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年龄相关性白内障患者血清和房水 Hcy、25-(OH)-D、HMGB1

与氧化应激指标和炎症细胞因子的相关性分析 *
邓 斌 曾春梅 白 莹 李颖媛 梁光丽

（成都市第六人民医院眼科 四川成都 610051）

摘要 目的：探讨年龄相关性白内障（ARC）患者血清和房水同型半胱氨酸（Hcy）、25羟维生素 D[25-(OH)-D]、高迁移率族蛋白 B1

（HMGB1）与氧化应激指标和炎症细胞因子的相关性。方法：选取 2021年 1月～2023年 1月成都市第六人民医院收治的 ARC患

者 135例作为 ARC组和同期 60名眼外伤患者作为对照组。检测血清和房水 Hcy、25-(OH)-D、HMGB1、氧化应激指标[超氧化物

歧化酶（SOD）、丙二醛（MDA）、过氧化氢酶（CAT）、谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-PX）]和炎症细胞因子[肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）、
白细胞介素（IL）-1茁、IL-6、IL-8]水平。Pearson相关性分析 ARC患者血清和房水 Hcy、25-(OH)-D、HMGB1与氧化应激和炎症细胞

因子水平的相关性。结果：ARC组血清和房水 Hcy、HMGB1、MDA、TNF-琢、IL-1茁、IL-6、IL-8水平高于对照组，25-(OH)-D、SOD、
CAT、GSH-PX水平低于对照组（P＜0.05）。Pearson相关性分析显示，ARC患者血清和房水 Hcy、HMGB1与 SOD、CAT、GSH-PX

呈负相关，与 MDA、TNF-琢、IL-1茁、IL-6、IL-8呈正相关（P＜0.05）；25-(OH)-D与 SOD、CAT、GSH-PX呈正相关，与 MDA、TNF-琢、
IL-1茁、IL-6、IL-8呈负相关（P＜0.05）。结论：ARC患者血清和房水 Hcy、HMGB1水平升高，25-(OH)-D水平降低，与氧化应激和炎

症细胞因子存在显著关联。Hcy、HMGB1、25-(OH)-D可能通过氧化应激和炎症反应参与 ARC发生发展。
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Correlation Analysis of Hcy, 25-(OH)-D, HMGB1 and Oxidative Stress
Indexes and Inflammatory Cytokines in Serum and Aqueous Humor of

Patients with Age-Related Cataract*

To investigate the correlation between homocysteine (Hcy), 25-hydroxyvitamin D [25- (OH)-D], high

mobility group protein B1 (HMGB1) and oxidative stress indexes and inflammatory cytokines in serum and aqueous humor of patients

with age-related cataract (ARC). 135 ARC patients admitted to The Sixth People's Hospital of Chengdu from January 2021 to

January 2023 were selected as ARC group and 60 patients with ocular trauma in the same period were selected as control group. The levels

of Hcy, 25- (OH)-D, HMGB1, oxidative stress indexes [superoxide dismutase (SOD), malondialdehyde (MDA), catalase (CAT), glu-

tathione peroxidase (GSH-PX)] and inflammatory cytokines [tumor necrosis factor-琢 (TNF-琢), interleukin (IL) -1茁, IL-6, IL-8] in serum
and aqueous humor were detected. The correlation between serum and aqueous humor Hcy, 25- (OH)-D, HMGB1 and oxidative stress

and inflammatory cytokine levels in ARC patients were analyzed by Pearson correlation analysis. The levels of Hcy, HMGB1,

MDA, TNF-琢, IL-1茁, IL-6 and IL-8 in serum and aqueous humor in ARC group were higher than those in control group, while the levels

of 25-(OH)-D, SOD, CAT and GSH-PX were lower than those in control group(P<0.05). Pearson correlation analysis showed that, Hcy
and HMGB1 in serum and aqueous humor of ARC patients were negatively correlated with SOD, CAT and GSH-PX, and positively cor-

related with MDA, TNF-琢, IL-1茁, IL-6 and IL-8 (P<0.05). 25-(OH)-D was positively correlated with SOD, CAT and GSH-PX, and nega-

tively correlated with MDA, TNF-琢, IL-1茁, IL-6 and IL-8 (P<0.05). The levels of Hcy and HMGB1 in serum and aqueous

