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摘要
眼底血管作为缺氧损伤的靶点之一ꎬ是监测疾病进展的重
要窗口ꎮ 诸多研究表明ꎬ部分眼底血管损伤与睡眠呼吸障
碍相关ꎮ 文章总结了阻塞性睡眠呼吸暂停(ＯＳＡ)可以通
过引起视网膜中央动脉血流动力学改变、视网膜静脉阻
塞、视网膜微血管异常及脉络膜厚度改变造成眼底病变ꎮ
机制方面ꎬ主要与 ＯＳＡ 特征性间歇低氧所致血流动力学
异常、氧化应激和炎症反应、血液成分改变、内皮功能障
碍、神经内分泌及代谢紊乱有关ꎮ 文章系统梳理了 ＯＳＡ
与眼底血管损伤的研究成果和内在机制ꎬ旨在寻找敏感且
特异的眼底血管生物标志物ꎬ以期实现 ＯＳＡ 及其并发症
的早期检测ꎮ
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０引言
阻塞性睡眠呼吸暂停(ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａꎬ ＯＳＡ)

是一种与睡眠相关的慢性呼吸障碍疾病ꎬ其主要特点表现
为在睡眠期间多次发生上呼吸道的堵塞现象ꎬ使得呼吸气
流反复出现部分中断或完全停止的情况ꎬ从而引起睡眠碎
片化、间歇性缺氧和高碳酸血症[１]ꎮ ＯＳＡ 通过氧化应激、
交感神经功能紊乱、血压飙升、心率加快、胰岛素抵抗、血
小板聚集增强、内皮功能紊乱和全身炎症加重等多种途径
与心血管－代谢性疾病密切相关[２]ꎮ

眼底血管作为缺氧损伤的重要靶点ꎬ其结构与功能改
变与 ＯＳＡ 有着密切的联系ꎮ 眼底血管包括视网膜血管及
与其紧密相连的脉络膜血管ꎮ 视网膜血管与人体重要器
官(如脑、心脏、肾脏等)的微血管直径相当ꎬ既往研究发
现ꎬ视网膜微循环的异常改变与身体其余组织器官的微血
管病变之间存在着广泛的联系[３]ꎮ 眼底血管作为全身微
循环系统的一部分ꎬ具有可直接、无创观测并且多次评估
的独特优势ꎬ可借助眼底视网膜血管来判断全身血管状
况ꎬ进而判断 ＯＳＡ 对其他靶器官的损害情况[４]ꎮ 目前有
关 ＯＳＡ 与眼底血管损伤的研究较少ꎬ且缺乏系统综述介
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绍目前研究进展ꎮ 本文将系统介绍 ＯＳＡ 与视网膜中央动
脉(ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ａｒｔｅｒｙꎬ ＣＲＡ)血流动力学改变、视网膜静
脉阻塞( ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬ ＲＶＯ)、视网膜微血管异常
及脉络膜厚度改变的相关性ꎬ以及可能的致病机制ꎮ
１ ＣＲＡ血流动力学改变

ＣＲＡ 负责为视网膜神经上皮层内的五层组织提供氧
气和营养[５]ꎮ ＣＲＡ 属于终末血管ꎬ各分支之间互不吻合ꎬ
若出现阻塞或血流受阻的情况ꎬ将使视网膜内层组织陷入
缺血状态ꎬ进而引发急性无痛性的视力急剧下降甚至完全
丧失ꎬ此即为视网膜中央动脉阻塞( ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ａｒｔｅｒｙ
ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬ ＣＲＡＯ) [６]ꎮ 虽然尚无研究发现 ＯＳＡ 与 ＣＲＡＯ
的联系ꎬ但是有诸多研究表明ꎬＯＳＡ 患者的 ＣＲＡ 血流动力

学存在异常ꎮ
Ｋａｒａｋｕｃｕｋ 等[７]采用眶周多普勒超声测量 ＣＲＡ 的阻

力指数(ｄｒａｇ ｉｎｄｅｘꎬ ＲＩ)ꎬ发现虽然视网膜中央动脉阻力指
数(ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ａｒｔｅｒｙ ｄｒａｇ ｉｎｄｅｘꎬ ＣＲＡＲＩ)在 ＯＳＡ 患者与
对照组间差异无统计学意义ꎬ但 ＣＲＡＲＩ 与视野平均缺损
值呈正相关ꎮ 这提示 ＯＳＡ 患者的视野缺损可能由视神经

灌注缺陷引起ꎬ且随着 ＲＩ 的增加而加重ꎮ 王菊芳等[８] 按
照呼吸暂停低通气指数(ａｐｎｅａ ａｎｄ ｈｙｐｏｐｎｅａ ｉｎｄｅｘꎬ ＡＨＩ)
将 ＯＳＡ 患者分成轻度组(ＡＨＩ<２０)和中重度组(ＡＨＩ≥
２０)ꎬ 使 用 彩 色 多 普 勒 血 流 显 像 分 别 测 量 眼 动 脉
(ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ ａｒｔｅｒｙꎬ ＯＡ)ꎬ ＣＲＡ 及睫状后动脉 ( ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ
ｃｉｌｉａｒｙ ａｒｔｅｒｙꎬ ＰＣＡ) 的 收 缩 期 峰 值 速 度 ( ｐｅａｋ ｓｙｓｔｏｌｉｃ
ｖｅｌｏｃｉｔｙꎬ ＰＳＶ)和舒张末速度(ｅｎｄ ｄｉａｓｔｏｌｉｃ ｖｅｌｏｃｉｔｙꎬ ＥＤＶ)
及 ＲＩꎮ 结果显示 ＯＳＡ 组的 ＣＲＡ 血流速度(ＰＳＶ、ＥＤＶ)显
著高于对照组ꎬ中重度 ＯＳＡ 组的 ＰＣＡ 血流速度( ＰＳＶ、
ＥＤＶ)显著高于对照组ꎬ且中重度 ＯＳＡ 组的平均血氧饱和

度与 ＰＣＡ(ＰＳＶ、ＥＤＶ)呈负相关ꎮ 张兰兰等[９]同样将 ＯＳＡ
患者分成轻度组(ＡＨＩ<２０)和中重度组(ＡＨＩ≥２０)两组ꎬ研
究发现中重度 ＯＳＡ 组的 ＰＣＡ 内径和 ＣＲＡ 的收缩期血流速
度分别为 ０.１０(０.１３ꎬ０.０７)ｃｍ 和 １６.５(１９.４０ꎬ１３.１０)ｃｍ / ｓꎬ显
著高于对照组 ０.０５(０.０９ꎬ０.０４) ｃｍ 和 １１.３(１６.７０ꎬ８.２０)
ｃｍ / ｓꎮ ＣＲＡ 的 ＥＤＶ 在正常组、轻度 ＯＳＡ 组、中重度 ＯＳＡ
组均存在差异ꎬ其中以中重度 ＯＳＡ 组的 ＥＤＶ 最高ꎬ达到
８.９０(９.９０ꎬ５.１０) ｃｍ / ｓꎮ 同时还发现 ＯＡ、ＰＣＡ 血管内径均
与潮气末二氧化碳负相关ꎻＣＲＡ 的 ＰＳＶ 与最低血氧饱和
度负相关ꎻＣＲＡ 的 ＥＤＶ 与潮气末二氧化碳负相关、与平均

血氧饱和正度相关ꎮ 这一现象反映出 ＯＳＡ 患者眼动脉、
睫状后动脉和 ＣＲＡ 的管腔直径与血液流速都出现了变
化ꎬ与健康对照组相比ꎬ这些患者的眼部血管自我调节能

力呈现出降低的趋势ꎮ 但 Çｅｋｉç 等[１０] 却得出了不同的结
论ꎬ通过前瞻性研究纳入了 ３０ 例重度 ＯＳＡ(ＡＨＩ>３０)患者
和 ２８ 例对照组ꎬ用 Ｇｏｌｄｍａｎｎ 压平眼压计测量眼内压

(ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅꎬ ＩＯＰ)ꎬ彩色多普勒超声评估球后血管ꎮ
发现重度 ＯＳＡ 组的 ＩＯＰ 值显著升高(１８.６± １.８ ｍｍＨｇ)ꎮ
ＯＳＡ 组 ＣＲＡ、ＯＡ 的 ＰＳＶ 和 ＥＤＶ 均显著降低ꎬ说明重度
ＯＳＡ 可引起眼压升高和球后循环流速降低ꎬ从而增加眼

底血管损伤的风险ꎮ 考虑到重度 ＯＳＡ 组的平均 ＡＨＩ 评分
为 ６３.２ꎬ由此导致的 ＩＯＰ 升高显著大于对照组 (１３. ７ ±
１.６ ｍｍＨｇ)ꎮ ＩＯＰ 是眼静脉压力的指标ꎬ通过局部动脉血
压(ＯＡ、ＣＲＡ)和 ＩＯＰ 可以自动调节保持眼恒定的灌注压

力梯度[１１]ꎮ 因此ꎬ在重度 ＯＳＡ 患者中ꎬＩＯＰ 显著升高ꎬ较
高的 ＩＯＰ 导致 ＯＡ 和 ＣＲＡ 流速降低ꎮ 慢性缺氧紧密相关
的眼血流加速等代偿机制会逐渐走向失效ꎬ并且存在向失

代偿状态转变的可能性ꎮ 对于 ＯＳＡ 患者ꎬ尤其是病情程
度达到重度的患者ꎬ常规进行眼部检查ꎬ特别是眼压、眼底
检查等ꎬ有助于早期发现眼部并发症ꎬ如青光眼、视网膜病
变等ꎬ以便及时进行干预与治疗ꎮ
２ ＲＶＯ

ＲＶＯ 主要分为视网膜中央静脉阻塞( ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ
ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬ ＣＲＶＯ) 和视网膜分支静脉阻塞 ( ｂｒａｎｃｈ
ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬ ＢＲＶＯ) [１２]两种类型ꎬ属于较为常见

的视网膜血管病变ꎬ在所有视网膜血管疾病中ꎬ其发病率
仅低于糖尿病视网膜病变ꎬ并且是导致失明的重要因素之
一[１３]ꎮ ＲＶＯ 的病因较为复杂ꎬ与全身性疾病ꎬ如动脉高血

压、消化性溃疡病、脑血管疾病、慢性肺动脉高压、糖尿病、
高脂血症、吸烟和甲状腺疾病等均有关[１４]ꎮ

Ｌｅｒｏｕｘ ｌｅｓ Ｊａｒｄｉｎｓ 等[１５] 在 ２００９ 年报道了 ３ 例同时患

有 ＲＶＯ 和 ＯＳＡ 的病例ꎬ首次提出了 ＲＶＯ 与 ＯＳＡ 之间可
能存在关联ꎬ并提出 ＯＳＡ 可能导致 ＲＶＯ 的病情加重ꎮ 台
湾一项对 ３５ ６３４ 例 ＲＶＯ 患者的全民性研究发现ꎬＯＳＡ 患
者在排除年龄、性别和共病因素后ꎬＲＶＯ 的发病率增加了

１.９４ 倍[１６]ꎮ Ｗａｎｇ 等[１７]纳入了 ３０ 例近期发生 ＣＲＶＯ 的患
者和 ３０ 例年龄、性别相匹配的非 ＣＲＶＯ 者ꎬ研究显示

ＣＲＶＯ 患 者 的 平 均 ＡＨＩ 和 氧 减 饱 和 度 指 数 ( ｏｘｙｇｅｎ
ｄｅｓａｔｕｒａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘꎬ ＯＤＩ)显著高于对照组ꎬ２２ 例(７３.３３％)
ＣＲＶＯ 患者患有 ＯＳＡꎬ１２ 例 ( ４０. ００％) 非 ＣＲＶＯ 者患有
ＯＳＡꎬ也说明 ＯＳＡ 可能是 ＣＲＶＯ 发展的风险因素或触发因

素ꎮ Ｗａｎ 等[１８]纳入了 ４５ 例 ＲＶＯ 患者和 ４５ 例白内障对照
组患者进行病例对照研究ꎬ发现 ＲＶＯ 患者中 ＯＳＡ 的发病
率显著高于白内障对照组ꎬ且视网膜中央静脉阻塞患者中

ＯＳＡ 的发病率高于视网膜分支静脉阻塞患者ꎮ ＯＳＡ 患者
的血浆中氧化应激参数和炎症生物标志物 (如 ８ －羟
基－２－脱氧鸟苷、Ｃ 反应蛋白、白细胞介素 １β 和肿瘤坏死
因子 α)浓度较高ꎬ且与 ＡＨＩ 呈线性相关ꎮ 这表明 ＯＳＡ 可

导致 ＲＶＯ 患者体内氧化应激和炎症反应加剧ꎬ为临床治
疗提供了新的靶点ꎮ 除传统的治疗 ＲＶＯ 的方法外ꎬ还可
通过针对 ＯＳＡ 的治疗ꎬ如持续气道正压通气(ＣＰＡＰ)等ꎬ
来降低氧化应激和炎症水平ꎬ改善 ＲＶＯ 的预后ꎮ
３视网膜微血管异常

视网膜微血管系统起源于 ＣＲＡꎮ ＣＲＡ 从视神经盘处
进入视网膜ꎬ分支为上、下两支ꎬ进一步细分为浅层和深层
毛细血管丛ꎻ视网膜中央静脉则收集视网膜的血液回流ꎮ
微血管的异常变化ꎬ如血管密度降低、血管直径改变、血流

速度减慢等ꎬ可导致视网膜缺血、缺氧ꎬ进而引发视力下
降、视野缺损等视觉功能障碍ꎮ 此外ꎬ视网膜微血管的变
化还与多种全身性疾病密切相关ꎬ如高血压、糖尿病、动脉

粥样硬化等[１９－２２]ꎮ 近来越来越多的研究表明 ＯＳＡ 与视网
膜微血管损伤密切相关ꎮ

Ｍｏｈｓｅｎｉｎ 等[２３]通过比较 ９ 例 ＯＳＡ 患者和 ７ 例无 ＯＳＡ
的对照组ꎬ报道了 ＯＳＡ 中血管迂曲度显著增加ꎮ 作者提
出ꎬ视网膜血管形态的因素改变可归因于内皮功能障碍、
间歇性动脉血压激增、小静脉压升高、颅内压升高等ꎮ 这

８４２１
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种血管迂曲度增加对视网膜的影响仍不清楚ꎬ可能与闭塞
性和血栓栓塞事件有关ꎮ Ｔｏｎｇ 等[２４] 也得出了相同的结
论ꎬ他们采用眼底照相技术ꎬ对距离视盘边缘 ０.５－１ 个视

盘直径范围内的环形区域中的所有视网膜小动脉和小静
脉进行了评估ꎬ发现中重度 ＯＳＡ 患者视网膜血管变化类
似于轻度高血压视网膜病变ꎮ 排除高血压等混杂因素影
响后ꎬ动脉硬化改变和血管迂曲增加在 ＡＨＩ 较高的患者

中仍更为常见ꎮ 将视网膜小动脉和小静脉的平均横截面
直径分别定义为视网膜中央小动脉当量( ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ
ａｒｔｅｒｉｏｌａｒ ｅｑｕｉｖａｌｅｎｔꎬ ＣＲＡＥ) 和视网膜中央小静脉当量
(ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｎｕｌａｒ ｅｑｕｉｖａｌｅｎｔꎬ ＣＲＶＥ)ꎬ并据此计算出

动静脉比(ａｒｔｅｒｉｏｖｅｎｏｕｓ ｒａｔｉｏꎬ ＡＶＲ)后发现随着 ＯＳＡ 严重
程度的增加ꎬＣＲＡＥ 和 ＡＶＲ 显著降低ꎮ 他们提出这种变
化可能与低氧引起的血管反应性和血流调节能力下降
有关ꎮ

然而 Ｗａｎｇ 等[２５]的研究得出了不同的结论ꎬ他们评估
了 １３３ 例患者ꎬ并报告了与轻中度的 ＯＳＡ 患者相比ꎬ极重

度 ＯＳＡ 患者的 ＡＶＲ 增加ꎮ 考虑到Ｗａｎｇ 等[２５]的研究发现
主要针对极重度 ＯＳＡ 患者ꎬ这些患者可能经历了长期的

慢性间歇性低氧和血流动力学波动ꎬ视网膜血管出现适应
性改变ꎬ视网膜小动脉通过扩张来增加血流量ꎬ以补偿低
氧引起的损伤ꎬ从而导致 ＡＶＲ 升高ꎮ

Ｙｕ 等[２６]使用光学相干断层扫描血管成像评估 ６９ 例
ＯＳＡ 患者的视网膜血管密度ꎬ研究结果显示ꎬ随着 ＯＳＡ 病
情的加重ꎬ中心凹旁及乳头周围的血管密度呈现出下降趋

势ꎮ 他们推测ꎬＯＳＡ 患者视网膜血管密度的减少可能与间
歇性低氧血症以及血流的波动密切相关ꎮ 这些因素共同
作用ꎬ引发了一系列病理生理反应ꎬ包括氧化应激增加、炎
症反应加剧、内皮功能障碍、动脉粥样硬化形成ꎬ最终导致

血管直径的缩小ꎮ Çｏｌａｋ 等[２７]也有同样发现ꎬ他们在研究
中评估了 ２０ 例轻中度 ＯＳＡ 患者、２０ 例重度 ＯＳＡ 患者以

及 ２１ 名健康对照者的视网膜微血管结构ꎮ 他们测量了浅
层和深层视网膜毛细血管丛的血管密度ꎬ以及黄斑中心凹
无血管区(ｆｏｖｅａｌ ａｖａｓｃｕｌａｒ ｚｏｎｅꎬ ＦＡＺ)的面积、直径和非圆
形指数等参数ꎮ 研究结果显示ꎬＯＳＡ 患者的深层视网膜毛

细血管丛血管密度明显降低ꎬ并且与 ＯＳＡ 的严重程度呈
负相关ꎮ 此外ꎬＯＳＡ 患者的 ＦＡＺ 面积显著增大ꎬ且 ＦＡＺ 的
形状变得更加不规则ꎬ这种变化与 ＯＳＡ 的严重程度密切
相关ꎬ尤其在重度 ＯＳＡ 患者中表现得更为显著ꎮ
４脉络膜厚度改变

脉络膜是一种高度血管化的组织ꎬ它在眼睛的生理学
中起着重要的作用ꎮ 脉络膜的血液循环极其丰富ꎬ提供了
视网膜 ８５％的血供ꎮ 除了向视网膜色素上皮及外层视网
膜的光感受器提供氧气和营养外ꎬ脉络膜还可以调节温度

并清除视网膜中的废物[２８]ꎮ 同时它还参与了房水循环和
眼部生长ꎮ 正常情况下ꎬ脉络膜在中央凹下方最厚ꎬ向周

围逐渐变薄ꎬ在鼻侧方向表现得尤为显著ꎮ 这一现象的原
因可能在于ꎬ光感受器在黄斑中心凹处的活动最为活跃ꎬ
且该部位并无直接的视网膜血液供应ꎮ 所以ꎬ中央凹下方
的脉络膜需要最为厚实ꎬ以此来确保提供充足的血液供

应[２９－３１]ꎮ 脉络膜的异常结构或功能与多种眼部和全身疾
病有关ꎮ

Ｋａｒａｃａ 等[３２]在评估了 ７４ 例 ＯＳＡ 患者和 ３３ 名健康对
照者后得出结论ꎬＯＳＡ 的严重程度与脉络膜厚度无显著
相关性ꎮ Ｙｕｖａｃı 等[３３] 也得出了同样的结论ꎬ他们研究共

纳入 ７２ 例ꎬ对照组 １８ 例ꎬ轻度 ＯＳＡ １９ 例ꎬ中度 １６ 例ꎬ重
度 １９ 例ꎮ 在中央黄斑、中央凹下脉络膜、颞脉络膜、鼻脉
络膜厚度的测量方面ꎬ各组之间未发现显著差异ꎮ

然而ꎬＸｉｎ 等[３４]在评估了 ５３ 例 ＯＳＡＳ 患者和 １２ 名健
康对照者后得出了不同的结论ꎮ 他们发现重度 ＯＳＡ 组的

中心凹下脉络膜厚度显著薄于其他三组ꎮ 与对照组和轻
度 ＯＳＡ 组相比ꎬ重度 ＯＳＡ 组从鼻侧至视网膜中央凹 １ ｍｍ
的脉络膜厚度显著较薄ꎮ 脉络膜厚度与屈光度、ＯＤＩ 显著
相关ꎮ 他们提出反复缺氧与觉醒引起的交感神经兴奋、高
碳酸血症、血管生长因子高表达破坏了血管内皮从而导致
血管通透性改变及脉络膜厚度减少ꎮ Ｈｅ 等[３５] 纳入了 ７
项病例对照研究进行荟萃分析ꎬ结果显示与正常对照相

比ꎬ中重度 ＯＳＡ 组的中心凹下脉络膜厚度、中央凹颞侧
１ ｍｍ处和中央凹鼻侧 １ ｍｍ 处的脉络膜厚度均显著降低ꎮ
但轻度 ＯＳＡ 和对照组之间未见显著差异ꎮ 他们总结的原
因是轻度 ＯＳＡ 患者中ꎬ脉络膜的交感神经和副交感神经

纤维可能保持平衡从而使脉络膜血流得以保留ꎮ 这一结
果与 Ｋｈａｙｉ 等[３６]的发现一致ꎮ 相反的是ꎬＯｚｇｅ 等[３７] 评估

了 ４２ 例 ＯＳＡ 患者和 ５６ 名健康对照者ꎬ发现与对照组相
比ꎬＯＳＡ 患者距视网膜中央凹 ０.５－１.５ ｍｍ 处的脉络膜明
显增厚ꎮ 此外ꎬＯＳＡ 患者的脉络膜厚度与 ＡＨＩ 呈负相关ꎮ
他们提出的机制是低氧血症导致颅内压升高ꎬ进而导致脉
络膜厚度增加ꎮ
５机制

目前 ＯＳＡ 引起眼底血管损伤的机制尚未明确ꎬ但多
数研究认为ꎬＯＳＡ 导致机体发生病理改变的主要机制有
以下几点ꎮ
５.１ 血流动力学异常 　 ＯＳＡ 患者睡眠期间反复出现上气
道阻塞导致呼吸暂停和低通气事件ꎬ每次呼吸暂停后ꎬ胸
腔内压力发生急剧变化ꎬ这种压力波动传递至循环系统ꎬ
引起血压的显著波动[３８]ꎮ 长期反复的血压波动增加了视

网膜血管的压力负荷ꎬ导致视网膜小动脉痉挛[３９]ꎮ 血管

内皮细胞受到剪切力损伤ꎬ进而引发血管壁结构和功能的
改变ꎮ 同时ꎬ低氧血症和高碳酸血症引起交感神经兴奋ꎬ
使外周血管收缩(包括视网膜血管)、头部血管出现扩张

现象ꎬ这一变化使得颅内压力相应升高ꎬ导致视盘水肿ꎬ同
时静脉压也有所上升ꎬ视网膜的循环速率因此受到抑
制[４０]ꎮ 此时视网膜血管的血流灌注出现异常ꎬ表现为血

流速度的改变ꎮ 长期的血流灌注异常会导致视网膜血管
内皮细胞缺血、缺氧ꎬ影响血管的正常代谢和功能ꎬ出现眼
底血管损伤ꎮ 但一些极重度 ＯＳＡ 患者ꎬ经历了长期的慢
性间歇性低氧和血流动力学波动后ꎬ视网膜血管出现适应

性改变ꎬ视网膜小动脉通过扩张增加血流量ꎬ以补偿低氧
引起的损伤[２５]ꎮ
５.２ 间歇性缺氧 　 ＯＳＡ 患者在睡眠期间会重复出现呼吸
暂停、通气不足等情况ꎬ导致间歇性缺氧ꎮ 缺氧可通过激
活细胞内的凋亡信号通路ꎬ引起细胞内凋亡相关蛋白表达
和活性改变ꎬ诱导眼底血管内皮细胞、视网膜神经节细胞
等多种细胞发生凋亡ꎬ造成眼底血管结构和功能的损

９４２１
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害[４１]ꎮ 缺氧还会激活血管平滑肌细胞上的钙通道ꎬ细胞
内钙离子浓度的上升ꎬ促使平滑肌细胞发生收缩反应ꎬ血
管管径变小ꎬ血流阻力增加[４２]ꎮ 另外反复的缺氧－再氧合

过程还可通过激活体内的氧化应激反应及一系列炎症通
路ꎬ加剧血管炎症反应ꎻ激活交感神经ꎬ加重血管负担ꎬ改
变血管及结构与功能ꎮ
５.３氧化应激与炎症反应　 在 ＯＳＡ 患者中ꎬ间歇性缺氧可
激活 ＮＡＤＰＨ 氧化酶及黄嘌呤氧化酶ꎬ同时导致线粒体复

合体Ⅰ活性降低与抗氧化剂水平下降ꎬ这些变化共同促使
活性氧(ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓꎬ ＲＯＳ)水平升高ꎬ增加氧化
应激水平[４３]ꎮ 氧化应激可直接损伤视网膜血管内皮细

胞ꎬ破坏血管内皮完整性ꎬ引起血管通透性增加和炎症反
应ꎬ进而引发视网膜血管病变[４４]ꎮ 低氧诱导因子 － １α
(ＨＩＦ－１α)在 ＯＳＡ 患者视网膜血管损伤的炎症过程中起

