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　 　 【摘　 要】 　 氧化应激（ＯＳ）是指人体在内外环境的有害刺激下，氧化与抗氧化作用失衡，导致活性氧自由基和活

性氮自由基堆积所产生的生理和病理反应。 它是导致许多急慢性疾病和衰老的重要机制。 眼球作为人体的视觉器

官，长时间与外界环境接触，加上其代谢旺盛，其结构更易受到 ＯＳ 的损伤，引起眼部疾病的发生。 因此，文章就氧化

应激因素及其在年龄相关性眼病中的作用机制进行综述，并对目前主要的老年性眼病的 ＯＳ 机制分别进行阐述。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Oxidative stress (OS) denotes the physiological and pathological response resulting from an imbalance be⁃
tween oxidation and antioxidation under the deleterious influence of internal and external stimuli. This imbalance leads to the
accumulation of active oxygen free radicals and active nitrogen free radicals. OS serves as a crucial mechanism contributing to
various acute and chronic diseases, as well as the aging process. As the visual organ of the human body, eyeball is consistently
exposed to the external environment and undergoes robust metabolism, its structure is particularly susceptible to OS⁃induced
damage, consequently giving rise to eye diseases. Therefore, this paper provides a comprehensive review of oxidative stress
factors and their mechanisms in age⁃related eye diseases, elucidating the OS mechanisms prevalent in major senile eye diseases.
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　 　 人体生命活动的有序进行依赖于机体细胞正常的氧化还

原反应。 正常状态下，体内的氧化和抗氧化系统会保持一种动

态平衡。 然而，当外源性或内源性的氧化损伤发生时，天然的

人体抗氧化防御不能维持活性氧 （ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｐｅｃｉｅｓ，
ＲＯＳ）的长期持续平衡。 ＲＯＳ 长期失衡，机体会发生线粒体功

能障碍和氧化损伤，最终细胞自噬、坏死及凋亡［１］ 。
　 　 氧化应激是衰老的危险因素，随着老龄化的逐渐加重，越
来越多的病理现象与年龄有关。 据文献记载，氧化应激参与多

种慢性衰老性疾病，包括心脏病、糖尿病、自身免疫性疾病、神
经系统疾病、癌症等［２］ 。 而在另外一方面，年龄的增长也会加

重氧化应激的损伤。 氧化应激与年龄相关性眼病的发生发展

也存在着巨大关联，这是一系列由眼组织老化后的年龄退行性

病变所引发的眼科疾病，如干眼症、青光眼、老年性白内障及年

龄相关性黄斑变性等疾病［３⁃６］ 。 这些眼病由于其衰老的病理过

程而加重了氧化损伤，导致视力下降及视野缺损，极大程度上

降低了患者的生活质量。
１　 人体氧化与抗氧化系统概述

　 　 氧化应激是指体内 ＲＯＳ 产生与抗氧化系统清除不平衡，导
致倾向氧化的一种状态［６］ 。 越来越多的证据表明，ＲＯＳ 的主要

来源为线粒体（复合物Ⅰ和Ⅲ）的电子呼吸传递链（ＥＴＣ） ［７］ 。
它是一类基于氧的含未配对的原子或原子团，极具不稳定性，
通过竞争细胞内分子的成对电子，导致脂质过氧化、蛋白质修

饰以及染色体和线粒体 ＤＮＡ 损伤，从而改变信息传递和基因

表达［８］ 。 因此，生理条件下，适量的 ＲＯＳ 可以维持机体正常的
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生理功能，包括增殖、宿主防御、信号转导和基因表达等。 然

而，一旦 ＲＯＳ 积累增多，活性氧很容易与蛋白质、脂类、碳水化

合物和核酸反应，引起不可逆的功能改变甚至破坏［９］ 。
　 　 人体的抗氧化系统主要包括酶抗氧化系统和非酶抗氧化

系统，可减少 ＲＯＳ 的持续损害。 这些抗氧化酶相互协作，共同

发挥抗氧化作用而保护组织及眼部。 酶类抗氧化系统是其中

的主要作用部分，包括超氧化物歧化酶（ ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅ，
ＳＯＤ）、过氧化氢酶 （ ｃａｔａｌａｓｅ， ＣＡＴ） 和谷胱甘肽过氧化物酶

（ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ， ＧＳＨ⁃Ｐｘ）等，而非酶抗氧化系统包括维

生素 Ａ、维生素 Ｅ、胡萝卜素、花青素、多酚以及多种代谢产

物等［１０］ 。
　 　 具体来说，ＳＯＤ 被看作是人体抗氧化的第一道防线，具有

歧化超氧化物阴离子，减少过氧化氢的过多积累［１１］ ，减轻细胞

内氧化损伤的功能。 生理状态下，ＳＯＤ 将过氧化产物转化为过

氧化氢，随后 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 和 ＣＡＴ 将其继续转化为水和 Ｏ２ 以减少过

氧化物的积累［１２］ 。 此外谷胱甘肽 （ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ， ＧＳＨ）还可以通

过二硫键与其他活化的 ＧＳＨ 形成二聚体，即还原型谷胱甘肽，
发挥保持角膜和晶状体的透明性、组织的再生与修复的作

用［１３］ 。 除了酶类抗氧化剂外，非酶类抗氧化剂也在眼部的抗氧

化过程中发挥着重要作用，例如，被称为抗坏血酸的维生素 Ｃ
可以通过贡献电子的方式，与体内的自由基反应，淬灭其反应

性，并被氧化为脱氢抗坏血酸，发挥抗氧化作用［１４］ 。
２　 氧化应激与年龄相关性眼病的关系

２． １　 氧化应激与衰老的关系　 ２０ 世纪 ７０ 年代修订的“自由基

理论”认为，自由基引起的损害是导致衰老和寿命缩短的主要

原因。 当年龄增加，由衰老引发的 ＤＮＡ 损伤在体内不断聚集，
导致 ＲＯＳ 大量产生，超过抗氧化系统的清除能力，进一步造成

ＤＮＡ 损伤，加速细胞的衰老，形成恶性循环。 大量文献证明，自
由基的产生量与寿命长度成反比，且氧化产物的水平随年龄增

长而增加［１５］ 。 同时，年龄的增长导致机体抗氧化系统防御能力

减弱，核转录因子核因子红系 ２ 相关因子（ ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ ｅｒｙ⁃
ｔｈｒｏｉｄ⁃２⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｆａｃｔｏｒ， Ｎｒｆ２）、ＳＯＤ、ＧＳＨ⁃Ｐｘ 等清除酶活性的降

