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【文献综述】

非编码 ＲＮＡ对葡萄膜黑色素瘤发生机制影响研究新进展
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【摘要】　葡萄膜黑色素瘤是成人最常见的一种眼内原发性肿瘤，恶性程度高，患者长期存
活率低，易于肝转移。ＭｉｃｒｏＲＮＡ（ｍｉＲＮＡ）是一种单链非编码微小 ＲＮＡ，参与调节信使
ＲＮＡ的转录后翻译。长链非编码ＲＮＡ（ｌｎｃＲＮＡ）是一种长链（长度大于２００ｎｔ）核糖核酸，
不具有蛋白质编码的功能。有研究表明，ｍｉＲＮＡｓ和ｌｎｃＲＮＡｓ在葡萄膜黑色素瘤的发生发
展过程中均起到调控作用。本文总结了近五年关于 ｍｉＲＮＡｓ和 ｌｎｃＲＮＡｓ对葡萄膜黑色素
瘤发生机制影响研究新进展，以期发现更多的可用于该病诊疗的新靶点。

【关键词】　葡萄膜黑色素瘤；微小ＲＮＡ；长链非编码ＲＮＡ；机制
【中图分类号】　Ｒ７７３．４

葡萄膜黑色素瘤（ｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ，ＵＭ）包括脉络膜和虹膜黑色素瘤，是最
常见的眼内恶性肿瘤之一，每年发病率预估值约为百万分之五［１］。该病最常

见的部位是脉络膜（９０．０％），其次为睫状体（６．０％）和虹膜（４．０％）［２］。ＵＭ
转移率高，主要以血道转移的方式向肝脏播散，其次是肺和软组织［３］，早期转

移可导致较高的病死率［４］。虽然目前针对 ＵＭ的诊断和治疗已取得重大进
展，但５ａ相对生存率仍未提高，特别是对于转移性
疾病患者［５］。由于其病变的分子机制仍未阐明，对

于该病患者尚无有效的治疗方法［６］。因此，了解导

致ＵＭ侵袭和转移潜能的关键性因子，可有助于确
定新的诊疗方案［７］。

目前，针对 ＵＭ的机制研究已日渐成熟，非编码
ＲＮＡ在细胞内的调控作用机制成为研究热点，主要
集中在ｍｉｃｒｏＲＮＡ（ｍｉＲＮＡ）和长链非编码（ｌｏｎｇｎｏｎ
ｃｏｄｉｎｇＲＮＡ，ｌｎｃＲＮＡ）上，二者均无编码蛋白质分子
功能，却又与蛋白质分子调控密不可分，通过直接作

用或间接介导，使下游相应蛋白的表达发生变化，从

而影响肿瘤细胞的功能。二者之间也有相互介导作

用，共同参与肿瘤的发生发展进程。下面从 ｍｉＲ
ＮＡｓ、ｌｎｃＲＮＡｓ二者相互作用３个方面，阐述非编码
ＲＮＡ对ＵＭ发生机制的影响。

１　相关ｍｉＲＮＡｓ机制研究

ｍｉＲＮＡ是一组内源性的单链非编码 ＲＮＡ（长度
为１８～２６ｎｔ），其作用是调控转录后的基因表达。
ｍｉＲＮＡｓ通过与特定靶ｍＲＮＡ的３’非翻译区结合，触
发该ｍＲＮＡ的降解，或抑制其转录后翻译［８］。众多数

据表明，ｍｉＲＮＡｓ在许多生物学过程中起重要作用，如
细胞的增殖和凋亡、胞浆内葡萄糖和脂类代谢、信号

的转导和应答等。此外，ｍｉＲＮＡｓ还参与人类肿瘤的
发生发展过程，成为肿瘤发生的重要调节因子，为探

索人类恶性肿瘤的机制提供了新的方向［９］。

１．１　致癌基因　先前的研究已经证实众多 ｍｉＲＮＡｓ
参与ＵＭ的发展进程。ｍｉｒ１５５是一个具有调节功能

的基因，在脂肪肉瘤［１０］、肺癌［１１］、急性髓性白血

病［１２］、肝细胞癌［１３］、乳腺癌［１４］和口腔鳞癌［１５］等多

种人类癌症中起作用。Ｐｅｎｇ等［１６］研究发现，ｍｉＲ
１５５在ＵＭ细胞系和组织中表达上调。其直接作用
于Ｎｅｄｄ４家族相互作用蛋白１（ＮＤＦＩＰ１），并可抑制
其表达。当ＮＤＦＩＰ１下调后，会诱导ＵＭ细胞的生长
和迁移。另有报道称，在食管鳞状细胞癌［１７］、肝细

胞癌［１８］、骨肉瘤［１９］和非小细胞肺癌［２０］等疾病中，

ｍｉｒ３６７通常作为肿瘤致癌因子出现，直接或间接地
促进肿瘤生长。Ｌｉｎｇ等［２１］通过定量聚合酶链反应

发现，ＵＭ组织样本中ｍｉＲ３６７的表达上调，ＰＴＥＮ是
其靶基因，ｍｉＲ３６７通过部分地调节ＰＴＥＮ，进而促进
ＵＭ细胞的集落形成。在肝细胞癌［２２］和大肠癌［２３］

组织和细胞中，ｍｉＲ４５４表达呈上调状态；而在胶质
母细胞瘤［２４］和骨肉瘤［２５］中则表达下调。在 ＵＭ组
织中，ｍｉＲ４５４的表达上调，与 ｍｉｒ３６７共同作用于
靶基因ＰＴＥＮ。ｍｉＲ４５４过表达后ＰＴＥＮ蛋白的表达
水平相应降低。其过表达亦可增强 Ａｋｔ和 ＭＴＯＲ及
其磷酸化产物的表达，这与 ＰＴＥＮ表达下调后的功
能一致［２６］。这些发现均支持ｍｉＲＮＡｓ在ＵＭ中的致
癌基因作用。

１．２　抑癌基因　相较于致癌因子，研究表明更多的
ｍｉＲＮＡｓ起抑癌基因作用。Ｌｉｕ等［２７］研究发现，ｍｉＲ
９在高度侵袭性ＵＭ细胞系中显著减少，通过直接靶
向其３’ＵＴＲｓ负调控ＮＦκＢ１的表达，从而抑制 ＵＭ
细胞的迁移和侵袭，ＮＦκＢ１的下游靶点，如基质金
属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ，ＭＭＰ）２、ＭＭＰ９
和血管内皮生长因子 Ａ（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈ
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ｆａｃｔｏｒＡ，ＶＥＧＦＡ），亦受 ｍｉＲ９的调控。而 ｍｉｒ３４ａ／
ｂ／ｃ［２８２９］与ｍｉＲ１３７［３０］则通过阻滞细胞周期 Ｇ而不
是诱导细胞凋亡来抑制 ＵＭ细胞进程，其下游靶基
因均为ｃＭｅｔ。另有报道称，ｍｉｒ１２４ａ通过抑制其潜
在靶点，包括ＣＤＫ４、ＣＤＫ６、ｃｙｃｌｉｎＤ２和 ＥＺＨ２等，来
抑制ＵＭ的进程［３１］。Ｙａｎ等［３２］发现，ｍｉＲ１８２通过
下调癌基因 ｃＭｅｔ及其下游 Ａｋｔ和 ＥＲＫ１／２通路的
表达，抑制 ＵＭ细胞的生长及其功能。同样地，与
ｍｉｒ３４家族类似，ｍｉＲ１４５在 ＵＭ样品中低表达，其
过表达可阻断ＵＭ细胞的Ｇ１期进入Ｓ期，从而抑制
细胞增殖。用Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ法检测胰岛素受体底
物１（ｉｎｓｕｌｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒｓｕｂｓｔｒａｔｅ１，ＩＲＳ１）作为ｍｉＲ１４５
的潜在靶点。ＩＲＳ１的敲除与 ｍｉＲ１４５过表达有相
似作用，下调ＩＲＳ１是 ｍｉｒ１４５抑制 ＵＭ发展的一种
可能的机制［３３］。ｍｉＲＮＡｓ在 ＵＭ细胞中的下调预示
着其作为抑癌因子的作用，可作为该病的潜在治疗

