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摘要
近视已成为重要的眼健康问题ꎬ其发生是遗传与环境因素
复杂相互作用的结果ꎮ 文章聚焦于由光感受器基因突变
引起的两类遗传性视网膜疾病———视杆－视锥细胞营养
不良(视网膜色素变性)与视锥细胞功能障碍综合征(全
色盲、蓝锥细胞单色视和 Ｂｏｒｎｈｏｌｍ 眼病)ꎬ系统探讨其与
近视表型的内在联系ꎬ重点阐述了致病基因 ＲＰＧＲ、
ＯＰＮ１ＬＷ / ＯＰＮ１ＭＷ 等突变ꎬ通过导致纤毛结构与蛋白运
输障碍和干扰视觉信号通路等核心机制ꎬ共同诱发脉络膜
变薄与巩膜重塑ꎬ最终驱动眼轴延长和近视发生ꎮ 文章通
过梳理光感受器基因突变与近视之间的关联ꎬ为深入理解
近视的遗传机制提供了新视角ꎬ对早期风险预警及靶向干
预策略的开发具有重要意义ꎮ
关键词:近视ꎻ光感受器ꎻ基因突变ꎻ遗传性视网膜疾病ꎻ视
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０引言

近视是一种屈光异常ꎬ特征为在调节静止时ꎬ无限远

平行光线经眼屈光系统折射后聚焦于视网膜前ꎬ导致远距

视物模糊ꎮ 据 ２０１６ 年一项权威预测ꎬ到 ２０５０ 年全球近半

人口可能罹患近视[１]ꎮ 该病多伴随眼轴延长及眼球结构

改变ꎬ并增加视网膜脱离或裂孔、近视性黄斑病变、脉络膜

萎缩、青光眼及白内障等风险[２]ꎬ且风险与近视屈光度绝

对值和眼轴长度呈正相关[３]ꎮ 近视造成显著经济负担ꎬ当
前直接医疗成本与生产力损失已达数十亿美元ꎬ若其增长

趋势未得到遏制ꎬ相关成本将进一步攀升[４]ꎮ 光感受器在

眼球生长发育调控[５] 及光电信号转换中起核心作用[６－７]ꎮ
研究表明ꎬ从鱼类、鸟类到啮齿类和灵长类动物ꎬ眼球发育

均受视觉信号调控[８]ꎮ 据认为ꎬ视网膜通过光感受器接收

外界异常刺激信号ꎬ响应后引起脉络膜变薄或血流减少ꎬ
２５４
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引发巩膜缺血缺氧ꎬ进而导致巩膜细胞外基质重塑ꎬ出现

巩膜变薄、眼轴延长等近视的改变[９]ꎮ 研究者对高度近视

(ｈｉｇｈ ｍｙｏｐｉａꎬ ＨＭ)患者的视网膜电图( ｅｌｅｃｔｒｏｒｅｔｉｎｏｇｒａｍꎬ
ＥＲＧ)分析显示ꎬ早发近视者光感受器反应减弱ꎬ提示光感

受器功能障碍可能与近视发展相关[１０]ꎮ 在形觉剥夺实验

中ꎬＧｎａｔ１－ / －(视杆细胞功能缺陷) [１１] 和 Ｇｎａｔ２－ / －(视锥细胞

功能缺陷) [１２]小鼠的屈光变化与野生型不同ꎬ说明光感受

器参与动物眼近视剥夺反应的光电信号通路ꎮ ２０１８ 年一

项全基因组关联研究指出ꎬ屈光不正相关基因分布在眼球

大部分结构中ꎬ视锥、视杆细胞中的基因包括 ＫＣＮＱ５、
ＣＡＣＮＡ１Ｄ、ＧＪＤ２ 和 ＭＡＦ 等[１３－１６]ꎮ 此外ꎬ特异表达于视锥

细胞的抑制蛋白基因 ＡＲＲ３ 突变可致 Ｘ 连锁女性早发型

高度近视(ｅａｒｌｙ－ｏｎｓｅｔ ｈｉｇｈ ｍｙｏｐｉａꎬ ｅｏＨＭ) [１７－１９]ꎮ 光感受

器作为视网膜中负责初始光信号接收的细胞ꎬ其基因突变

可能会影响眼球发育ꎬ可能导致近视发生ꎮ 本文选取视网

膜色素变性( ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａꎬ ＲＰ)与视锥细胞功能障

碍综合征(ｃｏｎｅ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅｓꎬ ＣＤＳ)进行综述ꎬ因
其与近视表型共病频率高ꎬ且其致病基因如 ＲＰＧＲ 和

ＯＰＮ１ＬＷ 等在近视相关领域研究较为深入ꎬ能作为代表性

案例ꎬ有效阐明光感受器功能异常与近视间的潜在遗传

关联ꎮ
１ ＲＰ

非综合征型视杆－视锥细胞营养不良是最常见的遗

传性视网膜疾病[２０－２１]ꎬ表型和基因型多样ꎬ人群患病率约

１ / ３０００－１ / ４０００[２２]ꎮ 这类疾病主要累及视杆细胞ꎬ继而影

响视锥细胞[２１]ꎮ ＲＰ 是最常见的视杆－视锥细胞营养不

良ꎬ以光感受器(尤其视杆细胞)原发性进行性退化为特

征ꎬ最终导致完全失明[２３]ꎮ ＲＰ 的表型与基因型高度异

质ꎬ多数患者自幼出现不同程度视功能障碍ꎬ典型表现为

进行性夜盲、向心性视野缺损和管状视野ꎬ严重者出现双

眼中央视力丧失ꎻ常见并发症包括白内障和囊样黄斑水

肿[２１ꎬ２３－２５]ꎮ 约 ２０％－３０％的 ＲＰ 患者伴有非眼部的全身表

现[２４]ꎮ Ｌｉｕ 等[２６]总结了 ＲＰ 的临床评估流程与诊断标准:
初诊需详细采集眼科病史及家族史ꎬ随访中完善全面眼科

检查、光学相干断层扫描、视野检查和视网膜电图等ꎬ分子

遗传分析对确诊至关重要ꎮ 目前除少数确诊 ＲＰＥ６５ 基因

突变患者可接受美国食品药物管理局批准的基因治疗药

物 ｖｏｒｅｔｉｇｅｎｅ ｎｅｐａｒｖｏｖｅｃ[２７]外ꎬ尚无根治方法ꎻ除此之外ꎬ大
量适用于早期和中期视网膜变性的基因替代和干细胞疗

法临床试验正在进行[２６]ꎮ 其他旨在延缓 ＲＰ 进展的常见

对症治疗措施包括补充维生素 Ａ、采取防晒措施、使用视

觉辅助以及解决眼部合并症的药物和手术方法[２３]ꎮ
１.１ Ｘ 连锁视网膜色素变性伴鼻窦呼吸道感染伴或不伴

耳聋　 Ｘ 连锁视网膜色素变性伴鼻窦呼吸道感染伴或不

伴耳聋由 ＲＰＧＲ 变异引起ꎮ Ｚｉｔｏ 等[２８] 报道了一个携带

ＲＰＧＲ 突变的 ＲＰ 家系ꎬ患者表现为听力障碍、鼻窦炎和反

复呼吸道感染ꎬ女性携带者和男性患者均有近视ꎬ其中携

带者Ⅱ.４ 左眼 － ７. ５ Ｄꎬ携带者Ⅲ.４ 双眼 － １０ Ｄꎮ 同年ꎬ
Ｉａｎｎａｃｃｏｎｅ 等[２９]发现了一个类似的 Ｘ 连锁 ＲＰ 家系ꎬ患者

伴听力缺陷及耳鼻窦呼吸道反复感染ꎬ其中 １０ 岁先证者

中度近视、中度后巩膜葡萄肿ꎬ其携带者外祖母自 ５ 岁起

有近视散光ꎻ同时实验发现 ＲＰＧＲ 蛋白在人视网膜表达于

连接纤毛和视锥视杆细胞整个外段ꎬ推测其纤毛功能在主

动运输等过程中起重要作用ꎮ
１.２视网膜色素变性 ３型　 视网膜色素变性 ３ 型(ＲＰ３)同
样由 ＲＰＧＲ 突变引起ꎮ Ｚｈａｎｇ 的团队[３０] 描述了一个携带