低，趋向于促氧化状态，细胞结构损伤，从而导致细胞老化。 据

文献报道［１６］ ，ＳＯＤ３ 的缺失会导致小鼠氧化应激水平升高，表
现出过早衰老的症状，包括毛发变白、步态异常和寿命缩短。
２． ２　 氧化应激是年龄相关性眼病的危险因素　 氧化应激是眼

部退行性疾病的重要致病因素［１７］ 。 眼睛作为人体的视觉器官，
持续暴露于外界的紫外线、电离辐射及大气污染中，其吸收的

能量可从眼表、晶状体、玻璃体穿过到达视网膜［８］ ，引起 ＤＮＡ
损伤和氧化应激的发生。 同时，与其他退行性疾病相类似，眼
睛的抗氧化防御能力随年龄的持续增长而下降。 过度增多的

ＲＯＳ 对组织细胞的有害影响会随着时间的不断累积，导致衰老

和死亡［１８］ 。 线粒体在这一过程中起核心作用。 从长远来看，氧
化损伤会诱发线粒体应激，这种功能失调的线粒体会随着年龄

的增长而积累。 可见，清除过多积累的 ＲＯＳ，维护机体正常的

抗氧化防御系统对于维持眼部的内环境稳态，预防年龄相关性

眼病具有重要意义。
３　 氧化应激在各种年龄相关性眼病中的作用

　 　 眼的氧化应激的产生通常会导致年龄相关性眼病的发生。
ＲＯＳ 的持续积累会导致包括坏死、凋亡、自噬等途径的细胞死

亡。 因此，清除过多的 ＲＯＳ 和氧自由基，纠正氧化应激损伤是

众多年龄相关性眼病的一种关键的潜在治疗手段。
３． １　 年龄相关性白内障　 年龄相关性白内障 （ａｇｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｃａｔａ⁃
ｒａｃｔ，ＡＲＣ）又称为老年性白内障，是白内障最常见的类型，它是

一种晶状体的退行性变，现已成为老年人视力下降的主要原因

和全球的首位致盲眼病。
　 　 与机体大多数组织不同，晶状体的 ＲＯＳ 主要来自于内质网

腔，而非线粒体。 加上其与 Ｈ２Ｏ２ 等过氧化物在晶状体和房水

之间流动性很强，因此晶状体极易受到氧化应激的损伤［１９］ 。 在

应激原刺激下，大量产生的 ＲＯＳ 会触发晶状体蛋白发生错误折

叠，细胞为清除这些错误折叠的蛋白，通过蛋白激酶 Ｒ 样内质

网激酶 （ＰＥＲＫ）和肌醇需要激酶 １ （ ＩＲＥ１）的磷酸化激活了一

种未折叠蛋白反应机制 （ｕｎｆｏｌｄｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅ，ＵＰＲ）并促进

Ｎｒｆ⁃２ 表达上调［２０］ 。 上调的 Ｎｒｆ⁃２ 通过与抗氧化应答元件 （ＡＲ⁃
Ｅｓ）结合并促进抗氧化酶的转录而表现出细胞保护特性［２１］ ，这
些过程有利于细胞的存活。 然而，若长期且严重的内质网刺激

没有得到抑制，超过阈值水平，内质网的应激会导致 ＲＯＳ 的积

累，并诱导细胞内钙离子浓度的升高，ＵＰＲ 则触发程序性死

亡［２２］ 。 过量的 ＲＯＳ 将损害晶状体成分，同时 ｋｅｌｃｈ 样品相关蛋

白 １ （ｋｅｌｃｈ ｓａｍｐｌｅ ｒｅｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ⁃１，ｋｅａｐ１）启动子 ＤＮＡ 甲基化

的丧失，改变了 ＤＮＡ 甲基化转移酶的水平，从而导致晶状体上

皮细胞失去 Ｎｒｆ２ 的抗氧化保护作用［２３］ 。
　 　 ＲＯＳ 水平与衰老和白内障的发生发展密切相关。 正常情

况下，晶状体内的 ＧＳＨ 可以确保晶状体免受氧化应激的损伤并

保持透明。 同时，广泛存在于晶状体周围的抗坏血酸（维生素

Ｃ），具有保护晶状体免受紫外线引起的氧化损伤的作用，这大

大提升了晶状体环境的抗氧化能力［２４］ 。 然而随着年龄增长，晶
状体细胞的抗氧化能力水平下降，ＧＳＨ 消耗殆尽，蛋白质巯基

广泛损失，维生素 Ｃ 也随之下降［２５］ 。 除此之外，年龄增长还会

引起不溶性蛋白质增加的问题，晶状体内的可溶性蛋白质减

少，相应地非均匀介质增多，影响晶状体的透光性和折射能力，
从而诱发 ＡＲＣ［２６］ 。
　 　 此外，高血糖也被认为是衰老和白内障关系之间的关联因

素之一。 这主要是由于高血糖能够使晶状体蛋白糖基化，导致

晶状体聚集、浑浊，最终引发晶状体疾病［２７］ 。 而衰老作为 ２ 型

糖尿病的高危诱发因素，具有加重上述进程的作用。 随着 ＲＯＳ
的增加，晶状体纤维的降解也随之增加。 更严重的是，高糖水

平能够直接抑制 ＳＯＤ１ 等抗氧化酶，引发糖尿病性白内障形

成［２８］ 。 有文献报道［２９］ ，在 Ｄ⁃半乳糖诱导糖尿病白内障模型

后，ＳＤ 大鼠的 Ｎｆｒ２、ｋｅａｐ１ 和血红素氧合酶 １ （ＨＯ⁃１）等抗氧化

分子的表达水平与对照组相比均明显下调。 这是由于白内障

的晶状体上皮细胞产生了大量的 ＲＯＳ，导致晶状体蛋白过度聚

集，破坏了 Ｎｒｆ２⁃ｋｅａｐ１ 的抗氧化功能。
３． ２　 年龄相关性黄斑变性　 年龄相关性黄斑变性 （ａｇｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ
ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ，ＡＭＤ）是一种退行性眼底病变，常见于 ５５
岁以上人群，是老年人群的主要致盲原因。 氧化应激是 ＡＭＤ
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发展的关键因素，许多文献均报道了氧化应激在 ＡＭＤ 中的关

键性作用。 由于视网膜中存在更高的氧代谢、更多的光敏分子

（如脂褐素等）以及更易于暴露于光照的特点，使得该区域的氧

化应激相比于其他部位更为典型。
　 　 年龄、吸烟、光损伤等均使视网膜（尤其是黄斑区）处于氧

化应激中，其中视网膜色素上皮 （ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ，
ＲＰＥ）细胞功能的损害是导致 ＡＭＤ 病情进展的分子途径的早

期和关键事件［３０］ 。 有研究报道，ＡＭＤ 患者的 ＲＰＥ 出现了年龄

相关性变化。 包括但不限于脂褐素积累以及线粒体脂质、蛋白

质的损伤［３１］ 。 积累的 ＲＯＳ 显著影响 ＲＰＥ 的功能或造成 ＲＰＥ
细胞的死亡，导致光感受器功能障碍，促进 ＡＭＤ 的早期发生。
有报道指出，与对照组相比，ＡＭＤ 患者的氧化应激水平升高。
主要表现为丙二醛 （ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ， ＭＤＡ）、羧乙基吡咯、４⁃羟
基壬醛等脂质过氧化产物的升高［３２］ 。
　 　 ＲＰＥ 细胞不断暴露于氧化应激中，并在衰老过程中引起组

织退化。 泛素—蛋白酶体途径和溶酶体 ／自噬体途径是真核细

胞中的 ２ 个主要蛋白水解系统。 为了应对氧化应激的损伤，
Ｎｒｆ⁃２ 被释放出来，并从细胞质转运到细胞核中［３３］ 。 有研究者

通过基因敲除实验，验证了 Ｎｒｆ⁃２ 和过氧化物酶体增殖物激活

受体 γ 共激活因子⁃１α （ＰＧＣ⁃１α）在 ＡＭＤ 氧化损伤中的作用机

制［３４］ 。 Ｇｏｌｅｓｔａｎｅｈ 等［３５］将正常人和 ＡＭＤ 患者的 ＲＰＥ 细胞进

行培养，结果显示，与正常人 ＲＰＥ 细胞相比，ＡＭＤ 患者的 ＲＰＥ
细胞呈现出更高的氧化应激水平，其 ＲＯＳ 水平更高且线粒体功

能受损。
３． ３　 干眼　 干眼是一种多因素疾病，其病理机制多样，主要为

泪膜不稳定、泪液渗透性增加、眼表损伤、神经感觉异常及眼表

炎性反应等，导致氧化应激的加重。 当眼表干燥时，体内的氧

化—抗氧化平衡被打破，加上眼表的 ＳＯＤ 含量较低，产生于线

粒体的 ＲＯＳ 大量释放，引起脂质、蛋白质及核酸等大分子不同

程度的损害［３６］ ，并最终发展为干眼。 研究表明，与正常人群相

比，干眼患者的泪膜和眼表中氧化应激标志物表达量增加［３７］ 。
　 　 同时，大量数据表明，衰老是干眼发生的高危因素。 这归

因于衰老这一生理现象极大地影响了眼表微环境，导致免疫系

统的紊乱和过氧化产物的过度增加，从而促使了干眼的发

生［３８］ 。 已有研究证实，老年大鼠的泪腺中 ＭＤＡ 和脂褐素增高，
这表明长时间暴露于氧化应激是泪腺分泌功能降低的原因，并
在年龄相关性干眼的发展中起作用［３９］ 。
　 　 人体衰老以后，泪腺及眼表都会发生相应的损伤。 主要表

现为泪腺的腺泡萎缩，腺泡周围及导管周围的纤维化、导管增

生及炎性细胞的浸润。 此外，与年龄相关的眼睑改变包括眼睑

松弛，睑板腺萎缩以及泪液分泌量的减少和眼干症状的发

生［４０］ 。 衰老可通过多种途径导致干眼的发生。 譬如，衰老导致

体内激素水平下降，从而引发低度炎性反应的持续，泪腺局部

炎性反应增强而引起干眼，同时雄激素下降会引发 ＲＯＳ 与抗氧

化酶失衡，组织中线粒体呼吸能力下降和膜电位发生变化，从
而加重氧化应激反应，引发干眼［４１］ 。 同时，衰老导致泪腺中氧

自由基增多，自由基酶活性降低，随之出现氧化损伤，引发

干眼［４２］ 。

３． ４　 青光眼　 青光眼是一种慢性视神经退行性变，现已成为

全球第二大失明原因，其特征为视网膜神经节细胞 （ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎ⁃
ｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌ， ＲＧＣ）及视神经的进行性变性，通常与眼压升高有关，
这主要与房水外流受阻于小梁网和 Ｓｃｈｌｅｍｍ 管有关［８］ 。 在青

光眼的发病类型中，以原发性开角型青光眼最为常见，其患病

率与年龄相关，主要影响 ４０ 岁及以上的个体。
　 　 紫外线辐射和持续的内源性有氧代谢诱导的氧化应激是

青光眼发病的重要危险因素。 这主要是由于小梁网状细胞为

眼前段最为敏感组织，容易发生氧化应激。 当小梁网细胞长期

暴露于氧化应激时，ＲＯＳ 积累增多，氧化应激增强，相关标志物

升高，促进了青光眼的病情发展［４３］ 。 另外，青光眼造成的血管

改变会导致缺血和再灌注，从而诱发氧化损伤［４４］ 。
　 　 同时，随着年龄增长，ＲＧＣ 细胞丢失，眼部的抗氧化能力减

弱，线粒体基质酶、线粒体电子传递链以及线粒体缓冲钙离子

的能力丧失［４３］ 。 Ｙｅ 等［４５］研究发现，青光眼患者的房水 ＲＯＳ、８⁃
羟基脱氧鸟苷 （８⁃ＯＨＤＧ）、ＭＤＡ 等过氧化物产物增加，这表明

氧化应激与衰老在病理上相关联，是青光眼发病的重要危险

因素。
４　 小结与展望

　 　 氧化应激是导致眼科疾病的常见因素之一。 这归因于眼

球的高耗氧量、高浓度多不饱和脂肪酸以及眼睛易暴露于光照

的特点，使得眼内活性氧生成过多，从而引发细胞自噬、凋亡等

病理生理过程，从而引发眼科疾病，降低视力。
　 　 根据氧化应激与年龄的相关性，开展眼科疾病中关于氧化

应激机制的研究，对于年龄相关性眼病成因的了解与疾病的治

疗有着莫大的启发意义。 在针对这些疾病的研究中发现，衰老

与这些疾病密切相关，这说明年龄相关性眼病的进展与氧化应

激有着很大的关联。 人体步入老年时，由于 ＧＳＨ 和 ＳＯＤ 等抗

氧化酶的降低，以及线粒体障碍的发生，氧自由基增多，引起核

酸、脂质、蛋白质的损伤，眼部发生病变，最后导致 ＡＲＣ、ＡＭＤ、
干眼症和青光眼等年龄相关性眼病的发生。
　 　 人体的衰老或许难以对抗，但研究对抗氧化损伤以及过多

ＲＯＳ 积累的药物已然成为当今眼科领域中的一大热点。 除缺

氧、紫外线、污染物、药物和年龄等外界因素的影响，细胞内部

长期错误程序的积累和抗氧化系统功能的降低也在氧化损伤

方面具有重要影响，如 Ｎｒ⁃２⁃Ｋｅａｐ１ 的抗氧化机制在抗氧化的系

统中有着举足轻重的作用。 这或许能够成为未来的研究之处。
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ｔｒｉｅｎｔｓ，２０２０，１２（５）：１５０１． ＤＯＩ：１０． ３３９０ ／ ｎｕ１２０５１５０１．

［１５］ 　 Ｖａｔｎｅｒ ＳＦ，Ｚｈａｎｇ Ｊ，Ｏｙｄａｎｉｃｈ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｈｅａｌｔｈｆｕｌ ａｇｉｎｇ ｍｅｄｉａｔｅｄ ｂｙ
ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ［Ｊ］ ． Ａｇｅｉｎｇ Ｒｅｓ Ｒｅｖ，２０２０，６４：１０１１９４．
ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ａｒｒ． ２０２０． １０１１９４．

［１６］ 　 Ｋｗｏｎ ＭＪ， Ｌｅｅ ＫＹ，Ｌｅｅ ＨＷ， ｅｔ ａｌ． ＳＯＤ３ ｖａｒｉａｎｔ，Ｒ２１３Ｇ， ａｌｔｅｒｅｄ
ＳＯＤ３ ｆｕｎｃｔｉｏｎ，ｌｅａｄｉｎｇ ｔｏ ＲＯＳ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｄａｍａｇｅ ｉｎ
ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｏｒｇａｎｓ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｅ ａｇｉｎｇ ｍｉｃｅ［Ｊ］ ． Ａｎｔｉｏｘｉｄ Ｒｅｄｏｘ Ｓｉｇｎａｌ，
２０１５，２３（１２）：９８５⁃９９９． ＤＯＩ：１０． １０８９ ／ ａｒｓ． ２０１４． ６０３５．

［１７］ 　 Ｂöｈｍ ＥＷ，Ｂｕｏｎｆｉｇｌｉｏ Ｆ，Ｖｏｉｇｔ ＡＭ，ｅｔ ａｌ． Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｔｈｅ ｅｙｅ
ａｎｄ ｉｔｓ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ｏｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅｓ［Ｊ］ ． Ｒｅｄｏｘ Ｂｉｏｌ，
２０２３，６８：１０２９６７． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｒｅｄｏｘ． ２０２３． １０２９６７．

［１８］ 　 Ｋｕｓｈｗａｈ Ｎ，Ｂｏｒａ Ｋ，Ｍａｕｒｙａ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ａｎｔｉｏｘｉｄａ⁃
ｎｔｓ ｉｎ ａｇｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ （ Ｂａｓｅｌ），
２０２３，１２（７）：１３７９． ＤＯＩ：１０． ３３９０ ／ ａｎｔｉｏｘ１２０７１３７９．

［１９］ 　 Ｗｉｓｈａｒｔ ＦＬ，Ｆｌｏｋｉｓ Ｍ，Ｓｈｕ ＤＹ，ｅｔ ａｌ． Ｈａｌｌｍａｒｋｓ ｏｆ ｌｅｎｓ ａｇｉｎｇ ａｎｄ ｃａｔ⁃
ａｒａｃｔｏｇｅｎｅｓｉｓ［Ｊ］ ． Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ，２０２１，２１０：１０８７０９． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／
ｊ． ｅｘｅｒ． ２０２１． １０８７０９．

［２０］ 　 Ｅｌａｎｃｈｅｚｈｉａｎ Ｒ，Ｐａｌｓａｍｙ Ｐ，Ｍａｄｓｏｎ ＣＪ，ｅｔ ａｌ． Ａｇｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｃａｔａｒａｃｔｓ：
Ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ ｃｏｕｐｌｅｄ ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｏｆ Ｎｒｆ２⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｃｈｅｍ Ｂｉｏｌ Ｉｎｔｅｒａｃｔ，
２０１２，２００（１）：１⁃１０． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｃｂｉ． ２０１２． ０８． ０１７．

［２１］ 　 Ｘｕ Ｂ，Ｑｉｎ Ｙ，Ｌｉ Ｄ，ｅｔ ａｌ． Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ＰＤＥ４ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ｎｅｕｒｏｎｓ ａｇａｉｎｓｔ
ｏｘｙｇｅｎ⁃ｇｌｕｃｏｓｅ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ ｓｔｒｅｓｓ
ｔｈｒｏｕｇｈ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ Ｎｒｆ⁃２ ／ ＨＯ⁃１ ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］ ． Ｒｅｄｏｘ Ｂｉｏｌ，２０２０，
２８：１０１３４２． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｒｅｄｏｘ． ２０１９． １０１３４２．

［２２］ 　 Ｍａｌｈｏｔｒａ ＪＤ，Ｋａｕｆｍａｎ ＲＪ． Ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ
ｓｔｒｅｓｓ：Ａ ｖｉｃｉｏｕｓ ｃｙｃｌｅ ｏｒ ａ ｄｏｕｂｌｅ⁃ｅｄｇｅｄ ｓｗｏｒｄ［ Ｊ］ ． Ａｎｔｉｏｘｉｄ Ｒｅｄｏｘ
Ｓｉｇｎａｌ，２００７，９（１２）：２２７７⁃２２９３． ＤＯＩ：１０． １０８９ ／ ａｒｓ． ２００７． １７８２．

［２３］ 　 Ｐａｌｓａｍｙ Ｐ，Ｂｉｄａｓｅｅ ＫＲ，Ａｙａｋｉ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｍｅｔｈｙｌｇｌｙｏｘａｌ ｉｎｄｕｃｅｓ ｅｎｄｏ⁃
ｐｌａｓｍｉｃ ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ＤＮＡ ｄｅｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ Ｋｅａｐ１ ｐｒｏ⁃
ｍｏｔｅｒ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ａｇｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｃａｔａｒａｃｔｓ ［ Ｊ］ ．
Ｆｒｅｅ Ｒａｄｉｃ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄ，２０１４，７２：１３４⁃１４８． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｆｒｅｅｒａｄ⁃
ｂｉｏｍｅｄ． ２０１４． ０４． ０１０．

［２４］ 　 Ｌｉｍ ＪＣ，Ｃａｂａｌｌｅｒｏ⁃Ａｒｒｅｄｏｎｄｏ Ｍ，Ｂｒａａｋｈｕｉｓ ＡＪ，ｅｔ ａｌ． Ｖｉｔａｍｉｎ Ｃ ａｎｄ
ｔｈｅ Ｌｅｎｓ：Ｎｅｗ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｉｎｔｏ ｄｅｌａｙｉｎｇ ｔｈｅ ｏｎｓｅｔ ｏｆ ｃａｔａｒａｃｔ［ Ｊ］ ． Ｎｕｔｒｉ⁃
ｅｎｔｓ，２０２０，１２（１０）：３１４２． ＤＯＩ：１０． ３３９０ ／ ｎｕ１２１０３１４２．

［２５］ 　 Ｌｉｍ ＪＣ，Ｓｕｚｕｋｉ⁃Ｋｅｒｒ Ｈ，Ｎｇｕｙｅｎ ＴＸ，ｅｔ ａｌ． Ｒｅｄｏｘ ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｏｃｕ⁃
ｌａｒ ｔｉｓｓｕｅｓ：Ｃｉｒｃａｄｉａｎ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ｉｎ ｔｈｅ ｌｅｎｓ［Ｊ］ ． Ａｎｔｉｏｘ⁃
ｉｄａｎｔｓ （Ｂａｓｅｌ），２０２２，１１（８）：１５１６． ＤＯＩ：１０． ３３９０ ／ ａｎｔｉｏｘ１１０８１５１６．

［２６］ 　 刘志涛，张辉，边立娟，等． αＢ⁃晶状体蛋白在不同周龄正常大鼠

晶状体中的表达［ Ｊ］ ． 中国实验诊断学，２０１２，１６ （３）：３８４⁃３８７．
ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００７⁃４２８７． ２０１２． ０３． ００２．

［２７］ 　 Ｄｒｉｎｋｗａｔｅｒ ＪＪ，Ｄａｖｉｓ ＷＡ，Ｄａｖｉｓ ＴＭＥ． Ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｒｉｓｋ ｆａｃ⁃
ｔｏｒｓ ｆｏｒ ｃａｔａｒａｃｔ ｉｎ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ［ Ｊ］ ． Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｍｅｔａｂ Ｒｅｓ Ｒｅｖ，
２０１９，３５（１）：ｅ３０７３． ＤＯＩ：１０． １００２ ／ ｄｍｒｒ． ３０７３．

［２８］ 　 Ｂａｂｉｚｈａｙｅｖ ＭＡ． Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａ ｉｎｄｕｃｅ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ，ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ
ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ ａｎｄ ｒｅｄｏｘ ｓｔａｔｅ ｕｎｂａｌａｎｃｅ ｏｆ ｔｈｅ ｅｙｅ ｌｅｎｓ
ｌｅａｄｉｎｇ ｔｏ ｈｕｍａｎ ｃａｔａｒａｃｔ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ：ｄｉｓｒｕｐｔｉｏｎ ｏｆ ｒｅｄｏｘ ｌｅｎｓ ｏｒｇａｎｉｚａ⁃
ｔｉｏｎ ｂｙ ｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐｉｄ ｈｙｄｒｏｐｅｒｏｘｉｄｅｓ ａｓ ａ ｃｏｍｍｏｎ ｂａｓｉｓ ｆｏｒ ｃａｔａｒａｃｔ
ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｆｕｎｃｔ，２０１１，２９ （３）：１８３⁃２０６． ＤＯＩ：１０．
１００２ ／ ｃｂｆ． １７３７．

