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摘要
Ｐｉｅｚｏ１ 是一种多重跨膜蛋白ꎬ属于机械敏感性非选择性阳
离子通道ꎬ能够响应细胞膜上的机械力刺激ꎬ在多种生理
和病理过程中发挥重要作用ꎮ 近年来ꎬ研究发现 Ｐｉｅｚｏ１ 与
眼科疾病的发生和发展密切相关ꎮ Ｐｉｅｚｏ１ 通过调控细胞
增殖、分化、凋亡和炎症反应等过程参与眼科疾病的发生
发展ꎬ尤其是在青光眼、角膜疾病、视网膜疾病和干眼等方
面ꎮ Ｐｉｅｚｏ１ 在眼科领域的研究进展迅速ꎬ它被确立为眼内
重要的机械传感器ꎬ广泛参与眼内压调节、视网膜功能维
持、角膜稳态与修复、以及眼发育等关键过程ꎬ其功能异常
与多种重要致盲性眼病的病理机制密切相关ꎮ 因此ꎬ
Ｐｉｅｚｏ１ 不仅是理解眼部机械生物学的重要分子ꎬ更是一个
极具潜力的新型治疗靶点ꎬ为未来开发针对这些眼病的新
疗法带来了希望ꎮ 文章总结了近年来 Ｐｉｅｚｏ１ 离子通道在
眼科疾病中的研究进展ꎬ探讨其作用机制和潜在的治疗价
值ꎬ为眼科疾病的诊断和治疗提供新的思路ꎮ
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０引言
Ｐｉｅｚｏ１ 是一种多重跨膜蛋白ꎬ属于机械敏感性非选择

性阳离子通道蛋白ꎬ介导多种细胞的阳离子电流和 Ｃａ２＋信
号ꎬ能够将细胞外机械刺激转化为电信号或化学信号从而
参与多种生理和病理过程[１]ꎮ 随着在眼科领域的研究不
断深入ꎬＰｉｅｚｏ１ 在眼组织中的表达和功能逐渐被揭示ꎮ
Ｐｉｅｚｏ１ 在各种细胞类型中均广泛表达ꎬ尤其是在结膜、角
膜、小梁网、视网膜等眼内组织中均有发现ꎬ并参与调控眼
压、视觉信号传导、眼表稳态等重要生理过程[２]ꎮ Ｐｉｅｚｏ１
的功能异常与多种眼科疾病的发生发展密切相关ꎬ包括干
眼、角膜疾病、青光眼及视网膜疾病等[３－６]ꎮ 本文旨在研
究 Ｐｉｅｚｏ１ 在眼科疾病中的研究进展ꎬ探讨其作用机制和潜
在的治疗价值ꎬ为眼科疾病的诊断和治疗提供新的思路ꎮ
１ Ｐｉｅｚｏ１的分子结构及功能

Ｐｉｅｚｏ１ 作为一种机械敏感离子通道ꎬ在多种生理和病
理过程中发挥关键作用ꎮ 其分子结构复杂ꎬ功能多样ꎬ涉
及多个系统的疾病ꎮ 与人类相同的 Ｐｉｅｚｏ１ 蛋白最初是在
小鼠体内发现的ꎬ由 Ｐｉｅｚｏ１ 蛋白组成的三叶螺旋桨状结构
插入脂质双分子层中ꎬ而脂质双分子层是感知机械力的中
央离子孔[７]ꎮ Ｐｉｅｚｏ１ 的功能异常有多种表型ꎬ主要包括:
红细胞形态异常(如遗传性干性红细胞增多症) [８]、淋巴
管发育缺陷(影响淋巴系统的形成和功能) [９]、血管发育
异常(导致血管畸形和功能障碍) [１０] 及骨骼发育异常(影
响骨密度和结构) [１１]ꎮ Ｐｉｅｚｏ１ 在多种疾病中发挥重要作
用ꎬ如高血压中 Ｐｉｅｚｏ１ 通过感知血流剪切力来调节血管张
力[１２]ꎻ癌症中 Ｐｉｅｚｏ１ 通过感知机械应力来影响肿瘤细胞
的增殖和迁移[１３]ꎮ Ｐｉｅｚｏ１ 还在神经元中表达ꎬ参与机械
信号的传导ꎬ其功能障碍会影响神经元的存活和功能ꎬ发
生神经退行性疾病[１４]ꎮ 此外ꎬＰｉｅｚｏ１ 能调节炎症介质的
释放ꎬ影响炎症过程[１５]ꎮ 深入研究 Ｐｉｅｚｏ１ 的分子机制ꎬ针
对相关疾病进行干预ꎬ有助于开发新的治疗策略ꎮ
２ Ｐｉｅｚｏ１在眼科疾病中的作用机制
２.１干眼综合征　 干眼综合征(ｄｒｙ ｅｙｅ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ ＤＥＳ)又
称角结膜干燥症(ｋｅｒａｔｏｃｏｎｊｕｎｃｔｉｖｉｔｉｓ ｓｉｃｃａꎬＫＳ)ꎬ是由多种
因素引起的慢性角结膜疾病ꎬ以泪膜不稳定为特征ꎬ易导
致视力受损、角膜溃疡、感染、焦虑、抑郁和生活质量下降
等并发症[１６]ꎮ 与青光眼、年龄相关性黄斑变性和视网膜
脱离等其他致盲性眼病相比ꎬＤＥＳ 对视觉功能和生活质量
的影响更为严重[１７]ꎬ在 ４８ 岁及以上的人群中 ＤＥＳ 就有
１４％左右的患病率ꎮ 根据泪膜结构和功能ꎬＤＥＳ 分为水液
缺乏型、脂质异常型、黏蛋白缺乏型、泪液动力学异常型及
混合型[１８]ꎮ ＤＥＳ 可引起泪液质和量异常或动力学异常导
致泪膜稳定性下降ꎬ并伴有眼部不适ꎬ从而引起眼表
病变[１９]ꎮ

研究表明ꎬＮＬＲＰ３ 炎症小体在干眼的发生和发展过
程中起着至关重要的作用ꎮ 高渗透压激活 ＮＬＲＰ３ 炎症小
体是 ＤＥＳ 的一个关键病理反应ꎬ它推动了眼表炎症的慢
性循环ꎮ 已知 Ｐｉｅｚｏ１ 表达增加会加剧 ＮＬＲＰ 依赖性疾病
的炎症反应[２０]ꎮ 在干眼模型中ꎬ角膜上皮细胞中 ＮＬＲＰ３
炎症小体激活的同时 Ｐｉｅｚｏ１ 表达增加ꎮ Ｐｉｅｚｏ１ 特异性激
动剂 Ｙｏｄａ１ 诱导 ＮＬＲＰ３ 炎症小体相关基因表达上调可引
发 ＮＬＲＰ３ 炎症小体活化ꎮ 反之ꎬ抑制 Ｐｉｅｚｏ１ 的活性可抑
制高渗应激诱导的 ＮＬＲＰ３ 炎症小体相关基因的表达和激

活ꎮ 体内实验证明ꎬ抑制 Ｐｉｅｚｏ１ 能有效防止角膜上皮细胞
中 ＮＬＲＰ３ 炎症小体的激活ꎬ缓解干眼相关症状[３]ꎮ Ｐｉｅｚｏ１
可能是干眼治疗的潜在靶点ꎬ可通过调节其活性来改善泪
液分泌或减轻眼表炎症ꎬ未来研究可进一步探索 Ｐｉｅｚｏ１ 在
干眼中的具体作用机制ꎬ特别是在角膜上皮细胞、泪腺和
神经中的功能ꎮ
２.２真菌性角膜炎　 真菌性角膜炎( ｆｕｎｇａｌ ｋｅｒａｔｉｔｉｓꎬＦＫ)是
全世界ꎬ尤其是热带和亚热带国家眼部发病的主要原因之
一ꎬ角膜病是仅次于白内障的第二大致盲的原因[２１]ꎮ 此
外ꎬ眼外伤和角膜溃疡也是导致角膜性致盲的最主要原
因ꎬ尤其是在发展中国家[２２]ꎮ 早期识别角膜炎病原体可
降低角膜炎的发病率ꎬ为角膜炎的早期治疗提供前提
条件ꎮ

研究发现ꎬ当真菌附着在角膜上后ꎬ机体会逐渐激活
先天性免疫和适应性免疫机制来对抗这一威胁[２３]ꎮ
Ｐｉｅｚｏ１ 主要表达于各种机械敏感性细胞(包括免疫细胞)ꎬ
Ｐｉｅｚｏ１ 促进钙离子(Ｃａ２＋)的流入ꎬＣａ２＋可激活一种钙依赖
性桥接蛋白 Ｒａｃ１ꎬ从而诱导细胞骨架的改变ꎬ促进病原体
的吞噬作用[２４]ꎮ 研究发现在 ＦＫ 患者和受感染小鼠的角
膜中ꎬＰｉｅｚｏ１ 的表达均升高ꎮ Ｐｉｅｚｏ１ 的上调与巨噬细胞通
过角膜缘迅速集合相对应ꎻ反之ꎬＰｉｅｚｏ１ 基因敲除会显著
降低巨噬细胞吞噬能力ꎮ 这些结果证实 Ｐｉｅｚｏ１ 通过增强
巨噬细胞功能和免疫反应清除真菌[４]ꎬ为改善 ＦＫ 治疗效
果提供了一种新靶点ꎮ
２.３青光眼　 青光眼(ｇｌａｕｃｏｍａ)是导致全球不可逆失明的
主要原因ꎮ 据估计ꎬ全球 ４０－８０ 岁人群的青光眼发病率为
３.５％ꎮ 随着老年人口数量和比例的不断增加ꎬ预计到
２０４０ 年将有 １.１１８ 亿人患有青光眼[２５]ꎮ 原发性开角型青
光眼( ｐｒｉｍａｒｙ ｏｐｅｎ ａｎｇｌｅ ｇｌａｕｃｏｍａꎬＰＯＡＧ)是最常见的青
光眼类型[２６]ꎬ它的特点是缓慢发展的视神经病变和视野
缺损ꎬ小梁网( ｔｒａｂｅｃｕｌａｒ ｍｅｓｈｗｏｒｋꎬ ＴＭ)功能障碍是导致
ＰＯＡＧ 眼内压 ( ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅꎬ ＩＯＰ) 升高的关键因
素[２７]ꎮ 非选择性阳离子通道 Ｐｉｅｚｏ１ 是目前已知的最重要
的机械应力传感器ꎬ其与青光眼之间的密切关系已得到
证实[５]ꎮ

青光眼的手术和药物治疗都侧重于降低眼压ꎮ 降低
眼压药物的治疗途径主要包括针对产生房水的睫状体以
及 ＴＭ 的流出途径[２８]ꎮ 小梁网细胞( ｔｒａｂｅｃｕｌａｒ ｍｅｓｈｗｏｒｋ
ｃｅｌｌꎬＴＭＣ)具有内皮细胞和肌成纤维细胞的特性ꎬ负责更
新细胞外基质(ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｍａｔｒｉｘꎬＥＣＭ) [２９]ꎮ ＴＭ 通过控
制房水外流来调节 ＩＯＰꎬＩＯＰ 的长期升高会损害眼前节
ＴＭＣ 的功能[３０]ꎮ 研究显示 ＴＭＣ 表达 １１ 种机械敏感分
子ꎬ其中包括能感知机械刺激的 Ｐｉｅｚｏ１ꎮ ＴＭ 负责房水的
流出ꎬ而纤维黏连蛋白在 ＴＭ 的积聚导致眼压升高ꎮ 激活
Ｐｉｅｚｏ１ 有降低小鼠眼压的作用ꎬ并能抑制人 ＴＭＣ 中纤维
黏连蛋白的表达水平[３１]ꎮ Ｐｉｅｚｏ１ 激活导致纤连蛋白减
少ꎬ在 ＴＭＣ 中激活 Ｐｉｅｚｏ１ 后ꎬ基质金属蛋白酶－２(ｍａｔｒｉｘ
ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ － ２ꎬ ＭＭＰ － ２ ) 和 环 氧 化 酶 － ２
(ｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ ２ꎬＣＯＸ－２)的表达增加ꎬ纤维黏连蛋白的
表达减少[３２]ꎮ Ｐｉｅｚｏ１ 的激活可能通过调控细胞骨架重组
和 ＥＣＭ 重塑ꎬ影响 ＴＭ 的功能ꎬ从而参与青光眼的病理过
程ꎮ 目前ꎬ关于 Ｐｉｅｚｏ１ 在青光眼中的具体作用仍处于研究
阶段ꎬＰｉｅｚｏ１ 可能是青光眼治疗的潜在靶点ꎬ通过调节
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Ｐｉｅｚｏ１ 的活性来降低眼压或保护视网膜神经节细胞
(ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌꎬ ＲＧＣ)ꎮ 因此ꎬ进一步探索 Ｐｉｅｚｏ１ 在
青光眼发病中的具体机制可为治疗提供更多新的思路ꎮ
２.４ 近视 　 近视(ｍｙｏｐｉｃ ｅｙｅ)在当今社会极为普遍ꎬ中国
青少年近视率已超过 ５０％ꎬ部分国家甚至达到 ８０％以上ꎬ
近视在全球视力下降的原因中占很大比例ꎬ并有可能发展
为病理性近视ꎬ而高度近视有潜在的致盲风险[３３]ꎮ 巩膜
是眼球的主要承重结缔组织ꎬ为视网膜等眼内结构提供稳
定的机械支撑[３４]ꎬ在近视发展过程中ꎬ随着眼轴长的增
加ꎬ巩膜厚度也随之减少ꎬ从而降低了巩膜对视网膜的支
撑力ꎬ而这一过程可能涉及机械力和机械传导的影响[３５]ꎮ

已知小鼠视网膜中的固有光敏 ＲＧＣ 减少会诱发近
视ꎬ表明 ＲＧＣ 与近视密切相关ꎮ 眼压升高时 Ｐｉｅｚｏ１ 在小
鼠视网膜中的表达增加ꎬ而 Ｐｉｅｚｏ１ 的表达增加又会抑制
ＲＧＣ 的神经元生长[３６]ꎮ 但近视不会导致眼压升高ꎬ而近
视导致的巩膜生物力学减弱可能使视网膜更容易受到眼
压拉伸的影响ꎬ所以 Ｐｉｅｚｏ１ 通道可能在视网膜感知机械刺
激的方面发挥作用ꎮ 研究表明ꎬ形觉剥夺性近视( ｆｏｒｍａｌ
ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｐｉａꎬ ＦＤＭ)模型豚鼠近视度数和眼轴长度
明显增加ꎬＰｉｅｚｏ１ 和活性氧( ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓꎬＲＯＳ)
的表达水平也高于正常对照组ꎬ而 Ｐｉｅｚｏ１ 抑制剂 ＧｓＭＴｘ４
组近视程度与 ＲＯＳ 水平都较低ꎮ ＲＯＳ 是氧化应激反应中
的主要氧化系统之一ꎬＲＯＳ 可造成视网膜损伤ꎬ导致感光
细胞功能障碍ꎬ影响屈光发育ꎮ 由此推断 Ｐｉｅｚｏ１ 通道可能
在 ＦＤＭ 豚鼠视网膜中被激活ꎬ并通过调节眼内 ＲＯＳ 水平
参与近视的发展[３５]ꎮ 另外ꎬ作为延缓近视发展最有效药
物之一的阿托品ꎬ其作用靶点是毒蕈碱受体(ｍｕｓｃａｒｉｎｉｃ
ｒｅｃｅｐｔｏｒｓꎬＭＲｓ)和几种非 ＭＲｓ 以及脑星形胶质细胞[３７]ꎮ
近视时视网膜星形胶质细胞和 Ｍüｌｌｅｒ 细胞被激活ꎮ 它们
可能会对刺激和分泌作用因子做出反应ꎬ并可能是阿托品
的有效靶点[３８]ꎮ Ｐｉｅｚｏ１ 对机械刺激做出反应ꎬ并在星形
胶质细胞反应性中发挥作用[３９]ꎬ这些研究为近视机械传
导提供了新的见解ꎮ
２.５白内障　 白内障(ｃａｔａｒａｃｔ)是一种普遍存在的疾病ꎬ表
现为晶状体混浊ꎬ是全球失明的主要原因ꎮ 年龄相关性白
内障(ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｃａｔａｒａｃｔꎬＡＲＣ)是最常见的白内障类型ꎬ
６０ 岁以上的老年人中有 ９６％存在着不同程度的白内障ꎬ
但其发病机制尚未完全明了ꎮ 白内障不仅与视力下降有
关ꎬ还与更广泛的社会心理影响有关[４０]ꎮ 白内障可能是
先天性的ꎬ也可能与眼科或全身病变有关ꎬ或由眼外伤引
起ꎮ 手术后ꎬ多达 ５０％的白内障患者会出现后发性白内
障ꎬ即后囊不透明[４１]ꎮ 同时由于缺乏手术机会和资源ꎬ药
物治疗已成为解决全球手术短缺问题的一种潜在方
法[４２]ꎮ 更好了解白内障的发病机制可为药物治疗提供更
多依据ꎮ 机械力会塑造发育中的晶状体ꎬ人类的晶状体在
病灶变化过程中会发生被动变形ꎬ从而产生终生动态机械
应力[４３]ꎮ 近期关于小鼠视网膜的研究发现ꎬ在视网膜ꎬ角
膜上皮细胞和晶状体上皮细胞中均发现了一种机械敏感
通道因子 Ｐｉｅｚｏ１[４４]ꎮ 利用三维有限元建模并结合实验生
物技术ꎬ证明适应过程中的外力主要在晶状体皮质中造成
机械应力ꎬ这与皮质性白内障中不透明的定位基本吻合ꎮ
在机械拉伸作用下ꎬ人晶状体上皮细胞 ( ｈｕｍａｎ ｌｅｎｓ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓꎬＨＬＥＣｓ)中的细胞衰老和 Ｐｉｅｚｏ１ 的 ｍＲＮＡ

均上调ꎮ 这种机械诱导的 ＨＬＥＣｓ 衰老可能是由 Ｐｉｅｚｏ１ 相
关途径介导ꎬ解释了皮质性 ＡＲＣｓ 的潜在生物力学原因ꎬ
为 ＡＲＣ 的发病机制和非手术治疗提供了更多的研究
方向[４５]ꎮ
２.６甲状腺眼病　 甲状腺眼病(ｔｈｙｒｏｉｄ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅꎬＴＥＤ)又
称 Ｇｒａｖｅ 眼病ꎬ表现为眶后脂肪和眼外肌的肌肉炎症及组
织扩张ꎬ伴有进行性斜视、复视和突眼等症状和体征ꎬ导致
严重的视力残疾ꎬ是一种自身免疫性疾病[４６]ꎮ 目前ꎬ手术
只用于慢性 ＴＥＤ 的康复或急诊压迫性视神经病变ꎮ 口服
和静脉注射糖皮质激素疗法对急性 ＴＥＤ 有不同程度的疗
效ꎬ但被认为疗效不长久且副作用大[４７]ꎮ

ＴＥＤ 是一种由自身抗体驱动的眼眶组织自身免疫性
炎症疾病ꎬ这些抗体靶向作用于眼眶成纤维细胞( ｏｒｂｉｔａｌ
ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔꎬ ＯＦ) 上表达的促甲状腺激素受体 ( ｔｈｙｒｏｉｄ －
ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒꎬ ＴＳＨＲ) [４８]ꎮ ＯＦ 的活化导致
其增殖率增加、透明质酸生成过多和脂肪细胞分化增加ꎬ
是导致 ＴＥＤ 眼眶内容物扩张的关键因素[４９]ꎮ 脂肪细胞
分化后占据的体积远远大于其前身成纤维细胞ꎬ导致眼眶
内压升高ꎬ抑制脂肪细胞分化可能是阻止眼眶压力进一步
升高的手段[５０]ꎮ 机械敏感受体在影响细胞增殖和分化的
机械传导过程中发挥着重要作用ꎬ眶内压升高可激活机械
离子通道 Ｐｉｅｚｏ１[５１]ꎮ 研究发现机械刺激对脂肪生成相关
基因有影响ꎬ过氧化物酶体增殖物激活受体 γ(ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅ
ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒ－ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｇａｍｍａꎬＰＰＡＲγ)是脂肪生成
的核心调控因子ꎬ可诱导前脂肪细胞(如小鼠成纤维细胞
中提取的细胞系 ３Ｔ３－Ｌ１ 细胞)分化为成熟脂肪细胞[５２]ꎮ
在 ３Ｔ３－Ｌ１ 细胞中ꎬ细胞形状和内部结构的拉伸会降低
ＰＰＡＲγ 的表达ꎮ 在前脂肪细胞中ꎬ施加压缩力后 ＰＰＡＲγ
的表达也会受到抑制ꎮ 激动剂 Ｙｏｄａ１ 对 Ｐｉｅｚｏ１ 的刺激明
显抑制了 ＴＥＤ 的 ＯＦｓ 中脂肪细胞的分化ꎬ相反使用 Ｐｉｅｚｏ１
拮抗剂 Ｄｏｏｋｕ１ 会阻碍 Ｙｏｄａ１ 诱导的对脂肪细胞分化的抑
制ꎮ 这证实了 Ｐｉｅｚｏ１ 的激活会降低 ＰＰＡＲγ 的表达从而减
少新生脂肪的生成ꎬ控制眶内容物膨出ꎬ降低眶内压[５３]ꎮ
因此ꎬ进一步研究 Ｐｉｅｚｏ１ 在 ＴＥＤ 组织重塑中的作用ꎬ可为
临床治疗 ＴＥＤ 提供更多的方法ꎮ
２.７年龄相关性黄斑变性 　 年龄相关性黄斑变性( ａｇｅ－
ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎꎬＡＲＭＤ)是导致失明的主要原
因ꎬ是一类目前无法治愈的眼底病变ꎮ ＡＲＭＤ 患病率约为
８.７％ꎬ７５ 岁以上人群中则高达 ２３.５％ꎬ其主要风险因素是
年龄的增长ꎮ ＡＲＭＤ 的视力丧失不可逆ꎬ可从轻微发展到
严重程度[５４]ꎮ 晚期 ＡＲＭＤ 有两种形式:(１)地图样萎缩ꎬ
又称干性 ＡＲＭＤꎬ黄斑逐渐萎缩导致中心视力缓慢下降ꎻ
(２)血管性萎缩ꎬ又称湿性 ＡＲＭＤꎬ黄斑区的异常血管导
致眼底出血ꎬ中心视力迅速恶化[５５]ꎮ ＡＲＭＤ 主要影响视
网膜的黄斑区ꎬ黄斑区作为视力最敏锐的区域负责中心视
力ꎮ 黄斑区的光感受器细胞最为密集ꎬ因此黄斑区的损伤
会显著影响老年人的视力[５６]ꎮ

过去人们认为感觉神经元(如感光器)只传递单一的
感觉模式ꎬ但如今研究表明视杆细胞不仅表达一些通常与
间充质干细胞相关的基因和蛋白质ꎬ还具有机械敏感性ꎮ
也许这种机械敏感性能实现光传导并维持细胞的完整
性[５７]ꎬ它们可能拥有超出其感光功能的内在修复潜力或
可塑性ꎮ 研究还表明通过细胞挤压可导致感光神经元变
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性ꎬ可能与衰老、老年性视网膜病变和某些遗传性疾病有
关ꎮ 机械传感器 Ｐｉｅｚｏ１、ＭＡＰＫ 和肌动蛋白的相关抑制剂
均介导ꎻＰｉｅｚｏ１ 激活剂可诱导光感受器的挤压ꎬ这也为
ＡＲＭＤ 的治疗开拓新思路[５８]ꎮ
３讨论与展望

Ｐｉｅｚｏ１ 在 ＤＥＳ、ＦＫ、青光眼、近视眼、白内障、ＴＥＤ 和
ＡＲＭＤ 等多种眼科疾病中发挥作用ꎮ 同时ꎬＰｉｅｚｏ１ 通过调
控炎症、机械传导和细胞分化等过程ꎬ在疾病发生和发展
中发挥关键作用ꎮ 本文揭示 Ｐｉｅｚｏ１ 在眼部疾病的发病机
制和治疗中的重要潜力ꎬ尤其是眼压调节、视网膜功能和
眼部血管疾病中的潜在机制ꎬ为理解机械力感知与眼病发
展过程的关系提供了全新视角ꎮ 然而ꎬＰｉｅｚｏ１ 在眼科疾病
中的研究尚处于早期阶段ꎬ但其在眼压调节、视网膜功能
等方面的潜在作用已显示出广阔前景ꎮ 利用激动剂增强
其功能(如治疗 ＦＫ、青光眼、ＴＥＤ)和利用抑制剂抑制其过
度激活(如治疗 ＤＥＳ、近视、ＡＲＭＤ)ꎬ代表了两种互补且充
满希望的治疗策略ꎮ 但值得注意的事ꎬＰｉｅｚｏ１ 在全身广泛
表达ꎬ需避免脱靶效应ꎬ开发眼局部靶向技术ꎬ增强角膜与
视网膜的药物渗透性ꎮ 同时也可开发联合协同治疗药物ꎬ
如在治疗青光眼中使用 Ｐｉｅｚｏ１ 激动剂加前列腺素类药物ꎬ
产生协同降眼压效果ꎮ 同样ꎬ在治疗干眼中可以将 Ｐｉｅｚｏ１
抑制剂协同环孢素产生双通路抗炎效应ꎮ 未来的研究将
有助于揭示 Ｐｉｅｚｏ１ 在眼科疾病方面的全面作用ꎬ进一步探
索其在眼微环境中的动态调控机制ꎬ推动治疗策略进入临
床实践ꎬ为相关疾病的治疗提供新的策略ꎮ
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[２０] Ｌｉ ＸＪꎬ Ｃｈｅｎ Ｃꎬ Ｃｈｅｎ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｒｉｄｏｎｉｎ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ｂｙ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ｔｈｅ ＮＬＲＰ３ / ｃａｓｐａｓｅ － １ / ＧＳＤＭＤ
ｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｄｒｙ ｅｙｅ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２４ꎬ２４５:１０９９５５.
[２１] 杨珺铭ꎬ 罗艳婷ꎬ 何宏ꎬ 等. 中性粒细胞在真菌性角膜炎中的

作用. 国际眼科杂志ꎬ ２０２５ꎬ２５(２):２３０－２３４ .
[２２] Ｙａｎｇ ＲＢꎬ Ｗｕ ＬＰꎬ Ｌｕ ＸＸꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｉｃ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ
ｆｕｎｇａｌ ｋｅｒａｔｉｔｉｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２１ꎬ１４(７):１１００－１１０６.
[２３ ] Ｊｉａ ＬＱꎬ Ｓｈａ ＳＳꎬ Ｙａｎｇ ＳＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ Ｏ －
ｍａｎｎｏｓｙｌｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ (ＭＳＭＥＧ＿５４４７) ｏｎ Ｍ. ｓｍｅｇｍａｔｉｓ ａｎｄ ｉｔｓ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｉｎ
ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ. Ｆｒｏｎｔ Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌꎬ ２０２１ꎬ１２:６５７７２６.
[ ２４ ] Ｃｏｓｔｅ Ｂꎬ Ｄｅｌｍａｓ Ｐ. ＰＩＥＺＯ ｉｏｎ ｃｈａｎｎｅｌｓ ｉｎ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｃｉｒｃ Ｒｅｓꎬ ２０２４ꎬ１３４(５):５７２－５９１.
[２５] Ｋａｎｇ ＪＭꎬ Ｔａｎｎａ ＡＰ. Ｇｌａｕｃｏｍａ. Ｍｅｄ Ｃｌｉｎ Ｎｏｒｔｈ Ａｍꎬ ２０２１ꎬ
１０５(３):４９３－５１０.
[２６] Ｍｉｃｈｅｌｓ ＴＣꎬ Ｉｖａｎ Ｏ. Ｇｌａｕｃｏｍａ: ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ. Ａｍ
Ｆａｍ Ｐｈｙｓｉｃｉａｎꎬ ２０２３ꎬ１０７(３):２５３－２６２.
[２７] Ｌｉｕ ＫＸꎬ Ｘｕ Ｊꎬ Ｙａｎｇ ＲＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｏｎ ｃｈａｎｎｅｌ Ｐｉｅｚｏ１ ｉｎｄｕｃｅｓ
ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ ｏｆ ｔｒａｂｅｃｕｌａｒ ｍｅｓｈｗｏｒｋ ｃｅｌｌｓ: ａ ｎｏｖｅｌ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ
ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｉｎ ｐｒｉｍａｒｙ ｏｐｅｎ ａｎｇｌｅ ｇｌａｕｃｏｍａ. Ａｍ Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｃｅｌｌ Ｐｈｙｓｉｏｌꎬ
２０２４ꎬ３２７(６): Ｃ１５９１－Ｃ１６０３.
[２８] Ｊａｆｅｒ Ｃｈａｒｄｏｕｂ ＡＡꎬ Ｚｅｐｐｉｅｒｉ Ｍꎬ Ｂｌａｉｒ Ｋ. Ｊｕｖｅｎｉｌｅ Ｇｌａｕｃｏｍａ. ｉｎ
ＳｔａｔＰｅａｒｌｓ. ２０２５.
[２９] Ｊｉｎｇ ＬＬꎬ Ｌｉｕ ＫＸꎬ Ｗａｎｇ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｏｌｅ ｏｆ ｍｅｃｈａｎｉｃａｌｌｙ－ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ
ｃａｔｉｏｎ ｃｈａｎｎｅｌｓ Ｐｉｅｚｏ１ ａｎｄ ＴＲＰＶ４ ｉｎ ｔｒａｂｅｃｕｌａｒ ｍｅｓｈｗｏｒｋ ｃｅｌｌ
ｍｅｃｈａｎｏｔｒａｎｓｄｕｃｔｉｏｎ. Ｈｕｍ Ｃｅｌｌꎬ ２０２４ꎬ３７(２):３９４－４０７.
[３０] Ｕｃｈｉｄａ Ｔꎬ Ｓｈｉｍｉｚｕ Ｓꎬ Ｙａｍａｇｉｓｈｉ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｓｔｒｅｔｃｈ
ｉｎｄｕｃｅｓ Ｃａ２＋ ｉｎｆｌｕｘ ａｎｄ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｒｅｌｅａｓｅ ｏｆ ＰＧＥ２ ｔｈｒｏｕｇｈ Ｐｉｅｚｏ１
ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｒａｂｅｃｕｌａｒ ｍｅｓｈｗｏｒｋ ｃｅｌｌｓ. Ｓｃｉ Ｒｅｐꎬ ２０２１ꎬ１１(１):４０４４.
[３１] Ｍｏｒｏｚｕｍｉ Ｗꎬ Ａｏｓｈｉｍａ Ｋꎬ Ｉｎａｇａｋｉ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｉｅｚｏ １ ｉｓ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ
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ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ. Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０２１ꎬ １４７ ( ２ ):
２１１－２２１.
[３２] Ｍｏｒｏｚｕｍｉ Ｗꎬ Ａｏｓｈｉｍａ Ｋꎬ Ｉｎａｇａｋｉ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｉｅｚｏ１ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ
ｉｎｄｕｃｅｓ ｆｉｂｒｏｎｅｃｔｉｎ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ａｎｄ ＰＧＦ２α ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ ｖｉａ ａｒａｃｈｉｄｏｎｉｃ ａｃｉｄ
ｃａｓｃａｄｅ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２２ꎬ２１５:１０８９１７.
[３３] 朱娅萍ꎬ 董开业ꎬ 孙曙光ꎬ 等. 新型角膜生物力学参数在不同

程度近视眼中的特性分析. 国际眼科杂志ꎬ ２０２３ꎬ２３(４):７０４－７０８.
[ ３４ ] Ｂｏｏｔｅ Ｃꎬ Ｓｉｇａｌ ＩＡꎬ Ｇｒｙｔｚ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｃｌｅｒａｌ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ａｎｄ
ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃｓ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２０ꎬ７４:１００７７３.
[３５] Ｚｈｏｎｇ ＷＱꎬ Ｌａｎ ＣＪꎬ Ｇｕ ＺＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｏｓｅｎｓｉｔｉｖｅ Ｐｉｅｚｏ１
ｃｈａｎｎｅｌ ｍｅｄｉａｔｅｓ ｍｅｃｈａｎｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎ ｉｎ ｍｙｏｐｉｃ ｅｙｅｓ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０２３ꎬ６４(７):１.
[３６] Ｌｉ ＳＭꎬ Ｉｒｉｂａｒｒｅｎ Ｒꎬ Ｌｉ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ａｎｄ ｍｙｏｐｉａ
ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｃｈｉｌｄｒｅｎ: ｔｈｅ Ａｎｙａｎｇ Ｃｈｉｌｄｈｏｏｄ Ｅｙｅ Ｓｔｕｄｙ. Ｂｒ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１９ꎬ１０３(３):３４９－３５４.
[３７] 张凌子ꎬ 陈慧. ０.０１％和 ０.０５％阿托品滴眼液控制青少年近视

疗效比较. 国际眼科杂志ꎬ ２０２５ꎬ ２５(３): ４８１－４８４.
[３８] Ｚｈａｎｇ Ｘꎬ Ｙｕ ＸꎬＷｅｎ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ａｓｔｒｏｃｙｔｅｓ ａｎｄ
Ｍüｌｌｅｒ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｍａｍｍａｌｉａｎ ｍｙｏｐｉａ. ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２２ꎬ２２(１):４５１.
[３９] Ｌｉｕ Ｊꎬ Ｙａｎｇ Ｙꎬ Ｌｉｕ Ｙ. Ｐｉｅｚｏ１ ｐｌａｙｓ ａ ｒｏｌｅ ｉｎ ｏｐｔｉｃ ｎｅｒｖｅ
ｈｅａｄａｓｔｒｏｃｙｔｅ ｒｅａｃｔｉｖｉｔｙ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２１ꎬ２０４:１０８４４５.
[４０] Ｗａｎｇ Ｓꎬ Ｄｕ ＺＪꎬ Ｌａｉ ＣＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃａｔａｒａｃｔ
ｓｕｒｇｅｒｙ ａｎｄ ｍｅｎｔａｌ ｈｅａｌｔｈ ｉｎ ｏｌｄｅｒ ａｄｕｌｔｓ: ａ ｒｅｖｉｅｗ. Ｉｎｔ Ｊ Ｓｕｒｇꎬ ２０２４ꎬ
１１０(４):２３００－２３１２.
[４１] Ｆｉｃｈｔｎｅｒ ＪＥꎬ Ｐａｔｎａｉｋ Ｊꎬ Ｃｈｒｉｓｔｏｐｈｅｒ ＫＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃａｔａｒａｃｔ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ:
Ｐｒｅｓｅｎｔ ｎｅｅｄｓ ａｎｄ ｆｕｔｕｒｅ ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ. Ｃｈｅｍ Ｂｉｏｌ Ｉｎｔｅｒａｃｔꎬ ２０２１ꎬ
３４９:１０９６７９.
[４２] Ｌｅｅ ＢＪꎬ Ａｆｓｈａｒｉ ＮＡ. Ａｄｖａｎｃｅｓ ｉｎ ｄｒｕｇ ｔｈｅｒａｐｙ ａｎｄ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｆｏｒ
ｃａｔａｒａｃｔ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ. Ｃｕｒｒ Ｏｐｉｎ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２３ꎬ３４(１):３－８.
[４３] Ｄｏｋｉ Ｙꎬ Ｎａｋａｚａｗａ Ｙꎬ Ｓｕｋｅｇａｗａ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｉｅｚｏ１ ｃｈａｎｎｅｌ ｃａｕｓｅｓ
ｌｅｎｓ ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｖｉａ ｔｒａｎｓｇｌｕｔａｍｉｎａｓｅ ２ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２３ꎬ
２３７:１０９７１９.
[４４] Ｍｏｒｏｚｕｍｉ Ｗꎬ Ｉｎａｇａｋｉ Ｓꎬ Ｉｗａｔａ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｉｅｚｏ ｃｈａｎｎｅｌ ｐｌａｙｓ ａ ｐａｒｔ
ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌ ｄａｍａｇｅ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２０ꎬ１９１:１０７９００.
[４５] Ｃｈｅｎ Ｌꎬ Ｃｈｅｎ ＺꎬＨａｏ ＳＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ
ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ ｃｏｒｔｉｃａｌ ｏｐａｃｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｉｎ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｃａｔａｒａｃｔｓ
ｕｓｉｎｇ ｔｈｒｅｅ － ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ ｆｉｎｉｔｅ ｅｌｅｍｅｎｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｔｈｅ ｈｕｍａｎ ｌｅｎｓ ａｎｄ

ＲＮＡ－ｓｅｑ. Ｂｉｏｃｈｉｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ Ａｃｔａ Ｍｏｌ Ｂａｓｉｓ Ｄｉｓꎬ ２０２４ꎬ １８７０ ( ６ ):
１６７２６５.
[４６] Ｓｍｉｔｈ ＴＪꎬ Ｃｏｃｋｅｒｈａｍ Ｋꎬ Ｌｅｌｌｉ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｔｉｌｉｔｙ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ
ｍｏｄｅｒａｔｅ ｔｏ ｓｅｖｅｒｅ ｔｈｙｒｏｉｄ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ ｈｅａｌｔｈ ｓｔａｔｅｓ. ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ
２０２３ꎬ１４１(２):１５９－１６６.
[４７] Ｂａｒｂｅｓｉｎｏ Ｇꎬ Ｓａｌｖｉ Ｍꎬ Ｆｒｅｉｔａｇ ＳＫ. Ｆｕｔｕｒｅ ｐｒｏｊｅｃｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｙｒｏｉｄ
ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂꎬ ２０２２ꎬ１０７(ｓｕｐｐｌ＿１):Ｓ４７－Ｓ５６.
[４８] Ｓｚｅｌｏｇ Ｊꎬ Ｓｗａｎｓｏｎ Ｈꎬ Ｓｎｉｅｇｏｗｓｋｉ ＭＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｙｒｏｉｄ Ｅｙｅ Ｄｉｓｅａｓｅ.
Ｍｏ Ｍｅｄꎬ ２０２２ꎬ １１９(４): ３４３－３５０.
[４９] Ｄｉｋ ＷＡꎬ Ｖｉｒａｋｕｌ Ｓꎬ ｖａｎ Ｓｔｅｅｎｓｅｌ Ｌ. Ｃｕｒｒｅｎｔ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ ｏｎ ｔｈｅ
ｒｏｌｅ ｏｆ ｏｒｂｉｔａｌ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ Ｇｒａｖｅｓ􀆳 ｏｐｈｔｈａｌｍｏｐａｔｈｙ.
Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０１６ꎬ１４２:８３－９１.
[５０] Ｒｅｎ ＺＱꎬ Ｚｈａｎｇ ＨＬꎬ Ｙｕ ＨＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｏｌｅｓ ｏｆ ｆｏｕｒ ｔａｒｇｅｔｓ ｉｎ ｔｈｅ
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