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摘　 要：为探讨 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 检测在肝癌诊断及手术疗效评估中的应用价值。 采用实时荧光定量 ＰＣＲ 检

测佳木斯市中心医院 ２０１２ 年 ３ 月 ～ ２０１５ 年 ３ 月的 １９ 例肝癌血清标本中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 的表达水平，分析

ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）阳性组、ＨＢＶ 阴性组和健康对照组血清样本中的表达差异。 结果发现

ＨＢＶ 阳性血清样本中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 的表达水平（０．６５±０．２９）明显低于健康组（１．２１±０．３２），ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在 ＨＢＶ 阳性血清样

本中的表达（０．６３±０．３１）明显高于健康组（０．４４±０．１５），且水平表达的差异具有统计学意义（ ｐ＜０．０５）。 可见血清样本中的

ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 可以用于 ＨＢＶ 阳性肝癌诊断的血清标记物，ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 可以用于 ＨＢＶ 阳性肝癌术后效果

评价的血清标记物。
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　 　 肝癌是目前世界上最常见的恶性肿瘤之一，死
亡率排第三位，多发于东南亚及非洲。 在我国，肝癌

引发的死亡率占第二位，我国每年肝癌新发病例占

全世界的 ５５％，寻找有效的肝癌诊断标记物，研究

肝癌治疗手段及评估手术治疗效果至关重要。
ＭｉｃｒｏＲＮＡ 是一类小分子核糖核酸，长度大约 ２０～２５
个核苷酸，一个 ｍｉｃｒｏＲＮＡ 可调节包括转录因子、细

胞因子以及受体在内的成百上千个靶基因，这就使

得 ｍｉｃｒｏＲＮＡ 可以对细胞从增殖到分化再到凋亡的

整个生命周期进行有效的调控，还可以参与个体胚

胎发育的生物学过程、机体代谢的生理过程以及肿

瘤发生、发展的生命过程等［１－２］。
近年来有很多学者都致力于 ｍｉｃｒｏＲＮＡ 的研

究，例如 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１８、ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃２１、ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃２２１、



ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１２２、ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１２５ａ 、ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５０ 等均

在肝癌组织和正常组织中的表达显示着明显的差异

性。 各种研究表明了ｍｉｃｒｏＲＮＡ 不仅可以作为肝癌早

期诊断标记物，还可以作为肝癌治疗效果评价的标记

物。 但是目前大多数的关于肝癌相关ｍｉｃｒｏＲＮＡ 的研

究都建立于肿瘤组织标本上，由于组织学肿瘤标记物

存在标本采集受限、无法连续检测和随访跟踪不便等

缺点，不便于在临床开展。
ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 被证明在 ＨＢＶ

相关性肝癌组织中存在异常表达，而在肝癌患者血

清中的表达尚未明确。 本文主要探讨ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２
和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 检测在肝癌诊断及手术疗效评估

中的应用价值，采用实时荧光定量 ＰＣＲ 检测佳木斯

市中心医院 ２０１２ 年 ３ 月～２０１５ 年 ３ 月的 １９ 例肝癌

血清标本中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 的表达

水平，分析 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在 ＨＢＶ
阳性组、ＨＢＶ 阴性组和健康对照组血清样本中的表

达差异［３］。

１　 材料与方法

１．１　 统计资料来源

收集佳木斯市中心医院普外科 ２０１２ 年 １２ 月 ～
２０１５ 年 ３ 月经病理切片证实为原发性肝癌且行手术

切除的 １９ 例肝癌患者的血清标本作为实验组，其中

ＨＢＶ 阳性 １１ 例，ＨＢＶ 阴性 ８ 例，男性 １２ 例，女性

７ 例，年龄分布在 ５６±４．６。 ＨＢＶ 阳性实验组中 ＡＬＴ≤
４０ Ｕ·Ｌ－１ 者 ４ 例， ＡＬＴ ＞ ４０ Ｕ·Ｌ－１ 者 ７ 例； ＡＦＰ ＜
５ μｇ·Ｌ－１者 ８ 例，ＡＦＰ≥５ μｇ·Ｌ－１者 ３ 例；肿瘤大小≥
３ ｃｍ者 ８ 例，肿瘤大小＜３ ｃｍ 者 ３ 例；Ⅰ期 ２ 例，Ⅱ期 ５
例，Ⅲ期 ４ 例。 ＨＢＶ 阴性实验组中 ＡＬＴ≤４０ Ｕ·Ｌ－１者

７ 例，ＡＬＴ＞４０ Ｕ·Ｌ－１ 者 １ 例；ＡＦＰ ＜５ μｇ·Ｌ－１ 者４ 例，
ＡＦＰ≥５ μｇ·Ｌ－１者 ４ 例；肿瘤大小≥３ ｃｍ 者５ 例，肿瘤

大小＜３ ｃｍ 者 ３ 例；Ⅰ期 １ 例，Ⅱ期 ３ 例，Ⅲ期 ４ 例。 收

集 １５ 例正常血清样本作为健康对照组，男性 ８ 例，女
性 ７ 例，年龄分布在 ５５±９．２，ＡＬＴ≤４０ Ｕ·Ｌ－１者 １４ 例，
ＡＬＴ＞４０Ｕ·Ｌ－１者 １ 例；ＡＦＰ ＜５ μｇ·Ｌ－１者 １５ 例。 各组

别之间性别、年龄均无统计学差异（Ｐ＞０．０５）。经过对

实验样本资料的统计发现，ＨＢＶ⁃ＤＮＡ定量、肿瘤大小

以及肿瘤分期在 ＨＢＶ 阳性肝癌患者和 ＨＢＶ 阴性肝

癌患者的样本中表达水平有显著差异，具有统计学意

义（Ｐ＜０．０５）。
提取血清中的ｍｉｃｒｏＲＮＡ，采用荧光定量ＰＣＲ 各实

验组血清样本中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 的表

达水 平 进 行 定 量 检 测， 分 析 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和

ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在各实验组中的表达差异。

１．２　 方法

首先用上海拜力生物科技有限公司生产的

ＡＭ１５６０ 试剂盒提取并纯化总的 ｍｉｃｒｏＲＮＡ。 然后用

特殊设计的颈环结构的反转录引物，通过 ＲＴ⁃ＰＣＲ
技术将 ｍｉｃｒｏＲＮＡ 单链逆转录成为互补 ＤＮＡ，即

ｃＤＮＡ，再以此为模板通过 ＰＣＲ 扩增系统进行 ＤＮＡ
扩增。 最后通过荧光探针法定量 ＰＣＲ 技术检测样

品中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 的 表 达 水

平［４－６］。 提取血清中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ 的方法如下：
①抽取大约 ２ ｍＬ 外周血，放入 ＥＤＴＡ 管内，轻轻混

匀，是血与管内抗凝物质充分接触，防止血细胞破裂。
②将盛有 ４ ｍＬ 全血的 ＥＤＴＡ 管放入 ４ ℃冰箱，

在 ２ ｈ 内分离血浆。
③离心 １０ ｍｉｎ，将上层液相小心吸出，避免吸取

中间白色细胞层。
④将上层液相转入事先预冷的 １．５ ｍＬ 离心管

子，离心 １０ ｍｉｎ，以便进一步分离血浆和血细胞。
⑤将第三步离心以后得到的血浆，以 ５００ μＬ 的

体积分装，并转入－８０ ℃冰箱长期保存。
⑥使用 ＡＭ１５６０ 试剂盒提取 ｍｉｃｒｏＲＮＡ，具体操

作方法见说明书。
⑦使用紫外分光光度仪 ＺＦ 型测定 ｍｉｃｒｏＲＮＡ

的浓度和纯度，具体操作方法见说明书［７－９］。
１．３　 统计学处理

应用 ＳＰＳＳ１６．０ 统计软件进行统计学分析［１０］，实
验组与对照组之间的年龄、ＡＦＰ、ＨＢＶ⁃ＤＮＡ 等定量临

床参数采用非配对 ｔ 检验来确定组间差异，使用均数

ｘ－ ± ｓ 表示，各实验组间 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃
６０２ 表达水平的差异显著性使用 Ｕ 检验，Ｐ＜０．０５ 认为

差异有统计学意义，所有 Ｐ 均为双侧［１１］。

２　 结果分析

利用荧光定量 ＰＣＲ 对健康对照组和 ＨＢＶ 阳性

肝癌患者术前、术后的血清样本进行 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２
和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 的定量检测和分析，ＲＴ－ＰＣＲ 电泳

图见图 １ 和图 ２。
实验表明：（１）ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 在 ＨＢＶ 阳性肝癌

患者术前实验组中的表达明显低于其在健康对照组

中的表达（ ｔ＝ ３．７５，Ｐ＝ ０．００１），也明显低于术后实验

组中的表达（ ｔ＝ ３．９２，Ｐ＝ ０．００３），且差异都具有统计

学意义；（２）ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在 ＨＢＶ 阳性肝癌患者术

前实验组中的表达明显高于其在健康对照组中的表

达（ ｔ＝ ３．１３，Ｐ＝ ０．００２），其术后实验组中的表达也要

高于健康对照组中的表达（ ｔ＝ ３．４７，Ｐ ＝ ０．００１），且差

异具有统计学意义，具体数据见图 ３ 和图 ４。
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图 １　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 在 ＨＢＶ 阳性肝癌实验组中的

ＲＴ⁃ＰＣＲ 电泳图

Ｆｉｇ１．　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ ｉｎ ＨＢＶ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｌｉｖｅｒ ｃａｎｃｅｒ ｒｔ⁃ｐｃｒ
ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ ｆｉｇｕｒｅ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ

注：Ｈｅａｌｔｈｙ：健康对照组；Ｐｒｅ：术前组；Ｐｏｓｔ：术后组。
Ｎｏｔｅｓ： Ｈｅａｌｔｈｙ： Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ； Ｐｒｅ： ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ； Ｐｏｓｔ：
ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ．
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图 ２　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在 ＨＢＶ 阳性肝癌实验组中的

ＲＴ⁃ＰＣＲ 电泳图

Ｆｉｇ２　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ ｉｎ ＨＢＶ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｌｉｖｅｒ ｃａｎｃｅｒ ｒｔ⁃ｐｃｒ
ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ ｆｉｇｕｒｅ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ

注：Ｈｅａｌｔｈｙ：健康对照组；Ｐｒｅ：术前组；Ｐｏｓｔ：术后组。
Ｎｏｔｅｓ： Ｈｅａｌｔｈｙ： Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ； Ｐｒｅ： Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ； Ｐｏｓｔ：
Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ。
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图 ３　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 在 ＨＢＶ 阳性肝癌各实验组

中的表达情况

Ｆｉｇ．３　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ ｉｎ ＨＢＶ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｌｉｖｅｒ ｃａｎｃｅｒ

注：健康对照组：ｎ＝１５；术前组：ｎ ＝ １１；术后组：ｎ ＝ １１；健康对照组－术
前组：ｐ＜０．０５；术前组－术后组：ｐ＜０．０５；健康对照组－术后组：ｐ＞０．０５。
Ｎｏｔｅｓ：Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ：ｎ ＝ １５；Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ：ｎ ＝ １１；Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ
ｇｒｏｕｐ： ｎ ＝ １１； Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ⁃Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ： ｐ ＜ ０． ０５； Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ⁃
Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ：ｐ＜０．０５；Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ⁃Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ：ｐ＞０．０５．
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图 ４　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在 ＨＢＶ 阳性肝癌各实验组

中的表达情况

Ｆｉｇ．４　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ ｉｎ ＨＢＶ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｌｉｖｅｒ ｃａｎｃｅｒ

注：健康对照组：ｎ＝１５；术前组：ｎ ＝ １１；术后组：ｎ ＝ １１；健康对照组－术
前组：ｐ＜０．０５；术前组－术后组：ｐ＞０．０５；健康对照组－术后组：ｐ＜０．０５。
Ｎｏｔｅｓ：Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ：ｎ ＝ １５；Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ：ｎ ＝ １１；Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ
ｇｒｏｕｐ： ｎ ＝ １１； Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ⁃Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ： ｐ ＜ ０． ０５； Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ⁃
Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ：ｐ＞０．０５；Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ⁃Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ：ｐ＜０．０５．

　 　 利用实时荧光定量 ＰＣＲ 对健康对照组和 ＨＢＶ
阴性 肝 癌 患 者 术 前、 术 后 的 血 清 样 本 进 行

ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 的定量检测和分

析，ＲＴ⁃ＰＣＲ 电泳图见图 ５ 和图 ６。
实验表明：（１）ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 在 ＨＢＶ 阴性肝癌

患者在术前实验组与健康对照组中的表达没有显著

差异（ ｔ＝ ２．０３，Ｐ＝ ０．０７），术后实验组与健康对照组

中的表达也没有显著差异（ ｔ ＝ ２．３２，Ｐ ＝ ０．０９），都不

具有统计学意义；（２）ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在 ＨＢＶ 阴性肝

癌患者在术前实验组与健康对照组中的表达没有显

著差异（ ｔ＝ ２．１８，Ｐ＝ ０．１２），术后实验组与健康对照

组中的表达也没有显著差异（ ｔ ＝ ２．０９，Ｐ ＝ ０．１１），都
不具有统计学意义，具体数据见图 ７ 和图 ８。
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图 ５　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 在 ＨＢＶ 阴性肝癌实验组中的

ＲＴ⁃ＰＣＲ 电泳图

Ｆｉｇ．５　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ ｉｎ ＨＢＶ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｌｉｖｅｒ ｃａｎｃｅｒ ｒｔ⁃ｐｃｒ
ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ ｆｉｇｕｒｅ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ

注：Ｈｅａｌｔｈｙ：健康对照组；Ｐｒｅ：术前组；Ｐｏｓｔ：术后组。
Ｎｏｔｅｓ： Ｈｅａｌｔｈｙ： Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ； ｐｒｅ： Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ； Ｐｏｓｔ：
Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ．
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图 ６　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 在 ＨＢＶ 阴性肝癌实验组中的

ＲＴ⁃ＰＣＲ 电泳图

Ｆｉｇ．６　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ ｉｎ ＨＢＶ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｌｉｖｅｒ ｃａｎｃｅｒ ｒｔ⁃ｐｃｒ
ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ ｆｉｇｕｒｅ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ

注：Ｈｅａｌｔｈｙ：健康对照组；Ｐｒｅ：术前组；Ｐｏｓｔ：术后组。
Ｎｏｔｅｓ： Ｈｅａｌｔｈｙ： Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ； Ｐｒｅ： Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ； Ｐｏｓｔ：
Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ．
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图 ７　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 在 ＨＢＶ 阴性肝癌各实验组

中的表达情况

Ｆｉｇ．７　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ ｉｎ ＨＢＶ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｌｉｖｅｒ ｃａｎｃｅｒ

注：健康对照组：ｎ＝１５；术前组：ｎ ＝ １１；术后组：ｎ ＝ １１；健康对照组－术
前组：ｐ＞０．０５；术前组－术后组：ｐ＞０．０５；健康对照组－术后组：ｐ＞０．０５。
Ｎｏｔｅｓ：Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ：ｎ ＝ １５；Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ：ｎ ＝ １１；Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ
ｇｒｏｕｐ： ｎ ＝ １１； Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ⁃Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ： ｐ ＜ ０． ０５； Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ⁃
Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ：ｐ＜０．０５；Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ⁃Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ：ｐ＞０．０５．
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图 ８　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在 ＨＢＶ 阴性肝癌各实验组

中的表达情况

Ｆｉｇ．８　 ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ ｉｎ ＨＢＶ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｌｉｖｅｒ ｃａｎｃｅｒ

注：健康对照组：ｎ＝１５；术前组：ｎ ＝ １１；术后组：ｎ ＝ １１；健康对照组－术
前组：ｐ＞０．０５；术前组－术后组：ｐ＞０．０５；健康对照组－术后组：ｐ＞０．０５。
Ｎｏｔｅｓ：Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ：ｎ ＝ １５；Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ：ｎ ＝ １１；Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ
ｇｒｏｕｐ： ｎ ＝ １１； Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ⁃Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ： ｐ ＜ ０． ０５； Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ⁃
Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ：ｐ＜０．０５；Ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ⁃Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ：ｐ＞０．０５．

３　 讨　 论

研究发现，ＨＢＶ 阳性肝癌患者手术前血清样本

中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 的表达水平显著低于健康对照组

和手术后血清样本中的表达水平，但 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２
在 ＨＢＶ 阴性肝癌患者术前、术后以及健康对照组的

血清 样 本 中 没 有 显 著 性 差 异， 已 有 研 究 表 明

ｍｉｃｒｏＲＮＡ 主要来源于细胞分泌，而 ＨＢＶ 感染会导

致肝细胞中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 的表达水平明显下调，所
以 ＨＢＶ 阳性肝癌患者血清中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 表达水

平显著降低的主要原因在于 ＨＢＶ 感染后抑制了肝

细胞中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 的表达水平，从而抑制了细胞

的主动分泌功能，导致肝癌血清中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 的

表达水平下调。 另外，本研究还发现，ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２
在肝癌患者术后血清样本中的表达水平显著高于术

５９１第 ３ 期　 　 　 周轶冰：血清 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 检测在肝癌诊断及手术疗效评估中的应用



前血清样本中的表达水平，这主要因为，实验所选的

术后血清样本都在手术后 ２ 日内完成，手术对肝细

胞造成的损伤还没有恢复，可能导致肝细胞中

ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 漏入血液中，从而导致了术后血清样

本中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 的表达水平显著升高。 由于实

验条件有限，无法进行大样本量的实验，为了能够更

加深入的研究 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 的机制，还需要长期跟

踪随访，进行大样本量的长期研究。
该研究还表明，ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在 ＨＢＶ 阳性肝

癌患者术前和术后血清样本中的表达水平都显著高

于健康对照组血清样本中的表达水平，具有统计学

意义（ｐ＜０．０５），但 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在术前与术后血

清样本中的表达无显著性差异。 我们还发现

ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在血清样本中的表达水平在早期已

经出现升高，有可能是由于 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在损伤早

期，尚未有形态学上的变化之前，已经通过某种机制

由肝细胞转移到血液循环。 已有报道发现［１２－１５］，
ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在肝癌组织中的表达水平显著高于

癌旁正常组织中的表达水平，虽然研究的样本类型

不同，但是研究结果都指示了 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 可能成

为一种新的用于 ＨＢＶ 阳性肝癌早期诊断的血清标

记物，而 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在两种不同样本中表达之间

的联系还有待我们进一步的研究。
综上所述，该研究发现在 ＨＢＶ 阳性肝癌患者

术前血清样本中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 存

在表达异常的现象，在 ＨＢＶ 阳性肝癌患者术前和术

后血清样本中 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 的表达也有显著性的

差异，这些研究表明了 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃
６０２ 可以用于 ＨＢＶ 阳性肝癌早期诊断的血清标记

物，而且 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 也有成为一种重要的 ＨＢＶ
阳性 肝 癌 手 术 治 疗 效 果 的 评 价 指 标， 但 是

ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃６０２ 在肝脏细胞中并不

具有特异性，它们能否如该研究预期的一样，成为

ＨＢＶ 阳性肝癌早期诊断的血清标记物还有待更进

一步的证实，尤其 ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１５２ 在术前和术后血清

样本中差异表达的确切机制更加需要大量样本的

研究。
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