
　　　Ø

４０
Ù

　
Ø

３
È

２０２５
�

３
Ú

¡£ÛÜÁÜÝ

（ｈｔｔｐ：／／ｎｏｔｈｃｂｐｔｃｎｋｉｎｅｔ）
ＪＯＵＲＮＡＬＯＦＮＯＲＴＨＳＩＣＨＵＡＮＭＥＤＩＣＡＬＣＯＬＬＥＧＥ

Ｖｏｌ４０，Ｎｏ４
Ａｐｒ２０２５

ｄｏｉ：１０３９６９／ｊｉｓｓｎ１００５３６９７２０２５０４００３ ?#$%&'(?

#=>!

：
8£¬Ï¬mÁÚÛHÛÜâÜCD¨©Á9°�

（２０２５１４３３）
?@AB

：
:;

（１９８２－）
<

，
çè

，
=�>Ûê

。Ｅｍａｉｌ：ｅｙｅｄｊ２０１３２４＠１６３．ｃｏｍ

Ø«ÙÀÚCÛÜÝ

ＨＩＦ１α／ＶＥＧＦÞhCßàá­

âãÏäåæ·çÏè[é0?�

<=

，
>?

，
@A

，
mÏ

，
NÐ

，
ÑÒÓ

，
x|

（
\r®Øô5áÛÁ¶â

，
8£ \r

　０７１０００）

【
YZ

】
![

：
<1?@Xø}~

１α（ＨＩＦ１α）／�Ô¢�¬Y}~

（ＶＥＧＦ）
MNIOBCEFG?RSTUVWXYZ

U[

（ＤＲ）
@\]^_

。
\]

：
¾

３０
Ab$

Ｗｉｓｔａｒ
VW>aÊ#RA$

、
B9$8EFG?$

，́
$}

１０
A

。
xÊ#RA$

&

，
fâD$L�_�0C[D>

＋
ZEFq®'bcd@V�±²

ＤＲ
B9

。
²BJ¾8

，
EFG?$+3EFG?-¸

Ôf

；
B9$uÊ#RA$l+3�ÂÄG-¸

，１
·

／ｄ，
H+

４
½

。
1 §Ôf�NhÔf

４
½8

，
E®VW(ÖÂhI'

�S

，
�_Nµ��Oò�RVW��

ＶＥＧＦ、
Õ<=ý®

６（ＩＬ６）、
!"!�}~ α（ＴＮＦα）s�,'®r

，
�_åæ®


JK

（ＨＥ）
.räåVWXYZ$%U@�t

；
�_

Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
�äåVWXYZ$%

ＶＥＧＦ、ＨＩＦ１αKÕ67s�

。
^_

：
 

§Ôf�NuÔf

４
½8

，
8RA$/g

，
B9$uEFG?$(ÖÂLùH

（Ｐ＜０．０５），
I'�S

（ＦＰＧ）
1�

（Ｐ＜０．０５）。

8RA$/g

，
B9$��

ＶＥＧＦ、ＩＬ６、ＴＮＦαs�ïM

（Ｐ＜０．０５）；
8B9$/g

，
EFG?$��

ＶＥＧＦ、ＩＬ６、ＴＮＦαs�

ùH

（Ｐ＜０．０５）。ＨＥ
.rFÌ

，
Ê#RA$VWXYZ$%<=L.ÅM

；
B9$VWXYZ$%í%<=L.NO

，
¢�

�8&��giÏöF@Pçr[

；
8B9$/g

，
EFG?$XYZí%<=L.h1Ê#

，
¢��8&��Pçr[@

ç

。
8RA$/g

，
B9$��VWXYZ$%

ＶＥＧＦ、ＨＩＦ１αKÕAR67ÂïM

（Ｐ＜０．０５）；
8B9$/g

，
EFG?$

XYZ$%

ＶＥＧＦ、ＨＩＦ１αKÕAR67ÂùH

（Ｐ＜０．０５）。
^`

：
EFG?RSTUVWXYZU[�9\]^_

，
fæ

LH¿8KL

ＨＩＦ１α／ＶＥＧＦMNIOc�9B

。

【
abc

】
STUXYZU[

；
EFG?

；
�Ô¢�¬Y}~

；
?@Xø}~

１α

【
defgh

】Ｒ７７４．１＋３　　　【
ijklm

】Ａ

Ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｏｆｃｅｌｅｃｏｘｉｂｏｎｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙｉｎｒａｔｓｖｉａｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ
ＨＩＦ１α／ＶＥＧＦｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙ
ＤＵＪｕａｎ，ＬＩＵＹｕａｎ，ＹＡＮＧＱｉａｎ，ＣＨＡＮＧＨｕ，ＧＡＯＧｅ，ＭＡＳｈｅｎｇｎａｎ，ＬＩＮａ
（ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＯｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ，ＢａｏｄｉｎｇＮｏ．１ＣｅｎｔｒａｌＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｂａｏｄｉｎｇ０７１０００，Ｈｅｂｅｉ，Ｃｈｉｎａ）

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ：Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｏｆｃｅｌｅｃｏｘｉｂｏｎｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ（ＤＲ）ｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｒａｔｓｂａｓｅｄｏｎｈｙｐｏｘｉａｉｎ

ｄｕｃｉｂｌｅｆａｃｔｏｒ１α（ＨＩＦ１α）／ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ（ＶＥＧＦ）ｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙ．Ｍｅｔｈｏｄｓ：３０ｍａｌｅＷｉｓｔａｒｒａｔｓｗｅｒｅｒａｎ

ｄｏｍｌｙｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐａｎｄｃｅｌｅｃｏｘｉｂｇｒｏｕｐ，ｗｉｔｈ１０ｒａｔｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ．Ｉｎａｄｄｉｔｉｏｎｔｏｔｈｅｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌ

ｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｏｔｈｅｒｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｆｅｄｗｉｔｈｈｉｇｈｆａｔｄｉｅｔ＋ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎｉｎｔｒａｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｉｎｊｅｃｔｉｏｎｔｏｃｏｎｓｔｒｕｃｔＤＲｍｏｄｅｌ．Ａｆｔｅｒｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌ

ｍｏｄｅｌｉｎｇ，ｔｈｅｃｅｌｅｃｏｘｉｂｇｒｏｕｐｗａｓｇｉｖｅｎｉｎｔｒａｇａｓｔｒｉｃａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆｃｅｌｅｃｏｘｉｂ，ｗｈｉｌｅｔｈｅｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｒｅ

ｃｅｉｖｅｄｅｑｕａｌｖｏｌｕｍｅｓｏｆｓｏｌｖｅｎｔｏｎｃｅａｄａｙｆｏｒ４ｗｅｅｋｓ．Ｏｎｔｈｅｄａｙｏｆｄｒｕｇｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎａｎｄ４ｗｅｅｋｓａｆｔｅｒｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ，ｔｈｅｂｏｄｙｗｅｉｇｈｔ

ａｎｄｆａｓｔｉｎｇｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅｏｆｒａｔｓｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄ．ＴｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＶＥＧＦ，ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ６（ＩＬ６）ａｎｄｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα（ＴＮＦα）

ｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄｂｙｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ．Ｔｈｅｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｃｈａｎｇｅｓｏｆｒａｔｒｅｔｉｎａｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄｂｙｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎｅｏｓｉｎ

（ＨＥ）ｓｔａｉｎｉｎｇ．ＴｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＶＥＧＦａｎｄＨＩＦ１αｐｒｏｔｅｉｎｉｎｒａｔｒｅｔｉｎａｗａｓｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙＷｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ．Ｒｅｓｕｌｔｓ：Ｏｎｔｈｅｄａｙｏｆｄｒｕｇｉｎ

ｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎａｎｄａｆｔｅｒ４ｗｅｅｋｓｏｆｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｂｏｄｙｗｅｉｇｈｔｏｆｔｈｅｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｃｅｌｅ

ｃｏｘｉｂｇｒｏｕｐｄｅｃｒｅａｓｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ（Ｐ＜０．０５），ａｎｄｔｈｅＦＰＧｉｎｃｒｅａｓｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌ

ｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＶＥＧＦ，ＩＬ６ａｎｄＴＮＦαｉｎｔｈｅｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｎｃｒｅａｓｅｄ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｍｏｄ

ｅｌｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＶＥＧＦ，ＩＬ６ａｎｄＴＮＦαｉｎｔｈｅｃｅｌｅｃｏｘｉｂｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｅｃｒｅａｓｅｄ（Ｐ＜０．０５）．ＨＥｓｔａｉｎｉｎｇ

ｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｔｈｅｒｅｔｉｎａｌｔｉｓｓｕｅｃｅｌｌｓｉｎｔｈｅｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅａｒｒａｎｇｅｄｎｅａｔｌｙ，ｔｈｅｒｅｔｉｎａｌｎｅｒｖｅｃｅｌｌｓｉｎｔｈｅｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅｄｉｓ

ｏｒｄｅｒｅｄ，ａｎｄｔｈｅｉｎｎｅｒｎｕｃｌｅａｒｌａｙｅｒａｎｄｔｈｅｏｕｔｅｒｎｕｃｌｅａｒｌａｙｅｒｓｈｏｗｅｄｏｂｖｉｏｕｓｌｏｏｓｅｃｈａｎｇｅｓ．Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ，ｔｈｅａｒ

