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晚期糖基化终末产物的特性及其研究现状分析 * 
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摘要 分析了晚期糖基化终末产物的生化特性和主要结构形式，介绍了目前检测晚期糖基化终 

末产物的主要方法和各 自的优缺点，讨论 了荧光光谱检测方法。用检 测 系统测试 了晚期糖基化 

终末产物的激发光谱，同时采用370 nm的单色光作为激发光源，分别对正常人和糖尿病患者的 

皮肤进行了荧光光谱检测，通过获得的发射荧光光谱分析可以发现两者在 450 nm 附近的荧光 

存在明显的差异。结果表明该荧光光谱测量系统快速、无创、简单，可应用于对糖尿病、人体衰 

老、氧化应激等病情进行早期预测和诊断。 
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1 引 言 

晚期糖基化终末产物 (Advanced Glycation 

Endproducts，AGE)是在非酶条件下，蛋 白质、氨 

基酸、脂类或核酸等大分子物质的游离氨基与还原 

糖的醛基经过缩合、重排、裂解、氧化修饰后产生一 

组稳定的终末产物_1 ]。许多细胞表面均有其受 

体，AGE通过这些受体可以影响细胞的功能。大 

量研究证明，AGE在糖尿病及其并发症、尿毒症、 

Alzheimer(阿尔次海默)病、白内障、脊髓侧索硬化 

症等疾病和衰老的发生发展过程 中具有重要作 

用_3。]，起病隐匿，早期不易被诊断和发现，呈渐进 

性发展，当发展到一定阶段后治疗效果不佳，是造 

成患者致残致死的重要原因。因此检测血清和组 

织中 AGE的浓度对多种疾病的预测、诊断及治疗 

具有重要的意义。由于 AGE结构复杂多样，至今 

尚缺乏有效而方便快捷的检测方法以供临床应 

用 ]。本文在分析 AGE的结构和 目前常用的检 

测方法的基础上，重点讨论 AGE无创荧光光谱检 

测法，并对该检测系统进行了实验验证。 

2 晚期糖基化终末产物的生化特性 

及其致病机理 

AGE具有独特的生化特性：1)它呈棕色；2) 

一 部分 AGE具有特有的荧光特性；3)具有交联 

性，即使去除了糖，它们之间仍能通过侧链交联，形 

成分子量极大的物质；4)对酶稳定，不易被降解； 

5)许多细胞，如：巨噬细胞、系膜细胞、内皮细胞表 

面均有其受体，AGE通过这些受体可以影响细胞 

的功能。 

AGE通过改变蛋 白质的结构、影响脂质代 

谢、修饰核酸、通过 AGE受体等途径使人致病。 

体内过量 AGE引起的病理改变主要通过以下三 

个过程 ：1)AGE改变了细胞外基质蛋白的性质 

及细胞外诱发的信号传导途径 ；2)通过 AGE与 

其特异的细胞受体相互作用，改变了可溶性信号分 

子如细胞因子、激素和 自由基的水平；3)由葡萄 

糖、果糖等在细胞内形成的 AGE和高活性的中间 

产物能直接改变靶组织蛋白能。通过以上三个过 

程，AGE改变了血管的结构和功能，导致疾病的发 

生。 

AGES具有高度异质性，在体内有多种不同的 

存在形式。AGE是一种结构多样性的化合物，分 

子量约在 2 200~6 000 ku，AGE肽分子量为1 500 

～ 2 000 ku。尽管人们已经对其进行了广泛的研 

究，但对于体内AGE的确切化学结构仍未完全明 

了，目前，人 们 己知 的结构形 式主要有 以下几 
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种_9I1。 ： 

1)呋喃～糠酰一氢一咪唑 (FFI：4-furanyl 2一fu 

royl—IH—imidazole)； 

2)戊糖苷素(Pentosidine)[11 141； 

3)吡咯素(Pyrraline)[15,16]； 

4)羧甲基赖氨酸(CML)[ ； 

5)交联(Crossline)[19 21J。 

3 晚期糖基化终末产物的检测现状 

及方法 

由于 AGE化学结构尚不完全确定和呈多样 

性，而且无商品试剂盒可供临床使用，因此对其在 

体内蓄积程度的检测有较大困难而且 目前尚无通 

用的测量单位，也没有能够被普遍接受和使用的检 

测方法，所以造成研究人员之间无法比较其实验结 

果，严重阻碍了对 AGE及其相关疾病的研究进 

展。目前常用于检测 AGE的主要方法有色谱分 

析技术、酶免疫吸附试验法、免疫组织化学法、放射 

免疫分析、放射受体分析、流动注射分析法、荧光光 

谱法等E19 。 

4 荧光光谱法用于晚期糖基化终末 

产物的检测 

组织荧光光谱诊断技术以其极高的灵敏度、 

精确度以及无损、安全、快速等优点而成为了目 

前光活检中的一个重要研究领域。AGE紫外荧 

光无创光谱检测技术也是今后人体健康诊断技 

术、预测的重要发展方向之一。我们经过大量的 

调研和实验，逐步开展了对 AGE的无创荧光光 

谱检测研究。 

4．1 测量原理 

当用一种波长的光(如紫外光)照射某种物质 

时，这种物质的基态分子吸收能量被激发至激发态 

后，再返回基态时会在极短的时间内发射出较激发 

光波长长的光(如可见光)，这种光就称为荧光。入 

射到皮肤组织表面的光束，一部分进入皮肤，被皮 

肤组织散射与吸收，其散射、吸收的情况由皮肤组 

织内各种色基，如血红蛋白、胆红素和黑色素等决 

定，未被吸收的散射光最后会重新返回皮肤表面而 

进入空气中，这一部分散射光称为漫反射光，在皮 

肤表面可探测到各波长相应的漫射光强度，组成反 

射光谱。入射到皮肤组织内的一部分光，被荧光团 

吸收后激发出荧光。 

4．2 实验装置 

测量系统的总体方案如图 1所示。在进行 

AGE荧光光谱测量时，扫描激发单色仪，使不同 

波长的入射光激发皮肤组织里 AGE的荧光 物 

质，产生的荧光通过固定的发射单色仪照射到检 

测器上 ，检测相应的荧光强度，记录荧光强度与 

激发光波长的关系曲线 ，即为激发光谱。它反映 

了不同波长激发光引起物质发射某一波长荧光的 

相对效率，可用来鉴别荧光物质；保持激发光的波 

长和强度不变，AGE荧光物质所产生的荧光通过 

发射单色仪照射到探测器上，扫描发射单色仪并检 

测各波长下相应的荧光强度，记录荧光强度与荧光 

发射波长的关系曲线，即为荧光发射光谱。它表示 

荧光物质所发射的荧光在各种波长下的相对强度， 

可用来鉴别荧光物质，并可作为荧光测定时选择测 

定波长或滤光片参数的根据。荧光信号经过去噪， 

归一化处理后，放大了微弱光谱信号，突出了光谱 

的形状差异，减弱外界因素对采集荧光的影响，再 

通过计算机对采集的不同荧光信号进行归类分析， 

建立正常人和糖尿病患者的 AGE荧光光谱数据 

库 。 

图 1 晚期糖基化终末产物测量系统 

Fig．1 AGE detecting system 

4．3 测试结果与分析 

根据本文设计的荧光光谱检测系统，我们对 

AGE进行了激发波长扫描，得到的 AGE激发光 

谱如图2所示。由图可以发现 AGE最佳激发波 

长 约为 370 nm。采用 一370 nm作为激发波 

长，以糖尿病检测为例，分别对没有患糖尿病的人 

体皮肤和患有糖尿病的患者皮肤取了几例测试对 

象进行了发射光谱测试，测试结果如图 3所示。从 

图中可以看出患者皮肤 AGE荧光强度明显高于 

正常人，发射波长约 450 nm左右；同时由于影响 

AGE测试结果的因素很多，例如性别，年龄、皮肤 

颜色等，所以从图中还百r以看出健康人群之间的测 

试结果也会有所差异，这些实验结果与本文引用的 

相关文献上介绍的结论几乎一致。 



第 6期 许良元 等：晚期糖基化终末产物的特性及其研究现状分析 83 

0 

量 
8 

喜 
兽 

三 

Wavelength／nm 

图 2 激发光谱 

Fig．2 Excitation spectrum 
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图 3 发射光谱 

Fig．3 Emission spectrum 

目前 AGE的检测方法比较多，但是 AGE荧 

光光谱检测方法采用的是一种无创光谱检测技术， 

利用人的皮肤中糖基化终末产物受激产生的荧光 

强度的不同，通过对接收到的荧光强度进行分析研 

究，得到被检测人的健康状况等信息。该检测方法 

不需要采集血样，避免抽血进行生化实验给患者可 

能带来的疼痛、感染等且重复性好，患者更容易接 

受此方法，被测者可以根据测试数据对自己的身体 

状况(包括是否可能患有糖尿病、身体衰老情况等) 

进行早期预测和诊断，是今后快速和无创检测的重 

要研究方向之一。 
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Property of Advanced Glycation Endproducts 

XU Liang—yuan ， LIU Yong ZHANG Gong。 ZHAI Yu—feng 
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(1 Anhui Institute of Optics and Fine Mechanics，Chinese Academy of Sciences，Hefei 230031，China； 
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Abstract The necessity tO detect advanced glycation endproducts(AGE)and its biochemic property and main structure were 

analyzed in the paper．The main methods to detec AGE at present and their advantages and disadvantages were introduced． 

At the same time，the emission spectrum was detected on the skin of nondiabetic people and diabetes respectively．The result 

of the experiment indicates that there are differences distinctly about 450 nm between them．It proves the feasibility of the 

system．The process of the detection is very rapid and convenient．The patient can benefit from it to forecast and diagnose 

the state of illness such as diabetes、decrepitude、oxidative stress etc conveniently． 

Key words AGE；noninvasive；method；fluorescence spectrum 


