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摘要
年龄相关性黄斑变性(ＡＲＭＤ)好发于 ５０ 岁及以上中老年
人ꎬ呈进行性发展ꎬ可导致单眼或双眼部分甚至完全性视
力丧失ꎮ 虽然目前其发病机制尚不明确ꎬ但已有数据表明
氧化应激在 ＡＲＭＤ 的发病过程中起到了重要作用ꎮ 近年
来对 ＡＲＭＤ 抗氧化机制方面的研究逐渐成为研究热点ꎬ
本文就氧化应激介导 ＡＲＭＤ 的发生机制以及 ＡＲＭＤ 抗氧
化剂的应用作一简要综述ꎮ
关键词:年龄相关性黄斑变性ꎻ衰老ꎻ氧化应激ꎻ抗氧化ꎻ
色素
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０引言
年 龄 相 关 性 黄 斑 变 性 ( ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ

ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎꎬＡＲＭＤ)是一种使中心视力进行性、不可逆性
丧失的疾病ꎬ其特征是玻璃膜疣形成ꎬＢｒｕｃｈ 膜增厚ꎬ视网
膜色素上皮( ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍꎬＲＰＥ)细胞和感光
细胞损伤ꎬ黄斑区脉络膜新生血管形成ꎮ ＡＲＭＤ 严重威胁
老年人的视觉健康ꎬ我国现有 ＡＲＭＤ 患者已高达 ６００ 余
万ꎬ伴随着我国经济发展ꎬ人均寿命延长ꎬＡＲＭＤ 患病率也
会随之升高[１]ꎮ ＡＲＭＤ 发生的病理机制虽尚未完全揭示ꎬ
但已有充足证据表明氧化应激 ( ｏｘｉｄａｔｖｉｅ ｓｔｒｅｓｓꎬＯＳ) 与
ＡＲＭＤ 发生相关ꎬ这使得抗氧化剂的应用成为防治 ＡＲＭＤ
的热点ꎬ本文就氧化应激介导 ＡＲＭＤ 的发生机制以及抗
氧化剂在 ＡＲＭＤ 防治方面的作用进行简要阐述ꎮ
１年龄相关性眼部疾病与氧化应激

衰老可以被定义为“随着时间的推移和年龄增长ꎬ患
病率和死亡率日益增加” [２]ꎮ 衰老的氧自由基理论和进
化论与氧化应激密切相关ꎮ 衰老的氧自由基理论提出ꎬ衰
老和年龄相关性疾病均是由活性氧中间体反应的累积损
害引起的ꎮ 该理论解释了许多与年龄有关的现象ꎬ如长寿
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和基础代谢率之间的关系ꎬ生命末期退行性疾病的密集发
生ꎬ热量限制对寿命的有益影响以及女性相对于男性长寿
等[２]ꎮ 研究证实ꎬ胶原蛋白、弹性蛋白、粘多糖缺乏以及细
胞核和线粒体 ＤＮＡ 的功能障碍等与年龄相关的氧化损伤
有关ꎬ而脂质过氧化有助于脂肪变性[３]ꎮ 此外ꎬ随着年龄
的增长ꎬ人体的抗氧化性逐渐减弱ꎬ很多与氧化相关的疾
病随着年龄的增长ꎬ其发病率也随之升高[４－５]ꎮ

在衰老过程中ꎬ人体很多器官都会受到影响ꎬ而眼睛
就是其中之一ꎮ 研究表明ꎬ很多眼部疾病ꎬ如 ＡＲＭＤ、白内
障、青光眼等ꎬ往往随着年龄的增长患病率逐渐增多ꎬ甚至
呈指数增加[６]ꎮ 假设衰老的自由基理论同样适用于眼睛ꎬ
那么ꎬ对于很多与年龄相关的眼部疾病来讲ꎬ也会出现明
显的氧化 / 抗氧化比例失衡ꎮ 有文献报道ꎬ多种抗氧化剂
如维生素补充剂和 / 或更高水平抗氧化指数的膳食在各种
类型的白内障中均具有保护作用[７－８]ꎮ 另有研究发现ꎬ更
高水平的血浆维生素 Ｅ 含量与白内障核混浊风险呈反
比ꎬ表明补充相应的抗氧化剂可以有效防治年龄相关性眼
部疾病[９]ꎮ 也有研究表明ꎬ随着年龄的增长ꎬ小梁网暴露
于有氧代谢产生的高水平氧化应激过程中ꎬ人体小梁网中
的超氧化物歧化酶( ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅꎬＳＯＤ)的比活性
下降ꎬ而过氧化氢酶( ｃａｔａｌａｓｅꎬＣＡＴ)的比活性却没有下
降ꎬ从而支持氧化应激可能会导致原发性开角型青光眼这
一观点[１０]ꎮ 因此ꎬ氧化损伤也被证实在青光眼的发病过
程中发挥作用ꎮ
２ ＡＲＭＤ与氧化应激

有观点认为ꎬ视网膜细胞中发生的氧化应激和氧化损
伤会导致 ＡＲＭＤ 的发生[１１]ꎮ 已有研究发现ꎬ特异性敲除
小鼠 ＲＰＥ 细胞部分抗氧化基团—位于胞浆中的铜锌超氧
化物歧化酶( ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅ １ꎬＳＯＤ１)和位于线粒体
中的线粒体锰超氧化物歧化酶( ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅ ２ꎬ
ＳＯＤ２)ꎬ结果发现随着模型小鼠视网膜功能的不断下降ꎬ
视网膜中的氧化应激反应逐渐增强[１２－１３]ꎬ说明在 ＡＲＭＤ
的发生发展过程中ꎬ氧化应激反应参与其中ꎮ

ＲＰＥ 细胞及感光细胞需要高氧及其他养分发挥新陈
代谢、吞噬等生理功能ꎬ故会产生大量活性氧簇( ｒｅａｃｔｉｖｅ
ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓꎬＲＯＳ)ꎬ而 ＲＰＥ 细胞属于终末分裂的细胞ꎬ
损伤后不能再生ꎬＲＰＥ 细胞密度降低则会导致其新陈代
谢及吞噬感光细胞外节功能障碍ꎬ从而引起 ＲＯＳ 的积累ꎬ
造成氧化损伤[１４]ꎬ最终导致 ＲＰＥ 细胞及感光细胞聚集
处—视网膜成为眼部氧化应激反应最严重的部位[１５]ꎮ 根
据氧化应激导致 ＡＲＭＤ 的病理学观点演变而来的另一新
兴假说将 ＲＰＥ 细胞的线粒体功能障碍(包括线粒体的质
量下降、结构破坏及电子传递链蛋白含量较低所导致的线
粒体蛋白质组的改变)作为 ＡＲＭＤ 发生的主要发病机制ꎬ
该假说得到来自 ＡＲＭＤ 人类供体研究的证据支持[１６－１７]ꎮ
此外ꎬ有学者认为ꎬＡＲＭＤ 导致视力丧失前ꎬＲＰＥ 细胞线粒
体 ＤＮＡ(ｍｔＤＮＡ)损伤加重ꎬ而线粒体功能障碍会导致能
量生产降低ꎬ氧化还原信号传导减弱以及基因表达
受损[１８－１９]ꎮ
３ ＡＲＭＤ与抗氧化治疗
３.１色素
３.１.１ 类胡萝卜素　 研究发现ꎬＡＲＭＤ 患者使用叶黄素或
玉米黄质后ꎬｍｆＥＲＧ 检查结果表明视网膜光感受器功能
得到有效改善ꎬ表明类胡萝卜素在黄斑中具有抗氧化作
用[２０－２１]ꎮ 而另一研究发现ꎬ类胡萝卜素摄入量的增加与

ＡＲＭＤ 风险的降低相关ꎬ可认为高剂量的类胡萝卜素摄入
可以预防 ＡＲＭＤ[２２]ꎮ
３.１.２黄斑色素　 在 ＡＲＭＤ 假定风险因素中ꎬ黄斑色素光
密度值较低与虹膜颜色深、烟草使用过多、女性、晶状体密
度较高有关[２３]ꎮ 在对 １ ６０８ 例 ＡＲＭＤ 患者的研究中发
现ꎬ补充叶黄素、玉米黄素、二十二碳六烯酸等黄斑色素会
延缓 ＡＲＭＤ 的进展[２４]ꎮ Ｋｉｊｌｓｔｒａ 等[２５] 报道叶黄素可充当
蓝光滤过器、ＲＯＳ 清除剂ꎬ从而减轻氧化损伤和氧化应激
反应ꎮ 激 光 诱 导 小 鼠 脉 络 膜 新 生 血 管 ( ｃｈｏｒｏｉｄａｌ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎꎬＣＮＶ) 形成的研究发现ꎬ服用叶黄素可
减少 ＣＮＶ 的生成ꎬ抑制巨噬细胞向 ＣＮＶ 的移动ꎬ下调单
细胞趋化蛋白－１、细胞黏附分子－１ 及血管内皮细胞生长
因子的表达ꎬ从而可以延缓 ＡＲＭＤ 的发生[２６]ꎮ
３.２ 维生素 　 抗氧化剂可以通过中和自由基保护视网膜
免受光合损伤[２７]ꎮ 已有大量研究证实ꎬ维生素 Ｃ 和维生
素 Ｅ 作为高效的抗氧化剂ꎬ可以预防和 / 或延迟 ＡＲＭＤ 的
进展[２８－３０]ꎮ Ａｒｓｌａｎ 等[３１]分别对 ＡＲＭＤ 患者和非 ＡＲＭＤ 患
者的食物摄入进行研究ꎬ结果表明ꎬ摄入大量的维生素 Ｃ
和维生素 Ｅ 还可以大大降低 ５０ 岁以上人群患 ＡＲＭＤ 的
风险ꎮ 因此ꎬ日常补充维生素有望成为预防 ＡＲＭＤ 的新
方法ꎮ
３.３抗氧化酶类　 以抗氧化酶为主的抗氧化物是 ＲＯＳ 的
强效清除剂ꎬ在维持氧化平衡中具有极其重要的作用ꎮ 不
同种类的抗氧化酶可以对细胞生理稳态的建设起到不同
的作用ꎮ 目前已知存在以下 ３ 种不同的酶类ꎬ即 ＳＯＤ、
ＣＡＴ 和谷胱甘肽过氧化物酶(ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅꎬＧｐｘ)ꎬ
三种酶构成了机体的一线抗氧化防御ꎬ且有研究表明这些
酶类不仅可以减轻氧化应激对 ＲＰＥ 细胞及感光细胞的不
利影响[３２－３３]ꎬ而且低分子量抗氧化物的摄入还可以降低
机体的氧化应激反应ꎬ对氧化应激引起的疾病起到一定的
治疗或缓解作用[３４]ꎬ故重新建立抗氧化酶平衡可能成为
治疗 ＡＲＭＤ 的方法之一ꎮ
３.３.１超氧化物歧化酶　 ＳＯＤ 是人体内最重要的抗氧化酶
之一ꎬ能够高效地催化超氧阴离子歧化为氧及 Ｈ２Ｏ２ 的反
应ꎮ 许多研究表明ꎬ缺乏 ＳＯＤ 的小鼠会发生严重的病理
改变[１２－１３]ꎮ Ｆｅｎｇ 等[３５]用丙烯醛处理 ＡＲＰＥ－１９ 细胞发现
ＳＯＤ 活性降低ꎬ细胞经维生素 Ｅ 处理后不影响 ＳＯＤ 活性ꎬ
而预先用维生素 Ｅ 处理细胞后再用丙烯醛处理却发现
ＳＯＤ 活性反而升高ꎬ证明细胞受损时ꎬ维生素 Ｅ 可通过增
加 ＳＯＤ 的活性对细胞起到保护作用ꎮ 目前ꎬ尽管体外研
究并没有足够证据表明 ＳＯＤ 在氧化应激中与 ＡＲＭＤ 的关
系ꎬ但体内研究表明 ＡＲＭＤ 患者黄斑区 ＲＰＥ 细胞的胞浆
及线粒体中的 ＳＯＤ 免疫应激活动随年龄增长而增加ꎬ周
边 ＲＰＥ 细胞中 ＳＯＤ 的活性随年龄增长而减弱ꎮ Ｊｉａ 等[３６]

研究也表明ꎬ不同类型 ＡＲＭＤ 患者血清中 ＳＯＤ 的活性均
较正常人增强ꎬ故认为 ＳＯＤ 的活性改变可能影响 ＡＲＭＤ
的发生及发展ꎮ
３.３.２过氧化氢酶　 ＣＡＴ 作为人体抗氧化防御系统中重要
的组成ꎬ存在于人体细胞及某些组织内的过氧化体中ꎬＲｅｘ
等[３７]研究发现ꎬ黄斑区及周边视网膜 ＲＰＥ 细胞上均有
ＣＡＴ 表达ꎮ 另有研究发现ꎬ无论是否为 ＡＲＭＤ 患者ꎬＲＰＥ
细胞中均存在 ＣＡＴ 的免疫活动[３７]ꎮ 过氧化氢作为人体正
常代谢过程中的废物ꎬ对人体造成一定的损伤ꎬ由于 ＣＡＴ
可以催化过氧化氢分解ꎬ正常来讲ꎬＲＰＥ 细胞受到氧化应
激时ꎬＣＡＴ 的活性应该升高ꎬ才能对机体产生保护作用ꎮ

９６４
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Ｆｒａｎｋ 等[３８]发现ꎬＡＲＭＤ 患者体内 ＣＡＴ 含量降低ꎬ推测可
