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中国眼科病理学的发展现状与展望

李彬，金子兵，张旭

(首都医科大学附属北京同仁医院，北京同仁眼科中心，北京市眼科研究所， 

北京市眼科学与视觉科学重点实验室，北京 100005)

[摘　要]	 眼科病理学是系统组织病理学的重要分支，作为基础医学与临床医学之间的桥梁和纽带，对于深

入认识和揭示眼部疾病的发病特点发挥着重要作用。眼科病理学在老一辈专家们的努力下奠定了

坚实的基础。目前眼科病理学学科的发展随着眼科临床技术以及系统病理学的发展在不断的前

进，细胞生物学及分子生物学的全方位结合和纵深应用带动并拓展了眼科病理学的研究领域，临

床病理学及实验病理学的研究不断更新，新形势下眼科病理学的发展充满着机遇和挑战。
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眼科病理学作为眼科学基础学科中的一个重

要组成部分，在眼科临床诊治和基础研究方面占

据了重要地位。它不仅为临床医生给予患者及时

正确的诊断和治疗提供重要客观的依据，而且对

于总结研究眼科疾病的临床特点，揭示疾病发病

原因，探寻发病机制和病变本质方面具有重要的

作用。眼科病理学作为基础医学与临床医学之间

的桥梁和纽带，在促进眼科学学科发展方面起到

了举足轻重的作用。 

1  眼科病理的发展历史

回顾眼科病理学发展历程，各位从事眼病理

专业的前辈们为学科专业的发展开创了良好的开

端并奠定了扎实的基础。我国眼病理最早溯源于

1927年林文秉教授在北京协和医院开展了相关工

作[1]。五六十年代以后至今，北京同仁医院、北京

大学第三医院、广州中山大学眼科中心、上海眼

耳鼻喉科医院，上海长海医院、青岛大学附属医

院、山东省眼科研究所、四川华西医科大学、天

津市眼科医院、河南省人民医院、武警总医院眼

眶病研究所、浙江温州医科大学眼视光医院、浙

江大学医学院附属第二医院、何氏眼科医院等多

地眼科陆续设立了眼科病理室并相继开展了眼科

病理的工作，取得了一系列临床和科研的重要成

果，老一辈的眼病理学专家为学科发展倾注了大

量的心血。北京同仁医院眼科病理室是在1956年

由郑邦和教授创立，也是1959年眼科研究所成立

之初最早设立的研究室之一。1979年中华医学会

眼科学分会眼病理学组的成立，更是为眼科学临

床及基础学科发展提供了良好的学术环境和交流

平台，学组成立后，举办了多次全国性病理学术

交流研讨会及专题学习班，培养造就了一大批从

事眼病理学研究的专业人才，使眼病理专业队伍

逐渐壮大，为眼病理学的发展奠定了坚实的专业

基础，为学科的发展起到了锦上添花的作用 [2]。

2  病理诊断工作是眼病理学研究的重要内
容及基础

眼科疾病的发生发展对应着相应的组织病理

学改变，对眼科疾病进行正确的诊断是临床治疗

重要的先决条件和基础，没有准确无误的诊断，

对疾病的认识和研究也无从谈起。我们要善于从

临床病理诊断工作中对一些常见病多发病的病理

特点进行总结归纳，分析并探究其与临床分期、

预后以及治疗之间的潜在联系，进而指导临床的

诊断和治疗。

通 过 眼 科 病 理 几 代 人 的 辛 勤 努 力 和 不 断 积

累，眼科临床病理学的发展取得了丰硕的成果，

多 部 眼 科 病 理 学 专 著 相 继 出 版 ， 一 些 临 床 病 理

研究成果也接连发表，《眼科病理学》、《眼科

病理解剖学》、《眼部肿瘤临床与组织病理学诊

断》、《眼科病理学图谱》等学术专著对于深入

认识眼科疾病的发病本质、提高临床病理诊断水

平具有重要的意义。

眼科病理学诊断是整合多学科综合知识的结

果，需要有组织胚胎学、免疫学、遗传学、细胞

生物学、分子生物学等多学科的知识背景。临床

病理学的发展离不开基础学科的发展，近年来，

细胞生物学和分子生物学技术的发展极大地提高

了眼科病理学诊断的正确率和精准性。目前，眼

科病理诊断已由传统的石蜡切片HE染色方法观察

分析组织结构特点及细胞形态的模式逐步向免疫

病理及分子病理诊断转变，从基因诊断水平对眼

科疾病进行精确诊断并指导临床治疗。

目前眼科病理诊断技术最常用和基础的方法是

对病变组织石蜡包埋切片，经苏木精-伊红染色后

在光学显微镜下进行分析诊断，这对于显示病变细

胞形态特点具有不可替代的作用，也是目前病理常

规诊断方法。目前分子病理学检查虽然更加精准，

可以区分恶性肿瘤的具体分型，但对于大部分的疾

病，分子病理学检查不能单独进行诊断，石蜡切片

组织病理学诊断是分子病理学诊断的基础，因此，

对于眼科病理诊断工作来说，提高基础组织病理学

诊断技能尤为重要[3]。

细胞学检查同样在眼科疾病的诊断中占有重

要的地位，眼球为相对独立和精细的结构，利用

微创技术对房水、玻璃体液等眼内液进行分析，

对于区分临床眼内占位性病变良恶性具有重要意

义。对患者而言，穿刺伤口小，恢复快，术后并

发症少，免除了摘除眼球的痛苦，因此，细胞学
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检测技术在临床诊断中应用广泛。

眼科病理日常诊断工作中，免疫组织化学染

色和特殊染色的应用以及分子病理的发展对于眼

科的病理诊断及鉴别诊断提供了可靠的依据，使

诊断更加精确。免疫组织化学染色的原理是根据

组织来源不同的细胞表达不同的蛋白，使形态学

相似的肿瘤组织类型得以明确；特殊染色如PAS、

M A SSON、刚果红等的应用，使糖蛋白、黏液蛋

白以及淀粉样变性等物质更清晰地显现出来；而

分子病理中基因检测及测序对眼肿瘤、眼遗传病

的诊断以及探索疾病的表现和发病机制同样具有

重要的意义，是目前分子病理学发展的趋势。因

此病理诊断工作是病理学发展的基石，只有对疾

病做出精准的病理诊断，临床才能有的放矢，给

予患者精准治疗。

目前眼科病理诊断水平随着病理检验技术的

发展以及临床组织标本量的积累得到不断提高，

眼科病理作为系统病理学专科化方向，对于特定

部位的眼部疾病诊断具有不可替代的优势，特别

是针对眼内肿瘤相对于系统病理学来说更具有专

业特色，能够做到组织病理学特点与临床紧密结

合，进而指导治疗。目前眼科病理的日常临床诊

断主要集中在眼内肿瘤、眼睑肿物、角结膜、泪

腺以及眼眶疾病等方面，专科化特点突出，如视

网膜母细胞瘤的组织病理高危因素分析与疾病预

后转归密切相关，角膜营养不良的病理分类诊断

需要与临床表现相结合。

目前，中山大学中山眼科中心的眼病理学科已

由病理研究室发展成独立的临床病理科，在建制上

病理科与白内障科、青光眼科、角膜病科、眼底外

科及眼底内科、眼眶病与眼肿瘤科、眼整形科等处

于同一组织构架层次，理顺了眼科病理与临床的关

系，大大促进了临床眼病理学科的发展。

3  眼科病理研究在眼科学疾病中的作用

目 前 ， 眼 科 病 理 的 研 究 主 要 分 为 实 验 病 理

学以及临床病理学的研究，其中以实验病理占主

导，实验病理学主要侧重于眼肿瘤方面的研究，

如 视 网 膜 母 细 胞 瘤 和 脉 络 膜 黑 色 素 瘤 的 发 病 机

制，以及利用组织病理学技术探究肿瘤的发病机

制和治疗靶点等。临床病理学的侧重点为眼科常

见病、多发病的基础研究，例如白内障、糖尿病

视网膜病变、感染性角膜病变，年龄相关性黄斑

变性、视网膜色素变性和眼内肿瘤等病变的病理

学特点与临床表现之间的联系，总结临床病理特

点，探索疾病发生的原因。

关于眼肿瘤的研究，在实验病理学方面，视

网膜母细胞瘤作为儿童眼内最常见的恶性肿瘤，

对其发病机制的研究一直是热点内容，PAX6基因

作为视网膜胚胎发育阶段的关键调节因子也倍受

关注。李彬课题组从基因表达调控的角度，深入

研究PAX6在促进RB发生发展中的作用，发现PAX6

基因过表达在RB中具有显著促进肿瘤细胞增殖、

抑制肿瘤细胞凋亡的作用，并进一步探索了PAX6

调控RB细胞周期特异性化学治疗药物作用的敏感

性，从而为探寻新的抗肿瘤治疗药物提供了具有

临床意义的作用靶点[4-7]。

金子兵课题组首次建立了来源于人类胚胎干

细胞R B 1基因双等位基因突变的视网膜类器官中

RB的癌症模型，此模型表现出与RB肿瘤发生、转

录组和全基因组甲基化高度一致的特性，研究发

现RB类器官中PI3K-Akt通路异常失调，其激活因

子酪氨酸激酶(tyrosine kinase，SYK)显著上调。通

过此研究，明确了趋向成熟的视锥前驱细胞是视

网膜母细胞瘤的起源。此外，SYK抑制剂导致癌性

类器官细胞显著凋亡，此研究为测试新的候选肿

瘤治疗药物提供了极为重要的体外模型[8-9]。

葡 萄 膜 黑 色 素 瘤 是 成 人 眼 内 最 常 见 的 恶 性

肿瘤，李彬课题组从肿瘤血管生成拟态以及血管

生成方面对肿瘤发生发展以及侵袭转移方面的作

用进行了研究，发现在葡萄膜黑色素瘤中存在由

肿瘤细胞自身而非完全由内皮细胞构成的血管生

成拟态结构，其与有内皮细胞存在的新生血管共

同 在 葡 萄 膜 黑 色 素 瘤 的 微 循 环 发 挥 重 要 作 用 ；

另研究发现凝血酶敏感蛋白 -1(thrombin sensit ive 

p ro te i n - 1，TSP- 1 )与葡萄膜黑色素瘤血管生成相

关，葡萄膜黑色素瘤组织中TSP-1表达升高可抑制

肿瘤血管生成，提示TSP-1可能作为预测葡萄膜黑

色素瘤发生发展以及分子治疗靶点的指标[10-11]。

魏 文 斌 课 题 组 利 用 G S E 2 2 1 3 8 数 据 集 鉴 定

h u b 基 因 差 异 表 达 基 因 (d i f f e r e n t i a l l y  e x p r e s s e d 



中国眼科病理学的发展现状与展望    李彬，等 573

genes，DEGs)，采用加权基因共表达网络分析构

建 共 表 达 模 块 ， 对 关 键 模 块 的 D E G s 和 基 因 进 行

功 能 富 集 分 析 。 通 过 共 表 达 网 络 和 蛋 白 - 蛋 白 相

互作用网络筛选枢纽基因，并在癌症基因组图谱

数据库中进行生存分析验证。采用基因富集分析

方法探讨葡萄膜黑色素瘤的潜在转移机制，结果

发现TIMP1可能与UM的转移有关，对鉴别UM的

转移高风险患者以及预测 U M 的预后可能有重要

意义 [12]。

在肿瘤的临床病理学研究方面，李彬课题组

对以眼球摘除术作为首次治疗的 4 8 2 例视网膜母

细胞瘤患者的高危病理因素进行分析，发现约1/3

虹膜新生血管阳性者具有高危病理因素的可能性

更大，尤其是肿瘤侵犯筛板后视神经的可能性更

大 [ 1 3 ]； 对 视 网 膜 母 细 胞 瘤 自 发 退 行 临 床 与 组 织

病理学特点研究分析中发现，一些不典型的临床

表现，如白瞳伴红眼、眼球萎缩等，应予以密切

关注。应考虑视网膜母细胞瘤自发性消退的可能

性。同时，对于部分伴有组织病理高危因素的视

网膜母细胞瘤自发消退病例，应在密切观察随访

的基础上，给予眼摘术后全身辅助化疗 [14]。课题

组还对视网膜母细胞瘤玻璃体切除术后复发眼的

组织病理学改变及组织病理学高危因素进行分析

评估，结果显示RB玻璃体切除术后复发眼肿瘤组

织最常见的侵犯部位是眼前节，以侵犯睫状体为

主，90%以上复发眼具有组织病理学高危因素，提

示应严格掌握手术适应证，审慎选择玻璃体切除

术作为RB的治疗方法[15]。

对葡萄膜黑色素瘤的研究中，魏文斌课题组

对肿瘤的临床病理学特征进行分析，分别计算不

同大体类型的葡萄膜黑色素瘤(蕈伞形、扁平形、

半球形、球形)肿瘤高度-基底比值，并对相应的视

网膜薄变率进行分析，结果显示蕈伞形葡萄膜黑

色素瘤瘤体高度增加快，视网膜薄变率高[16]。

在 对 眼 眶 肿 瘤 诊 断 分 子 标 志 物 的 应 用 研 究

中，烟酰胺腺嘌呤二核苷酸氧化酶二硫键交换蛋

白2(ENOX2)蛋白可以作为眼眶肿瘤早期诊断的潜

在血清标志物，并具有一定的肿瘤类型特异性，

同时首次发现了睑板腺癌的ENOX2蛋白分子特征

(分子质量为37 kDa，等电点为4.9)[17]。

近年来，眼科病理不仅在眼部肿瘤领域取得

了丰硕的成果，而且在眼科常见基础病多发病领

域的临床及实验研究中均取得了较大的进展，罗

静课题组 [18]应用基因相关分析研究探讨增殖性糖

尿病视网膜病变中TCF7L2的作用，该研究为进一

步阐明  Wnt/β-catenin信号调控通道在增殖性糖尿

病视网膜病变中的作用提供了基因证据，并且为

治疗增殖性糖尿病视网膜病变提供了新的靶点。

马建民课题组 [ 1 9 ]采用P CR技术首次在特发性眼眶

炎性假瘤(idiopathic  orbital  pseudotumor，IOIP)

组织中检测到EB病毒DNA的表达；并采用全基因

组表达谱芯片技术对IOI P患者的病变组织标本进

行检测，结果提示IOIP是以T或B细胞增殖为主的

多克隆性病变；同时发现EB病毒致病可能与PI3K

和 N F -κB 信号通路的激活有关。目前研究 [ 4 ]认为

IOIP可能是一种由EB病毒促发的免疫反应性眼眶

疾病。

眼 科 病 理 的 研 究 与 眼 各 亚 专 科 联 系 紧 密 ，

能针对不同眼部疾病特点进行相对应的病理机制

研 究 ， 分 析 组 织 病 理 学 特 点 与 临 床 表 现 之 间 的

联系，例如儿童斜视中眼外肌组织病理学形态变

化、眼底黄斑部疾病组织病理学成分与正常组织

相比的改变，角膜移植后角膜植片的组织病理学

变化以及泪腺病变的病理研究等。同时，对于临

床一些没有手术以及眼球摘除指征的疾病，动物

学实验为眼科病理学实验研究创造了有利条件。

在 青 光 眼 和 白 内 障 的 研 究 中 ， 通 过 构 建 猴 眼 或

鼠 眼 模 型 ， 进 而 分 析 房 水 滤 过 组 织 中 小 梁 网 及

Schlemm氏管的组织病理学形态与临床表现之间的

联系以及探究白内障发生发展过程中晶状体上皮

在疾病进展中的作用。而对于眼科疾病的临床药

物实验中，对药物治疗前后病变组织病理学分析

研究同样占有不可替代的重要地位。

4  眼病理发展目前状况及发展展望

综上所述，眼科病理对于临床研究、基础实

验研究以及临床治疗药物实验研究提供了重要的

支撑作用，但是，目前眼科病理的生存面临了巨

大的挑战。近年来，在医疗环境分工日益精细的
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大环境下，我国从事眼病理专业人员流失严重，

该 专 业 对 业 务 知 识 水 平 要 求 高 ， 所 承 担 的 责 任

重，劳动付出与收入失衡；工作条件环境差，所

接触制作组织病理标本所需试剂对健康造成的影

响等是主要原因。因此，亟需建立、维持并稳定

发展眼科病理专业技术人才队伍，增加眼科病理

学新鲜血液，培养眼科临床和实验病理学复合型

人才，并在人才培养方面建立相应的扶持配套机

制，给予相应的经济倾斜政策。同时，眼病理工

作者要不断学习业务知识，努力充实自己的专业

内涵，紧跟学科发展步伐，重视眼科基础学科及

交叉学科学习，拓展眼科病理研究领域，注重提

高业务能力，从而使眼病理学科得到持续稳定的

发展。

在系统病理学发展的新时代下，不仅分子病

理诊断的地位愈来愈为人们所重视，一些新技术

的发展也助力于病理学科发展，人工智能在病理

学中的应用主要是对于染色切片的图像分析，数

字化病理的应用不仅对于病理教学产生积极的影

响，而且对于病理资源共享和远程会诊平台的建

立也具有深远的意义。

因 此 ， 眼 科 病 理 作 为 联 系 临 床 与 基 础 研 究

的纽带，在眼科疾病的研究中具有广阔的应用前

景 ， 并 且 需 要 各 方 面 的 努 力 和 配 合 ， 这 就 需 要

我们创造和把握各种机会和条件，与眼科临床各

亚专科紧密合作，优势互补，强强联合，使这一

传统学科在历史发展的潮流中顺应形势，不断创

新，焕发出新的生机和活力。
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