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摘要
视网膜色素变性是一种遗传性眼病ꎬ遗传方式包括常染色
体显性遗传、常染色体隐性遗传及性连锁隐性遗传等ꎬ目
前已知的突变位点超过 ３０００ 个ꎬ造成本病临床治疗困难ꎮ
眼科学者致力于探索视网膜色素变性的治疗方式ꎬ进行了
大量实验研究ꎬ主要有药物治疗、细胞移植、基因治疗等治
疗方式ꎮ 药物治疗包括中药、抗氧化剂、抗凋亡剂、神经营
养因子等ꎬ与其它治疗方式相比ꎬ无侵入性ꎬ且方便价廉ꎬ
但其作用机制尚需更深入的研究ꎮ 细胞移植被认为是治
疗视网膜色素变性的有效方法ꎬ但有可能引起视网膜前膜
及黄斑皱褶ꎮ 基因治疗虽然存在一定的局限性ꎬ但随着基
因编辑技术和新型基因递送载体的发展ꎬ未来会成为视网
膜色素变性最有希望的治疗方式之一ꎮ 本文对近年来视
网膜色素变性的实验研究进行了综述与展望ꎮ
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ｗｉｌｌ ｂｅｃｏｍｅ ｏｎｅ ｏｆ ｔｈｅ ｍｏｓｔ ｐｒｏｍｉｓｉｎｇ ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ ｆｏｒ
ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ ｉｎ ｔｈｅ ｆｕｔｕｒｅ. Ｔｈｉｓ ａｒｔｉｃｌｅ ｒｅｖｉｅｗｓ ａｎｄ
ｐｒｏｓｐｅｃｔｓ ｔｈｅ ｒｅｃｅｎｔ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｏｎ ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ
ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ.
•ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａꎻ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｓｔｕｄｙꎻ
ｒｅｔｉｎａｌ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎꎻ ｇｅｎｅ ｔｈｅｒａｐｙ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｊｉａｎｇ ＰＦꎬ Ｐｅｎｇ Ｊꎬ Ｏｕ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ｒｅｓｅａｒｃｈ ｏｆ ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)
２０２０ꎻ２０(６):９７０－９７３

０引言
视网膜色素变性(ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａꎬＲＰ)是一种遗传

性视网膜病ꎬ遗传方式有常染色体显性遗传、常染色体隐
性遗传及性连锁隐性遗传等ꎬ其特征是双眼发病ꎬ慢性进
行性视力损害并伴有眼底色素变化[１]ꎮ 影响全世界约
２５０ 万人ꎬ我国人群发病率约为 １ / ４０００ꎬ男女比例约
３ ∶ ２[２]ꎮ 其特征在于视杆细胞和视锥细胞的逐渐丧失ꎬ由
此导致严重的视觉功能障碍和双眼最终失明ꎮ 除了来自
约 ７０ 个基因的超过 ３ ０００ 个基因突变点之外ꎬ已经报道
了 ＲＰ 与其他类型的视网膜营养不良的广泛遗传重叠[３]ꎮ
这种遗传病理生理学的多样性使得治疗极具挑战性ꎮ 虽
然已经使用各种药理学试剂(神经营养因子、抗氧化剂和
抗凋亡剂)进行了尝试治疗ꎬ但大多数并未针对 ＲＰ 的根
本原因ꎬ并且其临床疗效尚未得到明确证实[４]ꎮ 目前正在
进行或已完成的临床试验中 ＲＰ 的治疗包括基因治疗、细
胞治疗和视网膜假体等[５]ꎮ 眼科学者对视网膜色素变性
进行了大量实验研究ꎬ取得了一定进展ꎬ本文对近年来视
网膜色素变性的实验研究进行了综述ꎬ并对其未来研究方
向进行了展望ꎮ
１药物治疗
１.１中药　 ＲＰ 的特征在于视杆细胞的死亡ꎬ随后是视锥
细胞的死亡ꎬ逐渐导致部分或完全失明ꎮ 所有能延缓视网
膜感光细胞死亡的药物均能在一定程度上治疗 ＲＰꎮ 对
４、１２、２４ 周龄的视网膜色素变性小鼠灌胃中药复方夜明
颗粒(由熟地 １０ｇꎬ枸杞子 １０ｇꎬ黄芪 １５ｇꎬ丹参 １５ｇꎬ当归
１０ｇꎬ制首乌 １０ｇꎬ山萸肉 １０ｇꎬ灵芝 ６ｇꎬ白芍 １０ｇꎬ枳壳 ６ｇ 等
组成)ꎬ给药 ２８ｄ 后发现不同周龄的视网膜色素变性小鼠
视网膜光感受器细胞层数均多于空白组ꎬ组间差异有统计
学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ说明夜明颗粒能延缓视网膜感光细胞
死亡[６]ꎮ 视网膜色素变性皇家外科学院( Ｒｏｙａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅ
ＳｕｒｇｅｏｎｓꎬＲＣＳ)大鼠是一种较成熟的视网膜退化的动物模
型ꎬ与人类 ＲＰ 有许多相似之处[７]ꎮ 对 ＲＣＳ 大鼠灌胃中药
复方益气明目丸(由党参 １０ｇꎬ黄芪 １５ｇꎬ白术 １０ｇꎬ菟丝子
１５ｇꎬ山药 １０ｇꎬ茯苓 １０ｇꎬ黄精 １５ｇꎬ北柴胡 １０ｇꎬ葛根 １０ｇꎬ丹
参 １５ｇꎬ当归 １０ｇ 等组成)悬浊溶液ꎬ３０ｄ 后ꎬＨＥ 染色观察
ＲＣＳ 大鼠视网膜组织结构ꎬ免疫组织化学染色法检测各组
视网膜组织中 Ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ－３ 表达ꎬＷｅｓｔｅｒｎ Ｂｌｏｔ 法测定各
组视网膜组织中 Ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ－３ 蛋白相对表达水平ꎮ 结
果发现益气明目丸组大鼠视网膜厚度明显较模型组大鼠
视网膜增厚ꎬ光感受器细胞核数目较模型组多ꎬ且益气明

