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原发性开角型青光眼是常见的致盲性眼部疾病#眼压升高是原发性开角型青光眼发生和发展最主

要的危险因素!是由小梁网途径的房水外流排出系统发生病变"房水流出阻力增加所致#研究表明!房水中

存在的转化生长因子
+

'

能够使小梁细胞纤维化!诱导小梁细胞过度增殖!从而阻碍房水外流!导致原发性开

角型青光眼的发生#原发性开角型青光眼发病隐蔽!病程进展缓慢!早期没有任何症状!往往到晚期视力视

野有显著损害时!才会被发现!因此原发性开角型青光眼的早期诊断尤为重要#同步辐射红外显微成像结合

高亮度"高分辨率的同步辐射源!同时配备傅里叶变换红外光谱仪与红外显微镜!可以实现细胞的检测#这

对从分子层面获取细胞的变化信息!深入理解疾病的发病机制以及疾病的早期诊断具有非常重要的意义#

虽然有很多红外光谱在生物医学领域的研究报道!但是应用红外光谱显微成像技术研究细胞等生物医学体

系仍然是亟待发展的领域!并且目前未找到关于红外光谱用于小梁网细胞的检测报道#在体外用转化生长

因子
+

'

对老鼠小梁网细胞进行诱导!使其转化为肌成纤维细胞!模拟小梁细胞纤维化过程#对小梁网细胞以

及经转化生长因子
+

'

诱导形成的肌成纤维细胞进行同步辐射红外显微成像及光谱分析!并进一步探讨同步

辐射用于早期诊断原发性开角型青光眼的可行性#研究表明肌成纤维细胞内的弹性蛋白明显高于小梁网细

胞!而弹性蛋白中
",j

为非极性氨基酸!即氨基酸的侧链基团
O

基只有
R

和
@

两种元素#对比两种细胞的

红外谱图!发现在
*"!B

!

*"--

和
*DB,0;

W#

!肌成纤维细胞的
R@

!

!

R@

*

和
R@

的伸缩振动明显强于小梁

网细胞!推测可能是由于转化生长因子
+

'

诱导后细胞内弹性蛋白增加所致#在细胞层面检测了小梁网细胞

的过度增殖!为将来可以直接获取细胞的红外光谱从而检测小梁网细胞的增殖程度!进而检测原发性开角

型青光眼等疾病奠定了基础#得出同步辐射红外谱学与显微成像有望成为检测原发性开角型青光眼新手段

的结论!也为将来便携式红外显微光谱仪临床实时检测青光眼等疾病提供了依据#
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&是常见的致盲性眼部疾病#眼压升高是原发性开角

型青光眼发生和发展最主要的危险因素!是由小梁网途径的

房水外流排出系统发生病变"房水流出阻力增加所致(
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研究表明!房水中存在的转化生长因子
+

'
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&能够使小梁细胞纤维化(

!+B

)

!诱导小

梁细胞过度增殖!从而阻碍房水外流!导致原发性开角型青

光眼的发生#原发性开角型青光眼发病隐蔽!病程进展缓

慢!早期没有任何症状!往往到晚期视力视野有显著损害

时!才会被发现!因此原发性开角型青光眼的早期诊断尤为

重要#同步辐射红外显微成像结合高亮度"高分辨率的同步

辐射源!同时配备傅里叶变换红外光谱仪与红外显微镜!可

以实现细胞检测#虽然生物医学领域有很多关于红外光谱的



研究报道!但是红外光谱显微成像技术在细胞等生物医学领

域的研究应用仍然是极需迫切发展!目前并未找到关于红外

光谱用于小梁网细胞的检测报道#因此用同步辐射红外显微

成像研究与原发性开角型青光眼等疾病有关的小梁网细胞!

从分子层面获取细胞的变化信息!了解疾病的发病机制和疾

病的早期诊断非常重要#

本工作的总体目标是通过研究小梁网细胞及肌成纤维细

胞的红外光谱及成像!探究同步辐射红外显微成像与红外光

谱诊断原发性开角型青光眼的可行性!并探索两种细胞红外

光谱差异的机制#具体目标是'%

#

&获得小梁网细胞以及经

?FG+

'

诱导后的肌成纤维细胞的红外光谱与成像$%

*

&研究

两种细胞红外谱图的差异!探索产生差异的机制$%

!

