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摘要
目的:探讨驻景丸加减方对形觉剥夺性近视小鼠视网膜厚
度及细胞凋亡的影响ꎮ
方法:将 ７２ 只 ３ 周龄 Ｃ５７ＢＬ / ６Ｊ 小鼠随机分为对照组 １、模
型组 １、干预组 １、对照组 ２、模型组 ２ 及干预组 ２ꎬ每组 １２
只小鼠ꎬ前三组实验进行 ３ｗｋꎬ后三组实验进行 ６ｗｋꎬ除对
照组 １ 和对照组 ２ 外ꎬ所有小鼠均用半透明眼罩遮盖右眼
诱导形觉剥夺性近视动物模型ꎬ干预组 １ 在造模同时而干
预组 ２ 则在实验 ３ｗｋ 后灌胃驻景丸加减方混悬液 ０.５４６ｇ /
(ｋｇ ｄ) ( ０. １ｍＬ / ｄ)ꎬ其余组小鼠灌胃等量生理盐水
０.１ｍＬ / ｄꎬ实验前后均测眼轴ꎬ实验结束时取小鼠视网膜行
ＨＥ 染色用于观察视网膜各层厚度改变ꎬ免疫组织化学
(ＩＨＣ)和 ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔｔｉｎｇ(ＷＢ)用于检测 Ｂｃｌ－２ 和 Ｃａｓｐａｓｅ３
蛋白的表达ꎮ
结果:在实验结束时模型组 １ 的眼轴比对照组 １ 显著增加
(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 １ 的眼轴显著低于模型组 １(Ｐ<０.０１)ꎬ
模型组 ２ 的眼轴比对照组 ２ 显著增加(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 ２
的眼轴明显低于模型组 ２(Ｐ<０.０１)ꎻ模型组 １ 的 ＮＦＬ 和
ＯＮＬ 的厚度比对照组 １ 显著变薄(Ｐ<０.０１)ꎬ模型组 １ 的
ＩＮＬ 厚度比对照组 １ 显著变薄 (Ｐ < ０. ０５)ꎬ干预组 １ 的
ＮＦＬ、ＩＮＬ 和 ＯＮＬ 厚度较模型组 １ 显著增加(Ｐ<０.０５)ꎻ模
型组 ２ 的 ＮＦＬ、ＩＮＬ 和 ＯＮＬ 的厚度比对照组 １ 显著变薄
(Ｐ<０.０１)ꎻＩＨＣ 检测显示 Ｂｃｌ－２ 蛋白平均光密度模型组 １
显著低于对照组 １(Ｐ<０.０５)ꎬ干预组 １ 显著高于模型组 １
(Ｐ < ０. ０１)ꎬ模型组 ２ 显著低于对照组 ２ ( Ｐ < ０. ０１)ꎬ
干预组 ２显著高于模型组 ２(Ｐ<０.０１)ꎻＣａｓｐａｓｅ３ 蛋白平均
光密度模型组 １ 显著高于对照组 １(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 １ 显
著低于模型组 １(Ｐ<０.０１)ꎬ模型组 ２ 显著高于对照组 ２
(Ｐ<０.０５)ꎬ干预组 ２ 显著低于模型组 ２(Ｐ<０.０１)ꎻＷＢ 检
测证明ꎬＢｃｌ－２ 的蛋白相对表达水平模型组 １ 显著低于对
照组 １(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 １ 显著高于模型组 １(Ｐ<０.０１)ꎬ

模型组 ２ 显著低于对照组 ２(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 ２ 显著高于
模型组 ２(Ｐ<０.０１)ꎻＣａｓｐａｓｅ３ 的蛋白相对表达水平模型
组 １显著高于对照组 １(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 １ 显著低于模型
组 １(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 ２ 显著低于模型组 ２ (Ｐ<０.０５)ꎮ
结论:驻景丸加减方可通过调控凋亡相关蛋白 Ｂｃｌ－２ 和
Ｃａｓｐａｓｅ３ 的表达ꎬ减轻近视形成过程中及已形成近视小鼠
视网膜细胞凋亡ꎬ从而起到干预形觉剥夺近视小鼠视网膜
厚度变薄的作用ꎮ
关键词:形觉剥夺性近视ꎻＣ５７ＢＬ / ６Ｊ 小鼠ꎻ视网膜厚度ꎻ细
胞凋亡ꎻ驻景丸加减方
ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２１.１２.０６
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Ｙａ Ｍｏ１ꎬ３ꎬ Ｇｕｏ － Ｔｉｎｇ Ｒｅｎ２ꎬ３ꎬ Ｘｉ － Ｙｕａｎ Ｄｅｎｇ３ꎬ
Ｊｉｅ Ｍａ３ꎬ Ｓｈｉ－Ｙｕｎ Ｔａｎｇ４ꎬ Ｌｙｕ－Ｌｙｕ Ｚｈｏｕ１ꎬ３ꎬ Ｘｉ－Ｌｉ
Ｘｉａｏ１ꎬ３ꎬ Ｑｕｎ Ｈｕａｎｇ１ꎬ３

Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｉｔｅｍｓ: Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｎａｔｕｒａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｏｆ Ｃｈｉｎａ
(Ｎｏ.８１６７４０３１)ꎻ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｓｃｉｅｎｃｅ ａｎｄ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ｐｒｏｇｒａｍ Ｐｒｏｊｅｃｔ
(Ｎｏ. ２０２１ＹＪ０２５２ )ꎻ Ｃｈｅｎｇｄｕ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ
Ｍｅｄｉｃｉｎｅ(ＴＣＭ) “Ｘｉｎｇｌｉｎ Ｓｃｈｏｌａｒｓ” Ｐｒｏｊｅｃｔ (Ｎｏ.ＸＳＧＧ２０２０００３)
１Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｅｎｇｄｕ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ
ＴＣＭꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ ６１００７２ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ２Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ Ｊｉｎｚｈｏｎｇ Ｃｉｔｙ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ ＴＣＭꎬ Ｊｉｎｚｈｏｎｇ ０３０６００ꎬ
Ｓｈａｎｘｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ３Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ
Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ ＴＣＭꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ ６１００７１ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ
４ＧＣＰ Ｃｅｎｔｅｒꎬ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｅｎｇｄｕ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ ＴＣＭꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ
６１００７２ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ:Ｙａ Ｍｏ. Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ Ｈｏｓｐｉｔａｌ
ｏｆ Ｃｈｅｎｇｄｕ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ ＴＣＭꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ ６１００７２ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ
Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ
ＴＣＭꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ ６１００７１ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ. ｍｏｙａ５２８６ ＠
ｃｄｕｔｃｍ.ｅｄｕ.ｃｎ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ: ２０２１－０４－２４ 　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ: ２０２１－１１－１０
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ｏｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｆｏｒｍ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ
ｍｙｏｐｉａ (ＦＤＭ) ｍｉｃｅ.
•ＭＥＴＨＯＤＳ: Ｔｏｔａｌｌｙ ７２ Ｃ５７ＢＬ / ６Ｊ ｍｉｃｅ ａｇｅｄ ３－ｗｅｅｋ－ｏｌｄ
ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ １ꎬ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ
１ꎬ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ １ꎬ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ２ꎬ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ２
ａｎｄ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２ꎬ ｗｉｔｈ １２ ｍｉｃｅ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ. Ｔｈｅ
ｆｉｒｓｔ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ ｗｅｒｅ ｔｅｓｔｅｄ ｆｏｒ ３ｗｋ ａｎｄ ｔｈｅ ｌａｓｔ ｔｈｒｅｅ
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ｇｒｏｕｐｓ ｗｅｒｅ ｔｅｓｔｅｄ ｆｏｒ ６ｗｋꎬ ｅｘｃｅｐｔ ｆｏｒ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐｓ ｏｆ
ｃｏｎｔｒｏｌ １ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ２ꎬ ａｌｌ ｔｈｅ ｍｉｃｅ ｕｓｅｄ ｔｒａｎｓｌｕｃｅｎｔ
ｇｏｇｇｌｅｓ ｔｏ ｃｏｖｅｒ ｔｈｅｉｒ ｒｉｇｈｔ ｅｙｅｓ ｆｏｒ ｆｏｒｍ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ. Ｔｈｅ
ｍｉｃｅ ｏｆ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ １ ａｎｄ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ２ ｗｅｒｅ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ
ｇｉｖｅｎ ｉｎｔｒａｇａｓｔｒｉｃ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｚｈｕｊｉｎｇ ｐｉｌｌ
ｓｕｓｐｅｎｓｉｏｎ ０. ５４６ｇ / ( ｋｇ  ｄ) (０.１ｍＬ/ ｄ) ｆｏｒ ３ｗｋ ａｔ ｔｈｅ
ｂｅｇｉｎｎｉｎｇ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ３ｗｋ ｏｆ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ. Ｓａｍｅ ａｍｏｕｎｔ
ｏｆ ｓａｌｉｎｅ ｗａｓ ｇｉｖｅｎ ｔｏ ｍｉｃｅ ｉｎ ｏｔｈｅｒ ｇｒｏｕｐｓ ａｔ ｔｈｅ ｓａｍｅ
ｔｉｍｅ ｏｆ ｍｏｄｅｌｉｎｇ. Ｔｈｅ ｅｙｅ ａｘｉｓ ｗａｓ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ
ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ. Ａｔ ｔｈｅ ｅｎｄ ｏｆ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔꎬ ｔｈｅ ｅｙｅ
ｏｆ ｍｉｃｅ ｗａｓ ｔａｋｅｎ ｆｏｒ ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｔｏ ｏｂｓｅｒｖｅ ｔｈｅ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ
ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｌａｙｅｒ ｏｆ ｒｅｔｉｎａ. Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ
( ＩＨＣ) ａｎｄ ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔｔｉｎｇ (ＷＢ) ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ Ｂｃｌ－
２ ａｎｄ Ｃａｓｐａｓｅ３ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ.
•ＲＥＳＵＬＴＳ: Ａｔ ｔｈｅ ｅｎｄ ｏｆ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔꎬ ｔｈｅ ａｘｉｓ ｏｆ
ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ １ (Ｐ< ０.０１)ꎬ ｔｈｅ ａｘｉｓ ｏｆ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ １ ｗａｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １ (Ｐ< ０.０１)ꎬ
ａｎｄ ｔｈｅ ａｘｉｓ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ２ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ
ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ２ (Ｐ < ０. ０１)ꎬ ｔｈｅ ｅｙｅ ａｘｉｓ ｏｆ
ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ
ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ２ (Ｐ < ０. ０１)ꎻ ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｏｆ ＮＦＬ ａｎｄ ＯＮＬ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １ ｗａｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｔｈｉｎｎｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ １ (Ｐ<０.０１) .
Ｔｈｅ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｏｆ ＩＮＬ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｔｈｉｎｎｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ １ (Ｐ < ０. ０５)ꎬ ａｎｄ ｔｈｅ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｏｆ ＮＦＬꎬ ＩＮＬ ａｎｄ ＯＮＬ ｏｆ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ １
ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １ (Ｐ<
０.０５)ꎻ Ｔｈｅ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｏｆ ＮＦＬꎬ ＩＮＬ ａｎｄ ＯＮＬ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ２
ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｔｈｉｎｎｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ １ (Ｐ<
０.０１)ꎻ ＩＨＣ ｔｅｓｔｉｎｇ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ａｖｅｒａｇｅ ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ
ｏｆ Ｂｃｌ－２ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ
ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ １ ( Ｐ < ０. ０５ )ꎬ ｗｈｉｃｈ ｉｎ
ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ １ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ
ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １ (Ｐ<０.０１)ꎬ ａｎｄ ｗｈｉｃｈ ｉｎ ｔｈｅ ａｖｅｒａｇｅ ｏｐｔｉｃａｌ
ｄｅｎｓｉｔｙ ｏｆ Ｂｃｌ － ２ ｐｒｏｔｅｉｎ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ２ ｗａｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ２ (Ｐ< ０.０１)ꎬ
ｗｈｉｃｈ ｉｎ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ
ｔｈａｔ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ２ ( Ｐ < ０. ０１ )ꎻ Ｃａｓｐａｓｅ ３ ｐｒｏｔｅｉｎ
ａｖｅｒａｇｅ ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ １ (Ｐ < ０. ０１)ꎬ ｗｈｉｃｈ ｉｎ
ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ １ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ
ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １ (Ｐ < ０. ０１)ꎬ ｗｈｉｃｈ ｉｎ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ２ ｗａｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ２ (Ｐ<０.０５)ꎬ
ｗｈｉｃｈ ｉｎ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ
ｔｈａｔ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ２ (Ｐ<０.０１)ꎻ ＷＢ ｔｅｓｔ ｐｒｏｖｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ
ｒｅｌａｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｏｆ Ｂｃｌ－２ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １
ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ １ (Ｐ<
０.０１)ꎬ ｗｈｉｃｈ ｉｎ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ １ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １ (Ｐ<０.０１)ꎬ ａｎｄ ｗｈｉｃｈ ｉｎ
ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ２ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ ２ ( Ｐ < ０. ０１)ꎬ ｗｈｉｃｈ ｉｎ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２ ｗａｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ２ (Ｐ<０.０１)ꎻ
Ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｏｆ Ｃａｓｐａｓｅ３ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ｍｏｄｅｌ
ｇｒｏｕｐ １ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ １ ( Ｐ < ０. ０１)ꎬ ｗｈｉｃｈ ｉｎ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ １ ｗａｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ １ (Ｐ< ０.０１)ꎬ
ｔｈｅ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ
ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ２.

• ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ: Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｍｏｄｉｆｉｅｄ
Ｚｈｕｊｉｎｇ ｐｉｌｌ ｃａｎ ｉｎｔｅｒｆｅｒｅ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ
ｒｅｔｉｎａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｔｈｉｎｎｉｎｇ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ ａｎｄ
ｆｏｒｍｅｄ ｍｙｏｐｉａ ｍｉｃｅ ｂｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
ａｐｏｐｔｏｓｉｓ － ｒｅｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎｓ Ｂｃｌ － ２ ａｎｄ Ｃａｓｐａｓｅ３ꎬ ａｎｄ
ａｌｌｅｖｉａｔｉｎｇ ｔｈｅ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｍｙｏｐｉａ
ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｍｙｏｐｉａ ｍｉｃｅ.
•ＫＥＹＷＯＲＤＳ:ｆｏｒｍ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａꎻ Ｃ５７ＢＬ / ６Ｊ ｍｉｃｅꎻ
ｒｅｔｉｎａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓꎻ ａｐｏｐｔｏｓｉｓꎻ ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｚｈｕｊｉｎｇ ｐｉｌｌ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｍｏ Ｙꎬ Ｒｅｎ ＧＴꎬ Ｄｅｎｇ ＸＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｍｏｄｉｆｉｅｄ
Ｚｈｕｊｉｎｇ ｐｉｌｌ ｏｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｆｏｒｍ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ
ｍｙｏｐｉａ ｍｉｃｅ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ) ２０２１ꎻ ２１ ( １２):
２０５３－２０５９

０引言
目前近视呈爆发性增长趋势ꎬ据估计ꎬ到 ２０５０ 年全球

约有 ４８ 亿近视患者[１]ꎬ其中 ２７％ ~ ３３％会发展成病理性
近视[２]ꎮ 在亚洲ꎬ儿童高度近视患病率日益上升[３]ꎮ

研究表明晚期高度近视的视网膜会出现视网膜色素
上皮(ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍꎬＲＰＥ)细胞、脉络膜毛细血
管内皮细胞及视网膜光感受器细胞的完全丧失[４]ꎮ 早期
近视眼的视网膜变薄可能与凋亡有关[５－６]ꎬ临床观察发现
没有黄斑变性的成年高度近视眼的颞侧和鼻侧视网膜较
正常眼薄[７]ꎬ甚至在某些近视儿童也出现类似改变[８]ꎮ 因
此ꎬ积极寻找干预近视视网膜感光细胞凋亡的方法ꎬ对延
缓近视眼视网膜变薄非常重要ꎮ

目前ꎬ针对近视形成后视网膜变薄、光感受器细胞凋
亡的研究少有报道ꎬ驻景丸加减方对近视豚鼠脉络膜厚度
改变有一定干预作用[９]ꎬ且该药已被广泛用于治疗各种眼
疾[１０－１１]ꎬ我们前期的临床和动物实验研究也发现该方可
干预近视豚鼠巩膜成纤维细胞 ＴＧＦ－β１ 和 ｓｍａｄ３ 的表
达[１２]ꎬ下调近视豚鼠视网膜 Ｃａｓｐａｓｅ３ 表达及上调 Ｂｃｌ －２
的表达[１３]ꎬ但尚未观察近视小鼠各层视网膜厚度改变ꎬ因
Ｃ５７ＢＬ / ６Ｊ 小鼠为常用近视动物模型ꎬ且基因库完善ꎬ本课
题拟进一步以 Ｃ５７ＢＬ / ６Ｊ 小鼠为近视动物模型ꎬ并以驻景
丸加减方为干预手段ꎬ进一步探讨其对 Ｃ５７ＢＬ / ６Ｊ 近视小
鼠视网膜结构和细胞凋亡的干预机制ꎬ拟为中药驻景丸加
减方保护近视早期视觉功能提供实验依据和新的研究
思路ꎮ
１材料和方法
１.１材料　 成都达硕实验动物有限公司[四川省实验动物
管理委员会ꎬＮｏ.ＳＣＸＫ(川)２０１５－０３０ꎬ四川成都]ꎬ７２ 只雄
性 Ｃ５７ＢＬ / ６Ｊ 小鼠(１０~１５ｇꎬ３ 周龄)ꎬ均排除眼疾ꎬ实验由
成都中医药大学动物伦理审查委员会批准并遵循中国视
觉与 眼 科 研 究 协 会 ( ＡＲＶＯ ) 的 规 定ꎬ 饲 养 温 度 为
２４℃ ±２℃ꎬ湿度为 ５０％±１０％ꎬ光照 / 黑暗各 １２ｈ 循环ꎬ允
许小鼠自由进食和饮水ꎮ
１.２方法
１.２.１造模　 将 ７２ 只 ３ 周龄 Ｃ５７ＢＬ / ６Ｊ 小鼠随机分为对照
组 １、模型组 １、干预组 １、对照组 ２、模型组 ２ 及干预组 ２ꎬ
每组 １２ 只ꎬ除对照组 １ 和对照组 ２ 外ꎬ其余组小鼠均用半
透明眼罩遮盖右眼诱导形觉剥夺性近视动物模型ꎬ并在颈
部安置伊丽莎白项圈防止小鼠自行将眼罩抓掉ꎬ干预组 １

４５０２
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在造模同时而干预组 ２ 在造模 ３ｗｋ 后开始灌胃驻景丸加
减方混悬液ꎬ浓度 ０.５４６ｇ / ( ｋｇｄ) (０.１ｍＬ / ｄ)ꎬ其余组小
鼠灌胃等量生理盐水 ０.１ｍＬ / ｄꎬ对照组 １、模型组 １、干预
组 １ 饲养 ３ｗｋꎬ对照组 ２、模型组 ２、干预组 ２ 饲养 ６ｗｋꎮ 实
验前后均测眼轴ꎬ实验结束时腹膜内注射 １０％水合氯醛
(３５０ｍｇ / ｋｇ)处死小鼠ꎬ立即取小鼠眼球ꎬ其中 ６ 眼行苏木
精－伊红(ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎ－ｅｏｓｉｎꎬＨＥ)染色用于观察视网膜各
层厚度改变和免疫组织化学( ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙꎬＩＨＣ)
检测ꎬ６ 眼行蛋白质印迹(ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔｔｉｎｇꎬＷＢ)检测ꎬＩＨＣ
和 ＷＢ 用于检测 Ｂｃｌ－２ 和 Ｃａｓｐａｓｅ３ 蛋白的表达ꎮ

驻景丸加减方采用该方制成的我院院内制剂补精益
视片 ０. ３ｇ / 片 (成都中医药大学附属医院药剂科生产ꎬ
Ｎｏ.２０１７１２２０)ꎬ主要成分为:楮实子、菟丝子、茺蔚子、五味
子、枸杞子、三七等ꎮ
１.２.２眼轴测量　 在实验开始和实验结束时均测量所有小
鼠右眼眼轴ꎬ固定小鼠后结膜囊滴盐酸丙美卡因用动物 Ａ
超(ＫＮ－１８００)测量各组小鼠右眼眼轴ꎬ每只眼睛重复测
量 ３ 次ꎬ取平均值ꎮ
１.２.３ 视网膜厚度测量 　 腹腔内注射 １０％ 水合氯醛
(３５０ｍｇ / ｋｇ)处死小鼠ꎬ取小鼠右眼球立即用 ４％多聚甲醛
固定ꎬ石蜡包埋ꎬ制备 ５μｍ 厚石蜡切片ꎮ 行 ＨＥ 染色ꎬ在显
微镜下观察视网膜各层形态( ×２００)ꎬ使用图像分析系统
(Ｍｉａｓ－２０００ꎬＷｉｓｅＳｏｆｔ Ｃｏ.ꎬ ＬＴＤ 中国)ꎬ将视乳头两端视网
膜各取五个视野用于包括神经纤维层( ｎｅｒｖｅ ｆｉｂｅｒ ｌａｙｅｒꎬ
ＮＦＬ)、内核层 ( ｉｎｎｅｒ ｎｕｃｌｅａｒ ｌａｙｅｒꎬ ＩＮＬ)、外核层 ( ｏｕｔｅｒ
ｎｕｃｌｅａｒ ｌａｙｅｒꎬＯＮＬ)、光感受器细胞 ( ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒ ｌａｙｅｒꎬ
ＲＰＬ)、视网膜色素上皮( ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍꎬＲＰＥ)
在内的视网膜全层厚度的半定量测量ꎬ每个视野测 １０ 次ꎮ
１.２.４ ＩＨＣ检测　 将摘除的眼球ꎬ包埋切片后行 Ｂｃｌ－２ 和
Ｃａｓｐａｓｅ 的 ＩＨＣ 检测ꎮ 一抗是多克隆兔抗 Ｂｃｌ－２(１∶ １００ꎬ
ａｂ１９４５８３ꎬａｂｃａｍ)和多克隆兔抗 Ｃａｓｐａｓｅ ３(１∶ ５０ꎬａｂ１３８４７ꎬ
ａｂｃａｍ)ꎮ 二抗是山羊抗兔 ＳＰ －９００１(中山金桥生物有限
公司北京ꎬ中国)ꎮ 使用数码相机显微镜(ＢＡ ４００ Ｄｉｇｉｔａｌꎬ
Ｍｏｔｉｃ Ｃｈｉｎａ Ｇｒｏｕｐ ｃｏꎬ ＬＴＤ)获取视乳头两端视网膜各取
五个视野的图像(×２００)ꎬ并通过 ｉｍａｇｅ－Ｐｒｏ Ｐｌｕｓ ６.０ 对其
进行分析ꎮ
１.２.５ ＷＢ检测 　 使用改良的 Ｗｅｓｔｅｒｎ 和 ＩＰ 细胞裂解液
(中国上海西唐)提取视网膜中的总蛋白ꎮ 使用 ＢＣＡ 蛋白
质定量试剂盒(中国上海西唐)测量每个样品的蛋白质浓
度ꎬ经 １０％ＳＤＳ－ＰＡＧＥ 凝胶电泳ꎬ电转膜ꎬ室温 ５％ＢＳＡ 封
闭ꎬ并在 ４℃ 下与一抗孵育过夜ꎬ ＨＲＰ 缀合的二抗以
１ ∶ １０ ０００的稀释温育 ２ｈꎬ膜增强化学发光法检测试剂(试
剂 Ａ ∶试剂 Ｂ ＝ １ ∶ １)反应 ２ｍｉｎ 后去除膜ꎬ用保鲜膜包裹
ＰＶＤＦ 膜ꎬ暗室敏化ꎬ开发和修复ꎮ 通过胶片扫描仪(中国
上海 Ｍｉｃｒｏｔｅｋ)检测蛋白质ꎬ并将 β－ａｃｔｉｎ 用作内参照ꎮ 一
抗为多克隆兔抗 Ｂｃｌ－２(１∶ １００ꎬａｂ５９３４８ꎬａｂｃａｍ)和多克隆
兔抗 Ｃａｓｐａｓｅ３(１∶ ５０ꎬａｂ１３８４７ꎬａｂｃａｍ)ꎮ 二抗是山羊抗兔
ＩｇＧ(Ｈ ＋ Ｌꎻ Ｊａｃｋｓｏｎꎬ １１１ － ０３５ － ００３) 和山羊抗小鼠 ＩｇＧ
(Ｈ＋ＬꎻＪａｃｋｓｏｎꎬ１１５－０３５－００３)ꎮ

统计学分析:使用 ＳＰＳＳ ２０.０ 进行统计分析ꎬ数据用

ｘ±ｓ表示ꎬ各组间比较用单因素方差分析(ＡＮＯＶＡ)ꎬ进一
步两两比较时方差齐用 ＬＳＤ－ｔ 检验ꎬ方差不齐用 Ｄｕｎｎｅｔｔｓ
检验ꎮ Ｐ<０.０５ 为具有统计学差异ꎮ

表 １　 各组小鼠实验前后眼轴比较 (ｘ±ｓꎬｍｍ)

组别 ｎ 实验前 实验后

对照组 １ １２ ２.７９３±０.３２８ ２.８７１±０.３３０
模型组 １ １２ ２.８１０±０.３２８ ３.０６１±０.０５７ｂ

干预组 １ １２ ２.８２４±０.０９０ ２.９０８±０.０４２ｄ

对照组 ２ １２ ２.８１５±０.０１８ ２.９３１±０.０４２
模型组 ２ １２ ２.８１３±０.０２３ ３.５２４±０.１１２ｆ

干预组 ２ １２ ２.８１９±０.０３６ ３.１３８±０.０５３ｈ

注:对照组 １:双眼无遮盖观察 ３ｗｋꎻ模型组 １:右眼遮盖造模

３ｗｋꎻ干预组 １:右眼遮盖造模并中药灌胃 ３ｗｋꎻ对照组 ２:双眼无

遮盖观察 ６ｗｋꎻ模型组 ２:右眼遮盖造模 ６ｗｋꎻ干预组 ２:右眼遮盖

造模 ３ｗｋ 后再中药灌胃 ３ｗｋꎮｂＰ<０.０１ ｖｓ 对照组 １ꎻｄＰ<０.０１ ｖｓ 模

型组 １ꎻｆＰ<０.０１ ｖｓ 对照组 ２ꎻｈＰ<０.０１ ｖｓ 模型组 ２ꎮ

２结果

２.１ 驻景丸加减方对小鼠眼轴的影响 　 本实验取小鼠右

眼造模ꎬ各组眼轴测量均检测右眼ꎮ 如表 １ 所示ꎬ在实验
开始时各组小鼠的眼轴差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎻ
在实验结束时对照组 １、模型组 １ 和干预组 １ 组间差异有
统计学意义(Ｆ＝ ５９.８１８ꎬＰ<０.０１)ꎬ模型组 １ 的眼轴比对照

组 １ 显著增加(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 １ 的眼轴显著低于模型
组 １(Ｐ<０.０１)ꎻ对照组 ２、模型组 ２ 和干预组 ２ 组间差异有

统计学意义(Ｆ＝ ９３.１０７ꎬＰ<０.０１)ꎬ模型组 ２ 的眼轴比对照

组 ２ 显著增加(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 ２ 的眼轴明显低于模型
组 ２(Ｐ<０.０１)ꎬ由于眼轴增长是近视形成的最大因素[１４]ꎬ
表明随着形觉剥夺时间延长ꎬ模型组小鼠近视造模成功ꎬ
驻景丸加减方可在一定程度上干预小鼠近视的发展ꎮ
２.２ 驻景丸加减方对视网膜各层厚度的影响 　 如图 １ 所
示ꎬ模型组中 ＩＮＬ 和 ＯＮＬ 细胞排列稀疏ꎬ感光细胞层的外

节盘膜排列紊乱ꎬ实验结束时对照组 １、模型组 １ 和干预

组 １ ＮＦＬ 组间比较差异有统计学意义 ( Ｆ ＝ ４. １１６ꎬＰ<
０.０５)ꎬ模型组 １ 的 ＮＦＬ 和 ＯＮＬ 的厚度比对照组 １ 显著变

薄(Ｐ<０.０１)ꎬ模型组 １ 的 ＩＮＬ 比对照组 １ 显著变薄(Ｐ<
０.０５)ꎬ干预组 １ 的 ＮＦＬ、ＩＮＬ 和 ＯＮＬ 厚度较模型组 １ 显著

增加(Ｐ<０.０５)ꎻ对照组 ２、模型组 ２ 和干预组 ２ 的 ＮＦＬ、组
间比较差异有统计学意义(Ｆ ＝ １４.３７６ꎬＰ<０.０１)ꎬ对照组

２、模型组 ２ 和干预组 ２ 的 ＩＮＬ 组间比较差异有统计学意
义(Ｆ＝ １２.１３８ꎬＰ<０.０１)ꎬ对照组 ２、模型组 ２ 和干预组 ２ 的

ＯＮＬ 组间比较差异有统计学意义(Ｆ＝ １７.２１６ꎬＰ<０.０１)ꎬ模
型组 ２ 的 ＮＦＬ、ＩＮＬ 和 ＯＮＬ 的厚度比对照组 ２ 显著变薄
(Ｐ<０.０１)ꎬ见表 ２ꎮ
２.３驻景丸加减方对形觉剥夺性近视小鼠视网膜细胞凋
亡的影响

２.３.１ ＩＨＣ 检测显示 Ｂｃｌ－２ 的蛋白表达情况　 图 ２Ａ 显示
干预组 １和干预组 ２中 Ｂｃｌ－２蛋白阳性表达细胞分别比模型

组 １和模型组 ２多ꎻ表 ３及图 ２Ｂ 显示各组 Ｂｃｌ－２ 蛋白平均光

密度情况:模型组 １、对照组 １ 和干预组 １ 的 Ｂｃｌ－２ 平均光密
度差异有统计学意义(Ｆ＝１７.７３９ꎬＰ<０.０１)ꎬ 模型组 １ 显著低

于对照组 １(Ｐ < ０.０５)ꎬ干预组 １ 显著高于模型组 １(Ｐ<
０.０１)ꎻ模型组 ２、对照组 ２ 和干预组 ２ 的 Ｂｃｌ－２ 平均光密度

差异有统计学意义(Ｆ＝５０.４５９ꎬＰ<０.０１)ꎬ模型组 ２ 显著低于
对照组 ２(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 ２ 显著高于模型组 ２(Ｐ<０.０１)ꎮ
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图 １　 各组小鼠视网膜 ＨＥ染色情况　 对照组 １:双眼无遮盖观察 ３ｗｋꎻ模型组 １:右眼遮盖造模 ３ｗｋꎻ干预组 １:右眼遮盖造模并中药
灌胃 ３ｗｋꎻ对照组 ２:双眼无遮盖观察 ６ｗｋꎻ模型组 ２:右眼遮盖造模 ６ｗｋꎻ干预组 ２:右眼遮盖造模 ３ｗｋ 后再中药灌胃 ３ｗｋꎮ

