
􀅰临床报告􀅰

年龄相关性白内障患者晶状体上皮细胞中 ｍｉＲ－３４ａ 及
ｍｉＲ－２９ｂ 水平变化及临床意义

郑　 玲ꎬ姜海波ꎬ李梦茹ꎬ周　 波

引用:郑玲ꎬ姜海波ꎬ李梦茹ꎬ等. 年龄相关性白内障患者晶状体

上皮细胞中 ｍｉＲ－３４ａ 及 ｍｉＲ－２９ｂ 水平变化及临床意义.国际眼

科杂志ꎬ ２０２５ꎬ２５(１０):１７０４－１７０７.

作者单位:(４４１３００)中国湖北省随州市ꎬ湖北医药学院附属随州

医院 随州市中心医院

作者简介:郑玲ꎬ女ꎬ硕士ꎬ主治医师ꎬ研究方向:糖尿病视网膜病

变、白内障ꎮ
通讯作者:周波ꎬ女ꎬ硕士研究生导师ꎬ主任医师ꎬ研究方向:糖尿

病视网膜病变、眼整形. ｉ８９ｅｐｋ＠ １６３.ｃｏｍ
收稿日期: ２０２５－０４－１６ 　 　 修回日期: ２０２５－０８－２２

摘要
目的:探究年龄相关性白内障(ＡＲＣ)患者晶状体上皮细
胞中微小 ＲＮＡ－ ３４ａ(ｍｉＲ－ ３４ａ)、微小 ＲＮＡ－ ２９ｂ(ｍｉＲ －
２９ｂ)水平变化及临床意义ꎮ
方法:选取本院 ２０２３ 年 ２ 月至 ２０２４ 年 ２ 月就诊的 ６５ 例
ＡＲＣ 患者(研究组)与 ５３ 例透明晶状体前囊膜(对照组)ꎮ
Ｐｅａｒｓｏｎ 分析 ｍｉＲ － ３４ａ 与 ｍｉＲ － ２９ｂ 的相关性ꎬ多因素
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析影响 ＡＲＣ 发生的因素ꎮ
结果:与对照组相比ꎬ研究组晶状体上皮细胞中 ｍｉＲ－３４ａ、
ｍｉＲ－２９ｂ 表达水平都呈现明显降低的趋势(均 Ｐ<０.０５)ꎮ
ＡＲＣ 患者晶状体上皮细胞中 ｍｉＲ－３４ａ 与 ｍｉＲ－２９ｂ 呈正相
关( ｒ＝ ０.４７２ꎬＰ<０.０５)ꎮ ｍｉＲ－３４ａ、ｍｉＲ－２９ｂ 是 ＡＲＣ 的影
响因素(均 Ｐ<０.０５)ꎮ
结论:ＡＲＣ 患者晶状体上皮细胞中 ｍｉＲ－３４ａ、ｍｉＲ－２９ｂ 水
平显著降低ꎬ与 ＡＲＣ 的发生有关ꎮ
关键词:年龄相关性白内障ꎻ晶状体上皮细胞ꎻ微小 ＲＮＡ－
３４ａ(ｍｉＲ－３４ａ)ꎻ微小 ＲＮＡ－２９ｂ(ｍｉＲ－２９ｂ)
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０引言
白内障是指晶状体混浊ꎬ导致光线透过受阻ꎬ视力减

弱ꎬ年龄、辐射、营养、高血压、生活习惯、遗传等都是影响
白内障发生的因素ꎬ其中白内障类型中最为常见的是年龄
相关性白内障(ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｃａｔａｒａｃｔｓꎬＡＲＣ) [１]ꎮ ＡＲＣ 根据
晶状体混浊部位可分为皮质性、核性、后囊膜下白内障三
种类型ꎬ较为常见的是皮质性白内障ꎮ ＡＲＣ 多发生于 ４０
岁及以上中老年群体ꎬ随着社会发展ꎬ社会老龄化趋势日
渐加重ꎬＡＲＣ 发病率呈现升高趋势[２]ꎮ ＡＲＣ 会对视力产
生影响ꎬ严重甚至导致患者失明ꎬ目前多采用手术对患者
进行治疗ꎬ但仍可能对患者眼部造成伤害ꎬ对患者及家庭
造成经济与心理负担[３]ꎮ 及时进行干预ꎬ采取治疗可有效
减少 ＡＲＣ 患者视力下降、失明的风险[４]ꎬ因此本研究探究
与 ＡＲＣ 发生有关的标志物ꎮ 微小 ＲＮＡ(ｍｉＲＮＡ)是内源
性、非编码 ＲＮＡꎬ其序列较短ꎬ状态较为稳定ꎬ存在于多种
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生物及病毒当中ꎬ常参与多种细胞活动、基因表达、机体生
长发育以及对多种疾病起着调控作用[５]ꎮ 研究发现ꎬＡＲＣ
病情发展与 ｍｉＲＮＡ 异常表达具有重要关联[６]ꎮ 其中
ｍｉＲ－３４ａ与细胞生长、免疫活动、组织病变、炎症反应程
度、癌症疾病发展等有关[７－８]ꎬ研究发现 ｍｉＲ－３４ａ－５ｐ 与
ＡＲＣ 氧化应激有关ꎬ与正常组织相比ꎬ其表达水平发生显
著变化ꎬｍｉＲ－３４ａ－５ｐ 能够调节与晶状体上皮细胞氧化应
激有关的信号通路ꎬ从而影响 ＡＲＣ 的发生发展[９]ꎮ 研究
发现ꎬｍｉＲ－２９ｂ 能够调节细胞增殖、凋亡、迁移等过程ꎬ从
而控制青光眼、癌症等多种疾病的发生发展[１０－１１]ꎮ 本研
究通过采用实时荧光定量 ＰＣＲ ( ｒｅａｌ ｔｉｍｅ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ
ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ＰＣＲꎬ ＲＴ － ｑＰＣＲ) 检测晶状体上皮细胞中
ｍｉＲ－３４ａ、ｍｉＲ－ ２９ｂ 水平变化ꎬ探究其与 ＡＲＣ 疾病的关
系ꎬ以期为 ＡＲＣ 临床诊治提供参考ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 本研究为前瞻性研究ꎬ选取本院 ２０２３ 年 ２ 月至
２０２４ 年 ２ 月就诊的 ６５ 例年龄相关性白内障患者为研究
组ꎬ手术中获得晶状体前囊膜样本ꎬ年龄 ５０－６０ 岁ꎬ男 ３３
例ꎬ女 ３２ 例ꎮ 诊断标准:符合 ＡＲＣ 诊断标准[１２]ꎮ 纳入标
准:(１)无其他眼部疾病或眼部炎症ꎻ(２)此前未接受相关
眼部手术及药物治疗ꎻ(３)相关临床资料完整ꎮ 排除标
准:(１)代谢性、辐射性等其他类型白内障ꎻ(２)患自身免
疫系统疾病ꎻ(３)患恶性肿瘤疾病ꎻ(４)精神障碍ꎮ 选取本
院眼库中 ５３ 例透明晶状体前囊膜为对照组ꎬ供体年龄
５０－６０岁ꎬ男 ２９ 例ꎬ女 ２４ 例ꎬ供体无白内障等眼部疾病ꎮ
研究组及对照组晶状体前囊膜样本直径均为 ４－６ ｍｍꎬ液
氮中保存待用ꎮ 本研究已取得医院伦理委员会审查批准
(批准号:ＫＹ２０２２－０８３－０１)ꎬ所有参与者均签署知情同
意书ꎮ
１.２方法
１.２.１收集临床资料及信息　 统计所有参与者年龄、性别、
体质量指数、高血压史、高血脂史、糖尿病史、吸烟史、饮酒
史等资料ꎮ 采用拓普康 ＣＴ－８００ 眼压计测量研究组眼压ꎬ
记录研究组眼部相关信息ꎬ对照组眼压数据来源于患者临
床资料系统ꎬ对资料进行整理分析ꎮ
１.２.２晶状体上皮细胞中 ｍｉＲ－３４ａ及 ｍｉＲ－２９ｂ 表达水平
检测 　 取 出 冻 存 待 用 的 晶 状 体 前 囊 膜 样 本ꎬ 采 用
ＲＴ－ｑＰＣＲ检测晶状体上皮细胞中 ｍｉＲ－３４ａ、ｍｉＲ－２９ｂ 表达
水平ꎬ采用 ＴＲＩｚｏｌ 试剂提取分离得到总 ＲＮＡꎬ组织:ＴＲＩｚｏｌ
按 １∶１０ꎬ冰上匀浆ꎬ氯仿分层后 ４ ℃ １２ ０００ ｇ 离心 １５ ｍｉｎꎻ
异丙醇沉淀 ＲＮＡꎬ７５％ 乙醇洗涤ꎬＤＥＰＣ 水溶解ꎮ 采用
ＰｒｉｍｅＳｃｒｉｐｔ 反 转 录 试 剂 盒 得 到 ｃＤＮＡꎬ 反 应 条 件:
１６ ℃ ３０ ｍｉｎ→４２ ℃ ３０ ｍｉｎ→８５ ℃ ５ ｍｉｎꎮ 采用荧光定量
ＰＣＲ 仪进行反应ꎮ ＲＴ－ｑＰＣＲ 反应体系:９５ ℃预变性 ３０ ｓꎬ
４０ 个循环(９５ ℃ ５ ｓ→６０ ℃ ３０ ｓ)ꎬＳＹＢＲ Ｇｒｅｅｎ 法检测ꎮ
由上海生工合成引物ꎬ序列见表 １ꎬｍｉＲ－３４ａ、ｍｉＲ－２９ｂ 均
以 Ｕ６ 为内参ꎮ 实验过程重复 ３ 次ꎬ２－ΔΔＣｔ分析计算得到晶
状体上皮细胞中ｍｉＲ－３４ａ、ｍｉＲ－２９ｂ 相对表达水平ꎮ

统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２２.０ 软件进行统计学分析ꎬ计
数资料采用 ｎ(％)表示ꎬ组间比较采用 χ２检验ꎻ计量资料

采用 􀭰ｘ±ｓ表示ꎬ组间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎻ采用
Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析 ｍｉＲ－３４ａ 与 ｍｉＲ－２９ｂ 的相关性ꎻ采用
多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析影响 ＡＲＣ 发生的因素ꎮ 以 Ｐ<
０.０５为差异有统计学意义ꎮ

表 １　 所需引物及引物序列

名称 引物序列

ｍｉＲ－３４ａ Ｆ:５􀆳－ＡＣＡＣＴＣＣＡＧＣＴＧＧＧＴＧＧＣＡＧＴＧＴＣＴＴＡＧＣ－３􀆳
Ｒ:５􀆳－ＡＣＡＣＴＣＣＡＧＣＴＧＧＧＴＧＧＣＡＧＴＧＴＣＴＴＡＧＣ－３􀆳

ｍｉＲ－２９ｂ Ｆ:５􀆳－ＧＣＧＣＧＣＴＡＧＣＡＣＣＡＴＴＴＧ－３􀆳
Ｒ:５􀆳－ＣＡＧＴＧＣＡＧＧＧＴＣＣＧＡＧＧＴ－３􀆳

Ｕ６ Ｆ:５􀆳－ＡＴＴＧＧＡＡＣＧＡＴＡＣＡＧＡＧＡＡＧＡＴＴ－３􀆳
Ｒ:５􀆳－ＴＧＣＡＧＧＴＣＡＡＣＴＧＧＴＧＴＣＧＴ－３􀆳

２结果

２.１两组临床资料及信息分析　 研究组与对照组年龄、性
别、体质量指数、高血脂史、糖尿病史、吸烟史、饮酒史、眼
压比较ꎬ差异无统计学意义(均 Ｐ>０.０５)ꎬ具有可比性ꎮ 而

两组高血压史有差异ꎬ研究组有高血压史比例明显高于对

照组(Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ
２.２两组ｍｉＲ－３４ａ及ｍｉＲ－２９ｂ相对表达水平比较　 与对

照组晶状体上皮细胞中 ｍｉＲ－３４ａ、ｍｉＲ－２９ｂ 表达水平相

比ꎬ研究组晶状体上皮细胞中 ｍｉＲ－３４ａ、ｍｉＲ－２９ｂ 表达水

平都明显降低(均 Ｐ<０.００１ꎬ表 ３)ꎮ
２.３研究组晶状体上皮细胞中ｍｉＲ－３４ａ与ｍｉＲ－２９ｂ的相
关性分析 　 ＡＲＣ 患者晶状体上皮细胞中 ｍｉＲ － ３４ａ 与

ｍｉＲ－２９ｂ呈正相关( ｒ＝ ０.４７２ꎬＰ<０.０５ꎬ图 １)ꎮ
２.４ ＡＲＣ的影响因素分析 　 以是否患有 ＡＲＣ 为因变量

(赋值:有＝ １ꎬ无＝ ０)ꎬ以 ｍｉＲ－３４ａ、ｍｉＲ－２９ｂ 表达水平(皆
为连续变量)、高血压史(赋值:有＝ １ꎬ无＝ ０)为自变量ꎬ采
用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析影响 ＡＲＣ 发生的因素ꎮ 结果

发现ꎬｍｉＲ － ３４ａ、ｍｉＲ － ２９ｂ 是 ＡＲＣ 的影响因素 (均 Ｐ <
０.０５ꎬ表 ４)ꎮ
３讨论

白内障是眼部疾病之一ꎬ较为常见ꎬ晶状体蛋白变性、
氧化应激反应等造成患者视野模糊、视力下降ꎬ严重者可

致其失明[１３]ꎮ 随着年龄增大ꎬ器官老化程度增加ꎬＡＲＣ 发

病率随之增加ꎬ白内障多造成其他眼部并发症ꎬ因此ꎬ及时

进行治疗对患者恢复具有重要意义[１４]ꎮ 晶状体植入是目

前常用的白内障治疗手段ꎬ研究发现ꎬ于患病早期进行手

术治疗效果较好ꎬ患者视力水平得到改善ꎬ但由于经济、身
体、诊断不及时等因素ꎬ常导致患者病情加重ꎬ延误治疗时

机[１５]ꎮ 探究影响 ＡＲＣ 发病的因素对于患者具有重要意

义ꎮ 本研究显示 ｍｉＲ－３４ａ、ｍｉＲ－２９ｂ 是与 ＡＲＣ 相关的有
效生物指标ꎬ检测其表达水平可为临床辅助诊疗 ＡＲＣ 提

供参考ꎮ
ｍｉＲ－３４ａ 可通过调控多种与眼部疾病相关的细胞生

长、迁移、凋亡进程及氧化应激反应ꎬ从而影响疾病的发生

发展进程ꎮ 魏抗抗等[１６]研究发现 ｍｉＲ－３４ａ 能够调控沉寂

信息调节因子的表达ꎬ从而影响人视网膜色素上皮细胞的

凋亡进程ꎬ控制人视网膜色素上皮细胞的氧化损伤程度ꎬ
ｍｉＲ－３４ａ 可以参与调控细胞迁移、增殖等过程ꎮ 王凡寅

等[１７]研究发现 ｍｉＲ－３４ａ－５ｐ 与 ＡＲＣ 疾病发生发展相关的

兔源性晶状体上皮细胞的凋亡过程相关ꎬ与白内障的发病

机制相关ꎬ调控氧化应激反应引起的细胞损伤ꎮ Ｈａｍｕｒｏ
等[１８]研究发现ꎬｍｉＲ－３４ａ 与氧化应激相关ꎬ角膜内皮细胞

诱导的氧化应激可抑制 ｍｉＲ－３４ａ 表达ꎬ激活基质金属蛋
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　 　 表 ２　 研究组与对照组临床资料及信息比较

指标 例数 对照组(ｎ＝ ５３) 研究组(ｎ＝ ６５) χ２ / ｔ Ｐ
年龄(􀭰ｘ±ｓꎬ岁) ５５.４５±３.５１ ５５.４２±３.１６ ０.０４９ ０.９６１
性别(例ꎬ％)
　 男 ６２ ２９(５４.７) ３３(５０.８) ０.１８２ ０.６６９
　 女 ５６ ２４(４５.３) ３２(４９.２)
体质量指数(􀭰ｘ±ｓꎬｋｇ / ｍ２) ２３.９８±１.５８ ２４.１５±１.８９ ０.５２３ ０.６０２
高血压史(例ꎬ％)
　 有 ６４ ２１(３９.６) ４３(６６.２) ８.２８０ ０.００４
　 无 ５４ ３２(６０.４) ２２(３３.８)
高血脂史(例ꎬ％)
　 有 ３８ １８(３４.０) ２０(３０.８) ０.１３６ ０.７１２
　 无 ８０ ３５(６６.０) ４５(６９.２)
糖尿病史(例ꎬ％)
　 有 ６７ ３３(６２.３) ３４(５２.３) １.１７９ ０.２７７
　 无 ５１ ２０(３７.７) ３１(４７.７)
吸烟史(例ꎬ％)
　 有 ６４ ２７(５０.９) ３７(５６.９) ０.４２１ ０.５１７
　 无 ５４ ２６(４９.１) ２８(４３.１)
饮酒史(例ꎬ％)
　 有 ９７ ４１(７７.４) ５６(８６.２) １.５４４ ０.２１４
　 无 ２１ １２(２２.６) ９(１３.８)
眼压(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ) １３.０１±２.４４ １２.４１±２.１６ １.４１６ ０.１６０

注:研究组为年龄相关性白内障患者ꎬ手术中获得晶状体前囊膜样本ꎻ对照组为眼库中的透明晶状体前囊膜样本ꎬ供体无白内障等眼

部疾病ꎮ

表 ３　 两组 ｍｉＲ－３４ａ及 ｍｉＲ－２９ｂ相对表达水平比较 􀭰ｘ±ｓ
组别 例数 ｍｉＲ－３４ａ ｍｉＲ－２９ｂ
研究组 ６５ ０.７１±０.１７ ０.６３±０.１９
对照组 ５３ ０.９９±０.２３ ０.９８±０.２５

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ７.５９７ ８.６３８
Ｐ <０.００１ <０.００１

注:研究组为年龄相关性白内障患者ꎬ手术中获得晶状体前囊膜样本ꎻ对照组为眼库中的透明晶状体前囊膜样本ꎬ供体无白内障等眼

部疾病ꎮ

表 ４　 ＡＲＣ的影响因素分析

因素 β ＳＥ Ｗａｌｄ χ２ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ
高血压史 １.６９８ ０.９４１ ３.２５５ ０.０７１ ５.４６２ ０.８６４－３４.５４２
ｍｉＲ－３４ａ －０.２６８ ０.０９０ ８.８５９ ０.００３ ０.７６５ ０.６４１－０.９１３
ｍｉＲ－２９ｂ －０.２８９ ０.１２１ ５.７０５ ０.０１７ ０.７４９ ０.５９１－０.９４９

图 １　 研究组晶状体上皮细胞中 ｍｉＲ－３４ａ 与 ｍｉＲ－２９ｂ 的相关

性分析ꎮ 　

白酶－２ 通路ꎬ损害线粒体代谢稳态ꎬ导致人角膜内皮衰
竭ꎮ ｍｉＲ－３４ａ 与晶状体上皮细胞的生长、迁移及视网膜色
素上皮细胞的凋亡进程有关ꎬ并且能够调控细胞氧化损伤
程度ꎮ 上述多项研究提示 ｍｉＲ－３４ａ 与眼底病变相关ꎬ或
许在 ＡＲＣ 中发挥作用ꎮ 本研究发现研究组晶状体上皮细
胞中 ｍｉＲ－３４ａ 表达水平显著低于对照组晶状体上皮细胞
中 ｍｉＲ－３４ａ 表达水平ꎬ与上述研究结果相似ꎬ提示 ｍｉＲ－
３４ａ 参与 ＡＲＣ 病理过程ꎬｍｉＲ － ３４ａ 水平上调能够降低
ＡＲＣ 患病风险ꎬ这或许是因为 ｍｉＲ－３４ａ 能够调节晶状体
上皮细胞活动ꎬ调控细胞增殖和氧化应激引起的细胞损
伤ꎬ从而影响 ＡＲＣ 患病风险ꎮ

ｍｉＲ－２９ｂ 属于 ｍｉＲ－２９ 家族ꎬ其在基因表达调控、肿
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瘤细胞凋亡、分化、增殖、侵袭、迁移、恶性肿瘤等疾病都发
挥着重要作用ꎬ可用于多种疾病的早期诊断、疗效检
测[１９]ꎮ 研究发现糖尿病视网膜病变小鼠与健康小鼠相
比ꎬｍｉＲ－２９ｂ 的表达水平显著降低ꎬｍｉＲ－２９ｂ 能够参与调
控与糖尿病视网膜病变相关的炎症和氧化应激过程ꎬ其水
平上调有助于改善视网膜血管病变及视网膜神经损伤ꎬ在
糖尿病视网膜病变中起保护作用[２０]ꎮ 韩玲等[２１] 研究发
现ꎬ高糖诱导的人视网膜血管内皮细胞损伤模型中 ｍｉＲ－
２９ｂ 水平和细胞活力均降低ꎬ经枸杞多糖治疗后 ｍｉＲ－２９ｂ
水平升高ꎬｍｉＲ－２９ｂ 可通过调控氧化应激在人视网膜血管
内皮细胞中发挥抗凋亡作用ꎮ 牟琳等[２２] 研究发现 ｍｉＲ－
２９ｂ 与糖尿病性白内障疾病发展有关ꎬｍｉＲ－２９ｂ 可以靶向
特异性蛋白 １ 抑制晶状体上皮细胞间质转化ꎬ而间质转化
能够影响恶性细胞发生迁移、侵袭ꎬ说明 ｍｉＲ－２９ｂ 对晶状
体上皮细胞具有保护作用ꎬ其水平上调可以改善糖尿病性
白内障疾病ꎮ 刘静等[２３] 研究发现ꎬｍｉＲ－２９ｂ 水平变化会
导致视网膜发生病变ꎬ其水平上调能够抑制人视网膜色素
上皮细胞的生长从而保护视网膜ꎮ 本研究发现ꎬ与对照组
晶状体上皮细胞中 ｍｉＲ－２９ｂ 表达水平相比ꎬ研究组晶状
体上皮细胞中 ｍｉＲ－２９ｂ 表达水平明显降低ꎬ与上述研究
结果相似ꎬ提示 ｍｉＲ－２９ｂ 表达水平变化影响着晶状体上
皮细胞ꎬ参与 ＡＲＣ 的病理过程ꎬ可降低 ＡＲＣ 发生风险ꎮ
本研究中两组患者高血压史比较有差异ꎬ但高血压不是患
者发生 ＡＲＣ 的影响因素ꎬ这或许是因为高血压史虽影响
ＡＲＣ 的发生ꎬ但与 ｍｉＲ－３４ａ、ｍｉＲ－２９ｂ 相比ꎬ其影响较小ꎬ
在模型构建时无法体现其对 ＡＲＣ 发生的影响ꎮ

本研究发现 ＡＲＣ 患者晶状体上皮细胞中 ｍｉＲ－３４ａ、
ｍｉＲ－２９ｂ 表达水平下降ꎬ与 ＡＲＣ 关联密切ꎬ可通过检测
ｍｉＲ－３４ａ、ｍｉＲ－２９ｂ 表达为临床治疗 ＡＲＣ 提供参考ꎮ 但
本研究仍存在不足之处ꎬ本研究为单中心研究ꎬ可能无法
代表大部分 ＡＲＣ 患者ꎬ同时样本量较小ꎬ统计分析时更易
发生偏倚ꎬ影响结果准确性ꎬ后续仍需开展多中心研究ꎬ扩
大样本量进行相应研究ꎮ 并且本研究未深入探究 ｍｉＲ－
３４ａ、ｍｉＲ－２９ｂ 在 ＡＲＣ 中的具体调控机制ꎬ后续还需结合
体外细胞实验深入探究ꎬ以便为临床辅助诊断 ＡＲＣ 的发
生提供依据ꎮ
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