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ＭＥＤＰＯＲ材料在睑外翻重建手术中的生物相容性评估

及潜在细胞毒性研究

张宏彬，王慧星，冯聪颖，宋丽华，吴志中，史俊虎，白萍

（河北省眼科研究所，河北省眼科医院，河北邢台０５４００１）

【摘要】　目的　本研究旨在评估在睑外翻重建手术中使用的一种高密度多孔聚乙烯植入物（ＭＥＤＰＯＲ）的生物相容性。

　方法　选取了河北省眼科医院，眼整形泪器科１０例外翻性眼睑患者作为研究对象，同时选取５例与患者年龄匹配的

屈光不正患者的泪液作为正常对照组。采用基于泪液蛋白质组学的方法，分析了患者术后３个月和１２个月时泪液中的

蛋白质组成，并通过 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ实验进行验证。通过体外角膜上皮细胞模型，使用 ＭＴＴ／ＣＣＫ８实验评估泪液处理后

细胞的存活率。　结果　在睑外翻重建术后３个月（Ｔ３组）的患者泪液中，发现了６种与对照组存在差异的蛋白，其中

Ｓ１００Ａ８蛋白在Ｔ３组的表达上调最显著。然而在睑外翻重建术后１２个月（Ｔ１２组）的患者泪液中，Ｓ１００Ａ８蛋白的表达

水平与对照组无显著差异。ＭＴＴ／ＣＣＫ８实验结果表明，Ｔ３组处理的角膜上皮细胞存活率显著低于对照组（犘＜０．０１），

Ｔ１２组与对照组存活率差异无统计学意义（犘＞０．０５）。　结论　ＭＥＤＰＯＲ材料在眼睑重建手术后可能会诱导一定程

度的炎症反应，对角膜上皮细胞健康产生一定影响，但随着术后时间的增加，这种反应可能会逐渐消退。术后１２个月

时，泪液中的炎症标志物恢复正常，细胞存活率与对照组无显著差异，表明 ＭＥＤＰＯＲ材料具有良好的长期生物相容性。
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　　睑外翻（Ｅｃｔｒｏｐｉｏｎ）是一种眼睑的常见疾病，主要

特征是下眼睑向外翻转，导致眼睑内侧的组织暴露。

睑外翻的主要症状包括眼睛干燥和刺激、眼泪过多、红

眼、对光线敏感、夜间视力下降、眼睑肿胀或红肿，以及

眼睑皮肤粗糙，其常见的病因包括年龄增长、面部神经

麻痹（如贝尔氏麻痹）、眼部手术或外伤等［１２］。目前，

手术是唯一可以永久解决问题的治疗方法，目的是帮

助眼睑回到其正常的位置，从而减轻症状，然而严重的

睑外翻患者术后可能会导致眼睑的部分缺损或形态异

常。眼睑缺损是由于眼部外伤、疾病（如眼睑恶性黑色

素瘤）、或手术切除（如睑外翻手术、翼状胬肉切除术）

导致的眼睑的部分或完全丧失或畸形。眼睑是位于眼

球前方的可移动皮肤褶皱，能够保护眼球、调节进入眼

球的光线并保持眼球表面湿润，因此，临床中对于眼睑

缺损必要的处置策略是进行睑外翻重建术，以恢复眼

睑的结构完整性和功能［３］。在眼睑重建的过程中，一

项主要的难点在于找寻一种能够模拟眼睑的睑板（维

持眼睑形状和刚度的关键结构）的材料［４］。

近年来，一种多孔高密度聚乙烯材料（ＭＥＤＰＯＲ）

在眼科领域引起了广泛关注，该材料在眼睑重建手术

中被视为睑板的有效替代品［５］。ＭＥＤＰＯＲ的物理性

质，例如弹性、硬度和平滑度，使其在模拟眼睑睑板的

自然属性上表现优异［６］。然而，除了其物理性质，另一

个重要的考虑因素是材料的生物相容性，即材料与周

围生物组织的相互作用程度。生物相容性是评估任何

种植材料成功的关键指标，主要包括是否引发免疫反

应、炎症反应以及其它可能影响材料性能和患者健康

的生物反应［７，８］。对于眼睑重建材料，一个特别重要

的考虑因素是其对泪液及其组分的影响。泪液不仅对

眼睛的润湿和保护具有重要作用［９］，而且其中的蛋白

质和其他生物分子也为研究眼部疾病提供了一种无创

的方式。通过分析泪液的组分，可以获取关于眼部疾

病状态和病程的重要信息。

因此，本研究旨在评估 ＭＥＤＰＯＲ材料在眼睑重

建手术中的生物相容性。本研究采用了一种基于泪液

蛋白质组学的方法对其生物相容性进行评估。通过分

析眼外伤所致睑外翻术后患者的睑外翻重建术后的泪

液蛋白质组，本研究旨在识别出其中可能的生物标志

物，这些标志物可以反映 ＭＥＤＰＯＲ材料与周围生物

组织的相互作用程度。

材料与方法

１　一般资料

选取２０２２年１０月至２０２４年６月于河北省眼科

医院眼整形泪器科行睑外翻重建术的单纯外伤性眼睑

缺损患者１０例１０眼。患者的入组标准为：（１）患者为

非先天性睑外翻；（２）入院前３个月无眼部用药史；（３）

入院前３个月无角膜接触镜佩戴史；（４）入院前无眼部

手术史；（５）入院前无其他眼部疾病；（６）无其他全身系

统性疾病。同时，根据上述入组标准，于我院选取与睑

外翻患者平均年龄相匹配的屈光不正患者的泪液５例

作为正常对照组。睑外翻重建术后，分别于随访第３

个月、第１２个月使用Ｓｃｈｉｒｍｅｒ试纸法采集患者的泪

液，并将２个不同的采集的泪液样本分为Ｔ３组（狀＝

１０）和Ｔ１２组（狀＝１０）；以相同方法采集正常对照组的

泪液，并将其分为对照组（狀＝５）。

本研究中所有患者和受试者均在参与试验前签署

了知情同意书，并且本研究严格符合《赫尔辛基宣言》

原则和临床规范，研究方案获得河北省眼科医院伦理

委员会审批同意（编号：２０２２ＫＹ２２）。

２　泪液蛋白提取

将Ｔ３（狀＝１０）、Ｔ１２（狀＝１０）以及对照组（狀＝５）的

Ｓｃｈｉｒｍｅｒ试纸条剪碎后放至液氮预冷的研磨钵中，加

液氮充分研磨至粉末。各组样品分别加入粉末４倍体

积１０％三氯乙酸（ＴＣＡ，ＳｉｇｍａＡｌｄｒｉｃｈ）／丙酮（杭州

汉诺化工）混合液，－２０℃静置４ｈ。４℃４５００ｇ离

心５ｍｉｎ，弃上清，用预冷的丙酮洗涤沉淀三次，晾干

沉淀，最后用ＳＤＳ裂解液 （Ａｍｒｅｓｃｏ）复溶，利用ＢＣＡ

试剂盒（碧云天）进行蛋白浓度测定。

３　细胞毒性实验（犕犜犜／犆犆犓８实验）

将角膜上皮细胞接种于９６孔板中，每孔１×１０
４

个细胞，培养２４ｈ后，换成含不同处理泪液的培养基

（Ｔ３组、Ｔ１２组、对照组）。处理２４ｈ后，加入 ＭＴＴ

试剂（终浓度为０．５ｍｇ／ｍＬ）或ＣＣＫ８试剂，按照试

剂盒说明孵育２～４ｈ。ＭＴＴ实验中，孵育结束后每

孔加入１５０μＬＤＭＳＯ以溶解甲!

盐结晶。ＣＣＫ８实

验则直接读取数据。使用酶标仪在４５０ｎｍ波长处测

定各孔的吸光度值（Ａ４５０ 值）。

４　泪液蛋白酶解

各样品蛋白取３０μｇ进行酶解，用裂解液将体积

调整至１．０μｇ／μＬ，加入１倍体积的预冷丙酮，涡旋混

匀后再加入４倍体积的预冷丙酮，－２０℃沉淀２ｈ。

４５００ｇ离心５ｍｉｎ，弃上清，用预冷的丙酮洗涤沉淀２

～３次。晾干沉淀后加入终浓度２００ｍｍｏｌ／Ｌ的四乙

基溴化铵（ＴＥＡＢ，ＳｉｇｍａＡｌｄｒｉｃｈ），超声打散沉淀，以

１∶５０的比例（蛋白酶：蛋白，ｗ／ｗ）加入胰蛋白酶，酶

解过夜。加入二硫苏糖醇（ＤＴＴ）使其终浓度为５

ｍｍｏｌ／Ｌ，５６ ℃ 还原３０ ｍｉｎ。之后加入碘乙酰胺

（ＩＡＡ）使其终浓度为１１ｍｍｏｌ／Ｌ，室温避光孵育１５

ｍｉｎ。

５　液相色谱质谱联用分析

胰蛋白酶消化得到的泪液蛋白肽段采用液相色谱

·８７２·
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进行分离后进入串联质谱进行分析。色谱的流动相溶

解后使用 Ｖａｎｑｕｉｓｈｎｅｏ超高效液相系统进行分离。

流动相 Ａ为含０．１％甲酸和２％乙腈的水溶液；流动

相Ｂ为含０．１％甲酸和９０％乙腈的水溶液，流速位

５００ｎＬ／ｍｉｎ。肽段经由超高效液相系统分离后被注

入 ＮＳＩ离 子 源 中 进 行 电 离，然 后 进 入 Ｏｒｂｉｔｒａｐ

Ｅｘｐｌｏｒｉｓ
ＴＭ
４８０（ＴｈｅｒｍｏＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ）质谱进行分

析。离子源电压设置为２．３ｋＶ，ＦＡＩＭＳ补偿电压设

置为４５Ｖ、６５Ｖ，肽段母离子及其二级碎片都使用高

分辨的Ｏｒｂｉｔｒａｐ进行检测和分析。一级质谱扫描范

围设置为４００～１２００ｍ／ｚ，扫描分辨率设置为６００００；

二级质谱扫描范围固定起点为１１０ｍ／ｚ，二级扫描分

辨率设置为１５０００。数据采集模式使用数据依赖型扫

描（ＤＤＡ）程序，即在一级扫描后选择信号强度最高的

前２５肽段母离子依次进入 ＨＣＤ碰撞池使用２７％的

碎裂能量进行碎裂，同样依次进行二级质谱分析。为

了提高质谱的有效利用率，自动增益控制（ＡＧＣ）设置

为１００％，信号阈值设置为５Ｅ４ｉｏｎｓ／ｓ，最大注入时间

设置为 Ａｕｔｏ，串联质谱扫描的动态排除时间设置为

２０ｓ避免母离子的重复扫描。

６　犠犲狊狋犲狉狀犫犾狅狋分析

从Ｔ３、Ｔ１２泪液样本中提取的蛋白被加载到８％

～１０％ ＳＤＳＰＡＧＥ 胶中，并转移到 ＰＶＤＦ 膜上。

ＰＶＤＦ膜在室温下用５％的脱脂牛奶封闭１ｈ，然后与

抗ｂｅｔａａｃｔｉｎ（ＺＳＧＢＢＩＯ）和Ｓ１００Ａ８抗体孵育，于４

℃环境中过夜。检测使用抗ＩｇＧ，ＨＲＰ连接的二抗（１

∶１０００，ＣｅｌｌＳｉｇｎａｌｉｎｇＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙ）在室温下孵育２

ｈ。使用Ｔａｎｏｎ４８００多光谱成像系统（ＴａｎｏｎＳｃｉｅｎｃｅ

＆Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ）将条带可视化。

７　统计学分析

所有数据分析均使用ＳＰＳＳ２４．０软件（ＳＰＳＳ，

Ｉｎｃ，Ｃｈｉｃａｇｏ，Ｉｌｌｉｎｏｉｓ，ＵＳＡ）及 Ｒ（ｖｅｒｓｉｏｎ４．１．２）进

行。采用卡方检验比较睑外翻重建术患者与对照组在

性别比例和眼别组成之间的差异。采用Ｋｏｌｍｏｇｏｒｏｖ

Ｓｍｉｒｎｏｖａ检验来验证数据的正态性。独立样本狋检

验或方差分析（ＡＮＯＶＡ）比较Ｔ３与对照组、Ｔ１２与对

照组之间的差异。本研究所有数据均以平均值±标准

差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）记录。犘＜０．０５为差异有统计学意

义。

结　果

１　一般资料

受试者１０例睑外翻重建术组和５例对照组患者

年龄分别为（４６±１４）岁、（４４±１１）岁，性别（男性：女

性）为６∶４、３∶２，眼别（左眼：右眼）分别为４∶６、３∶

２。睑外翻重建术组患者和对照组受试者在年龄、性别

组成、以及左右眼别组成差异均无统计学意义（均犘＞

０．０５）。其中所有１０名行睑外翻重建术患者的平均眼

睑缺损程度位７５％±１１％。

２　泪液蛋白质组

根据质谱的谱图结果，经过蛋白鉴定和定量分析

分别在对照组鉴定出５５８种泪液蛋白，Ｔ３组中６２８种

蛋白，以及Ｔ１２组中５９２中蛋白（图１Ａ）。同时，在３

组各自鉴定到的蛋白质组中，有５２２种蛋白在３组中

共同存在，约占各自蛋白质组的８８．３％；Ｔ３组与Ｔ１２

组泪液中有７０种共同蛋白，并且Ｔ３组与对照组的泪

液鉴定到３６种共同泪液蛋白（图１Ｂ）。

　　Ａ　３组泪液样本中分别鉴定到的蛋白质种类　Ｂ　各组鉴定到的

３个独立泪液蛋白质组的覆盖度。

图１　对照组、犜３组与犜１２组泪液样本中的蛋白质组

犉犻犵．１　犘狉狅狋犲狅犿犲狊犻狀狋犲犪狉狊犪犿狆犾犲狊狅犳狋犺犲犮狅狀狋狉狅犾犵狉狅狌狆，犜３犵狉狅狌狆，

犪狀犱犜１２犵狉狅狌狆

３　判别分析及差异蛋白分析

通过稀疏偏最小二乘判别分析（ｓＰＬＳＤＡ）模型

将数据降维后保留的特征表明，在图２中所示的二维

空间中，对照组、Ｔ３组（睑外翻重建术后３个月）和

Ｔ１２组（睑外翻重建术后１２个月）的泪液蛋白在狓、狔

轴上的分布有所不同，图中每个点表示各种组中的一

份泪液样本。其中狓、狔轴方向分别解释了３６．０％和

１２．０％的数据变异，即这两个方向上的变化能解释所

有观察到的变异的４８％。此外，相对于图２中的对照

组和Ｔ１２组并未明显区分，而Ｔ３组与其他２组有明

显区分，基于此，本研究后续的蛋白差异分析仅考虑在

Ｔ３组与对照组之间进行。

Ｔ３组与Ｔ１２组比较发现在１．３倍差异倍数且犘

值＜０．０５的水平下，２组间存在６种泪液差异蛋白，如

图３所示，包括上调蛋白４种（Ｓ１００Ａ８、ＮＭＥ３、ＦＺＤ７、

ＣＴＳＨ），下调蛋白２种（ＴＯＭ１、ＴＪＰ２）。如表１所示，

红色为质谱鉴定的上调蛋白（ＦｏｌｄＣｈａｎｇｅ＞０），蓝色

为下调蛋白（ＦｏｌｄＣｈａｎｇｅ＜０）。差异分析结果显示

在６种差异蛋白中，Ｓ１００Ａ８蛋白在Ｔ３组泪液中上调

最显著（ＦＣ＝２．４３，犘＜０．０５）。因此，本研究选择

Ｓ１００Ａ９蛋白进行 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ实验验证。

４　细胞存活率

单因素方差分析结果显示，不同组别的角膜上皮

细胞存活率存在显著差异（犉＝２８．０９，犘＜０．０１）。Ｔ３

·９７２·
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组细胞存活率显著低于对照组（犘＜０．０１），而Ｔ１２组

与对照组相比差异不显著（犘＝０．０９１），见图４。

表１　睑外翻重建术后犜３组与对照组泪液差异蛋白差异蛋白

犜犪犫犾犲１　犇犻犳犳犲狉犲狀狋犻犪犾狆狉狅狋犲犻狀狊犻狀狋犲犪狉狊犫犲狋狑犲犲狀狋犺犲犜３犵狉狅狌狆

犪狀犱狋犺犲犮狅狀狋狉狅犾犵狉狅狌狆犪犳狋犲狉犲犮狋狉狅狆犻狅狀狉犲犮狅狀狊狋狉狌犮狋犻狅狀

蛋白ＩＤ

Ｕｎｉｐｒｏｔ

ＩＤ

基因名称

Ｇｅｎｅ

Ｎａｍｅ

蛋白名称

ＰｒｏｔｅｉｎＮａｍｅ
犘

蛋白表达变化

ＦｏｌｄＣｈａｎｇｅ
（Ｔ３／对照组）

Ｐ０６７０２ Ｓ１００Ａ８ Ｓ１００ｃａｌｃｉｕｍｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎＡ８ ０．００２ ２．４３

Ｑ１３２３２ ＮＭＥ３ Ｎｕｃｌｅｏｓｉｄｅｄｉｐｈｏｓｐｈａｔｅｋｉｎａｓｅ３ ０．００４ １．９２

Ｏ７５０８４ ＦＺＤ７ Ｆｒｉｚｚｌｅｄ７ ０．０１４ １．８６

Ｐ０９６６８ ＣＴＳＨ ＰｒｏｃａｔｈｅｐｓｉｎＨ ０．０１３ １．８１

Ｏ６０７８４ ＴＯＭ１ ＴａｒｇｅｔｏｆＭｙｂｐｒｏｔｅｉｎ１ ０．００９ －２．０４

Ｑ９ＵＤＹ２ ＴＪＰ２ ＴｉｇｈｔｊｕｎｃｔｉｏｎｐｒｏｔｅｉｎＺＯ２ ０．００３ －１．６９

Ｔ３组与其他２组存在明显差异，而对照组与Ｔ１２组之间无显著区分。

图２　对照组、犜３组和犜１２组的狊犘犔犛犇犃判别分析结果

犉犻犵．２　犚犲狊狌犾狋狊狅犳狊犘犔犛犇犃犱犻狊犮狉犻犿犻狀犪狀狋犪狀犪犾狔狊犻狊狅犳狋犺犲犮狅狀狋狉狅犾犵狉狅狌狆，

犜３犵狉狅狌狆，犪狀犱犜１２犵狉狅狌狆

差异蛋白变化倍数（ＦｏｌｄＣｈａｎｇｅ，ＦＣ）阈值为１．３，犘 值＜０．０５。

图３　睑外翻重建术后３个月（犜３组）与对照组差异蛋白火山图

犉犻犵．３　犞狅犾犮犪狀狅犿犪狆狅犳犱犻犳犳犲狉犲狀狋犻犪犾狆狉狅狋犲犻狀犫犲狋狑犲犲狀犜３犵狉狅狌狆犪狀犱

犮狅狀狋狉狅犾犵狉狅狌狆３犿狅狀狋犺狊犪犳狋犲狉犲犮狋狉狅狆犻狅狀狉犲犮狅狀狊狋狉狌犮狋犻狅狀

图４　犕犜犜／犆犆犓８实验评估泪液处理后角膜上皮细胞的存活率

犉犻犵．４　犕犜犜／犆犆犓８犪狊狊犪狔狋狅犲狏犪犾狌犪狋犲狋犺犲狊狌狉狏犻狏犪犾狉犪狋犲狅犳犮狅狉狀犲犪犾

犲狆犻狋犺犲犾犻犪犾犮犲犾犾狊犪犳狋犲狉狋犲犪狉狋狉犲犪狋犿犲狀狋

５　犠犲狊狋犲狉狀犫犾狅狋免疫印迹实验

在本研究中，Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ结果与免标记质谱蛋

白质组学的结果一致（图５）。Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ免疫印迹

实验显示睑外翻重建术后患者泪液中的Ｓ１００Ａ８蛋白

水平相比于正常对照组受试者明显升高约１．５３倍（犘

＜０．０５），该结果与质谱相对定量提示的Ｓ１００Ａ８蛋白

表达水平上调相吻合（ＦＣ＝２．４３，犘＜０．０５）。此外，

与正常对照组的泪液相比，未发现泪液中的Ｓ１００Ａ８

蛋白水平在术后１２个月（Ｔ１２）存在明显变化（相对表

达量１．００ｖｓ１．０８，犘＞０．０５）。

图５　泪液中犛１００犃８蛋白在各组中的 犠犲狊狋犲狉狀犫犾狅狋免疫印迹实验结果

犉犻犵．５　犠犲狊狋犲狉狀犫犾狅狋狉犲狊狌犾狋狊狅犳犛１００犃８狆狉狅狋犲犻狀犻狀狋犲犪狉狊犻狀犲犪犮犺犵狉狅狌狆

讨　论

ＭＥＤＰＯＲ（多孔聚乙烯）材料以其优异的组织整

合性和机械稳定性，广泛应用于眼睑重建手术，特别是

睑外翻的修复［１０１２］。其多孔结构有助于组织血管化和

细胞黏附，为长期支撑提供保障。Ｊｕｎｇ等
［１３］对３１４例

患者的研究显示，ＭＥＤＰＯＲ在眼眶重建中表现出较

低的感染率和植入物暴露率，表明其在眼部组织中的

生物相容性较好。此外，近年来，可吸收合成材料的使

·０８２·
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用逐渐成为趋势［１４１６］，这类材料能在早期提供支撑的

同时，随着时间逐步被吸收，从而减少异物存在的风险

和相关并发症。ＰＬＡ等可吸收骨固定系统在一些重

建术中已被应用，有助于减轻长期组织反应。Ｍｅｄｐｏｒ

Ｔｉｔａｎ等结合钛网的复合材料，通过增强机械强度和

保持组织整合，进一步提升了手术效果和植入物的长

期稳定性［１７１９］。

本次研究通过蛋白质组学分析和细胞实验评估了

ＭＥＤＰＯＲ材料在睑外翻重建手术中的生物相容性，

重点探讨了其对角膜上皮细胞健康的长期影响。泪液

蛋白质组分析结果显示，在术后３个月（Ｔ３组）和正常

对照组之间存在明显的蛋白差异，尤其是Ｓ１００Ａ８蛋

白在Ｔ３组中的表达显著上调。Ｓ１００Ａ８是一种已知

的促炎症因子，通常与Ｓ１００Ａ９形成异源二聚体，调控

多种炎症反应［２０２１］。Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ验证实验进一步支

持了这一发现，Ｔ３组泪液处理的角膜上皮细胞中

Ｓ１００Ａ８表达显著升高，这提示 ＭＥＤＰＯＲ材料在手术

后早期可能通过泪液诱导了局部炎症反应。

根据泪液蛋白质组的结果，我们在Ｔ３组和对照

组之间发现了６种差异蛋白。其中，Ｓ１００Ａ８蛋白在

Ｔ３组泪液中的表达水平上调最显著。Ｓ１００Ａ８是一

种小分子的钙结合蛋白，常与Ｓ１００Ａ９形成异源二聚

体，参与调控多种炎症反应［２２２３］。其在 Ｔ３组泪液中

的上调可能表明 ＭＥＤＰＯＲ材料在眼睑重建手术后初

期可 能 诱 导 了 一 定 程 度 的 炎 症 反 应。然 而，与

Ｓ１００Ａ８蛋白水平的明显升高相比，术后１２个月（Ｔ１２

组）泪液中的Ｓ１００Ａ８蛋白水平与正常对照组无显著

差异。这可能表明 ＭＥＤＰＯＲ材料在眼睑重建手术后

早期诱导的炎症反应在后期可能逐渐消退。这个发现

与临床观察中术后早期出现轻度炎症反应，但随后逐

渐恢复正常的情况相吻合。细胞毒性实验结果显示，

Ｔ３组泪液处理的角膜上皮细胞存活率显著低于正常

对照组，进一步证明了术后３个月内，泪液中的蛋白质

变化对角膜上皮细胞的健康产生了不利影响。相较之

下，术后１２个月（Ｔ１２组）中，泪液中的Ｓ１００Ａ８表达

水平与正常对照组相比无显著差异，细胞存活率也恢

复至与对照组相似的水平。这一现象表明，ＭＥＤＰＯＲ

材料引发的早期炎症反应可能随着时间的推移逐渐减

弱，最终趋于消退，符合临床观察中的术后炎症逐渐缓

解的趋势。除此之外，其他差异蛋白如ＦＺＤ７、ＮＭＥ３

等在Ｔ３组中的上调，可能与细胞增殖和修复机制有

关。ＦＺＤ７是 Ｗｎｔ信号通路的关键调节因子，已被证

明在多种组织的细胞极性和再生过程中发挥重要作

用［２４２５］。其在Ｔ３组中的上调，或许与角膜上皮细胞

对初期损伤的修复机制有关，而这一过程可能是由泪

液中的特定蛋白质变化所驱动的。尽管这些蛋白的具

体作用尚需进一步研究，但其与细胞增殖和组织修复

的潜在关联为理解 ＭＥＤＰＯＲ材料植入后的生物响应

提供了新的线索。

本次研究的结果表明，尽管 ＭＥＤＰＯＲ材料在术

后短期内可能诱导了局部的炎症反应，导致角膜上皮

细胞健康受到一定程度的影响，但这一反应是暂时的，

术后１２个月后泪液中的炎症反应标志物显著减少，材

料的生物相容性表现出良好的长期稳定性。这些结果

为临床上使用 ＭＥＤＰＯＲ材料提供了重要的安全性数

据，表明其早期引发的炎症反应不会对角膜上皮细胞

的长期健康产生持续性损害。但本研究有一定局限

性，样本量较小且随访时间较长，可能会错过评估泪液

中蛋白质动态变化的最佳时间窗口。未来的研究可通

过增加样本量和缩短随访间隔，深入探讨泪液中差异

蛋白的时序变化与角膜上皮细胞健康之间的关系。
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［１８］　ＧｒｅｅｖｉｒｏｊＰ，ＬｅｒｔｕｓｓａｖａｖｉｖａｔＴ，ＴｈｏｎｇｓｒｉｃｏｍｅＴ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅ

ｗｏｒｌｄ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ，ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ａｎｄ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ｏｆ

ｈｅｐａｔｉｔｉｓＣｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓｐａｔｉｅｎｔｓ：ａ ｍｅｔａ

ａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＪＮｅｐｈｒｏｌ，２０２２，３５（９）：２２６９２２８２．

［１９］　李道新，熊飞，李红兵，等．血液透析患者导管相关性血流感染的

危险因素及其预测模型构建［Ｊ］．中华医院感染学杂志，２０２３，３３

（３）：３６８３７１．

［２０］　ＣｈｅｎｇＹＪ，ＺｈａｏＸＪ，ＺｅｎｇＷ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｏｆｉｎｔｒａｄｉａｌｙｔｉｃｅｘｅｒｃｉｓｅ

ｏｎｐｈｙｓｉｃａｌｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅａｎｄ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｉｎ

ｐａｔｉｅｎｔｓ ｒｅｃｅｉｖｉｎｇ ｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅ ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ：Ａ ｐｉｌｏｔ ａｎｄ

ｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＢｌｏｏｄＰｕｒｉｆ，２０２０，４９（４）：４０９４１８．

【收稿日期】　２０２４０９２２　【修回日期】　２０２４１２１１
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（上接２８１页）

［１５］　刘露，马杰，张圣福，等．三维人工植入物联合颞部切口入路在眶

底缺损合并颧骨骨折修复术中的应用效果观察［Ｊ］．解放军医学

院学报，２０２３，４４（１１）：１２２４１２２９．

［１６］　ＰｅｎｇＭＹ，ＦａｎＤ，ＺｈａｎｇＷ，ｅｔａｌ．ＣｕｓｔｏｍｉｚｅｄＭｅｄｐｏｒｏｒｂｉｔａｌ

ｆｌｏｏｒｉｍｐｌａｎｔｓｕｓｉｎｇ３Ｄｐｒｉｎｔｅｄｍｏｄｅｌｓ：ｔｗｏｃａｓｅｒｅｐｏｒｔｓ［Ｊ］．Ｊ

ＣｒａｎｉｏｆａｃＳｕｒｇ，２０２１，３２（４）：１４７０１４７２．

［１７］　王介聪，陈红波，孙家明．ＭｅｄｐｏｒＴｉｔａｎ联合 Ｍｅｄｐｏｒ置入在眼眶

骨折眶底整复中的应用［Ｊ］．中华整形外科杂志，２０１８，３４（１）：３７

４０．

［１８］　ＳｃｈｗａｉｇｅｒＭ，ＥｃｈｌｉｎＫ，ＡｔｈｅｒｔｏｎＤ，ｅｔａｌ．ＴｈｅｕｓｅｏｆＭｅｄｐｏｒ

ｉｍｐｌａｎｔｓｆｏｒｍｉｄｆａｃｅｃｏｎｔｏｕｒｉｎｇｉｎｃｌｅｆｔｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪＯｒａｌ

ＭａｘｉｌｌｏｆａｃＳｕｒｇ，２０１９，４８（９）：１１７７１１８４．

［１９］　ＷａｎｇＹ，ＺｈａｎｇＹ，ＺｈａｎｇＺ，ｅｔａｌ．Ｒｅｃｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｏｆｍａｎｄｉｂｕｌａｒ

ｃｏｎｔｏｕｒｕｓｉｎｇｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｉｚｅｄ ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙ ｐｏｒｏｕｓｐｏｌｙｅｔｈｙｌｅｎｅ

（Ｍｅｄｐｏｒ ）ｉｍｐｌａｎｔｓｕｎｄｅｒｔｈｅｇｕｉｄａｎｃｅｏｆｖｉｒｔｕａｌｓｕｒｇｉｃａｌ

ｐｌａｎｎｉｎｇａｎｄ３Ｄｐｒｉｎｔｅｄｓｕｒｇｉｃａｌｔｅｍｐｌａｔｅｓ［Ｊ］．ＡｅｓｔｈｅｔｉｃＰｌａｓｔ

Ｓｕｒｇ，２０１８，４２（１）：１１８１２５．

［２０］　岳秋萍．２型糖尿病视网膜病变患者血清、玻璃体及房水中

Ｓ１００Ａ８／Ａ９水平变化及意义［Ｄ］．河南：郑州大学，２０２０．

［２１］　ＢａｒｏｎａｉｔｅＩ，ＳｕｌｓｋｉｓＤ，ＫｏｐｕＳＡ，ｅｔａｌ．Ｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆｃａｌｐｒｏｔｅｃｔｉｎ