能是由于机体还只处于 ＣＡＴ ｍＲＮＡ 转录翻译的早期ꎬ在
用促 ＲＯＳ 生成剂处理 ＲＰＥ 细胞后ꎬ可见 ＣＡＴ 的含量显著
升高ꎬ证明 ＣＡＴ 的表达与 ＲＯＳ 密切相关ꎬ从而认为当
ＡＲＭＤ 发生时ꎬＲＰＥ 细胞受到氧化损伤后ꎬＣＡＴ 的活性应
该是升高的ꎬ这样才能对人体起到保护作用ꎮ
３.３.３谷胱甘肽过氧化物酶 　 在人体中 ＳＯＤ 可以将细胞
内代谢或反应产生的超氧基(Ｏ２

－)或单线态氧( １Ｏ２)催
化ꎬ从而转化为 Ｈ２Ｏ２ 和 Ｏ２ꎬ但 Ｈ２Ｏ２ 的堆积会对人体组织

或细胞产生毒性反应ꎬ同时 Ｈ２Ｏ２ 在 Ｆｅ２＋ 存在下通过
Ｆｅｎｔｏｎ 反应转化为有害的羟基自由基(ＯＨ)ꎮ 为了防止这
种现象ꎬ过氧化物酶体中富含的 ＣＡＴ 会将 Ｈ２Ｏ２ 分解成水
和分子氧ꎬ从而减少自由基诱导的损伤ꎮ 线粒体中由于缺
少 ＣＡＴꎬ会通过 Ｇｐｘ 将 Ｈ２Ｏ２ 还原为水和脂质过氧化物ꎬ
使其转化为相应的醇ꎮ 这种集体保护作用被称为一线抗
氧化剂防御ꎬ所涉及的抗氧化剂被称为一线抗氧化剂[３９]ꎮ
Ｕｅｔａ 等[４０] 发现使用强光照射大鼠眼球 ２４ｈ 后ꎬ眼内 Ｇｐｘ
浓度升高ꎬ感光细胞外节段及 ＲＰＥ 细胞后极部 Ｇｐｘ 表达
上调ꎬ同时发现 Ｇｐｘ１、Ｇｐｘ４ 还可减少 ＲＰＥ 细胞的氧化应
激反应及蛋白过氧化ꎬ从而证明当 ＲＰＥ 受到刺激时ꎬ可通
过升高 Ｇｐｘ 浓度减轻氧化损伤ꎬ从而起到保护作用ꎮ 然
而ꎬ随着年龄的增长ꎬ血液中 Ｇｐｘ 含量逐渐下降ꎬ体内的
Ｈ２Ｏ２ 无法被分解ꎬ自由基诱导的损伤增多[４１]ꎬ这也会导
致 ＡＲＭＤ 的发生ꎬ故认为适当补充 Ｇｐｘ 可以起到防治
ＡＲＭＤ 或延缓 ＡＲＭＤ 发展的作用ꎮ

上述研究表明ꎬ抗氧化剂的应用可以减轻 ＡＲＭＤ 发
病过程中的氧化应激反应ꎬ从而保护 ＲＰＥ 细胞ꎬ潜在性地
起到延缓病程进展的作用ꎬ为 ＡＲＭＤ 的治疗提供了新的
途径ꎮ
４展望

随着年龄的增长ꎬ体内的氧化应激反应逐渐增多ꎬ相
应的抗氧化成分逐渐减少ꎬ眼部抗氧化能力逐渐降低ꎬ可
导致眼球各部分氧化物堆积和氧化应激反应加重ꎬ而 ＲＰＥ
层又是氧化应激反应最为剧烈的位置ꎬ由此导致了黄斑变
性的发生ꎬ但其具体的作用机制目前尚不明确ꎮ 大量研究
表明ꎬ抗氧化剂对 ＡＲＭＤ 的防治具有一定效果ꎬ但该疗法
的有效性和安全性仍需进一步研究ꎮ 在今后的研究中ꎬ可
着重对 ＡＲＭＤ 的具体氧化损伤机制以及是否有特定的抗
氧化剂可以应用于 ＡＲＭＤ 的治疗进行研究ꎬ探索 ＡＲＭＤ
防治的有效手段ꎮ
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１０ Ｓａｃｃ􀅣 ＳＣꎬ Ｃｏｒａｚｚａ Ｐꎬ Ｇａｎｄｏｌｆｉ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｕｂｓｔａｎｃｅｓ ｏｆ ｉｎｔｅｒｅｓｔ ｔｈａｔ
ｓｕｐｐｏｒｔ ｇｌａｕｃｏｍａ ｔｈｅｒａｐｙ. Ｎｕｔｒｉｅｎｔｓ ２０１９ꎻ １１(２). ｐｉｉ: ２３９
１１ Ｙｉｌｄｉｒｉｍ Ｚꎬ Ｕｃｇｕｎ ＮＩꎬ Ｙｉｌｄｉｒｉｍ Ｆ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ
ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ.
Ｃｌｉｎｉｃｓ ２０１１ꎻ ６６(５): ７４３－７４６
１２ Ｊｕｓｔｉｌｉｅｎ Ｖꎬ Ｐａｎｇ ＪＪꎬ Ｒｅｎｇａｎａｔｈａｎ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. ＳＯＤ２ ｋｎｏｃｋｄｏｗｎ ｍｏｕｓｅ
ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｅａｒｌｙ ＡＭＤ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２００７ꎻ ４８ ( １０ ):
４４０７－４４２０
１３ Ｉｍａｍｕｒａ Ｙꎬ Ｎｏｄａ Ｓꎬ Ｈａｓｈｉｚｕｍｅ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｒｕｓｅｎꎬ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎꎬ ａｎｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ＳＯＤ１－
ｄｅｆｉｃｉｅｎｔ ｍｉｃｅ: ａ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｐｒｏｃ Ｎａｔｌ
Ａｃａｄ Ｓｃｉ Ｕ Ｓ Ａ ２００６ꎻ １０３(３０): １１２８２－１１２８７
１４ Ｅａｍｅｇｄｏｏｌ ＳＳꎬ Ｓｉｔｉｗｉｎ ＥＩꎬ Ｃｉｏａｎｃａ ＡＶꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｍａｔｒｉｘ
ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｒｅｇｕｌａｔｅ ｈｕｍａｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ｇｒｏｗｔｈ.
Ｆｒｅｅ Ｒａｄｉｃ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄ ２０２０ꎻ １４６(１): ３５７－３７１
１５ Ｍｅｙｅｒ ＪＧꎬ Ｇａｒｃｉａ ＴＹꎬ Ｓｃｈｉｌｌｉｎｇ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｔｅｏｍｅ ａｎｄ Ｓｅｃｒｅｔｏｍｅ
Ｄｙｎａｍｉｃｓ ｏｆ Ｈｕｍａｎ Ｒｅｔｉｎａｌ Ｐｉｇｍｅｎｔ Ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ｉｎ Ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ Ｒｅａｃｔｉｖｅ
Ｏｘｙｇｅｎ Ｓｐｅｃｉｅｓ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０１９ꎻ ９(１): １５４４０
１６ Ｋａａｒｎｉｒａｎｔａ Ｋꎬ Ｐａｗｌｏｗｓｋａ Ｅꎬ Ｓｚｃｚｅｐａｎｓｋａ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｏｌｅ ｏｆ
Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ＤＮＡ Ｄａｍａｇｅ ｉｎ ＲＯＳ － Ｍｅｄｉａｔｅｄ Ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ Ａｇｅ －
Ｒｅｌａｔｅｄ Ｍａｃｕｌａｒ Ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ (ＡＭＤ). Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ ２０１９ꎻ ２０(１０).
ｐｉｉ: Ｅ２３７４
１７ Ｎｏｒｄｇａａｒｄ ＣＬꎬ Ｋａｒｕｎａｄｈａｒｍａ ＰＰꎬ Ｆｅｎｇ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ
ｐｒｏｔｅｏｍｉｃｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ａｔ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｓｔａｇｅｓ ｏｆ ａｇｅ－
ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２００８ꎻ ４９(７):
２８４８－２８５５
１８ Ｔｅｒｌｕｋ ＭＲꎬ Ｋａｐｐｈａｈｎ ＲＪꎬ Ｓｏｕｋｕｐ ＬＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｎｇ
ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａ ａｓ ａ ｔａｒｇｅｔ ｆｏｒ ｔｒｅａｔｉｎｇ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｊ
Ｎｅｕｒｏｓｃｉ ２０１５ꎻ ３５(１８): ７３０４－７３１１
１９ Ｋａｒｕｎａｄｈａｒｍａ ＰＰꎬ Ｎｏｒｄｇａａｒｄ ＣＬꎬ Ｏｌｓｅｎ ＴＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ
ＤＮＡ ｄａｍａｇｅ ａｓ ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｆｏｒ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１０ꎻ ５１(１１): ５４７０－５４７９
２０ Ｃｈｉｕ ＨＦꎬ Ｓｈｅｎ ＹＣꎬ Ｖｅｎｋａｔａｋｒｉｓｈｎａｎ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｏｏｄ ｆｏｒ Ｅｙｅ Ｈｅａｌｔｈ:
Ｃａｒｏｔｅｎｏｉｄｓ ａｎｄ Ｏｍｅｇａ－３ Ｆａｔｔｙ Ａｃｉｄｓ. Ｅｎｃｙｃｌｏｐｅｄｉａ Ｆｏｏｄ Ｃｈｅｍ ２０１９ꎻ
２０１９: ３１３－３２２
２１ Ｂｕｎｇａｕ Ｓꎬ Ａｂｄｅｌ － Ｄａｉｍ ＭＭꎬ Ｔｉｔ ＤＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｅａｌｔｈ Ｂｅｎｅｆｉｔｓ ｏｆ
Ｐｏｌｙｐｈｅｎｏｌｓ ａｎｄ Ｃａｒｏｔｅｎｏｉｄｓ ｉｎ Ａｇｅ －Ｒｅｌａｔｅｄ Ｅｙｅ Ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｏｘｉｄ Ｍｅｄ
Ｃｅｌｌ Ｌｏｎｇｅｖ ２０１９ꎻ ２０１９: ９７８３４２９
２２ Ｇｏｒｕｓｕｐｕｄｉ Ａꎬ Ｎｅｌｓｏｎ Ｋꎬ Ｂｅｒｎｓｔｅｉｎ ＰＳ. Ｔｈｅ Ａｇｅ － Ｒｅｌａｔｅｄ Ｅｙｅ
Ｄｉｓｅａｓｅ ２ Ｓｔｕｄｙ: Ｍｉｃｒｏｎｕｔｒｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｍａｃｕｌａｒ
Ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ａｄｖ Ｎｕｔｒ ２０１７ꎻ ８(１): ４０－５３
２３ Ｓａｂｏｕｒ－Ｐｉｃｋｅｔｔ Ｓꎬ Ｎｏｌａｎ ＪＭꎬ Ｌｏｕｇｈｍａｎ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｔｈｅ
ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｇｅｒｍａｎｅ ｔｏ ｔｈｅ ｐｕｔａｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｔｈｅ ｍａｃｕｌａｒ
ｃａｒｏｔｅｎｏｉｄｓ ｆｏｒ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｍｏｌ Ｎｕｔｒ Ｆｏｏｄ Ｒｅｓ
２０１２ꎻ ５６(２): ２７０－２８６
２４ Ｊｕｎｇｈａｎｓ Ａꎬ Ｓｉｅｓ Ｈꎬ Ｓｔａｈｌ Ｗ. Ｍａｃｕｌａｒ ｐｉｇｍｅｎｔｓ ｌｕｔｅｉｎ ａｎｄ ｚｅａｘａｎｔｈｉｎ
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ａｓ ｂｌｕｅ ｌｉｇｈｔ ｆｉｌｔｅｒｓ ｓｔｕｄｉｅｄ ｉｎ ｌｉｐｏｓｏｍｅｓ. Ａｒｃｈ Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ ２００１ꎻ ３９１
(２): １６０－１６４
２５ Ｋｉｊｌｓｔｒａ Ａꎬ Ｔｉａｎ Ｙꎬ Ｋｅｌｌｙ ＥＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｕｔｅｉｎ: ｍｏｒｅ ｔｈａｎ ｊｕｓｔ ａ ｆｉｌｔｅｒ ｆｏｒ
ｂｌｕｅ ｌｉｇｈｔ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０１２ꎻ ３１(４): ３０３－３１５
２６ Ｉｚｕｍｉ－Ｎａｇａｉ Ｋꎬ Ｎａｇａｉ Ｎꎬ Ｏｈｇａｍｉ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍａｃｕｌａｒ ｐｉｇｍｅｎｔ ｌｕｔｅｉｎ ｉｓ
ａｎｔｉｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｉｎ ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ. Ａｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒ
Ｔｈｒｏｍｂ Ｖａｓｃ Ｂｉｏｌ ２００７ꎻ ２７(１２): ２５５５－２５６２
２７ Ｅｖａｎｓ ＪＲꎬ Ｌａｗｒｅｎｓｏｎ ＪＧ. Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ｖｉｔａｍｉｎ ａｎｄ ｍｉｎｅｒａｌ
ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔｓ ｆｏｒ ｓｌｏｗｉｎｇ ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｄａｔａｂａｓｅ Ｓｙｓｔ Ｒｅｖ ２０１７ꎻ ７: ＣＤ０００２５４
２８ Ｔｏｈａｒｉ ＡＭꎬ Ａｌｈａｓａｎｉ ＲＨꎬ Ｂｉｓｗａｓ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ Ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ
Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ Ｄａｍａｇｅ ａｎｄ Ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ Ｒｅｔｉｎａｌ Ｐｉｇｍｅｎｔ Ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ Ｃｅｌｌｓ.
Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ(Ｂａｓｅｌ) ２０１９ꎻ ８(９). ｐｉｉ: Ｅ３４１
２９ Ｏｋｒęｇｌｉｃｋａ Ｋꎬ Ｓｋｗｉｅｒｃｚｙńｓｋａ Ｚ̇ꎬ Ｗｉｓ'ｎｉｅｗｓｋａ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ
ｓｅｌｅｃｔｅｄ ｖｉｔａｍｉｎｓꎬ ｍｉｎａｒａｌｓ ａｎｄ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ ｏｎ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｐｏｌ Ｍｅｒｋｕｒ Ｌｅｋａｒｓｋｉ ２０１９ꎻ ４７(２７７): ３５－３９
３０ Ｃｈｅｗ ＥＹꎬ Ｃｌｅｍｏｎｓ ＴＥꎬ Ａｇｒóｎ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｎｇ－ｔｅｒｍ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎｓ
Ｃ ａｎｄ Ｅꎬ β－ｃａｒｏｔｅｎｅꎬ ａｎｄ ｚｉｎｃ ｏｎ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ:
ＡＲＥＤＳ ｒｅｐｏｒｔ ｎｏ. ３５. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２０１３ꎻ １２０(８): １６０４－１６１１
３１ Ａｒｓｌａｎ Ｓꎬ Ｋａｄａｙｉｆçｉｌａｒ Ｓꎬ Ｓａｍｕｒ Ｇ. Ｔｈｅ Ｐｏｔｅｎｔｉａｌ Ｒｏｌｅ ｏｆ Ｄｉｅｔａｒｙ
Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ Ｃａｐａｃｉｔｙ ｉｎ Ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ Ａｇｅ－Ｒｅｌａｔｅｄ Ｍａｃｕｌａｒ Ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｊ
Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｎｕｔｒ ２０１９ꎻ ３８(５): ４２４－４３２
３２ Ｓｔｒａｕｂ ＬＧꎬ Ｅｆｔｈｙｍｉｏｕ Ｖꎬ Ｇｒａｎｄｌ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ ｐｒｏｔｅｃｔ
ａｇａｉｎｓｔ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｂｙ ｉｍｐｒｏｖｉｎｇ ｇｌｕｃｏｓｅ ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌｓ ｏｆ
ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ａｎｄ ｏｂｅｓｉｔｙ. Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａ ２０１９ꎻ ６２ ( １１):
２０９４－２１０５
３３ Ｌüｔｈｙ Ｋꎬ Ｍｅｉ Ｄꎬ Ｆｉｓｃｈｅｒ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. ＴＢＣ１Ｄ２４－ＴＬＤｃ－ｒｅｌａｔｅｄ ｅｐｉｌｅｐｓｙ
ｅｘｅｒｃｉｓｅ－ ｉｎｄｕｃｅｄ ｄｙｓｔｏｎｉａ: ｒｅｓｃｕｅ ｂｙ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ ｉｎ ａ ｄｉｓｅａｓｅ ｍｏｄｅｌ.

Ｂｒａｉｎ ２０１９ꎻ １４２(８): ２３１９－２３３５
３４ Ｗｉｅｌ Ｃꎬ Ｌｅ Ｇａｌ Ｋꎬ Ｉｂｒａｈｉｍ ＭＸꎬ ｅｔ ａｌ. ＢＡＣＨ１ Ｓｔａｂｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｂｙ
Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ Ｓｔｉｍｕｌａｔｅｓ Ｌｕｎｇ Ｃａｎｃｅｒ Ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ. Ｃｅｌｌ ２０１９ꎻ １７８ ( ２):
３３０－３４５
３５ Ｆｅｎｇ Ｚꎬ Ｌｉｕ Ｚꎬ Ｌｉ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. α－Ｔｏｃｏｐｈｅｒｏｌ ｉｓ ａｎ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ Ｐｈａｓｅ ＩＩ
ｅｎｚｙｍｅ ｉｎｄｕｃｅｒ: ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ａｃｒｏｌｅｉｎ－ ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ
ａｎｄ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ. Ｊ
Ｎｕｔｒ Ｂｉｏｃｈｅｍ ２０１０ꎻ ２１(１２): １２２２－１２３１
３６ Ｊｉａ Ｌꎬ Ｄｏｎｇ Ｙꎬ Ｙａｎｇ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｅｒｕｍ ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅ ａｎｄ
ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ａ ｇｒｏｕｐ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｇｅ－ ｒｅｌａｔｅｄ
ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ａｇｉｎｇ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｒｅｓ ２０１１ꎻ ２３(４): ２６４－２６７
３７ Ｒｅｘ ＴＳꎬ Ｔｓｕｉ Ｉꎬ Ｈａｈｎ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｄｅｎｏｖｉｒｕｓ － ｍｅｄｉａｔｅｄ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｏｆ
ｃａｔａｌａｓｅ ｔｏ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ｎｅｉｇｈｂｏｒｉｎｇ
ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｆｒｏｍ ｐｈｏｔｏ － ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ. Ｈｕｍ Ｇｅｎｅ Ｔｈｅｒ ２００４ꎻ １５
(１０): ９６０－９６７
３８ Ｆｒａｎｋ ＲＮꎬ Ａｍｉｎ ＲＨꎬ Ｐｕｋｌｉｎ ＪＥ. Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ｅｎｚｙｍｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｍａｃｕｌａｒ
ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ｏｆ ｅｙｅｓ ｗｉｔｈ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ １９９９ꎻ １２７(６): ６９４－７０９
３９ Ｉｇｈｏｄａｒｏ ＯＭꎬ Ａｋｉｎｌｏｙｅ ＯＡ. Ｆｉｒｓｔ ｌｉｎｅ ｄｅｆｅｎｃｅ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ －
ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅ ( ＳＯＤ )ꎬ ｃａｔａｌａｓｅ ( ＣＡＴ ) ａｎｄ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ
ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ( ＧＰＸ): Ｔｈｅｉｒ ｆｕｎｄａｍｅｎｔａｌ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｅｎｔｉｒｅ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ
ｄｅｆｅｎｃｅ ｇｒｉｄ. Ａｌｅｘａｎｄｒｉａ Ｊ Ｍｅｄ ２０１７ꎻ ５４(４): ２８７－２９３
４０ Ｕｅｔａ Ｔꎬ Ｉｎｏｕｅ Ｔꎬ Ｆｕｒｕｋａｗａ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ４ ｉｓ
ｒｅｑｕｉｒｅｄ ｆｏｒ ｍａｔｕｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒ ｃｅｌｌｓ. Ｊ Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ ２０１２ꎻ ２８７
(１０): ７６７５－７６８２
４１ Ｚｈｕ Ｓꎬ Ｍａｋｏｓａ Ｄꎬ Ｍｉｌｌｅｒ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ａｓ ａ ｍｅｄｉａｔｏｒ ｏｆ
ｃａｒｔｉｌａｇｅ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ａｎｄ ｒｅｓｉｌｉｅｎｃｅ ｄｕｒｉｎｇ ａｇｉｎｇ ａｎｄ
ｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ. Ｃｏｎｎｅｃｔ Ｔｉｓｓｕｅ Ｒｅｓ ２０２０ꎻ ６１(１): ３４－４７
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Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２０ꎬ Ｎｏ.３ Ｍａｒ. ２０２０　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ


