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摘　要：角膜是眼部抵御外来病原微生物侵入的重要屏障，其完整性与眼部健康密切相关。角膜发生损伤后，

其自身会进行修复和重新上皮化，该过程常伴随炎症反应及炎症介质的释放。适度的炎症反应可促进损伤

修复，而过度炎症反应会伴有大量炎症介质的释放，加剧角膜损伤。高迁移率族蛋白 1 (high mobility group 
box 1, HMGB1) 是参与角膜组织损伤和修复过程的常见炎症介质之一，过度表达的 HMGB1 可加剧角膜修

复过程中的瘢痕化，导致角膜透明度降低，对疾病的转归产生负面影响。因此，干扰 HMGB1 有望成为治

疗角膜损伤的新方式。本文从 HMGB1 的结构与功能、HMGB1 在角膜损伤及修复中的作用、HMGB1 的调

控及其在角膜疾病中的应用三个方面进行回顾和总结。
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Abstract: The cornea is the important barrier of the eye against the invasion of pathogenic microorganisms, and its 
integrity is related to the health of the eye. When the cornea is injured, it could repair and epithelialize by itself. The 
process is often accompanied by an inflammatory response and the release of inflammatory production. A moderate 
inflammatory response could promote recovery of the wound, while an excessive inflammatory response released 
lots of inflammatory cytokines, which could exacerbate the wound. High mobility group box 1 (HMGB1), is one of 
the common inflammatory mediators, which is involved in the pathophysiological process of corneal injury and 
recovery. Overexpression of HMGB1 protein could promote scar formation during the process of corneal recovery, 
which also reduced the transparency of the cornea and influenced the outcome of the disease. Therefore, regulating 
HMGB1 would be a new way to treat corneal wounds. The article reviewed the structure and function of HMGB1 
protein, the function of  HMGB1 in the process of corneal wound recovery, and the application of and the regulation 
of HMGB1 in corneal diseases.
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角膜是机体视路的重要组成部分，发挥着重要

的屈光功能。通常，角膜上皮层由 5~7 层上皮细胞

组成，是角膜抵抗外来病原入侵的重要屏障，其细

胞排列的致密性和有序性有助于维持角膜的透明和

完整。在角膜损伤后的修复过程中，角膜缘干细胞

经历潜伏期、迁移期和细胞增殖期，增殖后的细胞

通过附着于基质层来修复缺损区 [1]。在该修复过程

中，发生损伤的细胞会释放多种内源性炎性介质，

促进角膜细胞的增殖和迁移；而过度释放的内源性

炎性介质会加剧炎症反应，导致角膜血管化，降低

角膜透明度，严重时可致角膜穿孔 [2]。高迁移率族

蛋白 1 (high mobility group box 1, HMGB1) 是晚期内

源性炎症介质之一。研究发现，在角膜炎、葡萄膜

炎和青光眼等眼科疾病中，HMGB1 呈高表达，而

抑制 HMGB1 的表达可降低炎性损伤，促进角膜修

复，改善预后，故抑制 HMGB1 的表达成为眼科疾

病治疗研究的新方向之一 [3-6]。本文对 HMGB1 的

结构与功能，其在细菌、真菌和病毒诱导的角膜炎

中的作用，及常见 HMGB1 抑制剂在眼科疾病中应

用的研究进展作一综述，以期为研究 HMGB1 在眼

科疾病中的作用提供参考。

1　HMGB1的结构与功能

1989 年，Mosevitsky 首次从牛胸腺中分离出

一种新蛋白，因其在电泳中的高速迁移率而命名为

高迁移率族蛋白 (high mobility group box, HMGB)。
HMGB1 是 HMGB 家族成员之一，广泛分布于哺乳

动物的组织，但在不同组织的分布和表达具有差异

性。在肝脏和脑组织中，HMGB1主要分布在细胞质，

而在其他组织，如角膜、视网膜和胰腺等，主要分

布于细胞核 [7]。胞内 HMGB1 作为进化中高度保守

的非组蛋白核蛋白，其功能是促进核蛋白复合物在

细胞核内组装，调控 DNA 转录、复制、修复及核

小体形成 [8-9]。胞外 HMGB1 有以下两类来源：一

类由受损或坏死细胞被动释放到胞外；另一类由被

激活的免疫细胞，如巨噬细胞、树突状细胞等主动

分泌释放 [10]。HMGB1 的被动释放多发生于细胞坏

死和焦亡时，此时细胞膜完整性受到破坏，HMGB1
通过细胞膜上的孔洞释放到胞外 [11] ；当细胞焦亡受

到抑制，HMGB1 的释放减少 [12]。HMGB1 的主动

分泌过程与分泌性溶酶体、微粒和外泌体的胞吐作

用有关 [13-14]，自噬和囊泡运输也参与到 HMGB1 的

主动分泌过程中 [15]。此外，炎症反应阶段产生的

IL-1β、MIP-2、TNF-α 和 TNF-γ 等细胞因子通过增

强机体炎症发应，促进胞内 HMGB1 的释放，释放

到胞外的 HMGB1 可加剧细胞炎性因子的释放，进

而加剧炎症反应，形成“炎性因子风暴”的恶性

循环 [16]。

编码 HMGB1 的基因位于染色体 13q12 上，编

码蛋白含 215 个氨基酸残基，相对分子质量为 25 
kD[17]。HMGB1 含两个折叠螺旋的 DNA 结合序列

(Box A 和 Box B) 及由 30 个重复谷氨酸和天冬氨酸

构成的酸性尾端 (C尾 )。氨基酸序列27~43为Box A，

是抗炎激活区域、HMGB1 受体结合区域、肝素结

合区域和晚期糖基化终末产物受体 (receptor for 
advanced glycation end-products, RAGE) 结合区域。序

列 89~163 为 Box B，是促炎因子激活区域、TLR4
受体结合区域。氨基酸序列 186~215 为酸性尾端，调

节HMGB1与DNA的结合，并维持其结构的稳定 [5]。

HMGB1与RAGE[18]、Toll样受体家族成员 (TLR2、
TLR4和TLR9)[18]、C-X-C型趋化因子配体 12 (C-X-C 
motif chemokine ligand 12, CXCL12)[19] 和凝血酶敏

感素 (Thrombospondin)[20] 等结合，启动核因子 κB 
(nuclear factor kappa-B, NF-κB)、细胞外调节蛋白激

酶 1/2 (extracellular regulated protein kinase, ERK1/2)、
丝裂原活化蛋白激酶 (mitogen-activated protein kinase, 
MAPK) 和 Src- 家族激酶等信号转导，分泌多种细

胞因子 ( 如 TNF-α、IL-1β 及 IL-6 等 )，干扰细胞内

外信号调节，进而影响细胞的增殖、分化和迁移 [21]。

同时，HMGB1 作为炎症标志物，在感染或无菌性

炎症疾病的病理过程，通过过度激活炎症通路如

NF-κB、MAPK 等发挥炎症激活作用 [22]。胞外 HMGB1
的生物活性由其三个关键半胱氨酸残基 (C23、C45
和 C106) 的氧化还原状态决定：当三个半胱氨酸残

基 Cys 被完全还原成硫基形式时，HMGB1 作为趋

化因子，发挥诱导炎症细胞迁移作用；当两个半胱

氨酸残基 C23 和 C45 之间形成二硫键，而第三个

半胱氨酸残基 C106 保持还原状态时，HMGB1 发

挥刺激炎性细胞因子分泌的作用；若半胱氨酸残基

被完全氧化为磺酸形式，则趋化因子和细胞因子的

功能都将被终止，其相关生物活性未见报道 [21, 23]。

2　HMGB1在角膜损伤及修复过程中的研究

2.1　HMGB1与细菌性角膜炎

细菌性角膜炎是临床常见角膜疾病之一，其特

征为发病急、进展快，若感染未得到有效控制，易

导致角膜溃疡，甚至穿孔，引发失明。研究发现，

在铜绿假单胞菌诱导的人角膜上皮细胞损伤模型
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中，发生坏死的角膜上皮细胞会释放一系列炎症介

质，其中包括 HMGB1，释放到胞外的 HMGB1 与

TLR2、TLR4、TLR9 和 RAGE 等多种调节炎症反

应的受体结合，进一步激活 NF-κB 信号通路，促进

IL-1β、TNF-α、Nox-2、VEGF 等细胞因子的释放，

加剧细胞的炎性损伤、氧化损伤和组织的血管

新生 [24-26]。

在革兰氏阴性菌侵袭机体的过程中，细菌细胞

壁的主要成分脂多糖 (LPS) 与 LPS 结合蛋白 (LPS 
binding protein, LBP) 结合形成 LPS/LBP 复合物，

随后与 CD14 结合成 LPS/LBP-CD14 复合物。LPS/
LBP-CD14 被先天免疫细胞所识别，将 LPS 呈递给

TLR4-MD2 复合物，从而激发先天免疫反应 [27]，招

募巨噬细胞的迁移，识别并吞噬入侵细菌。研究发

现，HMGB1 可增强机体对 LPS 的炎症反应，其

HPep1 和 HPep6 区域分别与 LPS 的多糖和脂质 A
部分结合，促进 LPS 向 CD14 转位，且在缺乏 LBP
的条件下亦可发挥向 TLR4-MD2 复合物递呈 LPS 的

作用 [28]。另有研究指出，角膜上皮细胞缺乏髓样分

化蛋白 -2 (myeloid differentiation protein-2)，对 LPS
的刺激不敏感 [29]。故在革兰氏阴性菌感染角膜过程

中，释放到胞外的 HMGB1 是否增强角膜细胞对

LPS 的识别有待进一步研究。

铜绿假单胞菌是引发细菌性角膜炎常见的革兰

氏阴性菌。研究发现，在铜绿假单胞菌感染小鼠角

膜时，组织内 CXCL12 及其配体 CXCR4 相互作用，

招募巨噬细胞、中性粒细胞等向角膜受损区域浸润，

引发角膜的炎性损伤和组织水肿 [21]。有研究表明，在

铜绿假单胞菌诱导的小鼠角膜溃疡模型中，HMGB1
可与 CXCL12 形成 CXCL12-HMGB1 异二聚体，发

挥趋化因子作用，招募多形核细胞向受损角膜组织

的迁移，加剧角膜损伤 [30]。在铜绿假单胞菌致小鼠

角膜炎的模型试验中，向眼部滴加 HMGB1 的抑制

剂甘草甜素后，发现甘草甜素可通过降低 CXCL12-
HMGB1 异二聚体的形成减少角膜组织中炎性细

胞的浸润，改善角膜水肿和混浊 [31]。在铜绿假单胞

菌致小鼠角膜炎模型中，采取结膜下注射 Box A 预

处理，通过竞争性抑制细胞膜表面 RAGE 受体对

HMGB1 的识别抑制 HMGB1 的功能，发现角膜组

织内 TLR4、RAGE、IL-1β、CXCL2 和 TNF-α 基因相

对表达量和细菌载量显著下降，组织炎症反应降低，

角膜透明度提高 [24]。在HMGB1基因缺失的小鼠中，

构建铜绿假单胞菌致小鼠角膜炎模型，发现角膜组

织内 IL-1β、MIP-2、TNF-α、TLR4 和 RAGE 的 mRNA

水平显著降低，CXCL12和CXCR4蛋白表达被抑制，

HMGB1-CXCL12 的趋化因子作用被阻滞，受损角

膜组织中的炎性反应和中性粒细胞浸润减少，角膜

水肿程度降低 [30]。

研究发现，在金黄色葡萄球菌导致的肺炎疾病

中，HMGB1 与 RAGE 受体结合促进小鼠肺组织的

纤维蛋白析出及 IL-1β、TNF-α、IL-6 等相关炎性因

子的释放，加剧机体的炎症反应，导致炎性损伤，

使用HMGB1的中和抗体后可显著缓解上述情况 [32]。

金黄色葡萄球菌亦是导致角膜溃疡的常见病原菌之

一 [33]，但 HMGB1 是否参与金黄色葡萄球菌性角膜

溃疡疾病的病程进展未见报道，可能是后续研究的

方向。

2.2　HMGB1与真菌性角膜炎

真菌性角膜炎临床疾病特征为病程长、易反复、

角膜损伤大，这与发病过程中大量释放的炎症介质

诱发过度炎症反应密切相关。有研究表明，烟曲霉

杆菌感染人角膜上皮细胞时，细胞内活性氧 (reactive 
oxygen species, ROS) 大量累积，是造成细胞损伤的

重要因素之一 [34]。HMGB1 作为晚期内源性炎症介质

之一，在真菌性角膜炎发病过程中表达显著增加 [35]。

因 HMGB1 结构的特殊性，其 Box A 和 Box B 区域

在真菌性角膜炎发病过程中发挥相反的作用。Box 
A 主要为抗炎因子结合位点，发挥抑炎作用，是

HMGB1 有效的抑制剂 [36]。而 Box B 为促炎因子激

活区域，发挥炎症放大作用 [37]。在烟曲霉杆菌侵染

小鼠角膜上皮细胞模型中，添加 HMGB1 的抑制剂

Box A 可显著抑制角膜上皮细胞内 HMGB1 和 TLR4
蛋白的表达，降低 ROS 的累积，减少细胞的氧化

损伤 [36]。在烟曲霉杆菌致小鼠角膜溃疡模型中，向

角膜滴加人工合成的 Box B 后，角膜组织中 TLR4
和 MyD88 蛋白表达增加，并激活 HMGB1-TLR4-
MyD88 信号通路，加剧烟曲霉杆菌角膜炎致角膜

穿孔 [38]。在烟曲霉杆菌感染小鼠角膜上皮细胞模型

中，Box B 可激活 MAPK 通路，促进巨噬细胞和中

性粒细胞 IL-1β、TNF-α和MIP-2等炎性因子的释放，

增加血凝素样氧化低密度脂蛋白受体 1 的表达，介

导机体炎症反应 [37]。

2.3　HMGB1与病毒性角膜炎

单纯疱疹病毒性角膜炎 (Herpes simplex keratitis, 
HSK) 是常见的病毒性角膜炎。人类 HSK 病原体主

要为 I 和 II 型疱疹病毒 (Herpes simplex virus, HSV-I 
and HSV-II)[39]，而犬、猫 HSK 病原体主要为 I 型疱

疹病毒 [40]。HSK 具有感染后难治疗、易复发的特性，
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反复发作的免疫炎症反应导致角膜对外界反应减

退，基质层溶解，角膜瘢痕化，最终导致失明 [41]。

截止目前，HSK 的发病机制尚不明确。有研究发现，

在 HSV-I 感染角膜过程中，IL-1β、IL-6、IL-8 和 TNF-α
等炎症介质的 mRNA 表达量增加 [42-43] ；NLRP3 炎

症小体活化并向细胞核转位，介导炎症反应和细胞

凋亡 [44]。另有研究发现，HSV-I 侵染人角膜内皮细

胞时，细胞表面的 RAGE 和 TLR9 蛋白表达增加，

分别使用 RAGE 和 TLR9 抑制剂后可降低 HSV-I 感
染造成的炎症反应和临床症状 [45]。但有研究人员发

现，在 HSV-I 导致的小鼠脑炎模型中，HMGB1 与

TLR4 受体结合激活 NF-κB 信号通路，促进 IL-1β、
IL-8 等多种炎性因子释放 [46]，但在 HSV-I 导致的

角膜炎中，HMGB1 是否通过与受体 RAGE 结合并

介导细胞的炎性损伤有待于进一步研究。

2.4　HMGB1与角膜损伤修复

新生血管形成是机体组织生长发育和创伤愈合

中的重要过程，而过度形成的新生血管与机体多种

疾病，如角膜血管化 (corneal neovascularization, CNV)、
肿瘤、动脉粥样硬化、糖尿病性视网膜病变和类风

湿关节炎等相关 [47]。新生的血管内皮细胞有两个来

源：其一是从现有血管中分化产生内皮细胞；其二

是骨髓来源的内皮祖细胞进入血管，分化为血管内

皮细胞 [25]。

研究证实，在角膜血管化中，HMGB1 主要通过

RAGE 和 TLR4 受体发挥促进血管新生的作用 [48-49]。

HMGB1 与 TLR4 结合促进内皮祖细胞向角膜创伤

部位的募集，并调节促血管生长因子的分泌，介导

角膜血管新生 [49]。在小鼠的角膜碱烧伤模型中，当

敲除小鼠的 TLR4 基因后，角膜 HMGB1 蛋白的表

达下降，小鼠角膜血管化的形成被抑制，角膜透明

度提高 [49]。HMGB1 与 RAGE 结合可激活 MAPK 信

号通路，促进金属基质蛋白酶 2 (MMP2) 和 9 (MMP9)
表达，降低紧密连接蛋白 ZO-1 和 Claudin 5 的表达，

破坏血管内皮细胞层屏障，促进内皮细胞的增殖和

迁移，介导血管新生 [50-51]。在糖尿病角膜损伤小鼠

模型中，角膜滴加外源性 HMGB1 后，组织中 RAGE
蛋白表达增加，JNK、ERK 等蛋白磷酸化水平升高，

MAPK 炎症信号通路被激活，促进内皮祖细胞的增

殖和迁移，导致角膜修复过程中角膜血管化，同时

MMP2 和 MMP9 表达增加，加速角膜组织溶解，延

缓角膜修复进程 [52]。

HMGB1 还可通过影响其他细胞因子的表达来

调控组织修复。IL-1 作为细胞因子级联的主要调控

者，在生理水平下，可与上皮细胞分泌到泪液中的

表皮生长因子 (EGF) 等结合，并调节基质细胞肝细

胞生长因子 (HGF) 的分泌，以促进角膜细胞的增殖

和迁移，介导角膜伤口的愈合 [2, 53]。而过度表达的

IL-1 会促进中性粒细胞向角膜组织浸润，加剧炎症

反应，并促进 α- 平滑肌肌动蛋白的成熟，造成角

膜瘢痕 [54]。在角膜上皮层切除小鼠模型中，滴加

HMGB1 的中和抗体后，角膜组织内的 IL-1 含量显

著降低，角膜透明度显著增加，证明 HMGB1 通过

调节 IL-1 的表达介导角膜组织的损伤修复 [2]。

3　HMGB1抑制剂及其在眼部疾病中的应用

3.1　HMGB1拮抗剂的分类

3.1.1　RAGE受体拮抗剂

重组 Box A 是 HMGB1 的特异性拮抗剂，因其

在结构和序列上与 HMGB1 的 Box A 结构域高度相

似，可竞争性地与细胞膜表面 RAGE 受体结合，减

少细胞膜 RAGE 受体对 HMGB1 的识别，同时其

(Gly4Ser)3 序列可与HMGB1的C尾结合，增强HMGB1
的抗炎活性 [55]。 
3.1.2　小分子抑制剂

3.1.2.1　天然的小分子抑制剂

甘草皂苷是分离自甘草根茎部的一种具有抗病

毒和抗炎作用的三萜烯 [56]，与 HMGB1 的 Box A 和

Box B 区域结合，阻断 HMGB1 被细胞膜表面受体

捕获，从而抑制 HMGB1 对血管新生的调节作用和

炎症反应的促进作用 [57-58]。黄芪甲苷来源于黄芪，以

剂量依赖性拮抗 HMGB1 介导的 T 细胞免疫功能 [59]。

丹参酮来源于丹参，通过抑制 HMGB1 基因的表达

降低 LPS 诱导的巨噬细胞的炎症反应 [60]。番茄红

素是一种从胡萝卜和红果中提取的胡萝卜素，可有

效抑制 LPS 刺激内皮细胞释放的 HMGB1[61]。

3.1.2.2　人工合成的小分子抑制剂

人工合成的小分子抑制剂通过抑制 HMGB1
表达及转位、减少其活化信号的产生、竞争性结合

RAGE 受体等方式来发挥其抑制作用。如甲磺酸萘

莫司他、甲磺酸加贝酯通过阻断 LPS 诱导的细胞

因子的释放，减少 LPS 对 HMGB1 的激活作用 [55]。

西维来司钠可抑制白细胞弹性蛋白酶的合成，抑制

NF-κB 通路的激活，进而减少 HMGB1 活化信号的

产生 [55]。阿托伐他汀和辛伐他汀可下调 HMGB1-
RAGE 的水平，减少 HMGB1 活化信号的释放，发

挥抑制 HMGB1 表达的效果 [62]。丙酮酸乙酯通过抑

制 HMGB1 从细胞核到细胞质的转位过程，降低
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HMGB1 的释放 [63]。甲氨蝶呤在 HMGB1 上有独特

的两个结合位点，与 RAGE 竞争性地结合 HMGB1，
抑制 RAGE 受体的活化 [64]。

3.1.3　HMGB1蛋白类和多肽类抑制剂

研究发现，部分内源性神经多肽对 HMGB1 表

达有良好的抑制效果。血管活性肠肽 (vasoactive 
intestinal peptide, VIP) 和尿皮质素 (Urocortin) 通过

抑制 HMGB1 从细胞核向细胞质的移位来减少

HMGB1 的释放 [55]。人可溶性血栓调节蛋白能抑制

HMGB1 核转位信号的产生，进而降低胞外 HMGB1
的含量 [65]。从河南马氏钳蝎素中分离纯化得到的蝎

素 III 可抑制 THP1 细胞中 HMGB1 的合成，进而

减少 HMGB1 的胞外释放 [55]。

3.2　HMGB1抑制剂在眼部疾病中的应用

甘草甜素 (glycyrrhizin, GLY) 又称甘草酸，是

从甘草中分离出的三萜类成分，分子式为 C42H62O16。

研究发现，GLY 具有抗菌、抗病毒、抗氧化和调节

机体免疫反应的作用，并通过抑制 HMGB1 的活性

减少中性粒细胞在受损角膜组织中的浸润，降低炎

症反应和肌成纤维细胞的分化，减少 TGF-β1 的表

达和修复过程中角膜的瘢痕化 [66]。在铜绿假单胞菌

致小鼠角膜溃疡模型中，通过眼部滴加 GLY 可减

少角膜组织中 HMGB1 的表达，进而抑制 NF-κB 信

号通路的激活，降低临床疾病等级 [56]。在碱烧伤模

型中，GLY 的使用通过靶向作用于 HMGB1-NF-κB
和 miR-21 来减少角膜修复过程中的瘢痕化和血管

化 [4, 67-68]。在糖尿病角膜损伤患者中，眼部滴加

GLY可减少泪液中HMGB1等炎症因子的含量，降低角

膜细胞的炎性损伤，促进角膜愈合 [69]。甘草酸二钾

分离自甘草，是一种有机化合物，分子式为C42H60K2O16，

具有抗炎、抗菌、抗过敏、抑制 HMGB1 信号转导

的作用。在干眼症小鼠模型中，眼部滴加甘草酸二

钾，通过抑制 HMGB1-NF-κB 信号通路的激活减

少组织炎性损伤和溶解，促进角膜修复 [70]。在小鼠

角膜碱烧伤模型中，甘草酸二钾的外部滴加可有效

降低疾病的等级，减少新生血管的生成，促进角膜

愈合 [4]。

血管活性肠肽 (VIP) 是一种是由肠道神经元释

放的神经递质，具有抗氧化、下调促炎信号、上调

抗炎信号、促进角膜内皮细胞增殖的作用。在角膜

移植手术中，外用 VIP 可抑制 HMGB1 的表达，降

低炎症反应，减少术后免疫排斥，提高手术成功率；

在角膜保存液中添加 VIP，可减少因 HMGB1 高表

达引发的角膜组织氧化损伤，利于角膜内皮层保存

的完整性 [71]。在铜绿假单胞菌角膜溃疡小鼠模型中，

外部滴加 VIP 通过抑制 HMGB1-MAPK 的炎症增

强作用，促进角膜 ECM 重建，减少角膜穿孔的发

生 [72]。在角膜碱烧伤小鼠模型中，向眼部滴加 VIP
可抑制 HMGB1-NF-κB 信号通路的活化，减少角膜

组织炎性损伤，促进角膜修复 [73]。

光甘草定是一种黄酮类物质，提取自光果甘草，

具有抗炎、抗氧化、抑制中性粒细胞的组织浸润、

减少 HMGB1 释放的作用。在烟曲霉杆菌小鼠角膜

溃疡模型中，眼部滴加光甘草定悬液，通过抑制

HMGB1-CXCL12 异二聚体的形成，减少中性粒细

胞向角膜组织的浸润，降低炎症反应，改善预后 [74]。

虾青素是一种酮式类胡萝卜素，具有较强的抗氧化

性，可通过抑制 PI3K/Akt 通路间接抑制 HMGB1 的

表达 [75]。在小鼠干眼症模型中，使用虾青素预处理

眼部后，HMGB1 等炎症因子蛋白表达下降，荧光

素钠着色面积减少 [75]。向视神经挤压小鼠模型的玻

璃体腔内注射 HMGB1 的 Box A 合成物，通过抑制

HMGB1 与细胞膜受体 RAGE 的结合，可有效降低

组织的炎性损伤，有效缓解创伤性视神经病变导致

的视网膜神经节细胞的死亡 [76]。

4　总结与展望

HMGB1 参与到角膜损伤及修复过程，过度释

放到胞外的 HMGB1 可加剧炎症过程，造成组织的

二次损伤。部分临床试验已证实，抑制 HMGB1 的

表达可显著改善疾病进展，为眼科疾病的治疗提供

新思路和新方案。目前关于 HMGB1 对革兰氏阴性

菌引发的炎症研究较多，但对 HMGB1 在革兰氏阳

性菌感染中的作用知之甚少，是未来研究的一个方

向。此外，在 HSV-I 导致的 HSK 中，HMGB1 是

否发挥作用，也是未来的研究方向。
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