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　 　 【摘要】 　 视网膜双极细胞是哺乳动物视觉系统信号通路的中间神经元，它接受光觉感受器（视锥细胞，视杆

细胞）的信号输入，在整合信息后传递至无长突细胞和神经节细胞。 近年来研究显示，通过免疫组化技术，以及生

物物理学、药理学、膜电容测定、荧光生物传感器和双光子显微镜等技术，可以更为全面的了解视觉传导过程中涉

及的神经元整个类别。 在此，本文主要综述通过免疫组化等方法比较不同哺乳动物视网膜双极细胞独特生理结构

和功能的特性及其突触重塑方面相关研究进展。
【关键词】 　 哺乳动物；双极细胞；免疫组化；可塑性
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　 　 视网膜双极细胞是哺乳动物视觉系统的第一

个“投射神经元”，它收集由感光细胞转化生成的电

信号，通过不同类型双极细胞（ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌｓ）的收集

和整合，继续传递至无长突细胞和神经节细胞



（ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ，ＲＧＣｓ），以便在视网膜内进一

步处理。 这一过程中，无论昆虫或是人类，所有视

觉形成所需的信息都是通过这种视网膜内连接方

式来传递。 在当前研究下，生物物理学、药理学、膜
电容测定、荧光生物传感器和双光子显微镜等技术

的不断完善，特别是相关的免疫组化技术发展更为

迅速，通过这些方法逐渐发现至少有 １０ 余种不同类

型的双极细胞以不同方式系统地转换光感受器输

入信号，从而激发编码感光刺激特性的特定通

道［１］。 由于双极细胞对视觉研究的重要性日益增

加，及其在感觉神经元中的代表性意义，对视网膜

双极细胞的研究成为热点。 本文综述近十年运用

免疫组化等方法利用大、小鼠及非人灵长类等实验

动物而展开的双极细胞生理构造及功能的比较研

究进展，目的是通过动物实验获得视网膜双极细胞

形态、功能和突触可塑性等相关数据，更好的为人

类临床眼底疾病治疗探寻新的思路和方法。

１　 双极细胞的历史发展

视觉系统的一个突出特征是在视网膜中存在

异常大量的神经元“硬件”，与其他主要的感觉系统

相比，视觉系统中存在一层特殊的神经元，随机分

布于其所在的空间之中［２］，将初级感觉神经元与长

投射神经元连接起来， 即视网膜双极细胞层。
Ｔａｒｔｕｆｅｒｉ［３］被认为最早发现并创造了“双极细胞”这
个术语，即：哺乳动物中具有两个突起的视网膜中

间神经元，因其“一个向上”和“一个向下”的细胞形

态而创造出“双极细胞”一词。 这种独特的形态是

其功能的一个标志，因为双极细胞的主要功能即连

接外层和内层视网膜。 人们也一直通过实验动物

与人类视网膜相似的地方来研究双极细胞在视网

膜中信号整合等方面的作用［４］，从而进一步提高眼

科疾病患者复明的希望。

２　 双极细胞的多样性

在哺乳动物视网膜中存在十多种双极细胞类

型，根据对光反应极性的不同，包括：给光型视锥双

极细胞（ＯＮ⁃ｃｏｎｅ ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌ，ＯＮ⁃ＣＢＣ）和撤光型视

锥双极细胞（ＯＦＦ⁃ｃｏｎｅ ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌ，ＯＦＦ⁃ＣＢＣ），前者

略多于后者，同时，还包含一种给光型的视杆双极

细胞（ｒｏｄ ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌ，ＲＢＣ） ［５ － ６］，然而，这在非哺乳

类动物中可能有很大差异。 例如：在斑马鱼中大概

含有 ２０ 多种类型的双极细胞，其中包括几种双层甚

至三层的类型，这可能由于它们的光感受器多样性

较高所致［７］。 现已证实小鼠体内一共存在有 １５ 种

类型的双极细胞［８］，包括：一种 ＲＢＣ；１ ～ ９ 型 ＣＢＣ，
其中 ３ 型分为 ３ａ 和 ３ｂ 两种，５ 型分为 ５ｉ、５ｏ 和 ５ｔ 三
种；一种新型 Ｘ 双极细胞和近期新发现的一种没有

树突的特殊类型的双极细胞［９ － １２］。 在其他被研究

的哺乳动物中，如：猫、兔、大鼠、小鼠、地松鼠、猕猴

等，其双极细胞的类型数目也稳定在大约 １０ 余种

左右［１３］。

３　 双极细胞类型的鉴定及比较

哺乳动物视网膜双极细胞类型的解剖或组织

学鉴定，对于应用其遗传学分析视网膜回路和分析

引起视网膜疾病的基因具有重要意义。 通常比较

不同哺乳动物双极细胞分类的主要标准是依据细

胞的免疫组织化学特征，树突状分支模式以及在内

丛状层（ ｉｎｎｅｒ ｐｌｅｘｉｆｏｒｍ ｌａｙｅｒ，ＩＰＬ）突触终端的形状

和分层程度。 其中，轴突形状和其在 ＩＰＬ 分层水平

通常是双极细胞类型识别的最佳依据；此外，树突

形态的差异，如接触的光感受器的数量和类型，也
有助于区分双极细胞类型。 然而，不同物种的视网

膜在各自生活环境中发生了不同的适应，如树鼩等

昼行性动物具有更多的视锥细胞［１４］，猫等夜行性动

物多含有丰富的视杆细胞［１５］。 许多哺乳动物表现

出独有的视网膜特征，如非人灵长类动物的视网膜

中心凹［１６］，在兔眼中存在的视觉条纹和不同视锥蛋

白的分泌［１７］，小鼠不同的 ＲＧＣｓ 在视网膜的分

布［１８ － １９］。 此外，由于历史原因，双极细胞类型命名

在不同物种之间仍然不一致。 这些都导致很难仅

仅根据细胞形态来进行物种间的比较。
一般认为哺乳动物 ＩＰＬ 被细分为五层，厚度几

乎相等。 在小鼠中，这些层可以通过免疫细胞化学

标记钙视网膜蛋白（ ｃａｌｒｅｔｉｎｉｎ）来确定，它是揭示这

些特征的重要工具。 然而，在同种双极细胞中，细
胞标记的表达似乎在不同物种之间有很大差异。
许多标记似乎又可以在不同的物种中标记同源双

极细胞类型。 研究发现，针对蛋白激酶 Ｃα（ｐｒｏｔｅｉｎ
ｋｉｎａｓｅ Ｃα，ＰＫＣα）的抗体最早发现可标记鱼视网膜

双极细胞［２０］。 后来逐渐发现可应用在鼠、兔、树鼩、
猕猴等大部分哺乳动物视杆双极细胞的标记［１， ２１］。
钙结合蛋白 ｃａｌｂｉｎｄｉｎ 在非人灵长类视网膜上可标

记所有视锥细胞、一种 ＯＦＦ⁃ＣＢＣ 和一种水平细

胞［２２］；在兔视网膜中，ｃａｌｂｉｎｄｉｎ 强表达于一种 ＯＮ⁃

８９ 中国比较医学杂志 ２０１８ 年 ７ 月第 ２８ 卷第 ７ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ｊｕｌｙ ２０１８，Ｖｏｌ． ２８． Ｎｏ． ７



ＣＢＣ 和一种水平细胞；而在大鼠和小鼠视网膜中，
ｃａｌｂｉｎｄｉｎ 则可见于水平细胞、无长突细胞和 ＲＧＣｓ，
在双极细胞中则看不到［２３］。 除了上述标记物外，
如：钾 ／钠 超 极 化 激 活 环 核 苷 酸 门 控 通 道 ４
（ ｈｙｐｅｒｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｃｙｃｌｉｃ ｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ⁃ｇａｔｅｄ
ｐｏｔａｓｓｉｕｍ ｃｈａｎｎｅｌ ４，ＨＣＮ４）的表达，标记了跨物种

间明显的非同源细胞类型。 在某些情况下，可以通

过选择免疫组化的方式来区分单群种的双极细胞，
例如，小鼠的 ３ａ 和 ３ｂ 型双极细胞［２４］，它们在形态

上非常相似，可采用表达 ＨＣＮ４ 和蛋白激酶调节亚

基 ＩＩβ （ ＰＫＡ 的一个调节亚单位， ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ
ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ ｓｕｂｕｎｉｔ ＩＩ ｂｅｔａ，ＰＫＡＲＩＩβ）的方式，通过观

察其树突与轴突在视网膜的形态，来区分两种类型

的细胞［６］。 这是许多视网膜神经元类型区分的基

本规则。
过去的研究中，在这方面已经取得了一定进

展，但到目前为止，还没有清晰描述出所有双极细

胞的免疫组化表达标记，小鼠和地松鼠是为数不多

的研究较为完善的两类实验物种。
在以视杆细胞为主的小鼠视网膜中：所有的

ＯＮ⁃ＣＢＣ 可以表达 Ｇ 蛋白亚基 Ｇαｏ 和 Ｇγ１３［２５ － ２６］，
ＲＢＣ 可 以 特 异 性 表 达 ＰＫＣα 及 钙 结 合 蛋 白 ５
（ｃａｌｃｉｕｍ ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ５，ＣａＢ５） ［２７］，同时 ＣａＢ５ 还

可以表达在 ３ａ ／ ｂ、５、６ 型双极细胞；从神经激肽 ３ 型

受体（ｎｅｕｒｏｋｉｎｉｎ ３ ｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＮＫ３Ｒ）的表达可以鉴别

出 １ 型和 ２ 型 ＯＦＦ⁃ＣＢＣ，但是它们之间更为细致的

差别无法区分［２７ － ２８］；ＨＣＮ４ 可显示 ３ａ 型双极细胞，
ＰＫＡＲＩＩβ 可 显 示 ３ｂ 型 双 极 细 胞［２９］， 恢 复 素

（ｒｅｃｏｖｅｒｉｎ）可表达于 ２ 型双极细胞［３０］，ｃａｌｓｅｎｉｌｉｎ 蛋

白可表达于 ４ 型双极细胞［３１］，促泌素（ｓｅｃｒｅｔａｇｏｇｉｎ，
ＳＣＧＮ）表达较为广泛，可显示于 ２、３ａ ／ ｂ、４、５、６ 型带

有明显树突标志的双极细胞［３２］。
在以视锥细胞为主的地松鼠视网膜中：通过

免疫组化区分了 ８ 种不同的视锥双极细胞类型（３
种 ＯＮ 型和 ５ 种 ＯＦＦ 型）和一种 ＲＢＣ。 与小鼠相

类似， Ｇγ１３ 可 标 记 ＯＮ 型 双 极 细 胞， ｒｅｃｏｖｅｒｉｎ、
ＨＣＮ４ 可标记 ＯＦＦ 型双极细胞，ＣａＢ５ 可表达两种

ＯＮ⁃ＣＢＣ 及两种 ＯＦＦ⁃ＣＢＣ，细胞粘附分子分化抗原

１５（ｃｌｕｓｔｅｒ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ １５，ＣＤ１５）广泛分布于

ＯＮ⁃ＣＢＣ。 与大多数哺乳类不同，ＰＫＣα 并非只标

记 ＲＢＣ，其在几种不同的双极细胞类型均有出

现［２６， ３３］ 。 其他可靠的双极细胞免疫细胞化学标记

物依然有待探索。

４　 双极细胞与其上下级神经元之间突触的结构

特点

　 　 视网膜是由三个细胞核层以及两个丛状（突
触）层构成［３４］。 光线进入眼睛后，通过整个组织首

先到达视网膜的外部光觉感受器———视锥细胞和

视杆细胞。 视锥细胞轴突末端膨大，在多个双极细

胞的树突形成突触。 然而视杆细胞的终足形成球

状，只与单个双极细胞的树突形成突触，单个双极

细胞突触终端的光信号活动可以在钙离子［３５ － ３６］ 或

谷氨酸［３７ － ３８］信号水平上随着其在突触的释放被常

规记录下来，从而继续向下一级神经元传递。 在外

丛状层（ｏｕｔｅｒ ｐｌｅｘｉｆｏｒｍ ｌａｙｅｒ，ＯＰＬ）上形成第一突触

层，该层信号分布在 １０ 余种双极细胞上，形成平行

的信息通路，为内层视网膜提供高度预处理的兴奋

性信号［９， ３９ － ４０］。 在 ＩＰＬ、ＯＦＦ⁃ＣＢＣ 的树突前膜没有

缎带突触，其突触后膜表达离子型谷氨酸受体

（ｉｏｎｏｔｒｏｐｉｃ ｇｌｕｔａｍａｔｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ｉＧｌｕＲｓ）。 而 ＯＮ⁃ＣＢＣ
和 ＲＢＣ 树突会与视网膜水平细胞的树突陷入突触

前膜形成陷入型突触，并与光感受器形成的缎带突

触［４１］， 其 通 过 代 谢 型 谷 氨 酸 受 体 ６ 亚 型

（ｍｅｔａｂｏｔｒｏｐｉｃ ｇｌｕｔａｍａｔｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ６，ｍＧｌｕＲ６）、多巴

胺受体等的活动可受水平细胞调控［４２］。 在这里，光
感受器还可以和水平细胞的神经元相连接，当水平

细胞接受光感受器的突触传递后与光感受器和双

极细胞的突触终末端形成突触联系，然后通过三者

间缝隙连接将冲动传递给 ＲＧＣｓ，这种反馈性突触的

形式在视网膜信息传递中也是极为重要的［４３ － ４４］。
随后，双极细胞轴突末端与无长突细胞和 ＲＧＣｓ

的突触连接［４５］。 无长突细胞是视网膜细胞中最为

多元的细胞类型（存在 ４２ 种左右的类别），主要向

双极细胞和 ＲＧＣｓ 提供神经调节性的信号［１， ４６］。 ２０
余种 ＲＧＣｓ 整合来自双极细胞和无长突细胞的信

号，并将结果编码为一系列的信号源，通过轴突被

传送到更为高级的视觉中心，最终将视网膜的信号

提供给大脑，从而完成整个光信号在视神经系统中

传递的任务［６， ４７ － ４８］。 来自小鼠视网膜的联接组学

数据［９］和转基因动物的大量数据表明双极细胞可

以表达特定的受体蛋白，同时不同物种的免疫标

记［４９ － ５１］反映出双极细胞轴突末端与无长突细胞和

ＲＧＣｓ 树突的共分层，这是突触连接性的有力标志。

５　 双极细胞的生理与电生理调控

研究表明，哺乳动物的 ＲＢＣｓ 以外向型钾离子
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电流为主要特征，其在视功能活动中占有主要的地

位。 在针对小鼠、非人灵长类动物和人类的视网膜

ＲＢＣｓ 进行全细胞膜片钳电生理技术记录时发现：
当给予去极化及超极化脉冲刺激时，均表现出去极

化脉冲时的外向钾离子电流［５２ － ５３］，然而在不同亚型

的 ＲＢＣｓ 之间这种外向型电流是有差异的。 其中有

不到 ５％ ＲＢＣｓ 会发出微弱的内向钠离子电流，
Ｏｈｋｕｍａ 等人［５３］认为这种钠离子电流在双极细胞层

面的视觉电生理活动中作用甚微。 Ｗａｌｓｔｏｎ 等人［５４］

发现，ＯＮ 型双极细胞对电刺激具有去极化电压瞬

变的反应，这与电刺激的幅度、脉冲宽度和频率有

关，而对于 ＯＦＦ 型双极细胞通路尚未有更多的探

索。 对 ＯＦＦ 型双极细胞通路的特性的研究对于研

究人员了解视网膜具有重要意义，需要进一步探究。
视网膜电图（ ｅｌｅｃｔｒｏｒｅｔｉｎｏｇｒａｍ，ＥＲＧ）是眼科临

床视觉电生理重要的辅助检查之一，可进行视觉功

能预测，眼部疾病受累部位判定等。 一般认为在

ＥＲＧ 中：ａ 波主要来源于感光细胞的感受器电位；ｂ
波幅度较大，主要与双极细胞的活动有关；ｃ 波上升

缓慢而持久，可能与色素上皮细胞层的正常功能有

关；ｄ 波为一种撤光反应。 而在哺乳动物的相关实

验中发现：豚鼠较猕猴 ＥＲＧ 各指标数据明显降低；
大鼠与猕猴相比，其数值也相对偏离；从总体数值

上可以发现，猕猴视网膜电图各指标较其他动物更

接近于人类［５５］。

６　 双极细胞突触可塑性

正常情况下，成年哺乳动物视网膜是一个稳定

的神经网络系统，但当其因损伤或疾病而造成光感

受器的丢失时，它可表现出结构和突触的可塑性。
由此表明内层视网膜神经元的传入影响着视网膜

组织结构，导致视觉回路连接和功能的异常［３４］。
Ｄｕｎｎ 等［５６］通过对三种类型的双极细胞突触及其共

同的光感受器靶点的成像研究，发现发育中不同类

型的小鼠视锥双极细胞参与不同的树突生长过程，
有针对性及探索性的与光感受器建立连接，并粘附

在不同的突触区域。 同时，每种突触类型都在同一

时间尺度上建立同一传入方式的最终连接模式。
这种不同的策略和时间安排的模式，可以促进多个

突触后细胞类型的共同传输，从而产生不同功能的

平行电路。 研究还表明，在发育过程中光感受器和

双极细胞之间突触正确连接的分子机制在视锥通

路和视杆通路之间存在差异［５７］。 Ｂｅｉｅｒ 等［５８］ 发现，

成年哺乳动物视网膜光感受器损伤后，健康的光感

受器及其周围的突触终末端会横向移向损伤区。
双极细胞可以重新建立与视杆细胞和视锥细胞的

连接，恢复视网膜明适应和暗适应的视觉敏感度。
同时，视杆双极细胞延长树突，与损伤周围正常的

视杆光觉感受器形成新的突触。 而视锥双极细胞

并没有表现出明显的树突状重组，其原因可能与视

杆细胞的特殊结构和其代谢功能的敏感性有关［５９］。
这些发现表明不同的双极细胞类型，代表不同的视

觉通路，它们对光感受器丧失的反应和由此产生的

树突状结构改变不同。 但支持了双极细胞重新与

受损光感受器建立新的突触的观点，从而提高了视

网膜变性导致失明患者视力恢复的可能。

７　 展望

将小鼠、非人灵长类等实验动物作为对人类临

床治疗探究的修正手段意义重大。 随着对哺乳动

物视网膜的深入研究，综合运用免疫组化、生物物

理学、药理学、膜电容测定、荧光生物传感器和双光

子显微镜等技术，视网膜双极细胞特征研究进展十

分迅速，其中免疫组化技术更为突出，这使得人们

对视觉通路的一般组织原理有了更新、更深的认

识，从而将其“面纱”逐渐层层揭开。 双极细胞远不

是简单地将感光信号传递到视网膜内部的等电位

神经元，而是实现视觉系统处理链中的一个关键环

节。 同时，随着对双极细胞突触重塑的探寻发现，
也鼓励了通过对双极细胞重新引入和改造来使视

网膜疾病患者恢复视力的想法。 然而，在成人视网

膜中，识别相关突触生长发育的分子机制还需要进

一步漫长的研究。
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Ｃｕｒｒ Ｂｉｏｌ， ２０１３， ２３（１）： ４８ － ５２．

［３６］ 　 Ｙｏｎｅｈａｒａ Ｋ， Ｆａｒｒｏｗ Ｋ， Ｇｈａｎｅｍ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ ｓｔａｇｅ ｏｆ
ｃａｒｄｉｎａｌ ｄｉｒｅｃｔｉｏｎ ｓｅｌｅｃｔｉｖｉｔｙ ｉｓ ｌｏｃａｌｉｚｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｄｅｎｄｒｉｔｅｓ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ
ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ ［Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏｎ， ２０１３， ７９（６）： １０７８ － １０８５．

［３７］ 　 Ｍａｒｖｉｎ ＪＳ， Ｂｏｒｇｈｕｉｓ ＢＧ， Ｔｉａｎ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ａｎ ｏｐｔｉｍｉｚｅｄ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔ
ｐｒｏｂｅ ｆｏｒ ｖｉｓｕａｌｉｚｉｎｇ ｇｌｕｔａｍａｔｅ ｎｅｕｒｏｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎ ［ Ｊ ］ ． Ｎａｔ
Ｍｅｔｈｏｄｓ， ２０１３， １０（２）： １６２ － １７０．

［３８］ 　 Ｂｏｒｇｈｕｉｓ ＢＧ， Ｍａｒｖｉｎ ＪＳ， Ｌｏｏｇｅｒ ＬＬ， ｅｔ ａｌ． Ｔｗｏ⁃ｐｈｏｔｏｎ ｉｍａｇｉｎｇ
ｏｆ ｎｏｎｌｉｎｅａｒ ｇｌｕｔａｍａｔｅ ｒｅｌｅａｓｅ ｄｙｎａｍｉｃｓ ａｔ ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌ ｓｙｎａｐｓｅｓ

　 　 　 （下转第 １１２ 页）

１０１中国比较医学杂志 ２０１８ 年 ７ 月第 ２８ 卷第 ７ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ｊｕｌｙ ２０１８，Ｖｏｌ． ２８． Ｎｏ． ７



［３８］　 Ｏｌｓｓｏｎ ＩＡ， Ｓａｎｄøｅ Ｐ． “ Ｗｈａｔ ’ ｓ ｗｒｏｎｇ ｗｉｔｈ ｍｙ ｍｏｎｋｅｙ？”
Ｅｔｈｉｃａｌ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ ｏｎ ｇｅｒｍｌｉｎｅ ｔｒａｎｓｇｅｎｅｓｉｓ ｉｎ ｍａｒｍｏｓｅｔｓ ［ Ｊ］ ．
Ｔｒａｎｓｇｅｎｉｃ Ｒｅｓ， ２０１０， １９（２）： １８１ － １８６．

［３９］ 　 Ｍａｔｓｕｚａｋｉ Ｙ， Ｋｏｎｎｏ Ａ， Ｍｕｋａｉ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｔｒａｎｓｄｕｃｔｉｏｎ ｐｒｏｆｉｌｅ ｏｆ
ｔｈｅ ｍａｒｍｏｓｅｔ ｃｅｎｔｒａｌ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ ｕｓｉｎｇ ａｄｅｎｏ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｖｉｒｕｓ
ｓｅｒｏｔｙｐｅ ９ ｖｅｃｔｏｒｓ ［ Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｎｅｕｒｏｂｉｏｌ， ２０１７， ５４ （３）： １７４５
－ １７５８．

［４０］ 　 Ｂｏｒｅｌ Ｆ， Ｇｅｒｎｏｕｘ Ｇ， Ｃａｒｄｏｚｏ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｒＡＡＶｒｈ１０
ｍｅｄｉａｔｅｄ ＳＯＤ１ ｓｉｌｅｎｃｉｎｇ ｉｎ ａｄｕｌｔ ＳＯＤ１Ｇ９３Ａ ｍｉｃｅ ａｎｄ ｎｏｎｈｕｍａｎ
ｐｒｉｍａｔｅｓ ［Ｊ］ ． Ｈｕｍ Ｇｅｎｅ Ｔｈｅｒ， ２０１６， ２７（１）： １９ － ３１．

［４１］ 　 Ｐａｒｋ ＪＥ， Ｚｈａｎｇ ＸＦ， Ｃｈｏｉ ＳＨ， ｅｔ ａｌ． Ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｒａｎｓｇｅｎｉｃ

ｍａｒｍｏｓｅｔｓ ｅｘｐｒｅｓｓｉｎｇ ｇｅｎｅｔｉｃａｌｌｙ ｅｎｃｏｄｅｄ ｃａｌｃｉｕｍ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ
［Ｊ］ ． Ｓｃｉ Ｒｅｐ， ２０１６， ６： ３４９３１．

［４２］ 　 Ｌｉｕ Ｈ， Ｃｈｅｎ Ｙ， Ｎｉｕ Ｙ， ｅｔ ａｌ． ＴＡＬＥＮ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｇｅｎｅ
ｍｕｔａｇｅｎｅｓｉｓ ｉｎ ｒｈｅｓｕｓ ａｎｄ ｃｙｎｏｍｏｌｇｕｓ ｍｏｎｋｅｙｓ ［ Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｓｔｅｍ
Ｃｅｌｌ， ２０１４， １４（３）： ３２３ － ３２８．

［４３］ 　 牛昱宇． 灵长类动物的基因定向修饰———记运用 ＣＲＩＳＰＲ ／
Ｃａｓ９ 技术获得基因定向敲除食蟹猴 ［ Ｊ］ ． 生命科学， ２０１４，
２６（４）： ３２５ － ３２８．

〔收稿日期〕２０１７ － ０７ － ０３

（上接第 １０１ 页）
　 　 　 ｉｎ ｔｈｅ ｍｏｕｓｅ ｒｅｔｉｎａ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ， ２０１３， ３３ （２７）： １０９７２

－ １０９８５．
［３９］ 　 Ｓｃｈｎｅｉｄｅｒ ＦＭ， Ｍｏｈｒ Ｆ， Ｂｅｈｒｅｎｄｔ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ａｎｄ

ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ＴＲＰＭ１ ｃｈａｎｎｅｌｓ ｉｎ ｔｈｅ ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ ｔｉｐｓ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ＯＮ⁃
ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌｓ ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｌ， ２０１５， ９４（７ － ９）： ４２０ － ４２７．

［４０］ 　 Ｐｕｌｌｅｒ Ｃ， Ａｒｂｏｇａｓｔ Ｐ， Ｋｅｅｌｅｙ ＰＷ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ ｓｔｒａｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ
ｄｉｆｆｅｒｓ ａｍｏｎｇ ｒｅｔｉｎａｌ ＯＦＦ ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌ ｔｙｐｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ａｂｓｅｎｃｅ ｏｆ ｒｏｄ
ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ［Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ， ２０１７， １２（３）： ｅ０１７３４５５．

［４１］ 　 Ｍｉｇｄａｌｅ Ｋ， Ｈｅｒｒ Ｓ， Ｋｌｕｇ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｔｗｏ ｒｉｂｂｏｎ ｓｙｎａｐｔｉｃ ｕｎｉｔｓ ｉｎ
ｒｏｄ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｏｆ ｍａｃａｑｕｅ， ｈｕｍａｎ， ａｎｄ ｃａｔ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｃｏｍｐ
Ｎｅｕｒｏｌ， ２００３， ４５５（１）： １００ － １１２．

［４２］ 　 Ｍａｎｇｅｌ ＳＣ． Ｓｐｉｋｉｎｇ ｄｏｐａｍｉｎｅｒｇｉｃ ａｍａｃｒｉｎｅ ｃｅｌｌｓ ｓｔｒｏｎｇｌｙ
ｍｏｄｕｌａｔｅ ＯＮ⁃ｃｏｎｅ ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌ ｓｕｒｒｏｕｎｄｓ ａｎｄ ｄｉｒｅｃｔ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｆｒｏｍ
ｈｏｒｉｚｏｎｔａｌ ｃｅｌｌｓ ｔｏ ＯＮ⁃ｃｏｎｅ ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌｓ ［ Ｊ］ ． Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
Ｖｉｓ Ｓｃｉ， ２０１７， ５８（８）： ２２２５．

［４３］ 　 Ａｎｄｅｒｓｏｎ ＪＲ， Ｊｏｎｅｓ ＢＷ， Ｗａｔｔ ＣＢ， ｅｔ ａｌ． Ｅｘｐｌｏｒｉｎｇ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ
ｃｏｎｎｅｃｔｏｍｅ ［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｖｉｓ， ２０１１， １７： ３５５ － ３７９．

［４４］ 　 Ｃｈａｙａ Ｔ， Ｍａｔｓｕｍｏｔｏ Ａ， Ｓｕｇｉｔａ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｖｅｒｓａｔｉｌｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｒｏｌｅｓ
ｏｆ ｈｏｒｉｚｏｎｔａｌ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｃｉｒｃｕｉｔ ［ Ｊ］ ． Ｓｃｉ Ｒｅｐ， ２０１７， ７
（１）： ５５４０．

［４５］ 　 Ｋｏｔｈｍａｎｎ ＷＷ， Ｔｒｅｘｌｅｒ ＥＢ， Ｗｈｉｔａｋｅｒ ＣＭ， ｅｔ ａｌ． Ｎｏｎｓｙｎａｐｔｉｃ
ＮＭＤＡ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｍｅｄｉａｔｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐｌａｓｔｉｃｉｔｙ ｏｆ ｇａｐ
ｊｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｃｏｕｐｌｉｎｇ ｉｎ ｔｈｅ ＡＩＩ ａｍａｃｒｉｎｅ ｃｅｌｌ ｎｅｔｗｏｒｋ ［ Ｊ ］ ． Ｊ
Ｎｅｕｒｏｓｃｉ， ２０１２， ３２（２０）： ６７４７ － ６７５９．

［４６］ 　 Ｔｓｕｋａｍｏｔｏ Ｙ， Ｏｍｉ Ｎ． Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｏｕｓｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｂｉｐｏｌａｒ
ｃｅｌｌｓ： ｔｙｐｅ⁃ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｃｏｎｎｅｃｔｉｖｉｔｙ ｗｉｔｈ ｓｐｅｃｉａｌ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｔｏ ｒｏｄ⁃
ｄｒｉｖｅｎ ＡＩＩ ａｍａｃｒｉｎｅ ｐａｔｈｗａｙｓ ［ Ｊ ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｎｅｕｒｏａｎａｔ， ２０１７，
１１： ９２．

［４７］ 　 Ｗäｓｓｌｅ Ｈ． Ｐａｒａｌｌｅｌ ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ ｉｎ ｔｈｅ ｍａｍｍａｌｉａｎ ｒｅｔｉｎａ ［ Ｊ］ ． Ｎａｔ
Ｒｅｖ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ， ２００４， ５（１０）： ７４７ － ７５７．

［４８］ 　 Ｗｕ ＳＭ． Ｓｙｎａｐｔｉｃ ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｖｅｒｔｅｂｒａｔｅ ｒｅｔｉｎａ： ｇｅｎｅｒａｌ
ｐｒｉｎｃｉｐｌｅｓ ａｎｄ ｓｐｅｃｉｅｓ⁃ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｖａｒｉａｔｉｏｎｓ： ｔｈｅ Ｆｒｉｅｄｅｎｗａｌｄ ｌｅｃｔｕｒｅ
［Ｊ］ ． Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ， ２０１０， ５１（３）： １２６３ － １２７４．

［４９］ 　 Ｍｏｒｇａｎ ＪＬ， Ｓｏｔｏ Ｆ， Ｗｏｎｇ ＲＯ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｃｅｌｌ ｔｙｐｅ⁃
ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｃｏｎｎｅｃｔｉｖｉｔｙ ｐａｔｔｅｒｎｓ ｏｆ ｃｏｎｖｅｒｇｉｎｇ ｅｘｃｉｔａｔｏｒｙ ａｘｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ

ｒｅｔｉｎａ ［Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏｎ， ２０１１， ７１（６）： １０１４ － １０２１．
［５０］ 　 Ｌｉｎ Ｂ， Ｍａｓｌａｎｄ ＲＨ． Ｓｙｎａｐｔｉｃ ｃｏｎｔａｃｔｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ａｎ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ｔｙｐｅ

ｏｆ ＯＮ ｃｏｎｅ ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌ ａｎｄ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｔｈｅ ｍｏｕｓｅ ｒｅｔｉｎａ
［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ， ２００５， ２１（５）： １２５７ － １２７０．

［５１］ 　 Ｎｅｕｍａｎｎ Ｓ， Ｈａｖｅｒｋａｍｐ Ｓ． Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｍａｌｌ⁃ｆｉｅｌｄ
ｂｉｓｔｒａｔｉｆｉｅｄ ａｍａｃｒｉｎｅ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｍａｃａｑｕｅ ｒｅｔｉｎａ ｌａｂｅｌｅｄ ｂｙ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ
ａｇａｉｎｓｔ ｓｙｎａｐｔｏｔａｇｍｉｎ⁃２ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｃｏｍｐ Ｎｅｕｒｏｌ， ２０１３， ５２１ （３）：
７０９ － ７２４．

［５２］ 　 Ｋａｎｅｋｏ Ａ， Ｐｉｎｔｏ ＬＨ， Ｔａｃｈｉｂａｎａ Ｍ． Ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｃａｌｃｉｕｍ ｃｕｒｒｅｎｔ ｏｆ
ｒｅｔｉｎａｌ ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌｓ ｏｆ ｔｈｅ ｍｏｕｓｅ ［Ｊ］ ． Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ， １９８９， ４１０： ６１３
－ ６２９．

［５３］ 　 Ｏｈｋｕｍａ Ｍ， Ｋａｗａｉ Ｆ， Ｈｏｒｉｇｕｃｈｉ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｐａｔｃｈ⁃ｃｌａｍｐ ｒｅｃｏｒｄｉｎｇ
ｏｆ ｈｕｍａｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ａｎｄ ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌｓ ［Ｊ］ ． Ｐｈｏｔｏｃｈｅｍ
Ｐｈｏｔｏｂｉｏｌ， ２００７， ８３（２）： ３１７ － ３２２．

［５４］ 　 Ｗａｌｓｔｏｎ ＳＴ， Ｃｈｏｗ ＲＨ， Ｗｅｉｌａｎｄ ＪＤ． Ｄｉｒｅｃｔ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ ｏｆ
ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ｔｏ ｅｌｅｃｔｒｉｃａｌ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｗｈｏｌｅｍｏｕｎｔ
ｍｏｕｓｅ ｒｅｔｉｎａ ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｅｕｒａｌ Ｅｎｇ， ２０１８， １５（４）： ０４６００３．

［５５］ 　 夏峰， 安晶， 张磊， 等． 正常猕猴与人的视网膜电图比较

［Ｊ］ ． 中国比较医学杂志， ２０１２， ２２（７）： ３２ － ３５．
［５６］ 　 Ｄｕｎｎ ＦＡ， Ｗｏｎｇ ＲＯ． Ｄｉｖｅｒｓｅ ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ ｅｎｇａｇｅｄ ｉｎ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｉｎｇ

ｓｔｅｒｅｏｔｙｐｉｃ ｗｉｒｉｎｇ ｐａｔｔｅｒｎｓ ａｍｏｎｇ ｎｅｕｒｏｎｓ ｓｈａｒｉｎｇ ａ ｃｏｍｍｏｎ ｉｎｐｕｔ
ａｔ ｔｈｅ ｖｉｓｕａｌ ｓｙｓｔｅｍ’ ｓ ｆｉｒｓｔ ｓｙｎａｐｓｅ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ， ２０１２， ３２
（３０）： １０３０６ － １０３１７．

［５７］ 　 Ｃａｏ Ｙ， Ｓａｒｒｉａ Ｉ， Ｆｅｈｌｈａｂｅｒ ＫＥ， ｅｔ ａｌ． Ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｆｏｒ ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ
ｓｙｎａｐｔｉｃ ｗｉｒｉｎｇ ｏｆ ｒｏｄ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｃｉｒｃｕｉｔｒｙ ａｎｄ
ｉｔｓ ｒｏｌｅ ｉｎ ｖｉｓｉｏｎ ［Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏｎ， ２０１５， ８７（６）： １２４８ － １２６０．

［５８］ 　 Ｂｅｉｅｒ Ｃ， Ｈｏｖｈａｎｎｉｓｙａｎ Ａ， Ｗｅｉｓｅｒ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅａｆｆｅｒｅｎｔｅｄ ａｄｕｌｔ
ｒｏｄ ｂｉｐｏｌａｒ ｃｅｌｌｓ ｃｒｅａｔｅ ｎｅｗ ｓｙｎａｐｓｅｓ ｗｉｔｈ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｔｏ ｒｅｓｔｏｒｅ
ｖｉｓｉｏｎ ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ， ２０１７， ３７（１７）： ４６３５ － ４６４４．

［５９］ 　 Ｗｅｎｓｅｌ ＴＧ， Ｚｈａｎｇ Ｚ， Ａｎａｓｔａｓｓｏｖ ＩＡ， ｅｔ ａｌ． Ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ａｎｄ
ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｂａｓｅｓ ｏｆ ｒｏｄ ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒ ｍｏｒｐｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ
［Ｊ］ ． Ｐｒｏｇ Ｒｅｔｉｎ Ｅｙｅ Ｒｅｓ， ２０１６， ５５： ３２ － ５１．

〔收稿日期〕２０１８ － ０２ － １０

２１１ 中国比较医学杂志 ２０１８ 年 ７ 月第 ２８ 卷第 ７ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ｊｕｌｙ ２０１８，Ｖｏｌ． ２８． Ｎｏ． ７


