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肺腺癌转移相关转录因子１在口腔鳞状细胞癌组织中的表达及临床意义
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［摘　要］　目的　分析口腔鳞状细胞癌组织中长链非编码ＲＮＡ（ｌｎｃＲＮＡ）肺腺癌转移相关转录因子１（ＭＡＬＡＴ１）的表达及其
临床意义。方法　收集口腔鳞癌组织标本８１例和正常口腔黏膜组织２０例，分别设为口腔鳞癌组和健康对照组。采用ＲＴＰＣＲ方
法检测２组组织中ｌｎｃＲＮＡＭＡＬＡＴ１表达情况，统计分析 ｌｎｃＲＮＡＭＡＬＡＴ１表达与病理资料特征的关系，ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ分析 ｌｎｃＲＮＡ
ＭＡＬＡＴ１表达和生存预后间的关系。结果　与健康对照组相比，ｌｎｃＲＮＡＭＡＬＡＴ１在口腔鳞癌组中表达明显增高，差异有统计学意
义（Ｐ＜０．０５）；口腔癌组织中ｌｎｃＲＮＡＭＡＬＡＴ１的相对表达量在不同肿瘤分期、肿瘤分化程度和有无颈部淋巴结转移间比较，差异均
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；而在不同年龄、性别、肿瘤大小及肿瘤类型间比较，差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；ｌｎｃＲＮＡＭＡＬＡＴ１高
表达组和低表达组患者的３年总体生存率（ＯＳ）分别为４５．９％（１７／３７）、６５．９％（２９／４４），ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ生存分析（ｌｏｇｒａｎｋ检验）表
明ＭＡＬＡＴ１高表达组患者３年ＯＳ显著低于ＭＡＬＡＴ１低表达组患者，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　口腔鳞癌组织中 ｌｎ
ｃＲＮＡＭＡＬＡＴ１表达增高，其表达水平与口腔鳞癌患者的不良预后有关，在口腔鳞癌组织中检测其表达可能有助于肿瘤的诊断及作
为药物治疗的靶点。
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　　口腔癌是常见的头颈部恶性肿瘤，其发病率和死
亡率因地域而异，我国口腔癌发病率０．３６／万 ～０．８／
万，在全身恶性肿瘤中排第１０位［１］。９０％以上的口
腔癌为鳞状细胞癌，恶性程度高，发生颈部淋巴结转移

者预后较差。近年来随着手术、放化疗、分子靶向治疗

及联合治疗的发展，口腔癌患者的生存率逐步提高，但

患者长期生存率仍然较低，中低分化和Ⅲ、Ⅳ期患者
２年累积生存率仅 ６０％ 左右，５年生存率低于
５０％［２３］。近年来人们寻找新的口腔鳞癌诊断和治疗

标志物，发现长链非编码 ＲＮＡ（ｌｏｎｇｎｏｎｃｏｄｉｎｇｒｉｂｏｎｕ
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ｃｌｅｉｃａｃｉｄ，ｌｎｃＲＮＡ）参与肿瘤的发生发展过程，但其具
体调控机制尚不清楚。肺腺癌转移相关转录因子１
（ｍｅｔａｓｔａｓｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｌｕｎｇａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａｔｒａｎｓｃｒｉｐｔ１，
ＭＡＬＡＴ１）是ｌｎｃＲＮＡ家族成员，编码基因位于１１ｑ１３，长
约６７００ｂｐ。研究表明在肺癌、肝癌、卵巢癌等多种肿
瘤中存在ＭＡＬＡＴ１表达失调（上调或下调）的现象，通
过影响多种相关基因表达，参与肿瘤细胞的增殖、代

谢、侵袭和转移等过程，与肿瘤患者的临床病理学特征

有关，可以作为肿瘤不良预后的标志物［４６］。既往研

究报道，ＭＡＬＡＴ１在口腔鳞癌中表达异常，可能参与口
腔鳞癌的发生发展，但其调节口腔鳞癌进展的潜在机

制尚未明确［７８］。本研究旨在通过研究口腔鳞癌组织

中ＭＡＬＡＴ１的表达情况，探讨其与临床病理特征和口
腔癌患者预后之间的关系。

１　材料与方法

１．１　临床资料
选择２０１３年２月至２０１５年２月于河北省唐山市

协和医院诊治的行外科手术切除并且经术后病理证实

的口腔鳞癌患者８１例为口腔鳞癌组。其中男５４例，
女２７例；年龄３８～７７岁，中位年龄５５岁；舌鳞癌３３
例，牙龈鳞癌２７例，口底鳞癌１３例，颊鳞癌８例；根据
２００２年ＡＪＣＣ口腔癌分期标准，Ⅰ ～Ⅱ期患者４６例，
Ⅲ～Ⅳ期３５例［９］。同期选取口腔外伤患者修整创缘

的唇颊部正常口腔黏膜组织２０例为健康对照组，其中
男１１例，女 ９例；年龄 ３５～７５岁，中位年龄 ５３岁。
２组人群性别、年龄等临床资料比较，差异无统计学意
义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。本研究经院医学伦理委
员会审查批准。所有受试者及家属知情并签署同

意书。

纳入标准：①无放化疗或生物治疗病史；②无全身
免疫系统疾病。排除标准：①合并严重心肺功能障碍，
不能耐受手术；②合并急性感染性疾病，如急性肝炎、
泌尿系统感染，感染尚未控制。

１．２　方法
所有组织标本均为刚离体组织标本，迅速置于冻

存管后 －８０℃液氮罐保存，转运至实验室后置于
－８０℃冰箱保存。所有患者术后随访２～３６个月，中
位随访时间３１．３个月，以门诊或电话方式随访，随访
终止时间为２０１８年２月，无失联病例。采用Ｒｅａｌｔｉｍｅ
ＰＣＲ（ＲＴＰＣＲ）法检测组织中 ＭＡＬＡＴ１的表达在
Ｇｅｎｅｂａｎｋ中获取ＭＡＬＡＴ１的基因序列，引物设计采用
Ｏｌｉｇｏ７软件。内参 ＧＡＰＤＨ的上游引物序列：５′ＧＣＴ
ＴＣＡＧＣＡＡＡＧＡＣＡＡＣＧＡＧ３′，下游引物序列：５′ＧＴＧ

ＴＡＡＴＧＣＡＧＧＡＣＣＡＣＡＧＣ３′。ＭＡＬＡＴ１上游引物序
列：５′ＣＴＴＡＡＧＣＧＣＡＧＣＧＣＣＡＴＴＴＴ３′，下游引物序列：
５′ＣＣＴＣＣＡＡＡＣＣＣＣＡＡＧＡＣＣＡＡ３′。癌组织和正常口
腔黏膜组织中总ＲＮＡ的提取采用 Ｔｒｉｚｏｌ法，试剂盒购
于Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ公司，具体步骤按照反转录试剂盒说明书
进行，得到的反应产物 ｃＤＮＡ置于 －２０℃冰箱保存。
ＰＣＲ反应条件为９５℃５ｍｉｎ，９５℃１０ｓ，６０℃４５ｓ，共
反应４０个循环。所有反应在 ＡＢＩ７５００ＰＣＲ仪上完
成，每个样本重复３次。采用相对Ｃｔ值方法进行数据
分析，目的基因 ＭＡＬＡＴ１的表达水平相对内参基因
ＧＡＰＤＨ的比值为２ΔΔＣｔ，用于计算 ＭＡＬＡＴ１的相对定
量表达水平，以癌组织 ＭＡＬＡＴ１相对表达量的中位数
９．２３０为标准分为高ＭＡＬＡＴ１表达组和低ＭＡＬＡＴ１表
达组。

１．３　统计学方法
采用 ＳＰＳＳ２２．０软件进行统计学分析，计量资料

以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，２组间比较采用ｔ检验或
近似ｔ检验，多组间比较采用单因素方差分析，计数资
料以百分比（％）表示，ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ分析不同 ＭＡＬ
ＡＴ１表达对预后生存的影响。以Ｐ＜０．０５为差异有统
计学意义。

２　结果

２．１　口腔鳞癌组与健康对照组ＭＡＬＡＴ１表达比较
口腔鳞癌组织中 ＭＡＬＡＴ１的相对表达量为

（９．１２７±０．８５４），正常口腔黏膜组织相对表达量为
（３．１２７±０．８０３）。口腔鳞癌组织中 ＭＡＬＡＴ１的相对
表达量显著高于正常口腔黏膜组织，差异有统计学意