ｒａｎｇｅｍｅｎｔｏｆｒｅｔｉｎａｌｎｅｒｖｅｃｅｌｌｓｉｎｔｈｅｃｅｌｅｃｏｘｉｂｇｒｏｕｐｗａｓｃｌｏｓｅｒｔｏｎｏｒｍａｌ，ａｎｄｔｈｅｌｏｏｓｅｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｉｎｎｅｒｎｕｃｌｅａｒｌａｙｅｒａｎｄ

１２４



　　　Ø

４０
Ù

　
Ø

４
È

２０２５
�

４
Ú

　　　 no%&p&q

（ｈｔｔｐ：／／ｎｏｔｈｃｂｐｔｃｎｋｉｎｅｔ）
ＪＯＵＲＮＡＬＯＦＮＯＲＴＨＳＩＣＨＵＡＮＭＥＤＩＣＡＬＣＯＬＬＥＧＥ

Ｖｏｌ４０，Ｎｏ４
Ａｐｒ２０２５

ｔｈｅｏｕｔｅｒｎｕｃｌｅａｒｌａｙｅｒｗａｓｒｅｄｕｃｅｄ．Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｒｅｌａｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＶＥＧＦａｎｄＨＩＦ１αｐｒｏｔｅｉｎｉｎｔｈｅ

ｒｅｔｉｎａｌｔｉｓｓｕｅｏｆｔｈｅｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｎｃｒｅａｓｅｄ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｒｅｌａｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆ

ＶＥＧＦａｎｄＨＩＦ１αｐｒｏｔｅｉｎｉｎｔｈｅｒｅｔｉｎａｌｔｉｓｓｕｅｏｆｔｈｅｃｅｌｅｃｏｘｉｂｇｒｏｕｐｄｅｃｒｅａｓｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：Ｃｅｌｅｃｏｘｉｂｈａｓａ

ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｏｎｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｒａｔｓ，ａｎｄｉｔｓｍｅｃｈａｎｉｓｍｍａｙｂｅｒｅｌａｔｅｄｔｏｔｈｅｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆＨＩＦ１α／ＶＥＧＦｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙ

ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】Ｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ；Ｃｅｌｅｃｏｘｉｂ；Ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ；Ｈｙｐｏｘｉａｉｎｄｕｃｉｂｌｅｆａｃｔｏｒ１α

　　
STUXYZU[

（ｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ，ＤＲ）
w

ＩＩ
9STU

（Ｔ２ＤＭ）
@�r��Ô�P|eô

，
w

W�S÷pXYZ��Ô¢�Ñ�

、
��Ô¬Ju

�ÔI�$1��

，
sxXYZ$%?@@¶6�

�ÔU[

，
R��X;9jÎ��

［１］
。

ñÒ;^

Ｔ２ＤＭ
PUL@Q�ïM

，ＤＲ
`Ja5�ÐX;ù

Hu{ö@�ri}eô

［２］
。ＤＲ

@PUæLu{

à;ö÷

，
zFzT´º6ö

，
�Ô¬J¤c}~#

#67y8B

ＤＲ
@U@Jo

［３－４］
，
f5�Ô¢�

¬Y}~

（ＶＥＧＦ）̂
aÿ9@�Ô¬J¤c}~

，

¿VXø�Ô¸¬

，
+,

ＤＲ
,�

［５］
。

s

ＶＥＧＦ
@

67©?@Xø}~

１α（ＨＩＦ１α）@?½

，ＨＩＦ１α
JsH+,

ＶＥＧＦｍＲＮＡ
67

，
tH2Mf�&�

$

，
�KL

ＨＩＦ１α／ＶＥＧＦMNIO@c�H^a

ＤＲ
@mnRS

［６］
。

EFG?w�âã59Ò��

�_@[T(û{ 

，
�9û{

、
õö� @�$

。

CD

［７］
Pi

，
R¶½+3EFG?cd¿VKLX

YZ$%�Ô¸¬

，
,sø�VWXYZ<=Ñ�

。

sfR1

ＤＲ
@Um^_uABæL@ABÝÊu

S

。
a�

，
¡CD>¯EFG?R

ＤＲ
@mn^_

，

�BC

ＨＩＦ１α／ＶＥＧＦMNIOýø@^_æL

。

１　
rs-\]

１．１　
È�ê�

b$

Ｗｉｓｔａｒ
VW

３０
A

，
La

ＳＰＦ
�

，
(ÖÂa

２２０～２５０ｇ，
F#1£V�I*W4³Î§��9

XÎY

。
�4³-

，
RVW,'g�$D>

７ｄ，
C

>aU

：
±xa

（２２±１）℃，
®xa

５０％ ～６０％，１２ｈ
PËÃ´

，
àWZ¤

、
0s

。
¡4³RÎ§@¿@[

�AB×@àr

。

１．２　
ëì-ÆÇ

�0C[

（
£1\åÐÉÛ ¬§9XÎY

），

ZEFq®

（Ｓｉｇｍａ
ÎY

），
EFG?

（
¤Þ]^L 

9XÎY

），ＶＥＧＦ
Nµ��Oò�E®7F6

（
ï

ðNµ¬§â�9XÎY

），
Õ<=ý®

６（ＩＬ６）
E

®7F6

（
_ßa`ab67

），
!"!�}~ α

（ＴＮＦα）E®7F6

（
ïð�â4c9XÎY

），ＨＥ

.r7F6

（
ïðdþ¬&â�9XÎY

），ＶＥＧＦ
û(

、ＨＩＦ１αû(

（Ａｂｃｌｏｎａｌ
ÎY

），
záæ

（
eÞ

Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ），
�SO

（
f­ghij¬§��9XÎ

Y

），
w»æ

（
eÞkê

），
ä(O

（
¤Þ

ＢｉｏＲａｄ），
F

�£

（
l¡

Ｏｌｙｍｐｕｓ
ÎY1ú

）。

１．３　
�í-fu

¾

３０
AVWñæ>aÊ#RA$

（ｎ＝１０）、
B

9$

（ｎ＝１０）
8EFG?$

（ｎ＝１０）。
Ê#RA$

VW+3lIC[C>

；
B9$8EFG?$+3

�0C[C>

，
,'

４
½C>8mn

，
o¤

１２ｈ
8

，

B9$uEFG?$+3

３５ｍｇ／ｋｇ
ZEFq®Ä

�'bcd

，
Ê#RA$l+3�Âpq±°Ä�

cd

。７２ｈ
8

，
r�s%Ï�,'I'�S

（ＦＰＧ）

@E®

，
3

ＦＰＧ＞１６．７ｍｍｏｌ／Ｌ
çrSTUB9±

²J¾

，
R1

ＦＰＧ≤１６．７ｍｍｏｌ／Ｌ�+3ZEFq

®Ä�Èc

，
Î­þB

。
STUVWþBJ¾8

，
�

+C>

４
½

，
á8+3¶Ç£E�

，
tPiVWXY

Z9��Ô"

、
Î%Ï##hÏi%ÏuvrU@

w[

，
lXa

ＤＲ
²BJ¾

。
á8,' §Ôf

，
E

FG?$+3EFG?

５０ｍｇ／ｋｇ
-¸

，１
·

／ｄ，
s

Ê#RA$uB9$l+3�ÂÄG-¸

，
H+,

'

４
½

。
È�

，
Ê#RA$�++3lIC[C>

，

fâD$l�+"_�0C[C>

。

１．４　
îïðk

（１）
VW(ÖÂh

ＦＰＧ
@E®

。
1 §Ôf�

NhÔf

４
½8

，
R}$VW,'÷Î�ò&

。
�

1o¤os

１２ｈ
8

，
r�s%Ï�

，
"_�SO,

'

ＦＰＧ。（２）
VW��

ＶＥＧＦ
h{|}~s�@®

r

。
�àJ(ÖÂh

ＦＰＧ
®r8

，
RVW+3¾

¿

，
''�ÎÏ��

，
�rÀ±ù%X

６０ｍｉｎ，
á8

%zá

（３５００ｒ／ｍｉｎ）
¿@

１０ｍｉｎ，
¾>z�q@�

�X1

－８０℃
ù\­

。
"_Nµ��Oò�R�

�

ＶＥＧＦ、ＴＮＦαh

ＩＬ６
s�,'®r

。
��8

，
¥

¦VWDå¶^XYZ$%

，
3TÓxy,'zr

，

X1

－８０℃
ù\­

，
+_

。（３）ＨＥ
.r

。
�3ï

+­@VWÚå¶^XYZ$%

，
%Qßü{

、
á

s

、
w»�¿@8

，
+3

ＨＥ
.r

，
1F�£ùRV

WXYZ$%U@w[,'äå

。（４）Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
�E®VWXYZ$%

ＶＥＧＦ、ＨＩＦ１αKÕ67s

�

。
��­@VWÙå¶^XYZ$%

，
��8

，
%

ＲＩＰＡ
øM�Ä�

，
%|}~�#�RKÕ5x+3

E®

。
á8,'[$Ó��Ç%<=ä(>zKÕ

，

�Z

，４℃
34J;

。
>�Íþ

ＶＥＧＦ
û(

、ＨＩＦ１α

２２４



:;

，
�

　
EFG?HIJKL

ＨＩＦ１α／ＶＥＧＦMNIOPQRSTUVWXYZU[@\]^_

û(

、βａｃｔｉｏｎû(

（１∶１０００），
À±12

１ｈ，
"_

Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
�E®

ＶＥＧＦ、ＨＩＦ１αKÕ�Â

。

１．５　
89&ft

�_

ＳＰＳＳ１７．０
RRº,'>¯

。
ÁÂZ[_

（ｘ－±ｓ）
6Ì

，
T$�R/_^}®V�>¯

，
DD/

g_

ＬＳＤｔ
E³

。Ｐ＜０．０５
a�#9�ÁÜuv

。

２　
^_

２．１　
ñuäåLòóô

ＦＰＧ
õöÓÔ

 §Ôf�NuÔf

４
½8

，
8RA$/g

，
B

9$uEFG?$(ÖÂLùH

（Ｐ＜０．０５），ＦＰＧ
FG1�

（Ｐ＜０．０５），
EFG?$8B9$e�V

W(ÖÂh

ＦＰＧ
�#ú�ÁÜuv

（Ｐ＞００５）。
c

6

１。

�

１　
ñuäåLòóô

ＦＰＧ
õöÓÔ

（ｘ－±ｓ）

$�

(ÖÂ

（ｇ）

Ôf�N Ôf

４
½8

ＦＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

Ôf�N Ôf

４
½8

Ê#RA$

（ｎ＝１０） ３９４．２５±３６．７４ ５０８．５４±３２．３６ ５．７２±０．５８ ５．８９±０．６３

B9$

（ｎ＝１０） ２５２．３７±２２．４１① ２１４．４１±１５．６９① ２４．７８±４．７９① ２６．９２±５．１１①

EFG?$

（ｎ＝１０） ２５０．６１±２０．３６① ２１９．２５±１３．２１① ２４．６９±５．１４① ２５．４５±３．６８①

Ｆ
y

１２５．６６５ １６５．６９８ ６８．５８７ ７２．３１４
Ｐ
y

＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　　①Ｐ＜０．０５，ÔÕmÖ×ØÙÚ

。

２．２　
ñuäå÷ø

ＶＥＧＦ
ôùúûüõöÓÔ

8RA$/g

，
B9$VW��

ＶＥＧＦ、ＴＮＦα
h

ＩＬ６
s�ïM

（Ｐ＜０．０５）；
8B9$/g

，
EFG

?$VW��

ＥＧＦ、ＴＮＦαh

ＩＬ６
s�ùH

（Ｐ＜
００５）。

c6

２。

�

２　
ñuäå÷ø

ＶＥＧＦ
ôùúûüõöÓÔ

（ｘ－±ｓ）

$�

ＶＥＧＦ（ｎｇ／Ｌ） ＴＮＦα（ｐｇ／ｍＬ） ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ）

Ê#RA$

（ｎ＝１０） ７８．６９±５．４１ ９．５４±１．３２ １１．２３±１．５６

B9$

（ｎ＝１０） ２６４．８７±１２．２４① ２２．４３±１．８７① ２４．３９±１．８７①

EFG?$

（ｎ＝１０） １５２．６９±１０．３１①② １５．６６±１．７３①② １６．２１±１．７５①②

Ｆ
y

１１０．２５４ ３４．５５１ ３７．６８８

Ｐ
y

＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　　①Ｐ＜０．０５，ÔÕmÖ×ØÙÚ

；②Ｐ＜０．０５，ÔÛÜØÙÚ

。

２．３　
ñuäåæ·çuvÏ1ýè

 §Ôf

４
½8

，
8Ê#RA$/g

，
B9$V

WXYZ$%í%<=L.NO

，
í%_<=R�

@S

，
¢��8&��giÏöF@Pçr[

；
8B

9$/g

，
EFG?$XYZí%<=L.h1Ê

#

，
í%_<=R�öF1T

，
¢��8&��Pç

r[@ç

。
c°

１。

!

!

"#$%$%&'(#)*+,-!

