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!!$摘要%!目的!应用 dS'),R[液相芯片检测糖尿病视网膜病变&L_'患者房水中多种细胞因子浓度"分

析这些因子与糖尿病视网膜病变发生和发展的关系(!方法!采用横断面研究方法"纳入 ;#"H 年 % 月 " 日-

"; 月 %" 日在广州中医药大学第一附属医院眼科行抗血管内皮生长因子&]&8c'药物治疗的 L_患者 2% 例

H$ 眼作为 L_组"其中 5̂L_组 %= 眼)5L_组 >H 眼,光凝组 %H 眼)非光凝组 >= 眼( 收集同期住院行白内障

手术的患者 ;$ 例 %" 眼作为对照组( 抽取受检者房水"采用 dS'),R[液相芯片检测血管内皮生长因子

9&]&8c79')胎盘生长因子 &5d8c')血小板源性生长因子 &5L8c'799)5L8c7YY)血管生成素样蛋白

<&9̂ 85Qd<')白细胞介素&Nd'72)Nd7=)Nd7"!)单核细胞趋化蛋白 "&g:57"')细胞间黏附分子 "&N:9g7"'和

肿瘤坏死因子 "&Q̂ c7"' "" 种细胞因子的质量浓度( 统计比较各组间房水中各细胞因子的浓度"并采用

@0R(X'(, 秩相关分析各房水细胞因子间的相关性(!结果!L_组 ]&8c79)5d8c)5L8c799)9̂ 85Qd<)Nd72)

Nd7=)g:57" 和 N:9g7" 质量浓度明显高于对照组"Nd7"!质量浓度明显低于对照组"差异均有统计学意义

&0De<E$<$)e>E"2<)e%E%$%)e=E#2;)e<E>%>)e>EH><)e>E#H=)e%E;;=)e>EH><"均 !F#E#"'( 光凝组和非光

凝组房水 ]&8c79)5d8c)5L8c799)9̂ 85Qd<)Nd72)Nd7=)g:57" 质量浓度均高于对照组"Nd7"!质量浓度低

于对照组"光凝组 N:9g7" 质量浓度高于对照组"差异均有统计学意义 &均 !F#E#"$'( 5L_组房水 5d8c)

5L8c799)9̂ 85Qd< 质量浓度较 5̂L_组高"差异均有统计学意义 & 0De;E;H") e%E%H2) e;E;$2"均

!F#E#>'( ]&8c79与除 N:9g7" 外其他各细胞因子均呈正相关&#AD#E;%$i#E><#"均 !F#E#>',9̂ 85Qd< 与

除 Nd7"!外其他各细胞因子均呈正相关&#AD#E%2"i#E$%%"均 !F#E#"'(!结论!L_的发生和发展与 ]&8c

家族)5L8c家族)9̂ 85Qd家族及炎症因子密切相关( 5d8c)5L8c799)9̂ 85Qd< 在 5L_患眼房水中浓度

更高,L_患者眼内多种细胞因子之间存在着紧密且复杂的联系(!

$关键词%!糖尿病视网膜病变, 房水, 细胞因子, dS'),R[液相芯片
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433SXXR,3R(,B BR/R*40'R,T4UL_1!<,&1(./!93X4KK7KR3T)4,(*KTSBV+(K34,BS3TRB1@)[TV7T6XRRL_ 0(T)R,TK

&H$ RVRK' TXR(TRB +)T6 (,T)7/(K3S*(XR,B4T6R*)(*-X4+T6 U(3T4X&]&8c' BXS-K), T6Rc)XKT9UU)*)(TRB C4K0)T(*4U

!>>!中华实验眼科杂志 ;#;% 年 " 月第 <" 卷第 " 期!:6), \&[0 M06T6(*'4*"\(,S(XV;#;%"]4*1<"" 4̂1"



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

8S(,-k64S p,)/RXK)TV4UQX(B)T)4,(*:6),RKRgRB)3),RUX4'g(X36 "";#"H T4LR3R'WRX%"";#"H +RXRR,X4**RB (KL_

-X4S0"),3*SB),-%= ,4,0X4*)URX(T)/RL_& 5̂L_' RVRK), 5̂L_-X4S0 (,B >H 0X4*)URX(T)/RL_&5L_' RVRK), 5L_

-X4S0"%H RVRK), 064T434(-S*(T)4, -X4S0 (,B >= RVRK), ,4,7064T434(-S*(T)4, -X4S01Q+R,TV7KR/R, 0(T)R,TK&%" RVRK'

64K0)T(*)kRB U4X3(T(X(3TKSX-RXV(TT6RK('RT)'R+RXR34**R3TRB (KT6R34,TX4*-X4S019ZSR4SK6S'4X+(KR[TX(3TRB

BSX),-T6R40RX(T)4,"(,B dS'),R[*)ZS)B 36)0 +(KSKRB T4BRTR3TT6R34,3R,TX(T)4,K4U/(K3S*(XR,B4T6R*)(*-X4+T6

U(3T4X79 & ]&8c79'" 0*(3R,T(*-X4+T6 U(3T4X& 5d8c'" 0*(TR*RT7BRX)/RB -X4+T6 U(3T4X& 5L8c'799" 5L8c7YY"

(,-)404)RT),7*)JR0X4TR), < &9̂ 85Qd<'"),TRX*RSJ),72 &Nd72'"Nd7="Nd7"!"'4,43VTR36R'4T(3T)30X4TR),7" &g:57

"'"),TRX3R**S*(X3R**(B6RK)4, '4*R3S*R7" &N:9g7"' (,B TS'4X,R3X4K)KU(3T4X7"& Q̂ c7"' ), (ZSR4SK6S'4X1Q6R

34,3R,TX(T)4,K4U/(X)4SK3VT4J),RK4UB)UURXR,T-X4S0K+RXR34'0(XRB"(,B T6R34XXR*(T)4, ('4,-/(X)4SK(ZSR4SK

6S'4X3VT4J),RK+(K(,(*VkRB WV@0R(X'(, X(,J 34XXR*(T)4, (,(*VK)K1Q6)KKTSBV(B6RXRB T4T6RLR3*(X(T)4, 4U

CR*K),J)1Q6RKTSBV0X4T434*+(K(00X4/RB WVT6R&T6)3K:4'')TTRR4Uc)XKT9UU)*)(TRB C4K0)T(*4U8S(,-k64S

p,)/RXK)TV4U:6),RKRgRB)3),R& 4̂Ea*;#"H+ ;%#'1bX)TTR, ),U4X'RB 34,KR,T+(K4WT(),RB UX4'R(36 0(T)R,T1!

=,/%$&/!Q6R34,3R,TX(T)4,K4U]&8c79"5d8c"5L8c799"9̂ 85Qd<"Nd72"Nd7="g:57" (,B N:9g7" ), L_-X4S0

+RXRK)-,)U)3(,T*V6)-6RX(,B T6R34,3R,TX(T)4, 4UNd7"! +(KK)-,)U)3(,T*V*4+RXT6(, T64KR4U34,TX4*-X4S0

&0De<E$<$"e>E"2<" e%E%$%" e=E#2;" e<E>%>" e>EH><" e>E#H=" e%E;;=" e>EH><" (**(T!F#E#" '1Q6R

34,3R,TX(T)4,K4U]&8c79"5d8c"5L8c799" 9̂ 85Qd<"Nd72"Nd7= (,B g:57" 4UT6R064T434(-S*(T)4, (,B ,4,7

064T434(-S*(T)4, -X4S0K+RXR6)-6RX(,B T6R34,3R,TX(T)4, 4UNd7"!+(KK)-,)U)3(,T*V*4+RXT6(, T64KR), T6R34,TX4*

-X4S0 &(**(T!F#E#"$'1Q6R34,3R,TX(T)4, 4UN:9g7" ), T6R064T434(-S*(T)4, -X4S0 +(KK)-,)U)3(,T*V6)-6RXT6(, T6(T

), T6R34,TX4*-X4S0 &!F#E#"$'1Q6R34,3R,TX(T)4,K4U5d8c"5L8c799(,B 9̂ 85Qd< 4U5L_-X4S0 +RXR6)-6RX

T6(, T64KR4Û 5L_-X4S0"(,B T6RB)UURXR,3RK+RXRKT(T)KT)3(**VK)-,)U)3(,T&0De;E;H""e%E%H2"e;E;$2"(**(T

!F#E#>'1]&8c79+(K04K)T)/R*V34XXR*(TRB +)T6 T6R4T6RX3VT4J),RKR[3R0TN:9g7" &#AD#E;%$e#E><#"(**(T

!F#E#>'19̂ 85Qd< +(K04K)T)/R*V34XXR*(TRB +)T6 T6R4T6RX3VT4J),RKR[3R0TNd7"! &#AD#E%2"e#E$%%"(**(T

!F#E#"'1!>()+$%/'()/! Q6R433SXXR,3R(,B BR/R*40'R,T4UL_ (XR3*4KR*VXR*(TRB T4]&8cU(')*V"5L8c

U(')*V"9̂ 85QdU(')*V(,B ),U*(''(T4XVU(3T4XK1Q6R34,3R,TX(T)4,K4U5d8c"5L8c799(,B 9̂ 85Qd< (XR6)-6RX),

5L_RVRK1Q6RXR(XR3*4KR(,B 34'0*R[XR*(T)4,K6)0K('4,-(/(X)RTV4U3VT4J),RK), T6RRVRK4UL_0(T)R,TK1

"?,- 4(7./#9L)(WRT)3XRT),40(T6V, 9ZSR4SK6S'4X, :VT4J),RK, dS'),R[*)ZS)B 36)0

@%). 07(57#2# &/)BR,3R7Y(KRB :(0(3)TV YS)*B),- 5X4PR3T4UQX(B)T)4,(*:6),RKR gRB)3),R 4U@T(TR

9B'),)KTX(T)4, 4UQX(B)T)4,(*:6),RKRgRB)3),R&;#"Hhffh7à ##%'
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!!糖尿病视网膜病变& B)(WRT)3XRT),40(T6V"L_'是糖
尿病常见的严重并发症之一( 在病程超过 ;# 年的糖
尿病患者中"有 >Gi=G因 L_而致盲 * "+ ";#"> 年全世
界糖尿病患者达 <E"> 亿人";#<# 年将增至 2E<; 亿
人"糖尿病视网膜病变的防治已成为全世界防盲工作
中的突出问题

* ;+ ( L_以视网膜微血管瘤)出血)渗出
为主要眼底表现"后期可因新生血管生长及纤维增生
膜牵拉造成玻璃体积血和视网膜脱离而出现视力突然

下降( L_病理过程十分复杂"近年来的研究认为 L_
的发生与视网膜内各种生长因子和抑制因子的不平衡

进而导致细胞增生及新生血管的形成有关
* %e<+ ( 细胞

因子是一类多功能细胞生长调节因子"具有很强的生
物学活性"通过与靶细胞表面的特异性受体结合单独
或协同发挥其生物学效应

* >+ ( 房水中的细胞因子由
视网膜产生并通过多种途径进入到房水循环中"可在
一定程度上反映其在眼内组织的表达情况( 受到房水
采样容量的限制"目前大部分研究采用酶联免疫吸附

测定法检测房水细胞浓度
* 2+ ( dS'),R[液相芯片检

测具有操作简便)灵敏度高)特异性强等优势"仅需
;> #*样品即可同时检测几十种细胞因子"能为临床
提供更精准)更具体的信息 * 2+ ( 此外"目前关于不同
阶段 L_患眼多种细胞因子浓度差异对比的研究较
少( 本研究拟应用 dS'),R[液相芯片检测不同分期
L_患者房水中多种细胞因子质量浓度"并分析这些
细胞因子与 L_发生和发展的关系"以期指导临床上
L_的诊疗(

A9资料与方法

A1A!一般资料
采用横断面研究方法"纳入 ;#"H 年 % 月 " 日-";

月 %" 日在广州中医药大学第一附属医院眼科行抗血
管内皮生长因子 &/(K3S*(XR,B4T6R*)(*-X4+T6 U(3T4X"
]&8c'治疗的 L_患者 2% 例 H$ 眼作为 L_组"其中男
%H 例 >2 眼"女 ;< 例 <" 眼,收集同期需行白内障手术

