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摘要
近视已成为全球范围的公共卫生问题ꎬ但其发病机制尚未
完全阐明ꎮ 多巴胺和乙酰胆碱作为视网膜上重要的神经
递质ꎬ通过与其对应受体结合发挥作用ꎬ在实验性近视的
形成和抑制中具有重要意义ꎮ 相关信号通路在近视发生
发展中的具体作用机制也备受关注ꎮ 大多数研究支持多
巴胺及乙酰胆碱受体拮抗剂一定程度上可抑制实验性近
视的发展ꎻ药理学实验进一步揭示ꎬ两条信号通路之间相
互交叉、相互影响ꎬ可能存在共同的作用位点ꎮ 本文就近
年来多巴胺能通路和胆碱能通路及其二者的联系在近视
领域的研究现状进行简要综述ꎬ旨在为进一步探索近视的
发病机制以及近视防治提供参考ꎮ
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ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２２.９.１６

Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ ｔｈｅ ｄｏｐａｍｉｎｅｒｇｉｃ
ａｎｄ ｃｈｏｌｉｎｅｒｇｉｃ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙｓ ｉｎ
ｍｙｏｐｉａ

Ｘｉａｏ－Ｌｉｎｇ Ｘｉａｎｇ１ꎬ２ꎬ Ｑｉｎ Ｙａｎｇ１ꎬ２ꎬ Ｃｈａｎｇ－Ｊｕｎ Ｌａｎ１ꎬ２ꎬ
Ｘｕａｎ Ｌｉａｏ１ꎬ２

Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｉｔｅｍｓ: Ｐｒｏｊｅｃｔ ｏｆ Ｓｃｉｅｎｃｅ ＆ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ ｆｒｏｍ
Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅ ( Ｎｏ. ２０１９ＹＪ０３８１)ꎻ Ｐｒｏｊｅｃｔ ｏｆ
Ｓｉｃｈｕａｎ Ｍｅｄｉｃａｌ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ (Ｎｏ.Ｓ２００１６)
１Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｎｏｒｔｈ Ｓｉｃｈｕａｎ
Ｍｅｄｉｃａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅꎬ Ｎａｎｃｈｏｎｇ ６３７０００ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ
２Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ＆ Ｏｐｔｏｍｅｔｒｙꎬ Ｎｏｒｔｈ Ｓｉｃｈｕａｎ
Ｍｅｄｉｃａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅꎬ Ｎａｎｃｈｏｎｇ ６３７０００ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ: Ｘｕａｎ Ｌｉａｏ. Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ
Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｎｏｒｔｈ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅꎬ Ｎａｎｃｈｏｎｇ
６３７０００ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａꎻ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ

Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ＆ Ｏｐｔｏｍｅｔｒｙꎬ Ｎｏｒｔｈ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅꎬ
Ｎａｎｃｈｏｎｇ ６３７０００ꎬ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ. ａｌｅｅｘａｎｄ＠ １６３.ｃｏｍ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ: ２０２１－１０－３１　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ: ２０２２－０７－２８

Ａｂｓｔｒａｃｔ
•Ｍｙｏｐｉａ ｈａｓ ｂｅｃｏｍｅ ａ ｇｌｏｂａｌ ｐｕｂｌｉｃ ｈｅａｌｔｈ ｃｏｎｃｅｒｎ.
Ｈｏｗｅｖｅｒꎬ ｉｔｓ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｒｅｍａｉｎｓ ｕｎｃｌｅａｒ. Ｄｏｐａｍｉｎｅ ａｎｄ
ａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅꎬ ａｓ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｎｅｕｒｏｔｒａｎｓｍｉｔｔｅｒｓ ｉｎ ｒｅｔｉｎａꎬ
ｐｌａｙ ａ ｃｒｉｔｉｃａｌ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｍｙｏｐｉａ ｂｙ ｂｉｎｄｉｎｇ ｔｏ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ. Ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓｌｙꎬ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ｒｅｌａｔｅｄ
ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙｓ ｄｕｒｉｎｇ ｍｙｏｐｉａ ｈａｖｅ ａｔｔｒａｃｔｅｄ ｍｕｃｈ
ａｔｔｅｎｔｉｏｎ. Ｍｏｓｔ ｓｔｕｄｉｅｓ ｈａｖｅ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ｔｈａｔ ｄｏｐａｍｉｎｅ ａｎｄ
ａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｎｔａｇｏｎｉｓｔｓ ｃｏｕｌｄ ｉｎｈｉｂｉｔ ｔｈｅ
ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｍｙｏｐｉａｔｏ ｓｏｍｅ ｅｘｔｅｎｔ.
Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅꎬ ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ ｈａｖｅ
ｓｕｇｇｅｓｔｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｔｗｏ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙｓ ｃｒｏｓｓ ａｎｄ
ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｅａｃｈ ｏｔｈｅｒꎬ ａｎｄ ｔｈｅｒｅ ｍａｙ ｂｅ ｃｏｍｍｏｎ
ｍｅｄｉａｔｏｒｓ. Ｉｎ ｔｈｉｓ ｐａｐｅｒꎬ ｗｅ ｂｒｉｅｆｌｙ ｒｅｖｉｅｗｅｄ ｔｈｅ ｒｅｃｅｎｔ
ｒｅｓｅａｒｃｈｅｓ ｏｎ ｄｏｐａｍｉｎｅｒｇｉｃ ａｎｄ ｃｈｏｌｉｎｅｒｇｉｃ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ
ｐａｔｈｗａｙｓ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｍｙｏｐｉａꎬ ｔｏ ｐｒｏｖｉｄｅ
ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓ ｆｏｒ ｆｕｒｔｈｅｒ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｉｎｔｏ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｓ ｗｅｌｌ ａｓ
ｔｈｅ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ.
•ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ｍｙｏｐｉａꎻ ｄｏｐａｍｉｎｅꎻ ａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅꎻ
ｐａｔｈｗａｙｓ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ: Ｘｉａｎｇ ＸＬꎬ Ｙａｎｇ Ｑꎬ Ｌａｎ ＣＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ
ｔｈｅ ｄｏｐａｍｉｎｅｒｇｉｃ ａｎｄ ｃｈｏｌｉｎｅｒｇｉｃ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙｓ ｉｎ ｍｙｏｐｉａ. Ｇｕｏｊｉ
Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ) ２０２２ꎻ２２(９):１５００－１５０３

０引言
近视是全球最常见的疾病之一ꎬ亚洲部分地区年轻人

的患病率高达 ８０％~９０％ [１]ꎬ高度近视引起的黄斑和视网
膜病变等已严重威胁人类的眼健康ꎮ 大量研究结果表明ꎬ
在由先天遗传或后天环境所致异常视觉信号的作用下ꎬ眼
内生长因子、神经递质等信号通过视网膜－脉络膜－巩膜
途径引起巩膜重塑和眼轴延长ꎬ最终导致轴性近视的发
生ꎮ 其 中ꎬ 多 巴 胺 ( ｄｏｐａｍｉｎｅꎬ ＤＡ ) 和 乙 酰 胆 碱
(ａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅꎬ Ａｃｈ)是视网膜上两类重要神经递质ꎬ在眼
球生长和屈光发育的调控中发挥关键作用ꎮ 近几年来ꎬ关
于 ＤＡ 和 Ａｃｈ 所在信号通路的研究较为深入ꎬ多巴胺能通
路和胆碱能通路在近视的发展过程中也存在一定的联系ꎬ
具体作用机制仍在探索中ꎮ 本文就多巴胺能通路和胆碱
能通路在近视领域的作用及研究现状进行简要综述ꎮ
１多巴胺能通路

ＤＡ 是儿茶酚胺家族的一员ꎬ由多巴胺能神经元合
成ꎬ经单胺囊泡转运体转运至突触小泡ꎬ释放到细胞外与
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ＤＡ 受体结合后启动信号转导ꎮ 视网膜上主要存在两类
ＤＡ 受体ꎬ其中 Ｄ１ 类受体(Ｄ１－ｃｌａｓｓ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓꎬ Ｄ１Ｒ)包括
Ｄ１ 和 Ｄ５ 受体ꎬ通过激活腺苷酸环化酶提高环磷酸腺苷
(ｃＡＭＰ)水平ꎬ而 Ｄ２ 类受体(Ｄ２－ｃｌａｓｓ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓꎬ Ｄ２Ｒ)包
括 Ｄ２、Ｄ３ 和 Ｄ４ 受体ꎬ可降低 ｃＡＭＰ 水平ꎮ 视网膜上 ＤＡ
的代谢具有昼夜节律性和光依赖性ꎬ易受到干扰ꎮ 形觉剥
夺性近视(ｆｏｒｍ－ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａꎬＦＤＭ)模型和透镜诱导
性近视(ｌｅｎｓ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｍｙｏｐｉａꎬＬＩＭ)模型表明近视的发生
发展与 ＤＡ 密切相关ꎬ但 ＤＡ 对近视发生发展的具体影响
机制尚无统一定论ꎮ
１.１ ＤＡ含量对近视的影响　 大量的实验研究表明ꎬ视网
膜中 ＤＡ 含量的改变与近视的发生发展有关ꎮ ＤＡ 的新陈
代谢具有昼夜节律性ꎬ白天高夜间低ꎮ 动物实验已证实形
觉剥夺主要引起白天 ＤＡ 含量的降低[２]ꎮ Ｊｉ 等[３] 将 ４ 周
龄小鼠在绿光和白光下分别饲养 １２ｗｋꎬ发现绿光组小鼠
向近视方向漂移更多ꎬ并且 ＤＡ 含量更低ꎮ 系统评价的结
果表明户外活动对近视具有保护作用[４]ꎬ提示光照对近视
的影响可能是通过改变视网膜 ＤＡ 的水平来实现的ꎮ
Ｌａｎｄｉｓ 等[５]在单胺囊泡转运蛋白 ２ 表达下降的转基因小
鼠中发现ꎬＤＡ 释放减少的小鼠更容易发展为近视ꎮ 使用
视网膜酪氨酸羟化酶基因敲除小鼠模型的研究结果也支
持 ＤＡ 的缺失与近视相关[６]ꎮ Ｔｈｏｍｓｏｎ 等[７－９] 先后发现
ＤＡ 的前体左旋多巴和经化学修饰后的氘化多巴胺也有
与 ＤＡ 类似的抑制近视效果ꎮ 最近的临床纵向研究证实ꎬ
ＤＡ 的下游细胞外调节蛋白激酶(ＥＲＫ)信号通路也可以
介导 ＤＡ 对近视的抑制过程[１０]ꎮ 这些研究提示 ＤＡ 与眼
球生长和屈光发育密切相关ꎬ其含量与近视的发生呈负相
关ꎮ 然而有少量研究结论相反ꎮ 与 ６－羟多巴胺和利血平
相似ꎬ高剂量的a２Ａ肾上腺素能受体激动剂可乐定和溴莫
尼可引起鸡视网膜 ＤＡ 含量的显著降低ꎬ 但却抑制
ＦＤＭ[１１]ꎬ推测是多种信号通路共同调控或药物毒性所致
的结果ꎮ 另有研究表明视网膜 ＤＡ 含量与小鼠 ＦＤＭ 并无
显著联系[１２]ꎮ
１.２ ＤＡ 受体对近视的影响　 研究发现非选择性 ＤＡ 受体
激动剂阿朴吗啡( ａｐｏｍｏｒｐｈｉｎｅꎬＡＰＯ) [１３] 和 ２－氨基－６ꎬ７－
二羟基－１ꎬ２ꎬ３ꎬ４－四氢萘氢(２－ａｍｉｎｏ－６ꎬ７－ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－１ꎬ
２ꎬ３ꎬ ４ － ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏｎａｐｈｔｈａｌｅｎｅꎬ ＡＤＴＮ) 可抑制 ＦＤＭ 的发
展[１４]ꎮ ＡＰＯ 也可以阻止由红、绿频闪光刺激所诱导的鸡
眼轴延长[１５]ꎮ Ｃｈｅｎ 等[１６]发现高强度的光照可抑制小鼠
ＦＤＭ 的发展ꎬ并指出其机制与视网膜 ＯＮ 通路中 Ｄ１Ｒ 活
性增加有关ꎮ 以上研究表明 ＤＡ 受体与近视发生发展关
系密切ꎮ Ｚｈａｎｇ 等[１７]发现 Ｄ１Ｒ 激动剂 ＳＫＦ３８３９３ 和 Ｄ２Ｒ
拮抗剂舒必利可抑制有色豚鼠 ＦＤＭ 的进展ꎬ且 Ｄ２Ｒ 激
动剂喹吡罗可以促进其发展ꎮ 类似的结果也出现在白
化豚鼠的实验研究中[１８] ꎬ证明 ＤＡ 两类受体在近视发展
过程中发挥相反的作用ꎬ二者可能存在竞争关系ꎮ 目前
有关 Ｄ２Ｒ 作用的研究结果尚不统一ꎮ Ｈｕａｎｇ 等[１９] 向
ＦＤＭ 小鼠腹腔注射喹吡罗ꎬ结果发现低剂量时能抑制
ＦＤＭ 的发展ꎬ而高剂量时反而会促进其发展ꎬ并且这一
双向调节作用并未在 Ｄ２Ｒ 基因敲除小鼠中出现ꎮ 但是
Ｗａｒｄ 等[２０]却发现高剂量的喹吡罗和 Ｄ２Ｒ 拮抗剂螺哌
隆均可抑制树鼩 ＦＤＭ 的进展ꎮ 另有报道喹吡罗抑制鸡
ＦＤＭꎬ而螺哌隆无明显作用[２１] ꎮ 这些不完全一致的研究
结果提示多巴胺能信号通路影响近视可能存在更为复
杂的调控机制ꎮ

２胆碱能通路
Ａｃｈ 是胆碱能系统中的一类重要神经递质ꎬ通过与胆

碱能受体结合发挥作用ꎬ与近视的发生和发展密切相关ꎮ
根据对毒蕈碱和烟碱的不同反应ꎬ胆碱能受体分为毒蕈碱
型受体(ｍｕｓｃａｒｉｎｉｃ ａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒꎬ Ｍ 受体)和烟碱
型受体(ｎｉｃｏｔｉｎｉｃ ａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒꎬ Ｎ 受体)ꎮ 目前ꎬ相
关的实验研究主要集中于 Ｍ 受体及其拮抗剂对近视发生
发展的影响ꎮ
２.１ Ｍ 受体在近视中的作用　 Ｍ 受体是三磷酸鸟苷结合
蛋白(Ｇ 蛋白)偶联受体ꎬ包括 Ｍ１、Ｍ２、Ｍ３、Ｍ４ 和 Ｍ５ 五种
亚型ꎬ在眼部组织发育中起着重要的调节作用ꎮ 早期研究
已证实实验性近视中ꎬ树鼩视网膜中 Ｍ 受体各亚型的表
达无差异ꎬ而豚鼠巩膜中 Ｍ１ / ４ 受体表达上调ꎮ Ｔｏｎｇ
等[２２]在形觉剥夺 ６ｗｋ 的白化兔中发现ꎬ其睫状肌和脉络
膜组织中 Ｍ 受体的五种亚型表达均下调ꎬ并且该作用可
被地巴唑所抑制ꎮ 豚鼠在绿色频闪光诱导的近视眼模型
中ꎬ巩膜和视网膜上 Ｍ１ 受体的表达均低于对照组[２３]ꎮ 这
些研究结果的差异是否由物种和近视造模方法不同所导
致ꎬ还有待进一步研究ꎮ 非选择性 Ｍ 受体拮抗剂阿托品
应用于临床近视防控的有效性已得到初步认可ꎬ关于阿托
品控制近视的相关机制遂成为研究热点ꎮ 已有报道阿托
品可能是通过调控胆碱能 Ｍ 受体和a２肾上腺素能受体来

发挥控制近视作用[２４]ꎬ而非通过调节系统途径ꎮ 另外ꎬ阿
托品也可通过刺激视网膜上一氧化氮(ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅꎬ ＮＯ)、
ＤＡ 的释放ꎬ 及 促 进 巩 膜 重 塑 过 程 来 抑 制 近 视 的 发
展[２５－２６]ꎮ Ｃａｒｒ 等[２７]通过阿托品和a２肾上腺素能受体激动
剂胍法辛联合治疗 ＦＤＭ 鸡ꎬ发现联合给药的效果大于单
独注射ꎬ显示二者具有叠加的效应ꎮ 阿托品控制近视的机
制较为复杂ꎬ单一途径并不能完全解释其作用ꎮ

与阿托品效果类似ꎬ选择性 Ｍ１ / Ｍ４ 受体拮抗剂哌仑
西平可有效阻断实验性近视的发生ꎮ 虽然哌仑西平曾被
用于儿童近视的治疗ꎬ但其临床效果仍不如阿托品ꎮ 哌仑
西平的生物利用度较差ꎬ而以 １∶ １ 的比例添加山梨酸配置
成微胶粒后ꎬ其生物利用度可提高到 １. ５ 倍[２８]ꎮ Ｎｉｃｋｌａ
等[２９]分别研究了哌仑西平和阿托品给药时间对 ＬＩＭ 鸡的
影响ꎬ发现哌仑西平在中午给药时对近视抑制作用最佳ꎬ
而阿托品的疗效基本不受给药时间的影响ꎬ这支持临床上
低浓度阿托品用于防控近视时在用药时间上的非特异性ꎮ
Ｍ４ 受体拮抗剂曼巴毒素 ３(Ｍｕｓｃａｒｉｎｉｃ ｔｏｘｉｎ－３ꎬＭＴ－３)与
阿托品类似ꎬ可以通过肾上腺素能受体发挥作用[２４]ꎬ但
ＭＴ－３ 的有效浓度范围较阿托品更广ꎬ可在较低的浓度下
继续抑制近视ꎮ 此外ꎬＭ２ / Ｍ４ 受体拮抗剂喜巴辛也可通
过抑制眼球生长从而延缓 ＦＤＭ 进展ꎬ且尚未发现对视网
膜的毒性作用ꎮ 多种 Ｍ 受体拮抗剂均可阻断近视进展ꎬ
提示 Ｍ 受体是控制近视的重要靶点ꎮ
２.２ Ｎ受体在近视中的作用　 Ｎ 受体属于兴奋性跨膜阳离
子通道ꎬ已有报道视网膜 Ｎ 受体参与眼球生长发育的调
控[３０]ꎮ 由于 Ｎ 受体的亚型繁多和性质复杂ꎬ目前针对 Ｎ
受体对近视影响的研究较少ꎬ且主要集中于 Ｎ 受体激动
剂尼古丁ꎮ Ｔｈｏｍｓｏｎ 等[３１] 在鸡的玻璃体腔内注射尼古丁
抑制了 ＦＤＭ 进展ꎬ但不能阻止玻璃体腔 ＤＡ 的下调ꎮ 尼
古丁是烟草烟雾的重要成分ꎬ母亲产前或儿童时期被动接
触烟草烟雾与儿童近视程度较轻或远视程度较高有
关[３２]ꎮ 可替宁作为尼古丁在人体内的主要初级代谢产
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物ꎬ常用来衡量烟草烟雾的暴露程度ꎮ 一项韩国的流行病
学调查研究发现ꎬ尿液中可替宁的水平与近视程度呈负相
关[３３]ꎮ 整体而言ꎬ关于 Ｎ 受体对屈光的影响尚未完全
阐明ꎮ
３多巴胺能通路与胆碱能通路之间的联系

多巴胺能和胆碱能通路之间存在相互作用ꎮ 胞磷胆
碱是 Ａｃｈ 合成途径中胆碱的来源ꎬ因其安全性及耐受性被
作为一种膳食补充剂ꎬ用于治疗青光眼和神经系统疾病ꎮ
ＦＤＭ 豚鼠视网膜 ＤＡ 表达下调ꎬ而腹腔注射胞磷胆碱使其
ＤＡ 水平增加[３４]ꎬ提示胞磷胆碱可以刺激多巴胺能系统ꎬ
通过增加 ＤＡ 的分泌水平从而延缓近视的发展ꎬ在近视防
控上可能有良好的临床应用前景ꎮ Ｔｈｏｍｓｏｎ 等[３１] 向鸡
ＦＤＭ 模型眼玻璃体腔注射 Ｍ 受体激动剂氧化震颤素和毛
果芸香碱后发现ꎬ与阿托品类似ꎬ两者都可通过刺激 ＤＡ
的释放进而抑制 ＦＤＭ 的发展ꎻ并指出胆碱能受体激动剂
和拮抗剂的作用相似ꎬ分析可能原因是胆碱能药物的作用
位点与其他受体存在交叉反应[３５]ꎮ 胆碱能信号可能通过
下游调节多巴胺能通路ꎬ从而在近视的发生发展中发挥
作用ꎮ

但并非所有研究都支持以上观点ꎮ 螺哌隆和毛果芸
香碱联合用药后可显著减弱毛果芸香碱对近视的抑制效
果[３１]ꎮ 阿托品和 ＭＴ－３ 均可有效抑制形觉剥夺眼眼轴的
增长ꎬ螺哌隆联合 ＭＴ－３ 可抑制 ＭＴ－３ 对近视的控制效
果[３６]ꎬ但螺哌隆未能阻断阿托品对近视的控制进程[３１]ꎬ
可能原因是阿托品通过非胆碱能如 ５－羟色胺受体途径发
挥作用[３７]ꎮ 另有研究[３８] 显示阿托品和 ＡＰＯ 都可抑制鸡
ＦＤＭ 进展ꎬ但联合用药对 ＦＤＭ 的抑制效果却比阿托品单
独使用差ꎬ这可能与多巴胺能神经元和胆碱能神经元抑制
近视机制不同有关ꎮ 目前关于多巴胺能和胆碱能通路在
近视中的相互作用仍有待进一步明确ꎮ

阿托品和多巴胺能药物用于控制近视时似乎存在共
同的作用位点ꎮ Ｚｈｏｕ 等[１３] 发现 ＦＤＭ 豚鼠的脉络膜血流
灌注明显下降ꎬ分别使用 ＡＰＯ 和阿托品处理后ꎬ结果显示
二者都可以提高脉络膜血流灌注ꎬ并阻断近视发展ꎮ
Ａｓｈｂｙ 等[３９]观察到 ＦＤＭ 鸡视网膜中 ＺＥＮＫ ｍＲＮＡ 表达持
续下降ꎬ而在玻璃体腔分别注射 ＡＤＴＮ 和阿托品 １ｈ 后发
现其表达均上调ꎬ提示阿托品和 ＡＤＴＮ 都在视觉发育的早
期参与近视的调控ꎮ 另外ꎬＮＯ 是视网膜上的神经递质之
一ꎬ兼有第一、第二信使的特征ꎬ可介导 ＤＡ 对实验性近视
的调控进程[４０]ꎬ同时也可参与阿托品控制近视的发展过
程[２５]ꎬ提示眼内 ＮＯ 是一种关键信号ꎬ通过调控视觉信号
的转导来影响眼球的生长发育ꎮ 多巴胺能通路、胆碱能通
路和 ＮＯ 信号通路之间相互联系ꎬ共同调控近视的发生
发展ꎮ
４结语

综上所述ꎬ多巴胺能通路和胆碱能通路是近视发生发
展过程中的关键因素ꎬ通过构成复杂的网络系统对视网膜
上关键信号进行传递ꎬ从而在调控眼球生长与屈光发育方
面发挥重要作用ꎮ 大部分实验结果支持 ＤＡ 及 Ｍ 受体拮
抗剂对实验性近视有抑制作用ꎮ 随着研究的深入ꎬ多巴胺
能和胆碱能信号通路在近视发生和发展中的联系也被进
一步揭示ꎮ 药理学实验证实胆碱能信号的改变可能会影
响眼部 ＤＡ 的合成ꎬ通过两个系统药物的联合应用发现两
条信号通路之间相互影响ꎬ可能存在共同的作用位点ꎮ 但
近视中两通路之间的相互作用较为复杂ꎬ目前相关研究得

出的结论尚不统一ꎮ 未来仍需要更多的研究去充分认识
各信号通路转导的作用机制ꎬ探讨通路之间的相互作用的
方式和关联ꎬ从而建立完整的信号网络系统ꎬ以期进一步
地揭示近视发病机制ꎮ 针对关键靶点进行深入的分析和
研究ꎬ基于靶点寻求特异性药物或新技术ꎬ将有助于近视
干预措施的设计ꎬ为临床近视药物的开发奠定基础ꎮ
参考文献

１ Ｂａｉｒｄ ＰＮꎬ Ｓａｗ ＳＭꎬ Ｌａｎｃａ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｙｏｐｉａ. Ｎａｔ Ｒｅｖ Ｄｉｓ Ｐｒｉｍｅｒｓ
２０２０ꎻ６:９９
２ Ｗｅｉｓｓ Ｓꎬ Ｓｃｈａｅｆｆｅｌ Ｆ. Ｄｉｕｒｎａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｒｈｙｔｈｍｓ ｉｎ ｔｈｅ ｃｈｉｃｋｅｎ ｅｙｅ:
ｒｅｌａｔｉｏｎ ｔｏ ｍｙｏｐｉａ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ａｎｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｏｐａｍｉｎｅ ｌｅｖｅｌｓ. Ｊ Ｃｏｍｐ
Ｐｈｙｓｉｏｌ Ａ １９９３ꎻ１７２(３):２６３－２７０
３ Ｊｉ ＳＭꎬ Ｍａｏ ＸＹꎬ Ｚｈａｎｇ ＹＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ Ｍ－ ｏｐｓｉｎ － ｂａｓｅｄ
ｃｏｌｏｒ ｖｉｓｉｏｎ ｔｏ ｒｅｆｒａｃｔｉｖｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｉｎ ｍｉｃｅ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０２１ꎻ
２０９:１０８６６９
４ Ｄｈａｋａｌ Ｒꎬ Ｓｈａｈ Ｒꎬ Ｈｕｎｔｊｅｎｓ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｉｍｅ ｓｐｅｎｔ ｏｕｔｄｏｏｒｓ ａｓ ａｎ
ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｆｏｒ ｍｙｏｐｉａ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ: ａｎ ｏｖｅｒｖｉｅｗ ｏｆ
ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗｓ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｏｐｔ ２０２２ꎻ４２(３):５４５－５５８
５ Ｌａｎｄｉｓ ＥＧꎬ Ｃｈｒｅｎｅｋ ＭＡꎬ Ｃｈａｋｒａｂｏｒｔｙ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓ
ｄｏｐａｍｉｎｅ ｐｒｅｖｅｎｔｓ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｍｉｃｅ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０２０ꎻ１９３:１０７９５６
６ Ｂｅｒｇｅｎ ＭＡꎬ Ｐａｒｋ ＨＮꎬ Ｃｈａｋｒａｂｏｒｔｙ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｌｔｅｒｅｄ ｒｅｆｒａｃｔｉｖｅ
ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｉｎ ｍｉｃｅ ｗｉｔｈ ｒｅｄｕｃｅｄ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｏｐａｍｉｎｅ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１６ꎻ５７(１０):４４１２－４４１９
７ Ｔｈｏｍｓｏｎ Ｋꎬ Ｋａｒｏｕｔａ Ｃꎬ Ｍｏｒｇａｎ Ｉꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ
ｔｏｐｉｃａｌ ｌｅｖｏｄｏｐａ ｉｎ ａ ｃｈｉｃｋ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０１９ꎻ９:１８３４５
８ Ｔｈｏｍｓｏｎ Ｋꎬ Ｍｏｒｇａｎ Ｉꎬ Ｋａｒｏｕｔａ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｅｖｏｄｏｐａ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｔｈｅ
ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｌｅｎｓ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｃｈｉｃｋｓ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０２０ꎻ１０:１３２４２
９ Ｔｈｏｍｓｏｎ Ｋꎬ Ｋａｒｏｕｔａ Ｃꎬ Ａｓｈｂｙ Ｒ. Ｔｏｐｉｃａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｏｐａｍｉｎｅｒｇｉｃ
ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｃａｎ ｉｎｈｉｂｉｔ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｃｈｉｃｋｓ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０２０ꎻ
２００:１０８２３３
１０ Ｘｉａｏ ＨＳꎬ Ｌｉｎ ＳＤꎬ Ｊｉａｎｇ ＤＤꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ
ｓｉｇｎａｌ－ ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｋｉｎａｓｅ ｇｅｎｅｓ ｗｉｔｈ ｍｙｏｐｉａ: ａ ｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌ ｓｔｕｄｙ ｏｆ
Ｃｈｉｎｅｓｅ ｃｈｉｌｄｒｅｎ. Ｆｒｏｎｔ Ｇｅｎｅｔ ２０２１ꎻ１２:６５４８６９
１１ Ｍａｔｈｉｓ Ｕꎬ Ｆｅｌｄｋａｅｍｐｅｒ Ｍꎬ Ｗａｎｇ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｎ ｒｅｔｉｎａｌ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｐｏｓｓｉｂｌｙ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｍｙｏｐｉａ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｂｙ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｉｎ ｔｈｅ
ｃｈｉｃｋｅｎ. Ｇｒａｅｆｅｓ Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ２５８(２):３１９－３３３
１２ Ｗｕ ＸＨꎬ Ｌｉ ＹＹꎬ Ｚｈａｎｇ ＰＰꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｎａｌｔｅｒｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｏｐａｍｉｎｅ ｌｅｖｅｌｓ
ｉｎ ａ Ｃ５７ＢＬ / ６ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｆｏｒｍ － ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１５ꎻ５６(２):９６７－９７７
１３ Ｚｈｏｕ Ｘꎬ Ｚｈａｎｇ Ｓꎬ Ｚｈａｎｇ ＧＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｂｌｏｏｄ
ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｃａｎ ｉｎｈｉｂｉｔ ｆｏｒｍ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ Ｇｕｉｎｅａ ｐｉｇｓ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０２０ꎻ６１(１３):２５
１４ Ｔｈｏｍｓｏｎ Ｋꎬ Ｋａｒｏｕｔａ Ｃꎬ Ａｓｈｂｙ Ｒ. Ｆｏｒｍ － ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｌｅｎｓ －
ｉｎｄｕｃｅｄ ｍｙｏｐｉａ ａｒｅ ｓｉｍｉｌａｒｌｙ ａｆｆｅｃｔｅｄ ｂｙ ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ ｍａｎｉｐｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ｔｈｅ ｄｏｐａｍｉｎｅｒｇｉｃ ｓｙｓｔｅｍ ｉｎ ｃｈｉｃｋｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０２０ꎻ６１
(１２):４
１５ Ｃｈｕａｎｇ ＫＫꎬ Ｒｕｃｋｅｒ ＦＪ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｄｏｐａｍｉｎｅ ｉｎ ｅｙｅ ｇｒｏｗｔｈ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ
ｔｏ ｃｏｌｏｒ ａｎｄ ｌｕｍｉｎａｎｃｅ ｆｌｉｃｋｅｒ ｉｎ ｃｈｉｃｋｓ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０１９ꎻ１８９:１０７８２２
１６ Ｃｈｅｎ Ｓꎬ Ｚｈｉ ＺＮꎬ Ｒｕａｎ ＱＱꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｒｉｇｈｔ ｌｉｇｈｔ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ ｆｏｒｍ －
ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ Ｍｙｏｐｉａ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｏｐａｍｉｎｅ Ｄ１ ｒｅｃｅｐｔｏｒ
ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｉｎ ｔｈｅ ＯＮ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｒｅｔｉｎａ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１７ꎻ５８
