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糖尿病性黄斑缺血的研究进展
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摘要:糖尿病可以引起各种眼部并发症ꎬ其中糖尿病视网膜病变(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ＤＲ)是最常见的致盲性并发症ꎬ糖尿病

性黄斑缺血(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｉｓｃｈａｅｍｉａꎬ ＤＭＩ)是 ＤＲ 中引起视力下降的原因之一ꎮ 目前关于 ＤＭＩ 的发病原因、机制及治疗尚

未明确ꎬ研究仍然处于起步阶段ꎬ但 ＤＭＩ 对患者带来的影响不容忽视ꎬ充分了解这一疾病对临床医生十分重要ꎮ 论文综述糖

尿病性黄斑缺血的危险因素、发病机制、诊断和治疗的研究进展ꎮ
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　 　 据统计 ２０２１ 年全球糖尿病患者总数为 ５.３７
亿ꎬ糖尿病视网膜病变(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ＤＲ)是
临床糖尿病患者常见的微血管并发症ꎬ糖尿病患者

中 ＤＲ 的全球患病率为 ２２.２７％[１]ꎬＤＲ 已经成为严

重威胁视力的主要杀手ꎮ ＤＲ 引起视力下降的主要

原因为增生性糖尿病视网膜病变(ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａ￣
ｂｅｔｅｓ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ＰＤＲ)、糖尿病性黄斑水肿(ｄｉａｂｅｔ￣
ｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａꎬ ＤＭＥ)、糖尿病性黄斑缺血(ｄｉａ￣
ｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｉｓｃｈａｅｍｉａꎬ ＤＭＩ)ꎬ其中ꎬ中度至重度

ＤＭＩ 的存在与视觉功能损害有关[２]ꎮ 目前关于

ＤＭＩ 的研究较少ꎬ其危险因素、发病机制及治疗尚

无统一标准ꎬ导致临床医师对其认识不足ꎬ论文就

ＤＭＩ 目前已知的危险因素、发病机制、诊断及治疗

(见图 １)等进行综述ꎮ

１　 ＤＭＩ 的危险因素

既往研究对 ＤＭＩ 的危险因素认识不足ꎬＤＲ 的

系统性危险因素有可能也是 ＤＭＩ 的危险因素ꎬ当然

还有其他尚未被阐明因素[３]ꎮ
１.１　 血糖、血压、血脂与 ＤＭＩ

大部分临床研究表明ꎬ血糖控制情况与 ＤＲ 的

发生有着密切的关系[４￣７]ꎮ 高血糖是 ＤＭＩ 发生的一

个重要危险因素ꎬ高血糖可引起黄斑无灌注[８]ꎬ有
效控制血糖有助于防止 ＤＭＩ 的发生及进展ꎮ

高血压也是 ＤＭＩ 发生的一个重要危险因素ꎮ
高血压视网膜病变和 ＤＲ 有许多相似的体征ꎬ如视

网膜小血管损伤、血－视网膜屏障的破坏[３ꎬ９]ꎮ 早期

已有研究证明高血压合并糖尿病的患者视网膜末梢
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小动脉和毛细血管的透明化导致其管腔变窄和逐渐

闭塞ꎬ小动脉的完全闭塞最终导致整个毛细血管床

的消失[１０]ꎬ也有研究已证明严格控制血压可以防止

糖尿病黄斑病变的发展[７]ꎮ

图 １　 ＤＭＩ 的目前已知危险因素、发病机制、诊断及治疗
Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｔｈｅ ｃｕｒｒｅｎｔｌｙ ｋｎｏｗｎ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓꎬ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓꎬ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ＤＭＩ

　 　 此外ꎬ脂质代谢异常已成为糖尿病并发症(包
括 ＤＲ)发生和发展的潜在危险因素[１１￣１４]ꎬ血脂异常

和高密度脂蛋白水平是视网膜微血管损伤的重要危

险因素[１５￣１６]ꎮ 有研究表明修饰后的低密度脂蛋白

可引起周细胞的损伤ꎬ周细胞凋亡可引起毛细血管

的闭塞[１７￣１８]ꎮ 因此血脂亦是 ＤＭＩ 的危险因素之一ꎬ
有效控制血脂亦可以预防 ＤＭＩ 的发生与发展ꎮ
１.２　 ＤＭＩ 与 ＤＭＥ

ＤＭＩ 的特征是毛细血管狭窄或闭塞[８ꎬ１９]ꎬ缺血

缺氧环境下可引起内皮细胞功能异常ꎬ血管内皮生

长因子( ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬ ＶＥＧＦ)
释放增加[２０￣２２]ꎬＶＥＧＦ 在 ＤＭＥ 患者视网膜血管闭

塞的机制中也起着至关重要的作用ꎬＶＥＧＦ 升高导

致视网膜屏障破坏发生 ＤＭＥ[２３￣２５]ꎮ ＤＭＥ 中炎性因

子的升高、ＶＥＧＦ 升高会导致 ＤＭＩ 的发生[２６￣３０]ꎮ 目

前有关 ＤＭＥ 与 ＤＭＩ 相关的研究较少ꎬ无法佐证其

因果关系ꎮ
１.３　 ＤＭＩ 与 ＤＲ 的严重程度

临床研究发现ꎬ黄斑局部缺血时会损伤中央凹

的毛细血管网结构ꎬ表现为黄斑中心凹无血管区

( ｆｏｖｅａｌ ａｖａｓｃｕｌａｒ ｚｏｎｅꎬ ＦＡＺ)的增大和不规则ꎬＦＡＺ
增大与 ＤＲ 的严重程度相关[８ꎬ２９]ꎮ 有研究报道 ＤＲ
程度越高ꎬＤＭＩ 越严重ꎬ且 ＦＡＺ 随着黄斑缺血程度

的增加而扩大[３０￣３２]ꎬ因此 ＰＤＲ 更容易发生缺血ꎮ
ＤＲ 严重程度与 ＤＭＩ 发生及严重程度虽然相关ꎬ但
是否为危险因素还需要更多证据ꎮ

２　 ＤＭＩ 的发病机制

视网膜的发育过程中视网膜内神经元和神经胶

质会发生侧向移位ꎬ形成中央凹ꎬ研究表明在正常发

育过程中ꎬ中央凹区域一直处于无血管状态[３２]ꎬ由
于靠近中心凹处视锥细胞及其相关的双极和神经节

细胞数量增加[１９ꎬ３３]ꎬ此处的耗氧量相对较高ꎬ且黄

斑中心凹区域血供较少ꎬ综上因素可使得此处更容

易发生缺血性改变ꎮ ＤＭＩ 病理特征为毛细血管闭

塞和毛细血管前小动脉狭窄或闭塞ꎬ闭塞后血流量

减少ꎬ发生缺血[８]ꎮ 视网膜毛细血管壁由基底膜包

围的内皮细胞和血管周细胞组成ꎬ周细胞的损失、基
底膜增厚、白细胞粘连和血小板聚集ꎬ这些综合作用

可能导致黄斑毛细血管的闭塞[２０]ꎮ
糖尿病引起的视网膜周细胞改变主要影响视网

膜血流量[３４]ꎬ糖尿病高血糖诱导的 ＰＤＧＦ￣Ｂ / ＰＤＧ￣
ＦＲ￣β 信号的减少、内皮细胞分泌的血管生成素－２
的破坏作用、小胶质细胞促炎症介导作用、活性氧

( ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓꎬ ＲＯＳ)损伤周细胞线粒体、
晚期糖基化终产物的生成、谷氨酸兴奋性毒性等都

可引起周细胞的凋亡ꎬ周细胞的凋亡可引起毛细血

管的闭塞[１８ꎬ３４]ꎮ 基底膜的作用调节血液－视网膜屏

障ꎬ调节血流量ꎬ高血糖症或高血糖状态会上调纤维

连接蛋白、胶原蛋白和层粘连蛋白引起基底膜增

厚[３４￣３５]ꎬ也有研究表明 ＶＥＧＦ 表达增加使基底膜增

厚ꎬ可能是通过诱导细胞外基质相关基因的表达完
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成的[３５]ꎬ增厚的基底膜导致视网膜破坏性血管结构

改变ꎬ血管渗漏、血－视网膜屏障受损、视网膜血管

细胞丢失[３５]ꎬ影响血流量的调节也会引起缺血ꎮ
大量数据研究表明炎性因子在 ＤＲ 的发生中起

着重要的作用ꎬＤＲ 患者血糖升高会导致血清炎症

标志物水平升高ꎬ如 ｃ 反应蛋白、白细胞介素￣６ 和肿

瘤坏死因子￣α ( ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ￣αꎬ ＴＮＦ￣α)
等[３５￣３７]ꎮ 有研究表明 ＴＮＦ￣α 可诱导糖尿病大鼠视

网膜中的白细胞－毛细血管粘连ꎬ以及周细胞损失

和毛细血管变性ꎬ在促炎细胞因子的刺激下ꎬ内皮细

胞产生的细胞间黏附分子可将白细胞黏附到毛细血

管ꎬ而这些白细胞会导致毛细血管堵塞[３６ꎬ３８]ꎬ从而

引起血流量的降低ꎬ进而导致 ＤＭＩ 的发生ꎮ
神经血管单元是指神经元、胶质细胞和血管系

统之间的物理和生化关系ꎬ神经血管单元的紧密耦

合表现为视网膜血管血流的局部代谢物水平和神经

胶质细胞的自动调节ꎬ神经胶质、神经和微血管功能

障碍是相互依赖的ꎬ因此视网膜神经上皮和视网膜

血管的损伤是一个相互联系的过程[３６￣３７]ꎮ 也有研

究表明细胞因子在视网膜神经元损伤和血管改变之

间的关系中发挥的关键作用ꎬ高血糖使糖尿病患者

视网膜中内皮素￣１ (ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ￣１ꎬ ＥＴ￣１)升高ꎬ分别

通过激活内皮素受体 ＥＴＡ 和 ＥＴＢ 在诱导血管收缩

和神经退行性变方面具有重要作用[３８￣３９]ꎮ 在 ＤＲ 早

期ꎬ色素上皮衍生因子、生长抑素、胰高血糖素样肽 １
等神经营养因子的下调导致神经保护因子的失衡从

而导致视网膜神经退行性变[４０￣４２]ꎻ高血糖还可通过

ＲＯＳ 诱导小胶质细胞激活ꎬ通过活化 Ｂ 细胞核因子

κ 轻链增强子和细胞外信号调节激酶ꎬ导致各种促

炎介质的释放ꎬ包括细胞因子、趋化因子、半胱天冬

酶和谷氨酸的释放ꎬ这些分子介质破坏血－视网膜

屏障 和 损 伤 神 经 血 管 单 元ꎬ 并 导 致 神 经 元 死

亡[４２￣４５]ꎻ此外ꎬ由于谷氨酸天门冬氨酸转运体的下

调ꎬ谷氨酸的细胞外浓度增加ꎬ可导致兴奋性毒性和

神经元死亡[４２ꎬ４６]ꎬ高血糖对神经元的损害会导致血

管的退化ꎮ 另外ꎬ视网膜神经元本身ꎬ包括光感受

器ꎬ可能是氧化应激的重要来源ꎬ有助于驱动 ＤＲ 的

促炎环境ꎬ导致血管退化[４２ꎬ４７]ꎮ

３　 ＤＭＩ 的诊断

ＤＭＩ 的常见辅助检查包括荧光素眼底血管造

影( ｆｕｎｄｕｓ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬ ＦＦＡ)和眼底相

干光层析血管成像术(ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬ ＯＣＴＡ)ꎮ

３.１　 ＦＦＡ 在 ＤＭＩ 诊断中的应用进展

ＦＦＡ 通常用于评估血管性视网膜病变ꎬ是既往

诊断 ＤＭＩ 的金标准ꎮ ＦＦＡ 显示视网膜的低荧光区

域ꎬ在这些区域ꎬ血管无灌注ꎬ缺血区域周围是典型

的微血管扭曲区ꎬ包括小动脉和毛细血管扩张[１８]ꎮ
当黄斑区域受缺血影响时ꎬ会不同程度地表现为黄

斑部分拱环毛细血管网消失、ＦＡＺ 区域扩大、黄斑

周围毛细血管损伤、黄斑区域出现黄斑无灌注区域

等[４８]ꎮ 据 ＥＴＤＲＳ 报告ꎬ黄斑缺血定义为 ＦＡＺ 扩大

(直径≥１ ０００ μｍ)ꎬ和 /或 ＦＡＺ 边界的黄斑周围毛

细血管环断裂ꎬ且 ＦＦＡ 图像显示距离中心凹一个视

盘直径范围内存在毛细血管无灌注ꎬ根据 ＦＦＡ 图像

将黄斑缺血按严重程度分为 ３ 级ꎬ即轻度(ＦＡＺ 的

轮廓被破坏不到原来周长的一半)、中度(ＦＡＺ 的轮

廓被破坏大于原来周长的一半)、重度(ＦＡＺ 的轮廓

被完全破坏) [４８￣５０]ꎮ 但是 ＦＦＡ 只能显示灌注毛细血

管灌注情况和黄斑中心凹的形态ꎬ不能量化黄斑区

缺血的程度和深度ꎬ而且 ＦＦＡ 是一种有创方法ꎬ造
影剂存在过敏反应甚至休克的风险ꎮ
３.２　 ＯＣＴＡ 在 ＤＭＩ 诊断中的应用进展

ＯＣＴＡ 是一种新型成像技术ꎬ具有无创、快速、
高分辨率成像的优点ꎬ现已逐步应用于临床对各种

眼底病的诊察与治疗中[５１]ꎮ 临床研究发现应用

ＯＣＴＡ 可以监测亚临床 ＤＲ 表现ꎬ应用 ＯＣＴＡ 可以

发现糖尿病眼在视网膜病变发生之前黄斑处有视网

膜微循环障碍[５２]ꎬ这表明 ＯＣＴＡ 可以无创监测

ＤＭＩ 的进展ꎮ 视网膜毛细血管网络分为:视网膜神

经纤维层内的放射状乳头周围毛细血管、位于视网

膜神经节细胞层和内丛状层的浅层毛细血管丛( ｓｕ￣
ｐｅｒｆｉｃｉａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ ｐｌｅｘｕｓꎬ ＳＣＰ)、位于内丛状层内缘

和内核层浅层的中间毛细血管丛和位于内核层外缘

的深部毛细血管丛(ｄｅｅｐ ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｐｌｅｘｕｓꎬ ＤＣＰ) [５３]ꎮ
与 ＦＦＡ 相比ꎬＯＣＴＡ 能定量分析 ＳＣＰ、ＤＣＰ、ＦＡＺ 的

面积及周长、中心凹周围毛细血管密度、视网膜血管

面积[５４]ꎮ ＦＡＺ 的大小随着 ＤＲ 阶段的不同而改变ꎬ
从 ＮＰＤＲ 到 ＰＤＲ 阶段ꎬＦＡＺ 的大小逐渐增大ꎬＤＭＩ
的患者通过 ＯＣＴＡ 可定量显示 ＦＡＺ 的扩大ꎬＳＣＰ 和

ＤＣＰ 也可表现为密度降低[３０ꎬ４８]ꎮ 有研究发现通过

ＯＣＴＡ 获得的 ＳＣＰ 图像ꎬ可以可靠地评估患者的

ＤＭＩ 程度[５０]ꎮ 总之ꎬＯＣＴＡ 的研究为我们更好理解

黄斑灌注铺平了道路ꎮ 但是利用 ＯＣＴＡ 量化检测

ＤＭＩ 时ꎬ可能会受到屈光介质、伪影的影响而产生

误差ꎮ

４　 ＤＭＩ 的治疗

目前 ＤＭＩ 还没有明确的治疗方案ꎬ及时预防

􀅰２３１􀅰
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ＤＭＩ 的危险因素如血糖、血压、血脂对 ＤＭＩ 的发展

起着重要的作用ꎮ 对糖尿病患者应注重加强宣传教

育和自身的管理ꎮ 糖尿病患者应长期坚持良好的生

活方式干预ꎬ进行膳食管理、运动管理、体质量管理、
戒烟限酒管理等ꎬ通过对生活方式的管理ꎬ血糖、血
压和血脂的监测ꎬ糖尿病教育以及降糖、降压、降脂

药的应用等方式控制血糖、血压、血脂[５５]ꎮ
控制基底膜增厚是 ＤＭＩ 治疗方案中的一个方

向ꎬ有研究表明内皮素活性抑制剂可以抑制基底膜

组分的表达ꎬ减少视网膜血管的基底膜增厚[５６]ꎮ 目

前已有报道称阻断 ＥＴ￣１ 可以预防糖尿病引起的微

血管疾病和神经退行性变[４２]ꎬ这也可成为治疗 ＤＭＩ
的一个方向ꎮ 已有重要证据证明神经退行性变先于

血管退行性变[１９]ꎬ故应更加重视神经保护剂的研

究ꎮ 此外ꎬ一项关于缺血调节剂 ＢＩ７６４５２４ 的临床试

验(ＨＯＲＮＢＩＬＬ)正在进行中ꎬ它是 ＤＭＩ 的第一个

潜在治疗方法的临床试验ꎬ也是第一个正式评估

ＤＭＩ 的研究ꎬ旨在观察 ＢＩ７６４５２４ 在 ＤＭＩ 成人(≥１８
岁)中的安全性、耐受性和早期生物学效应[５７]ꎮ 有

研究表明 ＤＭＩ 患者对接受抗 ＶＥＧＦ 玻璃体腔治疗

有积极作用ꎬＤＭＥ 患者按照 ３＋ ＰＲＮ 眼内注射康柏

西普后ꎬＦＡＺ 面积和浅表血管密度有所改善ꎬ对黄

斑灌注状态有积极影响ꎬ促进黄斑非灌注区再灌

注[４８]ꎬ而也有研究表明ꎬ玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药

物治疗可能会导致黄斑缺血患者视力恶化[３６]ꎬ近来

也有报道抗 ＶＥＧＦ 玻璃体腔注射对黄斑区血供无

影响[５８]ꎬ抗 ＶＥＧＦ 药物对黄斑缺血的影响有待于进

一步的观察ꎮ
ＤＭＩ 的发生总是伴随着炎症因子的释放ꎬ靶向

控制炎症因子治疗成为一个热门选择ꎬ抗炎、抗凋亡

的多效药物有望成为潜在的临床治疗药物ꎬ如非诺

贝特、多巴磺酸钙ꎬ但这些药物对 ＤＭＩ 的临床治疗

效果尚待进一步证实[１９]ꎮ 另外ꎬ英夫利昔单抗是抗

ＴＮＦ￣α 的单克隆抗体ꎬ用于治疗克罗恩病ꎬ也有临

床研究应用于 ＤＭＥꎬ它还可缓解视网膜毛细血管变

性和周细胞损失[５９]ꎬ但对于英夫利昔单抗是否可以

治疗 ＤＭＩ 还有待于进一步观察ꎮ
细胞疗法已展现出应用前景ꎬ其目的是恢复或

替换因缺氧损伤或退化而受损的视网膜血管系统和

视网膜神经元[６０]ꎬ但暂未进行临床试验ꎮ

５　 总结与展望

作为 ＤＲ 中影响视力的原因之一ꎬＤＭＩ 的发生

在 ＤＲ 的进展中不容忽视ꎮ 论文综述 ＤＭＩ 现有的

研究成果ꎬ关于其危险因素、发病机制、临床治疗等

还有待于进一步探索ꎮ 对于 ＤＭＩ 首先应进一步明

确导致 ＤＭＩ 的危险因素ꎬ其次要明确 ＤＭＩ 与 ＤＭＥ
及 ＰＤＲ 的关系ꎮ 在发病机制方面应加大对各种炎

性因子、神经血管损伤对 ＤＭＩ 影响方面的研究ꎮ 目

前已有使用深度学习系统对 ＯＣＴ 图像的 ＤＭＩ 进行

分析[６１]ꎬ深度学习系统有望将来对 ＤＭＩ 进行准确

评估及分级ꎮ 临床中对于 ＰＤＲ 和 ＤＭＥ 的治疗已

有明确的治疗措施ꎬ下一步我们应更加重视 ＤＭＩ 对
患者视功能的损害ꎬ加大对 ＤＭＩ 的基础和临床研

究ꎬ探索 ＤＭＩ 治疗的新方法ꎮ
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[６] Ｙｉｎ Ｌꎬ Ｚｈａｎｇ ＤＬꎬ Ｒｅｎ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ａｎｄ ｒｉｓｋ ｆａｃ￣
ｔｏｒｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｐａｔｉｅｎｔｓ: ａ ｃｏｍｍｕ￣
ｎｉｔｙ ｂａｓｅｄ ｃｒｏｓｓ￣ｓｅｃｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｙ[ Ｊ] . Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ ２０２０ꎬ ９９
(９): ｅ１９２３６. ｄｏｉ:１０.１０９７ / ＭＤ.０００００００００００１９２３６

[７] Ｓｉｍó￣Ｓｅｒｖａｔ Ｏꎬ Ｈｅｒｎáｎｄｅｚ Ｃꎬ Ｓｉｍó Ｒ. Ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａ￣
ｔｈｙ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｘｔ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓ[Ｊ] . Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ
Ｒｅｓꎬ ２０１９ꎬ ６２(４): ２１１￣２１７. ｄｏｉ:１０.１１５９ / ０００４９９５４１

[８] Ｔｏｍｂｏｌｉｎｉ Ｂꎬ Ｂｏｒｒｅｌｌｉ Ｅꎬ Ｓａｃｃｏｎｉ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃ￣
ｕｌａｒ ｉｓｃｈｅｍｉａ[Ｊ] . Ａｃｔａ Ｄｉａｂｅｔｏｌꎬ ２０２２ꎬ ５９(６): ７５１￣７５９.
ｄｏｉ:１０.１００７ / ｓ００５９２￣０２１￣０１８４４￣１

[９] Ｍｅｙｅｒ￣Ｒüｓｅｎｂｅｒｇ Ｂꎬ Ｐａｖｌｉｄｉｓ Ｍꎬ Ｓｔｕｐｐ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐａｔｈｏ￣
ｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ

􀅰３３１􀅰
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Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｔｏｌａｒｙｎｇｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ｏｆ Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｖｏｌ.３８ꎬ Ｎｏ.３ꎬ ２０２４

ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｉｃ ａｎｄ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ [ Ｊ] . Ｇｒａｅｆｅｓ
Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２００７ꎬ ２４５(７): １００９￣１０１８.
ｄｏｉ:１０.１００７ / ｓ００４１７￣００６￣０４８９￣ｘ

[１０] Ａｓｈｔｏｎ Ｎ. Ａｒｔｅｒｉｏｌａｒ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ
[Ｊ] . Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ １９５３ꎬ ３７(５): ２８２￣２９２. ｄｏｉ:１０.
１１３６ / ｂｊｏ.３７.５.２８２

[１１] Ｂｕｓｉｋ ＪＶ. Ｌｉｐｉｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｄｙｓｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔ￣
ｉｎｏｐａｔｈｙ[ Ｊ] . Ｊ Ｌｉｐｉｄ Ｒｅｓꎬ ２０２１ꎬ ６２: １０００１７. ｄｏｉ:１０.
１１９４ / ｊｌｒ.ＴＲ１２００００９８１

[１２] Ｃｈｅｗ ＥＹꎬ Ｋｌｅｉｎ ＭＬꎬ Ｆｅｒｒｉｓ ＦＬ ３ｒｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ
ｏｆ ｅｌｅｖａｔｅｄ ｓｅｒｕｍ ｌｉｐｉｄ ｌｅｖｅｌｓ ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎａｌ ｈａｒｄ ｅｘｕｄａｔｅ ｉｎ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｅａｒｌｙ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｄｉａｂｅｔｉｃ Ｒｅｔｉｎｏｐａ￣
ｔｈｙ Ｓｔｕｄｙ (ＥＴＤＲＳ) Ｒｅｐｏｒｔ ２２[ Ｊ] . Ａｒｃｈ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ
１９９６ꎬ １１４(９): １０７９￣１０８４. ｄｏｉ:１０.１００１ / ａｒｃｈｏｐｈｔ.１９９６.
０１１００１４０２８１００４

[１３] Ｅｃｋｅｌ ＲＨꎬ ＭｃＬｅａｎ Ｅꎬ Ａｌｂｅｒｓ ＪＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｌａｓｍａ ｌｉｐｉｄｓ
ａｎｄ ｍｉｃｒｏａｎｇｉｏｐａｔｈｙ ｉｎ ｉｎｓｕｌｉｎ￣ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉ￣
ｔｕｓ[Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｃａｒｅꎬ １９８１ꎬ ４(４): ４４７￣４５３. ｄｏｉ:１０.
２３３７ / ｄｉａｃａｒｅ.４.４.４４７

[１４] Ｄｏｒｎａｎ ＴＬꎬ Ｃａｒｔｅｒ ＲＤꎬ Ｂｒｏｎ ＡＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐ￣
ｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ: ａｎ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ [ Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａꎬ １９８２ꎬ ２２ ( ３):
１６７￣１７０. ｄｏｉ:１０.１００７ / ＢＦ００２８３７４６

[１５] Ｌｅｅ ＤＨꎬ Ｙｉ ＨＣꎬ Ｂａｅ ＳＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｒｅｔｉｎａｌ
ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ｉｎ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈｏｕｔ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ[ Ｊ] . ＰＬｏＳ Ｏｎｅꎬ ２０１８ꎬ １３
(８): ｅ０２０２１０３. ｄｏｉ:１０.１３７１ / ｊｏｕｒｎａｌ.ｐｏｎｅ.０２０２１０３

[１６] Ｌｙｏｎｓ ＴＪꎬ Ｊｅｎｋｉｎｓ ＡＪꎬ Ｚｈｅｎｇ ＤＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉ￣
ｎｏｐａｔｈｙ ａｎｄ ｓｅｒｕｍ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｓｕｂｃｌａｓｓｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ＤＣＣＴ /
ＥＤＩＣ ｃｏｈｏｒｔ[Ｊ] . Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２００４ꎬ ４５
(３): ９１０￣９１８. ｄｏｉ:１０.１１６７ / ｉｏｖｓ.０２￣０６４８

[１７] Ｆｕ Ｄꎬ Ｗｕ Ｍꎬ Ｚｈａｎｇ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ｍｏｄｉｆｉｅｄ
ＬＤＬ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｐｅｒｉｃｙｔｅ ｌｏｓｓ ａｎｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ[ Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａꎬ ２０１２ꎬ ５５ ( １１): ３１２８￣
３１４０. ｄｏｉ:１０.１００７ / ｓ００１２５￣０１２￣２６９２￣０

[１８] Ｕｓｍａｎ Ｍ. Ａｎ ｏｖｅｒｖｉｅｗ ｏｆ ｏｕｒ ｃｕｒｒｅｎｔ ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇ ｏｆ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｉｓｃｈｅｍｉａ (ＤＭＩ)[Ｊ] . Ｃｕｒｅｕｓꎬ ２０１８ꎬ １０
(７): ｅ３０６４. ｄｏｉ:１０.７７５９ / ｃｕｒｅｕｓ.３０６４

[１９] Ｃｈｅｕｎｇ ＣＭＧꎬ Ｆａｗｚｉ Ａꎬ Ｔｅｏ ＫＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕ￣
ｌａｒ ｉｓｃｈａｅｍｉａ￣ ａ ｎｅｗ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｔａｒｇｅｔ? [Ｊ] . Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ
Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２２ꎬ ８９: １０１０３３. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ. ｐｒｅｔｅｙｅｒｅｓ.
２０２１.１０１０３３

[２０] Ｂｅｌｔｒａｍｏ Ｅꎬ Ｐｏｒｔａ Ｍ. Ｐｅｒｉｃｙｔｅ ｌｏｓｓ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ:
ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ａｎｄ ｃｏｎｓｅｑｕｅｎｃｅｓ[Ｊ]. Ｃｕｒｒ Ｍｅｄ Ｃｈｅｍꎬ ２０１３ꎬ
２０(２６): ３２１８￣３２２５. ｄｏｉ:１０.２１７４ / ０９２９８６７３１１３２０９９９００２２

[２１] Ｎｙｅｎｇａａｒｄ ＪＲꎬ Ｉｄｏ Ｙꎬ Ｋｉｌｏ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ ｂｅ￣
ｔｗｅｅｎ ｈｙｐｅｒｇｌｙｃｅｍｉａ ａｎｄ ｈｙｐｏｘｉａ: ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｄｉａ￣
ｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ[ Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔｅｓꎬ ２００４ꎬ ５３(１１): ２９３１￣
２９３８. ｄｏｉ:１０.２３３７ / ｄｉａｂｅｔｅｓ.５３.１１.２９３１

[２２] Ｙａｎｇ Ｙꎬ Ｌｉｕ Ｙꎬ Ｌｉ ＹＰꎬ ｅｔ ａｌ. ｍｉｃｒｏＲＮＡ￣１５ｂ ｔａｒｇｅｔｓ

ＶＥＧＦ ａｎｄ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ｉｎ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ[ Ｊ] . Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ ２０２０ꎬ １０５
(１１): ３４０４￣３４１５. ｄｏｉ:１０.１２１０ / ｃｌｉｎｅｍ / ｄｇａａ５３８

[２３] Ｃｈａｕｈａｎ ＭＺꎬ Ｒａｔｈｅｒ ＰＡꎬ Ｓａｍａｒａｈ ＳＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｕｒｒｅｎｔ
ａｎｄ ｎｏｖｅｌ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ ｆｏｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ[ Ｊ] . Ｃｅｌｌｓꎬ ２０２２ꎬ １１(１２): １９５０. ｄｏｉ:
１０.３３９０ / ｃｅｌｌｓ１１１２１９５０

[２４] Ａｉｅｌｌｏ ＬＰꎬ Ａｖｅｒｙ ＲＬꎬ Ａｒｒｉｇｇ ＰＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏ￣
ｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｉｎ ｏｃｕｌａｒ ｆｌｕｉｄ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａ￣
ｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ａｎｄ ｏｔｈｅｒ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ[Ｊ] . Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ
Ｍｅｄꎬ １９９４ꎬ ３３１ ( ２２): １４８０￣１４８７. ｄｏｉ: １０. １０５６ / ＮＥ￣
ＪＭ１９９４１２０１３３１２２０３

[２５] Ｒｏｍｅｒｏ￣Ａｒｏｃａ Ｐꎬ Ｂａｇｅｔ￣Ｂｅｒｎａｌｄｉｚ Ｍꎬ Ｐａｒｅｊａ￣Ｒｉｏｓ Ａꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ: ｖａｓｏｇｅｎｉｃ ｖｅｒｓｕｓ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ[Ｊ]. Ｊ Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｒｅｓꎬ ２０１６: ２１５６２７３. ｄｏｉ:１０.
１１５５ / ２０１６ / ２１５６２７３

[２６] Ｚｈａｎｇ ＪＦꎬ Ｚｈａｎｇ ＪＸꎬ Ｚｈａｎｇ ＣＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ
ｅｄｅｍａ: ｃｕｒｒｅｎｔ ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇꎬ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ
ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ[ Ｊ] . Ｃｅｌｌｓꎬ ２０２２ꎬ １１(２１):
３３６２. ｄｏｉ:１０.３３９０ / ｃｅｌｌｓ１１２１３３６２

[２７] Ｂａｈｒａｍｉ Ｂꎬ Ｚｈｕ ＭＤꎬ Ｈｏｎｇ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ
ｏｅｄｅｍａ: ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙꎬ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ ａｎｄ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ [ Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａꎬ ２０１６ꎬ ５９ ( ８):
１５９４￣１６０８. ｄｏｉ:１０.１００７ / ｓ００１２５￣０１６￣３９７４￣８

[２８] Ｌａｌｌｙ ＤＲꎬ Ｓｈａｈ ＣＰꎬ Ｈｅｉｅｒ ＪＳ. Ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ａｎｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ[Ｊ] . Ｓｕｒｖ Ｏｐｈ￣
ｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１６ꎬ ６１ ( ６): ７５９￣７６８. ｄｏｉ: １０. １０１６ / ｊ. ｓｕｒ￣
ｖｏｐｈｔｈａｌ.２０１６.０３.０１０

[２９] Ｂｈａｎｕｓｈａｌｉ Ｄꎬ Ａｎｅｇｏｎｄｉ Ｎꎬ Ｇａｄｄｅ ＳＧＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｉｎｋｉｎｇ
ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｗｉｔｈ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｕｓｉｎｇ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａ￣
ｐｈｙ[ Ｊ] . Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０１６ꎬ ５７ ( ９):
ＯＣＴ５１９￣ＯＣＴ５２５. ｄｏｉ:１０.１１６７ / ｉｏｖｓ.１５￣１８９０１

[３０] Ａｒｅｎｄ Ｏꎬ Ｗｏｌｆ Ｓꎬ Ｊｕｎｇ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｃｉｒｃｕｌａ￣
ｔｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ: ｄｙｎａｍｉｃ ａｎｄ ｍｏｒ￣
ｐｈｏｌｏｇｉｃａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｐｅｒｉｆｏｖｅａｌ ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｎｅｔｗｏｒｋ[ Ｊ] .
Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ １９９１ꎬ ７５(９): ５１４￣５１８. ｄｏｉ:１０.１１３６ /
ｂｊｏ.７５.９.５１４

[３１] Ｃｏｎｒａｔｈ Ｊꎬ Ｇｉｏｒｇｉ Ｒꎬ Ｒａｃｃａｈ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｏｖｅａｌ ａｖａｓｃｕｌａｒ
ｚｏｎｅ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ: ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｖｓ ｑｕａｌｉｔａｔｉｖｅ
ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ[ Ｊ] . Ｅｙｅꎬ ２００５ꎬ １９(３): ３２２￣３２６. ｄｏｉ:１０.
１０３８ / ｓｊ.ｅｙｅ.６７０１４５６

[３２] Ｓｉｍ ＤＡꎬ Ｋｅａｎｅ ＰＡꎬ Ｚａｒｒａｎｚ￣Ｖｅｎｔｕｒａ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ
ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｉｓｃｈｅｍｉａ
[Ｊ] . Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１３ꎬ １５６(４): ６８４￣６９２. ｄｏｉ:
１０.１０１６ / ｊ.ａｊｏ.２０１３.０５.０３３

[３３] Ｈｕｂｅｒ Ｇꎬ Ｈｅｙｎｅｎ Ｓꎬ Ｉｍｓａｎｄ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｏｖｅｌ ｒｏｄｅｎｔ
ｍｏｄｅｌｓ ｆｏｒ ｍａｃｕｌａｒ ｒｅｓｅａｒｃｈ [ Ｊ] . ＰＬｏＳ Ｏｎｅꎬ ２０１０ꎬ ５
(１０): ｅ１３４０３. ｄｏｉ:１０.１３７１ / ｊｏｕｒｎａｌ.ｐｏｎｅ.００１３４０３

[３４] Ｒｏｙ Ｓꎬ Ｋｉｍ Ｄ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｂａｓｅｍｅｎｔ ｍｅｍｂｒａｎｅ
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Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｔｏｌａｒｙｎｇｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ｏｆ Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｖｏｌ.３８ꎬ Ｎｏ.３ꎬ ２０２４

ｔｈｉｃｋｅｎｉｎｇ: ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａ￣
ｔｈｙ[Ｊ] . Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２１ꎬ ８２: １００９０３. ｄｏｉ:１０.
１０１６ / ｊ.ｐｒｅｔｅｙｅｒｅｓ.２０２０.１００９０３

[３５] Ｒｏｙ Ｓꎬ Ｈａ Ｊꎬ Ｔｒｕｄｅａｕ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｖａｓｃｕｌａｒ ｂａｓｅｍｅｎｔ
ｍｅｍｂｒａｎｅ ｔｈｉｃｋｅｎｉｎｇ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ [ Ｊ] . Ｃｕｒｒ
Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０１０ꎬ ３５ ( １２): １０４５￣１０５６. ｄｏｉ: １０. ３１０９ /
０２７１３６８３.２０１０.５１４６５９

[３６] Ｃｈｕｎｇ ＥＪꎬ Ｒｏｈ ＭＩꎬ Ｋｗｏｎ ＯＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｍａｃｕ￣
ｌａｒ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｏｎ ｔｈｅ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ
ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｅｄｅｍａ[ Ｊ] . Ｒｅｔｉｎａꎬ ２００８ꎬ
２８(７): ９５７￣９６３. ｄｏｉ:１０.１０９７ / ＩＡＥ.０ｂ０１３ｅ３１８１７５４２０９

[３７] Ｈａｍｍｅｓ ＨＰ. Ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ: ｈｙｐｅｒｇｌｙｃａｅｍｉａꎬ ｏｘｉ￣
ｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｂｅｙｏｎｄ [ Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａꎬ ２０１８ꎬ ６１
(１): ２９￣３８. ｄｏｉ:１０.１００７ / ｓ００１２５￣０１７￣４４３５￣８

[３８] Ｒｏｓｓｉｎｏ ＭＧꎬ Ｄａｌ Ｍｏｎｔｅ Ｍꎬ Ｃａｓｉｎｉ Ｇ. Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｂｅ￣
ｔｗｅｅｎ ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ｄａｍａｇｅ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ[ Ｊ] . Ｆｒｏｎｔ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ ２０１９ꎬ １３: １１７２. ｄｏｉ:
１０.３３８９ / ｆｎｉｎｓ.２０１９.０１１７２

[３９] Ｄｅ Ｊｕａｎ ＪＡꎬ Ｍｏｙａ ＦＪꎬ Ｒｉｐｏｄａｓ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｔｈｅ
ｄｅｎｓｉｔｙ ａｎｄ ｌｏｃａｌｉｓａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｉｎ ｔｈｅ ｅａｒｌｙ
ｓｔａｇｅｓ ｏｆ ｒａｔ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ａｎｄ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｉｎｓｕｌｉｎ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ[Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａꎬ ２０００ꎬ ４３(６): ７７３￣７８５. ｄｏｉ:
１０.１００７ / ｓ００１２５００５１３７５

[４０] Ｓｉｍó Ｒꎬ Ｈｅｒｎáｎｄｅｚ Ｃ. Ｎｏｖｅｌ ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ ｆｏｒ ｔｒｅａｔｉｎｇ ｄｉ￣
ａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｒｅｃｅｎｔ ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃ ｅｖｉｄｅｎｃｅ
[Ｊ] . Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０１５ꎬ ４８: １６０￣１８０. ｄｏｉ:１０.
１０１６ / ｊ.ｐｒｅｔｅｙｅｒｅｓ.２０１５.０４.００３

[４１] Ｓｉｍó Ｒꎬ Ｈｅｒｎáｎｄｅｚ Ｃꎬ Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｃｏｎｓｏｒｔｉｕｍ ｆｏｒ ｔｈｅ
Ｅａｒｌｙ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｄｉａｂｅｔｉｃ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ (ＥＵＲＯＣＯＮ￣
ＤＯＲ) . Ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｅｙｅ: ｎｅｗ ｉｎ￣
ｓｉｇｈｔｓ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ[ Ｊ] . Ｔｒｅｎｄｓ Ｅｎｄｏｃｒｉ￣
ｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ ２０１４ꎬ ２５(１): ２３￣３３. ｄｏｉ:１０. １０１６ / ｊ. ｔｅｍ.
２０１３.０９.００５

[４２] Ｓｉｍó Ｒꎬ Ｓｔｉｔｔ ＡＷꎬ Ｇａｒｄｎｅｒ ＴＷ. Ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ: ｄｏｅｓ ｉｔ ｒｅａｌｌｙ ｍａｔｔｅｒ? [ Ｊ] . Ｄｉａｂｅ￣
ｔｏｌｏｇｉａꎬ ２０１８ꎬ ６１(９): １９０２￣１９１２. ｄｏｉ:１０.１００７ / ｓ００１２５￣
０１８￣４６９２￣１

[４３] Ｄｕ ＹＰꎬ Ｓｍｉｔｈ ＭＡꎬ Ｍｉｌｌｅｒ ＣＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉａｂｅｔｅｓ￣ｉｎｄｕｃｅｄ
ｎｉｔｒａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａꎬ ａｎｄ ｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎ ｂｙ ａｍｉｎｏｇｕａ￣
ｎｉｄｉｎｅ[Ｊ] . Ｊ Ｎｅｕｒｏｃｈｅｍꎬ ２００２ꎬ ８０(５): ７７１￣７７９. ｄｏｉ:
１０.１０４６ / ｊ.００２２￣３０４２.２００１.００７３７.ｘ

[４４] Ｄｏｎｇ Ｎꎬ Ｃｈａｎｇ ＬＢꎬ Ｗａｎｇ ＢＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｕｒｏｎａｌ
ＭＣＰ￣１ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ＡＧＥｓ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｓ ＴＮＦ￣α ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ
ｒａｔ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｖｉａ ｐ３８ꎬ ＥＲＫꎬ ａｎｄ ＮＦ￣κＢ ｐａｔｈｗａｙｓ[ Ｊ] .
Ｍｏｌ Ｖｉｓꎬ ２０１４ꎬ ２０: ６１６￣６２８

[４５] Ａｌｔｍａｎｎ Ｃꎬ Ｓｃｈｍｉｄｔ ＭＨＨ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｉｎ ｄｉａ￣
ｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ: ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎꎬ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ ｄｅ￣
ｆｅｃｔｓ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ[Ｊ] . Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０１８ꎬ １９
(１): １１０. ｄｏｉ:１０.３３９０ / ｉｊｍｓ１９０１０１１０

[４６] Ｆｕｋｕｍｏｔｏ Ｍꎬ Ｎａｋａｉｚｕｍｉ Ａꎬ Ｚｈａｎｇ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｖｕｌｎｅｒａｂｉｌ￣

ｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ ｔｏ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ: ｉｏｎ
ｃｈａｎｎｅｌ￣ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ [ Ｊ] . Ａｍ Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｃｅｌｌ
Ｐｈｙｓｉｏｌꎬ ２０１２ꎬ ３０２(９): Ｃ１４１３￣Ｃ１４２０. ｄｏｉ:１０. １１５２ /
ａｊｐｃｅｌｌ.００４２６.２０１１

[４７] Ｄｕ ＹＰꎬ Ｖｅｅｎｓｔｒａ Ａꎬ Ｐａｌｃｚｅｗｓｋｉ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒ
ｃｅｌｌｓ ａｒｅ ｍａｊｏｒ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｏｒｓ ｔｏ ｄｉａｂｅｔｅｓ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ
ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｌｏｃａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａ[Ｊ] . Ｐｒｏｃ Ｎａｔｌ
Ａｃａｄ Ｓｃｉ ＵＳＡꎬ ２０１３ꎬ １１０(４１): １６５８６￣１６５９１. ｄｏｉ:１０.
１０７３ / ｐｎａｓ.１３１４５７５１１０

[４８] Ｚｈｕ ＺＹꎬ Ｌｉａｎｇ ＹＬꎬ Ｙａｎ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃｏｎ￣
ｂｅｒｃｅｐｔ ｏｎ ｉｍｐｒｏｖｉｎｇ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｍａｃｕｌａｒ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｂｙ ＯＣＴ
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