ｉｎｈｉｂｉｔｓａｍｙｌｏｉｄａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎｏｆｓ１００ａ８ａｎｄｓ１００ａ９ｐｒｏｔｅｉｎｓ［Ｊ］．

ＡＣＳＣｈｅｍＮｅｕｒｏｓｃｉ，２０２４，１５（９）：１９１５１９２５．

［２２］　ＷａｎｇＳ，ＳｏｎｇＲ，ＷａｎｇＺ，ｅｔａｌ．Ｓ１００Ａ８／Ａ９ｉｎｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ［Ｊ］．

ＦｒｏｎｔＩｍｍｕｎｏｌ，２０１８，９：１２９８．

［２３］　ＣｈｏＣ，ＷａｎｇＹ，ＳｍａｌｌｗｏｏｄＰＭ，ｅｔａｌ．Ｄｌｇ１ａｃｔｉｖａｔｅｓｂｅｔａｃａｔｅｎｉｎ

ｓｉｇｎａｌｉｎｇｔｏｒｅｇｕｌａｔｅｒｅｔｉｎａｌａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓａｎｄｔｈｅｂｌｏｏｄｒｅｔｉｎａａｎｄ

ｂｌｏｏｄｂｒａｉｎｂａｒｒｉｅｒｓ［Ｊ］．Ｅｌｉｆｅ，２０１９，８：ｅ４５５４２．

［２４］　ＺｈｅｎｇＭ，ＴｉａｎＣ，ＦａｎＴ，ｅｔａｌ．Ｆｉｂｒｏｎｅｃｔｉｎｒｅｇｕｌａｔｅｓｔｈｅｓｅｌｆ

ｒｅｎｅｗａｌｏｆｒａｂｂｉｔｌｉｍｂａｌｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓｂｙｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇｔｈｅ

Ｗｎｔ１１／Ｆｚｄ７／ＲＯＣＫｎｏｎｃａｎｏｎｉｃａｌＷｎｔｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．ＥｘｐＥｙｅ

Ｒｅｓ，２０１９，１８５：１０７６８１．

［２５］　ＢｏｎｎｅｔＣ，ＲｕｉｚＭ，ＧｏｎｚａｌｅｚＳ，ｅｔａｌ．ＳｉｎｇｌｅｍＲＮＡｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆ

Ｗｎｔｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙｉｎｔｈｅｈｕｍａｎｌｉｍｂｕｓ［Ｊ］．ＥｘｐＥｙｅＲｅｓ，

２０２３，２２９：１０９３３７．

【收稿日期】　２０２４１０１１　【修回日期】　２０２５０１０６
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［１５］　刘银梅，吴晓松，杨惠英，等．耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌呼吸机

相关肺炎发病及预后危险因素［Ｊ］．中华医院感染学杂志，２０２０，

３０（２２）：３３７８３３８３．

［１６］　陈亚男，徐燕，刘菁，等．ＩＣＵ呼吸机相关性肺炎病原菌耐药性变

迁及影响因素分析［Ｊ］．中国消毒学杂志，２０２０，３７（１）：５６５８．

［１７］　王美珠，孙惠英，常琰，等．成人心脏手术后呼吸机相关肺炎的危

险因素［Ｊ］．中国感染控制杂志，２０２２，２１（８）：７９８８０４．

［１８］　燕超，王伟，刘莉，等．心胸外科重症监护病房儿童先天性心脏病

术后呼吸机相关肺炎的危险因素［Ｊ］．中国感染控制杂志，２０２３，

２２（８）：９５３９５７．

［１９］　张占岭，胡笑笑，刘隆查，等．温州某院ＩＣＵ重症监护中心呼吸机

相关性肺炎危险因素及感染致病菌群的调查［Ｊ］．实用预防医

学，２０２０，２７（１１）：１３８１１３８３．

【收稿日期】　２０２４０９２７　【修回日期】　２０２４１２２０
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