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一、 中文摘要 

糖尿病 (DM) 是常見的內分泌疾

病，其致病機轉仍然未知。許多文獻

發現 T2DM 患者 resistin 的表現量較

高，患有併發症之長期 T2DM 患者

resistin 的表現量也較高。但是大多數

相關研究以白種族群為主要研究對

象；台灣糖尿病患者 resistin 表現情況

則尚未有文獻報導。此外，目前尚無

糖尿病致病過程中 resistin 與免疫系統

間之交互作用的研究，有關高血糖對

resistin 表現的影響以及調控的數據也

付之闕如。所以本研究計畫主要探討

糖尿病與 resistin 的關係，了解 resistin
與免疫系統在糖尿病發病過程中的角

色。本實驗結果顯示健康受試者與 DM
患者之 RETN C-420G 不論是基因型分

布 (p=0.044) 或對偶基因比例分布

(p=0.02)都具有顯著差異。此外， 
C-420G 基因型與患者腎功能指數有

統計顯著差異(p=0.04) 。以上的觀察

均顯示 resistin 基因型參與第二型糖尿

病有顯著相關性。另外，雖然巨噬細

胞在含有高葡萄糖濃度之培養基中可

以正常分化，但其 resistin 之分泌量可

因而提高。在含有正常葡萄糖濃度之

培養基中加入 IL-4 可提高巨噬細胞

resistin 的分泌量，但 insulin 之訊息則

可拮抗 IL-4 誘導 resistin 的能力。本計

畫的執行除了有助於釐清糖尿病致病

過程中 resistin 的角色，也可提供有關

免疫作用、發炎反應與 resistin 系統之

間相互調控的資訊，提供了未來發展

新糖尿病療法的嶄新線索。 
關鍵詞：Resistin、第二型糖尿病 
 
 
Abstract 

Diabetes mellitus (DM) is a 
common endocrine disease with 
unknown etiology. Many factors can 
lead to the onset of DM, however, host 
genetic factors and environmental 
factors are the focus of discussion. We 
design to study the role and involvement 
of resistin in type 2 diabetic 
development in the genetic, animal and 
cellular study sequentially. So far, a 
significant association between resistin 
gene RETN C-420G genotypes (p=0.044) 
and T2DM as well as its alleles and 
T2DM (p=0.02) was identified. In 
addition, a significant association 
between RETN C-420G genotypes and 
renal function index was identified 
(p=0.04). We believe the completion of 
this genetic and cellular studies 
sequentially can lead to not only 



significant further understanding of the 
involvement of resistin in the 
development of T2DM but also provide 
a putative clue for future designing of 
type 2 diabetic treatment. 
 
 
二、 緣由與目的 

糖尿病(diabetes mellitus)是指胰

島素分泌不足或功能作用減低，而引

起高血糖的一種慢性的新陳代謝異

常疾病，主要分為人體不能自行分泌

胰島素的第一型糖尿病和細胞對胰

島素反應不佳的第二型糖尿病1。第二

型糖尿病是多重因子疾病，患者的胰

臟通常能製造出足夠量或過量的胰

島素，但其組織細胞卻抵抗胰島素的

作用而不能有效地利用葡萄糖作為

能量的來源。 

第二型糖尿病與許多發炎前期細

胞激素皆有密切的關聯，因此本研究

室著手進行IL-4、IL-6及IL-10等細胞激

素之研究。本實驗室先前的研究結果

顯示，第二型糖尿病(T2DM)患者帶有

轉 錄 活 性 較 高 之 第 四 型 介 白 素

(interleukin-4, IL-4)啟動子基因型，而

且週邊血液單核細胞分泌IL-4的能力

也比健康個體之單核細胞高；利用

streptozotocin誘導動物產生T2DM的研

究模式中也發現，分泌高量IL-4之老鼠

的確比分泌低量IL-4之老鼠T2DM發

病率較高，發病病程較快，葡萄糖耐

受性也較差。上述研究結果顯示IL-4
參與T2DM病程。 

已知T2DM患者resistin的表現量

較高，患有併發症之長期T2DM患者

resistin的表現量也較高。但是有關

resistin的研究多半以動物實驗為主，偵

測糖尿病患血液循環中resistin的相關

研究並不多，而大多數相關研究又以

白種族群為主要研究對象；台灣糖尿

病患者resistin表現情況則尚未有文獻

報導。而且目前尚無糖尿病致病過程

中resistin與免疫系統間之交互作用的

研究，有關高血糖對resistin表現的影響

以及調控的數據也付之闕如。所以本

年度之研究計畫主要是探討細胞激素

對resistin表現量的影響與調控，了解糖

尿病致病過程中resistin與免疫系統間

之交互作用。本年度研究期間計畫以

人體主要分泌resistin的U937巨噬細胞

為模式，探討高血糖與IL-4對resistin 
的調控，了解免疫作用、發炎反應與

resistin之交互作用在糖尿病致病過程

中扮演的角色。目前本實驗室於已完

成巨噬細胞之resistin基因多型性與患

者臨床檢驗數據關聯性分析；與高血

糖與胰島素對巨噬細胞分化的影響。 
 
 
三、 結果與討論 

    本實驗室已完成健康受試者與

322 位病患之 resistin 基因多型性分

析，結果顯示健康受試者與 DM 患者

之 RETN C-420G 不論是基因型分布

(p=0.044)或對偶基因比例分布(p=0.02)
都具有顯著差異。此外， C-420G 基
因型與患者腎功能指數有統計顯著差

異 (p=0.04) 。 以上的觀察均顯示

resistin 基因型參與第二型糖尿病有顯

著相關性。 
 巨噬細胞是人體主要分泌 resistin
的細胞。本實驗室利用巨噬細胞為實

驗模式並以含有高葡萄糖濃度之培養

液模擬糖尿病患之高血糖環境，探討

高血糖對巨噬細胞之分化與 resistin 分



泌之影響。實驗結果顯示雖然巨噬細

胞在含有高葡萄糖濃度之培養基中可

以正常分化，但其 resistin 之分泌量可

因而提高。在含有正常葡萄糖濃度之

培養基中加入 IL-4 可提高巨噬細胞

resistin 的分泌量，但 insulin 之訊息則

可拮抗 IL-4 誘導 resistin 的能力。 
 
四、 結論 

基於以上實驗結果，因為第二型

糖尿病患與健康對照組之 resitin 啟動

子基因型與對偶基因均有顯著差異，

再加上 C-420G 基因型與腎功能指數

也有統計顯著差異，所以 resistin 基因

型參與第二型糖尿病有顯著相關性。

而細胞實驗結果顯示高血糖與細胞激

素 IL-4 可誘發巨噬細胞之 resistin 分泌

量，但 insulin 則可阻斷上述之刺激，

使 resistin 之分泌回復正常。 
綜合上述數據，我們推測帶有較

高 resistin分泌能力基因型而 resistin分
泌量較高之個體可能是糖尿病的高危

險群。另外，透過高血糖與細胞激素

IL-4 可誘發巨噬細胞 resistin 分泌量的

實驗結果，我們也推測在糖尿病患者

體內的高血糖與 IL-4 會間接透過調控

resistin 的分泌量，在糖尿病的發病與

病程發展過程中扮演重要角色。 
 
 
五、 計劃成果自評 

目前研究進度符合計劃中所規劃

的研究目的，證實 resistin 的基因多型

性與第二型糖尿病有顯著相關。本年

度研究期間計畫以人體主要分泌

resistin 的 U937 巨噬細胞為模式，探討

高血糖與 IL-4 對 resistin 的調控，了解

免疫作用、發炎反應與 resistin 之交互

作用在糖尿病致病過程中扮演的角

色。本計畫的執行除了有助於進一步

釐清糖尿病致病過程中 resistin 的角色

之外，也可提供有關免疫作用、發炎

反應與 resistin 系統之間相互調控的資

訊；因此本研究不但可以幫助我們更

了解 T2DM 的致病機轉，也提供了未

來發展新糖尿病療法的嶄新線索。進

一步證實 IL-4 在第二型糖尿病中所參

與的角色。 
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一、 參加會議經過 
 

本人於三月二十五日抵達埃及開羅，首先到住宿飯店辦理 check in，稍作休息之後至

會場辦裡報到手續，領取會議相關書面資料。隨後逕入會場聽取演講。接下來之議程中，

除了聽講之外，也參加海報展覽。整個會議結束之後，撘乘飛機返台。 
 

 
二、 與會心得 
 

本次大會是由埃及主辦，每年舉辦之泛太平洋地區糖尿病國際會議，主題為討論糖

尿病之共同臨床與基礎知識背景與研究新知之外，也針對中東地區之地域性糖尿病特性

有深入探討。本次會議並邀請美國糖尿病學會、加拿大糖尿病學會、國際糖尿病聯盟組

織等單位之代表人物與會。在整個與會過程中，可以了解糖尿病與免疫研究之最新進展、

資訊與技術，除可獲得最新進展資訊之外，也進一步了解到對糖尿病研究較不熟悉之中

東地區的挑戰與問題。 
建議國科會應多多補助研究人員參與國際會議。除了可以幫助研究人員了解國際上

研究之最新相關資訊之外，也可藉機認識國際友人與學者並提升學校知名度，不但拓展

自身視野也可使台灣本土之學者立身於國際學術領域，增進學術交流，提升學校的學術

地位。 
 
 