［２９］ 　 Ｓｕｎ Ｊ，Ｗａｎｇ Ｂ，Ｈａｏ Ｙ，ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｃａｌｃｉｕｍ ｄｏｂｅｓｉｌａｔｅ ｏｎ Ｎｒｆ２，
Ｋｅａｐ１ ａｎｄ ＨＯ⁃１ ｉｎ ｔｈｅ ｌｅｎｓｅｓ ｏｆ Ｄ⁃ｇａｌａｃｔｏｓｅ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｃａｔａｒａｃｔｓ ｉｎ
ｒａｔｓ［Ｊ］ ． Ｅｘｐ Ｔｈｅｒ Ｍｅｄ，２０１８，１５（１）：７１９⁃７２２． ＤＯＩ：１０． ３８９２ ／ ｅｔｍ．
２０１７． ５４３５．

［３０］ 　 Ｖａｎ Ｌｏｏｋｅｒｅｎ Ｃａｍｐａｇｎｅ Ｍ，Ｌｅｃｏｕｔｅｒ Ｊ，Ｙａｓｐａｎ ＢＬ，ｅｔ ａｌ． Ｍｅｃｈａ⁃
ｎｉｓｍｓ ｏｆ ａｇｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｏｐｐｏｒｔｕｎｉ⁃
ｔｉｅｓ ［ Ｊ ］ ． Ｊ Ｐａｔｈｏｌ， ２０１４， ２３２ （ ２ ）： １５１⁃１６４． ＤＯＩ： １０． １００２ ／
ｐａｔｈ． ４２６６．

［３１］ 　 Ｇｕ Ｘ，Ｎｅｒｉｃ ＮＪ，Ｃｒａｂｂ ＪＳ，ｅｔ ａｌ． Ａｇｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ
ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ （ＲＰＥ） ［ Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ，２０１２，７ （６）： ｅ３８６７３．
ＤＯＩ：１０． １３７１ ／ ｊｏｕｒｎａｌ． ｐｏｎｅ． ００３８６７３．

［３２］ 　 Ｊｏｈａｎｓｓｏｎ Ｉ，Ｍｏｎｓｅｎ ＶＴ，Ｐｅｔｔｅｒｓｅｎ Ｋ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｍａｒｉｎｅ ｎ⁃３ ＰＵＦＡ
ＤＨＡ ｅｖｏｋｅｓ ｃｙｔｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ａｇａｉｎｓｔ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｍｉｓ⁃
ｆｏｌｄｉｎｇ ｂｙ ｉｎｄｕｃｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｎｄ ＮＦＥ２Ｌ２ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ［ Ｊ］ ． Ａｕｔｏｐｈａｇｙ，２０１５，１１ （９）：１６３６⁃１６５１． ＤＯＩ：１０．
１０８０ ／ １５５４８６２７． ２０１５． １０６１１７０．

［３３］ 　 Ｔａｋａｙａｍａ Ｋ，Ｋａｎｅｋｏ Ｈ，Ｋａｔａｏｋａ Ｋ，ｅｔ ａｌ． Ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ （ ｅｒｙｔｈｒｏｉｄ⁃
ｄｅｒｉｖｅｄ）⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｆａｃｔｏｒ ２⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ
ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ｕｎｄｅｒ ｂｌｕｅ ｌｉｇｈｔ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ［ Ｊ］ ． Ｏｘｉｄ Ｍｅｄ
Ｃｅｌｌ Ｌｏｎｇｅｖ，２０１６，２０１６：８６９４６４１． ＤＯＩ：１０． １１５５ ／ ２０１６ ／ ８６９４６４１．

［３４］ 　 Ｆｅｌｓｚｅｇｈｙ Ｓ，Ｖｉｉｒｉ Ｊ，Ｐａｔｅｒｎｏ ＪＪ，ｅｔ ａｌ． Ｌｏｓｓ ｏｆ ＮＲＦ⁃２ ａｎｄ ＰＧＣ⁃１ａｌｐｈａ
ｇｅｎｅｓ ｌｅａｄｓ ｔｏ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ｄａｍａｇｅ ｒｅｓｅｍｂｌｉｎｇ ｄｒｙ ａｇｅ⁃

·７６７·疑难病杂志 ２０２４ 年 ６ 月第 ２３ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｊｕｎｅ ２０２４，Ｖｏｌ． ２３，Ｎｏ． ６



ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｒｅｄｏｘ Ｂｉｏｌ，２０１９，２０：１⁃１２． ＤＯＩ：
１０． １０１６ ／ ｊ． ｒｅｄｏｘ． ２０１８． ０９． ０１１．

［３５］ 　 Ｇｏｌｅｓｔａｎｅｈ Ｎ，Ｃｈｕ Ｙ，Ｘｉａｏ ＹＹ， ｅｔ ａｌ． Ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ
ＲＰＥ，ａ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｎｇ ｆａｃｔｏｒ ｉｎ ａｇｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ［ Ｊ］ ．
Ｃｅｌｌ Ｄｅａｔｈ Ｄｉｓ，２０１７，８（１）：ｅ２５３７． ＤＯＩ：１０． １０３８ ／ ｃｄｄｉｓ． ２０１６． ４５３．

