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77$摘要%7目的7借助全转录组测序&=OG>*,T'技术对右眼形觉剥夺模型大鼠视皮层差异表达基因进行

筛选和生物学功能分析(7方法7将 2E 只 2Z 日龄 ^?幼鼠按照随机数字表法随机分为空白对照组和单眼形

觉剥夺组"每组 D 只( 其中单眼形觉剥夺组幼鼠采用右眼眼睑缝合方法制作单眼形觉剥夺模型"连续 2Z I(

分别于造模前和造模后 2Z I 记录各组大鼠右眼图形视觉诱发电位 b2## 波的潜伏期和振幅( 分别提取各组大

鼠双侧视皮质组织"通过 =OG>*,T 技术"筛选出弱视相关发病基因"利用基因本体论&U@'富集分析对上述基

因进行生物学功能描述"并进行京都基因与基因组百科全书&e%UU'通路分析(7结果7与空白对照组相比"

单眼形觉剥夺组 b2## 波潜伏期明显延长"振幅明显下降&均 F:#_#$'"表明造模成功( 共筛选出左侧视皮质

差异表达基因 Z# 个"右侧视皮质差异表达基因 3" 个"其中 D 个基因重叠( U@富集分析表明"差异表达基因

主要参与转录 ?OG模板化)谷氨酸分泌)=OG聚合酶)启动子的转录调控)蛋白磷酸化等生物学过程"参与

?OG结合)GSb结合)蛋白丝氨酸B苏氨酸激酶活性)钙离子结合)锌离子结合)磷脂酶 GF 活性)核酸绑定等分

子功能"参与细胞内)内质网的膜等细胞组分( 其中").2L)F(*L%L* 基因的异常表达可能与视功能损伤改变

过程密切相关").2L 基因主要参与谷氨酸突触)长时程增强&;Sb')长时程抑制&;S?'等视觉信号通路过程"

F(*L%L* 基因主要参与 $>亚麻酸代谢通路和花生四烯酸代谢通路(7结论7单眼形觉剥夺大鼠视觉发育敏感

期内存在双侧视皮质基因的异常表达"导致视觉信号传导功能异常( 基于特定响应基因调控的代谢通路改变

可能是弱视发病的重要的分子生物学机制之一(7
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J+,)'J,-5K6Qb2## P'N,P'**(.-(Q(5'-J)KLH6)6-.,I" '-I J+,'&L)(J0I,P'*H,I05,I (- J+,,K,*6Q&6-650)'H

I,LH(N'J(6- &6I,).H60L & M6J+ 'JF:#_#$'4V6HJK?%U*(- J+,),QJN(*0')56HJ,/'-I 3" ?%U*(- J+,H(.+JN(*0')
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77在视觉发育期内"由单眼斜视)屈光参差)高度屈
光不正及形觉剥夺引起的最佳矫正视力低于相应年龄

或双眼视力相差 F 行及以上的视觉障碍称为弱视 + 2, (

最新的 9,J'分析结果显示弱视的综合患病率为
2_ZZ\+ F, ( 弱视严重影响患者的学习和生活质量 + ", (

弱视的发病机制复杂"与视网膜神经节细胞至视觉中
枢的视传导通路及相应视皮层的结构和功能损伤有

关( 当前弱视的发病机制研究主要借助显微成像)电
生理和脑功能成像等技术围绕视神经元形态功能以及

视觉中枢改变来开展
+ ZW$, ( 但是"视功能减退的具体

级联性分子机制研究尚不明确"尤其是转录)翻译水平
的具体发病机制靶点还有待进一步探索和验证( 转录
组测序技术&=OG^,T0,-5(-."=OG>*,T'从 =OG水平
上研究基因的表达情况"可以从整体水平研究特定时
空内生物体某一细胞)组织甚至器官中全部基因的转
录本

+ 3W!, "具有准确性高)通量高和成本低等优点 + E, (

形觉剥夺是导致弱视发生的常见原因"在出生后视觉
发育的关键时期进行单眼形觉剥夺"视皮质的形态结
构和功能将发生显著的变化"导致形觉剥夺眼视力显
著降低

+ D, ( 本研究拟采用单眼眼睑缝合方法制作大
鼠形觉剥夺弱视模型"并利用 =OGc*,T 技术筛选形觉
剥夺弱视发病相关基因"为弱视的靶向治疗提供新的
参考依据(

:5材料与方法

:4:7材料
:4:4:7实验动物72Z 日龄 ^?幼鼠 2E 只"体质量
F#d"# .+由甘肃中医药大学科研动物实验中心提供"
使用许可证号#^jae&甘'F#22>###2,( 实验动物饲养
于甘肃中医药大学 ^bV动物实验 室" 环 境 温 度
&F"uF's"相对湿度 Z#\d3#\"大鼠饲养期间正常
进食和饮水( 实验动物的使用遵循 G=Y@声明"本研
究方案符合 0甘肃中医药大学动物实验伦理审查标
准1"并经甘肃中医药大学伦理委员会审核批准&批文
号#F#23>$E'(
:4:4;7主要试剂及仪器7水合氯醛 &天津市光复精
细化工研究所'*复方托吡卡胺&邯郸康业制药有限公
司'*红霉素眼膏 &北京双吉制药有限公司'*SH0^,T
^JH'-I,I &=OG ;S ^'&L),bH,L e(J试剂盒 &美国
A))0&(-'公司 '*G.,-560HJG9b0H,ab试剂盒 &美国
c,5R&'- <60)J,H公司'*k0M(JI*?OG8̂ G**'Ke(J试
剂盒) k0M(J=OG G**'Ke(J试剂盒) ^0L,Ĥ5H(LJ)
=,N,H*,SH'-*5H(LJ'*,试剂盒 &德国 S+,H&6V(*+,H公
司'*c(6'-')KX,HF2## =OG>3### O'-6e(J试剂盒 &美
国 G.)(,-J公司'*&(HY'-'S9 &(=OGÂ@)'J(6- e(J试剂
盒&美国 G&M(6- 公司'( =%SA>b@=S>F2 <6&L'5J眼电
生理诊断系统 &德国 =6)'-I <6-*0)J公司 '*A))0&(-'
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8(*,T F$## 型测序仪&美国 A))0&(- 公司'*大鼠脑立体
定位仪 &深圳市瑞沃德生命科技有限公司'*S'--6-
F$## 凝胶成像系统&中国天能公司'*O'-6?H6L F###
紫外分光光度计 &德国 S+,H&6V(*+,H公司 '*G.(),-J
F2## 生物分析仪&美国 G.)(,-J公司'*台式离心机&美
国 c,5R&'- <60)J,H公司 '* D!## b<=仪 &美国 GcA
公司'(
:4;7方法
:4;4:7实验分组及单眼形觉剥夺大鼠模型建立7选
取 2Z 日龄大鼠"按照体质量大小依次排序编号"按照
随机数字表法随机等分为空白对照组与单眼形觉剥夺

组"每组 D 只( 参照文献+2#,方法"选取单眼形觉剥夺
组幼鼠"采用体积分数 2#\水合氯醛&#_" &)B2## .'腹
腔注射麻醉*将大鼠右眼周围皮肤严格消毒"剪去右眼
眼睑上)下缘各 #_$d2_# &&*对齐创缘"用 3B# 缝线
小心缝合上下眼睑 " d$ 针"缝合手术后"在创面涂少
量红霉素眼膏预防感染"并将模型大鼠置于自然光线)
室温条件下饲养"连续饲养 2Z I( 每日早)晚检查动
物的眼睑缝合是否裂开)是否有感染等*有裂缝者给予
及时修补"否则不纳入实验(
:4;4;7大鼠视皮质图形视觉诱发电位检测7F 个组
大鼠在同等生活环境下连续饲养 2Z I"将单眼形觉剥
夺组大鼠右眼缝合的部位剪开"暴露其角膜"各大鼠均
暗适应 "# &(- 后称量动物体质量"并按体质量给予体
积分数 2#\水合氯醛& #_" &)B2## .'腹腔注射"使大
鼠处于浅麻醉状态"然后左右眼依次给予复方托吡卡
胺滴眼液各 2 滴扩瞳*采用 =%SA>b@=S>F2 <6&L'5J眼
电生理诊断系统记录大鼠右侧视皮质图形视觉诱发电

位& L'JJ,H- N(*0'),N6R,I L6J,-J(')"b>Y%b'b2## 波的潜

伏期和振幅"电极内置电极膏"连接 2" &&长毫针"参
考电极于大鼠内眼角连线中点刺入"记录电极于大鼠
枕骨粗隆上 #_$ 5&刺入( 参数设置#屏幕刺激方式选
用黑白棋盘方格"刺激频率为 F_## 8X"上限频率为
$# 8X"下限频率为 2 8X"叠加次数为 2FE 次"放大倍
数为 F## ###"采样时程为 "## &*( 检查时用不透明
黑色眼罩遮盖其左侧眼"每只大鼠右眼 b>Y%b数据连
续测 " 次"取其平均值(
:4;4<7=OG提取7收集各组大鼠双侧视皮质组织样
本"每 " 个样本合并成 2 个样本进行分析"参照
&(HY'-'S9 &(=OGÂ@)'J(6- e(J试剂盒提取视皮质总
=OG( 加入 3## &);K*(*Bc(-I(-.c0QQ,H"匀浆后加入
"# &)&(=OG86&6.,-'J,GII(J(N,"冰浴 2# &(-*加入
3"# &)现配等体积酚 &酸酚 ' 氯仿溶液"高速离心
&2" ### HB&(-""# *'取上清"加乙醇"高速离心弃上

清"加入 "$# &)&(=OG`'*+ ^6)0J(6-"高速离心弃上
清"将离心柱重新放置到收集管中*取沉淀混合 2# &)
?O'*,#和 !# &)c0QQ,H=??kAGU%O上样至离心柱
中的膜上*加 "$# &)&(=OG`'*+ ^6)0J(6- 2"高速离心
弃上清"将离心柱重新放置到收集管中*$## &)̀ '*+
^6)0J(6- FB" 洗脱 F 次"高速离心弃上清"将离心柱重
新放置到收集管中*空柱离心 2 &(-"将离心柱放置到
新的收集管中"柱中心加入 2## &)D$ s洗脱液"放置
F &(- 后 离 心" 收 集 洗 脱 液" 即 为 总 =OG( 使 用
O'-6?H6L 微量分光光度计和 G.(),-JF2## 生物分析仪
检测总 =OG的完整性及质量"测定浓度与纯度后
WE# s保存(
:4;4=7链特异性转录组建库及测序7使用 SH0^,T
^JH'-I,I &=OG;S^'&L),bH,L e(J试剂盒进行转录组
建库"主要步骤如下#样品总 =OG使用 ?O'*,消化
?OG后"用带有 @)(.6&IS'的磁珠富集 &=OG*加入打
断试剂将 &=OG打断成短片段"以打断后的 &=OG为
模板"用六碱基随机引物合成一链 5?OG"然后配制二
链合成反应体系合成二链 5?OG"并使用试剂盒纯化
双链 5?OG*纯化的双链 5?OG再进行末端修复)加 G
尾并连接测序接头"然后进行片段大小选择"最后进行
b<=扩增*构建好的文库用 G.(),-JF2## 生物分析仪
质检合格后"采用 A))0&(-'8(*,T F$## 型测序仪进行
=OG>*,T 测序(
:4;4>7差异表达基因的筛选7采用 8(*'JF 软件 + 22,

将

<),'- H,'I*与大鼠的参考基因组进行比对"用 +J*,T>
560-J软件 + 2F,

获取每个样本中比对到基因上的 =,'I*
数( 各样本中能够定位到基因组上的测序序列 =,'I*
数与参考基因组匹配率均维持在 D!\左右*各样本测
序获得的 =,'I*数中"能够唯一匹配到标准基因库中
的=,'I*数目"维持在 D#\以上( 采用 <0QQ)(-R*软件来
计算基因的表达量Vbe9值"计算公式如下+2", #

Vbe9 &,'q
比对到基因 ,的片段数r2#D

比对到基因组的总片段数r基因 ,长度
(

利用 =OG>*,T 数据比较分析 F 个组样品中同一
个基因是否存在差异表达"以样品中同一个基因表达
水平的变化倍数&Q6)I 5+'-.,"V<']F 且 F:#_#$ 为差
异表达基因( 用错误发现率 & Q')*,I(*56N,HKH'J,"
V?=':#_#$ 进行差异表达基因过滤(
:4;4?7差异表达基因的功能分析7利用基因本体论
&.,-,6-J6)6.K"U@'富集分析对与弱视发病相关基因
进行生物信息学分析"统计每个 U@条目中所包括的
差异基因个数"并用超几何分布检验方法计算每个
U@条目中差异基因富集的显著性"筛选富集数大于F

!F2F! 中华实验眼科杂志 F#FF 年 " 月第 Z# 卷第 " 期7<+(- [%/L @L+J+')&6)"9'H5+ F#FF"Y6)4Z#"O64"
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图 :5; 个组大鼠左侧化右侧视皮质差异表达基因火山图7G#F 个组大鼠左侧视皮质差异
表达基因火山图7c#F 个组大鼠右侧视皮质差异表达基因火山图7V<#变化倍数
8&(9,-:5m+1$#'+ *1+"+0[m\/&'4&1#"-,#1H&/9#1$+,"-+0,#"/7G#Y6)5'-6L)6J6Q?%U*
(- J+,),QJN(*0')56HJ,/6QH'J*M,JP,,- JP6.H60L*7c#Y6)5'-6L)6J6Q?%U*(- J+,H(.+JN(*0')
56HJ,/6QH'J*M,JP,,- JP6.H60L*7V<#Q6)I 5+'-.,

表 :5; 个组间大鼠右侧视皮质术前及术后 C:MM 潜伏期和波幅比较&!T"'
N#41-:5J+)*#,&/+'+0*,-+*-,#"&H-C:MM 1#"-'$2 #'.#)*1&"9.-+0

Z=>3C:MM 0+,,#"/4-"7--'"7+ (,+9*/&!T"'

组别 样本量

潜伏期&&*' 振幅&&Y'

术前 术后 术前 术后

空白对照组 D 2#3_3Zu$_$F 2#$_D!u3_FE D_ZFu#_Z" 2#_ZEu#_D3

单眼形觉剥夺组 D 2#!_FFuZ_"$ 2F2_"Zu"_3Z' 2#_F2u2_$$ $_2!u2_ZZ'

7注#b2## 潜伏期#R分组 q$_Z$F"Fq#_#F*R时间 q"_"EF"Fq#_#24振幅#R分组 qZ_"ZF"Fq

#_#2*R时间 qZ_E22"Fq#_#24与各自术后空白对照组比较"'F:#_#$&重复测量两因素方差分
析";̂?>1检验'
7O6J,#b2## )'J,-5K#R.H60L q$_Z$F"Fq#_#F*RJ(&,q"_"EF"Fq#_#24G&L)(J0I,6QOZ$>b2## #
R.H60L qZ_"ZF"Fq#_#2*RJ(&,qZ_E22"Fq#_#24<6&L'H,I P(J+ H,*L,5J(N,M)'-R 56-JH6).H60L"
'F:#_#$ &SP6>P'KH,L,'J,I &,'*0H,*GO@YG";̂?>1J,*J'

表 ;5左侧视皮质差异表达基因的 \F富集分析
N#41-;5\+ -',&$%)-'"#'#12/&/+0[m\/&'"%-1-0"H&/9#1$+,"-X

基因 功能分类 功能描述 F值

7/=A;;TA;99A化H*+1S化!%dL化,'.d̂ 生物过程 蛋白磷酸化 #_##!

R3?.A化!09化H*[* 生物过程 =OG聚合酶)
启动子的转录调控

#_#2D

).2F 生物过程 谷氨酸分泌 #_#"2

!%dF化,'.d̂ 分子功能 蛋白丝氨酸B
苏氨酸激酶活性

#_##$

M+"8L化!09化F5D5<化H*[* 分子功能 ?OG结合 #_#"Z

7/=A;;TA;99A化!%dL化
,'.d̂化V2#A(A化I*1$*(A

分子功能 GSb结合 #_#3Z

7注#F值表示富集显著性
7O6J,#FN')0,(-I(5'J,I J+,*(.-(Q(5'-5,6Q,-H(5+&,-J

的 U@条目( 利用京都基因与基因组百科全书&eK6J6
%-5K5)6L,I('6QU,-,*'-I U,-6&,*"e%UU'数据库对
相关差异基因进行代谢通路分析(
:4<7统计学方法

采用 ^b̂ ^ 2D_# 统计学软件进行统
计分析"计量资料经 ^+'L(H6>̀ ()R 检验

证实符合正态分布"以 ?u+表示( 本研

究中各组手术前后 b2## 潜伏期和波幅

总体比较采用重复测量两因素方差分

析"组间多重比较采用 ;̂?>1检验(
F:#_#$ 为差异有统计学意义(

;5结果

;4:7各组 b2## 波形比较

与空白对照组相比"单眼形觉剥夺
组大鼠 b2## 波潜伏期显著延长"振幅显
著 降 低" 差 异 有 统 计 学 意 义 & 均
F:#_#$'"b2## 波形发生了显著变化"表
明造模成功&表 2'(
;4;7差异表达基因筛选结果

单眼形觉剥夺组与空白对照组比

较"左侧视皮质差异表达基因数为 Z#

个"其中表达上调基因 2D 个"下调基因
F2 个*右侧视皮质差异表达基因数为
3" 个"其中上调基因 "D 个"下调基因 FZ

个&图 2'(
;4<7差异表达基因的生物学功能分析

对左侧视皮质 Z# 个差异表达基因
进行 U@功能富集分析"富集数大于 F

的 U@条目共 3 个( 其中参与生物过程
的 " 个 U@条目为蛋白磷酸化化=OG聚
合酶)启动子的转录调控和蛋白质水
解"参与分子功能的 " 个 U@条目为蛋
白丝氨酸B苏氨酸激酶活性化?OG结合
和 GSb结合&表 F化图 F'(

对筛选得到的右侧视皮质 3" 个差
异表达基因进行 U@富集分析"富集数
大于 F 的 U@条目共 E 个( 其中参与
生物过程的 F 个 U@条目为转录B?OG

模板化化转录的负调控B?OG模板化*

参与细胞组分的 F 个 U@条目为细胞
内化内质网的膜*参与分子功能的 Z 个
U@条目为核酸绑定化钙离子结合化磷

脂酶 GF 活性和锌离子结合&表 "化图 "' (
;4=7发病基因的 e%UU通路分析结果

e%UU基 因 组 数 据 库 的 查 询 显 示 ).2L 和
F(*L%L* 基因与视功能异常改变密切相关&表 Z'(

!"2F!中华实验眼科杂志 F#FF 年 " 月第 Z# 卷第 " 期7<+(- [%/L @L+J+')&6)"9'H5+ F#FF"Y6)4Z#"O64"
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表 <5右侧视皮质差异表达基因的 \F富集分析
N#41-<5\+ -',&$%)-'"#'#12/&/+0[m\/&'"%-,&(%"H&/9#1$+,"-X

基因 功能分类 功能描述 F值

7/=A;;TA;99A)G.5L)7/=A;L<<LBS;),1[: 生物过程 转录"?OG模板化 #_##"

7"?T)7/=A;L<<LBS;),1[: 生物过程 转录的负调控"?OG模板化 #_#2#

!-%(#DX)7/=A;;TA;99A)7/=A;:BT;;:X)P̂ ?̂ 细胞组分 细胞内 #_##$

R23L)/*+A[)Rd̂0B 细胞组分 内质网的膜 #_##!

7/=A;:BT;;:X)J3(X 分子功能 核酸绑定 #_#"#

7/=A;;TAA:B:)7/=A;;TAASXB)7/=A;;TA;A9X 分子功能 钙离子结合 #_#"#

F(*L%L* 分子功能 磷脂酶 GF 活性 #_#Z!

7"?T),03̂#DA)P̂ ?̂ 分子功能 锌离子结合 #_#""

7注#F值表示富集显著性
7O6J,#FN')0,(-I(5'J,I J+,*(.-(Q(5'-5,6Q,-H(5+&,-J
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图 ;5左侧视皮质差异表达基因的生物学过程及分子功能分析
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图 <5右侧视皮质差异表达基因的生物学过程)细胞组分及分子功
能分析

8&(9,-< 5 m&+1+(&$#1*,+$-//" $-1191#,$+)*+'-'"#'.)+1-$91#,
09'$"&+'+0[m\/&'"%-,&(%"H&/9#1$+,"-X

表 =51$%& 和 '()&*&) 基因相关代谢通路
N#41-=5B-"#4+1&$*#"%7#2 +01$%& #'.'()&*&) (-'-/

基因 物种 代谢通路

).2F 大鼠 钙离子信号通路)V6/@信号通路)磷脂酶 ?信号通
路)脑组织神经活动配体W受体相互作用)长时程增
强)谷氨酸能突触)长时程抑制

F(*L%L* 大鼠 甘油磷脂代谢)醚脂代谢)花生四烯酸代谢)亚油酸
代谢)亚麻酸代谢)新陈代谢通路)维生素消化吸收

<5讨论

本研究结果显示"视觉发育关键期内右眼形觉剥
夺模型大鼠两侧视皮质差异表达基因的 U@生物学功
能虽然不尽相同"但绝大部分代谢通路都与视功能的
异常改变密切相关"最终筛选了 ).2L 和 F(*L%L* 这
F 个弱视相关发病基因"并对其进行 e%UU通路分析"
推测其调控的生物学过程改变可能是导致视功能下降

的主要病理机制之一(
).2L 基因主要参与调控谷氨酸突触)长时程增强

&)6-.>J,H& L6J,-J('J(6-";Sb')长时程抑制 &)6-.>J,H&
I,LH,**(6-";S?'等视觉信号通路
过程( 谷氨酸是视网膜到外侧膝
状体再到视皮层透射轴突末梢主

要的兴奋性神经递质"与视觉通
路的兴奋性传导和视功能的正常

发挥 密 切 相 关
+ !, ( 代 谢 型 谷

氨酸受体 &&,J'M6JH6L(5.)0J'&'J,
H,5,LJ6H*"&U)0=*'是谷氨酸的一
类神经递质类受体"可调控神经
兴奋性信号传导"改变突触膜及
神经可塑性"诱导产生 ;Sb和
;S?( 有研究证实"给予 &U)0=2

的激动剂 ""$>二羟基苯甘氨酸可诱导海马区抑制性
中间神经元上的 $>氨基>">羟基>$>甲基>Z>异恶唑丙酸
受体激活"从而介导 ;Sb的产生*而给予 &U)0=2 的抑

制剂可阻断 ;Sb效应的产生 + 2Z, ( 另外"&U)0=2 被激

活后"可刺激细胞产生活化磷脂酶 <和三磷酸肌醇通
路从而释放更多的 <'Ft"再通过激活 <'Ft

依赖的蛋白

激酶而增加 <'Ft
的内流"从而产生 ;S?效应 + 2$, ( 可

见"&U)0=2 被激活将引起相关视觉信号传递及其介导

的细胞内级联反应"从而产生 ;Sb和 ;S?现象( 而本
研究证实形觉剥夺模型大鼠视皮层 ).2L 基因表达显
著下调").2L 基因介导的 &U)0=*信号通路及下游相
关生物学活性物质的表达受限"可能是产生视觉剥夺
效应的一条重要的分子生物学途径(

F(*L%L* 基因主要参与 $>亚麻酸代谢通路和花生
四烯酸代谢通路( 研究证实"上述 F 个信号通路与正
常视功能的发挥密切相关( $>亚麻酸对大脑神经元发
育和视觉系统发育都具有较高的营养性作用"$>亚麻
酸能够促进大鼠的脑发育和视功能发育"提高子代大
鼠的学习记忆能力和视网膜电位水平"$>亚麻酸缺乏
将对中枢神经系统生理功能"尤其是对视觉功能造成
不利的影响

+ 23, ( 膳食摄入 $>亚麻酸能够在基因调控

!Z2F! 中华实验眼科杂志 F#FF 年 " 月第 Z# 卷第 " 期7<+(- [%/L @L+J+')&6)"9'H5+ F#FF"Y6)4Z#"O64"
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下经脱氢与碳链延长"生成一系列代谢产物"转变为长
链多 不 饱 和 脂 肪 酸 & L6)K0-*'J0H'J,I Q'JJK '5(I*"
bnVG*' + 2!, ( 而 二 十 二 碳 六 烯 酸 & I656*'+,/',-6(5
'5(I"?8G'作为 bnVG*的一种"是视网膜视杆细胞和
视锥细胞外部的主要不饱和脂肪酸"能够影响视网膜
发育中的神经节苷脂代谢"提高二唾液酸神经节苷脂 "
的水平"从而促进视网膜的发育成熟"同时"保护视觉
光感受器免受氧化应激损伤

+ 2E, ( 另外"视网膜感光细
胞膜和神经细胞膜中含有高浓度 ?8G"表明了 ?8G
对于细胞膜相关的生理功能具有重要作用"其参与调
节了视神经信号传导)神经传递效率和神经元突触的
可塑性修复

+ 2D, ( 研究发现"在孕期的最后 " 个月胎儿
视网膜磷脂酰乙醇胺中的 ?8G含量显著增加"证实了
胎儿在后期视网膜感光器的快速发育需要依赖大量的

?8G+ F#, ( 本研究结果同样证实"形觉剥夺模型大鼠视
皮层存在 F(*L%L* 基因表达下调"可能导致 $>亚麻酸
及其下游的 ?8G转化及吸收异常"进一步导致视觉光
转导异常"这可能是弱视形成视觉剥夺效应的另一条
重要的分子生物学途径(

以往在弱视发病机制的研究中发现谷氨酸及其离

子型受体 O>甲基>?>天冬氨酸在视皮层结构和功能可
塑性中发挥重要的作用( 本研究又从基因表达水平揭
示了谷氨酸及其不同亚型的 &U)0=*也参与了神经元
突触结构和功能可塑性的改变过程"为今后弱视发病
机制研究和视觉系统的可塑性研究提供了新的参考依

据( 在今后的研究中将结合现有基因在 5?OG的表达
水平"同时对差异基因调控的上游)下游的代谢产物进
行分析"进一步验证本研究结论(
利益冲突7所有作者均声明不存在利益冲突
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