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　　【摘要】　目的　观察体外培养兔视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞在缺氧条件下水通道蛋白 ４（ＡＱＰ４）表达的变化。
方法　本实验以体外培养的兔视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞为研究对象，选定不同缺氧时间体外培养 Ｍüｌｌｅｒ，并采用
ＡＯ／ＥＢ染色检测 Ｍüｌｌｅｒ细胞的凋亡情况，根据细胞凋亡情况选定最适缺氧时间进行检测，利用免疫细胞化
学染色、流式细胞术及 ＲＴ唱ＰＣＲ的方法对实验组细胞 ＡＱＰ４的表达进行定性及定量测定。 结果　Ｍüｌｌｅｒ细胞
缺氧 ２４ ｈ为缺氧最大耐受时间。 缺氧组 Ｍüｌｌｅｒ细胞 ＡＱＰ４表达明显低于正常对照组；流式细胞仪检测中波
峰位置明显提前，ＡＱＰ４表达减少；ＲＴ唱ＰＣＲ 半定量分析显示：ＡＱＰ４ ｍＲＮＡ 的表达比对照组明显降低（P ＜
０畅０１）。 结论　缺氧使体外培养兔视网膜 Ｍüｌｌｅｒ细胞 ＡＱＰ４表达下调，缺氧可能影响细胞代谢变化，引起 Ｋ ＋

外流。
【关键词】　缺氧；　水通道蛋白 ４；　Ｍüｌｌｅｒ细胞

Effect of hypoxia on AQP4 expression of retina Müller cell culture in vitro 　CHEN Di，ZHANG Xiu唱ru，NI Jin唱
song．Department of Pathology，Aerospace Center Hospital，Beijing 100049，China
Corresponding author：NI Jin唱song，Email：nijinsong168＠hotmail．com

【Abstract】 　Objective　 Ｔｏ ｏｂｓｅｒｖｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｈｙｐｏｘｉａ ｏｎ ＡＱＰ４ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｒｅｔｉｎａ Ｍüｌｌｅｒ ｃｅｌｌ．
Methods　Ｔｈｅ ｒａｂｂｉｔｓ′ｒｅｔｉｎａｌ Ｍüｌｌｅｒ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｃｕｌｔｕｒｅｄ in vitro ｂｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｈｙｐｏｘｉａ ｔｉｍｅ．Ｗｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｔｈｅ ａｐｏｐｔｏｔｉｃ
Ｍüｌｌｅｒ ｃｅｌｌ ｂｙ ＡＯ／ＥＢ ｓｔａｉｎ ａｆｔｅｒ ｈｙｐｏｘｉａ ｃｕｌｔｕｒｅ，ａｎｄ ｓｅｌｅｃｔ ｔｈｅ ｐｒｏｐｅｒ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｉｃ ｇｒｏｕｐ．Ｗｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ＡＱＰ４
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｂｙ ｉｍｍｕｎｏｃｙｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｔａｉｎｉｎｇ ，ＦＡＣＳ ａｎｄ ＲＴ唱ＰＣＲ．Results　Ｔｈｅ ｂｅｓｔ ｓｕｉｔ ｈｙｐｏｘｉａ ｔｉｍｅ ｗａｓ ２４ ｈ．
Ｇｒｅｅｎ ｆｌｕｒｅｃｅｎｃｅ ｏｆ Ｍüｌｌｅｒ ｃｅｌｌｓ／ＡＱＰ４ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｈｙｐｏｘｉａ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｗｅａｋｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ｎａｔｕｒａｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ．ＦＡＣＳ
ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｔｈｅ ｐｏｓｉｔｉｏｎ ｏｆ ｗａｖｅ ｃｒｅｓｔ ａｄｖａｎｃｅｄ ｏｂｖｉｏｕｓｅｌｙ ａｎｄ ＡＱＰ ４ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｄｅｓｅａｓｅｄ．ＲＴ唱ＰＣＲ ｒｅｓｕｌｔｓ：ＡＱＰ４
ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｗａｓ ｗｅａｋｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ （P ＜０畅０１）．Conclusions　Ｈｙｐｏｘｉａ ｃｏｕｌｄ
ｄｅｓｅａｓｅ ＡＱＰ４ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｃｕｌｔｕｒｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ Ｍüｌｌｅｒ ｃｅｌｌｓ，ｔｈｅ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｉｓ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅ ｏｆ ｃｅｌｌｕｌａｒ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ
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　　缺氧可导致组织的代谢、功能和形态结构发生异
常变化。 在我国，糖尿病的发病率很高，其并发症之一
的糖尿病视网膜病变最终会引起患者失明。 糖尿病视
网膜病变的发病机制即为血管失调，引起视网膜的缺
血缺氧，最终导致失明。 视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞是一种特
化的神经胶质细胞，对缺氧反应敏感，缺氧可导致
Ｍüｌｌｅｒ细胞肿胀、死亡［１］ 。 水通道蛋白（ＡＱＰｓ）是介导
水转运的专一性通道蛋白，目前共发现了哺乳动物体
内 ＡＱＰｓ有 １３种成员（ＡＱＰ ０ ～１２），可表达于不同的
组织和器官，其在多种器官中对水的跨膜转运进行调
节［２］ 。 研究表明［３］ ，ＡＱＰ４ 在眼内组织分布广泛，从视

网膜内界膜到外界膜均有表达，主要定位在视网膜
Ｍüｌｌｅｒ细胞。 其主要作用是参与视觉活动，同时参与
Ｋ ＋
的虹吸

［４］ 。 目前关于 ＡＱＰ４ 在Ｍüｌｌｅｒ细胞表达方面
的研究报道较多，但尚未见缺氧对其表达影响的报道。
本实验研究了不同缺氧条件对体外培养兔视网膜

Ｍüｌｌｅｒ细胞 ＡＱＰ４表达的影响，揭示了 Ｍüｌｌｅｒ细胞分泌
ＡＱＰ４在糖尿病视网膜病变发生发展中的作用，为糖尿
病视网膜病变的预防和治疗提供理论依据。

材料与方法

１．材料及试剂：成年大耳白兔由吉林大学基础医
学院实验动物中心提供。 Ｈ唱ＤＭＥＭ 培养液（Ｇｉｂｃｏ 公
司）；ＡＯ／ＥＢ染料（鼎国公司）；生物素标记羊抗鼠 ＩｇＧ、
辣根过氧化物酶标记卵白素（ ＳＰ 试剂盒，博士德公
司）；鼠抗兔神经胶质纤维酸性蛋白（ＧＦＡＰ）（博士德公
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司，稀释度 １∶１００）；ＤＡＢ 显色剂（迈新公司）；多克隆
ＡＱＰ４抗体（美国旧金山医学院助理教授杨宝学博士惠
赠）；ＲＴ唱ＰＣＲ检测试剂盒购于沈阳联星公司。

２．Ｍüｌｌｅｒ 细胞原代培养：采用组织块悬浮法培
养

［５］ ，无菌取出兔眼球，沿锯齿缘后约 １ ｍｍ 处环行剖
开眼球，去除晶状体和玻璃体，留后半眼球壁置于改良
Ｈ唱ＤＭＥＭ培养液中剥离视网膜，将其撕碎成 １ ｍｍ ×
１ ｍｍ小碎片。 加足量的 ＤＭＥＭ培养液，置于 ５％ ＣＯ２，
３７ ℃孵箱。 经过 ２ 周，细胞从组织块周边爬出，达到
８０％融合可进行传代培养。

３．细胞鉴定：免疫细胞化学染色：将处理过的盖玻
片放入 ２４ 孔培养板，取融合生长的第 ２ 代细胞玻片，
待细胞生长达 ８０％融合时，４％多聚甲醛固定 ３０ ｍｉｎ，
０畅３％ Ｈ２Ｏ２ 阻断 ２０ ｍｉｎ，正常山羊血清封闭 ２０ ｍｉｎ，加
鼠抗兔神经胶质纤维酸性蛋白（ＧＦＡＰ），对照组加 ＰＢＳ
（０畅０１ ｍｏｌ／Ｌ，ｐＨ ７畅２），４ ℃过夜，ＰＢＳ 洗脱，分别加生
物素标记羊抗鼠 ＩｇＧ、辣根过氧化物酶标记卵白素，
ＤＡＢ显色，细胞质呈棕色为阳性。

４．实验分组：第 ２ 代细胞爬片后，３ ｄ左右细胞达
到 ８０％融合时，换无血清培养液培养 ２４ ｈ，放入低氧培
养箱分别培养 ３、６、１２、２４、４８、７２ ｈ作为实验组，正常对
照组置正常 ＣＯ２ 孵箱培养相同时间。

５．ＡＯ／ＥＢ染色检测 Ｍüｌｌｅｒ 细胞在缺氧条件下细
胞凋亡情况：取实验组和对照组细胞，０畅２５％胰蛋白酶
消化，ＰＢＳ漂洗两遍，加入 ＡＯ／ＥＢ染料，４９０ ｎｍ激发波
长的荧光显微镜下观察细胞形态并计数。 根据实验结
果判定 Ｍüｌｌｅｒ细胞的最适缺氧时间，此时间段的细胞
作为接下来 ＡＱＰ４研究的实验组。

６．ＡＱＰ４ 免疫荧光染色：一抗为羊抗兔多克隆
ＡＱＰ４抗体，二抗为 ＦＩＴＣ标记鼠抗羊荧光素，加二抗后
孵育 ３０ ｍｉｎ，ＰＢＳ 洗脱，甘油封片，其余步骤同细胞鉴
定。 细胞质显示绿色荧光为阳性。

７．流式细胞仪测定 ＡＱＰ４ 的表达：分别取实验组
和对照组细胞，０畅２５％胰蛋白酶消化，离心，弃上清；
４％多聚甲醛固定，４ ℃，３０ ｍｉｎ；加入羊抗兔 ＡＱＰ４多克
隆抗体孵育，４ ℃，３０ ｍｉｎ。 ＰＢＳ洗一次加入 １∶１０ 稀释
ＦＩＴＣ鼠抗羊荧光素；０畅５ ｍｌ ＰＢＳ重新悬浮细胞，流式细
胞仪检测。 结果判定，将阳性细胞数设为 Ｐ１，阳性率通
过流式细胞仪计算峰值，通过峰值位置观察阳性率的
高低。

８．ＲＴ唱ＰＣＲ检测：按 ＲＴ唱ＰＣＲ 试剂盒说明操作，退
火温度为 ７２ ℃，２ ｍｉｎ。 内参照：兔β唱ａｃｔｉｎ 上游引物：
５′唱ＡＣＣＣＡＣＡＣＧＧＴＧＣＣＣＡＴＣＴ唱３′， 下 游 引 物： ５′唱
ＧＣＴＣＧＴＴＧＣＣＧＡＴＧＧＴＧＡＴ唱３′。 兔 ＡＱＰ４ 上游引物：５′唱
ＣＧＧＡＣＴＧＡＴＧＴＣＡＣＴＧＧＴＴＣ唱３′， 下 游 引 物： ５′唱

ＧＧＴＣＴＴＴＣＣＣＣＴＴＣＴＴＣＴＣＣ唱３′。 结果判定：条带亮度通
过凝胶成像系统分析，强度绘制曲线。

９．统计学分析：数据采用 ＳＰＳＳ １０畅０ 软件处理，结
果用均数±标准差（珋x ±s）表示，应用 t检验方法进行统
计学分析，以 P ＜０畅０５ 为有统计学意义。

结　　果

１．Ｍüｌｌｅｒ细胞的鉴定：（１）ＨＥ 染色：见胞体呈长
梭形，胞质丰富，胞核位于胞体中央，椭圆形，染色淡，２
个或 ２个以上核仁（图 １）。

（２）免疫细胞化学染色：ＧＦＡＰ免疫细胞化学染色
鉴定原代培养细胞，８０％以上为阳性细胞，表现为胞质
内出现棕黄色的丝网状结构。 传代后 １ 周左右细胞融
合，具有原代细胞相似的细胞形态，ＧＦＡＰ鉴定 ９０％以
上为阳性细胞（图 ２）。

２．ＡＯ／ＥＢ染色检测细胞凋亡：正常对照组大部分
细胞形态结构正常，呈黄色荧光；缺氧 ３ ｈ，个别细胞形
态结构发生变化，并且核染色质出现橘红色荧光，提示
出现早期凋亡细胞；随着缺氧时间的延长，凋亡细胞逐
渐增多。 缺氧 ４８ ｈ凋亡细胞达到 ２３％，细胞凋亡率大
于 ２０％说明细胞凋亡明显，因此我们认为 ２４ ｈ 是
Ｍüｌｌｅｒ细胞所能承受的最适缺氧时间，选择缺氧 ２４ ｈ
进行 ＡＱＰ４的实验研究。

３．缺氧条件下 Ｍüｌｌｅｒ细胞 ＡＱＰ４免疫荧光染色结
果：正常对照组 Ｍüｌｌｅｒ细胞 ＡＱＰ４ 呈阳性表达，呈现较
强绿色荧光；缺氧条件下Ｍüｌｌｅｒ细胞 ＡＱＰ４的表达比正
常对照组明显降低，差异具有统计学意义（P ＜０畅０１）
（图 ３，４，表 １）。

表 1　不同缺氧条件下培养 Ｍüｌｌｅｒ 细胞 ＡＱＰ４表达结果（珋x ±s）

组别
检测方法

免疫荧光 流式细胞仪

正常对照组 １７５ 汉汉畅６ ±０ 剟畅７ ９５０ ±３ ��畅６

缺氧 ２４ ｈ 组 １５９ 浇浇畅８ ±７ 噰畅１ ａ ３９５ ±７ 北北畅４ ａ

注：与正常对照组比较，ａP ＜０．０１

　　４．流式细胞仪检测缺氧条件下 ＡＱＰ４在 Ｍüｌｌｅｒ细
胞的表达结果：实验组波峰在荧光强度 ３８０ ｎｍ 的位
置，正常对照组波峰在荧光强度 ９５０ ｎｍ 的位置，峰值
明显提前（P ＜０畅０１）（图 ５，６，表 １）。

５．ＲＴ唱ＰＣＲ 检测缺氧条件下 ＡＱＰ４ 在 Ｍüｌｌｅｒ 细胞
的表达结果：ＲＴ唱ＰＣＲ 半定量结果显示，缺氧条件下
ＡＱＰ４ ｍＲＮＡ表达（灰度值为 ６３畅７ ±４畅２）比对照组（灰
度值为 ９９畅５ ±３畅７）明显降低，差异具有统计学意义
（P ＜０畅０１）（图 ７）。
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讨　　论

糖尿病视网膜病变是常见且严重的糖尿病微血管

并发症，据统计，在糖尿病患者中糖尿病视网膜病变的
发生率可高达 ７０％。 视网膜 Ｍüｌｌｅｒ细胞是一种特化的
神经胶质细胞，作为视网膜主要的营养和支持细胞，具
有维持视网膜的正常结构，参与调节神经突触传递，构
成血唱视网膜屏障等多种生理功能，而且参与视网膜的
多种病理生理过程。 视网膜组织对缺氧非常敏感，许
多视网膜病变是由于组织急性或慢性缺血缺氧所致。
ＡＱＰ４最早在 １９９４ 年由 Ｙａｍａｑｕｃｈｉ 等［６］

从大鼠肺中克

隆出来，广泛存在于哺乳动物体内，主要分布于肺、脑、
眼等组织内，在眼部主要分布于睫状体无色素上皮和
视网膜。 ＡＱＰ４的功能是调节细胞内外水分的平衡及
水分转运相关的各项生理活动，参与调节细胞外间隙
大小以及细胞外间隙中的 Ｋ ＋

浓度
［７唱８］ 。 因此观察

ＡＱＰ４在缺氧条件下视网膜 Ｍüｌｌｅｒ细胞中表达的变化，

将为进一步探讨缺氧时视网膜的病理反应及发病机制

提供实验依据。
本实验首先通过 ＡＯ／ＥＢ 染色检测细胞在缺氧条

件下的凋亡情况，结果显示随着缺氧时间的延长，凋亡
细胞逐渐增多。 我们选择凋亡细胞 ２０％以下的缺氧时
间（４８ ｈ以内）作为研究对象，确保了缺氧条件下一定
的活细胞数量，从而排除了过多的细胞凋亡因素对实
验结果的影响。 我们又采用体外培养的 Ｍüｌｌｅｒ细胞作
为模型，运用低流量持续缺氧（５％ Ｏ２ 、９５％ ＣＯ２ ）模拟
糖尿病视网膜慢性缺氧时的体内环境，观察了 ＡＱＰ４在
Ｍüｌｌｅｒ细胞缺氧 ２４ ｈ 条件下的表达变化。 结果显示，
缺氧可以诱导 Ｍüｌｌｅｒ 细胞 ＡＱＰ４ 的表达下降。 Ａｍｉｒｙ
等研究表明成年鼠脑短暂缺血后 ３ ｈ，小血管周围和胶
质细胞末端足突 ＡＱＰ４明显减少，这种减少与缺血中心
严重的血管周围水肿有关。 Ｍａｎｌｅｙ 等对 ＡＱＰ４ 基因敲
除的小鼠进行脑缺血实验研究发现，敲除 ＡＱＰ４基因鼠
缺血后脑水肿减轻，神经功能缺陷程度也减轻。 Ｖｅｒｋ唱
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ｅｒｍａｎ等对视网膜缺血再灌注小鼠的 Ｍüｌｌｅｒ细胞 ＡＱＰ４
基因敲除实验研究也表明，ＡＱＰ４ 基因敲除可以减少细
胞水通透性和 Ｋ ＋

转运，从而降低细胞膨胀，对视网膜
是一种神经保护作用。 本实验结果显示缺氧 ２４ ｈ时，
ＡＱＰ４的表达随着缺氧时间的延长逐渐降低，其机制可
能是由于视网膜缺血缺氧引起 Ｍüｌｌｅｒ细胞谷氨酸盐释
放、水和离子转运障碍，细胞去极化，丢失大部分 Ｋ ＋到

细胞外间隙，导致细胞外高 Ｋ ＋；由于 Ｋ ＋
通道和 ＡＱＰ４

同时存在于 Ｋ ＋
传导较高的细胞膜区域，提示 ＡＱＰ４ 介

导水转运可能伴有 Ｋ ＋
流出，参与 Ｍüｌｌｅｒ 细胞 Ｋ ＋

虹吸

作用，通过足突将过多的 Ｋ ＋泵入细胞，并伴有水从细
胞内外流，以代偿渗透性的改变。 另一方面，缺氧可能
通过细胞间隙 Ｋ ＋、Ｈ ＋及谷氨酰胺等兴奋性氨基酸浓

度上升，从而激活 Ｍüｌｌｅｒ 细胞 ＰＫＣ，ＡＱＰ４ 发生磷酸化
反应，使其生物活性降低。 可见，缺氧条件下 ＡＱＰ４ 在
Ｍüｌｌｅｒ细胞表达下降是机体对视网膜损伤的一种保护
性反应，以达到减轻缺血唱视网膜损伤和视网膜水肿的
目的。 本实验探讨了 ＡＱＰ４ 在缺氧条件下的表达变化
及可能的作用机制，从而为临床防治糖尿病视网膜病
提供了一定的理论和实验依据。

参　考　文　献

［１］　Ｃｂａｒａｎｊｉｔ Ｋ，Ｖｉｓｗａｎａｔｂａｎ Ｓ，Ｗａｌｌａｃｅ ＳＦ，ｅｔ ａｌ．Ｃｅｌｌｕｌａｒ ａｎｄ ｖａｓｃｕｌａｒ

ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａ ｏｆ ｎｅｏｎａｔａｌ ｒａｔｓ ａｆｔｅｒ ａｎ ａｃｕｔｅ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ ｈｙｐｏｘ唱
ｉａ．ＩＯＶＳ，２００９，５０：５３６４唱５３７４．

［２］　Ｌｉｎ Ｋ，Ｎａｇａｓｅ Ｈ，Ｈｕａｎｇ ＣＧ，ｅｔ ａｌ．Ｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｃｈａｒａｃ唱
ｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ａｑｕａｐｏｉｍ２８．Ｂｉｏｌ Ｃｅｌｌ，２００６，９８：１５３唱１６１．

［３］　Ｚｈａｏ Ｍ，Ｂｏｕｓｅｑｕｅｔ Ｅ，Ｖａｌａｍａｎｅｓｈ Ｆ，ｅｔ ａｌ．Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ＡＱＰ４ ａｎｄ Ｋｉｒ４畅１ ｂｙ ｔｒｉａｍｃｉｎｏｌｏｎｅ ａｃｅｔｏｎｉｄｅ ａｎｄ ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｉｎ
ｔｈｅ ｈｅａｌｔｈｙ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｅｄ ｒｅｔｉｎａ．Ｉｎｖ Ｏｐｈｔｈ Ｓｃｉ，２０１１，５２：６３４０唱６３４７．

［４］　Ｒｕｔｋｏｗｓｋｙ ＪＭ，Ｗａｌｌａｃｅ ＢＫ，Ｗｉｓｅ ＰＭ，ｅｔ ａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｅｓｔｒａｄｉｏｌ ｏｎ ｉｓ唱
ｃｈｅｍｉｃ ｆａｃｔｏｒ唱ｉｎｄｕｃｅｄ ａｓｔｒｏｃｙｔｅ ｓｗｅｌｌｉｎｇ ａｎｄ ＡＱＰ４ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｂｕｎ唱
ｄａｎｃｅ．Ａｍ Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｃｅｌｌ Ｐｈｙｓｉｏｌ，２０１１，３０１：Ｃ２０４唱２１２．

［５］　王越辉，宋鄂．兔视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞的原代培养．吉林大学学报：

医学版，２００３，２９：３６７唱３６９．

［６］　Ｙａｍａｑｕｃｈｉ Ｙ，Ｗａｔａｎａｂｅ Ｔ，Ｈｉｎａｋａｔａ Ａ，ｅｔ ａｌ．Ｌｏｃａｔｉｚａｔｉｏｎ ａｎｄ ｏｎｔｏｇｅ唱
ｎｙ ｏｆ ａｑｕａｐｏｒｉｎ唱１ ａｎｄ唱４ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｉｒｉｓ ａｎｄ ｃｉｌｉａｒｙ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ
ｉｎ ｒａｔｓ．Ｃｅｌｌ Ｔｉｓｓｕｅ Ｒｅｓ，２００６，３２５：１０１唱１０９．

［７］　Ｎｅｍａｔｈ唱Ｃａｈａｌａｎ ＫＬ，Ｋａｌｍａｎ Ｋ，Ｈａｌｌ ＪＥ．Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｂａｓｉｓ ｏｆ ｐＨ ａｎｄ
Ｃａ２ ＋ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｑｕａｐｏｒｉｎ ｗａｔｅｒ ｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｔｙ．Ｊ Ｇｅｎ Ｐｈｙｓｉｏｌ，２００４，
１２３：５７３唱５８０．

［８］　Ｒｕｉｚ唱Ｅｄｅｒｒａ Ｊ，Ｚｈａｎｇ Ｈ，Ｖｅｒｋｍａｎ ＡＳ．Ｅｖｉｄｅｎｃｅ ａｇａｉｎｓｔ ｆｕｎｃｔｉｏａｎｌ ｉｎ唱
ｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ Ａｑｕａｐｏｒｉｎ唱４ ｗａｔｅｒ ｃｈａｎｎｅｌｓ ａｎｄ Ｋｉｒ４畅１ ｐｏｔａｓｓｉｕｍ
ｃｈａｎｎｅｌｓ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ Ｍüｌｌｅｒ ｃｅｌｌｓ．Ｊ Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ， ２００７， ２８２： ２１８６６唱
２１８７７．

（收稿日期：２０１１唱０８唱２６）

（本文编辑： 戚红丹）

　　陈迪，张秀茹，倪劲松．缺氧对视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞水通道蛋白 ４ 表达的影响［ Ｊ／ＣＤ］．中华临床医师杂志：电子版，２０１２，６（８）：２０９５唱２０９８．

·８９０２· 中华临床医师杂志（电子版）２０１２ 年 ４ 月第 ６ 卷第 ８ 期　Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｌｉｎｉｃｉａｎｓ（Ｅｌｅｃｔｒｏｎｉｃ Ｅｄｉｔｉｏｎ），Ａｐｒｉｌ １５，２０１２，Ｖｏｌ．６，Ｎｏ．８


