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摘要
目的:评价还原性谷胱甘肽(ＧＳＨ)和烟酸联合应用对蛋白
质氧化应激、内质网应激(ＥＲ)、糖基化和聚合 αβ 晶状体
蛋白的人晶状体上皮(ＨＬＥ)细胞治疗高葡萄糖水平的
影响ꎮ
方法:培养 ＨＬＥ 细胞并暴露于 ２５ ｍｍｏｌ / Ｌ 葡萄糖中以促

进高糖环境ꎮ 各组细胞用三种不同的剂量组合进行联合
治疗:１０ μｍｏｌ / Ｌ ＧＳＨ＋２ μｍｏｌ / Ｌ 烟酸ꎬ３０ μｍｏｌ / Ｌ ＧＳＨ＋
２５ μｍｏｌ / Ｌ烟酸ꎬ１００ μｍｏｌ / Ｌ ＧＳＨ＋２５ μｍｏｌ / Ｌ 烟酸ꎮ 培养
７２ｈ 后ꎬ用 ＥＬＩＳＡ 法测定蛋白羰基(ＰＣＣ)和葡萄糖反应蛋
白(ＧＲＰ７８) 的含量ꎮ 培养 ２ｗｋ 后ꎬ对糖基化终末产物
(ＡＧＥｓ)进行检测ꎬ用 Ｗｅｓｔｅｒｎ Ｂｌｏｔ 检测 αβ 晶状体蛋白的
表达ꎮ 所有数据分析均采用 ＳＰＳＳ １８.０ 统计软件包ꎮ
结果:与对照组相比ꎬ联合治疗组的 ＰＣＣ 和 ＧＲＰ７８ 水平没
有显著降低(Ｐ>０.０５)ꎮ 相反ꎬ与对照组相比ꎬＧＳＨ 和烟酸
联合治疗组的 ＡＧＥｓ 水平明显下降(Ｐ<０.０５)ꎮ 此外ꎬ高剂
量葡萄糖给药后 αβ 晶状体蛋白表达增加ꎬ但 ＧＳＨ 联合治
疗组与 ＧＳＨ 和烟酸联合治疗组 αβ 晶状体蛋白表达都有
所降低ꎮ
结论:结果表明ꎬＧＳＨ 和烟酸联合应用可抑制高血糖人
ＨＬＥ 细胞蛋白质的聚合ꎬ防止糖基化ꎬ并且通过 ＡＧＥｓ 途
径在预防糖尿病性白内障中发挥积极作用ꎮ
关键词:蛋白羰基ꎻ葡萄糖反应蛋白ꎻ糖基化终末产物ꎻαβ
晶状体蛋白ꎻ糖尿病性白内障
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Ｓ ｔｕｄｉｅｓ ｈａｖｅ ｓｈｏｗｎ ｔｈａｔ ｃａｔａｒａｃｔｓ ａｒｅ ｓｔｉｌｌ ｔｈｅ ｌｅａｄｉｎｇ
ｃａｕｓｅ ｏｆ ｐｒｅｖｅｎｔａｂｌｅ ｂｌｉｎｄｎｅｓｓ ｗｏｒｌｄｗｉｄｅ. Ｉｎ ｆａｃｔꎬ

ｃａｔａｒａｃｔｓ ｗｅｒｅ ｒｅｓｐｏｎｓｉｂｌｅ ｆｏｒ ｏｎｅ ｏｕｔ ｏｆ ｅｖｅｒｙ ｔｈｒｅｅ ｃａｓｅｓ ｏｆ
ｂｌｉｎｄｎｅｓｓ ａｎｄ ｏｎｅ ｏｕｔ ｏｆ ｓｉｘ ｃａｓｅｓ ｏｆ ｖｉｓｕａｌ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ａｔ ｔｈｅ
ｅｎｄ ｏｆ ２０１０[１－３] . Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅꎬ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｏｆｔｅｎ
ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ ｃａｔａｒａｃｔ ｍａｔｕｒｉｔｙ ｔｅｎ ｙｅａｒｓ ｅａｒｌｉｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ
ｗｉｔｈｏｕｔ ｄｉａｂｅｔｅｓ[４] . Ｔｈｉｓ ｉｓ ｍａｉｎｌｙ ｄｕｅ ｔｏ ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｉｎ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｅ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｒｅｅ ｒａｄｉｃａｌｓ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ
ｈｙｐｅｒｇｌｙｃｅｍｉａ. Ｃｏｎｔｉｎｕａｌ ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｉｎ ｆｒｅｅ ｒａｄｉｃａｌ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎꎬ
ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｉｎａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｙｓｔｅｍｓ ｔｏ ｄｅｔｏｘｉｆｙ
ｔｈｅｓｅꎬ ｌｅａｄ ｔｏ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ.
Ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅꎬ ｗｈｉｃｈ ｉｓ ｔｈｅ ｍａｉｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ｔｈｅ ｌｅｎｓ ａｎｄ
ｃｏｎｓｔｉｔｕｔｅｓ ａｒｏｕｎｄ ９０％ ｏｆ ｔｈｅ ｌｅｎｓꎬ ｕｎｄｅｒｇｏｅｓ ｃｈａｎｇｅｓ ｔｈａｔ
ｏｃｃｕｒ ｄｕｅ ｔｏ ｏｘｉｄａｔｉｏｎ ｗｈｉｃｈ ｆｏｒｍ ｃａｒｂｏｎｙｌ ｐｒｏｔｅｉｎｓ. Ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ
ｏｆ ｃａｒｂｏｎｙｌ ｐｒｏｔｅｉｎｓꎬ ｄｅｒｉｖｅｄ ｆｒｏｍ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄｓ ｄｕｒｉｎｇ ｍｅｔａｌ－
ｃａｔａｌｙｚｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ａｎｄ ｉｎ ｖｉｖｏꎬ ｒｅｐｒｅｓｅｎｔｓ
ａ ｄｉｒｅｃｔ ｍｅａｓｕｒｅ ｏｆ ｔｈｅ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｉｎｊｕｒｙ ｔｏ ｔｈｅｓｅ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ[５] .
Ｔｈｅｒｅ ａｒｅ ｍａｎｙ ｆｏｒｍｓ ｏｆ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ｏｘｉｄａｔｉｏｎ
ａｎｄ ｏｎｅ ｏｆ ｔｈｅｓｅ ｉｓ ｐｒｏｔｅｉｎ ｃａｒｂｏｎｙｌ ｃｏｎｔｅｎｔ (ＰＣＣ).
Ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ａｎｄ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｉｎ ｔｈｅ
ｌｅｎｓꎬ ｔｈｅｙ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ ｕｎｆｏｌｄｉｎｇꎬ ｍｉｓｆｏｌｄｉｎｇꎬ ｏｒ ｉｎｃｏｍｐｌｅｔｅ
ｆｏｌｄｉｎｇ ｐｒｏｃｅｓｓｅｓ. Ｔｈｅｓｅ ｉｍｐｅｒｆｅｃｔ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｃａｎ ａｃｃｕｍｕｌａｔｅ ｉｎ
ｔｈｅ ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ (ＥＲ) ａｎｄ ｃａｕｓｅ ＥＲ ｓｔｒｅｓｓ. Ａｓ ａ
ｒｅｓｕｌｔ ｏｆ ｔｈｉｓ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎꎬ ａ ｃｅｌｌｕｌａｒ ｓｔｒｅｓｓ ｓｉｇｎａｌ ｉｓ ｓｅｎｔ ａｓ ａ
ｒｅａｃｔｉｏｎ ｔｏ ＥＲ ｓｔｒｅｓｓꎬ ｋｎｏｗｎ ａｓ ｔｈｅ ｕｎｆｏｌｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅ
( ＵＰＲ). ＵＰＲ ｔｒｉｇｇｅｒｓ ａ ｂｒｏａｄ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｈａｔ
ａｄｊｕｓｔｓ ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｆｏｌｄｉｎｇ ｃａｐａｃｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ＥＲ. Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎꎬ
ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｙｐｅｒｇｌｙｃｅｍｉａ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｃａｎ ｗｏｒｓｅｎ ＥＲ ｓｔｒｅｓｓ ｄｕｅ ｔｏ
ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｉｎ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ. Ｏｎｅ ｏｆ ｔｈｅ ｍａｒｋｅｒｓ
ｉｎ ＥＲ ｓｔｒｅｓｓ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ ｉｓ ｇｌｕｃｏｓｅ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ (ＧＲＰ) ７８
ｗｈｉｃｈ ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ ａｓ ａ ｃｈａｐｅｒｏｎｅ. Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎꎬ ｉｔｓ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｓ
ａｌｓｏ ｏｂｔａｉｎｅｄ ｉｎ ｌｅｎｓ ｆｉｂｅｒ ｃｅｌｌｓ[６] .
Ｔｈｅ ｓｔｕｄｙ ｂｙ Ｍｕｌｈｅｒｎ ｏｎ ｓｅｎｉｌｅ ｃａｔａｒａｃｔｓ ａｎｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｃａｔａｒａｃｔｓ ｓｈｏｗｓ ｔｈａｔ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ
ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｃａｎ ａｌｓｏ ｃａｕｓｅ Ｍａｉｌｌａｒｄ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｔｈａｔ ｐｌａｙ ａｎ
ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｒｏｌｅ ｉｎ ｃａｔａｒａｃｔ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ[６] . Ａｃｃｏｒｄｉｎｇｌｙꎬ ｎｏｎ －
ｅｎｚｙｍａｔｉｃ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｃａｕｓｅｓ ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｅｎｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓ

( ＡＧＥｓ ) ｆｏｒｍａｔｉｏｎ. Ｔｈｅ ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＡＧＥｓ ｏｎ ｔｈｅ
ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ ｌｅｎｓ ｉｓ ｏｎｅ ｏｆ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｅｓ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｃａｔａｒａｃｔｓ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ. Ｔｈｅ ｌｅｎｓ ｉｓ ａｌｓｏ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｌｅ
ｔｏ ｐｒｏｔｅｉｎ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｄｕｅ ｔｏ ｌｉｍｉｔｅｄ ｏｒ ｎｏ ｒｅｃｙｃｌｉｎｇ ｐｒｏｃｅｓｓｅｓ ｉｎ
ｔｈｅ ｌｅｎｓ ｐｒｏｔｅｉｎｓ. Ｔｈｉｓ ｍａｋｅｓ ｉｔ ｅａｓｉｅｒ ｔｏ ａｇｇｒｅｇａｔｅ ａｎｄ ｆｏｒｍ
ｈｉｇｈ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｗｅｉｇｈｔ ｐａｒｔｉｃｌｅｓ ｔｈａｔ ｃａｕｓｅ ｄｉｓｒｕｐｔｉｏｎ ｏｆ ｌｅｎｓ
ｃｌａｒｉｔｙ ａｎｄ ｃａｔａｒａｃｔ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ[４ꎬ７] .
Ｉｎ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｙｐｅｒｇｌｙｃｅｍｉａ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ ｓｕｃｈ ａｓ ｄｉａｂｅｔｅｓꎬ ｔｈｅｒｅ ｉｓ
ａ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｏｆ ｒｅｄｕｃｅｄ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ (ＧＳＨ) ｌｅｖｅｌｓ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ａ
ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｏｘｉｄｉｚｅｄ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ( ＧＳＳＧ ) ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ａｎｄ
ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｄｕｅ ｔｏ ｔｈｅ ｕｓｅｄ ｏｆ ｎｉｃｏｔｉｎａｍｉｄｅ ａｄｅｎｉｎｅ
ｄｉｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｈｙｄｒｏｇｅｎ (ＮＡＤＰＨ) ｃｏ－ｆａｃｔｏｒ ｉｎ ｔｈｅ
ｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎ ｏｆ ｇｌｕｃｏｓｅ ｔｏ ｓｏｒｂｉｔｏｌ. Ａｓ ａ ｒｅｓｕｌｔꎬ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ＧＳＨ
ｌｅｖｅｌｓ ａｒｅ ｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄ ｔｏ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｗｈｉｃｈ ｃａｎ
ａｌｓｏ ｔｒｉｇｇｅｒ ｃａｔａｒａｃｔ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ. Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅꎬ ｉｎ ｃｈｒｏｎｉｃ
ｈｙｐｅｒｇｌｙｃｅｍｉａ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓꎬ ｉｔ ｉｓ ｎｅｃｅｓｓａｒｙ ｔｏ ｃｏｎｓｉｄｅｒ ＧＳＨ
ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｔｈｅ ｃｅｌｌ ｔｏ ｏｖｅｒｃｏｍｅ ｔｈｅ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｏｆ ＧＳＨ ｌｅｖｅｌｓ.
Ｎｉａｃｉｎꎬ ｗｈｉｃｈ ｉｓ ｎｅｅｄｅｄ ｉｎ ＮＡＤＰＨ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓꎬ ｉｓ ａｌｓｏ
ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｉｎ ＧＳＳＧ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ ｓｏ ｔｈａｔ ｉｔ ｐｒｅｖｅｎｔｓ
ＧＳＳＧ ｆｒｏｍ ｂｅｃｏｍｉｎｇ ｐｒｏｏｘｉｄａｎｔ.
Ｂａｓｅｄ ｏｎ ａｌｌ ｏｆ ｔｈｅ ａｂｏｖｅꎬ ｉｔ ｉｓ ｈｙｐｏｔｈｅｓｉｚｅｄ ｔｈａｔ ＧＳＨ ａｎｄ
ｎｉａｃｉｎ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｓ ｃａｎ ｄｅｌａｙ ｔｈｅ ｏｎｓｅｔ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃａｔａｒａｃｔｓ.
Ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ｅｘａｍｉｎｅｓ ｔｈｅ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｈｅｓｅ
ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｓ ａｇａｉｎｓｔ ｃａｔａｒａｃｔ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｈｉｇｈ ｇｌｕｃｏｓｅ ｔｒｅａｔｅｄ
ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅｓ ｂｙ ａｓｓｅｓｓｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ｏｘｉｄａｔｉｏｎꎬ ＥＲ
ｓｔｒｅｓｓꎬ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ ｏｆ αβ ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ.
ＭＡＴＥＲＩＡＬＳ ＡＮＤ ＭＥＴＨＯＤＳ
Ｍａｔｅｒｉａｌ Ｓｕｐｐｌｉｅｓ　 Ｔｈｅ ｈｕｍａｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ (ＨＬＥ－Ｂ３)
ｃｅｌｌ ｌｉｎｅ ｗａｓ ｐｕｒｃｈａｓｅｄ ｆｒｏｍ ＡＴＣＣ (Ｍａｎａｓｓａｓꎬ ＶＡ). Ｔｈｅ
ＰＣＣ ＥＬＩＳＡ ｋｉｔꎬ ＧＲＰ７８ ＥＬＩＳＡ ｋｉｔꎬ ａｎｄ ＡＧＥｓ ＥＬＩＳＡ ｋｉｔꎬ
ｗｅｒｅ ｐｕｒｃｈａｓｅｄ ｆｒｏｍ ＭｙＢｉｏＳｏｕｒｃｅ ( Ｓａｎ Ｄｉｅｇｏꎬ ＵＳＡ). Ｔｈｅ
ｒａｂｂｉｔ αβ － ｃｒｙｓｔａｌｉｎ ｐｒｉｍａｒｙ ａｎｔｉｂｏｄｙ ( ＢＳ １２４ ６３Ｒ) ｗａｓ
ｐｕｒｃｈａｓｅｄ ｆｒｏｍ Ｂｉｏｓｓ (Ｂｉｏｓｓ Ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ Ｉｎｃ.ꎬ Ｍａｓｓａｃｈｕｓｅｔｔｓꎬ
ＵＳＡ)ꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ａｎｔｉｂｏｄｙꎬ ａｎｔｉ －ｒａｂｂｉｔ ｂｉｏｔｉｎꎬ ｗａｓ
ｐｕｒｃｈａｓｅｄ ｆｒｏｍ Ｓａｎｔａ Ｃｒｕｚ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ ( Ｇｅｎｅ Ｃｏｍｐａｎｙ
Ｌｔｄ.ꎬ Ｓｈａｎｇｈａｉꎬ Ｃｈｉｎａ) .
Ｃｅｌｌ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　 Ｔｈｅ ｈｕｍａｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ (ＨＬＥ－Ｂ３) ｃｅｌｌ
ｌｉｎｅ ａｎｄ ｓｔｏｃｋ ｃｕｌｔｕｒｅｓ ｗｅｒｅ ｍａｉｎｔａｉｎｅｄ ｉｎ ＭＥＭ ｍｅｄｉｕｍ
(Ｇｉｂｃｏꎬ Ｔｈｅｒｍｏ－Ｆｉｓｈｅｒ Ｓｃꎬ ＵＳＡ) ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔｅｄ ｗｉｔｈ ２０％
ＦＢＳꎬ ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎ (５０ Ｕ / ｍＬ) ａｎｄ ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｉｎ (５０ Ｕ / ｍＬ) ａｔ
３７°Ｃ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ５％ ＣＯ２ . Ｏｖｅｒｎｉｇｈｔꎬ ５×１０４ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ
ｓｅｅｄｅｄ ｉｎｔｏ ２４ ｗｅｌｌ ｐｌａｔｅｓ ｉｎ ＭＥＭ ｍｅｄｉｕｍ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ １０％
ＦＢＳꎬ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ２５ ｍｍｏｌ / Ｌ ｇｌｕｃｏｓｅ ａｎｄ ｃｏ － ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ｔｈｒｅｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｏｓｅｓ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ (１０ꎬ ３０ꎬ１００ μｍｏｌ / Ｌ)
ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ２５ μｍｏｌ / Ｌ. Ｔｈｅｓｅ ｔｈｅｎ ｗｅｒｅ ｈａｒｖｅｓｔｅｄ ａｆｔｅｒ ７２ｈ
ａｎｄ ａｎａｌｙｚｅｄ ｆｏｒ ＰＣＣ ａｎｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ (ＧＲＰ７８)
ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ. Ａｎｏｔｈｅｒ ２１ ｗｅｌｌ ｐｌａｔｅｓ ｗｅｒｅ ｈａｒｖｅｓｔｅｄ ａｆｔｅｒ ｔｗｏ
ｗｅｅｋｓ ｆｏｒ ＡＧＥｓ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ ａｎｄ Ｗｅｓｔｅｒｎ Ｂｌｏｔ ａｎａｌｙｓｉｓ.
Ｐｒｏｔｅｉｎ Ｃａｒｂｏｎｙｌ Ｃｏｎｔｅｎｔ ａｎｄ ＧＲＰ７８ Ａｎａｌｙｓｉｓ 　 Ａｆｔｅｒ
７２ｈ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ ｈｉｇｈ ｇｌｕｃｏｓｅ (２５ ｍｍｏｌ / Ｌ) ａｎｄ ｃｏ－ ｔｒｅａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｔｈｒｅｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｏｓｅｓ ｏｆ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ＧＳＨ ( １０ꎬ ３０ꎬ
１００ μｍｏｌ / Ｌ) ａｎｄ ｎｉａｓｉｎ ２５ μｍｏｌ / Ｌꎬ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｈａｒｖｅｓｔｅｄ
ａｎｄ ｌｙｓｅｄ ａｎｄ ｔｈｅｎ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ １０ ０００ ｒｐｍ ｆｏｒ ２ － ３ｍｉｎ.
Ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｗｅｒｅ ｉｓｏｌａｔｅｄ ｆｒｏｍ ｃｕｌｔｕｒｅｄ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｗｅｒｅ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ ｎａｎｏｄｒｏｐ ｐｒｏｔｅｉｎ