图 ２　 各组视网膜 Ｂｃｌ－２ 的 ＩＨＣ染色情况　 对照组 １:双眼无遮盖观察 ３ｗｋꎻ模型组 １:右眼遮盖造模 ３ｗｋꎻ干预组 １:右眼遮盖造模并
中药灌胃 ３ｗｋꎻ对照组 ２:双眼无遮盖观察 ６ｗｋꎻ模型组 ２:右眼遮盖造模 ６ｗｋꎻ干预组 ２:右眼遮盖造模 ３ｗｋ 后再中药灌胃 ３ｗｋꎮ Ａ:各组
Ｂｃｌ－２ 的表达情况ꎬ黑色箭头所指为阳性(棕色)细胞染色ꎻ Ｂ: 各组平均光密度结果比较ꎮａＰ<０.０５ ｖｓ 对照组 １ꎻｄＰ<０.０１ ｖｓ 模型组 １ꎻ
ｆＰ<０.０１ ｖｓ 对照组 ２ꎻｈＰ<０.０１ ｖｓ 模型组 ２ꎮ

表 ２　 各组小鼠实验视网膜厚度的比较 (ｘ±ｓꎬμｍ)
组别 ｎ ＮＦＬ ＩＮＬ ＯＮＬ ＰＲＬ ＲＰＥ
对照组 １ ６ ２１.７３±４.８ ２４.１９±３.３８ ３７.１８±４.７１ ２１.０３±２.５９ ５.７２±０.８１
模型组 １ ６ １６.１９±３.３ｂ １９.２１±３.４８ａ ３１.４８±３.５３ｂ ２０.６１±１.２７ ５.５１±０.５８
干预组 １ ６ ２０.６８±１.８ｃ ２３.８３±４.２０ｃ ３６.６３±４.１７ｃ ２０.９１±２.２３ ５.５４±０.４１
对照组 ２ ６ ２５.１６±２.２１ ２８.２３±１.９１ ３９.７１±１.７６ ２１.６３±２.３１ ６.１０±１.００
模型组 ２ ６ １７.２０±２.８５ｆ ２１.０１±２.７７ｆ ３２.１６±２.０２ｆ ２１.９８±２.７０ ５.６１±０.７２
干预组 ２ ６ ２０.７６±２.６２ ２４.３５±２.８４ ３５.５４±２.７９ ２０.３０±１.２４ ５.８４±０.６１

注:对照组 １:双眼无遮盖观察 ３ｗｋꎻ模型组 １:右眼遮盖造模 ３ｗｋꎻ干预组 １:右眼遮盖造模并中药灌胃 ３ｗｋꎻ对照组 ２:双眼无遮盖观察
６ｗｋꎻ模型组 ２:右眼遮盖造模 ６ｗｋ ꎻ干预组 ２:右眼遮盖造模 ３ｗｋ 后再中药灌胃 ３ｗｋꎮ ＮＦＬ:神经纤维层ꎻＩＮＬ:内核层ꎻＯＮＬ:外核层ꎻ
ＰＲＬ:光感受器细胞层ꎻＲＰＥ:视网膜色素上皮层ꎮａＰ<０.０５ꎬｂＰ<０.０１ ｖｓ 对照组 １ꎬｃＰ<０.０５ ｖｓ 模型组 １ꎬｆＰ<０.０１ ｖｓ 对照组 ２ꎮ

２.３.２ ＩＨＣ 检测显示 Ｃａｓｐａｓｅ３ 的蛋白表达情况 　 图 ３Ａ
显示模型组 １ 和模型组 ２ 中 Ｃａｓｐａｓｅ３ 阳性细胞分别比干预

组 １ 和干预组 ２ 多ꎻ表 ３ 及图 ３Ｂ 显示各组 Ｃａｓｐａｓｅ３ 蛋白平
均光密度情况:模型组 １、对照组 １ 和干预组 １ Ｃａｓｐａｓｅ３
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图 ３　 各组小鼠视网膜 Ｃａｓｐａｓｅ３ 的免疫组化各组表达情况 　 对照组 １:双眼无遮盖观察 ３ｗｋꎻ模型组 １:右眼遮盖造模 ３ｗｋꎻ干预组

１:右眼遮盖造模并中药灌胃 ３ｗｋꎻ对照组 ２:双眼无遮盖观察 ６ｗｋꎻ模型组 ２:右眼遮盖造模 ６ｗｋꎻ干预组 ２:右眼遮盖造模 ３ｗｋ 后再中药

灌胃 ３ｗｋꎮ Ａ:Ｃａｓｐａｓｅ３ 的免疫组化各组表达情况ꎬ红色箭头所指为阳性(棕色)细胞染色ꎻＢ:各组平均光密度结果比较ꎮ ｂＰ<０.０１ ｖｓ
对照组 １ꎻｄＰ<０.０１ ｖｓ 模型组 １ꎻｅＰ<０.０５ ｖｓ 对照组 ２ꎻｈＰ<０.０１ ｖｓ 模型组 ２ꎮ

表 ３　 各组小鼠视网膜 Ｂｃｌ－２ 及 Ｃａｓｐａｓｅ３ 平均光密度比较

ｘ±ｓ
组别 ｎ Ｂｃｌ－２ Ｃａｓｐａｓｅ３
对照组 １ ６ ０.３５９８±０.０６３ ０.２９９３±０.０２３４
模型组 １ ６ ０.３５２４±０.０９３ａ ０.３２９８±０.０１４１ｂ

干预组 １ ６ ０.３６６２±０.００４３ｄ ０.２９６２±０.０２０５ｄ

对照组 ２ ６ ０.３８７５±０.００８７ ０.２７７７±０.００３８
模型组 ２ ６ ０.３６０３±０.００６１ｆ ０.３０７２±０.０１５３ｅ

干预组 ２ ６ ０.３７４９±０.０９２ｈ ０.２８０５±０.０１４２ｈ

注:ａＰ< ０. ０５ꎬｂ Ｐ< ０. ０１ ｖｓ 对照组 １ꎻｄ Ｐ< ０. ０１ ｖｓ 模型组 １ꎻｅ Ｐ<
０.０５ꎬｆＰ<０.０１ ｖｓ 对照组 ２ꎻｈＰ<０.０１ ｖｓ 模型组 ２ꎮ

平均光密度差异有统计学意义(Ｆ ＝ ７.０９３ꎬＰ<０.０１)ꎬ其中

模型组 １ 显著高于对照组 １(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 １ 显著低于

模型组 １(Ｐ<０.０１)ꎬ模型组 ２、对照组 ２ 和干预组 ２ Ｃａｓｐａｓｅ３
平均光密度差异有统计学意义(Ｆ＝１４.１０８ꎬＰ<０.０１)ꎬ模型组

２ 显著高于对照组 ２(Ｐ<０.０５)ꎬ干预组 ２ 显著低于模型组 ２
(Ｐ<０.０１)ꎮ
２.３.３ ＷＢ检测 Ｂｃｌ－２ 的蛋白表达水平　 表 ４ 及图 ４Ａ 显

示模型组 １、对照组 １ 和干预组 １ Ｂｃｌ－２ 的蛋白相对表达

水平的差异有统计学意义(Ｆ ＝ ８.２７１ꎬＰ<０.０５)ꎬ模型组 １
显著低于对照组 １(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 １ 显著高于模型组 １
(Ｐ<０.０１)ꎻ模型组 ２、对照组 ２ 和干预组 ２ Ｂｃｌ－２ 的蛋白相

对表达水平的差异有统计学意义(Ｆ ＝ ９.８２８ꎬＰ<０.０１)ꎬ其
中模型组 ２ 显著低于对照组 ２(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 ２ 显著高

于模型组 ２(Ｐ<０.０１)ꎻ表 ４ 及图 ４Ｂ 显示模型组 １、对照组

１ 和干预组 １ Ｃａｓｐａｓｅ３ 的蛋白相对表达水平差异有统计学

意义(Ｆ＝ １２.３４０ꎬＰ<０.０１)ꎬ其中模型组 １ 显著高于对照组

１(Ｐ<０.０１)ꎬ干预组 １ 显著低于模型组 １(Ｐ<０.０１)ꎻ模型组

２、对照组 ２ 和干预组 ２ 的 Ｃａｓｐａｓｅ３ 的蛋白相对表达水平

差异有统计学意义(Ｆ＝ ７.３９１ꎬＰ<０.０５)ꎬ其中干预组 ２ 显

著低于模型组 ２ (Ｐ<０.０５)ꎮ 图 ４Ｃ 显示实验后各组 Ｂｃｌ－２
和 Ｃａｓｐａｓｅ３ 的蛋白表达灰度图ꎬ灰度显示分别与图 ４Ａ 及

图 ４Ｂ 统计结果一致(图 ４)ꎮ

表 ４　 各组小鼠视网膜 Ｂｃｌ－２ 及 Ｃａｓｐａｓｅ３ 蛋白相对表达水平

比较 ｘ±ｓ
组别 ｎ Ｂｃｌ－２ Ｃａｓｐａｓｅ３
对照组 １ ３ １.６８９８±０.７３４５ ０.３８００±０.０４５８
模型组 １ ３ ０.２７２４±０.０１２５ｂ ０.７１６７±０.０４５１ｂ

干预组 １ ３ ０.５５１３±０.２７１８ｄ ０.５４６７±０.１２８６ｃ

对照组 ２ ３ １.１１１９±０.５１５２ ０.３８６７±０.０４５１
模型组 ２ ３ ０.４８９１±０.１８４８ｆ ０.４７３３±０.０２３１
干预组 ２ ３ ０.９１６８±０.００１１ｈ ０.３１６７±０.７０２４ｇ

注:ｂＰ<０.０１ ｖｓ 对照组 １ꎻｃＰ<０.０５ꎬｄＰ<０.０１ ｖｓ 模型组 １ꎻｆＰ<０.０１
ｖｓ 对照组 ２ꎻｇＰ<０.０５ꎬｈＰ<０.０１ ｖｓ 模型组 ２ꎮ

３讨论

近视是眼睛屈光不正的一种ꎬ是全世界最常见的视觉

障碍[１５]ꎮ 尤其是新型冠状病毒 ２０１９(ＣＯＶＩＤ－１９)流行实

行居家隔离以来ꎬ学龄儿童的屈光变化和近视患病率呈爆

发性增长趋势[１６]ꎮ 且以青少年中高度及超高度近视增长

为主ꎬ高度及超高度近视因晚期常伴视网膜退行性病变甚

至后极部视网膜萎缩等并发症导致视力严重受损ꎬ目前此

类并发症尚无法治愈ꎬ因此又称为病理性近视ꎬ预计到

２０５０ 年全球病理性近视人数将上升到 ５５７０ 万人[１７]ꎬ这将

是未来青年患者首要的致盲性眼病ꎮ
研究表明近视早期视功能就有下降[１８]ꎬ伴肌样体带

及椭圆体带变薄[１９]、视网膜变薄血管密度降低[８]ꎬ因此早

期视功能保护对防止或延缓视网膜退行性病变有重要作

用[２０]ꎮ 前期研究证实以驻景丸加减方制成的我院院内制

剂补精益视片对近视患者视功能有一定改善作用[２１]ꎬ该
方还可减少脉络膜新生血管 ＶＥＧＦ 的表达[２２] 及干预形觉

剥夺近视豚鼠脉络膜变薄[９]ꎮ 因此本研究拟进一步探索

该方是否对形觉剥夺近视小鼠视网膜厚度有干预作用ꎬ为
近视早期视功能保护提供理论依据ꎮ

由于形觉剥夺近视小鼠被广泛用于近视研究中[２３]ꎬ
本研究遮盖 ３ 周龄 Ｃ５７ＢＬ / ６Ｊ 小鼠的右眼制成形觉剥夺

性近视动物模型ꎬ近视与眼轴增长密切相关[２４]ꎬ眼轴增长
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图 ４　 ＷＢ分析各组视网膜中 Ｂｃｌ－２ 和 Ｃａｓｐａｓｅ３ 蛋白表达情况　 对照组 １:双眼无遮盖观察 ３ｗｋꎻ模型组 １:右眼遮盖造模 ３ｗｋꎻ干预

组 １:右眼遮盖造模并中药灌胃 ３ｗｋꎻ对照组 ２:双眼无遮盖观察 ６ｗｋꎻ模型组 ２:右眼遮盖造模 ６ｗｋꎻ干预组 ２:右眼遮盖造模 ３ｗｋ 后再中

药灌胃 ３ｗｋꎮ Ａ:Ｂｃｌ－２ 蛋白的相对表达水平ꎻＢ:Ｃａｓｐａｓｅ３ 蛋白的相对表达水平ꎻＣ:各组 Ｂｃｌ－２ 和 Ｃａｓｐａｓｅ３ 的蛋白表达灰度图ꎬβ－ａｃｔｉｎ
为内参ꎮｂＰ<０.０１ ｖｓ 对照组 １ꎻｃＰ<０.０５ꎬｄＰ<０.０１ ｖｓ 模型组 １ꎻｆＰ<０.０１ ｖｓ 对照组 ２ꎻｇＰ<０.０５ꎬｈＰ<０.０１ ｖｓ 模型组 ２ꎮ

被认为是导致近视的最大因素[１４]ꎬ因此我们用眼轴来评
判近视造模是否成功ꎮ
　 　 本研究通过实验 ３ｗｋ 和 ６ｗｋ 两个时间点观察ꎬ发现
模型组 １ 及模型组 ２ 的眼轴分别较对照组 １ 及对照组 ２
增加ꎬ模型组 ２ 眼轴大于模型组 １ 眼轴ꎬ结果均有统计学
意义ꎬ表明本研究成功建立近视模型ꎮ 干预组 １ 及干预组
２ 的眼轴分别小于模型组 １ 及模型组 ２ 的眼轴ꎬ结果有统
计学意义ꎬ提示 Ｃ５７ＢＬ / ６Ｊ 小鼠在近视造模同时和近视造
模成功后运用中药驻景丸加减方进行干预ꎬ该方对 Ｃ５７ＢＬ
小鼠近视的形成和发展均有一定的干预作用ꎮ

Ｚｉ 等[２５]研究表明形觉剥夺性近视豚鼠视网膜组织变
薄ꎬ神经节细胞以及视网膜的 ＩＮＬ 及 ＯＮＬ 变薄ꎬ并且排列
紊乱ꎮ 本研究也发现ꎬ模型组 １ 及模型组 ２ 的 ＩＮＬ、ＯＮＬ
及 ＮＦＬ 的厚度分别较对照组 １ 及对照组 ２ 变薄ꎬ此改变可
能与显微镜下观察到的模型组视网膜 ＩＮＬ、ＯＮＬ 细胞数量
减少和排列稀疏紊乱有关ꎬ也可能与模型组小鼠视网膜凋
亡抑制因子 Ｂｃｌ－２ 表达减少和促凋亡因子 Ｃａｓｐａｓｅ３ 表达
增加有关ꎬ与我们前期在近视豚鼠中的研究结果一致[２３]ꎬ
本结果在基因数据库完备的近视 Ｃ５７ＢＬ / ６Ｊ 中小鼠再次
得到验证ꎬ我们对近视小鼠 ＲＰＥ 细胞 ＲＮＡ 测序还发现凋
亡标志蛋白 Ｃａｓｐａｓｅ 底物 Ｐａｂｐｃ１ 及急性细胞磷酸化凋亡相
关蛋白 Ｐｓｍｄ１１[２６]ꎬ因细胞凋亡是视网膜退变主要因素[２７]ꎬ
提示近视形成后视网膜变薄、退变与凋亡密切相关ꎮ

