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--$摘要%-环状 gX?&>2!>gX?'是由前体 1gX?反向剪接形成的具有封闭结构的环状分子#可充当微小
gX?&12gX?'-海绵.#与蛋白质)gX?结合形成复合物#发挥调控宿主基因表达)蛋白翻译的功能#在生理学
和病理生理学中具有重要意义( 多种眼科疾病中均存在特异性 >2!>gX?的异常表达#其通过-海绵.作用调
控靶基因表达可引起多种眼部细胞功能异常#导致新生血管形成)血管渗漏)炎症反应)视网膜神经退行性变)
晶状体混浊)肿瘤生长等病理改变#在眼病的发生和发展中可能起重要作用( 本文就近年来 >2!>gX?在眼科
疾病中的表达特点及其在眼病病理过程中介导的基因调控网络进行综述#探讨 >2!>gX?作为眼科疾病生物标
志物及新型治疗靶点的意义(
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--环状 gX?&>2!>53,!gX?#>2!>gX?'是一类具有封闭结构的

环状分子#由前体 1gX?反向剪接形成#不具有 //端帽子结构

和 ./端多聚腺苷酸尾巴 +#, ( 随着 gX?测序技术的进步及生

物信息学的发展#大规模转录组研究发现 >2!>gX?在人体中广

泛存在#是人基因转录组的重要组成部分 +<, ( 成熟的 >2!>gX?

存在于细胞核)细胞质及各种体液中#不易被核酸外切酶水解#

高度保守且稳定#具有组织和发育阶段特异性 +<, ( 研究证实

>2!>gX?参与肿瘤)自身免疫性疾病)心血管疾病)神经系统疾病

等多种疾病的发生和发展#是辅助疾病诊断)研究发病机制和开

展靶向治疗的新型生物标志物
+., ( 近年来#眼病的表观遗传学

研究表明#>2!>gX?是眼生理)病理机制基因调控网络中的重要

组成部分
+%, ( 本文对不同眼病中 >2!>gX?的表达特点及其介导

的基因调控网络进行总结#分析 >2!>gX?作为眼病生物标志物

和治疗靶点的潜在能力#为未来眼科疾病的研究提供新的思路(

.=B%-$AP!概述

.=.-F2!>gX?的来源)合成和分类

大多数 >2!>gX?由基因编码表达#是基因转录的主要产

物#由前体 1gX?反向剪接形成#即下游的剪接供体位点与上

游的剪接受体位点以共价方式反向连接#分为外显子 >2!>gX?

&*_782>>2!>gX?#*>2!>gX?')内含子 >2!>gX?&>2!>53,!28+!782>

gX?#>2gX?'和外显子 内̂含子 >2!>gX?&*_78T28+!78 >2!>gX?#
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0Q>2gX?'&图 #'#其环化机制包括套索驱动)内含子配对驱动)

gX?结合蛋白&gX?B28C284W!7+*28#gDA'驱动和内含子环化机

制
+/, ( F2!>gX?的合成受侧翼序列碱基互补配对与剪接因子的

调控( 同一基因位置可产生多个不同的 >2!>gX?转录本#这有

赖于其侧翼中 ?35 重复序列的反向配对及竞争性互补配对 +& (̂, (

前体mRNA

内含子2 内含子3内含子1

外显子1 外显子2 外显子3 外显子45’ 3’

反向剪接

外显子circRNA 外显子-内含子circRNA 内含子circRNA

（1）miRNA“海绵” （2）RNA�蛋白复合物

外显子-内含子circRNA�小
核糖核蛋白体复合体

（3）翻译蛋白 （4）顺式调节宿主基因表达

5’ 3’

图 .=B%-$AP!的合成及基本生物学功能-通过不同的环化机制#前体 1gX?可形成 . 种
>2!>gX?#即外显子 >2!>gX?)外显子 内̂含子 >2!>gX?和内含子 >2!>gX?( F2!>gX?的主要功能包
括’&#'充当 12gX?-海绵.参与转录后调控*& <'与蛋白结合形成 gX?T蛋白复合物进行转录调
控*&.'以非帽依赖性方式参与蛋白翻译*& %'与 gX?聚合酶#作用顺式调节宿主基因表达-
>2!>gX?’环状 gX?*12gX?’微小 gX?

.=E-F2!>gX?的基本生物学功能

如图 # 所示#>2!>gX?与微小 gX?&12>!7gX?#12gX?')蛋

白质)gX?间存在相互作用#在转录或转录后水平调控基因表

达)参与蛋白翻译#其作用机制主要表现在以下 % 个方面(

.=E=.-充当 12gX?-海绵.-研究表明#*>2!>gX?主要位于细

胞质中#具有多种 12gX?结合位点#通过 12gX?-海绵.作用参

与转录后调控#如 >2gET( 和 >2!>DQgF& 都具有 12gX?海绵特

性#可与特定 12gX?靶向结合影响基因表达 +' #̂$, ( 研究发现#

>2!>gX?T12gX?轴参与疾病的发生和发展#是重要的基因调控

网络
+##, ( 但也有研究认为#12gX?-海绵.并不是 >2!>gX?的

普遍功能#其竞争性结合作用弱于线性 1gX?+#<, (

.=E=E - 与蛋白结合形成 gX?T蛋白复合物 - 研究发现#

>2!>gX?能与 ?!478,5+*蛋白&,!478,5+*W!7+*28"#?bG')盲肌蛋

白等多种 gDA结合形成 gX?T蛋白复合物#进行转录调控#调

节细胞生命活动
+#. #̂/, ( 同一种 >2!>gX?能与不同 gDA结合发

挥不同的调节作用#如 >2!>Y7_7. 既能与细胞周期蛋白依赖性

激酶 <)细胞周期蛋白依赖性激酶抑制剂 # 结合形成三元复合

物#阻碍细胞周期进展 +#%, #又能与抗衰老蛋白分化抑制蛋白)

抗应激蛋白黏着斑激酶 &I7>,3,C6*"278

]28,"*#Y?J'等结合加快细胞衰老 +#/, (

.=E=F-与 gX?相互作用顺式调节宿主

基因表达-[2等 +#&,
研究发现#>2gX?和

0Q>2gX?主要位于细胞核中#可通过
gX?TgX?相互作用调节宿主基因的表

达#如 F2T,8]!C/< 在转录位点与 gX?聚

合酶 # & gX? W73U1*!,"*## gX? A73

#'结合后可增加宿主基因转录伸长

率
+#(, ( 作 为 0Q>2gX?# >2!>0QY.` 和

>2!>A?QA< 可 与 小 核 糖 核 蛋 白 体 o#T

"8gXA的互补碱基配对形成 0Q>2gX?To#

"8gXA复合体#该复合体在宿主基因启

动子区域与 gX?A73#转录起始复合物

结合后可促进基因转录
+#&, ( 0Q>2gX?与

宿主基因间可能存在一种正反馈回路(

.=E=0-以非帽依赖性方式参与蛋白翻

译-尽管 >2!>gX?缺少 //端帽子结构#

翻译 蛋 白 的 能 力 极 低#但 研 究 发 现
>2!>gX?具有内部核糖体进入位点及 X&T

甲基腺苷 &X&T1*+6U3,C*87"28*#1&?' 修

饰*>2!>gX?对照序列中的 1&?修饰比

线性 1gX?更多#修饰后的 >2!>gX?可通

过募集翻译起始因子启动蛋白翻译
+#' <̂$, (

E=B%-$AP!在眼病中的研究

E=.-视网膜疾病
E=.=.-糖尿病视网膜病变-糖尿病视

网膜病变& C2,B*+2>!*+287W,+6U#@g'是以

血管渗漏)炎症和新生血管形成等血管功能障碍为病理特点的

糖尿病并发症之一#发病机制主要与血管内皮细胞损伤)炎性因

子产生)血管内皮生长因子 &V,">53,!*8C7+6*32,34!7K+6 I,>+7!#

Z0bY'异常表达有关 +<#, (

b5 等 +<<,
通过对比筛选 @g患者)不患有 @g的 < 型糖尿病

患者和正常人血清样本中的 >2!>gX?#确定 >2!>9$&.:'#)>2!>9

%$%%/()>2!>9#$$(/$)>2!>9%$&:#')>2!>9#$%.'()>2!>9#$.%#$ 和

>2!>9#$$#:< 在 @g患者血清中的表达特异性升高#其中 >2!>9

$&.:'# 和 >2!>9%$%%/( 的表达差异最显著( 研究表明#>2!>9

#$$(/$ 和 >2!>9%$&:#' 的宿主基因与胰岛 $细胞损伤和疾病易

感性相关
+<< <̂., ( 根据结合位点序列分析#>2!>9#$%.'()>2!>9

#$.%#$)>2!>9#$$#:< 分别具有12gT<:,)12gT#<&)12gT#%& 结合位

点( 这些 12gX?与 @g的发病机制有关( 过表达的 12gT<:,可

激活神经源位点缺口同源蛋白 < 信号通路#抑制高糖诱导的人
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视网膜微脉管上皮 间̂质转化&*W2+6*32,3T1*"*8>6U1,3+!,8"2+278#

0)M' +<% <̂/, *12gT#<& 可抑制靶基因 "&6_C表达#从而下调 Z0bY)

磷脂酰肌醇 .T激酶)蛋白激酶D&W!7+*28 ]28,"*D#?JM'等通路蛋

白表达水平#抑制细胞的侵袭和存活 +<& <̂', *12gT#%& 能负调控

XYT%D信号通路#下调半胱天冬酶募集结构域蛋白 #$#抑制 @g

相关炎症#缓解视网膜微血管和神经元的功能损伤 +<: .̂$, (

此外#>2!>9$$$/$#/ 和 >2!>aQAJ.&即 >2!>9$$$$<'%'在 @g

中的表达也特异性升高
+.# .̂<, ( 研究发现#>2!>9$$$/$#/ 能靶向

结合 12gT/#:CT.W# 从 而 上 调 基 质 金 属 蛋 白 酶 < & 1,+!2_

1*+,337W!7+*28,"*T<#))AT<')信号传导及转录激活因子 .&"248,3

+!,8"C5>+278 ,8C ,>+2V,+7!"7I+!,8">!2W+278T.#EM?M.'和 p连锁凋

亡抑制蛋白&p>6!717"71*328]*C 2862B2+7!7I,W7W+7"2"W!7+*28#

pQ?A'的表达#促进视网膜血管内皮细胞的增生)迁移)管腔形

成和芽生#形成新生血管 +.#, ( E6,8 等 +.<,
的研究结果表明#

>2!>aQAJ. 的-海绵.作用可抑制 12gT.$,T.W 活性#上调 Z0bYT

F)卷曲蛋白 %&I!2\\3*C !*3,+*C W!7+*28 %#Yj@%')HXM< 蛋白的表

达#加重 @g病理损伤( 以上研究结果提示#多种 >2!>gX?都可

能通过 12gX?的-海绵.作用促进 @g的发生和发展(

E=.=E-增生性玻璃体视网膜病变-增生性玻璃体视网膜病变

&W!732I*!,+2V*V2+!*7!*+287W,+6U#AZg'是视网膜脱离术后或眼球

穿通伤主要的并发症之一#视网膜前膜 &*W2!*+28,31*1B!,8*#

0g)'的产生是该病引起视力下降的主要原因 +.., (

h,7等 +.%,
在 AZg患者 0g)组织中检测到 >2!>9$$%.#%%

是表达上调最显著的特征性 >2!>gX?#且与 AZg严重程度呈正

相关#其表达与致病基因 #Z*QU)#Z*Q$)a9*C 的表达具有一

致性#提示 >2!>9$$%.#%% 可能是 AZg潜在的生物标志物( 0g)

主要由视网膜色素上皮&!*+28,3W241*8+*W2+6*32,3#gA0'细胞构

成#gA0细胞的移行)增生可导致 0g)形成#促进 AZg的发生

和发展
+./, ( 过表达的 >2!>9$$%.#%% 能显著增强 ?gA0T#: 细胞

的增生和迁移#同时促进分泌趋化因子 FF[<)趋化因子

FpF[')白细胞介素T& &28+*!3*5]28 &#Q[T&' 和 Z0bYT?#沉默

>2!>9$$%.#%% 则可抑制该细胞的功能#说明 >2!>9$$%.#%% 可能

通过促进 gA0细胞增生和迁移致 AZg发病 +.%, ( 这为研究

AZg的发病机制)疾病诊断和靶向治疗提供了新的方向(

E=.=F-高同型半胱氨酸血症视网膜病变-高同型半胱氨酸血

症& 6UW*!6717>U"+*28*12,#aa>U' 是由于胱硫醚T$T合成酵素

&>U"+,+627828*T$T"U8+6,"*#FDE ' 缺 乏 引 起 的 同 型 半 胱 氨 酸

&6717>U"+*28*#a>U'代谢障碍性疾病( a>U的堆积抑制了谷胱

甘肽合成#可引起视网膜微血管功能异常#与 gA0细胞)视网膜

神经节细胞&!*+28,34,843278 >*33"#gbF"'损伤也密切相关 +.& .̂(, (

研究者在 $V6 基因敲除小鼠眼球组织中发现了 (% 种特异

性表 达 的 >2!>gX?# 其 中 大 部 分 为 *>2!>gX?+.', ( 下 调 的

>2!>gX?中#>2!>9<#&%: 来源于代谢型谷氨酸受体 #&1*+,B732>

435+,1,+*!*>*W+7!##8*>+&C'基因( 8*>+&C 的过度激活可产生

谷氨酸神经毒性#损伤 gbF"+.(, ( 研究者推测#代谢失衡的 a>U

可引起 @X?甲基化异常#从而影响 >2!>gX?合成#异常表达的

>2!>gX?可能发挥 12gX?-海绵.作用改变疾病基因表型#引起

氧化还原反应失衡)炎症)谷氨酸神经毒性等一系列病理改

变
+.', ( 此外#在高 a>U环境中#?gA0T#: 细胞的 >2!>gX?也出

现异常表达
+.:, ( 然而#>2!>gX?介导的基因调控网络在 aa>U

视网膜病变的具体机制仍不明确#需要进一步研究(

E=E-眼肿瘤

E=E=.-视网膜母细胞瘤-视网膜母细胞瘤&!*+287B3,"+71,#gD'

是婴幼儿常见的眼内恶性肿瘤#主要由 &:抑癌基因失活导致(

研究表明#12gX?在人 gD组织中存在差异表达 +%$, #

>2!>gX?作为 12gX?的上游调控因子可能参与 gD的发生和

发展( 既往研究结果显示#>2!>9$$$#&%: 是由抑癌基因 6,#&,

编码的肿瘤相关 >2!>gX?#在多种肿瘤疾病中呈低表达 +%# %̂<, (

p284等 +%.,
在 gD组织和细胞中均发现 >2!>9$$$#&%: 的表达降

低#低表达的 >2!>9$$$#&%: 与较大的肿瘤)较严重的眼内 gD分

级和较低的 / 年存活率显著相关#结果显示 >2!>9$$$#&%: 可能

通过 ?JMR1MGg信号通路抑制肿瘤细胞增生)促进细胞凋亡#

过表达的 >2!>9$$$#&%: 可有效抑制移植瘤的生长(

[U5 等 +%%,
研究发现#>2!>9$$:.::&R12gT#'.R细胞程序性死

亡蛋白 %& W!74!,11*C >*33C*,+6 % W!7+*28#A@F@%'轴可能也是

gD发病机制中基因调控网络的一部分#>2!>9$$:.::& 由抑癌基

因 TITC 编码#在 gD组织中表达降低#下调的 >2!>9$$:.::& 可

能通过释放 12gT#'.#抑制 A@F@% 表达#从而促进 &:抑癌基因

磷酸化失活#形成肿瘤( 因此#>2!>gX?可能是 gD的预后生物

标志物和潜在的治疗靶点(

E=E=E-结膜黑色素瘤-结膜黑色素瘤&>78S58>+2V,31*3,871,#

F)'是一种罕见的眼部恶性肿瘤#发病机制仍不明确#但多项研

究在其基因组学和转录组学取得了一定进展#研究发现抑癌基因)

肿瘤转移相关基因)12gX?等参与调控 F)的发生和发展+%/ %̂(, (

研究表明#>2!>)MoE##即 >2!>9$$'.%%%#由抑癌基因 ;T[6C

外显子 < 和外显子 . 环化形成#在 F)组织中高度表达且高度

稳定
+%', ( 沉默 >2!>)MoE# 可有效抑制 F)细胞增生#减缓肿瘤

的生长和转移( 基因本体论 &b*8*G8+7374U#bG'分析显示#

>2!>)MoE# 促进 F)发病的作用主要与蛋白磷酸化有关( 研究

表明#>2!>)MoE# 可能以 ?bG< 依赖方式结合 12gT&<<)12gT

#<$'#并通过调控受体酪氨酸激酶 &!*>*W+7!+U!7"28*]28,"*#

gMJ')丝裂原活化蛋白激酶 &12+74*8T,>+2V,+*C W!7+*28 ]28,"*#

)?AJ')HXM等多种肿瘤相关信号通路调控 F)的发病#可作

为 F)的一种新型生物标志物 +%', (

E=F-青光眼

青光眼是以 gbF"凋亡为主要病理表现的视网膜神经退

行性疾病
+%:, ( 研究发现#过表达的 >2!>jg?XD# 可引起反应性

胶质细胞增生#促进 gbF"凋亡#使神经节细胞层变薄 +/$, ( 反

应性胶质细胞增生通常与 )u33*!细胞过度增生有关#而

>2!>jg?XD# 可直接促进 )u33*!细胞的增生#并增强 )u33*!细

胞对 gbF"的促凋亡作用 +/$, ( 因此认为 >2!>jg?XD# 与青光眼

视神经退行性病变有关( 进一步研究发现#在氧化应激或谷氨

酸神经毒性作用下#)u33*!细胞中的 >2!>jg?XD# 可通过吸附

12gT<#( 上调 g58+相关转录因子 < &g58+!*3,+*C +!,8">!2W+278

I,>+7!<#goXp<' 的表达#从而促进 )u33*!细胞增生#沉默

>2!>jg?XD# 则可抑制胶质细胞活化( 另外#>2!>jXY&$: 也具有

!/%(!中华实验眼科杂志 <$<# 年 ' 月第 .: 卷第 ' 期-F628 0̀_W GW6+6,3173#?545"+<$<##Z73=.:#X7='



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

12gT&#/T/W-海绵.作用#可上调镍纹蛋白&1*+*7!28#)0MgX'的

表达#激活反应性胶质细胞#促进 gbF"凋亡的发生 +/#, (

E=0-晶状体疾病

年龄相关性白内障&,4*T!*3,+*C >,+,!,>+#?gF'致盲率高#以

氧化应激诱导的不溶性晶状体蛋白累积)晶状体上皮细胞&3*8"

*W2+6*32,3>*33"#a[0F"'凋亡和细胞变异增加为主要病理特点#

其发病机制与表观遗传学相关
+/<, (

[25 等 +/.,
研究发现#>2!>aQAJ. 在不同亚型 ?gF患者晶状

体中的表达均显著下调*氧化应激可促进 a[0F"凋亡#而下调

的 >2!>aQAJ. 加快了细胞凋亡和 0)M#同时抑制细胞活性和增

生#造成 a[0F"功能异常( 此外#>2!>aQAJ. 的下调可释放12gT

#:.,T.W#抑制靶基因的表达#使晶状体透明度及屈光率降低( 故

研究者认为 >2!>aQAJ.R12gT#:.,T.WR&?T晶状体蛋白 &>!U"+,3328

?3W6,?#Fgh&?'轴可能是 ?gF发病机制的基因调控网络(

E=O-结膜疾病

翼状胬肉是结膜向角膜表面过度生长所形成的纤维血管

样组织#可引起角膜散光导致视力下降#病理机制主要为纤维

原细胞的异常增生)细胞外基质蛋白沉积)血管形成)炎症和细

胞凋亡
+/%, (

[2等 +//,
通过对比人翼状胬肉组织和正常结膜组织

>2!>gX?的表达异同#筛选出大量异常表达的 >2!>gX?( bG分

析显示#这些 >2!>gX?的宿主基因主要在细胞质中表达#参与

调控细胞外基质形成)细胞黏附)转录调控)蛋白磷酸化等生物

过程#最集中的分子功能为结合蛋白*京都基因和基因组百科

全书信号通路分析显示 Y?J信号通路是宿主基因调控最多的

信号通路( 其中#>2!>9$$'/$<$#即 >2!>[?AM)%D#在翼状胬肉中

表达特异性升高#沉默 >2!>9$$'/$<$ 不仅能抑制纤维原细胞及

上皮细胞的存活)增生和迁移#还能增强紫外线介导的纤维原

细胞凋亡#是翼状胬肉重要的潜在生物标志物#其调控作用可

能与 12gX?-海绵.有关 +//, (

F2!>gX?广泛存在于视网膜)房水)玻璃体及眼部病变组

织中 #在不同眼病中呈现差异表达 &表 # ' (特异性表达的

表 .=B%-$AP!与眼科疾病

眼科

疾病
>2!>gX?&宿主基因' 样本来源 表达 可能作用机制 文献

@g >2!>9$&.:'#& 6VQC' )>2!>9%$%%/(&T$IUB' )
>2!>9#$$(/$& 6T";C' )>2!>9%$&:#'&"*QOV#B' )
>2!>9#$%.'(&XV6$&CR' )>2!>9#$.%#$& !&"*C' )
>2!>9#$$#:<& 6TB*U!B'
>2!>9$$$/$#/&,U6O'

>2!>aQAJ.&,"#aB'

血清

血浆)玻璃体)纤维
血管膜

糖尿病模型小鼠视

网膜

上调

上调

上调

可能与糖尿病相关炎症)视网膜微血管和神经元的功能损伤有关

发挥 12gT/#:CT.W-海绵.作用#上调 ))AT<)EM?M. 和 pQ?A表达#
激活血管内皮细胞#形成视网膜新生血管
发挥 12gT.$,T.W-海绵.作用#上调 Z0bYTF)Yj@%)HXM< 表达#激
活血管内皮细胞#形成新生血管)血管渗漏及炎症

b5 等 + <<,

j6,84等 + .#,

E6,8 等 + .<,

AZg >2!>9$$%.#%% 0g) 组 织) 血 清)
玻璃体

上调 促进 ?gA0T#: 细胞增生)迁移及分泌 FF[<)FpF[')Q[T& 和 Z0bYT
?#形成 0g)

h,7等 + .%,

aa>U
视网膜

病变

>2!>9$$'&#%&;>5A' )>2!>9<:#$:& 6AC'等

>2!>9<#&%:&8*>+&C' )>2!>9..(&#&V:(D'等
>2!>9%$/..$&#Z"UB' )>2!>9$$$.&(& 6"UI' )
>2!>9#$#&:.&9;&U!C'等
>2!>9$'('/& & &UZOBV' )>2!>9#$%'/% & &UZOBV' )
>2!>9#$%'/<&&UZOBV' )>2!>9%$%/#%& 1̀ *CCV'等

$V6 基因敲除小鼠
眼球组织

a>U诱导 ?gA0T#:
细胞

上调

下调

上调

下调

可能通过基因T1gX?T>2!>gX?T12gX?T蛋白轴的调控#引起氧化还
原反应失衡)炎症)谷氨酸神经毒性)线粒体功能障碍等病变

E2846 等 + .',

E2846 等 + .:,

gD >2!>9$$$#&%:& 6,#&,'
>2!>9$$:.::&&TITC'

肿瘤组织

肿瘤组织

下调

下调

可能通过 ?JMR1MGg信号通路调控肿瘤细胞生长
释放 12gT#'.#抑制 A@F@% 表达#促进 &:基因磷酸化

p284等 + %.,

[U5 等 + %%,

F) >2!>)MoE#&;T[6C' 肿瘤组织 上调 可能发挥 12gT&<<)12gT#<$'-海绵 .作用#调控 gMJ))?AJ)HXM
信号通路#促进肿瘤的生长和转移

E6,84等 + %',

青光眼 >2!>jg?XD#&1&U9VC'

>2!>jXY&$:&19QPEL'

青光眼模型大鼠视

网膜)原发性开角
型青光眼患者房水

青光眼模型大鼠视

网膜)房水

上调

上调

发挥 12gT<#(-海绵.作用#上调 goXp< 表达#促进 )u33*!细胞增
生和 gbF"凋亡

发挥 12gT&#/T/W-海绵.作用#上调 )0MgX表达#促进 )u33*!细胞
增生和 gbF"凋亡

H,84等 + /$,

H,84等 + /#,

?gF >2!>aQAJ.&,"#aB' 晶状体 下调 释放 12gT#:.,T.W#抑制 Fgh&?表达#加快 a[0F"凋亡和 0)M [25 等 + /.,

翼状

胬肉

>2!>9$$'/$<$& !U#T;FV' 翼状胬肉组织 上调 促进纤维原细胞)上皮细胞功能#抑制细胞凋亡 [2等 + //,

-注">2!>gX?"环状 gX?*@g"糖尿病视网膜病变*AZg"增生性玻璃体视网膜病变*aa>U"高同型半胱氨酸血症*gD"视网膜母细胞瘤*F)"结膜黑色
素瘤*?gF"年龄相关性白内障*0g)"视网膜前膜*FDE"胱硫醚T$T合成酵素*a>U"同型半胱氨酸*?gA0"人视网膜色素上皮*))A"基质金属蛋白酶*
EM?M"信号传导及转录激活因子*pQ?A"p连锁凋亡抑制蛋白*Z0bY"血管内皮生长因子*Yj@"卷曲蛋白*FF["趋化因子 FF[*FpF["趋化因子
FpF[*Q["白细胞介素*?JM"蛋白激酶 D*A@F@"细胞程序性死亡蛋白*gMJ"受体酪氨酸激酶*)?AJ"丝裂原活化蛋白激酶*goXp"g58+相关转录因
子*gbF""视网膜神经节细胞*)0MgX"镍纹蛋白*a[0F""晶状体上皮细胞*Fgh&?"&?T晶状体蛋白*0)M"上皮 间̂质转化

!&%(! 中华实验眼科杂志 <$<# 年 ' 月第 .: 卷第 ' 期-F628 0̀_W GW6+6,3173#?545"+<$<##Z73=.:#X7='
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>2!>gX?可通过 12gX?-海绵.作用影响靶基因的表达#调控纤

维原细胞)角膜上皮细胞)gA0细胞))u33*!细胞)视网膜血管内

皮细胞)gbF"及 a[0F"多种眼部细胞的增生)迁移和凋亡#导

致新生血管形成)血管渗漏)炎症)视网膜神经退行性病变)晶

状体混浊)肿瘤生长等病理改变#从而参与 @g)AZg)aa>U视

网膜病变)青光眼)?gF)gD)F)和翼状胬肉的发生和发展(

F2!>gX?调控网络具有多靶点)多途径的特点(

目前#>2!>gX?在眼病中的研究较为局限#以视网膜病变为

主#这些眼病的发病机制尚不明确且治疗方法有限( 研究表

明#>2!>gX?不仅与眼病的严重程度)预后相关#也是其发病机

制相应基因调控网络的重要组成部分#在眼生理)病理过程中具

有重要地位#是眼科疾病重要的生物标志物#深入研究 >2!>gX?

在眼科疾病中的作用及机制有助于发现疾病的潜在治疗靶点(
利益冲突-所有作者均声明不存在利益冲突
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