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项目简介

  青光眼是世界首位不可逆性致盲眼病，其主要病理特征为视网膜神经节细胞（Retinal 

ganglion cells，RGCs）进行性死亡。早期诊断青光眼、有效保护RGCs是避免患者视功能

损伤甚至失明的重要措施。申请人对我国北方地区眼病的流行病学调查结果显示，青光眼早期诊

断率不足5%，而65%的患者就诊时已是青光眼晚期，亟需手术治疗，但术后滤过区瘢痕化、眼压

控制不佳可导致视神经损伤加剧、视力下降。因此，青光眼的早期诊断、视神经保护和控制术后

滤过区瘢痕化以提高手术成功率是达到青光眼治疗目标的保障，也是青光眼领域亟待解决的瓶颈

问题。本申报成果针对上述青光眼领域的瓶颈难题展开研究，并取得重要创新成果如下：

  第一，发现我国北方地区青光眼患病的危险因素：青光眼家族史、高血压和糖尿病；早期诊断

率极低，致盲率高，研究被Ocular Surgery News专门报道、纳入“2016和2024亚太青光

眼指南”，并在“Ophthalmology”等权威杂志发表；针对遗传性青光眼和青光眼相关的罕见眼

病致病基因的研究，发现了 4个新的致病基因位点和基因的多态性，获得两项发明专利。第二，

聚焦青光眼的常见类型正常眼压性青光眼的致病基因OPTN（E50K），利用CRISPR-Cas9技术

发明了保持国际领先的OPTN（E50K）基因突变鼠，该模型鼠已被著名生物医学研究机构美国 

Jackson 实验室的实验动物网收录并命名，得到国际认可；通过该正常眼压性青光眼动物模型

和高眼压模型系统研究了转录调控、氧化应激、轴突运输、衰老自噬等对视神经损伤的影响，证

实了视神经损伤的多种分子通路及干预靶点，相关研究发表于 Cell death and 

disease、Cell Death Discovery等杂志。第三，创新性地筛选优质骨髓亚群干细胞修复

和延缓青光眼所致RGCs凋亡，受邀在美国眼科基础研究会议做专题发言，成为会议最受瞩目的

研究之一；优化干细胞治疗策略、改善视网膜炎症微环境而保护RGCs，为青光眼神经损伤多重

保护的长期治疗开辟了新思路。第四，利用新型生物材料载药缓释治疗青光眼术后滤过道瘢痕化，

创新性地将天然蛋白页岩作为药物载体，对青光眼引流阀体表面进行改性，形成抗代谢药物缓释

涂层，控制了滤过道瘢痕化，提高了手术成功率。该研究以封面文章发表在 ACS杂志。

  以上成果对控制青光眼患病危险因素、早期诊断与干预、减少 RGCs凋亡和提高手术成功率的

全程一体化青光眼综合防治新策略具有重要意义，实现了从基础研究到临床实践的全链条应用推

广。
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姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

原慧萍 1
哈尔滨医科大学附属第二医

院
哈尔滨医科大学 教授,主任医师 五官医院院长

对本项目的

贡献

项目负责人在青光眼发病机制及防控领域深耕多年，积累了深厚的学术造诣与丰富的实践经验。在本项目中，

负责人将全面统筹研究计划的设计与执行，精准定位研究方向，保障项目以科学严谨、系统规范的方式推进，

为相关领域的深入探索提供坚实支撑。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

宋武莲 2
哈尔滨医科大学附属第二医

院
哈尔滨医科大学 教授,主任医师 无

对本项目的

贡献

对我国北方地区青光眼患病情况和危险因素进行调查，得到我国北方地区青光眼早期诊断率极低，致盲率高，

早期诊断率仅 5%，65%以上就诊的患者均为晚期，获得我国北方地区青光眼患病的相关危险因素，相关研

究数据已被 2016 年和 2024 年的“亚太青光眼指南”收录，Ocular Surgery News 对我们的研究进行了专门报道，

成为制定我国乃至亚洲青光眼防治策略的依据。相关研究发表在眼科专业论著影响因子最高的杂志

Ophthalmology（Q1, IF：13.2）等杂志，并被医学杂志 JAMA（2013 May 15;309(19):2035-42.Q1, IF：65.3 ）

引用。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

侯明颖 3
哈尔滨医科大学附属第二医

院
哈尔滨医科大学 主治医师 无

对本项目的

贡献

对本项目利用 CRISPR-Cas9 技术建立的 OPTN（E50K）点突变小鼠模型进行繁育和基因型鉴定。利用本项

目发明的“智能体双模态视觉行为监控仪”对实验鼠进行视觉行为学实验，证实了该点突变小鼠表现出年龄相

关性的视觉功能障碍，年龄相关性轴突运输功能障碍以及 RGCs丢失，且与机械压力和房水循环障碍无关；

RGCs 轴突内线粒体损伤发生于年轻时期，并随年龄增长而加重；蛋白质组学分析最显著的通路改变为线粒

体功能障碍。完成人发现年龄相关的 RGCs 轴突退行性变可能是 OPTN（E50K）突变相关性NTG 发病的重

要机制，引发轴突功能障碍的细胞机制可能与线粒体损伤的积累相关，这对NTG 治疗策略具有潜在的参考

价值。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

张诗琦 4
哈尔滨医科大学附属第二医

院
哈尔滨医科大学 主治医师 无

对本项目的

贡献

项目的主要实施人之一，研究发现自噬在青光眼视神经损伤中的作用，是本项目“智能体双模态视觉行为监

控仪”的发明人之一，证实雷帕霉素激活自噬能够有效保护视神经损伤。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

刘鑫娜 5
哈尔滨医科大学附属第二医

院
哈尔滨医科大学 主治医师 无

对本项目的

贡献

参与完成构建正常眼压性青光眼动物模型及模型表型验证，完成对青光眼中视网膜神经节细胞营养因子缺乏

导致凋亡的机制部分研究，完成优质骨髓干细胞分选和用于治疗青光眼的体内实验，证实分选提取后的优质

骨髓干细胞对青光眼的治疗更具优势。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务



邵正波 6
哈尔滨医科大学附属第二医

院
哈尔滨医科大学 教授,主任医师 无

对本项目的

贡献

项目的主要实施人之一，是项目的创新点（三）的主要完成人之一，发现年轻骨髓 Sca-1+亚群干细胞可归巢

到青光眼动物模型的视网膜，对压力损伤及基因突变所致的 RGCs 损伤均具有显著修复作用，是知识产权

“智能体双模态视觉行为监控仪”的发明人之一。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

董艾萌 7
哈尔滨医科大学附属第二医

院
哈尔滨医科大学 主治医师 无

对本项目的

贡献

专注于新型药物递送系统的开发与转化研究，尤其在眼科疾病治疗领域积累了丰富经验。其前期研究涉及硅

基材料载药体系的构建与评价，为本项目中蛋白页岩微粒子载药技术的成功实施奠定了基础。在课题执行过

程中，通过优化实验流程（如动物模型手术标准化、药物释放模拟系统设计），解决了材料吸附稳定性（术

后 4周残留率 64.2%）与跨尺度数据关联等关键技术难题。主导研究论文的初稿撰写，整合实验数据与文献

分析，完成图表设计与结果讨论；根据同行评审意见修订论文框架，最终推动成果在《ACS Applied 

Materials ＆ Interfaces》发表（共同第一作者），确保学术逻辑严谨性与创新性突出。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

靳琳 8
哈尔滨医科大学附属第二医

院
大连市第三人民医院 副主任医师 无

对本项目的

贡献

主要完成OPTN 基因突变引起的青光眼的病理机制的基础研究，说明细胞中 IncRNAs 和mRNAs 的改变，为

青光眼病理机制的研究提供证据。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

韩亮 9 苏州大学 苏州大学 教授 无

对本项目的

贡献

长期从事新型药物递送系统的开发，尤其在天然硅基材料领域具有深厚积累。本项目中，其团队基于蛋白页

岩的独特物化性质，突破了传统聚合物载体的局限性，实现了药物靶向缓释与生物相容性的双重优化，为青

光眼术后并发症的防治提供了创新解决方案。该成果已获国家自然科学基金（81703428）及江苏省优秀青年

科学基金支持，并入选江苏省“333 高层次人才培养工程”，体现了技术的前沿性与转化潜力。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

程方 10
哈尔滨医科大学附属第二医

院
哈尔滨医科大学 教授,主任医师 无

对本项目的

贡献

参与我国北方地区青光眼流行病学调查，统计该地区人群青光眼患病情况、早期诊断率、致盲率等和危险因

素调查，证实我国北方地区青光眼早期诊断率极低且致盲率高，并阐明青光眼患病的危险因素，相关研究被

“亚太青光眼指南”收录。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

周欣荣 11
哈尔滨医科大学附属第二医

院
上海交通大学医学院 主任医师

眼科行政副主

任

对本项目的

贡献

在青光眼领域的研究主要集中在抗纤维化治疗策略和分子机制探索。作为多篇研究论文的通讯或共同作者，

主导了慢病毒递送小发夹 RNA 靶向结缔组织生长因子（CTGF）的研究，证实该方法可有效抑制 Tenon囊成

纤维细胞的增殖、迁移及纤维化相关信号通路，为青光眼滤过手术后的瘢痕控制提供了新思路。参与OPTN

基因沉默模型中长链非编码 RNA（lncRNA）的共表达网络分析，揭示了 lncRNA 在调控神经退行性疾病中

的潜在作用，为青光眼等疾病的分子机制研究奠定基础。参与了载有丝裂霉素 C的蛋白石页岩微粒涂层青光

眼引流装置的研发，通过缓释药物显著抑制术后纤维化，动物实验验证了其安全性和有效性。



姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

雷达威 12
哈尔滨医科大学附属第二医

院
哈尔滨爱尔眼科医院 副主任医师 学组秘书

对本项目的

贡献

参与并完善了本项目的课题设计；参与并完成了原代人类 Tenon’s囊成纤维细胞（TCF）的取材及体外培养，

RNA 及蛋白质的提取，连接组织生长因子（CTGF）、凋亡及纤维化等相关蛋白在 TCF 中表达水平的测定，

TCF黏附、迁移能力的试验及评估等，同时参与并完成相应部分试验数据的整理、统计与分析，参与了文章

的撰写、润色。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

胡莹 13
哈尔滨医科大学附属第二医

院
沈阳市第四人民医院 副主任医师 无

对本项目的

贡献

在家族性青光眼和罕见青光眼相关眼病的研究领域，通过对先天性眼球震颤家族性青光眼和 Axenfeld-Rieger

综合征相关罕见青光眼致病基因展开深入探究，成功发现 2个新的致病基因位点。相关研究成果获得 2项发

明专利，一种先天性Axenfeld–Rieger 综合征基因检测试剂盒。(专利号：ZL 2014 1 0057930.0)；先天性眼球

震颤基因检测试剂盒。(专利号：ZL 2011 1 0366028.3)，体现了本研究成果的创新性和实用性，也为相关基

因检测技术、治疗手段的转化应用奠定了坚实基础，推动家族性青光眼和罕见青光眼早期诊断技术的革新。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

佟明斯 14 哈尔滨工业大学 哈尔滨工业大学 副教授 无

对本项目的

贡献
该完成人是知识产权的发明人之一，为项目创新点的实现及转化作出了主要贡献。

完成单位情况表

单位名称 哈尔滨医科大学附属第二医院 排名 1

对本项目的

贡献

哈尔滨医科大学附属第二医院作为本项目的主要完成单位，不仅是项目实验场所的所在地，更承担了本项目

全部实验的具体实施工作。该项目的实验体系构建与运行均依托于本单位的支持，其在异常监测及实时反馈

方面提供了关键性保障，为项目的顺利推进奠定了坚实基础。

单位名称 苏州大学 排名 2

对本项目的

贡献

本单位是本项目中创新点（四）“药物缓释抑制青光眼引流阀术后瘢痕化”的合作实施单位，开发出具有缓释

功能的新型青光眼引流装置。该团队通过超声乳化-溶剂蒸发技术将蛋白页岩微粒物理吸附于Ahmed 青光眼

阀表面，实现了长达 18天的药物缓释，显著抑制了术后滤过泡纤维化。动物实验表明，改性后的引流装置

可将术后眼压降低 20%以上，且未引发明显毒性反应。此项研究不仅验证了天然多孔材料在眼科器械中的应

用潜力，还为解决青光眼手术中瘢痕增生的临床难题提供了创新方案，保障了项目的顺利进行。

单位名称 哈尔滨工业大学 排名 3

对本项目的

贡献

本单位是本项目中“智能体双模态视觉行为监控仪”的合作实施单位，为该设备提供了智能化算法及图像识别

等设计，保障了项目的顺利进行。


