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转化生长因子β2对人晶状体上皮细胞E-钙黏素和α-平滑肌肌动蛋白表达的
影响**★ 

朱  艳，朱玉广，钟莹莹，杜孝楠，张  荣，王  杰 

 

 

文章亮点：体外培养人晶状体上皮细胞，观察转化生长因子 β2对人晶状体上皮细胞转分化相关蛋白 E-钙黏蛋白和 α-

平滑肌肌动表达的影响。结果显示转化生长因子 β2 可以成功诱导晶状体上皮细胞间质转分化，转化生长因子 β2 处

理的晶状体上皮细胞可以作为间质转分化的细胞模型。 

关键词：晶状体上皮细胞；转化生长因子 β2；E-钙黏蛋白；α-平滑肌肌动蛋白；转分化 

缩略语：人晶状体上皮细胞：human lens epithelial cells，HLECs；转化生长因子 β2： transforming growth factor-β2，

TGF-β2 

 

摘要 

背景：有研究表明，人晶状体上皮细胞的间质转分化是后发性白内障的主要病理改变，转化生长因子 β2可以诱导间

质转分化的发生。 

目的：体外培养人晶状体上皮细胞，观察转化生长因子 β2 对人晶状体上皮细胞转分化相关蛋白 E-钙黏蛋白和 α-平

滑肌肌动蛋白表达的影响。 

方法：利用组织块法体外培养人晶状体上皮细胞并传代，选择传 5代的细胞进行实验，采用 100 ng/L转化生长因子

β2 诱导 48 h，反转录-聚合酶链反应方法检测 E-钙黏蛋白、α-平滑肌肌动蛋白 mRNA 的表达，应用蛋白质印迹法

Western blot 检测其蛋白表达。 

结果与结论：转化生长因子 β2处理人晶状体上皮细胞 48 h后，细胞 E-钙黏蛋白表达明显减弱，α-平滑肌肌动蛋白

的表达明显增强。提示转化生长因子 β2 可以成功诱导晶状体上皮细胞间质转分化，转化生长因子 β2 处理的晶状体

上皮细胞可以作为间质转分化的细胞模型。 

 

 

Transforming growth factor-beta 2 effects on the expression of E-cadherin and alpha-smooth 

muscle actin in human lens epithelial cells    

 

Zhu Yan, Zhu Yu-guang, Zhong Ying-ying, Du Xiao-nan, Zhang Rong, Wang Jie 

 

Abstract 

BACKGROUND: Studies have shown that mesenchymal transition in human lens epithelial cells is the main pathological 

change after cataract. Transforming growth factor-β2 can induce the mesenchymal transition. 

OBJECTIVE: To in vitro culture human lens epithelial cells and to investigate the effect of transforming growth factor-β2 on 

the expression of E-cadherin and α-smooth muscle actin in human lens epithelial cells.  

METHODS: First, human lens epithelial cells were cultured in vitro by tissue block method and passaged. Then, the 5
th
 

generation of human lens epithelial cells were collected and treated with transforming growth factor-β2 (100 ng/L) for 

inducement for 48 hours. Next, the expression of α-smooth muscle actin mRNA and E-cadherin mRNA was detected by 

reverse transcription-PCR, and the expression of the two proteins mentioned above were detected with Western blot 

method. 

RESULTS AND CONCLUSION: After human lens epithelial cells were treated with transforming growth factor-β2 for 48 

hours, the expression of E-cadherin was decreased significantly; while the expression of α-smooth muscle actin was 

increased significantly. These results suggest that transforming growth factor-β2 can successfully induce mesenchymal 

transition in human lens epithelial cells, and the lens epithelial cells treated with transforming growth factor-β2 can be used 

as a cell model for mesenchymal transition. 
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0  引言 

 

有研究表明，人晶状体上皮细胞(human 

lens epithelial cells, HLECs)的间质转分化是

后发性白内障的主要病理改变，转化生长因子

β2 (transforming growth factor-β2，TGF-β2)

可以诱导间质转分化的发生
[1-2]
，从而参与了胚

胎发育、创伤修复和肿瘤发生等多种生物过   

程
[3]
。实验利用培养的LECs，利用TGF-β2进行

诱导，观察TGF-β2对HLECs的E-钙黏蛋白和

α-平滑肌肌动蛋白等转分化相关蛋白表达的影

响，以期为下一步的实验打下基础。 

 

1  材料和方法 

 

设计：细胞分子水平，平行对照实验。 

时间及地点：实验于2010年4月至2011年9

月在潍坊医学院附属医院手术室、潍坊医学院

中心实验室及眼科中心实验室完成。 

材料：附属医院眼科中心手术中取出的晶

状体前囊膜，参与实验的患者自愿参加，在充

分了解本实验的前提下签署“知情同意书”，实

验方案获医院伦理委员会批准。手术类型：大

多数患者行穿透性角膜移植手术(供者死亡时

间<24 h，年龄<40岁)，少数患者(年龄<40岁)

行白内障手术。 

主要试剂及仪器： 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

方法： 

HLECs的培养与传代：附属医院眼科中心手

术中取出的晶状体前囊膜，切成1 mm×1 mm左

右的小块，种植在培养皿中，滴入DMEM培养

液2滴，将培养皿放入温箱30 min-1 h贴壁。取

出培养皿，加入含体积分数15%胎牛血清的

DMEM培养液，放入CO2培养箱培养。以后每

三四天换1次培养液。一两周近融合，待细胞

90%融合时，0.25%胰蛋白酶消化1∶3传代。

传代后增殖明显，选择传5代的细胞进行实验
[4]
。 

实验分组及诱导过程：根据预实验及以往研

究
[2, 5]
，选择终浓度为100 ng/L TGF-β2进行诱

导实验。实验分为对照组与TGF-β2组。 

制作细胞爬片，待HLECs细胞达80%融合后，

血清饥饿培养24 h进行实验。对照组加入无血清

培养基，TGF-β2组加入终质量浓度为100 ng/L 

TGF-β2的培养基，培养48 h后进行后续实验。 

反转录-聚合酶链反应检测HLECs E-钙黏蛋白

及α-平滑肌肌动蛋白 mRNA的表达：收集对照组

和TGF-β2组HLECs细胞，Trizol法提取细胞的

总RNA，按聚合酶链反应扩增试剂盒(Casarray

公司)说明步骤，反转录为cDNA后进行聚合酶

链反应反应，引物序列：α-平滑肌肌动蛋白     

174 bp，上游5’-act ggg acg aca tgg aaa ag-3’, 

下游5’-cat ctc cag agt cca gca cg-3’；E-钙黏

蛋白 346 bp，上游5’-tcc cat cag ctg ccc aga 

aa-3’, 下游5’-ggt gaa ggt cgg agt caa cg-3’。 

β-actin 231 bp，上游5’-ACT CTT CCA GCC 

TTC CTT CC-3’，下游5’-GTA CTT GCG CTC 

AGG AGG A-3’。扩增产物行琼脂糖凝胶电泳检

测，凝胶图像分析软件系统分析图片吸光度，

获得相应的吸光值，与内参照β-actin吸光度的

比值代表半定量值。 

Western blot法检测HLECs E-钙黏蛋白及α-平

滑肌肌动蛋白蛋白的表达：将细胞加入100 μL预

冷的组织细胞裂解液于冰上裂解30 min。裂解

离心10 min，上清移入新EP管中，用BCA 

protein assay reagent测定蛋白浓度。取变性蛋

白20 g/孔跑SDS-PAGE胶。恒压下将蛋白转至

PVDF膜，脱脂奶粉封闭2 h，分别加人相应倍

稀释的E-钙黏蛋白(1∶3 000)、a-平滑肌肌动

蛋白 (1∶4 000)一抗和1∶2 000倍稀释的

β-actin单克隆抗体，4 ℃过夜。加入对应的  

1∶10 000稀释的HRP标记IgG，孵育一至两小

时。PBS-T洗膜3次，分别取ECL试剂盒A液  

0.5 mL，B液0.5 mL，混合后加于PVDF膜，反

应5-10 min，将PVDF膜固定在暗箱，曝光扫描。

图像以Bio-Rad图像分析系统分析，用目的蛋白

条带的平均光强度值与β-actin条带的平均光强 

试剂及仪器 来源 

胎牛血清 

α-平滑肌肌动蛋白抗体 

E-钙黏蛋白多克隆抗体 

TGF-β2 

反转录试剂盒、聚合酶链反应

扩增试剂盒 

CO2恒温培养箱 

聚合酶链反应仪 

凝胶成像分析系统 

GIBCO，USA 

Sigma，USA 

Santa Cruz，USA 

PeproTech，USA 

Casarray，USA 

 

Heraeus，USA 

MyCycler，USA 

BioSpectrumAC，USA 
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度值的比值表示该蛋白表达的相对强度。 

主要观察指标：选择终浓度为100 ng/L的TGF-β2

诱导培养的人晶状体上皮细胞，观察TGF-β2对细胞E-

钙黏蛋白和α-平滑肌肌动蛋白表达的影响。  

统计学分析：所有数据均采用x
_

±s表示，由第一作

者应用SPSS 13.0统计软件进行处理，两组数据比较行

t 检验，以P < 0.05认为差异有显著性意义。 

   

2  结果 

 

2.1  反转录-聚合酶链反应检测HLECs E-钙黏蛋白及

α-平滑肌肌动蛋白mRNA的表达  E-钙黏蛋白、α-平滑

肌肌动蛋白mRNA和管家基因β-actin mRNA经反转录-

聚合酶链反应后，分别产生1条346，174，231 bp的电

泳条带。图像分析系统分析显示，对照组E-钙黏蛋白 

mRNA、 α-平滑肌肌动蛋白mRNA的 A值分别为

0.98±0.25，0.10±0.03，TGF-β2组E-钙黏蛋白 mRNA、

α-平滑肌肌动蛋白 mRNA的A值分别为0.32±0.08，

0.63±0.16。TGF-β2明显抑制E-钙黏蛋白 mRNA的表

达，与对照组相比差异有显著性意义(P < 0.01)。TGF-β2

明显促进α-平滑肌肌动蛋白 mRNA的表达，与对照组

相比差异有显著性意义(P < 0.01)，见图1，表1。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.2  Western blot法检测HLECs E-钙黏蛋白及α-平滑

肌肌动蛋白蛋白的表达  E-钙黏蛋白、α-平滑肌肌动蛋

白mRNA和管家基因β-actin经western-blot后，分别产

生1条Mr 120 000，42 000，43 000的电泳条带。图像

分析系统分析显示，对照组E-钙黏蛋白、α-平滑肌肌动

蛋白的A值分别为0.53±0.12，0.05±0.01，TGF-β2组  

E-钙黏蛋白、 α-平滑肌肌动蛋白的 A值分别为

0.26±0.07，0.68±0.15。TGF-β2明显抑制E-钙黏蛋白

的表达，与对照组相比差异有显著性意义(P < 0.05)。

TGF-β2明显促进α-平滑肌肌动蛋白的表达，与对照组

相比差异有显著性意义(P < 0.01)，见图2，表2。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

表 1  对照组和转化生长因子 β2组人晶状体上皮细胞中 E-钙
黏蛋白及 α-平滑肌肌动蛋白 mRNA 的表达 

Table 1  The expression of E-cadherin and α-smooth muscle 
actin mRNA in human lens epithelial cells of control 
and transforming growth factor-β2 groups (x

_

±s, n=6, A) 

Independent-sample t test 

Group 
E-cadherin 

mRNA 

α-smooth muscle 

actin mRNA 

 

Control 

Transforming growth factor-β2 

 

0.98±0.25 

0.32±0.08 

 

0.10±0.03 

0.63±0.16 

t 

P 

3.491 

0.008 

-5.365 

 0.005 

 

a: The expression of E-cadherin and α-SMA 

Figure 2  The expression of E-cadherin and α-smooth muscle 
actin (α-SMA) in human lens epithelial cells of 
transforming growth factor-β2 group 

图 2  转化生长因子β2组人晶状体上皮细胞中E-钙黏蛋白、
α-平滑肌肌动蛋白的蛋白表达 

b: The relative expression of E-cadherin and α-SMA 
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a: The expression of E-cadherin mRNA 

Figure 1  The expression of E-cadherin and α-smooth muscle 
actin (α-SMA) mRNA in human lens epithelial cells 
of transforming growth factor-β2 (TGF-β2) group 

图 1  转化生长因子 β2 组人晶状体上皮细胞中 E-钙黏蛋白
和 α-平滑肌肌动蛋白mRNA的表达 
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3  讨论 

 

上皮-间质转化是指原本排列紧密的上皮细胞在某

些因素的作用下转变成具有类似于成纤维细胞、具有一

定游走能力的间质细胞的过程
[6]
。具体到眼晶状体，

HLECs的上皮-间质转化是指HLECs从上皮样细胞向肌

成纤维细胞样细胞转变的异常分化过程，是后发性白内

障的主要病理改变
[7]
。 

后发性白内障是白内障术后最常见的并发症，亦是

白内障患者术后视力下降的主要原因
[1]
。有研究表明，

HLECs发生上皮-间质转化可能参与后发性白内障的形

成
[8-9]
。但具体的上皮-间质转化机制及相关的调控仍需要

进一步的研究。晶状体上皮细胞发生上皮-间质转化是眼

科研究的热点问题，除了后发性白内障，很多晶状体疾

病如晶状体外伤、晶状体前囊混浊等都有上皮-间质转化

的参与。de Iongh等
[10]
研究发现，上皮-间质转化机制是

晶状体上皮细胞创伤愈合反应的一部分。在此过程中，

晶状体上皮细胞特征性表达多种细胞外基质，如层粘连

蛋白及纤维连接蛋白，以及细胞骨架蛋白α-平滑肌肌动

蛋白等，同时丧失上皮基因的表达如E-钙黏蛋白等。 

TGF-β是分泌型的多肽，参与细胞增殖、分化、调

亡、移行和细胞外基质的形成等多种细胞过程
[11-14]

。在

生理状态下，晶状体及眼内的TGF-β以潜伏型存在，而

在发生前囊下白内障的患者中，可检测到活性型TGF-β

的增加
[15-16]

。以前的体内外研究发现，在转基因鼠及培

养的鼠LECs，TGF-β可诱导转分化(上皮-间质转化)。

导致混浊斑块的形成，及LECs向肌纤维母细胞或成纤

维细胞转化。上皮-间质转化也伴随着囊膜皱缩，调亡、

α-平滑肌肌动蛋白的表达和细胞外基质的异常沉    

积
[9-10,17-20]

。TGF-β诱导的白内障样改变与前囊下白内

障及后发性白内障发生有关
[20-22]

，但具体机制不明。 

随着对晶状体上皮细胞上皮-间质转化机制的深入

研究，发现TGF-β是诱导晶状体上皮细胞发生上皮-间质

转化的重要因子
[23]
。Lovicu等

[24]
研究发现所有成人前囊下

白内障的标志物，如Ⅰ型胶原和纤维连接蛋白，在转基因

小鼠模型和TGF-β1诱导的大鼠晶状体细胞中都有表达，

呈纤维母细胞表型。表明前囊下白内障和后发性白内障可

能都是TGF-β诱导的上皮-间质转化机制发生的。 

因此，作者利用TGF-β2作为诱导剂，处理培养的

HLECs，观察TGF-β2对HLECs的E-钙黏蛋白和α-平滑肌

肌动蛋白等转分化相关蛋白表达的影响。研究发现，

TGF-β2处理HLECs后，HLECs细胞E-钙黏蛋白表达明显

减弱，α-平滑肌肌动蛋白的表达明显增强。提示TGF-β2

可以诱导诱导HLECs间质转分化，TGF-β2及转分化可能

参与后发障的形成。E-钙黏蛋白是上皮细胞表型的标志

性蛋白，也是上皮细胞间重要的黏附分子，在维持上皮细

胞极性和功能方面起重要的作用
[25]
。肌成纤维细胞是间充

质的主要组成细胞之一，α-平滑肌肌动蛋白是肌成纤维细

胞表型的标志性蛋白
[26]
。在TGF-β2诱导下晶状体上皮细

胞可以发生表型转变，而高水平α-平滑肌肌动蛋白的表达

增强了细胞迁移、侵袭和游走的能力。因此通过检测E-

钙黏蛋白、α-平滑肌肌动蛋白的表达，可以了解上皮细胞

的转分化程度，也可以分析后发性白内障的形成过程。 

本实验与Banh等
[27]
的研究类似，提示对不同种属

的LECs，TGF-β2都有可能诱导转分化。但Banh发现，

热休克蛋白作为分子伴侣，可能在转分化过程中起保护

作用。热休克处理降低了TGF-β2诱导的转分化，同时

伴有Hsp70和Hsp90表达降低。Hsp70可能阻止转分化

过程中蛋白的聚集与变性，增加细胞的存活。并且，

Hsp70和Hsp90可以与细胞骨架成分如微丝、微管、肌

动蛋白和骨架蛋白等相互作用。但热休克蛋白与

TGF-β2信号通道的关系还需进一步的研究。 
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