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Abstract
M i c r o R N A s ( m i R N A s ) a r e a c l a s s o f 
endogenous non-coding small RNAs of 22 
nucleotides in length that are found in most 
eukaryotes. Although miRNAs are highly 
evolutionally conserved, they show temporal 

■背景资料
微 小 R N A 
( m i c r o R N A s , 
miRNAs)是一种
非 编 码 的 短 链
R N A s ,  可 在 转
录和转录后水平
调控靶基因的表
达和翻译 ,  涉及
多 种 细 胞 发 育
过程 .  研究表明 , 
微 小 R N A - 1 5 5 
(microRNA-155, 
miR-155)是一个
典 型 的 多 功 能
miRNA, 参与炎
症、感染、免疫
等多种生理病理
过程 ,  并与肿瘤
的发生、发展关
系密切 .  近年来
发现, miR-155在
肝脏的分化、形
态和功能的维持
中发挥重要作用, 
是miRNAs的研
究热点之一.

and tissue specificity. They transcriptionally 
and posttranscriptionally regulate gene 
expression by completely or imperfectly base 
pairing with the 3’ untranslated region (3’
-UTR) of target mRNAs and modulate cell 
proliferation, apoptosis and differentiation. 
M i c r o R N A - 1 5 5 ( m i R - 1 5 5 ) i s a t y p i c a l 
representative miRNA, and abnormal expression 
or dysfunction of miR-155 function not only 
affects the development of inflammation 
and autoimmune diseases, but also plays an 
important role in tumor proliferation and 
apoptosis. In recent years, it has been found 
that miR-155 plays an important role in the 
differentiation, morphology and function 
of the l iver , and is associated with the 
development, diagnosis and treatment of liver 
diseases.

© The Author(s) 2016. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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摘要

微小RNA(microRNAs, miRNAs)是一类长约
22个碱基的非编码小RNAs, 广泛存在于真
核生物, 在进化上具有高度保守性、时序性
和组织特异性, 主要通过与mRNAs的3'-UTR
区完全或不完全性结合, 影响基因表达的转
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■研发前沿
miR-155除了作
为肝脏疾病的诊
断标志物 ,  还可
以作为药物或药
物靶点的治疗潜
力. miR-155的作
用 有 多 基 因 性 , 
沉默的miR-155
有异质性 ,  解析
miR-155与肝脏
疾病发生之间的
因果关系、调控
作用及相应的效
应机制是目前亟
待解决的问题.

录和转录后调节, 调节不同细胞的增殖, 凋
亡和分化. 微小RNA-155(microRNA-155, 
m i R-155)是m i R N A s家庭的典型代表 , 
m iR-155功能的表达或异常不仅影响炎症
及自身免疫性疾病的发展, 而且对肿瘤的
增殖和凋亡等发挥重要作用. 近年来发现, 
miR-155在肝脏的分化、形态和功能的维持
中发挥重要作用, 与肝脏疾病的发生发展、

诊断及治疗相关. 

© The Author(s) 2016. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 微小R N A-155(m i c r o R N A-155, 
miR-155)表达或功能异常与病毒性肝炎、酒精

性肝病、非酒精性脂肪性肝炎、肝纤维化、肝

细胞肝癌等肝脏疾病密切相关, 并在疾病的发

生发展和预后中起着重要的调控作用, 有望成

为肝脏疾病潜在的诊断工具、预后标志和治疗

靶点. 
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0  引言

微小RNA(microRNAs, miRNAs)是一类真

核生物中普遍存在, 具有组织特异性、时序

性、高度保守性, 约22个核苷酸组成的非编码

RNA, 可作为诊断及判断预后的生物标志物[1]. 
miRNAs与靶mRNAs转录物的3'UTR的互补位

点相互作用, 对靶基因进行翻译抑制或降解, 
干预不同细胞的增殖, 凋亡和分化过程[2,3]. 研
究[4]表明, 约50%的人类基因表达受miRNAs
的调控, 同时, miRNAs亦对多个细胞的信号通

路发挥调节作用, 互相交织成精密复杂的调控

网络, 影响多种生物学进程. 近年来发现, 微小

RNA-155(microRNA-155, miR-155)在肝脏的

分化、形态和功能的维持中发挥重要作用, 与
肝脏疾病的发生及预后密切相关. 因此, 本文

主要从病毒性肝炎、酒精性肝病、非酒精性

脂肪性肝病、肝纤维化、肝细胞肝癌几个方

面来阐述miR-155在肝脏中的作用, 为肝脏疾

病的诊断、预后判断和治疗提供理论依据和

新思路. 

1  MiRNAs(包括miR-155)的生物合成及功能

MiRNAs在细胞核中由RNA聚合酶Ⅱ转录产

生单顺反子或多顺反子, 即pri-miRNAs, 对其

进行5'端加帽和3'端加多聚腺苷酸尾的加工

处理. 然后由酶Drosha-DGCR8复合物(也称为

微处理器络合物)介导, 产生1个约70个核苷酸

折叠成的发夹结构即pre-miRNAs, 其中包含

1个特征碱基序列Exportin5(Exp5). 一旦进入

细胞质, 在RNA酶Ⅲ和Dicer酶的作用下, 切断

pre-miRNAs的环端, 产生2条长约22个核苷酸

的单链体, 其中降解链分解退化, 另1条链被

装载到成熟miRNAs诱导的沉默复合物中, 这
是miRNAs生物合成的最后一步. 最终效应复

合体包括核心蛋白Argonaute, 是miRNAs与
靶基因mRNAs配对所必需的. 根据与靶基因

mRNAs的3'-UTR互补的程度, mRNAs受到翻

译抑制(如果发生局部的互补性)或mRNAs发
生裂解和降解(如果发生完美互补), 最终结果

都是使mRNAs沉默[5]. 
成熟的m i R-155基因序列m i R-155-5p : 

5'-UUAAUGCUAAUCGUGAUAGGGGU-3'; 
miR-155-5p : 5'-CUCCUACAUAUUAGCAUU 
AACA-3'. miR-155是miRNAs的典型代表, 被
认定为由启动子插入在B细胞淋巴瘤的逆转录

病毒整合位点后, 激活转录过程所形成, 称为

B细胞融合群集(B-cell integration cluster, BIC), 
位于人21号染色体的BIC基因的第三外显子

(21q21.3), 其表达受BIC转录水平的影响[6].

2  MIR-155在病毒性肝炎中的作用

MIR-155从BIC产生, 转录在活化的B细胞、T
细胞、单核细胞和巨噬细胞[7,8], 广泛参与固有

免疫和适应免疫, 如抗原呈递、T细胞分化、

细胞因子分泌、炎症调节, 并对免疫细胞进行

监管[9,10], 可正或负调节炎症反应, 越来越多的

研究集中miR-155在病毒感染的作用. 
目前miR-155被认为是新兴的炎症因子, 

可调控肝脏免疫系统发育和应答、增强抗病

毒能力. 在获得性自身免疫性肝病和病毒性肝

炎中miR-155起重要作用(尤其是病毒性肝炎), 
相互作用的肝实质细胞和免疫细胞在病毒、

细菌、抗原、有毒物质等引起的肝损伤过程

中发挥重要作用. m i R-155靶向抑制细胞因
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■相关报道
目前国内外文献
报道较多、机制
研 究 较 为 明 确
的是miR-155在
肝细胞肝癌的作
用, Kamel等确定
肝癌患者血清中
miR-155和凋亡
的标志物(人类细
胞程序性死亡蛋
白-4和人细胞色
素C)有正相关性. 
并 且 研 究 证 明 , 
高通量下一代测
序法能够检测单
个miRNA, 并能
区分序列非常相
似的miRNA, 由
此精确统计单种
类 型 的 m i R N A
的 含 量 ,  对 将
miR-155应用临
床具有较大的参
考价值.

子信号转导抑制因子1(suppressor of cytokine 
signaling 1, SOCS1), 负反馈阻断细胞因子信

号转导过程[如干扰素(interferon, IFN)、白介

素-10(interleukin-10, IL-10)等信号通路], 促
进细胞因子的分泌, 增强肝脏抗病毒作用[11]. 
Podsiad等[12]也提出miR-155不仅参与构成免疫

系统, 而且在调节免疫系统抵抗微生物侵袭中

起重要作用. miR-155参与宿主-病毒相互作用

和慢性肝脏炎症[13,14]. Cheng等[15]指出miR-155
通过参与STAT5/T-bet/Tim-3通路调控炎性细胞

因子在自然杀伤细胞(natural killer cell, NK)中
表达, 以平衡免疫清除和免疫损伤慢性病毒感

染. 病毒不仅能够调节细胞miRNAs水平而且

可干扰整体miRNAs的生物合成, miR-155在单

核细胞和肝细胞中表达上调, 并作为慢性丙型

肝炎病毒感染的正调节因子, 此外, miR-155的
表达可调节NK细胞的复制和功能的激活[16-18]. 
L i u等 [19]研究表明: 通过靶向乙型肝炎病毒

(hepatitis B virus, HBV )基因表达所需的转录

因子或通过直接结合HBV转录因子, miR-155
导致HBV转录下调可通过抑制CCAAT增强

子结合蛋白[他能够结合增强子Ⅱ, 核心启动

子以及HBV闭合环状DNA(covalently closed 
circular DNA, cccDNA)的s-启动子]而激活

HBVccc DNA的转录. 
MiR-155可用于关联炎症和免疫反应, 使

用基因敲除小鼠miR-155基因, 这些动物显示

严重的免疫缺陷, 特别是B细胞应答和T细胞反

应受损. 最近研究[20,21]表明, miR-155作为初级

巨噬细胞的组成, 参与NO的产生, 促进脂多糖

(lipopolysaccharides, LPS), polyI:C, 肿瘤坏死

因子-α(tumor necrosis factor α, TNF-α), IFN-c
以及IFN-b, 参与不同类型的炎症反应. Yuhas
等[22]指出, NO是一种信号传导分子, 调节生物

活性和免疫、炎症, 在HepG2细胞, 外源性NO
通过cGMP/PKG信号介导增加miR-155的表达. 

3  MiR-155在酒精性肝病中的作用

肝脏是酒精代谢和损伤的主要靶器官. 酒精性

肝病(alcoholic liver disease, ALD)是全球慢性

肝病的重要原因之一, 包括广泛的肝损伤、单

纯酒精性脂肪肝、酒精性脂肪性肝炎、纤维

化、肝硬化及肝细胞肝癌[23]. 酒精性肝病的病

理机制涉及酒精和他的毒性代谢物在肝脏和

肠道的相互作用, 活性氧的诱导, 肠道渗透性

增加、肠源性LPS产生增加(LPS是革兰氏阴性

细菌细胞壁主要成分, 通过肝脏实质和非实质

细胞解毒, 增加的LPS破坏肝体内平衡, 从而导

致Kupffer细胞活化), 和炎症级联反应上调等

过程[24]. 新兴证据表明miR-155的异常表达促

进酒精性肝病的发展. 
在酒精性肝病小鼠模型中发现长期酒精

暴露可诱导miR-155在Kupffer细胞中的表达. 
酒精性肝病中许多分子都受核因子-κB(nuclear 
factor-κB, NF-κB)的调控, 应答时, 激活IκB激
酶复合体能使IκB磷酸化, 然后使其降解, 这样

IκB就能与NF-κB(他含核定位信号)脱离, NF-
κB入核与包括促存活基因和编码促炎因子、

趋化因子、白细胞黏附分子的基因在内的靶

标结合, 有研究 [25,26]表明通过N F-κB活化的

Kupffer细胞增加miR-155表达, 上调的miR-155
诱导TLR4配体、LPS, 增加肠道通透性, 血
清内毒素升高, 增加TNF-α翻译, 从而促进酒

精性肝病. Bala等[27]也证明了miR-155表达与

TNF-α水平相关, 调控TNF-α-mRNA稳定性, 
并有助于增加TNF-α在Kupffer细胞中表达. 

4  MiR-155在非酒精脂肪性肝病中的作用

非酒精性脂肪性肝病(nonalcoholic fatty liver 
disease, NAFLD)是由除酒精和其他明确的肝

损伤因子导致的, 以肝实质细胞脂肪变性和脂

肪储存为主要病理特征, 常与2型糖尿病、高

脂血症、肥胖等代谢综合征共同出现. NAFLD
疾病谱包括单纯性脂肪肝、非酒精性脂肪性

肝炎、肝纤维化和肝硬化, 临床大多表现为单

纯性脂肪肝[28,29].
NAFLD发病机制的研究仍不完善, Ti lg

等[30]提出的“多平行打击”假说现逐步取代

Day等[31]提出的“二次打击”假说. “多平行

打击”假说认为许多不同的并行进程有助于

脂肪变性和肝脏炎症的发展. 肠道微生物具有

穿过肠-肝轴的作用, 与胰岛素抵抗, 脂肪组织

分泌的激素共同发挥作用, 进而导致能量平衡

障碍和全身炎症反应, 诱发内毒素血症. 而在

肝脏水平, 游离脂肪酸溢出可导致内质网应

激、线粒体功能障碍和炎症反应随之激活, 并
行肝脏纤维化和肝细胞再生障碍, 此外, 遗传

因素也参与解释NAFLD的发病机制. 
甘油三酯(triglyeride, TG)主要在肝脏合成

并转移到脂肪组织进行存储, 一旦TG动态平
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■创新盘点
miRNAs是近年
来的研究热点之
一, 虽然miR-155
是miRNAs家庭
的典型代表 ,  但
据 相 关 文 献 报
道miR-122占肝
细 胞 m i R N A s
总数的70%,  也
是 研 究 较 多 的
miRNAs之一. 目
前就miR-155在
肝脏方面作用机
制未见有综述报
道 ,  而本文从常
见的肝脏疾病进
行分别论述 ,  将
近年来研究报道
作一综述.

衡被打乱, 将以异位脂肪蓄积于肝脏, 当脂肪

积累超过5%即发生NAFLD. 越来越多的证据

表明, miR-155参与脂肪细胞分化、维持肝脏

生理条件下TG的动态平衡、参与NAFLD的

发生[32]. 众所周知, 肝脏是各种物质代谢的重

要场所, 同样是脂质代谢(如脂肪酸, TG和胆

固醇代谢)的重要场所, 肝脏在脂质消化、吸

收、分解、合成、储存和运输等代谢过程中

起重要作用. Lin等[33]通过荧光素酶报告基因

检测证明羧酸酯酶3/TG水解酶(CES3/TGH)
脂质代谢的调节是miR-155在NAFLD中的作

用靶点, 其直接目标是CES3的3'-UTR. Miller
等[34]指出, NAFLD的模型中增加的miR-155
的表达可能起着旨在防止肝脏过度脂质积聚

的临界稳态的作用, 最终可导致肝损伤, 加速

NAFLD的进展. 

5  MiR-155在肝纤维化中的作用

近年来研究 [35]发现, m iRNAs与肝纤维化密

切相关 ,  参与脂肪细胞分化、肝脏代谢控

制、调节脂质代谢、肝星状细胞活化等过程. 
miR-155在肝纤维化中起重要作用, 进一步探

讨其转录后多重途径的潜在调节机制, 阻断相

关信号传导途径可逆转此过程, 被证明是一个

有前途的治疗肝纤维化的策略[36,37]. 
过度的脂肪堆积引起肝细胞损伤及炎细

胞浸润, 在此基础上激活肝星状细胞、高表达

促纤维化因子、纤维组织过度增生是肝纤维

化发病的重要机制. Fatima等[38]指出miR-155的
靶基因为肝脏脂质代谢相关基因的转录调节

者肝脏X受体α,调节胆固醇和脂肪酸代谢, 导
致脂肪堆积, 促进肝纤维化. Toll样受体(Toll-
like receptors, TLR)是一模式识别受体, Yang
等[39]研究表明miR-155由TLR配体诱导, 促进

炎性因子释放, 通过调节肿瘤坏死因子受体相

关因子6, 抑制转化生长因子激活激酶1结合蛋

白和pellino-1介导的TLR下游的NF-κB途径, 
同时通过影响TNF-α mRNA的稳定性, 增加肝

星状细胞的活化, 促进肝纤维化. 
肝纤维化的发生除了脂质代谢失常外, 最

重要的是炎症反应, 而肝纤维化的形成归因于

不断持续放大的炎症反应引起转化生长因子

β(transforming growth factor-β, TGF-β)的释放, 
促进胶原产生, 增加细胞外基质. TGF-β是导致

肝纤维化最重要的细胞因子之一, 而SMAD2

转录因子在TGF-β信号传导途径中起决定性

作用. Louafi等[40]发现SMAD2是miR-155的目

标基因, 过表达的miR-155增加Kupffer细胞

中SMAD2的表达, 作用于TGF-β信号通路, 促
进纤维化. Csak等[37]提出miR-155在多个层面

影响肝纤维化, 通过直接和间接目标PDGF、
SMAD3和C/EBPβ等发挥作用, PPARα是一种

参与脂肪酸的摄取, 储存和极低密度脂蛋白

合成基因(包括Adrp和Dgat2 , Cpt1a和Fabp4 )
的表达调节的转录因子, miR-155缺乏可减弱

PPARα表达而影响脂肪代谢过程. 
D a i等 [ 4 1 ]证明细胞外调节蛋白激酶1 ( 

extracellular regulated protein kinases, ERK1)
信号通路可促进有丝分裂和纤维化, 加速肝星

状细胞的活化. 在肝星状细胞和肝实质上皮

细胞的上皮间质转化(epithelial-mesenchymal 
transition, EMT)过程被认为是加剧成纤维细

胞转变的另一个重要的发病机制 .  因此 ,  抑
制E M T过程和E R K1通路可防止肝纤维化 . 
miR-155可直接结合T细胞因子4(T cell factor 
4, TCF4) mRNA的3'-UTR和血管紧张素Ⅱ受体

1(angiotensin Ⅱ type1 receptor, AGTR1). TCF4
被确定为促进EMT的1个转录因子, AGTR1
可增强ERK1信号通路, 促进器官纤维化. 推
测TCF4和AGTR1可能是miR-155的靶基因, 
miR-155调控EMT过程和ERK1途径, 从而促进

肝纤维化. 

6  MiR-155在肝细胞肝癌中的作用 

肝细胞肝癌(以下简称肝癌)是世界范围内最

常见的恶性肿瘤之一, 死亡率居第3位, 每年

有50万新发病例[42]. miR-155是肿瘤中最常见

的上调的miRNAs之一[43], 也是最早发现的致

癌miRNA, 最初是在儿童Burkitt's淋巴瘤中发

现. 目前国内外文献均提出miR-155的表达增

加可促进肝癌的增殖、迁移和克隆, 并且提出

miR-155可能用作肝癌的预后标志物和治疗靶

点, 但miR-155在肝癌中的具体作用机制却存

在不同的研究. 
Z h a n g等 [ 4 4 ]表明m i R - 1 5 5通过靶向

ARID2 (肝癌一种新的肿瘤抑制基因)介导的

Akt促进肝癌生长磷酸化途径, miR-155在肝

癌中的表达上调, 其高表达与肝癌的临床恶性

程度相关, 包括肿瘤的大小, 高组织学分级和

TNM分期. 此外, miR-155下调抑制肝癌细胞增



扈星, 等. MicroRNA-155在肝脏中的作用

2016-09-28|Volume 24|Issue 27|WCJD|www.wjgnet.com 3895

■应用要点
本综述主要阐述
miR-155在肝脏
中 的 作 用 机 制 , 
总结了近年来有
关miR-155在肝
脏疾病中作用的
研究 ,  对临床医
师 和 研 究 人 员
有一定的参考价
值 ,  为进一步阐
明肝脏疾病的发
病机制 ,  以及将
miR-155应用于
肝脏疾病的诊断
和治疗提供理论
依据和新思路.

殖, 诱导G1期阻滞和凋亡. 相比之下, miR-155
的过表达促进增殖和细胞周期过渡到S期, 抑
制细胞凋亡. 胰岛素样生长因子-Ⅱ(insul in-
like growth factor-Ⅱ, IGF-Ⅱ)在肝癌组织中上

调, 并且与癌细胞增殖和血管形成[45,46]相关. 
El Tayebi等[47]提出精确的IGF轴的表达调控在

肝癌中丢失, 量化的miR-155的表达在肝癌中

上调, miR-155在肝癌细胞株中表达的诱导导

致IGF-Ⅱ和胰岛素样生长因子1型受体上调、

胰岛素样生长因子结合蛋白-3下调. H u a n g
等[48]分析已知术后预后的肝癌患者癌旁组织

miRNA的表达变化, 经分析得出miR-155和
肝癌术后复发存在显著相关性, 敲除miR-155
后, 肝癌细胞的生长减缓, 异种移植瘤细胞的

死亡增加, 提示miR-155可用于评价肝癌预后

的参考. Gerhard等[49]与Lakner等[50]研究表明, 
miR-155过表达促进肝癌细胞增殖, 抑制凋亡, 
并证实miR-155的靶基因是Wnt信号通路中的

结肠腺瘤性息肉病基因, 增强Wnt信号通路的

活性, 导致β-catenin在细胞核中积累, 细胞周

期蛋白D1, c-myc和生存素的表达上调, 进而

促进肝癌细胞的增殖和抑制凋亡. Xie等[51]发

现在肝癌组织和邻近组织, 以及感染相关的肝

癌患者的非癌变组织中, miR-155的表达水平

升高, miR-155通过直接靶向作用于SOX6, 下
调P21/waf1/cip1通路或靶向作用于C/EBPβ, 增
加HepG2细胞增殖, 并用基因敲除技术降低

miR-155的内源性表达, 可减少HepG2细胞的

增殖. 
转录激活因子(signal transduction and 

activator of transcription, STAT)是多种细胞

因子和生长因子主要的信号蛋白之一, 在调

控细胞功能以及维持免疫细胞稳态起关键作

用. Huffaker等[52]研究证实STAT1的表达受到

miR-155调控, 在人肝癌细胞中, miR-155过表

达使SOCS1的表达受到抑制, 伴有STAT1及
STAT3磷酸化水平的升高, 引起IFN下游2个靶

基因黏病毒抗性蛋白A和IFN刺激基因15表达

水平分别上升30%和40%[53], 促进肝癌的进展. 
Su等[54]在HepG2细胞中发现, 过表达miR-155
抑制SOCS1的表达正向调节JAK-STAT信号

途径, 促进HepG2细胞的STAT1和STAT3磷酸

化水平, 进而加速肝癌的进展. Yan等[55]发现, 
S100蛋白家族成员之一S100A4可促进细胞运

动、微管蛋白聚集、增强细胞的侵袭性, 可显

著促进肝癌细胞的增殖和侵袭能力, 同时上调

miR-155的表达, 抑制SOCS1的活性, 从而激活

STAT3信号通路, 促进MMP9的表达, 并最终提

高肝癌的侵袭能力. 

7  结论

目前应用miRNAs治疗肝脏疾病的策略主要

有两种, 一种是针对肝脏组织中表达下调的

miRNAs, 通过转染miRNAs前体、模拟物或

过表达载体以恢复其表达. 另一种策略是应用

反义技术或特异的miRNAs阻遏物等分子生物

学手段抑制其上调. 近年来, 抗miRNAs已成

为抑制miRNAs功能的有用工具. 对于成功应

用临床的关键是稳定性、安全性, 以及适当的

组织和细胞类型的选择, miRNAs的调节剂通

过化学修饰, 共轭和封装得到. 目前采用胆固

醇缀合, 锁核酸的寡核苷酸和肽核酸(peptide 
nucleic acid, PNA)对miRNAs进行化学修饰, 
已经被证明在体内具有抑制miRNAs功能的效

力[56,57], 并成功利用抗-miR-155-PNA治疗B细
胞淋巴瘤[58]. 

MiR-155在生物体内起着十分重要的作

用, 参与肝脏疾病的各个环节, 不仅可用作肝

脏疾病诊断的生物标志物, 而且可用于判断

患者预后, 有望成为基因治疗的靶点. 然而, 
miR-155的作用有多基因性, 沉默的miR-155
有异质性, 即使是在正常细胞也发挥作用, 其
沉默的程度和范围都具有局限性, 如何在体内

发挥作用, 仍需进一步研究. 以miR-155治疗肝

脏疾病仍处于探索阶段, 绝大部分研究均为基

础性工作, 应用于临床尚待时日[59]. 单纯模拟

或敲除miR-155, 可能会因靶基因的复杂性而

致某些不良反应; 并且由于肝脏疾病自身复杂

性及技术局限性, 需探讨的问题仍很多. 循环

核酸的检测具有微创和可重复性, 可动态监测

miR-155水平, 判断和评估患者预后, 复发风险

以及抗肿瘤药物敏感性和耐药性. Kamel等[60]

确定肝癌患者血清中miR-155和凋亡的标志物

(人类细胞程序性死亡蛋白-4和人细胞色素C)
有正相关性. 并且有研究[61,62]证明, 高通量下

一代测序法能够检测单个miRNA, 并能区分序

列非常相似的miRNAs, 由此精确统计单种类

型的miRNA的含量. 但以上研究仍处于试验性

阶段, 还需要对临床检验的规范性、统一性、

系统性等进行更多深入的研究, 建立各种疾病
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■名词解释
闭 合 环 状 D N A 
(cccDNA): 乙型
肝炎病毒前基因
组RNA复制的原
始模板 ,  虽然其
含量较少 ,  每个
肝细胞内只有约
5-50个拷贝 ,  但
对乙型肝炎病毒
的复制以及感染
状态的建立具有
十分重要的意义, 
只有清除了细胞
核内的cccDNA, 
才能彻底消除乙
型肝炎患者病毒
携带状态 ,  是抗
病毒治疗的目标; 
上 皮 间 叶 转 化
(EMT): 指上皮细
胞失去极性 ,  经
过细胞骨架重塑, 
转变成具有迁移
能力的间叶细胞
的过程 .  近来研
究认为EMT不仅
存在胚胎发育过
程中 ,  同时参与
组织再生、器官
纤维化以及肿瘤
浸润转移 .  EMT
能够赋予细胞多
样的细胞生物学
特性, 如: 迁移、
浸润的能力、被
诱导成干细胞、
防止自身凋亡和
衰老以及免疫抑
制等.

miRNAs表达谱的数据库. 
随着对m i R - 1 5 5认识的不断深入 ,  以

miR-155为桥梁, 在肝脏疾病的诊断、发病机制

和靶向治疗等方面, 将会有更广阔的应用前景. 
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