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视锥细胞环核苷酸门控通道研究进展

徐建华!综述!张兆奉!杜晶!审校

!!$摘要%!环核苷酸门控&Jdh'通道是由环核苷酸活化的离子通道"其在视觉和嗅觉信号传导过程中发

挥重要作用) Jdh通道蛋白由 * 个不同基因编码"包含 < 个 F亚单元&F% HF<'和 3 个 a亚单元&a% 和 a('"

其中 <OdaN 和 <OdcN 基因突变与全色盲发病相关) 近年来"大量研究表明对全色盲动物模型进行基因治疗

后视网膜功能恢复效果明显) 就视锥细胞 Jdh通道的功能研究和 Jdh通道缺陷小鼠模型的发病机制和基

因治疗研究进行综述)

$关键词%!环核苷酸门控通道+ 视锥细胞+ 基因敲除
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!!%4S5年" V9192^>等 ,%-
首 次 报 道 环 磷 酸 鸟 苷 & ,:,80,

Z;.2>1029->2>DL>1DL.Y9",hXA'能直接活化视网膜视杆体中光

依赖性通道"随后"在视锥体光感受器(嗅觉神经元和化学敏感

性纤毛等组织中均发现了相似的通道"环核苷酸门控 &,:,80,

2;,89>Y0[96Z.Y9["Jdh'通道的研究快速发展) 近年国际上有关
Jdh离子通道的研究报道大量涌现"已成为生命科学中的一个

热点研究领域) 就视锥细胞的 Jdh通道功能和 Jdh通道缺陷

小鼠模型的发病机制和基因治疗研究进行综述)

F>!V\通道的结构和基本特性

Jdh通道属于电压门控离子通道超蛋白家族成员"哺乳动

物的 Jdh通道由 * 个同源亚基组成"包括 < 个 F亚单元&F% H

F<'和 3 个 a亚单元&a% 和 a(' ,3- ) F和 a两大家族分享相同

的核心结构"其核心结构是 * 次跨膜部分 & G% HG*'"接着在 J
!!

!!"#$!%&'()*& +,-.'/'0112'3&456&%*&'3&%5'&*'&3&
基金项目!国家自然科学基金项目&S%(&&55*'
作者单位!3&&&(3 上海市计划生育科学研究所!国家人口计划生

育委员会计划生育药具重点实验室

通信作者!徐建华"7-.08!/c;)3&=%3*',>-

末端附近有 ,dXA结合域+在 G5 与 G* 之间有一 3& H(& 个氨基

酸的孔状结构"Jdh通道的 G< 部分与 Co(d.o
和 J.3o

通道的电

压传感器非常相似) F亚单元可以单独形成功能性通道"具有

离子传导活性+a亚单元不能单独形成功能性通道"具有调节

功能) 研究发现"基本亚单元只有与调节亚单元共同表达形成

离子通道才具有配体敏感性和选择性) Jdh通道通常是由 <

个亚单元围绕中心的孔状结构组成的异四聚体复合物"在视杆

体(视锥体和嗅感觉神经元&>8\.,Y>@:@9,9DY>@29;@>21"#Bd1'中

形成 ( 种不同的 Jdh通道"视锥体光感受器中 Jdh通道由

3F( j3a( 组成"视杆体由 (F% j%a% 组成"#Bd1由 3F3 j%F< j

%a% 组成) Jdh通道对配体的敏感性和选择性(离子通透性及

离子通道的开闭是由各通道复合体中亚单元的组成所决定的)

G>!V\通道在视觉信号传导中的作用

在视网膜中"Jdh通道位于光感受体外节的质膜上"与胞

外信号转导有关"在视觉的光信号转导中起着非常重要作

用
,(- ) 无光刺激时",hXA直接结合光感受体膜上的 Jdh通

道"导致通道活化开启) J.3o
通过开启的 Jdh通道进入光感受

体外节"形成稳定的阳离子内流"再由 d.o+J.3o6Co
离子交换器
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排出"达到 J.3o
平衡) 当光刺激时"视网膜上的视紫红质被激

活"光通过视紫红质(转导素和磷酸二酯酶 & DL>1DL>[091Y9@.19"

A"7'触发一系列酶促反应"导致 ,hXA水解"Jdh离子通道关

闭"J.3o
内流停止"此时离子交换器还在继续清除细胞质中的

J.3o"从而导致细胞质内 J.3o
下降"细胞膜超极化"并引起神经

递质释放的抑制"光信号由此被传导至周围的神经细胞) 在视

锥体中"J.3o
还可以降低 ,hXA的灵敏度"对 Jdh通道的关闭

起重要作用
,<f5- )

