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摘要
目的:探讨阿柏西普对大鼠视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞信号转导及
转录活化因子 ３(ＳＴＡＴ３)表达的影响ꎮ
方法:采用不同浓度的阿柏西普 １００μＬ(加药浓度分别为
４００、２００、１００ｐｇ / ｍＬ)大鼠永生化视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞 ２４、
４８ｈ 后ꎬＭＴＴ 法检测细胞增殖ꎬ流式细胞仪检测细胞凋亡ꎬ
Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ 小室法检测细胞侵袭ꎬＷｅｓｔｅｒｎ－ｂｌｏｔ 法检测 ＡＫＴ、
ＳＴＡＴ３ 蛋白表达ꎮ
结果:随着阿柏西普浓度的升高ꎬＭüｌｌｅｒ 细胞的增殖活性
下降(Ｐ<０ ０５)ꎮ 处理 ４８ｈ 后ꎬ随着阿柏西普浓度的升高ꎬ
Ｍüｌｌｅｒ 细胞的凋亡率逐渐上升ꎬＭüｌｌｅｒ 细胞的侵袭穿透指
数逐渐降低(Ｐ<０ ０５)ꎮ 转染 ４８ｈ 后ꎬ随着阿柏西普浓度
的升高ꎬＭüｌｌｅｒ 细胞的 ＡＫＴ 蛋白相对表达量无显著变化

(Ｐ>０ ０５)ꎬＳＴＡＴ３ 蛋白相对表达量逐渐降低(Ｐ<０ ０５)ꎮ
结论:阿柏西普可抑制大鼠视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞 ＳＴＡＴ３ 蛋
白表达ꎬ从而抑制细胞增殖与侵袭性ꎬ促进细胞凋亡ꎮ
关键词:阿柏西普ꎻ大鼠ꎻ视网膜ꎻＭüｌｌｅｒ 细胞ꎻ转录活化因
子 ３
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０引言
Ｍüｌｌｅｒ 细胞为一种贯穿视网膜全层的放射状胶质细

胞ꎬ可与感光细胞以及其它的神经元紧密相连ꎬ可通过降
解谷氨酸与摄取谷氨酸－天冬氨酸转运蛋白摄取ꎬ从而发
挥保护神经元的作用[１－２]ꎮ 同时 Ｍüｌｌｅｒ 细胞是一种损伤
诱导的干细胞ꎬ周围环境的变化亦可影响 Ｍüｌｌｅｒ 细胞功
能[３－４]ꎮ 绝大多数活化的 Ｍüｌｌｅｒ 细胞都停留在幼稚阶段ꎬ
但是当视网膜下腔胶质瘢痕一旦形成ꎬ组织低氧压引起视
网膜血管和脉络膜毛细血管灌注不足ꎬ血－视网膜屏障被
破坏ꎬ加剧感光细胞凋亡[５]ꎮ 因此研究 Ｍüｌｌｅｒ 细胞调节机
制有助于促进 Ｍüｌｌｅｒ 细胞向神经元的分化ꎮ 信号转导及
转录 活 化 因 子 ３ ( ｓｉｇｎａｌ ｔｒａｎｓｄｕｃｅｒｓ ａｎｄ ａｃｔｉｖａｔｏｒｓ ｏｆ
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ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ３ꎬＳＴＡＴ３)是一类 ＤＮＡ 结合蛋白ꎬ广泛表达于
不同类型的细胞和组织中ꎬ可参与细胞转化、凋亡、生长、
恶性转化等过程[６－８]ꎮ 阿柏西普是一种融合蛋白ꎬ其作为
眼科一种新的抗血管生成物ꎬ利于减缓湿性黄斑水肿的进
展速度ꎬ使机体中央视觉维持较长时间ꎬ其作用效能强于
雷珠单抗或贝伐单抗[９－１１]ꎮ 本实验探讨了阿柏西普对大
鼠视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞 ＳＴＡＴ３ 表达的影响ꎬ希望为延缓视
网膜色素变性疾病进程提供理论参考ꎮ
１材料和方法
１ １材料　 大鼠永生化视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞系购自美国
Ｓｉｇｍａ 公司(细胞培养在含有 １０％血清的 ＤＭＥＭ 培养基
中ꎬ培养条件:５％ＣＯ２、３７℃)ꎻＤＭＥＭ 细胞培养基、胎牛血
清购自美国 Ｇｉｂｃｏ 公司ꎻＡｎｎｅｘｉｎ Ｖ－ＦＩＴＣ ＰＩ 细胞凋亡检测
试剂盒购于美国 Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ 公司ꎻＭＴＴ 增殖检测试剂盒购
于美国 Ｐｒｏｍｅｇａ 公司ꎻ兔抗人多抗[抗 ＡＫＴ 抗体(６８ｋＤ)、
抗 ＳＴＡＴ３ 抗体(１１４ｋＤ)、抗 ＧＡＰＤＨ 抗体(４２ｋＤ)]购自英
国 Ａｂｃａｍ 公司ꎻＨＲＰ 抗兔二抗购自英国 Ａｂｃａｍ 公司ꎻ阿柏
西普购于美国 Ｓｉｇｍａ 公司ꎮ
１ ２方法
１ ２ １ ＭＴＴ 法检测细胞增殖　 将对数生长期的 Ｍüｌｌｅｒ 细
胞分别接种于 ９６ 孔培养板中ꎬ每孔细胞密度为 １×１０４个 /
ｍＬ(１００μＬ)ꎮ 按实验分组ꎬ加入不同浓度的阿柏西普
１００μＬ(加药浓度分别为 ４００、２００、１００ｐｇ / ｍＬ)ꎬ继续培养
２４、４８ｈ 后加入 ＭＴＴ １０μＬꎬ ６ｈ 后终止培养ꎬ每孔加入
１５０μＬ ＤＭＳＯꎬ震荡 １０ｍｉｎ 后ꎬ使用酶标仪 ５４０ｎｍ 波长处检
测与计算增殖活性ꎮ
１ ２ ２流式细胞仪检测细胞凋亡 　 取对数生长期 Ｍüｌｌｅｒ
细胞ꎬ调整细胞浓度至 １×１０３个 / ｍＬꎬ接种于 ６ 孔培养板ꎮ
给予阿柏西普处理 ４８ｈ 后收取细胞ꎬ加入 ２００μＬ 结合缓冲
液重悬细胞ꎬ加入 １０μＬ Ａｎｎｅｘｉｎ Ｖ－ＦＩＴＣ 和 ５μＬ ＰＩ 双标记
后ꎬ避光反应 １５ｍｉｎꎬ采用流式细胞仪检测凋亡情况ꎮ
１ ２ ３ Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ小室法检测细胞侵袭 　 将 ５μｇ 基质胶
铺于侵袭小室聚碳酯微孔膜的上表面ꎬ３７℃放置 ３０ｍｉｎꎮ
Ｍüｌｌｅｒ 细胞经阿柏西普处理 ４８ｈ 后ꎬ在 Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ 上室中
分别添加细胞 １００μＬꎬ在下室加入到 ６００μＬ 培养基ꎬ培
养 ４８ｈ 后将其取出ꎬ固定并染色微孔膜下层细胞ꎬ在
４００ 倍光学显微镜下任意选取 ５ 个视野ꎬ对每个视野
穿过微孔细胞数目进行计数ꎬ以侵袭穿透指数判定侵
袭能力ꎮ
１ ２ ４ Ｗｅｓｔｅｒｎ－ｂｌｏｔ 法检测蛋白表达 　 Ｍüｌｌｅｒ 细胞经阿
柏西普处理 ４８ｈ 后ꎬ收取细胞消化后提取细胞总蛋白ꎬ
每组取 ２０μｇ 蛋白进行 ＳＤＳ－ＰＡＧＥ 电泳ꎬ转膜后过夜封
闭ꎬ剪成对应大小的条带放入各含有抗 ＡＫＴ 抗体、抗
ＳＴＡＴ３ 抗体、抗 ＧＡＰＤＨ 抗体的孵育盒中(稀释比例为
１ ∶ １０００)ꎬ４℃过夜ꎬＴＢＳＴ 洗涤后ꎬ再将膜置于相应种属
的二抗中(稀释比例为 １ ∶ ５０００)ꎬ室温孵育 １ｈꎬＴＢＳＴ 洗
涤后进行 ＥＣＬ 显色ꎬ检测 ＧＡＰＤＨ、ＡＫＴ、ＳＴＡＴ３ 蛋白表
达水平ꎮ

统计学分析:所有实验均独立重复 ３ 次ꎬ统计学分
析采用 ＳＰＳＳ２３ ０ 统计学软件进行分析ꎬ计量数据采用

ｘ±ｓ表示ꎬ首先采用单因素方差分析进行三组间的比较ꎬ
若存在差异ꎬ两两比较采用 ＬＳＤ － ｔ 检验ꎬ检验水准为
α＝ ０ ０５ꎮ

表 １　 不同浓度阿柏西普不同时间细胞增殖活性的变化

(ｘ±ｓꎬ％)
阿柏西普浓度(ｐｇ / ｍＬ) ２４ｈ ４８ｈ
４００ ２８ ２９±６ １０ａꎬｃ ４５ ６９±５ １１ａꎬｃ

２００ ４３ ２２±４ １９ａ ６６ ６６±６ ４４ａ

１００ ７２ ２９±５ ９８ ９０ ８２±４ ９１
　 　 　 　 　 　 　

Ｆ １６ ４９８ ２２ ７７７
Ｐ <０ ０１ <０ ０１

注:ａＰ<０ ０５ ｖｓ １００ｐｇ / ｍＬ 阿柏西普组ꎻｃＰ<０ ０５ ｖｓ ２００ｐｇ / ｍＬ 阿
柏西普组ꎮ

表 ２　 不同浓度阿柏西普细胞凋亡率和侵袭穿透指数的变化

(ｘ±ｓꎬ％)
阿柏西普浓度(ｐｇ / ｍＬ) 细胞凋亡率 侵袭穿透指数

４００ ４４ ５８±２ ５８ａꎬｃ ９ ４８±６ ３３ａꎬｃ

２００ ２３ １９±１ ０９ａ ２０ １７±３ ９２ａ

１００ ５ ０９±３ １１ ３７ ７８±２ １９
　 　 　 　 　 　 　

Ｆ １９ ４４４ ９ ２２２
Ｐ <０ ０１ <０ ０１

注:ａＰ<０ ０５ ｖｓ １００ｐｇ / ｍＬ 阿柏西普组ꎻｃＰ<０ ０５ ｖｓ ２００ｐｇ / ｍＬ 阿
柏西普组ꎮ

图 １　 不同剂量阿柏西普作用后 ＡＫＴ和 ＳＴＡＴ３ 蛋白的表达ꎮ

２结果
２ １不同剂量阿柏西普作用后细胞增殖活性的变化 　 处
理 ２４、４８ｈ 后ꎬ随着阿柏西普浓度的升高ꎬＭüｌｌｅｒ 细胞的增
殖活性下降ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０ ０５ꎬ表 １)ꎮ
２ ２不同剂量阿柏西普作用后细胞凋亡率的变化 　 处理
４８ｈ 后ꎬ随着阿柏西普浓度的升高ꎬＭüｌｌｅｒ 细胞的凋亡率逐
渐上升ꎬＭüｌｌｅｒ 细胞的侵袭穿透指数逐渐降低ꎬ差异均有
统计学意义(Ｐ<０ ０５ꎬ表 ２)ꎮ
２ ３不同剂量阿柏西普作用后 ＡＫＴ 和 ＳＴＡＴ３ 蛋白的表
达　 处理 ４８ｈ 后ꎬ随着阿柏西普浓度的升高ꎬＭüｌｌｅｒ 细胞
的 ＡＫＴ 蛋白相对表达量无显著变化 ( Ｆ ＝ ０ ５３３ꎬ Ｐ ＝
０ ３３３)ꎻＳＴＡＴ３ 蛋白相对表达量逐渐降低ꎬ差异有统计学
意义(Ｆ ＝ ９ ３０ꎬＰ ＝ ０ ００１ꎬ图 １)ꎬ两组间比较ꎬ２００ｐｇ / ｍＬ
组和 １００ｐｇ / ｍＬ 组、４００ｐｇ / ｍＬ 组差异均有统计学意义( ｔ ＝
８ ２９４、１０ ４８２ꎬＰ＝ ０ ０１２、０ ００１)ꎮ
３讨论

Ｍüｌｌｅｒ 细胞对视网膜发育和维持自身平衡都具有重
要的作用ꎬ当前视网膜损伤情况下ꎬＭüｌｌｅｒ 细胞可重新回
到细胞周期ꎬ能够大量活化和增殖ꎬ逆分化为视网膜干细
胞ꎬ进而转分化为视网膜各类细胞和神经元ꎬ完全替代损
伤的细胞ꎬ恢复视网膜功能[１１]ꎮ 但是在哺乳动物中ꎬ
Ｍüｌｌｅｒ 细胞的功能受限ꎬ只有少量逆分化的 Ｍüｌｌｅｒ 细胞分
化表达视网膜神经元ꎬ并能特异地向感光细胞分化[１２－１３]ꎮ

４７３
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ＶＥＧＦ 及其受体(ＶＥＧＦＲ)的生成过度表达参与视网
膜的损伤过程ꎬ严重影响患者视力[１４]ꎮ ＶＥＧＦ 为血小板衍
生生长因子(ＰＤＧＦ)家族的重要一员ꎬ可增加血管通透性
与促进血管和淋巴管的生成ꎬ是血管内皮细胞内高度特异
性的血管生长和渗透因子[１５]ꎮ ＶＥＧＦ 的类型包括 ＶＥＧＦ－
Ａ、ＶＥＧＦ－Ｂ、ＶＥＧＦ－Ｃ、ＶＥＧＦ－Ｄ 等ꎬ其是由七个免疫球蛋
白样的结构域串联而形成的膜外部分ꎬ膜内部组成具有酪
氨酸激酶活性[１６]ꎮ ＶＥＧＦ 是参与糖尿病黄斑水肿病理生
理过程的重要因子ꎬ高血糖、缺氧、外在损伤等病理条件可
导致 ＶＥＧＦ 的上调ꎬ从而引起血管增生、血管渗漏等一系
列病理过程[１７]ꎮ 阿柏西普的配体结合域融合了来自
ＶＥＧＦ 受体 １、２ 及 ＩｇＧ１的 Ｆｃ 部分ꎬ其作为一种可溶性诱导
受体来结合 ＶＥＧＦ－Ａ 和胎盘生长因子ꎬ抑制同源 ＶＥＧＦ 受
体的结合和激活ꎬ且阿柏西普与 ＶＥＧＦ 的亲合力高ꎬ中和
ＶＥＧＦ－Ａ 的效能强于雷珠单抗或贝伐单抗[１８－１９]ꎮ 本研究
显示细胞处理 ２４、４８ｈ 后ꎬ随着阿柏西普浓度的升高ꎬ
Ｍüｌｌｅｒ 细胞的增殖活性下降ꎬ差异有统计学意义 ( Ｐ <
０ ０５)ꎮ 处理 ４８ｈ 后ꎬ随着阿柏西普浓度的升高ꎬＭüｌｌｅｒ 细
胞的凋亡率逐渐上升ꎬＭüｌｌｅｒ 细胞的侵袭穿透指数逐渐降
低ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０ ０５)ꎬ表明阿柏西普的应用能
降低 Ｍüｌｌｅｒ 细胞增殖与侵袭性ꎬ提高细胞凋亡率ꎮ

当前研究表明ꎬ微环境中的细胞可通过分泌信号分子
或者影响细胞间接触影响干细胞 / 祖细胞的存活、自我更
新、迁移、粘附[２０]ꎮ ＳＴＡＴ３ 由 ７５０ ~ ８５０ 个氨基酸组成ꎬ分
子量为 ８４~１１３ｋＤａꎮ 编码 ＳＴＡＴ３ 的基因在人类定位于第
１２ 号染色体ꎬ在鼠科动物定位于第 １１ 号染色体ꎮ ＳＴＡＴ３
ｍＲＮＡ 在肝脏、睾丸、大脑、心脏和胸腺中含量较高ꎬ广泛
表达于不同类型的细胞和组织中[２１－２２]ꎮ ＳＴＡＴ３ 具有亮氨
酸拉链结构(ｂＺＩＰ)ꎬ其与中枢神经系统疾病、眼科疾病等
多种病理生理过程有着密切的关系[２３－２４]ꎮ ＳＴＡＴ３ 既可抑
制转录ꎬ也可活化转录ꎬ其在调控细胞增殖、凋亡、免疫稳
态、炎症以及器官和组织的分化等方面具有重要功能ꎮ 研
究表明ꎬ当 Ｍüｌｌｅｒ 细胞受损时细胞凋亡增加ꎬ凋亡相关标
记物上调[２５]ꎮ 本研究显示处理 ４８ｈ 后ꎬ随着阿柏西普浓
度的升高ꎬＭüｌｌｅｒ 细胞的 ＡＫＴ 蛋白相对表达量无显著变
化(Ｐ>０ ０５)ꎬＳＴＡＴ３ 蛋白相对表达量逐渐降低ꎬ差异有统
计学意义(Ｐ<０ ０５)ꎬ表明阿柏西普的应用可影响 ＳＴＡＴ３
蛋白的表达ꎮ 从机制上分析ꎬ阿柏西普可阻止 ＶＥＧＦ 与
Ｆｉｔ－１ 的结合ꎬ抑制同源 ＶＥＧＦ 受体的结合和激活ꎬ从而抑
制 ＳＴＡＴ３ 蛋白的表达ꎮ 本研究也有一定的不足ꎬ没有对
阿柏西普的空白对照进行分析ꎬ也没有明确阿柏西普的作
用位点ꎬ将在下一步的实验中进行深入分析ꎮ

总之ꎬ阿柏西普可抑制大鼠视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞 ＳＴＡＴ３
蛋白表达ꎬ从而抑制细胞增殖与侵袭性ꎬ促进细胞凋亡ꎮ
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Ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ Ｃｅｌｌｓ Ｔｒｉｇｇｅｒｓ Ａｄａｐｔｉｖｅ Ｉｍｍｕｎｉｔｙ ｄｕｒｉｎｇ Ｔｕｍｏｒｉｇｅｎｅｓｉｓ. Ｃｅｌｌ
２０１８ꎻ １７４(１):８８－１０１
１１ Ａｒｎｄｔ Ｌꎬ Ｄｏｋａｓ Ｊꎬ Ｇｅｒｉｃｋｅ Ｍꎬｅｔ ａｌ. Ｔｒｉｂｂｌｅｓ ｈｏｍｏｌｏｇ １ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ
ｍｏｄｕｌａｔｅｓ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｕｒｉｎｅ ｂｏｎｅ ｍａｒｒｏｗ － ｄｅｒｉｖｅｄ
ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ. Ｊ Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ ２０１８ꎻ ２９３(２９):１１５２７－１１５３６
１２ 丛小杰ꎬ肖宗宇ꎬ李文辉ꎬ等.Ｍüｌｌｅｒ 细胞在视网膜病变发生发展中
作用的研究进展.山东医药 ２０１７ꎻ ５７(３７):１０７－１０９
１３ Ｈａｍ Ｓꎬ Ｌｉｍａ ＬＧꎬ Ｃｈａｉ ＥＰＺꎬｅｔ ａｌ. Ｂｒｅａｓｔ Ｃａｎｃｅｒ－Ｄｅｒｉｖｅｄ Ｅｘｏｓｏｍｅｓ
Ａｌｔｅｒ Ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ Ｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｖｉａ ｇｐ１３０ / ＳＴＡＴ３ Ｓｉｇｎａｌｉｎｇ. Ｆｒｏｎｔ
Ｉｍｍｕｎｏｌ ２０１８ꎻ ８(９):８７１
１４ Ｒｅｎ ＪＬꎬ Ｙｕ ＱＸꎬ Ｌｉａｎｇ ＷＣꎬｅｔ ａｌ. Ｇｒｅｅｎ ｔｅａ ｅｘｔｒａｃｔ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ＬＰＳ－
ｉｎｄｕｃｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｒａｔｓ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０１８ꎻ ８(１):４２９
１５ 汪晓磊ꎬ马建民ꎬ孟照洋ꎬ等.急性高眼压模型中 ｐ７５ＮＴＲ 抑制剂对
视网膜神经节细胞作用的研究.首都医科大学学报 ２０１７ꎻ ３８(１):
２４－２８
１６ Ｅｉｃｈｌｅｒ Ｗꎬ Ｓａｖｋｏｖｉｃ′ －Ｃｖｉｊｉｃ′ Ｈꎬ Ｂüｒｇｅｒ Ｓꎬｅｔ ａｌ. Ｍüｌｌｅｒ Ｃｅｌｌ－Ｄｅｒｉｖｅｄ
ＰＥＤＦ Ｍｅｄｉａｔｅｓ Ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ｖｉａ ＳＴＡＴ３ Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ. Ｃｅｌｌ Ｐｈｙｓｉｏｌ
Ｂｉｏｃｈｅｍ ２０１７ꎻ ４４(４):１４１１－１４２４
１７ Ａｈｍａｄ Ｒꎬ Ｋｕｍａｒ Ｂꎬ Ｃｈｅｎ Ｚꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｓｓ ｏｆ ｃｌａｕｄｉｎ － ３ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｉｎｄｕｃｅｓ ＩＬ６ / ｇｐ１３０ / Ｓｔａｔ３ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｔｏ ｐｒｏｍｏｔｅ ｃｏｌｏｎ ｃａｎｃｅｒ ｍａｌｉｇｎａｎｃｙ
ｂｙ ｈｙｐｅｒａｃｔｉｖａｔｉｎｇ Ｗｎｔ / β － ｃａｔｅｎｉ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ. Ｏｎｃｏｇｅｎｅ ２０１７ꎻ ３６(４７):
６５９２－６６０４
１８ 田敏ꎬ吴进川ꎬ何薇ꎬ等.叔丁基对苯二酚对高糖培养视网膜 Ｍüｌｌｅｒ
细胞核因子 Ｅ２ 相关因子 ２、血红素氧合酶 １ 和磷脂酰肌醇－３ 激酶表
达的影响.中华眼底病杂志 ２０１８ꎻ ３４(４):３８２－３８７
１９ Ｖａｒｇａｓ Ａꎬ Ｋｉｍ ＨＳꎬ Ｂａｒａｌ Ｅꎬｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ ｏｎ ｒｏｄ
ｐｈｏｔｏｒｅｃｅｐｔｏｒ ｉｎ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｒｅｔｉｎｉｔｉｓ ｐｉｇｍｅｎｔｏｓａ. ＰＬｏＳ Ｏｎｅ ２０１７ꎻ １２
(８):ｅ０１８２３８９
２０ 梁汇珉ꎬ刘学政.脑源性神经营养因子(ＢＤＮＦ)对高糖环境下视网
膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞的保护作用.眼科新进展 ２０１８ꎻ ３８(８):７１４－７１８
２１ Ｓｃｈｗｅｒｄ Ｔꎬ Ｔｗｉｇｇ ＳＲＦꎬ Ａｓｃｈｅｎｂｒｅｎｎｅｒ Ｄꎬｅｔ ａｌ. Ａ ｂｉａｌｌｅｌｉｃ ｍｕｔａｔｉｏｎ
ｉｎ ＩＬ６ＳＴ ｅｎｃｏｄｉｎｇ ｔｈｅ ＧＰ１３０ ｃｏ－ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｃａｕｓｅｓ ｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ａｎｄ
ｃｒａｎｉｏｓｙｎｏｓｔｏｓｉｓ. Ｊ Ｅｘｐ Ｍｅｄ ２０１７ꎻ ２１４(９):２５４７－２５６２
２２ 余爱华ꎬ柯敏ꎬ田朕ꎬ等.Ｐ５８ＩＰＫ 基因在视网膜 Ｍüｌｌｅｒ 细胞内质网
应激 ＰＥＲＫ 通道中的作用.武汉大学学报(医学版) ２０１８ꎻ ３９(２):
２１３－２１８
２３ Ｚｈｕ Ｓꎬ Ｌｕｏ Ｈꎬ Ｌｉｕ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. ｐ３８ＭＡＰＫ ｐｌａｙｓ ａ ｃｒｉｔｉｃａｌ ｒｏｌｅ ｉｎ
ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ａ ｐｒｏ － ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ Ｍüｌｌｅｒ ｃｅｌｌｓ
ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ Ｚｉｋａ ｖｉｒｕｓ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ. Ａｎｔｉｖｉｒａｌ Ｒｅｓ ２０１７ꎻ ９(１４５):７０－８１
２４ 杨子建ꎬ程瑜ꎬ姚慧萍ꎬ等.腺苷受体拮抗剂对加压培养的视网膜
Ｍüｌｌｅｒ 细胞钾离子通道的调控作用.中华实验眼科杂志 ２０１８ꎻ ３６
(８):５９０－５９４
２５ Ａｒｍｅｎｔｏ Ａꎬ Ｉｌｉｎａ ＥＩꎬ Ｋａｏｍａ Ｔꎬｅｔ ａｌ. Ｃａｒｂｏｘｙｐｅｐｔｉｄａｓｅ Ｅ ｔｒａｎｓｍｉｔｓ ｉｔｓ
ａｎｔｉ－ｍｉｇｒａｔｏｒｙ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｇｌｉｏｍａ ｃｅｌｌｓ ｖｉａ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎａｌ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ｃｅｌｌ ａｒｃｈｉｔｅｃｔｕｒｅ ａｎｄ ｍｏｔｉｌｉｔｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｆａｃｔｏｒｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｏｎｃｏｌ ２０１７ꎻ ５１
(２):７０２－７１４

５７３

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.１９ꎬ Ｎｏ.３ Ｍａｒ. ２０１９　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ


