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摘要
糖尿病视网膜病变(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ＤＲ)是全球职业
活跃个体实质性视力损害的主要原因ꎬ已经成为导致工作
人群不可逆性视力损害的最常见眼病之一ꎮ ＤＲ 早期病
变的准确识别及精准干预ꎬ对阻断或延缓其病程发展具有
重要意义ꎮ 近年的研究表明ꎬＤＲ 神经损伤要先于视网膜
微血管病变发生ꎬ具有暗适应延迟、对比敏感度及色调辨
别力下降等一系列特征性临床表现ꎬ是 ＤＲ 早期的关键事
件ꎬ与细胞凋亡、胶质细胞增生、氧化应激、炎症、谷氨酸兴
奋性毒性及神经营养因子失衡等因素密切相关ꎮ 本文对
ＤＲ 神经损伤及其相关因素的研究进展作一综述ꎬ以期为
ＤＲ 防治的研究提供新思路ꎮ
关键词:糖尿病视网膜病变ꎻ神经损伤ꎻ细胞凋亡ꎻ胶质细
胞ꎻ氧化应激
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０引言
糖尿病视网膜病变(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ＤＲ)是一种

重要的糖尿病眼部并发症[１]ꎬ在糖尿病发病 １０ａ 以上的患
者ꎬ高概率合并视网膜的并发症ꎬ可导致不可逆、永久性的
视力损害ꎬ严重降低患者的生活质量[２－３]ꎮ 基于 ＤＲ 导致
不可逆性盲的特点ꎬ早期病变的准确识别及后继的有效干
预ꎬ对延缓 ＤＲ 发展至关重要[４－５]ꎮ 近年的研究表明ꎬ神经
损伤是 ＤＲ 早期的关键事件ꎬ发生在经典的视网膜微血管
病变之前[６]ꎬ具有暗适应延迟、对比敏感度和色调辨别力
下降及视野异常等表现[７]ꎬ成为目前 ＤＲ 早期防治策略研
究领域的焦点问题ꎬ本文将就 ＤＲ 神经损伤的研究进展做
一综述ꎮ
１细胞凋亡与 ＤＲ神经损伤

细胞凋亡是一种通过信号转导机制进行调节ꎬ受基因
控制的程序化死亡[８]ꎮ 凋亡对多种真核生物的生长发育、
生长平衡、细胞存活和机体衰老等方面起重要作用[９]ꎮ 在
ＤＲ 中ꎬ长期持续的高糖状态会引起视网膜神经细胞的凋
亡[１０]ꎬ已经明确的介导 ＤＲ 神经细胞凋亡的信号通路包括
下列 ３ 条:内质网应激(ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ ｓｔｒｅｓｓꎬ ＥＲＳ)
信号通路、线粒体信号通路及死亡受体信号通路[１１－１２]ꎮ
１.１ ＥＲＳ信号通路　 内质网具有修饰、合成蛋白质ꎬ调节
钙稳态等功能ꎬ被认为是维持生物体正常活动的重要细胞
器[１３]ꎮ 高糖、氧化应激、低氧、缺乏营养物质等因素持续
作用于内质网时ꎬ引起的内质网功能障碍称为 ＥＲＳꎬＥＲＳ
通过未折叠蛋白反应( ｕｎｆｏｌｄｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅꎬＵＰＲ)和
Ｃａ２＋信号通路两个途径诱导细胞凋亡[１４]:(１)ＵＰＲ 通路:
当内质网受到一定程度损伤时ꎬＵＰＲ 成为对内质网实现
有效保护的一项措施ꎮ 生理状态下ꎬ分子伴侣蛋白调节因
子 ７８(ｇｌｕｃｏｓｅ ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎꎬＧＲＰ７８)分别与内质网内的
转录激活因子(ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒꎬＡＴＦ)６、需肌
醇酶( ｉｎｏｓｉｔｏｌ－ｒｅｑｕｉｒｉｎｇ ｅｎｚｙｍｅꎬＩＲＥ)１α 和蛋白激酶 Ｒ 样
内质网激酶(ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ ＲＮＡ－ｌｉｋｅ ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ
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ｋｉｎａｓｅꎬＰＥＲＫ)３ 个因子结合为无活性的复合物ꎮ ＥＲＳ 时ꎬ
ＧＲＰ７８ 与 ３ 个因子相互解离ꎬ激活的 ＡＴＦ６、 ＩＲＥ１α 和
ＰＥＲＫ 分别激活三条通路启动 ＵＰＲꎬ减少未折叠蛋白、错
误折叠蛋白在内质网的积累ꎬ以达到缓解内质网压力的目
的ꎮ ＥＲＳ 持 续 时 激 活 Ｃ / ＥＢＰ 同 源 蛋 白 ( ＣＨＯＰ ) /
ＧＡＤＤ１５３ 途径、 ＩＲＥ１ / ＡＳＫ１ / ＪＮＫ 途径ꎬ诱导细胞凋亡ꎮ
１)ＥＲＳ 持续时ꎬＣＨＯＰ 表达明显增加ꎬＣＨＯＰ 可通过上调
Ｂａｘꎬ下调 Ｂｃｌ － ２ 表达ꎬ诱导细胞凋亡ꎮ ２) ＥＲＳ 持续时ꎬ
ＪＮＫ 被 ＩＲＥ１ 与肿瘤坏死因子受体相关因子 ２ 和凋亡信号
调节激酶 １ 形成的复合物激活ꎬ激活的 ＪＮＫ 可使 ｃ－Ｊｕｎ 磷
酸化ꎬ使凋亡蛋白的表达上调ꎬ或者间接使线粒体上的细
胞色素 Ｃ(ｃｙｔ－ｃ)释放ꎬ调控 Ｂｃｌ－２ 家族ꎬ活化半胱氨酸天
冬氨酸蛋白酶 ( Ｃａｓｐａｓｅ) 级联反应ꎬ进而诱导细胞凋
亡[１５－１７]ꎮ (２)Ｃａ２＋信号通路:生理条件下 Ｃａ２＋储存在内质
网维持稳态ꎮ ＥＲＳ 时ꎬＣａ２＋由内质网释放ꎬＣａ２＋浓度上调ꎬ
激活 Ｃａ２＋依赖的钙蛋白酶ꎬ钙蛋白酶切割 Ｃａｓｐａｓｅ－１２ 前
体ꎬ使 ｐｒｏｃａｓｐａｓｅ－１２ 成为激活态ꎬ激活的 Ｃａｓｐａｓｅ－１２ 通过
级联反应ꎬ相继激活 Ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｃａｓｐａｓｅ－３ꎬ诱导神经细
胞凋亡[１８－１９]ꎮ

ＥＲＳ 诱导的细胞凋亡在中枢神经病变中扮演了重要
角色[２０]ꎬ近年研究表明 ＥＲＳ 在 ＤＲ 过程中也起重要作用ꎮ
在 ＤＲ 早期ꎬ主要发生以细胞凋亡为主要表现的视网膜神
经细 胞 损 伤ꎬ Ｚｈａｎｇ 等[２１] 发 现ꎬ 在 注 射 链 脲 佐 菌 素
(ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎꎬＳＴＺ)诱导高血糖建立的小鼠 ＤＲ 模型中ꎬ
证实了视网膜神经节细胞( ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓꎬＲＧＣｓ)数
量的减少与 ＣＨＯＰ 的表达升高有关ꎮ Ｙａｎｇ 等研究发现ꎬ
ＤＲ 时ꎬＣａｓｐａｓｅ－１２ 表达的显著增加与视网膜神经节细胞
凋亡 相 关[１５]ꎮ Ｑｉ 等[２２] 研 究 发 现ꎬ 促 红 细 胞 生 成 素
(ｅｒｙｔｈｒｏｐｏｉｅｔｉｎꎬＥＰＯ)可能通过提高 ＰＴＰＮ１ 和 ＰＴＰＮ１１ 的
表达水平来抑制 ＪＮＫ 信号通路ꎬ从而抑制高糖引发的
ＲＧＣｓ 的凋亡发挥对 ＤＲ 中 ＲＧＣｓ 的保护作用ꎮ 一系列研
究证明 ＥＲＳ 在 ＤＲ 神经损伤过程中发挥了重要作用ꎮ
１.２ 线粒体信号通路 　 线粒体不仅是动态的适应生理需
求的代谢中心ꎬ而且在细胞凋亡中也起着核心作用ꎮ 在线
粒体信号通路介导的细胞凋亡过程中ꎬＢｃｌ－２ 家族中抑制
细胞凋亡的因子 Ｂｃｌ－２、Ｂｃｌ－ｘ、ＢＡＧ 和促进细胞凋亡的因
子 Ｂａｘ、Ｂｉｄ、Ｂｃｌ－１０、Ｂａｄ、Ｂｉｍ 等共同调控线粒体外膜的通
透性ꎬ进而促使凋亡的发生[９]ꎮ 线粒体信号通路介导的细
胞凋亡分为 Ｃａｓｐａｓｅ 依赖的凋亡途径和非 Ｃａｓｐａｓｅ 依赖的
凋亡途径ꎮ Ｃａｓｐａｓｅ 依赖的凋亡途径:当细胞受到缺氧、细
胞营养因子缺乏、ＤＮＡ 损害等因素刺激时ꎬ线粒体膜通透
性发生改变ꎬｃｙｔ－ｃꎬ凋亡蛋白酶激活因子－１(Ａｐａｆ－１)等促
凋亡 因 子 释 放 到 胞 质ꎬ 与 Ｃａｓｐａｓｅ 家 族 中 的 启 动 子
Ｃａｓｐａｓｅ－９结合形成“凋亡小体”ꎬ凋亡小体不可逆地激活
凋亡执行者 Ｃａｓｐａｓｅ－３ꎬ进而启动细胞凋亡[２３－２４]ꎮ 在早期
ＤＲ 小鼠模型中ꎬＢｃｌ－２ / Ｂａｘ 的比例失衡导致视网膜神经
节细胞的损伤作用可能是通过线粒体介导的细胞凋亡途
径实现的[２５]ꎮ 非 Ｃａｓｐａｓｅ 依赖的凋亡途径:凋亡诱导因子
( ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎｄｕｃｉｎｇ ｆａｃｔｏｒꎬ ＡＩＦ ) 和 核 酸 内 切 酶 Ｇ
(ｅｎｄｏｎｕｃｌｅａｓｅꎬＥｎｄｏＧ)在非 Ｃａｓｐａｓｅ 依赖凋亡中起主要作
用ꎮ ＡＩＦ 是一种线粒体氧化还原酶ꎬ主要以清除活性氧
(ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓꎬ ＲＯＳ)的功能被熟知ꎬ当 ＡＩＦ 受到
非 Ｃａｓｐａｓｅ 依赖的凋亡信号刺激ꎬ刺激作用于 ＡＩＦ 的结构
域 ＦＡＤꎬ使 ＡＩＦ 由通透化的线粒体转移进入细胞核ꎬ导致

大量 ＤＮＡ 片段化和核染色质凝聚ꎬ最终引起细胞凋
亡[２４]ꎮ ＥｎｄｏＧ 在线粒体损伤时可以从线粒体转移到细胞
核ꎬ使 ＤＮＡ 片段化[２６]ꎬ高糖状态下各种因素导致由线粒
体介导的凋亡发生ꎬ继而促使 ＤＲ 神经组织变性ꎬＧａｓｐａｒ
等[２７]研究发现ꎬ高糖诱导下的线粒体释放 ＡＩＦ 增加和 ＡＩＦ
在细胞核中的积累增加可以促进 ＲＧＣｓ 死亡ꎮ
１.３ 死亡受体信号通路 　 死亡受体介导的凋亡信号通路
主要 是 由 肿 瘤 坏 死 因 子 受 体 ( ｔｕｍｏｕｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ
ｒｅｃｅｐｔｏｒꎬＴＮＦＲ)超家族中的死亡受体通过与其跨膜受体
相互作用启动的ꎬ死亡受体通过与它们的同源配体或激动
抗体结合促使细胞凋亡[２８]ꎮ 在糖尿病高糖状态时ꎬ肿瘤
坏死因子超家族成员 ６ 配体(ＦａｓＬ)通过与肿瘤坏死因子
超家族成员 ６(Ｆａｓ)结合转变为激活态ꎬＦａｓＬ 与死亡受体
Ｆａｓ / ＣＤ９５ 相互作用组装为死亡诱导信号复合物(ｄｅａｔｈ－
ｉｎｄｕｃｉｎｇ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｃｏｍｐｌｅｘꎬＤＩＳＣ)ꎬＤＩＳＣ 通过连锁反应启动
依赖 Ｃａｓｐａｓｅ 的细胞凋亡过程ꎬ最终激活 Ｃａｓｐａｓｅ－３ 导致
ＤＲ 神经细胞凋亡[２９]ꎬ且大量研究发现糖尿病患者的神经
视网膜中促凋亡分子 ＦａｓＬ 表达显著增加[２９－３０]ꎮ 另外ꎬ
ＴＮＦＲ－１ 在高糖诱导的视网膜细胞死亡中起核心作用ꎬ
Ｃｏｓｔａ 等[３１]通过对高糖环境中培养的视网膜神经细胞研
究发现视网膜神经细胞死亡与 ＴＮＦＲ－１ 表示升高有关ꎬ这
表明 ＴＮＦＲ－１ 与肿瘤坏死因子－α(ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ－αꎬ
ＴＮＦ－α)结合后激活 Ｃａｓｐａｓｅ 级联反应可以促进视网膜神
经细胞凋亡ꎮ
２胶质细胞增生与 ＤＲ神经损伤

视网膜的神经胶质细胞主要包括大胶质细胞和小胶
质细胞ꎬ其中大胶质细胞包括 Ｍüｌｌｅｒ 细胞和星形胶质细
胞ꎮ 生理状态下ꎬ它们共同发挥视网膜支持、稳态维持、神
经元碎片吞噬、Ｋ＋摄取、参与代谢以及一些营养因子和递
质释放的作用[３２]ꎮ 在糖尿病高血糖状态下ꎬ视网膜神经
胶质细胞过度活化增生ꎬ导致 ＤＲ 神经损伤[３３]ꎮ
２.１大胶质细胞增生与 ＤＲ 神经损伤　 Ｍüｌｌｅｒ 细胞位于视
网膜中ꎬ在视网膜神经胶质细胞中处于主导地位ꎬ对视网
膜全层发挥维持形态和功能的支持作用[３４－３５]ꎮ 在 ＤＲ 早
期ꎬＭüｌｌｅｒ 细胞主要通过反应性增生和代偿性释放生长因
子维持视网膜微环境的稳态[３６]ꎬ随着 ＤＲ 进展ꎬ这种代偿
保护效用不能维持视网膜环境稳态ꎬＭüｌｌｅｒ 细胞胞体肥
大、数量增加ꎬ视网膜中水通道蛋白和胶质纤维酸性蛋白
水平增高ꎬ进而导致视网膜神经元功能障碍[３６－３７]ꎮ 星形
胶质细胞具有神经营养支持、轴突机械支持及维持血－视
网膜屏障完整性的生物学功能[３２]ꎮ 糖尿病时机体持续的
高血糖状态ꎬ促使视网膜星形胶质细胞反应被激活ꎬ星形
胶质细胞发生增殖、肥大、胶质纤维酸性蛋白水平增
高[３８]ꎬ导致了视网膜神经组织损伤ꎮ 已有研究发现ꎬＤＲ
早期ꎬ位于视网膜星形胶质细胞中的胶质纤维酸性蛋白在
神经节细胞层和神经纤维层高表达ꎬ证实星形胶质细胞增
生是视网膜神经细胞损伤的重要因素[３９]ꎮ
２.２小胶质细胞增生与 ＤＲ神经损伤　 小胶质细胞是驻留
在视网膜组织中的巨噬细胞ꎬ其对视网膜组织稳态的维持
起重要作用[４０]ꎮ 生理状况下ꎬ小胶质细胞以静息的分枝
状驻留在视网膜ꎬ当遇到危险因素刺激时转变为阿米巴样
的激活态ꎬ可以极化为 Ｍ１ 促炎型、Ｍ２ 抗炎型ꎮ 在 ＤＲ 的
早期ꎬＭ２ 型与 Ｍ１ 型表达一致ꎬ可以延缓疾病的发展ꎮ 随
着 ＤＲ 病程的进展ꎬＭ１ 型的表达得以维持ꎬ而 Ｍ２ 型的表
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达则下降ꎬ在这种情况下ꎬ经典的促炎信号通路被长期激
活ꎬ导致视网膜神经变性、神经纤维层变薄ꎬ造成视觉功能
损害[４１－４２]ꎮ
３氧化应激与 ＤＲ神经损伤

氧化应激是由自由基形成和清除之间不平衡引起的ꎬ
指的是体内氧化与抗氧化失衡且氧化占优势的一种状态ꎮ
ＲＯＳ 的聚积是氧化应激程度增高的标志ꎬ以超氧化物和
过氧化氢的生成为最直接的主导表现ꎮ 在 ＤＲ 的病理生
理过程中 ＲＯＳ 主要由烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸氧化酶
(ＮＯＸ)和线粒体氧化磷酸化系统产生[４３]:(１)高血糖状
态时ꎬＮＯＸ 作为氧化应激的关键酶源ꎬ将烟酰胺腺嘌呤二
核苷酸磷酸酯(ＮＡＤＰＨ)作为电子供体传输给分子氧ꎬ通
过单电子还原驱动分子氧转化为超氧化物和 / 或过氧化
氢ꎮ (２)线粒体氧化磷酸化产生机体内大部分 ＲＯＳꎬ其原
因可能是:高糖情况下ꎬ三羧酸循环活跃程度增加ꎬ黄素腺
嘌呤二核苷酸 ( ＦＡＤＨ) ２ 和烟酰胺腺嘌呤二核苷酸
(ＮＡＤＨ)两种电子供体数量达到线粒体膜电压梯度的极
限ꎬ导致多余的电子转移到氧分子ꎬ使得超氧化物水平升
高ꎬ最终导致氧化应激[４３－４４]ꎮ 此时ꎬ视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞暴
露在氧化应激环境ꎬ其转运细胞外谷氨酸的转运蛋白活性
显著下降ꎬ从而引起谷氨酸代谢失衡ꎬ导致视网膜神经节
细胞凋亡[４５]ꎮ Ｆａｈｍｙ 等[４６] 研究发现ꎬ严格控制血糖水平
可减轻氧化应激程度ꎬ减轻 ＲＧＣｓ 的过度凋亡ꎬ从而延缓
ＤＲ 的神经损伤ꎬ这从另一角度证实了氧化应激是 ＤＲ 神
经损伤的重要因素ꎮ
４高血糖与 ＤＲ神经损伤

视网膜组织主要依靠糖酵解供能ꎬ当发生糖尿病时ꎬ
会导致糖酵解超负荷ꎬ使得糖酵解中间体的浓度异常升
高ꎬ这些中间体可以分流到不同的破坏途径ꎬ造成视网膜
神经细胞的损伤ꎬ这些途径包括晚期糖基化终产物
(ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ－ｅｎｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓꎬ ＡＧＥｓ)积累、多元醇途
径活化、己糖胺和蛋白激酶 Ｃ(ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ Ｃꎬ ＰＫＣ)途径
的激活[４７]ꎮ (１)ＡＧＥｓ 积累:高血糖状态下ꎬ蛋白质的糖基
化因血糖高而加速发生ꎬ促使大量的 ＡＧＥｓ 积累于视网膜
内ꎬＡＧＥｓ 与其受体结合ꎬ激活多条信号转导通路ꎬ导致氧
化应激及炎症反应ꎬ造成视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞功能障碍[４８]ꎻ
(２)多元醇途径的过度活化:生理状况下只有较少的葡萄
糖经过多元醇途径ꎮ 在糖尿病患者中ꎬ流入多元醇途径的
葡萄糖增加ꎬ导致辅助因子 ＮＡＤＰＨ 的消耗增加ꎬＮＡＤＰＨ
水平降低会增加细胞氧化应激程度[４９]ꎬ导致视网膜 Ｍüｌｌｅｒ
细胞凋亡[５０]ꎻ(３)己糖胺途径的激活:在高血糖条件下ꎬ己
糖胺途径被过度激活ꎬ可通过不同途径导致视网膜神经细
胞凋亡ꎮ 首先ꎬ己糖胺途径的过度激活可以抑制胰岛素
ＰＩ３Ｋ / ＡＫＴ 信号通路的神经保护作用增加视网膜神经元细
胞凋亡ꎻ另外ꎬ它可通过增加核因子(ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒꎬＮＦ)－κＢ
促进糖尿病动物模型小鼠模型中的 ＲＧＣｓ 死亡[１５]ꎻ(４)
ＰＫＣ 途径:二酰甘油( ｄｉａｃｙｌｇｌｙｃｅｒｏｌꎬＤＡＧ)是细胞中 ＰＫＣ
途径的关键激活剂ꎬ在高血糖条件下ꎬＤＡＧ 的合成增
强[４７]ꎬＰＫＣ－α 表达增加导致糖尿病 ＲＧＣｓ 的损伤ꎬ造成了
ＤＲ 的神经组织变性[５１]ꎮ
５炎症与 ＤＲ神经损伤

研究表明ꎬＤＲ 是一种微炎症病变ꎬ以“慢性、低度”为
特征ꎬ多种炎性因子通过不同途径参与了 ＤＲ 神经损
伤[５２]:(１)血管内皮生长因子( ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒꎬＶＥＧＦ):ＶＥＧＦ 在生理情况下有保护神经细胞的作

用ꎬ且正常视网膜神经元细胞中存在 ＶＥＧＦ 的受体ꎬ表明
ＶＥＧＦ 在神经视网膜中可能发挥作用[５３]ꎮ 在病理情况下ꎬ
ＶＥＧＦ 是由视网膜缺血缺氧诱导 ＤＲ 发生的介质ꎬ根据
Ｆｅｒｒｅｉｒａ ｄｅ Ｍｅｌｏ 等[５４] 研究发现ꎬＶＥＧＦ 在 ＤＲ 患者的神经
节细胞层和内核层表达显著ꎬ且伴随着神经保护因子的下
调ꎬ证实 ＶＥＧＦ 与 ＤＲ 神经损伤有关[５４－５５]ꎮ (２) ＴＮＦ－α:
ＴＮＦ－α 是一种重要的炎症因子ꎬ由 Ｍüｌｌｅｒ 细胞释放ꎬ研究
发现ꎬ阻断 ＴＮＦ－α 受体可减少神经元细胞死亡ꎬ并进一步
证实在 ＤＲ 时ꎬＴＮＦ－α 可以通过上调 Ｃａｓｐａｓｅ－３ 水平导致
视网膜神经元死亡[５６]ꎮ (３)单核细胞趋化蛋白(ｍｏｎｏｃｙｔｅ
ｃｈｅｍｏａｔｔｒａｃｔａｎｔ ｐｒｏｔｅｉｎꎬＭＣＰ)－１:ＭＣＰ－１ 是单核细胞和巨
噬细胞的强效趋化因子ꎬ可以刺激单核细胞和巨噬细胞产
生超氧化物ꎬ高糖状态下视网膜色素上皮细胞、内皮细胞
和 Ｍüｌｌｅｒ 细胞都可产生 ＭＣＰ－１[５７]ꎮ ＤＲ 发生时ꎬ来源于
视网膜神经元的 ＭＣＰ－１ 表达水平增加ꎬＭＣＰ－１ 通过作用
于 ｐ３８ 和 ＥＲＫ 通路来诱导小胶质细胞释放 ＴＮＦ－α 从而
激活小胶质细胞ꎬ最终导致 ＤＲ 神经损伤[５８－５９]ꎮ (４)白介
素( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ):ＩＬ－１β 是一种促炎因子ꎬ在高糖状态下ꎬ
大鼠的神经视网膜上 ＩＬ－１β 水平上升ꎬＩＬ－１β 可以促进视
网膜大胶质细胞和小胶质细胞的增殖ꎬ从而造成视网膜神
经细胞损伤[６０]ꎮ 在 ＤＲ 早期ꎬ炎症因子 ＩＬ－６、ＩＬ－８ 可触发
小胶质细胞的激活ꎬ导致视网膜神经节细胞的凋亡[６１－６２]ꎮ
(５)转录因子:ＮＦ－κＢ 为一二聚体核转录因子ꎬ在 ＤＲ 早
期即增高ꎮ Ｃｈｅｎ 等[６３]研究发现ꎬＮＦ－κＢ 可导致 ＤＲ 视网
膜神经纤维层水肿ꎮ 以往研究多认为炎症主要导致 ＤＲ
微血管损伤ꎬ近年来的研究证实ꎬ炎症也是导致 ＤＲ 神经
损伤的重要因素ꎮ
６谷氨酸兴奋性毒性与 ＤＲ神经损伤

谷氨酸是一种兴奋性神经递质ꎬ由 α－酮戊二酸经过
谷氨酸脱氢酶途径和谷氨酰胺途径产生ꎬ生理状态下在兴
奋神经元和神经传递过程中发挥重要作用ꎮ 在 Ｃａ２＋超载、
线粒体功能障碍、ＲＯＳ 产生等病理状态下ꎬ谷氨酸代谢发
生障碍ꎬ最终可导致神经细胞凋亡[６４]ꎮ 在 ＳＴＺ 诱导的糖
尿病大鼠模型中ꎬ１２ｗｋ 后 ＲＧＣｓ 的谷氨酸转运蛋白和谷氨
酸受体转录水平降低ꎬ造成视网膜神经细胞损伤[６５]ꎬ其原
因可能是ꎬ谷氨酸转运蛋白和谷氨酸受体转录水平下降ꎬ
造成谷氨酸在突触间隙积累过多ꎬ引起谷氨酸兴奋性毒
性ꎬ过量的谷氨酸持续作用于谷氨酸受体ꎬ导致 ＲＧＣｓ
损伤[３６]ꎮ
７神经营养因子失衡与 ＤＲ神经损伤

神经营养因子对视网膜神经元的生长和生存起到营
养支持作用ꎬ其失衡是 ＤＲ 神经损伤的关键因素[５５]:(１)
神经生长因子(ｎｅｒｖｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬ ＮＧＦ):ＮＧＦ 是第一个
被发现的神经营养因子ꎮ 生理状态下ꎬ成熟的 ＮＧＦ 与其
酪氨酸激酶受体结合可以激活保护性的信号传导途径ꎬ
ｐｒｏＮＧＦ 通过与 ｐ７５ 神经营养因子受体( ｐ７５ ｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｎ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏ－ｒｅｃｅｐｔｏｒꎬ ｐ７５ＮＴＲ)结合激活炎症和凋亡
途径ꎮ 在 ＤＲ 中ꎬ成熟的 ＮＧＦ 合成下降ꎬｐｒｏＮＧＦ 积累增加
从而激活凋亡途径ꎬ促进 ＲＧＣｓ 凋亡ꎬ导致 ＤＲ 时视网膜神
经组织 变 性[６６－６７]ꎮ ( ２ ) 脑 源 性 神 经 营 养 因 子 ( ｂｒａｉｎ
ｄｅｒｉｖｅｄ ｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃ ｆａｃｔｏｒｓꎬ ＢＤＮＦ):是神经营养因子家族
的成员ꎬ由视网膜中的神经元和神经胶质细胞产生ꎬＢＤＮＦ
通过与 ＴｒｋＢ 酪氨酸激酶受体结合启动其神经营养信号通
路ꎬ可以在神经细胞存活、修复和发育中发挥作用ꎬ降低
ＢＤＮＦ 水平可以促进 ＤＲ 动物模型的神经变性ꎬ且 ＢＤＮＦ
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水平降低与早期视网膜神经病变呈正相关[６８－６９]ꎮ (３)生
长抑素(ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎꎬ ＳＳＴ):主要来源于视网膜色素上皮ꎬ
数量相对丰富ꎬ在维持视网膜正常稳态中起关键作用ꎮ 在
ＤＲ 患者中ꎬＳＳＴ 的下调与 Ｍüｌｌｅｒ 神经胶质细胞激活和神
经元凋亡有关[７０]ꎬ局部应用 ＳＳＴ 能够预防 ｄｂ / ｄｂ 小鼠的
视网膜神经变性[７１]ꎮ ( ４) 色素上皮衍生因子 ( ｐｉｇｍｅｎｔ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｄｅｒｉｖｅｄ ｆａｃｔｏｒｓꎬ ＰＥＤＦ):是一种神经营养保护性
糖蛋白ꎬ视网膜中的 ＰＥＤＦ 主要由视网膜色素上皮分泌ꎬ
ＰＥＤＦ 通过对抗神经毒性因素发挥对神经的保护作
用[７２－７３]ꎮ 在 ＤＲ 中ꎬ视网膜内 ＰＥＤＦ 降低ꎬ促进视网膜
Ｍüｌｌｅｒ 细胞的谷氨酰胺合成酶增加ꎬ导致 Ｍüｌｌｅｒ 细胞损
伤ꎬ这表明 ＰＥＤＦ 可通过抑制 Ｍüｌｌｅｒ 细胞中谷氨酰胺合成
酶活性ꎬ达到 ＤＲ 神经保护作用[７４－７５]ꎮ 上述研究表明ꎬ神
经营养因子对 ＤＲ 神经损伤具有确切的保护作用ꎬ这为防
治 ＤＲ 神经损伤的新途径提供了一定的导向作用ꎮ
８小结与展望

针对 ＤＲ 神经损伤的因素ꎬ国内外学者从细胞凋亡、
神经胶质细胞过度活化、氧化应激、炎症、谷氨酸兴奋性毒
性、神经营养因子失衡等方面进行了一定深度的研究ꎬ这
些研究结果提示 ＤＲ 神经损伤的发生发展是始动因素多
元化、介导途径多向性的病理生理过程ꎬ因此立体、深入地
探究其确切的发病机制ꎬ探寻其精准的治疗靶标ꎬ成为目
前 ＤＲ 防治研究领域的新方向ꎮ
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２０ Ｙｕａｎ ＺＬꎬ Ｚｈａｎｇ ＺＸꎬ Ｍｏ ＹＺꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｓｉｇｎａｌ－
ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｋｉｎａｓｅ ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ ｓｔｒｅｓｓ － ｉｎｄｕｃｅｄ
ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ ｄｅｃｒｅａｓｅｓ ｂｒａｉｎ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ａ ｃａｒｄｉａｃ ａｒｒｅｓｔ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ. Ｐｈｙｓｉｏｌ
Ｒｅｓ ２０２２ꎻ７１(３):４１３－４２３
２１ Ｚｈａｎｇ Ｃꎬ Ｘｕ Ｙꎬ Ｔａｎ ＨＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｈｅ－Ｙｉｎｇ－
Ｑｉｎｇ － Ｒｅ ｆｏｒｍｕｌａ ｏｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ.
Ｊ Ｅｔｈｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌ ２０１８ꎻ２１４:１７９－１８９
２２ Ｑｉ ＹＸꎬ Ｓｕ ＸＪꎬ Ｗｅｉ ＬＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｒｙｔｈｒｏｐｏｉｅｔｉｎ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｏｆ
ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｈｉｇｈ ｇｌｕｃｏｓｅ ｔｈｒｏｕｇｈ ＪＮＫ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ
ｐａｔｈｗａｙ. Ｊ Ｂｉｏｌ Ｒｅｇｕｌ Ｈｏｍｅｏｓｔ Ａｇｅｎｔｓ ２０２１ꎻ３５(２):５４７－５５７
２３ Ａｂｕ Ｅｌ －Ａｓｒａｒ ＡＭꎬ Ｄｒａｌａｎｄｓ Ｌꎬ Ｍｉｓｓｏｔｔｅｎ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
ａｎｔｉａｐｏｐｔｏｔｉｃ ａｎｄ ｐｒｏａｐｏｐｔｏｔｉｃ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎａｓ. Ｅｙｅ ２００７ꎻ２１
(２):２３８－２４５
２４ Ｙａｍａｄａ Ｋꎬ Ｙｏｓｈｉｄａ Ｋ. Ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ｂｙ ｐ５３ ｖｉａ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａ. Ｂｉｏｃｈｉｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ Ａｃｔａ
Ｍｏｌ Ｃｅｌｌ Ｒｅｓ ２０１９ꎻ１８６６(５):８３９－８４８
２５ Ｆａｎ ＹＣꎬ Ｌａｉ ＪＥꎬ Ｙｕａｎ ＹＺꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔａｕｒｉｎｅ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ｒｅｔｉｎａｌ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ
ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｓｙｎａｐｔｉｃ ｃｏｎｎｅｃｔｉｏｎｓ ｉｎ ｅａｒｌｙ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒａｔｓ. Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０２０ꎻ
４５(１):５２－６３
２６ Ｂａｎｏ Ｄꎬ Ｐｒｅｈｎ ＪＨＭ. Ａｐｏｐｔｏｓｉｓ－ｉｎｄｕｃｉｎｇ ｆａｃｔｏｒ (ＡＩＦ) ｉｎ ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ
ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ: ｔｈｅ ｔａｌｅ ｏｆ ａ ｒｅｐｅｎｔｅｄ ｎａｔｕｒａｌ ｂｏｒｎ ｋｉｌｌｅｒ. ＥＢｉｏＭｅｄｉｃｉｎｅ
２０１８ꎻ３０:２９－３７
２７ Ｇａｓｐａｒ ＪＭꎬ Ｍａｒｔｉｎｓ Ａꎬ Ｃｒｕｚ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔａｕｒｏｕｒｓｏｄｅｏｘｙｃｈｏｌｉｃ ａｃｉｄ
ｐｒｏｔｅｃｔｓ ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｕｒａｌ ｃｅｌｌｓ ｆｒｏｍ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｐｒｏｌｏｎｇｅｄ
ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ ｅｌｅｖａｔｅｄ ｇｌｕｃｏｓｅ. Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ ２０１３ꎻ２５３:３８０－３８８
２８ Ｔｕｍｍｅｒｓ Ｂꎬ Ｇｒｅｅｎ ＤＲ. Ｃａｓｐａｓｅ － ８: ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｌｉｆｅ ａｎｄ ｄｅａｔｈ.
Ｉｍｍｕｎｏｌ Ｒｅｖ ２０１７ꎻ ２７７(１):７６－８９
２９ Ｖａｌｖｅｒｄｅ ＡＭꎬ Ｍｉｒａｎｄａ Ｓꎬ Ｇａｒｃíａ－Ｒａｍíｒｅｚ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏａｐｏｐｔｏｔｉｃ ａｎｄ
ｓｕｒｖｉｖａｌ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｉｎ ｔｈｅ ｎｅｕｒｏｒｅｔｉｎａ ａｔ ｅａｒｌｙ ｓｔａｇｅｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｍｏｌ Ｖｉｓ ２０１３ꎻ１９:４７－５３
３０ Ｙｅ Ｑ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｅｔａｎｅｒｃｅｐｔ ｏｎ ｔｈｅ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｏｆ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｆａｓꎬ ＴＮＦ－αꎬ ｃａｓｐａｓｅ－８ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒａｔｓ. Ｉｎｔ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ１２(７):１０８３－１０８８
３１ Ｃｏｓｔａ ＧＮꎬ Ｖｉｎｄｅｉｒｉｎｈｏ Ｊꎬ Ｃａｖａｄａｓ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ＴＮＦ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ １ ｔｏ ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｕｒａｌ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｅｌｅｖａｔｅｄ ｇｌｕｃｏｓｅ. Ｍｏｌ
Ｃｅｌｌ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ ２０１２ꎻ５０(１):１１３－１２３
３２ Ｖｅｃｉｎｏ Ｅ ꎬ Ｒｏｄｒｉｇｕｅｚ ＦＤ ꎬ Ｒｕｚａｆａ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｌｉａ－ｎｅｕｒｏｎ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ
ｉｎ ｔｈｅ ｍａｍｍａｌｉａｎ ｒｅｔｉｎａ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０１６ꎻ５１:１－４０
３３ Ｒｏｌｅｖ ＫＤꎬ Ｓｈｕ ＸＳꎬ Ｙｉｎｇ Ｙ. Ｔａｒｇｅｔｅｄ ｐｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒａｐｙ ａｇａｉｎｓｔ
ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｅａｒｌｙ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ.
Ｎｅｕｒｏｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ ２０２１ꎻ １８７:１０８４９８
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３４ Ｍｅｎｄｏｎｃａ ＨＲꎬ Ｃａｒｐｉ － Ｓａｎｔｏｓ Ｒꎬ ｄａ Ｃｏｓｔａ Ｃａｌａｚａ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｃｔ ｉｎ ｃｏｎｃｅｒｔ ｔｏ ｐｒｏｍｏｔｅ
ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎａ ａｎｄ ｏｐｔｉｃ ｎｅｒｖｅ: ｇａｌｅｃｔｉｎ － ３
ｐａｒｔｉｃｉｐａｔｉｏｎ. Ｎｅｕｒａｌ Ｒｅｇｅｎ Ｒｅｓ ２０２０ꎻ１５(４):６２５－６３５
３５ 孙磊ꎬ 陶勇. Ａｐｅｌｉｎ－１３ 通过调节 ＹＡＰ 入核抵抗缺氧诱导的视网
膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞凋亡. 国际眼科杂志 ２０２０ꎻ２０(６):９４６－９５０
３６ Ｃｏｕｇｈｌｉｎ ＢＡꎬ Ｆｅｅｎｓｔｒａ ＤＪꎬ Ｍｏｈｒ Ｓ. Ｍüｌｌｅｒ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｖｉｓ Ｒｅｓ ２０１７ꎻ１３９:９３－１００
３７ Ｐｉｃｃｏｎｉ Ｆꎬ Ｐａｒｒａｖａｎｏ Ｍꎬ Ｓｃｉａｒｒｅｔｔａ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ
Ｍüｌｌｅｒ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｇｌｕｃｏｓｅ ｖａｒｉａｂｉｌｉｔｙ. Ｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ２０１９ꎻ６５(３):
５４２－５４９
３８ Ｓｏｒｒｅｎｔｉｎｏ ＦＳꎬ Ａｌｌｋａｂｅｓ Ｍꎬ Ｓａｌｓｉｎｉ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｉｍｐｏｒｔａｎｃｅ ｏｆ ｇｌｉａｌ
ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｔｈｅ ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｐｉｖｏｔａｌ
ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｕｒｓｅ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｌｉｆｅ Ｓｃｉ ２０１６ꎻ１６２:５４－５９
３９ Ｘｉａ Ｙꎬ Ｌｕｏ ＱＨꎬ Ｃｈｅｎ ＪＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ａｓｔｒｏｃｙｔｅｓ ａｎｄ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ
ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙＲｈｅｓｕｓ ｍｏｎｋｅｙ ｍｏｄｅｌｓ. Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ Ｒｅｓ
２０２２ꎻ４７(２):２９７－３０３
４０ Ｒａｔｈｎａｓａｍｙ Ｇꎬ Ｆｏｕｌｄｓ ＷＳꎬ Ｌｉｎｇ ＥＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ－Ａ ｋｅｙ
ｐｌａｙｅｒ ｉｎ ｈｅａｌｔｈｙ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅｄ ｒｅｔｉｎａ. Ｐｒｏｇ Ｎｅｕｒｏｂｉｏｌ ２０１９ꎻ１７３:１８－４０
４１ Ａｒｒｏｂａ ＡＩꎬ Ｖａｌｖｅｒｄｅ ÁＭ. Ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａ: ｎｅｗ
ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｉｎｔｏ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ａｃｔａ Ｄｉａｂｅｔｏｌ ２０１７ꎻ５４(６):５２７－５３３
４２ Ｌｉ Ｘꎬ Ｙｕ ＺＷꎬ Ｌｉ ＨＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｖｉｓ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ ２０２１ꎻ３８:Ｅ００６
４３ Ｋａｎｇ ＱＺꎬ Ｙａｎｇ ＣＸ. Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ:
ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓꎬ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｔｉｃ ｒｏｌｅ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ.
Ｒｅｄｏｘ Ｂｉｏｌ ２０２０ꎻ３７:１０１７９９
４４ Ｋｏｗｌｕｒｕ ＲＡꎬ Ｋｏｗｌｕｒｕ Ａꎬ Ｍｉｓｈｒａ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ
ｅｐｉｇｅｎｅｔｉｃ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｐｒｏｇ
Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０１５ꎻ４８:４０－６１
４５ Ｍａｎｄａｌ ＬＫꎬ Ｃｈｏｕｄｈｕｒｉ Ｓꎬ Ｄｕｔｔａ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｎｅｕｒｏｒｅｔｉｎａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｎｉｔｒｏｓａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｃａｎ
Ｊ Ｄｉａｂｅｔｅｓ ２０１３ꎻ３７(６):４０１－４０７
４６ Ｆａｈｍｙ Ｒꎬ Ａｌｍｕｔａｉｒｉ ＮＭꎬ Ａｌ － Ｍｕａｍｍａｒ ＭＮꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ
ｄｉａｂｅｔｅｓ ａｍｅｎｄｓ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｓ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０２１ꎻ１１:１７６７０
４７ Ａｌｄｏｓａｒｉ ＤＩꎬ Ｍａｌｉｋ Ａꎬ Ａｌｈｏｍｉｄａ ＡＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｅｓ－
ｉｎｄｕｃｅｄ ａｌｔｅｒｅｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓ ｏｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｆｒｏｎｔ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ
２０２２ꎻ１６:９３８０２９
４８ Ｂｅｊａｒａｎｏ Ｅꎬ Ｔａｙｌｏｒ Ａ. Ｔｏｏ ｓｗｅｅｔ: ｐｒｏｂｌｅｍｓ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ
ｅｙｅ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０１９ꎻ１７８:２５５－２６２
４９ Ｂａｌｅｓｔｒｉ Ｆꎬ Ｍｏｓｃｈｉｎｉ Ｒꎬ Ｍｕｒａ Ｕꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎ ｓｅａｒｃｈ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ ｏｆ ａｌｄｏｓｅ ｒｅｄｕｃｔａｓｅ. Ｂｉｏｍｏｌｅｃｕｌｅｓ ２０２２ꎻ１２(４):４８５
５０ Ｃｈａｋｒａｂａｒｔｉ Ｓꎬ Ｓｉｍａ ＡＡＦꎬ Ｎａｋａｊｉｍａ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｌｄｏｓｅ ｒｅｄｕｃｔａｓｅ ｉｎ ｔｈｅ
ＢＢ ｒａｔ: ｉｓｏｌａｔｉｏｎꎬ ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｉｃａｌ ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｌｏｃａｌｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ
ｒｅｔｉｎａ ａｎｄ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｎｅｒｖｅ. Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａ １９８７ꎻ３０(４):２４４－２５１
５１ Ｆａｎｇ ＷＹꎬ Ｈｕａｎｇ ＸＪꎬ Ｗｕ ＫＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ＧＡＢＡ－ａｌｐｈａ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｂｙ ｂｅｒｂｅｒｉｎｅ ｒｅｓｃｕｅｓ ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ ｔｏ ａｔｔｅｎｕａｔｅ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｆｒｏｎｔ Ｍｏｌ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ ２０２２ꎻ１５:９３０５９９
５２ Ｓａｘｅｎａ Ｒꎬ Ｓｉｎｇｈ Ｄꎬ Ｓａｋｌａｎｉ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ａｎｄ
ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｂａｓｉｓ ｆｏｒ ｏｐｔｉｍｉｚｅｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ: ｃｕｒｒｅｎｔ
ｓｔａｔｕｓ ａｎｄ ｆｕｔｕｒｅ ｐｒｏｓｐｅｃｔｓ. Ｅｙｅ Ｂｒａｉｎ ２０１６ꎻ８:１－１３
５３ Ｒüｂｓａｍ Ａꎬ Ｐａｒｉｋｈ Ｓꎬ Ｆｏｒｔ ＰＥ. Ｒｏｌｅ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ ２０１８ꎻ１９(４):９４２
５４ Ｆｅｒｒｅｉｒａ ｄｅ Ｍｅｌｏ ＩＭꎬ Ｍａｒｔｉｎｓ Ｆｅｒｒｅｉｒａ ＣＧꎬ Ｌｉｍａ ｄａ Ｓｉｌｖａ Ｓｏｕｚａ ＥＨꎬ
ｅｔ ａｌ. Ｍｅｌａｔｏｎｉｎ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓꎬ
ＶＥＧＦ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｉｎ ｒａｔｓ. Ｃｈｅｍ Ｂｉｏｌ Ｉｎｔｅｒａｃｔ
２０２０ꎻ３２７:１０９１８３
５５ Ａｒａｓｚｋｉｅｗｉｃｚ Ａꎬ Ｚｏｚｕｌｉｎｓｋａ－Ｚｉｏｌｋｉｅｗｉｃｚ Ｄ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ
ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｕｒｓｅ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｅｓ － ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ. Ｃｕｒｒ
Ｎｅｕｒｏｐｈａｒｍａｃｏｌ ２０１６ꎻ１４(８):８０５－８０９
５６ Ａｌｔｍａｎｎ Ｃꎬ Ｓｃｈｍｉｄｔ ＭＨＨ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ: ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎꎬ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ ｄｅｆｅｃｔｓ ａｎｄ

ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ ２０１８ꎻ１９(１):１１０
５７ Ｔａｇｈａｖｉ Ｙꎬ Ｈａｓｓａｎｓｈａｈｉ Ｇꎬ Ｋｏｕｎｉｓ ＮＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｏｎｏｃｙｔｅ
ｃｈｅｍｏａｔｔｒａｃｔａｎｔ ｐｒｏｔｅｉｎ － １ ( ＭＣＰ － １ / ＣＣＬ２) ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ:
ｌａｔｅｓｔ ｅｖｉｄｅｎｃｅ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｏｎｓｉｄｅｒａｔｉｏｎｓ. Ｊ Ｃｅｌｌ Ｃｏｍｍｕｎ Ｓｉｇｎａｌ ２０１９ꎻ
１３(４):４５１－４６２
５８ Ｄｏｎｇ Ｎꎬ Ｘｕ Ｂꎬ Ｓｈｉ Ｈ. Ｌｏｎｇ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ ａｃｔｓ ａｓ ａ
ｃｏｍｐｅｔｉｎｇ ｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓ ＲＮＡ ｔｏ ｒｅｇｕｌａｔｅ Ａｍａｄｏｒｉ － ｇｌｙｃａｔｅｄ ａｌｂｕｍｉｎ －
ｉｎｄｕｃｅｄ ＭＣＰ －１ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｂｙ ａ ｍｉｃｒｏＲＮＡ－１２４－
ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ. Ｉｎｆｌａｍｍ Ｒｅｓ ２０１８ꎻ６７(１１):９１３－９２５
５９ Ｄｏｎｇ Ｎꎬ Ｘｕ Ｂꎬ Ｓｈｉ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂａｉｃａｌｅｉｎ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ａｍａｄｏｒｉ － ｇｌｙｃａｔｅｄ
ａｌｂｕｍｉｎ－ ｉｎｄｕｃｅｄ ＭＣＰ － １ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ ｖｉａ ａ
ｍｉｃｒｏＲＮＡ－１２４－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１５ꎻ
５６(１０):５８４４－５８５３
６０ Ｂａｐｔｉｓｔａ ＦＩꎬ Ａｖｅｌｅｉｒａ ＣＡꎬ Ｃａｓｔｉｌｈｏ ÁＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｌｅｖａｔｅｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ａｎｄ
ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－ １β ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｌｙ ａｆｆｅｃｔ ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｇｌｉａｌ ｃｅｌｌ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ.
Ｍｅｄｉａｔ Ｉｎｆｌａｍｍ ２０１７ꎻ２０１７:４３１６３１６
６１ Ｚｈａｎｇ ＪＪꎬ Ｃｕｉ ＣＬꎬ Ｘｕ ＨＹ. Ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｉＲ－１４５－５ｐ ｅｌｅｖａｔｅｓ
ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｔｏ ｄｅｌａｙ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｂｙ
ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ＦＧＦ５ . Ｂｉｏ Ｓｃｉ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌ Ｂｉｏｃｈｅｍ ２０１９ꎻ８３(９):１６５５－１６６２
６２ Ｍａｌｌｍａｎｎ Ｆꎬ Ｃａｎａｎｉ ＬＨ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ａｎｄ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｍｅｄｉａｔｏｒｓ ｉｎ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ａｒｑ Ｂｒａｓ
Ｏｆｔａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ８２(４):２７５－２８２
６３ Ｃｈｅｎ Ｎꎬ Ｊｉａｎｇ Ｋꎬ Ｙａｎ ＧＧ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｆｅｎｏｆｉｂｒａｔｅ ｏｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｉｎ ｒａｔｓ ｖｉａ ＳＩＲＴ１ / ＮＦ－κＢ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ. Ｅｕｒ Ｒｅｖ Ｍｅｄ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｓｃｉ ２０１９ꎻ２３(１９):８６３０－８６３６
６４ 李春艳ꎬ 赵洪庆ꎬ 杨蕙ꎬ 等. 谷氨酸兴奋毒性及其调节剂的研究
进展. 中国药理学通报 ２０２２ꎻ３８(５):６４５－６４９
６５ Ｌａｕ ＪＣꎬ Ｋｒｏｅｓ ＲＡꎬ Ｍｏｓｋａｌ ＪＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉａｂｅｔｅｓ ｃｈａｎｇｅｓ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
ｇｅｎｅｓ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｇｌｕｔａｍａｔｅ ｎｅｕｒｏｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｔｒａｎｓｐｏｒｔ ｉｎ ｔｈｅ Ｌｏｎｇ－
Ｅｖａｎｓ ｒａｔ ｒｅｔｉｎａ. Ｍｏｌ Ｖｉｓ ２０１３ꎻ１９:１５３８－１５５３
６６ Ｍｙｓｏｎａ ＢＡꎬ Ｓｈａｎａｂ ＡＹꎬ Ｅｌｓｈａｅｒ ＳＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｅｒｖｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｉｎ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ:ｂｅｙｏｎｄ ｎｅｕｒｏｎｓ. Ｅｘｐｅｒｔ Ｒｅｖ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１４ꎻ９(２):
９９－１０７
６７ Ｗａｎｇ ＱＣꎬ Ｓｈｅｎｇ Ｗꎬ Ｙｉ ＣＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｒｏｂｕｌｂａｒｌｙ ｉｎｊｅｃｔｉｎｇ ｎｅｒｖｅ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｖｉｓｕａｌ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ｉｎ ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎ － ｉｎｄｕｃｅｄ
ｄｉａｂｅｔｅｓ ｒａｔｓ. Ｉｎｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ４０(１２):３５０１－３５１１
６８ Ａｆａｒｉｄ Ｍꎬ Ｎａｍｖａｒ Ｅꎬ Ｓａｎｉｅ － Ｊａｈｒｏｍｉ Ｆ. Ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ａｎｄ
ＢＤＮＦ: ａ ｒｅｖｉｅｗ ｏｎ ｉｔｓ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｂａｓｉｓ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ.
Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ２０２０:１６０２７３９
６９ 朱安民ꎬ 谭薇ꎬ 伍姜霓. 脑源性神经营养因子在眼部疾病中的研
究进展. 国际眼科杂志 ２０２２ꎻ２２(２):２２５－２２９
７０ Ｓｉｍó － Ｓｅｒｖａｔ Ｏꎬ Ｈｅｒｎáｎｄｅｚ Ｃꎬ Ｓｉｍó Ｒ. Ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ａｎｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ: ａｎ ｅｖｏｌｖｉｎｇ ｓｔｏｒｙ. Ｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ２０１８ꎻ６０(１):１－３
７１ Ｈｅｒｎáｎｄｅｚ Ｃꎬ Ａｒｒｏｂａ ＡＩꎬ Ｂｏｇｄａｎｏｖ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｏｐｉｃａｌ
ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ｏｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ａｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｅｓ. Ｊ Ｃｌｉｎ Ｍｅｄ
２０２０ꎻ９(８):２５７９
７２ Ｋｉａｍｅｈｒ Ｍꎬ Ｋｌｅｔｔｎｅｒ Ａꎬ Ｒｉｃｈｅｒｔ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ ｂａｒｒｉｅｒ
ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｉｎｄｕｃｅｄ ｐｌｕｒｉｐｏｔｅｎｔ ｓｔｅｍ－ｃｅｌｌ－ｄｅｒｉｖｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｆｒｏｍ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ ２０１９ꎻ ２０
(１５):３７７３
７３ Ｉｗｏｎａ ＢＳ. Ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ
ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ. Ｃｕｒｒ Ｎｅｕｒｏｐｈａｒｍａｃｏｌ ２０１６ꎻ １４
(８):７９２－８０４
７４ Ｓｈｅｎ Ｘꎬ Ｘｉｅ Ｂꎬ Ｃｈｅｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ｄｅｒｉｖｅｄ
ｆａｃｔｏｒ ｏｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｇｌｕｔａｍｉｎｅ ｓｙｎｔｈｅｔａｓｅ ｉｎ ｅａｒｌｙ ｐｈａｓｅ ｏｆ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｏｃｕｌ Ｉｍｍｕｎｏｌ Ｉｎｆｌａｍｍ ２０１１ꎻ１９(４):
２４６－２５４
７５ Ｓｈｅｎ Ｘꎬ Ｚｈｏｎｇ ＹＳꎬ Ｘｉｅ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍ ｄｅｒｉｖｅｄ ｆａｃｔｏｒ
ａｓ ａｎ ａｎｔｉ－ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｆａｃｔｏｒ ａｇａｉｎｓｔ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｏｆ ｇｌｕｔａｍｉｎｅ ｓｙｎｔｈｅｔａｓｅ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ Ｍüｌｌｅｒ ｃｅｌｌｓ ｕｎｄｅｒ ｈｉｇｈ ｇｌｕｃｏｓｅ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ. Ｇｒａｅｆｅｓ
Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１０ꎻ２４８(８):１１２７－１１３６
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Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２３ꎬ Ｎｏ.８ Ａｕｇ. ２０２３　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ


