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摘要

再生医学是融合分子和细胞生物学、基因编辑、生物材料

与生物工程学等方法激活自身潜能ꎬ替代、修复或再生受

损组织器官的新兴交叉学科ꎮ 眼科学是其中最活跃和具

有巨大前景的领域ꎬ受到全球范围内各国政府和研究机构

的高度重视ꎮ 其进展代表了医学和眼科研究的最前沿方

面ꎮ 目前眼科再生医学的治疗对象包括眼表及角膜病ꎬ视
网膜疾病如糖尿病视网膜病变、年龄相关性黄斑变性、遗
传性视网膜疾病ꎬ青光眼等眼科不可逆疾病ꎮ 一些临床前

或临床试验已显示令人鼓舞的结果ꎮ 再生医学的挑战包

括伦理学、细胞输送、长期效果与安全性等ꎮ 在此简要介

绍相关概念、研究现状和进展ꎬ并期待国内眼科再生医学

研究不断取得新成果ꎮ
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１再生医学的概念
再生医学是一门融合分子和细胞生物学、基因编辑、

生物材料与生物工程学等方法激活自身潜能、修复、替代
或再生受损组织器官的新兴交叉学科ꎮ 其核心理念是通
过激活机体自身修复潜能或引入外源性细胞、组织和材
料ꎬ实现组织器官的结构与功能重建ꎮ 再生医学区别于传
统医学的基本点在于其追求的不仅是症状缓解ꎬ更是组织
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和器官功能的根本性恢复ꎬ是当代医学的前沿领域[１]ꎮ
再生医学的基本要素包括三个方面:细胞、信号分子

和支架材料ꎮ 细胞是再生的主体ꎬ包括干细胞、祖细胞和

功能性细胞ꎬ具有扩增和转分化能力ꎮ 信号分子是调控细
胞行为和命运的关键因子ꎬ包括生长因子、细胞因子和小
分子化合物ꎮ 支架材料则为细胞提供三维生长环境ꎬ模拟
细胞外基质ꎮ 这三要素的协同作用ꎬ构成了再生医学的基

本工作机制[２]ꎮ
在眼科学领域ꎬ再生医学的基本概念得到了特殊的延

伸和应用ꎮ 眼部组织结构精密、功能特异ꎬ其再生过程需
要精确的微环境调控和高度专一的细胞分化过程ꎮ 眼科
再生医学旨在通过细胞移植、组织工程、生物材料应用等
技术ꎬ解决角膜、晶状体、视网膜、视神经等眼部组织的退

行性病变及损伤修复问题ꎬ最终恢复或改善视功能[３]ꎮ
２再生医学的历史沿革

再生医学虽为现代科学ꎬ但其思想起源可追溯至古
代ꎮ 早在公元前 ５００ 年ꎬ希腊神话中普罗米修斯的肝脏再
生故事已反映出人类对组织再生的设想与向往ꎮ 中医理
论中的“正气存内ꎬ邪不可干”理念ꎬ也包含了人体自我修

复能力的朴素认识ꎮ 在 １８ 世纪ꎬ意大利 Ｓｐａｌｌａｎｚａｎｉ 首次
记录并研究了蝾螈肢体再生现象ꎬ这被认为是再生医学研
究的科学起点ꎮ 在 １９ 世纪ꎬ德国病理学家 Ｖｉｒｃｈｏｗ 提出的
“细胞来源于细胞”概念ꎬ为研究组织再生的细胞机制奠

定了基础ꎮ ２０ 世纪初ꎬ美国 Ｈａｒｒｉｓｏｎ 建立了组织培养技
术ꎮ １９３８ 年ꎬ美国 Ｃａｒｒｅｌ 长期培养成纤维细胞ꎬ证明细胞
在适当条件下具有体外增生能力ꎮ ２０ 世纪中后期ꎬ骨髓

移植的成功实施标志着干细胞临床应用的开端ꎮ １９８１
年ꎬ美国 Ｌａｎｇｅｒ 等首次提出"组织工程"概念ꎬ设想通过细
胞、生物活性因子和支架材料的结合ꎬ在体外构建人工组
织器官ꎮ 同一年ꎬＥｖａｎｓ 等成功分离培养小鼠胚胎干细

胞ꎮ １９９７ 年ꎬ英国 Ｗｉｌｍｕｔ 团队成功克隆了多利羊ꎬ证明体
细胞核可被重编程ꎬ为后续细胞重编程技术奠定了基础ꎮ
１９９９ 年ꎬ加州大学洛杉矶分校科学家首次报道人神经干
细胞分化为功能性神经元的研究ꎮ

进入 ２１ 世纪ꎬ再生医学研究空前活跃ꎮ ２００６ 年ꎬ日
本学者山中伸弥(Ｓｈｉｎｙａ Ｙａｍａｎａｋａ)团队实现了诱导多能
干细胞(ｉＰＳＣｓ)技术的重大突破ꎬ证明成熟体细胞可通过
导入特定转录因子被重编程为干细胞状态[４－５]ꎮ 这一发

现获得 ２０１２ 年诺贝尔生理学或医学奖ꎮ 随后ꎬ日本研究
团队利用 ｉＰＳＣｓ 技术为年龄相关性黄斑变性(ＡＲＭＤ)患

者进行了世界首例 ｉＰＳＣｓ 来源的视网膜色素上皮(ＲＰＥ)
细胞移植手术ꎬ标志着眼科再生医学进入临床应用阶
段[６]ꎮ ２０１６ 年ꎬ美国科学家成功开发出 ＣＲＩＳＰＲ－Ｃａｓ９ 基

因编辑技术ꎬ为遗传性等疾病的再生医学治疗开辟了新途
径[７]ꎮ 近年来ꎬ再生医学受到全球范围内各国政府和研究

机构的高度重视ꎬ其发展呈现出多学科融合、技术创新迅
速、临床转化加速的特点ꎮ 当代再生医学已从实验室研究
逐步走向临床应用ꎬ全球已有数百种再生医学产品获批上

市ꎬ数千项临床试验正在进行ꎮ 我国的相关研究发展迅
速ꎬ取得了多项明显成果ꎮ
３再生医学的主要发展路径
３.１ 干细胞生物学研究 　 干细胞生物学研究已取得多方

面的重大进展ꎮ 除胚胎干细胞(ＥＳＣｓ)和 ｉＰＳＣｓ 外ꎬ间充质
干细胞(ＭＳＣｓ)、神经干细胞、造血干细胞等多种成体干细
胞的分离培养和定向分化技术日益成熟ꎮ 干细胞细胞外
囊泡(ＥＶｓ)包括外泌体和分泌因子的应用开辟了无细胞

治疗的新思路ꎮ 干细胞微环境研究深化了对干细胞命运
调控的认识ꎬ为精准干细胞治疗提供了新靶点[８－９]ꎮ
３.２ 组织工程技术的跨越式发展 　 组织工程技术的跨越
式发展包括:生物材料从最初的生物相容性材料ꎬ发展到
具有生物活性和智能响应功能的新型材料ꎮ 纳米材料在
再生医学中具有独特优势ꎬ已演变为“纳米医学”ꎮ 纳米

颗粒可作为基因和药物载体ꎬ增强其穿透眼部屏障的能
力ꎻ纳米纤维可模拟细胞外基质结构ꎬ提供理想的细胞生
长环境ꎻ纳米传感器可实时监测细胞微环境变化ꎬ指导再

生过程优化[１０－１２]ꎮ ３Ｄ 生物打印技术的出现使复杂组织
器官的体外构建成为可能ꎮ 类器官( ｏｒｇａｎｏｉｄｓ)技术的发

展ꎬ为疾病模型构建和个体化治疗提供了新平台ꎮ 微流控
技术、器官芯片的引入ꎬ为药物筛选和毒性测试提供了更
接近体内环境的替代方案等[１３－１４]ꎮ
３.３ 基因编辑与合成生物学技术 　 基因编辑与合成生物
学技术为再生医学带来革命性影响ꎮ ＣＲＩＳＰＲ－Ｃａｓ９ 等基

因编辑工具使精准修复致病基因成为现实[１５]ꎮ 单细胞测
序技术的应用ꎬ大大加深了对细胞异质性和组织微环境的

认识ꎮ 生物信息学和人工智能技术的引入ꎬ为再生医学大
数据分析提供了新手段ꎮ
４眼科再生医学的独特价值和临床意义

眼的结构和功能高度特化ꎮ 如角膜具备透明性和机

械强度ꎬ晶状体具有透明性和可调节性ꎬ视网膜的复杂结
构和多种神经元之间的精确连接是视觉信息处理的基础ꎮ
眼的各类细胞的再生能力差异显著ꎮ 这些特殊性对眼科
再生医学提出了特别的挑战ꎮ 前房、玻璃体腔和视网膜下

腔等眼内环境具有免疫抑制特性ꎬ使眼部成为细胞移植和
组织工程的理想部位ꎮ 眼球相对隔离的解剖位置ꎬ眼内的
可视性和可达性ꎬ使得局部给药和干预策略可以在对全身

影响最小的情况下实施与检测ꎮ
在全球范围内ꎬ角膜病、青光眼、ＡＲＭＤ、糖尿病视网

膜病变(ＤＲ)和遗传性视网膜病( ＩＲＤ)等是主要致盲原
因ꎮ 视力障碍造成的社会经济负担和医疗需求巨大ꎮ 眼

科再生医学的临床意义主要体现在治疗模式革新、实现个
体化治疗、提供不可逆性视力损伤的潜在解决方案和减轻
器官捐献依赖等方面ꎮ 例如ꎬ可利用自体细胞来源实现个
体化治疗ꎬ针对患者特定基因突变进行 ＣＲＩＳＰＲ 基因编辑

治疗ꎮ 眼科再生医学还催生了新兴产业ꎬ创造出显著的社
会和经济价值ꎮ
５眼科再生医学的研究热点与进展

当前研究热点主要集中在视网膜再生、角膜内皮再
生、视神经再生、基因治疗与编辑技术以及类器官与芯片
技术等领域ꎮ 新兴技术如单细胞技术、生物 ３Ｄ 打印、智
能生物材料、无细胞疗法与人工智能等正在加速这些领域

研究的发展步伐ꎮ
５.１ 视网膜修复再生 　 视网膜修复再生是当前眼科再生
医学的最大热点ꎮ 主要集中在三个方向:(１)干细胞移
植ꎬ包括 ＥＳＣｓ / ｉＰＳＣｓ 分化的 ＲＰＥ 细胞移植、视网膜祖细
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胞移植和视网膜类器官移植[１６]ꎻ(２)内源性再生激活ꎬ如
通过 Ｍüｌｌｅｒ 胶质细胞(ＭＧＣｓ)重编程或 ＲＰＥ 细胞转分化
产生新的光感受器细胞ꎻ利用 ＡＡＶ 载体将光敏蛋白导入

视网膜内层细胞ꎬ使其获得感光能力ꎬ为晚期视网膜变性
患者提供视觉恢复可能ꎻ(３)神经保护策略ꎬ通过各类神
经营养因子和小分子化合物延缓视网膜神 经 元 退
化[１７－１８]ꎮ 但如何促进移植细胞与宿主视网膜的功能性整

合、建立准确的神经环路连接ꎬ以及微血管网络重建等ꎬ是
需要克服的研究难点ꎮ
５.２ 角膜再生与修复 　 角膜再生与修复是另一个重要热
点ꎮ 通过自体角膜缘干细胞培养扩增和移植、角膜基质组
织工程、角膜内皮细胞培养和移植等方法ꎬ为难治性角膜
病提供新疗法ꎮ 在修复因感染和化学伤引起的角膜溃疡

及瘢痕方面ꎬ采用不同来源的干细胞促进角膜基质再生ꎬ
或与细胞外基质样水凝胶构建仿生角膜基质ꎬ以及通过再
生分子和免疫调节剂实现无瘢痕愈合ꎬ已有临床应用成功
的报告[１９－２２]ꎮ
５.３ 青光眼与视神经再生 　 青光眼导致的神经节细胞不
可逆损伤是全球第二大致盲原因ꎬ视神经损伤同样难以修

复ꎮ 再生医学通过神经保护因子递送、干细胞移植、轴突
再生促进和神经回路重建等策略ꎬ为传统治疗手段难以解
决的问题提供了新方法[２３]ꎮ 例如ꎬＭＳＣｓ 源性外泌体已在

动物青光眼模型中显示出神经保护作用ꎻ视神经损伤后的
定向轴突再生研究也取得了某些进展ꎮ
５.４ 晶状体再生与先天性白内障干细胞疗法 　 再生医学

通过晶状体囊袋内细胞培养和重编程ꎬ可尝试再生具有调
节功能的新晶状体ꎮ 其细胞来源包括内源性残留的晶状
体上皮细胞、虹膜色素上皮细胞转分化ꎬＥＳＣｓ / ｉＰＳＣｓ 定向
分化ꎬＭＳＣｓꎬ或直接重编程ꎮ 晶状体生物工程方面的进展
包括支架材料、３Ｄ 工程培养与重建ꎬ以及透明度维持等研

究ꎮ 某些先天性白内障适合干细胞治疗ꎬ其适应证如年龄
<２ 岁、微小晶状体、双侧无晶状体、特定的基因突变或存
在后发性白内障高风险等ꎮ 个体化实施方案包括细胞类

型选择、递送方式优化和整合辅助疗法[２４－２５]ꎮ
５.５ 眼部恶性肿瘤的再生医学治疗 　 研究前沿包括细胞
治疗、靶向与免疫治疗、肿瘤微环境调控及个性化治疗等

策略ꎮ 通过调动机体自身的免疫机制或利用外源性细胞
干预肿瘤生长ꎬ如肿瘤浸润淋巴细胞(ＴＩＬ)疗法在黑色素
瘤治疗中显示出良好前景ꎻ在视网膜母细胞瘤的临床前研
究中ꎬ体外扩增并活化的 ＮＫ 细胞表现出对瘤细胞的强效

杀伤活性ꎮ 免疫检查点抑制剂、嵌合抗原受体 Ｔ 细胞
(ＣＡＲ－Ｔ)疗法可实现对肿瘤的强效靶向杀伤[２６－２９]ꎮ
６面临的挑战与未来研究展望

眼科再生医学的发展面临着科学、技术、伦理和监管
等多方面的挑战ꎬ需要科研人员、临床医师、企业和监管机
构的共同努力ꎮ 例如干细胞(尤其 ＥＳＣｓ)研究涉及的伦理

问题敏感而复杂ꎬｉＰＳＣｓ 替代技术与成体细胞重编程虽可
减轻伦理负担ꎬ但基因组完整性和远期安全性问题仍需要
持续的伦理评估[３０－３１]ꎮ 对人体组织采集也需要伦理规范

和监管ꎮ 在保障患者权益的同时促进科学进步ꎬ需要建立
灵活、严谨的伦理框架和动态调整ꎮ 在技术层面上ꎬ再生
医学面临祖细胞功能不足、慢性炎症和纤维化三大障碍ꎬ

解决这些障碍的方法正在研究中[３２]ꎮ 涉及多层次的技术
挑战还包括干细胞定向分化效率和纯度有待提高ꎬ尤其对
神经元ꎻ移植细胞功能整合是关键难题ꎬ其多在数周内死
亡ꎬ功能丧失ꎻ组织结构精确重建层状结构和神经连接尚
无完善解决方案[３３]ꎮ 展望未来ꎬ眼科再生医学将朝着精
准个体化、综合多模式治疗、智能化与自动化系统、内源性
再生潜能激活以及早期干预与预防等方向发展ꎮ 这些新
方向将为眼科疾病患者带来前所未有的治疗可能ꎬ显著改
善视力预后和生活质量ꎮ
７结语

在医学发展的长河中ꎬ再生医学犹如一颗璀璨的明
珠ꎬ闪耀着跨时代的光芒ꎮ 它标志着人类医学从“替代修
复”向“再生重建”的历史性跨越ꎬ为治愈曾被认为不可逆
的组织和器官损伤带来了前所未有的希望ꎮ 眼科作为一
个独特的专科领域ꎬ其精密的解剖结构、复杂的功能网络
及与人类感知世界的直接关联ꎬ使其成为再生医学研究与
临床转化的重要前沿阵地ꎮ 再生医学以其独特的理念和
方法ꎬ为眼科难题提供全新的解决思路ꎮ 通过干细胞移
植、生物工程、基因修复等创新技术ꎬ眼科再生医学正在改
写传统治疗的范式ꎮ 过去 １０ ａ 的重要进展ꎬ例如角膜缘
干细胞移植治疗严重角膜损伤的成功ꎬＲＰＥ 移植为晚期
ＡＭＤ 患者带来的视力改善ꎬ以及基因编辑技术为 ＩＨＤ 患
者带来的希望曙光ꎬ这些令人振奋的进展正深刻改变着眼
科的治疗理念ꎬ为众多眼疾患者开启了重见光明的可能ꎮ
预期未来 ５－１０ ａ 内再生医学将持续引领医疗创新ꎬ出现
爆发式增长ꎬ有更多的再生医学产品进入临床应用ꎬ造福
全球眼病患者ꎮ
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[１１] Ｐａｎｄａ Ｐꎬ Ｍｏｈａｎｔｙ Ｓꎬ Ｇｏｕｄａ ＳＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｄｖａｎｃｅｓ ｉｎ ｎａｎｏｍｅｄｉｃｉｎｅ
ｆｏｒ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｒｕｇ ｄｅｌｉｖｅｒｙ: ｏｖｅｒｃｏｍｉｎｇ ｂａｒｒｉｅｒｓ ａｎｄ ｅｎｈａｎｃｉｎｇ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ
ｏｕｔｃｏｍｅｓ. Ｊ Ｄｒｕｇ Ｔａｒｇｅｔꎬ ２０２５ꎬ３３(５):５８７－６１１.
[１２] Ｓｏｎｇ Ｅꎬ Ｃｈｅｎ ＫＭꎬ Ｍａｒｇｏｌｉｓ ＭＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｌｅｃｔｒｏｓｐｕｎ ｎａｎｏｆｉｂｅｒ
ｍｅｍｂｒａｎｅ ｆｏｒ ｃｕｌｔｕｒｅｄ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ.
Ｂｉｏｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ (Ｂａｓｅｌ)ꎬ ２０２４ꎬ１１(１):５４.
[１３] Ｍｏｕｓａｖｉ Ｚꎬ Ｂａｇｈｅｒｉ Ｍꎬ Ｒｏｓｔａｍｉｎａｓａｂ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｉｓｓｕｅ ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ
ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ ｆｏｒ ｏｃｕｌａｒ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎꎻ ｆｒｏｍ ｂｅｎｃｈ ｔｏ ｔｈｅ ｂｅｄｓｉｄｅ. Ｈｅｌｉｙｏｎꎬ
２０２４ꎬ１０(２０):ｅ３９３９８.
[１４ ] Ｉｎａｇａｋｉ Ｓꎬ Ｎａｋａｍｕｒａ Ｓꎬ Ｋｕｓｅ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔ ｏｆ
ｖａｓｃｕｌａｒｉｚｅｄ ｈｕｍａｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｏｒｇａｎｏｉｄｓ ｆｒｏｍ ｉｎｄｕｃｅｄ ｐｌｕｒｉｐｏｔｅｎｔ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ.
Ｓｔｅｍ Ｃｅｌｌｓꎬ ２０２５ꎬ４３(３):ｓｘａｅ０９３.
[１５] Ａｈｍａｄｉａｎ Ｍꎬ Ｏｋａｎ ＩＣＴꎬ Ｕｙａｎｉｋ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｃｉｓｅ ｇｅｎｅ ｅｄｉｔｉｎｇ
ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ. Ａｄｖ Ｅｘｐ Ｍｅｄ Ｂｉｏｌꎬ ２０２５ꎬ １４６８:
１１９－１２３.
[１６] Ｄｅｈｇｈａｎ ＳꎬＭｉｒｓｈａｈｉ Ｒꎬ Ｓｈｏａｅ－Ｈａｓｓａｎｉ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｕｍａｎ－ｉｎｄｕｃｅｄ
ｐｌｕｒｉｐｏｔｅｎｔ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ － ｄｅｒｉｖｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔｅｄ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍꎬ ａ ｎｅｗ
ｈｏｒｉｚｏｎ ｆｏｒ ｃｅｌｌｓ－ｂａｓｅｄ ｔｈｅｒａｐｉｅｓ ｆｏｒ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ.
Ｓｔｅｍ Ｃｅｌｌ Ｒｅｓ Ｔｈｅｒꎬ ２０２２ꎬ１３(１):２１７.
[１７] Ｌｅｃｈｎｅｒ Ｊꎬ Ｍｅｄｉｎａ ＲＪꎬ Ｌｏｉｓ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｄｖａｎｃｅｓ ｉｎ ｃｅｌｌ ｔｈｅｒａｐｉｅｓ
ｕｓｉｎｇ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ / ｐｒｏｇｅｎｉｔｏｒｓ ａｓ ａ ｎｏｖｅｌ ａｐｐｒｏａｃｈ ｆｏｒ ｎｅｕｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｒｅｐａｉｒ
ｏｆ ｔｈｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎａ. Ｓｔｅｍ Ｃｅｌｌ Ｒｅｓ Ｔｈｅｒꎬ ２０２２ꎬ１３(１):３８８.
[１８] 吴斯慧ꎬ 崔彦. 间充质干细胞来源的外泌体对糖尿病视网膜病

变的作用. 国际眼科杂志ꎬ ２０２４ꎬ２４(６):９０６－９１１.
[１９] Ｗａｎｇ Ｂꎬ Ｚｈａｏ ＪＬꎬ Ｃａｉ ＷＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｉｎ ｔｒａｎｓｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ
ｏｆ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｃｅｌｌ ｓｏｕｒｃｅｓ ｉｎｔｏ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ. Ｓｔｅｍ
Ｃｅｌｌ Ｒｅｖ Ｒｅｐꎬ ２０２５ꎬ２１(１):２２６－２３５.
[２０] Ｓｕａｎｎｏ Ｇꎬ Ｇｅｎｎａ ＶＧꎬ Ｍａｕｒｉｚｉ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｅｌｌ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｔｈｅ
Ｃｏｒｎｅａ: ｔｈｅ ｅｍｅｒｇｉｎｇ ｒｏｌｅ ｏｆ ｍｉｃｒｏｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ
２０２４ꎬ１０２:１０１２７５.
[２１] Ｊｕｒｋｕｎａｓ ＵＶꎬ Ｋａｕｆｍａｎ ＡＲꎬ Ｙｉｎ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｕｌｔｉｖａｔｅｄ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ
ｌｉｍｂａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ ( ＣＡＬＥＣ ) ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｌｉｍｂａｌ ｔｅｍ ｃｅｌｌ
ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ: ａ ｐｈａｓｅ Ｉ / ＩＩ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ ｏｆ ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ ｘｅｎｏｂｉｏｔｉｃ－ｆｒｅｅꎬ ｓｅｒｕｍ－
ｆｒｅｅꎬ ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ － ｆｒｅｅ ｍａｎｕｆａｃｔｕｒｉｎｇ ｐｒｏｔｏｃｏｌ ｄｅｖｅｌｏｐｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ＵＳ. Ｎａｔ

Ｃｏｍｍｕｎꎬ ２０２５ꎬ１６(１):１６０７.
[２２] 武小斐ꎬ 张怡ꎬ 柯洪敏ꎬ 等. 模拟角膜缘干细胞微环境诱导人

多潜能干细胞分化为角膜上皮细胞的研究. 国际眼科杂志ꎬ ２０２４ꎬ
２４(１):３０－３５.
[２３] Ｓｕｌａｋ Ｒꎬ Ｌｉｕ ＸＮꎬ Ｓｍｅｄｏｗｓｋｉ Ａ. Ｔｈｅ ｃｏｎｃｅｐｔ ｏｆ ｇｅｎｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ
ｇｌａｕｃｏｍａ: ｔｈｅ ｄｒｅａｍ ｔｈａｔ ｈａｓ ｎｏｔ ｃｏｍｅ ｔｒｕｅ ｙｅｔ. Ｎｅｕｒａｌ Ｒｅｇｅｎ Ｒｅｓꎬ
２０２４ꎬ１９(１):９２－９９.
[２４] Ｌｉｕ ＺＺꎬ Ｗａｎｇ ＲＸꎬ Ｌｉｎ ＨＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｅｎｓ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｈｕｍａｎｓ:
ｕｓｉｎｇ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｆｏｒ ｔｉｓｓｕｅ ｒｅｐａｉｒｉｎｇ. Ａｎｎ Ｔｒａｎｓｌ Ｍｅｄꎬ ２０２０ꎬ
８(２２):１５４４.
[２５] Ｈｉｒａｍａｔｓｕ Ｎꎬ Ｙａｍａｍｏｔｏ Ｎꎬ Ｋａｔｏ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｒｅｅ－
ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ ｃｅｌｌ ａｇｇｒｅｇａｔｅｓ ｅｘｐｒｅｓｓｉｎｇ ｌｅｎｓ－ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｉｎ ｖａｒｉｏｕｓ
ｃｕｌｔｕｒｅｓ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｉｒｉｓ－ｄｅｒｉｖｅｄ ｔｉｓｓｕｅ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｉＰＳ ｃｅｌｌｓ. Ｅｘｐ Ｔｈｅｒ Ｍｅｄꎬ
２０２２ꎬ２４(２):５３９.
[２６ ] Ｌｅｏｎａｒｄ － Ｍｕｒａｌｉ Ｓꎬ Ｂｈａｓｋａｒｌａ Ｃꎬ Ｙａｄａｖ ＧＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｖｅａｌ
ｍｅｌａｎｏｍａ ｉｍｍｕｎｏｇｅｎｏｍｉｃｓ ｐｒｅｄｉｃｔ ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ａｎｄ
ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ. Ｎａｔ Ｃｏｍｍｕｎꎬ ２０２４ꎬ１５(１):２８６３.
[２７] Ｖｅｎｔｉｎ Ｍꎬ Ｃａｔｔａｎｅｏ Ｇꎬ Ａｒｙａ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈｉｍｅｒｉｃ ａｎｔｉｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ Ｔ
ｃｅｌｌ ｗｉｔｈ ａｎ ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｃａｓｐａｓｅ－９ ｓｕｉｃｉｄｅ ｇｅｎｅ ｅｒａｄｉｃａｔｅｓ ｕｖｅａｌ ｍｅｌａｎｏｍａ
ｌｉｖｅｒｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ｖｉａ Ｂ７－Ｈ３ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ. Ｃｌｉｎ Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓꎬ ２０２４ꎬ３０(１５):
３２４３－３２５８.
[２８] Ｐａｓｃｕａｌ － Ｐａｓｔｏ Ｇꎬ ＭｃＩｎｔｙｒｅ Ｂꎬ Ｇｉｕｄｉｃｅ ＡＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ
ＧＰＣ２ ｏｎ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ａｎｄ ＣＮＳ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａｓ ｗｉｔｈ ｌｏｃａｌ ａｎｄ
ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｏｆ ＣＡＲ Ｔ ｃｅｌｌｓ. Ｃｌｉｎ Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓꎬ ２０２４ꎬ ３０ ( １６):
３５７８－３５９１.
[２９ ] Ｋａｐｏｏｒ ＤＵꎬ Ｐａｔｅｌ Ｇꎬ Ｐｒａｊａｐａｔｉ ＢＧ. Ｎａｎｏｍｅｄｉｃｉｎｅ － ｂａｓｅｄ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ ｆｏｒ ｒａｒｅ ａｎｄ ａｇｇｒｅｓｓｉｖｅ ｏｃｕｌａｒ ｃａｎｃｅｒｓ: ａｄｖａｎｃｅｓ ｉｎ ｄｒｕｇ
ｄｅｌｉｖｅｒｙ. Ｃｕｒｒ Ｔｒｅａｔ Ｏｐｔｉｏｎｓ Ｏｎｃｏｌꎬ ２０２５ꎬ２６(７):５６９－５８６.
[３０] Ｈｅｒｍａｎｋｏｖａ Ｂꎬ Ｊａｖｏｒｋｏｖａ Ｅꎬ Ｐａｌａｃｋａ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ ａｎｄ
ｌｉｍｉｔａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ－ｂａｓｅｄ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｃｏｒｎｅａｌ ｉｎｊｕｒｉｅｓ
ａｎｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｃｅｌｌ Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔꎬ ２０２５ꎬ３４:９６３６８９７２４１３１２７９８.
[３１] Ｂｈａｔ ＭＡꎬ Ｇｏｙａｌ Ｓ. Ｇｅｎｅ ａｎｄ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ－ｂａｓｅｄ ｔｈｅｒａｐｉｅｓ ｆｏｒ ｒｅｔｉｎａｌ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ｄｉｓｅａｓｅｓ: ｕｐｄａｔｅꎬ ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓꎬ ａｎｄ ｆｕｔｕｒｅ ｄｉｒｅｃｔｉｏｎｓ. Ｓｔｅｍ
Ｃｅｌｌ Ｒｅｖ Ｒｅｐꎬ ２０２５ꎬ２１(７):１９５５－１９７７.
[３２ ] ＭｃＫｉｎｌｅｙ ＫＬꎬ Ｌｏｎｇａｋｅｒ ＭＴꎬ Ｎａｉｋ Ｓ. Ｅｍｅｒｇｉｎｇ ｆｒｏｎｔｉｅｒｓ ｉｎ
ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ. Ｓｃｉｅｎｃｅꎬ ２０２３ꎬ３８０(６６４７):７９６－７９８.
[ ３３ ] Ｃｈｅｎ ＫＹꎬ Ｃｈａｎ ＨＣꎬ Ｃｈａｎ ＣＭ. Ｃａｎ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ ｔｈｅｒａｐｙ
ｒｅｖｏｌｕｔｉｏｎｉｚｅ ｏｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ? ａ ｃｒｉｔｉｃａｌ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｐｒｅｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｄｖａｎｃｅｓ. Ｓｔｅｍ Ｃｅｌｌ Ｒｅｖ Ｒｅｐꎬ ２０２５ꎬ２１(５):１１６０－１１８５.
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