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摘要
眼部神经炎症已超越传统的“伴随现象”认知ꎬ成为理解
一系列致盲性眼病发生、发展与转归的核心范式ꎮ 它如同
一条共有的病理主线ꎬ穿梭于病因迥异的疾病之中ꎬ将急
性损伤与慢性退行、自身免疫与压力应激、血管事件与代
谢失衡紧密串联ꎮ 文章旨在构建一个更为宏大的框架ꎬ在
深化经典疾病神经炎症机制认知的同时ꎬ拓展视野至更广
泛的疾病谱系ꎬ并系统梳理从基础研究到临床转化的前沿
突破ꎬ从而全景式展现眼部神经炎症研究的现状与未来ꎮ
关键词:神经炎症ꎻ眼部疾病ꎻ血－视网膜屏障ꎻ靶向治疗ꎻ
生物标志物
ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２６.８.１５

Ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓꎬ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｐｅｃｔｒｕｍꎬ ａｎｄ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｄｖａｎｃｅｓ ｏｆ ｏｃｕｌａｒ
ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ

Ｗａｎｇ Ｘｉａｏｙｕ１ꎬ Ｓｈａｏ Ｙｉ２

１Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ
Ｎａｎｃｈａｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｎａｎｃｈａｎｇ ３３００００ꎬ Ｊｉａｎｇｘｉꎬ Ｃｈｉｎａꎻ
２Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ ＯｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬＳｈａｎｇｈａｉ Ｇｅｎｅｒａｌ ＨｏｓｐｉｔａｌꎬＳｈａｎｇｈａｉ
Ｊｉａｏ Ｔｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ ＭｅｄｉｃｉｎｅꎻＮａｔｉｏｎａｌ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｒｅｓｅａｒｃｈ
Ｃｅｎｔｅｒ ｆｏｒ Ｅｙｅ ＤｉｓｅａｓｅｓꎬＳｈａｎｇｈａｉ ２０００８０ꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ: Ｓｈａｏ Ｙｉ. Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ
Ｓｈａｎｇｈａｉ Ｇｅｎｅｒａｌ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｓｈａｎｇｈａｉ Ｊｉａｏ Ｔｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ
Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎻ Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｃｅｎｔｅｒ ｆｏｒ Ｅｙｅ Ｄｉｓｅａｓｅｓꎬ
Ｓｈａｎｇｈａｉ ２０００８０ꎬ Ｃｈｉｎａ. ｆｒｅｅｂｅｅ９９＠ １６３.ｃｏｍ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ:２０２６－０２－２２　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ:２０２６－０６－１７

Ａｂｓｔｒａｃｔ
• Ｏｃｕｌａｒ ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｈａｓ ｍｏｖｅｄ ｂｅｙｏｎｄ ｂｅｉｎｇ
ｒｅｇａｒｄｅｄ ａｓ ａ ｍｅｒｅ ａｃｃｏｍｐａｎｙｉｎｇ ｐｈｅｎｏｍｅｎｏｎ ａｎｄ ｈａｓ
ｅｍｅｒｇｅｄ ａｓ ａ ｃｅｎｔｒａｌ ｐａｒａｄｉｇｍ ｆｏｒ ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇ ｔｈｅ
ｏｎｓｅｔꎬ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎꎬ ａｎｄ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ａ ｖａｒｉｅｔｙ ｏｆ ｂｌｉｎｄｉｎｇ

ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｉｔ ｓｅｒｖｅｓ ａｓ ａ ｃｏｍｍｏｎ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｔｈｒｅａｄ
ｔｈａｔ ｔｒａｖｅｒｓｅｓ ｅｔｉｏｌｏｇｉｃａｌｌｙ ｄｉｖｅｒｓｅ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓꎬ ｃｌｏｓｅｌｙ
ｌｉｎｋｉｎｇ ａｃｕｔｅ ｉｎｊｕｒｙ ｗｉｔｈ ｃｈｒｏｎｉｃ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎꎬ
ａｕｔｏｉｍｍｕｎｉｔｙ ｗｉｔｈ ｐｓｙｃｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｔｒｅｓｓꎬ ａｎｄ ｖａｓｃｕｌａｒ
ｅｖｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｄｙｓｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ. Ｔｈｉｓ ｒｅｖｉｅｗ ａｉｍｓ ｔｏ
ｃｏｎｓｔｒｕｃｔ ａ ｂｒｏａｄｅｒ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｔｈａｔ ｎｏｔ ｏｎｌｙ ｄｅｅｐｅｎｓ
ｍｅｃｈａｎｉｓｔｉｃ ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇ ｏｆ ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ
ｃｌａｓｓｉｃ ｏｃｕｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓꎬ ｂｕｔ ａｌｓｏ ｅｘｔｅｎｄｓ ｔｈｅ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ
ｔｏ ａ ｗｉｄｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｐｅｃｔｒｕｍ. Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅꎬ ｃｕｔｔｉｎｇ－ ｅｄｇｅ
ａｄｖａｎｃｅｓ ｆｒｏｍ ｂａｓｉｃ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｔｏ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎ ｗｅｒｅ
ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃａｌｌｙ ｓｕｍｍａｒｉｚｅｄꎬ ｔｈｅｒｅｂｙ ｐｒｏｖｉｄｉｎｇ ａ
ｐａｎｏｒａｍｉｃ ｖｉｅｗ ｏｆ ｔｈｅ ｃｕｒｒｅｎｔ ｌａｎｄｓｃａｐｅ ａｎｄ ｆｕｔｕｒｅ
ｄｉｒｅｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ｏｃｕｌａｒ ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｒｅｓｅａｒｃｈ.
•ＫＥＹＷＯＲＤＳ:ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎꎻ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅｓꎻ ｂｌｏｏｄ－
ｒｅｔｉｎａｌ ｂａｒｒｉｅｒꎻ ｔａｒｇｅｔｅｄ ｔｈｅｒａｐｙꎻ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｗａｎｇ ＸＹꎬ Ｓｈａｏ Ｙ. Ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓꎬ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｐｅｃｔｒｕｍꎬ ａｎｄ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｄｖａｎｃｅｓ ｏｆ ｏｃｕｌａｒ ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ
(Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)ꎬ ２０２６ꎬ２６(８):１３９４－１３９９.

０引言

神经炎症最初被定义为中枢神经系统在感染、创伤、
缺血或自身免疫攻击时发生的局限性炎症反应ꎬ长期以来

主要在多发性硬化、阿尔茨海默病等脑部疾病中被讨论ꎮ
然而ꎬ近十年的研究已根本性地改变了这一认知:神经炎

症并非脑与脊髓的专属现象ꎬ而是广泛存在于整个神经轴

包括作为中枢神经系统外延的眼中的共同病理机制ꎮ 尤

其在眼科领域ꎬ从急性视神经炎到慢性青光眼性视神经病

变ꎬ从自身免疫性葡萄膜炎到年龄相关性黄斑变性(ａｇｅ－
ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎꎬＡＲＭＤ)ꎬ神经炎症的证据链条

日益清晰ꎬ其角色也从“伴随现象”上升为“核心驱动因

素” [１－２]ꎮ
免疫特权曾是理解眼－免疫关系的基石概念ꎮ 传统

观点认为ꎬ血－视网膜屏障和血－房水屏障的结构完整性ꎬ
以及眼内微环境中转化生长因子－β、α－黑素细胞刺激素

等免疫抑制分子的存在ꎬ共同维持着眼作为免疫豁免器官

的地位ꎮ 然而ꎬ这一经典框架正被重新审视:免疫特权并

非免疫 “真空”ꎬ而是一种精细调控的免疫 “微调” 状

态[３－４]ꎮ 在病理条件下ꎬ这种调控一旦失衡———无论是屏

障物理性破坏、常驻免疫细胞异常激活ꎬ还是外周免疫细

胞的定向浸润———神经炎症便可被迅速点燃ꎬ并在缺乏有

效内源性制动机制的情况下进入慢性、自我放大的恶性

循环ꎮ
深入理解眼部神经炎症具有重要的基础与临床双重

价值ꎮ 从基础科学角度而言ꎬ眼为研究神经炎症提供了独

特且易于获取的观察窗口ꎮ 视网膜作为中枢神经系统的
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延伸ꎬ其层状结构可通过光学相干断层成像实现近乎组织

学分辨率的在体、无创纵向监测ꎬ这是脑内同类研究所难

以企及的ꎮ 从临床角度而言ꎬ神经炎症机制不仅在疾病分

类和诊断上带来了精准分型的新维度———如视神经脊髓

炎谱系疾病与髓鞘少突胶质细胞糖蛋白抗体相关疾病的

血清学区分ꎬ更直接催生了一系列里程碑式的靶向治疗突

破ꎮ ２０２３ 年ꎬ补体 Ｃ３ 抑制剂 Ｐｅｇｃｅｔａｃｏｐｌａｎ 和 Ｃ５ 抑制剂

Ａｖａｃｉｎｃａｐｔａｄ Ｐｅｇｏｌ 相继获批用于治疗干性 ＡＲＭＤ 所致的

地图状萎缩ꎬ标志着针对神经炎症核心通路的治疗策略从

概念验证正式进入临床实践[５－６]ꎮ 例如ꎬＰｅｇｃｅｔａｃｏｐｌａｎ 基

于 ＤＥＲＢＹ / ＯＡＫＳ Ⅲ期试验ꎬ可使地图状萎缩面积年生长

速率降低约 １４％ －２０％ꎻＡｖａｃｉｎｃａｐｔａｄ Ｐｅｇｏｌ 在 ＧＡＴＨＥＲ２
试验中亦显示出相似的延缓效果ꎮ 在视神经脊髓炎谱系

疾病领域ꎬ 补体 Ｃ５ 抑制剂依库珠单抗的 Ⅲ 期试验

(ＰＲＥＶＥＮＴ 研究)将复发风险降低约 ９４％ꎬ而 Ｂ 细胞耗竭

剂萨特利珠单抗使复发率下降约 ７６％ꎮ 在非感染性葡萄

膜炎中ꎬ阿达木单抗(抗肿瘤坏死因子－α)的 ＶＩＳＵＡＬ 系

列试验显示其可将复发风险降低约 ５０％ꎮ 这些数据共同

表明ꎬ精准靶向神经炎症通路的策略已在多种眼病中取得

实质性临床获益ꎮ
然而ꎬ当前该领域仍面临诸多挑战与争议ꎬ构成了本

综述亟需探讨的核心科学问题:(１)机制的层级性与串扰

尚待解析ꎮ 从系统层面的神经－免疫对话(如脑缺血模型

中脾脏交感神经驱动的远程免疫调控)到局部微环境中

的细胞互作(如脑膜 Ｂ 细胞与 Ｔ 细胞的同源相互作用驱

动炎症复发)ꎬ这些前沿发现在眼部疾病中仍缺乏直接证

据[７－８]ꎮ 将这些多层次机制串联为统一的病理框架ꎬ是深

化认知的关键ꎮ (２)治疗的时间窗与靶点的优先序问题

悬而未决ꎮ 以补体抑制为例ꎬ其虽可延缓地图状萎缩进

展ꎬ但无法逆转已发生的组织损伤ꎬ且长期用药的效费比、
脉络膜新生血管转化风险等问题仍存争议[５ꎬ９]ꎮ 这提示

单一靶点策略的局限性ꎬ多靶点、多阶段的联合干预可能

成为未来的方向ꎮ (３)神经保护策略的转化鸿沟仍然巨

大ꎮ 尽管铁死亡抑制剂、线粒体靶向抗氧化剂等在青光眼

模型的临床前研究中展现出令人鼓舞的神经保护效应ꎬ但
迄今尚无一项成功跨越从动物实验到人体临床验证的

“死亡之谷”ꎮ 这既源于动物模型难以再现人类慢性疾病

的复杂病程ꎬ也受制于神经保护终点的临床验证难度[１０]ꎮ
综上ꎬ过去 １０ ａ 眼部神经炎症研究已完成了从“概念

确立”到“靶点验证”的跨越ꎬ补体抑制剂在地图状萎缩中

的获批标志着该领域进入临床转化新阶段ꎮ 然而ꎬ目前仍

存在三大瓶颈:(１)机制研究多局限于单一细胞或分子ꎬ
缺乏系统性神经－免疫网络整合ꎻ(２)靶向治疗的启动时

机与组合策略尚不明确ꎻ(３)大量有前景的神经保护策略

基本停留在临床前阶段ꎮ 因此ꎬ亟需一篇兼顾机制深度与

临床实用性的全景综述ꎬ系统梳理证据等级、争议问题与

发展路径ꎮ
基于上述背景与问题ꎬ本综述旨在达成以下三方面目

标:(１)以细胞事件到系统对话为轴线ꎬ系统梳理眼部神

经炎症的核心机制ꎬ重点关注近 ３ ａ 来的突破性发现及尚

存的机制争议ꎻ(２)超越经典的四类疾病框架ꎬ从疾病谱

系视角整合视神经炎、葡萄膜炎、青光眼、ＡＲＭＤ 及角膜神

经炎症中神经炎症的差异化表现ꎬ强化“神经炎症作为共

同病理主线”的概念ꎬ并明确各疾病中证据的成熟度等

级ꎻ(３)从免疫抑制到精准重建的逻辑演进出发ꎬ系统评

估当前靶向治疗策略的临床证据等级、转化瓶颈及未来方

向ꎬ特别纳入生物标志物体系的最新进展ꎮ 通过这一全景

式递进综述ꎬ我们期望为眼科临床医生和研究者提供一个

兼具机制深度与临床实用性的参考框架ꎬ助力推动眼部神

经炎症研究从描述性关联向机制性理解和精准干预迈进ꎮ
１神经炎症的核心机制

神经炎症的启动与演变是一个高度有序且动态的细

胞与分子事件网络[１]ꎮ 其核心始于眼内常驻免疫哨兵的

激活ꎮ 视网膜小胶质细胞作为核心响应者ꎬ在感知到损伤

相关分子模式或病原体相关分子模式后ꎬ经历从“监视”
到“激活”的形态与功能剧变[２]ꎮ 近年研究揭示了更为精

细的调控层ꎬ例如ꎬ在急性高眼压模型中ꎬ脂质运载蛋白 ２
被发现在驱动血－视网膜屏障破坏、外周免疫细胞浸润及

胶质细胞免疫应答的“神经炎症级联反应”中起关键作

用ꎬ其外周血浓度与视网膜炎症程度正相关ꎬ提示其作为

活动性生物标志物的潜力ꎮ 与此同时ꎬ穆勒胶质细胞和视

网膜色素上皮细胞也由支持者转化为积极的免疫调节

器[３]ꎬ通过释放细胞因子、激活炎性体(如 ＮＬＲＰ３)等方

式ꎬ共同构成炎症信号的放大器与持续源ꎮ
屏障的破坏是神经炎症从局部扩散的关键转折[４]ꎮ

血－视网膜内、外屏障或血－房水屏障的结构与功能完整

性丧失ꎬ为外周免疫细胞浸润打开通道ꎮ 这一过程不仅受

局部趋化因子梯度引导ꎬ最新研究揭示了更上游的系统性

神经－免疫互作机制ꎮ 例如ꎬ在脑缺血模型中ꎬ脾脏交感

神经系统可被远程激活ꎬ驱动脾内特定的致病性 ＣＤ８＋Ｔ
细胞亚群释放ꎬ进而通过 ＣＣＬ１９－ＣＣＲ７ 等趋化轴募集至

损伤部位[５]ꎮ 尽管目前在眼部疾病中尚无直接证据证实

该轴的存在ꎬ但考虑到眼与脑在免疫学上的同源性ꎬ这一

发现为研究眼部缺血性疾病(如视网膜中央动脉阻塞、缺
血性视神经病变)的神经免疫调控提供了极具潜力的研

究方向ꎮ 浸润的 Ｔ 细胞(尤其是 Ｔｈ１、Ｔｈ１７)、Ｂ 细胞、单
核 / 巨噬细胞与常驻细胞形成复杂互作[６－７]ꎮ 特别值得注

意的是ꎬ在中枢神经系统自身免疫疾病模型中ꎬ位于脑膜

区的自身反应性 Ｂ 细胞通过与抗原特异性 Ｔ 细胞的直

接、同源相互作用ꎬ被证实是神经炎症复发的关键开关[８]ꎮ
这一“中枢炎症驱动”理论(目前主要基于脑膜免疫研究)
强烈提示ꎬ在眼内某些慢性或复发性自身免疫性炎症中

(如特定类型的葡萄膜炎)ꎬ局部存在的抗原特异性 Ｂ 细

胞可能扮演类似的、独立于外周的核心驱动角色ꎬ但这仍

需在眼部模型中进行验证ꎮ
最终ꎬ这些细胞事件汇聚为决定性的分子毒性风暴ꎮ

除经典的肿瘤坏死因子－α、白介素－１β、活性氧簇外ꎬ机制

研究正不断深入ꎮ 例如ꎬ在青光眼模型中ꎬ肿瘤坏死因

子－α不仅作为促炎介质ꎬ更能通过结合 ＴＮＦＲ１ 受体ꎬ特异

性增强视网膜神经节细胞上的 Ｎａｖ１.６ 钠通道功能和表

达ꎬ诱导神经元超兴奋性ꎬ从而直接导致其凋亡[９]ꎮ 这一

机制已在实验性青光眼模型中得到验证ꎬ但其临床转化潜
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力尚待评估ꎮ 补体系统的异常激活ꎬ尤其是遗传背景下的

替代途径失控ꎬ在 ＡＲＭＤ 等疾病中构成持续性的“旁观

者”损伤机制[１０]ꎮ 这些分子介质共同塑造了一个自我放

大的微环境ꎬ驱动神经变性、血管渗漏和病理性修复ꎮ
２疾病谱系的扩展

神经炎症的病理作用广泛存在于一个连续的疾病谱

中ꎬ从典型的自身免疫性疾病到感染、血管性及退行性疾

病ꎬ其表现各有侧重(表 １)ꎮ
２.１视神经炎谱系　 视神经炎是视神经的炎症性损伤ꎬ传
统上与多发性硬化紧密关联[１１]ꎮ 其病理核心是外周活化

的自身反应性 Ｔ 细胞和抗体针对髓鞘抗原的攻击ꎬ以及随

之而来的巨噬细胞 / 小胶质细胞介导的脱髓鞘ꎮ 然而ꎬ临
床实践中存在大量“非典型视神经炎”ꎬ其神经炎症的启

动机制和临床轨迹截然不同ꎮ 这包括水通道蛋白－４ 抗体

相关 的 视 神 经 脊 髓 炎 谱 系 疾 病 ( ｎｅｕｒｏｍｙｅｌｉｔｉｓ ｏｐｔｉｃａ
ｓｐｅｃｔｒｕｍ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓꎬＮＭＯＳＤ) [１２](以星形胶质细胞为靶点ꎬ
补体激活作用突出)、髓鞘少突胶质细胞糖蛋白抗体相关

疾 病 ( ｍｙｅｌｉｎ ｏｌｉｇｏｄｅｎｄｒｏｃｙｔｅ ｇｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｔｉｂｏｄｙ －
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅꎬＭＯＧＡＤ) [１３－１４](更倾向于抗体和补体介

导的髓鞘脱失)、以及与其他系统性自身免疫病(如结节

病、狼疮)、感染(如梅毒、巴尔通体)或副肿瘤综合征相关

的视神经炎[１１ꎬ１５－１６]ꎮ 每一类都有其独特的免疫病理特

征ꎬ要求完全不同的治疗策略[１６] ꎬ目前ꎬ针对 ＡＱＰ４－ＩｇＧ
阳性 ＮＭＯＳＤ 的补体抑制与 Ｂ 细胞耗竭疗法已有充分的

临床试验证据ꎬ而对 ＭＯＧＡＤ 的最佳治疗策略仍在探索

中ꎬ这凸显了在精准诊断下深入理解神经炎症异质性的

重要性ꎮ
２.２ 葡萄膜炎与神经视网膜炎 　 葡萄膜炎展示了神经炎

症在眼内多组织中的弥漫性扩展ꎬ其病因同样涵盖自身免

疫、自身炎症、感染等多重维度[１７]ꎮ 而神经视网膜炎作为

一个独特的临床实体ꎬ其特征是视盘水肿伴以黄斑区星状

渗出[１８]ꎬ形象地展示了炎症从视神经前端(视盘)向视网

膜(特别是黄斑区)的扩散过程[１９]ꎮ 其最常见病因为巴

尔通体感染(猫抓病) [２０] ꎬ但也可为特发性或与其他感

染、炎症相关[１８] ꎮ 这体现了神经炎症不仅可源自眼内

(如葡萄膜炎)ꎬ也可源自视神经本身并向后继发性影响

视网膜ꎮ

２.３青光眼　 在青光眼性视神经病变中ꎬ神经炎症的角色

已从“后果”转变为“协同驱动因素” [２１]ꎮ 初始的眼压升

高或血管灌注不足导致视网膜神经节细胞应激ꎬ释放损伤

相关分子模式ꎮ 小胶质细胞被慢性激活ꎬ其功能从早期的

保护性清除逐渐失调为持续的促炎状态[２１－２２]ꎮ 除了释放

肿瘤坏死因子－α 等经典毒性因子外ꎬ新机制如铁死亡

(一种铁依赖性的脂质过氧化程序性细胞死亡)在视网膜

缺血再灌注损伤及青光眼模型中被证实[２３]ꎬ而针对此通

路(如使用 Ｌｉｐｒｏｘｓｔａｔｉｎ－１)的干预展现了神经保护潜力ꎬ
但尚无临床证据ꎮ 这种慢性、低度的“阴燃”性炎症ꎬ与
ＡＲＭＤ 中的炎症有相似之处[４]ꎬ共同构成了神经退行性进

程的加速器ꎮ 当前的核心问题是ꎬ靶向神经炎症的干预策

略能否在有效控制眼压的基础上提供额外的临床获益ꎬ这
需要设计严谨的临床试验来回答ꎮ
２.４ ＡＲＭＤ　 ＡＲＭＤ 是慢性固有免疫炎症与退行交织的典

范[２４]ꎮ 视网膜色素上皮细胞功能障碍导致的代谢废物

(如脂褐素、β 淀粉样蛋白)沉积ꎬ成为补体系统(尤其因

补体因子 Ｈ 等基因变异而失调的替代途径)持续激活的

温床ꎮ 补体活化产物形成慢性炎症循环ꎬ损害视网膜色素

上皮和光感受器ꎬ导致地图状萎缩 ( ｇｅｏｇｒａｐｈｉｃ ａｔｒｏｐｈｙꎬ
ＧＡ) [２５]ꎮ 同时ꎬ此炎症环境是血管内皮生长因子等促血

管生成因子的强力诱导剂ꎬ驱动脉络膜新生血管形成ꎬ进
而发展为湿性 ＡＲＭＤꎮ 补体抑制剂的获批是靶向神经炎

症治疗 ＡＲＭＤ 的重大突破ꎬ但其仅能延缓 ＧＡ 进展而非逆

转ꎬ且需警惕增加脉络膜新生血管转化的风险ꎬ这提示了

该通路调控的复杂性ꎮ 此外ꎬ视网膜和脉络膜的变薄等结

构性改变ꎬ可通过高分辨率光学相干断层成像进行监测ꎬ
并发现与阿尔茨海默病等神经系统退行性疾病存在潜在

关联[２６]ꎮ
２.５眼前段疾病　 神经炎症的概念甚至延伸至眼前段[２７]ꎮ
角膜拥有全身最高密度的神经纤维ꎬ在干眼、感染性角膜

炎等眼表疾病中ꎬ损伤可触发神经源性炎症[２８]ꎬ涉及神经

肽释放、免疫细胞激活和血管反应的复杂互作[２９]ꎬ最终导

致疼痛、白细胞浸润和新生血管形成[２７]ꎮ 与眼后段由小

胶质细胞主导的免疫反应不同ꎬ角膜的神经炎症更侧重于

神经－免疫的直接对话ꎬ为理解神经源性炎症在非致盲性

但高发眼病中的基础地位提供了独特视角ꎮ 另一方面ꎬ视

表 １　 各种眼病中神经炎症的核心特征与靶向策略

疾病 核心神经炎症特征 关键靶向治疗策略 证据等级 /研究阶段

葡萄膜炎 血－眼屏障破坏ꎬ弥漫性 Ｔ 细胞(尤
其 Ｔｈ１ / Ｔｈ１７)浸润ꎬ细胞因子风暴

抗 ＴＮＦ－α / ＩＬ － ６Ｒ / ＩＬ － １７ 生物制

剂ꎻ局部或全身免疫抑制剂

高:多项 ＲＣＴ 支持生物制剂和免疫抑

制剂的使用

ＮＭＯＳＤ ＡＱＰ４－ＩｇＧ 介导的星形胶质细胞损

伤ꎬ补体激活突出

Ｂ 细胞耗竭剂(如利妥昔单抗、奥
瑞珠单抗)ꎻ补体抑制剂

高:Ｂ 细胞耗竭和补体抑制已有成功

Ⅲ期 ＲＣＴ 证据

ＭＯＧＡＤ ＭＯＧ－ＩｇＧ 介导的髓鞘脱失ꎬ抗体和

补体依赖

急性期激素 /血浆置换ꎻ长期免疫

抑制尚缺标准化方案

中等:多为回顾性和前瞻性队列研

究ꎬ缺乏大型 ＲＣＴ
青光眼 慢性“阴燃”性炎症ꎬ小胶质细胞持

续激活ꎬ铁死亡等新型细胞死亡途

径参与

降眼压基础上ꎬ探索米诺环素、铁
死亡抑制剂等神经保护策略

低(神经保护部分):神经保护策略大

多处于临床前或早期临床试验阶段

干性 ＡＲＭＤ 补体系统(尤其是替代途径)慢性激

活驱动ꎬ固有免疫炎症与退行交织

补体 Ｃ３/ Ｃ５ 抑制剂(Ｐｅｇｃｅｔａｃｏｐｌａｎꎬ
Ａｖａｃｉｎｃａｐｔａｄ Ｐｅｇｏｌ)

高:已获批用于 ＧＡ 治疗ꎬ基于成功的Ⅲ
期 ＲＣＴ(ＤＥＲＢＹ/ ＯＡＫＳꎬＧＡＴＨＥＲ２)
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网膜作为中枢神经系统向外延伸的部分ꎬ其功能状态通过

“光－眼－体轴”影响全身节律、代谢和免疫ꎬ提示眼部神经

炎症可能与全身系统性状态存在双向对话ꎮ
３治疗策略的演进

治疗范式已从非特异性广谱免疫抑制ꎬ迈向基于病理

机制的精准靶向与神经保护相结合的时代(表 ２)ꎮ
３.１ 靶向免疫细胞与分子通路 　 在视神经炎与葡萄膜炎

领域ꎬ生物制剂已彻底改变治疗格局ꎮ 抗肿瘤坏死因

子－α、抗白介素－６ 受体、抗白介素－１７ 等药物实现了对特

定炎症通路的精准阻断ꎮ 针对 Ｂ 细胞的耗竭疗法(如利

妥昔单抗、奥瑞珠单抗)在视神经脊髓炎谱系疾病和某些

顽固性葡萄膜炎中成效卓著[３０]ꎮ 最新基础研究则指向更

前沿的靶点ꎬ例如针对神经炎症复发开关的脑膜 Ｂ 细胞ꎬ
或干预 ＣＣＬ１９－ＣＣＲ７ 等趋化轴以阻止致病性 Ｔ 细胞浸

润ꎮ 在 ＡＲＭＤ 领域ꎬ针对补体 Ｃ３ ( Ｐｅｇｃｅｔａｃｏｐｌａｎꎬ基于

ＤＥＲＢＹ / ＯＡＫＳ 试 验 ) 和 Ｃ５ ( Ａｖａｃｉｎｃａｐｔａｄ Ｐｅｇｏｌꎬ 基 于

ＧＡＴＨＥＲ２ 试验)的抑制剂已获批用于减缓地图状萎缩ꎬ
标志着针对固有免疫核心通路的治疗取得历史性突

破[３１]ꎮ 然而ꎬ这些治疗仅能延缓病变生长约 １４％－２０％ꎬ
且需每 １－２ ｍｏ 进行玻璃体腔注射ꎬ存在感染风险及转化

为新生血管的潜在风险ꎮ 同时ꎬ全球首个进入临床研究的

硫化氢供体药物“炔丙基半胱氨酸”ꎬ通过作用于 ＣＳＥ 靶

点调节炎症与免疫ꎬ代表了通过气体信号分子进行免疫调

节的新方向ꎮ
３.２神经保护与修复策略　 对于青光眼、干性 ＡＲＭＤ 等以

慢性退行为主的疾病ꎬ在控制原发危险因素(眼压、补体)
的同时ꎬ神经保护策略至关重要ꎮ 研究不仅探索米诺环

素、肿瘤坏死因子－α 抑制剂等抗炎药物的保护作用[３２]ꎬ
更深入到细胞死亡机制层面ꎬ如使用铁死亡抑制剂[２３ꎬ３３]ꎮ
这些研究目前多局限于细胞和动物模型ꎬ其临床转化面临

着有效性和安全性的巨大挑战ꎮ 另一方面ꎬ基因治疗为遗

传性视神经病变带来了革命性希望ꎮ 例如ꎬ针对莱伯遗传

性视神经病变的 ＡＡＶ 载体基因治疗(采用“异位拯救”策
略) [３４]ꎬ通过玻璃体腔注射已在临床试验(如 ＲＥＶＥＲＳＥꎬ
ＲＥＳＣＵＥꎬ ＲＥＦＬＥＣＴ)中显示出恢复视功能的潜力ꎬ其长期

疗效和安全性仍在随访中ꎬ这为最终干预神经炎症下游的

神经元死亡结局提供了全新工具ꎮ
３.３ 药物递送与治疗监测技术的革新 　 有效治疗离不开

精准递送ꎮ 新型载体技术[３５－３６]ꎬ如具有抗氧化特性、可负

载外泌体和药物的可注射水凝胶ꎬ能够实现药物在眼内的

长效缓释与靶向递送ꎬ极大提高疗效并减少给药频率ꎮ 在

治疗监测方面ꎬ光学相干断层成像 ( ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙꎬＯＣＴ)及光学相干断层成像血管成像( ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬＯＣＴＡ)已不可或缺[３７]ꎬ
它能无创、定量地评估视网膜神经纤维层厚度、黄斑区结

构以及血流密度ꎬ成为监测炎症活动、神经变性和治疗反

应的客观生物标志物ꎮ 此外ꎬ人工智能正在深度融入诊疗

各环节ꎮ 从利用深度学习算法分析光学相干断层成像图

像以早期识别视盘水肿、鉴别真假性视乳头水肿ꎬ到开发

涵盖多病种的通用型眼科 ＡＩ 大模型辅助诊断[３８]ꎬ人工智

能正显著提升神经炎症相关眼病的诊断精度与效率ꎮ

３.４ 生物标志物的体系 　 眼部神经炎症的精准诊疗离不

开可靠的生物标志物ꎮ 目前ꎬ已初步形成了一个从分子到

影像的生物标志物体系:(１)血清学标志物:前文提及的

脂质运载蛋白 ２(ｌｉｐｏｃａｌｉｎ－２ꎬ ＬＣＮ２)与急性高眼压下的视

网膜炎症程度相关ꎮ 此外ꎬ神经丝轻链(ｎｅｕｒｏｆｉｌａｍｅｎｔ ｌｉｇｈｔ
ｃｈａｉｎꎬＮｆＬ)作为一种神经元损伤的标志物ꎬ其血清水平在

视神经炎、青光眼等疾病中被发现与疾病活动度和神经退

行性变相关ꎬ显示出作为预后标志物的潜力ꎮ (２)影像学

标志物: ＯＣＴ 测量的视乳头周围视网膜神经纤维层

(ｐｅｒｉｐａｐｉｌｌａｒｙ ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｒｖｅ ｆｉｂｅｒ ｌａｙｅｒ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓꎬ ｐＲＮＦＬ)厚
度和神经节细胞复合体(ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌ ｃｏｍｐｌｅｘꎬ ＧＣＣ)厚度

是评估视神经炎和青光眼神经损伤的金标准ꎮ ＯＣＴＡ 测

量的血管密度和中心凹无血管区( ｆｏｖｅａｌ ａｖａｓｃｕｌａｒ ｚｏｎｅꎬ
ＦＡＺ)面积则可反映与炎症相关的微循环变化ꎮ (３)分子

标志物:对房水或玻璃体液进行蛋白质组学分析ꎬ可鉴定

出特定的细胞因子谱(如 ＩＬ－６ꎬ ＩＬ－８ꎬ ＭＣＰ－１)或自身抗

体(如 ＡＱＰ４－ＩｇＧꎬ ＭＯＧ－ＩｇＧ)ꎬ这对于疾病的诊断、分型

及治疗反应预测具有决定性意义ꎮ 将这些生物标志物与

ＡＩ 算法相结合ꎬ有望在未来实现对个体患者免疫状态的

动态监测和预后评估ꎮ
４未来展望

未来眼部神经炎症的研究与治疗将呈现三大趋势:
(１)整合性系统观ꎬ即不再孤立看待眼内炎症ꎬ而是将其

置于“眼－脑轴”和“光－眼－体轴”的全身性神经免疫网络

中进行审视ꎬ探索外周免疫器官(如脾脏)、中枢神经系统

与眼部之间的远程调控机制ꎮ (２)诊疗精准化ꎬ基于高通

量测序、蛋白质组学和人工智能ꎬ对患者进行免疫亚型分

型ꎬ从而实现“量体裁衣”的个体化治疗ꎮ 例如ꎬ针对特定

自身抗体、细胞因子谱或遗传背景(如补体基因变异)选

择最适药物ꎮ 新型血清学和影像学生物标志物(如神经

丝轻链、光学相干断层成像参数)的广泛应用ꎬ将实现疾

病的早期预警、活动度客观评估和预后判断(表 ３)ꎮ (３)
干预策略的多元化与联合化ꎬ未来的疗法将是多模式、多
靶点的联合:针对上游免疫激活(如生物制剂)、中游炎症

通路(如补体抑制剂)、下游细胞死亡(如抗凋亡、抗铁死

亡药物)和终末神经修复(如基因治疗、细胞治疗)的联合

干预ꎮ 同时ꎬ物理疗法(如特定波长的光疗ꎬ可通过调节

小胶质细胞活化状态维持免疫稳态)、神经调节(如电刺

激迷走神经以调节全身炎症反射)和生活方式干预ꎬ也可

能作为调节神经免疫稳态的辅助手段ꎮ
５小结

综上所述ꎬ眼部神经炎症是一个动态、复杂且核心

的病理过程ꎬ其内涵远较过去丰富ꎮ 它如同一个共有的

病理语言ꎬ诠释着从视神经到视网膜、从角膜到脉络膜

的各种损伤ꎮ 对其中机制阶梯———从系统性神经免疫

对话ꎬ到局部细胞互作ꎬ再到关键分子开关———的逐层

解析ꎬ以及诊疗技术———从人工智能辅助诊断到基因治

疗和智能递送———的飞速进步ꎬ正共同推动着眼科治疗

从传统的“对症”处理向“对因”纠治和“神经保护性重

建”的范式转变ꎮ
７９３１
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表 ２　 眼部神经炎症的靶向治疗策略演进

治疗策略类别 代表药物 /技术 主要作用机制 应用或研究阶段 证据等级 /说明

生物制剂 阿达木单抗(抗 ＴＮＦ－α)、托珠

单抗(抗 ＩＬ－６Ｒ)
精准阻断特定促炎细胞因

子通路

葡萄膜炎、部分视神经

炎的一线或标准治疗

高:多项Ⅲ期 ＲＣＴ 支持

Ｂ 细胞

靶向治疗

利妥昔单抗、奥瑞珠单抗 耗竭 Ｂ 细胞ꎬ减少自身抗

体产生及抗原呈递

ＮＭＯＳＤꎻ 难 治 性 葡 萄

膜炎

高: ＮＭＯＳＤ 的 Ⅲ 期

ＲＣＴ 确证有效

补体抑制剂 Ｐｅｇｃｅｔａｃｏｐｌａｎ (抗 Ｃ３)、
Ａｖａｃｉｎｃａｐｔａｄ Ｐｅｇｏｌ (抗 Ｃ５)

抑制补体级联反应ꎬ阻断

膜攻击复合物形成

已获批用于治疗干性

ＡＲＭＤ 地图状萎缩

高:基于成功Ⅲ期 ＲＣＴ
获批ꎬ但获益幅度有限

新型神经

保护剂
Ｌｉｐｒｏｘｓｔａｔｉｎ－１(铁死亡抑制剂) 抑制铁依赖性的脂质过氧

化ꎬ保护视网膜神经节细胞

青光眼等疾病的临床

前研究阶段

低:仅在动物模型中验

证ꎬ临床转化路径漫长

基因治疗 ＡＡＶ 载体基因疗法

(如 Ｌｅｎａｄｏｇｅｎｅｎｏｌｐａｒｖｏｖｅｃ)
递送正常基因以纠正遗传

缺陷(“异位拯救”)
莱伯遗传性视神经病

变(ＬＨＯＮ)的临床试验

阶段

中:Ⅱ /Ⅲ期临床试验

显示持续疗效ꎬ长期结

果待观察

新型递送系统 负载外泌体 /药物的可注射水

凝胶

实现眼内长效缓释与靶向

递送ꎬ提高疗效

前沿研究阶段 低:主要为体外和动物

实验ꎬ无人体数据

表 ３　 神经炎症相关眼病的现代监测与评估技术

技术 评估内容 在神经炎症诊疗中的价值

ＯＣＴ 视网膜神经纤维层厚度、黄斑区结构、视盘形态 结构标志物:客观量化神经变性(如青光眼 ＲＧＣ 丢失)、炎症

水肿(如视盘水肿)
ＯＣＴＡ 视网膜 /脉络膜毛细血管层血流密度、无灌注区 血管与炎症标志物:揭示炎症相关的血管异常、监测新生血

管(湿性 ＡＲＭＤ)
ＡＩ 自动分析 ＯＣＴ / ＯＣＴＡ 图像ꎬ识别细微病变模式 效能提升:早期识别病变(如视盘水肿)、鉴别诊断、预测疾

病进展ꎬ提升诊断精度与效率

最终目标是通过跨学科的共同努力ꎬ绘制出每位患者独特

的神经炎症图谱ꎬ并施加精准干预ꎬ从而有效遏制乃至逆

转视力丧失的进程ꎬ真正守护视觉健康ꎮ
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[９] Ｃｈｅｎｇ Ｓꎬ Ｗａｎｇ ＨＮꎬ Ｘｕ ＬＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｏｌｕｂｌｅ ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ－
ａｌｐｈａ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｈｙｐｅｒｅｘｃｉｔａｂｉｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌ
ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｂｙ ｅｎｈａｎｃｉｎｇ Ｎａｖ１. ６ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｌａｕｃｏｍａ. Ｊ
Ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎꎬ ２０２１ꎬ１８(１):１８２.
[１０] Ｗａｎｇ Ｔꎬ Ｓｏｎｇ Ｙꎬ Ｂｅｌｌ ＢＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ Ｃ３ ｋｎｏｃｋｏｕｔ
ｐｒｏｔｅｃｔｓ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｉｎ ｔｈｅ ｓｏｄｉｕｍ ｉｏｄａｔｅ ｍｏｄｅｌ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２５ꎬ
２５０:１１０１６１.
[１１] Ｒｏｖｉｒａ Àꎬ Ｖｉｄａｌ－Ｊｏｒｄａｎａ Ａꎬ Ａｕｇｅｒ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｃ ｎｅｒｖｅ ｉｍａｇｉｎｇ
ｉｎ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ａｎｄ ｒｅｌａｔｅｄ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ. Ｎｅｕｒｏｉｍａｇｉｎｇ Ｃｌｉｎ Ｎ Ａｍꎬ
２０２４ꎬ３４(３):３９９－４２０.
[１２] Ｉｏｒｉｏ Ｒꎬ Ｐａｐｉ Ｃ. Ｎｅｕｒｏｍｙｅｌｉｔｉｓ ｏｐｔｉｃａꎬ ａｑｕａｐｏｒｉｎ － ４ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓꎬ
ａｎｄ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ. Ｈａｎｄｂ Ｃｌｉｎ Ｎｅｕｒｏｌꎬ ２０２１ꎬ１８１:１７３－１８６.
[１３] Ｈｕｒ ＭＨ. Ｍｙｅｌｉｎ ｏｌｉｇｏｄｅｎｄｒｏｃｙｔｅ ｇｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｔｉｂｏｄｙ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｄｉｓｅａｓｅ: ｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎꎬ ｄｉａｇｎｏｓｉｓꎬ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ. Ｐｅｄｉａｔｒ Ａｎｎꎬ ２０２１ꎬ
５０(６):ｅ２５４－ｅ２５８.
[１４] Ｍａｉｌｌａｒｔ Ｅꎬ Ｄｅｉｖａ Ｋꎬ Ｍａｒｉｇｎｉｅｒ Ｒ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍｙｅｌｉｎ ｏｌｉｇｏｄｅｎｄｒｏｃｙｔｅ ｇｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ. Ｃｕｒｒ Ｏｐｉｎ
Ｎｅｕｒｏｌꎬ ２０２４ꎬ３７(３):３３８－３４４.
[１５] Ｓｐｉｌｌｅｒｓ ＮＪꎬ Ｌｕｔｈｅｒ ＰＭꎬ Ｔａｌｂｏｔ ＮＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ
ｔｙｐｉｃａｌ ａｎｄ ａｔｙｐｉｃａｌ ｏｐｔｉｃ ｎｅｕｒｉｔｉｓ: ａｄｖａｎｃｅｍｅｎｔｓ ｉｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓꎬ
ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓꎬ ａｎｄ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ. Ｃｕｒｅｕｓꎬ ２０２４ꎬ１６(３):ｅ５６０９４.
[１６] Ｃｈｅｎ ＪＪꎬ Ｐｉｔｔｏｃｋ ＳＪꎬ Ｆｌａｎａｇａｎ ＥＰꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｃ ｎｅｕｒｉｔｉｓ ｉｎ ｔｈｅ ｅｒａ
ｏｆ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ. ＳｕｒｖＯｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２０ꎬ６５(１):１２－１７.
[ １７ ] Ｆｏｒｒｅｓｔｅｒ ＪＶꎬ Ｋｕｆｆｏｖａ Ｌꎬ Ｄｉｃｋ ＡＤ. Ａｕｔｏｉｍｍｕｎｉｔｙꎬ
ａｕｔｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎꎬ ａｎｄ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｉｎ ｕｖｅｉｔｉｓ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１８ꎬ１８９:
７７－８５.
[ １８ ] Ｓｈｉ Ｊꎬ Ｄａｎｅｓｈ － Ｍｅｙｅｒ ＨＶꎬ Ｂｈａｔｔｉ ＭＴ. Ｎｅｕｒｏｒｅｔｉｎｉｔｉｓ: ａ
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ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｒｅｖｉｅｗ ｏｎ ａｅｔｉｏｌｏｇｉｅｓꎬ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｍａｎｉｆｅｓｔａｔｉｏｎｓꎬ ａｎｄ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｐｔｉｏｎｓ. Ｅｙｅꎬ ２０２５ꎬ３９(２):２３８－２５０.
[ １９ ] Ｐａｒｋ ＳＫꎬ Ａｎｔｏｎｉｏ ＡＡ. Ｂａｒｔｏｎｅｌｌａ Ｎｅｕｒｏｒｅｔｉｎｉｔｉｓ. Ｊ
Ｎｅｕｒｏｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２３ꎬ４３(４):ｅ３５５.
[ ２０] Ｊｏｈｎｓｏｎ Ａ. Ｏｃｕｌａｒ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｃａｔ ｓｃｒａｔｃｈ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｂｒ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２０ꎬ１０４(１２):１６４０－１６４６.
[２１] Ｓａｌｋａｒ Ａꎬ Ｗａｌｌ ＲＶꎬ Ｂａｓａｖａｒａｊａｐｐａ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｌｉａｌ ｃｅｌｌ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ
ａｎｄ ｉｍｍｕｎｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ｉｎ ｇｌａｕｃｏｍａ: ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｈｕｍａｎ
ｐｏｓｔｍｏｒｔｅｍ ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａ ａｎｄ ｏｐｔｉｃ ｎｅｒｖｅ. Ａｇｉｎｇ Ｄｉｓꎬ ２０２４ꎬ
１５(５):２０６９－２０８３.
[２２] Ｈｕ Ｘꎬ Ｚｈａｏ ＧＬꎬ Ｘｕ ＭＸꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｅｒｐｌａｙ ｂｅｔｗｅｅｎ Ｍüｌｌｅｒ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ
ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ａｇｇｒａｖａｔｅｓ ｒｅｔｉｎａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ｇｌａｕｃｏｍａ. Ｊ Ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎꎬ ２０２１ꎬ１８(１):３０３.
[２３] Ｈｕ Ｔꎬ Ｍｅｎｇ ＳＨꎬ Ｌｉｕ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. ＬＣＮ２ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｍｉｔｉｇａｔｅｓ ｔｈｅ
ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｄａｍａｇｅ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ａｃｕｔｅ ｇｌａｕｃｏｍａ. Ｔｈｅｒａｎｏｓｔｉｃｓꎬ
２０２５ꎬ１５(７):２９６７－２９９０.
[２４] Ｌｉｕ ＹＳꎬ Ｐａｎ ＪＱꎬ Ｐａｎ ＸＢꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ
ｌａｎｄｓｃａｐｅ ｉｎ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌｓ ａｎｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｒｅｖｅａｌｓ ｃｏｎｓｅｒｖｅｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ
ｐａｔｈｗａｙｓ ｉｎ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ
Ｓｃｉꎬ ２０２４ꎬ６５(１):１３.
[２５] Ｔｈｏｍｓｅｎ ＡＫꎬ Ｓｔｅｆｆｅｎｓｅｎ ＭＡꎬ Ｖｉｌｌａｒｒｕｅｌ Ｈｉｎｎｅｒｓｋｏｖ ＪＭꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ａｎｄ ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ａｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｓｔａｇｅ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｒｅｓｐｏｎｓｅ. Ｊ
Ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎꎬ ２０２４ꎬ２１(１):２８４.
[２６] Ｂａｎｉｈａｓｈｅｍｉ ＭＡꎬ Ｋｒａｎｃｅ ＳＨꎬ Ｊｉ ＰＸꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｒａｉｎ ａｎｄ ｒｅｔｉｎａ ｉｎ
Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ􀆳ｓ ｄｉｓｅａｓｅ: Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｉｎｔｅｒｓｅｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｅｓｔｉｍａｔｅｓ ｆｒｏｍ
ｉｍａｇｉｎｇ. Ａｌｚｈｅｉｍｅｒｓ Ｄｅｍｅｎｔꎬ ２０２５ꎬ２１(１１):ｅ７０８８４.
[２７] Ｆｅｒｒａｒｉ Ｇꎬ Ｄｅ Ｍｉｃｈｅｌｉ Ｍ. Ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ: Ｔｈｅ ｍｉｓｓｉｎｇ ｌｉｎｋ
ｂｅｔｗｅｅｎ ｐａｉｎ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｉｔｙ. Ａｃｔａ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２４ꎬ１０２(Ｓ２７９):１６４９９.
[２８] Ｌａｓａｇｎｉ Ｖｉｔａｒ ＲＭꎬ Ｒａｍａ Ｐꎬ Ｆｅｒｒａｒｉ Ｇ. Ｔｈｅ ｔｗｏ－ｆａｃｅｄ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ
ｎｅｒｖｅｓ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅｓ ｉｎ ｃｏｒｎｅａｌ ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２２ꎬ
８６:１００９７４.
[２９] Ａｓｉｅｄｕ Ｋꎬ Ｍａｒｋｏｕｌｌｉ Ｍꎬ Ｂｏｎｉｎｉ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｅａｒ ｆｉｌｍ ａｎｄ ｏｃｕｌａｒ

ｓｕｒｆａｃｅ ｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅｓ: Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓꎬ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓꎬ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ａｎｄ
ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｏｃｕｌａｒ ｓｕｒｆａｃｅ ａｎｄ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ
２０２２ꎬ２１８:１０８９７３.
[３０] Ａｇｒａｗａｌ Ｒꎬ Ｇｏｈ ＹＹꎬ Ｒｏｊａｓ－Ｃａｒａｂａｌｉ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｍｕｎｏｍｏｄｕｌａｔｏｒｙ
ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｎｏｎ－ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓ Ｕｖｅｉｔｉｓ: Ｃｕｒｒｅｎｔ ｌａｎｄｓｃａｐｅꎬ ｇａｐｓꎬ ａｎｄ ｆｕｔｕｒｅ
ｄｉｒｅｃｔｉｏｎｓ. Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２５ꎬ１０８:１０１３８０.
[３１] Ｔｚｏｕｍａｓ Ｎꎬ Ｒｉｄｉｎｇ Ｇꎬ Ｗｉｌｌｉａｍｓ ＭＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ
ｆｏｒ ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｄａｔａｂａｓｅ Ｓｙｓｔ Ｒｅｖꎬ
２０２３ꎬ６(６):ＣＤ００９３００.
[３２] Ｓáｎｃｈｅｚ－Ｍｉｇａｌｌóｎ ＭＤＣꎬ Ｄｉ Ｐｉｅｒｄｏｍｅｎｉｃｏ Ｊꎬ Ｇａｌｌｅｇｏ－Ｏｒｔｅｇａ Ａꎬ
ｅｔ ａｌ. Ｍｉｎｏｃｙｃｌｉｎｅ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｄｏｅｓ ｎｏｔ ｈａｖｅ ａｎ ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ ｒｅｔｉｎａｌ
ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｉｎ ａ ｍｕｒｉｎｅ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｏｃｕｌａｒ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ. Ａｇｉｎｇ
Ｄｉｓꎬ ２０２４ꎬ１５(５):２２４１－２２５４.
[３３] Ｚｈａｎｇ Ｙꎬ Ｚｈｏｕ ＸＺꎬ Ｌｉａｎｇ ＧＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｒｏｎ－ｃｈｅｌａｔｉｎｇ ａｎｄ ＲＯＳ－
ｓｃａｖｅｎｇｉｎｇ ｐｏｌｙｍｅｒｓ ｗｉｔｈ ｔｈｉｏｋｅｔａｌ ａｎｄ ｔｈｉｏｅｔｈｅｒ ｂｏｎｄｓ ｄｅｌｉｖｅｒｉｎｇ
ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｌｉｐ－１ ｐｒｏｖｉｄｅ ａ ｔｒｉｐｌｅ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｓｔｒａｔｅｇｙ ｆｏｒ ｒｅｔｉｎａ
ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ａｃｕｔｅ ｇｌａｕｃｏｍａ. Ａｄｖ Ｍａｔｅｒꎬ ２０２５ꎬ３７(３９):２５０７５２６.
[３４] Ｙｕ －Ｗａｉ － Ｍａｎ Ｐꎬ Ｎｅｗｍａｎ ＮＪꎬ Ｂｉｏｕｓｓｅ Ｖꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｉｖｅ － ｙｅａｒ
ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｏｆ ｌｅｎａｄｏｇｅｎｅｎｏｌｐａｒｖｏｖｅｃ ｇｅｎｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｌｅｂｅｒ ｈｅｒｅｄｉｔａｒｙ ｏｐｔｉｃ
ｎｅｕｒｏｐａｔｈｙ. ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２５ꎬ１４３(２):９９－１０８.
[３５] Ｍｉｌｌáｎ Ｃｏｔｔｏ ＨＡꎬ Ｐａｔｈｒｉｋａｒ ＴＶꎬ Ｈａｋｉｍ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃａｔｉｏｎｉｃ－ｍｏｔｉｆ－
ｍｏｄｉｆｉｅｄ ｅｘｏｓｏｍｅｓ ｆｏｒ ｍＲＮＡ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｔｏ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒｓ. Ｊ Ｍａｔｅｒ
Ｃｈｅｍ Ｂꎬ ２０２４ꎬ１２(３０):７３８４－７４００.
[３６ ] Ｍａｎａｉ Ｆꎬ Ｓｍｅｄｏｗｓｋｉ Ａꎬ Ｋａａｒｎｉｒａｎｔａ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ
ｖｅｓｉｃｌｅｓ ｉｎ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｉｓｅａｓｅｓ: ａ ｎｅｗ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｐａｒａｄｉｇｍ. Ｊ
Ｃｏｎｔｒｏｌ Ｒｅｌｅａｓｅꎬ ２０２４ꎬ３６５:４４８－４６８.
[３７] Ｍｕｒａｔａ Ｔꎬ Ｈｉｒａｎｏ Ｔꎬ Ｍｉｚｏｂｅ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. ＯＣＴ－ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｂａｓｅｄ
ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅ － ｉｎｆｅｒｒｅｄ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｆｏｒ ｌｅａｋａｇｅ
ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｉｎ ｒｅｔｉｎａ. Ｂｉｏｍｅｄ Ｏｐｔ Ｅｘｐｒｅｓｓꎬ ２０２３ꎬ１４(１１):５８５１－５８６０.
[３８] Ｙａｏ ＨＰꎬ Ｗａｎｇ ＸＬꎬ Ｓｕｏ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｉｍａｒｙ ａｎｇｌｅ－ｃｌｏｓｅｄ ｄｉｓｅａｓｅｓ
ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ｔｈｒｏｕｇｈ ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅ－ｂａｓｅｄ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｓｅｇｍｅｎｔ－ｏｐｔｉｃａｌ
ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｉｍａｇｉｎｇ. Ｇｒａｅｆｅｓ Ａｒｃｈ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ
２０２５ꎬ２６３(４):１０８１－１０８７.

９９３１

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２６ꎬ Ｎｏ.８ Ａｕｇ. ２０２６　 　 ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ｉｊｏ.２０００＠１６３.ｃｏｍ


