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单细胞转录组测序在眼科相关疾病研究中的应用现状

姜波"综述"陆培荣"审校

苏州大学附属第一医院眼科"苏州 #!&'':
通信作者$陆培荣"*+,-.$.7CD-308@9A7/,;D/7;18

""%摘要&"单细胞转录组测序)A1m_[VADb*是一种强大且快速发展的新兴技术"与传统 m_[VADb 技术相

比"其使全面剖析细胞异质性和获取从整体分析中无法获得的生物信息成为可能' 近年来"该技术已被广泛

应用于单个细胞的表征检测和细胞水平的生物学机制研究等领域' 目前"在眼科领域中"不断有应用 A1m_[V

ADb 技术的相关研究报道' 单细胞水平的基因表达已经在动物模型(视网膜类器官(初级人类视网膜(视网膜

色素上皮和脉络膜的视觉系统中进行了研究' 同样"A1m_[VADb 技术测序研究已经确定了许多眼部疾病背景

下基因表达的变化模式"包括脉络膜血管内皮细胞如何在年龄相关性黄斑变性中发生改变(退化的糖尿病小

鼠视网膜中不同细胞的功能亚型及近视小鼠巩膜纤维层组织中的各类异质细胞群等' 另外"A1m_[VADb 技术

也确定了一些眼部肿瘤的分子(细胞及生理学等特征"包括视网膜母细胞瘤的细胞起源及靶向分子(葡萄膜黑

色素瘤的异质性及新的治疗靶点等' 本文主要阐述了 A1m_[VADb 技术在眼科相关疾病研究中的最新应用情

况"为研究者提供参考"以期扩展该技术到更多的眼部研究中'
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""自 #''= 年单细胞测序技术问世以来"单细胞转录组测序

)A-8@.DV1D..m_[ADb7D81-8@"A1m_[VADb*已经成为大规模研究

单个细胞转录信息的有力工具
+!, ' 该技术具有高分辨率"不仅

继承了传统的大量细胞基因测序) Y7.cVm_[VADb*的优点"还提

供了剖析单个细胞转录模式的机会"为生物学研究打开了一扇

新的大门' A1m_[VADb 技术不仅能够研究单个细胞基因表达的

动态变化和分化轨迹"还可以研究细胞之间的通讯调节过程"

并识别新的细胞类型等
+#I$, ' 在大规模样本研究中"基因表达

是整个细胞群的平均值"而 A1m_[VADb 技术可以查看单个细胞

的真实-状态. +%, ' 因此"在单细胞水平上研究基因表达"并比

较单个细胞之间的基因表达谱"可以发现以往未发现的细胞种

群"并揭示新的调控途径'

目前"在眼科领域中"不断有应用 A1m_[VADb 技术的相关

研究报道' 单细胞水平的基因表达已经在动物模型(视网膜类

器官(人类初级视网 膜(视 网 膜 色 素 上 皮 ) 3D2-8,.C-@+D82

DC-25D.-7+"ma**和脉络膜的视觉系统中进行了研究 +&, ' 同样"

A1m_[VADb 技术测序研究已经确定了许多眼部疾病背景下基因

表达的变化模式"包括年龄相关性黄斑变性中脉络膜血管内皮

细胞的改变(退化的糖尿病小鼠视网膜中不同细胞的功能亚

型(近视小鼠巩膜纤维层组织中各类异质细胞群等 +:I(, ' 在本

文中"我们主要介绍 A1m_[VADb 技术在眼科相关疾病研究中的

最新应用情况"为研究者提供参考"并展望该技术在眼科相关

疾病研究领域中的巨大应用前景'

?715<V6-1$X的概念和方法

术语-转录组.指的是细胞内的整套转录产物集合"这包括

细胞的总基因表达"以及其隐含的表型和功能状态' 转录组包

括蛋白质编码信使 m_["以及核糖体功能的关键分子)核糖体

m_[和转移 m_[*和具有调节功能的非编码 m_[+=, ' m_[测

序是一种用于检测和定量分析生物样品中信使 m_[分子的基

因组方法"有助于研究细胞反应' #''& 年高通量测序技术的出

现使得在核苷酸水平上分析 m_[成为可能"可以更深入地研

究转录组"在医学领域推动了许多发现和创新 +!', ' m_[测序

通常是应用于包含数千到数百万个细胞的样本"这阻碍了对生

物基本单位222细胞的直接评估' 随着高通量测序技术的出

现"使研究单个细胞的生物学特性达到了前所未有的分辨率"

使得 A1m_[VADb 技术获得飞速发展'

A1m_[VADb 是在单细胞水平上对全转录组进行扩增与测序

的一项新技术"能够获得每个细胞的信使 m_[表达信息"发现

不同的细胞亚群以及相关信息"揭示细胞间基因表达的异质性

并鉴定稀有细胞类型
+!!, ' A1m_[VADb 的技术难点是全转录扩

增"主要包括信使 m_[的逆转录和 1m_[扩增等' 根据细胞和

m_[捕获及 1m_[扩增的方法等不同"A1m_[VADb 的实现方法

也有多种"主要包括 B+,32VADb(B+,32VADb#(M*?VADb 及 BWmWVADb

等' 目前"A1m_[VADb 技术实现平台主要包括 T..7+-8,$ o-0V

m,/$ B-8@.DVMD..BDb7D81-8@B0.72-08(oRm5,CA0/ZWQ B-8@.DVMD..

[8,.ZA-ABZA2D+( !'] M530+-7+ B-8@.D MD..fD8D *]C3DAA-08

B0.72-08(TM*??( B-8@.DVMD..BZA2D+和 M!WQ
单细胞全自动制备

系统等"应用最多的是 T..7+-8,平台' 而由 !']fD80+-1公司

推出的 B-8@.DMD..fD8D*]C3DAA-08 B0.72-08 平台具有低成本(高

通量等优点"已被越来越多的研究者所青睐 +!#, '

@715<V6-1$X在眼科疾病研究中的应用

@;?"A1m_[VADb 与糖尿病视网膜病变及年龄相关性黄斑变性

相关研究

视网膜是中枢神经系统的分支"包含多种神经元"在视觉

成像过程中具有特定作用
+!$, ' 由于视网膜组织结构复杂"传

统的 m_[VADb 方法不能准确反映细胞之间的异质性"而

A1m_[VADb 则能够精确分辨单个不同视网膜细胞的基因表达情

况
+!%, ' ?D5+,88 等 +!&,

通过结合 A1m_[VADb 技术和传统的

m_[VADb 技术"对小鼠 ma*和脉络膜细胞类型进行了分类"表

征了脉络膜血管内皮细胞的组织特异性转录组特征"并揭示

D̂/@D50@信号通路在体内遗传损伤导致脉络膜肥大细胞的功

能显著丧失"以及视网膜损伤后炎症反应的改变和视觉功能缺

陷的加重' 这为视网膜血管疾病和脉络膜相关炎症性致盲疾

病的研究和治疗开辟了新的途径'

糖尿病视网膜病变)/-,YD2-13D2-80C,25Z"Rm*是糖尿病的常

见并发症"是导致视力损害和致盲的主要原因之一 +!:, ' 尽管

相关研究报道不少"但对其发病机制的理解仍然不够全面'

G,8 等 +),
对患有 Rm的小鼠视网膜组织进行 A1m_[VADb 检测"

得到了 = %)% 个视网膜细胞的转录组数据"并成功区分出 ( 种

不同的视网膜细胞类型"并研究了神经元(胶质细胞和免疫细

胞中的差异表达基因网络"结果表明大胶质亚群具有不同的纤

维化(炎症和胶质细胞特征' 这项研究在动物模型中确定了

Rm中的炎症(代谢和氧化应激介导变化的分子途径"并区分了

不同功能亚型的炎症细胞和大胶质细胞' _-7 等 +!),
对诱导的

# 型 Rm小鼠模型进行 A1m_[VADb 检测"结果发现糖尿病小鼠

的视网膜视黄醛结合蛋白 ! 表达降低"其在 Qs..D3胶质细胞中

的过表达可减轻 Rm相关的神经血管变性"提示视黄醛结合蛋

白 ! 可能是治疗 Rm的一个新靶点' Q,0等 +!(,
通过使用

A1m_[VADb 技术"比较健康和糖尿病患者视网膜之间的转录起

始位点表达情况"发现了糖尿病患者视网膜患者的 Qs..D3神经

胶质细胞和小胶质细胞中细胞凋亡信号升高"提示其可以作为

糖尿病视网膜病变发病的早期指标' 有研究者将晚期糖尿病

视网膜病变患者的视网膜前膜组织进行 A1m_[VADb 检测"差异

表达基因分析显示"脂肪细胞增强子结合蛋白 ! ),/-C01Z2D

D85,81D3VY-8/-8@C302D-8 !"[*oa!*在肌成纤维细胞簇中显著上

调#在进行体外细胞验证后表明"该分子可能在周细胞I肌成纤

维细胞转化中发挥作用
+!=, '

年龄相关性黄斑变性 ),@DV3D.,2D/ +,17.,3/D@D8D3,2-08"

[QR*是导致不可逆盲的常见疾病之一' ma*和脉络膜及视网

膜关系密切"而 [QR被认为是影响 ma*和脉络膜的疾病之

一
+#'I#!, ' 为了阐明 ma*和脉络膜内基因的表达情况"以进一

步了解 [QR的发病机制"G0-@2等 +:,
采用 A1m_[VADb 对 ) 个捐

献的人类眼球进行了 ma*或脉络膜单细胞转录组分析#在第

一阶段研究中"鉴定出了 # 个雪旺细胞群体"差异表达分析表
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明"这些群体对应于髓鞘化和非髓鞘化的雪旺细胞表型#有趣

的是":%j的无髓鞘雪旺细胞来源于新生血管性 [QR供者的

黄斑"这些雪旺细胞中补体因子 R的表达显著增加"提示非髓

鞘化雪旺细胞可能在新生血管性 [QR发病中发挥一定作用'

在第二阶段研究中发现表达差异最大的 # 个基因是绒毛膜毛

细血管特异的 <T6 和 !5bT!' 另外"研究还关注到绒毛膜内皮

细胞中第六大富集基因 Y[<<"该基因被定位于黄斑脉络膜新

生血管膜的内皮细胞"提示其可能在 [QR的脉络膜血管内皮

损伤中发挥作用' S30410等 +##,
检测了来自 !#= 个供体的黄斑

和非黄斑组织的全基因组表达定量性状位点数据"包括黄斑特

异性视网膜和 ma*或脉络膜"共鉴定出 !& 个可能的 [QR致病

基因"包括 +B!Tc*C 和 +Y!?* 等' ?725D32等 +#$,
分析了在脉络

膜(ma*和视网膜神经上皮组织中存在的 !) 种细胞类型的

A1m_[VADb 数据集"并利用基因本体数据库"发现 [QR的主要

遗传风险与补体途径和 Ŵm[!U[mQB# 位点密切相关"这为确

定关键的治疗靶点提供了新的思路' 在最近的一项研究中"研

究者将数据库中关于 [QR的 A1m_[VADb 测序结果进行再次分

析发现"Baa! 和小胶质细胞活化可能在 [QR的病理生理学中

发挥重要 作 用' 因 此" Baa! 可 能 作 为 [QR的 潜 在 治 疗

靶点
+#%, '

@;@"A1m_[VADb 与视网膜母细胞瘤及葡萄膜黑色素瘤相关

研究

视网膜母细胞瘤是儿童最常见的眼内恶性肿瘤"在 #>$ 岁

高发"全球平均生存率仅约为 $'j+#&, ' 长期以来"其肿瘤发病

起源尚有争论"这对其防治有较大阻碍' ?-7 等 +#:,
将人类胚胎

干细胞分别进行视网膜母细胞瘤基因 !)3D2-80Y.,A20+,!"mo!*

的靶向高频突变 )mo!Q72UQ72*及敲除 )mo!IUI*后"进行单细

胞 m_[测序分析"结果显示此肿瘤起源于正在成熟的视锥前

驱细胞"同时表达抑制蛋白 $ 和细胞增殖核抗原' 随后"该研

究团队基于其显著激活的 aT$LV[c2信号通路特征"通过靶向

该通路的激动剂脾源性酪氨酸激酶"成功筛选到 # 个候选新药

分子' M0..-8 等 +#),
利用 !'ufD80+-1A平台"将 # 个具有 # 种致

病性 mo! 突变特征的视网膜母细胞瘤组织分离成单个细胞"并

对其进行 A1m_[VBDb 和单细胞 [W[M测序处理' 此外"= 个人

类胚胎和胎儿视网膜样本被分离成单个细胞"并接受 A1m_[V

BDb 和 [W[M测序分析' A1m_[VBDb 分析显示"视网膜母细胞

瘤在细胞周期的不同阶段主要存在于锥状前体' 单细胞 [W[M

测序分析发现了 # 个富含视网膜母细胞瘤的锥体亚簇"每个亚

簇的特征是激活不同的上游调控因子和信号通路"使增殖的锥

状前体能够逃脱细胞周期阻滞和U或凋亡' d,8@等 +#(,
对来自

# 个视网膜母细胞瘤样本的 !% )$= 个细胞进行了 A1m_[VADb

检测"确定了人类视网膜母细胞瘤中的 # 种主要细胞类型' 细

胞轨迹分析共发现 & 种细胞状态"分为 # 个主要分支"细胞周

期相关视锥细胞前体是视网膜母细胞瘤的起源细胞"是启动视

网膜母细胞瘤分化和恶性肿瘤过程所必需的' 在最近的另一

项研究中"研究者对 % 个视网膜母细胞瘤样本)# 个来自眼内"

# 个来自眼外*进行 A1m_[VADb 检测"并整合了公共数据库中的

& 个正常视网膜样本(% 个眼内样本和 $ 个眼外视网膜母细胞

瘤样本的测序信息
+#=, ' 在 = 种主要细胞类型中共获得 !#( %&%

个细胞' 在细胞异质性分析中"分别在视锥前体细胞(视网膜

瘤样细胞和 QLT:) 光感受性降低)QLT:) a53R*细胞中鉴定出

了 !'(( 和 ) 个细胞亚群' 在眼外样本的细胞中检测到 BSN%

水平高表达"尤其是在 QLT:) a53R细胞中' 这为视网膜母细

胞瘤的防治研究提供了新的思路'

葡萄膜黑色素瘤)7XD,.+D.,80+,"tQ*是一种易转移的眼

内恶性肿瘤"与皮肤黑色素瘤相比"tQ对免疫治疗不敏感' 因

此"tQ的治疗研究一直是热点' R73,82D等 +$',
对 ( 个原发和

$ 个转移 tQ样本的 &= =!& 个肿瘤和非肿瘤细胞进行单细胞

m_[测序分析"结果显示 tQ中 MR(g W细胞上的主要检查点

标记物不是常提到的 MW?[% 和 aR!"而是 ?[f$' 这为 tQ生

物学研究提供了新的见解"?[f$ 被认为可能是高危 tQ患者

免疫检查点阻断的潜在候选新药分子' a,8/-,8-等 +$!,
使用单

细胞 m_[测序对 : 种不同的原发性 tQ进行多尺度分析"发现

了在基因组和转录组水平上的肿瘤内异质性"破译了部分由转

录因子 *̂B: 驱动的侵袭性和不良预后状态下的基因调控网

络"证明 *̂B: 在 tQ中具有重要作用"并认为其可能是阻止

tQ进展的有效靶点' _D..等 +$#,
采用数字 aMm技术对良性脉

络膜痣和原发性葡萄膜黑色素瘤进行分子分析"并利用单细胞

m_[测序分析进一步研究突变型和野生型 MdB?Wm# 在原发性

和转移性葡萄膜黑色素瘤中的作用' 研究结果表明"MdB?Wm#

参与了葡萄膜黑色素瘤的早 期 和 晚 期 发 展"最 后 认 为"