(４):２３０６－２３１６
１７ Ｚｈａｎｇ Ｓꎬ Ｙａｎｇ ＪＬꎬ Ｒｅｉｎａｃｈ ＰＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｏｐａｍｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｓｕｂｔｙｐｅｓ
ｍｅｄｉａｔｅ ｏｐｐｏｓｉｎｇ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｆｏｒｍ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｐｉｇｍｅｎｔｅｄ Ｇｕｉｎｅａ
ｐｉｇｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１８ꎻ５９(１１):４４４１－４４４８
１８ Ｊｉａｎｇ ＬＱꎬ Ｌｏｎｇ ＫＬꎬ Ｓｃｈａｅｆｆｅｌ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｄｏｐａｍｉｎｅｒｇｉｃ ａｇｅｎｔｓ
ｏｎ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｎａｔｕｒａｌｌｙ ｏｃｃｕｒｒｉｎｇ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ａｌｂｉｎｏ Ｇｕｉｎｅａ ｐｉｇｓ (Ｃａｖｉａ
ｐｏｒｃｅｌｌｕｓ). Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１４ꎻ５５(１１):７５０８－７５１９
１９ Ｈｕａｎｇ ＦＲꎬ Ｗａｎｇ ＱＳꎬ Ｙａｎ ＴＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｔｈｅ ｄｏｐａｍｉｎｅ Ｄ２
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｉｎ ｆｏｒｍ－ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｍｉｃｅ: ｓｔｕｄｉｅｓ ｗｉｔｈ ｆｕｌｌ ａｎｄ ｐａｒｔｉａｌ
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Ｄ２ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｇｏｎｉｓｔｓ ａｎｄ ｋｎｏｃｋｏｕｔｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０２０ꎻ６１
(６):４７
２０ Ｗａｒｄ ＡＨꎬ Ｓｉｅｇｗａｒｔ ＪＴꎬ Ｆｒｏｓｔ ＭＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌｌｙ－ａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄ
ｄｏｐａｍｉｎｅ Ｄ２－ｌｉｋｅ (ａｎｄ Ｄ４)ꎬ ｂｕｔ ｎｏｔ Ｄ１－ｌｉｋｅꎬ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｇｏｎｉｓｔｓ ｒｅｄｕｃｅ
ｆｏｒｍ－ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｔｒｅｅ ｓｈｒｅｗｓ. Ｖｉｓ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ ２０１７ꎻ３４:Ｅ００３
２１ ＭｃＣａｒｔｈｙ ＣＳꎬ Ｍｅｇａｗ Ｐꎬ Ｄｅｖａｄａｓ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｏｐａｍｉｎｅｒｇｉｃ ａｇｅｎｔｓ
ａｆｆｅｃｔ ｔｈｅ ａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｂｒｉｅｆ ｐｅｒｉｏｄｓ ｏｆ ｎｏｒｍａｌ ｖｉｓｉｏｎ ｔｏ ｐｒｅｖｅｎｔ ｆｏｒｍ －
ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２００７ꎻ８４(１):１００－１０７
２２ Ｔｏｎｇ ＬＹꎬ Ｃｕｉ ＤＭꎬ Ｚｅｎｇ ＪＷ. Ｔｏｐｉｃａｌ ｂｅｎｄａｚｏｌ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ｍｙｏｐｉａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｄｅｃｒｅａｓｅｓ ｔｈｅ ｏｃｕｌａｒ ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＨＩＦ － １α
ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ｙｏｕｎｇ ｒａｂｂｉｔｓ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｏｐｔ ２０２０ꎻ４０(５):５６７－５７６
２３ Ｔａｏ Ｙꎬ Ｌｉ ＸＬꎬ Ｓｕｎ ＬＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｇｒｅｅｎ ｆｌｉｃｋｅｒｉｎｇ ｌｉｇｈｔ ｏｎ
ｍｙｏｐｉａ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ａｎｄ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｍ１ ｍｕｓｃａｒｉｎｉｃ ａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｉｎ Ｇｕｉｎｅａ ｐｉｇｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ１１(１１):１７５５－１７６０
２４ Ｃａｒｒ ＢＪꎬ Ｍｉｈａｒａ Ｋꎬ Ｒａｍａｃｈａｎｄｒａｎ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｙｏｐｉａ － ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｍｕｓｃａｒｉｎｉｃ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｎｔａｇｏｎｉｓｔｓ ｂｌｏｃｋ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ
Ａｌｐｈａ２Ａ－ａｄｒｅｎｏｃｅｐｔｏｒｓ ｉｎ ｖｉｔｒｏ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１８ꎻ５９(７):
２７７８－２７９１
２５ Ｃａｒｒ ＢＪꎬ Ｓｔｅｌｌ ＷＫ. Ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ( ＮＯ) ｍｅｄｉａｔｅｓ ｔｈｅ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ
ｆｏｒｍ－ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａ ｂｙ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｉｎ ｃｈｉｃｋｓ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０１６ꎻ６:９
２６ Ｃｒｉｓｔａｌｄｉ Ｍꎬ Ｏｌｉｖｉｅｒｉ Ｍꎬ Ｐｅｚｚｉｎｏ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｔｒｏｐｉｎｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｌｙ
ｍｏｄｕｌａｔｅｓ ＥＣＭ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｂｙ ｏｃｕｌａｒ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓꎬ ａｎｄ ｉｔｓ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ
ｔｏｘｉｃｉｔｙ ｉｓ ｂｌｕｎｔｅｄ ｂｙ ｃｏｌｏｓｔｒｕｍ. Ｂｉｏｍｅｄｉｃｉｎｅｓ ２０２０ꎻ８(４):７８
２７ Ｃａｒｒ ＢＪꎬ Ｎｇｕｙｅｎ ＣＴꎬ Ｓｔｅｌｌ ＷＫ. Ａｌｐｈａ２－ａｄｒｅｎｏｃｅｐｔｏｒ ａｇｏｎｉｓｔｓ ｉｎｈｉｂｉｔ
ｆｏｒｍ－ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｔｈｅ ｃｈｉｃｋ. Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｔｏｍ ２０１９ꎻ１０２(４):
４１８－４２５
２８ Ｌｉ ＹＮꎬ Ｚｈａｎｇ Ｙꎬ Ｌｉ ＰＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｏｎ － ｐａｉｒｅｄ ｐｉｒｅｎｚｅｐｉｎｅ － ｌｏａｄｅｄ
ｍｉｃｅｌｌｅｓ ａｓ ａｎ ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｓｙｓｔｅｍ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ.
Ｎａｎｏｍｅｄ Ｎａｎｏｔｅｃｈｎｏｌ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄ ２０１７ꎻ１３(６):２０７９－２０８９
２９ Ｎｉｃｋｌａ ＤＬꎬ Ｊｏｒｄａｎ Ｋꎬ Ｙａｎｇ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｉｍｅ － ｏｆ － ｄａｙ ｏｎ
ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ｌｅｎｓ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｍｙｏｐｉａ ｂｙ ｑｕｉｎｐｉｒｏｌｅꎬ ｐｉｒｅｎｚｅｐｉｎｅ ａｎｄ
ａｔｒｏｐｉｎｅ ｉｎ ｃｈｉｃｋｓ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０１９ꎻ１８１:５－１４

３０ Ｓｔｏｎｅ ＲＡꎬ Ｓｕｇｉｍｏｔｏ Ｒꎬ Ｇｉｌｌ ＡＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｎｉｃｏｔｉｎｉｃ ａｎｔａｇｏｎｉｓｔｓ
ｏｎ ｏｃｕｌａｒ ｇｒｏｗｔｈ ａｎｄ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｍｙｏｐｉａ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ
２００１ꎻ４２(３):５５７－５６５
３１ Ｔｈｏｍｓｏｎ Ｋꎬ Ｋｅｌｌｙ Ｔꎬ Ｋａｒｏｕｔａ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ
ｂｙ ｗｈｉｃｈ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｍｙｏｐｉａ: ｅｖｉｄｅｎｃｅ ａｇａｉｎｓｔ ｃｈｏｌｉｎｅｒｇｉｃ
ｈｙｐｅｒａｃｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｏｐａｍｉｎｅ ｒｅｌｅａｓｅ. Ｂｒ Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ ２０２１ꎻ
１７８(２２):４５０１－４５１７
３２ Ｅｌ － Ｓｈａｚｌｙ ＡＡ. Ｐａｓｓｉｖｅ ｓｍｏｋｉｎｇ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｍｉｇｈｔ ｂｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ｈｙｐｅｒｍｅｔｒｏｐｉａ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｏｐｔ ２０１２ꎻ３２(４):３０４－３０７
３３ Ｎａｍ ＧＥꎬ Ｈｗａｎｇ ＢＥꎬ Ｌｅｅ ＹＣꎬｅｔ ａｌ. Ｌｏｗｅｒ ｕｒｉｎａｒｙ ｃｏｔｉｎｉｎｅ ｌｅｖｅｌ ｉｓ
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