义（ｔ＝２．４７１，Ｐ＝０．０１１），见图１。

：Ｐ＜０．０５
图１　２组ＭＡＬＡＴ１相对表达量比较

２．２　口腔癌组织 ＭＡＬＡＴ１表达水平与患者临床病理
特征之间的关系

口腔癌组织中 ＭＡＬＡＴ１的相对表达量在不同肿
瘤分期、肿瘤分化程度和有无颈部淋巴结转移之间比

较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；在不同年龄、性别、
肿瘤大小及肿瘤类型之间比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），见表１。
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表１　口腔癌组织ＭＡＬＡＴ１表达水平与临床病理特征间的关系

项目 ｎ ＭＡＬＡＴ１相对表达量 ｔ／Ｆ Ｐ
年龄 ０．６４９ ０．４８２
　≤５０岁 ２７ ８．９２１±１．０２１
　＞５０岁 ５４ ９．２２７±０．９６３
性别 ０．７３０ ０．４２１
　男 ５４ ９．１２７±０．８５２
　女 ２７ ９．０１３±０．９０７
肿瘤类型 １．１９３ ０．２９２
　舌鳞癌 ３３ ８．９２４±０．９６６
　牙龈鳞癌 ２７ ９．００４±１．０５８
　颊鳞癌 ８ ８．９５７±１．７８２
　口底鳞癌 １３ ９．２２８±０．８２４
肿瘤大小 ０．６９４ ０．５２７
　Ｔ１～Ｔ２ ４８ ９．２３８±０．８１６
　Ｔ３～Ｔ４ ３３ ９．０５７±０．９７５
肿瘤分期 ２．８１７ ０．０１０
　Ⅰ～Ⅱ ４６ ８．６３２±１．２５１
　Ⅲ～Ⅳ ３５ ９．３５０±０．９８３
肿瘤分化 ２．６７０ ０．０１２
　高分化 ２７ ８．５２７±１．２８９
　中分化 ３８ ９．４４０±１．２４７
　低分化 １６ ９．８５２±０．８８２
颈部淋巴结转移 ２．７９８ ０．０１１
　无 ５９ ８．９３２±０．８２５
　有 ２２ １０．１２０±０．８５４

２．３　ＭＡＬＡＴ１表达水平对患者生存预后的影响
８１例口腔鳞癌患者的癌组织中，ＭＡＬＡＴ１高表达

组３７例，低表达组４４例。ＭＡＬＡＴ１高表达组患者３
年总体生存率（ＯＳ）为４５．９％（１７／３７），低表达组患者
为６５．９％（２９／４４）。进一步行 ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ生存分析
（ｌｏｇｒａｎｋ检验）发现，ＭＡＬＡＴ１高表达组患者３年 ＯＳ
显著低于低表达组患者，差异有统计学意义（χ２＝
４．８５０，Ｐ＝０．０２８），见图２。

图２　不同ＭＡＬＡＴ１表达水平对患者生存预后的影响

３　讨论

口腔鳞状细胞癌是头颈部常见的恶性肿瘤。２０
世纪５０年代至９０年代，口腔鳞癌的诊断和治疗技术
得到较大发展，患者生存率逐渐提高；但２０世纪９０年
代至今，口腔鳞癌患者的生存率没有发生明显变

化［１０］。寻找早期诊断治疗的标志物是提高患者长期

生存率的关键。非编码 ＲＮＡ（ｎｃＲＮＡ）是新兴的多种
生物功能的调节分子，在肿瘤发生和进展中发挥重要

作用［１１］。ｎｃＲＮＡ基于其转录物大小分为两类：小
ｎｃＲＮＡ（＜２００ｂｐ）和长 ｎｃＲＮＡ（≥２００ｂｐ，ｌｎｃＲＮＡ），
目前人们已经发现８０００多个ｌｎｃＲＮＡｓ。ｌｎｃＲＮＡ是一
组长度大于２００ｂｐ并且无蛋白编码功能的一类ＲＮＡ。
ｌｎｃＲＮＡ在数量上远多于编码 ＲＮＡ，功能较为广泛。
近年来很多国内外学者开始关注 ｌｎｃＲＮＡ与疾病的关
系，特别是与肿瘤的关系。以往认为正常细胞和肿瘤

细胞间 ｌｎｃＲＮＡ表达的差异仅是癌症转化后的表现，
但有研究表明多种 ｌｎｃＲＮＡ如 ＨＯＴＡＩＲ、ＮＥＡＴ１等能
直接调节基因转录，也可作为内源竞争性ＲＮＡ影响小
ＲＮＡ基因表达的调节作用，与癌症进展和转移等过程
密切相关［１２］。

ＭＡＬＡＴ１为ｌｎｃＲＮＡ家族成员之一，最早发现于
肺癌的研究中，被认为是非小细胞肺癌侵袭转移的相

关标志物之一［１３］。ＭＡＬＡＴ１具有高保守性，在哺乳动
物进化过程中扮演重要角色，表达于人体内多种组织，

可通过控制关键细胞周期调节基因的转录和基因前处

理来调节细胞增殖，在细胞有丝分裂进程中发挥关键

作用［１４］。近年来的研究显示，ＭＡＬＡＴ１与结直肠癌、
胃癌等恶性肿瘤均显著相关［１５１６］。在结直肠癌的研

究中，Ｙａｎｇ等［１５］发现 ＭＡＬＡＴ１通过 ＰＲＫＡ激酶锚定
蛋白９增加肿瘤细胞的增殖、迁移和侵袭能力，促进肿
瘤的发展，表明其在该疾病中的致癌作用。Ｚｈｕ等［１６］

发现ＬｎｃＲＮＡＭＡＬＡＴ１在胃癌组织中过度表达，并通
过激活ＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ途径促进胃癌的发展。本研究发现，
口腔鳞癌组织中ＬｎｃＲＮＡＭＡＬＡＴ１的表达明显高于正
常口腔黏膜组织的表达，与国内报道一致［９］。其机制

可能与 ＬｎｃＲＮＡＭＡＬＡＴ１通过调控 Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ通
路的基因表达，影响肿瘤的增殖、侵袭和凋亡过程有

关。国内有研究通过降低口腔鳞癌细胞 ＭＡＬＡＴ１的
表达水平，出现细胞周期阻滞的现象：Ｇ１期细胞明显
增多，Ｓ期细胞明显减少，因而ＭＡＬＡＴ１能够调节口腔
鳞癌细胞增殖［１７］。国外研究表明ＳＫＬ２００１激活Ｗｎｔ／
βｃａｔｅｎｉｎ信号通路，可以通过下调 ＭＡＬＡＴ１表达实现
对肿瘤细胞侵袭和迁移的抑制作用［６］。肿瘤的恶性

进展是多因素、多步骤且导致多个信号转导通路异常

的过程。在这个过程中，细胞周期改变，肿瘤细胞过度

增殖；凋亡与抗凋亡平衡失调，细胞凋亡减少；细胞表

面黏附分子表达减少及发生上皮间质转化，引起肿瘤

细胞浸润和转移能力加强。本研究结果显示，口腔鳞

癌组织中ＭＡＬＡＴ１的表达与肿瘤分期、肿瘤分化程度
和颈部淋巴结转移有关，高分期、中低分化及伴颈部淋

巴结转移的患者癌组织中 ＭＡＬＡＴ１的表达均明显高
于低分期、高分化及无颈部淋巴结转移的患者，与国内

学者报道一致［１８］。其原因可能是高分期、高级别肿瘤
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能高表达ＭＡＬＡＴ１，进而诱导肿瘤细胞发生上皮间质
转化，促进肿瘤细胞的增殖和转移，因而 ＭＡＬＡＴ１亦
可通过影响肿瘤浸润和转移过程影响肿瘤的恶性程

度［１９］。有学者在膀胱癌研究中亦发现，ＭＡＬＡＴ１高
表达与高组织学分级，高肿瘤分期和淋巴结转移相关，

且除肿瘤分期外，ＭＡＬＡＴ１高表达是影响膀胱癌患者
总体生存时间的独立预后不良指标［２０］。

近年来，在肺癌、结直肠癌等多种肿瘤中均发现肿

瘤组织中高表达 ＭＡＬＡＴ１与患者不良预后密切相关，
高表达 ＭＡＬＡＴ１组患者的５年总体生存时间明显短
于低表达组患者［２１］。本研究对８１例口腔鳞癌患者的
３年随访过程中发现，ＭＡＬＡＴ１高表达组患者的３年
ＯＳ为４５．９％，显著低于低表达组患者的６５．９％。其
机制可能是 ＭＡＬＡＴ１高表达能够通过激活 ＰＩ３Ｋ
ＡＫＴ、Ｅｚｈ２Ｎｏｔｃｈ１通路促进肿瘤细胞发生上皮间质转
化，转化后的肿瘤细胞易出现局部浸润和远处转移，患

者术后复发和转移的风险增加，因此总体生存期明显

短于ＭＡＬＡＴ１低表达组［２２］。

综上所述，口腔鳞癌组织中 ｌｎｃＲＮＡＭＡＬＡＴ１表
达上调，并且与口腔鳞癌患者不良预后有关，分析其表

达水平有助于肿瘤的诊断、治疗和随访。对于ｌｎｃＲＮＡ
ＭＡＬＡＴ１调控肿瘤细胞生物学行为的具体分子机制，
还需进行多中心、大样本深入研究。
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咽喉科学分册），２００４，２８（１）：６０－６２．ｄｏｉ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．
１６７３－４１０６．２００４．０１．０２４．

［１０］陈　新，徐文华，周　健，等．口腔鳞状细胞癌现状［Ｊ］．口腔医学，
２０１７，３７（５）：４６２－４６５．ｄｏｉ：１０．１３５９１／ｊ．ｃｎｋｉ．ｋｑｙｘ．２０１７．０５．０１８．

［１１］ＨｕａｒｔｅＭ，ＲｉｎｎＪＬ．ＬａｒｇｅｎｏｎｃｏｄｉｎｇＲＮＡｓ：ｍｉｓｓｉｎｇｌｉｎｋｓｉｎｃａｎｃｅｒ？
［Ｊ］．ＨｕｍＭｏｌＧｅｎｅｔ，２０１０，１９（Ｒ２）：Ｒ１５２－１６１．ｄｏｉ：１０．１０９３／
ｈｍｇ／ｄｄｑ３５３．

［１２］ＳｈｉＸＳ，ＬｉＪ，ＹａｎｇＲＨ，ｅｔａｌ．ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｏｆｉｎｃｒｅａｓｅｄＭＡＬＡＴ１ｅｘｐｒｅｓ
ｓｉｏｎｗｉｔｈｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｆｅａｔｕｒｅｓａｎｄｐｒｏｇｎｏｓｉｓｉｎｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓ：ａｍｅ
ｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＧｅｎｅｔＭｏｌＲｅｓ，２０１５，１４（４）：１８８０８－１８８１９．ｄｏｉ：
１０．４２３８／２０１５．Ｄｅｃｅｍｂｅｒ．２８．３０．

［１３］宋铁峰，袁　颖，王会琴，等．长链非编码 ＲＮＡＭＡＬＡＴ１的研究进
展［Ｊ］．生物技术通报，２０１６，３２（１）：２０－２８．ｄｏｉ：１０．１３５６０／ｊ．ｃｎｋｉ．
ｂｉｏｔｅｃｈ．ｂｕｌｌ．１９８５．２０１６．０１．００５．

［１４］ＴｒｉｐａｔｈｉＶ，ＳｈｅｎＺ，ＣｈａｋｒａｂｏｒｔｙＡ，ｅｔａｌ．ＬｏｎｇｎｏｎｃｏｄｉｎｇＲＮＡＭＡＬ
ＡＴ１ｃｏｎｔｒｏｌｓｃｅｌｌｃｙｃｌｅｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｂｙｒｅｇｕｌａｔｉｎｇｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｏｎ
ｃｏｇｅｎｉｃｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎｆａｃｔｏｒＢＭＹＢ［Ｊ］．ＰＬｏＳＧｅｎｅｔ，２０１３，９（３）：
ｅ１００３３６８．ｄｏｉ：１０．１３７１／ｊｏｕｒｎａｌ．ｐｇｅｎ．１００３３６８．

［１５］ＹａｎｇＭＨ，ＨｕＺＹ，ＸｕＣ，ｅｔａｌ．ＭＡＬＡＴ１ｐｒｏｍｏｔｅｓｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒ
ｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ／ｍｉｇｒａｔｉｏｎ／ｉｎｖａｓｉｏｎｖｉａＰＲＫＡｋｉｎａｓｅａｎｃｈｏｒｐｒｏｔｅｉｎ９
［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｉｍＢｉｏｐｈｙｓＡｃｔａ，２０１５，１８５２（１）：１６６－１７４．ｄｏｉ：１０．
１０１６／ｊ．ｂｂａｄｉｓ．２０１４．１１．０１３．

［１６］ＺｈｕＫ，ＲｅｎＱ，ＺｈａｏＹ．ｌｎｃＲＮＡＭＡＬＡＴ１ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｐｒｏｍｏｔｅｓ
ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ，ｍｉｇｒａｔｉｏｎａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎｏｆｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｂｙａｃｔｉｖａｔｉｎｇｔｈｅ
ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．ＯｎｃｏｌＬｅｔｔ，２０１９，１７（６）：５３３５－５３４２．ｄｏｉ：
１０．３８９２／ｏｌ．２０１９．１０２５３．

［１７］王佳鑫，段远胜，岳　恺，等．ＭＡＬＡＴ１通过ＶＨＬ／βｃａｔｅｎｉｎ通路影
响口腔鳞状细胞癌生长侵袭的实验研究［Ｊ］．中国肿瘤临床，
２０１７，４４（９）：４１８－４２３．ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１０００－８１７９．２０１７．
０９．２４６．

［１８］王　军，赵思语，欧阳少波，等．长链非编码 ＲＮＡＭＡＬＡＴ１在口腔
鳞状细胞癌患者血浆中的表达及意义［Ｊ］．实用口腔医学杂志，
２０１８，３４（２）：１８８－１９２．ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００１－３７３３．２０１８．
０２．００９．

［１９］ＬｉａｎｇＪ，ＬｉａｎｇＬ，ＯｕｙａｎｇＫ，ｅｔａｌ．ＭＡＬＡＴ１ｉｎｄｕｃｅｓｔｏｎｇｕｅｃａｎｃｅｒ
ｃｅｌｌｓ′ＥＭＴａｎｄｉｎｈｉｂｉｔｓａｐｏｐｔｏｓｉｓｔｈｒｏｕｇｈＷｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎｓｉｇｎａｌｉｎｇ
ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．ＪＯｒａｌＰａｔｈｏｌＭｅｄ，２０１７，４６（２）：９８－１０５．ｄｏｉ：１０．
１１１１／ｊｏｐ．１２４６６．

［２０］ＬｉＣ，ＣｕｉＹ，ＬｉｕＬＦ，ｅｔａｌ．ＨｉｇｈｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｌｏｎｇｎｏｎｃｏｄｉｎｇＲＮＡ
ＭＡＬＡＴ１ｉｎｄｉｃａｔｅｓａｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓａｎｄｐｒｏｍｏｔｅｓｃｌｉｎｉｃａｌｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ
ａｎｄｍｅｔａｓｔａｓｉｓｉｎｂｌａｄｄｅｒｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＣｌｉｎＧｅｎｉｔｏｕｒｉｎＣａｎｃｅｒ，２０１７，１５
（５）：５７０－５７６．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ｃｌｇｃ．２０１７．０５．００１．

［２１］ＫａｎｇＫ，ＨｕａｎｇＹＨ，ＬｉＨＰ，ｅｔａｌ．ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＵＣＡ１ａｎｄＭＡＬＡＴ１
ｌｏｎｇｃｈａｉｎｎｏｎｃｏｄｉｎｇＲＮＡｓｉｎｅｓｏｐｈａｇｅａｌｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａ
ｔｉｓｓｕｅｓｉｓｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｏｆｐａｔｉｅｎｔｐｒｏｇｎｏｓｉｓ［Ｊ］．ＡｒｃｈＭｅｄＳｃｉ，２０１８，１４
（４）：７５２－７５９．ｄｏｉ：１０．５１１４／ａｏｍｓ．２０１８．７３７１３．

［２２］ＷｅｓｔＪＡ，ＤａｖｉｓＣＰ，ＳｕｎｗｏｏＨ，ｅｔａｌ．ＴｈｅｌｏｎｇｎｏｎｃｏｄｉｎｇＲＮＡｓ
ＮＥＡＴ１ａｎｄＭＡＬＡＴ１ｂｉｎｄａｃｔｉｖｅｃｈｒｏｍａｔｉｎｓｉｔｅｓ［Ｊ］．ＭｏｌＣｅｌｌ，２０１４，
５５（５）：７９１－８０２．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ｍｏｌｃｅｌ．２０１４．０７．０１２．

（编辑：陈庆利）

８１７ 局解手术学杂志　ＪＲＥＧＡＮＡＴＯＰＥＲＳＵＲＧ　２０１９，２８（９）　　　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｊｊｓｓｘｚｚ．ｃｎ


