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摘要
肺腺癌转移 相 关 转 录 本 １ ( ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ － ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｌｕｎｇ
ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔ １ꎬ ＭＡＬＡＴ１)是最早鉴定出的与
人类疾病相关的长链非编码 ＲＮＡ ( ＬｎｃＲＮＡ) 之一ꎬ与

ＬｎｃＲＮＡ 家族中的大多数成员不同ꎬＭＡＬＡＴ１ 在几乎所有
人体 组 织 中 都 以 相 对 较 高 的 水 平 表 达ꎮ 目 前 已 知
ＭＡＬＡＴ１ 在肿瘤、心血管疾病、神经系统疾病等多种疾病
的病理生理过程中起着至关重要的作用ꎬ近年来有研究发

现 ＭＡＬＡＴ１ 可能在许多眼部疾病(如糖尿病视网膜病变、
白内障、青光眼、视网膜母细胞瘤、新生儿视网膜病变等)
的病理发展过程中扮演着重要角色ꎬ有望成为诊断和治疗
眼部疾病的有效靶点ꎮ 现就以近年来 ＭＡＬＡＴ１ 参与的眼
部疾病的研究进展做一综述ꎮ
关键词:肺腺癌转移相关转录本 １ꎻ眼部疾病ꎻ生物学功
能ꎻ靶基因ꎻ基因调控
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•Ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｌｕｎｇ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔ １
(ＭＡＬＡＴ１) ｉｓ ｏｎｅ ｏｆ ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ＬｎｃＲＮＡ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｈｕｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｕｎｌｉｋｅ ｍｏｓｔ ｍｅｍｂｅｒｓ ｏｆ ｔｈｅ
ＬｎｃＲＮＡ ｆａｍｉｌｙꎬ ＭＡＬＡＴ１ ｉｓ ｆｏｕｎｄ ｉｎ ａｌｍｏｓｔ ａｌｌ ｈｕｍａｎ
ｔｉｓｓｕｅｓ ａｎｄ ｅｘｐｒｅｓｓｅｄ ａｔ ａ ｒｅｌａｔｉｖｅｌｙ ｈｉｇｈ ｌｅｖｅｌ. Ａｔ
ｐｒｅｓｅｎｔꎬ ＭＡＬＡＴ１ ｉｓ ｋｎｏｗｎ ｔｏ ｐｌａｙ ａ ｖｉｔａｌ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ
ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｍａｎｙ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｓｕｃｈ ａｓ
ｔｕｍｏｒｓꎬ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅｓꎬ ａｎｄ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ
ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｉｎ ｒｅｃｅｎｔ ｙｅａｒｓꎬ ｓｔｕｄｉｅｓ ｈａｖｅ ｆｏｕｎｄ ｔｈａｔ
ＭＡＬＡＴ１ ｍａｙ ｂｅ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ ｍａｎｙ ｏｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅｓ (ｓｕｃｈ
ａｓ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ｃａｔａｒａｃｔｓꎬ ｇｌａｕｃｏｍａꎬ
ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａꎬ ｎｅｏｎａｔａｌ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ｅｔｃ.) ｐｌａｙ ａｎ
ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｐｒｏｃｅｓｓꎬ
ａｎｄ ｉｔ ｉｓ ｅｘｐｅｃｔｅｄ ｔｏ ｂｅｃｏｍｅ ａｎ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｔａｒｇｅｔ ｆｏｒ ｔｈｅ
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ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｌｕｎｇ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔ １ ｉｎ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｇｕｏｊｉ
Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ) ２０２２ꎻ２２(２):２２０－２２４

０引言
长链非编码 ＲＮＡ(ｌｏｎｇ ｎｏｎ－ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡꎬ ＬｎｃＲＮＡ)是

超过 ２００ 个核苷酸的转录本ꎬ没有蛋白质编码能力ꎮ 肺腺
癌 转 移 相 关 转 录 本 １ ( ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ － ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｌｕｎｇ
ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔ １ꎬ ＭＡＬＡＴ１)是一种最初发现与
肿瘤密切相关的 ＬｎｃＲＮＡꎬ但最新的研究发现其不仅在许
多器官中有表达ꎬ且参与了多种疾病的发生发展过程ꎬ包
括炎症、氧化应激、新生血管及细胞凋亡等[１－２]ꎮ ＬｎｃＲＮＡ
是近年来的研究热点ꎬＭＡＬＡＴ１ 是在 ＬｎｃＲＮＡ 中研究较为
深入的 ＬｎｃＲＮＡ 之一ꎮ 目前 ＭＡＬＡＴ１ 在各种疾病中的潜
在作用机制尚不明确ꎬ本综述就近年来 ＭＡＬＡＴ１ 在眼部
疾病的作用机制做一总结ꎬ并探讨其在眼部疾病中的治疗
潜力ꎮ
１ ＭＡＬＡＴ１概述

