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摘要
视网膜中央静脉阻塞(ＣＲＶＯ)是致盲性视网膜血管疾病ꎬ
其机制涉及多系统交互作用ꎮ 文章系统综述 ＣＲＶＯ 病理
机制ꎬ聚焦血管内皮功能障碍、动脉硬化、易栓症、炎症及
氧化应激等核心环节ꎮ 其病理机制包括动脉硬化通过机
械压迫和内皮素－１ 介导收缩双重机制阻碍静脉回流ꎻ内
皮功能异常加剧血流紊乱ꎻ遗传性和获得性凝血异常破坏
凝血稳态ꎬ促进血栓形成ꎻ炎症与氧化应激协同激活细胞
因子ꎬ加重缺血和血管渗漏ꎮ 文章创新性探讨了外泌体通
过 ｍｉＲＮＡ 递送调控血管功能ꎬ肠道菌群失衡经“肠－眼
轴”代谢通路影响视网膜微环境ꎬ进而通过多维度机制网
络解析ꎬ阐明 ＣＲＶＯ 从局部病变到全身代谢紊乱的病理关
联ꎬ强调眼－全身协同干预的重要性ꎮ 本综述为疾病早期
诊断标志物筛选、多靶点药物研发及个体化治疗提供理论
依据ꎬ推动 ＣＲＶＯ 诊疗向整合医学模式转化ꎮ
关键词:视网膜中央静脉阻塞ꎻ机制ꎻ综述
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０引言
视网膜静脉阻塞(ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬ ＲＶＯ)是一种

常见的视网膜血管疾病ꎬ也是导致单侧视力障碍和失明的
重要原因之一ꎮ 其发病率随年龄增长而逐渐增加ꎬ但也偶
见于儿童患者[１]ꎮ ＲＶＯ 的典型特征包括视网膜静脉充
盈、近端血管闭塞、以及远端血管扩张ꎬ这些病理变化导致
视网膜的缺血与缺氧、出血和水肿ꎮ 根据阻塞的位置ꎬ
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ＲＶＯ 可以分为视网膜中央静脉阻塞( ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ
ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬ ＣＲＶＯ)、视网膜半中央静脉阻塞(ｈｅｍｉ－ｃｅｎｔｒａｌ
ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬ ＨＣＲＶＯ) 和视网膜分支静脉阻塞
(ｂｒａｎｃｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬ ＢＲＶＯ)ꎬ并可进一步根据血
流灌注状态区分为缺血型和非缺血型[２]ꎮ 常继发于
ＣＲＶＯ 的玻璃体出血、新生血管性青光眼及黄斑水肿等是
该疾病导致视力严重减退的重要原因[３]ꎮ 与其他常见眼
底疾病相比ꎬＣＲＶＯ 的治疗策略更注重以病因为导向ꎬ从
疾病的发病机制出发ꎬ综合调控全身危险因素ꎬ同时积极
预防和治疗继发性并发症ꎬ从而显著改善患者预后ꎮ 随着
影像学检查技术和眼内液代谢组学的进展ꎬ我们对 ＣＲＶＯ
的发病机制有了更深的理解ꎮ 本综述旨在阐述 ＣＲＶＯ 发
病机制的相关研究进展ꎬ以期为该类疾病的早期识别和合
理治疗提供新的希望ꎮ
１ ＣＲＶＯ 与血管异常
１.１血管内皮功能障碍和 ＣＲＶＯ 　 血管内皮功能障碍在
ＣＲＶＯ 的发生发展中具有重要作用ꎮ 内皮细胞作为覆盖
心脏、血管和淋巴管内表面的单层结构ꎬ既发挥半选择性
屏障功能ꎬ又通过调控血管壁的通透性和张力维持生理平
衡[４]ꎮ 这类细胞能够感知物理与化学刺激ꎬ并通过释放多
种血管活性物质动态调节血管稳态[５]ꎮ 在病理状态下ꎬ内
皮细胞功能的异常表现为一氧化氮(ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅꎬ ＮＯ)生
成减少、血管通透性紊乱以及活性氧 ( ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ
ｓｐｅｃｉｅｓꎬ ＲＯＳ)水平升高ꎬ进而引发血管舒缩功能障碍、促
炎状态形成及血栓倾向增加ꎬ最终导致静脉回流受阻[６]ꎮ
Ｇｏｕｌｉｏｐｏｕｌｏｓ 等[７]的研究证实ꎬＲＶＯ 患者经肱动脉血流介
导的扩张 ( ＦＭＤ) 检测显示内皮功能显著受损 ( Ｐ ＝
０.００２)ꎬ且该异常与吸烟史及 ＲＶＯ 分型无关ꎮ 这些发现
提示内皮功能障碍可能是 ＲＶＯ 的危险因素ꎬ强调临床治
疗需在控制局部病变基础上ꎬ同步加强系统性血管功能
维护ꎮ
１.２动脉硬化和 ＣＲＶＯ 　 视网膜动脉硬化既可通过直接
压迫邻近静脉ꎬ也可间接通过诱导内皮素－１(ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ－
１ꎬ ＥＴ－１)产生ꎬ从而增加 ＣＲＶＯ 的发病风险ꎮ ＲＶＯ 在高
血压、糖尿病及高脂血症等患者中高发ꎬ此类代谢异常可
引发血管内膜增厚和细胞外基质的沉积ꎬ进而削弱血管壁
弹性[８]ꎮ 在视网膜中ꎬ中央动静脉共享同一血管鞘ꎬ当动
脉硬化压迫静脉时ꎬ可导致静脉血流速度下降及湍流形
成ꎬ进而损害内皮细胞功能ꎬ触发中膜增生反应ꎬ最终形成
血管 腔 狭 窄ꎬ 诱 发 局 部 栓 塞 和 静 脉 回 流 障 碍[９]ꎮ
Ｇｏｕｌｉｏｐｏｕｌｏｓ 等[７] 采用颈－股动脉脉搏波传导速度( ｐｕｌｓｅ
ｗａｖｅ ｖｅｌｏｃｉｔｙꎬ ＰＷＶ)检测技术评估主动脉弹性功能ꎬ研究
显示 ＲＶＯ 组 ＰＷＶ 值显著高于对照组(Ｐ＝ ０.００４)ꎬ经多因
素校正分析证实ꎬＰＷＶ 升高是 ＲＶＯ 发生的重要预测因
子ꎮ 该发现提示ꎬ动脉壁结构完整性的破坏可能构成
ＰＷＶ 升高的病理基础ꎬ为动脉硬化参与 ＲＶＯ 发病的病理
机制提供了新的血流动力学证据支持ꎮ

除机械性压迫机制外ꎬ动脉硬化引发的血管内皮损伤
通过促进 ＥＴ－ １ 分泌增加ꎬ在 ＲＶＯ 进展中发挥重要作
用[１０]ꎮ 作为强效血管收缩剂和促炎因子ꎬＥＴ－１ 不仅可引
起静脉血管收缩和血流减慢ꎬ还能促进血小板聚集及炎症
反应ꎬ最终导致血管阻塞[１１－１３]ꎮ Ｌｉｓｔ 等[１４] 研究显示ꎬＲＶＯ
患者血清 ＥＴ－１ 中位数(０.２６ ｐｍｏｌ / Ｌ)显著高于对照组
(０.１０ ｐｍｏｌ / ＬꎬＰ<０.０００１)ꎬ且该升高与阻塞部位无关ꎮ 即

使在调整动脉高血压、糖尿病等混杂因素后ꎬＥＴ－１ 水平的
显著差异仍然存在ꎬ且不同 ＲＶＯ 亚型间无统计学差异ꎬ研
究者据此认为 ＥＴ－１ 可能是所有类型 ＲＶＯ 的潜在危险因
素ꎮ 动物模型研究中ꎬＫｉｄａ 等[１０] 发现 ＥＴ－１ 可诱导自发
性高血压大鼠出现视网膜静脉收缩及血流减少ꎬ同时该模
型动物的 ＥＴ－Ａ 受体与缺氧诱导因子－１ 蛋白表达水平显
著升高ꎬ这为 ＥＴ－ １ 参与 ＲＶＯ 发病的假说提供了实验
支持ꎮ

动脉硬化与 ＣＲＶＯ 的病理关联凸显系统性血管风险
管理的重要性ꎮ 现有治疗方案需强化高血压、高脂血症等
基础疾病的综合干预ꎬ并加强动脉弹性功能评估ꎮ 未来研
究可重点研发 ＥＴ－１ 受体拮抗剂等靶向药物ꎬ同时整合血
流动力学监测技术构建动脉硬化早期预警体系ꎬ通过多学
科协作建立涵盖全身血管健康管理的 ＣＲＶＯ 防治新路径ꎮ
２ ＣＲＶＯ 与易栓症

易栓症是以血栓形成及栓塞事件易发性为特征的病
理状态ꎮ ＣＲＶＯ 的发生与视网膜静脉内的血栓形成密切
相关ꎬ其阻塞机制符合 Ｖｉｒｃｈｏｗ 提出的血栓形成三要素理
论:血管内皮损伤、血流动力学异常及血液成分改变共同
构成病理基础ꎮ 任何导致上述三要素失衡的病理过程均
可诱发易栓状态ꎮ 其核心机制涉及凝血－抗凝血系统与
纤溶－抗纤溶系统的动态失衡ꎬ最终引发血液高凝倾向ꎮ
根据病因学差异ꎬ易栓症主要分为遗传性与获得性两种
类型[１５]ꎮ
２.１遗传性易栓症和 ＣＲＶＯ
２.１.１ 凝血－抗凝血失衡　 遗传性易栓症主要源于抗凝血
酶Ⅲ(ａｎｔｉｔｈｒｏｍｂｉｎ Ⅲꎬ ＡＴⅢ)、蛋白 Ｃ(ｐｒｏｔｅｉｎ Ｃꎬ ＰＣ)、蛋
白 Ｓ(ｐｒｏｔｅｉｎ Ｓꎬ ＰＳ)等生理性抗凝蛋白的基因突变ꎬ这些
突变通过削弱抗凝功能参与发病机制ꎮ 此外ꎬ促凝蛋白相
关基因突变如因子 Ｖ Ｌｅｉｄｅｎ(ＦＶ Ｌｅｉｄｅｎ 突变)与凝血酶原
(Ｇ２０２１０Ａ 突变)ꎬ可增强促凝活性ꎬ进而促进血栓形
成[１６]ꎮ 活化蛋白 Ｃ(ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ Ｃꎬ ＡＰＣ)作为关键内
源性抗凝物质ꎬ通过与 Ｃａ２＋和 ＰＳ 协同作用ꎬ特异性降解活
化凝血因子Ⅴａ 和Ⅷａꎬ从而抑制凝血酶生成并增强纤溶
活性ꎮ 而 ＦＶ Ｌｅｉｄｅｎ 突变可导致获得性 ＡＰＣ 抵抗现象ꎬ显
著提升血栓事件风险[１７]ꎮ Ｋｕｈｌｉ 等[１８]研究发现ꎬ存在 ＡＰＣ
抵抗的个体更易发生 ＲＶＯꎬ该结论经病例对照研究及
Ｍｅｔａ 分析验证ꎮ Ｈａｒａ 等[１９] 临床观察显示ꎬ缺血性 ＣＲＶＯ
患者接受玻璃体内 ＡＰＣ 注射治疗后ꎬ最佳矫正视力
(ＬｏｇＭＡＲ 从 １. ３９ 改善至 １. ０６ ) 及 中 央 视 网 膜 厚 度
(１ ０９０ μｍ降至 １９５ μｍ)均显著改善(均 Ｐ<０.００１)ꎬ提示
该疗法可能改善视网膜灌注ꎮ Ｂｕｃｃｉａｒｅｌｌｉ 等证实 ＰＣ、ＰＳ
和 ＡＴ 的缺失主要与 ＢＲＶＯ 相关ꎬ而 ＦＶ Ｌｅｉｄｅｎ 突变与
ＣＲＶＯ 的关联性更为显著[２０－２１]ꎮ
２.１.２ 纤溶 －抗纤溶失衡 　 纤溶酶原激活物抑制物 － １
(ｐｌａｓｍｉｎｏｇｅｎ ａｃｔｉｖａｔｏｒ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ－１ꎬ ＰＡＩ－１)作为丝氨酸蛋
白酶抑制剂家族的关键调节因子ꎬ通过灭活组织型纤溶酶
原激活剂抑制纤溶系统活性ꎮ 其表达水平或功能亢进可
导致 纤 溶 能 力 下 降ꎬ 成 为 血 栓 形 成 的 潜 在 诱 因ꎮ
Ｃｈｒｉｓｔｏｄｏｕｌｏｕ 等[２０]采用多重 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型证实ꎬＰＡＩ－１
基因多态性与 ＲＶＯ 发病存在显著关联ꎮ Ⅻ因子( ｆａｃｔｏｒ
Ⅻꎬ ＦⅫ)作为接触激活系统的核心成分ꎬ同时参与内源性
凝血和纤溶调节[２２]ꎮ 该因子的缺乏在 ４５ 岁以下 ＲＶＯ 患
者中呈高发特征ꎬ而 ４５ 岁以上 ＲＶＯ 患者与健康人群无显
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著差异[２３]ꎮ 在叶酸代谢通路中ꎬ亚甲基四氢叶酸还原酶
(ｍｅｔｈｙｌｅｎｅ ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏｆｏｌａｔｅ ｒｅｄｕｃｔａｓｅꎬＭＴＨＦＲ)的 Ｃ６７７Ｔ 突
变可能导致酶活性降低ꎬ引发高同型半胱氨酸血症
(ｈｙｐｅｒｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅｍｉａꎬＨＨｃｙ)ꎬ后者通过干扰凝血和纤溶
的动态平衡ꎬ进而促进血栓形成[２４]ꎮ Ａｒｔｈｕｒ 等[２５] 病例对
照研究显示ꎬＨＨｃｙ 虽非 ＲＶＯ 独立危险因素ꎬ但其水平与
维生素 Ｂ１２ 及叶酸浓度呈负相关ꎬ提示针对性的营养干预
可能通过调控同型半胱氨酸代谢降低 ＲＶＯ 风险ꎮ
２.２获得性易栓症和 ＣＲＶＯ 　 获得性易栓症多继发于特
定病理状态或暴露因素ꎬ其特征性表现为促凝蛋白水平升
高和抗凝蛋白活性降低的失衡状态ꎬ从而增加血栓栓塞风
险[１５]ꎮ 临床常见诱因包括抗磷脂综合征、高同型半胱氨
酸血症、妊娠期生理变化、口服避孕药使用、围手术期应
激、肥胖相关代谢紊乱、肿瘤微环境和糖尿病血管病变
等[１７]ꎮ 抗磷脂抗体综合征 ( ａｎｔｉｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐｉｄ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ
ＡＰＳ)作为一种获得性自身免疫疾病ꎬ以持续存在的抗磷
脂抗体(ａｎｔｉｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐｉｄ ａｎｔｉｂｏｄｙꎬＡＰＡ)为血清学标志ꎬ临
床表现为动静脉血栓形成和妊娠并发症[１８]ꎮ Ｎａｐａｌ 等[２６]

对 １７０ 例 ＲＶＯ 患者的前瞻性研究显示ꎬ试验组中原发性
高凝状态占比 １３％ꎬ而获得性高凝状态显著高于对照组ꎬ
其 ＡＰＳ 检出率达 １０％ꎮ 研究证据表明ꎬ高滴度抗磷脂抗
体不仅是系统性血栓事件的关键预测因子ꎬ也是 ＲＶＯ 发
生的重要危险因素ꎮ

遗传性和获得性易栓因素之间存在交互作用ꎮ 当这
两种因素同时存在时ꎬ血栓栓塞性疾病的发生几率增加ꎬ
同时也显著提高了 ＲＶＯ 的风险ꎮ ＣＲＶＯ 与凝血功能异常
的关联提示需重视血栓风险因素的系统评估ꎮ 临床上应
建立多学科协作机制ꎬ发展涵盖血栓预防、代谢调控及血
管保护的综合干预体系ꎬ通过个性化方案提升 ＣＲＶＯ 防治
的系统性和精准性ꎮ
３ ＣＲＶＯ 与炎症反应

ＣＲＶＯ 的发病机制涉及血管损伤与炎症介质间的复
杂相互作用ꎮ 研究指出ꎬ血管内皮生长因子 ( ｖａｓｃｕｌａｒ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬ ＶＥＧＦ)在 ＲＶＯ 病理进程中处于
核心 调 控 地 位ꎮ 其 他 参 与 因 子 包 括 白 细 胞 介 素
( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎꎬ ＩＬ ) 家 族、 细 胞 黏 附 因 子 ( ｉｎｔｅｒｃｅｌｌｕｌａｒ
ａｄｈｅｓｉｏｎ ｍｏｌｅｃｕｌｅꎬ ＩＣＡＭ)、单核细胞趋化因子(ｍｏｎｏｃｙｔｅ
ｃｈｅｍｏａｔｔｒａｃｔａｎｔ ｐｒｏｔｅｉｎꎬ ＭＣＰ)、基质金属蛋白酶 ( ｍａｔｒｉｘ
ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓꎬ ＭＭＰｓ )、 内 皮 素 － １ ( ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ － １ꎬ
ＥＴ－１)等[２７－３２]ꎮ Ｚｈｏｕ 等[３３] 研究发现ꎬＣＲＶＯ 患者的房水
和玻璃体液中 Ｆｌｔ－３ Ｌ、ＩＬ－８、ＩＬ－３３ 等炎症因子水平显著
升高ꎮ ＫＥＧＧ 通路富集分析显示ꎬ炎症介质主要影响
ＰＩ３Ｋ－Ａｋｔ、Ｒａｓ、ＭＡＰＫ 和 Ｊａｋ / ＳＴＡＴ 等信号通路ꎮ ＰＰＩ 分
析表明ꎬＶＥＧＦ 是调控 ＩＬ－８、Ｇ－ＣＳＦ 和 ＩＬ－３３ 表达的关键
上游因子ꎮ 高眼内炎症状态可激活视网膜血管内皮ꎬ引发
凝血级联反应纤维蛋白异常沉积ꎬ最终导致病理性血栓形
成[３４]ꎮ 同时ꎬＶＥＧＦ 等因子通过加剧炎症与氧化应激反
应ꎬ促进 ＲＶＯ 进展[３５]ꎮ ＣＲＶＯ 与炎症反应的病理关联提
示ꎬ未来需研发多靶点抗炎药物ꎬ并构建基于生物标志物
的个体化诊疗体系ꎬ推动临床治疗从症状管理向靶向病理
机制干预的策略转变ꎮ
４ ＣＲＶＯ 与氧化应激

氧化应激与 ＣＲＶＯ 的病理关联已获广泛证实ꎮ 作为
氧化应激的产物ꎬ氧化特异性表位可介导血管炎症反应和

血栓形成过程ꎮ Ｐｏｓｃｈ － Ｐｅｒｔｌ 等[３６] 的前瞻性研究显示ꎬ
ＲＶＯ 患者血清中针对铜氧化低密度脂蛋白和磷酸胆碱的
ＩｇＭ、ＩｇＧ 抗体水平显著降低ꎬ丙二醛修饰低密度脂蛋白相
关 ＩｇＧ 抗体亦呈现类似变化ꎮ 该研究提示氧化应激和炎
症反应在 ＲＶＯ 及其并发症中具有协同致病作用ꎮ 病理机
制层面ꎬ氧化应激可直接损伤视网膜血管内皮ꎬ通过增加
血管通透性与血液黏度提升 ＲＶＯ 发生风险ꎮ ＲＯＳ 通过改
变红细胞膜流动性并促进丙二醛生成ꎬ导致膜刚性增加及
微循环障碍ꎬ从而加剧 ＲＶＯ 进展[３７]ꎮ 此外ꎬ氧化应激可
激活炎症级联反应ꎬ通过趋化免疫细胞浸润加重组织损
伤ꎬ并可能影响视网膜神经细胞功能ꎬ最终导致视力损害ꎮ
因此ꎬ监测氧化应激标记物对 ＲＶＯ 风险评估具有重要价
值[３８]ꎮ 尽管现有研究明确二者关联ꎬ其分子机制仍需深
入解析:丙二醛诱导的红细胞膜硬化是直接参与血栓形
成ꎬ还是通过内皮信号通路间接影响凝血过程尚存争议ꎻ
氧化应激与 ＩＬ－８ 等炎症因子的相互作用虽存在理论推
测ꎬ但体内动态互作证据仍需完善ꎬ开发同步示踪氧化与
炎症信号的技术将有助于阐明协同机制ꎮ
５ ＣＲＶＯ 与眼部因素
５.１高眼压和 ＣＲＶＯ 　 高眼压与 ＣＲＶＯ 的病理关联已被
多项研究证实ꎮ 流行病学数据显示ꎬ开角型青光眼与
ＣＲＶＯ 发病存在显著相关性[３９－４０]ꎮ 其机制涉及机械压迫
与血流动力学改变的双重作用:持续高眼压直接压迫视盘
血管导致支撑结构破坏ꎬ同时筛板变薄及神经纤维层萎缩
共同增加血管闭塞风险[４１－４３]ꎮ 临床观察发现ꎬ杯盘比增
大与 ＲＶＯ 发生率呈正相关ꎬ可能与视盘区域血管弯曲度
增加有关[４４]ꎮ 前瞻性队列研究显示ꎬＣＲＶＯ / ＨＣＲＶＯ 患者
中开角型青光眼的累积患病率为 １９. ６％ (９５％ ＣＩ:８. ７ －
３０.５)ꎬ通过降眼压药物(８ 例)和小梁切除术(２ 例)治疗
后ꎬ眼压从 ２４.３±４.３６ ｍｍＨｇ 显著降至 １６.５５±２.８５ ｍｍＨｇꎬ
降幅为 ３１.８９％ꎬ且无青光眼进展ꎬ表明青光眼是 ＲＶＯ 发
生的危险因素ꎬ治疗高眼压可预防其进展[４５]ꎮ 长期高眼
压还可能引发筛板肿胀、内皮损伤及血栓形成倾向ꎬ并通
过降低眼内灌注压导致血流速度减缓ꎬ最终诱发静脉
阻塞[４１－４２]ꎮ
５.２短眼轴和 ＣＲＶＯ 　 短眼轴与 ＣＲＶＯ 的关联性已被多
项研究关注ꎮ 流行病学证据表明ꎬ远视眼及短眼轴状态与
ＲＶＯ 发病风险存在相关性[４６－４８]ꎮ Ｋｏｕｓｅｒ 等[４８] 病例对照
研究显示ꎬＲＶＯ 患者患眼眼轴长度(２１.７３±０.７４１ ｍｍ)显
著短于未患眼(２２.５６±０.９９１ ｍｍꎬｔ ＝ ２.４５ꎬＰ ＝ ０.０１８)ꎬ未患
眼眼轴长度也显著短于对照组(２３.４９±０.４２６ ｍｍꎬｔ ＝ ５.２９ꎬ
Ｐ＝ ０.００１)ꎬ认为短轴长可能是 ＲＶＯ 的危险因素之一ꎮ 解
剖学机制方面ꎬ短眼轴可能导致眼球结构拥挤及巩膜管狭
窄ꎬ当合并动脉硬化时ꎬ将进一步阻碍静脉回流ꎬ引发血流
淤滞并升高 ＣＲＶＯ 风险ꎬ此结论与 Ｓｚｉｇｅｔｉ、Ｔｓａｉ 等[４６－４７] 研
究一致ꎮ 但部分研究显示 ＲＶＯ 患者眼轴长度与健康人群
无统计学差异ꎬ提示其可能需协同高眼压、动脉硬化等因
素共同致病[４９]ꎮ 当前争议集中于常规生物测量可能受
ＲＶＯ 继发性脉络膜增厚干扰ꎬ导致眼轴测量值偏短ꎮ 未
来需借助高精度影像技术明确其独立作用ꎮ
６ ＣＲＶＯ 与全身因素

ＣＲＶＯ 与全身性危险因素存在明确关联ꎮ 高龄、高血
压、糖尿病及凝血功能异常均被证实与 ＣＲＶＯ 发病机制显
著相关[５０－５１]ꎮ 年龄增长与 ＣＲＶＯ 风险呈正相关ꎬ主要与

３６２１

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



血管弹性下降及代谢异常相关ꎬ这些因素促进视网膜中央
动脉硬化并压迫静脉ꎬ导致管腔狭窄和血流受阻[５２－５４]ꎮ
高血压作为重要危险因素ꎬ通过长期内皮损伤和凝血系统
激活增加血栓风险[５５]ꎮ Ｋｉｍ 等[５６] 研究显示ꎬ与血压正常
者相比ꎬ１ 期及 ２ 期高血压患者的 ＲＶＯ 风险显著升高ꎮ 糖
尿病则通过高血糖导致内皮功能障碍、炎症激活及血液流
变学改变ꎬ增加 ＲＶＯ 发生概率[５７]ꎮ 青年患者中凝血异常
表现为红细胞氧化应激增强ꎬ加速纤维蛋白形成及血小板
活化ꎬ干扰血管舒缩调节并破坏内皮稳态ꎬ从而参与
ＣＲＶＯ 病理进程[５８－５９]ꎮ
７ ＣＲＶＯ 与外泌体

近年研究揭示外泌体在 ＲＶＯ 病理进程中发挥多维度
调控作用ꎮ 这类源自多泡体的纳米级膜泡结构ꎬ通过携带
蛋白质、脂质及遗传物质等生物活性成分ꎬ介导细胞间通
讯并调控靶细胞代谢过程[６０－６１]ꎮ 具体而言ꎬ外泌体可调
节视网膜血管内皮细胞功能ꎬ影响平滑肌细胞收缩性ꎬ并
参与血管重塑[６２]ꎮ 在炎症微环境中ꎬ外泌体作为炎症介
质载体ꎬ促进细胞因子释放并调控免疫细胞活化状态[６３]ꎮ
同时ꎬ其对视网膜神经节细胞的存活调控及突触可塑性调
节作用已被证实ꎮ Ｗｕ 等[６４]研究发现ꎬ接受抗 ＶＥＧＦ 治疗
的 ＲＶＯ 患者房水外泌体浓度显著降低ꎬ提示其可能参与
缺血型 ＲＶＯ 的病理生理机制ꎮ 但该领域仍存争议:尽管
观察到抗 ＶＥＧＦ 治疗与外泌体水平变化的相关性ꎬ其在缺
血性 ＲＶＯ 中的具体作用通路尚未完全阐明ꎮ 后续研究需
整合动态示踪与基因编辑技术ꎬ系统解析外泌体成分的分
子作用机制ꎮ
８ ＣＲＶＯ 与肠道微生物组

近年研究提示肠道微生物群可能在 ＣＲＶＯ 病理进程
中具有调控作用ꎮ 作为宿主代谢与内稳态的关键调节者ꎬ
肠道微生物群通过其代谢产物网络影响系统生理功
能[６５]ꎮ 其生态失衡可能与高血压、血脂异常、肥胖及吸烟
等 ＲＶＯ 传统危险因素产生协同效应ꎮ 基于“肠－眼轴”理
论ꎬ肠道菌群可通过免疫调节与代谢物分泌途径影响眼部

微环境[６６－６７]ꎮ Ｌｉｎｃｋｅ 等[６８]通过 １６ Ｓ ｒＲＮＡ 测序联合液相
色谱－质谱技术分析发现ꎬＲＶＯ 患者粪便样本中特定菌属
丰度与健康对照组存在显著差异ꎬ提示肠道菌群紊乱可能
与疾病相关ꎮ 基于这些发现ꎬ菌群调节策略或为 ＣＲＶＯ 管
理提供新思路ꎮ 但现有研究对菌群失调与 ＲＶＯ 的因果
关系仍存争议ꎬ其作为独立致病因素或代谢异常的伴随
现象尚未明确ꎮ 由于饮食结构、地域差异等混杂因素可
能影响研究结论的可靠性ꎬ未来需通过纵向队列研究追
踪菌群动态演变ꎬ结合动物模型验证关键菌种对视网膜
血流的影响ꎬ并运用代谢组学解析菌群代谢物的分子调
控机制ꎮ
９小结与展望

本研究系统阐释了 ＣＲＶＯ 的病理机制ꎬ在传承经典理
论框架的基础上ꎬ从以下维度拓展认知边界:(１)机制研
究层面整合新证据ꎮ 相较于李水等[６９] 聚焦血管、炎症及
内皮素等传统机制的研究范式ꎬ本文创新性解析了外泌体
介导的细胞间通讯及肠道菌群通过“肠－眼轴”调控疾病
进程的新机制ꎮ (２)临床转化层面构建整合策略ꎮ 突破
孙佳等[７０]局限于 ＢＲＶＯ 视盘区微血管量化分析的研究范
畴ꎬ本文强调全身危险因素(易栓症、高血压等)与眼部特
征(高眼压、短眼轴等)在 ＣＲＶＯ 中的多系统交互机制ꎬ为
多靶点联合干预提供理论依据ꎮ 相关机制详见图 １ꎮ
　 　 ＣＲＶＯ 的病理进程与血管内皮功能障碍、动脉硬化、
易栓症及炎症－氧化应激网络等相关ꎮ 其病理机制包括:
动脉硬化的机械压迫和内皮素－１ 介导收缩阻碍静脉回
流ꎬ凝血稳态失衡促进血栓形成ꎬ炎症与氧化应激通过
ＶＥＧＦ、ＩＬ－８ 等介质加剧缺血损伤等ꎮ 本文突破性揭示外
泌体 ｍｉＲＮＡ 调控血管功能及肠－眼轴代谢影响视网膜微
环境的新机制ꎬ阐明局部与全身病理交互网络ꎮ 未来研究
需聚焦外泌体 ｍｉＲＮＡ 靶向递送技术、肠－眼轴关键生物标
志物挖掘及多靶点药物开发ꎬ通过整合医学策略优化局
部－全身协同干预路径ꎬ构建 ＣＲＶＯ 诊疗新体系ꎬ实现从
单纯控制症状到针对病因精准治疗的根本性转变ꎮ

图 １　 ＲＶＯ 的相关发病机制ꎮ
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２０１８ꎬ２１:５９－６２.
[１１] Ｋｉｄａ Ｔ. Ｍｙｓｔｅｒｙ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ: ｖａｓｏａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｖｅｉｎ
ａｎｄ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｏｆ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ － １. Ｂｉｏｍｅｄ Ｒｅｓ Ｉｎｔꎬ ２０１７ꎬ
２０１７:４８１６５２７.
[１２ ] Ｄａｖｅｎｐｏｒｔ ＡＰꎬ Ｈｙｎｄｍａｎ ＫＡꎬ Ｄｈａｕｎ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ.
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｒｅｖꎬ ２０１６ꎬ６８(２):３５７－４１８.
[１３] Ｋｏｗａｌｃｚｙｋ Ａꎬ Ｋｌｅｎｉｅｗｓｋａ Ｐꎬ Ｋｏｌｏｄｚｉｅｊｃｚｙｋ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ － １ ａｎｄ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｎｔａｇｏｎｉｓｔｓ ｉｎ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｒｅｓｐｏｎｓｅ ａｎｄ ｓｅｐｓｉｓ. Ａｒｃｈ Ｉｍｍｕｎｏｌ Ｔｈｅｒ Ｅｘｐ (Ｗａｒｓｚ)ꎬ ２０１５ꎬ６３(１):
４１－５２.
[１４] Ｌｉｓｔ Ｗꎬ Ｗｅｇｅｒ Ｍꎬ Ｐｉｎｔｅｒ－Ｈａｕｓｂｅｒｇｅｒ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ－１ ａｓ ａ
ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｒｅｔｉｎａꎬ ２０２２ꎬ４２(４):７３８－７４３.
[１５] Ｃａｍｐｅｌｌｏ Ｅꎬ Ｓｐｉｅｚｉａ Ｌꎬ Ａｄａｍｏ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｒｏｍｂｏｐｈｉｌｉａꎬ ｒｉｓｋ
ｆａｃｔｏｒｓ ａｎｄ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ. Ｅｘｐｅｒｔ Ｒｅｖ Ｈｅｍａｔｏｌꎬ ２０１９ꎬ１２(３):１４７－１５８.
[１６] Ｓａｃｈｓ ＵＪꎬ Ｋｉｒｓｃｈ － Ａｌｔｅｎａ Ａꎬ Ｍüｌｌｅｒ Ｊ. Ｍａｒｋｅｒｓ ｏｆ ｈｅｒｅｄｉｔａｒｙ
ｔｈｒｏｍｂｏｐｈｉｌｉａ ｗｉｔｈ ｕｎｃｌｅａｒ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ. Ｈａｍｏｓｔａｓｅｏｌｏｇｉｅꎬ ２０２２ꎬ４２(６):
３７０－３８０.
[１７] Ｄｉｎａｒｖａｎｄ Ｐꎬ Ｍｏｓｅｒ ＫＡ. Ｐｒｏｔｅｉｎ Ｃ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ. Ａｒｃｈ Ｐａｔｈｏｌ Ｌａｂ
Ｍｅｄꎬ ２０１９ꎬ１４３(１０):１２８１－１２８５.
[１８] Ｋｕｈｌｉ Ｃꎬ Ｈａｔｔｅｎｂａｃｈ ＬＯꎬ Ｓｃｈａｒｒｅｒ Ｉꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｉｇｈ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ｏｆ
ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｔｏ ＡＰＣ ｉｎ ｙｏｕｎｇ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｇｒａｅｆｅｓ
Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２００２ꎬ２４０(３):１６３－１６８.
[１９] Ｈａｒａ Ｃꎬ Ｋａｍｅｉ Ｍꎬ Ｓａｋａｇｕｃｈｉ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｎｇ－ ｔｅｒｍ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｏｆ
ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ Ｃ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｆｏｒ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ
ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ: ａｎ ｅｘｔｅｎｓｉｏｎ ｔｒｉａｌ. Ｇｒａｅｆｅｓ Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２１ꎬ
２５９(１０):２９１９－２９２７.
[ ２０ ] Ｃｈｒｉｓｔｏｄｏｕｌｏｕ Ａꎬ Ｂａｇｌｉ Ｅꎬ Ｇａｚｏｕｌｉ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｅｎｅｔｉｃ
ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ｉｎ
ａ Ｇｒｅｅｋ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ. Ｉｎｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ２０１９ꎬ３９(１１):２６３７－２６４８.

[２１] Ｒｅｈａｋ Ｍꎬ Ｋｒｃｏｖａ Ｖꎬ Ｓｌａｖｉｋ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｔｈｒｏｍｂｏｐｈｉｌｉａ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ａｎｄ ｎｏ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ. Ｃａｎ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１０ꎬ４５(２):１７１－１７５.
[２２] Ｋｏｎｒａｔｈ Ｓꎬ Ｍａｉｌｅｒ ＲＫꎬ Ｒｅｎｎé Ｔ. Ｍｅｃｈａｎｉｓｍꎬ ｆｕｎｃｔｉｏｎｓꎬ ａｎｄ
ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｒｅｌｅｖａｎｃｅ ｏｆ ＦＸＩＩ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｂｙ ｆｏｒｅｉｇｎ ｓｕｒｆａｃｅｓ.
Ｈａｍｏｓｔａｓｅｏｌｏｇｉｅꎬ ２０２１ꎬ４１(６):４８９－５０１.
[２３] Ｋｕｈｌｉ Ｃꎬ Ｓｃｈａｒｒｅｒ Ｉꎬ Ｋｏｃｈ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆａｃｔｏｒ ＸＩＩ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ: ａ
ｔｈｒｏｍｂｏｐｈｉｌｉｃ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒ ｆｏｒ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ
２００４ꎬ１３７(３):４５９－４６４.
[２４] Ｎｉｅｒａａｄ Ｈꎬ Ｐａｎｎｗｉｔｚ Ｎꎬ Ｂｒｕｉｎ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｙｐｅｒｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅｍｉａ:
ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｒｏｌｅ ａｎｄ ａｎｉｍａｌ ｓｔｕｄｉｅｓ ｗｉｔｈ ａ ｆｏｃｕｓ ｏｎ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ
ａｎｄ ｄｅｃｌｉｎｅ－ａ ｒｅｖｉｅｗ. Ｂｉｏｍｏｌｅｃｕｌｅｓꎬ ２０２１ꎬ１１(１０):１５４６.
[ ２５ ] Ａｒｔｈｕｒ Ｄꎬ Ｊｏｈｎ Ｄꎬ Ｆｌｅｍｉｎｇ ＪＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｏｌｅ ｏｆ
ｈｙｐｅｒｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅｍｉａ ａｎｄ Ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ１２ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｉｎ ｃｅｎｔｒａｌ ａｎｄ ｈｅｍｉ－
ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ: ａ ｃａｓｅ－ｃｏｎｔｒｏｌ ｓｔｕｄｙ. Ｏｍａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ
２０２２ꎬ１５(１):６－１２.
[２６] Ｎａｐａｌ ＪＪꎬ Ｎｅｉｌａ Ｓꎬ Ｐéｒｅｚ－Ｍｏｎｔｅｓ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ
ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. ＱＪＭꎬ ２０１６ꎬ１０９(２):
９７－１０２.
[２７] Ｎｏｍａ Ｈꎬ Ｙａｓｕｄａ Ｋꎬ Ｓｈｉｍｕｒａ Ｍ. Ｃｈａｎｇｅ ｏｆ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ａｆｔｅｒ
ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｂｒａｎｃｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ
ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ａｎｄ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ. Ｅｕｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２１ꎬ ３１ ( １ ):
２０４－２１０.
[２８] Ｎｏｍａ Ｈꎬ Ｙａｓｕｄａ Ｋꎬ Ｓｈｉｍｕｒａ Ｍ. Ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ａｎｄ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ
ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｊ Ｃｌｉｎ Ｍｅｄꎬ ２０２０ꎬ９(１１):３４５７.
[２９] Ｈｏｎｇ ＥＨꎬ Ｈｗａｎｇ Ｍꎬ Ｙｕ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
ａｑｕｅｏｕｓ ｈｕｍｏｒ ｍｉｃｒｏＲＮＡｓ ｉｎ ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ａｎｄ ｉｔｓ
ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓ: ａ ｐｉｌｏｔ ｓｔｕｄｙ. Ｓｃｉ Ｒｅｐꎬ ２０２２ꎬ
１２(１):１６４２９.
[３０] Ｌｕｏ Ｙꎬ Ｗａｎ ＪＢꎬ Ｌｕｏ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｉｇｈｅｒ ａｑｕｅｏｕｓ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｒｅｓｉｓｔｉｎ
ａｎｄ ｌｉｐｏｃａｌｉｎ－２ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｗｏｒｓｅ ｖｉｓｕａｌ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ａｎｔｉ－ＶＥＧＦ
ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２１ꎬ４６
(６):８４５－８５４.
[３１] Ｍａｔｓｕｓｈｉｍａ Ｒꎬ Ｎｏｍａ Ｈꎬ Ｙａｓｕｄａ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｏｌｅ ｏｆ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ
ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ
ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｊ Ｏｃｕｌ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒꎬ ２０１９ꎬ３５(７):４０７－４１２.
[３２] Ｋａｎｇ ＨＭꎬ Ｈａｓａｎｕｚｚａｍａｎ Ｍꎬ Ｋｉｍ ＳＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｅｌｅｖａｔｉｏｎ
ｏｆ ａｑｕｅｏｕｓ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ － １ ｉｎ ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. ＰＬｏＳ Ｏｎｅꎬ
２０２１ꎬ１６(６):ｅ０２５２５３０.
[ ３３ ] Ｚｈｏｕ ＹＦꎬ Ｑｉ ＪＹꎬ Ｌｉｕ ＨＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ｉｓ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｏｆ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ
ｉｍｍｕｎｅ ｍｅｄｉａｔｏｒｓ ａｎｄ ｉｓ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｏｅｄｅｍａ. Ｆｒｏｎｔ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ
２０２３ꎬ１７:１１８６０２５.
[３４] Ａｐｔｅ ＲＳꎬ Ｃｈｅｎ ＤＳꎬ Ｆｅｒｒａｒａ Ｎ. ＶＥＧＦ ｉｎ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ:
ｂｅｙｏｎｄ ｄｉｓｃｏｖｅｒｙ ａｎｄ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ. Ｃｅｌｌꎬ ２０１９ꎬ１７６(６):１２４８－１２６４.
[３５] Ｍｉｎａｋｅｒ ＳＡꎬ Ｍａｓｏｎ ＲＨꎬ Ｂａｍａｋｒｉｄ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ａｑｕｅｏｕｓ
ａｎｄ ｖｉｔｒｅｏｕｓ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ: ａ
ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｊ Ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎ Ｄｉｓꎬ ２０２０ꎬ４( １):
３６－６４.
[３６] Ｐｏｓｃｈ －Ｐｅｒｔｌ Ｌꎬ Ｗｅｇｅｒ Ｍꎬ Ｐｉｎｔｅｒ －Ｈａｕｓｂｅｒｇｅｒ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｅｒｕｍ
ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ａｇａｉｎｓｔ ｏｘｉｄａｔｉｏｎ－ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｅｐｉｔｏｐｅｓ ａｒｅ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｒｅｔｉｎａꎬ ２０２１ꎬ４１(６):１１９３－１２０１.
[３７] Ｂｅｃａｔｔｉ Ｍꎬ Ｍａｒｃｕｃｃｉ Ｒꎬ Ｇｏｒｉ ＡＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ
ｓｔｒｅｓｓ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｅｌｌ ｄｅｆｏｒｍａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ
ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｊ Ｔｈｒｏｍｂ Ｈａｅｍｏｓｔꎬ ２０１６ꎬ１４(１１):２２８７－２２９７.
[３８] Ｐｏｎｔｏ ＫＡꎬ Ｅｌｂａｚ Ｈꎬ Ｐｅｔｏ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ａｎｄ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ
ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ: ｔｈｅ Ｇｕｔｅｎｂｅｒｇ Ｈｅａｌｔｈ Ｓｔｕｄｙ. Ｊ Ｔｈｒｏｍｂ Ｈａｅｍｏｓｔꎬ
２０１５ꎬ１３(７):１２５４－１２６３.
[３９] Ｙｉｎ Ｘꎬ Ｌｉ ＪＱꎬ Ｚｈａｎｇ ＢＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｇｌａｕｃｏｍａ ｗｉｔｈ ｒｉｓｋ
ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ: ａ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ. Ａｃｔａ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１９ꎬ
９７(７):６５２－６５９.

５６２１

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



[４０] Ｓｃｈｗａｂｅｒ ＥＪꎬ Ｆｏｇｅｌｍａｎ Ｎꎬ Ｓｏｂｏｌ ＥＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｓ ｗｉｔｈ
ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎｓ ｉｎ ａ ｄｉｖｅｒｓｅꎬ ｕｒｂａｎ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ
Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌꎬ ２０１８ꎬ２５(３):２２０－２２６.
[４１] Ａｌｔｕｎｅｌ Ｏꎬ Ａｔａｓ Ｍꎬ Ｄｅｍｉｒｃａｎ Ｓ. Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ Ｌａｍｉｎａ ｃｒｉｂｒｏｓａ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ ｗｉｔｈ ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ.
Ｇｒａｅｆｅ􀆳ｓ Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１９ꎬ２５７(１０):２０８７－２０９３.
[４２] Ｘｕ Ｋꎬ Ｗｕ ＬＬꎬ Ｍａ ＺＺꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｉｍａｒｙ ａｎｇｌｅ ｃｌｏｓｕｒｅ ａｎｄ ｐｒｉｍａｒｙ
ａｎｇｌｅ ｃｌｏｓｕｒｅ ｇｌａｕｃｏｍａ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ａｃｔａ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１９ꎬ
９７(３):ｅ３６４－ｅ３７２.
[４３] Ｓｉｒａｋａｙａ Ｅꎬ Ｋｕｃｕｋ Ｂ. Ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｌａｍｉｎａ ｃｒｉｂｒｏｓａꎬ ｒｅｔｉｎａｌ－
ｎｅｒｖｅ ｆｉｂｅｒ ｌａｙｅｒꎬ ａｎｄ ｐｅｒｉｐａｐｉｌｌａｒｙ ｃｈｏｒｏｉｄ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｂｒａｎｃｈ ｒｅｔｉｎａｌ
ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｉｃａꎬ ２０２０ꎬ２４３(４):２８８－２９６.
[４４] Ｈａｎ ＪＣꎬ Ｅｏ ＤＲꎬ Ｌｅｅ ＴＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｏｅｓ ｇｌａｕｃｏｍａ ｓｈａｒｅ ｃｏｍｍｏｎ
ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｗｉｔｈ ｂｒａｎｃｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ? ＰＬｏＳ Ｏｎｅꎬ ２０１６ꎬ
１１(６):ｅ０１５６９６６.
[４５] Ｃ􀅢ｌｕｇ􀅢ｒｕ Ｄꎬ Ｃ􀅢ｌｕｇ􀅢ｒｕ Ｍ.Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ ｏｐｅｎ ａｎｇｌｅ ｇｌａｕｃｏｍａ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｅｎｔｒａｌ / ｈｅｍｉｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎｓ. Ｉｎｔ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１９ꎬ１２(３):４３６－４４１.
[４６] Ｓｚｉｇｅｔｉ Ａꎬ Ｓｃｈｎｅｉｄｅｒ Ｍꎬ Ｅｃｓｅｄｙ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬ ａｘｉａｌ ｌｅｎｇｔｈ ａｎｄ ｖｉｔｒｅｏｕｓ ｃｈａｍｂｅｒ ｄｅｐｔｈ ｍｅａｓｕｒｅｄ
ｂｙ ｏｐｔｉｃａｌ ｌｏｗ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｒｅｆｌｅｃｔｏｍｅｔｒｙ. ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１５ꎬ１５:４５.
[４７] Ｔｓａｉ ＳＣꎬ Ｃｈｅｎ ＨＹꎬ Ｃｈｅｎ ＣＹ. Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ
ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ａｎｄ ａｘｉａｌ ｌｅｎｇｔｈ. Ｋａｏｈｓｉｕｎｇ Ｊ Ｍｅｄ Ｓｃｉꎬ ２００３ꎬ １９ ( ９ ):
４５３－４５７.
[４８] Ｋｏｕｓｅｒ Ｆꎬ Ｋａｉ Ｓꎬ Ｇｕｐｔａ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ
ａｘｉａｌ ｌｅｎｇｔｈ ｏｆ ｔｈｅ ｅｙｅ ｂａｌｌ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｉｎｔ Ｊ Ｒｅｓ Ｍｅｄ
Ｓｃｉꎬ ２０２３ꎬ１１(４):１１０６－１１０９.
[４９] Ｖｕｒａｌ ＧＳꎬ Ｋａｒａｈａｎ Ｅ. Ｃｅｎｔｒａｌ ｃｏｒｎｅａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓꎬ ａｘｉａｌ ｌｅｎｇｔｈꎬ
ａｎｔｅｒｉｏｒ ｃｈａｍｂｅｒ ａｎｄ ｏｐｔｉｃ ｄｉｓｃ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｅｎｔｒａｌ ａｎｄ
ｂｒａｎｃｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ. Ｅｕｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２２:
１１２０６７２１２２１１３１７０５.
[５０] Ｓｉｎｇｈ Ｇꎬ Ｐｉｌｌａｉ Ｓ. Ｄｅｍｏｇｒａｐｈｉｃ ｐｒｏｆｉｌｅꎬ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅꎬ ｐａｔｔｅｒｎꎬ ａｎｄ
ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ｉｎ Ｌｉｂｅｒｉａ: ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ.
Ｏｍａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２４ꎬ１７(２):２０５－２０９.
[５１] Ｔｒｏｖａｔｏ Ｂａｔｔａｇｌｉｏｌａ Ｅꎬ Ｐａｃｅｌｌａ Ｆꎬ Ｍａｌｖａｓｉ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ
ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ: ａ ｍｕｌｔｉ － ｃｅｎｔｅｒ ｃａｓｅ － ｃｏｎｔｒｏｌ ｓｔｕｄｙ
ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ｏｎ ｔｈｅ Ｉｔａｌｉａｎ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ: Ｄｅｍｏｇｒａｐｈｉｃꎬ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌꎬ
ｓｙｓｔｅｍｉｃꎬ ａｎｄ ｏｃｕｌａｒ ｆａｃｔｏｒｓ ｔｈａｔ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｆｏｒ ｍａｊｏｒ ｔｈｒｏｍｂｏｔｉｃ
ｅｖｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｎｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ. Ｅｕｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２２ꎬ３２(５):
２８０１－２８０９.
[５２] Ｚｈａｎｇ ＸＴꎬ Ｚｈｏｎｇ ＹＦꎬ Ｘｕｅ ＹＱꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｏｆ ｃｅｎｔｒａｌ
ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ｉｎ ｙｏｕｎｇ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｔｈｅｒꎬ ２０２２ꎬ１１(４):
１４０９－１４２２.
[５３] Ｃｈｏｕ ＹＢꎬ Ｃｈａｎｇ ＨＨꎬ Ｃｈｉｕ ＨＩꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｄｅｖｅｌｏｐｉｎｇ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ｇｌａｕｃｏｍａ ｉｎ ｃｅｎｔｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ: ｔｗｏ－ｙｅａｒ ｒｅａｌ－
ｗｏｒｌｄ ｓｔｕｄｙ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌꎬ ２０２５ꎬ３２(２):２０４－２１２.
[５４ ] Ｈｗａｎｇ Ｓꎬ Ｋａｎｇ ＳＷꎬ Ｃｈｏｉ ＫＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅａｒｌｙ ｍｅｎｏｐａｕｓｅ ｉｓ
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｒｉｓｋ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎｓ: ａ ｎａｔｉｏｎｗｉｄｅ

ｃｏｈｏｒｔ ｓｔｕｄｙ. Ｓｃｉ Ｒｅｐꎬ ２０２２ꎬ１２(１):６０６８.
[５５] Ｐｏｎｔｏ ＫＡꎬ Ｓｃｈａｒｒｅｒ Ｉꎬ Ｂｉｎｄｅｒ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ａｎｄ ｍｕｌｔｉｐｌｅ
ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｆｏｒ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎｓ:
ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ Ｇｕｔｅｎｂｅｒｇ Ｒｅｔｉｎａｌ Ｖｅｉｎ Ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ Ｓｔｕｄｙ. Ｊ Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓꎬ
２０１９ꎬ３７(７):１３７２－１３８３.
[５６] Ｋｉｍ ＨＲꎬ Ｌｅｅ ＮＫꎬ Ｌｅｅ ＣＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ｒｉｓｋｓ
ｉｎ ｈｉｇｈ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ａｎｄ ｔｈｅ ｂｅｎｅｆｉｔｓ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｃｏｎｔｒｏｌ. Ａｍ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２３ꎬ２５０:１１１－１１９.
[５７] Ｙａｏ Ｙꎬ Ｗａｎｇ Ｑꎬ Ｙａｎｇ ＪＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ａｎｄ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ
ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ｉｎ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓ: Ｔｈｅ Ｋａｉｌｕａｎ ｅｙｅ
ｓｔｕｄｙ. Ｄｉａｂ Ｖａｓｃ Ｄｉｓ Ｒｅｓꎬ ２０２４ꎬ２１(４):１４７９１６４１２４１２７１８９９.
[５８] Ｓａｎｌéｓ Ｇｏｎｚáｌｅｚ Ｉꎬ Ｎａｐａｌ Ｌｅｃｕｍｂｅｒｒｉ ＪＪꎬ Ｐéｒｅｚ－Ｍｏｎｔｅｓ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｕｎｄｅｒ ５０ ｙｅａｒｓ. Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｖａｓｃｕｌａｒ
ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓꎬ ｔｈｒｏｍｂｏｐｈｉｌｉａꎬ ｃａｒｏｔｉｄ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ａｎｄ ｕｎｃｏｍｍｏｎ
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