!2>! 中华实验眼科杂志 ;#;% 年 " 月第 <" 卷第 " 期!:6), \&[0 M06T6(*'4*"\(,S(XV;#;%"]4*1<"" 4̂1"
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的患者 ;$ 例 %" 眼作为对照组"其中男 "" 例 "< 眼"女
"2 例 "$ 眼( L_组纳入标准#& "'根据 "HHH 年 bCM
糖尿病诊断标准

* $+
确诊为 ; 型糖尿病者, & ;'按照

;##; 年美国眼科协会和国际眼病学会发布的.糖尿病
视网膜病变的国际临床分级标准/ * =+

由同一眼科医师

确诊 L_并做出分期诊断,&%'需要行抗 ]&8c治疗且
% 个月内未行抗 ]&8c治疗或糖皮质激素眼内注射治
疗者( 排除标准#&"'伴有其他眼部血管性疾病和炎
症性疾病者"包括视网膜动静脉阻塞)年龄相关性黄斑
变性)息肉样脉络膜新生血管病变)葡萄膜炎等,
&;'瞳孔难以扩大到直径 = ''以上"前房中轴深度小
于 ;E> ''"角膜内皮细胞数量小于 ; ### 者,&%'伴有
角膜病变者"包括翼状胬肉超过角膜缘 ; '')角膜新
生血管等,&<'伴有严重的器质性病变患者"如严重的
心脏病)肝肾功能衰竭)肿瘤,&>'送检房水因样本含
量过少"检测结果欠准确( 对照组纳入标准#因晶状体
混浊影响生活需要行晶状体超声乳化o人工晶状体植
入手术的非糖尿病患者( 排除标准#&"'糖尿病患者"
或血糖异常患者,&;'同时伴有其他眼部疾病者"包括
视网膜动静脉阻塞)年龄相关性黄斑变性)高度近视)
息肉样脉络膜新生血管病变)青光眼)葡萄膜炎等,
&%'有玻璃体切割手术史者,&<'曾行视网膜激光光凝
术者,&>'曾行抗 ]&8c治疗或糖皮质激素眼内注射
治疗者,其他同 L_组排除标准& ;' i& >'( ; 个组患
者性别构成比比较"差异无统计学意义 &!; D%E<;H"
!D#E#2<',; 个组患者年龄比较差异有统计学意义
&<De>EH2%"!F#E##"' &表 "'( 本研究遵循 .赫尔辛
基宣言/"研究方案经广州中医药大学第一附属医院
伦理委员会批准&批文号#a*;#"H+ ;%#'"患者均知情
同意并签署知情同意书(

表 A9B 个组患者一般资料比较
I#3$,A9>(20#7'/()(*.,2(57#01'+/3,&4,,)&4( 57(%0/

组别 例数
性别构成比

&男O女"&'# 年龄&4IA"岁' r

对照组 ;$ ""O"2 2=E$#I$E;%

L_组 2% %HO;< >2E<"I";E#$

!; b<值 %E<;H e>EH2%

!值 #E#2< F#E##"

!注#&##!; 检验,r#独立样本 <检验'!L_#糖尿病视网膜病变
! 4̂TR#&##!; TRKT,r#N,BR0R,BR,TK('0*RK<TRKT' L_#B)(WRT)3XRT),40(T6V

A1B!方法
A1B1A!患者分组!根据 .糖尿病视网膜病变的国际
临床分级标准/ * $+ "将 L_组患者分为非增生性 L_

&,4,0X4*)URX(T)/RL_" 5̂L_' 组 %= 眼和增生性 L_
&0X4*)URX(T)/RL_"5L_'组 >H 眼"根据既往是否行视网
膜激光光凝治疗"分为光凝组 %H 眼和非光凝组 >= 眼(
A1B1B!眼科检查!术前)术后检查患者视力)眼压)眼
前节及眼底等情况并做记录( 治疗前后均由同一人采
用早期糖尿病视网膜病变治疗研究 &R(X*VTXR(T'R,T
B)(WRT)3XRT),40(T6VKTSBV"&QL_@'视力表检查最佳矫
正视力( 由同一人使用拓普康 :Q7" 非接触电脑眼压
计测量眼压"取 % 次结果的平均值( 采用裂隙灯显微
镜联合 ]Md̀ oH#L前置镜行眼前节及眼底检查( 眼
底视网膜检查包括眼底照相&激光扫描检眼镜 L(VT4,(
5;##Q"英国 M5QM@ 公司')光相干断层扫描仪&:)XXSK
CL7M:Q>###"德国 fR)KK公司'及荧光素眼底血管造
影&眼底照相机 Q_:7>#Lh"日本 Q4034, 公司'(
A1B1C!房水样本采集!&"'L_患者房水采集!在手
术室无菌条件下"复方托吡卡胺滴眼液点术眼扩瞳"盐
酸丙美卡因滴眼液点眼连续 % 次"间隔 > '), 行局部
麻醉,取样前采用 #E>G聚维酮碘溶液消毒眼周皮肤)
眼睑"常规铺巾"贴一次性薄膜"置开睑器"#E"G安尔
碘溶液冲洗结膜囊( 用胰岛素注射器由角膜缘内
"E# ''小心穿刺进入前房"不触及晶状体)虹膜)角膜
内皮"抽取 #E" '*房水"并移至无菌管后立即存放在
液氮罐中保存备用,常规行玻璃体腔注药术"术后妥布
霉素地塞米松滴眼液点眼"并涂妥布霉素地塞米松眼
膏"无菌纱布包封术眼( &;'对照组房水采集!在手
术室无菌条件下"常规眼部消毒铺巾,在白内障超声乳
化手术时"用 ">?刀在 ; 点钟方位做侧切口后"用胰岛
素注射器由侧切口处进入前房"避免触及晶状体)虹
膜)角膜内皮"抽取 #E" '*房水"并移至无菌管后立即
存放在液氮罐中保存备用(
A1B1D!dS'),R[法检测房水中各细胞因子质量浓
度!采用 dS'),R[液相芯片检测房水中血管内皮生长
因子 9&/(K3S*(XR,B4T6R*)(*-X4+T6 U(3T4X79"]&8c79')
胎盘生长因子& 0*(3R,T(*-X4+T6 U(3T4X"5d8c')血小板
源性生长因子 & 0*(TR*RTBRX)/RB -X4+T6 U(3T4X"5L8c'7
99)5L8c7YY)血管生成素样蛋白 < &(,-)404)RT),7*)JR
0X4TR), <"9̂ 85Qd<')白细胞介素 &),TRX*RSJ),"Nd'72)
Nd7=)Nd7"!)单核细胞趋化蛋白 "&'4,43VTR36R'4T(3T)3
0X4TR),7""g:57"')细胞间黏附分子 "&),TRX3R**S*(X3R**
(B6RK)4, '4*R3S*R7""N:9g7"')肿瘤坏死因子 "&TS'4X
,R3X4K)KU(3T4X7""Q̂ c7"'等细胞因子表达( 检测步骤
如下#&"'标准品及样本处理!取房水""# ### XO'),
&H >#%q'' 离心 "# '),"取上清"取 ># #*上清液进行
检测,同时按说明预混标准品得到 @""涡旋 %# K混合"

!$>!中华实验眼科杂志 ;#;% 年 " 月第 <" 卷第 " 期!:6), \&[0 M06T6(*'4*"\(,S(XV;#;%"]4*1<"" 4̂1"
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表 B9L=组与对照组房水细胞因子质量浓度比较*!&"A""C'"05N2$+
I#3$,B9>(20#7'/()(*#M%,(%/+-&(J'),2#//+()+,)&7#&'()/3,&4,,)+()&7($#).L=57(%0/&!*"A""C+"05N2$'

组别
眼数

& &'

不同房水细胞因子质量浓度

]&8c79 5d8c 5L8c799 5L8c7YY 9̂ 85Qd< Q̂ c7"

对照组 %" 2=E>2&>;EH=" H<E=2' "E$=&"E;$" ;E$"' "=E$$&"%E$H";%EH=' #E%%&#E"%""E%2' " $"=E>#& " "#$E"$" % $$#E">' #E#H&#E##"#E;<'

L_组 H$ "%;E;#&$2E$2";">E=#' <E;<&;E<;""#E22' ;2E=>&"=EH$"%$E%>' #E%%&#E"%"#E2<' ;H >"<E>#&"< $>$E;;">= "><E2%' #E";&#E#H"#E;#'

0值 e<E$<$ e>E"2< e%E%$% e#E>>" e=E#2; e"E22<

!值 F#E##" F#E##" #E##" #E>=" F#E##" #E#H2

组别
眼数

& &'

不同房水细胞因子质量浓度

Nd72 Nd7= Nd7"! g:57" N:9g7"

对照组 %" =E;"& ;E>%" ><E"$' HE#2& >E<#" "<E>2' "E>#&"E#;""E$<' H"#E#$& 22=E<#"" %$%E2#' " =2HE;#&" #;%E##"; ;H%E$<'

L_组 H$ =2E=;&;;E##"2#2E$<' <#E%;&"$E>$""##E2%' #E=$&#E<<""E<%' ; ;#$E$=&" ;%>E<;"> #2<E$<' ; <"%E2$&" <$%E=""< "$2E"2'

0值 e<E>%> e>EH>< e%E;$< e>E#H= e%E;;=

!值 F#E##" F#E##" #E##" F#E##" #E##"

!注#&b)*34[4, 秩和检验'!L_#糖尿病视网膜病变,]&8c#血管内皮生长因子,5d8c#胎盘生长因子,5L8c#血小板源性生长因子,9̂ 85Qd#血管
生成素样蛋白,Q̂ c#肿瘤坏死因子,Nd#白细胞介素,g:5#单核细胞趋化蛋白,N:9g#细胞间黏附分子
! 4̂TR#&b)*34[4, X(,J KS'TRKT'!L_#B)(WRT)3XRT),40(T6V,]&8c#/(K3S*(XR,B4T6R*)(*-X4+T6 U(3T4X,5d8c#0*(3R,T(*-X4+T6 U(3T4X,5L8c#0*(TR*RTBRX)/RB
-X4+T6 U(3T4X, 9̂ 85Qd#(,-)404)RT),7*)JR0X4TR),, Q̂ c#TS'4X,R3X4K)KU(3T4X,Nd#),TRX*RSJ),,g:5#'4,43VTR36R'4T(3T)30X4TR),,N:9g#),TRX3R**S*(X3R**
(B6RK)4, '4*R3S*R

静置 > ')," 用 :(*)WX(T4XL)*SR,T_L27>; & dS'),R[
CS'(, g(-,RT)39KK(V"加拿大 _sL@VKTR'K公司'说
明书方法 % 倍体积稀释标准品 @"7@$"将标准品稀释液
作为空白对照( &;'样品孵育及显色!取微珠在振荡
器 & ]4XTR[; 型 Ǹ9 涡 旋 振 荡 器 ' 上 振 荡 %# K
&; >## XO'),'"超声 %# K"使用 9KK(VL)*SR,T_L;7" ""
倍稀释微珠"振荡 %# K"超声 %# K"按每孔 ># #*加入
H2 孔板中"使用洗板机洗涤 % 次,取 ># #*准备好的标
准品)样品和空白对照加入 H2 孔板中"贴上封口膜"放
置在平板振荡器上室温避光 =## XO'), 振荡 %# '),(
弃去样品" 洗涤 % 次" 每孔加入 ># #*稀释好的
LRTR3T)4, 9,T)W4BV&稀释倍数 "" 倍'"贴上封口膜"放
置在平板摇床上室温避光 =## XO'), 振荡 2# '),( 弃
去检测抗体"洗涤 % 次"每孔加入 ># #*稀释好的
@TXR0T(/)B),75&&稀释倍数 ;>E% 倍'"贴上封口膜"放置
在平板摇床上室温避光 =># XO'), 振荡 %# '),,洗涤
% 次"每孔加入 "## #*b(K6 YSUURX重悬"贴上封口
膜"放置在平板摇床上室温避光 =># XO'), 振荡
; '),,送入已校正的 dS'),R[;## 机器进行检测(
&%'数据采集!样品与标准品经 dS'),R[;## 检测仪
检测后"获得的荧光值由软件自动计算与优化"形成
&[3R*格式的输出文件"将每例样品检测的原始荧光
值代入标准曲线公式"计算获得样品浓度"浓度单位
为 0-O'*( 本次实验中"试剂盒提供的实际检测值与
试剂盒提供的期望值比值为 =#Gi";#G"符合试剂
盒要求(

A1C!统计学方法
采用 @5@@ ;>E# 统计学软件进行统计分析( 计量

资料经 @6(0)X47b)*J 正态性检验"呈正态分布的数据
以 4IA表示"; 个组间差异比较采用独立样本 <检验,
不服从正态分布数据以 *&V""V% '表示"; 个组间差
异比较采用 b)*34[4, 秩和检验"多个组间差异比较采
用 X̀SKJ(*7b(**)KJ 检 验" 组 间 两 两 比 较 采 用
Y4,URXX4,)校正( 计数资料数据以例数表示"; 个组间
差异比较采用 !;

检验( 各细胞因子相关性分析用
@0R(X'(, 秩相关分析( 为控制纳入双眼病例造成的
混杂影响"采用广义估算方程将各房水细胞因子水平
纳入进行敏感性分析"本研究中各房水因子的显著性
水平均 !A#E#>"认为纳入同一患者双眼并不能显著影
响研究结果( !F#E#> 为差异有统计学意义"两两比较
检验水准为 #E#"$(

B9结果

B1A!L_组与对照组间房水细胞因子质量浓度比较
L_ 组 ]&8c79) 5d8c) 5L8c799) 9̂ 85Qd<)

Nd72)Nd7=)g:57" 和 N:9g7" 质量浓度高于对照组"
Nd7"!质量浓度低于对照组"差异均有统计学意义
&0De<E$<$) e>E"2<) e%E%$%) e=E#2;) e<E>%>)
e>EH><)e>E#H=)e%E;;=)e>EH><"均 !F#E#"'&表 ;'(
B1B!光凝组)非光凝组和对照组间房水细胞因子质量
浓度比较

光 凝组 )非光凝组和对照组]&8c79)5d8c)

!=>! 中华实验眼科杂志 ;#;% 年 " 月第 <" 卷第 " 期!:6), \&[0 M06T6(*'4*"\(,S(XV;#;%"]4*1<"" 4̂1"
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表 C9光凝组)非光凝组和对照组间房水细胞因子质量浓度比较*!&"A""C'"05N2$+
I#3$,C9>(20#7'/()(*#M%,(%/+-&(J'),2#//+()+,)&7#&'()/#2()5 01(&(+(#5%$#&'()")()601(&(+(#5%$#&'()#).+()&7($

57(%0/&!*"A""C+"05N2$'

组别
眼数

& &'
不同房水细胞因子质量浓度

]&8c79 5d8c 5L8c799 5L8c7YY 9̂ 85Qd< Q̂ c7"

对照组 %" 2=E>2&>;EH=" H<E=2' "E$=&"E;$" ;E$"' "=E$$&"%E$H";%EH=' #E%%&#E"%""E%2' " $"=E>#& " "#$E"$" % $$#E">' #E#H&#E##"#E;<'

光凝组 %H ";<E$"&$HE>H""="E$;'( %E"=&;E"2" =E$>'( ;=E"#&;#EH;" %<E$<'( #E%%&#E"=" #E2<' %$=##EH%&"> ">$E2<"=% <2HE=$'( #E"=&#E#H" #E;#'

非光凝组 >= "<#E##&$%E>;" ;<#E#<'( <EH%&;E2<"""E;<'( ;2E=;&"=E$>" <;E2%'( #E%%&#E";" #E22' ;= H#%E"2&"% 2H>E=;"<2 H#%E"2'( #E";&#E#=" #E;<'

0值 ;%E<=2 ;HE"2< ""E%H= #E%>> 2>E>$" %E$#H

!值 F#E##" F#E##" #E##% #E=%= F#E##" #E">$

组别
眼数

& &'
不同房水细胞因子质量浓度

Nd72 Nd7= Nd7"! g:57" N:9g7"

对照组 %" =E;"& ;E>%" ><E"$' HE#2& >E<#" "<E>2' "E>#&"E#;""E$<' H"#E#$& 22=E<#"" %$%E2#' " =2HE;#&" #;%E##"; ;H%E$<'

光凝组 %H H<E#%&;$E>H"><#E%$'( <;E%H&;;E%#" =2E;<'( #E$"&#E%H""E%>'( ; <H>E$2&" H;;E%#"< <"=E%2'( ; =22E#2&" =2HE;#"< <=$E2<'(

非光凝组 >= $=E2#&"<E#>"2$HE>>'( %2E%H&">E=H"">#E"='( #EH%&#E2"""E2<'( " $##E##&" "##E>$"2 >$#E;<'( " =2;E$%&" %;2E#<"< #%$E>#'

0值 ;#E==> %>E$=; ";E#$% ;=E;>$ "<E;=2

!值 F#E##" F#E##" #E##; F#E##" #E##"

!注#与对照组比较"(!F#E#"$& X̀SKJ(*7b(**)KJ检验"Y4,URXX4,)校正'!]&8c#血管内皮生长因子,5d8c#胎盘生长因子,5L8c#血小板源性生长因
子,9̂ 85Qd#血管生成素样蛋白,Q̂ c#肿瘤坏死因子,Nd#白细胞介素,g:5#单核细胞趋化蛋白,N:9g#细胞间黏附分子
! 4̂TR#:4'0(XRB +)T6 34,TX4*-X4S0"(!F#E#"$ & X̀SKJ(*7b(**)KJTRKT"Y4,URXX4,)34XXR3T)4,'!]&8c#/(K3S*(XR,B4T6R*)(*-X4+T6 U(3T4X,5d8c#0*(3R,T(*
-X4+T6 U(3T4X,5L8c#0*(TR*RTBRX)/RB -X4+T6 U(3T4X,9̂ 85Qd#(,-)404)RT),7*)JR0X4TR),,Q̂ c#TS'4X,R3X4K)KU(3T4X,Nd#),TRX*RSJ),,g:5#'4,43VTR36R'4T(3T)3
0X4TR),,N:9g#),TRX3R**S*(X3R**(B6RK)4, '4*R3S*R

表 D9OFL=组与 FL=组房水细胞因子质量浓度比较&!*"A""C+"05N2$'
I#3$,D9>(20#7'/()(*#M%,(%/+,$$+-&(J'),2#//+()+,)&7#&'()/3,&4,,)OFL=#).FL=57(%0/&!*"A""C+"05N2$'

组别
眼数

& &'
不同房水细胞因子质量浓度

]&8c79 5d8c 5L8c799 5L8c7YY 9̂ 85Qd< Q̂ c7"

5̂L_组 %= "";EH2&2$E"%""=2E>>' ;E$2&;E#$"$E;2' ;;E$%&"$E;;";$E"2' #E%H&#E">"#E2#' ;% $<HE#>& H "<HE=%"<% ##>E#2' #E"%&#E#H"#E;"'

5L_组 >H "<>E="&H>E==";<"E;>' >E"H&;E$$""%E%$' %#E2;&;;E#>"<<E=H' #E;H&#E";"#E22' %2 $$;E$<&;# 2>=E2""=# ;>HEH=' #E";&#E#H"#E;#'

0值 e"EH"< e;E;H" e%E%H2 e#E2<< e;E;$2 e#E2"%

!值 #E#>2 #E#;; #E##" #E>;# #E#;% #E><#

组别
眼数

& &'
不同房水细胞因子质量浓度

Nd72 Nd7= Nd7"! g:57" N:9g7"

5̂L_组 %= $HEH>&;>E%#"><$E##' <;E#2&HE#=""#HE#H' #EH%&#E<<""E2<' " H#;E$2&" ">"E#<"< "><E=%' " =2HE;#&" "<$E#>"% $"#E=2'

5L_组 >H H;E#>&"$E">"2"2E<$' %2E>=&;#E%>"H<E"=' #E=$&#E%H""E%>' ; <2%E<2&" ;$;E;H"> "";E<=' ; 2==EH"&" 2>;E=;"< $<$EH>'

0值 e#E#$< e#E=<; e#E>#$ e"E#<H e"E2%"

!值 #EH<" #E<## #E2"; #E;H< #E"#%

!注#&b)*34[4, 秩和检验'! 5̂L_#非增生性糖尿病视网膜病变,5L_#增生性糖尿病视网膜病变,]&8c#血管内皮生长因子,5d8c#胎盘生长因子,
5L8c#血小板源性生长因子,9̂ 85Qd#血管生成素样蛋白,Q̂ c#肿瘤坏死因子,Nd#白细胞介素,g:5#单核细胞趋化蛋白,N:9g#细胞间黏附分子
! 4̂TR#&b)*34[4, X(,J KS'TRKT'! 5̂L_#,4,0X4*)URX(T)/RB)(WRT)3XRT),40(T6V,5L_#0X4*)URX(T)/RB)(WRT)3XRT),40(T6V,]&8c#/(K3S*(XR,B4T6R*)(*-X4+T6
U(3T4X,5d8c#0*(3R,T(*-X4+T6 U(3T4X,5L8c#0*(TR*RTBRX)/RB -X4+T6 U(3T4X,9̂ 85Qd#(,-)404)RT),7*)JR0X4TR),,Q̂ c#TS'4X,R3X4K)KU(3T4X,Nd#),TRX*RSJ),,g:5#
'4,43VTR36R'4T(3T)30X4TR),,N:9g#),TRX3R**S*(X3R**(B6RK)4, '4*R3S*R

5L8c799) 9̂ 85Qd<) Nd72) Nd7=) Nd7"!) g:57" 和
N:9g7"质量浓度比较差异均有统计学意义&0D;%E<=2)
;HE"2<) ""E%H=) 2>E>$") ;#E==>) %>E$=;) ";E#$%)
;=E;>$)"<E;=2"均 !F#E#>',5L8c7YY和 Q̂ c7"质量
浓度比较差异均无统计学意义 &0D#E%>>)%E$#H"均
!A#E#>',其中光凝组和非光凝组房水 ]&8c79)
5d8c)5L8c799)9̂ 85Qd<)Nd72)Nd7=)g:57"质量浓度
均高于对照组"Nd7"!质量浓度低于对照组"光凝组房
水 N:9g7" 质量浓度高于对照组"差异均有统计学意

义&均 !F#E#"$'&表 %'(
B1C! 5̂L_组与5L_组间房水细胞因子质量浓度比较

5L_组 5d8c)5L8c799和 9̂ 85Qd< 质量浓度
高于 5̂L_组"差异均有统计学意义 &0De;E;H")
e%E%H2)e;E;$2"均 !F#E#>',; 个组间房水 ]&8c79)
5L8c7YY)Q̂ c7")Nd72)Nd7=)Nd7"!)g:57")N:9g7" 质
量浓度比较差异均无统计学意义 & 0De"EH"<)
e#E2<<)e#E2"%)e#E#$<)e#E=<;)e#E>#$)e"E#<H)
e"E2%""均 !A#E#>'&表 <'(

!H>!中华实验眼科杂志 ;#;% 年 " 月第 <" 卷第 " 期!:6), \&[0 M06T6(*'4*"\(,S(XV;#;%"]4*1<"" 4̂1"
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表 E9L=患者各房水细胞因子相关系数矩阵
I#3$,E9>(77,$#&'()+(,**'+',)&2#&7'P *(7#M%,(%/1%2(7+-&(J'),/')L=0#&',)&/

5d8c 5L8c799 9̂ 85Qd< Nd72 Nd7= Nd7"! g:57" N:9g7"

]&8c79 #E<H=( #E<$"( #E><#( #E%""( #E%2<( #E;%$( #E<#$( #E";=

5d8c #E;HH( #E<"<( e#E#=H #E"=> #E"%2 #E#H" #E"==

5L8c799 #E%=$( #E#;% #E#%> #E"2; #E">" #E;;<(

9̂ 85Qd< #E%2"( #E$%%( #E#;< #E>=$( #E>#<(

Nd72 #E2%2( #E"#$ #E$$2( #E;#$(

Nd7= e#E#;2 #E=#;( #E<>"(

Nd7"! #E#>$ #E#<H

g:57" #E%HH(

!注#& @0R(X'(, 秩相关分析"&DH$'!L_#糖尿病视网膜病变,5d8c#胎盘生长因子,5L8c#血小板
源性生长因子,9̂ 85Qd#血管生成素样蛋白,Nd#白细胞介素,g:5#单核细胞趋化蛋白,N:9g#细胞
间黏附分子,]&8c#血管内皮生长因子!表中为相关系数 #A"

(!F#E#>
! 4̂TR#& @0R(X'(, X(,J 34XXR*(T)4, (,(*VK)K" & DH$' !L_# B)(WRT)3XRT),40(T6V,5d8c# 0*(3R,T(*-X4+T6
U(3T4X,5L8c# 0*(TR*RTBRX)/RB -X4+T6 U(3T4X, 9̂ 85Qd# (,-)404)RT),7*)JR0X4TR),, Nd# ),TRX*RSJ),, g:5#
'4,43VTR36R'4T(3T)30X4TR),,N:9g#),TRX3R**S*(X3R**(B6RK)4, '4*R3S*R,]&8c#/(K3S*(XR,B4T6R*)(*-X4+T6
U(3T4X!_R*(TRB 34RUU)3)R,T#A+(KB)K0*(VRB"(!F#E#>

B1D!L_患眼各房水细胞因子之间的相关性分析
@0R(X'(, 秩相关性分析结果显示"L_患者房水

中 ]&8c79与 5d8c)5L8c799)9̂ 85Qd<)Nd72)Nd7=)
Nd7"!) g:57" 呈 正 相 关 & #K D#E%"" i#E><#" 均
!F#E#>'" 5d8c与 5L8c799) 9̂ 85Qd< 呈正相关
& #K D #E;HH) #E<"<" 均 !F#E#> '" 5L8c799 与

9̂ 85Qd<)N:9g7" 呈正相关 &#KD#E%=$) #E;;<"均
!F#E#>'"9̂ 85Qd< 与 Nd72)Nd7=)g:57")N:9g7" 呈
正相关&#KD#E%2"i#E$%%"均 !F#E#>'"Nd72 与 Nd7=)
g:57")N:9g7" 呈 正 相 关 & #K D#E;#$ i#E$$2" 均
!F#E#>'"Nd7=与 g:57")N:9g7" 呈正相关&#KD#E=#;)
#E<>""均 !F#E#> '" g:57" 与 N:9g7" 呈 正 相 关
&#KD#E%HH"!F#E#>'&表 >'(

C9讨论

本研究选取的房水细胞因子大致可以分为 < 类"

分别是 ]&8c家族类"包括 ]&8c79和 5d8c,5L8c

家族"包括 5L8c799和 5L8c7YY,9̂ 85Qd< 家族,炎
症因子" 包括 Nd72) Nd7=) Nd7"!) g:57") N:9g7" 和
Q̂ c7"( L_组与对照组的 ]&8c79)5d8c)5L8c799)
9̂ 85Qd<)Nd72)Nd7=)Nd7"!)g:57" 和 N:9g7" 浓度存
在显著差异"可见上述细胞因子均参与了 L_的病理
过程"提示 L_的发生和发展与细胞因子中的 ]&8c

家族) 5L8c家族) 9̂ 85Qd家族及炎症因子密切
相关(

Nd7" 以 Nd7""和 Nd7"!形式存在"Nd7"!被认为是
Nd7" 中的主要致炎因子"与各种急慢性炎症性疾病有

关
* H+ ( 周莉等 * "#+

研究发现糖尿病患者房水中 Nd7"!
浓度高于对照组( 李宝华等 * ""+

研究发现糖尿病组大

鼠血清中 Nd7"!质量浓度高于对照组大鼠"房水中
Nd7"!质量浓度与对照组没有明显差异( 而本研究中
发现 L_组房水中 Nd7"!质量浓度明显低于对照组"
与以上研究结果不一致"其原因有待进一步研究(

本研究结果显示"5L_组房水中 5d8c)5L8c7
99)9̂ 85Qd< 浓度明显高于 5̂L_组( 5d8c属于
]&8c家族"是一种对生理性血管生成影响不大而对
病理性新生血管起关键作用的细胞因子"可以促进新
生血管生长)成熟"促进炎症反应"募集血管内皮细胞
迁移至缺氧的视网膜中

* ";+ ( 6̀(*)Z 等 * "%+
对 L_患者

术中切除的纤维增生膜进行免疫组织化学染色分析"
发现 5d8c集中分布在增生膜中
的血管内皮和临近血管区域"而
在没有新生血管迹象的视网膜中

不表达或表达很弱(
5L8c作为一种多功能细胞

因子"与纤维化)新生血管生成等
多种疾病相关

* "<+ ( 本研究结果
显示 L_组房水中 5L8c799质
量浓度明显高于对照组"且 5L_
组房水中 5L8c799质量浓度明
显高于 5̂L_组"5X()B4S 等 * ">+

研

究也发现 5L_患者血清和玻璃
体液的 5L8c799含量明显高于
5̂L_患者"与本研究结果一致(

9̂ 85Qd< 由视网膜色素上
皮细胞)gt**RX细胞)血管内皮细
胞分泌生成"a4J4S36)等 * "2+

通过

体外细胞培养发现高糖情况下视网膜色素上皮细胞中

9̂ 85Qd< 表达升高"且在视网膜内皮细胞中表现出促
血管生成作用( 本研究中结果显示"L_组患眼房水
中 9̂ 85Qd< 质量浓度明显高于对照组"且 5L_组
9̂ 85Qd< 质量浓度明显高于 5̂L_组(

视网膜激光光凝术是治疗 L_的主要方法之一"
激光的凝固效应可封闭渗漏的微血管"并可通过有效
破坏视网膜外层组织而减少其需氧量"促进新生血管
消退( 陈荣等 * "$+

研究发现光凝组术后 " B 房水中
]&8c和参与眼内异常血管生成的基质细胞衍生因子
" 表达水平显著低于术前( 而本研究中光凝组和非光
凝组之间各因子差异不明显"可能是由于许多患者行
视网膜光凝时间较久"; 个组眼内液中各因子质量浓
度趋于一致(

!#2! 中华实验眼科杂志 ;#;% 年 " 月第 <" 卷第 " 期!:6), \&[0 M06T6(*'4*"\(,S(XV;#;%"]4*1<"" 4̂1"
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本研究中发现 ]&8c79)9̂ 85Qd< 与 5d8c)5L8c
家族和炎症因子之间均存在显著相关性( 既往研究显
示"]&8c在高血糖环境以及缺氧条件下表达上调"是
由于 Q̂ c7()Nd7"!和生长因子等细胞因子调节的促炎
介质"最终出现血管通透性下降 &糖尿病黄斑水肿'
和O或病理性血管生成&5L_' * "=+ ( 对于血管通透性改
变和血管生成相关疾病"以及炎症信号传导的相关疾
病"9̂ 85Qd< 具有一定的调节作用 * "H+ ( 有研究发现
9̂ 85Qd< 作为一种促血管生成因子"可能成为 5L_
新的治疗靶点

* ;#+ (
研究表明 Nd72 可以诱导 Nd7= 产生"Nd72 也可以诱

导 ]&8c产生"从而促进新生血管形成 * ;"+ ( ]&8c和
N:9g7" 在视网膜血管内皮中的表达密切相关"协同上
调以促进糖尿病眼的白细胞稳定

* %+ ,也有研究显示"
]&8c诱导大脑微血管内皮 N:9g7" 表达上调 * ;;+ ( 本
研究中结果也显示"L_患眼房水中各炎症因子 Nd72)
Nd7=)g:57" 和 N:9g7" 两两之间存在显著正相关(

本研究虽然发现一些房水细胞因子对 L_的发生
和发展有一定的影响"但由于房水采样有一定的难度"
临床可操作性有待商榷( 对此"本团队已开展 L_患
者房水与血清中各因子之间的相关性研究"以期通过
分析采样血清即可对 L_的诊断提供指导( 本研究中
发现各房水细胞因子之间关系错综复杂"共同影响着
L_的发生和发展"可为后续研究眼内各细胞因子相
互作用机制提供一定的依据"并为 L_的诊断和新药
开发提供理论支持(
利益冲突!所有作者均声明不存在利益冲突

作者贡献声明!滕月#构思和设计研究方案)纳入病例)标本采集)分析

处理数据及文章撰写,曾筱婷#参与论文撰写"数据分析,罗英子#酝酿

和设计试验,张汝婷)李君慧#纳入病例"协助采样"数据采集,刘红)阳

艳#对文章的知识性内容作批评性审阅,俞晓艺#确定选题)设计试验)

文章定稿
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本刊对来稿中作者署名的著录要求

!!作者向本刊投稿时署名应符合以下条件#&"'参与课题的选题和实验设计"参与实验资料的收集)分析和论证( &;'参与论文

的起草或能够对论文中的方法学或关键部分进行修改( &%'能对审稿专家和编辑提出的修改意见进行核修"能够答辩并承担责任(

&<'对论文的诚信负责( 仅参与筹得资金或收集资料者以及仅对科研小组进行一般管理者均不宜署名为作者( 文中如有外籍作

者"应附外籍作者亲笔签名的在本刊发表的同意函( 集体署名的文章应于题名下列出署名单位"于文末列出论文整理者的姓名"并

须明确该文的主要责任者(

作者署名的名次应按对论文贡献大小顺序排列于文题下方"每篇论文须列出通信作者 " 名( 如无特殊约定"则视第一作者为

通信作者( 作者&包括通信作者'的署名及其排序应在投稿前由所有研究者共同讨论确定"在编排过程中不宜变更或增减"尤其是

通信作者和前三名作者"若确需变动者须提供所有署名作者的签名同意函并出示单位证明( 有英文文题的论著和综述应有全部作

者姓名的汉语拼音"列于英文文题之下(

本刊对论文中关键词的著录要求

!!本刊投稿的论文请分别在中英文摘要下方标引 %i= 个关键词以便于编制文献索引( 关键词应选取能反映文章主题概念的词

或词组"中英文关键词应一致( 投稿作者可登陆 6TT0#OO+++1,3W)1,*'1,)61-4/O'RK6 或 6TT0#OO+++1,3W)1,*'1,)61-4/OR,TXRkOZSRXV1

U3-)0 BWD'RK6 网站从美国国立医学图书馆的 gR@C数据库中选取关键词"其中文译名可参照中国医学科学院信息研究所编译的
.医学主题词注释字顺表/( 未被词表收录的新的专业术语&自由词'可直接作为关键词使用"但应排序在最后( 中医药关键词应

从中国中医科学院中医药信息研究所编写的.中医药主题词表/中选取( 关键词中的缩写词应按.医学主题词注释字顺表/还原为

全称"每个关键词之间用1,2分隔(
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!!.中华实验眼科杂志/是由中国科学技术协会主管)中华医学会主办)河南省眼科研究所!河南省立眼科医院承办的眼科专业

学术期刊"月刊"每月 "# 日出版( 本刊的报道范围主要为眼科基础和临床研究领域领先的科研成果"主要栏目设有专家述评)实验

研究)临床研究)调查研究)综述)病例报告等"学术内容涉及眼科疾病的基因学研究)基因诊断和基因靶向治疗)眼科遗传学研究)

分子生物学研究)眼科微生物学研究)眼科药物学研究)眼科生物材料研究)眼科表观遗传研究)眼科疾病的动物模型)眼科疾病的

流行病学研究)眼科疾病的多中心或单中心随机对照临床试验)循证医学临床实践及眼科疾病的临床研究等( 本刊拟刊出海外学

者的中文或英文原创性论文或评述类文章"欢迎国内外眼科研究人员踊跃投稿(
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