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老年急性缺血性脑卒中患者血清

ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ的表达及其临床意义
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摘　要：目的　探讨老年急性缺血性脑卒中（ＡＩＳ）患者血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ的表达水平及其临床意义。方

法　选取本院收治的１７８例老年 ＡＩＳ，按照美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ）评分分为：轻度组（５２例，ＮＩＨＳＳ评分

＜５分）、中度组（８３例，５分≤ＮＩＨＳＳ评分≤２０分），重度组（４３例，ＮＩＨＳＳ评分 ＞２０分）。另选择 ６５例健康体检正常者

作为对照组。采用实时荧光定量 ＰＣＲ检测各组血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达水平。应用 ＲＯＣ曲线分析血清

ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达水平对老年 ＡＩＳ诊断的价值。采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析影响老年 ＡＩＳ的危险因素。

结果　ＡＩＳ组血清 ｍｉＲ１２５ｂ５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ水平明显低于对照组（Ｐ＜０．０１）。重度组血清 ｍｉＲ１２５ｂ５ｐ及 ｍｉＲ

１４８ｂ３ｐ水平均明显低于中度组和轻度组（Ｐ＜０．０１）。血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达水平诊断老年 ＡＩＳ的最佳

临界值分别为２．８２、１．４６，两项联合诊断老年 ＡＩＳ的 ＡＵＣ（９５％ＣＩ）为 ０．９２７（０．８６８～０．９９１），其敏感度和特异度为

９３．０％和８６．５％。多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，ｍｉＲ１５０５ｐ（ＯＲ＝３．１０７，９５％ＣＩ：２．１９４～６．７１５）及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ（ＯＲ

＝２．６０２，９５％ＣＩ：１．７１３～４．３５０）低表达是老年 ＡＩＳ发生的独立危险因素。结论　血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表

达水平在老年 ＡＩＳ患者中明显降低，是老年 ＡＩＳ发生的独立危险因素，有望作为老年 ＡＩＳ诊断的生物学标志物。

关键词：急性缺血性脑卒中；ｍｉＲ１５０５ｐ；ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ
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　　急性缺血性脑卒中（ａｃｕｔｅｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅ，ＡＩＳ）
是老年人群常见的中枢神经系统血管疾病，其发病

率、致残率及死亡率均较高，已成为世界范围内致

死和致残的主要原因之一［１］。随着我国经济的发

展和人民生活水平的提高，人口老龄化越来越明

显，而老年 ＡＩＳ的发病率在逐年增加，给社会及患
者家庭带来了沉重的负担［２］。微小核糖核酸（ｍｉ
ｃｒｏＲＮＡ，ｍｉＲＮＡ）作为一种在真核生物中高度保守
的非编码小分子 ＲＮＡ，通过调节基因表达参与脑
卒中的发生发展，有望作为 ＡＩＳ诊断及预后的潜在
生物学标志物［３］。近年来的研究发现，ｍｉＲ１５０５ｐ
及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ在 ＡＩＳ中存在异常表达，参与调控
ＡＩＳ的病理生理过程，为 ＡＩＳ的治疗提供了新的靶
点［４，５］。但 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ能否成为

ＡＩＳ辅助诊断的新型生物学标志物，目前尚未明
确。本研究通过检测老年 ＡＩＳ患者血清 ｍｉＲ１５０
５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达水平，探讨 ｍｉＲ１５０５ｐ及
ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ对老年 ＡＩＳ诊断的价值，旨为在老年
ＡＩＳ的诊断及靶向治疗提供参考依据。
１　对象与方法
１．１　研究对象

收集２０１６年１月１日至 ２０１８年 １２月 ３１日在
中国人民解放军联勤保障部队第九八医院收治的

老年 ＡＩＳ患者１７８例，其中男性１２１例，女性 ５７例，
年龄６５～８６岁，平均年龄（７６．２０±６．５８）岁。

纳入标准：①符合《中国急性缺血性脑卒中诊
治指南（２０１４年）》［６］诊断标准，且年龄≥６５岁；

②在发病２４ｈ内入院，且经头颅 ＣＴ或 ＭＲＩ检查显
示有缺血性病灶。

排除标准：①出血性卒中、脑外伤、高血压脑
病、脑炎及其他种类的脑血管疾病者；②存在严重
心肺疾病、肝肾功能不全、严重感染、多发性硬化、

恶性肿瘤及血液系统疾病者；③合并有意识障碍或
精神症状者。

另选择同期我院健康体检正常者 ６５例作为对
照组，其中男性 ４５例，女性 ２０例，年龄 ６５～８５
岁，平均年龄（７５．９０±６．４２）岁。

本研究经我院伦理委员会批准，并与患者或家

属签署知情同意书。

１．２　研究方法
采用前瞻性研究方法。根据美国国立卫生研

究院 卒 中 量 表 （ＮａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｉｔｕｔｅｓｏｆＨｅａｌｔｈＳｔｒｏｋｅ
Ｓｃａｌｅ，ＮＩＨＳＳ）评分评估患者的神经功能缺损程度，
其中 ＜５分为轻度神经功能缺损，５２例（轻度组）；
５～２０分为中度神经功能缺损度，８３例（中度组）；
＞２０分为重度神经功能缺损，４３例（重度组）。记
录所有研究对象的一般资料，包括年龄、性别、体

质量指数、基础疾病、心率及血压等。

１．３　ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ检测
所有患者均于入院当天抽取静脉血 ５ｍＬ置于

未加抗凝剂的肝素离心管中，于室温，２５００ｒ／ｍｉｎ
离心 １５ｍｉｎ，吸取上层血清 ４００μＬ，加入 １ｍＬ提
取剂（Ｔｒｉｚｏｌ），于 －７０℃保存。

按照总 ＲＮＡ快速提取试剂盒说明书从中提取
总 ＲＮＡ。在 ＡＢＩ７５００型荧光定量 ＰＣＲ仪（美国
ＡＢＩ公司）上进行实时荧光定量聚合酶链反应
（ＲＴＰＣＲ）。

以 Ｕ６为内参，ｍｉＲＮＡ逆转录反应体系 １５μＬ∶
５μＬＲＮＡ模板，３μＬＵ６及 ｍｉＲＮＡ特异性茎环引
物，０．１５μＬ的 １００ｍｍｏｌ／Ｌ脱 氧 核 糖 核 苷 酸
（ｄＮＴＰｓ），１．００μＬ逆转录酶（５０Ｕ／μＬ），１０×反
转录缓冲液 １．５０μＬ，０．１９μＬＲＮａｓｅ抑制剂（２０
Ｕ／μＬ），４．１６μＬ无菌三蒸水。反应条件：１６℃
３０ｍｉｎ、４２℃ ３０ｍｉｎ、８５℃ ５ｍｉｎ。

扩增反应体系为 ２０μＬ∶１μＬ引物及探针 Ｍｉｘ
（２０×），１０μＬＴａｑＭａｎ通用混合物溶液（２×），
１．３３μＬ反转录产物 ｃＤＮＡ，７．６７μＬ无核酸酶的
水。扩增条件：９５℃预变性 １０ｍｉｎ，９５℃变性１５ｓ、
６０℃复性 ６０ｓ进行 ４５个循环。

每个反应体系中荧光信号达到设定阈值所经

历的循环数即为 Ｃｔ值，采用 ２－△△ Ｃｔ法计算 ｍｉＲ

１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ的相对表达水平，其中

△Ｃｔ＝Ｃｔ目的基因 －ＣｔＵ６。
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１．４　统计学分析
采用 ＳＰＳＳ２２．０统计软件分析。计量资料以均

数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示，多组间均数的比较采用
单因素方差分析，组间两两比较采用 ＳＮＫｑ检验
检验；两独立样本均数的比较采用成组 ｔ检验。计
数资料以百分率（％）表示，组间比较采用 χ２ 检
验。绘制受试者工作特征曲线（ＲＯＣ曲线）分析血
清 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达水平对老年
ＡＩＳ诊断的价值，曲线下面积（ＡＵＣ）比较采用 Ｚ检
验。采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析影响老年 ＡＩＳ的
危险因素。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　ＡＩＳ组和对照组的临床一般资料比较

ＡＩＳ组和对照组的性别、年龄、体质指数、基础
疾病、吸烟史、饮酒史、收缩压及舒张压比较，差异

均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表 １。

表１　ＡＩＳ组和对照组的临床一般资料比较　［ｎ（％）；ｘ±ｓ］

项目
对照组

（ｎ＝６５）
ＡＩＳ组
（ｎ＝１７８） χ２／ｔ值 Ｐ值

性别（男性） ４５（６９．２） １２１（６８．０） ０．０３５ ０．８５３
年龄（岁） ７５．９０±６．４２ ７６．２０±６．５８ ０．８２０ ０．４４６
体质量指数（ｋｇ／ｍ２） ２３．１７±２．１６ ２３．２８±２．２４ ０．６７２ ０．５５７
糖尿病史 ８（１２．３） ３８（２１．３） ２．５３６ ０．１１１
高血压史 １０（１５．４） ４３（２４．２） ２．１４９ ０．１４３
高脂血症史 １１（１６．９） ４１（２３．０） １．０５７ ０．３０４
吸烟史 １９（２９．２） ６０（３３．７） ０．４３５ ０．５１０
饮酒史 ２１（３２．３） ６６（３７．１） ０．４７２ ０．４９２
收缩压（ｍｍＨｇ） １４３．８０±９．８４１４５．６０±１０．２６１．２１５ ０．２４６
舒张压（ｍｍＨｇ） ８２．１６±６．１７ ８４．２０±６．８３ １．４０２ ０．１８１

２．２　ＡＩＳ组和对照组血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ
１４８ｂ３ｐ表达水平比较

ＡＩＳ组血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达
水平明显低于对照组，差异均有统计学意义（Ｐ＜
０．０１）。见表 ２。

　表２　ＡＩＳ组和对照组血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达水平
比较　（ｘ±ｓ）

组别 例数 ｍｉＲ１５０５ｐ ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ
对照组 ６５ ４．１６±１．３８ ２．７５±０．９４
ＡＩＳ组 １７８ ２．０５±０．７２ ０．８７±０．３１
ｔ值 １３．５２７ １２．２８０
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１

２．３　不同神经功能缺损患者血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及
ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ水平比较

重度组血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达
水平均明显低于中度组和轻度组，差异均有统计学

意义（Ｐ＜０．０１）；且中度组血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及
ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达水平均明显低于轻度组，差异均
有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。见表 ３。

　表３　不同神经功能缺损患者血清ｍｉＲ１５０５ｐ及ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表
达水平比较　（ｘ±ｓ）

组别 例数 ｍｉＲ１５０５ｐ ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ
轻度组 ５２ ３．１７±１．０５ １．６２±０．６３
中度组 ８３ １．９３±０．６８ａ ０．８１±０．２６ａ

重度组 ４３ １．２０±０．４１ａｂ ０．３０±０．１２ａｂ

Ｆ值 ９．７１５ ６．９８４
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１

　　注：ａ为与轻度组比较，Ｐ＜０．０１；ｂ为与中度组比较，Ｐ＜０．０１

２．４　ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ对老年 ＡＩＳ诊
断的价值

血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达水平诊
断老年 ＡＩＳ的最佳临界值分别为 ２．８２、１．４６。两
项联合诊断老年 ＡＩＳ的 ＡＵＣ（９５％ＣＩ）为 ０．９２７
（０．８６８～０．９９１）明 显 高 于 单 项 ｍｉＲ１５０５ｐ
［０．８３７（０．７８０～０．８９３）］及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ［０．８１６
（０．７５８～０．８７４）］，差异有 统 计 学 意 义 （Ｚ＝
４．９７４、５．２１０，Ｐ＜０．０５），其敏感度和特异度为
９３．０％和 ８６．５％。见表 ４和图 １。

表４　ｍｉＲ１５０５ｐ及ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ对老年ＡＩＳ诊断的价值

项目 最佳临界值 ＡＵＣ（９５％ＣＩ） 敏感度（％） 特异度（％）阳性预测值（％）阴性预测值（％） 阳性似然比 阴性似然比

ｍｉＲ１５０５ｐ ２．８２ ０．８３７（０．７８０～０．８９３） ８５．２ ７８．０ ８０．６ ８３．４ ３．８７３ ０．１９０
ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ １．４６ ０．８１６（０．７５８～０．８７４） ８２．４ ７６．３ ７９．２ ８０．２ ３．４７７ ０．２３１
两项联合 － ０．９２７（０．８６８～０．９９１） ９３．０ ８６．５ ８９．０ ９１．６ ６．８８９ ０．０８１
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图 １　ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ诊断老年 ＡＩＳ的

ＲＯＣ曲线

２．５　多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析影响老年 ＡＩＳ的危
险因素

以 ＡＩＳ为因变量，年龄、体质指数、收缩压、舒
张压、甘油三酯、总胆固醇、高密度脂蛋白、低密度

脂蛋白、ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ为自变量，进
行多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果显示 ｍｉＲ１５０５ｐ
及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ低表达是老年 ＡＩＳ发生的独立危
险因素，其 ＯＲ（９５％ＣＩ）值分别为３．１０７（２．１９４～
６．７１５）、２．６０２（１．７１３～４．３５０）。见表 ５。

表５　多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析影响老年ＡＩＳ的危险因素

因素 Ｂ ＳＥ Ｗａｌｄχ２值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值
ｍｉＲ１５０５ｐ １．２０５ ０．４８４ ５．１６０ ３．１０７ ２．１９４～６．７１５ ０．０１２
ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ １．０６２ ０．２９７ ４．６５８ ２．６０２ １．７１３～４．３５０ ０．０２６

３　讨论
ｍｉＲＮＡ是一类长度为 １８～２５个核苷酸组成的

内源性单链非编码 ＲＮＡ分子，通过影响靶基因的
表达，参与 ＡＩＳ中一系列复杂的病理生理过程启
动，并促进了 ＡＩＳ的进程［７－８］。研究表明，ｍｉＲＮＡ
参与降解细胞外基质、调控斑块内细胞凋亡、调节

血管内皮功能与血管重塑以及影响动脉粥样硬化

斑块的形成和破裂，并且在神经元破坏、修复及病

灶局部炎症反应过程发挥重要作用，为 ＡＩＳ的治疗
提供了新的靶点［９－１０］。Ｘｕ等［１１］研究发现，ＡＩＳ中
差异表达的 ｍｉＲＮＡ可能参与炎症介质的释放及内
皮细胞功能紊乱，促进动脉粥样硬化斑块的形成及

破裂，影响卒中的发生。亦有研究认为，ｍｉＲＮＡ可
通过碱基互补配对方式识别靶基因 ３’非编码区降
解靶信使 ＲＮＡ或阻遏靶信使 ＲＮＡ的翻译，参与调
控 ＡＩＳ的病理生理过程，如动脉粥样硬化、脑水肿
和脑缺血再灌注损伤［１２］。

本研究显示，ＡＩＳ组血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ
１４８ｂ３ｐ表达水平明显低于对照组，提示 ｍｉＲ
１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达水平降低可能参与
ＡＩＳ的发生发展。本研究中预后不良组血清 ｍｉＲ
１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达水平明显低于预后良
好组，而且不同神经功能缺损患者血清 ｍｉＲ１５０
５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达水平存在差异，神经功能
缺损越严重，ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达水
平下 调 越 明 显。提 示 血 清 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ
１４８ｂ３ｐ表达水平下调与 ＡＩＳ神经功能缺损的严
重程度相关，有望成为判断老年 ＡＩＳ患者病情严重

程度的生物学标志物。Ｇａｃｏń等［１３］研究表明，ｍｉＲ
ＮＡ是基因表达的重要调节因子，与 ＡＩＳ的发生发
展密切相关，对临床预测、诊断及治疗 ＡＩＳ具有重
要意义。Ｗｕ等［１４］研究发现，ｍｉＲＮＡ表达与脑卒中
患者神经功能缺损严重程度有关，可作为评估 ＡＩＳ
神经缺陷严重性的生物学指标。本研究进一步应

用 ＲＯＣ曲线分析，结果显示血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及
ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ表达水平诊断老年 ＡＩＳ的最佳临界
值分别为 ２．８２、１．４６，两项联合诊断老年 ＡＩＳ的曲
线下面积最大，其敏感度和特异度相对较高，有助

于提高老年 ＡＩＳ诊断的准确性。Ｗａｎｇ等［１５］研究表

明，部分 ｍｉＲＮＡ在 ＡＩＳ患者中存在差异表达，这些
ｍｉＲＮＡ在诊断 ＡＩＳ中具有重要的价值，可作为 ＡＩＳ
诊断的非侵入性生物学标志物，并可为 ＡＩＳ治疗提
供新的靶点。此外，本研究还发现 ｍｉＲ１５０５ｐ及
ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ低表达是老年 ＡＩＳ发生的独立危险
因素。易朝晖等［１６］研究也发现，缺血性脑卒中患

者 ｍｉＲ１５０５ｐ表达水平显著低于对照者，且 ｍｉＲ
１５０５ｐ低表达与缺血性脑卒中发生具有显著关
联，有望作为诊断缺血性脑卒中的生物学标志物。

综上所述，血清 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ
水平在老年 ＡＩＳ患者中呈低表达，是老年 ＡＩＳ发生
的独立危险因素，且与神经功能缺损的严重程度相

关，两项联合诊断老年 ＡＩＳ的价值较高，有望作为
老年 ＡＩＳ诊断的生物学标志物，并可能为老年 ＡＩＳ
的临床治疗提供新的思路和依据。但本研究为单

中心研究，病例来源较单一，缺乏多中心的研究结

果，未来仍需大规模多中心的前瞻性研究来进一步
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证实 ｍｉＲ１５０５ｐ及 ｍｉＲ１４８ｂ３ｐ在老年 ＡＩＳ患者
中的临床应用价值。
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ｓｈｏＳｈｉｎｋｅｉｇａｋｕ，２０１９，５９（３）：１２５１３２．

［２］　ＣｈｅｎＺ，ＪｉａｎｇＢ，ＲｕＸ，ｅｔａｌ．ＭｏｒｔａｌｉｔｙｏｆＳｔｒｏｋｅａｎｄＩｔｓ

ＳｕｂｔｙｐｅｓｉｎＣｈｉｎａ：Ｒｅｓｕｌｔｓｆｒｏｍ ａＮａｔｉｏｎｗｉｄｅＰｏｐｕｌａｔｉｏｎ

ＢａｓｅｄＳｕｒｖｅｙ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ，２０１７，４８（３４）：

９５１０２．

［３］　ＪｏｌａｎａＬ，ＫａｍｉｌＤ．ＴｈｅＲｏｌｅｏｆｍｉｃｒｏＲＮＡｉｎＩｓｃｈｅｍｉｃａｎｄ

ＨｅｍｏｒｒｈａｇｉｃＳｔｒｏｋｅ［Ｊ］．ＣｕｒｒＤｒｕｇＤｅｌｉｖ，２０１７，１４（６）：

８１６８３１．

［４］　ＳｃｈｅｒｒｅｒＮ，ＦａｙｓＦ，ＭｕｅｌｌｅｒＢ，ｅｔａｌ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ１５０５ｐ

ＩｍｐｒｏｖｅｓＲｉｓｋＣｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎｆｏｒＭｏｒｔａｌｉｔｙｗｉｔｈｉｎ９０Ｄａｙｓａｆｔｅｒ

ＡｃｕｔｅＩｓｃｈｅｍｉｃＳｔｒｏｋｅ［Ｊ］．ＪＳｔｒｏｋｅ，２０１７，１９（３）：

３２３３３２．

［５］　ＣｈｅｎｇＸ，ＫａｎＰ，ＭａＺ，ｅｔａｌ．Ｅｘｐｌｏｒｉｎｇｔｈｅｐｏｔｅｎｔｉａｌｖａｌｕｅ

ｏｆｍｉＲ１４８ｂ３ｐ，ｍｉＲ１５１ｂａｎｄｍｉＲ２７ｂ３ｐａｓｂｉｏｍａｒ

ｋｅｒｓｉｎａｃｕｔｅｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅ［Ｊ］．ＢｉｏｓｃｉＲｅｐ，２０１８，３８

（６）：１０３３．

［６］　中华医学会神经病学分会，中华医学会神经病学分会

脑血管 病 学 组．中 国 急 性 缺 血 性 脑 卒 中 诊 治 指 南

２０１４［Ｊ］．中华神 经科杂 志，２０１５，４８（４）：２４６

２５７．

［７］　ＺｈａｎｇＹ，ＣｈｅｎＺ，ＴａｎｇＹ，ｅｔａｌ．Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｐｒｏ

ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｌｅｖｅｌｓａｎｄｃａｒｏｔｉｄａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓｉｎａｃｕｔｅｉｓｃｈｅｍｉｃ

ｓｔｒｏｋｅｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪＮｅｕｒｏｓｃｉ，２０１８，１２８（３）：

２３７２４２．

［８］　ＤｅｗｄｎｅｙＢ，ＴｒｏｌｌｏｐｅＡ，ＭｏｘｏｎＪ，ｅｔａｌ．ＣｉｒｃｕｌａｔｉｎｇＭｉ

ｃｒｏＲＮＡｓａｓＢｉｏｍａｒｋｅｒｓｆｏｒＡｃｕｔｅＩｓｃｈｅｍｉｃＳｔｒｏｋｅ：ＡＳｙｓｔｅｍ

ａｔｉｃＲｅｖｉｅｗ［Ｊ］．ＪＳｔｒｏｋｅＣｅｒｅｂｒｏｖａｓｃＤｉｓ，２０１８，２７

（３）：５２２５３０．

［９］　ＧｏｒｕｒＡ，ＣｅｌｉｋＡ，ＹｉｌｄｉｒｉｍＤＤ，ｅｔａｌ．Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎｏｆｐｏｓ

ｓｉｂｌｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｍｉｃｒｏＲＮＡｓｉｎｖｏｌｖｅｄｉｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｌｉｐｉｄｍｅ

ｔａｂｏｌｉｓｍｉｎｔｈｅｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓｏｆａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ［Ｊ］．ＭｏｌＢｉｏｌ

Ｒｅｐ，２０１９，４６（１）：９０９９２０．

［１０］ＬｕＹ，ＴｈａｖａｒａｊａｈＴ，ＧｕＷ，ｅｔａｌ．ＩｍｐａｃｔｏｆｍｉＲＮＡｉｎ

Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ［Ｊ］．ＡｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒＴｈｒｏｍｂＶａｓｃＢｉｏｌ，２０１８，

３８（９）：ｅ１５９ｅ１７０．

［１１］ＸｕＷ，ＧａｏＬ，ＺｈｅｎｇＪ，ｅｔａｌ．ＴｈｅＲｏｌｅｓｏｆＭｉｃｒｏＲＮＡｓｉｎ

Ｓｔｒｏｋｅ：ＰｏｓｓｉｂｌｅＴｈｅｒａｐｅｕｔｉｃＴａｒｇｅｔｓ［Ｊ］．ＣｅｌｌＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，

２０１８，２７（１２）：１７７８１７８８．

［１２］ＬａｆｆｏｎｔＢ，ＲａｙｎｅｒＫＪ．ＭｉｃｒｏＲＮＡｓｉｎｔｈｅＰａｔｈｏｂｉｏｌｏｇｙａｎｄ

ＴｈｅｒａｐｙｏｆＡｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ［Ｊ］．ＣａｎＪＣａｒｄｉｏｌ，２０１７，３３

（３）：３１３３２４．

［１３］ ＧａｃｏńＪ，ＢａｄａｃｚＲ，Ｓｔ？ｐｉｅńＥ，ｅｔａｌ．Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃａｎｄ

ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｍｉｃｒｏＲＮＡｓｉｎｉｓｃｈａｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅｄｕｅｔｏｃａｒｏｔｉｄａｒ

ｔｅｒｙｓｔｅｎｏｓｉｓａｎｄｉｎａｃｕｔｅｃｏｒｏｎａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅ：ａｆｏｕｒｙｅａｒｐｒｏ

ｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＫａｒｄｉｏｌＰｏｌ，２０１８，７６（２）：３６２

３６９．

［１４］ＷｕＪ，ＦａｎＣＬ，ＭａＬＪ，ｅｔａｌ．Ｄｉｓｔｉｎｃｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓｉｇｎａ

ｔｕｒｅｓｏｆｓｅｒｕｍｍｉｃｒｏＲＮＡｓｉｎｉｓｃｈａｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅａｎｄｔｒａｎｓｉｅｎｔｉｓ

ｃｈａｅｍｉｃａｔｔａｃｋｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＴｈｒｏｍｂＨａｅｍｏｓｔ，２０１７，１１７

（５）：９９２１００１．

［１５］ＷａｎｇＹ，ＭａＺ，ＫａｎＰ，ｅｔａｌ．ＴｈｅＤｉａｇｎｏｓｔｉｃＶａｌｕｅｏｆＳｅｒ

ｕｍｍｉＲＮＡ２２１３ｐ，ｍｉＲＮＡ３８２５ｐ，ａｎｄｍｉＲＮＡ４２７１

ｉｎＩｓｃｈｅｍｉｃＳｔｒｏｋｅ［Ｊ］．ＪＳｔｒｏｋｅＣｅｒｅｂｒｏｖａｓｃＤｉｓ，２０１７，

２６（５）：１０５５１０６０．

［１６］ 易朝晖，黄素丽，张艳炜，等．外周血 ｍｉＲ２００ｃ３ｐ、

ｍｉＲ９９ｂ５ｐ和 ｍｉＲ１５０５ｐ作为缺血性脑卒中生物标

记物的研究［Ｊ］．中华神经医学杂志，２０１５，１４（６）：

５９７６０３．

·０２１·

　 　　ＪｏｕｒｎａｌｏｆＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＮｅｕｒｏｌｏｇｙａｎｄＮｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ　２０２０，４７（２）　