５

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２０ꎬ Ｎｏ.１ꎬ Ｊａｎ. ２０２０　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



ｍｅｔｈｏｄｓ. Ｔｈｅ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｔｈｅｎ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｕｓｉｎｇ ＰＣＣ ａｎｄ ＧＲＰ
ＥＬＩＳＡ ｋｉｔｓ ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｒ􀆳ｓ ｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓ
( ＭｙＢｉｏＳｏｕｒｃｅ) . Ｔｈｅ ａｂｓｏｒｂａｎｃｅ ｗａｓ ｍｅａｓｕｒｅｄ ａｔ ５３２ ｎｍ
ｕｓｉｎｇ ａ ｓｐｅｃｔｒｏｐｈｏｔｏｍｅｔｅｒ ( Ｍｏｄｅｌ ５５０ Ｍｉｃｒｏｐｌａｔｅ Ｒｅａｄｅｒ
Ｂｉｏ－Ｒａｄꎬ Ｓｉｎｇａｐｏｒｅ) .
Ａｄｖａｎｃｅｄ Ｇｌｙｃａｔｉｏｎ Ｅｎｄ Ｐｒｏｄｕｃｔｓ Ａｎａｌｙｓｉｓ　 Ｉｎ ａ ｓｅｐａｒａｔｅ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔꎬ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｈａｒｖｅｓｔｅｄ ａｆｔｅｒ ｔｗｏ ｗｅｅｋｓ􀆳 ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｉｎ
ｈｉｇｈ ｇｌｕｃｏｓｅꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｅｌｌ ｌｙｓａｔｅ ｗａｓ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ｆｏｒ ＥＬＩＳＡ
ＡＧＥｓ ａｎａｌｙｓｉｓ ｕｓｉｎｇ ｃｏｍｍｅｒｃｉａｌ ａｓｓａｙ ｋｉｔｓ ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ
ｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｒ􀆳ｓ ｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓ ( ＭｙＢｉｏＳｏｕｒｃｅ ) . Ｂｅｆｏｒｅ ｔｈｅ
ａｎａｌｙｓｉｓꎬ ｐｒｏｔｅｉｎ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｗｅｒｅ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ
ｎａｎｏｄｒｏｐ ｐｒｏｔｅｉｎ ｍｅｔｈｏｄｓ. Ｔｈｅ ａｂｓｏｒｂａｎｃｅ ｗａｓ ｍｅａｓｕｒｅｄ ａｔ
５３２ ｎｍ ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ ｓｐｅｃｔｒｏｐｈｏｔｏｍｅｔｅｒ.
Ｗｅｓｔｅｒｎ Ｂｌｏｔ Ａｎａｌｙｓｉｓ 　 Ｔｏｔａｌ ｃｅｌｌｕｌａｒ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｗｅｒｅ
ｅｘｔｒａｃｔｅｄ ｕｓｉｎｇ ａ ｃｅｌｌ ｌｙｓｉｓ ｂｕｆｆｅｒ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ２％ ＳＤＳꎬ １００
ｍｍｏｌ / Ｌ ｔｒｉｓ ＨＣｌꎬ ３０ ｇｌｉｓｅｒｏｌꎬ ａｎｄ １０ ｍｍｏｌ / Ｌ ＰＭＳＦ. Ｐｒｏｔｅｉｎ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｗａｓ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｕｓｉｎｇ ｎａｎｏｄｒｏｐ ｐｒｏｔｅｉｎ ｍｅｔｈｏｄｓ.
Ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｗｅｒｅ ｒｅｓｏｌｖｅｄ ｂｙ ４ － １２％ ＳＤＳ － ｐｏｌｙａｃｒｙｌａｍｉｄｅ ｇｅｌ
ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ ( ＳＤＳ－ＰＡＧＥ) ａｎｄ ｔｒａｎｓｆｅｒｒｅｄ ｔｏ ｔｒａｎｓ －ｂｌｏｔ
ｓｅｍｉ － ｄｒｙ ｔｒａｎｓｆｅｒ ｍｅｍｂｒａｎｅｓ ( ＢｉｏＲａｄ Ｌａｂ Ｐｔｅ. Ｌｔｄꎬ
Ｓｉｎｇａｐｏｒｅ) . Ｔｈｅ ｍｅｍｂｒａｎｅｓ ｗｅｒｅ ｂｌｏｃｋｅｄ ｗｉｔｈ ０. ５％ ｓｋｉｍ
ｍｉｌｋꎬ ｂｅｆｏｒｅ ｂｅｉｎｇ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｏｖｅｒｎｉｇｈｔ ａｔ ４° Ｃ. Ｔｈｅｓｅ ｗｅｒｅ
ｔｈｅｎꎬ ｗａｓｈｅｄ ｗｉｔｈ ０.０５％ ＴＢＳ－ｔｗｅｅｎ ３×５ｍｉｎ ａｎｄ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｐｒｉｍａｒｙ αβ－ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ ａｎｔｉｂｏｄｙ ＢＳ １２４６３Ｒ １∶ １０００ ｆｏｒ
２ｈ. Ｔｈｅｎꎬ ｒｅｐｅａｔｅｄ ｗａｓｈ ｗｉｔｈ ０.０５％ ＴＢＳ－ｔｗｅｅｎ ３×５ｍｉｎ ａｎｄ
ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓꎬ ａｎｔｉ － ｒａｂｂｉｔ － ｂｉｏｔｉｎ ｆｏｒ
１ｈ ａｔ ｒｏｏｍ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ. Ａｆｔｅｒ ｃｏｍｐｌｅｔｅ ｆｉｖｅ ｗａｓｈｅｓꎬ ａｎｄ
ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＳＡＨＲＰ １ ∶ １０００ ( Ｄａｋｏꎬ Ｓａｎｔａ Ｃｌａｒａ ＵＳＡ)
ａｎｄ ＴＭＢ Ｍｅｍｂｒａｎｅ ｓｕｂｓｔｒａｔｅꎬ ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ａｎｄ
ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ｂａｎｄｓ ｗａｓ ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ｕｓｉｎｇ Ｃｏｒｅｌ Ｄｒａｗ
ｓｏｆｔｗａｒｅ.
Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ Ａｎａｌｙｓｉｓ　 Ｏｎｅ－ｗａｙ ＡＮＯＶＡ ｏｒ Ｋｒｕｓｋａｌ Ｗａｌｌｉｓ ｗａｓ
ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｔｅｓｔｉｎｇ ｔｈｅ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｂｅｔｗｅｅｎ ｇｒｏｕｐｓ.
Ｎｏｒｍａｌｉｔｙ ｏｆ ｄａｔａ ｗａｓ ｔｅｓｔｅｄ ｗｉｔｈ Ｓａｐｈｉｒｏ Ｗｉｌｋ. Ｌｅｖｅｎｅ􀆳ｓ ｔｅｓｔ
ｗａｓ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｔｅｓｔｉｎｇ ｔｈｅ ｈｏｍｏｇｅｎｅｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｇｒｏｕｐｓ. Ａ ｖａｌｕｅ ｏｆ Ｐ<０.０５ ｗａｓ ｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄ ｔｏ ｂｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ. Ｔｈｅ
ＳＰＳＳ １８.０ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｐａｃｋａｇｅ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ａｌｌ ｄａｔａ ａｎａｌｙｓｅｓ.
ＲＥＳＵＬＴＳ
Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ Ｎｉａｃｉｎ Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｎ ＰＣＣ Ｌｅｖｅｌｓ　
Ｆｉｇｕｒｅ １ ｓｈｏｗｓ ｔｈｅ ｈｉｇｈｅｓｔ ＰＣＣ ｒａｔｅ ｗａｓ ｉｎ ｔｈｅ Ｋ＋ ｇｒｏｕｐｓ
(１􀆰 ４９ ± ０. １３８) ａｎｄ ｔｈｅ ｌｏｗｅｓｔ ａｖｅｒａｇｅ ｗａｓ ｉｎ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ
ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＧＳＨ １０ μｍｏｌ / Ｌ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ２５ μｍｏｌ / Ｌ (１.４ ±
０􀆰 ２６７). Ａｆｔｅｒ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ １０ μｍｏｌ / Ｌ ｃｏｍｂｉｎｅｄ
ｗｉｔｈ ｎｉａｃｉｎ ２５ μｍｏｌ / Ｌꎬ ｔｈｅ ａｖｅｒａｇｅ ｏｆ ＰＣＣ ｌｅｖｅｌ ｗａｓ ｌｏｗｅｒ
ｔｈａｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ (Ｋ＋). Ｉｎ ｃｏｎｔｒａｓｔꎬ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ
３０ μｍｏｌ / Ｌ ａｎｄ １００ μｍｏｌ / Ｌ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ Ｎｉａｃｉｎ ２５ μｍｏｌ / Ｌ
ｒｅｓｕｌｔｅｄ ｉｎ ａ ｈｉｇｈｅｒ ＰＣＣ ｌｅｖｅｌ ｔｈａｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ.
Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ Ｎｉａｃｉｎ Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｎ ＧＲＰ７８ Ｌｅｖｅｌｓ
Ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＧＳＨ １００ μｍｏｌ / Ｌ ａｎｄ Ｎｉａｃｉｎ
２５ μｍｏｌ / Ｌ (０.０８±０.２６７) ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ａ ｓｍａｌｌ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ
ＧＲＰ７８ ｌｅｖｅｌ. Ｈｏｗｅｖｅｒꎬ ｔｈｉｓ ｃｏｕｌｄ ｎｏｔ ｂｅ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｐｒｏｖｅｎ.
Ｉｔ ｉｓ ｉｎｔｅｒｅｓｔｉｎｇ ｔｏ ｎｏｔｅ ｔｈａｔ ｉｎ ｔｈｅ ｏｔｈｅｒ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ ｔｈｉｓ
ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｄｉｄ ｎｏｔ ｈａｐｐｅｎ (Ｆｉｇｕｒｅ ２) .
Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ Ｎｉａｃｉｎ Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｎ ＡＧＥｓ Ｌｅｖｅｌｓ　
Ａｓ ｄｅｓｃｒｉｂｅｄ ｉｎ Ｆｉｇｕｒｅ ３ꎬ ＡＧＥｓ ｌｅｖｅｌｓ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ

Ｆｉｇｕｒｅ １ 　 Ｍｅａｎ ｏｆ ＰＣＣ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅｓ
ｗｉｔｈ ｒｅｄｕｃｅｄ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ (ＧＳＨ) ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｓ.

Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｍｅａｎ ｏｆ ＧＲＰ７８ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅ
ｗｉｔｈ ｒｅｄｕｃｅｄ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ (ＧＳＨ) ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｓ.

Ｆｉｇｕｒｅ ３ 　 Ｍｅａｎ ｏｆ ＡＧＥｓ ｌｅｖｅｌ ｉｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｃｕｌｔｕｒｅ
ｗｉｔｈ ｒｅｄｕｃｅｄ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ (ＧＳＨ) ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｓ.

Ｆｉｇｕｒｅ ４　 α ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ＨＬＥ－Ｂ３ ｃｅｌｌｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ＧＳＨ ａｎｄ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ.

ｒｅｄｕｃｅｄ ｉｎ ａｌｌ ｇｒｏｕｐｓ. Ｔｈｅ ｌｏｗｅｓｔ ａｖｅｒａｇｅ ＡＧＥｓ ｌｅｖｅｌ ｗａｓ ｉｎ
ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＧＳＨ １０ μＭ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ２５ μＭ (Ｐ１ꎬ
０􀆰 ８６±０.２６７). Ｔｈｉｓ ｉｍｐｌｉｅｓ ｔｈａｔ ｔｈｉｓ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｗａｓ ｔｈｅ ｍｏｓｔ
ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｉｎ ｄｅｃｒｅａｓｉｎｇ ＡＧＥｓ ｌｅｖｅｌｓ.
Ａｌｐｈａβ Ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ Ｈｕｍａｎ Ｌｅｎｓ Ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
Ｃｅｌｌｓ　 Ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ Ｗｅｓｔｅｒｎ Ｂｌｏｔ ａｎａｌｙｓｉｓꎬ ｉｔ ｒｅｖｅａｌｅｄ ｔｈａｔ αβ
ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ ｗａｓ ｆｏｕｎｄ ａｔ ７２ ｋＤａ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｗｅｉｇｈｔ. Ｔｈｉｓ ｈｉｇｈ
ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｗｅｉｇｈｔ ｓｕｇｇｅｓｔｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅｒｅ ｈａｄ ｂｅｅｎ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ ｏｆ
ｐｒｏｔｅｉｎ. Ｔｈｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｈａｄ ｔｈｅ ｈｉｇｈｅｓｔ ｂｌｏｔｔｉｎｇ
ｄｅｎｓｉｔｙ ｏｆ α ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ (Ｋ＋). Ｏｎ ｔｈｅ ｏｔｈｅｒ ｈａｎｄꎬ ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ａ
ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｂｌｏｔｔｉｎｇ ｄｅｎｓｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＧＳＨ
ａｎｄ ｔｈｏｓｅ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ
(Ｆｉｇｕｒｅ ４) .
ＤＩＳＣＵＳＳＩＯＮ
Ｔｈｅ ａｉｍｓ ｏｆ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ａｒｅ ｔｏ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ａ
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ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｎｐｒｏｔｅｉｎ ｃａｒｂｏｎｙｌ ｃｏｎｔｅｎｔ
(ＰＣＣ )ꎬ ｇｌｕｃｏｓｅ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ( ＧＲＰ７８ / ＢｉＰ )ꎬ ＡＧＥｓ
ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ αβ ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ ｉｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｈｉｇｈ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｇｌｕｃｏｓｅ. Ｔｈｉｓ ｒｅｓｅａｒｃｈ
ｗａｓ ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ｕｓｉｎｇ ｔｈｒｅｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｓ ｏｆ
ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅｉｒ ｅｆｆｉｃａｃｙ.
ＰＣＣ ｉｓ ａ ｒｅｌａｔｉｖｅｌｙ ｓｔａｂｌｅ ｍａｒｋｅｒ ｏｆ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｔｈａｔ ｏｃｃｕｒｓ
ａｔ ｔｈｅ ｂｅｇｉｎｎｉｎｇ ｏｆ ｏｘｉｄａｔｉｏｎ. Ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｓ
ｏｆ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ｉｎ ｔｈｉｓ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ ｄｉｄ ｎｏｔ ｄｅｃｒｅａｓｅ
ＰＣＣ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ａｌｌ ｇｒｏｕｐｓ. Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｃｏｎｔｒａｄｉｃｔ ｐｒｅｖｉｏｕｓ ｓｔｕｄｙ
ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ｂｙ Ｚｈｅｎｇ ｅｔ ａｌ[８] ｉｎｖｏｌｖｉｎｇ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ
ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｉｎ ｂｒａｉｎｓ ｏｆ ｒａｔｓ ｗｈｉｃｈ ｓｈｏｗｅｄ ａ
ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ａ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｉｎ ｒｅｄｕｃｅｄ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ
( ＧＳＨ) ａｎｄ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎｓ.
Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅꎬ Ｓｉｎｂａｄ ｅｔ ａｌ[９] ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ｇｌｙｃａｔｅｄ Ｈｕｍａｎ
Ｓｅｒｕｍ Ａｌｂｕｍｉｎ ( ＨＳＡ ) ｓａｍｐｌｅｓ ａ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｉｎ ｃａｒｂｏｎｙｌ
ｃｏｎｔｅｎｔ ｌｅｖｅｌ ａｆｔｅｒ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｎｉａｃｉｎ ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ ｄｏｓａｇｅｓ
５０ꎬ １００ꎬ ２００ ａｎｄ ５００ μｍｏｌ / Ｌ. Ｎｉａｃｉｎ ｉｓ ｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄ ｔｏ ｈａｖｅ
ｔｈｅ ａｂｉｌｉｔｙ ｔｏ ｂｒｅａｋ ｄｏｗｎ ｆｒｅｅ ｃａｒｂｏｎｙｌ ｇｒｏｕｐｓ ｆｏｒｍｅｄ ａｓ ａ
ｒｅｓｕｌｔ ｏｆ ｒｅｄｕｃｅｄ ｃａｒｂｏｎｙｌ ｃｏｎｔｅｎｔ ａｎｄ ａｃｔ ａｓ ａｎ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ.
Ｓｏｍｅ ｓｔｕｄｉｅｓ ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ｂｙ Ｚｈｅｎｇ ａｎｄ Ｓｉｎｂａｄ[８－９] ｒｅｇａｒｄｉｎｇ
ｔｈｅ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ｓｅｐａｒａｔｅｌｙ ｓｈｏｗｅｄ ａ
ｄｅｃｒｅａｓｅ ｉｎ ＰＣＣ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ. Ｉｎ ｃｏｎｔｒａｓｔꎬ ｉｎ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ａ
ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ｄｉｄ ｎｏｔ ｒｅｄｕｃｅ ＰＣＣ ｌｅｖｅｌｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ. Ｉｎ ｒｅｖｉｅｗｉｎｇ ｔｈｅ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅꎬ ｉｔ ａｐｐｅａｒｓ ｔｈａｔ ｎｏ
ｒｅｓｅａｒｃｈ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｈｅｓｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｓ ｈａｖｅ ｂｅｅｎ ｄｏｎｅ ｂｅｆｏｒｅ. Ａｓ
ａ ｒｅｓｕｌｔꎬ ｔｈｅ ｃａｕｓｅ ｏｆ ｔｈｉｓ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ ｉｓ ｎｏｔ ｃｌｅａｒｌｙ ｕｎｄｅｒｓｔｏｏｄ.
Ｈｏｗｅｖｅｒꎬ ｉｔ ｉｓ ｒｅａｓｏｎａｂｌｅ ｔｏ ａｓｓｕｍｅ ｔｈａｔ ｉｔ ｉｓ ｐｒｏｂａｂｌｙ ｃａｕｓｅｄ
ｂｙ ｔｈｅ ｅｘｃｅｓｓｉｖｅ ＧＳＨ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｔｈａｔ ａｆｆｅｃｔｓ ｔｈｅ ＧＳＨ:
ＧＳＳＨ ｒａｔｉｏꎬ ｌｅａｄｉｎｇ ｔｏ ａｎ ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＳＧ ｗｈｉｃｈ ｉｓ ａ
ｐｒｏｏｘｉｄａｎｔ.
Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ｏｎ ＧＲＰ７８
ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ａｎ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｉｎ ＧＲＰ７８ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｔｈｅ
ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌｓ. Ｓｕｒｐｒｉｓｉｎｇｌｙꎬ
ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｎｇ ａ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ｆａｉｌｅｄ ｔｏ ｓｈｏｗ
ａ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｏｆ ＧＲＰ７８ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ａｌｌ ｇｒｏｕｐｓ.
Ｂａｓｅｄ ｏｎ ｔｈｅ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅꎬ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ ｏｒ ｎｉａｃｉｎ
ｓｅｐａｒａｔｅｌｙ ｗｅｒｅ ａｂｌｅ ｔｏ ｉｍｐｒｏｖｅ ｔｈｅ ＥＲ ｓｔｒｅｓｓ. Ｏｎｅ ｏｆ ｔｈｅ
ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ＧＳＨ ｏｎ ＥＲ ｉｓ ｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄ ｔｏ ｂｅ ｒｅｄｕｃｅｄ
ｎｏｎ－ｎａｔｉｖｅ ｄｉｓｕｌｐｈｉｄｅ ｂｏｎｄｓ ｆｏｒｍｅｄ ｉｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ
ｐｒｏｃｅｓｓｅｓ ａｎｄ ｕｓｅ ｅｎｚｙｍｅｓ ｔｈａｔ ｃａｔａｌｙｚｅ ｏｘｉｄａｔｉｏｎ[１０] . Ｔｗｏ
ｓｔｕｄｉｅｓ ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ｂｙ Ａｑｕｉｌａｎｏ ｅｔ ａｌ[１１] ａｎｄ Ｗａｎｇ ｅｔ ａｌ[１２]

ｓｕｇｇｅｓｔｅｄ ＧＳＨ ｈａｓ ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｉｓｏｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ
ｎｏｎ－ｎａｔｉｖｅ ｄｉｓｕｌｆｉｄｅ ｂｏｎｄｓ. Ｂｏｔｈ ｓｔｕｄｉｅｓ ｓｈｏｗｅｄ ａｎ ｉｎｃｒｅａｓｅ
ｉｎ ｎｏｎ－ｎａｔｉｖｅ ｄｉｓｕｌｆｉｄｅ ｂｏｎｄ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｗｈｅｎ ｔｏｔａｌ ＧＳＨ ｌｅｖｅｌｓ
ｄｅｃｒｅａｓｅ[１１－１２] . Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎꎬ ｎｉｃｏｔｉｎｉｃ ａｃｉｄ ｉｓ ｅｓｔｉｍａｔｅｄ ｔｏ
ｒｅｄｕｃｅ ＥＲ ｓｔｒｅｓｓ ｂｙ ｐｒｏｔｅｃｔｉｎｇ ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｇａｉｎｓｔ ｔｈｅ
ｍａｌｆｏｌｄｉｎｇ ｐｒｏｃｅｓｓ ａｎｄ ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ Ｃａ２＋ ｄｅｐｌｅｔｉｏｎ. Ａｎｏｔｈｅｒ
ｓｔｕｄｙ ｂｙ Ｖａｒｇａｓ ｅｔ ａｌ[１３] ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ６ － ａｍｉｎｏ ｎｉｃｏｔｉｎａｍｉｄｅ
ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎꎬ ｗｈｉｃｈ ｃａｕｓｅｓ ｎｉａｃｉｎ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙꎬ ｃａｎ ｉｎｄｕｃｅ
ＧＲＰ７８ ａｃｔｉｖｉｔｙ.
Ｂｅｆｏｒｅ ｅｎｔｅｒｉｎｇ ｔｈｅ ｓｅｃｒｅｔｏｒｙ ｐａｔｈｗａｙꎬ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｍｅｍｂｒａｎｅｓ ｈａｖｅ ｔｏ ｕｎｄｅｒｇｏ ｃｏｍｐｌｅｔｅ ｆｏｌｄｉｎｇ ｉｎ ｔｈｅ ＥＲꎬ ｉｔ ｉｓ
ａ ｂａｓｉｃ ｐｒｏｔｅｉｎ ｆｏｌｄｉｎｇ ｆａｃｔｏｒｙ ｗｈｉｃｈ ｃｏｎｔｒｏｌｓ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｉｔｓ
ｐｒｏｄｕｃｔｓ. Ｏｎｌｙ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｔｈａｔ ａｒｅ ａｓｓｅｍｂｌｅｄ ｐｅｒｆｅｃｔｌｙ ａｎｄ

ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｐｒｏｐｅｒｌｙ ａｒｅ ｓｅｎｔ ｔｏ ｔｈｅ ａｐｐｒｏｐｒｉａｔｅ ｄｅｓｔｉｎａｔｉｏｎ[１４] .
Ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｃｅｌｌ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔꎬ ｔｈｅ ｃｅｌｌ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅｓ ａ
ｓｉｔｕａｔｉｏｎ ｗｈｉｃｈ ｃａｕｓｅｓ ｅｘｃｅｓｓ ｆｏｌｄｉｎｇ ｃａｐａｃｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ＥＲ. Ｔｈｉｓ
ｃａｕｓｅｓ ＥＲ ｓｔｒｅｓｓ ｔｈａｔ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｒ ｄｉｓｒｕｐｔｓ ｔｈｅ ｆｏｌｄｉｎｇ ｐｒｏｃｅｓｓ.
Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎꎬ ｄｕｒｉｎｇ ＥＲ ｓｔｒｅｓｓ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓꎬ ｔｈｅｒｅ ｉｓ ｉｍｂａｌａｎｃｅ
ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ｆｏｌｄｉｎｇ ｗｉｔｈ ｔｈｅｉｒ ｃａｐａｃｉｔｙ[１５] ａｎｄ ｔｈｉｓ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ ｃａｎ
ｔｒｉｇｇｅｒ ＵＰＲ[１６] .
Ｔｈｅ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｒｅｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｓ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ
ｗｅｒｅ ｎｏｔ ａｂｌｅ ｔｏ ｒｅｄｕｃｅ ＧＲＰ７８ ｌｅｖｅｌｓ ａｓ ｅｘｐｅｃｔｅｄ. Ａ ｐｏｓｓｉｂｌｅ
ｅｘｐｌａｎａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｔｈｉｓ ｍｉｇｈｔ ｂｅ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ
ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｔｈｅ ＥＲ ｉｓ ａ ｃｏｍｐｌｅｘ ｐｒｏｃｅｓｓ ｗｈｉｃｈ ｉｎｖｏｌｖｅｓ ａ ｌｏｔ ｏｆ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ａｎｄ ｒｅｑｕｉｒｅ ａ ｐｒｅｃｉｓｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｄｏｓａｇｅ ｏｆ ＧＳＨ
ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ｔｏ ｒｅｄｕｃｅ ｓｔｒｅｓｓ. Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎꎬ ｔｈｅ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ
ｔｈｅ ＥＲ ｍａｙ ｒｅｑｕｉｒｅ ａ ｌｏｎｇｅｒ ｔｉｍｅ － ｓｐａｎ ｗｈｅｎ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｔｈａｔ ｏｃｃｕｒｓ ｉｎ ｔｈｅ ｃｅｌｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ.
Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｏｎ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｓ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ａｇａｉｎｓｔ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ
ＡＧＥｓ ｓｈｏｗｓ ａｎ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ＡＧＥｓ ｉｎ ｔｈｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌｓ ｗｉｔｈ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ. Ｂｙ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｎｇ ｔｈｒｅｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｓ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ
ｎｉａｃｉｎꎬ ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ａ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｉｎ ＡＧＥｓ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ａｌｌ
ｇｒｏｕｐｓ.
Ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｌｅｎｓ ｐｒｏｔｅｉｎ ｏｃｃｕｒｓ ｗｈｅｎ ｇｌｕｃｏｓｅ ｏｒ ｏｔｈｅｒ
ｒｅｄｕｃｅｄ ｓｕｇａｒｓ ｒｅａｃｔ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｅ ａｍｉｎｏ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｌｙｓｉｎｅ ｒｅｓｉｄｕｅｓ
ｏｒ ｔｈｅ ａｍｉｎｏ ｐａｒｔ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｉｎ. Ｔｈｉｓ ｒｅｓｕｌｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ
ｏｆ ｓｃｈｉｆｆ ｂａｓｅ ( ＳＢ ) [１７] . Ｔｈｅ ＳＢ ｔｈｅｎ ｐｅｒｆｏｒｍｓ ａｍａｄｏｒｉ
ｒｅａｒｒａｎｇｅｍｅｎｔｓ ｔｈｒｏｕｇｈ Ｍａｉｌｌａｒｄ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｐｒｏｄｕｃｅｓ ｍｏｒｅ
ｓｔａｂｌｅ ｋｅｔｏａｍｉｎｅ ｏｒ ａｍａｄｏｒｉ ｐｒｏｄｕｃｔｓꎬ ｒｅｆｅｒｒｅｄ ｔｏ ａｓ ｅａｒｌｙ
ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｐｒｏｄｕｃｔｓ. Ｉｎ ａｎ ａｄｖａｎｃｅｄ ｓｔａｇｅꎬ ａｍａｄｏｒｉ ｐｒｏｄｕｃｔｓ
ｄｅｈｙｄｒａｔｅ ａｎｄ ｒｅａｒｒａｎｇｅ ｔｈｅｍｓｅｌｖｅｓ ｔｏ ｆｏｒｍ ｃｒｏｓｓ － ｌｉｎｋｓ
ｂｅｔｗｅｅｎ ａｄｊａｃｅｎｔ ｐｒｏｔｅｉｎｓ[１８－２１] . Ａｓ ａ ｒｅｓｕｌｔꎬ ｐｒｏｔｅｉｎ
ａｇｇｒｅｇａｔｅｓ ｏｒ ＡＧＥｓ ａｒｅ ｆｏｒｍｅｄ. Ｔｈｅ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ ｏｆ ｌｏｎｇ －
ｓｔａｎｄｉｎｇ ｈｙｐｅｒｇｌｙｃｅｍｉａ ｉｓ ｂｅｌｉｅｖｅｄ ｔｏ ｃａｕｓｅ ｔｈｅ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ
ＡＧＥｓ ｔｈａｔ ａｒｅ ｉｒｒｅｖｅｒｓｉｂｌｅ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｐｒｏｄｕｃｔｓ ａｎｄ ｔｈｉｓ ｐｒｏｃｅｓｓ
ｃａｕｓｅｓ ｃａｔａｒａｃｔ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ. Ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ｐｒｏｖｅｓ ｔｈａｔ ｔｈｅｒｅ ｉｓ ａｎ
ｅｌｅｖａｔｅｄ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ＡＧＥｓ ｉｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ ｈｉｇｈ
ｇｌｕｃｏｓｅ ａｎｄ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｔｈｅ
ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＡＧＥｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎ ａｌｌ ｇｒｏｕｐｓ. Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅꎬ ＧＳＨ ａｎｄ
ｎｉａｃｉｎ ａｒｅ ｂｅｌｉｅｖｅｄ ｔｏ ｈａｖｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ
ｇｌｙｃａｔｉｏｎ. ＧＳＨ ｆｕｌｆｉｌｌｓ ｔｈｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏ － ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ
ｍｅｔｈｙｌｇｌｙｏｘａｌ ｅｌｉｍｉｎａｔｉｏｎ ( ＡＧＥｓ) ｂｙ ｕｓｉｎｇ ｔｗｏ ｇｌｙｏｘａｌａｓｅ
ｅｎｚｙｍｅｓ ｋｎｏｗｎ ａｓ ｔｈｅ ｇｌｙｏｘａｌａｓｅ Ｉ ａｎｄ ｇｌｙｏｘａｌａｓｅ ＩＩ. Ｉｎ
ａｄｄｉｔｉｏｎꎬ ｎｉａｃｉｎ ｐｒｅｖｅｎｔｓ ｔｈｅ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｅｔｈｙｌｇｌｙｏｘａｌ ａｎｄ
ａｌｓｏ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ｉｔｓ ｏｒｉｇｉｎａｌ ｆｏｒｍ[９] . Ｔｈｅｓｅ ｒｅｓｕｌｔｓ
ｓｈｏｗ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ａｒｅ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｉｎ
ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ ｃａｔａｒａｃｔｓ ｐｒｅｄｏｍｉｎａｎｔｌｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ ＡＧＥｓ ｐａｔｈｗａｙ.
Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ αβ ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ
ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ ｓｈｏｗｅｄ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｂｌｏｔｔｉｎｇ ｄｅｎｓｉｔｙꎬ ｗｈｉｃｈ
ｒｅｐｒｅｓｅｎｔｅｄ ａｎ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ ｉｎ ｐｏｓｉｔｉｖｅ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ. Ｉｎ ｃｏｎｔｒａｓｔꎬ ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ａ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｉｎ ｂｌｏｔｔｉｎｇ
ｄｅｎｓｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＧＳＨ ｏｒ ａ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ
ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ. Ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ ｗａｓ
ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｂｙ ａｎ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｉｎ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｗｅｉｇｈｔ ｔｏ ７２ ｋＤａ ｆｒｏｍ
２０ ｋＤａ. Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅꎬ ｔｈｉｓ ｒｅｓｕｌｔ ａｌｓｏ ｆｏｕｎｄ ｔｈａｔ ＧＳＨ ｏｒ
ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ｐｒｅｖｅｎｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ.
Ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ ｉｎｄｉｃａｔｅｓ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｐｒｏｃｅｓｓ

７

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２０ꎬ Ｎｏ.１ꎬ Ｊａｎ. ２０２０　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



ｏｆ ｃａｔａｒａｃｔ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｈａｓ ｂｅｇｕｎꎬ ｅｖｅｎ ｔｈｏｕｇｈ ｉｔ ｃａｎｎｏｔ ｂｅ ｓｅｅｎ
ｉｎ ａ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｌｅｎｓ.
Ｉｎ ｓｕｍｍａｒｙꎬ ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ
ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｐｒｅｖｅｎｔｅｄ ｔｈｅ ｃａｔａｒａｃｔ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｂｙ ｄｅｃｒｅａｓｉｎｇ ｔｈｅ
ＡＧＥｓ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ. Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅꎬ ｉｔ
ａｐｐｅａｒｓ ｔｈｅ ＡＧＥｓ ｐａｔｈｗａｙ ｓｅｅｍｓ ｔｏ ｂｅ ｄｏｍｉｎａｎｔ ｔｏ ｐｒｅｖｅｎｔ
ｃａｔａｒａｃｔｓ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｐａｔｉｅｎｔｓ.Ｗｅ ｓｕｇｇｅｓｔ ｔｈａｔ ｆｕｒｔｈｅｒ ｒｅｓｅａｒｃｈ
ｓｈｏｕｌｄ ｂｅ ｕｎｄｅｒｔａｋｅｎ ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｍｏｓｔ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｄｏｓｅ
ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ＧＳＨ ａｎｄ ｎｉａｃｉｎ ｎｅｅｄｅｄ ｔｏ ｐｒｅｖｅｎｔ ｃａｔａｒａｃｔｓ
ｆｒｏｍ ａｌｌ ｐａｔｈｗａｙｓ.
ＲＥＦＥＲＥＮＣＥＳ
１ Ｎａｒｔｅｙ Ａ. Ｔｈｅ ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ｃａｔａｒａｃｔ ａｎｄ ｍａｊｏｒ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｎｓ ｔｏ
ｒｅｔａｒｄｉｎｇ ｉｔｓ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ: ａ ｍｉｎｉ ｒｅｖｉｅｗ. Ａｄｖ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｙｓｔ ２０１７ꎻ６
(３):００１７８
２ Ｌｅｅ Ｊꎬ Ｏｚｃａｎ Ｕ. Ｕｎｆｏｌｄｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ａｎｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ
ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｊ Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ ２０１４ꎻ２８９(３):１２０３－１２１１
３ Ｋｈａｉｒａｌｌａｈ Ｍꎬ Ｋａｈｌｏｕｎ Ｒꎬ Ｂｏｕｒｎｅ Ｒꎬ Ｌｉｍｂｕｒｇ Ｈꎬ Ｆｌａｘｍａｎ ＳＲꎬ Ｊｏｎａｓ
ＪＢꎬ Ｋｅｅｆｆｅ Ｊꎬ Ｌｅａｓｈｅｒ Ｊꎬ Ｎａｉｄｏｏ Ｋꎬ Ｐｅｓｕｄｏｖｓ Ｋꎬ Ｐｒｉｃｅ Ｈꎬ Ｗｈｉｔｅ ＲＡꎬ
Ｗｏｎｇ ＴＹꎬ Ｒｅｓｎｉｋｏｆｆ Ｓꎬ Ｔａｙｌｏｒ ＨＲꎬ Ｖｉｓｉｏｎ Ｌｏｓｓ Ｅｘｐｅｒｔ Ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｔｈｅ
Ｇｌｏｂａｌ Ｂｕｒｄｅｎ ｏｆ Ｄｉｓｅａｓｅ Ｓｔｕｄｙ. Ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｐｅｏｐｌｅ ｂｌｉｎｄ ｏｒ ｖｉｓｕａｌｌｙ
ｉｍｐａｉｒｅｄ ｂｙ ｃａｔａｒａｃｔ ｗｏｒｌｄｗｉｄｅ ａｎｄ ｉｎ ｗｏｒｌｄ ｒｅｇｉｏｎｓꎬ １９９０ ｔｏ ２０１０. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１５ꎻ５６(１１):６７６２－６７６９
４ Ｇｕｐｔａ ＶＢꎬ Ｒａｊａｇｏｐａｌａ Ｍꎬ Ｒａｖｉｓｈａｎｋａｒ Ｂ. Ｅｔｉｏｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ
ｃａｔａｒａｃｔ: ａｎ ａｐｐｒａｉｓａｌ. Ｉｎｄｉａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１４ꎻ６２(２):１０３－１１０
５ Ｚｏｒａｗａｒ Ｓꎬ Ｉｎｄｒａｋａｒａｎ ＰＫꎬ Ｐｒａｍｊｉｔ Ｓꎬ Ｒｕｐｉｎｄｅｒ Ｋ. Ｕｓｅ ｏｆ
ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ ａｓ ａ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｆｏｒ ａｓｓｅｓｓｉｎｇ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ
ｄｉｓｅａｓｅ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｅｓ: ａ ｒｅｖｉｅｗ. Ｉｒａｎｉａｎ Ｊ Ｐｕｂｌ Ｈｅａｌｔｈ ２０１４ꎻ４３(３): ７－１６
６ Ｈｕｌｋｅ ＳＭꎬ Ｄｈｏｎｅ ＰＧꎬ Ｖａｉｄｙａ ＰＶꎬ Ｇｕｐｔａ ＳＢ. Ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｃａｔａｒａｃｔ. Ａｃｔａ Ｂｉｏｍｅｄｉｃａ Ｓｃｉｅｎｔｉａ ２０１７ꎻ４(１):２８－３４
７ Ｗｅｉｋｅｌ ＫＡꎬ Ｇａｒｂｅｒ Ｃꎬ Ｂａｂｕｒｉｎｓ Ａꎬ Ｔａｙｌｏｒ Ａ. Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌ ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ
ｏｆ ｃａｔａｒａｃｔ. Ｎｕｔｒ Ｒｅｖ ２０１４ꎻ７２(１):３０－４７
８ Ｚｈｅｎｇ ＪＺꎬ Ｈｕ ＣＬꎬ Ｓｈａｎｌｅｙ ＫＬꎬ Ｂｉｚｚｏｚｅｒｏ ＯＡ. Ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｃａｒｂｏｎｙｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ － ｄｅｐｌｅｔｅｄ ｒａｔ ｂｒａｉｎ ｓｌｉｃｅｓ. Ｎｅｕｒｏｃｈｅｍ Ｒｅｓ
２０１８ꎻ４３(３):６０９－６１８
９ Ｓｉｎｂａｄ ＯＯꎬ Ｆｏｌｏｒｕｎｓｈｏ ＡＡꎬ Ｏｌａｂｉｓｉ ＯＬꎬ Ａｙｏｏｌａ ＯＡꎬ Ｔｅｍｉｔｏｐｅ ＥＪ.
Ｖｉｔａｍｉｎｓ ａｓ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ. Ｊ Ｆｏｏｄ Ｓｃｉ Ｎｕｔｒ Ｒｅｓ ２０１９ꎻ２(３):２１４－２３５
１０ Ｌｉｍ ＳＡꎬ Ｊｏｏ ＣＫꎬ Ｋｉｍ ＭＳꎬ Ｃｈｕｎｇ ＳＫ. Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｐ５３ ａｎｄ ｃａｓｐａｓｅ－
８ ｉｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃａｔａｒａｃｔ. Ｊ Ｃａｔａｒａｃｔ Ｒｅｆｒａｃｔ Ｓｕｒｇ

２０１４ꎻ４０(７):１１０２－１１０８
１１ Ａｑｕｉｌａｎｏ Ｋꎬ Ｂａｌｄｅｌｌｉ Ｓꎬ Ｃｉｒｉｏｌｏ ＭＲ. Ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ: ｎｅｗ ｒｏｌｅｓ ｉｎ ｒｅｄｏｘ
ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｆｏｒ ａｎ ｏｌｄ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ. Ｆｒｏｎｔ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ ２０１４ꎻ５:１９６
１２ Ｗａｎｇ ＨＪꎬ Ｚｈｕ Ｊꎬ Ｚｈｅｎｇ ＧＹ. Ｒｏｌｅ ｏｆ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ａｎｄ ｏｔｈｅｒ
ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ｉｎ
ｒａｂｂｉｔ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ. Ｇｅｎｅｔ Ｍｏｌ Ｒｅｓ ２０１４ꎻ１３(３):７１４９－７１５６
１３ Ｖａｒｇａｓꎬ Ｆｒａｎｃｉｓｃｏꎬ Ｍａｒｉａ ＩＢꎬ Ｂｅｒｔｒａｎｄ Ｆꎬ Ｅｄｕａｒｄｏ Ｓꎬ Ｆｅｌｉｐｅ Ａ.
Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｃｒｙｓｔａｌｉｎ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ａｎｄ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｐｈｏｔｏｓｅｎｓｉｔｉｚｅｄ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｍｅｄｉａｔｅｄ ｂｙ ｔｈｅ ｍａｊｏｒ
ｃｈｒｏｍｏｐｈｏｒｅ ａｒｉｓｉｎｇ ｆｒｏｍ ｇｌｕｃｏｓｅ ｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎ. Ｊ Ｂｒａｚ Ｃｈｅｍ Ｓｏｃ ２０１６ꎻ ２７
(２):４１１－４２２
１４ Ｓｉｎｇｈ Ｚꎬ Ｋａｒｔｈｉｇｅｓｕ ＩＰꎬ Ｓｉｎｇｈ Ｐꎬ Ｋａｕｒ Ｒ. Ｕｓｅ ｏｆ ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ ａｓ
ａ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｆｏｒ ａｓｓｅｓｉｎｇ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｄｉｆｅｒｅｎｔ ｄｉｓｅａｓｅ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｅｓ: ａ
ｒｅｖｉｅｗ. Ｉｒａｎｉａｎ Ｊ Ｐｕｂｌ Ｈｅａｌｔｈ ２０１４ꎻ４３:７－１６
１５ Ｔｅｄｏｎｇ Ｌꎬ Ｄｚｅｕｆｉｅｔ ＤＰＤꎬ Ｂｉｌａｎｄａ Ｄꎬ Ｋａｎｍａｎｇｎｅ ＳＳＦꎬ Ｃｈｕｉｓｓｅｕ Ｐꎬ
Ｈａｄｄａｄ Ｐꎬ Ｒｏｓａｎｏｆｆ Ａ. Ａｃｔｉｖｅ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｉｎ ＥＡｈｙ ９２６ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓꎬ
ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｎｇ ｃａｓｈｅｗ ｅｘｔｒａｃｔ ａｎｄ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ ａｓ ｎａｔｕｒａｌ ｈｅａｌｔｈ ｐｒｏｄｕｃｔ
ａｐｐｒｏａｃｈ ｔｏ ｒｅｄｕｃｉｎｇ ｔｈｅ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｅｎｄｐｒｏｄｕｃｔｓ. Ｉｎｔ
Ｊ Ｃｏｍｐｌ Ａｌｔｅｒ Ｍｅｄ ２０１９ꎻ１２(１):４３－５１
１６ Ｃｈｕ Ｑꎬ Ｍａｒｔｉｎｅｚ ＴＦꎬ Ｎｏｖａｋ ＳＷꎬ Ｄｏｎａｌｄｓｏｎ ＣＪꎬ Ｔａｎ Ｄꎬ Ｖａｕｇｈａｎ
ＪＭꎬ Ｃｈａｎｇ Ｔꎬ Ｄｉｅｄｒｉｃｈ ＪＫꎬ Ａｎｄｒａｄｅ Ｌꎬ Ｋｉｍ Ａꎬ Ｚｈａｎｇ Ｔꎬ Ｍａｎｏｒ Ｕꎬ
Ｓａｇｈａｔｅｌｉａｎ Ａ. Ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ＥＲ ｓｔｒｅｓｓ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｂｙ ａ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ
ｍｉｃｒｏｐｒｏｔｅｉｎ. Ｎａｔ Ｃｏｍｍｕｎ ２０１９ꎻ４８８３(２０１９):１－９
１７ Ｐａｎｄｙａ ＡＶ. Ｐｒｏｔｅｏｍｉｘ ａｎｄ ｅｎｚｙｍｅ ｋｉｎｅｔｉｃｓ ｉｎ ｎｏｒｍａｌ ａｎｄ ｃａｔａｒａｃｔｏｕｓ
ｈｕｍａｎ ｌｅｎｓ. Ｇｌｏｂ Ｊ Ｓｃｉ Ｆｒｏｎｔ Ｒｅｓ: Ｇ Ｂｉｏ－Ｔｅｃｈ ＆ Ｇｅｎｅｔ ２０１４ꎻ１４(２):
１－５
１８ Ｆａｎ ＸＪꎬ Ｍｏｎｎｉｅｒ ＶＭꎬ Ｗｈｉｔｓｏｎ Ｊ. Ｌｅｎｓ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ:
Ｄｉｓｃｒｅｐａｎｃｉｅｓ ａｎｄ ｇａｐｓ ｉｎ ｋｎｏｗｌｅｄｇｅ ｓｔａｎｄｉｎｇ ｉｎ ｔｈｅ ｗａｙ ｏｆ ｎｏｖｅｌ
ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０１７ꎻ１５６:１０３－１１１
１９ Ｓｒｉｎｉｖａｓ Ｍ. Ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｏｆ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ｔｏ ｔｈｅ ｌｅｎｓ ｎｕｃｌｅｕｓ. Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ
Ｖｉｓ Ｒｅｓ ２０１４ꎻ９(１):１４８－１４９
２０ Ｔｏｒｒｅｓ － Ｂｅｒｎａｌ ＢＥꎬ Ｔｏｒｒｅｓ － Ｂｅｒｎａｌ ＬＦꎬ Ｇｕｔｉéｒｒｅｚ － Ｃａｍｐｏｓ ＲＲꎬ
Ｋｅｒｓｈｅｎｏｂｉｃｈ Ｓｔａｌｎｉｋｏｗｉｔｚ ＤＤꎬ Ｂａｒｂａ － Ｇａｌｌａｒｄｏ ＬＦꎬ Ｃｈａｙｅｔ ＡＡꎬ
Ｖｅｎｔｕｒａ－Ｊｕ􀅡ｒｅｚ Ｊ. Ｕｎｆｏｌｄｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎ ｃａｔａｒａｃｔｓ. Ｊ
Ｃａｔａｒａｃｔ Ｒｅｆｒａｃｔ Ｓｕｒｇ ２０１４ꎻ４０(１０):１６９７－１７０５
２１ Ｒａｉｎｂｏｌｔ ＴＫꎬ Ｓａｕｎｄｅｒｓ ＪＭꎬ Ｗｉｓｅｍａｎ ＲＬ. Ｓｔｒｅｓｓ － ｒｅｓｐｏｎｓｉｖｅ
ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ ＥＲ ｕｎｆｏｌｄｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅ.
Ｔｒｅｎｄｓ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂ ２０１４ꎻ２５(１０):５２８－５３７
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