ＭＡＬＡＴ１ 是目前研究最为广泛的 ＬｎｃＲＮＡ 之一ꎮ 最
早由 Ｊｉ 等[３] 因研究观察到其在筛查早期非小细胞肺癌
(ｎｏｎ－ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒꎬ ＮＳＣＬＣ)的转移和生存中具有
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重要意义而被发现ꎮ ＭＡＬＡＴ１ 基因位于人染色体 １１ｑ１３
和小鼠染色体 １９ｑＡ 中ꎬ它的表达与许多蛋白质编码基因
表达水平相当甚至更高ꎮ ＭＡＬＡＴ１ 转录本在人类中约为
７ｋｂꎬ在小鼠中约为 ６.７ｋｂꎮ 与典型的切割和聚腺苷酸化机
制不同ꎬＭＡＬＡＴ１ ３ '末端缺少聚 ( Ａ) 尾部结构ꎮ 相反ꎬ
ＭＡＬＡＴ１ 具有基因组编码的多聚(Ａ)区ꎬＭＡＬＡＴ１ 的主要
转录本由 ＲＮａｓｅ Ｐ 和 ＲＮａｓｅ Ｚ 加工成一个长 ６.７ｋｂ 的转录
本ꎬ定位于核斑点ꎬ以及一个更小的 ＭＡＬＡＴ１ 相关的小细
胞质 ＲＮＡ ( ＭＡＬＡＴ１ － ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｓｍａｌｌ ｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃ ＲＮＡꎬ
ｍａｓｃＲＮＡ) [４]ꎮ 在过去的几年中ꎬＭＡＬＡＴ１ 引起了很多的
关注ꎬ并且有了大量的研究进展ꎮ 有研究表明ꎬＭＡＬＡＴ１
参与了许多生理病理过程ꎬ如细胞增殖、细胞凋亡、细胞迁
移、炎症以及氧化应激ꎬ并通过特定信号通路参与血管生
成ꎬ使其成为可能的生物标志物和药物靶标[５]ꎮ 同时它也
参与了多种疾病的病理发生发展过程ꎬ如糖尿病及其并发
症[６]、心血管疾病[７]、代谢性疾病[８] 以及各种肿瘤[９－１１] 的
发生发展过程ꎮ
２ ＭＡＬＡＴ１在眼部疾病中的研究进展

近年来有大量研究发现 ＭＡＬＡＴ１ 可能在眼部疾病发

生发展中发挥着关键作用ꎬ如糖尿病视网膜病变(ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ＤＲ)、白内障、青光眼、视网膜母细胞瘤、新生

儿视网膜病变等ꎮ
２.１ ＭＡＬＡＴ１与 ＤＲ　 ＤＲ 是成年人患糖尿病后失明和视

力障碍的主要原因ꎮ 目前全世界有将近 １０ 亿人患有糖尿

病ꎬ预计该数字将在 ２０３０ 年增加 ２５％ꎬ在 ２０４５ 年增加

５１％ [１２]ꎮ 目前普遍认为ꎬ新生血管形成、氧化应激以及炎

症是 ＤＲ 病程中的主要病理机制ꎮ ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 作为

一种与糖尿病相关的新兴标志物ꎬ目前正备受瞩目ꎮ 已有

的研究通过体外细胞实验[１３－１４]、体内动物模型[１５－１６]、人体

来源标本[１７－１８]等多角度证实 ＭＡＬＡＴ１ 参与了 ＤＲ 的发生

发展ꎮ 这些研究表明ꎬＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 很有可能参与 ＤＲ
的多种致病机制中并在其中发挥重要作用ꎮ

新生血管形成已被确定为 ＤＲ 的重要临床特征ꎬ但
是ꎬＤＲ 新生血管形成的确切机制仍不清楚ꎬ需要进一步

阐明ꎮ Ｙｕ 等[１５]采用氧诱导视网膜病变小鼠模型和高糖

刺激的人视网膜微血管内皮细胞 ( ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓꎬ ＲＭＥＣｓ)模拟 ＤＲ 的病理状态ꎬ通过双荧

光素酶报告实验发现 ｍｉＲ－２０３ａ－３ｐ 能与 ＭＡＬＡＴ１ 特定区

域结合ꎬ使 ＭＡＬＡＴ１ 沉默或 ｍｉＲ－２０３ａ－３ｐ 过表达均可抑

制高糖(ｈｉｇｈ ｇｌｕｃｏｓｅꎬ ＨＧ)诱导的人 ＲＭＥＣｓ 迁移及管状

形成ꎬ而抑制 ｍｉＲ－２０３ａ－３ｐ 的表达可以逆转 ＭＡＬＡＴ１ 沉

默对人 ＲＭＥＣｓ 迁移和管状形成的抑制作用ꎬ这些数据表

明 ＭＡＬＡＴ１ 可能通过在 ＤＲ 中靶向 ｍｉＲ－２０３ａ－３ｐ 并使其

表达下调而影响血管生成ꎮ Ｈａｎ 等[１９] 通过建立 ＤＲ 小鼠

模型发现ꎬ Ｙｅｓ 相关蛋白 １ ( Ｙｅｓ － ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ １ꎬ
ＹＡＰ１)在 ＤＲ 小鼠视网膜中高表达ꎬ通过上调 ＭＡＬＡＴ１ 的

表达促进 ＲＭＥＣｓ 的细胞病理进程ꎬ并进一步证实了

ＭＡＬＡＴ１ 可以结合 ｍｉＲ－２００ｂ－３ｐꎬｍｉＲ－２００ｂ－３ｐ 可以直

接靶向血管内皮细胞生长因子 Ａ ( ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ －Ａꎬ ＶＥＧＦ－Ａ)ꎮ 当 ＹＡＰ１ 被沉默时ꎬＤＲ 小鼠

视网膜中 ＲＭＥＣｓ 的增殖、迁移和血管生成减少ꎮ 因此

ＹＡＰ１ 可能通过调节 ＭＡＬＡＴ１ / ｍｉＲ－２００ｂ－３ｐ / ＶＥＧＦ－Ａ 轴

对 ＤＲ 的发生发展起到一定的促进作用ꎮ Ｌｉｕ 等[１４] 在用
ＨＧ 处理的人 ＲＭＥＣｓ 中ꎬ发现 ＭＡＬＡＴ１ 和 ＶＥ－钙黏着蛋
白被上调ꎬ而 ｍｉＲ－１２５ｂ 被下调ꎮ 敲除 ＭＡＬＡＴ１ 可通过靶

向 ｍｉＲ－１２５ｂ 抑制 ＶＥ－钙黏着蛋白 / β－连环蛋白复合物来
抑制人 ＲＭＥＣｓ 的细胞增殖、迁移和血管生成ꎮ Ｗａｎｇ 等[２]

认为 ＭＡＬＡＴ１ 通过上调内质网应激促进 ＨＧ 诱导的
ＲＭＥＣｓ 血管生成和炎症反应ꎬ可能成为治疗 ＤＲ 的靶点ꎮ
目前研究显示ꎬＭＡＬＡＴ１ 在 ＤＲ 中可能通过调控 ＲＭＥＣｓ 迁
移和管状形成或作用于 ＶＥＧＦ－Ａ 影响新生血管生成ꎬ但
其具体机制尚有待研究ꎮ

炎症反应也是 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 参与 ＤＲ 的致病机制
之一ꎮ Ｂｉｓｗａｓ 等[１７]的研究结果表明ꎬＭＡＬＡＴ１ 能够通过与

糖尿 病 患 者 多 梳 抑 制 复 合 物 ２ ( ｐｏｌｙｃｏｍｂ ｒｅｐｒｅｓｓｉｖｅ
ｃｏｍｐｌｅｘ ２ꎬＰＲＣ２)复合体的成分相关联来影响炎症转录本
的表达ꎮ 有研究发现[２０]ꎬＭＡＬＡＴ１－ｍｉＲ－１２４－ＭＣＰ －１ 信

号通路可能参与了 Ａｍａｄｏｒｉ 糖化白蛋白(Ａｍａｄｏｒｉ－ｇｌｙｃａｔｅｄ
ａｌｂｕｍｉｎꎬ ＡＧＡ) 诱导的单核细胞趋化蛋白 － １ (ｍｏｎｏｃｙｔｅ
ｃｈｅｍｏｔａｃｔｉｃ ｐｒｏｔｅｉｎ－１ꎬ ＭＣＰ－１)在小胶质细胞中的表达ꎬ
从而参与炎症作用ꎮ

氧化应激被认为是 ＤＲ 发生发展的重要机制之一ꎮ
ＤＲ 氧化应激反应增加ꎬ导致 ＮＦ－Ｅ２ 相关因子(ＮＦ－Ｅ２－
ｒｅｌａｔｅｄ ｆａｃｔｏｒ ２ꎬ Ｎｒｆ２)的转录活性降低ꎬ而 Ｎｒｆ２ 是调节许
多抗氧化基因的关键基因ꎮ Ｎｒｆ２ 的核运动 / 转录活性是由
其细胞内抑制剂 Ｋｅａｐ１ 介导的ꎬ糖尿病时视网膜 Ｋｅａｐ１ 水
平升高ꎮ Ｒａｄｈａｋｒｉｓｈｎａｎ 等[１３] 通过研究发现ꎬ葡萄糖通过

增加 Ｓｐ１ 转录因子在其启动子上的结合来增加 ＬｎｃＲＮＡ
ＭＡＬＡＴ１ 的水平ꎮ 通过 ｓｉＲＮＡ 下调 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ꎬ可
阻止葡萄糖诱导的 Ｋｅａｐ１ 表达增加ꎬ并促进转录因子 Ｎｒｆ２
核转位和抗氧化基因转录ꎮ 链脲佐菌素诱导的糖尿病小
鼠和患有 ＤＲ 的人类供体的视网膜微血管也显示出类似
的 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 通过 Ｋｅａｐ１－Ｎｒｆ２ 调节 ＤＲ 的抗氧化
防御ꎮ 这提示抑制 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 可能保护视网膜免

受氧化损伤ꎬ预防或减缓 ＤＲꎮ
综上分析可知ꎬＭＡＬＡＴ１ 在 ＤＲ 患者的细胞、组织及

玻璃体液中均有较高表达ꎬ并参与了 ＤＲ 的新生血管形
成、炎症及氧化应激的病理反应ꎬ抑制其表达可以减缓这

些病理反应ꎬ说明 ＭＡＬＡＴ１ 不仅对 ＤＲ 的诊断有帮助ꎬ还
是有着巨大潜力的治疗靶点ꎮ
２.２ ＭＡＬＡＴ１ 与白内障 　 白内障是一种因各种原因引起
的晶状体代谢紊乱而导致其混浊的疾病ꎬ是全球首位的致

盲性眼病ꎮ 根据病因ꎬ可分为年龄相关性白内障、后发性
白内障、代谢性白内障等ꎮ 后发性白内障是白内障手术后
的常见并发症ꎬ多项研究[２１－ ２２] 表明后发性白内障主要起

源于晶状体上皮细胞( ｌｅｎ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓꎬＬＥＣｓ)的上皮－
间质转化、增殖和迁移ꎬ而引发后囊混浊ꎮ 转化生长
因子－β(ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ－βꎬ ＴＧＦ－β)是一种多功

能蛋白ꎬ包括三种 ＴＧＦ－β 同源异构体ꎬＴＧＦ－β１、ＴＧＦ－β２
和 ＴＧＦ－β３ꎬ其中 ＴＧＦ－β２ 可以诱导 ＬＥＣｓ 发生上皮－间质
转化ꎮ 目前 ＴＧＦ－β２ 诱导 ＬＥＣｓ 上皮－间质转化细胞模型

已成为白内障形成的细胞模型而被广泛研究ꎮ Ｄｏｎｇ[２３] 通
过基因芯片分析发现ꎬ在 ＴＧＦ－β２ 诱导的 ＬＥＣｓ 的上皮－间
质转化模型中ꎬＬｎｃＲＮＡ 表达异常ꎬ其中 ＭＡＬＡＴ１ 明显增
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加ꎬ增加了将近 １７ 倍ꎬ 并且发现 ＭＡＬＡＴ１ 通过结合
ｍｉＲ－２６ａ作为靶向 ｓｍａｄ４ 的内源竞争 ＲＮＡꎬ可促进 ＬＥＣｓ
的上皮－间质转化进展ꎮ Ｐｅｎｇ 等[２４] 也在 ＴＧＦ－β２ 诱导

ＬＥＣｓ 细胞中发现 ＭＡＬＡＴ１ 位于 ＬＥＣｓ 的细胞质中ꎬ并通过
荧光素酶报告基因测定证实ꎬＭＡＬＡＴ１ 可能通过调控ｍｉＲ－
２０４－５ｐ 并靶向 ｓｍａｄ４ 来调节 ＬＥＣｓ 的上皮－间质转化、增殖
和迁移ꎬ并有望成为预防后发性白内障的治疗靶点ꎮ

糖尿病性白内障是一种代谢性白内障ꎬ是糖尿病的常
见并发症ꎮ 有研究证明[２５]ꎬＭＡＬＡＴ１ 不仅在糖尿病性白

内障前囊组织和高糖处理的人类 ＬＥＣｓ 中有异常表达ꎬ而
且 ＨＧ 还上调 ＭＡＬＡＴ１ 的表达ꎬ促进人类 ＬＥＣｓ 的凋亡和
氧化应激ꎮ Ｙｅ 等[２６]进一步发现 ＭＡＬＡＴ１ 在 ＨＧ 条件下的

ＬＥＣｓ 中 表 达 上 调ꎮ ＭＡＬＡＴ１ 能 促 进 活 性 氧 ( ｒｅａｃｔｉｖｅ
ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓꎬ ＲＯＳ)的产生ꎬ并与 ｍｉＲ－１４４－３ｐ 竞争性结
合ꎮ 下调 ｍｉＲ－１４４－３ｐ 可促进 Ｎｒｆ２ 的表达ꎮ Ｎｒｆ２ 可以被
ＲＯＳ 刺激ꎬ移位到细胞核ꎬ激活 Ｎｏｔｃｈ１ / Ｓｎａｉｌ 通路ꎬ导致

ＬＥＣｓ 的上皮－间质转化ꎮ 因此ꎬＭＡＬＡＴ１ 可能成为防治糖
尿病性白内障的潜在靶点ꎮ
２.３ ＭＡＬＡＴ１ 与青光眼 　 青光眼是全球导致不可逆性视
力丧失的主要原因之一ꎮ 青光眼属于神经退行性疾病ꎬ其
特征是视网膜神经节细胞( ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌꎬ ＲＧＣ)及
其轴突缓慢死亡所致的进行性和永久性失明[２７]ꎮ 高眼压
是其主要的危险因素ꎮ 磷脂酰肌醇 ３－激酶(ＰＩ３Ｋ) / 蛋白

激酶 Ｂ(Ａｋｔ)信号通路是细胞内重要的信号转导途径ꎬ通
过作用于其多个下游激活因子ꎬ可诱导细胞增殖、抑制细
胞凋亡及血管生成ꎮ 有研究[２８] 发现ꎬ在慢性高眼压

(ｃｈｒｏｎｉｃ ｏｃｕｌａｒ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅꎬ ＣＯＨ)模型中ꎬＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ 信号
通路的激活可以有效地抑制 ＲＧＣ 凋亡和视网膜新生血
管ꎬ提高 ＲＧＣ 存活率ꎮ Ｌｉ 等[２９] 通过青光眼模型鼠建立ꎬ
发现 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 可以通过激活 ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ 信号通路
抑制青光眼的 ＲＧＣ 凋亡ꎮ Ｗａｎｇ 等[３０] 通过研究发现ꎬ在
高眼压下ꎬＲＧＣ 中 ＭＡＬＡＴ１ 的水平显著下调ꎬ而 ｍｉＲ －
１４９－５ｐ 的水平显著上调ꎬ呈剂量依赖性ꎮ 在功能上ꎬ
ＭＡＬＡＴ１ 的过表达或 ｍｉＲ－１４９－５ｐ 抑制剂均可减轻对眼