重要作用[４５]ꎮ 在低氧状态下ꎬＨＩＦ－１α 在视网膜血管内皮
细胞和周围组织中表达增加ꎬ它可以调节多种炎症因子的
表达ꎬ如白细胞介素 － ６ ( ＩＬ － ６)、 肿瘤坏死因子 － α
(ＴＮＦ－α)等ꎮ 这些炎症因子会吸引白细胞黏附到视网膜

血管内皮细胞表面ꎬ白细胞与内皮细胞的黏附增加会进一
步破坏血管内皮的完整性ꎮ 同时ꎬ炎症介质可诱导血管平
滑肌细胞增生和迁移ꎬ进而使视网膜血管壁增厚、管腔变
窄ꎬ影响血管的正常功能[４６]ꎮ
５.４ 血液成分改变 　 ＯＳＡ 患者长期处于低氧状态会刺激
骨髓造血ꎬ进而导致继发性红细胞数量增多ꎬ血液变得更
为黏稠[４７]ꎮ 血液黏稠度的升高使得血流速度变缓ꎬ严重

时甚至出现血液流动停滞ꎬ引发血小板聚集ꎬ从而进一步
降低血流速度[４８]ꎮ 同时ꎬ低氧引起血小板活性增强ꎬ血液

呈高凝状态[４９]ꎮ ＯＳＡ 引起的低氧和炎症反应会干扰凝
血－纤溶系统的平衡[５０]ꎮ 一方面ꎬ炎症因子可以激活凝血

因子ꎬ使血液处于高凝状态ꎻ另一方面ꎬ纤溶酶原激活物抑
制剂－１(ＰＡＩ－１)的表达增加ꎬ抑制纤溶系统的活性ꎬ凝
血－纤溶系统的失衡使得视网膜血管内更容易形成血栓ꎮ
５.５内皮功能障碍 　 ＯＳＡ 与内皮功能障碍密切相关ꎬＯＳＡ
患者体内的一氧化氮等血管舒张因子生成减少[５１]ꎬ而内
皮素－１ 等血管收缩因子水平升高[５２]ꎬ导致血管内皮的舒

缩功能失衡ꎬ视网膜血管的自我调节能力下降ꎬ从而引发
视网膜血管损伤[５３]ꎮ 同时低氧环境下ꎬ视网膜组织会通

过 ＨＩＦ 途径增加血管内皮生长因子( ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬ ＶＥＧＦ)的表达[５４]ꎮ ＶＥＧＦ 是一种强效的血

管通透性和促血管生成因子[５５]ꎬ其过度表达会使视网膜
血管的通透性升高ꎬ从而导致黄斑区出现水肿现象ꎮ 此
外ꎬ它还能推动视网膜新生血管的生成ꎬ这不仅会提高视
网膜出血的风险ꎬ还会增加视网膜脱离的可能性ꎬ从而进

一步加重对视网膜血管的损害ꎮ
５.６ 神经内分泌及代谢紊乱 　 ＯＳＡ 患者因反复夜间微觉
醒、睡眠结构破坏及慢性间歇性低氧血症ꎬ持续激活交感
神经系统ꎬ促使儿茶酚胺、肾素－血管紧张素系统、内皮
素－１等血管活性物质水平升高ꎬ同时抑制内皮型一氧化

氮合酶活性ꎬ导致一氧化氮合成减少ꎬ最终增强交感神经
系统的活性[５６]ꎮ 交感神经系统过度兴奋可直接引起血管
阻力增加ꎬ导致血管内皮功能障碍ꎬ并通过氧化应激、炎症
反应等机制促进眼底血管损伤的发生与发展ꎮ 此外ꎬ慢性

间歇性低氧环境可下调脂肪组织中葡萄糖转运蛋白的表
达ꎬ引发糖代谢紊乱ꎬ进而诱发胰岛素抵抗ꎮ 高血糖状态

促进晚期糖基化终产物(ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｅｎｄ－ｐｒｏｄｕｃｔｓꎬ
ＡＧＥｓ)的生成[５７]ꎬＡＧＥｓ 与内皮细胞表面受体结合后ꎬ激
活下游信号通路ꎬ诱导氧化应激反应和炎症介质释放ꎬ进
一步加剧微循环障碍ꎬ形成恶性循环ꎬ导致眼底血管结构
与功能的损伤ꎮ
６总结

目前普遍认为 ＯＳＡ 是众种内科疾病的一个危险因
素ꎬ近年来ꎬＯＳＡ 与眼科疾病的相关性逐渐受到关注ꎬ其影

响范围广泛ꎬ从眼表[５８]到眼底均有涉及ꎮ 在眼底结构中ꎬ
视网膜和脉络膜作为主要受影响的组织ꎬ其病理变化主要
表现为血管损伤ꎮ 与非 ＯＳＡ 患者相比ꎬＯＳＡ 患者的眼底