MdB?W#m可能是治疗 tQ的一个有效靶点' 在最近的一项报

道中"研究者对公共数据库中的 A1m_[VBDb 检测数据进行分析

后发现"TWfo#VTM[Q! 轴通过保留缺氧和细胞外基质相关特

征"可能在 o[a! 相关 tQ转移中发挥关键作用"这为预防

o[a! 突变患者 tQ转移提供了新的思路 +$$, '

@;C"A1m_[VADb 与近视相关研究

近视的发生与眼轴的异常延长以及细胞外基质重塑引起

的巩膜强度和厚度的同时下降密切相关"具体表现为眼轴延

长(脉络膜和巩膜变薄("型胶原含量减少 +$%, ' 既往研究已明

确近视发生时脉络膜厚度变薄"巩膜细胞外基质减少"表明巩

膜胶原合成减少和巩膜胶原降解增加导致近视形成
+$&, ' 然

而"在近视中诱导巩膜细胞外基质重塑的分子和信号传导途径

尚不明确' P5,0等 +$:,
通过动物实验明确巩膜缺氧微环境是诱

导巩膜成纤维细胞向肌成纤维细胞分化"导致细胞外基质重

塑"从而引发近视形成的关键因素' l7 等 +(,
利用小鼠及豚鼠

近视动物模型"采用单细胞测序和分析技术"发现在近视诱导

期巩膜缺氧诱导因子 !%表达升高"且在去除诱导因素后其表

达恢复至正常水平"证明在形觉剥夺性近视小鼠巩膜中"成纤

维细胞分化加剧"低表达胶原的肌成纤维细胞亚群比例升高"

并发现这一过程可能受缺氧诱导因子信号通路调控"这使得治

疗巩膜缺氧有望成为近视防控的重要突破点"具有深远的基础

和临床意义' 余嘉珍等 +$),
应用 A1m_[VBDb 技术对小鼠近视和

巩膜成纤维细胞之间的关系做了进一步研究"发现成纤维细胞

功能障碍在近视进展过程中发挥重要作用"且与炎症反应(缺

氧(蛋白质的调节及内质网应激的相关基因表达和通路的调节
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有一定关系' 该研究进一步揭示了巩膜成纤维细胞在近视进

展中的作用机制"为近视防控寻找新的靶点提供了思路'

@;I"A1m_[VADb 与眼外伤相关研究

眼外伤是全世界导致失明和视力低下的主要原因之一"也

是低收入和中等收入国家单侧视力丧失的主要原因' 它影响

了近五十万人"通常需要手术干预"并给社会带来巨大负

担
+$(, ' 眼外伤在低收入和中等收入国家中普遍存在"与其相

关的危险因素众多"包括职业危险(爆炸物(机械工作以及与机

动车辆碰撞等
+$=, ' 眼球爆炸伤在严重损坏视功能的同时还会

导致 基 因 出 现 改 变' B237DY-8@等 +%',
利 用 &' CA-) ! CA-K

:F(=& ca,*的高压空气波构建 &% 只小鼠眼球爆炸伤模型"& 天

后利用 A1m_[VADb 技术对视网膜 m_[的表达进行分析"发现

约 %'j的基因表达发生变化' W3,8 等 +%!,
为研究小鼠视网膜神

经节细胞)3D2-8,.@,8@.-08 1D..A"mfMA*在视神经挤压后的变化

情况"损伤性切断视网膜神经节细胞的轴突"并利用 A1m_[VADb

技术检测出视网膜中 %: 种 mfMA的全面分子图谱"鉴定出每种

类型选择性表达的基因"并发现 +-1* 等基因的表达显著增加"

这与 mfM细胞大小和 W5Z!V1\C 荧光的增加相对应' 该研究为

分析该型特异性损伤反应提供了一个系统的框架"差异表达基

因可能是干预治疗的靶点'

@;O"A1m_[VADb 与葡萄膜炎相关研究

葡萄膜炎是一种常见的(威胁视力的炎症性眼病"其具有

多种异质性临床特征"且约 $&j的患者可能出现视力受损' 不

同类型葡萄膜炎的发病取决于多种因素"以往的报道显示"其

发病可能与 :' 余种病因有关"例如年龄(性别(种族(地理分

布(环境影响(遗传及生活习惯等 +%#I%$, ' 自身免疫性葡萄膜炎

是一种自身免疫性疾病"而实验小鼠模型构建的实现为研究该

病发病机制提供了机会' Â7 等 +%%,
利用 A1m_[VADb 技术对自

发性葡萄膜炎 T'".IaI
型小鼠的葡萄膜和视网膜进行鉴定"根据

不同免疫细胞类型的丰度"免疫细胞和视网膜细胞的基因表达

模式"以及免疫染色的结果等显示"不同 W细胞群的分类显示

W5! 细胞是 T'".IaI
型小鼠视网膜中 W辅助细胞的主要类别"三

级淋巴结构的发育构成是 T'".IaI
型小鼠视网膜表型的一个组

成部分"以及 ZSc"基因在 T'".IaI
型小鼠的葡萄膜和视网膜的

炎性病变中发挥重要作用' 这项研究表明眼部炎症在分子机

制和所涉及的免疫细胞类型方面具有特定的背景"这为识别眼

部炎症疾病的生物标志物和治疗靶点提供了新的思路' P57

等
+%&,
在对自身免疫性葡萄膜炎模型小鼠的淋巴结细胞进行

A1m_[VADb 检测后发现"缺氧诱导因子 !%可能通过调节辅助性

W细胞 W5V!)(W5! 和调节性 W细胞参与自身免疫性葡萄膜炎的

发病'

@;P"A1m_[VADb 与青光眼相关研究

青光眼是世界范围内导致不可逆盲的主要原因之一"其发

病机制与 mfMA的缺失密切相关 +%:, ' 主要的危险因素包括年

龄(种族和家族史等"而唯一可调控的是眼压 ) -823,017.,3

C3DAA73D"TSa* +%), ' 目前唯一被证明有效的治疗策略就是控制

患者 TSa"而通过控制房水来调控 TSa是临床中常用的治疗手

段' 但由于我们对组织如何控制 TSa以及 TSa升高导致 mfMA

损失的机制仍不甚了解"因此治疗的研究进展受到了一定限

制' X,8 PZ.等 +%(,
利用 A1m_[VADb 技术在成人小梁网和周围组

织中提取大约 #% ''' 个单细胞"分析了构成房水流出通路的细

胞"绘制了这些组织的细胞图谱"并识别了每种细胞类型的标

志物' 然后使用图谱来定位与青光眼相关的基因表达' 这些

发现不仅深化了我们对小梁网细胞分子结构的理解"还突出了

非小梁网细胞类型在维持前房角度眼压稳态中的潜在作用'

a,2D.等 +%=,
采用 A1m_[VADb 技术从 ( 只人类捐献眼球中提取了

( )&( 个细胞"分析出 !) )&) 个基因的表达谱' 通过聚类分析"

鉴定出 !# 种不同的细胞类型"强调了参与房水流出功能调控

和 TSa控制的细胞的多样性' 除了揭示了 B15.D++管独特的

淋巴管或血管表达特征外"还确定了传统流出通路中小梁网细

胞具有 # 种不同类型' 这些研究为鉴定培养中的小梁网和

B15.D++管细胞(设计细胞特异性启动子和测试新型青光眼药

物治疗靶点提供了重要数据' WD02-,等 +&',
对原发性开角型青

光眼患者特异性 5mfMA和对照 5mfMA进行单细胞转录组分

析"比较谱系特异性和阶段特异性转录特征的发育轨迹"以识

别失调阶段基因' 该研究揭示了 5mfMA生成过程中正常发育

轨迹的再现"偏离正常发育轨迹可能与 BZ3V 风险等位基因相

关的发育相关信号通路失调"进而引发表型不成熟"包括 mfMA

亚型减少有关' 这提示对 mfMA变性具有抗性的 mfMA亚型的

缺失可能使 mfMA易受青光眼影响而发生变性'

C7总结与展望

A1m_[VADb 技术的出现为研究者研究单个细胞的遗传(表

观遗传(空间(蛋白质组学和谱系信息等提供了一个革命性的

新方法' 随着科学技术的不断发展"市场上涌现出许多测序平

台"这些平台已被广泛应用于研究肿瘤异质性(胚胎组织(大脑

神经元(免疫学领域及干细胞分化等' 目前"A1m_[VADb 技术在

眼科研究中的应用日益广泛"如其在 Rm(年龄相关性黄斑变

性(视网膜母细胞瘤及脉络膜黑色素瘤等眼科疾病研究中的应

用"是在基于单细胞水平上的科学研究"揭示了细胞间的异质

性"并明确了某些细胞在疾病发生发展过程中所起的作用"为

探索疾病的病因(进展及防治策略提供了强有力的科学依据'

此外"A1m_[VADb 在视觉神经系统研究中也展现出巨大潜力"可

鉴别出大脑(视网膜及其他神经元中的特殊种类和特定基因

等"对罕见细胞的发现和相关疾病的治疗策略开发十分有

益
+!$, ' 通过该技术"研究人员能够深入探讨分步法诱导胚胎

干细胞分化并构建组织工程角膜上皮的不同分化阶段的基因

表达和表型变化"观察组织工程角膜上皮构建过程中的细胞分

子印迹"为角膜上皮干细胞的发育和分化研究提供了新视

角
+&!, ' A1m_[VADb 被用于鉴别眼部细胞类型特异性标志物"有

助于发现新罕见细胞类型及细胞亚型"深入了解细胞间的异质

性"如眼前节异质性研究"发掘新的眼前节发育或功能标记基

因
+&#, ' A1m_[VADb 还应用于分析干细胞移植治疗视网膜退行

性病变后的基因转录组变化"帮助发现新的生物靶点和标记

物"极大地推动了干细胞移植疗法在眼科临床中的应用 +&$, '

目前"该技术在眼科相关疾病中的研究应用仍较局限"存在覆
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盖率低及技术难度高等问题"但仍展现出广阔的临床应用前

景' 随着技术的不断发展完善"相信在不久的将来"A1m_[VADb

会被推广到更多眼科相关疾病的研究中"并为临床疾病的诊断

和治疗提供指导'
利益冲突"所有作者均声明不存在利益冲突
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+%%, Â7 dm" 7̂,8@eM"W,0d"D2,.;_08-8\D12-07A7XD-2-A-8 25D[A-,V
a,1-\-13D@-08+e,;*ZD)?08/* "#'!="$$)!* H::I));RST$!';!'$(U
A%!%$$V'!(V'##$V4;

+%&,P57 ?"?-̂ "l,8@m" D2,.;T/D82-\-1,2-08 0\ -̂\!% ,A,C02D82-,.
C,32-1-C,82-8 ,720-++78D 7XD-2-A C,250@D8DA-A 7A-8@ A-8@.DV1D..
23,8A13-C20+D,8,.ZA-A+eUS?,;T8XDA2SC525,.+0.G-AB1-"#'#$":%)&* H
#% + #'#% I'( I'= ,;522C$UU<<<;81Y-;8.+;8-5;@0XUC7Y+D/U
$)##))%:;RST$!';!!:)U-0XA;:%;&;#%;

+%:,lD-N"M50LB"W5DD*O"D2,.;_D730-8\.,++,2-08 ,8/ +-130@.-,-8
@.,710+,$2-+D\03,C,3,/-@+A5-\2+e,;e_D730A1-mDA"#'!="=))!* H
)'I):;RST$!';!''#U683;#%#&:;

+%),Q1Q088-DAMl;f.,710+,5-A203Z,8/ 3-Ac \,1203A+e,;eSC20+"#'!)"
!')#* H)!I)(;RST$!';!'!:U6;0C20+;#'!:;'#;''$;

+%(,X,8 PZ.W"d,8 l"Q1[/,+A["D2,.;MD..,2.,A0\,b7D07A57+03
072\.0<C,25<,ZA-8 DZDA0\57+,8A,8/ \073+0/D.ACD1-DAC30X-/DA
-8A-@52-820@.,710+,C,250@D8DA-A+eUS?,;a301_,2.[1,/ B1-tB ["
#'#'"!!)) !=* H!'$$=I!'$%= + #'#$I!#I!:,;522C$UU<<<;81Y-;
8.+;8-5;@0XUC7Y+D/U$#$%!!:%;RST$!';!')$UC8,A;#''!#&'!!);

+%=,a,2D.f"O73Zl"d,8@ "̂D2,.;Q0.D17.,32,]080+Z0\57+,8 017.,3
072\.0<2-AA7DA/D\-8D/ YZA-8@.DV1D..23,8A13-C20+-1A+eUS?,;a301_,2.
[1,/ B1-t B [" #'#'" !!) ) #$* H!#(&:I!#(:) + #'#$ I!# I!:,;
522C$UU<<<;81Y-;8.+;8-5;@0XUC7Y+D/U$#%$=)');RST$ !';!')$U
C8,A;#''!(=:!!);

+&',WD02-,a"_-7 Q" [5+,/ T;Q,CC-8@/DXD.0C+D82,.23,6D1203-DA,8/
A7Y2ZCD/-XD3A-2Z0\803+,.,8/ @.,710+,207A57+,8 3D2-8,.@,8@.-08
1D..AYZA-8@.DV1D..23,8A13-C20+D,8,.ZA-A+e,;B2D+ MD..A" #'#'"
$()!'* H!#)=I!#=!;RST$!';!''#UA2D+;$#$(;

+&!,?-Rp"L-+B"?-eQ"D2,.;B-8@.DV1D..23,8A13-C20+-1A-/D82-\-DA.-+Y,.
A2D+1D..C0C7.,2-08 ,8/ 1D..2ZCDA+,CC-8@-2A/-\\D3D82-,2-08 23,6D1203Z
-8 .-+Y,.Y,A,.DC-25D.-7+0\57+,8 1038D,+e,;S17.B73\"#'#!"#' H
#'I$#;RST$!';!'!:U6;620A;#'#';!#;''%;

+&#,G,8 RD3QD7.D8 L?" G~1c-8@S" lD,XD3Q?" D2,.;BC,2-02D+C03,.
15,3,12D3-4,2-08 0\,82D3-03AD@+D82+DAD815Z+D5D2D30@D8D-2Z/73-8@
4DY3,\-A5 017.,3,82D3-03AD@+D82/DXD.0C+D82+eUS?,;O3082MD..RDX
o-0."#'#'"( H$)= + #'#$I!#I!:,;522C$UU<<<;81Y-;8.+;8-5;@0XU
C7Y+D/U$#&#(=&&;RST$!';$$(=U\1D..;#'#';''$)=;

+&$,e08DAQL"?7 o"B,@5-4,/D5 Q"D2,.;fD8DD]C3DAA-08 15,8@DA-8 25D
3D2-8,\0..0<-8@A7Y3D2-8,.-86D12-08 0\57+,8 8D73,.C30@D8-2031D..A
-820,30/D82+0/D.\033D2-8,./D@D8D3,2-08 +e,;Q0.G-A" #'!:" ## H
%)#I%=';

)收稿日期$#'#%I'!I!$"修回日期$#'#%I'(I!!*

)本文编辑$张宇"骆世平*

广告目次

瑞秀复)眼科用生物羊膜*"广州瑞泰生物科技有限公司33封二

中华医学期刊全文数据库"/中华医学杂志0社有限责任公司33前插页

沃丽汀)卵磷脂络合碘片*"广东泰恩康医药股份有限公司33前插页

中华医学会杂志社英文系列期刊"/中华医学杂志0社有限责任公司33封三

迈达科技"天津迈达医学科技股份有限公司33封底

!)&(!中华实验眼科杂志 #'#% 年 = 月第 %# 卷第 = 期"M5-8 e*]C SC525,.+0."BDC2D+YD3#'#%"G0.;%#"_0;=




