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摘要
目的:探讨血清 ｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－１４１－３ｐ 水平变化与糖尿病
视网膜病变患者不同疾病分期的关系ꎮ
方法:选取 ２０１９－１０ / ２０２２－１１ 本院收治的 １９８ 例 ２ 型糖尿
病患者为研究对象ꎬ根据不同分期将患者分为非糖尿病视
网膜病变(ＮＤＲ)组 ７０ 例、非增殖期糖尿病视网膜病变
(ＮＰＤＲ)组 ６６ 例、增殖期糖尿病视网膜病变(ＰＤＲ)组 ６２
例ꎻ同期选取 ６７ 例本院体检正常的志愿者作为对照组ꎮ
采用实时荧光定量 ＰＣＲ(ｑＲＴ－ＰＣＲ)法检测血清 ｃｉｒｃＦＴＯ
和 ｍｉＲ－１４１－３ｐ 水平ꎻ采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析检验糖尿
病视网膜病变患者血清 ｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－１４１－３ｐ 与各指标间
的相关性ꎻ采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析探讨糖尿病视网
膜病变的影响因素ꎮ
结果:ＰＤＲ 组 ｃｉｒｃＦＴＯ、收缩压(ＳＢＰ)、舒张压(ＤＢＰ)高于
对照组、ＮＤＲ 组、ＮＰＤＲ 组ꎬｍｉＲ－１４１－３ｐ、高密度脂蛋白胆
固醇(ＨＤＬ－Ｃ)低于对照组、ＮＤＲ 组、ＮＰＤＲ 组(Ｐ<０.０５)ꎮ
ＮＤＲ 组、ＮＰＤＲ 组、ＰＤＲ 组空腹血糖( ＦＰＧ)、糖化血红蛋
白(ＨｂＡ１ｃ)高于对照组(均 Ｐ<０.０５)ꎮ ＰＤＲ 组病程高于
ＮＤＲ 组和 ＮＰＤＲ 组(Ｐ<０.０５)ꎮ 糖尿病视网膜病变患者血
清 ｃｉｒｃＦＴＯ 与 ＳＢＰ、ＤＢＰ、ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ 呈正相关ꎬｍｉＲ－１４１－
３ｐ 与 ＳＢＰ、ＤＢＰ、 ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ 呈负相关 (均 Ｐ < ０. ０５)ꎮ
ｃｉｒｃＦＴＯ 是影响糖尿病视网膜病变的危险因素ꎬｍｉＲ－１４１－
３ｐ 是影响糖尿病视网膜病变的保护因素(Ｐ<０.０５)ꎮ
结论:糖尿病视网膜病变患者血清 ｃｉｒｃＦＴＯ 显著升高ꎬ
ｍｉＲ－１４１－３ｐ 显著降低ꎬ二者均与疾病分期密切相关ꎬ有
望成为评估疾病进展的重要指标ꎮ
关键词:糖尿病视网膜病变ꎻｃｉｒｃＦＴＯꎻｍｉＲＮＡ－１４１－３ｐꎻ疾
病分期ꎻ高密度脂蛋白胆固醇
ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２３.７.２０

Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｃｉｒｃＦＴＯ ａｎｄ ｍｉＲ －
１４１－３ｐ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｗｉｔｈ
ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｔａｇｅ

Ｔａｏ Ｔｉａｎ１ꎬ３ꎬ４ꎬ Ｒｕ Ｌｉｕ１ꎬ３ꎬ４ꎬ Ｊｉｎｇ －Ｌｉ Ｐｅｎｇ１ꎬ３ꎬ４ꎬ Ｇｕｏ －
Ｐｉｎｇ Ｋｕａｎｇ１ꎬ３ꎬ４ꎬ Ｘｉａｏ － Ｐｉｎｇ Ｚｈｏｕ１ꎬ３ꎬ４ꎬ Ｘｉａｏ －
Ｘｉ Ｙａｏ２ꎬ３ꎬ４

Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｉｔｅｍｓ:Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ｉｎｎｏｖａｔｉｏｎ Ｇｕｉｄａｎｃｅ
Ｐｒｏｊｅｃｔ ｏｆ Ｈｕｎａｎ (Ｎｏ.２０２１ＳＫ５０３０１)ꎻ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｐｒｏｊｅｃｔ
ｏｆ Ｘｉａｎｇｎａｎ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ (Ｎｏ.２０２１ＸＪ１４９)
１Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎻ ２Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｎｅｕｒｏｌｏｇｙꎬ ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ
Ｐｅｏｐｌｅ􀆳ｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｅｎｚｈｏｕꎬ Ｃｈｅｎｚｈｏｕ ４２３０００ꎬ Ｈｕｎａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ
Ｃｈｉｎａꎻ ３Ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｘｉａｎｇｎａｎ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ
Ｃｈｅｎｚｈｏｕ ４２３０９９ꎬ Ｈｕｎａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ４Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｏｆ
Ｍｅｄｉｃａｌ Ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ Ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ Ｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅ ｏｆ Ｈｕｎａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ
Ｃｈｅｎｚｈｏｕ ４２３００９ꎬ Ｈｕｎａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ:Ｘｉａｏ －Ｘｉ Ｙａｏ. Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｎｅｕｒｏｌｏｇｙꎬ ｔｈｅ
Ｆｉｒｓｔ Ｐｅｏｐｌｅ􀆳ｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｅｎｚｈｏｕꎬ Ｃｈｅｎｚｈｏｕ ４２３０００ꎬ Ｈｕｎａｎ
Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ Ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｘｉａｎｇｎａｎ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ
Ｃｈｅｎｚｈｏｕ ４２３０９９ꎬ Ｈｕｎａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｏｆ
Ｍｅｄｉｃａｌ Ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ Ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ Ｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅ ｏｆ Ｈｕｎａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ
Ｃｈｅｎｚｈｏｕ ４２３００９ꎬ Ｈｕｎａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ. Ｙａｏｘｘｔｔ＠ １２６.ｃｏｍ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ:２０２３－０１－０２　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ:２０２３－０６－１２

Ａｂｓｔｒａｃｔ
•ＡＩＭ: Ｔｏ ｅｘｐｌｏｒｅ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅｓ
ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｃｉｒｃＦＴＯ ａｎｄ ｍｉｃｒｏＲＮＡ－ １４１－ ３ｐ (ｍｉＲ－ １４１－ ３ｐ)
ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｔａｇｅｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｅｓ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ.
•ＭＥＴＨＯＤＳ: Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ １９８ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ
ａｄｍｉｔｔｅｄ ｔｏ ｏｕｒ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｆｒｏｍ Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０１９ ｔｏ Ｎｏｖｅｍｂｅｒ
２０２２ ｗｅｒｅ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ａｓ ｔｈｅ ｓｔｕｄｙ ｓｕｂｊｅｃｔｓꎬ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｅｒｅ ｇｒｏｕｐｅｄ ｉｎｔｏ ｎｏｎ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ (ＮＤＲ) ｇｒｏｕｐ
( ７０ ｃａｓｅｓ )ꎬ ｎｏｎ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ
(ＮＰＤＲ ) ｇｒｏｕｐ ( ６６ ｃａｓｅｓ ) ａｎｄ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｅｓ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ( ＰＤＲ ) ｇｒｏｕｐ ( ６２ ｃａｓｅｓ ) ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓｔａｇｅｓꎻ ｍｅａｎｔｉｍｅꎬ ６７ ｖｏｌｕｎｔｅｅｒｓ ｗｉｔｈ ｎｏｒｍａｌ
ｐｈｙｓｉｃａｌ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｓ ｗｅｒｅ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ａｓ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ. Ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｃｉｒｃＦＴＯ ａｎｄ ｍｉＲ－１４１－３ｐ ｗｅｒｅ
ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ｒｅａｌ－ｔｉｍｅ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ＰＣＲ (ｑＲＴ－
ＰＣＲ)ꎻ Ｐｅａｒｓｏｎ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｅｘａｍｉｎｅ
ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ ｃｉｒｃＦＴＯꎬ ｍｉＲ－ １４１－ ３ｐ
ａｎｄ ｖａｒｉｏｕｓ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓ
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ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎻ ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ
ａｐｐｌｉｅｄ ｔｏ ｅｘｐｌｏｒｅ ｔｈｅ ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｅｓ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ.
•ＲＥＳＵＬＴＳ: ＣｉｒｃＦＴＯꎬ ｓｙｓｔｏｌｉｃ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ (ＳＢＰ)ꎬ ａｎｄ
ｄｉａｓｔｏｌｉｃ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ (ＤＢＰ) ｉｎ ＰＤＲ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｈｉｇｈｅｒ
ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐꎬ ＮＤＲ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ＮＰＤＲ ｇｒｏｕｐꎬ
ｗｈｉｌｅ ｍｉＲ － １４１ － ３ｐ ａｎｄ ｈｉｇｈ － ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ
ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ (ＨＤＬ － Ｃ) ｗｅｒｅ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐꎬ ＮＤＲ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ＮＰＤＲ ｇｒｏｕｐ (Ｐ < ０. ０５) . Ｆａｓｔｉｎｇ
ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ( ＦＰＧ ) ａｎｄ ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｅｄ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ
(ＨｂＡ１ｃ) ｉｎ ＮＤＲ ｇｒｏｕｐꎬ ＮＰＤＲ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ＰＤＲ ｇｒｏｕｐ
ｗｅｒｅ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ (ａｌｌ Ｐ< ０.０５) .
Ｔｈｅ ｃｏｕｒｓｅ ｏｆ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ＰＤＲ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｌｏｎｇｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ
ｉｎ ＮＤＲ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ＮＰＤＲ ｇｒｏｕｐ (Ｐ< ０.０５) . Ｓｅｒｕｍ ｃｉｒｃＦＴＯ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｗａｓ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ
ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＳＢＰꎬ ＤＢＰꎬ ＦＰＧꎬ ＨｂＡ１ｃꎬ ａｎｄ ｍｉＲ－１４１－３ｐ
ｗａｓ ｎｅｇａｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＳＢＰꎬ ＤＢＰꎬ ＦＰＧꎬ ＨｂＡ１ｃ
(ａｌｌ Ｐ< ０. ０５ ) . ＣｉｒｃＦＴＯ ｗａｓ ａ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒ ｆｏｒ ｄｉａｂｅｔｅｓ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ａｎｄ ｍｉＲ－ １４１－ ３ｐ ｗａｓ ａ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｆａｃｔｏｒ ｆｏｒ
ｄｉａｂｅｔｅｓ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ (Ｐ<０.０５) .
• ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ: Ｓｅｒｕｍ ｃｉｒｃＦＴＯ ｉｓ ｏｂｖｉｏｕｓｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ
ａｎｄ ｍｉＲ－ １４１－ ３ｐ ｉｓ ｏｂｖｉｏｕｓｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｄｉａｂｅｔｅｓ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ｂｏｔｈ ｏｆ ｔｈｅｍ ａｒｅ ｃｌｏｓｅｌｙ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ
ｄｉｓｅａｓｅ ｓｔａｇｅꎬ ａｎｄ ａｒｅ ｅｘｐｅｃｔｅｄ ｔｏ ｂｅｃｏｍｅ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ
ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ ｆｏｒ ｅｖａｌｕａｔｉｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓ.
•ＫＥＹＷＯＲＤＳ:ｄｉａｂｅｔｅｓ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎻ ｃｉｒｃＦＴＯꎻ ｍｉＲ － １４１ －
３ｐꎻ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｔａｇｅꎻ ｈｉｇｈ－ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｔｉａｎ Ｔꎬ Ｌｉｕ Ｒꎬ Ｐｅｎｇ ＪＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ
ｃｉｒｃＦＴＯ ａｎｄ ｍｉＲ－１４１－３ｐ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ａｎｄ
ｔｈｅｉｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｗｉｔｈ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｔａｇｅ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ
Ｓｃｉ) ２０２３ꎻ２３(７):１１６３－１１６７

０引言

中国是受糖尿病影响人数最多的国家ꎬ糖尿病可能导

致心血管、脑血管、神经性、肾病、视网膜病和足部疾病ꎬ给
医疗系统带来了巨大负担[１]ꎮ 糖尿病不仅会影响血管自

动调节ꎬ也会损害微血管系统ꎬ尤其是视网膜和视神经[２]ꎮ
其中糖尿病视网膜病变是糖尿病常见的微血管并发症ꎬ也
是造成视力下降的主要原因[３]ꎮ 因此ꎬ糖尿病视网膜病变

的早期检测有助于预防和治疗ꎮ 环状 ＲＮＡ(ｃｉｒｃＲＮＡ)在

眼部疾病中的作用引起了越来越多的关注ꎬ其中 ｃｉｒｃＦＴＯ
(又称 ｃｉｒｃ＿０００５９４１)可通过上调硫氧还蛋白相互作用蛋

白促进血管生成并损害血视网膜屏障[４]ꎮ 微小 ＲＮＡ －
１４１－３ｐ(ｍｉｃｒｏＲＮＡ－１４１－３ｐꎬｍｉＲ－１４１－３ｐ)可通过抑制含

有 ｓｕｓｈｉ 结构域的蛋白 ２ 促进视网膜母细胞瘤患者的疾病

进展[５]ꎮ 本研究旨在检测不同疾病分期糖尿病视网膜病

变患者血清 ｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－１４１－３ｐ 水平变化ꎬ探讨二者水

平与疾病进展的关系ꎮ
１对象和方法

１.１对象　 选取 ２０１９－１０ / ２０２２－１１ 本院收治的 １９８ 例 ２ 型

糖尿病患者为研究对象ꎬ患者年龄 ３６ ~ ７８ 岁ꎬ根据我国糖

尿病视网膜病变诊疗指南将患者分为非糖尿病视网膜病

变(ｎｏｎｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＮＤＲ)组 ７０ 例、非增殖期糖尿

病视网膜病变(ｎｏｎｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＮＰＤＲ)
组 ６６ 例、增殖期糖尿病视网膜病变( ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＰＤＲ)组 ６２ 例ꎻ同期选取 ６７ 例本院体检正常

的志愿者作为对照组ꎬ年龄 ３４ ~ ７８ 岁ꎮ 纳入标准:(１)患
者分期符合 «我国糖尿病视网膜病变诊疗指南 ( ２０１４
年)» [６]及中华医学会糖尿病视网膜病变分期标准ꎻ(２)视
网膜病变患者眼底检查发现视网膜有出血、渗血、新生血

管等ꎻ(３)未合并糖尿病肾病、糖尿病周围神经病变等其

他糖尿病微血管病变者ꎮ 排除标准:(１)急慢性感染、血
液系统疾病、肝肾等脏器功能障碍者ꎻ(２)有高血压视网

膜病变及其他引起视网膜出血的眼底病变者ꎻ(３)已行视

网膜激光光凝术者ꎻ(４)合并恶性肿瘤疾病、严重心脑血

管疾病者ꎮ 本研究受试者均签署知情同意书ꎬ通过本院临

床研究伦理委员会审核批准ꎮ
１.２方法

１.２.１ 一般资料收集 　 收集四组年龄、性别、体质量指数

(ＢＭＩ)、病程、吸烟史、饮酒史、甘油三酯(ＴＧ)、总胆固醇

(ＴＣ)、低密度脂蛋白胆固醇(ＬＤＬ－Ｃ)、高密度脂蛋白胆固

醇(ＨＤＬ －Ｃ)、收缩压( ＳＢＰ)、舒张压(ＤＢＰ)、空腹血糖

(ＦＰＧ)、糖化血红蛋白(ＨｂＡ１ｃ)ꎮ
１.２.２血清 ｃｉｒｃＦＴＯ 和 ｍｉＲ－１４１－３ｐ 水平检测 　 采集空

腹 ５ｍＬ 外周静脉血样ꎬ室温放置一段时间后ꎬ离心机

３ ５００ｒ / ｍｉｎ转速离心处理 １０ｍｉｎꎬ保留上层血清置于－８０℃
保存待测ꎮ 采用 ＲＮＡ 提取试剂盒(北京康润诚业生物科

技有限公司ꎬＰ１１８)提取血清中的 ＲＮＡꎬ使用 ｃＤＮＡ 第一

链合成试剂盒(北京赛百盛基因技术有限公司ꎬ货号:
ＦＦＳ－２５)将 ＲＮＡ 反转录为 ｃＤＮＡꎬ引物序列见表 １ꎬ采用实

时荧光定量 ＰＣＲ( ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｒｅａｌ － ｔｉｍｅ ＰＣＲꎬｑＲＴ－ＰＣＲ)
法检测血清 ｃｉｒｃＦＴＯ 和 ｍｉＲ－１４１－３ｐ 水平ꎮ 配制反应体系

后依照以下程序反应:９５℃预热 ３ｍｉｎꎻ９５℃ １５ｓꎬ６０℃ １５ｓꎬ
７２℃ １５ｓꎬ重复 ４０ 个循环ꎮ 反应结束后根据循环曲线分析

ＣＴ 值ꎬ分别以 ＧＡＰＤＨ 和 Ｕ６ 为内参ꎬ采用 ２－ΔΔＣＴ 法计算

ｃｉｒｃＦＴＯ 和 ｍｉＲ－１４１－３ｐ 相对表达量ꎬ引物由北京华大基

因公司合成ꎮ
　 　 统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２３.０ 进行统计学分析ꎮ 以

ｎ(％)表示计数资料ꎬ组间比较采用 χ２检验ꎻ符合正态分

布的计量资料以 􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ多组间比较采用单因素方差

分析ꎬ进一步两两比较采用 ＳＮＫ－ｑ 检验ꎻ采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相

关性分析检验糖尿病视网膜病变患者血清 ｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－
１４１－３ｐ 与各指标间的相关性ꎻ采用逐步回归进行变量筛

选ꎬ采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析探讨糖尿病视网膜病变

的影响因素ꎮ 以 Ｐ<０.０５ 表示差异有统计学意义ꎮ
２结果

２.１四组一般资料比较　 四组年龄、性别、ＢＭＩ、吸烟史、饮
酒史、ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ －Ｃ 比较ꎬ差异无统计学意义(均 Ｐ >
０.０５)ꎮ ＰＤＲ 组 ＳＢＰ、ＤＢＰ 高于对照组、ＮＤＲ 组、ＮＰＤＲ 组ꎬ
ＨＤＬ－Ｃ 低于对照组、ＮＤＲ 组、ＮＰＤＲ 组 (均 Ｐ < ０. ０５)ꎮ
ＮＤＲ 组、ＮＰＤＲ 组、ＰＤＲ 组 ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ 高于对照组(均Ｐ<
０.０５)ꎮ ＰＤＲ 组病程高于 ＮＤＲ 组、ＮＰＤＲ 组(均 Ｐ<０.０５)ꎬ
见表 ２ꎮ
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表 １　 引物序列

基因名称 上游引物 ５􀆳－３􀆳 下游引物 ５􀆳－３􀆳
ｃｉｒｃＦＴＯ ＴＧＣＡＣＴＣＧＣＴＡＧＡＡＣＧＡＴＧＣＧ ＧＴＡＣＣＡＣＡＣＴＧＣＡＣＧＧＴＡＧＧ
ＧＡＰＤＨ ＣＧＣＡＧＡＧＡＧＡＣＴＣＧＴＡＡＧＧＣ ＣＧＡＣＣＧＧＧＡＣＴＧＡＧＴＣＣＧＣ
ｍｉＲ－１４１－３ｐ ＧＣＣＧＴＡＧＣＣＧＡＧＴＧＣＡＡＧＡＧ ＧＡＣＣＴＧＡＧＴＣＧＧＴＡＣＧＡＡＣ
Ｕ６ ＧＴＡＧＴＣＣＡＧＡＴＧＡＣＡＧＡＴＧＡＴ ＡＧＣＡＧＴＡＧＧＣＡＧＡＴＧＡＴＧＡＣ

表 ２　 四组一般资料比较

项目 对照组(６７ 例) ＮＤＲ 组(７０ 例) ＮＰＤＲ 组(６６ 例) ＰＤＲ 组(６２ 例) Ｆ / χ２ Ｐ
年龄(􀭰ｘ±ｓꎬ岁) ５０.４６±７.７８ ５１.０３±９.３５ ５０.８４±８.９６ ５０.９３±８.９１ ０.０５４ ０.９８３
男性(例ꎬ％) ３３(４９) ３５(５０) ３２(４８) ３０(４８) ０.０４６ ０.９９７
ＢＭＩ(􀭰ｘ±ｓꎬｋｇ / ｍ２) ２４.２６±１.７６ ２４.１９±１.８３ ２４.３０±１.８５ ２４.２９±１.９２ ０.０５０ ０.９８５
吸烟史(例ꎬ％) ２８(４２) ３０(４３) ２８(４２) ２６(４２) ０.０２０ ０.９９９
饮酒史(例ꎬ％) １２(１８) １５(２１) １４(２１) １３(２１) ０.３４１ ０.９５２
病程(􀭰ｘ±ｓꎬａ) － ６.８６±２.３７ ７.０８±２.２９ ９.０２±３.０１ｃꎬｅ １３.７８９ <０.０１
ＳＢＰ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ) １１８.４６±１２.７５ １２７.３１±１１.４２ａ １２６.８０±１０.７４ａ １４０.３２±２２.３５ａꎬｃꎬｅ ２３.５７８ <０.０１
ＤＢＰ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ) ７３.３５±８.７６ ７３.５２±８.６１ ７３.０９±８.２９ ８５.９２±１２.３６ａꎬｃꎬｅ ２７.３７８ <０.０１
ＴＧ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) １.６９±０.４８ １.７２±０.６２ １.７３±０.６４ １.７０±０.６３ ０.０６２ ０.９８０
ＴＣ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) ４.０４±１.０３ ４.０６±１.０７ ４.１２±１.１０ ４.１６±１.０８ ０.１７２ ０.９１５
ＬＤＬ－Ｃ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) ２.３２±０.７２ ２.３４±０.７５ ２.３６±０.８４ ２.４２±０.８０ ０.１９７ ０.８９８
ＨＤＬ－Ｃ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) １.１０±０.２２ １.０９±０.２３ １.０８±０.２４ ０.８６±０.２０ａꎬｃꎬｅ １６.８７３ <０.０１
ＦＰＧ(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍｏｌ / Ｌ) ５.４５±０.４０ ９.８６±２.４２ａ ９.９２±２.６３ａ １０.１０±３.０９ａ ６１.２２４ <０.０１
ＨｂＡ１ｃ(􀭰ｘ±ｓꎬ％) ４.７０±０.６１ ９.６５±２.６３ａ ９.７２±２.５１ａ ９.７５±２.５４ａ ８３.６２０ <０.０１

注: 对照组:同期本院体检正常的志愿者ꎮａＰ<０.０５ ｖｓ 对照组ꎻｃＰ<０.０５ ｖｓ ＮＤＲ 组ꎻｅＰ<０.０５ ｖｓ ＮＰＤＲ 组ꎮ

２.２四组血清 ｃｉｒｃＦＴＯ 和 ｍｉＲ－１４１－３ｐ 水平比较 　 ＰＤＲ
组血清 ｃｉｒｃＦＴＯ 水平显著高于对照组、ＮＤＲ 组、ＮＰＤＲ 组ꎬ
ｍｉＲ－１４１－３ｐ 水平显著低于对照组、ＮＤＲ 组、ＮＰＤＲ 组(均
Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ３ꎮ
２.３糖尿病视网膜病变患者血清 ｃｉｒｃＦＴＯ 和 ｍｉＲ－１４１－３ｐ
与各指标间的相关性 　 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析结果显示ꎬ糖尿
病视网膜病变患者血清 ｃｉｒｃＦＴＯ 与 ｍｉＲ－１４１－３ｐ 呈负相关
( ｒ＝ －０.４５０ꎬＰ<０.０５)ꎬ见图 １ꎮ 糖尿病视网膜病变患者血清
ｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－１４１－３ｐ 与年龄、ＢＭＩ、病程、ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ－Ｃ、
ＨＤＬ－Ｃ 无显著相关性 (均 Ｐ > ０. ０５)ꎮ ｃｉｒｃＦＴＯ 与 ＳＢＰ、
ＤＢＰ、ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ 呈正相关(均 Ｐ<０.０５)ꎬｍｉＲ－１４１－３ｐ 与
ＳＢＰ、ＤＢＰ、ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ 呈负相关(均 Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ４ꎮ
２.４糖尿病视网膜病变影响因素的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分
析　 将糖尿病视网膜病变是否发生(赋值:０ ＝否ꎬ１ ＝是)
作为因变量ꎬ以 ｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－ １４１ － ３ｐ、ＳＢＰ、ＤＢＰ、ＦＰＧ、
　 　

图 １　 糖尿病视网膜病变患者血清 ｃｉｒｃＦＴＯ 与 ｍｉＲ－１４１－３ｐ 的
相关性ꎮ

表 ３　 四组血清 ｃｉｒｃＦＴＯ 和 ｍｉＲ－１４１－３ｐ水平比较 􀭰ｘ±ｓ
组别 例数 ｃｉｒｃＦＴＯ ｍｉＲ－１４１－３ｐ
对照组 ６７ １.０１±０.２２ １.０１±０.２４
ＮＤＲ 组 ７０ １.２９±０.２８ａ ０.７４±０.２０ａ

ＮＰＤＲ 组 ６６ １.４７±０.３２ａꎬｃ ０.５６±０.１６ａꎬｃ

ＰＤＲ 组 ６２ １.７３±０.３６ａꎬｃꎬｅ ０.３８±０.１４ａꎬｃꎬｅ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
Ｆ ６６.９３９ １３０.００８
Ｐ <０.０１ <０.０１

注: 对照组:同期本院体检正常的志愿者ꎮａＰ<０.０５ ｖｓ 对照组ꎻ
ｃＰ<０.０５ ｖｓ ＮＤＲ 组ꎻｅＰ<０.０５ ｖｓ ＮＰＤＲ 组ꎮ

表 ４　 糖尿病视网膜病变患者血清 ｃｉｒｃＦＴＯ 和 ｍｉＲ－１４１－３ｐ 与

各指标间的相关性

指标
ｃｉｒｃＦＴＯ

ｒ Ｐ
ｍｉＲ－１４１－３ｐ
ｒ Ｐ

年龄 ０.１３０ ０.２２９ ０.１０４ ０.２８９
ＢＭＩ ０.１１５ ０.２５９ ０.１１２ ０.３４７
病程 ０.１２２ ０.２３２ ０.１４７ ０.３２４
ＳＢＰ ０.４８７ <０.０１ －０.４８６ <０.０１
ＤＢＰ ０.４８９ <０.０１ －０.４８２ <０.０１
ＴＧ ０.１３７ ０.２２４ ０.１３２ ０.３１０
ＴＣ ０.１３３ ０.２５１ ０.１３７ ０.１９７
ＬＤＬ－Ｃ ０.１３０ ０.２２７ ０.１３９ ０.２８５
ＨＤＬ－Ｃ ０.１４２ ０.２０９ ０.１４５ ０.２６７
ＦＰＧ ０.４９２ <０.０１ －０.５０９ <０.０１
ＨｂＡ１ｃ ０.４９６ <０.０１ －０.５０４ <０.０１
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表 ５　 糖尿病视网膜病变影响因素的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

影响因素 Ｂ ＳＥ Ｗａｌｄ ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
ｃｉｒｃＦＴＯ ０.９８４ ０.３０５ １０.４００ ２.６７４ １.４７１~４.８６２ ０.００１
ｍｉＲ－１４１－３ｐ －０.２２１ ０.０７５ ８.６５５ ０.８０２ ０.６９２~０.９２９ ０.００３
ＳＢＰ ０.０６２ ０.２０８ ０.０８９ １.０６４ ０.７０８~１.６００ ０.７６６
ＤＢＰ ０.０９３ ０.１０４ ０.７９２ １.０９７ ０.８９５~１.３４５ ０.３７３
ＦＰＧ ０.１３０ ０.１２０ １.１７６ １.１３９ ０.９００~１.４４１ ０.２７８
ＨｂＡ１ｃ ０.１１１ ０.２２５ ０.２４２ １.１１７ ０.７１９~１.７３６ ０.６２３

ＨｂＡ１ｃ 为自变量进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析(逐步回归
进行变量筛选)ꎬ结果表明ꎬｃｉｒｃＦＴＯ 是影响糖尿病视网膜
病变的危险因素ꎬｍｉＲ－１４１－３ｐ 是影响糖尿病视网膜病变
的保护因素(Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ５ꎮ
３讨论

根据疾病不同时期可将糖尿病视网膜病变分为
ＮＰＤＲ 和 ＰＤＲꎬＮＰＤＲ 的早期标志包括血管内皮损伤、微
动脉瘤的形成和视网膜内点状出血[７－８]ꎮ 随着疾病进一

步发展ꎬ血管收缩和毛细血管闭塞导致视网膜缺血ꎬ糖尿
病视网膜病变进展至末期ꎬ严重缺氧会造成新生血管、玻
璃体出血和视网膜脱离[９－１０]ꎮ 若能早期发现、早期诊断、
有效治疗ꎬ可延迟糖尿病视网膜病变的发作及进展ꎬ为其
诊治提供帮助ꎮ
　 　 本研究结果显示ꎬ健康人群、ＮＤＲ 患者、ＮＰＤＲ 患者、
ＰＤＲ 患者中 ＳＢＰ、ＤＢＰ、ＨＤＬ－Ｃ、ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ 存在显著差

异ꎬ与张秋艳[１１]研究结果部分一致ꎮ 提示血糖、血脂代谢

异常在糖尿病视网膜病变发生、发展中发挥重要作用ꎬ可
导致病情加重ꎮ
　 　 ｃｉｒｃＲＮＡ 是 通 过 前 ｍＲＮＡ 的 反 向 剪 接 产 生 的ꎬ
ｃｉｒｃＲＮＡ 的闭环结构比线性 ＲＮＡ 更为稳定ꎬ目前 ｃｉｒｃＲＮＡ
作为 ｍｉＲＮＡ 海绵的调节机制已有研究[１２－１３]ꎮ 既往研究显

示ꎬｍｉＲＮＡ 可通过与 ｍＲＮＡ 的碱基配对ꎬ抑制 ｍＲＮＡ 的翻

译并下调特定基因表达ꎬ这是 ｃｉｒｃＲＮＡ 下游的主要调控机

制[１４]ꎮ 本研究结果显示ꎬ随着糖尿病视网膜病变的发展ꎬ
血清 ｃｉｒｃＦＴＯ 水平逐渐增加ꎬｍｉＲ－１４１－３ｐ 水平逐渐降低ꎮ
推测:(１)ｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－１４１－３ｐ 可能通过影响炎症反应参

与疾病进展ꎮ Ｈｕａｎｇ 等[１５] 研究发现ꎬｃｉｒｃＦＴＯ 的缺失可以

抑制氧化应激和炎症ꎬ进而减少高糖诱导的人视网膜色素
上皮(ａｄｕｌｔ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ－１９ꎬＡＲＰＥ－１９)细胞

损伤ꎮ 而既往研究中 ｍｉＲ－１４１－３ｐ 是具有炎症抑制作用

和神经保护作用的 ｍｉＲＮＡ[１６－１８]ꎮ 基于上述研究分析推测

本研究糖尿病视网膜病变发生初期ꎬ患者视网膜屏障的通
透性和流动性发生改变ꎬ造成许多功能受损ꎬ患者血清
ｍｉＲ－ １４１ － ３ｐ 水平降低ꎬｍｉＲ － １４１ － ３ｐ 表达缺失造成
ｃｉｒｃＦＴＯ 大量表达ꎬ进而诱导炎性因子大量释放ꎬ加重炎症

水平ꎬ加速血液－视网膜屏障的破坏及多种炎性细胞因子
的进一步释放ꎬ最终可能会导致新生血管、玻璃体出血和
视网膜脱离ꎮ (２)ｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－１４１－３ｐ 可能通过影响血

管生成参与疾病进展ꎮ Ｌｉｕ 等[５] 研究中ꎬｍｉＲ－１４１－３ｐ 过

表达增加了视网膜母血管瘤的生长与血管生成ꎮ 基于上

述研究分析推测本研究糖尿病视网膜病变发生后ꎬ病理损
伤造成 ｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－１４１－３ｐ 表达异常ꎬ进而协调促进病
理性视网膜新生血管生产ꎬ推动病理进展ꎮ (３) ｃｉｒｃＦＴＯ、

ｍｉＲ－１４１－３ｐ 可能通过影响细胞功能参与疾病进展ꎮ 既
往研究结果表明ꎬ糖尿病视网膜病变的具体机制目前尚未
完全阐明ꎬ除涉及非特异度炎症和氧化应激外ꎬ还包括细
胞凋亡等多种病理生理过程[１９]ꎮ 而 Ｙａｎｇ 等[１４] 研究结果

表明ꎬｃｉｒｃＦＴＯ 表达上调可能促进肾透明细胞癌细胞的增
殖和侵袭能力ꎮ 此外ꎬＴａｎｇ 等[２０]研究表明ꎬ人参皂苷 Ｒｈ３
可通过诱导小鼠视网膜中 ｍｉＲ－１４１、核因子 Ｅ２ 相关因子
２ 表达增加ꎬ保护视网膜细胞免受紫外线伤害ꎮ 推测本研
究中 ｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－１４１－３ｐ 表达异常ꎬ亦可能通过调控视
网膜细胞功能参与糖尿病视网膜病变ꎮ

本研究相关性结果进一步显示ꎬｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－１４１－
３ｐ 与 ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ 水平显著相关ꎮ 提示 ｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ －
１４１－３ｐ水平变化可能与长期血糖控制水平相关ꎬ推测
ｃｉｒｃＦＴＯ 异常升高和 ｍｉＲ－１４１－３ｐ 异常降低可能通过慢性
调节血糖变化加速糖尿病视网膜病进展ꎮ 进一步多因素
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析发现ꎬｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－１４１－３ｐ 均是糖尿病
视网膜病变的影响因素ꎮ 提示 ｃｉｒｃＦＴＯ 水平增加、ｍｉＲ－
１４１－３ｐ 水平降低一定程度上反映出血糖控制不佳ꎬ间接
提示糖尿病视网膜病变的严重程度ꎬ二者可能共同参与疾
病进展ꎮ

综上所述ꎬｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－１４１－３ｐ 可能参与了糖尿病
视网膜病变的发生发展ꎬ且与疾病分期密切相关ꎬ动态监
测二 者 水 平 变 化 有 助 于 评 估 疾 病 病 变 程 度ꎮ 然 而
ｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－１４１－３ｐ 参与糖尿病视网膜病变的具体作用
机制不明确ꎬ仍需基础研究证实ꎮ 且本研究未对糖尿病视
网膜病变患者治疗前后的血清 ｃｉｒｃＦＴＯ、ｍｉＲ－１４１－３ｐ 水平
进行对比分析ꎬ未探讨二者在疾病治疗中的价值ꎮ
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Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２１ꎻ１３９(９):９４６－９５５
８ Ｓｒｉｎｉｖａｓａｎ Ｓꎬ Ｓｉｖａｐｒａｓａｄ Ｓꎬ Ｒａｊａｌａｋｓｈｍｉ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ
ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ａｎｄ ｍｕｌｔｉｆｏｃａｌ
ｅｌｅｃｔｒｏｒｅｔｉｎｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｅｙｅｓ ｗｉｔｈ ａｎｄ ｗｉｔｈｏｕｔ ｎｏｎｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｉｎｄｉａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２１ꎻ６９(１１):３２３５－３２４０
９ Ｓｕ ＺＹꎬ Ｌｉｕ Ｗꎬ Ｙａｎｇ ＪＫ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ａｎｄ ｓｅｒｕｍ ｂｉｌｅ ａｃｉｄ ｌｅｖｅｌ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ
ｍｅｌｌｉｔｕｓ. Ｅｎｄｏｃｒ Ｍｅｔａｂ Ｉｍｍｕｎｅ Ｄｉｓｏｒｄ Ｄｒｕｇ Ｔａｒｇｅｔｓ ２０２１ꎻ ２１ ( １１):
２０６３－２０６７
１０ Ｋｏｒｈｏｎｅｎ Ａꎬ Ｇｕｃｃｉａｒｄｏ Ｅꎬ Ｌｅｈｔｉ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｏｍｅｓ ｒｅｖｅａｌ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓꎬ ａｎｔｉ － ａｎｇｉｏｇｅｎｉｃ ｔｈｅｒａｐｙ
ｅｓｃａｐｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓꎬ ｆｉｂｒｏｓｉｓ ａｎｄ ｌｙｍｐｈａｔｉｃ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０２１ꎻ１１
(１):１８８１０
１１ 张秋艳. 老年糖尿病视网膜病变患者血脂水平变化及与疾病严重

程度关系研究. 临床研究 ２０２２ꎻ３０(１):１８３－１８６
１２ Ｃｈａｎｇ ＸＹꎬ Ｚｈｕ ＧＭꎬ Ｃａｉ ＺＹꎬ ｅｔ ａｌ. ｍｉＲＮＡꎬ ｌｎｃＲＮＡ ａｎｄ ｃｉｒｃＲＮＡ:
ｔａｒｇｅｔｅｄ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ ｆｕｌｌ ｏｆ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｐｒｏｓｐｅｃｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｆｒｏｎｔ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ ２０２１ꎻ１２:７７１５５２
１３ Ｈｅ Ｍꎬ Ｗａｎｇ Ｗꎬ Ｙｕ ＨＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｐｒｏｆｉｌｉｎｇ ｏｆ
ｃｉｒｃｕｌａｒ ＲＮＡｓ ｉｎ ｖｉｔｒｅｏｕｓ ｈｕｍｏｕｒ ｂｅｔｗｅｅｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ａｎｄ ｎｏｎ－

ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ａｃｔａ Ｄｉａｂｅｔｏｌ ２０２０ꎻ５７(４):４７９－４８９
１４ Ｙａｎｇ Ｃꎬ Ｚａｎｇ ＹＷꎬ Ｗｕ ＳＱꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｉｌｅｎｃｉｎｇ ｃｉｒｃＦＴＯ ｉｎｈｉｂｉｔｓ
ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ｔｈｒｏｕｇｈ ｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ ＤＵＳＰ４ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｃｌｅａｒ ｃｅｌｌ
ｒｅｎａｌ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ. Ｃｅｌｌ Ｄｅａｔｈ Ｄｉｓｃｏｖ ２０２２ꎻ８(１):３９２
１５ Ｈｕａｎｇ Ｙꎬ Ｌｉ ＸＹꎬ Ｊｉａｎｇ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. ｃｉｒｃＦＴＯ ｕｐｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ － ａｌｐｈａ ｔｈｒｏｕｇｈ ｓｐｏｎｇｉｎｇ ｍｉＲ － １４８ａ － ３ｐ ｔｏ ｒｅｇｕｌａｔｅ ｈｉｇｈ
ｇｌｕｃｏｓｅ－ｉｎｄｕｃｅｄ ＡＲＰＥ － １９ ｃｅｌｌｓ ｉｎｊｕｒｙ. Ｂｉｏｅｎｇｉｎｅｅｒｅｄ ２０２２ꎻ１３ ( ５):
１１４８９－１１５０２
１６ 臧雪风ꎬ 史明语ꎬ 王礼玲. 高血压性脑出血患者血清 ｍｉＲ－１４１－
３ｐ、ｍｉＲ－ ２９ａ － ３ｐ 水平变化及临床意义. 山东医药 ２０２２ꎻ６２(４):
１６－２１
１７ Ｘｉａ Ｌꎬ Ｚｈｕ ＧＱꎬ Ｈｕａｎｇ ＨＹꎬ ｅｔ ａｌ. ＬｎｃＲＮＡ ｓｍａｌｌ ｎｕｃｌｅｏｌａｒ ＲＮＡ ｈｏｓｔ
ｇｅｎｅ １６ ( ＳＮＨＧ１６ ) ｓｉｌｅｎｃｉｎｇ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ( ＬＰＳ ) －
ｉｎｄｕｃｅｄ ｃｅｌｌ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｌｕｎｇ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓ ＷＩ－ ３８ ｔｈｒｏｕｇｈ ａｃｔｉｎｇ ａｓ
ｍｉＲ － １４１ － ３ｐ ｓｐｏｎｇｅ. Ｂｉｏｓｃｉ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌ Ｂｉｏｃｈｅｍ ２０２１ꎻ ８５ ( ５ ):
１０７７－１０８７
１８ 刘大朋ꎬ 李影ꎬ 孙作乾ꎬ 等. 栀子多糖调控ｍｉＲ－１４１－３ｐ 对 ＬＰＳ 诱

导的心肌细胞炎症反应及凋亡的影响. 中国免疫学杂志 ２０２２ꎻ３８
(１８):２２２６－２２３０
１９ 胡欢ꎬ 周玉玲ꎬ 张勇ꎬ 等. 糖尿病视网膜病变患者血清因子表达

情况及其与病变分期的关系. 实用临床医药杂志 ２０２１ꎻ２５(１９):
９３－９７
２０ Ｔａｎｇ ＣＺꎬ Ｌｉ ＫＲꎬ Ｙｕ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ Ｎｒｆ２ ｂｙ Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｈ３
ｐｒｏｔｅｃｔｓ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ ｆｒｏｍ
ＵＶ. Ｆｒｅｅ Ｒａｄｉｃ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄ ２０１８ꎻ１１７(１):２３８－２４６
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