血管迂曲度增加ꎬＣＲＡ 血流动力学改变ꎬ视网膜静脉阻塞
发生率增加ꎬ视网膜微血管密度降低ꎬ而脉络膜厚度改变

存在争议ꎮ 一些研究指出 ＯＳＡ 患者脉络膜厚度没有变

化ꎬ其主要原因可能是 ＯＳＡ 严重程度较轻ꎬ脉络膜的自我
调节机制使得血流得以保持ꎻ而另有研究指出 ＯＳＡ 患者

脉络膜可能变薄或者增厚ꎬ其与交感神经兴奋、颅内压升
高等机制相关ꎬ目前需要更多的研究来阐明这一问题ꎮ 眼

底血管作为缺氧的敏感靶点ꎬ深入探究其与 ＯＳＡ 之间的

关联极为关键ꎮ 一方面ꎬＯＳＡ 患者出现眼底血管损伤的概
率上升ꎬ对 ＯＳＡ 患者开展眼底血管检查ꎬ能够助力眼底病

变的早期发现ꎬ防止或延缓不可逆视力损害的发生ꎮ 另一

方面ꎬ眼底血管作为 ＯＳＡ 及相关疾病中一个新兴的靶点ꎬ
其重要性越发显著ꎬ挖掘更具敏感性和特异性的相关眼底

血管生物标志物ꎬ有望达成 ＯＳＡ 及其并发症的早期检测
目标ꎮ 这不仅利于疾病的及时干预ꎬ对疾病的预后评估以

及后续跟踪管理同样意义非凡ꎮ 此外ꎬ目前关于 ＯＳＡ 严

重程度与眼底血管损伤的研究主要集中在 ＡＨＩ、最低氧

饱和度等传统指标上[５９] ꎮ 近年来ꎬ一些新兴指标的出

现ꎬ如低氧负荷和呼吸负荷等指标ꎬ能够很好的预测

ＯＳＡ 并发症ꎬ为该领域的研究提供了新的方向[６０] ꎮ 它们

能够更全面地反映低氧暴露的累积效应ꎬ从而为进一步

研究 ＯＳＡ 引起的低氧程度与眼底血管损伤的相关性奠

定了基础ꎮ
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ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ａｎｄ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ. Ｊ Ｆｒ Ｏｐｈｔａｌｍｏｌꎬ
２００９ꎬ３２(６):４２０－４２４.
[１６] Ｃｈｏｕ ＫＴꎬ Ｈｕａｎｇ ＣＣꎬ Ｔｓａｉ ＤＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ａｎｄ ｒｉｓｋ ｏｆ
ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ: ａ ｎａｔｉｏｎｗｉｄｅ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ － ｂａｓｅｄ ｓｔｕｄｙ ｏｆ
Ｔａｉｗａｎｅｓｅ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１２ꎬ１５４(１):２００－２０５.ｅ１.
[１７ ] Ｗａｎｇ ＹＨꎬ Ｚｈａｎｇ Ｐꎬ Ｃｈｅｎ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ａｎｄ ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｉｎｔ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１９ꎬ１２(１０):１６３４－１６３６.
[１８] Ｗａｎ ＷＣꎬ Ｗｕ Ｚꎬ Ｌｕ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ｉｓ ｒｅｌａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｎａｔ Ｓｃｉ Ｓｌｅｅｐꎬ ２０２１ꎬ１３:２７３－２８１.
[１９] Ｚｈａｎｇ ＺＷꎬ Ｄｅｎｇ Ｃꎬ Ｐａｕｌｕｓ ＹＭ. Ａｄｖａｎｃｅｓ ｉｎ ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ａｎｄ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｆｏｒ ｅａｒｌｙ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｂｉｏｍｅｄｉｃｉｎｅｓꎬ ２０２４ꎬ１２(７):１４０５.
[２０] Ｌｅｅ ＳＪＶꎬ Ｇｏｈ ＹＱꎬ Ｒｏｊａｓ－Ｃａｒａｂａｌｉ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｓｓｅｌｓ ｃａｌｉｂｅｒ ａｎｄ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｈｅａｌｔｈ: ａ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｒｅｖｉｅｗ. Ｓｕｒｖ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２５ꎬ７０(２):１８４－１９９.
[２１] Ｒｕｓｕ ＡＣꎬ Ｈｏｒｖａｔｈ ＫＵꎬ Ｔｉｎｉｃａ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ａｎｄ
ｖａｓｃｕｌａｒ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ: ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ
ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｌｉｆｅ (Ｂａｓｅｌ)ꎬ ２０２４ꎬ１４(４):４４８.
[２２] Ｈａｎｓｓｅｎ Ｈꎬ Ｓｔｒｅｅｓｅ Ｌꎬ Ｖｉｌｓｅｒ Ｗ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｓｓｅｌ ｄｉａｍｅｔｅｒｓ ａｎｄ
ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｒｉｓｋ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２２ꎬ
９１:１０１０９５.
[ ２３ ] Ｍｏｈｓｅｎｉｎ Ａꎬ Ｍｏｈｓｅｎｉｎ Ｖꎬ Ａｄｅｌｍａｎ ＲＡ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ
ｔｏｒｔｕｏｓｉｔｙ ｉｎ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ. Ｃｌｉｎ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１３ꎬ７:７８７－７９２.
[２４] Ｔｏｎｇ ＪＹꎬ Ｇｏｌｚａｎ Ｍꎬ Ｇｅｏｒｇｅｖｓｋｙ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｒｅｔｉｎａｌ
ｖａｓｃｕｌａｒ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１７ꎬ
１８２:７２－８０.
[２５] Ｗａｎｇ ＸＹꎬ Ｗａｎｇ Ｓꎬ Ｌｉｕ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｉｃａｌ
ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｅｘｔｒｅｍｅｌｙ ｓｅｖｅｒｅ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ. Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ Ｊ (Ｅｎｇｌ)ꎬ ２０１７ꎬ１３０(７):８０５－８１０.

[２６] Ｙｕ Ｊꎬ Ｘｉａｏ ＫＬꎬ Ｈｕａｎｇ ＪＪꎬ ｅｔａｌ. Ｒｅｄｕｃｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｓｓｅｌ ｄｅｎｓｉｔｙ ｉｎ
ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ: ａｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｓｔｕｄｙ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０１７ꎬ５８(９):
３５０６－３５１２.
[２７] Çｏｌａｋ Ｍꎬ Öｚｅｋ Ｄꎬ Öｚｃａｎ ＫＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｓｓｅｌ
ｄｅｎｓｉｔｙ ａｎｄ ｆｏｖｅａｌ ａｖａｓｃｕｌａｒ ｚｏｎｅ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ. Ｉｎｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２１ꎬ ４１ ( ４ ):
１３１７－１３２５.
[２８] Ｎｉｃｋｌａ ＤＬꎬ Ｗａｌｌｍａｎ Ｊ. Ｔｈｅ ｍｕｌｔｉｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｃｈｏｒｏｉｄ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ
Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０１０ꎬ２９(２):１４４－１６８.
[２９] Ｉｍａｍｕｒａ Ｙꎬ Ｆｕｊｉｗａｒａ Ｔꎬ Ｍａｒｇｏｌｉｓ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｎｈａｎｃｅｄ ｄｅｐｔｈ
ｉｍａｇｉｎｇ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｏｆ ｔｈｅ ｃｈｏｒｏｉｄ ｉｎ ｃｅｎｔｒａｌ ｓｅｒｏｕｓ
ｃｈｏｒｉｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｒｅｔｉｎａꎬ ２００９ꎬ２９(１０):１４６９－１４７３.
[３０] Ｅｓｍａｅｅｌｐｏｕｒ Ｍꎬ Ｐｏｖａžａｙ Ｂꎬ Ｈｅｒｍａｎｎ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍａｐｐｉｎｇ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ
ａｎｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｖａｒｉａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｕｓｉｎｇ ｔｈｒｅｅ－ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ
１０６０－ ｎｍ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ
２０１１ꎬ５２(８):５３１１－５３１６.
[３１] Ｍａｓｏｎ ＲＨꎬ Ｗｅｓｔ ＳＤꎬ Ｋｉｉｒｅ ＣＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｉｇｈ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ｏｆ ｓｌｅｅｐ
ｄｉｓｏｒｄｅｒｅｄ ｂｒｅａｔｈｉｎｇ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ. Ｒｅｔｉｎａꎬ
２０１２ꎬ３２(９):１７９１－１７９８.
[３２ ] Ｋａｒａｃａ ＥＥꎬ Ｅｋｉｃｉ Ｆꎬ Ｙａｌçıｎ ＮＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍａｃｕｌａｒ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ. Ｓｃｈｌａｆ Ａｔｍｕｎｇꎬ ２０１５ꎬ１９(１):３３５－３４１.
[３３] Ｙｕｖａｃı Ｉꎬ Ｐａｎｇａｌ Ｅꎬ Ｂａｙｒａｍ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ
ｏｃｕｌａｒ ｃｈａｎｇｅｓ ｕｓｉｎｇ ｅｎｈａｎｃｅｄ ｄｅｐｔｈ ｉｍａｇｉｎｇ － ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ. Ａｒｑ Ｂｒａｓ
Ｏｆｔａｌｍｏｌꎬ ２０１６ꎬ７９(４):２４７－２５２.
[３４] Ｘｉｎ Ｃꎬ Ｗａｎｇ Ｊꎬ Ｚｈａｎｇ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ａｎｄ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ
ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｂｙ ＳＤ－ＯＣＴ ｉｎ ａｄｕｌｔｓ ｗｉｔｈ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ－ｈｙｐｏｐｎｅａ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ (ＯＳＡＳ). Ｅｙｅ (Ｌｏｎｄ)ꎬ ２０１４ꎬ２８(４):４１５－４２１.
[３５] Ｈｅ Ｍꎬ Ｈａｎ Ｘꎬ Ｗｕ ＨＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ
ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ: ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ －
ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｓｃｈｌａｆ Ａｔｍｕｎｇꎬ ２０１６ꎬ２０(１):３６９－３７８.
[３６] Ｋｈａｙｉ Ｈꎬ Ｐｅｐｉｎ ＪＬꎬ Ｇｅｉｓｅｒ ＭＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｂｌｏｏｄ ｆｌｏｗ
ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｐｏｓｔｕｒｅ ｃｈａｎｇｅ ｏｒ ｉｓｏｍｅｔｒｉｃ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｉｎ ｍｅｎ ｗｉｔｈ
ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０１１ꎬ５２
(１３):９４８９－９４９６.
[３７] Ｏｚｇｅ Ｇꎬ Ｄｏｇａｎ Ｄꎬ Ｋｏｙｌｕ ＭＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａ ｎｅｒｖｅ ｆｉｂｅｒ ｌａｙｅｒ ａｎｄ
ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ.
Ｐｏｓｔｇｒａｄ Ｍｅｄꎬ ２０１６ꎬ１２８(３):３１７－３２２.
[３８] Ｓｅｒａｖａｌｌｅ Ｇꎬ Ｇｒａｓｓｉ Ｇ. Ｓｌｅｅｐ Ａｐｎｅａ ａｎｄ Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ. Ｈｉｇｈ Ｂｌｏｏｄ
Ｐｒｅｓｓ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｐｒｅｖ. ２０２２ꎬ２９(１):２３－３１.
[３９] Ｃｈｅｕｎｇ ＣＹꎬ Ｂｉｏｕｓｓｅ Ｖꎬ Ｋｅａｎｅ ＰＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅ ｅｙｅ
ｄｉｓｅａｓｅ. Ｎａｔ Ｒｅｖ Ｄｉｓ Ｐｒｉｍｅｒｓꎬ ２０２２ꎬ８(１):１４.
[４０] Ｊｅｎｎｕｍ Ｐꎬ Ｂøｒｇｅｓｅｎ ＳＥ. Ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ａｎｄ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ
ａｐｎｅａ. Ｃｈｅｓｔꎬ １９８９ꎬ９５(２):２７９－２８３.
[ ４１ ] Ｙａｇｉ Ｈꎬ Ｂｏｅｃｋ Ｍꎬ Ｎｉａｎ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ
ｈｙｐｏｘｉａ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ. Ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓꎬ ２０２４ꎬ
２７(４):６９１－６９９.
[ ４２ ] Ｎａｋａｉｚｕｍｉ Ａꎬ Ｐｕｒｏ ＤＧ. Ｖｕｌｎｅｒａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ
ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ ｔｏ ｈｙｐｏｘｉａ: ｒｏｌｅ ｏｆ ｐｏｌｙａｍｉｎｅ － ｒｅｇｕｌａｔｅｄ Ｋ ( ＡＴＰ )
ｃｈａｎｎｅｌｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０１１ꎬ５２(１３):９３４５－９３５２.
[４３] Ｓｍｉｔｈ ＫＡꎬ Ｗａｙｐａ ＧＢꎬ Ｓｃｈｕｍａｃｋｅｒ ＰＴ. Ｒｅｄｏｘ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｄｕｒｉｎｇ
ｈｙｐｏｘｉａ ｉｎ ｍａｍｍａｌｉａｎ ｃｅｌｌｓ. Ｒｅｄｏｘ Ｂｉｏｌꎬ ２０１７ꎬ１３:２２８－２３４.
[４４] Ｍｅｌｉａｎｔｅ ＰＧꎬ Ｚｏｃｃａｌｉ Ｆꎬ Ｃａｓｃｏｎｅ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｐａｔｈｏｌｏｇｙꎬ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓꎬ ａｎｄ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｉｎ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ
Ｓｃｉꎬ ２０２３ꎬ２４(６):５４７８.

１５２１

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２５ꎬ Ｎｏ.８ Ａｕｇ. ２０２５ 　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



[４５] Ｐｒａｂｈａｋａｒ ＮＲꎬ Ｐｅｎｇ ＹＪꎬ Ｎａｎｄｕｒｉ Ｊ. Ｈｙｐｏｘｉａ － ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｆａｃｔｏｒｓ
ａｎｄ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ. Ｊ Ｃｌｉｎ Ｉｎｖｅｓｔꎬ ２０２０ꎬ１３０(１０):５０４２－５０５１.
[４６] Ｌｉｂｂｙ Ｐ. Ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｌｉｆｅ ｃｙｃｌｅ ｏｆ ｔｈｅ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ
ｐｌａｑｕｅ. Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｒｅｓꎬ ２０２１ꎬ１１７(１３):２５２５－２５３６.
[４７] Ｐａｔｈａｋ Ｒꎬ Ｇｉｒｉ Ｓꎬ Ｋａｒｍａｃｈａｒｙａ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｎｄ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｐｏｌｙｃｙｔｈｅｍｉａ: ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｎａｔｉｏｎｗｉｄｅ
ｉｎｐａｔｉｅｎｔ ｓａｍｐｌｅ. Ｓｌｅｅｐ Ｍｅｄꎬ ２０１５ꎬ１６(１):２０５－２０６.
[４８] ｄｉ Ｌｏｒｅｎｚｏ Ｂꎬ Ｓｃａｌａ Ｃꎬ Ｍａｎｇｏｎｉ ＡＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ
ａｎｄ ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｍｅａｎ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｖｏｌｕｍｅ ａｎｄ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｗｉｄｔｈ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｏｅａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ. Ｂｉｏｍｅｄｉｃｉｎｅｓꎬ ２０２４ꎬ
１２(２):２７０.
[４９] Ｍｏｃｈｏｌ Ｊꎬ Ｇａｗｒｙｓ Ｊꎬ Ｇａｊｅｃｋｉ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ
ｔｒｉｇｇｅｒｅｄ ｂｙ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ－ａ ｆｏｃｕｓ ｏｎ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｕｍ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ
ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０２１ꎬ２２(１０):５１３９.
[５０] Ｂｉｋｏｖ Ａꎬ Ｍｅｓｚａｒｏｓ Ｍꎬ Ｓｃｈｗａｒｚ ＥＩ. Ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ａｎｄ ｆｉｂｒｉｎｏｌｙｓｉｓ ｉｎ
ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｏｅａ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０２１ꎬ２２(６):２８３４.
[ ５１ ] Ａｔｋｅｓｏｎ Ａꎬ Ｊｅｌｉｃ Ｓ. Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ
ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ. Ｖａｓｃ Ｈｅａｌｔｈ Ｒｉｓｋ Ｍａｎａｇꎬ ２００８ꎬ４(６):１３２７－１３３５.
[５２] Ｊｅｌｉｃ Ｓꎬ Ｌｅｄｅｒｅｒ ＤＪꎬ Ａｄａｍｓ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｖａｓｃｕｌａｒ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ
ｏｂｅｓｉｔｙ ａｎｄ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ. Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎꎬ ２０１０ꎬ１２１(８):１０１４－１０２１.
[５３] Ｙａｕ ＪＷꎬ Ｔｅｏｈ Ｈꎬ Ｖｅｒｍａ Ｓ. Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ.
ＢＭＣ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｄｉｓｏｒｄꎬ ２０１５ꎬ１５:１３０.

[５４] Ｃｕｂｉｌｌｏｓ－Ｚａｐａｔａ Ｃꎬ Ｈｅｒｎáｎｄｅｚ－Ｊｉｍéｎｅｚ Ｅꎬ Ａｖｅｎｄａñｏ－Ｏｒｔｉｚ Ｊꎬ ｅｔ
ａｌ. Ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ｍｏｎｏｃｙｔｅｓ ｅｘｈｉｂｉｔ ｈｉｇｈ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｖａｓｃｕｌａｒ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｓｅｃｒｅｔｉｏｎꎬ ａｕｇｍｅｎｔｉｎｇ ｔｕｍｏｒ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ.
Ｍｅｄｉａｔｏｒｓ Ｉｎｆｌａｍｍꎬ ２０１８ꎬ２０１８:７３７３９２１.
[５５] Ｒａｔｔｎｅｒ Ａꎬ Ｗｉｌｌｉａｍｓ Ｊꎬ Ｎａｔｈａｎｓ Ｊ. Ｒｏｌｅｓ ｏｆ ＨＩＦｓ ａｎｄ ＶＥＧＦ ｉｎ
ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａ ａｎｄ ｂｒａｉｎ. Ｊ Ｃｌｉｎ Ｉｎｖｅｓｔꎬ ２０１９ꎬ １２９ ( ９):
３８０７－３８２０.
[５６] Ｍａｏ ＺＹꎬ Ｚｈｅｎｇ ＰＤꎬ Ｚｈｕ ＸＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ
ｈｙｐｏｐｎｅａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｎｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ｌｅｓｉｏｎｓ: ａｎ ｕｐｄａｔｅ ｏｎ ｗｈａｔ ｗｅ ｃｕｒｒｅｎｔｌｙ
ｋｎｏｗ. Ｓｌｅｅｐ Ｍｅｄꎬ ２０２４ꎬ１１９:２９６－３１１.
[５７] Ｇｏｎｚáｌｅｚ Ｐꎬ Ｌｏｚａｎｏ Ｐꎬ Ｒｏｓ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｙｐｅｒｇｌｙｃｅｍｉａ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ
ｓｔｒｅｓｓ: ａｎ ｉｎｔｅｇｒａｌꎬ ｕｐｄａｔｅｄ ａｎｄ ｃｒｉｔｉｃａｌ ｏｖｅｒｖｉｅｗ ｏｆ ｔｈｅｉｒ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ
ｉｎｔｅｒｃｏｎｎｅｃｔｉｏｎｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０２３ꎬ２４(１１):９３５２.
[５８] 吕超然ꎬ 李雁杰ꎬ 曹荣霞ꎬ 等. 阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综

合征与 眼 表 疾 病 的 研 究 进 展. 国 际 眼 科 杂 志ꎬ ２０２２ꎬ ２２ ( ９):
１４６４－１４６７.
[５９] Ｋａｒａｂｕｌｕｔ Ｍꎬ Ｂｅｋ Ｓꎬ Ｋａｒａｂｕｌｕｔ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ.Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ
ａｐｎｅａ ｏｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ. Ｉｎｔ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２３ꎬ １６ ( １０):
１６７０－１６７５.
[６０] Ｈｅ ＳＹꎬ Ｃｉｓｔｕｌｌｉ ＰＡꎬ ｄｅ Ｃｈａｚａｌ Ｐ. Ａ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｎｏｖｅｌ ｏｘｉｍｅｔｒｙ
ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ
ａｐｎｏｅａ. Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓ (Ｂａｓｅｌ)ꎬ ２０２３ꎬ１３(２１):３３２３.
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