在形觉剥夺性小鼠近视形成过程中以及形成近视之
后ꎬ我们用驻景丸加减方进行干预ꎬ干预组 １ 及干预组 ２
的 ＩＮＬ、ＯＮＬ、ＮＦＬ 厚度分别较模型组 １ 及模型组 ２ 增加ꎬ
差异有统计学意义ꎬ说明中药驻景丸加减方对形觉剥夺性
近视小鼠的视网膜变薄有干预作用ꎬ对维持视网膜细胞正
常排列和防止细胞减少有积极作用ꎮ 本研究还发现驻景
丸加减方可增加凋亡抑制蛋白 Ｂｃｌ－２ 的表达及降低凋亡
标志蛋白 Ｃａｓｐａｓｅ３ 的表达ꎬ提示该方在防止近视光感受
器细胞的凋亡方面具有一定的作用ꎮ

驻景丸加减方源于元代倪维德所著«原机启微»ꎬ其
主要成分为:楮实子、菟丝子、茺蔚子、五味子、枸杞子、三
七ꎬ共起肝肾同补ꎬ益精明目作用ꎮ 现代药理研究发现枸
杞对视网膜光感受器细胞具有抗氧化和抗凋亡作用[２８－２９]

且具有神经保护作用[３０]ꎮ 菟丝子[３１]、楮实子[３２] 和茺蔚
子[３３]均具有抗氧化特性ꎬ有益于神经退行性疾病的治疗ꎬ
抑制视网膜光感受器细胞凋亡ꎬ五味子能抗氧化、抗凋
亡[３４]ꎬ三七能抵抗血小板聚集ꎬ同时有保护神经元、抗凋
亡作用[３５－３６]ꎮ 综上所述ꎬ驻景丸加减方可增强视网膜组
织的耐缺氧能力、具有抗氧化、抗凋亡、扩张血管、改善微
循环的功能、从而起到保护视细胞的作用ꎮ

因此ꎬ基于上述药理作用ꎬ我们推测中药驻景丸加减
方通过调控凋亡抑制蛋白 Ｂｃｌ － ２ 及凋亡标志蛋白
Ｃａｓｐａｓｅ３ 的在近视小鼠视网膜中的表达ꎬ干预小鼠近视视
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网膜细胞凋亡来抑制近视小鼠视网膜变薄ꎬ在防止近视小
鼠视网膜病理改变ꎬ延缓近视所致视网膜退变中起着积极
作用ꎬ该研究为驻景丸加减方在近视眼中的临床应用提供
了理论依据ꎮ
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干眼随机对照研究. 中国中医眼科杂志 ２０２０ꎻ３０(４):２５０－２５３
１１ 高君ꎬ 巢国俊. 驻景丸加减对早期特发性黄斑前膜视功能的影响.
河北中医 ２０１６ꎻ３８(１０):１５２８－１５３０
１２ Ｍｏ Ｙꎬ Ｗａｎｇ Ｙꎬ Ｃａｏ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｃｌｅｒａｌ ＴＧＦ－β１ ａｎｄ Ｓｍａｄ３ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｉｓ ａｌｔｅｒｅｄ ｂｙ ＴＣＭ Ｂｕ Ｊｉｎｇ Ｙｉ Ｓｈｉ Ｔａｂｌｅｔｓ ｉｎ Ｇｕｉｎｅａ ｐｉｇｓ ｗｉｔｈ ｆｏｒｍ －
ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａ. Ｊ Ｔｒａｄｉｔ Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ Ｓｃｉ ２０１６ꎻ３(２):１２４－１３２
１３ 曹斌ꎬ 莫亚ꎬ 王毅ꎬ 等. 中药补精益视片对豚鼠形觉剥夺性近视

视网膜 ｂｃｌ－２ 及 ｃａｓｐａｓｅ－３ 表达的影响. 中国中医眼科杂志 ２０１５ꎻ２５
(３):１５６－１６２
１４ Ａｔｃｈｉｓｏｎ ＤＡꎬ Ｊｏｎｅｓ ＣＥꎬ Ｓｃｈｍｉｄ ＫＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｙｅ ｓｈａｐｅ ｉｎ ｅｍｍｅｔｒｏｐｉａ
ａｎｄ ｍｙｏｐｉａ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２００４ꎻ４５(１０):３３８０－３３８６
１５ Ｍｏｒｇａｎ ＩＧꎬ Ｆｒｅｎｃｈ ＡＮꎬ Ａｓｈｂｙ ＲＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｅｐｉｄｅｍｉｃｓ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ:
ａｅｔｉｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０１８ꎻ６２:１３４－１４９
１６ Ｗａｎｇ Ｊꎬ Ｌｉ Ｙꎬ Ｍｕｓｃｈ Ｄ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｓｃｈｏｏｌ－
ａｇｅｄ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ａｆｔｅｒ ＣＯＶＩＤ － １９ ｈｏｍｅ ｃｏｎｆｉｎｅｍｅｎｔ. ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
２０２１ꎻ１３９(３):２９３－３００
１７ Ｆｒｉｃｋｅ ＴＲꎬ Ｊｏｎｇ Ｍꎬ Ｎａｉｄｏｏ ＫＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｌｏｂａｌ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ｏｆ ｖｉｓｕａｌ
ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｍｙｏｐｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｅｍｐｏｒａｌ
ｔｒｅｎｄｓ ｆｒｏｍ ２０００ ｔｈｒｏｕｇｈ ２０５０: ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗꎬ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ
ｍｏｄｅｌｌｉｎｇ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ１０２(７):８５５－８６２
１８ Ｈｏ ＷＣꎬ Ｋｅｅ ＣＳꎬ Ｃｈａｎ ＨＨ. Ｍｙｏｐｉａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｉｓ ｌｉｎｋｅｄ
ｗｉｔｈ ｒｅｄｕｃｅｄ ｆｏｖｅａｌ ｍｆＥＲＧ ｒｅｓｐｏｎｓｅ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１２ꎻ５３
(９):５３２０－５３２５
１９ Ｙｅ Ｊꎬ Ｗａｎｇ Ｍꎬ Ｓｈｅｎ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｅｐ ｒｅｔｉｎａｌ ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｐｌｅｘｕｓ
ｄｅｃｒｅａｓｉｎｇ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｏｕｔｅｒ ｒｅｔｉｎａｌ ｌａｙｅｒ ａｌｔｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｖｉｓｕａｌ

ａｃｕｉｔｙ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ｉｎ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｍｙｏｐｉａ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ
２０２０ꎻ６１(４):４５
２０ Ｔａｏ Ｙꎬ Ｈｅ Ｍꎬ Ｙａｎｇ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｔａｕｒｉｎｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｐｒｏｖｉｄｅｓ
ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ａｇａｉｎｓｔ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｖｉｓｕａｌ
ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔｓ. Ｄｒｕｇ Ｄｅｓ Ｄｅｖ Ｔｈｅｒ ２０１９ꎻ１３:２６８９－２７０２
２１ 莫亚ꎬ 王红义ꎬ 黄秀蓉. 补虚化瘀法对高度近视患者视野的影响.
中国中医眼科杂志 ２０１１ꎻ２１(２):８４－８６
２２ 田楠楠ꎬ 亢泽峰ꎬ 张庆ꎬ 等. 驻景方对病理性近视脉络膜新生血

管 ＶＥＧＦ 表达的影响. 国际眼科杂志 ２０１３ꎻ１３(８):１５２５－１５２８
２３ Ｈｕａｎｇ Ｆꎬ Ｗａｎｇ Ｑꎬ Ｙａｎ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｔｈｅ ｄｏｐａｍｉｎｅ Ｄ２
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｉｎ ｆｏｒｍ－ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｍｉｃｅ: ｓｔｕｄｉｅｓ ｗｉｔｈ ｆｕｌｌ ａｎｄ ｐａｒｔｉａｌ
Ｄ２ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｇｏｎｉｓｔｓ ａｎｄ ｋｎｏｃｋｏｕｔｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０２０ꎻ６１
(６):４７
２４ Ｈｏｕ Ｗꎬ Ｎｏｒｔｏｎ ＴＴꎬ Ｈｙｍａｎ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｘｉａｌ ｅｌｏｎｇａｔｉｏｎ ｉｎ ｍｙｏｐｉｃ
ｃｈｉｌｄｒｅｎ ａｎｄ ｉｔｓ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｍｙｏｐｉａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎ ｏｆ
ｍｙｏｐｉａ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｔｒｉａｌ. Ｅｙｅ Ｃｏｎｔａｃｔ Ｌｅｎｓ: Ｓｃｉ Ｃｌｉｎ Ｐｒａｃｔ ２０１８ꎻ４４(４):
２４８－２５９
２５ Ｚｉ Ｙꎬ Ｄｅｎｇ Ｙꎬ Ｚｈａｏ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｉｃ ａｎｄ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ
ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａ ａｎｄ ｓｃｌｅｒａ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｆｏｒｍ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｈｉｇｈ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ Ｇｕｉｎｅａ
ｐｉｇｓ. ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ２０(１):１０５
２６ Ｍｏ Ｙꎬ Ｈｅ ＭＬꎬ Ｙｕ ＪＺꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｉｏｉｎｆｏｒｍａｔｉｃｓ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｇｅｎｅ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｐｒｏｆｉｌｅ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｂａｓｅｄ ｉｎ ｓｉｎｇｌｅ－ｃｅｌｌ
ＲＮＡ ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ ｉｎ ｍｙｏｐｉｃ ｍｉｃｅ. Ａｒｃｈ Ｍｅｄ Ｓｃｉ ２０２１ꎻ１７(２):５７４－５７７
２７ Ｗｅｉ Ｑꎬ Ｌｉａｎｇ Ｘꎬ Ｐｅｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. １７β－ｅｓｔｒａｄｉｏｌ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ
ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｂｌｕｅ ｌｉｇｈｔ － ｅｍｉｔｔｉｎｇ ｄｉｏｄｅ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｂｙ
ｄｅｃｒｅａｓｉｎｇ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ ｅｎｈａｎｃｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｙ. Ｄｒｕｇ Ｄｅｓ Ｄｅｖｅｌ Ｔｈｅｒ
２０１８ꎻ１２:２７１５－２７３０
２８ Ｌｉ Ｊꎬ Ｄｉｎｇ ＺＪꎬ Ｙａｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｙｃｉｕｍ ｂａｒｂａｒｕｍ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ
ｐｒｏｔｅｃｔ ｈｕｍａｎ ｔｒｏｐｈｏｂｌａｓｔ ＨＴＲ８ / ＳＶｎｅｏ ｃｅｌｌｓ ｆｒｏｍ ｈｙｄｒｏｇｅｎ
ｐｅｒｏｘｉｄｅｉｎｄｕｃｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ. Ｍｏｌ Ｍｅｄ Ｒｅｐ ２０１８ꎻ１８
(３):２５８１－２５８８
２９ Ｔａｎｇ Ｌꎬ Ｂａｏ Ｓꎬ Ｄｕ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｌｙｃｉｕｍ ｂａｒｂａｒｕｍ
ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ ｏｎ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｌｉｇｈｔ － ｅｘｐｏｓｅｄ
ｍｏｕｓｅ ｒｅｔｉｎａ. Ｂｉｏｍｅｄ Ｐｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ ２０１８ꎻ１０３:８２９－８３７
３０ Ｙａｎｇ Ｄꎬ Ｓｏ ＫＦꎬ Ｌｏ ＡＣ. Ｌｙｃｉｕｍ ｂａｒｂａｒｕｍ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｅｘｔｒａｃｔｓ
ｐｒｅｓｅｒｖｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ａｔｔｅｎｕａｔｅ ｉｎｎｅｒ ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｕｒｏｎａｌ ｄａｍａｇｅ ｉｎ ａ
ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｒｅｔｉｎａｌ ｉｓｃｈａｅｍｉａ. Ｃｌｉｎ Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
２０１７ꎻ４５(７):７１７－７２９
３１ Ｌｉｕ ＺＪꎬ Ｗａｎｇ ＹＬꎬ Ｌｉ ＱＬꎬ ｅｔ ａｌ . Ｉｍｐｒｏｖｅｄ ａｎｔｉｍｅｌａｎｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ
ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｆｒｏｍ ｃｕｓｃｕｔａ ｃｈｉｎｅｎｓｉｓ ｌａｍ ｓｅｅｄｓ
ａｆｔｅｒ ｅｎｚｙｍａｔｉｃ ｈｙｄｒｏｌｙｓｉｓ. Ｂｒａｚ Ｊ Ｍｅｄ Ｂｉｏｌ Ｒｅｓ ２０１８ꎻ５１(７):ｅ７２５６
３２ Ｈａｎ Ｑꎬ Ｗｕ Ｚꎬ Ｈｕａｎｇ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎꎬ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ａｎｄ
ａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ｏｆ ｂｒｏｕｓｓｏｎｅｔｉａ ｐａｐｙｒｉｆｅｒａ ｆｒｕｉｔｓ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ.
Ｉｎｔ Ｊ Ｂｉｏｌ Ｍａｃｒｏｍｏｌ ２０１６ꎻ９２:１１６－１２４
３３ Ｚｈａｎｇ ＭＹꎬ Ｘｕ ＬＰꎬ Ｙａｎｇ ＨＪ. Ｓｃｈｉｓａｎｄｒａ ｃｈｉｎｅｎｓｉｓ ｆｒｕｃｔｕｓ ａｎｄ ｉｔｓ
ａｃｔｉｖｅ ｉｎｇｒｅｄｉｅｎｔｓ ａｓ ｐｒｏｍｉｓｉｎｇ ｒｅｓｏｕｒｃｅｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ
ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ ２０１８ꎻ１９(７):１９７０
３４ Ｌｉｎ ＨＪꎬ Ｚｈａｎｇ ＸＹꎬ Ｌｉｕ ＪＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｃｈｉｓａｎｔｈｅｒｉｎ Ａ ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｌｅａｒｎｉｎｇ
ａｎｄ ｍｅｍｏｒｙ ａｂｉｌｉｔｉｅｓ ｐａｒｔｌｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｔｈｅ Ｎｒｆ２ / Ｋｅａｐ１ / ＡＲＥ
ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｃｈｒｏｎｉｃ ｆａｔｉｇｕｅ ｍｉｃｅ. Ｅｘｐ Ｔｈｅｒ Ｍｅｄ ２０２１ꎻ ２１
(４):３８５
３５ Ｙｉｎ ＳＪꎬ Ｌｕｏ ＹＱꎬ Ｚｈａｏ ＣＰꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎｔｉｔｈｒｏｍｂｏｔｉｃ ｅｆｆｅｃｔ ａｎｄ ａｃｔｉｏｎ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｓａｌｖｉａ ｍｉｌｔｉｏｒｒｈｉｚａ ａｎｄ ｐａｎａｘ ｎｏｔｏｇｉｎｓｅｎｇ ｈｅｒｂａｌ ｐａｉｒ ｏｎ ｔｈｅ
ｚｅｂｒａｆｉｓｈ. Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ ２０２０ꎻ１５(１):１－１０
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