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【摘要】 　 目前儿童青少年近视病因与发病机制尚未明确ꎬ炎症因子作为生物体内重要的调节介质ꎬ其在近视发生发展中

的潜在作用引起越来越多的关注ꎮ 研究对全身性炎症和眼内炎症状态与近视的关联进行阐述ꎬ探讨近视发病的炎症机制

及靶向调控相关信号通路在近视治疗中的干预策略ꎬ为儿童青少年近视防控提供新思路ꎮ
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　 　 近年来ꎬ近视已成为全球范围内日益严重的公共

卫生问题[１－２] ꎮ 近视主要由遗传和环境因素共同作用

引发[３] ꎮ 然而ꎬ最新研究提示ꎬ近视的发生不仅是视

觉行为和屈光调节的功能性紊乱ꎬ更涉及到眼组织的

复杂生物分子机制ꎬ在这一过程中ꎬ炎症反应作为重

要免疫调节机制ꎬ可能通过参与巩膜重塑、细胞外基

质降解、局部免疫微环境失衡等方式促进眼轴延长和

近视进展[４] ꎮ 多项研究发现ꎬ近视眼组织中多种炎症

因子表达上调ꎬ可能介导相关信号通路激活ꎬ导致组

织结构与功能改变[５－７] ꎮ 本文对炎症因子与近视的关

联及其在近视发生发展中的潜在机制进行综述ꎬ旨在

为儿童青少年近视防控提供参考依据ꎮ

１　 炎症因子与近视的关联

１.１　 全身性炎症与近视的关联　 全身性炎症与近视

发生发展存在关联ꎮ 一项双向双样本孟德尔随机化

研究发现ꎬ趋化因子 ＣＸＣＬ９、ＣＸＣＬ１１ 是近视的危险因

素ꎬ而白细胞介素 ５ 是近视的保护因素ꎬ该研究进一步

通过 ２ 个独立队列的验证分析证实ꎬ高度近视患者存

在促炎症状态ꎬ主要表现为血浆 ＣＸＣＬ９、ＣＸＣＬ１１ 水平

显著升高[８] ꎮ 另一项双样本孟德尔随机化研究也发

现ꎬ血管内皮生长因子 Ａ ( ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒ Ａꎬ ＶＥＧＦ－Ａ)、单核细胞趋化蛋白 ２ 等炎症标志

物是近视和屈光不正的风险因素[９] ꎮ 对照实验结果

表明ꎬ全身炎症标志物高敏 Ｃ 反应蛋白、补体 Ｃ３ 和总

补体活性 ＣＨ５０ 在高度近视发展中有重要作用[１０] ꎮ
较高的白细胞计数也与近视和高度近视患病率增加

相关[１１] ꎬ高度近视的发展可能与中性粒细胞与淋巴细

胞比值以及血小板与淋巴细胞比值有关[１２－１３] ꎮ 基于

美国国家健康与营养调查数据分析结果显示ꎬ饮食炎

症指数与青少年近视患病率呈正相关ꎬ提示促炎饮食

可能通过引发全身性炎症来增加近视风险[１４] ꎮ
１.２　 眼内炎症状态与近视的关联　 眼内微环境中也

发现了与近视相关的炎症反应ꎮ 横断面研究发现ꎬ近
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视患者房水中白细胞介素 ６( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６ꎬＩＬ－６)、基
质金属蛋白酶 ２( ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ ２ꎬ ＭＭＰ －２)
与眼轴长度均呈正相关ꎬ而总抗氧化能力水平与眼轴

长度呈负相关ꎬ提示轻度眼内炎症和氧化应激失衡可

能与近视的发生有关[１５] ꎮ 另一项研究发现高度近视

患者房水中 ＩＬ－６、白细胞介素 ８( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－８ꎬＩＬ－８)
和血管生成素 ２ 水平更高、ＶＥＧＦ－Ａ 水平更低ꎬ表明眼

内的炎症状态与高度近视存在关联[１６] ꎮ 回顾性研究

也发现ꎬ高度近视患者玻璃体中干扰素－γ( ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ－
γꎬ ＩＦＮ－γ)、ＩＬ－６、ＩＦＮ－γ 诱导蛋白 １０、巨噬细胞炎症

蛋白 １α 和嗜酸性粒细胞趋化因子 ５ 种炎症因子均高

于对照组ꎬ提示高度近视患者眼中存在炎症状态的升

高[１７] ꎮ 横断面研究通过对印度儿童的无创泪液分析

发现ꎬ高度近视儿童的泪液中肿瘤坏死因子 α( ｔｕｍｏｒ
ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ－αꎬ ＴＮＦ－α)和细胞间黏附分子 １ 等炎

症因子升高ꎬ且与干眼症状相关ꎬ表明眼表局部炎症

可能是儿童近视发展的潜在风险因素[１８] ꎮ 双向孟德

尔随机化分析联合动物实验研究证实炎症因子是近

视发展的潜在病因ꎬ其中白细胞介素 ２ 水平升高与近

视风险增加之间存在潜在因果关系[１９] ꎮ 未来需要更

多纵向研究进一步明确炎症因子与近视之间的因果

关联ꎮ

２　 炎症因子与近视关联的可能机制

２.１　 炎症因子与巩膜重塑　 巩膜在近视发展过程中

会发生一系列生物学改变ꎬ如胶原蛋白积累减少、胶
原蛋白框架合成减速、加速降解以及细胞外基质成分

改变等ꎬ这些改变称为巩膜重塑[２０] ꎮ 巩膜重塑能够改

变眼球的生物力学特性ꎬ在近视的发生发展中起关键

作用[２１] ꎮ 在巩膜重塑发展过程中ꎬＭＭＰ －２ 的上调是

关键分子事件ꎬ可促进动物巩膜框架重组和细胞外基

质重塑ꎬ其水平增加与眼轴长度延长密切相关[２２] ꎮ
越来越多的研究发现ꎬＩＬ－６ 在巩膜重塑的发生过

程中起重要作用ꎮ 日本一项研究发现ꎬ在小鼠模型的

近视诱导过程中ꎬ巩膜和脉络膜中的 ＩＬ－６ 表达显著

增加ꎬ且这一变化与 ＭＭＰ － ２ 的激活密切相关ꎻＩＬ － ６
通过激活 ＭＭＰ－２ꎬ间接促使巩膜的薄化和眼轴延长ꎬ
从而加速近视的进展[２３] ꎮ 另一项研究发现ꎬ模拟近视

在缺氧条件下巩膜成纤维细胞中的 ＩＬ－６ 表达显著上

升ꎬＩＬ－６ 可能通过影响巩膜成纤维细胞的增殖、分化

和凋亡ꎬ促进 Ｉ 型胶原蛋白的降解ꎬ进而加速巩膜变

薄ꎬ这一变化直接与眼轴的延长相关ꎬ加剧近视发生

的进展ꎬＩＬ－６ 还通过调控转化生长因子－β１( ｔｒａｎｓｆｏｒ￣
ｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ － β１ꎬ ＴＧＦ － β１) / Ｓｍａｄ 家族成员 ２
(Ｓｍａｄ ｆａｍｉｌｙ ｍｅｍｂｅｒ ２ꎬＳｍａｄ２) / ＭＭＰ－２ 通路的活性ꎬ
进一步加剧巩膜变薄[２４] ꎮ

２.２　 细胞信号通路的激活　 树鼩模型研究发现ꎬ形觉

剥夺性近视( ｆｏｒｍ￣ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａꎬＦＤＭ) ７ ｄ 组和

１４ ｄ组眼屈光度分别从( ＋６.６±０.３)( ＋６.４±０.３)Ｄ 降至

( ＋４.０±０.５) ( ＋５.０±０.３) ＤꎬＦＤＭ 眼较对照组 ＴＮＦ－α、
ＩＬ－６、ＩＬ－ ８、单核细胞趋化蛋白 １( ｍｏｎｏｃｙｔｅ ｃｈｅｍｏａｔ￣
ｔｒａｃｔａｎｔ ｐｒｏｔｅｉｎ－１ꎬ ＭＣＰ－１)和核因子 κＢ(ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ
ｋａｐｐａ－Ｂꎬ ＮＦ－κＢ)水平升高ꎬＦＤＭ 眼 ＭＭＰ －２ 表达的

增加大于对侧和对照眼ꎬ而 Ｉ 型胶原蛋白表达下调ꎻ免
疫组化分析结果进一步显示ꎬＭＣＰ－１、转化生长因子－
β(ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ－βꎬ ＴＧＦ－β)和 ＩＬ－８ 通过

激活 ＮＦ－κＢ 通路引发炎症反应ꎬ增加促炎细胞因子

ＴＮＦ－α 和 ＩＬ－６ 的表达ꎬ并同时激活 ＭＭＰ －２ 和下调 Ｉ
型胶原蛋白表达促进近视进展ꎬ提示慢性炎症可能在

树鼩 ＦＤＭ 中起关键致病作用[２５] ꎮ 另一项树鼩单眼模

型研究发现ꎬ玻璃体注射 ＴＧＦ－β 组可促进近视进展ꎬ
进一步提示玻璃体注射 ＴＧＦ － β 可上调 ＭＭＰ － ２ 和

ＮＦ－κＢ 水平、下调 Ｉ 型胶原蛋白水平ꎬ表明 ＭＭＰ－２ 可

能通过 ＴＧＦ－β 诱导的 ＮＦ－κＢ 信号通路激活介导 Ｉ 型

胶原蛋白的降解ꎬ 促进近视进展[２６] ꎮ 叙利亚仓鼠

ＦＤＭ 模型也发现炎症相关转录因子原癌基因 ｃ－ＦＯＳ
和 ＮＦ－κＢ 以及炎性细胞因子 ＩＬ－６、ＴＮＦ－α、白细胞介

素 １β(ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１βꎬＩＬ－１β)、ＴＧＦ－β 和 ＭＭＰ －２ 表

达上调ꎬ而抗炎细胞因子 ＩＬ－１０ 水平降低ꎬ揭示 ＮＦ－
κＢ 信号通路被炎症因子激活后ꎬ通过上调 ＭＭＰ －２ 等

靶基因表达促进巩膜重塑与眼轴延长ꎬ可能是驱动近

视发生发展的关键炎症机制[５] ꎮ
ＮＯＤ 样受体蛋白 ３( ＮＯＤ￣ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｒｏｔｅｉｎ ３ꎬ

ＮＬＲＰ３)炎症小体及其信号通路可能也参与了近视进

展ꎮ Ｃｈｅｎ 等[２７]研究发现ꎬ小鼠 ＦＤＭ 模型巩膜中 ＮＬ￣
ＲＰ３ 表达显著上调ꎬＮＬＲＰ３ 能促进 ＩＬ－１β 的激活ꎬ从
而诱导 ＭＭＰ－２ 的表达增加ꎬ并下调 Ｉ 型胶原蛋白ꎬ导
致巩膜细胞外基质重塑、结构减弱、眼轴延长ꎬ最终推

动近视发展ꎮ Ｘｉａｏ 等[２８] 研究反向验证了可以通过切

断 ＮＬＲＰ３ 通路上游补体系统的激活信号ꎬ减弱 ＮＬ￣
ＲＰ３ 通路的激活ꎬ从而导致 ＭＭＰ－２ 上调受限、胶原降

解减少ꎬ近视进展减缓ꎮ 因此ꎬ抑制 ＮＦ－κＢ 和 ＮＬＲＰ３
通路活性有望成为近视治疗的新靶点ꎮ

３　 炎症抑制与近视

降低炎症水平可能是抑制近视发展的重要途径ꎬ
研究表明ꎬ在 ＴＮＦ－α 给药诱导的动物近视模型中ꎬ衰
变加速因子的应用能够抑制补体系统激活ꎬ 降低

ＭＭＰ－２和 ＴＧＦ－β 等特异性细胞因子的表达ꎬ从而下

调炎症水平并抑制近视的发展[２９] ꎮ 日本虎杖提取物

和夏枯草提取物在仓鼠单眼形觉剥夺模型中可以通

过降低视网膜色素上皮细胞中 ＩＬ－６、ＩＬ－８ 和 ＴＮＦ－α
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的表达ꎬ并通过减弱蛋白激酶 Ｂ ( ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ Ｂꎬ
ＰＫＢꎬ又称 ＡＫＴ)和活化 ＮＦ－κＢ 通路的磷酸化来抑制

炎症ꎬ从而减缓近视进展[３０] ꎮ
此外ꎬ在白藜芦醇处理的仓鼠单眼形觉剥夺模型

中发现ꎬ近视相关的组织重塑蛋白和炎性细胞因子

(ＮＦ－κＢ、ＴＧＦ－β、ＭＭＰ２、ＴＮＦ－α、ＩＬ－６ 和 ＩＬ－１β)的表

达显著降低ꎬＩ 型胶原蛋白的表达增加ꎬ这些发现表明

白藜芦醇会通过阻断相关信号通路来抑制炎症作用ꎬ
从而改善近视的发展[３１] ꎮ 不仅如此ꎬ一项对仓鼠单眼

形觉剥夺的研究也表明ꎬ地醋瑞因能够抑制近视相关

ＴＧＦ－β１ 和 ＭＭＰ －２ 的水平ꎬ增加 Ｉ 型胶原蛋白的表

达ꎬ同时降低视网膜上皮细胞中 ＩＬ－６、ＩＬ－８ 和 ＭＣＰ－１
的表达ꎬ并通过减弱 ＡＫＴ 和 ＮＦ－κＢ 通路的磷酸化ꎬ抑
制炎症反应ꎬ 从而减轻视网膜炎症以减缓近视进

展[３２] ꎮ 提示靶向炎症信号通路可能为近视干预提供

新策略ꎮ

４　 小结

近视发生发展是一个复杂的过程ꎬ炎症因子可能

在近视的发病机制中扮演着重要角色ꎬ尽管已有多项

研究揭示炎症因子在近视中的潜在作用ꎬ但目前证据

仍以观察性研究为主ꎬ尚未能够确立炎症因子与近视

发生发展的因果关系ꎮ 未来应进一步开展纵向和机

制学研究ꎬ明确特定炎症通路在近视发生中的因果作

用及具体机制ꎬ进一步推动靶向炎症通路的干预研

究ꎬ评估抗炎药物和天然产物在近视防控中的应用潜

力与安全性ꎮ 同时ꎬ应积极探索炎症因子作为近视早

期生物标志物的可能性ꎬ为近视防控提供新的理论基

础和实践指导ꎮ 炎症因子的深入研究不仅有助于理

解近视的发病机制ꎬ也为防控策略从传统光学矫正向

病因干预转变提供了理论依据ꎬ为中国儿童青少年近

视防控提供新的思路和方法ꎮ
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ｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ａｎｄ ｍｙｏｐｉａ: ａｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｇｅｎｅｔｉｃ ａｎｄ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌ
ｓｔｕｄｉｅｓ[Ｊ] .Ａｎｎ Ｍｅｄ Ｓｕｒｇꎬ２０２４ꎬ８６(９):５１７９－５１９０.

[２０] ＭＣＢＲＩＥＮ Ｎ Ａ. Ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｃｌｅｒａｌ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｉｎ ｍｙｏｐｉａ ａｎｄ ｔｈｅ
ｒｏｌｅ ｏｆ ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ￣ｂｅｔａ[ Ｊ] . Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ２０１３ꎬ１１４:
１２８－１４０.

[２１] ＹＵ ＱꎬＺＨＯＵ Ｊ Ｂ.Ｓｃｌｅｒａｌ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ｉｎ ｍｙｏｐｉａ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ[Ｊ] .Ｉｎｔ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ２０２２ꎬ１５(３):５１０－５１４.
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(１１):１２４５－１２５４.
[９] 　 ＱＵＩＮＮ Ｇ ＥꎬＳＨＩＮ Ｃ ＨꎬＭＡＧＵＩＲＥ Ｍ Ｇꎬｅｔ ａｌ.Ｍｙｏｐｉａ ａｎｄ ａｍｂｉｅｎｔ

ｌｉｇｈｔｉｎｇ ａｔ ｎｉｇｈｔ[Ｊ] .Ｎａｔｕｒｅꎬ１９９９ꎬ３９９(６７３２):１１３－１１４.
[１０] ＬＯＭＡＮ ＪꎬＱＵＩＮＮ Ｇ ＥꎬＫＡＭＯＵＮ Ｌꎬｅｔ ａｌ.Ｄａｒｋｎｅｓｓ ａｎｄ ｎｅａｒ ｗｏｒｋ:

ｍｙｏｐｉａ ａｎｄ ｉｔｓ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｉｒｄ￣ｙｅａｒ ｌａｗ ｓｔｕｄｅｎｔｓ[Ｊ] .Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ￣
ｏｇｙꎬ２００２ꎬ１０９(５):１０３２－１０３８.

[１１] ＬＩＵ ＴꎬＴＡＮ ＷꎬＦＵ Ｙꎬｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｏｕｔｄｏｏｒ ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｌｉｇｈｔ ａｔ
ｎｉｇｈｔ ｗｉｔｈ ｍｙｏｐｉａ ａｍｏｎｇ Ｃｈｉｎｅｓｅ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ:ａ ｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｖｅ ｃｒｏｓｓ￣
ｓｅｃｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｙ[Ｊ] .Ｆｒｏｎｔ Ｍｅｄꎬ２０２４ꎬ１１:１４６９４２２.

[１２] ＣＨＥＮ ＪꎬＷＡＮＧ ＪꎬＱＩ Ｚꎬｅｔ ａｌ.Ｓｍａｒｔｗａｔｃｈ ｍｅａｓｕｒｅｓ ｏｆ ｏｕｔｄｏｏｒ ｅｘｐｏ￣
ｓｕｒｅ ａｎｄ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ [ Ｊ] . ＪＡＭＡ Ｎｅｔｗ Ｏｐｅｎꎬ ２０２４ꎬ ７ ( ８):
ｅ２４２４５９５.

[１３] ＧＷＩＡＺＤＡ ＪꎬＯＮＧ ＥꎬＨＥＬＤ Ｒꎬｅｔ ａｌ.Ｍｙｏｐｉａ ａｎｄ ａｍｂｉｅｎｔ ｎｉｇｈｔ￣ｔｉｍｅ
ｌｉｇｈｔｉｎｇ[Ｊ] .Ｎａｔｕｒｅꎬ２０００ꎬ４０４(６７７４):１４４.

[１４] ＬＡＮＤＩＳ Ｅ ＧꎬＹＡＮＧ ＶꎬＢＲＯＷＮ Ｄ Ｍꎬｅｔ ａｌ.Ｄｉｍ ｌｉｇｈｔ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ａｎｄ
ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ [ Ｊ] . Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ２０１８ꎬ５９ ( １２):
４８０４－４８１１.

[１５] ＨＥ ＸꎬＺＯＵ ＨꎬＬＵ Ｌꎬｅｔ ａｌ.Ａｘｉａｌ ｌｅｎｇｔｈ / ｃｏｒｎｅａｌ ｒａｄｉｕｓ ｒａｔｉｏ:ａｓｓｏｃｉａ￣
ｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｒｅｆｒａｃｔｉｖｅ ｓｔａｔｅ ａｎｄ ｒｏｌｅ ｏｎ ｍｙｏｐｉａ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ
ｖｉｓｕａｌ ａｃｕｉｔｙ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｓｃｈｏｏｌ ｃｈｉｌｄｒｅｎ[Ｊ] .ＰＬｏＳ Ｏｎｅꎬ２０１５ꎬ１０(２):
ｅ０１１１７６６.

[１６] ＭＵ ＪꎬＺＥＮＧ ＤꎬＦＡＮ Ｊꎬｅｔ ａｌ.Ｔｈｅ ａｃｃｕｒａｃｙ ｏｆ ｔｈｅ ａｘｉａｌ ｌｅｎｇｔｈ ａｎｄ ａｘｉ￣
ａｌ ｌｅｎｇｔｈ / ｃｏｒｎｅａｌ ｒａｄｉｕｓ ｒａｔｉｏ ｆｏｒ ｍｙｏｐｉａ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ａｍｏｎｇ Ｃｈｉｎｅｓｅ
ｃｈｉｌｄｒｅｎ[Ｊ] .Ｆｒｏｎｔ Ｐｅｄｉａｔｒꎬ２０２２ꎬ１０:８５９９４４.

[１７] ＯＭＯＴＯ Ｍ ＫꎬＴＯＲＩＩ ＨꎬＨＡＹＡＳＨＩ Ｋꎬｅｔ ａｌ. Ｒａｔｉｏ ｏｆ ａｘｉａｌ ｌｅｎｇｔｈ ｔｏ
ｃｏｒｎｅａｌ ｒａｄｉｕｓ ｉｎ Ｊａｐａｎｅｓｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｎｄ ａｃｃｕｒａｃｙ ｏｆ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｌｅｎｓ
ｐｏｗｅｒ ｃａｌｃｕｌａｔｉｏｎ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｂｉｏｍｅｔｒｉｃ ｄａｔａ [ Ｊ] . Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ
２０２０ꎬ２１８:３２０－３２９.

[１８] ＹＩＮ ＹꎬＬＩ ＬꎬＷＡＮＧ Ｔꎬｅｔ ａｌ.Ｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔ ｏｆ ｎｏｎｃｙｃｌｏｐｌｅｇｉｃ ｍｅｔｈｏｄｓ
ｆｏｒ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｍｙｏｐｉａ ａｎｄ ｐｒｅ￣ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｐｒｅｓｃｈｏｏｌ ｃｈｉｌｄｒｅｎ[ Ｊ] .Ｆｒｏｎｔ
Ｍｅｄꎬ２０２３ꎬ１０:１２９１３８７.

[１９] ＭＥＹＥＲ ＮꎬＨＡＲＶＥＹ Ａ ＧꎬＬＯＣＫＬＥＹ Ｓ Ｗꎬｅｔ ａｌ.Ｃｉｒｃａｄｉａｎ ｒｈｙｔｈｍｓ
ａｎｄ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｉｍｉｎｇ ｏｆ ｓｌｅｅｐ[ Ｊ] .Ｌａｎｃｅｔꎬ２０２２ꎬ４００( １０３５７):
１０６１－１０７８.

[２０] ＣＨＥＮ Ｓ ＫꎬＢＡＤＥＡ Ｔ ＣꎬＨＡＴＴＡＲ Ｓ.Ｐｈｏｔｏｅｎｔｒａｉｎｍｅｎｔ ａｎｄ ｐｕｐｉｌｌａｒｙ
ｌｉｇｈｔ ｒｅｆｌｅｘ ａｒｅ ｍｅｄｉａｔｅｄ ｂｙ ｄｉｓｔｉｎｃｔ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｉｐＲＧＣｓ[ Ｊ] . Ｎａ￣
ｔｕｒｅꎬ２０１１ꎬ４７６(７３５８):９２－９５.

[２１] ＨＹＳＩ Ｐ ＧꎬＩＮＣ ＡꎬＣＨＯＱＵＥＴ Ｈꎬｅｔ ａｌ.Ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ５４２ ９３４ ｓｕｂ￣
ｊｅｃｔｓ ｏｆ Ｅｕｒｏｐｅａｎ ａｎｃｅｓｔｒｙ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｓ ｎｅｗ ｇｅｎｅｓ ａｎｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｐｒｅ￣
ｄｉｓｐｏｓｉｎｇ ｔｏ ｒｅｆｒａｃｔｉｖｅ ｅｒｒｏｒ ａｎｄ ｍｙｏｐｉａ[Ｊ] .Ｎａｔ Ｇｅｎｅｔꎬ２０２０ꎬ５２(４):
４０１－４０７.

[２２] ＪＯＣＫＥＲＳ ＲꎬＭＡＵＲＩＣＥ ＰꎬＢＯＵＴＩＮ Ｊ Ａꎬｅｔ ａｌ.Ｍｅｌａｔｏｎｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓꎬ
ｈｅｔｅｒｏｄｉｍｅｒｉｚａｔｉｏｎꎬｓｉｇｎａｌ ｔｒａｎｓｄｕｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｂｉｎｄｉｎｇ ｓｉｔｅｓ:ｗｈａｔ􀆳ｓ ｎｅｗ?
[Ｊ] .Ｂｒ Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌꎬ２００８ꎬ１５４(６):１１８２－１１９５.

[２３] ＬＩＵ Ｘ ＮꎬＹＡＰ Ｓ Ｅ ＬꎬＣＨＥＮ Ｘ Ｅꎬｅｔ ａｌ.Ｌａｔｅ ｂｅｄｔｉｍｅ ａｎｄ ａｌｔｅｒｅｄ ｄｉ￣
ｕｒｎａｌ ａｘｉａｌ ｌｅｎｇｔｈ ｒｈｙｔｈｍｓ ｏｆ ｔｈｅ ｅｙｅ[Ｊ] .Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ２０２５ꎬ５０(１):
１０１－１０９.

[２４] ＨＵ ＹꎬＹＵ ＭꎬＨＡＮ Ｘꎬｅｔ ａｌ.Ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｅｙｅ￣ｕｓｅ ｍｏ￣
ｎｉｔｏｒｉｎｇ ｔｏ ｄｅｌａｙ ｍｙｏｐｉａ ｏｎｓｅｔ ａｎｄ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ:ａ ｃｌｕｓｔｅｒ
ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｔｒｉａｌ[Ｊ] .Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ２０２５ꎬ１３２(６):７０１－７１２.

[２５] ＦＯＲＥＭＡＮ ＪꎬＳＡＬＩＭ Ａ ＴꎬＰＲＡＶＥＥＮ Ａꎬｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｄｉｇｉｔａｌ ｓｍａｒｔ ｄｅｖｉｃｅ ｕｓｅ ａｎｄ ｍｙｏｐｉａ:ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ Ｍｅｔａ￣ａ￣
ｎａｌｙｓｉｓ[Ｊ] .Ｌａｎｃｅｔ Ｄｉｇｉｔ Ｈｅａｌｔｈꎬ２０２１ꎬ３(１２):ｅ８０６－ｅ８１８.

[２６] ＹＩＮＧ Ｚ ＱꎬＬＩ Ｄ ＬꎬＺＨＥＮＧ Ｘ Ｙꎬｅｔ ａｌ.Ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｍｙｏｐｉａ ａｍｏｎｇ
ｃｈｉｌｄｒｅｎ ａｎｄ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ:ａｎ ｕｍｂｒｅｌｌａ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｐｕｂｌｉｓｈｅｄ Ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙ￣
ｓｅｓ ａｎｄ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗｓ[Ｊ] .Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ２０２４ꎬ１０８(２):１６７－

１７４.
[２７] ＳＨＩ ＤꎬＤＡＮＧ ＪꎬＣＨＥＮ Ｈꎬｅｔ ａｌ. Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｉｎｄｏｏｒ ｌｉｇｈｔ￣ａｔ￣ｎｉｇｈｔ

ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ａｎｄ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ ｄｕｒｉｎｇ ｓｃｈｏｏｌｄａｙｓ ａｎｄ ｗｅｅｋｅｎｄｓ
[Ｊ] .Ｅｎｖｉｒｏｎ Ｐｏｌｌｕｔꎬ２０２４ꎬ３６０:１２４６８９.
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(上接第 １５０５ 页)
[ ２２] ＺＨＡＯ ＦꎬＺＨＯＵ ＱꎬＲＥＩＮＡＣＨ Ｐ Ｓꎬｅｔ ａｌ.Ｃａｕｓｅ ａｎｄ ｅｆｆｅｃｔ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ

ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｓｃｌｅｒａｌ ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｅｐｔｉｄａｓｅ￣２ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ
ｍｙｏｐｉａ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｉｎ ｍｉｃｅ[ Ｊ] .Ａｍ Ｊ Ｐａｔｈｏｌꎬ２０１８ꎬ１８８(８):１７５４－

１７６７.
[２３] ＩＫＥＤＡ Ｓ ＩꎬＫＵＲＩＨＡＲＡ ＴꎬＴＯＤＡ Ｍꎬｅｔ ａｌ. Ｏｒａｌ ｂｏｖｉｎｅ ｍｉｌｋ ｌａｃｔｏ￣

ｆｅｒｒｉｎ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｄ ｍｙｏｐｉａ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｔｈｒｏｕｇｈ ｍａｔｒｉｘ
ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ ２ ｉｎ ａ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌ[ Ｊ] . Ｎｕｔｒｉｅｎｔｓꎬ２０２０ꎬ１２( １２) .
ＤＯＩ:１０.３３９０ / ｎｕ１２１２３７４４.

[２４] ＬＩＵ ＬꎬＺＨＯＵ ＷꎬＦＡＮ Ｙꎬｅｔ ａｌ.Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ ６ ｏｎ ｓｃｌｅｒａｌ ｆｉｂｒｏ￣
ｂｌａｓｔ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎꎬ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎꎬ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ ｍｙｏｐｉｃ
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