&讨论

红外谱学与显微成像用于诊断小梁网细胞的过度增殖!进而

诊断原发性开角型青光眼的可能性#

#

!

实验部分

!!

取材前!用紫外线对实验室"超净工作台消毒
!-

分钟#

在无菌条件下将小鼠小梁网细胞%

251125</0K&52;/3QJ%2V

0/&&3

!

O?]R

&以
#X#-

> 密度爬片于
>

孔细胞培养板中预先

放置的盖玻片上!待细胞汇合度约
A-j

!依据实验分组进行

相应的药物刺激处理$正常细胞组'常规培养的
O?]R

细

胞$

?FG+

'

组'用
#-6

P

+

;S

W#的
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'

刺激细胞$

*BQ

后!终止
*

组细胞的培养!滴入
Bj

多聚甲醛室温
#-;96

进

行固定#

图
'

!

#

,

$红外显微镜下小梁网细胞光学图*#

6

$小梁网细胞红外显微成像图
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图
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小梁网细胞红外光谱图
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上海光源%

.Q56

P

Q593

4

60Q2%12%62579519%6L509&91

4

!

..+

OG

&

(

,

)是我国建造的第三代中能同步辐射光源!其能量目前

居世界第四!性能超过同能区现有的其他第三代同步辐射光

源#上海光源的时间分辨与谱学显微红外光束线站的光源亮

度优于传统光源亮度
*

#

!

个数量级(

>+A

)

!具有高通量"高信

噪比等优势#测试分辨率可达
,

"

;

#而一般细胞大小为
#-

#

*-

"

;

!因此可以深入研究细胞#高度集成的操作环境!大

大提升了实验效能#

!!

本实验样品分为两组!小梁网细胞组为对照组!肌成纤

维细胞组为实验组#每组选取
#-

个细胞生长状况良好的区

域进行微区成像!将每个区域中心点位置的红外光谱作为两

种细胞的红外谱图!观察
#-

次获得的小梁网细胞的红外光

谱!具有很好的一致性#

如图
#

%

5

&为小梁网细胞在红外显微镜下的光学图像!图

中红色框内区域为扫描区域!扫描面积为
*-

"

;X*,

"

;

$图

#

%

<

&为红外显微光谱成像图!图中不同颜色代表不同的吸光

度%吸光度值见图
#

%

<

&右侧条状区域&!蓝色部分为空白氟化

钡窗片区域!绿色部分为样品区域$图
*

为小梁网细胞的红

外光谱图#图
!

%

5

&为肌成纤维细胞在红外显微镜下的光学图

像!图中红色框内区域为扫描区域!扫描面积为
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"

;X*,

"

;

$图
!

%

<

&为红外显微光谱成像图!图中不同颜色代表不

同的吸光度%吸光度值见图
!

%

<

&右侧条状区域&$图
B

为肌成

纤维细胞的红外谱图#
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图
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$红外显微镜下肌成纤维细胞光学图*#

6

$肌成纤维细胞红外显微成像图
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图
C

!

肌成纤维细胞红外光谱图
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结果与讨论

!!

小梁网细胞与诱导后的肌成纤维细胞的红外光谱的主要

峰及其位置归属如表
#

所示#

由表
#

可知!小梁网细胞经
?FG+

'

诱导后!糖类
U

3

@

的伸缩振动"糖类
R

3

U

3

R

的伸缩振动"烷烃类化合物基团

R@

!

!

R@

*

和
R@

的伸缩振动明显增强#即细胞中糖类"烷

烃类化合物增多#研究表明(

##+#*

)

!小梁网细胞经转化生长因

子
+

'

诱导后!细胞中弹性蛋白会显著增加#弹性蛋白的增多

会加重细胞外基质堆积!房水引流阻力增加!从而导致原发

性开角型青光眼的发生#而弹性蛋白中
",j

为非极性氨基

酸!与实验结果中
R@

!

!

R@

*

和
R@

的伸缩振动增强相符#

!!

小梁网细胞经
?FG+

'

诱导为肌成纤维细胞后!细胞中糖

表
'

!

小梁网细胞与肌成纤维细胞的红外光谱的主要峰及其位置归属

",610'

!

H,(-

8

0,N.,-=129,5(2-2/(-/+,+0=.

8

095+,2/5+,609<1,+40.F32+N9011.,-=4

:

2/(6+261,.5.

波数*
0;

W# 小梁网细胞峰的指认(

D+"

) 肌成纤维细胞峰的指认(

D+"

)

!,,>

#

!*A* W U

3

@

的伸缩振动

!*D" (@

!

的振动
W

!->> (@

t

B

的对称和反对称伸缩振动
W

*",A

#

*">! R@

!

!

R@

*

!

R@

的伸缩振动
R@

!

!

R@

*

!

R@

的伸缩振动

*"!B W R@

!

!

R@

*

!

R@

的伸缩振动

*"**

长链烷基
R@

*

的反对称伸缩振动
W

*"-- W R@

!

!

R@

*

!

R@

的伸缩振动

*D,! R@

!

的对称伸缩振动
W

*DB, W R@

!

!

R@

*

!

R@

的伸缩振动

#AB*

饱和脂肪酸酯
$$

R U

的伸缩振动
W

$$

#>>A R U

的伸缩振动!

$$

R R

的伸缩振动
W

#>*- W (5@RU

!

的振动

#,DA W

氨基酸
RUU

的反对称伸缩振动

#,B>

芳香族或脂肪族硝基
(U

*

的反对称伸缩振动
W

#,!" W

芳香族或脂肪族硝基
(U

*

的反对称伸缩振动

#B!B

#

#B>B R@

!

和
R@

*

变角运动
R@

!

和
R@

*

变角运动

#!-- R@

*

面外弯曲"

R@

面内弯曲
W

#*B>

%

R@

!

&

RO

的
R

3

R

伸缩
W

##A- R

%

R@

!

&

*

的
R

3

R

伸缩
W

##*# R

3

U@

的伸缩振动
W

###, W R

3

U

3

R

的伸缩振动

#-D# R

3

U@

的伸缩振动
W

DD,

#

"!# W

羧酸
R

3

U@

的平面外弯曲!

(@

*

扭曲振动
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类"蛋白"脂类等的结构与含量发生了变化!各种化学组成

及其振动方式也发生了改变!导致诱导前后细胞的红外显微

光谱图有着明显差异#由于肌成纤维细胞的弹性蛋白增多!

使得在
*"!B

!

*"--

和
*DB,0;

W#的
R@

!

!

R@

*

和
R@

的伸

缩振动明显强于小梁网细胞#因此可以通过监测
*"!B

!

*"--

和
*DB,0;

W#下的峰强来区分小梁网与肌成纤维细胞!

进而检测原发性开角型青光眼等疾病#

目前导数光谱已经在红外光谱分析中得到了广泛应

用(

#!

)

#如果初始红外谱的吸光度很小!信号质量会严重损

失#若样品的吸收峰重叠!也会干扰光谱信号的分析#二阶

导数光谱不仅能消除基线的影响!同时可以降低背景干扰!

得到更完备的样品信息#用二阶导数光谱法处理小梁网细胞

和肌成纤维细胞的红外光谱数据!并用
.5:91hV

4

+F%&5

4

平滑

方法处理!得到两种细胞的二阶红外谱#分别使用了
A

点"

"

点"

##

点"

#!

点的平滑模型!结果显示
"

点的平滑结果较

好!如图
,

为波数范围在
!D--

#

#---0;

W#范围内小梁网细

胞的红外二阶导数光谱!图
>

为波数范围在
!D--

#

#---

0;

W#范围内肌成纤维细胞的红外二阶导数光谱#

图
D

!

小梁细胞的二阶导数光谱

!(

)

*D

!

7092-==0+(A,5(A0.

8
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图
M

!

肌成纤维细胞的二阶导数光谱

!(

)

*M

!
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8
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如图
,

!在肌成纤维细胞的二阶导数光谱的下凸谷位置

!*D"

!

!->>

!

*">!

!

*"**

!

*D,!

!

#AB*

!

#>>A

!

#,B>

!

#B,"

!

#B-#

!

#!--

!

#*B>

!

##A-

!

##*#

以及
#-D##0;

W#

分别对应原光谱吸收峰的位置!与原光谱基本吻合#如图
>

!

在肌成纤维细胞的二阶导数光谱的下凸谷位置
*",A

!

*"!B

!

*"--

!

*DB,

!

#>*-

!

#,DA

!

#,!"

!

#B>B

!

#B!B

以及
##!,

0;

W#分别对应原光谱吸收峰的位置!与原光谱基本吻合#

细胞是最基本的生命系统!是生物体结构和功能的基本

单位#深入的研究细胞是阐释生命"探究疾病机理的关键#

组织层面的疾病检测!往往具有延迟性!当组织层面发生病

变时!很多生物细胞可能早已发生坏死"癌病等情况#因此

对细胞的深入研究对于疾病的早期诊断和发病机制的探索有

着深远意义#以往受限于仪器的发展!红外技术用于细胞的

研究较少!但是随着仪器的发展!测量分辨率不断提高!将

组织层面的疾病研究扩展到细胞层面成为可能#本文从小梁

细胞出发!研究小梁细胞和病理状态下的肌成纤维细胞的红

外光谱!对于诊断原发性开角型青光眼等眼部疾病有着重要

的作用!同时对于眼部疾病乃至其他疾病致病机理的探索提

供了依据和方向#

B

!

结
!

论

!!

原发性开角型青光眼是生活中常见的眼部疾病#眼压升

高是原发性开角型青光眼发生和发展最主要的危险因素!是

由小梁网途径的房水外流排除系统发生病变"房水流出阻力

增加所致#

?FG+

'

是多肽形式的一组细胞因子!能够使小梁

网细胞纤维化!导致小梁网过度增殖#而小梁细胞的过度增

殖就会导致原发性开角型青光眼#本章用
?FG+

'

诱导体外培

养的小鼠小梁网细胞!模拟小梁细胞纤维化过程#小梁网细

胞为对照组!诱导后的肌成纤维细胞为实验组#结合高亮

度"高分辨率的同步辐射光!对两组细胞进行红外显微成

像#从化学键和官能团的振动模式分析了小梁细胞和肌成纤

维细胞的红外光谱#用
.5:91hV

4

+F%&5

4

方法处理两种细胞的

二阶导数光谱!结果显示二阶导数谱与原光谱吻合很好#实

验发现在
*"!B

!

*"--

和
*DB,0;

W#下!肌成纤维细胞的

R@

!

!

R@

*

和
R@

的伸缩振动明显强于小梁网细胞!猜测可

能是由于小梁网细胞经
?FG+

'

诱导后弹性蛋白含量增多!而

弹性蛋白中
",j

为非极性氨基酸使得
R@

!

!

R@

*

和
R@

的

伸缩振动增强#因此同步辐射红外显微成像有望成为检测原

发性开角型青光眼的新手段!也为将来便携式红外显微光谱

仪临床实时检测青光眼等疾病提供了依据#

致谢!感谢天津医科大学眼科医院对样品的支持!以及

上海蛋白质科学研究所和上海同步辐射装置红外谱学与显微

成像%

bS-#b

&线站全体工作人员#
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届全国分子光谱学学术会议暨
;L;L

年光谱年会

#第一轮通知$

!!

由中国光学学会和中国化学会主办的1第
*#

届全国分子光谱学学术会议2暨由中国光学学会光谱专业委员会主办的1

*-*-

年光谱年会2将于
*-*-

年
,

月
#,

3

#D

日在成都召开!会议由四川大学分析测试中心承办#

本次大会将秉承前
*-

届分子光谱学学术会议之宗旨!以期形成自由研讨的学术氛围!让思想撞击出火花!使创造力泉

涌#本次大会也将是我国光谱科学工作者的又一次盛会!将全力展示我国在光谱及相关领域的最新研究进展及取得的成果!

增进广大光谱科学工作者及其支持光谱事业人们间的交流与合作!促进我国光谱事业的发展#届时大会组委会将邀请国内外

光谱及相关领域的院士"知名专家学者到会作大会报告!同时会议还将组织各类专题讨论和学术交流#

征文范围

分子光谱理论研究!红外光谱"拉曼光谱"荧光光谱"磷光光谱"紫外
+

可见吸收光谱"化学发光等光谱技术在物理"化

学"生物"材料科学"表面*界面科学"医药"环境"工业过程"催化学"地学"农林及其他领域的基础理论与应用研究的最新

科研成果#

原子光谱"激光光谱"光谱成像等各类光谱技术的最新理论和应用研究成果!同时也欢迎光谱相关技术%如质谱"核磁共

振等&的最新应用和研究成果#

论文摘要要求

#=

论文内容必须是未在期刊杂志上发表过或其他全国或国际会议宣读过#

*=

提交论文扩展摘要
#

份!纸张大小用
8B

纸版式%用
ULL90/J%27

软件排版!页边距为
*0;