"#!$%%

"

!"#$% &'% ()*+%

２．４　
ñuäåæ·çuv

ＶＥＧＦ、ＨＩＦ１αþÿ��

ÓÔ

8RA$/g

，
B9$VWXYZ$%

ＶＥＧＦ、
ＨＩＦ１αKÕAR67ÂïM

（Ｐ＜０．０５）；
8B9$

/g

，
EFG?$XYZ$%

ＶＥＧＦ、ＨＩＦ１αKÕA

R67ÂùH

（Ｐ＜０．０５）。
c6

３。

　
�

３　
ñuäåæ·çuv

ＶＥＧＦ、ＨＩＦ１αþÿ��ÓÔ

（ｘ－±ｓ）

$�

ＶＥＧＦ ＨＩＦ１α

Ê#RA$

（ｎ＝１０） ０．２２±０．０５ ０．２６±０．０６

B9$

（ｎ＝１０） ０．８５±０．１０① ０．９８±０．１１①

EFG?$

（ｎ＝１０） ０．４１±０．１３①② ０．４７±０．０９①②

Ｆ
y

１３．６８７ １７．８９４

Ｐ
y

＜０．００１ ＜０．００１

　　①Ｐ＜０．０５，ÔÕmÖ×ØÙÚ

；②Ｐ＜０．０５，ÔÛÜØÙÚ

。

３　
°`

XYZ��Ô¬J-×aw

ＤＲ
QJ@Îr}

®

［８］
。

�CD

ＤＲ
XYZ��Ô¬J@ABæL

，

�BCKLXYZ��Ô¸¬J@9t §Ja

ＤＲ
UmCD@,�

。

ＶＥＧＦ
wXYZ�Ô¬J@Îr?½}~

，
w

ＤＲ
U@w[5@�á}~

［９－１０］
。ＶＥＧＦ

w+�Ô

¸¬@B�?½}~

，
f67ox8��ÔQJR

ÂÊAB

［１１］
。

C&

，
{|}~�

ＤＲ
U@Jo5�

9Îr^_

，ＩＬ６、ＴＮＦα�+{}~@�67H"

��ÔI�$1�

，
8

ＶＥＧＦ
PQÐÉ^_

，
+,�

Ô¸¬

，
Í1U�,�

［１２］
。

CD

［１３］
×a

，ＴＮＦαt

HXø

ＶＥＧＦ
67

，
+,XYZ�Ô¸¬

。
¡CD

5

，ＶＥＧＦ
67u

ＩＬ６、ＴＮＦα671�

，
XYZí

%<=L.NO

。

３２４



　　　Ø

４０
Ù

　
Ø

４
È

２０２５
�

４
Ú

　　　 no%&p&q

（ｈｔｔｐ：／／ｎｏｔｈｃｂｐｔｃｎｋｉｎｅｔ）
ＪＯＵＲＮＡＬＯＦＮＯＲＴＨＳＩＣＨＵＡＮＭＥＤＩＣＡＬＣＯＬＬＥＧＥ

Ｖｏｌ４０，Ｎｏ４
Ａｐｒ２０２５

CD

［１４］
Pi

，
EFG?¿Vù?XYZ$%{

|}~s�

，̂
s�ø

ＤＲ
,�

。
¡CD5

，
8B9

$/g

，
EFG?$��

ＶＥＧＦ、ＩＬ６
h

ＴＮＦαs�

FGHI

，
�6öEFG?¿V@ç

ＤＲ
VW{|

Ü�

，
HI

ＶＥＧＦ
s�

，
9�1�ø

ＤＲ
@,�

。
¡

CD

ＨＥ
.rSªtFÌ

，
8B9$/g

，
EFG?

$XYZí%<=L.h1Ê#

，
í%_<=R�

öF1T

，
¢��8&��Pçr[@ç

，
S·2Ì

EFG?R

ＤＲ
9\]^_

，
¿V@çXYZS±

Ñ�

，
�øU�P�

。

ＨＩＦ１αwôU©@?_@�&?_}~

，
8X

YZ�Ô¬J9Ò�tµ�

［１５］
。

STU��XY

Z�Ô�E

，
XYZ?�?@�=ù

，ＨＩＦ１α67

ï?

，
,s�Îùp<}�&

，
s+,

ＤＲ
@U@J

o

［１６］
。ＶＥＧＦ

^a©

ＨＩＦ１α?½@ôUùpt�

}~

，
9Ò+�Ô¬J@^_

，
¿V+,�Ô¢�<

=�&

，
"��ÔI�$1�

，̂
sÍ1�Ô¸

¬

［１７］
。

��CD

［１８］
FÌ

，
î�

ＨＩＦ１α／ＶＥＧＦMN

IOKL�Ô¸¬wUmSTU��Ô�P|@Î

r)*

。
EFG?`-´4�9KL�Ô¬J@^

_

［１９］
。

�ô�

［２０］
CD6ö

，
EFG?¿VKLª

Ë0$%

ＶＥＧＦ
67

，
,s"��Ô¬JKL

。
¡

CDPi

，
8B9$/g

，
EFG?$VWXYZ$

%

ＶＥＧＦ、ＨＩＦ１αKÕAR67ÂùH

，
2ÌEFG

?IJù?

ＨＩＦ１α／ＶＥＧＦKÕ67KLXYZ�

Ô¬J

，
�ø

ＤＲ
,�

。

·ï

，
EFG?R

ＤＲ
VW9\]^_

，
¿VK

LXYZ��Ô¬J

，
�ø

ＤＲ
,�

，
H¿8KL

ＨＩＦ１α／ＶＥＧＦMNIO@c�9B

。

;±ij

［１］　ＥｖｅｒｅｔｔＬＡ，ＰａｕｌｕｓＹＭ．Ｌａｓｅｒｔｈｅｒａｐｙｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｄｉａｂｅｔｉｃ

ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙａｎｄｄｉａｂｅｔｉｃｍａｃｕｌａｒｅｄｅｍａ［Ｊ］．ＣｕｒｒｅｎｔＤｉａｂｅｔｅｓＲｅ

ｐｏｒｔｓ，２０２１，２１（９）：３５．

［２］　ＴｅｏＺＬ，ＴｈａｍＹＣ，ＹｕＭ，ｅｔａｌ．Ｇｌｏｂａｌｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉ

ｎｏｐａｔｈｙａｎｄｐｒｏｊｅｃｔｉｏｎｏｆｂｕｒｄｅｎｔｈｒｏｕｇｈ２０４５ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗ

ａｎｄ ｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ，２０２１，１２８（１１）：

１５８０－１５９１．

［３］　ＡｎｔｏｎｅｔｔｉＤＡ，ＫｌｅｉｎＲ，ＧａｒｄｎｅｒＴＷ．Ｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ［Ｊ］．Ｎｅｗ

ＥｎｇｌａｎｄＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｅｄｉｃｉｎｅ，２０１２，３６６（１３）：１２２７－１２３９．

［４］　
ä��

，
©��

．
>',KÕⅢ�STU$XYZU[¸¬�

ÔQJ5@^_uuv

［Ｊ］．
5W4³¶â�¦

，２０２４，４２（１）：

９３－９６．

［５］　
Ñ�

，
©¦�

．
��

ＶＥＧＦ、ＨＩＦ１αu

Ｈｃｙ
8

２
9STUXY

ZU[ @ A B $

［Ｊ］．
¡ £ Û Ü Á Ü Ý

，２０２２，３７（２）：

２２０－２２３．

［６］　ＹａｎｇＹ，ＬｉｕＹ，ＬｉＹ，ｅｔａｌ．ｍｉｃｒｏＲＮＡ１５ｂｔａｒｇｅｔｓＶＥＧＦａｎｄｉｎ

ｈｉｂｉｔｓａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓｉｎｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ［Ｊ］．Ｔｈｅ

ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｌｉｎｉｃａｌＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙａｎｄＭｅｔａｂｏｌｉｓｍ，２０２０，１０５

（１１）：３４０４－３４１５．

［７］　
©�

，
>�

，
�Ò�

，
�

．̀
a(bcdEFG?KLVWXY

Z¸ ¬ � Ô @ ^ _

［Ｊ］．
Þ Í ¶ â � ¦

，２０１７，１７（４）：

６３５－６３８．

［８］　ＸｕＺＨ，ＧａｏＹＹ，ＺｈａｎｇＨＴ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｎｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌａｎｄ

ｃｌｉｎｉｃａｌｒｅｓｅａｒｃｈｏｆｔｈｅｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙｔｒｅａｔｍｅｎｔｕｓｉｎｇｔｒａｄｉ

ｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅ［Ｊ］．ＴｈｅＡｍｅｒｉｃａｎＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｉｎｅｓｅ

Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１８：１－２７．

［９］　ＺｈａｎｇＭ，ＺｈｏｕＭ，ＣａｉＸ，ｅｔａｌ．ＶＥＧＦｐｒｏｍｏｔｅｓｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａ

ｔｈｙｂｙｕｐｒｅｇｕｌａｔｉｎｇｔｈｅＰＫＣ／ＥＴ／ＮＦκＢ／ＩＣＡＭ１ｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈ

ｗａｙ［Ｊ］．ＥｕｒｏｐｅａｎＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，２０２２，６６（４）：３５２２．

［１０］ＬｉＪ，ＳｏｎｇＬＬ，ＳｏｎｇＨ．Ｃｈｅｍｅｒｉｎｐｒｏｍｏｔｅｓｍｉｃｒｏａｎｇｉｏｐａｔｈｙｉｎｄｉａ

ｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙｖｉａａｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆＣｈｅｍＲ２３ｉｎｒａｔｐｒｉｍａｒｙｍｉｃｒｏ

ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＭｏｌｅｃｕｌａｒＶｉｓｉｏｎ，２０２１，２７：

５７５－５８７．

［１１］ＷａｎｇＮ，ＺｈａｎｇＣ，ＸｕＹ，ｅｔａｌ．Ｂｅｒｂｅｒｉｎｅｉｍｐｒｏｖｅｓｉｎｓｕｌｉｎｉｎｄｕｃｅｄ

ｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙｔｈｒｏｕｇｈｅｘｃｌｕｓｉｖｅｌｙｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇＡｋｔ／ｍＴＯＲ

ｍｅｄｉａｔｅｄＨＩＦ１α／ＶＥＧＦａｃｔｉｖａｔｉｏｎｉｎｒｅｔｉｎａｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ［Ｊ］．

ＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＪｏｕｒｎａｌｏｆＢｉｏｌｏｇｉｃａｌＳｃｉｅｎｃｅｓ，２０２１，１７（１５）：

４３１６－４３２６．

［１２］
��

，
�%

，
�*õ

，
�

．
<¦®r@&Itx0KÕ©(

１
8

@KLSTUÓWXYZ�ÔÑ�h!",�$�

２
�±&

��@CD

［Ｊ］．
5ÞSTU�¦

，２０２３，３１（１０）：７６９－７７６．

［１３］
©�

，
:í]

，
#ò

．ＴＮＦαIJ¤c

ＲＦ／６Ａ
<=67

ＳＤＦ１

+,�Ô¬J

［Ｊ］．
âã¶â�¦

，２０１６，２４（２）：１７５－１８０．

［１４］ＡｍｒｉｔｅＡＣ，ＡｙａｌａｓｏｍａｙａｊｕｌａＳＰ，ＣｈｅｒｕｖｕＮＰＳ，ｅｔａｌ．Ｓｉｎｇｌｅｐｅｒｉｏｃ

ｕｌａｒｉｎｊｅｃｔｉｏｎｏｆｃｅｌｅｃｏｘｉｂＰＬＧＡｍｉｃｒｏｐａｒｔｉｃｌｅｓｉｎｈｉｂｉｔｓｄｉａｂｅｔｅｓ

ｉｎｄｕｃｅｄｅｌｅｖａｔｉｏｎｓｉｎｒｅｔｉｎａｌＰＧＥ２，ＶＥＧＦ，ａｎｄｖａｓｃｕｌａｒｌｅａｋａｇｅ

［Ｊ］．ＩｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｖｅＯｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ＆ＶｉｓｕａｌＳｃｉｅｎｃｅ，２００６，４７（３）：

１１４９－１１６０．

［１５］ＹａｎＨＴ，ＳｕＧＦ．ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｏｆＨＩＦ１αａｎｄＶＥＧＦ

ｉｎｒａｔｓｗｉｔｈｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ［Ｊ］．ＡｓｉａｎＰａｃｉｆｉｃＪｏｕｒｎａｌｏｆＴｒｏｐｉ

ｃａｌＭｅｄｉｃｉｎｅ，２０１４，７（３）：２３７－２４０．

［１６］
�Ö

，
©��

．ＨＩＦ１α8à;�STUXYZU[5@AB$

CDi�

［Ｊ］．
âã¶â�¦

，２０１７，２５（５）：４７１－４７４．

［１７］
�Ò�

，
½�

，
��

，
�

．ＬｎｃＲＮＡＨ１９
h

ＶＥＧＦｂ
�STUXY

ZU[��5@67uâãuv

［Ｊ］．
5Þ4³��Ü

，２０２２，

２６（５）：６４２－６４７．

［１８］
jÓã

，
��

，
�ì 

，
�

．
<1

ＨＩＦ１α／ＶＥＧＦMNIOBC

Ｉｌｉｚａｒｏｖ
��mnSTU¡¢£@æL

［Ｊ］．
5Þ��Ü�¦

，

２０２３，４３（２１）：５３００－５３０３．

［１９］
¤¥W

，
©¦

，
ë§

．
EFG?R4³$Ï¨Z¸¬�Ô@K

L^_

［Ｊ］．
5W¶ÇU�¦

，２０１０，２６（１）：３２－３６．

［２０］
�ô

，
è8©

．
EFG?RªË0<=:sÓW@mn^_u

æL

［Ｊ］．
<`ÛÜ8âã

，２０２１，４１（２）：２４０－２４４．

（
²³´3

：２０２４－１０－２９
µ¶´3

：２０２４－１２－２５）

2:·¸

：ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｎｓｍｃｅｄｕｃｎ
?@¹³º8

：ｈｔｔｐ：／／ｎｏｔｈｃｂｐｔｃｎｋｉｎｅｔ
»¼

：ｘｕｅｂａｏｃｂｙ＠１２６．ｃｏｍ

４２４