humor of ARC patients increase, and the level of 25- (OH)-D decrease, which is significantly correlate with oxidative stress and inflam-

matory cytokines. Hcy, HMGB1, 25-(OH)-D may be involve in the development of ARC through oxidative stress and inflammatory

response.
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前言

白内障是我国以及全球排名第一位的致盲性眼病，其发病

风险随着年龄的增长而增加[1]。年龄相关性白内障（age-related

cataract, ARC）是白内障最常见类型，以视物不清、视力下降等

为首要临床表现，若不及时控制其进展可引起严重视力损害和

致盲[2,3]。研究表明，氧化应激和炎症反应参与 ARC的发生发

展[4,5]。同型半胱氨酸（homocysteine, Hcy）是一种代谢产物，能通

过增加氧自由基释放和激活炎症信号通路促进氧化应激、炎症

反应 [6]。据报道，Hcy有助于 ARC预测 [7]。25羟维生素 D[25

hydroxyvitamin D, 25-(OH)-D]是维生素 D在血液中的主要表

达形式，能通过结合维生素 D受体抑制氧化应激和炎症[8]。研

究显示，血清 25-(OH)-D与 ARC病情程度相关[9]。高迁移率族

蛋白 B1（high mobility group box 1, HMGB1）是一种核蛋白，能

激活氧化应激和炎症信号促进氧化应激、炎症反应[10]。实验报

道，HMGB1上调可导致 ARC患者晶状体上皮细胞凋亡[11]。但

关于 ARC患者血清和房水 Hcy、25-(OH)-D、HMGB1与氧化应

激指标和炎症细胞因子的相关性尚无研究报道，基于此本研究

报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2021年 1月～2023年 1月成都市第六人民医院收

治的 ARC患者 135例（135眼）分为 ARC组，年龄范围 45～83

岁，平均（65.78± 7.85）岁；女 33例、男 102例；类型：混合型 31

例、后囊膜下混浊性 24例、核性 34例、皮质性 46例。另选取同

时间段 60名眼外伤患者（60眼）分为对照组，年龄范围 46～82

岁，平均（64.23± 8.59）岁；女 15例、男 45例。两组年龄和性别

有可比性（P＞0.05）。纳入标准：（1）患者或家属自愿签署知情

同意书；（2）ARC符合《临床诊疗指南 -眼科学分册》[12]诊断标

准；（3）单眼发病。排除标准：（1）妊娠、哺乳期妇女；（2）入院前

接受相关治疗；（3）并视神经萎缩、黄斑变性、青光眼、视网膜静

脉阻塞等其他眼病；（4）合并严重心肝肾功能损害；（5）急慢性

感染性疾病；（6）近期使用免疫抑制剂、抗氧化制剂；（7）遗传性

高 Hcy血症。本研究经成都市第六人民医院伦理委员会批准。

1.2 方法

收集两组患者入院时空腹静脉血 4 mL，经 3000× g离心

（半径 15 cm）25 min，保存上层血清；使用无菌注射器在前房角

膜缘内 1 mm处穿刺收集 0.1 mL房水。使用酶联免疫吸附法检

测血清和房水 Hcy、25-(OH)-D、HMGB1（试剂盒购自上海科顺

生物科技有限公司）、氧化应激指标[超氧化物歧化酶（superox-

ide Dismutase, SOD）、丙二醛（malondialdehyde, MDA）、过氧化

氢酶（catalase, CAT）、谷胱甘肽过氧化物酶（glutathione peroxi-

dase, GSH-PX）] 和炎症细胞因子 [肿瘤坏死因子 -琢（tumor
necrosis factor-琢, TNF-琢）、白细胞介素（interleukin, IL）-1茁、
IL-6、IL-8]水平（试剂盒购自武汉纽斯特生物技术有限公司）。

SOD和MDA试剂盒购自南京森贝伽生物科技有限公司，CAT

和 GSH-PX试剂盒购自上海信帆生物科技有限公司。

1.3 统计学分析

采用 SPSS28.0软件。计量资料均为正态分布，表示和 t检

验；Pearson 相关性分析 ARC 患者血清和房水 Hcy、25-(OH)

-D、HMGB1与氧化应激和炎症细胞因子水平的相关性；以 P＜
0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组血清 Hcy、25-(OH)-D、HMGB1和氧化应激、炎症细胞

因子比较

ARC组血清 Hcy、HMGB1、MDA、TNF-琢、IL-1茁、IL-6、IL-8
水平高于对照组，25-(OH)-D、SOD、CAT、GSH-PX水平低于对

照组（P＜0.05）。见表 1。

表 1 两组血清 Hcy、25-(OH)-D、HMGB1和氧化应激、炎症细胞因子比较（x± s）
Table 1 Comparison of serum Hcy, 25-(OH)-D, HMGB1 and oxidative stress and inflammatory cytokines between two groups(x± s)

Indexes ARC Group(n=135) Control Group(n=60) t P

Hcy(滋mol/L) 13.17± 2.62 10.83± 2.10 6.625 ＜0.001

25-(OH)-D(nmol/L) 30.80± 7.32 37.94± 4.79 -6.925 ＜0.001

HMGB1(ng/mL) 34.00± 8.85 19.42± 6.22 13.182 ＜0.001

SOD(U/mL) 88.73± 12.83 105.27± 21.35 -6.690 ＜0.001

MDA(nmol/L) 9.01± 2.79 5.30± 1.11 13.226 ＜0.001

CAT(U/mL) 3.12± 1.55 5.85± 1.34 -11.785 ＜0.001

GSH-PX(滋mol/L) 100.64± 33.03 146.94± 19.10 -12.305 ＜0.001

TNF-琢(ng/mL) 0.97± 0.18 0.64± 0.11 15.377 ＜0.001

IL-1茁(ng/mL) 3.28± 0.45 1.98± 0.52 17.756 ＜0.001

IL-6(ng/mL) 9.95± 1.04 6.86± 1.08 18.954 ＜0.001

IL-8(ng/mL) 5.64± 0.80 3.64± 0.71 17.376 ＜0.001

2.2 两组房水 Hcy、25-(OH)-D、HMGB1和氧化应激、炎症细胞

因子比较

ARC组房水 Hcy、HMGB1、MDA、TNF-琢、IL-1茁、IL-6、IL-8

水平高于对照组，25-(OH)-D、SOD、CAT、GSH-PX水平低于对

照组（P＜0.05）。见表 2。
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2.3 ARC患者血清 Hcy、25-(OH)-D、HMGB1与氧化应激、炎症

细胞因子水平的相关性

Pearson相关性分析显示，ARC患者血清 Hcy、HMGB1与

SOD、CAT、GSH-PX 呈负相关，与 MDA、TNF-琢、IL-1茁、IL-6、

IL-8呈正相关（P＜0.05）；25-(OH)-D与 SOD、CAT、GSH-PX呈

正相关，与MDA、TNF-琢、IL-1茁、IL-6、IL-8呈负相关（P＜0.05）。

见表 3。

表 2 两组房水 Hcy、25-(OH)-D、HMGB1和氧化应激、炎症细胞因子比较（x± s）
Table 2 Comparison of Hcy, 25-(OH)-D, HMGB1 and oxidative stress and inflammatory cytokines in atrial fluid between two groups(x± s)

Indexes ARC Group(n=135) Control Group(n=60) t P

Hcy(滋mol/L) 11.75± 1.91 9.31± 1.09 11.266 ＜0.001

25-(OH)-D(nmol/L) 28.09± 5.75 33.22± 4.54 -6.682 ＜0.001

HMGB1(ng/mL) 28.27± 6.09 16.77± 4.46 14.793 ＜0.001

SOD(U/mL) 79.95± 10.69 101.05± 17.65 -8.590 ＜0.001

MDA(nmol/L) 7.30± 1.41 4.18± 1.05 17.099 ＜0.001

CAT(U/mL) 2.98± 1.07 4.55± 0.84 -10.070 ＜0.001

GSH-PX(滋mol/L) 98.59± 24.69 132.69± 18.91 -9.524 ＜0.001

TNF-琢(ng/mL) 0.90± 0.12 0.61± 0.11 16.146 ＜0.001

IL-1茁(ng/mL) 2.78± 0.33 1.83± 0.32 18.721 ＜0.001

IL-6(ng/mL) 8.10± 1.15 5.02± 0.88 20.421 ＜0.001

IL-8(ng/mL) 4.88± 0.79 3.44± 0.65 12.348 ＜0.001

表 3 ARC患者血清 Hcy、25-(OH)-D、HMGB1与氧化应激、炎症细胞因子水平的相关性

Table 3 Correlation of serum Hcy, 25-(OH)-D, and HMGB1 with oxidative stress and inflammatory cytokine levels in ARC patients

2.4 ARC患者房水 Hcy、25-(OH)-D、HMGB1与氧化应激、炎症

细胞因子水平的相关性

Pearson相关性分析显示，ARC患者房水 Hcy、HMGB1与

SOD、CAT、GSH-PX 呈负相关，与 MDA、TNF-琢、IL-1茁、IL-6、
IL-8呈正相关（P＜0.05）；25-(OH)-D与 SOD、CAT、GSH-PX呈

正相关，与 MDA、TNF-琢、IL-1茁、IL-6、IL-8呈负相关（P＜0.05）

见表 4。

3 讨论

ARC是由于晶状体混浊导致其光学清晰度下降或丧失的

一种视力障碍疾病，晶状体是眼球内唯一具有调节能力的屈光

间质，其对年龄异常敏感，晶状体随着年龄的增加逐渐变得扁

平，其内蛋白质也随之变性、混浊，最终引起 ARC[13]。目前手术

摘除混浊晶状体联合人工晶状体植入为治疗 ARC的常用方

法，但仍有部分患者出现并发症，导致视力残疾[1]。研究表明，

ARC发生与氧化应激和炎症密切相关，但目前尚无有效的药物

能逆转晶状体混浊以延缓 ARC形成，因而深入探索参与 ARC

氧化应激和炎症过程的指标，可为 ARC治疗提供新的思路[4]。

衰老可引起晶状体上皮细胞代谢紊乱，引起细胞内氧化与

抗氧化机制失衡并激活炎症通路，通过破坏晶状体上皮细胞通

透性和改变蛋白构象导致晶状体混浊，进而引起 ARC[4-5,14]。本

研究结果显示，ARC患者血清和房水抗氧化因子 SOD、CAT、

GSH-PX 水平降低，促氧化因子 MDA 和促炎因子 TNF-琢、
IL-1茁、IL-6、IL-8水平升高，与既往研究报道结果一致[15,16]。说明

ARC患者存在明显的氧化应激和炎症反应。因而研究影响

ARC患者氧化应激和炎症反应的相关分子机制，可能促进

ARC治疗。Hcy是人体内蛋氨酸代谢过程中产生的一种氨基

酸，主要通过转硫化和甲基化代谢，生理状态下含量较低，当转

Indexes
Hcy 25-(OH)-D HMGB1

r P r P r P

SOD(U/mL) -0.622 ＜0.001 0.690 ＜0.001 -0.662 ＜0.001

MDA(nmol/L) 0.649 ＜0.001 -0.634 ＜0.001 0.673 ＜0.001

CAT(U/mL) -0.699 ＜0.001 0.613 ＜0.001 -0.618 ＜0.001

GSH-PX(滋mol/L) -0.716 ＜0.001 0.623 ＜0.001 -0.656 ＜0.001

TNF-琢(ng/mL) 0.687 ＜0.001 -0.675 ＜0.001 0.656 ＜0.001

IL-1茁(ng/mL) 0.617 ＜0.001 0.619 ＜0.001 0.659 ＜0.001

IL-6(ng/mL) 0.693 ＜0.001 -0.656 ＜0.001 0.670 ＜0.001

IL-8(ng/mL) 0.679 ＜0.001 -0.616 ＜0.001 0.688 ＜0.001
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硫化和甲基化代谢途中任一酶或辅酶缺陷，则会引起 Hcy浓度

堆积升高[17]。Hcy能通过影响脂质代谢引起大量氧自由基释放

以促进氧化应激，同时 Hcy也能激活核因子（nuclear factor,

NF）-资B等炎症信号通路促进炎症反应[6]。如下调 Hcy能减少

MDA和 TNF-琢、IL-6表达，抑制糖尿病视网膜病变小鼠视网膜
组织氧化应激和炎症反应[18]；下调 Hcy能减少 IL-6、IL-8表达，

抑制视网膜色素上皮细胞炎症[19]。这些研究表明高 Hcy具有促

氧化和促炎作用。周海燕等[20]实验报道，抑制 Hcy能通过减少

活性氧水平，抑制人晶状体上皮细胞氧化损伤。韩亚迪等[7]指

出，ARC患者血浆 Hcy水平升高，预测 ARC的曲线下面积为

0.689。本研究结果显示，ARC患者血清和房水 Hcy水平升高，

与 SOD、CAT、GSH-PX 呈负相关，与 MDA、TNF-琢、IL-1茁、
IL-6、IL-8呈正相关，说明 Hcy可能通过氧化应激和炎症反应

参与 ARC发生。其原因可能是 Hcy升高能通过脂质过氧化和

增加活性氧表达导致氧化应激，并通过激活相关炎症信号通路

导致炎症，共同通过晶状体代谢异常促使 ARC发生[21]。

维生素 D是一种类固醇激素，不仅参与骨代谢过程调控，

还具有抗氧化、抗炎等多种保护作用，维生素 D能通过维持促

氧化酶和抗氧化酶平衡，减少活性氧产生以抑制氧化应激；同

时还能通过减少 NF-资B抑制蛋白 琢 磷酸化来抑制 NF-资B 活
性，减少炎症细胞因子产生发挥抗炎作用[22]。25(OH)D是维生

素 D中最活跃的形式，不仅能很好地反映体内维生素 D浓度，

还能结合维生素D受体介导维生素D的抗氧化、抗炎等作用[23]。

有研究报道，ARC患者血清 25 (OH)D水平降低，且 25(OH)D

降低是 ARC发生的独立危险因素[24]。本研究结果显示，ARC患

者血清和房水 25(OH)D水平降低，符合上述研究报道结果。结

果还显示，ARC 患者血清和房水 25 (OH)D 与 SOD、CAT、

GSH-PX呈正相关，与 MDA、TNF-琢、IL-1茁、IL-6、IL-8呈负相
关，说明 25 (OH)D降低可能通过氧化应激和炎症反应参与

ARC发生。究其原因，25(OH)D降低可抑制维生素 D作用，引

起促氧化酶与抗氧化酶失衡和 NF-资B信号通路激活，从而通
过氧化应激和炎症反应参与 ARC发生[25]。

HMGB1 是在真核细胞核广泛存在的核蛋白，胞外

HMGB1由于细胞坏死后和免疫细胞活化时释放，能通过结合

Toll样受体 4、晚期糖基化终产物等受体，共同激活 Toll样受

体 4（Toll-like receptor 4, TLR4）/NF-资B信号通路促进氧化应激
和炎症反应[26]。HMGB1在糖尿病白内障大鼠模型中上调，抑制

HMGB1/TLR4/NF-资B信号通路能改善大鼠氧化应激损伤和炎
症水平 [27]。过氧化氢诱导的白内障大鼠模型中，抑制

HMGB1/NF-资B 信号能通过减少 IL-1茁、TNF-琢 表达和氧化应
激损伤，延缓白内障进展[28]。齐向前等[11]报道，HMGB1在 ARC

患者晶状体细胞中高表达，抑制 HMGB1能阻止晶状体细胞凋

亡。本研究结果显示，ARC患者血清和房水 HMGB1 水平升

高，与 SOD、CAT、GSH-PX呈负相关，与 MDA、TNF-琢、IL-1茁、
IL-6、IL-8呈正相关，说明 HMGB1可能通过氧化应激和炎症反

应参与 ARC发生。究其原因，HMGB1能结合相关受体激活

TLR4/NF-资B信号通路，上调活性氧和促炎细胞因子表达，破坏
晶状体上皮细胞导致 ARC发生[29]。

综上所述，血清和房水 Hcy、HMGB1水平升高和 25-(OH)

-D水平降低与 ARC患者氧化应激、炎症反应存在相关性。

Hcy、HMGB1、25- (OH)-D可能通过氧化应激和炎症反应参与

ARC进程。
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