!单倍行距&#

!=

扩展摘要按以下顺序排版'文题%三号黑体居中&$作者%四号仿宋居中&$单位%小四号宋体居中!含所在省市"邮政编

码"电子邮址%如有&$论文的创新性!研究意义与结果%五号宋体&$关键词和主要参考文献%自版芯左起!五号宋体&#文稿中

可穿插主要论据的图"表和照片!图题"图注和表题"表注一律用英文表述#摘要的字数!包括图!表!参考文献!总共不能超

过
*

个页面#

B=

具体投稿要求可参看模板及/光谱学与光谱分析0征稿简则#稿件一经录用!将由/光谱学与光谱分析0以增刊或会议论

文集形式发表#论文摘要模板请参考'

Q11

)

'**

JJJ'396%3

)

/012%30%

)4

'%2

P

'06

*

K

)

&%573

*

6/J3L9&/

*

*-##-"*D#-,!*!'7%0

,=

论文摘要截稿日期'

*-#"

年
#*

月
!-

日#

论文摘要提交方式

欢迎大家通过网站提交论文!请您注册登陆中国光谱网%

Q11

)

'**

JJJ'396%3

)

/012%30%

)4
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&!在主页会议会展栏目下

本次会议通道!点击会议投稿按提示要求上传您的论文摘要#论文摘要将采用网上评审的方式!你可在网上浏览对您论文的

评审结果和修改意见#若通过电子邮件方式提交论文!请发往'

510

)

K<3

!

30K'/7K'06

#

!!

论文摘要提交具体步骤'

#'

请您在光谱网上%
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&用真实姓名注册!已经注册的用户!请修正和完善您的个人

信息#

*'

点击光谱网会议会展栏目!选择/第
*#

届全国分子光谱学学术会议暨
*-*-

年光谱年会0#

!'

点击会议基本情况下的会议快捷通道中的1会议投稿2#

B'

输入用户名和密码登陆!在页面下选择稿件提交#

,'

按照提示提交稿件# #下转
!!,D
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报告形式

为充分利用会议学术交流的效率!会议仍采用1口头报告2和1墙报展示2两种方式进行学术交流#无论是口头报告还是墙

报展示!均属大会同等学术交流#为尊重个人意见和便于组委会的安排!请大家在会议注册时!提交1口头报告2或1墙报2的

题目#为了鼓励博士"硕士研究生积极参与学术交流活动!本次会议将继续设立1优秀青年论文奖2和1优秀墙报奖2!表彰那

些研究水平高"能突出研究内容要点"条理清晰的1口头报告2和1墙报2!大会将给获奖作者颁发优秀论文证书和奖金#同时

会议还将邀请国内外知名专家学者就光谱有关学术领域的前沿热点问题作大会报告和主题报告#

主要报告形式有'

#'

大会邀请报告'主要邀请国内外知名专家学者报告光谱分析的前沿技术在各个领域的最新研究进展#

*'

主题邀请报告'本次会议将选择光谱技术的热点应用领域!开设多个专题论坛!邀请在该领域的知名专家作论坛主题

报告#

!'

青年论坛报告'为博士"硕士研究生开设交流平台!并评选1优秀青年论文奖2#

B'

口头报告和墙报展示'作为本次会议的主要交流和展示形式#会议统一安排墙报讲解时间!希望作者按时到位讲解#

重要时间

论文截稿日期'

*-#"

年
#*

月
!-

日

第二轮会议通知'

*-#"

年
#-

月%开通会议注册系统&

第三轮会议通知'

*-*-

年
B

月

会议召开期'

*-*-

年
,

月
#,

3

#D

日

会议组织机构"注册费及缴纳方式"宾馆住宿介绍及住房预定等信息近期将在会议主页上发布!请您经常浏览光谱网上

会议主页!了解会议筹备情况和会议具体安排#网址'
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产品展示

会议热忱邀请国内外仪器厂商前来展示分子光谱%红外"近红外"拉曼"荧光等&"原子光谱等各类光谱仪以及质谱"核磁

等其他相关仪器设备#我们将在本次会议的网站和会议现场提供展出场所!希望各厂商充分利用这次机会展示自己的最新产

品#

会务组联系方式

李成辉%会议稿件&

四川大学分析测试中心

电话'

-*D+D,B#-*D-

$

#D"D-DAAD*,

a;59&

'
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#下转
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