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Abstract: Oxidative stress is a pathological state of metabolic imbalance that the generation of oxygen free radicals in 
body exceeds the elimination. Endogenous and exogenous factors including aging, overweight, ultraviolet light, radia- 
tion, smoking, drugs and environment pollution can cause the oxidative stress. Oxidative stress is one of a series of 
common pathological processes in a range of diseases, and it has no exception in ophthalmic disease. Under normal 
circumstances, a dynamic balance between oxidants and antioxidants in eye exists. Therefore, the research on antioxi-
dant activity of the eye has significant value in diagnosis and prevention of ophthalmic disease. In this paper, we carried 
out a comprehensive overview about the antioxidant mechanism of antioxidant vitamin C in eye. 
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摘  要：氧化应激是机体内氧自由基的产生超过其清除能力的一种代谢失衡的病理状态[1]。年龄老化、超重、

紫外线照射、辐射、吸烟、药物及环境污染等内源性、外源性自由基的侵袭都可造成机体的氧化应激。氧化应

激损伤也是一系列疾病的共同病理过程之一，眼科疾病也不例外[2]。在正常情况下，眼睛各个组分都存在一定

种类、一定含量的抗氧化剂，与氧化应激之间形成动态平衡，保护眼部各组分的正常生理功能。因此，眼部抗

氧化剂活性的研究对眼科疾病的诊断及防治非常重要。本文就抗氧化剂维生素 C 在眼部的抗氧化作用机制进行

了较为全面的综述。 

 

关键词：氧化应激；ROS；维生素 C；抗氧化；眼科疾病 

1. 引言 

氧化应激(oxidative stress, OS)是指机体在遭受各

种有害刺激时，体内高活性分子如活性氧自由基 

(reactive oxygen species, ROS)和活性氮自由基(reactive 

nitrogen species, RNS)产生过多，氧化程度超出氧化物

的清除，氧化系统和抗氧化系统失衡，从而导致组织

损伤。正常情况下，生物体内有一套完整的抗氧化体 *通讯作者。 
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系，可以维持自由基的代谢平衡，细胞内 ROS 的水

平被控制在很低的范围，并在抗菌、消炎和抑制肿瘤

等方面具有重要意义。但在疾病或某些外源性药物和

毒物入侵后，ROS 生成可以快速地增加；进一步导致

氧化应激和抗氧化防御间平衡失调，从而引起生物膜

和大分子物质发生脂质过氧化损伤。ROS 的产生和代

谢失衡引起多种器官功能异常或组织病变。年龄老

化、超重、紫外线照射、辐射、吸烟、药物及环境污

染等内源性、外源性自由基的侵袭造成了机体的氧化

应激。自由基是指具有未配对电子的原子、原子团、

分子或离子，它的单电子有强烈的配对倾向，因而其

性质非常活泼，成为许多反应的活性中间体。自由基

作用于生物大分子，破坏细胞结构，最终导致诸如动

脉粥样硬化、缺血–再灌注损伤、肝病、糖尿病、炎

症、肾衰竭、衰老、癌症等的发生发展。同时，氧化

应激损伤也是一系列眼科疾病的共同病理过程之一。

在正常情况下，眼睛各个组分都存在一定种类、一定

含量的抗氧化剂，与氧化应激之间形成动态平衡，保

护眼部各组分的正常生理功能。因此，眼部抗氧化剂

活性的研究对眼科疾病的诊断及防治非常重要。 

2. 自由基与 ROS 

自由基是近年来在基础医学和生命科学领域的

研究热点，活性氧(reactive oxygen species, ROS)是生

物体内一类活性含氧化合物的总称。自由基是指在一

个轨道上具有一个不成对电子的原子或原子团。一般

可通过分子或离子的均裂获得：A:B→A· + B·。ROS

是生物体内的氧自由基，包括氧和含氧的高反应活性

分子(如超氧化物阴离子、组织过氧化物和自由基等)，

ROS 是需氧细胞在许多代谢反应和相应的刺激作用

下产生的。这些活化中间体都是直接或间接地由分子

氧转化而来，具有比分子氧更活泼的化学反应性质。 

3. ROS 的产生及作用机理 

从研究历史来看，ROS 的产生被认为是无序和随

机的，能引起疾病和衰老[3,4]。同时，ROS 的产生又

是一个非常正常的生理过程，尤其是在具有免疫活性

的细胞和众多协同配合的信号传导通路中。实验表

明，线粒体是细胞内 ROS 产生的主要部位，线粒体

呼吸链中的酶复合体 I 和 III 漏出的电子(电子漏)能与

O2 结合生成 ROS。Chance 等[5]证明，在正常的生理 

情况下，约有 2%的氧消耗于线粒体用于 ROS 产生。

除线粒体外，内质网和各种氧化酶类如 NADPH 氧化

酶复合体、蛋白激酶 C、脂氧合酶系、环氧合酶系也

能产生部分 ROS。另外，NADPH 氧化酶的同源物氮

氧化物 NOX 蛋白家族，正常状态下保持一定活性，

制造部分 ROS，作为信号分子，调节细胞行为[6]。原

则上，任何涉及电子传递的蛋白质或酶系都能导致

“副产物”ROS 的生成[7]。一些外部环境(如高温、紫

外线、金属离子、农药、抗生素等)也可能导致细胞内

ROS 含量的升高，冯京海等[8]研究表明，日循环高温

升高肉鸡线粒体 ROS 的产生量，导致肝脏和胸肌脂

质过氧化，使肌肉的品质下降。另外，机体的生理状

态(如疲劳、运动、疾病等)也会影响 ROS 的含量。植

物内 ROS 产生机制与动物呼吸迸发机制相似，ROS

可由多种途径产生，Bolwell 等[9]研究发现，位于细胞

膜上的 NADH 和 NADPH 氧化酶、非胞质的过氧化物

酶、胺氧化酶等都能产生 ROS，其中 NADPH 氧化酶

途径研究的最多。另有研究表明，来自病原真菌及其

植物的葡聚糖、半乳糖醛、寡聚半乳糖醛酸、肽、水

杨酸等的诱导也可导致 ROS 的产生[10]。 

4. 维生素 C 在体内的作用机制 

维生素C(Vitamin C, Ascorbic Acid)又叫L-抗坏血

酸，是一种水溶性维生素。正常情况下，维生素 C 绝

大部分在体内经代谢分解成草酸或与硫酸结合生成

抗坏血酸-2-硫酸由尿排出；另一部分可直接由尿排出

体外。维生素 C 在体内参与多种反应，如参与氧化还

原过程，在生物氧化和还原作用以及细胞呼吸中起重

要作用。从组织水平看，维生素 C 的主要作用是与细

胞间质的合成有关，包括胶原，牙和骨的基质，以及

是毛细血管内皮细胞间的接合物。维生素 C 同时也是

抗体及胶原形成，组织修补(包括某些氧化还原作用)，

苯丙氨酸、酪氨酸、叶酸的代谢，铁、碳水化合物的

利用，脂肪、蛋白质的合成，维持免疫功能，羟化与

羟色胺，保持血管的完整，促进非血红素铁吸收等过

程所必需的。 

5. 维生素 C 在眼部的抗氧化作用 

5.1. 角膜 

角膜作为眼的主要屈光介质与外界的氧、光线及
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其他有害物质接触的机会最多，同时它还会受到房水

中各种成分的影响，所以易受到内外源自由基的损

伤。但是，正常角膜组织中有抗自由基系统存在，能

有效地保护角膜组织。Amany 等[11]对 90 只雄性 SD

大鼠给予高剂量的铬–甲基吡啶口服给药，造成了角

膜、晶状体的组织学和形态学的改变，经过补充维生

素 C、E 作为抗氧化剂，可以抑制铬–甲基吡啶对眼

睛的进一步损害并使角膜的形态功能有所恢复。

Shimmura 等[12]、Niizuma 等[13]证实屈光性角膜切削术

(PRK)术后角膜组织可以产生自由基，Kasetsuwan 等
[14]在 PRK 术后局部应用维生素 C 后发现治疗组的浅

层角膜中的脂质过氧化物和多形核白细胞计数显著

降低，因此证实了维生素 C 的抗氧化作用。 

5.2. 房水 

维生素 C 在人眼内的浓度较高，房水中的浓度大

约是血浆的 20 倍。房水因为其自身的多种生理功能

而含有大量的超氧化物歧化酶(Superoxide Dismutase, 

SOD)，房水中 SOD 和房水、晶状体核中的维生素 C

均呈直线正相关关系，说明作为抗氧化物的维生素 C

在房水和晶状体核中对作为抗氧化物酶的 SOD 有正

相关作用。通过增加房水、晶状体核中维生素 C 的含

量可使房水中 SOD 活性得到增加。这就提示可通过

体外补充维生素 C，使房水中 SOD 活性得到增强。维

生素 C 特殊的烯醇结构与超氧自由基反应，消除超氧

自由基。其抗氧化机制为其分子中 2 位和 3 位碳原子

的两个烯醇式羟基极易解离，释放出 H 离子，与自由

基的单电子结合使自由基失活，而自身被氧化成脱氢

维生素 C。这种氧化型与还原型维生素 C 之间可相互

转变，在生物组织中形成一个氧化还原体系。 

5.3. 小梁网 

小梁网细胞的氧化损伤也是近些年来研究的热

点。许多学者已经通过实验论证了这一病理改变。体

外诱导小梁网细胞 OS 可使其发生典型的原发性开角

型青光眼(primary open-angle glaucoma, POAG)样改变

细胞外基质(Extral Cellear Memberma, ECM)堆积、细

胞死亡、细胞骨架结构紊乱和炎性标志物释放等)，如

果用抗氧化物和降眼压物质(前列腺素类似物、受体阻

断剂和碳酸酐酶抑制剂)预处理则可明显减少这种改

变。而这种病理改变的分子机制是什么，同样也有许

多学者作出了探究。持续的 OS 可诱导小梁网细胞线

粒体产生内源性活性氧，进而诱导核因子 KB(一种核

转录蛋白，可调节许多基因的表达，进而调节凋亡、

炎症自身免疫反应等一系列病理过程)的活化和促炎

性因子(如白细胞介素、内皮细胞白细胞黏附分子等)

的表达，同时活性氧还破坏线粒体膜电位，最终导致

小梁网损伤，房水流出受阻。在对 POAG 患者的研究

中发现，OS 在小梁网细胞引起的 DNA 损伤与眼内压

的升高和视野丧失显著有关。而在 DNA 的损伤中，

持续的OS使miR-29b(一种微 RNA)负调控 ECM 相关

基因表达的功能下降，进而促进了小梁网处 ECM 沉

积，使得房水流出受阻。在 POAG 患者小梁网细胞一

氧化氮合酶(Nitric Oxide Synthase, NOS2)的表达和活

性均增加，且增加的程度与视野丧失程度成比例，增

加的 NOS2 还能导致小梁网组织内氧亚硝基阴离子

ONOO-水平增加，进一步说明 POAG 患者小梁网内

亦遭受氧化损伤。除此之外，在眼前节，与角膜和虹

膜相比，小梁网组织 OS 的敏感性最高，这可能是由

于角膜和虹膜直接暴露在阳光下，它们具有抗氧化防

御机制，而小梁网则缺乏这一机制[15]。OS 在青光眼

发病机制中具有重要的作用，抗氧化治疗显然成为学

者们的研究热点。在 OS 引起的组织损伤中，自由基

的作用不容忽视。具有清除自由基作用的药物对神经

的保护已经在多项试验中得到证明。细胞自身抗氧化

损伤防御机制包括超氧化物歧化酶(superoxide dis-

mutase, SOD)，谷胱甘肽系统和硫氧还蛋白系统研究

发现 POAG 患者房水中抗氧化酶：谷胱甘肽过氧化物

酶、SOD 及丙二醛(malondial. Dehyde, MDA)酶的水平

均升高，且 MDA 酶的水平与视野丧失的严重程度相

关。但是 POAG 患者的整体抗氧化状态明显下降，局

部使用多佐胺(碳酸酐酶抑制剂)可减少 OS 产生。还

有研究建议，肌酸、0t 硫辛酸、烟酰胺以及儿茶素等

均可起到抵抗 OS 的作用，口服即可，且没有明显的

不良反应。在一些天然食物中也存在抗氧化物质。银

杏中的多酚黄酮可在线粒体水平减少 OS，黑巧克力

和红酒等也含有具有清除自由基功能的多酚脂类化

合物。此外，覆盆子中的花青素，维生素 C 也具有较

强的抗氧化作用。目前多数抗氧化治疗还停留在试验

阶段，还需要进一步进行大量的临床试验。关于抗氧
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化治疗与降眼压治疗是联合使用还是单独使用，有赖

于青光眼的临床表现与分型。 

5.4. 晶状体 

研究证实，晶状体上皮细胞凋亡是除先天性白内

障以外的所有类型白内障形成的细胞学基础[16]，而氧

化损伤是细胞凋亡的重要原因之一。晶状体上皮细胞

的凋亡是由于人体内氧化反应产生的自由基作用于

眼球的晶状体所致。因此具有抗氧化作用的维生素 C

可以阻止体内产生自由基的氧化反应的发生，抑制晶

状体上皮细胞凋亡而延缓或抑制白内障的发生。冯江

虹[17]在抗氧化营养素对老年性白内障的研究中指出，

机体内抗氧化酶活力下降，致机体和细胞受过氧化物

损伤，脂质过氧化物产生增多，是导致视力下降，白

内障病情加重的主要原因。通过增加抗氧化营养素来

提高抗氧化酶的活力，对预防、控制初发期老年性白

内障的发生、发展有很好的作用。在老年性白内障的

早期使用含有抗氧化营养素的滴眼液及联合口服适

当剂量的维生素C等药物是防止疾病发生发展的最佳

治疗方案，能够改善老年人生活质量，降低致盲率。 

5.5. 视网膜 

由于视网膜的代谢活跃、耗氧量高、不饱和脂肪

酸含量高，且经常暴露于可见光下，所以容易受到氧

化损伤，可能是造成多种视网膜脉络膜病变的发病原

因。视网膜色素上皮(Retinal Pigment Epithelium, RPE)

由排列规则的单层六角形细胞构成，位于视网膜神经

上皮层和 Bruch 膜之间，由于其特殊的解剖学位置，

它在视网膜中起着重要的作用[18]。正常情况下，每个

视网膜色素上皮细胞终生不断地自我更新消化，维护

和保证视杆、视锥细胞对光信号的接收和传递，同时

调控营养物质由脉络膜毛细血管向视杆、视锥细胞运

送，消化、吞噬排泄来自视锥细胞和视杆细胞脱落的

盘膜，维持细胞内外代谢的平衡。研究发现 RPE 细胞

在吞噬盘膜的同时，可产生大量过氧化物[19]。随着年

龄的增长，每个 RPE 细胞的负担加重，一些降解物质

的蛋白分子受慢性光毒作用的损伤，诱发自由基反

应，进而攻击感光细胞外节盘膜上的大量不饱和脂肪

酸，引起感光细胞外节盘膜分子构型的改变，使其不

能被消化酶识别和分解，结果使未被完全消化的盘膜

残余小体(residual bodies)潴留于基底部细胞原浆中，

并向细胞外排出，沉积于 Bruch 膜形成玻璃膜疣。同

时 RPE 内部的脂褐素能随年龄的增加而增加，并能介

导和增强脂质过氧化物反应，促使溶酶体破裂，DNA

断裂，细胞凋亡[20]。因此，抗氧化物质维生素 C 就起

到了氧化平衡作用。马臻等[21]研究证明高水平的抗氧

化剂维生素 C，可明显减少了进展期干性年龄相关性

黄斑变性和相关视力丧失的风险。陈文华等[22]研究了

糖尿病视网膜病变患者血清抗氧化酶活性及非酶类

抗氧化物、氧化应激代谢产物的水平，结果证明了糖

尿病视网膜病变患者体内存在着强烈的氧化应激反

应，而维生素 C 可以很好的起到平衡氧化应激反应的

作用。马臻等研究证明高水平的抗氧化剂维生素 C，

可明显减少了进展期 AMD 和相关视力丧失的风险。 

6. 结语 

氧化应激损伤是一系列疾病的共同病理过程之

一，包括许多眼部相关疾病也与此有关。那么，如果

能明确哪些眼部疾病是氧化应激导致的，并能用抗氧

化药物维生素 C 治疗，将对延缓因氧化应激损伤所致

眼部疾病的治疗提供依据，从而可以提高多数病人的

生活质量，而且能够极大地降低相应疾病带来的社会

经济负担。国内外对于维生素 C 抗氧化的应用及将其

制备成局部用药的研究方兴未艾，具有广阔的研究前

景。 
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