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体外共培养模式下神经干细胞对视网膜小胶质细胞生物学功能的影响 *

李征亚 邹秀兰 彭亮红 张 楚 周文杰 陈轩阁 邹玉平△
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摘要 目的：通过构建体外共培养体系，探讨神经干细胞(NSCs)对脂多糖(LPS)活化后的视网膜小胶质细胞(RMG)生物学功能的影

响及 TIMP1/MMP9途径在其中的可能作用。方法：采用振荡分离法获取 C57/BL6小鼠原代 RMG，通过免疫荧光技术检测细胞

Iba1的表达对其进行鉴定。采用含有 LPS的培养基 (终浓度为 1 滋g·mL-1) 刺激 RMG 24h后，将其分为 LPS对照组、NSCs组、

TB-NSCs组，其中 NSCs组将 RMG与 NSCs共培养 24 h，TB-NSCs组将 RMG与用中和性抗体封闭 TIMP1的 NSCs共培养 24h；

同时，未予以 LPS刺激的 RMG作为空白对照组。采用免疫荧光技术检测各组 RMG的 Ki67表达情况，观察其增殖能力；TUNEL

技术检测各组 RMG凋亡情况；ELISA方法检测各组 RMG上清液中 TNF-琢、IL-1茁的蛋白质量浓度。结果：采用振荡分离法获取
的原代 RMG经免疫荧光染色鉴定 Iba1呈阳性。NSCs组 Ki67阳性率较 LPS对照组降低(P＜0.05)，而 TB-NSCs组 Ki67阳性率

较 NSCs组升高(P＜0.05)。NSCs组 TUNEL阳性率较 LPS对照组明显升高(P＜0.05)，而 TB-NSCs组 TUNEL阳性率与 NSCs组

间差异无统计学意义 (P＞0.05)。空白对照组、LPS对照组、NSCs组、TB-NSCs组 RMG上清液中 TNF-琢蛋白质量浓度分别为
(2.10± 0.65)、(25.69± 2.01)、(20.01± 1.63)、(23.76± 1.45)ng·mL-1，总体比较差异显著(FTNF-琢=302.65，PTNF-琢＜0.05)；IL-1茁蛋白质量浓
度分别为(1.77± 0.74)、(15.38± 1.18)、(10.88± 0.95)、(13.45± 1.41)ng·mL-1，总体比较差异非常显著(FIL-1茁=179.84，PIL-1茁＜0.05)；其

中，NSCs组 TNF-琢及 IL-1茁蛋白质量浓度均较 LPS对照组显著降低 (P＜0.05)，TB-NSCs组 TNF-琢及 IL-1茁蛋白质量浓度较
NSCs组明显升高(P＜0.05)。结论：体外共培养模式下，NSCs可抑制 RMG增殖能力，提高其凋亡水平，并抑制其分泌促炎因子

TNF-琢及 IL-1茁，该效应可能与调控 TIMP1/MMP9相关。
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Effects of Neural Stem Cells on the Biological Behavior of Retinal Microglia
after Co-culture in Vitro*

To investigate the biological effects of NSCs on lipopolysaccharide (LPS)-activated RMG after co-culture

in vitro, and the signal role played by TIMP1/MMP9 on this interaction. Primary RMG were isolated from C57/BL6 mice and

purified by shaking methods. Immunofluorescence technique was applied to detect the expression of Iba1 to identify microglia. RMG

from three groups including LPS control group, NSCs group (co-cultured with NSCs for 24 hours) and TB-NSCs group (co-cultured with

TIMP1-blocking-NSCs for 24 hours) were pre-stimulated by LPS (1 滋g·mL-1) medium for 24 hours. The cells without LPS stimulation

were blank control group. The proliferation status of RMG (Ki67 positive rate) was investigated by immunofluorescence technique and

the apoptosis statue was investigated by TUNEL. The release contents including tumor necrosis factor-琢 (TNF-琢) and interleukin-1茁
(IL-1茁) of RMG were detected by ELISA. Primary RMG, which were successfully purified by shaking method, were mostly Iba1

positive. The percentage of Ki67 positive cells was significantly different among the four groups (F=211.26, P＜0.05). That of NSCs

group was lower than that of LPS control group (P＜0.05), while that of TB-NSCs group was higher than that of NSCs group (P＜0.05).

The percentage of TUNEL positive cells was also significantly different among the four groups (F=98.65, P＜0.05). That of NSCs group

was higher than that of LPS control group (P＜0.05), while there was no statistical difference between TB-NSCs group and NSCs group

(P＞0.05). The contents of TNF-琢 in RMG supernatant from blank group, LPS control group, NSCs group, and TB-NSCs group were re-

spectively (2.10± 0.65) ng·mL-1, (25.69± 2.01) ng·mL-1, (20.01± 1.63) ng·mL-1 and (23.76± 1.45) ng·mL-1, which were statistically dif-

ferent (FTNF-琢=302.65, PTNF-琢＜0.05). The contents of IL-1茁 in RMG supernatant from blank group, LPS control group, NSCs group, and

TB-NSCs group were respectively (1.77± 0.74) ng·mL-1, (15.38± 1.18) ng·mL-1, (10.88± 0.95) ng·mL-1 and (13.45± 1.41)ng·mL-1,
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which were also statistically different (FIL-1茁=179.84，PIL-1茁＜0.05). The contents of TNF-琢 and IL-1茁 in NSCs group were both lower than

that in LPS control group (P＜0.05), while those in TB-NSCs group were both higher than those in NSCs group (P＜0.05).

NSCs might suppress proliferation ability, promote apoptosis level and inhibit proinflammatory cytokines releasing of LPS-activated

RMG through TIMP1/MMP9 signal.

Retinal microglia; Neural stem cells; Co-culture in vitro; Immunomodulation

前言

视网膜小胶质细胞(retinal microglia，RMG)作为视网膜内

的单核细胞，与糖尿病视网膜病变、年龄相关性黄斑变性、遗传

性视网膜色素变性等疾病的发生发展密切相关[1,2]。神经干细胞

(neural stem cells，NSCs)具有较强分化潜能及免疫调控特性，被

广泛用于干细胞移植治疗领域的研究[3-5]。然而，NSCs对 RMG

的免疫调控机制尚不明确。

基质金属蛋白酶(metalloproteinases，MMPs)家族是小胶质

细胞参与胞外基质降解、迁移及炎症反应的重要因素[6]。研究表

明[7]NSCs与 RMG共培养后，许多细胞因子包括基质金属蛋白

酶抑制剂 1( tissue inhibitor of metalloproteinases，TIMP1)的表

达显著上升，而 TIMP1正是 MMP9 的特异性抑制剂，提示

NSCs与 RMG间可能存在信号沟通。因此，本研究通过构建体

外共培养体系，探讨 NSCs 对 RMG 生物学功能的影响及

TIMP1/MMP9在其中的作用。

1 材料与方法

1.1 材料

1.1.1 实验细胞与动物 SPF级新生 C57/BL6小鼠(出生 1-3d

内)由南部战区总医院动物实验中心提供，雌雄不限，用于提取

RMG。所有动物均符合《实验动物管理条例》及伦理学要求，排

除眼部及全身疾病。NSCs由陆军军医大学第一附属医院眼科

实验室提供。

1.1.2 主要试剂及仪器 DMEM/DF12培养基、磷酸缓冲盐溶

液(PBS)、胰蛋白酶、青霉素 / 链霉素混合抗生素液(美国 Hy-

clone公司)；优质胎牛血清 (FBS)(美国 Gibco公司)；脂多糖

(LPS)、DAPI染核工作液 (美国 Sigma公司)；TUNEL细胞凋亡

检测试剂盒(美国 Roche)；兔抗小鼠 Iba1抗体、兔抗小鼠 Ki67

抗体、小鼠 TIMP1中和性抗体(美国 Abcam公司)、Cy3-山羊抗

兔 IgG二抗(美国 Biochemical公司)；抗荧光淬灭封片剂(中国

碧云天公司)；小鼠肿瘤坏死因子 -琢 (tumor necrosis factor-琢,
TNF-琢)、白细胞介素 -茁(interleukin-1茁, IL-1茁)ELISA试剂盒(日

本 Olympus公司)；Transwell培养板、细胞培养板、细胞培养瓶

(美国 Corning公司)。激光共聚焦显微镜及图像分析系统(德国

Leica公司)；iMARK酶标仪(美国 BioTek公司)；细胞超净工作

台、温控湿控细胞培养箱(江苏恒天设备仪器厂)。

1.2 方法

1.2.1 视网膜小胶质细胞的提取与培养 采用常规方法提取

视网膜小胶质细胞[8]。断头处死新生 SPF级 C57/BL6小鼠，碘

伏浸泡 5 min后取出，无菌条件下摘除眼球并漂洗，取出视网

膜剪碎，采用胰蛋白酶 37℃下消化 20 min，使用含 10%FBS的

DMEM/F12培养基终止消化，轻轻吹打细胞悬液后过筛至离心

管，1000 r·min-1离心 5 min，弃上清，加入细胞培养液重悬，以

2× 106浓度接种于 75 cm2细胞培养瓶，并放置于 37℃、体积分

数 5%CO2培养箱中。24 h后首次换液，以后每 3 d换液一次。视

网膜细胞混合培养 10 d后，于 37℃恒温摇床上以 200 r·min-1

震荡 1 h。收集培养液，接种于 25 cm2培养瓶中继续培养，24 h

首次换液去除未贴壁细胞。以后每间隔 5 d换液 1次，至细胞

生长贴壁至 80%瓶壁后传代，传至第 3代时予以细胞鉴定。

1.2.2 NSCs的复苏与传代 将 NSCs从液氮中取出，37℃水

中复温。吸出细胞悬液，加入 15 mL离心管后，1500 r·min-1，4℃

离心 5 min，弃上清，常规用 5 mL含 10% FBS的 DMEM/F12

培养基重悬，充分吹打为单细胞悬液后接种于 25 cm2培养瓶

中(密度约 105个 /瓶)，置于 37℃恒温孵育箱中，每 3 d消化并

传代 1次。

1.2.3 LPS激活视网膜小胶质细胞 将 RMG按 1× 105/孔的

密度接种于 6孔板中，待次日贴壁后，吸除原培养基，加入 LPS

浓度为 1 滋g·mL-1的新培养基，于培养箱中继续培养 24 h后

换液。

1.2.4 利用中和性抗体封闭 NSCs 中 TIMP1 的表达 将

NSCs按 1× 105/孔的密度接种于 Transwell培养小室中，每孔

培养基为 1ml，待第 2天细胞贴壁后滴加小鼠 TIMP1中和性抗

体 2 滋L，轻轻混匀后 37℃孵育 2 h，PBS 漂洗 3 次后即为

TB-NSCs。

1.2.5 体外共培养模式的建立 本实验设立 4个实验分组：未

予以 LPS刺激的 RMG为空白对照组，其余三组 RMG均予以

LPS刺激 24 h，分为 LPS对照组、NSCs组和 TB-NSCs组。LPS

对照组 RMG不予以细胞共培养。NSCs组、TB-NSCs组分别将

NSCs、TB-NSCs接种于 Transwell 小室(约 5× 104个细胞)后，

置于已接种 RMG(约 1× 105个细胞)的六孔板上，自此即建立

体外共培养模式并开始计时，共培养时间为 24 h。

1.2.6 免疫荧光法鉴定 RMG 取 RMG细胞爬片，室温下 4%

多聚甲醛固定 15 min，PBS 漂洗 3 次后 0.3%Triton 破膜

10 min，正常山羊血清封闭 20 min，随后滴加 1:500稀释后的

兔抗小鼠 Iba1抗体，于湿盒中 4℃孵育过夜。取出后室温下

PBS漂洗 3次，滴加 1:500稀释后的 Cy3-山羊抗兔 IgG二抗，

于湿盒中 37℃孵育 2 h，PBS漂洗 3 次后 DAPI 工作液复染

10 min，再次 PBS漂洗 3次，抗荧光淬灭封片剂封片。荧光显微

镜下观察细胞 Iba1阳性表达情况。

1.2.7 免疫荧光法检测 Ki67的表达情况 共培养 24 h后，取

出各组 RMG细胞爬片，同 1.2.6方法进行 Ki67免疫荧光检

测。荧光显微镜下观察细胞 Ki67表达情况。

1.2.8 TUNEL法检测 RMG的凋亡情况 共培养 24 h后，取
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出各组 RMG细胞爬片，室温下 4%多聚甲醛固定 15 min，PBS

漂洗 3次后，用山羊血清封闭处理 30 min，再次 PBS漂洗。按照

TUNEL细胞凋亡检测试剂盒中说明书中操作步骤，将 1号液

(Enzyme)与 2号液(Buffer)按 1：9比例混匀，每张爬片上各滴加

20 滋L，于湿盒内 37℃反应 2 h。PBS漂洗 3次后，DAPI工作液

复染 10 min，再次 PBS漂洗，抗荧光淬灭封片剂封片。荧光显微

镜下观察细胞 TUNEL表达情况。

1.2.9 ELISA方法检测 RMG上清液中 TNF-琢、IL-1茁的蛋白浓
度 每组细胞各收取 3孔培养基上清液作为样本，分组如前

所述。所有检测样品均按照试剂盒说明书采用双孔实验，所得

拟合曲线 R2值＞0.99，并重复 3次。细胞培养液离心后取上清

液，在 96孔板中依次加入标准品、待测样本各 50 滋L，同时做
好复孔。每孔加入生物素标记物 10 滋L后，加入酶联亲和物
50 滋L，于湿盒中 37℃孵育 60 min，清洗 5次。分别于每孔中加

入底物Ⅰ和底物Ⅱ各一滴，室温下避光反应 15 min后，加入终

止液终止反应。立即在酶标仪中检测 OD值，波长 450 nm。以

标准品浓度和 OD值绘制标准曲线图，拟合回归方程，计算出

待测样本 TNF-琢、IL-1茁的蛋白质量浓度。
1.3 统计学方法

采用 SPSS16.0统计学软件进行数据分析。本研究中所有

相关指标经检验均呈正态分布，总体差异比较采用单因素方差

分析法，组间两两比较采用 SNK-q法，数据以 x± s表示，组间
方差齐。以 P<0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 LPS激活后原代 RMG的形态学特征及鉴定

C57/BL6小鼠 RMG经原代提取、纯化后培养第 3d，约半

数细胞已贴壁生长，胞体突起。继续培养至 10d后，胞体呈不对

称分枝状，突起较长(图 1A)，大部分细胞 Iba1 表达阳性(图

1C)，证实该细胞为小胶质细胞。经 LPS刺激 24h后，RMG突起

数量明显减少，胞体呈阿米巴样(图 1B)。

2.2 各组 RMG共培养后 Ki67的表达情况

共培养 24 h后，取各组 RMG细胞爬片进行抗 Ki67免疫荧

光染色并进行阳性率统计分析，比较各组 RMG的增殖能力。结

果显示 LPS 对照组 (图 2B)、NSCs 组 (图 2C)及 TB-NSCs 组

(图 2D)Ki67阳性率均较空白对照组(图 2A)明显升高(P<0.05，
图 2E)；NSCs组 Ki67阳性率较 LPS对照组降低，而 TB-NSCs

组 Ki67阳性率较 NSCs组升高(单因素方差分析，SNK-q检验，

n=6；F=211.26，*P＜0.05，与空白对照组比较；# P＜0.05，与

NSCs组比较)。

2.3 各组 RMG共培养后 TUNEL的表达情况

共培养 24 h后，取各组 RMG细胞爬片进行 TUNEL检测

并进行阳性率统计分析，以比较各组 RMG的凋亡水平。结果

显示 LPS 对照组(图 3B)、NSCs 组(图 3C)及 TB-NSCs 组(图

3D)TUNEL阳性率均较空白对照组 (图 3A) 升高 (P<0.05，图
3E)；NSCs组 TUNEL阳性率较 LPS对照组稍高 (P<0.05)，而
TB-NSCs组 TUNEL阳性率与 NSCs组间差异无统计学意义。

(单因素方差分析，SNK-q检验，n=6；F=98.65；*P＜0.05，与空白

对照组比较；#P＜0.05，与 NSCs组比较)。

2.4 各组 RMG上清液中 TNF-琢、IL-1茁的表达情况
采用 ELISA方法，所有检测样品均采用双孔实验，所得拟

合曲线 R2值＞0.99，结果准确可靠。结果显示空白对照组、LPS

对照组、NSCs组、TB-NSCs组 RMG上清液中 TNF-琢 蛋白质
量浓度分别为 (2.10 ± 0.65)、(25.69 ± 2.01)、(20.01 ± 1.63)、

(23.76± 1.45)ng·mL-1；同时，IL-1茁蛋白质量浓度分别为(1.77±

0.74)、(15.38± 1.18)、(10.88± 0.95)、(13.45± 1.41)ng·mL-1。LPS

对照组、NSCs组及 TB-NSCs组细胞上清液中 TNF-琢及 IL-1茁
蛋白质量浓度较空白对照组明显升高，差异非常显著；而 NSCs

组 TNF-琢及 IL-1茁蛋白质量浓度较 LPS对照组均降低，差异具

有统计学意义；另一方面，TB-NSCs组 TNF-琢及 IL-1茁蛋白质量
浓度却较 NSCs组有所升高，差异具有统计学意义。(单因素方差

分析，SNK-q检验，n=6；FTNF-琢=302.65，FIL-1茁=179.84，*P＜0.05，与

空白对照组比较，#P＜0.05，与 NSCs组比较)(此处为图 4)。

图 1 RMG的形态学特征及鉴定

注：A. RMG经纯化后分离培养 10d，胞体呈分枝状，贴壁生长 B. LPS刺激 24 h后 RMG呈阿米巴样

C.纯化及分离培养后的 RMG细胞呈 Iba1阳性

Fig.1 Morphological characteristic and identification of RMG

Note: A. Ramified-RMG grew adherent to the wall 10 days after purified by shaking methods B. Amoeboid RMG activated by LPS

C. Primary RMG purified by shaking method were mostly Iba1 positive
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3 讨论
研究表明 RMG的活化及其诱发的炎症反应在糖尿病视

网膜病变、年龄相关性黄斑变性、遗传性视网膜色素变性等多

图 2 各组 RMG共培养后 Ki67的表达情况

注：A~D.各组 RMG共培养后 Ki67免疫荧光染色 E.各组 RMG共培养后 Ki67表达情况统计图(单因素方差分析，SNK-q检验，n=6；F=211.26，

*P＜0.05与空白对照组比较，#P＜0.05与 NSCs组比较)

Fig.2 Comparison of Ki67 positive cells in each group after co-culture

Note: A~D. Immunofluorescence of Ki67 in each group after co-culture E. Histogram of Ki67 rate in each group after co-culture (One-way ANOVA,

SNK-q test, n=6, F=211.26. *P＜0.05, compared with blank group, #P＜0.05, compared with NSC group)

图 3 各组 RMG共培养后 TUNEL的表达情况

注：A.各组 RMG共培养后 TUNEL荧光表达 E.各组 RMG共培养后 TUNEL表达情况统计图(单因素方差分析，SNK-q检验，n=6；F=98.65，

*P＜0.05与空白对照组比较，#P＜0.05与 NSCs组比较)

Fig.3 Comparison of TUNEL expression in each group after co-culture

Note: A~D. TUNEL expression in each group after co-culture E. Histogram of TUNEL rate in each group after co-culture (One-way ANOVA, SNK-q

test, n=6, F=98.65. *P＜0.05, compared with blank group, #P＜0.05, compared with NSC group)
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种疾病的发生发展中起重要作用 [1,9-11]。在正常生理状态下，

RMG处于静息状态，呈分枝状，监视视网膜内环境稳定，维持

自身平衡；而在病理状态下，RMG发生活化反应，形态呈阿米

巴状，分泌大量细胞因子，引发下游炎性反应，起到 "双刃剑 "

作用[2,12-14]。本研究通过提取原代 RMG，并利用 LPS将其激活，

发现提取的 RMG在激活后突起减少，胞体呈阿米巴样。另外，

其分泌的炎症因子 TNF-琢及 IL-1茁也较空白对照组显著增加，
说明可以此模拟病变视网膜中小胶质细胞的在体活化状态。

大量研究已证实 NSCs具有较强的分化潜能及免疫调控

特性，目前已被广泛用于干细胞移植治疗领域的研究[3,4,15-18]。早

期有学者利用 EAE动物模型证实将 NSCs注射在小鼠受损脊

髓的邻侧和末端后能够降低 M1型小胶质细胞浸润，促进受损

脊髓恢复[19]。另外，Gao等[20]通过在闭合性脑损伤动物模型中的

研究也发现将 NSCs 移植入中枢神经系统后，可通过 CX-

CL12/CXCR4信号通路抑制小胶质细胞的活化反应，从而挽救

神经元死亡，发挥神经保护作用。在眼科领域，本小组前期研究

成果已经证实在 rd1小鼠视网膜变性进程中，NSCs早期移植

入变性视网膜下腔可以有效抑制 RMG向活化状态转变及迁

移，降低外核层光感受器细胞凋亡率，延缓视网膜变性进程[21]。

但由于病变视网膜内免疫环境复杂多变，且在体研究方法有

限，本研究中我们构建了 Transwell体外共培养模式，其中两类

细胞并不相互接触，但允许细胞因子的自由交换，以便于进一

步探索 NSCs对 RMG生物学功能的影响及相关分子机制。

本研究通过免疫荧光法检测 Ki67以及 TUNEL细胞凋亡

染色技术，发现 RMG与 NSCs体外共培养后，增殖能力降低，

凋亡水平升高。另一方面，经 LPS活化的 RMG分泌 TNF-琢及
IL-1茁的蛋白表达量均显著上升，而 NSCs组的蛋白表达量较

LPS对照组均有所下降，提示 NSCs不仅可调控 RMG的增殖

和凋亡能力，还可抑制 RMG分泌促炎因子，影响下游相关的

免疫反应。这与前述中枢神经系统中 NSCs对小胶质细胞的相

关免疫调控作用相一致，也与本研究小组前期的在体实验研究

结果相匹配。

目前，关于 NSCs对 RMG的免疫调控机制仍缺乏细致探

讨。Plachino等人[22]总结干细胞与免疫环境间相互作用的机制

大致可分为四类：第一，内分泌作用，即干细胞通过分泌不同细

胞因子入血后到达相应病变组织产生调控效应[23]；第二，旁分

泌作用，是通过干细胞分泌相关免疫调控因子，到达与其邻近

的病变组织产生调控效应[24]；第三，细胞间直接接触，即与免疫

细胞产生直接接触后的信号通路传递调控因子[25]；第四，细胞

外囊泡，即分泌出包含有相关调控因子的微囊泡或外泌体(exo-

some)，当微囊泡被靶细胞内吞后发生下游调控效应 [26,27]。

Mosher等[7]将 NSCs移植入大鼠颅内后，发现如果阻断 NSCs

释放 VEGF，小胶质细胞的活性及增殖能力较非处理组明显升

高，而人为的重新添加 VEGF后，这种差别消失，提示 NSCs可

能通过分泌 VEGF产生旁分泌作用从而调控中枢神经系统的

免疫环境。该研究小组通过蛋白芯片技术还发现 NSCs与小胶

质细胞共培养后，还有许多其他的细胞因子表达也出现显著上

升，包括基质金属蛋白酶抑制剂 1( tissue inhibitor of metallopro-

teinases，TIMP1)、结合珠蛋白(haptoglobin，Hp)等。

基质金属蛋白酶 9(metalloproteinases，MMP9)是小胶质细

胞参与胞外基质降解、迁移及炎症反应的重要因素[6]，而 NSCs

分泌的 TIMP1正是MMP9的特异性抑制剂，可以与 MMP9的

酶原或活化之后的催化区特异性结合，形成复合物，从而降低

其活性。本研究小组前期工作中也证实 NSCs在共培养组中

TIMP1表达量明显升高，并降低了共培养体系中 BV2小胶质

细胞MMP9的蛋白表达量[21]。本研究通过提取原代 RMG则进

一步发现经 LPS活化的 RMG与 NSCs共培养后，增殖能力降

低，凋亡水平升高，TNF-琢及 IL-1茁的分泌量明显减少，说明
NSCs 确实对 RMG 的相关生物学功能产生了影响；而封闭

NSCs 所分泌的 TIMP1 后能够逆转该生物学影响，提示

TIMP1/MMP9可能参与了 NSCs对 RMG的免疫调控作用。

综上所述，体外共培养模式下，NSCs可抑制 RMG增殖能

力，提高其凋亡水平，并抑制其分泌促炎因子 TNF-琢及 IL-1茁，
该 效 应 可 能 与 TIMP1/MMP9 调 控 途 径 相 关 。 虽 然

TIMP1/MMP9的下游信号通路尚未详细阐明，亦不能逆转共培

养后 RMG凋亡水平的上升，但本研究在一定程度上解释了

NSCs对 RMG生物学功能产生影响的相关机制，为 NSCs应用

于眼内移植的干细胞治疗做出了新的探索。
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