目丸组大鼠视网膜组织结构较模型组清晰ꎻ益气明目丸组
视网膜凋亡因子 Ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ－３ 平均光密度值均较模型
组减少(Ｐ<０.０１) [８－９]ꎬ说明益气明目丸可有效缓解视网膜
感光细胞的凋亡ꎬ从而对 ＲＰ 起到治疗作用ꎮ

夜明颗粒与益气明目丸均含有中药丹参ꎬ宋厚盼
等[１０]基于网络药理学和生物信息学方法分析了丹参治疗
ＲＰ 的分子机制ꎬ筛选丹参的入血活性成分和作用靶点ꎬ得
到与丹参相关的化学成分 ２０２ 个ꎬ筛得活性成分 ６５ 个ꎬ其
中入血活性成分 １３ 个ꎬ包括隐丹参酮、木犀草素、丹参酮
ⅡＡ 等ꎻ得到这些成分可能作用的靶点 １１７ 个ꎻ得到 ８５ 个
丹参影响 ＲＰ 病理过程的特征性基因ꎬ这些基因主要涉及
转录调控、凋亡信号通路调控、ＤＮＡ 核内复制调节等生物
学过程[１０－１１]ꎮ 刘家琪等[１２]从实验研究方面证实了中药枸
杞子－丹参对 ＲＣＳ 大鼠视网膜组织结构有改善作用ꎬ还可
升高 αＢ 多肽 ( ａｌｐｈａ Ｂ － ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｅꎬ ＣＲＹＡＢ) 的表达ꎬ而
ＣＲＹＡＢ 能抑制凋亡下游基因 Ｃａｓｐａｓｅ－３ 的激活ꎮ

