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miRNA 在肝脏疾病中的研究进展 
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【摘要】miRNA 属于小分子非编码 RNA 之一，是与靶 mRNA 的 3'非翻译区紧密结合，通过诱导靶信、阻

断复制过程促进 RNA 降解，致使 mRNA 翻译受到抑制或降解受到抑制，进而调节基因表达功能。近年来，在肝

脏疾病中，miRNA 的作用备受关注。而 miRNA 的作用之一是调控蛋白质合成，临床研究发现，在肝纤维化、肝

硬化等疾病的发生与发展中，miRNA 具有不同的表达，有助于诊断和治疗肝脏疾病。肝脏疾病属于一大类慢性

疾病，对人们的身心健康和生活质量造成严重威胁，由于外界因素导致肝炎发生，后续会进一步发展为肝纤维化

和肝硬化，严重者为肝癌。未来，通过对 miRNA 的深入研究，以期为肝脏疾病提供新的临床诊断和治疗思路。 
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【Abstract】As one of the small non-coding Rnas, mirnas bind closely to the 3' non-translation region of target 
mRNA and promote RNA degradation by inducing target signal and blocking the replication process, resulting in inhibition 
of mRNA translation or degradation, and then regulate gene expression function. In recent years, the role of miRNA in 
liver diseases has attracted much attention. One of the roles of miRNA is to regulate protein synthesis. Clinical studies have 
found that miRNA has different expression in the occurrence and development of liver fibrosis, cirrhosis and other diseases, 
which is helpful for the diagnosis and treatment of liver diseases. Liver disease belongs to a large category of chronic 
diseases, which poses a serious threat to people's physical and mental health and quality of life. Due to the occurrence of 
hepatitis caused by external factors, it will further develop into liver fibrosis and cirrhosis, and the most severe is liver 
cancer. In the future, through the in-depth study of miRNA, we hope to provide new clinical diagnosis and treatment ideas 
for liver diseases. 
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前言 
miRNA 是一类非编码 RNA 分子，它们通过调节

基因表达来影响细胞功能和生理过程[1]。近年来，在肝

脏疾病中，miRNA 起到非常重要的作用，包括肝硬化、

肝纤维化和肝炎等[2-3]。 

miRNA 长度约为 20~25 个核苷酸，可以有效调节

宿主、细胞生长、发育、调亡、分化、对病毒感染的反

应等生物学过程[4]。同时，还调控基因的表达[5]。基于

此，本文对 miRNA 在肝脏疾病中的研究进展进行详细

介绍。 
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1 肝硬化、肝纤维化与 miRNA 的关系 
肝硬化期间，由于多种因素致使肝纤维化病变，发

生以上现象的重要原因之一是肝星形细胞的有效激

活。在肝星形细胞上通过不同途径、不同方式的共同作

用，致使生物学功能的不断变化，促进细胞外基质、趋

化因子和细胞因子的分泌，导致细胞外基质降解酶的

合成受到进一步抑制 [6]。在肝星形细胞的表达中，

miRNA 的特异性较强，和肝硬化的发生与发展息息相

关。miR-29b 结合肝星形细胞中 I 型胶原蛋基因的 3'-
UTR 和特异性蛋白 1，以此有效抑制 I 型胶原表达[7]。

通过研究发现，肝硬化患者和健康人群比较，肝脏细胞

中 miR-29a 表达水平相对下降，并且下降幅度和肝硬

化严重程度相关，提示 miR-29 可以作为肝脏纤维化病

变的评估指标之一[8-9]。 
miRNA 在 HBV 感染和相关肝脏疾病的发生和发

展过程中发挥着多种作用。miRNA 可以调节 HBV 的

复制和转录。比如，miRNA 中的 miR-122、miR-199a
可以靶向 HBV mRNA 并抑制其翻译，从而减少 HBV
的复制；而 miR-155 和 miR-223 等 miRNA 则可以靶

向 HBV RNA 聚合酶并抑制其活性，从而抑制 HBV 的

转录。另外，miRNA 还可以调节宿主细胞的免疫应答。

miR-146a 和 miR-155 等 miRNA 可以抑制宿主细胞中

干扰素信号通路的活性，从而减弱宿主细胞对 HBV 的

免疫应答；而 miR-122 和 miR-27a 等 miRNA 则可以促

进宿主细胞中干扰素信号通路的活性，从而增强宿主

细胞对 HBV 的免疫应答。此外，miRNA 还可以调节

ECM 合成和降解、炎症反应等过程，进而对肝硬化、

肝纤维化的发生与发展产生影响。 
张燕燕，江龙龙，赵春燕[10]等人的研究中，研讨血

清 miR-29b 和 miR-371 与中晚期肝细胞癌患者的临床

病理特征及预后效果，通过实时荧光定量 PCR 法，将

2018.1-2019.2 期间体检的 98 例中晚期 HCC 患者、52
例肝脏良性疾病患者、60 例健康体检者纳入标准，对

比血清 Th1/Th2 型细胞因子水平，中晚期 HCC 患者与

血清 miR-29b、miR-371 水平的病理特征进行分析。结

果发现，影响 HCC 患者预后的独立危险因素包括 miR-
371 高表达、miR-29b 低表达、肿瘤最大径＞5cm。可

以进一步证实，在肝纤维化过程中，miRNA 的作用比

较重要，其可以有效调控 miRNA 的表达，同时，也可

以逆转肝纤维化。本次研究存在不足之处，研究样本量

相对较小，可能影响结果的稳定性和可靠性。针对上述

不足，可以做出以下措施：增加研究对象数量，提高研

究的统计效率，使结果更具说服力。 

2 病毒性肝炎与 miRNA 的关系 
此病由于多种噬肝性病毒导致，特点是发病率高、

传染性强[11]。病毒性肝炎中危害性最大的为丙型肝炎

病毒和乙型肝炎病毒引起的丙肝和乙肝[12]。在丙型肝

炎病毒感染过程中，miRNA 比较重要，miRNA 可以调

控病毒的生命周期，包括病毒的复制、降解等过程[13]。

而 miR-122 作为肝脏特异性表达的 miRNA 之一，已被

证实在 HCV 感染过程中具有重要作用。miR-122 通过

靶向 HCV 核心蛋白、NS5A 和 NS5B 等病毒基因，抑

制病毒的复制和组装。此外，miR-122 还可以调节宿主

细胞的免疫应答，影响病毒感染的严重程度[14]。因此，

miR-122 被认为是治疗丙型肝炎的潜在靶点。然而，肝

癌是丙型肝炎最严重的并发症之一，其发生与病毒感

染、肝纤维化和肝硬化等多种因素有关。研究发现，

miRNA 可以通过调控肿瘤相关基因，影响肝癌的发生

和发展。而乙型肝炎也属于肝脏疾病之一，主要由乙型

肝炎病毒导致发病，其特征是肝细胞损伤和炎症反应，

长期的 HBV[15-16]感染会导致肝硬化和肝癌等严重后

果。因此，研究 miRNA 在 HBV 感染和相关肝脏疾病

中的作用具有重要意义。 
在病毒侵袭宿主细胞过程中，其 miRNA 可能会增

强病毒 RNA 的复制功能，同时，病毒会抵抗宿主细胞

的 miRNA，进而进行自身编码[17]。然而，RNA 的类型

不同，对病毒性肝炎的作用也不同，可能有利于病毒

RNA 的复制功能，也有可能抑制其复制功能[18-19]。比

如，miR-511 和 miR-196b 等可能在 S 基因、HBV 的聚

合酶上直接作用，而 miR-205，有可能作用在 X 基因

上，miR-345，可能复制 HBV，也可能直接在前 C 基

因表达上作用，进而促进 HBV 的复制[20]。另外，也有

可能让 HBV 受到抑制，不能在肝细胞中完成复制功

能，进而抑制其复制功能；miR-210 可能在 S 基因、S
基因上作用，从而抑制 HBV 的复制，在不影响细胞增

殖的情况下，促使乙肝表面抗原的表达减少[21-22]。 
3 miRNA 在肝脏疾病中的研究进展 
李雪，王悦，张扬[23]等人的研究中，对乙肝患者血

浆中 miR-155 和 miR-122 的表达进行动态观察，结果

发现，乙型病毒性肝炎患者血浆中 miR-155、miR-122
的异常表达和乙型肝炎导致肝损伤密切相关，为肝损

伤的治疗和监测提供新思路。但是，此次研究没有考虑

到患者的年龄、性别、疾病阶段等因素对结果的影响。

未来研究中，分析数据时，应该充分考虑患者的年龄、

性别、疾病阶段等因素对结果的影响。 
张小博，赵华山，马鹏飞[24]的研究中，壮药白花香
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莲解毒颗粒治疗HBeAg阳性慢性乙型肝炎的临床效果

进行探究，结果显示，白花香莲解毒颗粒可以抑制

HBeAg 分泌、HBV-DNA 的复制，进而改善肝功能，

此疗效和血浆外泌体 miR-122 的表达密切相关。但是

本研究的不足之处是研究时间较短，可能无法充分反

映药物的长期疗效和安全性。因此，未来研究应延长研

究时间，观察患者在更长时间内使用白花香莲解毒颗

粒后的病情变化和药物副作用。 
赵婧，徐微微，李会平[25]等人的研究中，探究血清

miR-122 和 miR-155 在丙型肝炎患者中的表达和临床

意义。结果显示，丙型肝炎患者的血清 miR-122、miR-
155 表法水平明显升高，联合表达对诊断肝癌具有较好

的价值。但是该研究只关注血清 miR-122 和 miR-155
的表达水平，而没有考虑其他可能影响肝癌发生的基

因或生物标志物。因此，未来研究可以结合其他相关因

素进行综合分析，以更全面地评估患者的病情和预后。 
4 总结 
综上所述，miRNA 在肝脏疾病中起着重要的调控

作用，通过调节与控制细胞的复制和凋亡等过程，参与

肝脏疾病的发生和发展。然而，目前对于 miRNA 在肝

脏疾病中的具体作用机制和临床应用还需要进一步研

究。 
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