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摘要
青光眼是一类以进行性视神经损害和视野缺损为主要表
现的慢性神经退行性疾病ꎬ其发病机制复杂ꎬ尚未完全明
确ꎮ 近年来ꎬ越来越多的研究提示小胶质细胞作为视网膜
内重要的固有免疫细胞ꎬ在青光眼相关神经炎症、视网膜
神经节细胞损伤及疾病进展中发挥关键作用ꎮ 值得注意
的是ꎬ小胶质细胞在青光眼中的具体作用并非单向致损ꎬ
而可能具有明显的时相性和双重性ꎮ 早期应答可能参与
稳态维持和组织清除ꎬ而持续过度活化则可通过促炎介质
释放、细胞间信号放大及免疫微环境重塑加重视网膜神经
节细胞(ＲＧＣｓ)损害ꎮ 与此同时ꎬ随着光学相干断层扫描
(ＯＣＴ)及光学相干断层血管成像(ＯＣＴＡ)的发展ꎬ研究者
已可在玻璃体视网膜界面(ＶＲＩ)实现巨噬细胞样细胞
(ＭＬＣｓ)的在体可视化与定量分析ꎮ ＭＬＣｓ 被认为与视网
膜免疫活化状态相关ꎬ但其确切细胞身份和在青光眼中的
特异性意义仍有待进一步阐明ꎮ 文章综述小胶质细胞在
青光眼神经炎症中的作用机制及其与视网膜神经节细胞
损伤的关系ꎬ并总结 ＭＬＣｓ 的可能来源、ｅｎ ｆａｃｅ ＯＣＴ / ＯＣＴＡ
成像方法学及其作为潜在影像学生物标志物的研究进展ꎬ
以期为青光眼的早期识别、疾病监测及压力非依赖性干预
策略提供参考ꎮ
关键词:小胶质细胞ꎻ青光眼ꎻ巨噬细胞样细胞ꎻ光学相干
断层扫描(ＯＣＴ)ꎻｅｎ ｆａｃｅ ＯＣＴ
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０引言

青光眼是一种常见的眼科疾病ꎬ以视神经损伤和视野

缺损为特征ꎬ是导致不可逆失明的主要原因之一ꎮ 根据全

球统计数据ꎬ青光眼影响着大约 ７ ６００ 万人ꎬ并预计到

２０４０ 年青光眼患者将达到 １.１１８ 亿[１]ꎮ 青光眼的发病机

制复杂ꎬ涉及遗传、环境及生理多种因素ꎬ其中眼内压

(ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅꎬ ＩＯＰ)是最重要的风险因素之一[２]ꎮ
然而ꎬ部分患者即使在 ＩＯＰ 控制在正常范围内ꎬ仍然会出

现视神经损伤和视力丧失[３]ꎮ 近年来研究发现ꎬ小胶质细

胞作为中枢神经系统的主要免疫细胞ꎬ在青光眼的病理进

程中发挥了重要作用[４－５]ꎮ 在青光眼中ꎬ小胶质细胞的形

态和基因表达谱的变化先于视网膜神经节细胞( ｒｅｔｉｎａ
ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓꎬ ＲＧＣｓ)变性和明显视觉功能丧失ꎮ 本文综

述了小胶质细胞在青光眼中的研究进展ꎬ阐述了小胶质细

胞在青光眼中发挥作用的机制ꎬ概述巨噬细胞样细胞

(ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ－ｌｉｋｅ ｃｅｌｌｓꎬＭＬＣｓ)在活体的成像方法与定量

指标ꎬ旨在探索光学相干断层扫描 ( ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙꎬ ＯＣＴ)细胞成像在青光眼诊断中的潜力ꎬ为青

光眼视网膜神经节细胞保护提供新的思路ꎮ
１小胶质细胞的生物学特性

１.１ 小胶质细胞的来源及功能 　 小胶质细胞是中枢神经

系统(ｃｅｎｔｒａｌ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍꎬ ＣＮＳ)中的驻留免疫细胞ꎬ其
发源于早期胚胎发育阶段的卵黄囊中的造血前体细胞ꎮ
这些细胞在早期的胚胎发育中起着至关重要的作用ꎬ随着

发育的进行ꎬ它们迁移到大脑并通过增殖在大脑中建立起

一个庞大的细胞群体[６]ꎬ分布在中枢神经系统的各个区

域ꎬ在视网膜中位于内丛状层( ｉｎｎｅｒ ｐｌｅｘｉｆｏｒｍ ｌａｙｅｒꎬ ＩＰＬ)
和外丛状层(ｏｕｔｅｒ ｐｌｅｘｉｆｏｒｍ ｌａｙｅｒꎬ ＯＰＬ)ꎮ 在生理状态下ꎬ
小胶质细胞处于稳定状态ꎬ通过不断延伸和回缩以感知周

围微环境的变化ꎬ通过多种机制维持大脑的稳态ꎮ 它们通

过吞噬作用清除死亡细胞和细胞碎片ꎬ释放神经营养因

子ꎬ调节神经元的存活和功能ꎮ 小胶质细胞与神经元之间

的直接接触被认为是调节神经元活动和生存的重要方

式[７]ꎮ 此外ꎬ它们的功能还包括通过细胞间的信号传递ꎬ
影响星形胶质细胞的结构和功能ꎬ进而调控突触传递和神

经可塑性[８]ꎮ
最近的研究揭示了小胶质细胞在免疫监视中的重要

性ꎮ 当中枢神经系统受到损伤或感染时ꎬ小胶质细胞会迅

速激活并改变其形态ꎬ形成“活跃”状态ꎮ 此时ꎬ它们不仅

增强了对病原体的清除能力ꎬ还通过释放炎症介质来招募

其他免疫细胞ꎬ启动局部的免疫反应[９]ꎮ 然而ꎬ这种激活

状态一旦失控ꎬ可能导致慢性炎症ꎬ从而对神经元产生损

伤ꎬ进而引发或加重神经退行性疾病ꎬ如阿尔茨海默病和

帕金森病[１０－１１]ꎮ
１.２ 小胶质细胞在神经退行性疾病中的角色 　 小胶质细

胞在神经退行性疾病中的作用越来越受到重视ꎮ 研究表

明ꎬ小胶质细胞不仅在维持神经系统的稳态中发挥关键作

用ꎬ还在多种神经退行性疾病的发展和进程中起着至关重

要的作用ꎮ 这些疾病包括阿尔茨海默病 ( Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ􀆳ｓ
ｄｉｓｅａｓｅꎬ ＡＤ)、帕金森病(Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ􀆳ｓ ｄｉｓｅａｓｅꎬＰＤ)、肌萎缩

侧索硬化症(ａｍｙｏｔｒｏｐｈｉｃ ｌａｔｅｒａｌ ｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬ ＡＬＳ)等ꎬ这些疾

病的特征是神经元的逐步死亡和功能的丧失ꎬ最终导致认

知和运动的障碍[１２]ꎮ
在正常生理条件下ꎬ小胶质细胞通过监测和清除病理

性物质、调节神经炎症和支持神经元的存活来维持中央神

经系统的健康ꎮ 然而ꎬ在受到病理刺激的情况下ꎬ小胶质

细胞的功能会受到显著改变ꎬ表现为活化状态ꎬ分泌多种

促炎因子ꎬ导致神经炎症的加剧[１３]ꎮ 这种促炎状态与神

经退行性疾病的进展密切相关ꎬ许多研究表明ꎬ慢性激活

的小胶质细胞不仅参与了神经炎症的过程ꎬ而且可能直接

引发神经元的损伤和死亡[１４－１５]ꎮ
小胶质细胞的活化可分为两种主要表型:Ｍ１ 型和 Ｍ２

型ꎮ Ｍ１ 型小胶质细胞主要释放促炎因子ꎬ导致神经元的

毒性效应ꎬ而 Ｍ２ 型小胶质细胞则释放抗炎因子ꎬ具有保

护作用[１６－１７]ꎮ 为便于叙述ꎬ本文沿用 Ｍ１ / Ｍ２ 框架ꎬＭ１ 样

小胶质以肿瘤坏死因子 － α ( ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ － αꎬ
ＴＮＦ－α)、白细胞介素－１β(ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１βꎬ ＩＬ－１β)等促炎

介质为特征ꎬ具有神经毒性倾向ꎻＭ２ 样以白细胞介素－１０
(ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１０ꎬ ＩＬ－１０)、转化生长因子－β( ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ－βꎬＴＧＦ－β)、胰岛素样生长因子－１( ｉｎｓｕｌｉｎ－
ｌｉｋｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ－１ꎬ ＩＧＦ－１)等修复因子为特征ꎬ具有保护

倾向[１８]ꎮ 但在体内小胶质表型呈连续谱并具有显著时空

可塑性ꎻ在多种神经退行性疾病中ꎬＭ１ 样与 Ｍ２ 样特征常

在同一病灶甚至同一细胞内并存ꎬ并可随病程动态

转变[１９]ꎮ
２小胶质细胞在青光眼中的激活机制

２.１小胶质细胞的炎症因子释放与 ＲＧＣｓ 损伤 　 青光眼

的病理特征之一是 ＲＧＣｓ 的损伤ꎬ而小胶质细胞的激活及

其释放的炎症因子在这一过程中起着重要的作用ꎮ 研究

表明ꎬ青光眼患者的视网膜中存在显著的炎症反应ꎬ尤其

是小胶质细胞的激活会导致大量的促炎症因子的释放ꎬ如
ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β 和 ＩＬ－６ 等[２０]ꎮ

在小胶质细胞的激活过程中ꎬ炎症因子的释放不仅促

进了视网膜的炎症反应ꎬ还直接导致了 ＲＧＣｓ 的凋亡ꎮ 例

如ꎬＩＬ－１β 在青光眼模型中的表达增加ꎬ与 ＲＧＣｓ 的损伤

密切相关[２１]ꎮ 此外ꎬ小胶质细胞的持续激活还会引发一

系列的细胞信号转导过程ꎬ进一步加剧神经炎症并促进

ＲＧＣｓ 的病理性死亡ꎮ 研究显示ꎬ抑制小胶质细胞的激活

可以显著降低促炎症因子的释放ꎬ保护 ＲＧＣｓ 的存活ꎬ这
为青光眼的治疗提供了新的思路[２２]ꎮ

在急性眼压升高模型中ꎬ小胶质细胞对 ＲＧＣｓ 的损伤

表现得尤为明显ꎮ 高眼压导致小胶质细胞的活化ꎬ并伴随
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促炎症因子的表达上升ꎬ这种反应与 ＲＧＣｓ 的损伤程度呈

正相关[２３]ꎮ 研究表明ꎬ眼压升高模型中的小胶质细胞表

现出明显的 Ｍ１ 型激活特征ꎬ释放大量的促炎症因子ꎬ导
致 ＲＧＣｓ 的凋亡与功能损伤[２４]ꎮ 同时ꎬ有研究探讨了在不

同伤害模式下小胶质细胞的作用ꎬ发现急性和慢性损伤状

态下的小胶质细胞在炎症反应中的行为存在差异ꎮ 急性

损伤时ꎬ促炎症因子的释放明显ꎬ而慢性损伤则表现出抗

炎症因子的上调ꎬ这可能为视网膜再生提供了不同的环

境[２５]ꎮ 在这种情况下ꎬ调节小胶质细胞的活化状态及其

炎症因子的释放ꎬ不仅有助于减轻 ＲＧＣｓ 的损伤ꎬ还可能

促进视网膜的修复ꎮ
２.２小胶质细胞介导的信号通路

２.２.１ ＴＬＲ４ / ＮＦ－κＢ信号通路　 在青光眼模型中ꎬ慢性高

眼压会导致小胶质细胞的显著激活ꎬ这一过程通过 ＴＬＲ４ /
ＮＦ－κＢ 信号通路介导ꎮ ＴＬＲ４ 作为小胶质细胞表面的模

式识别受体ꎬ它能够识别并响应多种炎症信号ꎬ从而引发

一系列下游反应ꎮ
在青光眼的慢性高眼压大鼠模型中ꎬ研究发现 ＴＬＲ４

的表达上调ꎬ并伴随着 ＮＦ－κＢ 信号通路的激活ꎬ导致促炎

细胞因子如 ＴＮＦ－α 和 ＩＬ－６ 的增加[５]ꎮ 这种细胞因子的

释放进一步加强了小胶质细胞的炎症反应ꎬ促进了 ＲＧＣｓ
的损伤和死亡ꎮ 通过抑制 ＴＬＲ４ / ＮＦ－κＢ 信号通路ꎬ可以

显著降低这些促炎因子的表达ꎬ从而减轻小胶质细胞的激

活状态ꎬ显示出该通路作为潜在治疗靶点的重要性ꎮ
２.２.２ ｐ３８ ＭＡＰＫ信号通路 　 在青光眼的病理状态下ꎬ小
胶质细胞的活化会导致神经元损伤及视神经细胞的死亡ꎬ
这与 ｐ３８ ＭＡＰＫ 的过度活化密切相关ꎮ 在青光眼的研究

中ꎬｐ３８ ＭＡＰＫ 信号通路的激活常常伴随着小胶质细胞向

Ｍ１ 型的极化ꎬ释放大量促炎因子ꎬ进一步加剧了神经炎症

并导致 ＲＧＣｓ 的死亡[２６]ꎮ 研究表明ꎬ在青光眼模型中ꎬｐ３８
ＭＡＰＫ 的抑制可降低小胶质细胞的活化水平ꎬ从而减轻视

神经的损伤和炎症反应ꎬ显示出 ｐ３８ ＭＡＰＫ 在青光眼进展

中的关键作用[２７]ꎮ
不仅如此ꎬ研究还发现ꎬｐ３８ ＭＡＰＫ 的激活与微胶质

细胞的代谢重编程密切相关ꎮ 在青光眼的病理状态下ꎬ小
胶质细胞的代谢状态变化可能通过 ｐ３８ ＭＡＰＫ 信号通路

影响其功能ꎬ进而影响神经炎症的进展ꎮ 研究表明ꎬｐ３８
ＭＡＰＫ 的抑制能够促进微胶质细胞从 Ｍ１ 型转变为 Ｍ２
型ꎬ后者有助于减轻炎症反应并促进神经保护[２８]ꎮ
２.３ ＪＡＫ / ＳＴＡＴ 信号通路　 ＪＡＫ / ＳＴＡＴ 信号通路的活性对

于 ＲＧＣｓ 在视神经损伤后的存活是必需的ꎮ 在鱼类模型

中ꎬ研究者通过视神经横断(ｏｐｔｉｃ ｎｅｒｖｅ ｔｒａｎｓｅｃｔｉｏｎꎬ ＯＮＴ)
损伤和 ＲＮＡ 测序的方法ꎬ识别了可能调节 ＲＧＣｓ 存活的

基因和通路ꎮ 结果显示ꎬＪＡＫ / ＳＴＡＴ 通路的活性是 ＲＧＣｓ
生存的关键因素之一ꎬ且这种通路的激活与巨噬细胞和小

胶质细胞的免疫反应直接相关ꎬ这些细胞在视网膜中被招

募并参与了 ＲＧＣｓ 的死亡过程[２９]ꎮ
此外ꎬ小胶质持续活化与促炎细胞因子上调共同塑造

了慢性促炎微环境ꎬ这对于疾病的发病机制有重要影响ꎮ
研究发现ꎬ在一些自发性多基因遗传视网膜疾病模型中ꎬ
ＪＡＫ / ＳＴＡＴ 通路的活化与巨噬细胞的增殖和吞噬作用增

强共同作用ꎬ导致早期的神经元死亡和加速退化ꎬ下调

ＪＡＫ / ＳＴＡＴ 信号可在一定程度上减缓结构与功能退化[３０]ꎮ
３ ＯＣＴ 与细胞成像

３.１ ＭＬＣｓ 定义和基本特点　 临床影像学上ꎬ借助 ＯＣＴ、光
学相 干 断 层 血 管 成 像 ( ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬＯＣＴＡ)与自适应光学(ａｄａｐｔｉｖｅ ｏｐｔｉｃｓꎬ ＡＯ)等
技术ꎬ研究者已能够在玻璃体－视网膜界面( ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎａｌ
ｉｎｔｅｒｆａｃｅꎬ ＶＲＩ)观察到一群散在分布、具有点状、树突状或

星芒样形态的高反射细胞样结构ꎬ通常统称为 ＭＬＣｓ[３１]ꎮ
需要强调的是ꎬＭＬＣｓ 是基于影像学表现命名的异质细胞

群ꎬ包括吞噬能力、抗原呈递能力、细胞因子产生、和迁移

特性ꎬ并不等同于某一单一细胞类型ꎮ 现有研究认为ꎬ
ＶＲＩ 处 ＭＬＣｓ 可能源于小胶质细胞、透明细胞、血管周围

巨噬细胞和炎症募集的单核细胞来源的巨噬细胞[３２]ꎻ其
相对构成可能随解剖位置、疾病类型及病程阶段而变化ꎮ
由于其位置表浅、易于在体重复观察ꎬＭＬＣｓ 为评估视网膜

免疫微环境提供了新的影像窗口[３３]ꎮ 但在解释其数量或

形态变化时ꎬ应避免将其简单等同于“小胶质细胞活化”
的直接证据ꎬ而更适宜将其理解为反应局部炎症、免疫状

态变化的潜在表型ꎮ
３.２ Ｅｎ ｆａｃｅ ＯＣＴ ＭＬＣｓ 成像技术　 目前ꎬＭＬＣｓ 的在体成

像多基于 ＯＣＴＡ 采集的体积数据ꎬ通过提取内界膜附近的

薄层 ｅｎ ｆａｃｅ ＯＣＴ 反射图像加以显示ꎮ Ｃａｓｔａｎｏｓ 等[３１]采用

位于内界膜(ｉｎｎｅｒ ｌｉｍｉｔｉｎｇ ｍｅｍｂｒａｎｅꎬＩＬＭ)上方约 ３ μｍ 薄

层重建图像ꎬ在 １８ 名健康参与者和 ３ 例视网膜病变患者

中成功实现 ＭＬＣｓ 在体成像ꎻ其中健康眼在颞侧视网膜和

视盘周围的平均细胞密度分别为 ７８±２３ ｃｅｌｌｓ / ｍｍ２ 和 ５７±
１６ ｃｅｌｌｓ / ｍｍ２ꎬ提示该方法具有较好的可行性和重复观察

价值ꎮ 此后ꎬ不同研究在分层厚度、重建范围和图像处理

流程上进行了多种优化ꎬ包括采用 ＩＬＭ 上方 ０－３ μｍ 薄

层、跨 ＩＬＭ 的合成分层图像 ＩＬＭ 上方 ５－１０ μｍ 分层ꎬ以及

结合 ＩｍａｇｅＪ、Ｗｅｋａ 分类器或半自动分割算法进行细胞识

别与计数[３４－３６]ꎮ
现有结果总体表明ꎬＭＬＣｓ 对缺血和炎症状态较为敏

感ꎮ 例如ꎬ在增殖性糖尿病视网膜病变中ꎬＭＬＣｓ 密度较健

康眼、糖尿病无视网膜病变眼及非增殖性糖尿病视网膜病

变眼高 ２.８－３.８ 倍[３６]ꎻ在视网膜静脉阻塞和缺血性视神经

病变中ꎬ也可见 ＭＬＣｓ 密度增加、空间分布重构及与灌注

状态相关的变化[３７－３８]ꎮ 这些结果提示ꎬＭＬＣｓ 可能成为反

映视网膜炎症活动性的潜在影像学生物标志物ꎮ
但是ꎬ目前不同研究在设备类型、扫描范围、分层策

略、阈值设定、伪影处理、人工校正及重复性评价方面尚未

形成统一标准ꎬ这也是限制其在青光眼中进一步验证和临

床转化的关键问题ꎮ 因此ꎬ未来研究不仅要关注“是否能

看到 ＭＬＣｓ”ꎬ更要建立一致、可重复、可比较的成像和定

量流程ꎮ
４小结

现有研究较一致地表明ꎬ青光眼并非单纯由眼压升高

导致的机械性损伤ꎬ小胶质细胞参与的神经炎症过程贯穿

疾病发生与进展ꎮ ２０２５ 年基于人眼尸检组织的研究纳入

５０ 只眼球标本ꎬ其中青光眼 １８ 只ꎬ结果显示青光眼视网

９６９

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２６ꎬ Ｎｏ.６ Ｊｕｎ. ２０２６　 　 ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ｉｊｏ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



膜中青光眼视网膜中离子化钙结合接头蛋白 １( ｉｏｎｉｚｅｄ
ｃａｌｃｉｕｍ－ｂｉｎｄｉｎｇ ａｄａｐｔｏｒｍｏｌｅｃｕｌｅ １ꎬＩｂａ１)、胶质纤维酸性蛋

白(ｇｌｉａｌ ｆｉｂｒｉｌｌａｒｙ ａｃｉｄｉｃ ｐｒｏｔｅｉｎꎬ ＧＦＡＰ)及波形蛋白相关胶

质反应广泛增强ꎬ微胶质由分支型向高分支型、灌木丛样

和阿米巴样等活化形态转变ꎬ且胶质反应与 ＲＧＣｓ 丢失程

度并不完全平行ꎬ提示炎症反应可能并非单纯继发于神经

元死亡ꎬ而可能在部分阶段独立推进[３９]ꎮ
然而ꎬ小胶质细胞在青光眼中的作用并非简单的“促

炎致损”:(１)多项实验研究提示ꎬ持续活化的小胶质细胞

可通过 ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β、ＩＬ－６、ｐ３８ ＭＡＰＫ 等炎症相关通路

放大局部免疫反应ꎬ促进 ＲＧＣｓ 损伤[４０－４１]ꎻ( ２) ２０２４ 年

Ｄｉｅｍｌｅｒ 等[７] 在 ＤＢＡ / ２Ｊ 小鼠中的研究显示ꎬ全局去除小

胶质细胞后ꎬ中重度视神经损伤比例由对照组的 ７４％升

至 ９７％ꎬ提示居民微胶质在特定阶段可能具有维持稳态

和神经保护作用ꎮ 由此可见ꎬ当前研究的核心争议在于其

在不同病程阶段、不同微环境和不同细胞状态下究竟发挥

保护还是损伤作用ꎮ
这一认识对当前临床治疗具有重要启示ꎮ 现阶段青

光眼治疗仍以降低眼压为核心ꎬ但越来越多的综述指出ꎬ
即使眼压得到控制ꎬ部分患者仍持续发生 ＲＧＣｓ 退变和视

力下降ꎬ因此压力非依赖性的神经保护与免疫调控策略具

有现实意义ꎮ 不过ꎬ就目前证据而言ꎬ针对小胶质细胞的

干预仍主要停留在动物实验和早期转化阶段ꎬ尚不足以支

持将“广泛抑制小胶质细胞活性”直接作为临床治疗策

略ꎮ 更合理的方向可能是依据病程和免疫状态ꎬ进行更精

细的阶段性、状态选择性调控ꎮ
综上ꎬ小胶质细胞是青光眼神经炎症网络中的关键调

节者ꎬ其作用具有明显的阶段性、环境依赖性和双重性:在
疾病早期ꎬ适度活化可能参与稳态维持、损伤感知与组织

清除ꎻ而在持续高眼压、缺血、代谢异常及细胞间炎症信号

放大的背景下ꎬ其过度或慢性活化则可能促进 ＲＧＣｓ 损伤

和视神经退行性改变ꎮ
与此同时ꎬＯＣＴ / ＯＣＴＡ 推动了 ＶＲＩ 处 ＭＬＣｓ 的在体观

察ꎬ使视网膜免疫状态的动态评估成为可能ꎮ 尽管 ＭＬＣｓ
在青光眼中的临床意义尚未最终确立ꎬ但其作为潜在影像

学生物标志物的研究价值正在增加ꎮ 未来研究应进一步

明确 ＭＬＣｓ 的细胞来源及其与小胶质 / 巨噬细胞活化的对

应关系ꎬ建立统一的成像和分析标准ꎬ并结合纵向临床随

访、分子分型与神经保护研究ꎬ推动青光眼从单纯“控压”
向“控压＋神经保护＋免疫调节”综合管理模式发展ꎮ
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ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｉｎ ｖｉｔｒｏ. Ｂｒａｉｎ Ｂｅｈａｖ Ｉｍｍｕｎꎬ ２０１３ꎬ３２:７０－８５.
[１８] Ｋｅｒｅｎ－Ｓｈａｕｌ Ｈꎬ Ｓｐｉｎｒａｄ Ａꎬ Ｗｅｉｎｅｒ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｕｎｉｑｕｅ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ
ｔｙｐｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｒｅｓｔｒｉｃｔｉｎｇ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ􀆳ｓ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｃｅｌｌꎬ
２０１７ꎬ１６９(７):１２７６－１２９０.ｅ１７.
[１９] Ｏｌａｈ Ｍꎬ Ｍｅｎｏｎ Ｖꎬ Ｈａｂｉｂ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｉｎｇｌｅ ｃｅｌｌ ＲＮＡ ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ ｏｆ
ｈｕｍａｎ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｕｎｃｏｖｅｒｓ ａ ｓｕｂｓｅｔ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ􀆳ｓ ｄｉｓｅａｓｅ.
Ｎａｔ Ｃｏｍｍｕｎꎬ ２０２０ꎬ１１:６１２９.
[２０] Ｗａｎｇ ＹＹꎬ Ｃｈｅｎ ＳＤꎬ Ｗａｎｇ ＪＷꎬ ｅｔ ａｌ. ｍｉｃｒｏＲＮＡ － ９３ / ＳＴＡＴ３
ｓｉｇｎａｌｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ｍｅｄｉａｔｅｓ ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｇｌｉａｌ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｃｔｓ
ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ａｎ ａｃｕｔｅ ｏｃｕｌａｒ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ｍｏｄｅｌ. Ｃｅｌｌ Ｄｅａｔｈ
Ｄｉｓꎬ ２０２１ꎬ１２(１):４１.
[２１] Ｅｖａｎｓ ＬＰꎬ Ｗｏｌｌ ＡＷꎬ Ｗｕ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｏｓｔ－ｔｒａｕｍａｔｉｃ
ｉｍｍｕｎｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ ＩＬ － １ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｎｔａｇｏｎｉｓｔ ａｎａｋｉｎｒａ ｆｏｒ
ｉｍｐｒｏｖｅｄ ｖｉｓｕａｌ ｏｕｔｃｏｍｅｓ. Ｊ Ｎｅｕｒｏｔｒａｕｍａꎬ ２０２０ꎬ３７(１２):１４６３－１４８０.
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[２２] Ｗｕ ＮＤꎬ Ｌｕｏ Ｑꎬ Ｈｕａｎｇ ＹＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｉｔｈｉｕｍ ｃｈｌｏｒｉｄｅ ｅｘｅｒｔｓ ａｎｔｉ－
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｂｙ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ｍｉｃｒｏｇｌｉａｌ
ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎ ＬＰＳ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｉｎｊｕｒｙ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ
２０２３ꎬ６４(３):３５.
[２３] Ｔｒｏｓｔ Ａꎬ Ｍｏｔｌｏｃｈ Ｋꎬ Ｂｒｕｃｋｎｅｒ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｉｍｅ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｒｅｔｉｎａｌ
ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌ ｌｏｓｓꎬ ｍｉｃｒｏｇｌｉａｌ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ － ｒｅｔｉｎａ － ｂａｒｒｉｅｒ
ｔｉｇｈｔｎｅｓｓ ｉｎ ａｎ ａｃｕｔｅ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｏｃｕｌａｒ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０１５ꎬ
１３６:５９－７１.
[２４] Ｌｕｏ ＪＹꎬ Ｌｉａｎ Ｑꎬ Ｚｈｕ ＤＬꎬ ｅｔ ａｌ. ＰＬＳＣＲ１ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ
ｃｌｅａｒａｎｃｅ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｇｌａｕｃｏｍａ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ. Ｇｅｎｅｓ Ｄｉｓꎬ
２０２３ꎬ１０(４):１５６４－１５８１.
[２５] Ｉｒｉｂａｒｎｅ Ｍꎬ Ｈｙｄｅ ＤＲ. Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ｍｏｄｕｌａｔｅ
Ｍüｌｌｅｒ Ｇｌｉａ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ａｃｕｔｅ ｏｒ ｃｈｒｏｎｉｃａｌｌｙ ｄａｍａｇｅｄ ｚｅｂｒａｆｉｓｈ
ｒｅｔｉｎａ. Ｆｒｏｎｔ Ｃｅｌｌ Ｄｅｖ Ｂｉｏｌꎬ ２０２２ꎬ１０:８９２２７１.
[２６] Ｙｕ Ｈꎬ Ｚｈｏｎｇ ＨＭꎬ Ｌｉ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｓｔｅｏｐｏｎｔｉｎ ａｃｔｉｖａｔｅｓ ｒｅｔｉｎａｌ
ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｃａｕｓｉｎｇ ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ ｌｏｓｓ ｖｉａ ｐ３８ ＭＡＰＫ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ
ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｇｌａｕｃｏｍａ. ＦＡＳＥＢ Ｊꎬ ２０２１ꎬ３５(３):ｅ２１４０５.
[２７] Ｚｏｕ ＪＬꎬ Ｙａｎｇ Ｊꎬ Ｃｈｅｎ ＢＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｌａｔｏｎｉｎ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ａｇａｉｎｓｔ
ＮＭＤＡ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌ ｉｎｊｕｒｙ ｂｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ－
ＴＮＦα－ ＲＧＣ ｐ３８ ＭＡＰＫ ｐａｔｈｗａｙ. Ｉｎｔ Ｉｍｍｕｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌꎬ ２０２３ꎬ １１８:
１０９９７６.
[２８] Ｗａｎｇ ＲＸꎬ Ｚｈａｎｇ ＷＬ. Ｉｓｏｌｉｑｕｉｒｉｔｉｇｅｎｉｎ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｍｉｃｒｏｇｌｉａｌ Ｍ１ / Ｍ２
ｐｏｌａｒｉｓａｔｉｏｎ ｂｙ ｍｅｄｉａｔｉｎｇ ｔｈｅ Ｐ３８ / ＭＡＰＫ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｓｔｒｏｋｅ. Ｊ
Ｐｈａｒｍ Ｐｈａｒｍａｃｏｌꎬ ２０２３ꎬ７５(６):８２８－８３６.
[２９] Ｃｈｅｎ Ｓꎬ Ｌａｔｈｒｏｐ ＫＬꎬ Ｋｕｗａｊｉｍａ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌ
ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｆｔｅｒ ｓｅｖｅｒｅ ｏｐｔｉｃ ｎｅｒｖｅ ｉｎｊｕｒｙ ｉｓ ｍｏｄｕｌａｔｅｄ ｂｙ ｃｒｏｓｓｔａｌｋ ｂｅｔｗｅｅｎ
Ｊａｋ / Ｓｔａｔ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ａｎｄ ｉｎｎａｔｅ ｉｍｍｕｎｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｚｅｂｒａｆｉｓｈ ｒｅｔｉｎａ.
Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔꎬ ２０２２ꎬ１４９(８):ｄｅｖ１９９６９４.
[３０] Ｘｉｅ Ｊꎬ Ｌｉ ＹＪꎬ Ｄａｉ ＪＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｌｆａｃｔｏｒｙ ｅｎｓｈｅａｔｈｉｎｇ ｃｅｌｌｓ ｇｒａｆｔｅｄ
ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａ ｏｆ ＲＣＳ ｒａｔｓ ｓｕｐｐｒｅｓｓ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｂｙ ｄｏｗｎ－ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｔｈｅ
ＪＡＫ / ＳＴＡＴ ｐａｔｈｗａｙ. Ｆｒｏｎｔ Ｃｅｌｌ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ２０１９ꎬ１３:３４１.
[３１ ] Ｃａｓｔａｎｏｓ ＭＶꎬ Ｚｈｏｕ ＤＢꎬ Ｌｉｎｄｅｒｍａｎ ＲＥꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ
ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ－ｌｉｋｅ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｌｉｖｉｎｇ ｈｕｍａｎ ｒｅｔｉｎａ ｕｓｉｎｇ ｃｌｉｎｉｃａｌ ＯＣＴ. Ｉｎｖｅｓｔ

Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０２０ꎬ６１(６):４８.
[３２] Ｒａｊｅｓｈ Ａꎬ Ｄｒｏｈｏ Ｓꎬ Ｌａｖｉｎｅ ＪＡ. Ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ｉｎ ｃｌｏｓｅ ｐｒｏｘｉｍｉｔｙ ｔｏ
ｔｈｅ ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎａｌ ｉｎｔｅｒｆａｃｅ ａｒｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ
ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｊ Ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎꎬ ２０２２ꎬ１９(１):２０３.
[３３] Ｑｉａｏ Ｈ. Ｔｈｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｙａｌｏｃｙｔｅｓ: ｔｈｅ ｏｒｉｇｉｎꎬ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅꎬ
ａｎｄ ｔｕｒｎｏｖｅｒ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２００５ꎬ８９(４):５１３－５１７.
[３４] Ｏｎｇ ＪＸꎬ Ｎｅｓｐｅｒ ＰＬꎬ Ｆａｗｚｉ ＡＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ － ｌｉｋｅ ｃｅｌｌ
ｄｅｎｓｉｔｙ ｉｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚｅｄ ｂｙ
ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ
２０２１ꎬ６２(１０):２.
[３５] Ｗａｎｇ ＷＹꎬ Ｓｕｎ ＧＰꎬ Ｈｅ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ－ｌｉｋｅ ｃｅｌｌ
ｄｅｎｓｉｔｙ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ａｓ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚｅｄ ｂｙ ｅｎ ｆａｃｅ ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ. Ｊ Ｃｌｉｎ Ｍｅｄꎬ ２０２２ꎬ１１(１９):５６３６.
[３６] Ｍａｌｔｓｅｖ ＤＳꎬ Ｋｕｌｉｋｏｖ ＡＮꎬ Ｖｏｌｋｏｖａ ＹＶꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ－
ｌｉｋｅ ｃｅｌｌｓ ａｓ ａ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎｓ. Ｊ Ｃｌｉｎ
Ｍｅｄꎬ ２０２２ꎬ１１(２４):７４７０.
[３７] Ｗａｎｇ ＷＹꎬ Ｃｈｅｎ ＣＺꎬ Ｙｉ Ｚꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ－
ｌｉｋｅ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ａｃｕｔｅ ｎｏｎａｒｔｅｒｉｔｉｃ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｏｐｔｉｃ ｎｅｕｒｏｐａｔｈｙ ａｎｄ ｔｈｅ
ｎｏｒｍａｌ ｆｅｌｌｏｗ ｅｙｅｓ ｏｎ ｅｎ ｆａｃｅ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ. Ｆｒｏｎｔ
Ｉｍｍｕｎｏｌꎬ ２０２２ꎬ１３:１０９５２９６.
[３８] Ｚｅｎｇ ＹＫꎬ Ｚｈａｎｇ ＸＺꎬ Ｍｉ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ－
ｌｉｋｅ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｖｅｉｎ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ｕｓｉｎｇ ｅｎ ｆａｃｅ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ. Ｆｒｏｎｔ Ｉｍｍｕｎｏｌꎬ ２０２２ꎬ１３:８５５４６６.
[３９] Ｓａｌｋａｒ Ａꎬ Ｐａｌａｎｉｖｅｌ Ｖꎬ Ｂａｓａｖａｒａｊａｐｐａ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｌｉａｌ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｅ
ｄｙｓｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｇｌａｕｃｏｍａ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌ ｌｏｓｓ: ａ
ｈｕｍａｎ ｐｏｓｔ － ｍｏｒｔｅｍ ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ ｓｔｕｄｙ. Ａｃｔａ Ｎｅｕｒｏｐａｔｈｏｌ Ｃｏｍｍｕｎꎬ
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