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摘要
长链非编码 ＲＮＡ(ＬｎｃＲＮＡｓ)是指长度大于 ２００ 个核苷酸
且不能编码蛋白质的 ＲＮＡꎮ 随着新一代高通量测序技术
的应用ꎬ对全基因组分析表明ꎬＬｎｃＲＮＡｓ 可以调节免疫应
答、表观遗传、基因转录及转录后水平的基因表达ꎬ从而参
与维持细胞的增殖与凋亡、组织内稳态等生理过程ꎮ 近年
来研究发现 ＬｎｃＲＮＡｓ 与人体多种疾病的发生发展相关ꎮ
本文主要就 ＬｎｃＲＮＡｓ 在眼科常见疾病中的研究进展进行
综述ꎬ以期对相关眼科疾病进行早期诊断与治疗ꎮ
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•Ｌｏｎｇ ｎｏｎ－ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡｓ (ＬｎｃＲＮＡｓ) ｒｅｆｅｒ ｔｏ ＲＮＡｓ ｔｈａｔ
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０引言
２００２ 年日本科学家[１] 首次定义了长链非编码 ＲＮＡ

(ｌｏｎｇ ｎｏｎ－ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡｓꎬＬｎｃＲＮＡｓ)ꎬ即其转录子的长度大
于 ２００ 个核苷酸且不具有编码蛋白质的功能的一类 ＲＮＡꎮ
Ｋａｐｒａｎｏｖ 等[２]研究表明 ＬｎｃＲＮＡｓ 大部分位于细胞核ꎬ细
胞质中仅占约 １５％ꎬ其在树突状细胞、巨噬细胞、Ｔ 细胞和
Ｂ 细胞等免疫细胞中广泛表达ꎬ参与免疫应答ꎬ维持细胞
的正常生命活动ꎮ 新一代高通量测序技术发现大部分
ＤＮＡ 转录成 ＬｎｃＲＮＡｓꎬ其转录量远远超过编码 ＲＮＡꎬ同时
发现转录出的 ＬｎｃＲＮＡｓ 在基因的修饰、转录及转录后翻
译、蛋白质的变构调节等过程中都发挥着重要作用[３]ꎮ 在
ＤＮＡ 水平上 ＬｎｃＲＮＡｓ 可招募染色质重构复合体介导某些
基因的表达沉默ꎬ进而参与表观遗传调控、维持染色体数
目的稳定ꎻ可作为竞争性 ＲＮＡ 激活或抑制转录因子的表
达ꎬ进 而 参 与 转 录 调 控ꎻ 可 竞 争 性 结 合 微 小 ＲＮＡ
(ｍｉｃｒｏＲＮＡꎬｍｉＲＮＡ)上调 ｍＲＮＡ 翻译ꎬ影响蛋白质复合物
的重组ꎻ也可直接与 ｍＲＮＡ 结合降解或抑制 ｍＲＮＡ 的翻
译ꎻ还可与蛋白结合激活或抑制蛋白活性ꎬ进而参与转录
后调控ꎮ 因此ꎬＬｎｃＲＮＡｓ 是基因转录组中的重要组成部
分ꎮ 近年来许多研究表明 ＬｎｃＲＮＡｓ 的差异表达对基因表
达产生影响ꎬ并调控疾病的发生、发展ꎮ 有研究指出
ＬｎｃＲＮＡｓ 参与眼部发育ꎬ在眼部疾病中存在差异表达ꎬ其
表达失调与糖尿病视网膜病变、早产儿视网膜病变、角膜
新生血管的形成密切相关[４－５]ꎮ 研究 ＬｎｃＲＮＡｓ 在眼部疾
病发生发展中的作用ꎬ将有助于人们了解疾病的发病机
制、诊断、预后与转归ꎬ并对眼部疾病的药物开发及治疗提
供新策略ꎮ 本文就近年来 ＬｎｃＲＮＡｓ 在眼部疾病中的研究
进展进行综述ꎮ
１ ＬｎｃＲＮＡｓ 与角膜疾病

角膜疾病是我国第二大致盲性眼病ꎬ其中角膜新生血
管的产生是角膜盲的常见原因ꎬ它可在不同眼表疾病中发
生ꎬ破坏角膜的免疫赦免ꎬ加剧角膜炎症反应ꎬ严重损害视
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功能ꎮ 角膜新生血管产生的核心机制在于促血管生成因
子和抗血管生成因子之间的失衡从而诱发炎症的级联反
应ꎮ 最新研究发现在血管化角膜中ꎬＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 的表达
增加ꎬ其可通过抑制 ｍｉｃｒｏＲＮＡ－２９ｃ(ｍｉＲ－２９ｃ)促进血管
内皮生长因子 Ａ(ＶＥＧＦＡ)的表达ꎬ从而诱导角膜新生血