［３６］ 　 Ｄｏｇｒｕ Ｍ，Ｋｏｊｉｈｍａ Ｔ，Ｓｉｍｓｅｋ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｒｏｌｅ ｏｆ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ
ｉｎ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈ⁃
ｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ，２０１８，５９（１４）：Ｄｅｓ１６３⁃ｄｅｓ１６８． ＤＯＩ：１０． １１６７ ／ ｉｏｖｓ．
１７⁃２３４０２．

［３７］ 　 Ｃｈｏｉ Ｗ，Ｌｉａｎ Ｃ，Ｙｉｎｇ Ｌ，ｅｔ ａｌ． Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｌｉｐｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｔｉｏｎ ｍａｒｋ⁃
ｅｒｓ ｉｎ ｔｈｅ ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ａｎｄ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｎｏｎ⁃Ｓｊｏｇｒｅｎ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ：Ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｆｏｒ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ
Ｒｅｓ， ２０１６， ４１ （ ９ ）： １１４３⁃１１４９． ＤＯＩ： １０． ３１０９ ／ ０２７１３６８３．
２０１５． １０９８７０７．

［３８］ 　 Ｋｉｔａｚａｗａ Ｋ，Ｉｎｏｍａｔａ Ｔ，Ｓｈｉｈ Ｋ，ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ａｇｉｎｇ ｏｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏ⁃
ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ：Ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ
［Ｊ］ ． Ｏｃｕｌ Ｓｕｒｆ， ２０２２， ２５： １０８⁃１１８． ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ． ｊｔｏｓ． ２０２２．
０６． ００４．

［３９］ 　 Ｂａｔｉｓｔａ ＴＭ，Ｔｏｍｉｙｏｓｈｉ ＬＭ，Ｄｉａｓ ＡＣ，ｅｔ ａｌ． Ａｇｅ⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ
ｒａｔ ｌａｃｒｉｍａｌ ｇｌａｎｄ ａｎｔｉ⁃ｏｘｉｄａｎｔ ａｎｄ ｖｅｓｉｃｕｌａｒ ｒｅｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓ⁃
ｓｉｏｎ ｐｒｏｆｉｌｅｓ［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｖｉｓ，２０１２，１８：１９４⁃２０２．

［４０］ 　 Ｃｈｈａｄｖａ Ｐ，Ｍｃｃｌｅｌｌａｎ ＡＬ，Ａｌａｂｉａｄ ＣＲ，ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｅｙｅｌｉｄ ｌａｘｉｔｙ
ｏｎ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ａｎｄ ｓｉｇｎｓ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｃｏｒｎｅａ，２０１６，３５（４）：
５３１⁃５３５． ＤＯＩ：１０． １０９７ ／ ＩＣＯ． ０００００００００００００７８６．

［４１］ 　 Ｍｏｕｇｅｏｔ Ｆ，Ｍａｒｉｔｉｎｅｚ⁃Ｐａｄｉｌｌａ Ｊ，Ｗｅｂｓｔｅｒ ＬＭ，ｅｔ ａｌ． Ｈｏｎｅｓｔ ｓｅｘｕａｌ ｓｉｇ⁃
ｎａｌｌｉｎｇ ｍｅｄｉａｔｅｄ ｂｙ ｐａｒａｓｉｔｅ ａｎｄ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｂａｌ⁃
ａｎｃｅ［ Ｊ］ ． Ｐｒｏｃ Ｂｉｏｌ Ｓｃｉ，２００９，２７６ （ １６５９ ）：１０９３⁃１１００． ＤＯＩ：１０．
１０９８ ／ ｒｓｐｂ． ２００８． １５７０．

［４２］ 　 Ｃｈｏｏ ＰＰ，Ｗｏｉ ＰＪ，Ｂａｓｔｉｏｎ ＭＣ，ｅｔ ａｌ． Ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｕｓａｇｅ
ｏｆ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ ｆｏｒ ｅｙｅ ａｇｉｎｇ ［ Ｊ ］ ． Ｂｉｏｍｅｄ Ｒｅｓ Ｉｎｔ， ２０２２， ２０２２：
５８１０３７３． ＤＯＩ：１０． １１５５ ／ ２０２２ ／ ５８１０３７３．

［４３］ 　 Ｔａｂａｋ Ｓ，Ｓｃｈｒｅｉｂｅｒ⁃Ａｖｉｓｓａｒ Ｓ，Ｂｅｉｔ⁃Ｙａｎｎａｉ Ｅ． Ｃｒｏｓｓｔａｌｋ ｂｅｔｗｅｅｎ ｍｉ⁃
ｃｒｏＲＮＡ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｐｒｉｍａｒｙ ｏｐｅｎ⁃ａｎｇｌｅ ｇｌａｕｃｏｍａ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ
Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ，２０２１，２２（５）：２４２１． ＤＯＩ：１０． ３３９０ ／ ｉｊｍｓ２２０５２４２１．

［４４］ 　 Ｈｏｎｉｓｃｈ Ｃ，Ｒｏｄｅｌｉａ Ｕ，Ｇａｔｔｏ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ⁃
ｂａｓｅｄ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｉｎ ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ［ Ｊ］ ． Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
（Ｂａｓｅｌ），２０２３，１６（８）：１１４６． ＤＯＩ：１０． ３３９０ ／ ｐｈ１６０８１１４６．

［４５］ 　 Ｙｅ Ｄ，Ｘｕ Ｙ，Ｓｈｉ Ｙ，ｅｔ ａｌ． Ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｐｒｅｍａ⁃
ｔｕｒｅ ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅ ｉｎ ｔｈｅ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｓｅｇｍｅｎｔ ｏｆ ａｃｕｔｅ ｐｒｉｍａｒｙ ａｎｇｌｅ⁃ｃｌｏｓｕｒｅ
ｅｙｅｓ［ Ｊ］ ． Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ，２０２２，６３ （１ ）：３４． ＤＯＩ：１０．
１１６７ ／ ｉｏｖｓ． ６３． １． ３４．

（收稿日期：２０２３ － １２ － １０）

（上接 ７５５ 页）
［４２］　 Ｋｏｎｇ ＣＹ，Ｌｉ ＺＭ，Ｍａｏ ＹＱ，ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｂｉｏｔｉｃ ｙｏｇｕｒｔ ｂｌｕｎｔｓ ｔｈｅ ｉｎｃｒｅａｓｅ

ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｉｎ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓｌｙ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅ ｒａｔｓ ｖｉａ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ｏｆ
ｔｈｅ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ［Ｊ］ ． Ｆｏｏｄ Ｆｕｎｃｔ，２０２１，１２（２０）：９７７３⁃９７８３． ＤＯＩ：
１０． １０３９ ／ ｄ１ｆｏ０１８３６ａ．

［４３］ 　 Ｌｉ ＨＢ，Ｘｕ ＭＬ，Ｄｕ ＭＭ，ｅｔ ａｌ． Ｃｕｒｃｕｍｉｎ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ｖｉａ
ｇｕｔ⁃ｂｒａｉｎ ｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎ ｉｎ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓｌｙ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅ ｒａｔ［Ｊ］ ． Ｔｏｘｉ⁃
ｃｏｌ Ａｐｐｌ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０２１， ４２９： １１５７０１． ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ． ｔａａｐ．
２０２１． １１５７０１．

［４４］ 　 Ｗａｎｇ ＨＹ，Ｗａｎｇ ＦＺ，Ｃｈａｎｇ Ｒ，ｅｔ ａｌ． Ａｄｒｅｎｏｍｅｄｕｌｌｉｎ ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｈｙ⁃
ｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ａｎｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ｐａｒｔｌｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ⁃ｍｅｄｉ⁃
ａｔｅｄ ＡＭＰＫ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｒａｔｓ ｗｉｔｈ ｏｂｅｓｉｔｙ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ
Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ，２０２３，２４（４）：３９４３⁃３９４３． ＤＯＩ：１０． ３３９０ ／ ｉｊｍｓ２４０４３９４３．

［４５］ 　 吴芹，许子洋，刘丽萍，等． 肠道菌群在应激诱发大鼠高血压中的

作用［Ｊ］ ． 生物技术通报，２０２０，３６（２）：８３⁃９０． ＤＯＩ：１０． １３５６０ ／ ｊ．
ｃｎｋｉ． ｂｉｏｔｅｃｈ． ｂｕｌｌ． １９８５． ２０１９⁃１２１５．

［４６］ 　 Ｇａｌｌａ Ｓ，Ｃｈａｋｒａｂｏｒｔｙ Ｓ，Ｃｈｅｎｇ Ｘ，ｅｔ ａｌ． Ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ ａｍｏｘｉｃｉｌｌｉｎ ｉｎ
ｅａｒｌｙ ｌｉｆｅ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ａｎｄ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ

ｉｎ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ：Ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｆｒｏｍ ａ ｓｔｕｄｙ ｏｎ ｒａｔ ｄａｍｓ ａｎｄ ｏｆｆｓｐｒｉｎｇ
［Ｊ］ ． Ｊ Ａｍ Ｈｅａｒｔ Ａｓｓｏｃ，２０２０，９（２）：ｅ０１４３７３． ＤＯＩ：１０． １１６１ ／ ＪＡ⁃
ＨＡ． １１９． ０１４３７３．

［４７］ 　 Ｒｉｎｏｔｔ Ｅ，Ｙｏｕｎｇｓｔｅｒ Ｉ，Ｙａｓｋｏｌｋａ Ｍｅｉｒ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｄｉｅｔ⁃ｍｏｄｕｌａ⁃
ｔｅｄ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｆｅｃａｌ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｏｎ ｗｅｉｇｈｔ ｒｅｇａｉｎ［ Ｊ］ ．
Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，２０２１，１６０（１）：１５８⁃１７３． ｅ１０． ＤＯＩ：１０． １０５３ ／ ｊ． ｇａｓ⁃
ｔｒｏ． ２０２０． ０８． ０４１．

［４８］ 　 Ｔｏｒａｌ Ｍ，Ｒｏｂｌｅｓ⁃Ｖｅｒａ Ｉ，Ｄｅ Ｌａ Ｖｉｓｉｔａｃｉóｎ Ｎ，ｅｔ ａｌ． Ｃｒｉｔｉｃａｌ ｒｏｌｅ ｏｆ ｔｈｅ
ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ⁃ ｓｙｍｐａｔｈｅｔｉｃ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｇｕｌａ⁃
ｔｉｏｎ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ［ Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｐｈｙｓｉｏｌ，２０１９，１０：２３１． ＤＯＩ：１０．
３３８９ ／ ｆｐｈｙｓ． ２０１９． ００２３１．

［４９］ 　 Ｌｉ Ｊ，Ｚｈａｏ Ｆ，Ｗａｎｇ Ｙ，ｅｔ ａｌ． Ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｄｙｓｂｉｏｓｉｓ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ
ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｍｉｃｒｏｂｉｏｍｅ，２０１７，５ （１）：１４．
ＤＯＩ：１０． １１８６ ／ ｓ４０１６８⁃０１６⁃０２２２⁃ｘ．

［５０］ 　 Ｏ＇ｄｏｎｎｅｌｌ ＪＡ，Ｚｈｅｎｇ Ｔ，Ｍｅｒｉｃ Ｇ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｍｅ ａｎｄ ｈｙ⁃
ｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｎａｔ Ｒｅｖ Ｎｅｐｈｒｏｌ，２０２３，１９ （３）：１５３⁃１６７． ＤＯＩ：１０．
１０３８ ／ ｓ４１５８１⁃０２２⁃００６５４⁃０．

（收稿日期：２０２４ － ０１ － ２０）

·８６７· 疑难病杂志 ２０２４ 年 ６ 月第 ２３ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｊｕｎｅ ２０２４，Ｖｏｌ． ２３，Ｎｏ． ６