ＲＰＧＲ 的开放阅读框 １５ 区(ｏｐｅｎ ｒｅａｄｉｎｇ ｆｒａｍｅ １５ꎬＯＲＦ１５)
无义突变的中国 Ｘ 连锁 ＲＰ 家系ꎬ所有男性患者及 ２ 名女

性携带者均表现病理性近视( －６－－１１ Ｄ)ꎮ Ｌｉ[３１] 报道的

另一个中国 Ｘ 连锁 ＲＰ 家系中ꎬ３ 例男性患者自青少年时

期即表现双眼中高度近视( －５.７５－－１０ Ｄ)ꎬ１ 例女性携带

者为左眼高度近视(－８.２５ Ｄ)ꎮ Ｓｕｎ 等[３２]观察的第三个中

国家系中ꎬ２ 例男性患者和 ３ 例女性携带者表现为病理性

近视ꎮ Ｄｉ Ｉｏｒｉｏ 等[３３]评估 ３１ 个意大利家系的 ４８ 例 ＲＰＧＲ
突变男性患者ꎬ发现 ７９.２％存在近视屈光状态ꎬ这显著高

于预测的 ２０２０ 年西欧人群近视患病率 ３６.７％ [１]ꎮ
对于 ＲＰＧＲ 突变的 ＲＰ 患者ꎬ６７％涉及开放阅读框 １５

区的变异ꎬ病情进展更快ꎻ３３％为外显子 １－１４ 的变异ꎬ发
病年龄更早[３４]ꎮ 但突变无论是位于开放阅读框 １５ 区ꎬ还
是位于 １－１４ 号外显子ꎬ都与患者和携带者的 ＨＭ 表现相

关[３５]ꎮ 研究认为ꎬ儿童早期发生的视锥细胞功能退化与

ＨＭ 相关ꎬ可能是因为视锥细胞功能障碍导致成像质量下

降ꎬ这一异常的刺激源误导眼球代偿性过度生长ꎬ促使儿

童早期出现近视的发展[３６]ꎮ ＲＰＧＲ 作为一种纤毛蛋白ꎬ
位于光感受器内段和外段之间ꎬ而这个位置是影响视力发

育的关键位点[３０]ꎬ其突变后对光感受器结构如纤毛和光

信号通路如多巴胺代谢造成的某种影响可能协同驱动

近视[３６]ꎮ
１.３视网膜色素变性 ２型　 视网膜色素变性 ２ 型(ＲＰ２)由
ＲＰ２ 突变引起ꎮ Ｆｕｊｉｎａｍｉ 等[３７]研究的 ４ 个 ＲＰ 家系的 ４ 例

男性患者中有 ２ 例患 ＨＭꎮ Ｇｅｏｒｇｉｏｕ 等[３８] 对 ２７ 例 ＲＰ２ 变

异女性携带者的研究发现ꎬ３ 例自幼或出生即表现近视ꎮ
此外ꎬＳａｅｅｄ 等[３９]的荟萃分析显示ꎬ３５ 例女性携带者双眼

平均等效球镜度数为－３.５０ Ｄꎬ２８ 例男性患者双眼平均等

效球镜度数为－６.２０ Ｄꎮ 在临床实践中ꎬ对于具有 Ｘ 连锁

遗传、ＨＭ、早发性中心视力损失并发早发性黄斑萎缩的患

者ꎬ应首先考虑 ＲＰ２ 基因变异[３７]ꎮ ＲＰ２ 编码 ＧＴＰａｓｅ 小分

子 ＡＲＬ３ 的 ＧＴＰａｓｅ 激活蛋白ꎬ负责将视网膜中的脂化蛋

白运输到光感受器外段[４０]ꎬ当 ＲＰ２ 突变致使蛋白运输功

能受抑时ꎬ可能会影响光感受器的功能ꎬ从而导致疾病的

发生ꎮ
１.４视网膜色素变性 １型和视网膜色素变性 ５１ 型　 视网

膜色素变性 １ 型(ＲＰ１)由 ＲＰ１ 突变引起ꎮ Ｃｈａｓｓｉｎｅ 等[４１]

指出早发近视(平均 ６ 岁发病)是常染色体隐性 ＲＰ 伴

ＲＰ１ 突变的特征性表现ꎬ类似 ＲＰＧＲ 或 ＲＰ２ 相关 Ｘ 连锁

ＲＰ 中观察到的近视表现ꎬ并建议对伴 ＨＭ 的常染色体隐

性 ＲＰ 患者筛查 ＲＰ１ 基因ꎮ ＲＰ１ 突变患者近视发生率较

高ꎬ部分为 ＨＭꎬ提示这些基因可能通过影响眼轴发育或

与视网膜变性交互作用促进近视[４２]ꎮ 而视网膜色素变性

５１ 型(ＲＰ５１)由 ＴＴＣ８ 纯合突变引起ꎮ Ｇｏｙａｌ 等[４３] 研究了

３５４
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一个 ＴＴＣ８ 基因突变的常染色体隐性 ＲＰ 家系ꎬ发现所有

１８－２５ 岁男性患者均表现 ＨＭꎮ 值得注意的是ꎬ不管是

ＲＰＧＲ 和 ＲＰ２ꎬ还是 ＲＰ１ 和 ＴＴＣ８ꎬ这些基因编码的蛋白都

和光感受器的纤毛关联ꎮ 不难推测ꎬ这些基因突变导致

的 ＲＰ 中表现出的近视表型ꎬ可能是由于光感受器纤毛

中的结构或功能改变ꎬ使视蛋白和光感受器外段膜盘不

能及时更新ꎬ进一步影响光信号的接收和转导ꎬ正常眼

球发育调控信号受阻ꎬ多巴胺受体活性下降ꎬ抑制眼球

延长的能力随之下降ꎻ或是代谢废物的堆积引发内质网

应激和炎症等过程ꎬ生成了某些炎性因子和应激信号ꎬ
促进脉络膜变薄和巩膜缺氧、重塑ꎮ 而这些过程仍需大

量实验的验证ꎮ
２ ＣＤＳ

ＣＤＳ 是一组在出生或婴儿早期发病的静止性视锥疾

病ꎬ表现为中央视力损害、色觉缺陷、眼球震颤和畏光[２２]ꎮ
２.１全色盲 　 全色盲(ａｃｈｒｏｍａｔｏｐｓｉａꎬ ＡＣＨＭ)又称视杆单

色视或完全色盲[４４]ꎬ是一种罕见的常染色体隐性遗传视

网膜疾病ꎬ发病率约 １ / ３００００[２２ꎬ４５]ꎻ同时也是最常见的

ＣＤＳ[２１]ꎮ ＡＣＨＭ 在出生或婴儿期发病ꎬ特征为先天性视锥

功能缺失ꎬ典型表现包括视力受损、眼球震颤、畏光和色觉

缺失[４５－４６]ꎮ 多数患者为完全性 ＡＣＨＭ(三种视锥细胞功

能完全丧失)ꎬ少数为不完全性(部分视锥细胞保留功

能) [４７]ꎮ 诊断基于病史、视力、视野、色觉、电生理和形态

学检查[４５]:先天性 ＡＣＨＭ 因显著眼球震颤和畏光在出生

或婴儿期确诊ꎻ功能检查可见视力损害、中心暗点、偏心固

视和色觉障碍ꎻ视网膜电图特征性表现为视锥反应消失或

显著降低ꎻ眼底外观通常正常ꎬ但可见黄斑区不同程度的

光感受器层破坏、视网膜色素上皮丧失和血管变细ꎮ 目前

无治愈方法ꎬ基因治疗有前景[４４]ꎮ 其他对症治疗包括使

用深色滤光眼镜或红色隐形眼镜治疗畏光以及低视力辅

助和其他支持性措施[４７]ꎮ
２.１.１全色盲 ３型　 全色盲 ３ 型(ＡＣＨＭ３)由 ＣＮＧＢ３ 纯合

或复合杂合突变引起ꎮ 研究人员对具有近视家族史的宾

夕法尼亚 Ａｍｉｓｈ 家族进行了遗传连锁分析ꎬ发现了 ３ 个相

关变异ꎬ尤其是 ＣＮＧＢ３[４８]ꎮ Ｃｈｅｎ 等[４９] 检测了 １６ 例常规

白内障手术患者(８ 例近视和 ８ 例正常对照)的房水外泌

体ꎬ发现包括 ＣＮＧＢ３ 在内的多个近视相关基因ꎮ Ｄｉ Ｓｃｉｐｉｏ
等[５０]报道了一个家系ꎬ先证者及 ２ 名兄弟姐妹表现 ＨＭ
和周边视网膜改变ꎬ这 ３ 例患者最终被确诊为 ＣＮＧＢ３ 突

变导致的完全性 ＡＣＨＭꎮ
２.１.２全色盲 ２型　 全色盲 ２ 型(ＡＣＨＭ２)由 ＣＮＧＡ３ 突变

引起ꎮ 作为 ＡＣＨＭ 大动物模型ꎬ与 Ａｆｅｃ－Ａｓｓａｆ(阿费克－阿
萨夫)绵羊和野生型 Ａｗａｓｓｉ(阿瓦西)羊相比ꎬ白盲 Ｃｎｇａ３
突变型改良的 Ａｗａｓｓｉ 羊表现出更高的近视水平和更大的

玻璃体轴长[５１]ꎮ 此外ꎬ Ｙｏｕｓａｆ 等[５２] 调查了 ３ 个已知

ＣＮＧＡ３ 错义变异的巴基斯坦近亲家系ꎬ发现过半患者表

现不同程度近视ꎮ
２.１.３全色盲 ５ 型和全色盲 ６ 型　 全色盲 ５ 型(ＡＣＨＭ５)
由 ＰＤＥ６Ｃ 突变引起ꎮ Ｇｅｏｒｇｉｏｕ 等[５３] 评估了 ８ 例 ＰＤＥ６Ｃ
突变患者ꎬ发现其中 ５ 例为 ＨＭꎮ 而全色盲 ６ 型(ＡＣＨＭ６)

由 ＰＤＥ６Ｈ 突变引起ꎬＡｎｄｅｒｓｅｎ 等[５４]研究发现ꎬ在已知的 ５
种色盲基因(ＣＮＧＡ３、ＣＮＧＢ３、ＧＮＡＴ２、ＰＤＥ６Ｃ 和 ＰＤＥ６Ｈ)
突变 的 患 者 中ꎬ 部 分 存 在 ＨＭꎬ 而 在 ＧＮＡＴ２、 ＰＤＥ６Ｃ、
ＰＤＥ６Ｈ 突变的患者中ꎬＨＭ 的发生率更高ꎮ

光转导过程是光子被捕获后引发光感受器电变化的

过程ꎬ是视觉形成的第一个神经环节ꎬ涉及多种高度特化

的蛋白质的相互作用[５５]ꎮ 在视锥细胞ꎬ参与光转导的蛋

白很多ꎬ其中就包括了 ＣＮＧＢ３ 和 ＣＮＧＡ３ 分别编码的位于

质膜上的单个环核苷酸门控通道的 β 亚基和 α 亚基ꎬ以
及 ＰＤＥ６Ｃ 和 ＰＤＥ６Ｈ 分别编码的位于内膜的 ｃＧＭＰ 磷酸

二酯酶的催化亚基和抑制亚基ꎮ 这 ４ 个基因的任何致病

突变ꎬ都会破坏视锥细胞的光转导过程ꎬ除了色觉和明视

觉丧失外ꎬ可能还会打破视网膜内光依赖性的神经递质比

如多巴胺的平衡ꎬ从而参与近视的发生发展ꎮ
２.２ 蓝锥细胞单色视 　 蓝 锥 细 胞 单 色 视 ( ｂｌｕｅ ｃｏｎｅ
ｍｏｎｏｃｈｒｏｍａｔｉｓｍꎬ ＢＣＭ) 是一种罕见的 ＣＤＳꎬ由编码长波

(Ｌ)和中波(Ｍ)敏感视蛋白的 ＯＰＮ１ＬＷ 和 ＯＰＮ１ＭＷ 基因

簇突变引起ꎬ可致 Ｌ 和 Ｍ 视锥功能受损或丧失[５６－５７]ꎮ 症

状与 ＡＣＨＭ 相似ꎬ包括畏光和眼球震颤ꎬ眼底检查常显示

近视改变[２２]ꎮ 光谱域光学相干断层扫描显示黄斑明显变

薄ꎬ共聚焦自适应光学扫描光检成像显示中心凹视锥数量

减少[５８]ꎮ 目前无有效治疗方式ꎬ对症措施包括精确矫正

屈光不正 (尤其是 ＨＭ) 和使用滤光镜减轻畏光[２１]ꎮ
Ｗｉｌｌｉａｍｓ 团队[５９]研究发现ꎬＢＣＭ、Ｂｏｒｎｈｏｌｍ 眼病(Ｂｏｒｎｈｏｌｍ
ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅꎬ ＢＥＤ)、ＲＰＧＲ 相关疾病等患者眼轴≥２６ ｍｍ
的几 率 显 著 增 高ꎮ 在 另 一 项 研 究 中ꎬ Ｓｔｉｎｇｌ 等[６０] 在

ＯＰＮ１ＭＷ / ＯＰＮ１ＬＷ 的外显子 ３ 中发现了一种新的 ＬＩＶＶＡ
单倍型ꎬ其中患者表现出 ＢＣＭ 或 Ｂｏｒｎｈｏｌｍ 眼病样表型ꎬ
其中大多数患有严重近视ꎮ Ｋｈａｔｅｂ 团队[６１]对 Ｌ－ / Ｍ－锥视

蛋白基因的不同单倍型进行的类似研究也得出了相同的

结果[６１]ꎮ 据认为ꎬＯＰＮ１ＭＷ / ＯＰＮ１ＬＷ 外显子 ３ 中的某些

特定单倍型导致视锥细胞中功能性光色素的减少或丧失ꎬ
可导致伴有或不伴有色盲的 Ｘ 连锁近视[６２－６５]ꎮ
２.３ ＢＥＤ　 ＢＥＤ 是一种罕见的 Ｘ 连锁视锥功能障碍ꎬ特征

为二色视、近视、弱视和色觉缺陷ꎬ同样由 ＯＰＮ１ＬＷ /
ＯＰＮ１ＭＷ 基因阵列变异引起[２１ꎬ６６－６７]ꎮ Ｇｅｏｒｇｉｏｕ 等[２１] 总结

得出 ＢＥＤ 患者视力损害自出生或婴儿早期开始ꎬＥＲＧ 示

视锥反应减弱ꎬ后极部色素上皮层和脉络膜血管变薄可

见ꎬ光学相干断层扫描示视网膜变薄ꎬ共聚焦自适应光学

扫描光检成像显示视锥镶嵌显著破坏ꎮ 治疗主要为屈光

矫正ꎬ其他基因疗法在研发中ꎮ 研究表明ꎬ视锥光色素的

缺失或异常是 ＢＥＤ 患者近视的潜在机制[６６ꎬ６８]ꎮ 尽管

ＢＥＤ、ＢＣＭ 表型有重叠ꎬ但视神经头萎缩、ＨＭ 及较好的红

色视觉保留是 ＢＥＤ 的典型特征[６０]ꎮ
光感受器表达的光色素分子对光线的吸收是视觉形

成的第一步ꎮ ９４％的人类视锥细胞类型是 Ｌ 和 Ｍ 型ꎬ
ＯＰＮ１ＬＷ 和 ＯＰＮ１ＭＷ 基因的外显子 ３ 由多种单倍型通过

不等重组机制产生ꎬ这些机制使基因相互混合ꎬ其中一部

分单倍型在前信使 ＲＮＡ 剪接过程中导致外显子 ３ 跳过ꎬ
表达这些等位基因的视锥细胞几乎没有色素ꎬ相反ꎬ同一

４５４
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视网膜中表达不跳变等位基因的视锥细胞则相对富含色

素ꎻ视网膜回路通过比较相邻视锥细胞的信号来提取视觉

信息ꎬ相邻视锥细胞由于含有不同数量的功能性光色素ꎬ
即使图像中没有对比度ꎬ也会发出对比度存在的信号ꎬ异
常的对比度信号传递可能是促使眼睛生长并导致轴向伸

长的刺激因素[６４－６５]ꎮ 据此ꎬ在一项多中心、随机、对照、双
盲的临床试验中ꎬ通过配戴一种降低视网膜对比信号的扩

散光学技术眼镜 １ ａ 后ꎬ参与者的近视进展减少了

７４％ [６９]ꎬ提示使用能降低对比度的镜片来减缓或阻止轴

向伸长似乎可行ꎮ 一项中国大规模早发型 ＨＭ 队列研究

发现ꎬ与没有 ＯＰＮ１ＬＷ 变异的早发型 ＨＭ 患者相比ꎬ由
ＯＰＮ１ＬＷ 变异引起的早发型 ＨＭ 患者的视锥规则性和密

度降低ꎬ并进一步证实ꎬ不同的 ＯＰＮ１ＬＷ 单倍型与 ｅｏＨＭ
单独存在以及 ｅｏＨＭ 伴色盲存在相关ꎬ再次强调了“对比

度假说”ꎬ即异常 Ｌ 锥细胞ꎬ导致局部空间对比度紊乱ꎬ使
视网膜误判离焦ꎬ持续刺激眼轴增长[６２]ꎮ 另外ꎬ在动物实

验研究中ꎬ有学者发现过度暴露于绿光会导致野生型小鼠

发生近视ꎬ而 ＯＰＮ１ＭＷ－ / － 小鼠对白光中波长成分的感知

不足则会促进其远视ꎬ绿光导致近视的机制中可能存在多

巴胺能信号通路[７０]ꎮ
３小结

近来有学者阐述了病理性近视特征性临床表现ꎬ如后

巩膜葡萄肿等背后对应的基因突变ꎬ为理解病理性近视的

复杂表型提供了重要的临床遗传学视角[７１]ꎮ 另有学者从

宏观的发病机制学说(如巩膜重塑、多巴胺信号)和多组

学研究出发ꎬ广泛地探讨了近视的病因网络[７２]ꎮ 这些研

究无疑增进了我们对近视整体的认识ꎮ 而本综述另辟蹊

径ꎬ将“光感受器”这一视网膜的初始信号接收单元作为

核心线索ꎬ探讨了光感受器基因突变通过影响光信号处理

功能ꎬ进而可能诱导近视表型的可能性ꎮ
尽管致病基因各异ꎬ但光感受器突变所致近视可能共

享核心 分 子 通 路: ( １ ) 视 觉 信 号 传 导 的 缺 陷ꎬ 比 如

ＯＰＮ１ＭＷ 或 ＰＤＥ６Ｃ 等基因突变破坏光转导ꎬ通过“异常

对比度假说”产生误导性离焦信号ꎬ驱使眼轴增长ꎻ(２)涉

及多巴胺能信号的失衡ꎬ光感受器功能失常导致视网膜多

巴胺释放减少ꎬ解除其对眼轴延长的生理性抑制ꎻ(３)上

述神经信号异常可能最终汇聚于脉络膜变薄与巩膜缺氧ꎬ
通过 ＨＩＦ 等通路促使细胞外基质重塑ꎮ 这些通路并非孤

立ꎬ而是构成了一个从初始光信号接收异常ꎬ到神经递质

失调ꎬ最终引发眼球结构性改变的连贯框架ꎬ为理解遗传

性近视的机制提供了统一视角ꎮ 此外ꎬ近视发展所伴随的

眼轴延长、视网膜牵拉及血供障碍ꎬ可能会加剧由基因突

变引发的光感受器退行性病变进程ꎮ
但应注意ꎬ不同基因关联的证据强度存在异质性

(表 １)ꎮ ＲＰＧＲ 和 ＯＰＮ１ＬＷ / ＯＰＮ１ＭＷ 基因与近视存在强

关联ꎬ不仅有高发的临床表型支持ꎬ其机制亦初现端倪ꎻ而
其他多数基因的关联仍基于小样本报道ꎬ亟待大样本研究

确认ꎮ 另外ꎬ尽管本文证据支持光感受器功能障碍与近视

存在密切联系ꎬ多数证据仍停留于基因突变与近视表型的

关联层面ꎬ前者是后者的直接原因抑或是视网膜变性后的

继发现象仍待厘清ꎮ 这提示未来研究应优先对初步证据

较强的基因进行深入的机制探索ꎬ同时通过设立严格对照

的队列研究来验证证据较弱基因的贡献度ꎮ 其次ꎬ我们倾

向于支持并拓展“异常对比度假说”作为核心机制ꎮ 该假

说认为ꎬＯＰＮ１ＬＷ 等基因单倍型变异导致视锥细胞功能紊

乱ꎬ在视网膜层面产生异常的局部空间对比度信号ꎬ这种

持续的“神经噪音”可能被发育中的视觉系统误判为离焦

状态ꎬ从而驱动眼轴代偿性伸长ꎮ 同时ꎬ基因与环境互作

对近视的作用是不可忽视的ꎬ特别是父母近视、户外活动

不足都有助于近视发生和进展[７３]ꎮ 基于以上认知ꎬ本研

究领域具有可观的转化医学前景:(１)在临床上对携带

强关联基因突变的儿童实施早期、强化的近视干预ꎻ(２)
通过构建基因敲除动物模型或者开展多中心临床队列

研究验证关键基因的致病性ꎬ探寻“对比度信号”调控眼

轴生长的直接证据ꎮ 总之ꎬ从光感受器这一视觉起源探

究近视机制ꎬ不仅革新了对其遗传基础的理解ꎬ也为开

发针对遗传性近视的精准预警与靶向干预策略开辟了

新路径ꎮ

表 １　 包括近视表型的光感受器疾病及其相关基因

疾病名称 染色体遗传模式 疾病亚型 基因 基因定位 近视相关证据等级

ＲＰ ＡＲ ＲＰ１∗(或 ＡＤ) ＲＰ１ ８ｑ１１.２３－ｑ１２.１ 可能关联[４１－４２]

ＲＰ５１ ＴＴＣ８ １４ｑ３１.３ 可能关联[４３]

Ｘ ＲＰＳＲＤＦ ＲＰＧＲ Ｘｐ１１.４ 强关联[２８－３３ꎬ３５－３６ꎬ５９]

ＲＰ３ ＲＰＧＲ Ｘｐ１１.４
ＲＰ２ ＲＰ２ Ｘｐ１１.３ 可能关联[３７－３９]

ＡＣＨＭ ＡＲ ＡＣＨＭ３ ＣＮＧＢ３ ８ｑ２１.３ 可能关联[４８ꎬ５０]

ＡＣＨＭ２ ＣＮＧＡ３ ２ｑ１１.２ 可能关联[５１ꎬ５２]

ＡＣＨＭ５ ＰＤＥ６Ｃ １０ｑ２３.３３ 可能关联[５３]

ＡＤ ＡＣＨＭ６∗(或 ＡＲ) ＰＤＥ６Ｈ １２ｐ１２.３ 可能关联[５４]

ＢＣＭ Ｘ ＯＰＮ１ＬＷ / ＯＰＮ１ＭＷ Ｘｑ２８ 强关联[５９－６６ꎬ６８ꎬ７０]

