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湿性老年性黄斑变性患者血浆脂联素水平的研究
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【摘　要】目的：观察湿性老年性黄斑变性（Ａｇｅｒｅｌａｔｅｄｍａｃｕｌａｒｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ，ＡＭＤ）患者的血浆脂联素（Ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ，ＡＰＮ）水平
及外周血单个核细胞的ＡＰＮ受体１、受体２的表达水平。方法：１５个患者［平均年龄（６９．０７±６．７１）岁］和 １５个健康对照［平
均年龄（６４．２±７．４６）岁］纳入本研究。所有人都不患有糖尿病、高脂血症、肾脏疾病、冠心病、心脏功能衰竭、肾脏功能衰竭等
疾病。血浆ＡＰＮ水平由ＥＬＩＳＡ测定。外周血单个核细胞的 ＡＰＮ受体表达水平由 ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ测定。采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分
析处理两变量相关性分析，包括血浆ＡＰＮ分别与临床指标、ＡＰＮ受体表达水平、内环境稳态模型评估的胰岛素抵抗指数（Ｈｏ
ｍｅｏｓｔａｓｉｓｍｏｄｅｌａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＨＯＭＡＩＲ）。结果：病例组的血浆ＡＰＮ水平明显低于对照组，分别是（１．１８±０６５）
μｇ?ｍｌ和（２．００±０．６３）μｇ?ｍｌ，Ｐ＝０．００２。还发现病例组的血糖水平明显高于对照组，分别是（５．４２±０．６４）ｍｍｏｌ?Ｌ和（４．７９
±０．３９）ｍｍｏｌ?Ｌ，Ｐ＝０．００３。但是，２组的外周血单个核细胞的 ＡＰＮ受体的 ｍＲＮＡ表达水平差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
结论：血浆ＡＰＮ浓度在湿性ＡＭＤ患者中是降低的，提示与ＡＰＮ相关的胰岛素抵抗可能存在于湿性 ＡＭＤ的病理性血管新生
过程中。

【关键词】脂联素；胰岛素抵抗；脉络膜新生血管；湿性老年性黄斑变性

【中国图书分类法分类号】Ｒ７７４．５ 【文献标志码】Ａ 【收稿日期】２０１１１２３０

Ｐｌａｓｍａａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎｌｅｖｅｌｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｗｅｔ
ａｇｅｒｅｌａｔｅｄｍａｃｕｌａｒｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ

ＷＡＮＧＪｕｎ，ＰＥＮＧＨｕｉ，ＭＡＯＤａｎｎａ，ＦＵＰｅｎｇ，ＹＩＮＪｕａｎｐｉｎｇ，ＬＥＩＢｏ
（ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＯｐｔｈｏｍｏｌｏｇｙ，ｔｈｅＦｉｒｓｔＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌ，ＣｈｏｎｇｑｉｎｇＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ；

ＫｅｙＬａｂａｒｏｒｙｏｆＯｐｔｈｏｍｏｌｏｇｙｉｎＣｈｏｎｇｑｉｎｇ）
【Ａｂｓｔｒａｃｔ】Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ：Ｔｏｏｂｓｅｒｖｅｔｈｅｌｅｖｅｌｏｆｐｌａｓｍａａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ（ＡＰＮ）ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｗｅｔａｇｅｒｅｌａｔｅｄｍａｃｕｌａｒｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ（ｗｅｔ
ＡＭＤ）ａｓｗｅｌｌａｓｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｔｈｅＡＰＮｒｅｃｅｐｔｏｒｓ（ＡｄｉｐｏＲ１ａｎｄＡｄｉｐｏＲ２）ｉｎｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｒｃｅｌｌｓ（ＰＢＭＣ）．
Ｍｅｔｈｏｄｓ：Ｆｉｆｔｅｅｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｎａｖｅｒａｇｅａｇｅｏｆ（６９．０７±６．７１）ｙｅａｒｏｌｄ（ｅｘｃｌｕｄｉｎｇｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ｈｙ
ｐｅｒｌｉｐｉｄａｅｍｉａ，ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅ，ｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅａｎｄｒｅｎａｌｆａｉｌｕｒｅ）ｗｅｒｅｅｎｒｏｌｌｅｄａｓｔｈｅｃａｓｅｇｒｏｕｐｗｈｉｌｅ１５ｈｅａｌｔｈｙｓｕｂ
ｊｅｃｔｓｗｉｔｈａｎａｖｅｒａｇｅａｇｅｏｆ（６４．２±７．４６）ｙｅａｒｏｌｄｗｅｒｅｅｎｒｏｌｌｅｄａｓｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．ＴｈｅｌｅｖｅｌｏｆｐｌａｓｍａＡＰＮｗａｓａｓｓｅｓｓｅｄｂｙｅｎ
ｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙａｎｄｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆＡＰＮｒｅｃｅｐｔｏｒｓｉｎＰＢＭＣｗｅｒｅｅｘａｍｉｎｅｄｂｙｒｅａｌｔｉｍｅｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅＰＣＲ．
ＴｈｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｐｌａｓｍａＡＰＮａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ，ｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆＡＰＮｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓｍｏｄｅｌａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｉｎ
ｄｅｘｅｓｏｆｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ（ＨＯＭＡＩＲ）ｗｅｒｅａｎａｌｙｚｅｄｂｙＰｅａｒｓｏｎ’ｓｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ．Ｒｅｓｕｌｔｓ：ＡＰＮｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓｉｎｔｈｅｃａｓｅｇｒｏｕｐｗｅｒｅ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ［（１．１８±０．６５）μｇ?ｍｌｖｓ．（２．００±０．６３）μｇ?ｍｌ，Ｐ＝０．００２］．Ｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅｗａｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｉｎｔｈｅｃａｓｅｇｒｏｕｐｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ［（５．４２±０．６４）ｍｍｏｌ?Ｌｖｓ．（４．７９±０．３９）ｍｍｏｌ?Ｌ，Ｐ

＝０．００３］．Ｈｏｗｅｖｅｒ，ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｍＲＮＡ
ｌｅｖｅｌｓｏｆＡｄｉｐｏＲ１ａｎｄＡｄｉｐｏＲ２ｉｎＰＢＭＣｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ
（Ｐ＞０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：ＰｌａｓｍａＡＰＮｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｉｓｌｏｗｅｒｉｎｐａ
ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｗｅｔＡＭＤ，ｉｎｄｉｃａｔｉｎｇｔｈａｔＡＰＮｒｅｌａｔｅｄｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ

—９１３—重庆医科大学学报２０１２年第３７卷第４期 （ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｏｎｇｑｉｎｇＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ２０１２．Ｖｏｌ．３７Ｎｏ．４）



ｍａｙｂｅｉｎｖｏｌｖｅｄｉｎｔｈｅｐａｔｈｏｌｏｇｉｃｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎｏｆｗｅｔＡＭＤ．
【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ；ｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ；ｃｈｏｒｏｉｄａｌｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ；ｗｅｔａｇｅｒｅｌａｔｅｄｍａｃｕｌａｒｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ

　　老年性黄斑变性（Ａｇｅｒｅｌａｔｅｄｍａｃｕｌａｒｄｅｇｅｎｅｒａ
ｔｉｏｎ，ＡＭＤ）是全世界范围内最普遍的致盲疾病之
一，而且其发病率不断升高［１］。特别是湿性 ＡＭＤ，
以脉络膜新生血管（Ｃｈｏｒｏｉｄａｌｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ，
ＣＮＶ）为病理特征，是导致严重的不可逆性视力损伤
的主要原因［２］。由于我国人口结构的老龄化，湿性

ＡＭＤ对老年人生活水平的影响随着其发病率的增
加而升高。当前的治疗措施，包括光动力学治疗和

抗新生血管药物，都集中于逆转血管新生的过程［２］。

鉴于即便联合当前的治疗措施也只能得到有限疗效

的现状和最近研究的结果提示，人体系统的其他因

素可能在该疾病的严重程度和预后情况中起到重要

作用［３］。

脂联素（Ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ，ＡＰＮ）是 １种新型的蛋白
质激素，由脂肪细胞专一分泌然后进入血流从而调

节一系列新陈代谢过程，包括血糖水平的调节和脂

肪酸的分解代谢，从而防止２型糖尿病、肥胖和动脉
粥样硬化的发生［４］。已有报道发现低血浆 ＡＰＮ水
平存在于病理性的血管新生疾病［５，６］。同时，在激光

诱导ＣＮＶ的动物模型中证实了 ＡＰＮ的抗新生血管
作用［７，８］。但是，湿性ＡＭＤ患者的血浆ＡＰＮ水平却
没有被报道过。

另外，最近的研究提示湿性ＡＭＤ的病理过程有
炎症成分的参与［９］。同时，一些研究证实 ＡＰＮ具有
抗炎作用［１０，１１］。ＡＰＮ的２个受体，受体１（ＡｄｉｐｏＲ１）
和受体２（ＡｄｉｐｏＲ２）存在于外周血单个核细胞（Ｐｅ
ｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｒｃｅｌｌ，ＰＢＭＣ），而且在终末
肾病患者中，上述２种受体表达量的增加可能具有
适当的抗炎作用［１２］。因为 ＡＰＮ及其受体信号通道
可能受到其受体表达量的影响，所以值得研究湿性

ＡＭＤ患者的ＡｄｉｐｏＲ表达情况。
因此，本研究测定了湿性ＡＭＤ患者的血浆ＡＰＮ

水平，同时运用ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ检测了ＰＢＭＣ中Ａｄｉ
ｐｏＲ的ｍＲＮＡ水平。

１　对象和方法

１．１　研究对象
１．１．１　病例组　１５例患者（８例男性；７例女性；年龄５７～
７９岁）纳入本研究。所有患者都是本院眼科门诊的随访患
者。纳入标准见后。排除患有糖尿病、高血压、高脂血症、肾

脏疾病、冠心病、心衰和肾衰等疾病的患者。所有患者在采

集血液样本前都没有接受任何治疗。所有患者都进行了一

系列眼科检查，包括裂隙灯检查、眼底照相、眼底荧光造影

（Ｆｕｎｄｕｓｆｌｕｏｒｅｓｅｃｉｎｅａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＦＦＡ），吲哚菁绿造影（Ｉｎｄｏ
ｃｙａｎｉｎｅｇｒｅｅｎａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＩＣＧＡ）和 ＯＣＴ。ＦＦＡ和 ＩＣＧＡ使用
共聚焦激光扫描系统（ＳｐｅｃｔｒａｌｉｓＨＲＡ，德国）同时进行。
１．１．２　对照组　１５例健康者（８例男性；７例女性；年龄５２
～８１岁）作为对照组，其与病例组在血压、年龄、身体质量指
数（Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）和性别相匹配，并进行了一些常规
身体检查以明确他们都未患有糖尿病、高血压、高脂血症、肝

病、肾病和其他代谢性疾病。另外，他们都没有糖尿病和高

血压家族史。所有患者和健康对照者都以书面形式告知并

同意参加本研究。本研究得到重庆医科大学附属第一医院

伦理委员会批准。研究者连续２ｄ上午对处于静息状态下的
所有试验对象使用水银血压计测量血压，然后将平均值作为

每一个体的收缩压和舒张压。

１．２　实验方法
１．２．１　ＥＬＩＳＡ法测定血浆ＡＰＮ浓度　在隔夜禁食１２ｈ后，
抽取６ｍｌ静脉血用于测量血浆脂类（总胆固醇、甘油三酯、
高密度脂蛋白（Ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ，ＨＤＬ）、低密度脂蛋白
（Ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ，ＬＤＬ）、血糖、胰岛素、血浆 ＡＰＮ。多
余的血液样本以１０００ｇ离心然后保存在－２０℃冰箱以备进
一步研究。血浆ＡＰＮ采用 ＥＬＩＳＡ试剂盒（美国 Ｒ＆Ｄ公司）
并严格按照内附说明书要求测定，应用多功能酶标仪（美国

ＭｏｌｅｃｕｌａｒＤｅｖｉｃｅｓ公司）读取结果。胰岛素抵抗使用 ＨＯＭＡ
ＩＲ［ＨＯＭＡＩＲ＝血糖（ｍｍｏｌ?Ｌ）×胰岛素 （μＵ?ｍｌ）?２２．５］
评估。

１．２．２　ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ法检测 ＰＢＭＣ的 ＡｄｉｐｏＲｍＲＮＡ表达
水平　为了研究ＡＰＮ信号通路与湿性ＡＭＤ的关系，测定了
ＰＢＭＣ的ＡｄｉｐｏＲ１和ＡｄｉｐｏＲ２ｍＲＮＡ表达水平。１０ｍｌ血液
样本用乙二胺四乙酸（ＥＤＴＡ）抗凝后再加入 ＰＢＳ１∶１稀释。
然后加入淋巴细胞分离液（中国ＴＢＤｓｃｉｅｎｃｅｓ公司）以８００ｒ?
ｍｉｎ离心２５ｍｉｎ分离ＰＢＭＣ。细胞总 ＲＮＡ使用 ＲＮＡｉｓｏＰｌｕｓ
（中国 Ｔａｋａｒａ公司）提取，接着使用逆转录试剂盒（中国
Ｔａｋａｒａ公司）逆转录为 ｃＤＮＡ以备定量 ＰＣＲ研究。ｃＤＮＡ采
用ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ在ＢｉｏＲａｄｃ１０００仪器（美国ＢｉｏＲａｄＬａｂｏ
ｒａｔｏｒｉｅｓ）上进行，使用的引物如下：人 ＡｄｉｐｏＲ１：ＩＤ（ＨｓＱＲＰ
３５４５２）；人 ＡｄｉｐｏＲ２：ＩＤ（ＨｓＱＲＰ３７３１９）；ＧＡＰＤＨ：ＩＤ（Ｈｓ
ＱＲＰ２０１６９）（美国 ＧｅｎｅＣｏｐｏｅｉａ公司）。所有引物的特异性
已由ＧｅｎｅＣｏｐｏｅｉａ公司负责证实。ＰＣＲ扩增在２０μｌ体系内
加入ａｌｌｉｎｏｎｅｑＰＣＲＭｉｘ（美国 ＧｅｎｅＣｏｐｏｅｉａ公司）进行。反
应条件如下：９５℃ １０ｍｉｎ，９５℃ １０ｓ４０个循环，６０℃ ２０ｓ，
７２℃ １５ｓ。荧光信号在７２℃～９５℃采集，ＰＣＲ扩增结束后
绘制溶解曲线。

１．３　统计学方法
采用ＳＰＳＳ１７．０软件（美国ＳＰＳＳ公司）进行分析，形成的

各组计量数据以（珋ｘ±ｓ）表示。使用 Ｌｅｖｅｎｅ’ｓ检验评价变量
的分布情况，病例组和对照组的显著差异性分析采用 ｔ检
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验。采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析处理两变量相关性分析。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　病例组和对照组的人体测量、临床指标和血浆 ＡＰＮ
浓度

病例组和对照组的人体测量和实验室测量数据见表１。
２组在年龄、ＢＭＩ、胰岛素、收缩压和舒张压上的差别无统计学
意义。病例组的血糖水平和 ＨＯＭＡＩＲ显著高于对照组
（Ｐ＜０．０５），血浆ＡＰＮ水平显著低于对照组（Ｐ＝０．００２，表１）。
２．２　病例组和对照组ＰＢＭＣ的ＡｄｉｐｏＲｍＲＮＡ水平

ＰＢＭＣ的ＡｄｉｐｏＲ１、ＡｄｉｐｏＲ２ｍＲＮＡ水平在２组之间差异
没有统计学意义（Ｐ＞０．０５，表２）。

表１　病例组和对照组的人体测量、临床指标

和血浆ＡＰＮ浓度（珔ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．１　Ｐｈｙｓｉｃａｌｉｎｄｅｘ，ｃｌｉｎｉｃａｌｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ，ｐｌａｓｍａ
ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｏｎｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｃａｓｅ

ｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（珔ｘ±ｓ）

指标
　病例组
　（ｎ＝１５）

　对照组
　（ｎ＝１５）

ｔ值 Ｐ值

性别（男?女） 　８?７ 　８?７

年龄 （岁） ６９．０７±６．７１ ６４．２０±７．４６ １．８７９ ０．０７１

收缩压（ｍｍＨｇ） １２９．４７±６．８２ １２６．４７±９．０５ １．０２５ ０．３１４

舒张压（ｍｍＨｇ） ８２．６７±６．１３ ８１．４７±４．７２ ０．６０１ ０．５５３

总胆固醇（ｍｍｏｌ?Ｌ） ４．８６±０．９４ ４．８７±０．９８ ０．０１７ ０．９８６

甘油三酯（ｍｍｏｌ?Ｌ） １．５４±０．６５ １．３４±０．９６ ０．６６３ ０．５１３

ＬＤＬ（ｍｍｏｌ?Ｌ） ２．８８±０．７６ ２．７７±０．８２ ０．３７９ ０．７０８

ＨＤＬ（ｍｍｏｌ?Ｌ） １．４３±０．３２ １．４９±０．３４ ０．４４８ ０．６５７

ＢＭＩ（ｋｇ?ｍ２） ２３．６８±２．６２ ２３．０３±３．１３ ０．６１３ ０．５４５

ＨＯＭＡＩＲ １．８３±０．９１ １．１７±０．７５ ２．１５９ ０．０４０

胰岛素（μＵ?ｍｌ） ７．４２±３．０９ ５．６１±３．９３ １．４０３ ０．１７１

血糖 （ｍｍｏｌ?Ｌ） ５．４２±０．６４ ４．７９±０．３９ ３．２５３ ０．００３

血浆ＡＰＮ（μｇ?ｍｌ） １．１８±０．６５ ２．００±０．６３ ３．５１２ ０．００２

表２　病例组和对照组ＰＢＭＣ的ＡｄｉｐｏＲｍＲＮＡ水平
Ｔａｂ．２　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓｏｆＡｄｉｐｏＲｍＲＮＡｉｎＰＢＭＣ
ｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｃａｓｅｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ

分组 ＡｄｉｐｏＲ１ｍＲＮＡ ＡｄｉｐｏＲ２ｍＲＮＡ

病例组 （ｎ＝１５） １．１５±０．７５ １．４０±１．２６

对照组 （ｎ＝１５） １．２２±０．９４ １．３９±１．０５

ｔ值 ０．２０８ ０．０４５

Ｐ值 ０．８３７ ０．９６５

２．３　血浆ＡＰＮ与其他指标的相关性分析
在病例组中，血浆ＡＰＮ水平与总胆固醇和ＬＤＬ都呈负相

关（ｒ＝－０．６０２，Ｐ＝０．０１７和ｒ＝－０．０５２，Ｐ＝０．０４６，图１）；在
对照组中，血浆ＡＰＮ水平与总胆固醇和ＬＤＬ没有相关性。在
２组中都没有发现血浆 ＡＰＮ水平分别与血糖、ＢＭＩ、胰岛素、

ＨＯＭＡＩＲ、其他脂类指标和ＡｄｉｐｏＲｍＲＮＡ的相关性。

图１　病例组的血浆ＡＰＮ水平与总胆固醇和ＬＤＬ的相关性
Ｆｉｇ．１　ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｐｌａｓｍａＡＰＮ，ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ

ａｎｄＬＤＬｉｎｔｈｅｃａｓｅｇｒｏｕｐ

３　讨　论

有报道发现血浆 ＡＰＮ水平在增殖性糖尿病视
网膜病变的患者中是下降的，提示 ＡＰＮ对病理性新
生血管的抑制作用［５］。这与之前一篇关于前列腺癌

的报道一致［６］。在动物实验中也有类似的发

现［７，８］。在激光诱导的 ＣＮＶ小鼠模型中，ＡＰＮ、Ａｄｉ
ｐｏＲ１、ＡｄｉｐｏＲ２在眼部的表达是增加的，给予小鼠重
组ＡＰＮ治疗后，血管内皮生长因子（Ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏ
ｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）的水平和 ＣＮＶ面积大小
明显减小［９］。在另外一种ＣＮＶ实验模型中，作者证
实ＡＰＮ通过调节肿瘤坏死因子 α（Ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓ
ｆａｃｔｏｒα，ＴＮＦα）抑制由缺氧引起的视网膜血管形成
过程［１０］。

本研究的主要发现是湿性 ＡＭＤ患者的血浆
ＡＰＮ水平是下降的。同时发现湿性 ＡＭＤ患者存在
胰岛素抵抗，即虽然２组的胰岛素水平差别没有统
计学意义，但是血糖和ＨＯＭＡＩＲ有显著差异。这一
结果正好可以支持一个公认的观点：ＡＰＮ具有胰岛
素增敏作用。动物实验的结果证明，ＡＰＮ是通过增
加胰岛素敏感性而不是增加胰岛素表达来降低血糖

水平［１３］。而且实验证实 ＡＰＮ与胰岛素抵抗呈负相
关［１４］。与ＡＰＮ相关的胰岛素抵抗不仅存在于２型
糖尿病、肥胖、动脉粥样硬化中，还存在于某些恶性

肿瘤病变中。有２篇报道说明血浆 ＡＰＮ越低，发生
子宫内膜癌的几率越大，可能是一个子宫内膜癌的

独立危险因素［１５，１６］。还有２篇报道称血浆 ＡＰＮ水
平与乳腺癌的发生率呈负相关［１７，１８］。综上所述，与

低血浆ＡＰＮ水平相关的胰岛素抵抗存在于某些病
理性血管新生疾病中，但与 ＡＰＮ相关的胰岛素抵抗
是否有助于血管形成需要进一步研究。
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还发现在湿性 ＡＭＤ患者中，血浆 ＡＰＮ水平与
总胆固醇和ＬＤＬ都呈负相关；同样的相关性在对照
组中没有发现。此外，在２组中都没发现 ＡＰＮ与胰
岛素或者ＨＯＭＡＩＲ的相关性，这一结果得到了以往
研究的证实［５］。人类试验的证据提示脂代谢紊乱可

能存在于湿性 ＡＭＤ的病理过程中［１９］。因此，本研

究可作为脂代谢紊乱参与湿性 ＡＭＤ病理过程的有
利证据。

越来越多的证据提示炎症反应和免疫系统在湿

性ＡＭＤ的病理过程中起到一定作用，所以我们研究
了ＰＢＭＣ的 ＡｄｉｐｏＲｍＲＮＡ表达。但是并没有发现
ＰＢＭＣ的ＡｄｉｐｏＲ１和 ＡｄｉｐｏＲ２ｍＲＮＡ表达水平在２
组之间存在显著差异。

本研究同时存在一些不足。首先，有限的病例

组决定了本研究不能进一步分析每个指标是否是湿

性ＡＭＤ的危险因素。其次，本研究是病例对照研
究，不能确定低血浆 ＡＰＮ水平是否导致湿性 ＡＭＤ
的视网膜病变的发生和发展，反之亦然。

总之，本研究的结果提示在与对照组年龄、

ＢＭＩ、性别相匹配的湿性ＡＭＤ患者血浆ＡＰＮ水平是
下降的。低血浆 ＡＰＮ水平相关的胰岛素抵抗可能
存在于湿性ＡＭＤ的发病机制中，建议可以进行更大
样本量的前瞻性研究以明确ＡＰＮ在湿性ＡＭＤ病理
过程中的真实作用。
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