H>视锥细胞上的 !V\通道敲除模型与全色盲

视锥体 Jdh通道基因突变与全色盲(进行性锥体营养不

良和青少年黄斑退化等疾病相关) 目前"文献上共报道了 5 个

全色盲相关基因"分别是 <OdaN(<OdcN(<OaW9(!H6@<和

!H6@#"均在视锥细胞中表达"其中约 35Q的全色盲源于

<OdaN 基因突变"<&Q H5&Q源于 <OdcN 基因突变 ,*f%&- ) 全

色盲是一种罕见的常染色体隐性遗传病"在西方国家的发病率

约为%+(& &&&"以锥体细胞功能缺失(全色盲(视力严重障碍(畏

光(眼球震颤等为特征"视网膜电图 &989,Y@>@9Y02>Z@.DL0,"7Bh'

表现为明视&锥体'反应消失和暗视&杆体'反应正常 ,%%- )

H'F>JdhF(

大约有 5& 多种 <OdaN 基因突变与全色盲有关 ,*- "大部分

突变为氨基酸替换"小部分为缺失(插入和终止密码子突变"这

些突变对通道功能的影响可以在外源表达系统中检测到) G%

区域存在突变的 JdhF( 亚基不能有效地靶向质膜"表明突变

可能干扰了亚基的组装或折叠
,%3- ) 在对 % 例先天性全色盲日

本患者的研究中发现"亮氨酸拉链&Jdh通道异源组装起重要

作用的区域'的 J端存在点突变 ,%(- ) 突变会导致通道的靶向

性明显受损"也可以改变通道的生物物理特性"如 OAZCG 和

Q:@N#基因突变可以增加 ,hXA的亲和力"进而导致在光刺激

反应中通道的完全关闭受阻
,%<- ) 因此"这些功能性突变可以

导致视锥体外节出现持续的和具有潜在毒性的细胞内 J.3o
水

平升高+?@z2^29@等 ,%5-
研究了存在于 JdhF( 孔区的一个突变

?(*4G"发现该突变与不完全性色盲相关) 当与 Jdha( 亚基共

表达时"这个突变诱发强大的电流"但是在生理膜电位状态下"

通道表现出较低的 J.3o
封闭作用"会暂时地引发较低的光响应

信号噪音比"这解释了患者症状中表现出低感光性的原因)

<OdaN 基因缺陷小鼠是 <OdaN 基因第 ) 个外显子纯合敲

除的模型"表现出上述全色盲的主要特征 ,%*f%)- "7Bh显示视锥

体功能完全缺失"视网膜中锥体细胞数量减少"残留的锥体细

胞形态发生异常) 既往认为在动物的整个生命过程中视杆感

光系统保持完好无损"但最新的研究表明 <OdaN 缺失的小鼠

中"在视锥体变性退化之后"会发生继发性视杆体的损伤和变

性
,%S- ) 视锥体光传导的缺失伴随着锥体末端完整性的损伤"

随着时间的推移"视杆体的突触结构(功能和存活能力也会受

损伤) <OdaN 基因缺陷的视锥体形成不规则的突触"表现出一

个渐进性的变性过程
,%4- ) 同时"突触后区域 &如锥体双极细

胞'会对锥体信号输出的减少起连锁反应"并与视杆体形成异

常突触
,3&- ) 有趣的是"锥体表达特异性蛋白 X6视蛋白的存活

时间&长达 33 个月'明显长于 G6视蛋白&小于 ( 个月'"产生这

种不同的原因尚不清楚"在缺乏鸟苷酸环化酶 7的小鼠视网膜

中也存在明显不均匀的锥体损伤
,3%- ) <OdaN 基因缺陷小鼠锥

体退化的可能原因是非功能性的视觉传导通路造成的"或者

Jdh通道可能是锥体外段重要的结构蛋白导致) 虽然绑定到

锥体通道的蛋白还未被证实"但有理由认为锥体 Jdh通道与

杆体 Jdh通道一样是高度结构化的蛋白质复合体的一部

分
,33- "因此"<OdaN 基因缺失会导致锥体外层结构发生改变)

不规则的锥体外段会造成视蛋白不能靶向进入"而在锥体内段

和体细胞内积累) 视蛋白高水平的表达(错误的定位和积聚可

能诱导 细 胞 应 激 和 凋 亡" 这 在 神 经 元 退 化 过 程 中 经 常

出现
,%4"3(- )

蓝锥细胞变性在 <OdaN 基因缺失小鼠中发生早且进展

快"因此 A.2Z等 ,3<-
早期应用主要转染蓝锥细胞的 FFK56

Ua5)&6JdhF( 载体治疗一种 <OdaN 缺失的 JD\85 小鼠 &自然

发生的 <OdaN 基因第 5 个外显子错义突变小鼠模型'"出生后

第 %< 天进行视网膜下腔注射"7Bh显示治疗后 ( 周可见锥体

反应恢复"治疗后 %& 周该反应保持稳定"振幅约为野生型小鼠

的 5&Q) A.2Z等 ,%)-
随 后 应 用 转 染 力 更 强 的 FFK56JaF6

-JdhF( 载体进行相同条件下的治疗取得了更好且更持久的

疗效"7Bh显示治疗后 3& 周视网膜锥体反应仍保持稳定"振幅

为野生型小鼠的 *&Q以上"同时治疗眼的视行为也得到了恢

复) X0,L.8.̂01等 ,35-
将另一种同样具有 <OdaN 基因缺陷的

<OdaN 基因敲除小鼠于出生后 %3 H%< [ 也用主要转染蓝锥细

胞的 FFK56-aA6-JdhF( 载体&携带小鼠 JdhF( ,"dF'进行

视网膜下腔注射"治疗后 %& 周"7Bh显示视网膜锥体功能开始

恢复"传递视网膜锥体冲动的神经节细胞恢复了光反应能力"

并且能将信号传递至视觉中枢)

H'G>Jdha(

杂聚肽的 JdhF(+Jdha( 通道显示出天然 Jdh通道的典

型属性"表明 Jdha( 在体内起调节通道生理特性的作用)

到目前为止"超过 )& 种突变被证实存在于人类 <OdaN 和

<OdcN 基因中"在 5&Q的色觉异常患者中发现具有 <OdcN 基

因突变) 大部分 <OdcN 基因突变为无义突变"会导致不完整

的 Jdha( 通道形成"其中最普遍的是 ?L@(S(\1c突变"占 )&Q

以上"这是一种移码突变"可以切断成孔循环和 J端胞质域形

成"因此人类 <OdcN 突变的主要机制是功能缺失 ,)- ) a@0ZLY

等
,3*-
研究发现"<OdcN 基因的无义突变可能会干扰 JdhF( 的

稳定性或其在感光细胞外节的定位) 同时还发现"这种无义突

变导致了 J.3o
内向整流增加"而细胞内 J.3o

浓度增高被普遍认

为是细胞凋亡的关键步骤)

有趣的是"一些突变"如 G<(5V"可导致对 ,FXA+,hXA亲

和力明显增加"JdhF(+Jdha(G<(5V杂合通道显示对 ,FXA的亲

和力增加 < 倍"对 ,hXA的亲和力增加了 3 倍"同时突变的通道

比野生型有轻微高的开放性) 现在仍不清楚"在 ,FXA浓度饱

和的状态下"这些微小的改变是否能够导致患者出现严重的临

床症状"或者在体内"突变能否阻止正确的蛋白折叠和+或其与

JdhF( 的组装) <OdcN 基因的无义突变会引发完全性色盲"
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表明 JdhF( 亚基在体内不能形成同源通道 ,3- )

<OdcN 基因敲除小鼠是通过基因打靶将 J5)aE+* 小鼠

Jdha( -BdF的 )(( H)<4 碱基序列敲除而成的 ,3)- ) "02Z

等
,3)-
研究发现"在 <OdcN 基因缺陷小鼠中存在锥体缺陷"并

首次通过实验显示 <OdcN 基因在视锥体功能和存活方面起着

重要作用"在 <OdcN 基因缺陷小鼠出生 (& [ 时就已出现很明

显的视力减弱"视锥细胞变性退化"密度下降"?Id7E阳性细胞

增加"同时发现 JdhF( -BdF表达下调) k; 等 ,3S-
研究发现"

<OdcN 基因缺陷小鼠的视锥体功能障碍和退化是早期发生但

缓慢进展的过程"与人类伴有 <OdcN 基因突变的色盲患者的

病程相似)

将 FFK3+S6LJFB6LJdha(&携带人 Jdha( ,"dF'注射到出

生后第 %5 天 <OdcN 基因缺陷小鼠的视网膜下腔发现"基因治疗

可恢复全色盲小鼠模型的视锥体功能"治疗后 % 个月"视网膜形

态学检查发现 <OdcN 基因在 X锥细胞和 G 锥细胞均有表达"视

锥细胞存活率升高"其分布密度明显增加"视蛋白的异位现象减

少+治疗后 7Bh检测显示锥体反应的幅度可恢复至野生小鼠

水平的 4&Q以上"且此反应能维持 4 个月以上+通过视动反应

分析"治疗组恢复了适当的行为反应"视力明显恢复 ,34- )

在野生型小鼠中"视锥细胞仅占总感光细胞的 3Q H(Q"

而 O=+基因敲除小鼠的视网膜上缺乏视杆细胞"只有视锥细胞"

出生后不同阶段内的 7Bh表明各项指标在 (% 周内均无显著

改变"说明视锥细胞确实可以在缺乏视杆细胞的环境内单独存

活) ?L.D.等 ,(&-
将 d@8f+f

和 JdhF(f+f(Jdha(f+f
小鼠进行杂

交"经过筛选得到 3 种双基因敲除小鼠 JdhF(f+f+d@8f+f
和

Jdha(f+f+d@8f+f"表现出与单基因敲除相似的表型"包括锥体

功能受损(视蛋白错误定位和锥体退化"与对照组 &d@8f+f'相

比"出生后 (& [ 的双基因敲除小鼠视网膜中内质网应激标记蛋

白"如 h@D)S+a0D(9$V3'($A&('B和 JJFF?+增强子结合蛋白同

源蛋白显著升高",.1D.196%3 和 ,.1D.196) 发生裂解"此外还观

察到细胞凋亡诱导因子和核酸内切酶 h发生核移位"意味着在

内质网应激关联的细胞凋亡过程中线粒体发生损伤"这些研究

表明"内质网应激在 Jdh通道缺乏相关的锥体变性中发挥至

关重要的作用) 利用全基因组表达芯片方法研究发现"

JdhF(f+f+d@8f+f
有 %&5 个基因发生变化"Jdha(f+f+d@8f+f

有 43

个基因发生变化"其中在 3 种双基因敲除小鼠中均有改变的有

3) 个基因发生变化"涉及到 * 个信号传导通路"包括光传导通

路(,FXA+ACF介导的信号通路(内皮素信号通路和 7$V3+内质

网应激通路等"然而白细胞介素6%(JB7a和嘌呤代谢信号通路

特异性与 JdhF( 缺陷相关"这在基因表达水平上为光传导损

伤时视锥细胞如何反应提供了新的观点
,(%- )

k; 等 ,(3-
研究发现",hXA水平在 JdhF(f+f+d@8f+f

双基因

缺失小鼠出生后第 S 天&AS'大幅上升"在 A%& HA%5 达到峰值"

A(& HA*& 保持高水平状态"A4& 恢复到接近对照组 &d@8f+f'水

平"该上升模式与发生于 A%5 HA3& 的感光细胞凋亡相吻合"

JdhF(f+f+h;,:39f+f&d%D19(基因敲除小鼠的 @9YhJ% 功能缺

失'双基因缺失小鼠的视锥细胞密度和锥体特异性蛋白的表达

水平显著增加"表明 Jdh通道缺陷所致的 ,hXA蓄积可以对视

锥细胞产生细胞毒作用"为遗传性视网膜疾病中视锥细胞的退

化机制提供了新的认识)

对于全色盲患者"除了配戴有色角膜接触镜以减轻畏光症

状外"目前尚无有效疗法) 腺相关病毒载体介导的基因治疗已

经在 <OdaN 和 <OdcN 基因缺陷动物体内取得成功"这意味着

全色盲基因治疗具有较好的应用前景
,((- "并对预防出生缺陷

和提高中国人口质量具有重要的科学意义)

参考文献

,%- V9192^>77"C>89120̂>]GG"E:;`.@1̂:FE'$2[;,Y0>2 `:,:,80,hXA>\
,.Y0>20, ,>2[;,Y.2,9 02 D8.1-. -9-̀ @.29 >\@9Y02.8@>[ >;Y9@
19Z-92Y,b-'d.Y;@9"%4S5"(%( &*&&&' j(%&f(%('

,3- a098X"X0,L.8.̂01G'J:,80,2;,89>Y0[96Z.Y9[ ,L.22981,b-'U.2[` 7cD
AL.@-.,>8"3&&4"%4% j%%%f%(*'[>0!%&'%&&) +4)S6(65<&6*S4*<65x)'