管的产生ꎮ ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ / ｍｉＲ－２９ｃ / ＶＥＧＦＡ 通路可能是角
膜新生血管产生的潜在机制之一ꎬ这种新的调控轴有望成
为治疗角膜新生血管的潜在靶点[６]ꎮ 翼状胬肉是一种慢
性眼表疾病ꎬ若其侵入角膜可导致角膜散光、角膜像差改
变等视功能损害ꎮ Ｌａｎ 等[７] 通过转录组测序发现ꎬＬｉｎｃ－
９４３２ 是细胞分化的抑制剂ꎬ可抑制诱导分化的细胞凋亡
使得成纤维细胞功能障碍ꎬ并促进角膜缘干细胞过度表达
从而对结膜—角膜屏障起到保护作用ꎬ同时阻止结膜细胞
向角膜的侵袭ꎮ 这一研究同时对翼状胬肉发生的分子机
制进行了阐述并推测成纤维细胞功能障碍受基因间型
ＬｎｃＲＮＡ(ＬｉｎｃＲＮＡ)调控ꎬ若成纤维细胞或其前体在分化
或增殖方面变得异常ꎬ则可预见该疾病的发生ꎮ
２ ＬｎｃＲＮＡｓ 与晶状体疾病

白内障是一种因晶状体混浊导致视力下降或视功能
损害的疾病ꎬ是全球范围内首位致盲性眼病ꎬ依据其病因
可以分为先天性白内障、代谢性白内障、年龄相关性白内
障、后发性白内障等ꎬ其中以年龄相关性白内障最为常见ꎮ
目前白内障的发病机制尚不明确ꎬ多项研究显示白内障的
发生发展与晶状体细胞的异常凋亡及晶状体上皮—间质
转换过程有关ꎮ Ｃｈｅｎｇ 等[８]研究发现 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 在早期
年龄相关性白内障患者的晶状体上皮细胞( ｌｅｎ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
ｃｅｌｌｓꎬＬＥＣｓ)中表达上调ꎬ若对其敲低可加重紫外线辐射诱
导的氧化损伤ꎬ降低细胞活力并抑制细胞增殖ꎬ导致晶状
体细胞凋亡ꎬ该研究推断 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ / ｍｉＲ－２９ａ / ＴＤＧ 这
一促进氧化损伤修复的调控轴可作为治疗白内障的新靶
点ꎮ 后发性白内障是白内障术后的常见并发症ꎬ主要由于
术后残余 ＬＥＣｓ 的增殖而导致晶状体后囊混浊ꎮ Ｄｏｎｇ
等[９]通过基因芯片分析显示 ＴＧＦ－β２ 诱导肺腺癌转移相
关转录子 １(ＭＡＬＡＴ１)过表达ꎬ而 ＭＡＬＡＴ１ 通过与 ｍｉＲ－
２６ａ 结合充当靶向 Ｓｍａｄ４ 的 ｃｅＲＮＡ 促进 ＬＥＣｓ 的上皮—
间质转化进程ꎮ 而 Ｗａｎｇ 等[１０] 研究发现 ＴＧＦ －β２ 诱导
ＦＥＺＦ１－ＡＳ１ 过表达促进 ＬＥＣｓ 的增殖和迁移ꎮ 丹参酮ⅡＡ
通过调节 ＮＦ－κＢ 信号传导保护 ＳＲＡ０１ / ０４ 细胞免受 Ｈ２Ｏ２

触发的细胞凋亡ꎬ从而提高 ＬｎｃＲＮＡ ＡＮＲＩＬ 表达ꎬ这也表
明丹参酮ⅡＡ 具有治疗年龄相关性白内障的潜力[１１]ꎮ
３ ＬｎｃＲＮＡｓ 与青光眼

原发性开角型青光眼( ｐｒｉｍａｒｙ ｏｐｅｎ ａｎｇｌｅ ｇｌａｕｃｏｍａꎬ
ＰＯＡＧ)是最常见的青光眼类型ꎬ其主要特征为视野缺损
及视神经损害ꎬ发病机制可能与小梁网中的细胞外基质
(ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｍａｔｒｉｘꎬＥＣＭ)堆积有关ꎮ 因进行性的视网膜
神经节细胞缺失引起的视野缺损很容易被患者忽视ꎬ因
此ꎬ该病是一种严重威胁视力的隐匿性视神经退行性病
变ꎮ 目前已将ＷＤＲ３６、ＭＹＯＣ 和 ＯＰＴＮ 确定为 ＰＯＡＧ 的致
病基因ꎮ Ｓｈｅｎ 等[１２] 研究表明ꎬ人小梁网细胞 ( ｈｕｍａｎ
ｔｒａｂｅｃｕｌａｒ ｍｅｓｈｗｏｒｋ ｃｅｌｌｓꎬＨＴＭＣｓ)在氧化应激下 ＬｎｃＲＮＡ
ＲＰ１１－ ８２０ 明显上调ꎬ它可直接结合 ｍｉＲ － ３１７８ 调控
ＭＹＯＤ１ 的 表 达ꎬ 而 ＭＹＯＤ１ 可 以 与 ＳＴＡＴ３ 结 合 转 录
ＨＴＭＣｓ 中的 ＥＣＭ 基因ꎮ 这种氧化应激诱导的 ＬｎｃＲＮＡ
ＲＰ１１－８２０ 在调节 ＨＴＭＣｓ 中的 ｍｉＲ－ ３１７８ / ＭＹＯＤ１ / ＥＣＭ
轴起到了关键作用ꎮ 这一发现进一步阐明了 ＰＯＡＧ 的发

病机制ꎬ并为其提供了新型治疗靶标ꎮ Ｘｉｅ 等[１３]通过微阵
列分析获得了来自 １０ 例 ＰＯＡＧ 患者和 １０ 名无眼部疾病
的健康对照者的房水中的 ＬｎｃＲＮＡｓ 和 ｍＲＮＡ 表达谱ꎬ以
期预测潜在的 ＬｎｃＲＮＡｓ 功能ꎮ 经过实时定量 ＲＴ－ＰＣＲ 证
实ꎬＬｎｃＲＮＡ Ｔ２６７３８４、ＥＮＳＴ０００００６０７３９３ 和 Ｔ３４２８７７ 可能
是 ＰＯＡＧ 诊断的潜在生物学标记ꎬＥＮＳＴ０００００６０７３９３ 可能
是治疗小梁网钙化的新靶标ꎮ
４ ＬｎｃＲＮＡｓ 与增生性玻璃体视网膜病变

增 生 性 玻 璃 体 视 网 膜 病 变 ( ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ
ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＰＶＲ)是一种致盲性的眼科疾病ꎬ常并发
于视网膜脱离或玻璃体切割术后ꎬ其病理改变是在视网膜
前后表面及玻璃体内形成一种纤维增殖膜ꎬ即视网膜前膜
(ｅｐｉｒｅｔｉｎａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅｓꎬＥＲＭｓ)ꎬ若其收缩后可引起 ＰＶＲ 的
发生ꎬ甚至导致视网膜皱褶或牵拉性视网膜脱离ꎮ Ｚｈｏｕ
等[１４]通过基因芯片分析显示ꎬＰＶＲ 患者的 ＥＲＭｓ 中有
７８ 个ＬｎｃＲＮＡｓ 异常表达ꎬ包括 ４８ 个上调的 ＬｎｃＲＮＡｓ 转录
本和 ３０ 个下调的 ＬｎｃＲＮＡｓ 转录本ꎮ ＰＶＲ 患者外周血细
胞及血浆中 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 均明显上调ꎬ该非编码 ＲＮＡ
具有调节视网膜色素上皮层细胞增殖和迁移的作用ꎬ并对
ＥＲＭｓ 的形成至关重要ꎮ 体外实验进一步发现抑制
ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 的表达可降低细胞凋亡的几率ꎬ综上分
析得出 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 不仅是 ＰＶＲ 疾病诊断和基因治
疗的靶点ꎬ也是疾病预后判断的重要标志ꎮ
５ ＬｎｃＲＮＡｓ 与糖尿病视网膜病变

糖尿病视网膜病变(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬＤＲ)是最常
见的微血管并发症ꎬ可产生视网膜新生血管、黄斑水肿、视
网膜出血及牵拉性视网膜脱离等眼底改变ꎬ最终可导致视
力丧失ꎮ 该病理改变主要系多种细胞因子通过激活不同
信号通路最终引起血—视网膜屏障受损ꎮ Ｙｕ 等[１５] 通过
制作体外糖尿病凋亡细胞模型ꎬ评估了在高葡萄糖损伤的
人视网膜色素上皮细胞中的 ＬｎｃＲＮＡ 反胰岛素样生长因
子 ２(ＩＧＦ２－ＡＳ)的功能ꎬ研究发现 ＬｎｃＲＮＡ ＩＧＦ２－ＡＳ 可调
节高葡萄糖诱导的人视网膜色素上皮细胞凋亡ꎬ同时发现
通过激活 ＡＫＴ 信号通路可抑制 ＬｎｃＲＮＡ ＩＧＦ２－ＡＳ 表达ꎬ
从而对葡萄糖损伤的人视网膜色素上皮细胞起到保护作
用ꎮ Ｚｈａｎｇ 等[１６] 通过 ＲＴ－ｑＰＣＲ 检测 ＤＲ 患者血浆中的
ＬｎｃＲＮＡｓ 证实 ＬｎｃＲＮＡ ＡＫ０７７２１６ 表达下调ꎬ可通过下调
ｍｉＲ－３８３ 抑制视网膜色素上皮细胞的凋亡ꎮ 新生血管生
成是 ＤＲ 的重要临床特征ꎬ但其发生的确切机制仍不清
楚ꎮ Ｌｉｕ 等[１７]研究表明 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 通过调节 ｍｉＲ－
１２５ｂ /血管内皮钙粘蛋白(ＶＥ－钙粘蛋白)轴促进 ＤＲ 的新
生血管形成ꎮ 在高葡萄糖诱导的人视网膜微血管内皮细
胞(ｈＲＭＥＣ)中ꎬＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 和 ＶＥ－钙粘蛋白被上
调ꎬ而 ｍｉＲ－１２５ｂ 被下调ꎻ敲低 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 可通过
ｍｉＲ－１２５ｂ 靶向抑制 ＶＥ－钙粘蛋白 / β－连环蛋白复合物来
抑制 ｈＲＭＥＣ 增殖、迁移和血管生成ꎬ因此抑制 ＬｎｃＲＮＡ
ＭＡＬＡＴ１ 可能成为 ＤＲ 抗新生血管生成治疗的潜在靶标ꎮ
６ ＬｎｃＲＮＡｓ 与年龄相关性黄斑变性

年 龄 相 关 性 黄 斑 变 性 ( ａｇｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎꎬＡＲＭＤ)是在全球范围内造成视力丧失的主
要原因之一ꎬ尤其是发达国家 ＡＲＭＤ 则是致盲的首位原
因[１８]ꎮ 其主要特征是视网膜光感受器和视网膜色素上皮
细胞变性及脉络膜新生血管形成ꎬ从而影响中心视力ꎮ
ＡＲＭＤ 分为湿性(渗出性)和干性(萎缩性)两种类型ꎬ湿
性 ＡＲＭＤ 表现为脉络膜新生血管形成ꎬ眼内注射抗血管
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内皮生长因子已成为主流治疗方式ꎬ而对于干性 ＡＲＭＤ
形成的地图样萎缩尚无有效的治疗措施ꎮ Ｚｈｕ 等[１９] 研究
发现 ＬｎｃＲＮＡｓ 已经成为感光细胞发育的重要调节剂ꎬ其
中 ＬｎｃＲＮＡ ＭＥＧ３ 在光诱导的视网膜色素上皮细胞变性
中起重要作用ꎮ 在光诱导损伤模型中ꎬＬｎｃＲＮＡ ＭＥＧ３ 表
达显著上调ꎬ它可充当 ｐ５３ 诱饵来调节视网膜感光细胞功
能ꎬＭＥＧ３ 沉默可防止体内光诱导的视网膜色素上皮细胞
变性和感光细胞凋亡ꎮ 同时 ＭＥＧ３ 沉默也降低 ｃａｓｐａｓｅ ３ / ７
活性ꎬ上调抗凋亡蛋白(Ｂｃｌ－２)的表达ꎬ并下调促凋亡蛋
白(Ｂａｘ)的表达ꎮ 综上ꎬＬｎｃＲＮＡ ＭＥＧ３ 的发现对治疗光
诱导的视网膜色素上皮细胞变性提供了一种新方法ꎮ 有
研究表明位于视网膜色素上皮细胞质中的 ＬｎｃＲＮＡ
ＺＮＦ５０３－ＡＳ１ 与视网膜色素上皮细胞分化同步上调ꎬ而在
萎缩性 ＡＲＭＤ 和视网膜色素上皮功能障碍患者中表达下
调ꎮ 体外实验进一步表明 ＬｎｃＲＮＡ ＺＮＦ５０３－ＡＳ１ 可促进视
网膜色素上皮细胞分化并抑制其增殖、迁移ꎮ 该研究提示
ＬｎｃＲＮＡ ＺＮＦ５０３－ＡＳ１ 可作为萎缩性 ＡＲＭＤ 的生物标志物
和治疗靶标[２０]ꎮ
７ ＬｎｃＲＮＡｓ 与视网膜母细胞瘤

视网膜母细胞瘤( ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａꎬＲＢ)是婴幼儿最常
见的原发性眼内恶性肿瘤ꎬ早期主要表现是白瞳症ꎬ其次
为斜视、眼球移位等ꎻ当疾病进展到晚期时可发生眼外播
散ꎬ其致盲率、致死率相当高ꎮ 目前ꎬ对于 ＲＢ 的发病机制
仍不完全清楚ꎬ一般认为与基因突变、表观遗传修饰等多
种分子机制有关ꎮ 基础研究发现沉默的 ＬｎｃＲＮＡ ＡＮＲＩＬ
通过调节 ｍｉＲ－９９ａ 和 ｃ－Ｍｙｃ 抑制成视网膜细胞瘤 Ｙ７９ 细
胞的生长和转移ꎻ ＬｎｃＲＮＡ ＭＥＧ３ 通过负调控 Ｗｎｔ / β －
ｃａｔｅｎｉｎ 途径在 ＲＢ 的发生和发展中起到抗肿瘤的作用[２１]ꎮ
这些研究使我们能够更好地了解 ＲＢ 的病理过程并为 ＲＢ
的靶向治疗提供了新的见解ꎮ 临床上 ＲＢ 的治疗重点主
要是通过肿瘤的早期防控挽救患儿生命ꎬ其次是保存眼
球ꎬ最大程度地保留视力ꎮ 早期的 ＲＢ 若及时发现并治疗
存活率大多超过 ９５％ꎬ而晚期患者存活率一般低于 ５０％ꎬ
预后很差ꎮ Ｓｕ 等[２２]研究发现 ＲＢ 的不良预后主要归因于
ＬｎｃＲＮＡ ＢＡＮＣＲ 功能失调ꎬ其可以调节肿瘤的生长和
转移ꎮ
８小结

ＬｎｃＲＮＡｓ 是基因表达的重要调控因子ꎬ通过多种分子
及信号通路影响疾病的发生发展ꎮ 目前ꎬ国内对于眼部疾
病相关 ＬｎｃＲＮＡｓ 的研究尚处于发展阶段ꎬ只有少部分
ＬｎｃＲＮＡｓ 的特征、生物学功能及作用机制得到确认ꎬ且多
以单中心小样本的研究为主ꎬ单个标志物对疾病诊断及预
后判断的预测效率有限ꎬ多个标志物联合则能显著提高对
疾病诊断、预后预测的价值ꎬ扩大样本量、开展多中心研究
也将使研究数据更加具有说服力ꎮ 相信在不久的将来ꎬ随
着研究的深入及高通量测序技术的更新ꎬＬｎｃＲＮＡｓ 在细胞
和组织中的生物学功能及作用机制会越来越明晰ꎬ会有更
多参与眼部疾病的 ＬｎｃＲＮＡｓ 被挖掘ꎬ并成为潜在的生物
学标志ꎬ为眼部疾病的诊治提供新的思路和靶点ꎮ
参考文献

１ Ｔｈｅ ＥＮＣＯＤＥ Ｐｒｏｊｅｃｔ Ｃｏｎｓｏｒｔｉｕｍ. Ａｎ ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ ｅｎｃｙｃｌｏｐｅｄｉａ ｏｆ ＤＮＡ
ｅｌｅｍｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｈｕｍａｎ ｇｅｎｏｍｅ. Ｎａｔｕｒｅ ２０１２ꎻ ４８９(７４１４):５７－７４
２ Ｋａｐｒａｎｏｖ Ｐꎬ Ｃｈｅｎｇ Ｊꎬ Ｄｉｋｅ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. ＲＮＡ ｍａｐｓ ｒｅｖｅａｌ ｎｅｗ ＲＮＡ
ｃｌａｓｓｅｓ ａｎｄ ａ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｆｏｒ ｐｅｒｖａｓｉｖｅ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ. Ｓｃｉｅｎｃｅ ２００７ꎻ
３１６(５８３０):１４８４－１４８８

３ Ｔｓａｉ ＭＣꎬ Ｍａｎｏｒ Ｏꎬ Ｙｕｅ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｎｇ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ａｓ ｍｏｄｕｌａｒ
ｓｃａｆｆｏｌｄ ｏｆ ｈｉｓｔｏｎｅ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｃｏｍｐｌｅｘｅｓ. Ｓｃｉｅｎｃｅ ２０１０ꎻ ３２９(５９９２):
６８９－６９３
４ Ｑｉｕ ＧＺꎬ Ｔｉａｎ Ｗꎬ Ｆｕ ＨＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｎｇ ｎｏｎ － ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ－ＭＥＧ３ ｉｓ
ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ－ｒｅｌａｔｅｄ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ. Ｂｉｏｃｈｅｍ
Ｂｉｏｐｈｙｓ Ｒｅｓ Ｃｏｍｍｕｎ ２０１６ꎻ４７１(１):１３５－１４１
５ 唐子雁ꎬ 王峰ꎬ 苏颖. 长链非编码 ＲＮＡ 在视网膜色素上皮相关视
网膜疾病中的研究进展. 国际眼科杂志 ２０１９ꎻ１９(８):１３２１－１３２５
６ Ｓｕｎ Ｂꎬ Ｄｉｎｇ Ｙꎬ Ｊｉｎ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｎｇ ｎｏｎ － ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡＨ１９ ｐｒｏｍｏｔｅｓ
ｃｏｒｎｅａｌ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｂｙ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｍｉｃｒｏＲＮＡ－２９ｃ. Ｂｉｏｓｃｉ Ｒｅｐ ２０１９ꎻ
３９(５):ＢＳＲ２０１８２３９４
７ Ｌａｎ Ｗꎬ Ｈｏｕ Ａꎬ Ｌａｋｓｈｍｉｎａｒａｙａｎａｎ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｉｎｃ － ９４３２ ｉｓ ａ ｎｏｖｅｌ
ｐｔｅｒｙｇｉｕｍ ｌｉｎｃＲＮＡ ｗｈｉｃｈ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓ. ＦＥＢＳ
Ｌｅｔｔ ２０１８ꎻ ５９２(７):１１７３－１１８４
８ Ｃｈｅｎｇ Ｔꎬ Ｘｕ Ｍꎬ Ｑｉｎ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. ｌｎｃＲＮＡ Ｈ１９ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ
ｄａｍａｇｅ ｒｅｐａｉｒ ｉｎ ｔｈｅ ｅａｒｌｙ ａｇｅ－ｒｅｌａｔｅｄ ｃａｔａｒａｃｔ ｂｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｍｉＲ－２９ａ /
ＴＤＧ ａｘｉｓ. Ｊ Ｃｅｌｌ Ｍｏｌ Ｍｅｄ ２０１９ꎻ ２３(９):６１３１－６１３９
９ Ｄｏｎｇ Ｎ. Ｌｏｎｇ Ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ Ａｃｔｓ ａｓ ａ Ｃｏｍｐｅｔｉｎｇ
Ｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓ ＲＮＡｔｏ Ｒｅｇｕｌａｔｅ ＴＧＦ－β２ Ｉｎｄｕｃｅｄ Ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ－Ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ
Ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ｏｆ Ｌｅｎｓ Ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ Ｃｅｌｌｓ ｂｙ ａ ＭｉｃｒｏＲＮＡ － ２６ａ － Ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ
Ｍｅｃｈａｎｉｓｍ. Ｂｉｏｍｅｄ Ｒｅｓ Ｉｎｔ ２０１９ꎻ ２０１９:１５６９６３８
１０ Ｗａｎｇ Ｙꎬ Ｃｈｅｎ Ｌꎬ Ｇｕ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. ＬｎｃＲＮＡ ＦＥＺＦ１－ＡＳ１ Ｐｒｏｍｏｔｅｓ ＴＧＦ－
β２－Ｍｅｄｉａｔｅｄ Ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ Ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ｉｎ Ｈｕｍａｎ Ｌｅｎｓ Ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ Ｃｅｌｌｓ
ＳＲＡ０１ / ０４. Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ２０１９:４７３６２０３
１１ Ｑｉ Ｄꎬ Ｗａｎｇ Ｍꎬ Ｚｈａｎｇ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔａｎｓｈｉｎｏｎｅ Ⅱ Ａ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ｌｅｎｓ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｆｒｏｍ Ｈ２ Ｏ２ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｉｎｊｕｒｙ ｂｙ ｕｐｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｌｎｃＲＮＡ
ＡＮＲＩＬ. Ｊ Ｃｅｌｌ Ｐｈｙｓｉｏｌ ２０１９[ｐｕｂｌｉｓｈｅｄ ｏｎｌｉｎｅ ａｈｅａｄ ｏｆ ｐｒｉｎｔ]
１２ Ｓｈｅｎ Ｗꎬ Ｈｕａｎｇ Ｂꎬ Ｈｅ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｎｇ ｎｏｎ－ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＲＰ１１－８２０
ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｍａｔｒｉｘ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｖｉａ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｍｉＲ － ３１７８ /
ＭＹＯＤ１ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｔｒａｂｅｃｕｌａｒ ｍｅｓｈｗｏｒｋ ｃｅｌｌｓ. ＦＥＢＳ Ｊ ２０２０ꎻ２８７(５):
９７８－９９０
１３ Ｘｉｅ ＬꎬＭａｏ Ｍꎬ Ｗａｎｇ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｏｔｅｎｔｉａｌ Ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｆｏｒ Ｐｒｉｍａｒｙ
Ｏｐｅｎ－Ａｎｇｌｅ Ｇｌａｕｃｏｍａ Ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ｂｙ Ｌｏｎｇ Ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ Ｐｒｏｆｉｌｉｎｇ ｉｎ
ｔｈｅ Ａｑｕｅｏｕｓ Ｈｕｍｏｒ. Ａｍ Ｊ Ｐａｔｈｏｌ ２０１９ꎻ １８９(４):７３９－７５２
１４ Ｚｈｏｕ ＲＭꎬ Ｗａｎｇ ＸＱꎬ Ｙａｏ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ
ｏｆ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ － ｒｅｌａｔｅｄ ｌｏｎｇ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡｓ. Ｂｉｏｃｈｅｍ
Ｂｉｏｐｈｙｓ Ｒｅｓ Ｃｏｍｍｕｎ ２０１５ꎻ ４６５(３):３２４－３３０
１５ Ｙｕ Ｘꎬ Ｌｕｏ Ｙꎬ Ｃｈｅｎ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｎｇ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＩＧＦ２ＡＳ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ
ｈｉｇｈ－ｇｌｕｃｏｓｅ ｉｎｄｕｃｅｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ.
ＩＵＢＭＢ Ｌｉｆｅ ２０１９ꎻ ７１(１０):１６１１－１６１８
１６ Ｚｈａｎｇ Ｘꎬ Ｓｈｉ Ｅꎬ Ｙａｎｇ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. ＬｎｃＲＮＡ ＡＫ０７７２１６ ｉｓ ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｅｄ
ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ａｎｄ ｉｎｈｉｂｉｔｅｄ ｔｈｅ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｂｙ ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｍｉＲ－ ３８３. Ｅｎｄｏｃｒ Ｊ ２０１９ꎻ６６(１１):
１０１１－１０１６
１７ Ｌｉｕ Ｐꎬ Ｊｉａ ＳＢꎬ Ｓｈｉ ＪＭꎬ ｅｔ ａｌ. ＬｎｃＲＮＡ － ＭＡＬＡＴ１ ｐｒｏｍｏｔｅｓ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｍｉＲ－１２５ｂ /
ＶＥ－ｃａｄｈｅｒｉｎ ａｘｉｓ. Ｂｉｏｓｃｉ Ｒｅｐ ２０１９ꎻ ３９(５):ＢＳＲ２０１８１４６９
１８ Ｐｅｎｎｉｎｇｔｏｎ ＫＬꎬ ＤｅＡｎｇｅｌｉｓ ＭＭ. Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ａｇｅ ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｃｕｌａｒ
ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ( ＡＭＤ): ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｓ ｗｉｔｈ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｐｈｅｎｏ －
ｔｙｐｅｓａｎｄｌｉｐｉｄ ｆａｃｔｏｒｓ. Ｅｙｅ Ｖｉｓ(Ｌｏｎｄ) ２０１６ꎻ ３:３４
１９ Ｚｈｕ ＹＸꎬ Ｙａｏ Ｊꎬ Ｌｉｕ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｎｇ ｎｏｎ－ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＭＥＧ３ ｓｉｌｅｎｃｉｎｇ
ｐｒｏｔｅｃｔｓ ａｇａｉｎｓｔ ｌｉｇｈｔ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ Ｒｅｓ
Ｃｏｍｍｕｎ ２０１８ꎻ ４９６(４):１２３６－１２４２
２０ Ｃｈｅｎ Ｘꎬ Ｊｉａｎｇ Ｃꎬ Ｑｉｎ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. ＬｎｃＲＮＡ ＺＮＦ５０３－ＡＳ１ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ＲＰＥ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｂｙ ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ＺＮＦ５０３ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ. Ｃｅｌｌ Ｄｅａｔｈ Ｄｉｓ
２０１７ꎻ ８(９):ｅ３０４６
２１ Ｇａｏ Ｙꎬ Ｌｕ Ｘ. Ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＭＥＧ３ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ
ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ａｆｆｅｃｔｓ ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ ｃｅｌｌ ｇｒｏｗｔｈ ｂｙ
ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｔｈｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ Ｗｎｔ / β－ｃａｔｅｎｉｎ ｐａｔｈｗａｙ. Ｔｕｍｏｒ Ｂｉｏｌ ２０１５ꎻ ３７
(２):１４６１－１４６９
２２ Ｓｕ Ｓꎬ Ｇａｏ Ｊꎬ Ｗａｎｇ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｎｇ ｎｏｎ － ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＢＡＮＣＲ
ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｇｒｏｗｔｈ ａｎｄ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ａｎｄ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｐｏｏｒ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｉｎ
ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ. Ｔｕｍｏｒ Ｂｉｏｌ ２０１５ꎻ ３６(９):７２０５－７２１１
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Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２０ꎬ Ｎｏ.１０ Ｏｃｔ. ２０２０　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ


