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Abstract
誗AIM:To analyze the expression of vascular endothelial
growth factor (VEGF) in vitreous humor of patients with
age - related macular degeneration ( ARMD ) and its
relationship with inflammation.
誗METHODS:Clinical data of 61 patients with ARMD (61
eyes) received treatment at our hospital from September
2016 to September 2017 were analyzed as Group A. And 25
idiopathic macular hole ( IMH) patients (25 eyes) were
enrolled as Group B. VEGF, IL - 6 and IL - 10 levels in
vitreous humor were tested and compared between the
two group.
誗RESULTS: Group A patients had higher levels of VEGF
and IL - 6 in vitreous humor than these of Group B
patients, the difference were statistically significant ( t =

32. 530, 8. 443; P< 0. 01) . The level of IL- 10 between the
two groups was not significantly different (P>0. 05) . ROC
analysis showed that the VEGF cut - off point value of
460郾 6pg / mL, as used for the differential diagnosis
between ARMD and IMH, provided a sensitivity of 84.
00%, a specificity of 93. 44%, area under the curve (AUC)
was 0郾 879, better than these of IL-6. Correlation analysis
showed that, for Group A patients, the levels of VEGF
had significant positive correlation with IL-6 (r= 0. 787, P<
0. 01) .
誗CONCLUSION: The level of VEGF increased significantly
in patients with ARMD and had positive correlation with
inflammation, which can be used as an auxiliary
diagnosis marker for ARMD from IMH.
誗 KEYWORDS: age - related macular degeneration;
vascular endothelial growth factor; inflammation;
vitreous humor; idiopathic macular hole
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摘要
目的:研究血管内皮生长因子( vascular endothelial growth
factor,VEGF)在渗出性年龄相关性黄斑变性( age-related
macular degeneration,ARMD)患者玻璃体液中的改变及与
炎症的关系。
方法:纳入 2016-09 / 2017-09 于我院就诊的渗出性 ARMD
患者 61 例 61 眼作为观察组,另纳入特发性黄斑裂孔
(idiopathic macular hole,IMH)患者 25 例 25 眼作为对照
组。 抽取 两 组 患 者 玻 璃 体 液 0郾 5mL, 检 测 VEGF、
白介素-10(IL-10)及白介素-6( IL-6)的水平,并分析
VEGF 与炎症介质的关系。
结果:观察组患者玻璃体液内 VEGF 及 IL-6 水平均显著
高于对照组患者( t = 32郾 530、8郾 443,均 P<0郾 01)。 两组患
者玻璃体液 IL - 10 水平比较,差异无统计学意义 (P >
0郾 05)。 ROC 曲线分析显示,以 460郾 6pg / mL 为截点值,
VEGF 鉴别 ARMD 和 IMH 的敏感性为 84郾 00% ,特异性为
93郾 44% ,曲线下面积为 0郾 879,优于 IL-6。 观察组患者玻
璃体液 VEGF 水平与 IL-6 呈显著正相关关系( r = 0郾 787,
P<0郾 01)。
结论:渗出性 ARMD 患者玻璃体内 VEGF 水平显著升高,
并与炎症呈正相关,且 VEGF 水平对于鉴别 IMH 有一定
价值。
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0 引言
年 龄 相 关 性 黄 斑 变 性 ( age - related macular

degeneration,ARMD)是临床常见的疾病,可以引起不可逆
的视力丧失,分为干性 ARMD 和渗出性 ARMD,干性
ARMD 的疾病进展缓慢,渗出性 ARMD 的病程则呈现渐
进性发展。 目前 ARMD 的具体发病机制尚未完全明确,
但渗出性 ARMD 的主要病理改变为黄斑下脉络膜血管新
生并呈现病理性渗出改变,由此演进形成的纤维瘢痕导致
不可逆性视力受损[1]。 血管内皮生长因子 ( vascular
endothelial growth factor,VEGF)是诱发血管新生的关键细
胞因子,其在渗出性 ARMD 患者眼部的水平改变极大影
响疾病进展[2],随着抗 VEGF 药物的应用,渗出性 ARMD
的治疗取得了一定的进展。 但也有研究提示局部慢性炎
症状态可能是眼底纤维化形成的机制之一[3]。 本研究尝
试分析渗出性 ARMD 患者玻璃体液内 VEGF 及炎症介质
水平的改变,并纳入特发性黄斑裂孔( idiopathic macular
hole,IMH)患者作为对照组[4],以期明确渗出性 ARMD 患
者眼内 VEGF 的表达及与炎症的关系。
1 对象和方法
1郾 1 对象摇 纳入 2016-09 / 2017-09 于我院就诊的渗出性
ARMD 患者作为观察组。 所有参与研究的患者均签定知
情同意书。 所有患者均经临床及影像学检查明确诊断为
渗出性 ARMD,排除标准:(1)合并活动性感染;(2)合并
严重代谢性疾病;(3)合并恶性肿瘤等终末期疾病;(4)合
并眼部其他器质性病变;(5)既往抗 VEGF 治疗;(6)既往
眼部手术史;(7)既往玻璃体腔及球后、球周注射激素史。
另纳入同期的 IMH 患者作为对照组。 观察组共 61 例 61
眼,对照组 25 例 25 眼。 两组患者一般临床资料比较,差
异无统计学意义(P>0郾 05,表 1),具有可比性。
1郾 2 方法
1郾 2郾 1 检测方法摇 依据临床诊断需要并争取患者同意的
情况下,采用三通道玻璃体切割术采集玻璃体液 0郾 5mL,
离心去除杂质和细胞,留取上清液冻存(-80益)。 检查指标
为 VEGF、白介素-10( interleukin-10,IL-10)及白介素-6
( interleukin-6,IL-6)。 应用 ELISA 法,采用伯比特试剂
公司进口分装人 VEGF、 IL-10、 IL - 6 试剂盒 (灵敏度
<0郾 05ng / L),用酶标仪在波长 450nm 条件下读取各孔的
光密度值( optical density,OD),由于人玻璃体内 VEGF、
IL-10、IL-6 的浓度与 OD 呈正比,根据不同浓度标准品所
测的 OD 值绘制标准曲线,在标准曲线内分别查出对应的
浓度。
1郾 2郾 2 观察指标 摇 对比两组患者玻璃体液指标,包括:
VEGF、IL-6 及 IL-10;分析玻璃体液指标对渗出性 ARMD
和 IMH 的鉴别诊断价值;分析观察组玻璃体液 VEGF 与
炎症指标间的相关性。

统计学分析:研究数据使用 SPSS22郾 0 软件进行分析。
计量资料以 軃x依s 表示,比较采用独立样本 t 检验。 百分比

的比较使用 字2检验。 鉴别诊断价值采用 ROC 曲线分析。
相关性分析采用 Pearson 相关分析。 以 P<0郾 05 为差异有
统计学意义。
2 结果
2郾 1 两组患者玻璃体液指标比较摇 观察组患者玻璃体液
内 VEGF 和 IL-6 水平均显著高于对照组,差异有统计学
意义( t = 32郾 530、8郾 443,P <0郾 01)。 两组患者玻璃体液
IL-10水平比较,差异无统计学意义(P>0郾 05,表 2)。
2郾 2 玻璃体液指标对 ARMD和 IMH的鉴别诊断价值分析
摇 如表 3 及图 1,ROC 曲线分析显示,以 460郾 6pg / mL 为截
点值,VEGF 鉴别 ARMD 和 IMH 的敏感性为 84郾 00% ,特
异性为 93郾 44% ,曲线下面积为 0郾 879,优于 IL-6。
2郾 3 观察组玻璃体液 VEGF 与炎症指标间的相关性分析
摇 观察组患者玻璃体液 VEGF 水平与 IL-6 呈显著正相关
关系( r=0郾 787,P<0郾 01,图 2)。
3 讨论

ARMD 是临床眼科的常见病,是导致中老年人失明的
主要疾病之一[5]。 黄斑下脉络膜血管新生,且新生血管的
结构和功能均存在异常,这种病理性新生血管表现出渗出
性改变[6]。 局部渗出物可包括炎症细胞,并由局部炎症细
胞产生炎症介质。 眼部的慢性炎症是 ARMD 发生发展的
促进因素,且可导致局部纤维化的产生,最终形成不可逆
性视力障碍[7-8]。 在 ARMD 的病理生理过程中,新生血管
是启动因素,而炎症扮演着加剧疾病发展和直接破坏作
用。 此外,慢性炎症状态可反作用于新生血管,使其通透
性增大、渗出增加,进一步刺激炎症发展,从而形成恶性循
环[9-10]。 IMH 的发生与屈光不正、外伤等因素相关,与血
管新生的关系并不密切,本文将其列为对照组[11]。 我们
尝试分析渗出性 ARMD 患者玻璃体内的 VEGF 水平,并深
入分析其与炎症介质水平之间的关系,以及 VEGF 是否对
临床鉴别诊断具有价值。

我们的研究数据显示,观察组患者玻璃体液内 VEGF
和 IL-6 水平均显著高于对照组患者。 VEGF 是迄今为止
发现的促进血管新生作用最强的细胞因子之一,其可以诱
导血管内皮细胞增殖并以出芽的方式形成新的血管[12]。
但仅有 VEGF 的作用,新生血管未必能够形成结构和功能
健全的血管,尚需多种信号通路和血管周围微环境的调
节[13]。 ARMD 病理过程中的血管新生属于异常血管新

生,新生血管的结构和功能均存在异常[14]。 IL-6 是一种
主要由粒细胞、单核巨噬细胞系统分泌的促炎介质,具有
诱导炎症慢性化及白细胞诱导驱化等多种炎症放大作
用[3,15]。 Seddon 等[16] 对 251 例年龄大于 60 岁的 ARMD
患者进行观察,发现 ARMD 进展的高危险性与 IL-6 的高
水平相关。 Yildirim 等[17] 通过将 22 例 ARMD 患者与 30
例健康眼人群对比,发现 ARMD 患者血清中 IL-6 水平明
显升高。 Chalam 等[18]将 30 例行玻璃体腔注射治疗的渗
出性 ARMD 患者与 30 例行白内障手术的患者比较,发现
渗出性 ARMD 患者前房中 IL-6 明显升高。 以上均证明
在 ARMD 的进展过程中,同 VEGF 类似,IL-6 也发挥了重
要的作用。 我们对 ARMD 和 IMH 患者进行研究,鉴于两
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摇 摇表 1摇 两组患者一般资料比较

组别 男 /女(眼) 年龄(軃x依s,岁) BMI(軃x依s,kg / m2) 空腹血糖(軃x依s,mmol / L)
吸烟史(例)
是 否

观察组 31 / 30 63郾 7依5郾 1 22郾 6依1郾 4 4郾 9依0郾 9 22 39
对照组 15 / 10 62郾 9依6郾 5 22郾 4依1郾 5 4郾 7依1郾 1 11 14

摇 摇 摇 摇 摇
t / 字2 0郾 601 0郾 703 0郾 697 1郾 017 0郾 472
P 0郾 438 0郾 484 0郾 488 0郾 311 0郾 492

注:观察组:渗出性 ARMD 患者;对照组:特发性黄斑裂孔患者。

图 1摇 玻璃体液指标对 ARMD和 IMH的鉴别诊断价值分析。

图 2摇 观察组玻璃体液 VEGF与炎症指标间的相关性分析。

表 2摇 两组患者玻璃体液指标比较 軃x依s
组别 VEGF(pg / mL) IL-6(ng / L) IL-10(ng / L)
观察组 659郾 6依55郾 2 22郾 5依4郾 9 13郾 9依2郾 5
对照组 316郾 8依49郾 5 15郾 3依3郾 2 14郾 5依3郾 1

t 32郾 530 8郾 443 1郾 091
P <0郾 01 <0郾 01 0郾 278

注:观察组:渗出性 ARMD 患者;对照组:特发性黄斑裂孔患者。

表 3摇 玻璃体液指标对 ARMD和 IMH的鉴别诊断价值分析

指标 诊断分界点 曲线下面积 敏感性(% ) 特异性(% )
VEGF 460郾 6pg / mL 0郾 879 84郾 00 93郾 44
IL-6 19郾 5ng / L 0郾 736 72郾 00 65郾 57

组患者玻璃体内 VEGF 及 IL-6 水平的差异,我们猜想这
两项指标是否对鉴别 ARMD 和 IMH 具有一定价值。 因

此,我们采用 ROC 曲线进行分析,结果显示以 460郾 6pg /
mL 为截点值,VEGF 鉴别 ARMD 和 IMH 的敏感性和特
异性均超过 80% ,优于IL-6。 进一步采用相关性分析发

现观察组患者玻璃体液 VEGF 水平与 IL-6 呈显著正相

关关系。 ARMD 患者中 IL-6水平升高支持了 ARMD 的

发病部分由炎症机制介导的假说,同时一些针对炎症靶
向治疗或者补体激活的临床试验也正在试验中,希望能
为渗出性 ARMD 的治疗提供一个新的方向。 这一组数
据更加说明血管新生与炎症之间的内在联系,但具体机
制尚需进一步探索以明确。 此外,由于纳入的患者数量
有限,本研究所得结果尚需更大规模的研究以验证。

综上所述,渗出性 ARMD 患者玻璃体内 VEGF 水平显
著升高并与炎症呈正相关,且 VEGF 水平对于鉴别 IMH
有一定价值。
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CNKI 推出《中国高被引图书年报》

摇 摇 日前,中国知网(CNKI)中国科学文献计量评价研究中心推出了一套《中国高被引图书年报》,该报告基于中国大陆

建国以来出版的 422 万余本图书被近 3 年国内期刊、博硕、会议论文的引用频次,分学科、分时段遴选高被引优秀学术图

书予以发布。 据研制方介绍,他们统计并分析了 2013-2015 年中国学术期刊 813 万余篇、中国博硕士学位论文 101 万余

篇、中国重要会议论文 39 万余篇,累计引文达 1451 万条。 根据统计数据,422 万本图书至少被引 1 次的图书达 72 万本。

研制方根据中国图书馆分类法,将 72 万本图书划分为 105 个学科,分 1949-2009 年和 2010-2014 年两个时间段,分别遴

选被引最高的 TOP10%图书,共计选出 70911 本优秀图书收入《中国高被引图书年报》。 统计数据显示,这 7 万本高被引

优秀图书虽然只占全部图书的 1. 68% ,却获得 67. 4%的总被引频次,可见这些图书质量上乘,在同类图书中发挥了更加

重要的作用。 该报告还首次发布各学科“学科 h 指数冶排名前 20 的出版单位的评价指标,对客观评价出版社的社会效

益———特别是学术出版物的社会效益具有重要的参考价值。

该报告从图书被引用的角度出发,评价图书的学术影响力,弥补了以销量和借阅等指标无法准确评价学术图书的缺

憾,科学、客观地评价了图书、图书作者以及出版单位对各学科发展的贡献。

《中国高被引图书年报》把建国以来出版图书全部纳入评价范围属国内首创,是全面、客观评价图书学术影响力的

工具,填补了目前图书学术水平定量评价的空白,在帮助图书馆建设特色馆藏和提高服务水平、帮助出版管理部门了解

我国学术出版物现状、帮助科研机构科研管理、帮助读者购买和阅读图书等方面,均具有较强的参考价值,也为出版社评

估出版业绩、决策再版图书、策划学科选题提供有用的信息。

《中国高被引图书年报》由《中国学术期刊(光盘版)》电子杂志社有限公司出版。 该产品的形式为光盘电子出版物,

分为理学、工学、农学、医学、人文科学和社会科学 6 个分卷,随盘赠送图书,欢迎您咨询、订购。

咨询电话:010-82710850摇 82895056 转 8599,email:aspt@ cnki. net
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