内压升高环境下细胞生存力的抑制作用以及 ＲＧＣ 凋亡的
促进作用ꎮ 该研究证明了 ＭＡＬＡＴ１ 通过靶向青光眼中的
ｍｉＲ－１４９－５ｐ 促进 ＲＧＣ 的细胞增殖ꎬ并抑制 ＲＧＣ 的细胞
凋亡ꎬ阐述了青光眼可能的发病机制并推测 ＭＡＬＡＴ１ 可

能通过抑制 ＲＧＣ 细胞凋亡在青光眼发病中发挥保护作
用ꎮ 但是周晴等[３１]发现在糖尿病新生血管性青光眼的虹
膜组织中 ＭＡＬＡＴ１ 呈高表达ꎬ其可诱导炎症反应ꎬ并进一

步加剧糖尿病新生血管性青光眼的病变程度ꎮ ＭＡＬＡＴ１
还可能与青光眼的病情进展有关ꎮ Ｚｈｅｎｇ 等[３２] 通过检测

８６ 例青光眼患者和 ８６ 名正常人的血清 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１
和 ＬｎｃＲＮＡ ＡＮＲＩＬ 表达水平ꎬ发现 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 和
ＬｎｃＲＮＡ ＡＮＲＩＬ 在青光眼患者的血清中表达较低ꎬ并且与
患者的病情有关ꎮ 并认为 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 和 ＬｎｃＲＮＡ
ＡＮＲＩＬ 的联合检测对这种疾病具有很高的诊断价值ꎬ可
能在未来共同作为判断青光眼严重程度的重要指标ꎮ 目
前研究表明ꎬＭＡＬＡＴ１ 虽然在青光眼中表达上调ꎬ但对于
其发挥保护作用亦或是促进疾病发展仍有争议ꎬ还有待进
一步研究ꎮ

２.４ ＭＡＬＡＴ１ 与视网膜母细胞瘤 　 视网膜母细胞瘤
(ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａꎬＲＢ)是一种罕见的婴幼儿视网膜癌ꎬ全世
界每年约有 ８ ０００ 名儿童被诊断为视网膜癌ꎬ是世界上最
常见的儿童眼内肿瘤ꎮ 目前有研究发现[３３－３４]ꎬ与正常视
网膜相比ꎬ ＲＢ 组织中 ＭＡＬＡＴ１ 表达水平显著升高ꎬ
ＭＡＬＡＴ１ 在不同的 ＲＢ 细胞系(ＨＸＯ－ＲＢ４４、ＷＥＲＩ－ＲＢ－１、
ＳＯ－ＲＢ５０ 和 Ｙ７９)和正常视网膜细胞系(ＡＲＰＥ－１９)中均
有表达ꎬ但 ＭＡＬＡＴ１ 在 ＲＢ 细胞系中的表达明显上调ꎬ其
中 Ｙ７９ 细胞系的 ＭＡＬＡＴ１ 表达最高ꎮ

近年来ꎬ有报道称 ＭＡＬＡＴ１ 与癌症化疗耐药有关ꎬ并
通过调节自噬促进癌症进展[３５－３６]ꎮ 自噬是一种分解代谢
过程ꎬ涉及通过溶酶体机制降解细胞自身的成分ꎬ是清除
哺乳动物细胞中异常蛋白质聚集体的重要降解途径ꎮ
Ｈｕａｎｇ 等[３７] 研究表明 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 通过直接靶向
ｍｉＲ－１２４抑 制 其 表 达ꎬ 促 进 ＲＢ 细 胞 的 自 噬ꎻ ＳＴＸ１７
(Ｓｙｎｔａｘｉｎ １７)是 ｍｉＲ－１２４ 的下游靶点ꎻＭＡＬＡＴ１ 可以通过
ｍｉＲ－１２４ 介导的 ＳＴＸ１７ 蛋白ꎬ参与调节 ＲＢ 细胞的自噬ꎮ
Ｌｉｕ 等[３３] 认为ꎬ沉默 ＭＡＬＡＴ１ 基因能上调 ｍｉＲ－１２４ 的表
达ꎬｍｉＲ－１２４ 是 ＭＡＬＡＴ１ 的一个靶点ꎬ并发现ｍｉＲ－１２４负
向调节 Ｅ－钙黏蛋白转录阻遏子 Ｓｌｕｇ 的表达ꎬ确立了 Ｓｌｕｇ
作为 ｍｉＲ－１２４ 的靶点ꎮ Ｓｌｕｇ 进而使ＥＲＫ / ＭＡＰＫ和 Ｗｎｔ /
ｂ－ｃａｔｅｎｉｎ 通路失活ꎬ本研究阐述了 ＲＢ 中 ＭＡＬＡＴ１－ｍｉＲ－
１２４－Ｓｌｕｇ－ＥＲＫ / ＭＡＰＫ 和 Ｗｎｔ / β－ｃａｔｅｎｉｎ 信号传导途径ꎬ
为 ＲＢ 的治疗提供了新的途径ꎮ 闫义涛等[３８] 认为ꎬＳｈ －
ＭＡＬＡＴ１ 可通过调控 ｍｉＲ－５７０－３ｐ 促进 ＲＢ 细胞系 ＳＯ－
Ｒｂ５０ 凋亡ꎬ减少该细胞的增殖与侵袭ꎮ Ｗａｎｇ 等[３４] 研究
发现ꎬＭＡＬＡＴ１ 可以通过调节ｍｉＲ－２０ｂ－５ｐ来上调转录激
活因子 ３( ｓｉｇｎａｌ ｔｒａｎｓｄｕｃｅｒ ａｎｄ ａｃｔｉｖａｔｏｒ ｏｆ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ３ꎬ
ＳＴＡＴ３)的表达ꎬ以此增加 ＲＢ 细胞增殖并减少凋亡ꎬ沉默
ＭＡＬＡＴ１ 或过表达 ｍｉＲ－２０ｂ－５ｐ 可抑制 ＲＢ 细胞的增殖并
促进其凋亡ꎬ这提示 ＭＡＬＡＴ１－ｍｉＲ－２０ｂ－５ｐ－ＳＴＡＴ３ 可能
是 ＭＡＬＡＴ１ 参与 ＲＢ 病程的可能通路ꎮ Ｇａｏ 等[３９] 通过抽
取 ＲＢ 患者和正常人血清检测 ＭＡＬＡＴ１ 表达ꎬ并进行临床
与病理特征的相关性分析发现 ＭＡＬＡＴ１ 的表达可能与 ＲＢ
患者的肿瘤大小、分型、临床分级有关ꎬ这提示 ＭＡＬＡＴ１
可能成为 ＲＢ 预后判断的新指标ꎮ
２.５其他　 Ｙａｏ 等[４０] 通过临床和动物实验发现ꎬＭＡＬＡＴ１
在 Ｍüｌｌｅｒ 细胞和 ＲＧＣ 中的表达明显上调ꎬ表明 ＭＡＬＡＴ１
功能障碍可能参与视网膜神经退行性病变过程ꎮ Ｚｈａｎｇ
等[１６]进一步发现与常规糖尿病小鼠相比ꎬ接受局部注射
ＭＡＬＡＴ１ ｓｉＲＮＡ 以抑制视网膜中 ＭＡＬＡＴ１ 表达的糖尿病
小鼠显示视网膜感光细胞的功能和形态损伤减少ꎮ 这表
明ꎬＭＡＬＡＴ１ 干扰可能成为糖尿病神经退行性变临床干预
和治疗的新方向ꎮ Ｗａｎｇ 等[４１] 发现 ＭＡＬＡＴ１ 在在早产儿
视网膜病变( ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙꎬ ＲＯＰ)模型小鼠的
视网膜中异常高表达ꎬ且论证了 ＭＡＬＡＴ１ 可能参与 ＲＯＰ
视网膜新生血管生成过程ꎬ抑制 ＭＡＬＡＴ１ 表达可能通过
改善视网膜新生血管生成来治疗 ＲＯＰꎮ Ｙａｎｇ 等[４２] 在增
殖性玻璃体视网膜病变 ( ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ
ＰＶＲ)患者的玻璃体样品中及原代视网膜色素上皮细胞中
也检测到了 ＭＡＬＡＴ１ 表达ꎬ并证实了 ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 参
与了 ＴＧＦ－β１ 诱导的人 ＲＰＥ 细胞的上皮－间质转化ꎬ为
ＰＶＲ 的发病机制提供了新的认识ꎮ
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３总结与展望
综上所述ꎬＭＡＬＡＴ１ 在许多眼部疾病中有上调的趋

势ꎬ通过参与炎症、氧化应激、新生血管生成、细胞迁移等
多种病理生理过程ꎬ参与了 ＤＲ、ＲＢ、ＲＯＰ、ＰＶＲ、白内障、青
光眼等眼部疾病的发生和发展ꎮ 目前 ＭＡＬＡＴ１ 的研究集
中于在各种疾病中的作用机制ꎬ对于临床治疗仍需大量临
床前期实验来验证其效果ꎮ 基因靶向治疗有更佳的治疗
效果及较少的副作用ꎬ是未来重要的研究方向ꎮ 随着对眼
部疾病分子遗传机制了解地不断深入及新技术的发展ꎬ
ＭＡＬＡＴ１ 有望成为基因治疗的新靶点ꎮ
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１９ Ｈａｎ Ｎꎬ Ｔｉａｎ Ｗꎬ Ｙｕ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. ＹＡＰ１ ｉｓ ｒｅｑｕｉｒｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ
ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｖｉａ ｔｈｅ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ＭＡＬＡＴ１－
ｍｅｄｉａｔｅｄ ｍｉＲ－２００ｂ－３ｐ ｉｎ ｈｉｇｈ ｇｌｕｃｏｓｅ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ. Ｊ
Ｃｅｌｌ Ｐｈｙｓｉｏｌ ２０２０ꎻ２３５(２):１３０９－１３２０
２０ Ｄｏｎｇ Ｎꎬ Ｘｕ Ｂꎬ Ｓｈｉ Ｈ. Ｌｏｎｇ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１Ａｃｔｓ ａｓ ａ
ｃｏｍｐｅｔｉｎｇ ｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓ ＲＮＡ ｔｏ ｒｅｇｕｌａｔｅ Ａｍａｄｏｒｉ － ｇｌｙｃａｔｅｄ ａｌｂｕｍｉｎ －
ｉｎｄｕｃｅｄ ＭＣＰ －１ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｂｙ ａ ｍｉｃｒｏＲＮＡ－１２４－
ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ. Ｉｎｆｌａｍｍ Ｒｅｓ ２０１８ꎻ６７(１１－１２):９１３－９２５
２１ Ｚｈｏｕ Ｓꎬ Ｙａｎｇ Ｊꎬ Ｗａｎｇ ＭＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ Ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ ｓｔｒｅｓｓ
ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ － ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
ｃｅｌｌｓ. Ｍｏｌ Ｍｅｄ Ｒｅｐ ２０２０ꎻ２１(１):１７３－１８０
２２ Ｓｕｎ Ｙꎬ Ｘｉｏｎｇ Ｌꎬ Ｗａｎｇ ＸＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ
ＴＧＦ－β２ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ －ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ｉｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
ｃｅｌｌｓ. Ｌｉｆｅ Ｓｃｉ ２０２１ꎻ２６５:１１８７４１
２３ Ｄｏｎｇ Ｎ. Ｌｏｎｇｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ Ａｃｔｓ ａｓ ａ ｃｏｍｐｅｔｉｎｇ
ｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓ ＲＮＡ ｔｏ ｒｅｇｕｌａｔｅ ＴＧＦ－β２ ｉｎｄｕｃｅｄ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ －ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ
ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ｏｆ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｂｙ ａ ＭｉｃｒｏＲＮＡ － ２６ａ － ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍ. Ｂｉｏｍｅｄ Ｒｅｓ Ｉｎｔ ２０１９ꎻ２０１９:１５６９６３８
２４ Ｐｅｎｇ Ｃꎬ Ｗａｎｇ ＹＣꎬ Ｊｉ ＬＹꎬ ｅｔ ａｌ. ＬｎｃＲＮＡ－ＭＡＬＡＴ１ / ｍｉＲＮＡ－２０４－
５ｐ / Ｓｍａｄ４ ａｘｉｓ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ－ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎꎬ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ
ａｎｄ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ. Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０２１ꎻ ４６ ( ８ ):
１１３７－１１４７
２５ Ｇｏｎｇ ＷＦꎬ Ｚｈｕ ＧＹꎬ Ｌｉ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｔｈｅ
ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｖｉａ ｐ３８ＭＡＰＫ
ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃａｔａｒａｃｔ. Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｒｅｓ Ｃｌｉｎ Ｐｒａｃｔ ２０１８ꎻ１４４:３１４－３２１
２６ Ｙｅ Ｗꎬ Ｍａ ＪＹꎬ Ｗａｎｇ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｍｉＲ －
１４４－３ｐ ｔｏ ｆａｃｉｌｉｔａｔｅ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ－ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ｏｆ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
ｃｅｌｌｓ ｖｉａ ｔｈｅ ＲＯＳ / ＮＲＦ２ / Ｎｏｔｃｈ１ / ｓｎａｉｌ ｐａｔｈｗａｙ. Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ Ｍｅｄ Ｃｅｌｌ
Ｌｏｎｇｅｖ ２０２０ꎻ２０２０:８１８４３１４
２７ Ｇｅｙｅｒ Ｏꎬ Ｌｅｖｏ Ｙ. Ｇｌａｕｃｏｍａ ｉｓ ａｎ ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｄｉｓｅａｓｅ. Ａｕｔｏｉｍｍｕｎ
Ｒｅｖ ２０２０ꎻ１９(６):１０２５３５
２８ Ｗａｎｇ Ｒꎬ Ｐｅｎｇ Ｌꎬ Ｚｈａｏ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇａｒｄｅｎａｍｉｄｅ Ａ Ｐｒｏｔｅｃｔｓ ＲＧＣ－ ５
Ｃｅｌｌｓ ｆｒｏｍ Ｈ２ Ｏ２ －Ｉｎｄｕｃｅｄ Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ Ｓｔｒｅｓｓ Ｉｎｓｕｌｔｓ ｂｙ Ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ＰＩ３Ｋ /
Ａｋｔ / ｅＮＯＳ Ｓｉｇｎａｌｉｎｇ Ｐａｔｈｗａｙ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ ２０１５ꎻ１６(９):２２３５０－２２３６７
２９ Ｌｉ ＨＢꎬ Ｙｏｕ ＱＳꎬ Ｘｕ ＬＸꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｎｇ ｎｏｎ－ ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ－ＭＡＬＡＴ１
ｍｅｄｉａｔｅｓ ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ
ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｒａｔｓ ｗｉｔｈ ｇｌａｕｃｏｍａ. Ｃｅｌｌ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｂｉｏｃｈｅｍ ２０１７ꎻ ４３ ( ５):
２１１７－２１３２
３０ Ｗａｎｇ Ｌꎬ Ｇｏｎｇ Ｊꎬ Ｗａｎｇ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｎｇ Ｎｏｎ－ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１
Ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｔｈｅ Ｅｌｅｖａｔｅｄ Ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ Ｐｒｅｓｓｕｒｅ (Ｅｉｏｐ) －ｉｎｄｕｃｅｄ Ｇｌａｕｃｏｍａ
Ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｖｉａ Ｓｐｏｎｇｉｎｇ ｍｉＲ － １４９ － ５ｐ. Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ Ｒｅｓ ２０２０ꎻ４６ ( ６):
９０３－９１１
３１ 周晴ꎬ 谢玉秀ꎬ 樊秀婷. ｌｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 在糖尿病新生血管性青

光眼虹膜组织中的表达及意义. 河北医药 ２０２０ꎻ４２(８):１１４０－１１４３
３２ Ｚｈｅｎｇ Ｍꎬ Ｚｈｅｎｇ ＹＬꎬ Ｇａｏ ＭＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｖａｌｕｅ ｏｆ
ｌｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ ａｎｄ ｌｎｃＲＮＡ ＡＮＲＩＬ ｉｎ ｇｌａｕｃｏｍａ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｅｘｐ Ｔｈｅｒ
Ｍｅｄ ２０２０ꎻ１９(２):１３２９－１３３５
３３ Ｌｉｕ ＳＪꎬ Ｙａｎ ＧＧꎬ Ｚｈａｎｇ ＪＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｋｎｏｃｋｄｏｗｎ ｏｆ ｌｏｎｇ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ
( ｌｎｃＲＮＡ ) ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ － ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｌｕｎｇ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔ １
(ＭＡＬＡＴ１) ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎꎬ ｍｉｇｒａｔｉｏｎꎬ ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｏｎ ａｎｄ ｐｒｏｍｏｔｅｓ

３２２

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２２ꎬ Ｎｏ.２ Ｆｅｂ. ２０２２　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｂｙ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｍｉＲ－ １２４ ｉｎ ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ. Ｏｎｃｏｌ Ｒｅｓ ２０１８ꎻ２６
(４):５８１－５９１
３４ Ｗａｎｇ ＬＭꎬ Ｚｈａｎｇ ＹＷꎬ Ｘｉｎ ＸＹ. Ｌｏｎｇ ｎｏｎ － ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１
ａｇｇｒａｖａｔｅｓ ｈｕｍａｎ ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ ｂｙ ｓｐｏｎｇｉｎｇ ｍｉＲ－２０ｂ－５ｐ ｔｏ ｕｐｒｅｇｕｌａｔｅ
ＳＴＡＴ３. Ｐａｔｈｏｌ Ｒｅｓ Ｐｒａｃｔ ２０２０ꎻ２１６(６):１５２９７７
３５ Ｃáｃｅｒｅｓ－Ｄｕｒáｎ ＭÁꎬ Ｒｉｂｅｉｒｏ－Ｄｏｓ－Ｓａｎｔｏｓ Âꎬ Ｖｉｄａｌ ＡＦ. Ｒｏｌｅｓ ａｎｄ
Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｌｏｎｇ Ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡｓ ｉｎ Ｃｅｒｖｉｃａｌ Ｃａｎｃｅｒ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ
Ｓｃｉ ２０２０ꎻ２１(２４):９７４２
３６ Ｚｈａｎｇ ＹＦꎬ Ｌｉ ＣＳꎬ Ｚｈｏｕ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｐｏｆｏｌ ｆａｃｉｌｉｔａｔｅｓ ｃｉｓｐｌａｔｉｎ
ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｖｉａ ｌｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ / ｍｉＲ － ３０ｅ / ＡＴＧ５ ａｘｉｓ ｔｈｒｏｕｇｈ
ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ｇａｓｔｒｉｃ ｃａｎｃｅｒ. Ｌｉｆｅ Ｓｃｉ ２０２０ꎻ２４４:１１７２８０
３７ Ｈｕａｎｇ Ｊꎬ Ｙａｎｇ ＹＴꎬ Ｆａｎｇ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. ＭＡＬＡＴ１ ｍｏｄｕｌａｔｅｓ ｔｈｅ ａｕｔｏｐｈａｇｙ
ｏｆ ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ ｃｅｌｌ ｔｈｒｏｕｇｈ ｍｉＲ－１２４－ｍｅｄｉａｔｅｄ ｓｔｘ１７ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ. Ｊ Ｃｅｌｌ
Ｂｉｏｃｈｅｍ ２０１８ꎻ１１９(５):３８５３－３８６３
３８ 闫义涛ꎬ 王晓丽ꎬ 谷圆圆ꎬ 等. 长链非编码 ＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ 靶向

ｍｉＲ－５７０－３ｐ 对人视网膜母细胞瘤细胞系 ＳＯ－Ｒｂ５０ 增殖、凋亡和侵
袭的调控作用. 中国免疫学杂志 ２０１８ꎻ３４(１１):１６２１－１６２５ꎬ１６３１
３９ Ｇａｏ ＹＸꎬ Ｇａｏ ＨＸꎬ Ｘｕ ＸＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｌｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ ａｎｄ
ｌｎｃＲＮＡ ＮＫＩＬＡ ｏｎ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎꎬ ｉｎｖａｓｉｏｎ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｏｆ
ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ. Ｅｕｒ Ｒｅｖ Ｍｅｄ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｓｃｉ ２０２０ꎻ２４(１６):８２９６－８３０７
４０ Ｙａｏ Ｊꎬ Ｗａｎｇ ＸＱꎬ Ｌｉ ＹＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｏｎｇ ｎｏｎ － ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１
ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｔｈｒｏｕｇｈ ＣＲＥＢ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ. ＥＭＢＯ Ｍｏｌ
Ｍｅｄ ２０１６ꎻ８(４):３４６－３６２
４１ Ｗａｎｇ Ｙꎬ Ｗａｎｇ Ｘꎬ Ｗａｎｇ ＹＸꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ａｎｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｔｈｅ ｌｏｎｇ
ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ ｏｎ ｒｅｔｉｎａｌ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ
ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｌｉｆｅ Ｓｃｉ ２０２０ꎻ２６０:１１８２９９
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