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摘要
近年来ꎬ近视发病率逐年增高ꎬ尤其在青少年中已成为重
大公共卫生问题ꎮ 重组人生长激素( ｒｈＧＨ)作为青少年矮
小症的主要治疗手段ꎬ其潜在促进近视进展的风险引起广
泛关注ꎮ 近期研究发现 ＧＨ 可能通过其下游信号通路[如
胰岛素样生长因子 － １ ( ＩＧＦ － １)]、细胞信号传导 (如
ＭＭＰ / ＴＩＭＰ平衡、Ｗｎｔ / β －ｃａｔｅｎｉｎ 通路)及表观遗传机制
(如ｍｉＲ－２９ａ和 ＤＮＡ 甲基化)等多种途径ꎬ起到调控巩膜
细胞外基质代谢、眼轴长度等参与近视发展的作用ꎮ 文章
对 ＧＨ 在近视发生发展中的作用研究进展进行综述ꎬ以期
为矮小症患儿在使用 ＧＨ 治疗期间如何更好地保护视力ꎬ
避免近视提供参考ꎮ
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０引言
近年来ꎬ近视在全球范围内已发展成为一项重大公共

卫生挑战ꎬ尤其在青少年群体中ꎬ其发病率呈现快速上升

趋势ꎮ 调查显示ꎬ当前全球近视的患病率已攀升至

２８.３％ꎬ预计到 ２０５０ 年这一比例可能达到 ４９.８％ [１]ꎮ 随着

近视率的增加ꎬ高度近视患者的比例也同步上升ꎬ进一步

提升了视网膜脱离、黄斑变性等病理性近视相关并发症的

风险ꎮ 因此ꎬ深入解析近视的发病机制对于开发其更有效
的预防与控制策略具有重要意义ꎮ 重组人生长激素

(ＲｈＧＨ)作为矮小症患者的主要治疗手段ꎬ能够通过促进

骨骼生长显著改善患儿的身高ꎬ但其长期使用的安全性尚
需进一步评估ꎮ 近期研究表明ꎬＲｈＧＨ 治疗可能通过调节

胰岛素样生长因子－１(ｉｎｓｕｌｉｎ－ｌｉｋｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ １ꎬＩＧＦ－１)
水平、影响巩膜的结构重塑或改变眼轴长度(ａｘｉａｌ ｌｅｎｇｔｈꎬ
ＡＬ)生长动力学ꎬ进而加速近视的进展[２]ꎮ 该发现引起了

临床医师对 ＲｈＧＨ 潜在眼科风险的关注ꎮ 目前ꎬＲｈＧＨ 治

疗与近视发展的因果关系、作用机制及相应干预策略尚未
明确ꎮ 因此ꎬ本文将系统综述 ＧＨ 在近视发生中的分子机

制研究进展ꎬ重点探讨其对眼球生长发育的调控作用ꎬ以
期为近视防控策略提供理论依据ꎮ
１ 生长激素的眼部表达与眼球发育的生理关联

１.１生长激素及其受体在眼部的表达 　 生长激素( ｇｒｏｗｔｈ
ｈｏｒｍｏｎｅꎬＧＨ)是一种由脑垂体前叶嗜酸性细胞分泌的肽
类激素ꎬ主要调节机体的新陈代谢及蛋白质合成ꎬ保障个
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体的正常生长与发育ꎮ ＧＨ 通过结合生长激素受体
(ｇｒｏｗｔｈ ｈｏｒｍｏｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒꎬＧＨＲ)诱导 ＩＧＦ－１ 的产生ꎬ促进
软骨细胞的增殖与分化ꎬ从而促进骨骼生长和骨骼长度的
延长[３]ꎮ 在儿童生长发育过程中ꎬ眼球的发育通常表现为

缓慢而持续的过程ꎬＧＨ 对眼球生长的调控主要通过
ＩＧＦ－１和 ＩＧＦ－２ 两种形态实现[４]ꎮ Ｈａｒｖｅｙ 等[５] 采用免疫

组化方法分析来自尸体及患有眼部功能障碍者视网膜和
玻璃体样本ꎬ证实 ＧＨ 及 ＧＨＲ 在视网膜与玻璃体中均有
表达ꎮ Ｈａｒｖｅｙ 等[６] 的跨物种研究指出ꎬＧＨ 和 ＧＨＲ 在鱼

类、两栖类、鸟类及哺乳动物的视网膜中均有表达ꎬ并参与
视网膜和脉络膜中的神经保护与血管调控功能ꎮ Ｐéｒｅｚ－
Ｉｂａｖｅ 等[７]通过对眼组织样本的 ｑＰＣＲ 分析发现ꎬＧＨ 及

ＧＨＲ 不仅存在于视网膜神经节细胞ꎬ还分布于整个人类
视网膜ꎬ且在角膜上皮中表达较为丰富ꎮ ＧＨＲ 在角膜基
质中的激活促进细胞外基质(ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｍａｔｒｉｘꎬＥＣＭ)的
生成ꎬ而视网膜内层的 ＧＨ 信号通路可能参与光感受器细
胞的存活及功能调节ꎮ 这种组织特异性的表达模式提示ꎬ
ＧＨ 在眼部可能具备自分泌及旁分泌的调节潜能ꎮ
１.２ ＧＨ对眼球发育的影响　 人类新生儿出生时眼球通常
处于生理性远视状态ꎬ随着年龄增长ꎬ其屈光状态逐渐向
正视转变ꎮ 在这一过程当中ꎬＧＨ 及其他生长因子发挥关
键作用ꎮ Ｌｉｕ 等[８]构建了无 ＧＨ 活性的 ＧＨＲ 敲除小鼠模

型ꎬ发现其睑板腺体积显著小于野生型小鼠ꎬ提示 ＧＨ /
ＩＧＦ－ １ 轴在眼球发育过程中具有重要的调控功能ꎮ
Ｂｅｒｔｈａｕｔ 等[９] 发现在角膜组织中ꎬＩＧＦ 参与了角膜成纤维

细胞网络的形成ꎬ该网络与角膜基质的结构发育及角膜创
伤修复密切相关ꎮ Ｍａｒｔｉｎ 等[１０] 通过比较野生型与 ＧＨ 转

基因小鼠ꎬ发现后者的眼轴长度明显增加ꎬ约较野生型增
长 １０％ꎬ同时伴随视网膜内层功能异常ꎮ Ｓｏｌｏｍｏｎ 等[１１] 的

实验研究显示ꎬ连续 ３６ ｄ 的系统性 ＧＨ 注射使 ＧＨ 组动物
眼轴长度较未注射组延长 ０.３１ ｍｍꎬ该增长幅度虽小ꎬ但
在青春期前持续作用可能累积近视风险ꎬ该现象与 ＩＧＦ－１
水平的升高显著相关ꎮ 这些结果提示 ＧＨ 可能在青少年
近视防控的过程中扮演重要角色ꎮ
２ ＧＨ与近视发展的临床研究
２.１ 相关性研究 　 眼轴长度是近视发生和进展的主要决
定因素[１２]ꎮ 多项研究表明ꎬ青春期生长加速期间ꎬ身高增

长与眼轴增长呈显著正相关[１３－１４]ꎮ Ｍｏｈｄ－Ａｌｉ 等[１５] 对吉
隆坡 ８－９ 岁儿童的 ＡＬ、屈光度及身高进行三维测量ꎬ发现

身高每增长 １ ｃｍꎬＡＬ 相应增加 ０.０５６ ｍｍꎮ Ｗａｎｇ 等[１６] 研
究 ７－１５ 岁双胞胎儿童ꎬ发现身高每增加 ３.９２ ｃｍꎬＡＬ 增长
０.２２ ｍｍꎮ 身高增长与 ＧＨ 水平密切相关ꎬ暗示 ＧＨ 在调控

眼轴增长中起关键作用[１７]ꎮ Ｐａｒｅｎｔｉｎ 等[１８] 通过比较生长
激素缺陷(ｇｒｏｗｔｈ ｈｏｒｍｏｎｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙꎬＧＨＤ)患儿和健康儿
童的检查数据ꎬ发现 ＧＨＤ 儿童平均眼轴长度为２２.２８±
１.１４ ｍｍꎮ 与正常儿童相比ꎬＧＨＤ 儿童眼轴长度较短ꎮ
Ｐａｒｅｎｔｉｎ 等[１９]在对 ＧＨＤ 患儿接受 ＲｈＧＨ 治疗后进行 ２ ａ
随访检查ꎬ发现轴向长度显著增加ꎬ均值从 ２２.０２ ｍｍ 增至

２２.３０ ｍｍꎬ变化＋０.２７ ｍｍ(Ｐ<０.００１)ꎮ Ｌｕ 等[２０] 回顾 ２０１９
年 １ 月至 ２０２３ 年 １０ 月在杭州朝聚眼科医院就诊的近视
患儿记录发现ꎬ接受 ＲｈＧＨ 治疗的近视患儿眼轴年增长速
度较未治疗组快 ０.１２ ｍｍꎮ 以上研究提示ꎬＧＨ 水平与近

视风险之间存在一定联系ꎬ推测 ＧＨ 及其下游信号通路可
能通过直接或间接途径参与近视的发生及发展ꎬ涉及巩膜
细胞外基质代谢、视网膜信号调控及眼内压动态平衡等多
个层面ꎮ
２.２现状与空白　 尽管多数临床结果支持 ＧＨ 治疗与眼轴

增长的正相关ꎬ但其因果关联仍存争议ꎬＧＨＤ 患儿本身可
能存在特殊的眼部发育ꎮ ＧＨＤ 患儿在接受 ＲｈＧＨ 治疗
前ꎬ其眼轴长度已普遍短于同龄健康儿童ꎬ这提示其眼球
生长模式可能与正常人群存在差异ꎬＲｈＧＨ 治疗后眼轴增

长可能部分属于追赶性发育ꎬ而非 ＧＨ 诱导的病理性近
视[２１]ꎮ 此外ꎬ患儿在接受 ＧＨ 治疗期间其用眼行为、户外

活动时间等环境因素是否得到有效控制ꎬ目前多数研究未
予充分报告ꎮ 因此ꎬ眼轴增长可能部分归因于患儿自身生
长发育的追赶现象ꎬ或治疗过程中生活习惯的改变ꎬ而非
ＧＨ 的直接效应ꎮ 同时现有临床研究多关注 ＧＨ 治疗前后

的眼轴变化ꎬ但关于 ＲｈＧＨ 剂量、疗程与近视进展之间的
关系缺乏系统分析ꎮ 未来需开展前瞻性队列研究ꎬ分析不
同剂量、治疗时间与眼轴增长率之间的关联ꎬ为临床个性
化治疗提供依据ꎮ
２.３干预性研究　 目前尚无系统研究探讨ꎬ在 ＧＨ 治疗期

间联合近视防控手段是否能有效减缓眼轴增长ꎬ如低浓度
阿托品、角膜塑形镜、增加户外活动等[２２]ꎮ 这类干预性研

究对于临床实践具有重要意义ꎬ可指导矮小症患儿在促进
身高增长的同时ꎬ协同管理近视风险ꎬ是未来的研究重点ꎮ
３ ＧＨ调控近视的潜在分子机制
３.１ ＧＨ / ＩＧＦ 轴的核心作用　 巩膜重塑是近视眼轴延长的

核心病理过程ꎬ涉及 ＥＣＭ 代谢失衡、细胞表型转化及机械
信号传导的协同作用ꎮ 生理状态下ꎬ巩膜 ＥＣＭ 主要由
Ⅰ型和Ⅲ型胶原纤维及弹性蛋白构成ꎬ形成具有抗拉伸能
力的致密结构[２３]ꎮ ＧＨ / ＩＧＦ－１ 轴通过自分泌及旁分泌方

式在眼组织中调节血管生成及 ＥＣＭ 的动态平衡ꎬ眼球发
育和轴向增长均受此双重调控[２４]ꎮ Ｃｈｅｎｇ 等[２５] 在一项关

于 ＩＧＦ－１ 单核苷酸多态性与近视关系的研究中发现ꎬＳＮＰ
中基因型 ＡＡ 的 ｒｓ２１６２６７９ 儿童近视风险高于基因型 ＧＧꎬ
ＩＧＦ－１ 结合其受体 ＩＧＦ－１Ｒ 后可促进眼轴增长ꎬ与轻度至

中度近视相关ꎮ Ｋｕｓａｋａｒｉ 等[２６] 采用雏鸡形觉剥夺近视模
型研究发现ꎬＩＧＦ－２影响巩膜在近视发展过程中细胞的增

殖、分化及迁移ꎮ 朱子诚等[２７] 的研究报道ꎬＩＧＦ－１ 能够激
活体外培养的豚鼠巩膜成纤维细胞中的 ＳＴＡＴ３ 信号通

路ꎬ推测该通路在近视形成及巩膜重塑中发挥重要调节作
用ꎮ Ｄｅｎｇ 等[２８] 通过向正常及形觉剥夺豚鼠眼内注射
ＩＧＦ－２ꎬ发现 １４ ｄ 后形觉剥夺豚鼠眼的眼轴长度比正常鼠

增长约 ０.１８－０.３６ ｍｍꎬ且注射较高剂量的 ＩＧＦ－２ 会进一
步加剧近视度数和眼轴长度的增加ꎬ呈剂量依赖性ꎬ表明
ＩＧＦ－２ 在形觉剥夺性近视发展中具有促进作用ꎮ

基质金属蛋白酶(ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅꎬＭＭＰ)是一

类广泛参与动植物 ＥＣＭ 降解的酶ꎬ几乎能降解除多糖外
的所有 ＥＣＭ 组分ꎬ在胚胎发育及组织可塑性调节中发挥
重要作用ꎬ进而影响巩膜重塑、眼轴增长及近视进程[２９]ꎮ
组 织 金 属 蛋 白 酶 抑 制 剂 ( ｔｉｓｓｕｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｏｆ
ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅꎬＴＩＭＰ) 为 ＭＭＰ 的内源性抑制剂ꎬ调节
ＭＭＰ 的蛋白水解活性[３０]ꎮ Ｌｉ 等[３１]的研究表明ꎬ在胰岛素
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处理的人视网膜色素上皮细胞系(ＡＰＲＥ－１９)中ꎬＩＧＦ－１
浓度升高伴随 ＭＭＰ－２ 表达增强ꎬ而 ＴＩＭＰ－２ 的分泌显著
降低ꎬ且该效应随着胰岛素浓度及作用时间的延长而加
剧ꎮ 来自近视动物模型(如鸡和豚鼠)的证据显示ꎬ近视
眼巩膜中的 ＭＭＰ － ２ 蛋白及 ｍＲＮＡ 水平均上调ꎬ 而

ＴＩＭＰ－２表达则下降[３２－３３]ꎮ Ｌｉｕ 等[３４]基于树鼩单眼形觉剥
夺诱导近视模型发现ꎬ剥夺 ５ ｄ 后受影响眼巩膜中

ＴＩＭＰ－１和 ＴＩＭＰ－２ 的 ｍＲＮＡ 分别下降 ６３％和 ４７％ (Ｐ<
０.０１)ꎻ体内补充 ＴＩＭＰ－２ 能够有效抑制巩膜胶原降解ꎬ显
著延缓近视进展ꎬ且 ＴＩＭＰ－２ 处理组的相对屈光度( －４.９±
０.５ Ｄ)明显优于对照组(－１０.０±０.６ ＤꎬＰ< ０.０１)ꎮ 该研究

表明ꎬＩＧＦ－１可能通过调节 ＭＭＰ－２ 和 ＴＩＭＰ－２ 的表达比
例ꎬ诱导胶原降解速率超过合成ꎮ 同时ꎬ蛋白多糖的显著
减少进一步削弱了巩膜的亲水性及弹性模量ꎬ导致巩膜生
物力学强度下降ꎬ在眼内压作用下出现渐进性扩张[３５]ꎮ
ＧＨ / ＩＧＦ 轴通过调控巩膜 ＥＣＭ 代谢核心酶系统ꎬ直接参与
近视相关的巩膜重塑过程ꎮ 动物模型与体外实验共同支
持ＩＧＦ－１ / ＩＧＦ－２通过 ＳＴＡＴ３ 信号及 ＭＭＰ / ＴＩＭＰ 失衡促进

巩膜薄弱化ꎮ 然而ꎬ这些机制研究多依赖于啮齿类或禽类
模型ꎬ其在人类近视发生中的影响及与 ＧＨ 治疗的直接关
联尚需进一步验证ꎮ 此外ꎬＩＧＦ 信号与其他通路的交互作
用也值得深入探讨ꎮ
３.２ 信号传导途径 　 视网膜信号传导途径在近视发展过
程中发挥关键作用ꎮ 在视网膜无长突细胞中ꎬ存在一类专
门的多巴胺能神经元ꎬ它们是视网膜内多巴胺的主要来
源ꎬ视网膜多巴胺含量与近视发展呈负相关ꎬ而 ＧＨ 则可

能通过调控这些多巴胺能神经元中酪氨酸羟化酶的活性
或表达ꎬ影响视网膜多巴胺水平ꎬ从而改变调控眼球生长
的视网膜信号输出[３６－３７]ꎮ

ＧＨ / ＩＧＦ 轴对近视的调控作用并非孤立ꎬ其能通过
Ｗｎｔ / β － 连 环 蛋 白 ( β － ｃａｔｅｎｉｎ )、 转 化 生 长 因 子 － β
(ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ－βꎬＴＧＦ－β)信号通路及多巴胺

能系统进一步促进巩膜重塑ꎮ Ｈｕ 等[３８] 通过小鼠模型验
证发现 Ｗｎｔ / β－ｃａｔｅｎｉｎ 通路促进巩膜成纤维细胞向肌成

纤维细胞的转分化ꎮ Ｂｏｌａｍｐｅｒｔｉ 等[３９] 发现ꎬＧＨ 处理细胞
后ꎬＷｎｔ 激活剂 Ｗｎｔ３ 表达上升ꎬβ－ｃａｔｅｎｉｎ 总蛋白水平和
其在细胞核内的水平都显著提高ꎬ提示 ＧＨ 与 Ｗｎｔ 途径可

能通过构成“正反馈环路”共同驱动巩膜成纤维细胞分化
及 ＥＣＭ 重塑ꎮ Ｄａ Ｓｉｌｖａ 等[４０] 证实ꎬＴＧＦ－β 可增强成纤维

细胞的代谢活性ꎬ包括促进葡萄糖和氨基酸的跨膜转运及
激活糖酵解途径ꎬ从而提升 ＥＣＭ 的合成效率ꎬ同时显著促
进异常 ＥＣＭ 沉积ꎮ 然而ꎬＧＨ 水平的升高可抑制 ＴＧＦ－β /
Ｓｍａｄ３ 信号通路ꎬ减少巩膜胶原沉积ꎬ削弱 ＥＣＭ 修复能

力[４１]ꎮ ＧＨ 通过多条信号通路参与近视调控:(１)通过
Ｗｎｔ / β－ｃａｔｅｎｉｎ 促进巩膜成纤维细胞分化与 ＥＣＭ 重塑ꎻ
(２)通过抑制 ＴＧＦ－β 信号削弱 ＥＣＭ 修复ꎬ促进近视的发
生ꎮ 这些发现为基于 ＧＨ 的近视干预策略奠定了理论基
础ꎮ 未来研究需进一步明确 ＧＨ 在视网膜信号传导中的
具体分子机制ꎬ以期为近视防控提供新的策略思路ꎮ
３.３表观遗传调控机制　 表观遗传机制在 ＧＨ 介导的近视

相关基因调控中扮演重要角色[４２]ꎮ Ｓｃｈｉｐｐｅｒｔ 等[４３]构建了
完全缺失转录因子－１(ｅａｒｌｙ ｇｒｏｗｔｈ ｒｅｓｐｏｎｓｅ－１ꎬ ＥＧＲ－１)

的敲除小鼠模型ꎬ发现其眼轴明显延长(增幅 ０.０５９ ｍｍꎬ
Ｐ<０.０１)ꎬ伴有更明显的近视屈光度ꎬ证明 ＥＧＲ－１ 在眼球
生长调控中具有关键作用ꎮ Ｈｕ 等[４４] 的研究表明ꎬＥＧＲ－１
启动子区域的 ＤＮＡ 甲基化水平与基因表达呈负相关ꎬ这
提示 ＧＨ 可能通过调控 ＤＮＡ 甲基化ꎬ从而间接影响近视
关键基因 ＥＧＲ－１ 的转录活性ꎬ进而调控眼球生长ꎮ

非编码 ＲＮＡ(ｎｏｎ－ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡꎬｎｃＲＮＡ)在近视的调控
中也逐渐受到关注ꎮ 微小 ＲＮＡ(ｍｉｃｒｏＲＮＡꎬｍｉＲＮＡ)是一
类约 ２２ 个核苷酸长度的单链非编码 ＲＮＡ 分子ꎬ具有高度
保守性ꎬ近年来被证实与近视的发生与发展密切相关ꎮ 如

ｍｉＲ－２９ａ 被认为是潜在的近视治疗靶点ꎮ Ｚｈａｎｇ 等[４５] 报
道ꎬｍｉＲ－２９ａ 可抑制巩膜成纤维细胞及视网膜色素上皮细

胞(ＲＰＥ)中 ＭＭＰ－２ 的表达及分泌ꎬ显示其在预防和治疗
近视中的潜力ꎮ Ｘｉｅ 等[４６] 通过对 ５５４ 名中国汉族受试者

进行基因分型、生物信息学及统计分析ꎬ发现 ｍｉＲ－２９ａ 的
ｒｓ１５７９０７ 多态性显著降低高度近视风险(ＯＲ ＝ ０. ６８２ꎬ
９５％ ＣＩ ＝ ０.５０１－０.９２９ꎬＰ＝ ０.０１５)ꎬ提示该 ｍｉＲＮＡ 可能通
过调控胶原蛋白合成(如 ＣＯＬ１Ａ１)影响近视进展ꎮ Ｚｈｏｕ
等[４７]在单眼形觉剥夺小鼠模型中发现ꎬＣＯＬ１Ａ１ 启动子及
外显子 １ 的 ＣｐＧ 位点高甲基化减少了 ＣＯＬ１Ａ１ ｍＲＮＡ 的

表达ꎬ可能是近视巩膜胶原蛋白合成降低的分子基础ꎮ
ＧＨ 与 ｍｉＲ － ２９ａ 在近视发展中存在复杂的交互作用ꎮ
Ｇａｌｉｍｏｖ 等[４８]发现ꎬ在 ＧＨ 缺乏小鼠模型中应用 ＧＨ 治疗

显著下调骨骼肌中 ｍｉＲ－２９ａ 的表达ꎬ同时上调其靶向基
因 ＣＯＬ３Ａ１ꎻ在人类肌管细胞中ꎬ由 ＩＧＦ－１ 而非 ＧＨ 直接作
用ꎬ导致 ｍｉＲ－２９ａ 下调并诱导 ＣＯＬ３Ａ１ 表达ꎬ提示 ＧＨ 可

能通过提高 ＩＧＦ－１ 循环水平间接调控 ｍｉＲ－２９ａꎮ 这些结
果表明 ＧＨ 可能通过 ＩＧＦ－１ 介导的 ｍｉＲ－２９ａ 下调调节巩
膜 ＥＣＭ 重塑ꎬ揭示了表观遗传机制在 ＧＨ 介导的近视发
展中的重要作用ꎬ为开发新的近视干预策略提供了潜在靶

点ꎮ 然而ꎬｍｉＲ－２９ａ 在人类近视发展中的作用及其与 ＧＨ /
ＩＧＦ－１ 轴的相互作用仍需在更多人类样本中得到验证ꎮ
未来研究应关注 ｍｉＲ－２９ａ 作为近视治疗靶点的临床转化
潜力ꎬ以及如何将其整合到 ＧＨ 治疗的近视管理策略中ꎮ
４讨论

通过系统梳理现有文献ꎬＧＨ 及其信号网络在近视的
发生与发展中扮演着复杂而重要的角色ꎮ 杨静等[４２] 综述

了巩膜在近视发生发展中组织结构及相关基因的变化ꎮ
本文主要介绍 ＧＨ 不仅通过经典的 ＧＨ / ＩＧＦ－１ 轴内分泌
作用ꎬ更可能经由眼局部(视网膜、巩膜)的旁分泌 / 自分

泌机制ꎬ调控巩膜细胞外基质代谢、影响多巴胺能信号传
递及表观遗传修饰ꎬ共同导致巩膜生物力学强度下降和眼
轴异常延长ꎬ从而促进近视进展ꎮ 提示临床医师对于治疗
前已存在近视或眼轴偏长的矮小症患儿ꎬ应充分告知家长

潜在的眼轴加速增长风险ꎬ同时注意药物剂量在保证促生
长疗效的前提下ꎬ避免不必要的高剂量长期使用ꎮ

目前绝大多数机制研究依赖于鸡、豚鼠或小鼠等动物
模型ꎮ 这些模型在眼球解剖结构、视觉系统发育及调节机

制上与人类存在本质差异ꎬ缺乏在灵长类动物模型中的验
证ꎬ使 得 许 多 在 低 等 动 物 中 发 现 的 信 号 通 路 ( 如
Ｗｎｔ / β－ｃａｔｅｎｉｎ在巩膜重塑中的作用)向人类临床的转化
存在不确定性ꎮ 未来将以此为重点进行更深入的研究ꎮ
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