ＢＥＤ Ｘ ＯＰＮ１ＬＷ / ＯＰＮ１ＭＷ Ｘｑ２８

注:ＲＰＳＲＤＦ 为 Ｘ 连锁视网膜色素变性伴鼻窦呼吸道感染伴或不伴耳聋ꎻＡＲ 为常染色体隐性遗传ꎻＡＤ 为常染色体显性遗传ꎻ∗表示

该疾病亚型有多种染色体遗传模式ꎻ强关联基于≥３ 个独立家系研究及功能实验支持ꎻ可能关联基于 １－２ 个小样本家系报道ꎮ

５５４
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２０２１ꎬ１２(１):２１０２.
[ １６ ] Ｌｉａｎｇ ＸＬꎬ Ｙａｄａｖ ＳＰꎬ Ｂａｔｚ ＺＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ ＣＫ２
ｍｏｄｕｌａｔｅｓ ｔｈｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ Ｍａｆ－ｆａｍｉｌｙ ｂＺＩＰ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ ＮＲＬ ｉｎ ｒｏｄ
ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｏｆ ｍａｍｍａｌｉａｎ ｒｅｔｉｎａ. Ｈｕｍ Ｍｏｌ Ｇｅｎｅｔꎬ ２０２３ꎬ ３２ ( ６):
９４８－９５８.
[１７] Ｍａｚｉｊｋ Ｒꎬ Ｈａａｒｍａｎ ＡＥＧꎬ Ｈｏｅｆｓｌｏｏｔ ＬＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅａｒｌｙ ｏｎｓｅｔ Ｘ－
ｌｉｎｋｅｄ ｆｅｍａｌｅ ｌｉｍｉｔｅｄ ｈｉｇｈ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｔｈｒｅｅ ｍｕｌｔｉｇｅｎｅｒａｔｉｏｎａｌ ｆａｍｉｌｉｅｓ
ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ｎｏｖｅｌ ｍｕｔａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ＡＲＲ３ ｇｅｎｅ. Ｈｕｍ Ｍｕｔａｔꎬ ２０２２ꎬ４３(３):
３８０－３８８.
[１８] Ｇｕ Ｌꎬ Ｃｏｎｇ ＰＫꎬ Ｎｉｎｇ ＱＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｃａｕｓａｌ ｍｕｔａｔｉｏｎ ｉｎ ＡＲＲ３

ｇｅｎｅ ｆｏｒ ｈｉｇｈ ｍｙｏｐｉａ ａｎｄ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｃｏｌｏｒ ｖｉｓｉｏｎ ｄｅｆｅｃｔ. Ｓｃｉ Ｒｅｐꎬ ２０２３ꎬ
１３:８９８６.
[１９] Ｎｉｕ ＪＮꎬ Ｚｈｕ ＷＬꎬ Ｊｉｎ ＸＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｏｖｅｌ ｓｐｌｉｃｉｎｇ ｖａｒｉａｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ
ＡＲＲ３ ｇｅｎｅ ｃａｕｓｅ ｔｈｅ ｆｅｍａｌｅ － ｌｉｍｉｔｅｄ ｅａｒｌｙ － ｏｎｓｅｔ ｈｉｇｈ ｍｙｏｐｉａ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０２４ꎬ６５(３):３２.
[２０] Ｊａｆｆａｌ Ｌꎬ Ｍｒａｄ Ｚꎬ Ｉｂｒａｈｉｍ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｏｕｔｐｕｔ ｏｆ ｒｏｄ－
ｃｏｎｅ ｄｙｓｔｒｏｐｈｙ ｇｅｎｅｔｉｃｓ. Ｏｒｐｈａｎｅｔ Ｊ Ｒａｒｅ Ｄｉｓꎬ ２０２２ꎬ１７(１):１７５.
[２１] Ｇｅｏｒｇｉｏｕ Ｍꎬ Ｒｏｂｓｏｎ ＡＧꎬ Ｆｕｊｉｎａｍｉ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｈｅｎｏｔｙｐｉｎｇ ａｎｄ
ｇｅｎｏｔｙｐｉｎｇ ｉｎｈｅｒｉｔｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｉｓｅａｓｅｓ: Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｇｅｎｅｔｉｃｓꎬ ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ
ｉｍａｇｉｎｇ ｆｅａｔｕｒｅｓꎬ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｓ ｏｆ ｍａｃｕｌａｒ ｄｙｓｔｒｏｐｈｉｅｓꎬ ｃｏｎｅ ａｎｄ
ｃｏｎｅ－ｒｏｄ ｄｙｓｔｒｏｐｈｉｅｓꎬ ｒｏｄ － ｃｏｎｅ ｄｙｓｔｒｏｐｈｉｅｓꎬ Ｌｅｂｅｒ ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ
ａｍａｕｒｏｓｉｓꎬ ａｎｄ ｃｏｎｅ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅｓ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２４ꎬ
１００:１０１２４４.
[ ２２ ] Ｇｅｏｒｇｉｏｕ Ｍꎬ Ｆｕｊｉｎａｍｉ Ｋꎬ Ｍｉｃｈａｅｌｉｄｅｓ Ｍ. Ｉｎｈｅｒｉｔｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ
ｄｉｓｅａｓｅｓ: Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｓꎬ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌｓ ａｎｄ ｅｎｄ ｐｏｉｎｔｓ—ａ ｒｅｖｉｅｗ. Ｃｌｉｎ
Ｅｘｐｅｒ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２１ꎬ４９(３):２７０－２８８.
[２３] Ｗｕ ＫＹꎬ Ｋｕｌｂａｙ Ｍꎬ Ｔｏａｍｅｈ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ: ｎｏｖｅｌ
ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｔａｒｇｅｔｓ ａｎｄ ｄｒｕｇ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ. Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃｓꎬ ２０２３ꎬ１５(２):
６８５.
[２４] Ｖｅｒｂａｋｅｌ ＳＫꎬ ｖａｎ Ｈｕｅｔ ＲＡＣꎬ Ｂｏｏｎ ＣＪＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｏｎ－ｓｙｎｄｒｏｍｉｃ
ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０１８ꎬ６６:１５７－１８６.
[２５] Ｎｇｕｙｅｎ ＸＴＡꎬ Ｍｏｅｋｏｔｔｅ Ｌꎬ Ｐｌｏｍｐ ＡＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ:
ｃｕｒｒｅｎｔ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ａｎｄ ｅｍｅｒｇｉｎｇ ｔｈｅｒａｐｉｅｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ
２０２３ꎬ２４(８):７４８１.
[２６] Ｌｉｕ ＷＱꎬ Ｌｉｕ ＳＳꎬ Ｌｉ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ: ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｉｎ
ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｂｉｏｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃａｌ ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０２２ꎬ
２３(９):４８８３.
[２７] Ａｏｕｎ Ｍꎬ Ｐａｓｓｅｒｉｎｉ Ｉꎬ Ｃｈｉｕｒａｚｚｉ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｈｅｒｉｔｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｉｓｅａｓｅｓ
ｄｕｅ ｔｏ ＲＰＥ６５ ｖａｒｉａｎｔｓ: ｆｒｏｍ ｇｅｎｅｔｉｃ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｔｏ ｔｈｅｒａｐｙ.
Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０２１ꎬ２２(１３):７２０７.
[２８] Ｚｉｔｏ Ｉꎬ Ｄｏｗｎｅｓ ＳＭꎬ Ｐａｔｅｌ ＲＪꎬ ｅｔ ａｌ. ＲＰＧＲ ｍｕｔａｔｉｏｎ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａꎬ ｉｍｐａｉｒｅｄ ｈｅａｒｉｎｇꎬ ａｎｄ ｓｉｎｏｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ
ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ. Ｊ Ｍｅｄ Ｇｅｎｅｔꎬ ２００３ꎬ４０(８):６０９－６１５.
[２９] Ｉａｎｎａｃｃｏｎｅ Ａꎬ Ｂｒｅｕｅｒ ＤＫꎬ Ｗａｎｇ ＸＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ
ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｆｏｒ ａｎ Ｘ ｌｉｎｋｅｄ ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｗｉｔｈ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｈｅａｒｉｎｇ ｌｏｓｓ ｉｎ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ａｎ
ＲＰＧＲ ｍｕｔａｔｉｏｎ. Ｊ Ｍｅｄ Ｇｅｎｅｔꎬ ２００３ꎬ４０(１１):ｅ１１８.
[３０] Ｚｈａｎｇ ＺＭꎬ Ｄａｉ ＨＨꎬ Ｗａｎｇ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｏｖｅｌ ｍｕｔａｔｉｏｎｓ ｏｆ ＲＰＧＲ ｉｎ
Ｃｈｉｎｅｓｅ ｆａｍｉｌｉｅｓ ｗｉｔｈ Ｘ－ ｌｉｎｋｅｄ ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ. ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ
２０１９ꎬ１９(１):２４０.
[３１] Ｌｉ ＨＰ. Ｍｙｏｐｉａ ｗｉｔｈ Ｘ－ ｌｉｎｋｅｄ ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｒｏｍ ａ
ｎｏｖｅｌ ｇｒｏｓｓ ｄｅｌｅｔｉｏｎ ｏｆ ＲＰＧＲ ｇｅｎｅ. Ｉｎｔ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２０ꎬ１３ ( ８):
１３０６－１３１１.
[３２] Ｓｕｎ ＨＨꎬ Ｙａｎｇ ＳＬꎬ Ｓｈｉ ＪＤꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｎｏｖｅｌ ｍｕｔａｔｉｏｎ ｏｆ ＲＰＧＲ ｉｎ ａ
Ｃｈｉｎｅｓｅ ｆａｍｉｌｙ ｗｉｔｈ Ｘ － ｌｉｎｋｅｄ ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ. Ｉｎｔ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ
２０２２ꎬ１５(９):１４２３－１４３０.
[３３] Ｄｉ Ｉｏｒｉｏ Ｖꎬ Ｋａｒａｌｉ Ｍꎬ Ｍｅｌｉｌｌｏ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｐｅｃｔｒｕｍ ｏｆ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｘ－ ｌｉｎｋｅｄ ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ ｄｕｅ ｔｏ ＲＰＧＲ ｍｕｔａｔｉｏｎｓ.
Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０２０ꎬ６１(１４):３６.
[３４] Ｈｕａｎｇ ＹＨꎬ Ｈｕａｎｇ ＹＳꎬ Ｌｉｎ ＣＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｅｘｐｏｎｅｎｔｉａｌ ｃｏｎｓｔｒｉｃｔｉｏｎ
ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｔｈｅ ｅｌｌｉｐｓｏｉｄ ｚｏｎｅ ｉｎ Ｔａｉｗａｎｅｓｅ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ ｗｉｔｈ ＲＰＧＲ－ｒｅｌａｔｅｄ
Ｘ－ｌｉｎｋｅｄ ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０２５ꎬ６６(４):
５９.
[３５] Ｓｅｌｉｎｉｏｔａｋｉ ＡＫꎬ Ｖｅｒｖｅｒｉ Ａꎬ Ｋｏｕｋｏｕｌａ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｅｍａｌｅ ｃａｒｒｉｅｒ ｏｆ
ＲＰＧＲ ｍｕｔａｔｉｏｎ ｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇ ｗｉｔｈ ｈｉｇｈ ｍｙｏｐｉａ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｇｅｎｅｔꎬ ２０２４ꎬ
４５(２):１５９－１６３.
[３６] Ｒａｊｉ Ｓꎬ Ｔａｙｌｏｒ ＬＪꎬ Ｊｏｓａｎ ＡＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅａｒｌｙ－ｏｎｓｅｔ ｃｏｎｅ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒ
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ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｈｉｇｈ ｍｙｏｐｉａ ｉｎＲＰＧＲ － ｒｅｌａｔｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ
ｄｙｓｔｒｏｐｈｙ. Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２５ꎬ２０２５:４２４４７４０.
[３７] Ｆｕｊｉｎａｍｉ Ｋꎬ Ｌｉｕ Ｘꎬ Ｕｅｎｏ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. ＲＰ２－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｉｓｏｒｄｅｒ
ｉｎ ａ Ｊａｐａｎｅｓｅ ｃｏｈｏｒｔ: Ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ ｎｏｖｅｌ ｖａｒｉａｎｔｓ ａｎｄ ａ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ ｒｅｖｉｅｗꎬ
ｉｄｅｎｔｉｆｙｉｎｇ ａ ｇｅｎｏｔｙｐｅ－ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ. Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｊ Ｍｅｄ Ｇｅｎｅｔｉｃｓ
Ｐｔ Ｃꎬ ２０２０ꎬ１８４(３):６７５－６９３.
[３８] Ｇｅｏｒｇｉｏｕ Ｍꎬ Ｒｏｂｓｏｎ ＡＧꎬ Ｕｗａｙｄａｔ ＳＨꎬ ｅｔ ａｌ. ＲＰ２－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ Ｘ－
ｌｉｎｋｅｄ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ: ｃｌｉｎｉｃａｌ ｆｉｎｄｉｎｇｓꎬ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｇｅｎｅｔｉｃｓꎬ ａｎｄ ｎａｔｕｒａｌ
ｈｉｓｔｏｒｙ ｉｎ ａ ｌａｒｇｅ ｃｏｈｏｒｔ ｏｆ ｆｅｍａｌｅ ｃａｒｒｉｅｒｓ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２４ꎬ２６１:
１１２－１２０.
[３９] Ｓａｅｅｄ ＯＢꎬ Ｔｒａｂｏｕｌｓｉ ＥＩꎬ Ｃｏｕｓｓａ ＲＧ. Ｐｒｏｆｉｌｉｎｇ ｏｆ ｖｉｓｕａｌ ａｃｕｉｔｙ ａｎｄ
ｇｅｎｏｔｙｐｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓ ｉｎ ＲＰ２ ｐａｔｉｅｎｔｓ: ａ ｃｒｏｓｓ － ｓｅｃｔｉｏｎａｌ ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ
ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃａｒｒｉｅｒ ｆｅｍａｌｅｓ ａｎｄ ａｆｆｅｃｔｅｄ ｍａｌｅｓ. Ｅｙｅꎬ ２０２３ꎬ
３７(２):３５０－３５５.
[４０] Ｓｃｈｗａｒｚ Ｎꎬ Ｌａｎｅ Ａꎬ Ｊｏｖａｎｏｖｉｃ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｒｌ３ ａｎｄ ＲＰ２ ｒｅｇｕｌａｔｅ ｔｈｅ
ｔｒａｆｆｉｃｋｉｎｇ ｏｆ ｃｉｌｉａｒｙ ｔｉｐ ｋｉｎｅｓｉｎｓ. Ｈｕｍ Ｍｏｌ Ｇｅｎｅｔꎬ ２０１７ꎬ２６(１７):３４５１.
[４１] Ｃｈａｓｓｉｎｅ Ｔꎬ Ｂｏｃｑｕｅｔ Ｂꎬ Ｄａｉｅｎ Ｖꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｕｔｏｓｏｍａｌ ｒｅｃｅｓｓｉｖｅ
ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ ｗｉｔｈ ＲＰ１ ｍｕｔａｔｉｏｎｓ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｍｙｏｐｉａ. Ｂｒ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１５ꎬ９９(１０):１３６０－１３６５.
[４２] Ｐａｎｄｏｖａ ＭＧꎬ Ａｂｄｕｌｊａｌｉｌ Ｔꎬ Ｅｌｓｈａｆｅｙ ＡＥꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｈｅｒｉｔｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ
ｄｙｓｔｒｏｐｈｉｅｓ ｉｎ ａ Ｋｕｗａｉｔｉ ｔｒｉｂｅ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｇｅｎｅｔꎬ ２０２２ꎬ ４３ ( ４ ):
４３８－４４５.
[４３] Ｇｏｙａｌ Ｓꎬ Ｊäｇｅｒ Ｍꎬ Ｒｏｂｉｎｓｏｎ ＰＮꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｎｆｉｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ＴＴＣ８ ａｓ ａ
ｄｉｓｅａｓｅ ｇｅｎｅ ｆｏｒ ｎｏｎｓｙｎｄｒｏｍｉｃ ａｕｔｏｓｏｍａｌ ｒｅｃｅｓｓｉｖｅ ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ
(ＲＰ５１). Ｃｌｉｎ Ｇｅｎｅｔꎬ ２０１６ꎬ８９(４):４５４－４６０.
[４４] Ｍｉｃｈａｌａｋｉｓ Ｓꎬ Ｇｅｒｈａｒｄｔ Ｍꎬ Ｒｕｄｏｌｐｈ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｃｈｒｏｍａｔｏｐｓｉａ:
ｇｅｎｅｔｉｃｓ ａｎｄ ｇｅｎｅ ｔｈｅｒａｐｙ. Ｍｏｌ Ｄｉａｇｎ Ｔｈｅｒꎬ ２０２２ꎬ２６(１):５１－５９.
[４５] Ｚｏｂｏｒ Ｄꎬ Ｚｏｂｏｒ Ｇꎬ Ｋｏｈｌ Ｓ. Ａｃｈｒｏｍａｔｏｐｓｉａ: ｏｎ ｔｈｅ ｄｏｏｒｓｔｅｐ ｏｆ ａ
ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｔｈｅｒａｐｙ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｒｅｓꎬ ２０１５ꎬ５４(２):１０３－１０８.
[４６] Ｍｉｃｈａｌａｋｉｓ Ｓꎬ Ｓｃｈöｎ Ｃꎬ Ｂｅｃｉｒｏｖｉｃ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｅｎｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ
Ａｃｈｒｏｍａｔｏｐｓｉａ. Ｊ Ｇｅｎｅ Ｍｅｄꎬ ２０１７ꎬ１９(３):ｅ２９４４.
[４７ ] Ａｄａｍ ＭＰꎬ Ｆｅｌｄｍａｎ Ｊꎬ Ｍｉｒｚａａ ＧＭꎬ ｅｔ ａｌ. ＧｅｎｅＲｅｖｉｅｗｓ 􀅺
[Ｉｎｔｅｒｎｅｔ]. Ｓｅａｔｔｌｅ (ＷＡ): Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｗａｓｈｉｎｇｔｏｎꎬ Ｓｅａｔｔｌｅꎬ ２００４.
[４８] Ｍｕｓｏｌｆ ＡＭꎬ Ｓｉｍｐｓｏｎ ＣＬꎬ Ａｌｅｘａｎｄｅｒ ＴＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｅｎｏｍｅ － ｗｉｄｅ
ｓｃａｎｓ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ Ｐｅｎｎｓｙｌｖａｎｉａ Ａｍｉｓｈ ｆａｍｉｌｉｅｓ ｒｅｖｅａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｌｉｎｋａｇｅ
ｔｏ １２ｑ１５ꎬ ８ｑ２１.３ ａｎｄ ５ｐ１５.３３. Ｈｕｍ Ｇｅｎｅｔꎬ ２０１９ꎬ１３８(４):３３９－３５４.
[４９] Ｃｈｅｎ ＣＦꎬ Ｈｕａ ＫＴꎬ Ｗｏｕｎｇ ＬＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｐｒｏｆｉｌｉｎｇ ｏｆ
ｅｘｏｓｏｍａｌ ｍｉＲＮＡｓ ｄｅｒｉｖｅｄ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ａｑｕｅｏｕｓ ｈｕｍｏｒ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ ｐａｔｉｅｎｔｓ.
Ｔｏｈｏｋｕ Ｊ Ｅｘｐ Ｍｅｄꎬ ２０１９ꎬ２４９(３):２１３－２２１.
[５０] Ｄｉ Ｓｃｉｐｉｏ Ｍꎬ Ｔａｖａｒｅｓ Ｅꎬ Ｄｅｓｈｍｕｋｈ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ｄｒｉｖｅｎ
ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｗｈｏｌｅ ｇｅｎｏｍｅ ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｓ ｄｅｅｐ ｉｎｔｒｏｎｉｃ ｖａｒｉａｎｔｓ ｔｈａｔ
ｃａｕｓｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｙｓｔｒｏｐｈｉｅｓ ｂｙ ａｂｅｒｒａｎｔ ｅｘｏｎｉｚａｔｉｏｎ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ
Ｓｃｉꎬ ２０２０ꎬ６１(１０):３６.
[５１] Ｒｏｓｓ Ｍꎬ Ｏｆｒｉ Ｒꎬ Ａｉｚｅｎｂｅｒｇ Ｉꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎａｔｕｒａｌｌｙ－ｏｃｃｕｒｒｉｎｇ ｍｙｏｐｉａ
ａｎｄ ｌｏｓｓ ｏｆ ｃｏｎｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ａ ｓｈｅｅｐ ｍｏｄｅｌ ｏｆ Ａｃｈｒｏｍａｔｏｐｓｉａ. Ｓｃｉ Ｒｅｐꎬ
２０２０ꎬ１０:１９３１４.
[５２] Ｙｏｕｓａｆ Ｓꎬ Ｔａｒｉｑ Ｎꎬ Ｓａｊｉｄ Ｚꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｌｉｎｅａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ａｎｄ
ｐｈｅｎｏｔｙｐｉｃ ｓｐｅｃｔｒｕｍ ｏｆ ｔｈｅ ＣＮＧＡ３－ｒｅｌａｔｅｄ ｃｏｎｅ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ
ｉｎ Ｐａｋｉｓｔａｎｉ ｆａｍｉｌｉｅｓ. Ｇｅｎｅｓꎬ ２０２２ꎬ１３(４):６１７.
[５３] Ｇｅｏｒｇｉｏｕ Ｍꎬ Ｒｏｂｓｏｎ ＡＧꎬ Ｓｉｎｇｈ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｅｐ ｐｈｅｎｏｔｙｐｉｎｇ ｏｆ
ＰＤＥ６Ｃ － ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ Ａｃｈｒｏｍａｔｏｐｓｉａ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０１９ꎬ
６０(１５):５１１２－５１２３.
[５４] Ａｎｄｅｒｓｅｎ ＭＫＧꎬ Ｂｅｒｔｅｌｓｅｎ Ｍꎬ Ｇｒøｎｓｋｏｖ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｅｎｅｔｉｃ ａｎｄ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ Ｄａｎｉｓｈ Ａｃｈｒｏｍａｔｏｐｓｉａ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｇｅｎｅｓꎬ ２０２３ꎬ
１４(３):６９０.
[５５] Ｗｏｎｇ ＷＭꎬ Ｍａｈｒｏｏ ＯＡ. Ｍｏｎｏｇｅｎｉｃ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｉｓｅａｓｅｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ｇｅｎｅｓ ｅｎｃｏｄｉｎｇ ｐｈｏｔｏｔｒａｎｓｄｕｃｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎｓ: ａ ｒｅｖｉｅｗ. Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ

Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２５ꎬ５３(３):２６０－２８０.
[５６ ] Ｉａｒｏｓｓｉ Ｇꎬ Ｃｏｐｐè ＡＭꎬ Ｐａｓｓａｒｅｌｌｉ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｌｕｅ ｃｏｎｅ
ｍｏｎｏｃｈｒｏｍａｔｉｓｍ ｗｉｔｈ ｆｏｖｅａｌ ｈｙｐｏｐｌａｓｉａ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ｔｈｅ ｃｏｎｃｏｍｉｔａｎｔ ｅｆｆｅｃｔ
ｏｆ ｖａｒｉａｎｔｓ ｉｎＯＰＮ１ＬＷ / ＯＰＮ１ＭＷ ａｎｄ ＧＰＲ１４３ ｇｅｎｅｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ
２０２１ꎬ２２(１６):８６１７.
[５７] Ｐａｔｔｅｒｓｏｎ ＥＪꎬ Ｋａｌｉｔｚｅｏｓ Ａꎬ Ｋａｎｅ ＴＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｏｖｅａｌ ｃｏｎｅ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｂｌｕｅ ｃｏｎｅ ｍｏｎｏｃｈｒｏｍａｃｙ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ
２０２２ꎬ６３(１１):２３.
[５８] Ａｂｏｓｈｉｈａ Ｊꎬ Ｄｕｂｉｓ ＡＭꎬ Ｃａｒｒｏｌｌ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｃｏｎｅ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ
ｓｙｎｄｒｏｍｅｓ: Ｔａｂｌｅ １. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１６ꎬ１００(１):１１５－１２１.
[５９] Ｗｉｌｌｉａｍｓ ＫＭꎬ Ｇｅｏｒｇｉｏｕ Ｍꎬ Ｋａｌｉｔｚｅｏｓ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｘｉａｌ ｌｅｎｇｔｈ
ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｇｅｎｅｔｉｃａｌｌｙ ｃｏｎｆｉｒｍｅｄ ｉｎｈｅｒｉｔｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ
ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０２２ꎬ６３(６):１５.
[６０] Ｓｔｉｎｇｌ Ｋꎬ Ｂａｕｍａｎｎ Ｂꎬ Ｄｅ Ａｎｇｅｌｉ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｏｖｅｌ ＯＰＮ１ＬＷ /
ＯＰＮ１ＭＷ ｅｘｏｎ ３ ｈａｐｌｏｔｙｐｅ － ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｓｐｌｉｃｉｎｇ ｄｅｆｅｃｔ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
Ｘ－ｌｉｎｋｅｄ ｃｏｎｅ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０２２ꎬ２３(１２):６８６８.
[６１] Ｋｈａｔｅｂ Ｓꎬ Ｓｈｅｍｅｓｈ Ａꎬ Ｏｆｆｅｎｈｅｉｍ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｌａｔｉｖｅｌｙ ｍｉｌｄ ｂｌｕｅ
ｃｏｎｅ ｍｏｎｏｃｈｒｏｍａｃｙ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ｖａｒｉｏｕｓ ｈａｐｌｏｔｙｐｅｓ ｉｎ ｔｈｅ Ｌ－
ａｎｄ Ｍ－ｃｏｎｅ ｏｐｓｉｎ ｇｅｎｅｓ. Ｍｏｌ Ｖｉｓꎬ ２０２２ꎬ２８:２１－２８.
[６２] Ｗａｎｇ ＹＷꎬ Ｓｕｎ ＷＭꎬ Ｘｉａｏ ＸＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｎｉｑｕｅ ｈａｐｌｏｔｙｐｅｓ ｉｎ
ＯＰＮ１ＬＷ ａｓ ａ ｃｏｍｍｏｎ ｃａｕｓｅ ｏｆ ｈｉｇｈ ｍｙｏｐｉａ ｗｉｔｈ ｏｒ ｗｉｔｈｏｕｔ ｐｒｏｔａｎｏｐｉａ:
ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｗｉｎｄｏｗ ｉｎｔｏ ｍｙｏｐｉｃ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ
２０２３ꎬ６４(４):２９.
[６３ ] Ｏｒｏｓｚ Ｏꎬ Ｒａｊｔａ Ｉꎬ Ｖａｊａｓ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｙｏｐｉａ ａｎｄ ｌａｔｅ － ｏｎｓｅｔ
ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｃｏｎｅ ｄｙｓｔｒｏｐｈｙ ａｓｓｏｃｉａｔｅ ｔｏ ＬＶＡＶＡ / ＭＶＡＶＡ ｅｘｏｎ ３
ｉｎｔｅｒｃｈａｎｇｅ ｈａｐｌｏｔｙｐｅｓ ｏｆ ｏｐｓｉｎ ｇｅｎｅｓ ｏｎ ｃｈｒｏｍｏｓｏｍｅ Ｘ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０１７ꎬ５８(３):１８３４－１８４２.
[６４] Ｎｅｉｔｚ Ｍꎬ Ｗａｇｎｅｒ － Ｓｃｈｕｍａｎ Ｍꎬ Ｒｏｗｌａｎ ＪＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｓｉｇｈｔ ｆｒｏｍ
ＯＰＮ１ＬＷ ｇｅｎｅ ｈａｐｌｏｔｙｐｅｓ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｃａｕｓｅ ａｎｄ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ.
Ｇｅｎｅｓꎬ ２０２２ꎬ１３(６):９４２.
[６５] Ｎｅｉｔｚ Ｍꎬ Ｎｅｉｔｚ Ｊ. Ｉｎｔｅｒｍｉｘｉｎｇ ｔｈｅ ＯＰＮ１ＬＷ ａｎｄ ＯＰＮ１ＭＷ ｇｅｎｅｓ
ｄｉｓｒｕｐｔｓ ｔｈｅ ｅｘｏｎｉｃ ｓｐｌｉｃｉｎｇ ｃｏｄｅ ｃａｕｓｉｎｇ ａｎ ａｒｒａｙ ｏｆ ｖｉｓｉｏｎ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ.
Ｇｅｎｅｓꎬ ２０２１ꎬ１２(８):１１８０.
[６６] ＭｃＣｌｅｍｅｎｔｓ Ｍꎬ Ｄａｖｉｅｓ ＷＩＬꎬ Ｍｉｃｈａｅｌｉｄｅｓ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｖａｒｉａｔｉｏｎｓ ｉｎ
ｏｐｓｉｎ ｃｏｄｉｎｇ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ ｃａｕｓｅ Ｘ－ｌｉｎｋｅｄ ｃｏｎｅ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｗｉｔｈ
ｍｙｏｐｉａ ａｎｄ ｄｉｃｈｒｏｍａｃｙ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０１３ꎬ ５４ ( ２ ):
１３６１－１３６９.
[６７] Ｈｏｌｍｑｕｉｓｔ Ｄꎬ Ｅｐｓｔｅｉｎ Ｄꎬ Ｏｌｓｓｏｎ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｖｉｓｕａｌ ａｎｄ ｏｃｕｌａｒ
ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｉｎ ａ ｆａｍｉｌｙ ｗｉｔｈ Ｘ － ｌｉｎｋｅｄ ｃｏｎｅ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｒｏｔａｎｏｐｉａ.
Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｇｅｎｅｔꎬ ２０２１ꎬ４２(５):５７０－５７６.
[６８ ] Ｍｏｕｎｔｆｏｒｄ ＪＫꎬ Ｄａｖｉｅｓ ＷＩＬꎬ Ｇｒｉｆｆｉｔｈｓ ＬＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌ
ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｖａｒｉａｎｔ ＯＰＮ１ＬＷ ｇｅｎｅ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｓ ｉｎ ｍｙｏｐｉｃ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｍｏｌ Ｖｉｓꎬ
２０１９ꎬ２５:１８３－１９３.
[６９] Ｒａｐｐｏｎ Ｊꎬ Ｃｈｕｎｇ Ｃꎬ Ｙｏｕｎｇ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ ｕｓｉｎｇ
ｄｉｆｆｕｓｉｏｎ ｏｐｔｉｃｓ ｓｐｅｃｔａｃｌｅ ｌｅｎｓｅｓ: １２ － ｍｏｎｔｈ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ａ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ
ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄꎬ ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｓｔｕｄｙ ( ＣＹＰＲＥＳＳ). Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ
２０２３ꎬ１０７(１１):１７０９－１７１５.
[７０] Ｊｉ ＳＭꎬ Ｍａｏ ＸＹꎬ Ｚｈａｎｇ ＹＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ Ｍ－ｏｐｓｉｎ－ｂａｓｅｄ
ｃｏｌｏｒ ｖｉｓｉｏｎ ｔｏ ｒｅｆｒａｃｔｉｖｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｉｎ ｍｉｃｅ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２１ꎬ
２０９:１０８６６９.
[７１] 孔静ꎬ 温莹. 病理性近视特征性临床表现及其相关基因研究进

展. 国际眼科杂志ꎬ ２０２５ꎬ２５(４):６２０－６２６.
[７２] 刁启航ꎬ 王玲ꎬ 王嘉昊ꎬ 等.近视发病机制的研究进展. 国际眼

科杂志ꎬ ２０２５ꎬ２５(８):１３０２－１３０７.
[７３] Ｑｉｎ Ｘꎬ Ｓｕｎ ＹＹꎬ Ｗａｎｇ ＳＮꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｏｃｕｌａｒ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ
ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｐｒｅｓｃｈｏｏｌ ｃｈｉｌｄｒｅｎ: ａ ｃｏｈｏｒｔ ｓｔｕｄｙ ｆｒｏｍ ｔｈｅ Ｂｅｉｊｉｎｇ
ｗｈｏｌｅ ｃｈｉｌｄｈｏｏｄ ｅｙｅ ｓｔｕｄｙ. Ｆｒｏｎｔ Ｍｅｄꎬ ２０２５ꎬ１２:１５１０１２４.

７５４

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２６ꎬ Ｎｏ.３ Ｍａｒ. ２０２６　 　 ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９－８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ｉｊｏ.２０００＠１６３.ｃｏｍ


