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Abstract 
With the further study of the visual loss caused by glaucoma, glaucoma has been found to be a 
complex disease characterized by intraocular hypertension, pain and degeneration of retinal gan-
glion cells, which can give rise to irreversible visual impairment and blindness. Although there are 
many reasons related to the damage of retinal ganglion cells caused by glaucoma, retinal micro-
glia, being the most representative immune cells in the central nervous system, has become one of 
the research hotpots on the pathogenesis of glaucoma. Therefore, the interaction between retinal 
microglia and glaucomatous optic nerve damage will be discussed in this thesis. 
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摘  要 

随着对青光眼性视功能丧失认识的不断深入，发现青光眼是一种以高眼压、疼痛和视网膜神经节细胞变
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性为特征的复杂疾病，它会造成不可逆转的视力损害和失明。尽管多种原因与青光眼视网膜神经节细胞

损伤有关，但视网膜小胶质细胞因其作为中枢神经系统中最有代表性的免疫细胞而成为青光眼发病机制

的研究热点之一。因此，我们就视网膜小胶质细胞及青光眼视神经损伤之间的相互作用关系进行综述。 
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1. 引言 

青光眼是全球范围内威胁人类视觉健康的重要疾病，目前认为各类型青光眼的共同特征是视网膜神

经节细胞(Retinal Ganglion Cell, RGC)减少，视网膜神经纤维层变薄，视盘萎缩，最终导致视功能丧失的

疾病。青光眼导致视功能损伤的病理基础是 RGC 的进行性死亡和视神经纤维的丢失，且 RGC 的死亡是

导致视功能发生不可逆的损害的原因[1] [2]。研究表明，在视神经损伤的情况下，抑制小胶质细胞的激活

可以增加存活的视网膜神经节细胞的数量，因此可能具有神经保护作用[3]。由于，视网膜小胶质细胞一

直是因缺血、缺氧诱导激活，致神经变性损伤疾病中相关作用研究的热点。因此，本文将对视网膜小胶

质细胞和青光眼视神经损伤的关系进行进一步研究。 

2. 视网膜小胶质细胞 

2.1. 分布及形态 

小胶质细胞是包括视网膜在内的中枢神经系统(Central Nervous System, CNS)的常驻免疫细胞，是炎

症的主要介质。在生理的情况下，小胶质细胞呈分枝状形态，胞体小而圆，具有多种分支过程，通过吞

噬细胞碎片及缓解多种细胞信号因子的作用，在轴突生长、突触重塑和神经元存活等方面发挥重要作用

[4] [5]。在负性刺激、组织损伤或自由基作用下，小胶质细胞呈反应性状态，这些反应性小胶质细胞可发

展为吞噬性小胶质细胞。小胶质细胞被激活后能够产生营养生物分子，谷氨酸转运体和抗氧化剂，促进

正常的神经功能；同时也能够产生潜在的副损伤，如释放一氧化氮(NO)和促炎细胞因子(IL-1α、
IL-1βTNF-α，IFN-γ，il-6，等等)，参与神经系统疾病和中枢神经系统障碍等。同时，该细胞在青光眼视

神经损伤的发病中也起着一定的作用[6] [7] [8]。 

2.2. 免疫应答作用 

视网膜小胶质细胞(Microgram)呈现为静止和激活两种形态，它存在于中枢神经系统的髓源性细胞当

中，由卵黄囊产生。在健康的情况下，血源性单核细胞、树突状细胞和其他免疫细胞通常被排除在中枢

实质外。然而，通过炎症刺激，视网膜小胶质细胞被激活并产生细胞因子和趋化因子来招募浸润性血源

性免疫细胞来放大中枢神经系统的炎症反应；以 toll 样受体(TLRs)、嘌呤能受体(PRs)和清道夫受体(SRs)
的形式响应损伤[9]。因此，常驻视网膜小胶质细胞可被视为大脑和视网膜的免疫监督员[10]。 

2.3. 与炎症因子的关系 

小胶质细胞激活后主要通过活化的小胶质细胞释放各种能够维持炎性级联反应的细胞因子(TNF-α、
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IL-1β、COX-2 等)造成局部过度炎症反应，加速视网膜神经节细胞的变性与凋亡[11] [12]。同时，促炎症

因子由于小胶质细胞的活化而释放，可提高血管内皮细胞黏附分子表达水平，促使淋巴细胞以及巨噬细

胞聚集至血管处，引起血管的出血渗漏，造成血–视网膜屏障功能的损害[13]，再次对视神经造成不可逆

损伤。 

3. 视网膜小胶质细胞与视神经损伤的关系 

哺乳动物的视神经主要由胶质细胞及视网膜神经节细胞(Retinal ganglion cell, RGC)的轴突组成。各种

压力源，即紫外线、高温、局部缺血、过敏原等引起活性氧产生，导致应激反应基因表达的连续改变，

最终导致细胞凋亡。RGCs 是许多原发性视网膜和视神经病变的部位，其中近年来的研究显示，视网膜

小胶质细胞在青光眼、糖尿病视网膜病变、视神经横断伤、视网膜光损伤、视网膜脱离、年龄相关性黄

斑变性等各种眼科疾病中均有激活并参与了病变发展[14] [15]，青光眼、缺血性视神经病变最为常见。青

光眼导致了 RGC 的损失，视网膜神经元在受到损伤时不能进行自发再生。 

4. 视网膜小胶质细胞与青光眼视神经损伤的关系 

小胶质细胞是中枢神经系统(CNS)的免疫细胞，起着神经病理学传感器的作用，在生理条件下具有神

经保护作用。小胶质细胞对损伤和变性的反应与免疫表型和形态学变化、增殖、迁移和炎性细胞因子的

产生有关。持续的中枢神经系统损伤导致不受控制的小胶质细胞的过度炎症反应，进而危及神经细胞的

存活。神经炎症反应被认为是导致中枢神经系统主要神经退行性疾病的病因之一，而小胶质细胞是这些

神经退行性病变的关键因素。视网膜是大脑的延伸，因此大脑中的炎症反应可以在视网膜上发生。青光

眼的视神经退行性病变的特征是 RGCs 死亡[16]。 
青光眼的生物学特征，说明它是缓慢的神经退行性疾病，具有年龄相关性；虽然导致这种神经元死

亡的确切机制仍不清楚，但神经退行性疾病似乎有共同的致病机制。这些机制包括：氧化应激、胶质激

活和炎症等[17]。然而，不受控制的和长期的神经炎症是潜在的有害的，可以导致细胞损伤。星形胶质细

胞和小胶质细胞可能在神经退行性疾病相关的神经炎症中发挥重要作用。在高激活状态下，小胶质细胞

获得变形虫形态，并像巨噬细胞一样吞噬碎片[18]。过度的激活的小胶质细胞可能促进细胞毒因子的释放，

造成神经元损伤，加速某些中枢神经系统疾病的进展。此外，活化的小胶质细胞能够上调 CD11c、MHC 
I、MHC II，作为抗原呈递细胞激活 T 细胞。这种激活反过来又会损害神经系统。神经炎症过程不仅发生

在大脑中，也发生在视网膜中，这源于视网膜是中枢神经系统的一个重要投影。因此，利用视网膜小胶

质细胞在视网膜组织中神经炎症过程跟踪可能有助于早期诊断和监测青光眼诱导的视神经损伤病变及其

程度。未来的研究可以解决这些问题，以提供关于青光眼中发生的神经炎症事件的更全面的知识，特别

是小胶质细胞的贡献。 

5. 结语 

随着对青光眼性视功能丧失认识的不断深入，发现青光眼是一种以高眼压、疼痛和视网膜神经节细

胞变性为特征的复杂疾病，它会造成不可逆转的视力损害和失明。青光眼是一个多因素共同参与并相互

作用的病理过程，对视神经造成的损伤是各环节异常的相互影响。其中，小胶质细胞在青光眼疾病中发

挥了重要作用，并诱导视神经发生进一步损伤，导致青光眼的恶化。越来越多的研究表明，视网膜小胶

质细胞在损伤后被激活，在这种状态下改变自己的形态、增殖，迁移到损伤处，修改酶和受体的表达，

并释放多种致炎因子，使青光眼视神经损伤进一步加重。视网膜小胶质细胞的激活不但与诸多中枢系统

缺血损伤、眼内的缺血损伤，而且与炎症反应、神经变性损伤坏死都有直接的关系。由于视网膜小胶质

细胞在中枢神经元的变性中扮演双重的角色，因此寻找能够抑制小胶质细胞激活的药物以调节炎症反应
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介导的神经元损伤就成为一个富有吸引力的研究方向。进一步了解小胶质细胞的功能，对青光眼的发病

机制及治疗提供了新的思路。 
积极关注并实践于如何抑制各信号传导通路引起的视网膜小胶质细胞的激活过程，对青光眼视神经

损伤的治疗提供更加明确的机制机理。然而明确视网膜小胶质细胞的更多作用还需进一步研究。总之，

青光眼诱导的视神经缺血性损伤活化视网膜小胶质细胞的研究进展将更加深入，将为青光眼及其视神经

损伤的早期诊断及有效治疗带来更为广阔的前景。 
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