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摘要    本研究旨在利用常压介质阻挡放电(DBD)等离子体对疏水性聚丙烯酸

酯人工晶状体(IOL)进行表面改性, 研究其对 IOL 表面理化性能和生物相容性的

影响. 应用 X 射线光电子能谱(XPS)、场发射扫描电子显微镜(FESEM)、原子力

显微镜(AFM)和静态水接触角(WCA)评价了改性前后 IOL 表面的化学组成、表面

形貌和亲疏水性, 并进一步基于血小板、巨噬细胞和晶状体上皮细胞(LECs)的体

外黏附试验考察改性后 IOL的生物相容性. 结果显示表面改性后 IOL的亲水性明

显提高, WCA 的变化与含氮/氧元素极性基团的引入和等离子体刻蚀作用引起的

表面粗糙度增加有关. 等离子体处理能明显减少 IOL 表面血小板和巨噬细胞的

黏附, 处理时间大于 180 s时能延迟LECs的伸展和增殖, 同时保持其上皮细胞表

型. 常压 DBD 等离子体处理能有效地对疏水性聚丙烯酸酯 IOL 进行表面改性, 
显著改善其体外生物相容性, 有望减轻该 IOL 眼内植入后的炎症异物反应, 推迟

前囊膜浑浊的发生. 
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1  前言 
目前, 治愈白内障的唯一有效手段是手术摘除

混浊的晶状体并植入人工晶状体(IOL), 生物相容性

则是临床选择IOL的重要标准, 通常应同时考虑葡萄

膜相容性和囊膜相容性 [1] . 前者主要表现为IOL植入

后引起的炎症异物反应, 后者则与囊袋内残留晶状

体上皮细胞(LECs)对IOL的反应有关, 主要表现为前

囊膜浑浊(ACO)和后囊膜浑浊(PCO)[2,3]. 随着现代小

切口白内障手术的普及, 可折叠型疏水性聚丙烯酸

酯IOL成为应用最多的IOL之一[4]. 此种IOL由于后表

面良好的生物黏性和方形边缘的设计 ,  能有效抑 

制与后表面相关的并发症PCO的发生[5]. 但缺点是与

前表面相关的并发症异物反应和ACO发生率明显高

于亲水性聚丙烯酸酯IOL[1, 6, 7]. 我们认为表面改性可

改善其生物相容性, 同时不影响IOL本体的光学和机

械性能.  
在过去的 30 年里, 包括等离子体 [8] 、化学接 

枝[9]、离子注入技术[10]等多种技术被用于IOL的表面

改性, 以改善其生物相容性, 减少术后并发症, 其中

以等离子体技术应用最多. 一方面, 等离子体引发的

四氟乙烯、全氟丙烷[11, 12]等的化学气相沉积可构建高

度疏水的IOL表面, 而等离子体引发的聚乙二醇、类 
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磷脂、α-烯丙基葡糖苷、甲基丙烯酸羟乙酯[11,13~15]等

的接枝聚合可构建高度亲水的IOL表面, 改性后表面

的抗细胞黏附特性能明显减少炎症异物反应 [15~18]. 
另一方面, 非沉积性气体等离子体处理能在IOL表面

有效引入含氧含氮等极性基团, 增加IOL的表面能和

生物黏性[8,19]. Matsushima等[19]研究发现, 由于所构

建的生物黏性表面与后囊结合紧密 , 能有效减少

PCO发生率.  
但常规低温等离子体技术均为低压等离子体 , 

真空系统的要求限制了其在IOL表面改性中的实际应

用[20]. 近年来发展起来的常压等离子体[21]能有效克

服上述缺点, 介质阻挡放电(DBD)则是实现常压等离

子体最为常用的方法, 已被报道用于提高聚四氟乙

烯、聚丙烯、聚对苯二甲酸乙二酯等[22~24]材料的表面

亲水性. 我们首次利用常压DBD等离子体对IOL进行

表面改性, 进而采用X射线光电子能谱(XPS)、场发射

扫描电子显微镜(FESEM)、原子力显微镜(AFM)和静

态水接触角(WCA)来表征其表面化学组成、形貌和亲

水性, 并通过血小板、巨噬细胞和LECs的体外黏附实

验考察其生物相容性的改变, 为进一步评价其葡萄

膜和囊膜相容性提供基础.  

2  实验部分 

2.1  原材料 

疏水性聚丙烯酸酯 IOL 由苏州六六视觉科技有

限公司提供, 直接使用, 其光学部直径6 mm, 双面等

凸及方形边缘设计, 主要成分为丙烯酸丁酯、甲基丙

烯酸乙酯和甲基苯乙烯的共聚物, 并含交联剂和紫

外吸收剂. 实验用水为 ELGA LabWater 系统制备的

超纯水(18.2 MΩ), 其他化学药品均为分析纯, 直接

使用.  

2.2  IOL 表面的常压 DBD 等离子体改性 

常压DBD等离子体装置由南京苏曼电子有限公

司提供, 介质板由两块平行的石英玻璃板组成, 板间

距离为 2 mm. 将 IOL置于两块介质板之间 , 以 2 
mL⋅s−1的流速通氩气 10 min, 然后在 10 kHz频率下放

电处理一段时间, 处理后的IOL静置在空气中至少 30 
min. 部分IOL经等离子体处理后水洗 12 h, 以除去刻

蚀作用产生的低分子量氧化物(LMWOM), 然后室温

下真空干燥. 所有样品均保存于干燥器中.  

2.3  IOL 表面组成的 XPS 分析 

采用XPS (PHI 5000C ESCA system, PHI Co., 
USA) 分析IOL样品表面的化学组成, 以污染碳(C1s

＝ 284.6 eV)进行结合能校正 . 测试条件为铝靶

(1486.6 eV)、高压 14.0 kV、功率 250 W、通能 93.9 eV、

起飞角 45°、真空度 5×10−8 Pa. 分别采集样品的

0~1000 eV的全扫描谱和C1s、O1s和N1s的窄扫描谱, 并
采用XPS Peak 4.1 软件进行数据分析.  

2.4  表面形貌观察 

样品喷金后以 FESEM (HITACHI S-4800, Japan) 
观察 IOL 的表面形貌, 测试时的加速电压为 5.00 kV. 
同时还采用 AFM (SPI 3800N, SEIKO Instruments, 
Japan) 在轻敲模式下观察其表面形貌, 每个 IOL 表

面至少选择 3 个区域(5 μm × 5 μm)测定表面粗糙度

(root mean square roughness, RMS 粗糙度).  

2.5  亲水性测定 

室温下利用 CTS-200 接触角测量系统 (Mighty 
Technology Pvt. Ltd., China) 测量 IOL 表面的 WCA. 
方法为躺滴法, 将体积为 2.0 μL的水滴滴在 IOL光学

部中心, 10 s 内记录数据, 重复五次.  

2.6  细胞黏附 

血小板和巨噬细胞黏附实验均参照文献报道[14]. 
取 20 μL新鲜的富血小板血浆滴于IOL表面, 置于 
37℃孵箱中 30 min, 用磷酸盐缓冲溶液(PBS)清洗 3
次, 除去未黏附的血小板. 用 2.5 %的戊二醛固定 30 
min, PBS 清洗, 不同浓度的酒精逐级脱水, 临界点干

燥后喷金, FESEM (SIRION-100, FEI, USA) 在放大

倍数分别为 1,000 和 5,000 时观察 IOL 表面的血小板

黏附情况并计数 , 每项实验重复 3 次 . 为避免

LMWOM 的影响, 所用 IOL 均在等离子体处理后的

经过水洗.  
巨噬细胞取自ICR小鼠的腹腔灌洗液, 用含 10%

胎牛血清 (FBS, Gibco) 的RPMI 1640 培养液(Gibco, 
Invitrogen, USA) 调细胞密度为 1 × 106 mL−1. 将前后

表面均用紫外消毒 60 min后的IOL置于 24孔板中, 取
30 μL细胞悬液滴于IOL表面. 培养 12 h后PBS清洗 2
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次除去未结合细胞, 每孔加入培养液 1 mL继续培养

12 h, 倒置相差光学显微镜 (Olympus, Japan) 放大

320 倍下观察IOL表面细胞黏附情况, 选择 9 个区域

拍照并计数.  
人晶状体上皮细胞系 (HLE B-3) 购自美国标准

生物品收藏中心 (ATCC). 将传代培养处于对数生长

期的LECs用 0.05%胰蛋白酶−0.02% EDTA消化液 
(Gibco) 消化成单个细胞悬液后加入含 20% FBS的
RMPI 1640 培养液, 调细胞数至 5 × 104 mL−1. IOL消
毒后置于 24 孔板中, 用PBS清洗 3 次后加入 1 mL培
养液, 静置 2 h后除去培养液并加入 1 mL细胞悬液. 
培养 12 h后PBS清洗 2 次除去未黏附细胞后再加入 1 
mL培养液继续培养. 分别于 24 和 72 h后在倒置相差

光学显微镜 (IX71, Olympus, Japan) 100 倍下观察

IOL表面细胞黏附情况, 选择 9 个区域拍照并计数.  

2.7  统计学分析 

利用 Oneway ANOVA test (LSD, Dunnett) 方法

进行数据的统计学分析, 数据用平均数 ± 标准差来

表示. p< 0.05 表示具有显著统计学差异, 用“*”来表示.  

3  结果与讨论 

3.1  改性前后 IOL 的表面化学组成 

如前所述, 将 DBD 等离子体处理后的 IOL 静置

在空气中至少 30 min, 其目的在于引入含氧等极性

基团. 图 1 和 2 分别显示了样品表面的 XPS 全扫描谱

和窄扫描谱.  
改性前后的IOL表面均显示两个强峰C1s、O1s和

一个弱峰N1s. C、O是聚丙烯酸酯IOL的主要组成元素, 
而未改性IOL所含N来自于其中的紫外吸收剂. 与未

改性的IOL相比, 等离子体处理后其O1s峰明显增强, 
N1s则略有增强, 而C1s下降(图 1(a), (b)). 说明等离子

体处理在疏水性聚丙烯酸酯IOL表面引入了含氧/氮
的极性基团. Matsushima等[19]用氩气低压等离子体改

性IOL表面, 同样观察到N含量的增加. 另外, 等离子

体处理后的IOL经表面水洗出现O和N含量的减少、C
含量的增加(图 1(c)), 原因在于水洗除去了表面的

LMWOM. 等离子体处理过程中, 高分子材料表面受

到活性粒子攻击, 被氧化并发生断链, 产生LMWOM, 
它 们 极 易 被 溶 剂 洗 涤 而 除 去 ,  引 起  

 
 
图 1  聚丙烯酸酯 IOL 表面的 XPS 全扫描谱 
(a) 未处理; (b) 等离子体处理 180 s, 水洗前; (c) 等离子体处理

180 s, 水洗后 

 

 
 
图 2  IOL表面高分辨率C1s窄扫描谱 
(a) 未处理; (b) 等离子体处理 180 s 
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O/C比例的下降[22]. 我们发现, 洗涤后O/C的比例由

0.26 降至 0.25. 
图 2 为C1s谱峰的分峰结果, 284.6 eV归属于 

C—C 键(或 C—H 键), 286.5 eV 归属于 C—O 键,  
287.5 eV 归属于 C== O 键(或 O—C—O 键), 288.5 eV
归属于 O—C== O 键. 结果显示未改性 IOL 表面的 C
有 84.98%(摩尔百分比) 源于 C—C 键、5.97%(摩尔

百分比) 源于 C—O 键、9.05%(摩尔百分比) 源于 
O—C==O 键(图 2(a)). 等离子体处理 180 s 后, IOL 表

面的 C 有 4.89%(摩尔百分比) 源于 C== O 键, 同时源

于 C—O 键的 C 含量增加到 8.15%(摩尔百分比), 源
于 C—C 键的 C 含量则降至 79.02%(摩尔百分比), 进
一步证实了 IOL 表面被氧化, 并引入了羟基或醛基; 
而源于O—C== O键的C含量降至 7.94%(摩尔百分比)
可能与酯键断裂有关(图 2(b)).  

3.2  改性前后 IOL 的表面形貌 

FESEM 照片显示, 改性前后(未水洗)的 IOL 表

面平滑无裂痕(见附图 S1), 说明等离子体处理未显著

损伤聚丙烯酸酯 IOL 的表面. 但在高放大倍数观察时, 
仍可看到大量的细小颗粒, 尤其是在处理时间较长

的样品表面(图 3). 这些颗粒状物质可能是等离子体

刻蚀作用所产生的聚合物碎片.  
AFM结果则显示改性前后IOL的表面形貌发生

了明显变化(图 4). 未改性IOL表面呈现大量均匀分

布的小丘样突起(图 4(a)). 等离子体处理 180 s后的表

面变得粗糙, 突起变为较大的球状(图 4(b)). 等离子

体处理过的IOL经水洗后山峰样突起替代了球状突起

(图 4(c)), 同时RMS值也由洗涤前的 34 nm降至洗涤

后的 16 nm, 再次证明刻蚀产生的碎片极易被洗去. 
等离子体处理后突起呈球状是由于LMWOM与基底

材料之间的表面能存在差异[22]. 此外, 随等离子体处

理时间从 0 s逐渐延长到 360 s, 刻蚀作用也逐渐变得

明显, 对应的RMS值也从未处理时的 2.6 nm上升到

17.8 nm(表 1). 这主要是由等离子体处理对IOL表面

的离子轰击和损伤所引起 [ 2 5 ] .  AFM结果证实了

LMWOM的存在和其极易洗去的特性, 并提示等离  
 

 
 
图 3  IOL 表面 FESEM 照片 
(a) 未处理, × 10000; (b) 等离子体处理 180 s, 水洗前, × 10000 

 

 
 
图 4   IOL 表面的 AFM 照片 
(a) 未处理; (b) 等离子体处理 180 s, 水洗前; (c) 等离子体处理 180 s, 水洗后 
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表 1  等离子体处理前后 IOL 的表面粗糙度(水洗后) 

样品 RMS 粗糙度/nm 

未处理 IOL 2.6 ± 0.2 * 

处理 10 s IOL 4.8 ± 0.4 * 

处理 60 s IOL 6.7 ± 0.5 * 

处理 180 s IOL 16.0 ± 0.4 * 

处理 360 s IOL 17.8 ± 0.6 * 
 

子体处理时间不应过长以免出现严重刻蚀. 

3.3  IOL 的表面亲水性 

如图 5(a)所示, 未处理IOL表面的WCA为 92°, 
呈疏水性; 等离子体处理后表面明显亲水化, 随处理

时间由 5 s增至 420 s, WCA逐渐下降, 最低值约为 51°, 
出现在 180 s. 当处理时间超过 180 s, WCA接近稳定, 
提示此时等离子体处理产生的物理和化学改变处于

平衡. 由于粗糙度的增加会使得原本疏水的表面更

加疏水, WCA的变化是极性基团的引入和表面粗糙

度的增加共同作用的结果[26]. 说明等离子体处理时

间小于 180 s已能有效提高IOL的亲水性, 延长时间

无助于进一步提高亲水性却加速表面刻蚀.  
等离子处理后的 IOL经水洗后引起WCA的升高, 

虽然 WCA 仍呈现随处理时间延长而降低的趋势, 但
最高值(81°)和最低值(72°)之差比洗涤前(68°和 50°)
小(图 5(a)). 我们认为这是由于水洗除去了 IOL 表面

的亲水性 LMWOM, 引起疏水性回复.  

将等离子体处理 180 s并经水洗的IOL置于干燥

器中一个月, 监测其WCA的变化以评价表面改性的

稳定性. 如图 5(b)所示, WCA由 70°缓慢上升至 77°, 
且在放置半个月之后基本达稳定值. 这是由于IOL放
置在疏水性的空气中时, 极性基团从IOL表面向内部

翻转[27].  

3.4  IOL 表面的细胞黏附 

白内障手术创伤和IOL的植入引起血房水屏障

(BAB)的破坏, 大量血液成分(如血小板, 单核/巨噬

细胞)进入眼前房 [14] . 细胞黏附量和形态变化为IOL
生物相容性评价提供参考依据, 尤其巨噬细胞黏附

是异物反应即IOL葡萄膜相容性的指标[28]. 如图 6 所

示, 血小板和巨噬细胞黏附的变化趋势相近, 表现为

随着等离子体处理时间的延长, 细胞黏附明显减少, 
当处理时间超过 60 s时细胞黏附数量接近稳定. 等离

子体处理时间为 360 s时, 血小板黏附数量较未处理时

减少了近 9/10, 巨噬细胞减少近 1/2. 但等离子体处理

的样品间差异不显著 (p > 0.05). 在未处理IOL表面血

小板变形明显, 伸出许多伪足, 部分血小板甚至高度

活化. 另一方面, 在等离子体处理过的IOL表面血小

板未活化, 保持小而圆的形态, 除了等离子体处理时

间较短(10 s)的IOL表面有少量伸出伪足的血小板(图
7)[29]. 另外, 在血小板黏附实验的脱水步骤中, IOL在
乙醇/水溶液中溶胀明显, 在随后的干燥过程中, 随 

 

 
 
图 5  IOL 表面的 WCA 改变 
(a) WCA 随等离子体处理时间的变化: ■ 水洗前(处理时间为 0~420 s); ○ 水洗后(处理时间为 0, 10, 60, 180, 360 s); (b) WCA 随储存时间的

变化(处理 180 s) 
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图 6  等离子体处理时间与 IOL 表面血小板、巨噬细胞黏附密度的关系 
(星号“*”表示 p < 0.05) 

 

 
 
图 7  IOL 表面黏附血小板的 FESEM 照片 
(a) 未处理, × 5000; (b) 等离子体处理 180 s, × 5000 

 
着乙醇的挥发 IOL 又回复到原来的尺寸, 这种变化会

使某些 IOL 表面出现似皱褶的条纹, 如图 7(a). 在等

离子体处理前后的 IOL 表面黏附的巨噬细胞形态无明

显差异(见附图 S2), 在 24 h 的培养过程中不出现分裂

和增殖. 等离子体处理过的 IOL 对细胞的黏附性减低, 
植入眼内后可能有助于减少 BAB 的破坏和异物反应.  

ACO与LECs纤维化生和增殖有关 , 而PCO与

LECs增殖、迁移和化生有关 [1] . 因此观察LECs的黏

附、增殖和形态变化为评价IOL的囊膜相容性提供依

据[28, 30]. 如图 8所示, 培养 24 h后, 与未处理IOL相比, 
等离子体处理 10、60 s的IOL表面的LECs密度差异不

显著 (p > 0.05), 而等离子体处理 180、360 s的IOL表
面的LECs则明显减少  (p  <  0 .05) .  培养 72  h  

 
 
图 8  等离子体处理时间与 IOL表面LECs黏附密度的关系 
(星号“*”表示 p < 0.05) 
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后的结果与 24 h 类似, 但无显著性差异 (p > 0.05).比
较LECs形态发现, 培养 24 h时LECs在未处理的 IOL
表面更加伸展(见附图 S3). 培养 72 h时未处理和处理

后的 IOL 表面 LECs 则无明显差异 , 细胞达到

80%~90%汇合, 均维持正常 LECs 表型, 呈六边形或

椭圆形. 说明在培养早期, 在等离子体处理超过 180 s
的 IOL 表面 LECs 的黏附和伸展均受到抑制, 然而随

着培养时间的延长这些作用均变得不明显. 也就是

说 , 在本研究的实验条件下, 在等离子体处理后的 
IOL 表面 LECs 的伸展和增殖均表现滞后. 

多数情况下等离子体处理增加材料的表面能 , 
因此能促进细胞黏附 [31] . 以往的研究也表明等离子

处理能促进细胞在IOL表面的黏附和伸展 [8,19,32~34] . 
但我们却得到了不同的结果. Lee等 [35]和Tajima等 [36]

用低压等离子体处理聚乙烯材料后, 在添加了血清

的培养液中细胞黏附的数量和形态改变与我们的结

果十分相近. 本课题组既往的研究也提示巨噬细胞

在低压等离子体处理后的IOL表面黏附减少[37]. 众所

周知, 在细胞黏附于基底材料的过程中, 细胞外基质

中蛋白质的吸附先于细胞黏附, 并在调节细胞黏附、

伸展、增殖中起到非常重要的作用[31, 38]. 上述两位学

者认为血清中的白蛋白在抑制细胞黏附中起重要作

用, 或促进细胞黏附的蛋白质(如纤维连接蛋白, 纤
维蛋白原)在等离子体处理过的材料表面的构象可能

不利于细胞黏附和伸展 [35 ,36] . 我们推测在本研究 

中, 理化性质已改变的 IOL表面与预吸附的蛋白质之

间也存在类似的相互作用, 并调节细胞行为.  
IOL植入眼内后表面便迅速沉积一层蛋白质膜, 

极大地影响着细胞行为 [38,39]. 这与离体试验中培养

液蛋白的吸附类似, 因此我们可通过离体实验结果

来推测IOL的体内生物相容性. 研究表明亲水性肝素

表面改性的PMMA IOL能减少异物反应, 推迟ACO
的发生[16,18,40]. 根据本研究结果, 我们推测氩气DBD
等离子体处理后的IOL植入眼内后也可能有类似的作

用.  

4  结论 
常压 DBD 等离子体处理能有效增加疏水性聚丙

烯酸酯 IOL表面的亲水性, 在等离子体处理后 IOL的

储存过程中, 疏水性回复并不十分明显, 储存 15 天

后WCA趋向稳定. 由于含氧/氮极性基团的引入和亲

水性的提高, 等离子体处理后的 IOL能显著抑制血小

板和巨噬细胞黏附. 当处理时间超过 180 s, IOL 表面

LECs 伸展和增殖表现滞后, 同时很好地维持了上皮

细胞表型. 这可能与理化性质改变了的 IOL表面和细

胞黏附相关蛋白之间的特殊相互作用有关. 结合其

他研究结果, 我们推测若仅对疏水性聚丙烯酸酯 IOL
的前表面进行等离子体处理, 同时保留原有的方形

边缘的疏水性后表面, 可能可以减少术后异物反应, 
推迟 ACO 的发生, 同时保持低 PCO 发生率.  
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