,(- l.Z>YY.gd"G09Z98̀.;-GF'GY@;,Y;@9.2[ \;2,Y0>2 >\,:,80,2;,89>Y0[96
Z.Y9[ ,L.22981,b-'F22; B9]d9;@>1,0"%44*"%4 j3(5f3*('

,<- C.;DD Ia"G90\9@YB'J:,80,2;,89>Y0[96Z.Y9[ 0>2 ,L.22981,b-'AL:10>8
B9]"3&&3"S3&(' j)*4fS3<'

,5- h9@1Y29@F"l>2Zk"U>\-.22 V"9Y.8'X>89,;8.@,8>202Z.2[ \;2,Y0>2.8
,L.@.,Y9@0M.Y0>2 >\.29_ ->[;8.Y>@:,:,80,2;,89>Y0[96Z.Y9[ ,L.2298
1;`;20Y\@>-->;19@9Y02.,b-'bd9;@>1,0"3&&&"3&&<' j%(3<f%((3'

,*- b>L21>2 G"X0,L.980[91X"F80Z0.201$F"9Y.8'F,L@>-.Y>D10.,.;19[ `:
2>]98-;Y.Y0>2102 `>YL JdhF( .2[ Jdha( ,b+#E-'bX9[ h929Y"
3&&<"<%&3' j93& ,3&%<f%&f3(-'LYYD!++___'2,̀0'28-'20L'Z>]+
D-,+.@Y0,891+AXJ%)(5*** +'[>0!%&'%%(* +/-Z'3&&('&%%<()'

,)- C>L8G"K.@1.2:0a"F2Y;291hF"9Y.8'Jdha( -;Y.Y0>21.,,>;2Y\>@
5&Q >\.88,.191_0YL .;Y>1>-.8@9,9110]9.,L@>-.Y>D10.,b-'7;@b
U;-h929"3&&5"%(&(' j(&3f(&S'

,S- C>L8G" a.;-.22 a" B>192`9@Z?" 9Y.8'X;Y.Y0>2102 YL9,>29
DL>Y>@9,9DY>@h6D@>Y902 '61;`;20YZ929 hdF?3 02 D.Y092Y1_0YL
.,L@>-.Y>D10.,b-'F-bU;-h929Y"3&&3")%&3' j<33f<35'

,4- JL.2Za"h@.; ?"".2Z98G"9Y.8'FL>->8>Z>;1Z929Y0,`.101>\YL9
-;@029,D\8% -;Y.2Y.2[ L;-.2 .,L@>-.Y>D10.802^9[ Y>-;Y.Y0>2102
YL9A"7*JZ929,b-'A@>,d.Y8F,.[ G,0I G F"3&&4"%&* & <* ' j
%45S%f%45S*'[>0!%&'%&)( +D2.1'&4&))3&%&*'

,%&-C>L8G"J>DD09Y9@1V"X90@9V"9Y.8'F2>219219-;Y.Y0>2 02 A"7*U
,.;191.;Y>1>-.86@9,9110]902,>-D89Y9.,L@>-.Y>D10.,b-'F- bU;-
h929Y"3&%3"4%&(' j53)f5(3'

,%%- GL.@D9E?"GY>,̂-.2 F"bzZ89U"9Y.8'#D102 Z9291",>29DL>Y>D0Z-92Y1"
,>8>@]010>2 .2[ ,>8>@̀802[2911,X- ++h9Z92\;@Y29@CB" GL.@D9E?'
J>8>@]010>2!\@>-Z9291Y>D9@,9DY0>2'J.-̀ @0[Z9!J.-̀ @0[Z9I20]9@10Y:
A@911"%444 j(f53'

,%3-A.Y98CF"a.@Y>80CX"V.2[02>BF"9Y.8'?@.21-9-̀ @.29G% -;Y.Y0>21
02 JdhF( \@>- .,L@>-.Y>D10.3 D.Y092Y1,.;198>11>\\;2,Y0>2 .2[
0-D.0@9[ ,988;8.@Y@.\\0,̂02Z>\YL9,>29Jdh ,L.2298, b-'$2]91Y
#DLYL.8->8K01G,0"3&&5"<*&)' j33S3f334&'