靶点。

１．３　双重作用的ｍｉＲＮＡｓ　一些ｍｉＲＮＡｓ既有原癌
基因作用，也有抑制肿瘤生长作用，这取决于其所在

肿瘤部位类型及其依赖的下游靶标蛋白。作为ｍｉＲ
１７～９２簇的成员，ｍｉＲ２０ａ已被认为参与调节各种
癌细胞的增殖和侵袭，其致癌作用和抑癌作用已被

分别报道过。一方面，ｍｉＲ２０ａ可促进胃癌［３４］、胆囊

癌［３５］和前列腺癌［３６］的发生发展进程。另一方面，可

抑制甲状腺癌［３７］、肝癌［３８］和口腔鳞状细胞癌［３９］的

增殖和侵袭。先前的研究已观察到 ＵＭ患者血浆和
组织细胞中 ｍｉＲ２０ａ水平升高。ｍｉＲ２０ａ作为致癌
因子，参与促进 ＵＭ细胞的生长和运动［４０］。ｍｉＲ３２
已被证实在乳腺癌［４１］和胃癌［４２］的组织样本中表达

上调，而在口腔鳞癌［４３］和骨肉瘤［４４］等细胞中显著下

调。Ｍａ等［４５］研究发现，在 ＵＭ组织中 ｍｉＲ３２的表
达水平显著降低（Ｐ＜０．０１），ｍｉＲ３２的异位表达可
显著抑制细胞的增殖能力，其迁移和侵袭效率也相

应减少，同时促进细胞凋亡。ｍｉｒ３２通过抑制其直
接靶点 ＥＺＨ２的表达，抑制 ＵＭ的发生。相似地，
ｍｉＲ１４４在肺癌［４６］和骨肉瘤［４７］等细胞中均有表达

下调。Ａｋｉｙｏｓｈｉ等［４８］证明，ｍｉＲ１４４表达与胃癌呈负
相关。然而也有相反的报道，有研究表明 ｍｉＲ１４４
通过抑制磷酸酶和张力素同源物（ＰＴＥＮ）促进鼻咽
癌的增殖、迁移和侵袭。因此，ｍｉＲ１４４在癌变过程
中的作用是复杂的，具有高度组织特异性。Ｓｕｎ
等［４９］研究发现，ｍｉＲ１４４在 ＵＭ组织样本中的表达
显著减少。当 ｍｉＲ１４４过表达后，可减少 ＵＭ细胞
的增殖和侵袭能力。靶向预测和体外功能研究表

明，ｃＭｅｔ是 ｍｉＲ１４４的一个直接靶点。当 ｍｉＲ１４４
模拟物引入后，可减少 ｃＭｅｔ诱导的细胞增殖和侵
袭。这些ｍｉＲＮＡｓ在不同肿瘤细胞中的作用不同，这
取决于其在肿瘤细胞中的表达程度，及对应作用靶

基因的特异性，同一种肿瘤细胞可能有多种 ｍｉＲＮＡｓ
调控，每种ｍｉＲＮＡ也会由于调控不同的靶标而产生

不同的作用。

２　相关ｌｎｃＲＮＡｓ机制研究

ｌｎｃＲＮＡ是一种不具备编码蛋白质分子能力的
核糖核酸（长度为２００～１０００００ｎｔ），参与细胞内多
种过程调控，在许多生物学过程中起重要作用，如细

胞的发育、增殖、转移、分化、侵袭和迁移。ｌｎｃＲＮＡｓ
的表达和功能异常与人类疾病的发生密切相关，主

要表现为 ｌｎｃＲＮＡｓ在空间排列和结构上的异常、表
达水平的异常、与结合蛋白相互作用的异常等。

２．１　致癌基因　在 ＵＭ细胞系和组织中，ｌｎｃＲＮＡ
铁蛋白重链１假基因３（ＦＴＨ１Ｐ３）表达水平上调，而
ｍｉＲ２２４５ｐ表达下调，二者表达呈负相关；作为ｍｉＲ
２２４５ｐ的直接靶基因，ＦＴＨ１Ｐ３的过表达抑制了
ｍｉＲ２２４５Ｐ的表达，从而促进 Ｒａｃ１和 Ｆｉｚｚｌｅｄ５的表
达，使 ＵＭ细胞的增殖和迁移增强［５０］。ｌｎｃＲＮＡ
ＨＯＸＡ１１ＡＳ在 ＵＭ组织和细胞中过表达，它可以同
时与Ｚｅｓｔｅ同源物２（ＥＺＨ２）的增强子相互作用，以抑
制其靶标Ｐ２１蛋白的表达，此外还发现 ＨＯＸＡ１１ＡＳ
与ｍｉＲ１２４的表达呈负相关，ｍｉＲ１２４的过表达可减
弱ＨＯＸＡ１１ＡＳ的促增殖和侵袭作用［５０］。转移相关

肺腺癌转录本１（ＭＡＬＡＴ１）在 ＵＭ组织中表达上调。
ＭＡＬＡＴ１的表达水平与 ｍｉＲ１４０的表达呈负相关。
敲除 ＭＡＬＡＴ１可促进 ｍｉＲ１４０的表达，抑制 ＵＭ细
胞中的 Ｓｌｕｇ和 ＡＤＡＭ１０的表达［５１］。此外还发现

ＲＨＰＮ１ＡＳ１［５２］和Ｐ２ＲＸ７Ｖ３［５３］在多个ＵＭ细胞系中
显著上调。敲除这些基因可显著抑制 ＵＭ细胞在体
外和体内的增殖、集落形成、侵袭和迁移。这些均可

为ｌｎｃＲＮＡ作为该病肿瘤原癌基因提供了证据。
２．２　抑癌基因　相反地，一些 ｌｎｃＲＮＡｓ在 ＵＭ细胞
中起抑癌基因作用。研究表明，高甲基化１（ＨＩＣ１）
在各种人类癌症中表观沉默。ＨＩＣ１作为肿瘤抑制
因子，在ＵＭ中表达下调。ＨＩＣ１的异位表达可抑制
ＵＭ细胞的增殖和侵袭。通过 ｌｎｃＲＮＡ微阵列和
ＰＣＲ测定，发现了 ｌｎｃＲＮＡｎｕｍｂ的表达在 ＵＭ中被
ＨＩＣ１激活。ＨＩＣ１通过激活 ｌｎｃＲＮＡｎｕｍｂ调节 ＵＭ
的进展［５４］。ｌｎｃＲＮＡＰＡＵＰＡＲ亦是在 ＵＭ细胞中呈
中低度表达［５５］，并在体外和体内调节 ＵＭ的发生。
ＰＡＵＰＡＲ通过抑制组蛋白 Ｈ３Ｋ４的去甲基化，从而
调节ＨＥＳ１表达。ＰＡＵＰＡＲ的异位表达可诱导ＨＥＳ１
表达的沉默，从而显著降低肿瘤转移。

３　ｍｉＲＮＡｓ与ｌｎｃＲＮＡｓ的相互作用

ｍｉＲＮＡｓ和ｌｎｃＲＮＡｓ在各种肿瘤细胞和组织中
的表达程度均有不同改变，异常ｍｉＲＮＡｓ和 ｌｎｃＲＮＡｓ
的表达被证实与多种人类肿瘤相关，起致癌基因或

抑癌基因作用［５６］。ｍｉＲＮＡｓ和 ｌｎｃＲＮＡｓ在 ＵＭ及其
他恶性肿瘤中表达失调，从而加速或抑制肿瘤细胞的

生长和侵袭。在 ＵＭ中，二者常表现为负相关。ｌｎ
ｃＲＮＡＦＴＨ１Ｐ３通过ｍｉＲ２２４５ｐ／Ｒａｃ１和Ｆｉｚｚｌｅｄ５轴对
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ＵＭ进行调控，当 ＦＴＨ１Ｐ３表达增多时，后者相应减
少，致其目标基因Ｒａｃ１和Ｆｉｚｚｌｅｄ５相应增多［９］。与之

相似，ＭＡＬＡＴ１通过ｍｉＲ１４０／Ｓｌｕｇ和ＡＤＡＭ１０轴促进
ＵＭ的增殖与迁移［５７］。ｌｎｃＲＮＡＨＯＸＡ１１ＡＳ在ＵＭ中
则与ｍｉＲ１２４呈负相关［５８］，ｍｉｒ１２４在 ＵＭ中起抑癌
作用，相应地，ＨＯＸＡ１１ＡＳ起抑癌作用。这些证据表
明，ｍｉＲＮＡｓ与 ｌｎｃＲＮＡｓ既可单独调控 ＵＭ的发生发
展，又可相互作用，共同参与其调控机制。

４　展望

ＵＭ是最具侵袭性的癌症之一，目前一线治疗方
法仍为手术摘除眼内肿物。尽管局部治疗成功，仍

有超过５０％的患者死于转移性死亡，远期生存率并
不理想。同大多数肿瘤一样，ＵＭ的发生是一个多步
骤的过程，其中涉及到原癌基因和肿瘤抑制基因的

遗传和表观学改变。先前的研究增加了对 ｍｉＲＮＡｓ
和ｌｎｃＲＮＡｓ在恶性肿瘤中影响的认识，包括细胞周
期进程、细胞凋亡、增殖、侵袭和转移等。因此，阐明

这些ｍｉＲＮＡｓ和ｌｎｃＲＮＡｓ失调的生物学原因，对于提
高现有的对 ＵＭ发病机制的认识，和开发新的关键
靶基因具有重要临床意义［５９］。在过去几年中，针对

ＵＭ的早期诊断已有初步进展，对于 ｍｉＲＮＡｓ和 ｌｎ
ｃＲＮＡｓ的调控机制已有相对初步认识，揭开非编码
ＲＮＡｓ的独立与协作机制，可加快靶向治疗方案。随
着更多非编码 ＲＮＡｓ的发现，以及对其失调和细胞
信号转导相关异常的更全面地了解，可作为金标准

和可治愈性靶标的非编码 ＲＮＡｓ会逐步走进人们的
视野，为ＵＭ患者提供新的诊疗策略。

参考文献

［１］　ＲＥＩＣＨＳＴＥＩＮＤ．Ｎｅｗｃｏｎｃｅｐｔｓｉｎｔｈｅｍｏｌｅｃｕｌａｒｕｎｄｅｒｓｔａｎｄ
ｉｎｇｏｆｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ［Ｊ］．ＣｕｒｒＯｐｉｎＯｐｈｔｈａｌｍｏｌ，２０１７，２８
（３）：２１９２２７．

［２］　ＳＣＨＯＥＮＦＩＥＬＤＬ．Ｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ：ａｐａｔｈｏｌｏｇｉｓｔ’ｓｐｅｒｓｐｅｃ
ｔｉｖｅａｎｄｒｅｖｉｅｗｏｆｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎａｌｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｓ［Ｊ］．ＡｄｖＡｎａｔ
Ｐａｔｈｏｌ，２０１４，２１（２）：１３８１４３．

［３］　ＥＳＣＨＥＬＭＡＮＤＪ，ＧＯＮＳＡＬＶＥＳＣＦ，ＳＡＴＯＴ．Ｔｒａｎｓｈｅｐａｔｉｃ
ｔｈｅｒａｐｉｅｓｆｏｒｍｅｔａｓｔａｔｉｃｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ［Ｊ］．ＳｅｍｉｎＩｎｔｅｒｖｅｎｔ
Ｒａｄｉｏｌ，２０１３，３０（１）：３９４８．

［４］　ＲＡＳＨＩＤＡＢ，ＧＲＯＳＳＮＩＫＬＡＵＳＨＥ．Ｃｌｉｎｉｃａｌ，ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃ，ａｎｄ
ｉｍａｇｉｎｇｆｅａｔｕｒｅｓａｎｄｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｍａｒｋｅｒｓｏｆｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ
［Ｊ］．ＭｅｔｈｏｄｓＭｏｌＢｉｏｌ，２０１４，１１（２）：３９７４２５．

［５］　ＣＯＵＰＬＡＮＤＳＥ，ＬＡＫＥＳＬ，ＺＥＳＣＨＮＩＧＫＭ，ＤＡＭＴＯＢＥ．
Ｍｏｌｅｃｕｌａｒｐａｔｈｏｌｏｇｙｏｆｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ［Ｊ］．Ｅｙｅ，２０１３，２７
（２）：２３０２４２．

［６］　ＹＯＵＳＥＦＹＡ，ＡＬＫＩＬＡＮＹＭ．Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ，ｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ａｎｄ
ｏｕｔｃｏｍｅｏｆｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａｉｎｔｈｅｆｉｒｓｔｔｗｏｙｅａｒｓｏｆｌｉｆｅ［Ｊ］．
ＨｅｍａｔｏｌＯｎｃｏｌＳｔｅｍＣｅｌｌＴｈｅｒ，２０１５，８（１）：１５．

［７］　ＬＵＫＥＪＪ，ＴＲＩＯＺＺＩＰＬ，ＭＣＫＥＮＮＡＫＣ，ＶＡＮＭＥＴＲＥＧ，
ＧＥＲＳＨＥＮＷＡＬＤＪＥ，ＢＡＳＴＩＡＮＢＣ，ｅｔａｌ．Ｂｉｏｌｏｇｙｏｆａｄ
ｖａｎｃｅｄｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａａｎｄｎｅｘｔｓｔｅｐｓｆｏｒｃｌｉｎｉｃａｌｔｈｅｒａｐｅｕ
ｔｉｃｓ［Ｊ］．ＰｉｇｍｅｎｔＣｅｌｌＭｅｌａｎｏｍａＲｅｓ，２０１５，２８（２）：１３５１４７．

［８］　ＹＵＸ，ＬＩＺ，ＳＨＥＮＪ，ＣＨＡＮＭＴ，ＷＵＷＫ．ＲｏｌｅｏｆｍｉｃｒｏＲＮＡｓ
ｉｎｐｒｉｍａｒｙｃｅｎｔｒａｌｎｅｒｖｏｕｓｓｙｓｔｅｍｌｙｍｐｈｏｍａｓ［Ｊ］．ＣｅｌｌＰｒｏ
ｌｉｆ，２０１６，４９（２）：１４７１５３．

［９］　ＬＩＺ，ＹＵＸ，ＳＨＥＮＪ，ＣＨＡＮＭＴ，ＷＵＷＫ．ＭｉｃｒｏＲＮＡｉｎｉｎｔｅｒ
ｖｅｒｔｅｂｒａｌｄｉｓｃｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＣｅｌｌＰｒｏｌｉｆ，２０１５，４８（３）：２７８
２８３．

［１０］　ＫＡＰＯＤＩＳＴＲＩＡＳＮ，ＭＡＶＲＩＤＩＳＫ，ＢＡＴＩＳＴＡＴＯＵＡ，ＧＯＧＯＵ
Ｐ，ＫＡＲＡＶＡＳＩＬＩＳＶ，ＳＡＩＮＩＳＬ，ｅｔａｌ．Ａｓｓｅｓｓｉｎｇｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌ

ｖａｌｕｅｏｆｍｉｃｒｏＲＮＡｓｉｎｆｏｒｍａｌｉｎｆｉｘｅｄｐａｒａｆｆｉｎｅｍｂｅｄｄｅｄｌｉ
ｐｏｓａｒｃｏｍａｔｉｓｓｕｅｓ：ＯｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｅｄｍｉＲ１５５ｉｓａｎｉｎｄｉｃａｔｏｒ
ｏｆｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ，２０１７，８（４）：６８９６６９１３．

［１１］　ＸＵＥＸ，ＬＩＵＹ，ＷＡＮＧＹ，ＭＥＮＧＭ，ＷＡＮＧＫ，ＺＡＮＧＸ，ｅｔａｌ．
ＭｉＲ２１ａｎｄＭｉＲ１５５ｐｒｏｍｏｔｅｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ
ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｂｙｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｎｇＳＯＣＳ１，ＳＯＣＳ６，ａｎｄＰＴＥＮ
［Ｊ］．Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ，２０１６，７（５１）：８４５０８．

［１２］　ＲＡＭＡＭＵＲＴＨＹＲ，ＨＵＧＨＥＳＭ，ＭＯＲＲＩＳＶ，ＢＯＬＯＵＲＩＨ，
ＧＥＩＢＩＮＧＲＢ，ＷＡＮＧＹＣ，ｅｔａｌ．ＭｉＲ１５５ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄ
ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｗｉｔｈｃｌｉｎｉｃａｌｏｕｔｃｏｍｅｉｎｐｅｄｉａｔｒｉｃＡＭＬ：Ａｒｅｐｏｒｔ
ｆｒｏｍｃｈｉｌｄｒｅｎ’ｓｏｎｃｏｌｏｇｙｇｒｏｕｐ［Ｊ］．ＰｅｄｉａｔｒＢｌｏｏｄＣａｎｃｅｒ，
２０１６，６３（１２）：２０９６２１０３．

［１３］　ＪＩＪ，ＸＵＭ，ＴＵＪ，ＺＨＡＯＺ，ＧＡＯＪ，ＣＨＥＮＭ，ｅｔａｌ．ＭｉＲ１５５
ａｎｄｉｔｓｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｖａｒｉａｎｔｒｓ７６７６４９ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｔｏｔｈｅｓｕｓｃｅｐ
ｔｉｂｉｌｉｔｙａｎｄｓｕｒｖｉｖａｌｏｆｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．Ｏｎｃｏ
ｔａｒｇｅｔ，２０１４，７（３７）：６０３０３６０３０９．

［１４］　ＴＩＡＧＯＤＭ，ＣＯＮＣＥＩＣＡＯＮ，ＣＡＩＡＤＯＨ，ＬＡＩＺＥＶ，ＣＡＮ
ＣＥＬＡＭＬ．ＭａｔｒｉｘＧｌａｐｒｏｔｅｉｎｒｅｐｒｅｓｓｉｏｎｂｙｍｉＲ１５５ｐｒｏ
ｍｏｔｅｓｏｎｃｏｇｅｎｉｃｓｉｇｎａｌｓｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒＭＣＦ７ｃｅｌｌｓ［Ｊ］．
ＦＥＢＳＬｅｔｔ，２０１６，５９０（８）：１２３４１２４１．

［１５］　ＺＥＮＧＱＩ，ＴＡＯＸ，ＦＡＮＧＨ，ＷＵＴ，ＷＡＮＧＪ，ＪＩＡＮＧＸ，ｅｔａｌ．
ＯｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍｉＲ１５５ｐｒｏｍｏｔｅｓｔｈｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄ
ｉｎｖａｓｉｏｎｏｆｏｒａｌｓｑｕａｍｏｕｓｃａｒｃｉｎｏｍａｃｅｌｌｓｂｙｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ
ＢＣＬ６／ｃｙｃｌｉｎＤ２［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＭｅｄ，２０１６，３７（５）：１２７４１２８０．

［１６］　ＰＥＮＧＪ，ＬＩＵＨＬ，ＬＩＵＣＨ．ＭｉＲ１５５ｐｒｏｍｏｔｅｓｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏ
ｍａｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎｂｙｒｅｇｕｌａｔｉｎｇＮＤＦＩＰ１ｅｘ
ｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］．ＴｅｃｈｎｏｌＣａｎｃｅｒＲｅｓＴｒｅａｔ，２０１７，１６（６）：１１６０
１１６７．

［１７］　ＳＵＮＪ，ＳＯＮＧＫ，ＦＥＮＧＸ，ＧＡＯＳ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ３６７ｉｓａｐｏｔｅｎ
ｔｉａｌｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｂｉｏｍａｒｋｅｒｆｏｒｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｅｓｏｐｈａｇｅａｌｓｑｕａ
ｍｏｕｓｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．Ｂｉｏｃｈｅｍ ＢｉｏｐｈｙｓＲｅｓＣｏｍｍｕｎ，
２０１６，４７３（２）：３６３３６９．

［１８］　ＭＥＮＧＸ，ＬＵＰ，ＦＡＮＱ．ＭｉＲ３６７ｐｒｏｍｏｔｅｓｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄ
ｉｎｖａｓｉｏｎｏｆｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａｃｅｌｌｓｂｙｎｅｇａｔｉｖｅｌｙ
ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇＰＴＥＮ［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｅｍＢｉｏｐｈｙｓＲｅｓＣｏｍｍｕｎ，２０１６，
４７０（１）：１８７１９１．

［１９］　ＣＡＩＷ，ＪＩＡＮＧＨ，ＹＵＹ，ＸＵＹ，ＺＵＯＷ，ＷＡＮＧＳ，ｅｔａｌ．ＭｉＲ
３６７ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆＤＯＣ２／ＤＡＢ２ｉｎｔｅｒａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎｐｒｏｍｏｔｅｓ
ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ，ｍｉｇｒａｔｉｏｎａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎｏｆｏｓｔｅｏｓａｒｃｏｍａｃｅｌｌｓ
［Ｊ］．ＢｉｏｍｅｄＰｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ，２０１７，９５：１２０１２８．

［２０］　ＸＵＪ，ＷＵＷ，ＷＡＮＧＪ，ＨＵＡＮＧＣ，ＷＥＮＷ，ＺＨＡＯＦ，ｅｔａｌ．
ＭｉＲ３６７ｐｒｏｍｏｔｅｓｔｈｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎｏｆｎｏｎ
ｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒｖｉａｔａｒｇｅｔｉｎｇＦＢＸＷ７［Ｊ］．ＯｎｃｏｌＲｅｐ，
２０１７，３７（２）：１０５２１０５８．

［２１］　ＬＩＮＧＪＷ，ＬＵＰＲ，ＺＨＡＮＧＹＢ，ＪＩＡＮＧＳ，ＺＨＡＮＧＺＣ．ＭｉＲ
３６７ｐｒｏｍｏｔｅｓｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄｍｉｇｒａ
ｔｉｏｎｂｙｒｅｇｕｌａｔｉｎｇＰＴＥＮ［Ｊ］．ＧｅｎｅｔＭｏｌＲｅｓ，２０１７，１６（３）：
１６０３９０６７．

［２２］　ＺＨＯＵＬ，ＱＵＹＭ，ＺＨＡＯＸＭ，ＹＵＥＺＤ．ＩｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔｏｆｍｉＲ
４５４ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎｔｈｅｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ
ｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．ＥｕｒＲｅｖＭｅｄＰｈａｒｍａｃｏｌＳｃｉ，２０１６，２０（５）：
８２５８２９．

［２３］　ＬＩＡＮＧＨＬ，ＨＵＡＰ，ＬＩＳＬ，ＸＩＥＪＰ，ＭＡＱＺ，ＬＩＵＪＹ．ＭｉＲ
４５４ｐｒｏｍｐｔｓｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎｏｆｈｕｍａｎｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒ
ｃｅｌｌｓｂｙｒｅｐｒｅｓｓｉｎｇＣＹＬＤｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］．ＡｓｉａｎＰａｃＪＣａｎｃ
ｅｒＰｒｅｖ，２０１５，１６（６）：２３９７２４０２．

［２４］　ＦＡＮＧＢ，ＺＨＵＪ，ＷＡＮＧＹ，ＧＥＮＧＦ，ＬＩＧ．ＭｉＲ４５４ｉｎｈｉｂｉｔｅｄ
ｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎｏｆｈｕｍａｎｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａｃｅｌｌｓｂｙｓｕｐｐｒｅｓｓ
ｉｎｇＰＤＫ１ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］．ＢｉｏｍｅｄＰｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ，２０１５，７５：
１４８１５２．

［２５］　ＮＩＵＧ，ＬＩＢ，ＳＵＮＪ，ＳＵＮＬ．ＭｉＲ４５４ｉｓｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｅｄｉｎ
ｏｓｔｅｏｓａｒｃｏｍａｓａｎｄｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄｉｎｖａ
ｓｉｏｎｂｙｄｉｒｅｃｔｌｙｔａｒｇｅｔｉｎｇｃＭｅｔ［Ｊ］．ＣｅｌｌＰｒｏｌｉｆ，２０１５，４８
（３）：３４８３５５．

［２６］　ＳＵＮＬ，ＷＡＮＧＱ，ＧＡＯＸ，ＳＨＩＤ，ＭＩＳ，ＨＡＮＱ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ
４５４ｆｕｎｃｔｉｏｎｓａｓａｎｏｎｃｏｇｅｎｅｂｙｒｅｇｕｌａｔｉｎｇＰＴＥＮｉｎｕｖｅａｌ
ｍｅｌａｎｏｍａ［Ｊ］．ＦＥＢＳＬｅｔｔ，２０１５，５８９（１９）：２７９１２７９６．

［２７］　ＬＩＵＮ，ＳＵＮＱ，ＣＨＥＮＪ，ＬＩＪ，ＺＥＮＧＹ，ＺＨＡＩＳ，ｅｔａｌ．ＭｉｃｒｏＲ
ＮＡ９ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａｃｅｌｌｍｉｇｒａｔｉｏｎａｎｄｉｎｖａ
ｓｉｏｎｔｈｒｏｕｇｈｔｈｅＮＦκＢ１ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．ＯｎｃｏｌＲｅｐ，２０１２，２８
（３）：９６１９６８．

［２８］　ＹＡＮＤ，ＺＨＯＵＸ，ＣＨＥＮＸ，ＨＵＤＮ，ＤＯＮＧＸＤ，ＷＡＮＧＪ，ｅｔ
ａｌ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ３４ａｉｎｈｉｂｉｔｓｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ
ａｎｄｍｉｇｒａｔｉｏｎｔｈｒｏｕｇｈｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｃＭｅｔ［Ｊ］．Ｉｎｖｅｓｔ
ＯｐｈｔｈａｌｍｏｌＶｉｓＳｃｉ，２００９，５０（４）：１５５９１５６５．

［２９］　ＤＯＮＧＦ，ＬＯＵＤ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ３４ｂ／ｃｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓｕｖｅａｌｍｅｌａ

·９９１·眼 科新进展　２０２０年２月　第４０卷　第２期
ＲｅｃＡｄｖＯｐｈｔｈａｌｍｏｌ　Ｖｏｌ．４０Ｎｏ．２Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０２０ ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｙｋｘｊｚ．ｃｏｍ



ｎｏｍａｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄｍｉｇｒａｔｉｏｎｔｈｒｏｕｇｈｍｕｌｔｉｐｌｅｔａｒ
ｇｅｔｓ［Ｊ］．ＭｏｌＶｉｓ，２０１２，１８（５７５９）：５３７５４６．

［３０］　ＣＨＥＮＸ，ＷＡＮＧＪ，ＳＨＥＮＨ，ＬＵＪ，ＬＩＣ，ＨＵＤＮ，ｅｔａｌ．Ｅｐｉ
ｇｅｎｅｔｉｃｓ，ｍｉｃｒｏＲＮＡｓ，ａｎｄｃａｒｃｉｎｏｇｅｎｅｓｉｓ：ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｒｏｌｅｏｆ
ｍｉｃｒｏＲＮＡ１３７ｉｎｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ［Ｊ］．ＩｎｖｅｓｔＯｐｈｔｈａｌｍｏｌ
ＶｉｓＳｃｉ，２０１１，５２（３）：１１９３１１９９．

［３１］　ＣＨＥＮＸ，ＨＥＤ，ＤＯＮＧＸＤ，ＤＯＮＧＦ，ＷＡＮＧＪ，ＷＡＮＧＬ，ｅｔ
ａｌ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ１２４ａｉｓｅｐｉｇｅｎｅｔｉｃａｌｌｙｒｅｇｕｌａｔｅｄａｎｄａｃｔｓａｓａ
ｔｕｍｏｒｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒｂｙｃｏｎｔｒｏｌｌｉｎｇｍｕｌｔｉｐｌｅｔａｒｇｅｔｓｉｎｕｖｅａｌ
ｍｅｌａｎｏｍａ［Ｊ］．ＩｎｖｅｓｔＯｐｈｔｈａｌｍｏｌＶｉｓＳｃｉ，２０１３，５４（３）：
２２４８２２５６．

［３２］　ＹＡＮＤＳ，ＤＯＮＧＸＤ，ＣＨＥＮＸＹ，ＹＡＯＳＳ，ＷＡＮＧＬＨ，
ＷＡＮＧＪ，ｅｔａｌ．ＲｏｌｅｏｆＭｉｃｒｏＲＮＡ１８２ｉｎｐｏｓｔｅｒｉｏｒｕｖｅａｌ
ｍｅｌａｎｏｍａ：ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｔｕｍｏｒｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｔｈｒｏｕｇｈＭＩＴＦ，
ＢＣＬ２ａｎｄＣｙｃｌｉｎＤ２［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１２，７（７）：ｅ４０９６７．

［３３］　ＬＩＹ，ＨＵＡＮＧＱ，ＳＨＩＸ，ＪＩＮＸ，ＳＨＥＮＬ，ＸＵＸ，ｅｔａｌ．ＭｉｃｒｏＲ
ＮＡ１４５ｍａｙｐｌａｙａｎｉｍｐｏｒｔａｎｔｒｏｌｅｉｎｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａｃｅｌｌ
ｇｒｏｗｔｈｂｙｐｏｔｅｎｔｉａｌｌｙｔａｒｇｅｔｉｎｇｉｎｓｕｌｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒｓｕｂｓｔｒａｔｅ１
［Ｊ］．ＣｈｉｎＭｅｄＪ，２０１４，１２７（８）：１４１０１４１６．

［３４］　ＪＡＦＡＲＺＡＤＥＨＳＡＭＡＮＩＺ，ＳＯＨＲＡＢＩＳ，ＳＨＩＲＭＯＨＡＭＭＡＤＩ
Ｋ，ＥＦＦＡＴＰＡＮＡＨＨ，ＹＡＤＥＱＡＲＡＺＡＲＩＲ，ＳＡＩＤＩＪＡＭ Ｍ．Ｅ
ｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｍｉＲ２２ａｎｄｍｉＲ２０ａａｓｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ
ｆｏｒｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＣｈｉｎＣｌｉｎＯｎｃｏｌ，２０１７，６（２）：１６．

［３５］　ＣＨＡＮＧＹ，ＬＩＵＣ，ＹＡＮＧＪ，ＬＩＵＧ，ＦＥＮＧＦ，ＴＡＮＧＪ，ｅｔａｌ．
ＭｉＲ２０ａｔｒｉｇｇｅｒｓｍｅｔａｓｔａｓｉｓｏｆｇａｌｌｂｌａｄｄｅｒｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．Ｊ
Ｈｅｐａｔｏｌ，２０１３，５９（３）：５１８５２７．

［３６］　ＷＡＮＧＨ．ＰｒｅｄｉｃｔｉｎｇｍｉｃｒｏＲＮＡｂｉｏｍａｒｋｅｒｓｆｏｒｃａｎｃｅｒｕｓｉｎｇ
ｐｈｙｌｏｇｅｎｅｔｉｃｔｒｅｅａｎｄｍｉｃｒｏａｒｒａｙａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌ
Ｓｃｉ，２０１６，１７（５）：７７３．

［３７］　ＸＩＯＮＧＹ，ＺＨＡＮＧＬ，ＫＥＢＥＢＥＷ Ｅ．ＭｉＲ２０ａｉｓｕｐｒｅｇｕｌａｔｅｄ
ｉｎａｎａｐｌａｓｔｉｃｔｈｙｒｏｉｄｃａｎｃｅｒａｎｄｔａｒｇｅｔｓＬＩＭＫ１［Ｊ］．ＰＬｏＳ
Ｏｎｅ，２０１４，９（５）：ｅ９６１０３．

［３８］　ＦＡＮＭＱ，ＨＵＡＮＧＣＢ，ＧＵＹ，ＸＩＡＯＹ，ＳＨＥＮＧＪＸ，ＺＨＯＮＧ
Ｌ．ＤｅｃｒｅａｓｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍｉｃｒｏＲＮＡ２０ａｐｒｏｍｏｔｅｓｃａｎｃｅｒ
ｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄｐｒｅｄｉｃｔｓｐｏｏｒｓｕｒｖｉｖａｌｏｆｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕ
ｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．ＪＥｘｐＣｌｉｎＣａｎｃｅｒＲｅｓ，２０１３，３２（１）：２１．

［３９］　ＣＨＡＮＧＣＣ，ＹＡＮＧＹＪ，ＬＩＹＪ，ＣＨＥＮＳＴ，ＬＩＮＢＲ，ＷＵＴ
Ｓ，ｅｔａｌ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ１７／２０ａｆｕｎｃｔｉｏｎｓｔｏｉｎｈｉｂｉｔｃｅｌｌｍｉｇｒａｔｉｏｎ
ａｎｄｃａｎｂｅｕｓｅｄａｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｍａｒｋｅｒｉｎｏｒａｌｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｌｌ
ｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．ＯｒａｌＯｎｃｏｌ，２０１３，４９（９）：９２３９３１．

［４０］　ＺＨＯＵＪ，ＪＩＡＮＧＪ，ＷＡＮＧＳ，ＸＩＡＸ．Ｏｎｃｏｇｅｎｉｃｒｏｌｅｏｆｍｉ
ｃｒｏＲＮＡ２０ａｉｎｈｕｍａｎｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ［Ｊ］．ＭｏｌＭｅｄｉｃｉｎ
Ｒｅｐ，２０１６，１４（２）：１５６０１５６６．

［４１］　ＸＩＡＨ，ＬＯＮＧＪ，ＺＨＡＮＧＲ，ＹＡＮＧＸ，ＭＡＺ．ＭｉＲ３２ｃｏｎｔｒｉｂｕ
ｔｅｄｔｏｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎｏｆｈｕｍａｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓｂｙ
ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇｏｆＰＨＬＰＰ２ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］．ＢｉｏｍｅｄＰｈａｒｍａｃｏ
ｔｈｅｒ，２０１５，７５：１０５１１０．

［４２］　ＹＡＮＣ，ＹＵＪ，ＬＩＵＹ，ＫＡＮＧＷ，ＭＡＺ，ＺＨＯＵＬ．ＭｉＲ３２ｐｒｏ
ｍｏｔｅｓｇａｓｔｒｉｃｃａｒｃｉｎｏｍａｔｕｍｏｒｉｇｅｎｅｓｉｓｂｙｔａｒｇｅｔｉｎｇＫｒｕｐ
ｐｅｌｌｉｋｅｆａｃｔｏｒ４［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｅｍＢｉｏｐｈｙｓＲｅｓＣｏｍｍｕｎ，２０１５，
４６７（４）：９１３９２０．

［４３］　ＺＨＡＮＧＤＦ，ＮＩＺＹ，ＸＵＸＱ，ＸＩＡＯＪ．ＭｉＲ３２Ｆｕｎｃｔｉｏｎｓａｓａ
ｔｕｍｏｒｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒａｎｄｄｉｒｅｃｔｌｙｔａｒｇｅｔｓＥＺＨ２ｉｎｈｕｍａｎｏｒａｌ
ｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．ＭｅｄＳｃｉＭｏｎｉｔ，２０１４，２０：２５２７
２５３５．

［４４］　ＸＵＪＱ，ＺＨＡＮＧＷＢ，ＷＡＮＲ，ＹＡＮＧＹＱ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ３２ｉｎ

ｈｉｂｉｔｓｏｓｔｅｏｓａｒｃｏｍａｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎｂｙｔａｒｇｅ
ｔｉｎｇＳｏｘ９［Ｊ］．ＴｕｍｏｒＢｉｏｌ，２０１４，３５（１０）：９８４７９８５３．

［４５］　ＭＡＹＢ，ＳＯＮＧＤＷ，ＮＩＥＲＨ，ＭＵＧＹ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ３２ｆｕｎｃ
ｔｉｏｎｓａｓａｔｕｍｏｒｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒａｎｄｄｉｒｅｃｔｌｙｔａｒｇｅｔｓＥＺＨ２ｉｎ
ｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ［Ｊ］．ＧｅｎｅｔＭｏｌＲｅｓ，２０１６，１５（２）．

［４６］　ＣＡＯＴ，ＬＩＨ，ＨＵＹ，ＭＡＤ，ＣＡＩＸ．ＭｉＲ１４４ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓｔｈｅ
ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄｍｅｔａｓｔａｓｉｓｏｆｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａｂｙ
ｔａｒｇｅｔｉｎｇＥ２Ｆ３［Ｊ］．ＴｕｍｏｒＢｉｏｌ，２０１４，３５（１１）：１０７５９１０７６４．

［４７］　ＹＡＯＱ，ＧＵＡ，ＷＡＮＧＺ，ＸＵＥＹ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ１４４ｆｕｎｃｔｉｏｎｓａｓ
ａｔｕｍｏｒｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒｉｎｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｂｙｔａｒｇｅｔｉｎｇｃｙｃｌｏｏｘｙ
ｇｅｎａｓｅ２［Ｊ］．ＥｘｐＴｈｅｒＭｅｄ，２０１８，１５（３）：３０８８３０９５．

［４８］　ＡＫＩＹＯＳＨＩＳ，ＦＵＫＡＧＡＷＡＴ，ＵＥＯＨ，ＩＳＨＩＢＡＳＨＩＭ，ＴＡＫＡ
ＨＡＳＨＩＹ，ＦＡＢＢＲＩＭ，ｅｔａｌ．ＣｌｉｎｉｃａｌｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｏｆｍｉＲ１４４
ＺＦＸａｘｉｓｉｎｄｉｓｓｅｍｉｎａｔｅｄｔｕｍｏｕｒｃｅｌｌｓｉｎｂｏｎｅｍａｒｒｏｗｉｎ
ｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｃａｓｅｓ［Ｊ］．ＢｒＪＣａｎｃｅｒ，２０１２，１０７（８）：１３４５
１３５３．

［４９］　ＳＵＮＬ，ＢＩＡＮＧ，ＭＥＮＧＺ，ＤＡＮＧＧ，ＳＨＩＤ，ＭＩＳ．ＭｉＲ１４４ｉｎ
ｈｉｂｉｔｓｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎｂｙ
ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇｃＭｅｔｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１５，１０（５）：
ｅ０１２４４２８．

［５０］　ＺＨＥＮＧＸ，ＴＡＮＧＨ，ＺＨＡＯＸ，ＳＵＮＹ，ＪＩＡＮＧＹ，ＬＩＵＹ．Ｌｏｎｇ
ｎｏｎｃｏｄｉｎｇＲＮＡＦＴＨ１Ｐ３ｆａｃｉｌｉｔａｔｅｓｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａｃｅｌｌ
ｇｒｏｗｔｈａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎｔｈｒｏｕｇｈｍｉＲ２２４５ｐ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，
２０１７，１２（１１）：ｅ０１８４７４６．

［５１］　ＬＵＱ，ＺＨＡＯＮ，ＺＨＡＧ，ＷＡＮＧＨ，ＴＯＮＧＱ，ＸＩＮＳ．ＬｎｃＲＮＡ
ＨＯＸＡ１１ＡＳｅｘｅｒｔｓｏｎｃｏｇｅｎｉｃｆｕｎｃｔｉｏｎｓｂｙｒｅｐｒｅｓｓｉｎｇｐ２１
ａｎｄｍｉＲ１２４ｉｎｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ［Ｊ］．ＤＮＡＣｅｌｌＢｉｏｌ，２０１７，３６
（１０）：８３７８４４．

［５２］　ＳＵＮＬ，ＳＵＮＰ，ＺＨＯＵＱＹ，ＧＡＯＸ，ＨＡＮＱ．Ｌｏｎｇｎｏｎｃｏｄｉｎｇ
ＲＮＡＭＡＬＡＴ１ｐｒｏｍｏｔｅｓｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａｃｅｌｌｇｒｏｗｔｈａｎｄ
ｉｎｖａｓｉｏｎｂｙｓｉｌｅｎｃｉｎｇｏｆｍｉＲ１４０［Ｊ］．Ａｍ ＪＴｒａｎｓｌＲｅｓ，
２０１６，８（９）：３９３９３９４６．

［５３］　ＬＵＬ，ＹＵＸ，ＺＨＡＮＧＬ，ＤＩＮＧＸ，ＰＡＮＨ，ＷＥＮＸ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅ
ｌｏｎｇｎｏｎｃｏｄｉｎｇＲＮＡＲＨＰＮ１ＡＳ１ｐｒｏｍｏｔｅｓｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏ
ｍａｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＳｃｉ，２０１７，１８（１）：２２６．

［５４］　ＰＡＮＨ，ＮＩＨ，ＺＨＡＮＧＬ，ＸＩＮＧＹ，ＦＡＮＪ，ＬＩＰ，ｅｔａｌ．Ｐ２ＲＸ７
Ｖ３ｉｓａｎｏｖｅｌｏｎｃｏｇｅｎｅｔｈａｔｐｒｏｍｏｔｅｓｔｕｍｏｒｉｇｅｎｅｓｉｓｉｎｕｖｅ
ａｌｍｅｌａｎｏｍａ［Ｊ］．ＴｕｍｏｒＢｉｏｌ，２０１６，３７（１０）：１３５３３１３５４３．

［５５］　ＣＨＥＮＧＧ，ＨＥＪ，ＺｈＡＮＧＬ，ＧＥＳ，ＺＨＡＮＧＨ，ＦＡＮＸ．ＨＩＣ１
ｍｏｄｕｌａｔｅｓｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｂｙａｃｔｉｖａｔｉｎｇｌｎ
ｃＲＮＡｎｕｍｂ［Ｊ］．ＴｕｍｏｒＢｉｏｌ，２０１６，３７（９）：１２７７９１２７８９．

［５６］　ＤＩＮＧＸ，ＷＡＮＧＸ，ＬＩＮＭ，ＸＩＮＧＹ，ＧＥＳ，ＪＩＡＲ，ｅｔａｌ．ＰＡＵ
ＰＡＲｌｎｃＲＮＡｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓｔｕｍｏｕｒｉｇｅｎｅｓｉｓｂｙＨ３Ｋ４ｄｅｍｅｔｈｙｌ
ａｔｉｏｎｉｎｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ［Ｊ］．ＦＥＢＳＬｅｔｔ，２０１６，５９０（１２）：
１７２９１７３８．

［５７］　ＬＩＺ，ＹＵＸ，ＳＨＥＮＪ，ＪＩＡＮＧＹ．ＭｉｃｒｏＲＮＡｄｙｓｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｉｎ
ｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ：Ａｎｅｗｐｌａｙｅｒｅｎｔｅｒｓｔｈｅｇａｍｅ［Ｊ］．Ｏｎｃｏ
ｔａｒｇｅｔ，２０１５，６（７）：４５６２４５６８．

［５８］　ＧＡＯＭ，ＹＩＮＨ，ＦＥＩＺＷ．ＣｌｉｎｉｃａｌａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｍｉｃｒｏＲＮＡｉｎ
ｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｉｎＥａｓｔｅｒｎＡｓｉａｎａｒｅａ［Ｊ］．ＷｏｒｌｄＪＧａｓｔｒｏｅｎ
ｔｅｒｏｌ，２０１３，１９（１３）：２０１９２０２７．

［５９］　ＭＯＭＴＡＺＩＡＡ，ＳＨＡＨＡＢＩＰＯＵＲＦ，ＫＨＡＴＩＢＩＳ，ＪＯＨＮＳＴＯＮ
ＴＰ，ＰＩＲＲＯＭ，ＳＡＨＥＢＫＡＲＡ．ＣｕｒｃｕｍｉｎａｓａｍｉｃｒｏＲＮＡ
ｒｅｇｕｌａｔｏｒｉｎｃａｎｃｅｒ：ＡＲｅｖｉｅｗ［Ｊ］．ＲｅｖＰｈｙｓｉｏｌＢｉｏｃｈｅｍ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０１６，１７１：１３８．

ＲｅｃｅｎｔａｄｖａｎｃｅｓｉｎｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆｎｏｎｃｏｄｉｎｇＲＮＡｉｎｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ
ＬＩＧｕａｎｙｕ，ＳＵＮＦｅｎｇｙｕａｎ
ＥｙｅＩｎｓｔｉｔｕｔｅａｎｄＳｃｈｏｏｌｏｆＯｐｔｏｍｅｔｒｙ，ＴｉａｎｊｉｎＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙＥｙｅＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｔｉａｎｊｉｎ３００３８４，Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｕｔｈｏｒ：ＳＵＮＦｅｎｇｙｕａｎ，Ｅｍａｉｌ：ｅｙｅｓｕｎｆｙ＠１２６．ｃｏｍ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　Ｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａｉｓｏｎｅｏｆｔｈｅｍｏｓｔｃｏｍｍｏｎｐｒｉｍａｒｙｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒｔｕｍｏｒｓｉｎａｄｕｌｔｓ．Ｉｔｈａｓａｈｉｇｈｄｅｇｒｅｅｏｆ
ｍａｌｉｇｎａｎｃｙ，ｌｏｗｌｏｎｇｔｅｒｍｓｕｒｖｉｖａｌｒａｔｅａｎｄｉｓｐｒｏｎｅｔｏｈａｖｉｎｇｌｉｖｅｒｍｅｔａｓｔａｓｉｓ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ（ｍｉＲＮＡ）ｉｓａｓｉｎｇｌｅｓｔｒａｎｄｅｄ，
ｎｏｎｃｏｄｉｎｇｍｉｃｒｏＲＮＡｔｈａｔｒｅｇｕｌａｔｅｓｐｏｓｔｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎａｌｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎｏｆｍｅｓｓｅｎｇｅｒＲＮＡ．ＬｏｎｇｎｏｎｃｏｄｉｎｇＲＮＡ（ｌｎｃＲＮＡ）ｉｓ
ａｌｏｎｇｃｈａｉｎｒｉｂｏｎｕｃｌｅｉｃａｃｉｄ（ｌｏｎｇｅｒｔｈａｎ２００ｎｔ），ｗｈｉｃｈｄｏｅｓｎｏｔｈａｖｅｔｈｅｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆｐｒｏｔｅｉｎｃｏｄｉｎｇ．Ｓｔｕｄｉｅｓｈａｖｅｓｈｏｗｎ
ｔｈａｔｂｏｔｈｍｉＲＮＡｓａｎｄｌｎｃＲＮＡｓｐｌａｙａｒｅｇｕｌａｔｏｒｙｒｏｌｅｉｎｔｈｅｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅａｎｄｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ．Ｔｈｅａｒｔｉｃｌｅ
ｓｕｍｍａｒｉｚｅｓｒｅｃｅｎｔａｄｖａｎｃｅｓｉｎｔｈｅｓｔｕｄｙｏｆｔｈｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆｍｉＲＮＡｓａｎｄｌｎｃＲＮＡｓｉｎｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａｉｎｔｈｅｐａｓｔｆｉｖｅ
ｙｅａｒｓ，ｉｎｏｒｄｅｒｔｏｆｉｎｄｍｏｒｅｎｅｗｔａｒｇｅｔｓｆｏｒｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ．
【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　ｕｖｅａｌｍｅｌａｎｏｍａ；ｍｉｃｒｏＲＮＡ；ｌｏｎｇｎｏｎｃｏｄｉｎｇＲＮＡ；ｍｅｃｈａｎｉｓｍ

·００２· 　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｙｋｘｊｚ．ｃｏｍ
眼 科新进展　２０２０年２月　第４０卷　第２期
ＲｅｃＡｄｖＯｐｈｔｈａｌｍｏｌ　Ｖｏｌ．４０Ｎｏ．２Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０２０


