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星形胶质细胞表观遗传学调控机制研究进展

徐柳清,赵培源∗,刘喜红,杜晓丹,范孟杨,侯俊林

(河南中医药大学,郑州　 450046)

　 　 【摘要】 　 星形胶质细胞(astrocyte,AS)是中枢神经系统最丰富的神经胶质细胞,其参与神经系统诸多生理和
病理过程。 其表型的改变对中枢神经系统的健康尤为重要。 表观遗传学机制包括 DNA甲基化、组蛋白修饰、非编
码 RNA调控和染色质重塑等,皆与 AS增殖、分化、炎症等表型特征的改变紧密联系,但这些机制如何发挥作用仍
需要探索与总结。 通过综述在不同的生理和病理状态下表观遗传学机制对 AS作用的最新进展,以期为相关疾病
的认识和治疗提供新思路。
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　 　 【Abstract】　
 

Astrocytes
 

( AS)
 

are
 

the
 

most
 

abundant
 

glial
 

cells
 

in
 

the
 

central
 

nervous
 

system
 

and
 

are
 

involved
 

in
 

many
 

physiological
 

and
 

pathological
 

processes
 

in
 

the
 

nervous
 

system.
 

Alterations
 

in
 

their
 

phenotype
 

are
 

particularly
 

important
 

for
 

the
 

health
 

of
 

the
 

CNS.
 

Epigenetic
 

mechanisms,
 

including
 

DNA
 

methylation,
 

histone
 

modification,
 

non-coding
 

RNA
 

regulation,
 

and
 

chromatin
 

remodeling,
 

are
 

closely
 

linked
 

to
 

alterations
 

in
 

AS
 

proliferation,
 

differentiation,
 

inflammation,
 

and
 

other
 

phenotypic
 

features,
 

but
 

how
 

these
 

mechanisms
 

function
 

needs
 

to
 

be
 

explored
 

and
 

summarized.
 

By
 

reviewing
 

the
 

recent
 

advances
 

in
 

the
 

role
 

of
 

epigenetic
 

mechanisms
 

in
 

AS
 

under
 

various
 

physiological
 

and
 

pathological
 

states,
 

we
 

aim
 

to
 

provide
 

new
 

ideas
 

for
 

the
 

understanding
 

and
 

treatment
 

of
 

related
 

diseases.
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　 　 星形胶质细胞( astrocyte,AS)由神经祖细胞分
化而成,占大脑胶质细胞总数的 20% ~ 40%,可沿放
射状胶质突起的迁移而遍布中枢神经系统( central

 

nervous
 

system,CNS) [1] ,对 CNS 功能的维持尤为重
要。 AS的生理功能包括维持细胞内稳态、营养神经
元、保证血脑屏障的形成、改善突触的形成和修剪

等[2-6] 。 反应性星形胶质细胞( reactive
 

astrocytes,
RAS)增生是大多数神经退行性疾病 ( neurodeg-
eneration,ND)的共有特征,这伴随着 AS 形态的变
化[6] 。 AS在病理状态下参与炎症反应、细胞凋亡、
神经保护与修复和神经递质代谢等过程;疾病和损
伤状态下的 RAS 可以分化成不同亚型,例如 A1 型



AS分泌促炎因子,形成神经炎症并加剧神经元的损
伤,并进一步诱导神经元凋亡,而 A2 型 AS 分泌神
经营养因子,促进神经元和组织修复,从而发挥保
护神经元的作用[7-8] 。

表观遗传学是研究恒定的 DNA 序列与可变的
基因表达模式之间信息流的分子过程,改变的表观
模式可以随着有丝分裂进行遗传[9] ,表观遗传学机
制包括了 DNA甲基化、组蛋白修饰、非编码 RNA调
控、染色质重塑等。 通过综述表观遗传学在 AS 生
理或病理过程中扮演的角色,从而认识不同机制对
AS参与的疾病的发病机制和病变过程的影响,以期
为干预 AS表型和功能进而改善疾病提供新思路。

注:A:DNA甲基化;B:组蛋白修饰。

图 1　 DNA甲基化和组蛋白修饰对 AS的作用(本图部分素材来源于 Figdraw)
Note.

 

A,
 

DNA
 

methylation.
 

B,
 

Histone
 

modifications.

Figure
 

1　 Role
 

of
 

DNA
 

methylation
 

and
 

histone
 

modifications
 

in
 

AS
 

(some
 

of
 

the
 

material
 

in
 

this
 

image
 

is
 

from
 

Figdraw)

1　 DNA甲基化

　 　 DNA甲基化是指在 DNA 序列中靠近鸟嘌呤残
基一端,给胞嘧啶残基的 5’端加上一个由 S-腺苷
甲硫氨酸(S-adenosylme

 

thionine,
 

SAM)提供的甲基
基团[10-11] 。 这些位点称为胞嘧啶 -磷酸 -鸟嘌呤
(cytosine-phosphate-guanine,CpG)岛,其多富集在基
因的启动子和增强子等调节区域。 DNA 甲基转移
酶(DNA

 

methyltransferases,DNMT)催化胞嘧啶环上
的 CpG岛的甲基化,生成 5-甲基胞嘧啶来调节基因
的表达[12-13] 。 DNMT主要包括维持 DNA 甲基化的
DNMT1,还包括催化 CpG从头甲基化的 DNMT3a 和
DNMT3b[14] 。

DNMT诱导的 DNA 甲基化可抑制 AS 的增殖。
例如,DNMT1识别 AS中半甲基化的 DNA并促进甲
基化,敲除 DNMT1 促进 AS 的增殖[15] 。 多发性硬
化症患者海马体里 DNMT1 的 mRNA 水平显著增

加,当抑制 DNMT 的活性时,可促使神经前体细胞
向 AS分化[3] 。

10- 11 易位蛋白家族( ten-eleven
 

translocation,
TET)可以介导 DNA 去甲基化,TET 蛋白通过将 5
mC转化为 5-羟甲基胞嘧啶(5hmC)等中间产物,并
进一步氧化 5hmC为 5-甲酰胞嘧啶(5fC)和 5-羧基
胞嘧啶(5caC)等,最终变成非甲基化状态[16] 。 抗
坏血酸与 TET1的催化域特异性结合,募集 AS 基因
中 5hmC富集区域里转录因子(nuclear

 

factor
 

I,NFI)
和转录激活因子 ( signal

 

transducer
 

and
 

activator
 

of
 

transcription
 

3,STAT3),导致 DNA去甲基化,促进神
经干细胞(一种具有自我更新和多能性的细胞类
型)向多巴胺神经元和 AS 分化[17-18] 。 在小于胎龄
儿的下丘脑中,SIRT1蛋白的高表达增强了 TET2 的
活性,使胶质纤维酸性蛋白 ( glial

 

fibrillary
 

acidic
 

protein,GFAP)的启动子区域的 DNA 去甲基化增
强,增加 GFAP 的表达,促进神经前体细胞向 AS 的
分化[19] 。

研究 AS中不同 DNA 甲基转移酶对甲基化的
调节,进而对 AS 表观遗传学进行改变(见图 1A),
有利于对 AS 参与的疾病以及对表观遗传变化的
认识。

2　 组蛋白修饰

　 　 常见组蛋白 H2A、H2B、H3 和 H4 分别以二聚
体的形式组成组蛋白八聚体从而维护基因组的稳

定并调节 DNA 的表达。 研究组蛋白修饰与 AS 的
关系(见图 1B)对于研究 CNS 功能障碍和 ND 至关
重要。
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2. 1　 组蛋白甲基化
　 　 组蛋白甲基化主要依靠组蛋白甲基转移酶
(histone

 

methyl
 

transferase,HMT)。 HMT 包括了精
氨 酸 甲 基 转 移 酶 ( protein

 

arginine
 

methyl
 

transferases,PRMT) 和赖氨酸甲基转移酶 ( lysine
 

methyl
 

transferase,KMT) [20] 。 精氨酸甲基化会激活
转录,而赖氨酸甲基化因甲基化位点的不同而激活
或者抑制转录[21] 。

例如 PRMT1 使 STAT3 的精氨酸残基甲基化,
促进神经干细胞和神经前体细胞向 AS 分化[22] 。
zeste基因增强子的人类同源物 2( enhancer

 

of
 

zeste
 

homolog2,Ezh2)是催化组蛋白 3 第 27 位赖氨酸的
三甲基化的一种 HMT,Ezh2能够抑制神经干细胞向
AS分化的关键因子 OLIG2 的表达;反之沉默 Ezh2
使 OLIG2 的表达增加,神经干细胞分化为 AS 的概
率减少[23] 。 此外,组蛋白 H3 甲基化位点差异可影
响神经干细胞分化进而影响 AS 的生成和数量,若
STAT3结合位点的组蛋白 3上的第 9个赖氨酸甲基
化,则使神经干细胞丧失分化能力;若甲基化发生
在组蛋白 3上的第 4 个赖氨酸上,促使神经祖细胞
向 AS分化;也有研究发现组蛋白 3上第 4个赖氨酸
的三甲基化在成人 AS 的迁移、凋亡、转录调控和
DNA 损伤反应中表达增加[24] 。 对 AS 中组蛋白甲
基化过程中不同的酶的作用的探索有利于维持 AS
生理功能和表型稳定。
2. 2　 组蛋白乙酰化
　 　 组蛋白乙酰化是在乙酰转移酶 ( histone

 

acetyltransferase,HAT)的催化下,将乙酰基团转移且
多添加在主要蛋白赖氨酸残基或蛋白 N 端上的过
程。 HAT活化基因转录,组蛋白脱乙酰酶( histone

 

deacetylase,HDAC)抑制基因转录。 HDAC 可促进
神经干细胞和 NPC 分化为神经元或神经胶质细
胞[25] 。 抑制 HDAC 可减少人脑中原代 AS 和星形
细胞瘤细胞中 GFAP 的表达[26] 。 AS 特异性组蛋白
乙酰化的减少是导致 CNS 炎症反应增加的机制之
一,这对 CNS损伤后修复极为重要,因此有必要认
识组蛋白乙酰化对 CNS 疾病中 AS 表观遗传学的
改变。

组蛋白乙酰化可以减轻 AS 的炎症从而保护神
经[27] 。 在帕金森氏综合症中,HDAC 抑制剂能提高
组蛋白乙酰化水平,使脑源性神经营养因子和 AS
源性神经营养因子的基因表达量增多,从而保护多
巴胺能神经元[28] 。 富马酸二甲酯具有抗炎作用,刺

激 AS 可使 HDAC1、HDAC2 和 HDAC4 的基因表达
降低,从而激活红细胞 2 号核因子,抑制 AS 的炎症
反应,达到治疗多发性硬化疾病的作用[29] 。 此外,
AS分泌的载脂蛋白 E(ApoE)通过抑制神经元细胞
内胆固醇的合成来累积前体乙酰辅酶 A,增加 AS中
的组蛋白乙酰化修饰,起到降低炎症反应的作
用[30] 。 总之,组蛋白乙酰化的增加可以使 AS 的炎
症反应降低,并导致神经保护作用增加[3] 。
2. 3　 组蛋白泛素化和类泛素化
　 　 泛素化是一种蛋白质翻译后修饰,是指蛋白和
泛素分子通过共价键依次与泛素激活酶 E1、泛素偶
联酶 E2和泛素连接酶 E3 结合,介导蛋白降解[31] 。
泛素化是一种翻译后修饰,参与细胞生存和先天免
疫在内的多种生理过程。 受体相互作用蛋白激酶 1

 

(receptor-interacting
 

protein
 

kinase1,RIP1)在中间域
的赖氨酸 377位点进行泛素化,继而抑制 NF-κB 通
路,从而导致细胞死亡。 因此,抑制 RIP1 的泛素化
水平来减少 AS 的程序性坏死,能从根源上减轻神
经炎性反应,促进脊髓损伤后的轴突再生与再髓鞘
化[32] 。 AS在 ND 中的炎症反应可能部分依赖于
H2B的单泛素化,具体机制仍待研究[3] 。 阿尔茨海
默病发生时,AS 激活导致神经元丢失,类泛素蛋白
SUMO-1 能维持 AS 非活化状态, 保持神经元
稳定[29] 。

3　 非编码 RNA调控

　 　 非编码 RNA 中部分微小 RNA ( microRNA,
miRNA)和长链非编码 RNA( long

 

non-coding
 

RNA,
lncRNA)的功能对 AS 的表型及功能的改变密切相
关[33]

 

(见图 2)。
3. 1　 miRNA与 AS
　 　 miRNA 能抑制基因转录后的翻译[34] 。 大脑特
异性 miRNA在 AS 的发育中有重要的作用[35] 。 一
些 miRNA优先在 AS 中表达[10] ,例如 miR-324-5p、
miR-137和 miR-223 能调节 AS 病理条件下分泌物
的谷氨酸能的传递,作用于 VGluT2 等谷氨酸转运
蛋白,影响神经元的兴奋性和突触可塑性,进而影
响到神经元的兴奋性和突触可塑性,对神经元的功
能产生影响[36] 。

miRNA作为一把双刃剑,一方面对于损伤状态
下 AS 功能的调节具有重要影响,另一方面对
miRNA调控 AS表型特征的机制的研究有助于改善
损伤后修复。
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注:A:miRNA;B:lncRNA。

图 2　 miRNA和 lncRNA对 AS的作用(本图部分素材来源于 Figdraw)
Note.

 

A,
 

miRNA.
 

B,
 

lncRNA。

Figure
 

2　 Role
 

of
 

miRNA
 

and
 

in
 

lncRNA
 

in
 

AS
 

(some
 

of
 

the
 

material
 

in
 

this
 

image
 

is
 

from
 

Figdraw)

miRNA通过参与和维持 CNS 疾病中的 AS 炎
症反应来加剧损伤[37] 。 一些与 TNF-α 信号通路紧
密关联的 miRNA 在炎症刺激后的大小鼠皮质 AS
中特异性表达,促炎细胞因子 TNF-α 和 IL-1β 通过
TLR信号传导、吞噬化的髓磷脂、丝裂原和自由基
激活 NF-κB信号传导,使下游炎症因子促进 AS 内
miR-146a

 

的增加,导致淋巴巨噬细胞募集,从而启
动和维持 CNS炎症,加重 AS炎症[28-29] 。

miRNA能调节 AS 的稳态、表型和保护作用从
而修复 ND 带来的损伤。 miR-132 通过靶向抑制
IRAK4的表达,进一步抑制 IL-1β和 IL-6的表达,从
而减轻 AS 的炎症反应[38] 。 miR-873 在 IL-17 刺激
的 AS内通过 A20 / NF-κB途径促进炎性细胞因子的
产生,并加重实验性自身免疫性脑脊髓炎小鼠的病
理过程[39] 。 miR-21下调使 A1s转变为 A2s,可减少
脊髓损伤后炎症反应,促进神经功能恢复;脊髓损
伤后 miR-124-3p 激活 NF-κB 通路,促进 AS 的活
化[40] 。 也有研究发现,miR-335-3p 通过抑制 AS 中
胆固醇生成的关键酶 HMGCS1 和 HMGCR 的表达
来减少胆固醇的生成[41] 。

此外,miRNA还与 AS 的分化和重编程密切相
关。 例如 miR-184显示与 Bcl2l1(一种在 AS中高度
表达的基因)的强保守的 8 聚体位点结合,抑制 AS
的分化;miR-1183与真核翻译起始因子 2B 亚基 5ε
的 mRNA

 

3’
 

UTR 结合,促进 AS 分化[42] 。 miRNA
可以作用于 AS重编程,在大鼠 AS中,miR-124联合
SB203580、ruxolitinib和 forskolin三种小分子化合物
抑制 RAS增生,并使 RAS转化为神经元[43] 。
3. 2　 lncRNA与 AS
　 　 lncRNA参与表观遗传、转录及转录后水平的调

控[44] 。 lncRNA可以影响 AS 的分化,凋亡等过程。
lncRNA可以减少 AS 的活化,例如, lncRNA-UCA1
过表达通过抑制 JAK / STAT 信号通路,从而减少颞
叶癫痫中 AS的活化[45] ,但具体活化类型仍待研究。
lncRNA

 

NKILA能够阻断 NF-κB 的激活,并抑制 AS
增殖[46] 。

lncRNA也可以参与 AS 的炎症反应, lncRNA
 

SNHG14 能参与形成 SNHG14 / miR-223-3p / NLRP3
轴来减轻 AS 介导的神经炎症[47] 。 敲低 lncRNA

 

MALAT1能使 miR-145 水平上调,进而降低 AQP4
蛋白的表达,减少脑微血管内的水转运至 AS 而导
致的损伤[48] 。 lncRNA

 

MEG3 可与核 p65 / p50 结
合,促进 NF-κB与核内 IL-6 和 TNF-α 启动子结合,
进而刺激 LPS处理过的 AS产生炎性细胞因子[49] 。

此外,lncRNA也对 AS 增殖和创伤后修复起重
要作用。 敲低 lncRNA

 

SNHG14能促进 OGD / R诱导
的 AS 的增殖,抑制细胞凋亡率,使炎症因子 TNF-
α、IL-10 显著降低,从而减轻 AS 损伤[50] 。 总之,
lncRNA在 AS生物学中有着多种复杂的作用,对于
AS的健康发育、分化及相关疾病的理解和治疗具有
重要的临床应用前景。

4　 染色质重塑

　 　 染色质重塑复合物利用 ATP 水解的能量破坏
DNA与组蛋白的结合,从而改变核小体位置,使转
录因子能进入特定的 DNA 区域启动靶基因的转
录[51] 。 组蛋白 H3K9me3是异染色质和转录沉默的
一个标志,染色质重塑对 AS 的促炎能力影响颇
大[52] 。 生物材料的黏附性、纳米外貌及三维构造均
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能重组细胞的骨架分子,使细胞核内的染色质发生
重塑[53] ,这也为 AS 表观遗传学的调控提供了可操
作的方向。

5　 总结与展望

　 　 许多疾病受遗传因素与表观遗传因素的共同
影响,多种表观遗传学修饰也在不同状态下的 AS
中发挥着不同的作用。 明确 AS 中不同 DNA 甲基
转移酶对甲基化的调节机制及其带来的表观遗传

学改变对 AS的影响,有利于提高对 AS 相关疾病的
认识。 例如,可以通过克隆技术将 DNA甲基转移酶
的基因插入表达载体,并将表达载体转染到 AS 中,
最后评估其对 AS表型的改变。 这同时也为相关疾
病研究过程中实验模型的构建提供了思路,当然,
仍需要发现其他策略来干预。

组蛋白修饰在 AS 的生理功能和表型稳定中起
着重要作用,对 AS 的分化、炎症反应、迁移、凋亡、
转录调控和 DNA 损伤反应等过程有显著影响。 不

同组蛋白修饰酶在 AS中的作用机制及其在 CNS 疾
病中的调控作用仍然有待研究,利用组蛋白修饰酶
的激活剂或者抑制剂以及底物可以调控组蛋白修

饰进而研究如何治疗 AS相关疾病。
探讨 miRNA和 lncRNA在 AS 发育和分化中的

角色,有助于更好地理解 AS 的正常功能和生物学
过程,并提出其治疗 AS 相关疾病的方法,为科研提
供新的思路。 研究非编码 RNA 在 AS 中的相互作
用则有助于全面了解它们在 AS 中的调控网络,这
也是未来研究的重要方向之一。 基于非编码 RNA
的调控机制,开发新的治疗方法或药物,以改善 AS
相关疾病的治疗效果,也是研究的重要目标。 总
之,本文总结了常见表观遗传学机制对 AS 的改变
及作用(见表 1)。 表观遗传学影响 AS 的具体机制
及其衍生效应仍有很大的研究空间,未来从表观遗
传学机制方面对生理病理状态下 AS 的形态、功能
等改变进行深入研究,以期为 ND 等疾病的认识与
防治提供指导。

表 1　 星形胶质细胞表观遗传学调控机制
Table

 

1　 Mechanisms
 

of
 

epigenetic
 

regulation
 

of
 

astrocytes
表观遗传学机制

Epigenetic
 

mechanisms
作用分子

Functioning
 

molecules
功能

Functionality
作用机制

Functioning
 

mechanisms

DNA甲基化
DNA

 

methylation

DNA甲基转移酶
DNA

 

methyltransferase

DNA 去甲基转移
酶
DNA

 

demethyltransferase

DNA 甲基转移
酶 1
DNMT1

抑制 AS增殖
Inhibition

 

of
 

AS
 

proliferation
促进 AS中半甲基化的 DNA甲基化[3]

Methylated
 

hemimethylated
 

DNA
 

in
 

AS

TET蛋白 1
TET1

促进神经干细胞向 AS分化
Promoting

 

neural
 

stem
 

cell
 

differentiation
 

to
 

AS

增强 AS特异性基因 5-hmC 富集区域中 NFI
和 STAT3的募集[17,18]

Enhanced
 

recruitment
 

of
 

NFI
 

and
 

STAT3
 

in
 

the
 

5-hmC-enriched
 

region
 

of
 

AS-specific
 

genes

TET蛋白 2
TET2

促进神经前体向 AS分化
Promotes

 

differentiation
 

of
 

neural
 

precursors
 

to
 

AS

降低 GFAP 启动子区域的甲基化水平[19]

Reduced
 

methylation
 

levels
 

in
 

the
 

GFAP
 

promoter
 

region

组蛋白修饰
Histone

 

modifications

精氨酸甲基转移
酶
Protein

 

arginine
 

methyltransferases

精氨酸甲基转
移酶 1
PRMT1

促进神经干细胞和神经前体细胞向
AS分化
Promoting

 

differentiation
 

of
 

neural
 

stem
 

cells
 

and
 

neural
 

precursor
 

cells
 

to
 

AS

使 STAT3的精氨酸残基甲基化[22]

Methylates
 

the
 

arginine
 

residue
 

of
 

STAT3

赖氨酸甲基转移
酶
Lysine

 

methyl
 

transferase

zeste 基因增强
子的人类同源
物 2
Ezh2

促进神经干细胞向 AS分化
Promoting

 

neural
 

stem
 

cell
 

differentiation
 

to
 

AS

抑制转录因子 OLIG2的表达[23]

Inhibition
 

of
 

the
 

expression
 

of
 

the
 

transcription
 

factor
 

OLIG2

组蛋白去乙酰酶
Histone

 

deacetylase
(HDAC)

HDAC1
HDAC2
HDAC4

抑制 AS的炎症反应
Suppression

 

of
 

the
 

inflammatory
 

response
 

to
 

AS

低表达可激活红细胞 2 号核因子减轻炎
症[29]

Low
 

expression
 

reduces
 

inflammation
 

by
 

activating
 

nuclear
 

factor
 

erythroid
 

2

泛素蛋白
Ubiquitin

 

protein

受体相互作用
蛋白激酶

 

1
 

RIP1

导致 AS程序性坏死
Leads

 

to
 

AS
 

programmed
 

necrosis
抑制 NF-κB通路,从而控制细胞死亡[32]

Inhibition
 

of
 

the
 

NF-κB
 

pathway,
 

thereby
 

controlling
 

cell
 

death
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续表1

表观遗传学机制
Epigenetic

 

mechanisms
作用分子

Functioning
 

molecules
功能

Functionality
作用机制

Functioning
 

mechanisms

非编码 RNA
调控
Non-coding

 

RNA
 

regulation

微小 RNA
miRNA

长链非编码 RNA
lncRNA

miR-324-5p
miR-137
miR-223

调节 AS病理状态下谷氨酸能的传递
Regulation

 

of
 

glutamatergic
 

transmission
 

in
 

AS
 

pathology

作用于 VGluT2 等谷氨酸转运蛋白,影响神
经元的兴奋性和突触可塑性[36]

Acts
 

on
 

glutamate
 

transporter
 

proteins
 

such
 

as
 

VGluT2
 

and
 

affects
 

neuronal
 

excitability
 

and
 

synaptic
 

plasticity

miR-132
减轻 AS的炎症反应
Reducing

 

the
 

inflammatory
 

response
 

to
 

AS
靶向 IRAK4,抑制 IL-1β和 IL-6[38]

Targets
 

IRAK4,
 

inhibits
 

IL-1β
 

and
 

IL-6

miR-124-3p 促进 AS的活化
Promoting

 

AS
 

activation
激活 NF-κB通路[40]

Promoting
 

AS
 

activation

miR-184
miR-184抑制 AS的分化
miR-184

 

inhibited
 

the
 

differentiation
 

of
 

AS

miR-184 靶向增强子 Bcl2l1 的强保守 8mer
结合位点
 

miR-184
 

targets
 

the
 

strong
 

conservation
 

of
 

the
 

enhancer
 

Bcl2l1
 

guard
 

8mer
 

binding
 

site
 

miR-1183 miR-1183促进 AS的分化
miR-1183

 

promoted
 

AS
 

differentiation
miR-1183靶向 Eif2b5

 

的
 

mRNA
 

3’UTR[42]

miR-1183
 

targets
 

the
 

mRNA
 

3’UTR
 

of
 

Eif2b5

UCA1 抑制 AS的活化
Inhibition

 

of
 

AS
 

activation
抑制 JAK / STAT信号通路[45]

Inhibition
 

of
 

JAK / STAT
 

signaling
 

pathway

NKILA 抑制 AS增殖
Inhibition

 

of
 

AS
 

proliferation
阻断 NF-κB途径的激活[46]

Blocking
 

activation
 

of
 

the
 

NF-κB
 

pathway

MALAT1 导致 AS损伤
Causes

 

AS
 

damage
靶向 miR-145,增加 AQP4的表达[48]

Targeting
 

miR-145
 

to
 

increase
 

AQP4
 

expression

MEG3
参与 AS产生炎性细胞因子的过程
Involved

 

in
 

the
 

production
 

of
 

inflammatory
 

cytokines
 

by
 

AS

可与核 p65 / p50 结合,促进 NF-κB 与核内
IL-6和 TNF-α启动子结合[49]

Binds
 

to
 

nuclear
 

p65 / p50,
 

promotes
 

NF-κB
 

binding
 

to
 

nuclear
 

IL-6
 

and
 

TNF-α
 

promoters

SNHG14 抑制 AS增殖和修复
Inhibition

 

of
 

AS
 

proliferation
 

and
 

repair
降低 TNF-α、IL-10[50]

Reduces
 

TNF-α,
 

IL-10
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