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Ξ　 糖尿病性视网膜病变 (diabet ic ret inopathy, DR )是糖尿

病严重并发症之一,是导致失明的重要原因之一。DR 具有进

行性、不可逆性发展的特点,目前临床上尚缺乏有效的治疗

方法。早期预防DR 的发生, 降低DR 发展的速度, 对减少

DR 致盲有重要意义。为了探讨DR 和糖化血清蛋白 (GSP)

之间的关系,寻找DR 患者良好的血糖控制指标,防止DR 的

发生发展, 2003年以来,我们对 103例 2型糖尿病患者进行

了DR 检查和 GSP 检测,现报告如下。

1　资料和方法

1. 1　研究对象　2003年 1～ 12月,第二军医大学长海医院

已确诊的 2型糖尿病患者 103例。有以下之一者予以排除:

合并其他严重全身性疾病者; 单眼和双眼屈光间质明显混

浊,影响眼底检查者; 眼底病变已做过激光治疗者; 伴有其他

眼底病变者。其中男 49例,女 54例,平均年龄 (60. 2±12. 1)

岁,平均病程 (10. 4±8. 2)年。所有病例中非糖尿病性视网膜

病变 (NDR ) 40例,单纯型糖尿病性视网膜病变 (BDR ) 36例,

增殖型糖尿病性视网膜病变 (PDR ) 27例。

1. 2　方法　根据 1985年第 3届眼科学术会议制定的“糖尿

病性视网膜病临床分期标准”分成BDR 组 (非增殖型)及

PDR 组, DR 共分 6 期, (即É～ Ë 期为单纯型, Ì～ Î 期为

增殖型)。经 0. 25%托吡卡胺和 5%去氧肾上腺素滴眼液散

瞳后用直接眼底镜检查眼底 (内分泌科根据眼科医生会诊记

录,门诊由专业眼科医生进行检查对DR 予以诊断并分类)。

内分泌科病例所有标准均参考患者入院后的第 1次抽

血化验结果,即治疗尚未介入时的情况为准,门诊病例以第 1

次就诊时的化验结果为准。GSP 采用蛋白酶 K 显色法,检测

仪器为日本H ITA CH I公司生产的 7600全自动生化分析仪,

试剂为美国 GEN IYM E 公司生产。

1. 3　统计学处理　检测结果用 xθ±s表示,两组间均数比较

采用 t 检验, 多组均数比较用方差分析。统计分析采用

SPSS10. 0统计软件。

2　结　果

103例 2型糖尿病患者中NDR 组 40例,BDR 组 36例,

PDR 组 27 例。经检测 PDR 组、BDR 组、NDR 组及DR 组

(PDR 组+ BDR 组) GSP 平均值分别为 (412. 8±53. 0)、

(363. 9±59. 8)、(250. 2±43. 6)和 (385. 6±61. 4) Λmo löL。

PDR 组患者 GSP 平均值高于 BDR 组患者, BDR 组患者

GSP 平均值高于NDR 组患者。三组间差异具有显著性意义

( P < 0. 01)。且DR 组患者 GSP 平均值显著高于NDR 组

(P < 0. 01)。结果显示, GSP 增高的患者易发生DR , 且 GSP

的增高与DR 的严重程度有关。

3　讨　论

糖代谢紊乱是发生DR 的根本原因,毛细血管基底膜在

持续高血糖影响下,胶原蛋白可以形成网状的糖化产物。血

浆中的一些蛋白质分子渗出到血管外层时,能够与胶原蛋白

的这些糖化产物结合,不断造成基底膜增厚及毛细血管的阻

塞,从而引起一系列的微血管病变,可以认为这些因素是导

致DR 的主要原因[1 ]。

GSP 是血清蛋白质在高血糖作用下发生的缓慢连续的

非酶促糖化反应的产物,是葡萄糖与血清蛋白质 (主要与白

蛋白)结合形成的。血清白蛋白的半衰期大约为 17 d左右,测

定GSP 能反映测定 2～ 3周的平均血糖水平。所以测定糖化

白蛋白是评价糖尿病患者取样前 2～ 3周血糖控制情况的良

好指标[2 ]。

血糖持续增高引起视网膜组织缺氧是DR 发生发展的

主要机制。高血糖出现多元醇通路使细胞中山梨醇和果糖增

多并使细胞水肿、细胞破裂外,还干扰了肌醇磷酸的代谢,导

致毛细血管周细胞的生理作用减弱, 使毛细血管收缩力丧

失,自身调节失常,血循环障碍。实验研究发现,毛细血管基

底膜增厚是毛细血管组织学改变的标志,而毛细血管基底膜

增厚与周细胞功能减弱、识别异常有关。GSP 对DR 的影响

原因目前尚不完全明了,我们分析可能也与上述机制有关。

GSP 除了反映高血糖对视网膜的损害,还直接对视网膜细胞

进行损伤。在视网膜病变早期改变主要是周细胞死亡, 而

GSP 能诱导视网膜周细胞的死亡。K im 等[3 ]在研究中发现:

GSP 在诱导培养的小牛视网膜外周细胞死亡氧化应急中起

了重要作用。因此,有些眼科医生把GSP 水平作为间接反映

DR 及其程度的指标。本研究结果表明: NDR 组、BDR 组及

PDR 组相互之间 GSP 水平的差异具有明显统计学意义

(P < 0. 01) ; DR 的程度和进程与 GSP 明显相关。GSP 对预

防和早期治疗DR 有重要的临床意义。

血糖和 GSP 水平都是评价糖尿病的指标。血糖浓度由

于受各种因素的影响 (如饮食)波动较大,只能反映患者当时
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的血糖水平,且多次静脉抽血给患者的身体和心理造成了一

定负担,而GSP 则相对稳定,不受临床血糖波动的干扰[4 ]。由

于 GSP 不受输糖输液、尿素氮及肌酐影响, 检测方法简单,

其水平能快速、安全、准确地反映中短期血糖控制情况。由于

DR 是多因素影响的结果,所以在分析DR 的发生发展时,除

了结合 GSP 水平外, 最好综合考虑病程、糖化血红蛋白、血

脂等因素。
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Ξ 　 转化生长因子 ( t ransfo rm ing grow th facto r, T GF ) Β家

族是一类属结构相关蛋白的异二聚体多肽, 至少包括 3 种

(T GFΒ1～ 3) ,其中T GFΒ1是人体内的主要形式。T GFΒ通过

与细胞膜上的 T GFΒÉ～ Ì 型受体结合,发挥其包括导致细

胞凋亡在内的各种细胞信号传递作用。T GFΒ家族成员的变
化可能与胃癌[1, 2 ]、壶腹部癌[3 ]和结直肠癌[4 ]等肿瘤的恶性

表型密切相关。本研究测定了 29例胃癌患者的血清 T GFΒ1

浓度、原发灶组织 T GFΒ1和 T GFΒÊ 型受体mRNA 表达水

平,旨在探讨它们与胃癌浸润和转移的关系。

1　资料和方法

选择确诊的胃癌患者 29 例,根据病理报告和手术探查

结果,按肿瘤组织学分化程度、生长方式 (M ing法)和淋巴结

转移情况分为 6 组, 即分化较差组 (12 例)、分化较好组 (17

例)、浸润组 (19 例)、膨胀组 (10 例)和有淋巴结转移组 (17

例)、无淋巴结转移组 (12例)。分化较差组为低分化腺癌、印

戒细胞癌和未分化癌,分化较好组为高分化乳头状腺癌和中

分化管状腺癌。所有患者术前检查均未发现心、肝、肺、肾等

重要器官的器质性病变,均未行放疗、化疗或生物治疗。选择

34例健康献血员作为对照。被检者年龄 35～ 69岁,相应各组

的年龄和性别比均无明显统计学差异。胃癌组采血时间为术

前 1周内。

取被检者的空腹外周静脉血 3 m l,应用酶联免疫吸附法

(EL ISA )复管测定血清 T GFΒ1, 所用 T GFΒ1 单抗由日本

M atsuzaw a教授惠赠[5 ]。取新鲜胃癌及距癌边缘 5 cm 以上

的非肿瘤组织标本,经液氮速冻后置- 80℃保存; 异硫氰酸

胍一步法抽提组织 RNA , 以本院检验科自制探针 (人类

T GFΒ1和 T GFΒÊ 型受体 cDNA , 地高辛标记)作点杂交分

析,所得结果经计算机灰度扫描并自动测算出每个斑点的平

均灰度值,反映mRNA 相对水平。

所有数据以 xθ±s表示,用 t检验和秩相关分析进行统计

学处理。

2　结　果

2. 1　血清 T GFΒ1 浓度　术前胃癌组血清 T GFΒ1 浓度为

(27±10) ΛgöL (n= 29) , 显著高于健康对照组的 (2±1) Λgö

L (n= 34, P < 0. 001)和术后胃癌组的 (8±3) ΛgöL (n = 29,

P < 0. 01) ; 分化较差组、浸润组及伴有淋巴结转移组的血清

T GFΒ1浓度均分别明显高于分化较好组 (P < 0. 05)、膨胀组

(P < 0. 05)及无淋巴结转移组 (P < 0. 01) ; 术后胃癌组血清

T GFΒ1浓度亦明显高于对照组 (P < 0. 05) ,但胃癌各组之间

的差别无明显统计学意义。详见表 1。

2. 2　胃癌标本 T GFΒ1和 T GFΒÊ 型受体mRNA 水平　胃

癌组的 T GFΒ1 mRNA 灰度均值 (122±44)明显高于健康对

照组 (41±13, P < 0. 01) ;浸润组或伴有淋巴结转移组分别明

显高于膨胀组或无淋巴结转移组 (P < 0. 05) ,但分化较差组

与分化较好组之间无明显统计学差异。胃癌组的 T GFΒÊ型

受体mRNA 灰度均值 (36±12)显著低于健康对照组 (82±

22) ,浸润组、伴有淋巴结转移组及分化较差组均分别明显低

于膨胀组、无淋巴结转移组和分化较好组 (P < 0. 05)。详见
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