以补肾益精方药液灌胃 ＲＣＳ 大鼠ꎬ分别于给药 ７、２８ｄ
时以 ＴＵＮＥＬ 法检测视网膜感光细胞凋亡情况ꎬ与蒸馏水
组相比ꎬ补肾益精方组视网膜感光细胞凋亡均有所减少
(Ｐ<０.０５)ꎬ实时荧光定量 ＰＣＲ 显示给药 ７、２８ｄ 时补肾益
精方组视网膜睫状神经营养因子表达均较蒸馏水组增加
(Ｐ<０.０５) [１３]ꎮ 补肾益精方抑制 ＲＣＳ 大鼠感光细胞凋亡
的作用可能与神经营养因子的增加有关ꎮ
１.２ 抗氧化剂 　 视网膜感光细胞是除了脑细胞以外氧耗
量最多的细胞ꎬ随着 ＲＰ 的进展ꎬ视杆细胞死亡ꎬ聚集在视
网膜的氧无法被消耗ꎬ引起视网膜细胞氧化损伤[１４]ꎮ
Ｓｕｌｆｏｒａｐｈａｎｅ(ＳＦＮ)已被证实是治疗许多疾病的有效抗氧
化剂ꎬ视网膜色素变性小鼠和野生型(ｗｉｌｄ ｔｙｐｅꎬＷＴ)小鼠
分别用 ＳＦＮ 和生理盐水处理ꎬ检测其视网膜电图及视网
膜细胞凋亡情况ꎬ与生理盐水组相比ꎬＳＦＮ 治疗组视网膜
电图 ａ 波和 ｂ 波振幅明显增高ꎬ视网膜细胞凋亡基因下
调ꎬ光感受器细胞死亡率降低[１５]ꎮ 表明抗氧化剂 ＳＦＮ 对
视网膜色素变性有一定的治疗效果ꎮ
１.３ 抗凋亡剂 　 补体激活被认为可抑制视网膜病变中的
神经变性[１６]ꎬ多种补体成分在人与 ｒｄ１０ 小鼠中光感受器
变性时显著上调ꎬＣ３ 表达的增加激活了视网膜小胶质细
胞ꎬ小胶质细胞可清除凋亡光感受器ꎬ如果 Ｃ３ 缺乏ꎬ会减
少凋亡光感受器的小胶质细胞吞噬作用并增加对光感受
器的神经胶质细胞神经毒性ꎮ ＣＲ３ 是 Ｃ３ 激活产物 ｉＣ３ｂ
的小胶质细胞表达的受体ꎬ增加其表达可有效减少小胶质
细胞神经毒性ꎬ增加凋亡感光细胞清除率[１７]ꎮ
１.４神经营养因子　 ３ꎬ４－二羟基苯甲酸甲酯(ｍｅｔｈｙｌ ３ꎬ４－
ｄｉｈｙｄｒｏｘｙｂｅｎｚｏａｔｅꎬＭＤＨＢ)是一种在体外发挥神经保护作
用的小分子ꎬ有神经营养作用和减少反应性神经胶质增生
的能力ꎬ可用于治疗视网膜的退行性疾病ꎬ而 ＲＰ 存在视
网膜感光细胞的退化ꎬ在机制上 ＭＤＨＢ 可以治疗 ＲＰꎮ 视
网膜色素变性 ｒｄ１０ 小鼠从出生后第 １２ｄ 直到第 ２６ｄꎬ每天
在 ｒｄ１０ 小鼠腹膜内注射 ＭＤＨＢ 或等体积的载体ꎮ 与未处
理的动物相比ꎬＭＤＨＢ 处理显著促进视网膜光感受器存活
并保持锥体形态ꎻ在 ＭＤＨＢ 处理的 ｒｄ１０ 小鼠中ꎬ视觉行为
和 ＥＲＧ 反应也大大增强ꎻＭＤＨＢ 还可抑制 ｒｄ１０ 小鼠视网
膜中小胶质细胞激活和 Ｍüｌｌｅｒ 细胞胶质增生ꎻ使用拮抗剂
ＡＮＡ－１２ 可以阻断 ＭＤＨＢ 对光感受器存活和结构的保护
作用ꎬ证明 ＭＤＨＢ 确实可用于 ＲＰ 的治疗[１８]ꎮ

殷晓贝等[１９]以不同剂量脑源性神经营养因子玻璃体

１７９
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腔注射治疗 ＲＰ 小鼠ꎬ发现剂量越高ꎬＲＰ 小鼠视网膜抗凋
亡蛋白表达越高ꎮ 证明神经营养因子对 ＲＰ 有治疗作用ꎮ
在出生 １０ｄ 的 ＲＰ 小鼠玻璃体腔内注射睫状神经营养因
子ꎬ在 １４、１８、２２、３０ｄ 的视网膜电图 ａ 波和 ｂ 波波幅均高
于空白对照组ꎬ说明在玻璃体腔内注射睫状神经营养因子
能有效延缓 ＲＰ 小鼠视网膜感光细胞的凋亡[２０]ꎮ
２细胞移植

细胞移植是将细胞引入患者眼内产生健康细胞ꎬ以期
能够替代无功能的细胞并与剩余的视网膜细胞连接ꎮ 多
能干细胞(ｐｌｕｒｉｐｏｔｅｎｔ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓꎬＰＳＣｓ)ꎬ包括胚胎干细胞
(ｅｍｂｒｙｏｎｉｃ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓꎬＥＳＣｓ)和诱导多能干细胞( ｉｎｄｕｃｅｄ
ｐｌｕｒｉｐｏｔｅｎｔ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓꎬｉＰＳＣｓ)ꎬ在分子上与功能上都具备与
体内的视网膜色素上皮( ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌꎬＲＰＥ)细
胞相同的分化潜能ꎬ相较于 ＰＳＣｓꎬ人类胚胎干细胞(ｈｕｍａｎ
ｅｍｂｒｏｙｎｉｃ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓꎬｈＥＳＣｓ)来源的 ＲＰＥ 细胞移植更能有
效挽救感光细胞[２１]ꎮ

视网膜色素变性 ＧＴＰ 酶调节剂( ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ
ＧＴＰａｓｅ ｒｅｇｕｌａｔｏｒꎬＲＰＧＲ)的突变可导致 Ｘ 连锁 ＲＰꎬＲＰＧＲ
定位于连接纤毛的感光器ꎬ未突变的 ＲＰＧＲ 与肌动蛋白的
凝溶胶蛋白相互作用并将其激活ꎬ凝溶胶蛋白可调节连接
纤毛中的肌动蛋白分解ꎬ从而促进视紫红质(Ｒｈｏｄｏｐｓｉｎꎬ
ＲＨｏ)转运到光感受器外部区域ꎮ ＲＰＧＲ 的突变扰乱了这
种 ＲＰＧＲ－凝溶胶蛋白相互作用ꎬ损害了凝溶胶蛋白的活
化ꎮ ＲＰＧＲ 和凝溶胶蛋白敲除小鼠均显示光感受器中肌
动蛋白聚合和 Ｒｈｏ 错误定位的异常ꎮ 使用鼠和人诱导的
ＰＳＣｓ 模型可恢复光感受器中肌动蛋白的聚合ꎬ最终阻止
ＲＰ 的进展[２２]ꎮ
３基因治疗

基因疗法是一种利用病毒或非病毒载体纠正遗传缺
陷的治疗策略ꎬ有可能通过替换或沉默致病基因来实现最
终治疗ꎬ隐性遗传或 Ｘ 连锁突变的 ＲＰ 患者对基因治疗更
敏感ꎮ 对已确定致病基因的 ＲＰ 来讲ꎬ基因治疗是目前最
有潜力的治疗方式ꎮ ＲＰ 基因治疗的相关研究日益增多ꎬ
涉及多种 ＲＰ 相关基因ꎮ 其中ꎬＲＰＥ６５ 是恢复视网膜色素
上皮中感光细胞功能所必需视觉色素必需酶ꎬ目前已鉴定
出 ６０ 多种不同的 ＲＰＥ６５ 基因突变ꎮ 在遗传性视网膜疾
病基因治疗的许多临床试验中ꎬ ｖｏｒｅｔｉｇｅｎｅ ｎｅｐａｒｖｏｖｅｃ
(ＡＡＶ２－ ｈＲＰＥ６５ｖ２ꎬ Ｌｕｘｔｕｒｎａ) 的 ３ 期临床试验显示对
ＲＰＥ６５ 介导的遗传性视网膜疾病有显著疗效ꎬ包括 Ｌｅｂｅｒ
先天性黑矇和 ＲＰꎮ Ｌｕｘｔｕｒｎａ 即将被批准作为第一个眼部
基因治疗生物制品[２３]ꎮ

导致 ＲＰ 的基因突变点较多ꎬ近来发现 ｐ７５ＮＴＲ 基因
突变可导致 ＲＰꎬ在 ｒｄ１０ 小鼠中ꎬ也发现了 ｐ７５ＮＴＲ 基因ꎬ
与 ＷＴ 小鼠相比ꎬ在感光细胞死亡峰值之前的早期退化
阶段ꎬ ｒｄ１０ 小 鼠 视 网 膜 中 ｐ７５ＮＴＲ 的 下 游 细 胞 因 子
ｐｒｏＮＧＦ 水平增加ꎻ在光感受器细胞丧失期间ꎬＰｒｏＮＧＦ 也
保持升高ꎮ 对 ｒｄ１０ 小鼠单次玻璃体内或结膜下注射
ｐ７５ＮＴＲ 的拮抗剂 ＴＨＸ－Ｂꎬ对视网膜感光细胞有神经保
护作用[２４] ꎮ

在 Ｒｈｏ 中超过 １５０ 种不同的突变均可引起 ＲＰꎬＲｈｏ
突变是常染色体显性遗传 ＲＰ 的最常见原因ꎬ常染色体隐
性遗传 ＲＰ 多与 Ｒｈｏ 功能丧失有关ꎮ 以生长相关蛋白 ４３
慢病毒载体转染脂肪间充质干细胞可提高视网膜外核层
厚度ꎬ提高 Ｒｈｏ 蛋白表达ꎬ对视网膜色素变性具有较好的
作用[２５]ꎮ Ｐ２３Ｈ 是 Ｒｈｏ 基 因 中 最 常 见 的 突 变 位 点ꎬ

ＣＲＩＳＰＲ / Ｃａｓ９ 组分可在视网膜 Ｐ２３Ｈ 基因位点中呈现高
速率切割ꎬ在 ＷＴ 型小鼠中 Ｒｈｏ 等位基因中则不切割ꎬ这
种特异性破坏 Ｐ２３Ｈ 突变体同时又保留 ＷＴ 功能性等位
基因的方式有效地减缓了感光细胞变性ꎮ 同时ꎬ该方法在
Ｐ２３Ｈ 基因突变的人感光细胞中也成功翻译[２６－２７]ꎮ 虽然
约 ４５％的突变 Ｐ２３Ｈ 等位基因在 ＤＮＡ 水平上被编辑ꎬ但
相对 ＲＮＡ 表达在 Ｐ２３Ｈ 突变小鼠中更加灵敏ꎬＷＴ 小鼠
Ｒｈｏ 突变相对 ＲＮＡ 表达是 Ｐ２３Ｈ 突变小鼠 Ｒｈｏ 相对 ＲＮＡ
表达的约 ２.８ 倍ꎮ 利用 ＳｐＣａｓ９ 变体和截短 ＲＮＡ 间隔介导
的等位基因特异性敲除方法ꎬ可以实现 Ｐ２３Ｈ 突变小鼠中
相对 ＲＮＡ 突变的有效区分ꎬ对视网膜感光细胞变性的延
迟更加显著[２８]ꎮ 以基因消融联合基因替换治疗的方式破
坏内源性 Ｒｈｏ 基因的表达ꎬ治疗后视网膜外核层厚度比单
纯 ＡＡＶ 注射高 １７％ ~ ３６％ [２９]ꎬ基因消融联合基因替换可
以治疗由不同 Ｒｈｏ 突变引起的 ＲＰꎬ而不单单针对某一基
因突变位点ꎬ因此该种治疗方式可用于治疗眼科和其他领
域中的多种遗传性疾病ꎮ

分离 和 培 养 人 脐 带 来 源 间 充 质 干 细 胞 ( ｈｕｍａｎ
ｕｍｂｉｌｉｃａｌ ｃｏｒｄ－ｄｅｒｉｖｅｄ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓꎬｈＵＣＭＳＣｓ)ꎬ
以色素上皮衍生因子( ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ － ｄｅｒｉｖｅｄ ｆａｃｔｏｒꎬ
ＰＥＤＦ)重组慢病毒转染 ｈＵＣＭＳＣｓꎬ携带 ＰＥＤＦ 基因的重组
慢病毒载体ꎬ能高效感染 ｈＵＣＭＳＣｓꎬ感染后的 ｈＵＣＭＳＣｓ 进
行传代培养ꎬ慢病毒可延长目的基因在细胞内的表达ꎮ 将
ＰＥＤＦ－ｈＵＣＭＳＣｓ 注射到 ＲＣＳ 大鼠视网膜下ꎬ注射 ８ｗｋ 后
视网膜外核层厚度高于注射 ｈＵＣＭＳＣｓ 组[３０]ꎬ说明基因治
疗较单纯细胞移植有更好的治疗作用ꎮ

许多 Ｘ 连锁遗传 ＲＰ 动物模型中成功地建立了 ＲＰＧＲ
的基因替换腺相关病毒( ａｄｅｎｏ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｖｉｒｕｓꎬＡＡＶ)载
体ꎬＲＰＧＲ 富含嘌呤的区域因含有高度重复的核苷酸序
列ꎬ其固有序列不稳定ꎬ常导致病毒载体克隆过程中出现
重组错误ꎬ给实验带来较大难度ꎮ 有研究指出[３１]ꎬ病毒载
体中重组错误出现的主要原因是 ＲＰＧＲ 蛋白中的谷氨酰
化模式与 ＷＴ 变体无法区分ꎮ 以针对人 Ｘ 连锁遗传 ＲＰ
的 ＡＡＶ８ 载体是一种优化的基因替代疗法ꎬ该载体可一致
地产生全长正确的 ＲＰＧＲ 蛋白ꎬ通过 ＡＡＶ８ 载体递送并由
Ｒｈｏ 激酶启动子驱动时ꎬ密码子优化的 ＲＰＧＲ 在两种 ＲＰ
动物模型均表现出较好的疗效ꎬ并且有良好的安全性ꎬ为
临床试验提供了治疗基础ꎮ 在 ＧＲＫ１ 启动子控制下的
ＲＰＧＲ 突 变 体 狗 中 使 用 密 码 子 优 化 的 人 ＲＰＧＲ
(ｈＲＰＧＲｓｔｂ)和 ＲＰＧＲ(ｈＲＰＧＲｃｏ)两种基因ꎬ可抑制狗视
网膜感光细胞的退化ꎬ从而保持视力[３２]ꎮ

磷酸二酯酶 ６－α(ｐｈｏｓｐｈｏｄｉｅｓｔｅｒａｓｅ ６－ａｌｐｈａꎬＰＤＥ６Ａ)
基因的突变被广泛认为是人视网膜色素变性的原因ꎬ
ＡＡＶ－８的 ＰＤＥ６Ａ 在 ＰＤＥ６Ａ 突变狗视网膜中有快速的转
基因表达ꎬ对 １０ 只 ＰＤＥ６Ａ 突变狗进行视网膜下注射ꎬ与
未治疗的眼睛相比ꎬ治疗眼视网膜感光细胞层厚度得以保
留ꎬ感光细胞也得以存活[３３]ꎬ但是也存在一些副作用ꎬ如
视网膜脱离等ꎮ 多项研究[３４－３５] 均将人类 ＲＰ 的突变基因
在动物 ＲＰ 中进行了基因增强ꎬ以往研究的基因突变动物
多为小鼠和大鼠ꎬ现在越来越多的基因突变动物为大型动
物ꎬ如犬类等ꎬ结果表明基因增强疗法可提高视网膜感光
细胞的存活率ꎬ降低视网膜感光细胞死亡速度ꎬ从而挽救
视力ꎮ
４展望

眼科学者对 ＲＰ 进行了大量的实验研究ꎬ开发出多种

２７９
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ＲＰ 治疗方法ꎬ本文对其进行了一些总结ꎮ 其中药物治疗
与其它治疗方式相比ꎬ无侵入性ꎬ且方便价廉ꎬ如能对药物
尤其是中药的作用机制进行更加深入的研究ꎬ将有利于研
发出效高的新型药物ꎮ 自体干细胞植入被认为是治疗 ＲＰ
的一种有效方法ꎬ但也有报道称自体干细胞移植会引起视
网膜前膜及黄斑皱褶[３６]ꎬ因此干细胞移植的安全性仍需
进一步实验研究论证ꎮ 基因治疗虽然存在一定的局限性ꎬ
如靶基因过于单一ꎬ而导致 ＲＰ 的突变基因较多ꎻ给药方
式有侵入性ꎬ会有患者眼睛带来损伤ꎻ临床疗效不确切等ꎮ
但随着基因编辑技术和新型基因递送载体的发展ꎬ基因治
疗在未来会成为 ＲＰ 和其他遗传性视网膜疾病最有希望
的治疗方式之一ꎬ但将实验研究成果运用于临床仍有很长
的道路要走ꎮ
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