,%(-h>Y>6#->Y>G" U.:.1L0?" h9̂^.?" 9Y.8'J>-D>;2[ L9Y9@>M:Z>;1
JdhF( -;Y.Y0>21 & B<(*g" E*((A' 02 . b.D.2919 D.Y092Y_0YL
,>2Z920Y.8.,L@>-.Y>D10.,b-'K01d9;@>1,0"3&&*"3(&(f<' j(45f<&3'

,%<-E0; J" K.@2;- X"'V;2,Y0>2.8,>219e;92,91>\D@>Z@9110]9,>29
[:1Y@>DL:6.11>,0.Y9[ -;Y.Y0>2102 YL9L;-.2 ,>29DL>Y>@9,9DY>@,:,80,
2;,89>Y0[96Z.Y9[ ,L.2298JdhF( 1;`;20Y, b-'F- bAL:10>8J988
AL:10>8"3&&5"3S4&%' jJ%S)f%4S'

,%5-?@z2^29@""bzZ89U"C>L8G"9Y.8'X>89,;8.@̀ .101>\.2 02L9@0Y9[ \>@-
>\02,>-D89Y9.,L@>-.Y>D10.,b-'bd9;@>1,0"3&&<"3<&%' j%(Sf%<)'

,%*-a098X"G9980Z9@X"A\90\9@F"9Y.8'G989,Y0]98>11>\,>29\;2,Y0>2 02
-0,98.,̂02ZYL9,:,80,2;,89>Y0[96Z.Y9[ ,L.2298JdJ( ,b-'A@>,d.Y8
F,.[ G,0IG F"%444"4*&%(' j)55(f)55)'

,%)-A.2Zbb" "92Zg?" ".0k" 9Y.8'FFK6-9[0.Y9[ ,>29@91,;902 .
2.Y;@.88:>,,;@@02Z->;19->[98>\JdhF(6.,L@>-.Y>D10.,b+#E-'AE>G
#29"3&%3")&<' j9(535&,3&%<f&4f3(-'LYYD!++___'2,̀0'28-'20L'
Z>]+D-,+.@Y0,891+AXJ((3<<*5+'[>0!%&'%()%+/>;@2.8'D>29'&&(535&'

,%S-k; b"X>@@01E"GY9]92 b"9Y.8'JdhF( [9\0,092,:.\\9,Y1,>291:2.DY0,
Y9@-02.81Y@;,Y;@9.2[ \;2,Y0>2 .2[ 89.[1Y>19,>2[.@:@>[ [:1\;2,Y0>2
.2[ [9Z929@.Y0>2 , b-'$2]91Y#DLYL.8->8K01G,0" 3&%3" 5( & ( ' j

#5)5#中华实验眼科杂志 3&%5 年 * 月第 (( 卷第 * 期!JL02 b7cD #DLYL.8->8"b;293&%5"K>8'(("d>'*

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?



%%%)f%%34'[>0!%&'%%*) +0>]1'%%6S%*S'
,%4-X0,L.8.̂01G"h90Z9@U"U.]9@̂.-D G"9Y.8'$-D.0@9[ >D102 Y.@Z9Y02Z

.2[ ,>29DL>Y>@9,9DY>@-0Z@.Y0>2 02 YL9@9Y02.>\-0,98.,̂02ZYL9,:,80,
2;,89>Y0[96Z.Y9[ ,L.2298JdhF( , b-'$2]91Y#DLYL.8->8K01G,0"
3&&5"<*&<' j%5%*f%53<'

,3&-U.]9@̂.-D G" X0,L.8.̂01G" J8.917" 9Y.8'G:2.DY0,D8.1Y0,0Y:02
JdhF(&f+f' -0,9!,>29`0D>8.@,9881@9.,Y>2 YL9-01102Z,>2902D;Y
.2[ \>@-9,Y>D0,1:2.D191_0YL @>[1,b-'bd9;@>1,0"3&&*"3* & %4 ' j
53<Sf5355'

,3%-J>89-.2 b7" lL.2Zm" a@>_2 hF" 9Y.8'J>29,9881;@]0].8.2[
[>_2@9Z;8.Y0>2 >\hJFA% D@>Y902 02 YL9@9Y02.1>\hJ% ^2>,̂>;Y
-0,9,b-'$2]91Y#DLYL.8->8K01G,0"3&&<"<5&%&' j((4)f(<&('

,33-C.2ZC"a.;9@Ab"C02/>?h"9Y.8'F119-̀ 8:>\@9Y02.8@>[ >@,>29d.
&o' +J.&3o' fC&o' 9c,L.2Z9@>80Z>-9@1_0YL ,hXAZ.Y9[ ,L.2298
1;`;20Y1.1 D@>̀9[ _0YL L9Y9@>8>Z>;18: 9cD@9119[ ,"dF1, b-'
a0>,L9-01Y@:"3&&("<3&%5' j<54(f<*&&'

,3(-?.:8>@bA"U.@[:b"V01,L`9,̂ CU'?>c0,D@>Y902102 29;@>[9Z929@.Y0]9
[019.19,b-'G,092,9"3&&3"34*&55)5' j%44%f%445'

,3<-A.2Zbb" F89c.2[9@b" E90a" 9Y.8'F,L@>-.Y>D10..1.D>Y92Y0.8
,.2[0[.Y9\>@Z929YL9@.D:, b-'F[]7cD X9[ a0>8" 3&%&" **< j
*(4f*<*'[>0!%&'%&&) +4)S6%6<<%46%(4464x)('

,35-X0,L.8.̂01G"X;L8\@09[98B"?.20->Y>d"9Y.8'B91Y>@.Y0>2 >\,>29
]010>2 02 YL9JdhF(f+f->;19->[98>\,>2Z920Y.8,>-D89Y98.,̂ >\
,>29DL>Y>@9,9DY>@\;2,Y0>2,b-'X>8?L9@"3&%&"%S&%3' j3&5)f3&*('
[>0!%&'%&(S +-Y'3&%&'%<4'

,3*-a@0ZLYGB" a@>_2 ?7" K.@2;- X"'"019.196.11>,0.Y9[ -;Y.Y0>2102
Jdha( D@>[;,9Z.02 >\\;2,Y0>2 .8Y9@.Y0>2102 ,>29,:,80,2;,89>Y0[96
Z.Y9[ ,L.22981,b-'X>8K01"3&&5"%% j%%<%f%%5&'

,3)-"02ZkN"U.@@:JG"I-02>m"9Y.8'$-D.0@9[ ,>29\;2,Y0>2 .2[ ,>29
[9Z929@.Y0>2 @91;8Y02Z \@>- Jdha( [9\0,092,:! [>_26@9Z;8.Y0>2 >\
JdhF( `0>1:2YL9101.1.D>Y92Y0.8-9,L.201-,b-'U;- X>8h929"

3&&4"%S&3<' j<))&f<)S&'[>0!%&'%&4( +L-Z+[[D<<&'
,3S-k; b"X>@@01E" GY9]92 b"9Y.8'7.@8:>219Y"18>_D@>Z@9110>2 >\,>29

DL>Y>@9,9DY>@[:1\;2,Y0>2 .2[ [9Z929@.Y0>2 02 Jdh ,L.22981;`;20Y
Jdha( [9\0,092,:, b-'$2]91Y#DLYL.8->8K01G,0" 3&%%" 53 & * ' j
(55)f(5**'[>0!%&'%%*) +0>]1'%&6*(5S'

,34-J.@].8L>EG"k; b"A9.@1>2 BF"9Y.8'E>2Z6Y9@- .2[ .Z96[9D92[92Y
@91Y>@.Y0>2 >\]01;.8\;2,Y0>2 02 .->;19->[98>\Jdha(6.11>,0.Y9[
.,L@>-.Y>D10.\>88>_02ZZ929YL9@.D:, b-'U;- X>8h929Y" 3&%%"
3&&%*' j(%*%f(%)5'[>0!%&'%&4( +L-Z+[[@3%S'

,(&-?L.D.F"X>@@01E"k; b"9Y.8'72[>D8.1-0,@9Y0,;8;-1Y@9116.11>,0.Y9[
,>29DL>Y>@9,9DY>@[9Z929@.Y0>2 02 ,:,80,2;,89>Y0[96Z.Y9[ ,L.2298
[9\0,092,:,b-'ba0>8JL9-"3&%3"3S) &33 ' j%S&%Sf%S&34'[>0!%&'
%&)< +/̀,'X%%3'(<333&'

,(%-X.U"?L.D.F"X>@@01EX"9Y.8'E>11>\,>29,:,80,2;,89>Y0[96Z.Y9[
,L.229889.[1Y>.8Y9@.Y0>2102 80ZLY@91D>219->[;8.Y02Z1:1Y9- .2[
,988;8.@1Y@911@91D>219D.YL_.:1!.Z9299cD@9110>2 D@>\0802Z1Y;[:,b-'
U;-X>8h929Y" 3&%(" 33 & %4 ' j(4&* f(4%4'[>0! %&'%&4( +L-Z+
[[Y3<5'

,(3-k; b"X>@@01E"?L.D.F"9Y.8',hXA.,,;-;8.Y0>2 ,.;191DL>Y>@9,9DY>@
[9Z929@.Y0>2 02 Jdh,L.2298[9\0,092,:!9]0[92,9>\,hXA,:Y>Y>c0,0Y:
02[9D92[92Y8:>\92L.2,9[ Jdh,L.2298\;2,Y0>2,b-'bd9;@>1,092,9"
3&%("(( &() ' j%<4(4 f%<4<S'[>0!%&'%53( +bd7IB#GJ$'&4&46%('
3&%('

,((-戴旭锋"庞继景'全色盲及其基因治疗的研究进展,b-'中华眼科杂
志"3&%3"<S & S ' j)55 f)5S'[>0!%&'()*& +,-.'/'0112'&<%36<&S%'
3&%3'&S'&%4'

&收稿日期!3&%<f%3f&)'

&本文编辑!刘艳'

读者#作者#编者

本刊对中英文摘要的要求

!!论著或综述文稿正文请撰写中英文摘要) 原创性论著文稿要求为结构式摘要"包括背景&a.,̂Z@>;2['(目的& #̀ /9,Y0]9'(方法
&X9YL>[1'(结果&B91;8Y1'和结论&J>2,8;10>21' 5 个要素"摘要应能够回答以下问题!&%'为什么进行这项研究) &3'主要用什么方
法进行研究) &('获得什么主要结果) &<'通过研究得出什么结论等) 其中背景部分请概括本课题所涉及的研究内容及亟待解决
的问题) 目的部分为本课题对上述提出问题设立的目标) 方法部分应提供研究对象(样本量(分组情况(各组的干预情况(与研究
相适应的观察或检测指标"获得结局指标的手段和设备等) 临床研究请说明是前瞻性研究(回顾性研究还是观察性研究) 结果部
分请客观描述研究的主要发现"包括主要的形态学检查表现(相关的关键性或主要的量化资料以及相应的统计学比较结果"须写明
统计学量值及其概率值) 结论部分请提出与本研究论据直接相关的(必然的推论"避免得出过度推测性(评价性和扩大化的结论)
摘要请用第三人称客观表述"不列图表"不引用文献"不加评论和解释) 英文摘要应与中文摘要内容相对应"但为了对外交流的需
要"可以略详细) 英文摘要应包括论文文题&正体'及全部作者姓名&汉语拼音"姓在前"首字母大写"名在后"首字母大写"双字连
写) 如!*', 0'3$.%''(标准化的单位名称(城市名称&汉语拼音'(邮政编码及国家名称&全部为斜体') 并请在另起一行处提供通信
作者姓名的汉语拼音和 7-.08地址"如 <$==(57$,>',/ 3%8.$=!*', 0'3$.%'"6?3'+! E'3$.%'.=%3*2D$?) 专家述评或综述类文稿请撰写
指示性中英文摘要"摘要内容应包含研究涉及的概念(研究的目的(综述资料的来源(复习的文献量(研究的新发现或应用领域(综
合的结果和结论及其意义等必要的信息)

研究论文为前瞻性研究者应在中英文摘要结束处提供临床试验注册号"以/临床试验注册&?@0.8@9Z01Y@.Y0>2'0为标题"提供注
册机构名称和注册号) 前瞻性临床研究的论著摘要应注明遵循 J#dG#B?声明&J>21[0[.Y9[ GY.2[.@[1>\B9D>@Y02Z?@0.81' & LYYD!++
___',>21>@Y61Y.2[.@Y'>@Z+L>-9')

欢迎订阅1中华实验眼科杂志2

!!1中华实验眼科杂志2为中国科技论文统计源期刊(中国中文核心期刊"月刊"4* 面"每月 %& 日出版"每期定价 %* 元"邮发代号!
(*f%("国内外公开发行"欢迎到各地邮局或直接与本刊编辑部联系订阅) 联系电话!&()%f*55S&%5))

&本刊编辑部'

#*)5# 中华实验眼科杂志 3&%5 年 * 月第 (( 卷第 * 期!JL02 b7cD #DLYL.8->8"b;293&%5"K>8'(("d>'*

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?


	10_yk6ml_PS.pdf
	10_yk6a_PS.pdf
	10_yk6b_PS.pdf



