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·论　　著·

小鼠微小 ＲＮＡｍｉＲ２１真核表达载体构建及其在２９３细胞的活性表达
龙　爽，粟永萍，任　竳，孙慧勤，王　涛　（第三军医大学预防医学院全军复合伤研究所，创伤、烧伤与复合伤国家重点实验
室，重庆市纳米医药工程技术研究中心，重庆 ４０００３８）

　　［摘　要］　目的　构建小鼠微小ＲＮＡｍｉＲ２１的真核表达载体，在人胚肾２９３细胞中验证其活性表达，为进一步以此载体研究
ｍｉＲ２１的功能打下基础。方法　根据小鼠ｍｉＲ２１的成熟序列及其上下游约１７０ｂｐ的序列设计引物，利用ＰＣＲ技术从小鼠基因组
ＤＮＡ扩增含有ｍｉＲ２１前体的片段３８２ｂｐ，克隆到质粒 ｐＲｃ／ＣＭＶ，对重组质粒经双酶切及测序分析，鉴定完全正确后转染人胚肾
２９３细胞，Ｇ４１８（１０００ｍｇ／Ｌ）筛选后获得ｍｉＲ２１稳定表达细胞系，Ｎｏｒｔｈｅｒｎｂｌｏｔ验证其在２９３细胞的过表达；同时构建ｐｍｉＲ２１Ｌｕｃ
ｒｅｐｏｒｔｅｒ荧光素酶报告质粒，与ｍｉＲ２１重组质粒共转染２９３细胞进行荧光素酶活性分析，验证其调控活性。结果　成功构建小鼠
ｍｉＲ２１的真核表达载体，其可以在２９３细胞中稳定高效表达，荧光素酶活性实验证实其有生物活性。结论　成功构建小鼠 ｍｉＲ２１
的真核表达载体，为进一步探讨ｍｉＲ２１的生物学功能奠定了实验基础。
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ｉｔｙｉｎ２９３ｃｅｌｌｓ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　ＴｈｅｇｅｎｏｍｉｃｓｅｑｕｅｎｃｅｃｏｎｔａｉｎｉｎｇｐｒｅｍｉＲ２１ｗａｓａｍｐｌｉｆｉｅｄｆｒｏｍｍｏｕｓｅｇｅｎｏｍｉｃＤＮＡｂｙＰＣＲａｎｄｃｌｏｎｅｄｉｎｔｏ
ｔｈｅｐＲＣ／ＣＭＶｐｌａｓｍｉｄ．ＴｈｅｃｏｎｓｔｒｕｃｔｅｄｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｐｌａｓｍｉｄｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕｍｉＲ２１ｗａｓｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄｔｏ２９３ｃｅｌｌｓｂｙｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００，
ａｎｄｔｈｅｓｔａｂｌｙｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄｃｅｌｌｓｗｅｒｅｓｃｒｅｅｎｅｄｗｉｔｈＧ４１８，ｆｒｏｍｗｈｉｃｈｔｏｔａｌＲＮＡｗａｓｅｘｔｒａｃｔｅｄｆｏｒｄｅｔｅｃｔｉｎｇｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍａｔｕｒｅｍｉＲ２１
ｂｙｎｏｒｔｈｅｒｎｂｌｏｔ．Ｉｎｔｈｅｍｅａｎｔｉｍｅ，ａｌｕｃｉｆｅｒａｓｅｒｅｐｏｒｔｐｌａｓｍｉｄｅｘａｍｉｎｇｔｈｅａｃｔｉｖｉｔｙｏｆｍｉＲ２１ｎａｍｅｄｐｍｉＲ２１Ｌｕｃｒｅｐｏｒｔｅｒｗａｓａｌｓｏｃｏｎｓｔｒｕｃ
ｔｅｄ，ａｎｄｌｕｃｉｆｅｒａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙａｎａｌｙｓｉｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｔｈｅｐｒｏｄｕｃｔｏｆｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕｍｉＲ２１ｉｎｄｅｅｄｈａｄｂｉｏｌｏｇｉｃａｌａｃｔｉｖｉｔｙ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｂｏｔｈｒｅｓｔｒｉｃｔｉｏｎ
ｅｎｚｙｍｅｄｉｇｅｓｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓａｎｄｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇｐｒｏｖｅｄｔｈｅｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｐｌａｓｍｉｄｓｗｅｒｅｃｏｎｓｔｒｕｃｔｅｄｃｏｒｒｅｃｔｌｙ．ＴｈｅｍｉＲ２１ｗａｓｈｉｇｈｌｙｅｘｐｒｅｓｓｅｄｉｎ
ｔｈｅｓｃｒｅｅｎｅｄｃｌｏｎｅｓｏｆ２９３ｃｅｌｌｓａｎｄｉｔｈａｄｇｏｏｄｂｉｏｌｏｇｉｃａｌａｃｔｉｖｉｔｙ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＴｈｅｅｕｋａｒｙｏｔｉｃｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｐｌａｓｍｉｄｏｆｍｏｕｓｅｍｉＲ２１ｗａｓ
ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｌｙｃｏｎｓｔｒｕｃｔｅｄ，ｗｈｉｃｈｌａｉｄｔｈｅｆｏｕｎｄａｔｉｏｎｏｆｆｕｒｔｈｅｒｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｒｏｌｅｏｆｍｉＲ２１ｄｕｒｉｎｇｓｋｉｎｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇ．
　　Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｍｉＲＮＡｓ；ｍｉＲ２１；ｅｕｋａｒｙｏｔｉｃｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｖｅｃｔｏｒ；２９３ｃｅｌｌｓ

　　微小 ＲＮＡｓ（ｍｉｃｒｏＲＮＡｓ，ｍｉＲＮＡｓ）是一类由基因
组编码的长度约２０ｎｔ的高度保守的内源性微小的非
编码单链 ＲＮＡ分子，通过与对应的靶 ｍＲＮＡ的３’非
翻译区（３’ｕｎｔｒａｎｓｌａｔｅｄｒｅｇｉｏｎ，３’ＵＴＲ）的非完全或完
全配对结合，从而阻止其翻译或破坏其稳定性，实现对

基因表达的调控［１］。越来越多的研究表明，ｍｉＲＮＡｓ
参与了细胞增殖、凋亡、分化等众多基础生物学事件，

是一类重要的调控分子，其在创伤修复中的作用也越

来越受到重视［２３］。我们和其他学者均发现，ｍｉＲ２１
在皮肤创伤愈合过程中表达上调，创面局部抑制其表

达能够显著削弱愈合的速度与质量，证实其是创伤促

愈的重要分子，也提示其可能是促进创伤愈合的新的

治疗靶点［４５］。为进一步研究ｍｉＲ２１作为潜在治疗靶
点的可行性，本研究构建了 ｍｉＲ２１真核表达质粒，为
后续使用其进行创面局部干预治疗奠定了基础。

１　材料与方法

１．１　材料
　　质粒ｐＲｃ／ＣＭＶ、ｐＭＩＲＲｅｐｏｒｔｅｒ、β半乳糖苷酶质粒、大肠杆
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菌ＤＨ５α和２９３细胞由本所保存。快速质粒提取试剂盒、胶回
收试剂盒、β半乳糖苷酶检测试剂盒和荧光素酶活性检测试剂
盒购于Ｐｒｏｍｅｇａ公司，基因组 ＤＮＡ提取试剂盒和 ＰＣＲ产物纯
化试剂盒为 Ｏｍｅｇａ公司产品。限制性内切酶、ＴａｑＤＮＡ聚合
酶、Ｔ４ＤＮＡ连接酶、总 ＲＮＡ提取试剂 ＲＮＡｉｓｏ购自 ＴａＫａＲａ公
司，引物和探针由上海英骏公司合成，Ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００购自
Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ公司。尼龙膜为 Ｒｏｃｈｅ公司产品，杂交液购自 Ｃｌｏｎ
ｔｅｃｈ。

１．２　方法
１．２．１　ＰＣＲ引物的设计与合成　　根据 ＳａｎｇｅｒｍｉＲＢａｓｅ数据
库所提供的含有ｍｉＲ２１前体序列（ｐｒｅｍｉＲ２１）的小鼠基因组
序列，针对ｐｒｅｍｉＲ２１上游１５４ｂｐ和下游１３６ｂｐ之间的３８２ｂｐ
的区域设计引物，并在引物上引入末端的保护性碱基、ＨｉｎｄⅢ
和ＸｂａⅠ的酶切位点（下划线序列）。引物由上海英骏生物技
术有限公司合成。引物序列如下：Ｆ：５’ＣＣＣＡＡＧＣＴＴＣＣＣＴＧＴ
ＴＣＡＴＴＴＴＧＴＴＴＴＧＣ３’；Ｒ：５’ＴＧＣＴＣＴＡＧＡ ＣＴＴＧＡＴＡＣＴＧＣＴ
ＧＣＴＧＴＴＧＴ３’。
１．２．２　ＰＣＲ扩增　　取Ｃ５７小鼠１只，剪取尾部组织，依照试
剂盒说明提取全基因组 ＤＮＡ。以小鼠基因组 ＤＮＡ为模板，行
ＰＣＲ扩增，得到约３９０ｂｐ的目的片段，退火温度为５０℃。
１．２．３　真核表达载体ｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕｍｉＲ２１构建与鉴定　　
以ＨｉｎｄⅢ和ＸｂａⅠ对质粒ｐＲＣ／ＣＭＶ行双酶切，酶切后对产物
进行胶回收。同时对 ＰＣＲ扩增的 ｍｍｕｍｉＲ２１基因的产物以
ＰＣＲ产物纯化试剂盒进行纯化后也以 ＨｉｎｄⅢ和 ＸｂａⅠ双酶
切，酶切后重复进行产物纯化。将酶切纯化后的 ｐＲＣ／ＣＭＶ和
ｍｍｕｍｉＲ２１ＰＣＲ片段以Ｔ４ＤＮＡ连接酶１６℃连接过夜，电转法
转入Ｅ．ｃｏｌｉＤＨ５α感受态细菌，ＬＢ平板筛选氨苄青霉素抗性克
隆，菌落ＰＣＲ初步鉴定阳性克隆，ＨｉｎｄⅢ／ＸｂａⅠ双酶切鉴定后
送测序进一步证实。

１．２．４　ｐｍｉＲ２１Ｌｕｃｒｅｐｏｒｔｅｒ荧光素酶报告质粒的构建　　合
成含有与ｍｉＲ２１分子完全互补的寡核苷酸序列，Ｆ：５’ＣＡＡＴ
ＧＣＡＣＴＡＧＴＴＣＡＡＣＡＴＣＡＧＴＣＴＧＡＴＡＡＧＣＴＡｇｃｔｃａｇｃＡＡＴＧＣＡ３’；
Ｒ：５’ＡＧＣＴＴＧＣＡＴＴｇｃｔｇａｇｃＴＡＧＣＴＴＡＴＣＡＧＡＣＴＧＡＴＧＴＴＧＡＡＣ
ＴＡＧＴＧＣＡＴＴＧＡＧＣＴ３’。正向序列下划线为其与成熟的 ｍｉＲ
２０６分子完全互补的 ＤＮＡ序列；小写字母序列为引入的 ＢｌｐＩ
酶切位点序列，以便于连接成功后的鉴定；反向序列与正向除

完全互补外，在两端引入了ＳａｃＩ和ＨｉｎｄⅢ突出的酶切位点序
列，以斜体大写字母表示。以ＳａｃＩ和ＨｉｎｄⅢ对ｐＭＩＲＲｅｐｏｒｔｅｒ
质粒进行双酶切而后纯化回收与寡核苷酸退火产物以 Ｔ４ＤＮＡ
连接酶１６℃连接过夜，电转法转入 Ｅ．ｃｏｌｉＤＨ５α感受态细菌，
ＬＢ平板筛选氨苄青霉素抗性克隆，ＨｉｎｄⅢ／ＸｂａⅠ双酶切鉴定
后送测序进一步证实。

１．２．５　细胞转染与稳定克隆的筛选　　人胚肾２９３细胞，在
含１０％新生牛血清的ＤＭＥＭ高糖培养基中于３７℃、５％ＣＯ２的
孵箱中培养。转染前２４ｈ以胰酶消化２９３细胞，计数后以每孔
１×１０５的数目接种于２４孔板内。转染按照Ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００
的说明书进行，分别转染 ｐＲＣ／ＣＭＶ空载体和 ｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕ
ｍｉＲ２１等２个组别。转染后６ｈ，更换其完全培养基。转染后

２４ｈ，换以含Ｇ４１８（１０００ｕｇ／ｍＬ）的筛选培养基进行筛选，３周
后获得稳定细胞系，扩大培养。

１．２．６　稳定转染２９３细胞ｍｉＲ２１的Ｎｏｒｔｈｅｒｎｂｌｏｔ检测　　转
染后获得的稳定细胞系用ＲＮＡｉｓｏ裂解，提取总ＲＮＡ具体方法
参照说明书进行。ＤＮＡ探针序列 ｍｉＲ２１：５’ＴＣＡＡＣＡＴ
ＣＡＧＴＣＴＧＡＴＡＡＧＣＴＡ３’，采用地高辛在３’末端标记探针。取
２０μｇ总ＲＮＡ上样，行２０％尿素变性聚丙烯酰胺凝胶电泳进行
分离，半干转印恒流 ０．４Ａ转尼龙膜 １ｈ。紫外交联
１２００μＪ／ｍｉｎ，而后８０℃烘烤１ｈ，加入探针后于４２℃杂交过
夜。洗膜后以含５％脱脂奶粉的 ＰＢＳＴ封闭 １ｈ，碱性磷酸酶
（ＡＰ）标记的地高辛抗体１

!

１０００在３７℃孵育２ｈ，ＮＢＴ／ＢＣＩＰ
系统进行显色。

１．２．７　重组ｍｉＲ２１真核表达质粒的荧光素酶活性检测　　
收集培养的２９３细胞，转染前１ｄ铺２４孔板，培养２４ｈ后将对
照空质粒与重组ｍｉＲ２１表达质粒（每孔２００ｎｇ）分别与 ｐｍｉＲ
２１Ｌｕｃｒｅｐｏｒｔｅｒ和β半乳糖苷酶质粒（每孔１００ｎｇ）进行共转
染，设３个复空。转染后２４ｈ弃去细胞培养液，ＰＢＳ洗２次，每
空加入细胞裂解液１５０μｌ，充分裂解细胞后，按照说明书分别
进行样品的荧光素酶活性和 β半乳糖苷酶活性测定。计算荧
光素酶／β半乳糖苷酶活性活性比值（Ｌｕｃ／βｇａｌ），以均数 ±标
准差（珋ｘ±ｓ）表示，以空质粒对照组活性为 １００％，计算重组
ｍｉＲ２１真核表达质粒的相对荧光素酶活性。
１．２．８　统计学处理　　数据以均数 ±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，进
行单因素方差分析，检验水准以Ｐ＜０．０５认为有统计学意义。

２　结果

２．１　ＰＣＲ扩增含有ｐｒｅｍｉＲ２１的基因组片段
　　以小鼠基因组 ＤＮＡ为模板进行 ｍｉＲ２１前体对应的基因
组片段扩增，ＰＣＲ产物在１％琼脂糖凝胶上电泳，在３９０ｂｐ处
有一清晰特异扩增条带，片段大小与预测长度相符（图１）。

２．２　重组质粒ｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕｍｉＲ２１构建
　　ＨｉｎｄⅢ／ＸｂａⅠ双酶切 ｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕｍｉＲ２１重组载体，
１％琼脂糖凝胶电泳，可见大小约为０．４ｋｂ和５．５ｋｂ片段。其
中０．４ｋｂ片段为含有ｍｉＲ２１的前体片段，５．５ｋｂ片段为ｐＲＣ／
ＣＭＶ载体，经测序证实插入片段与预测结果完全相符（图２）。

２．３　重组ｐｍｉＲ２１Ｌｕｃｒｅｐｏｒｔｅｒ荧光素酶报告质粒构建
　　回收ＳａｃＩ／ＨｉｎｄⅢ双酶ｐＭＩＲＲｅｐｏｒｔｅｒ质粒的产物与前述
寡核苷酸的退火产物进行连接后电转感受态菌，涂氨苄青霉素

抗性ＬＢ平板后培养挑取克隆摇菌。对所得的克隆行 ＢｌｐＩ单
酶切可见阳性克隆能够被成功线性化，出现大小约６５００ｂｐ的
条带（图３）。进一步测序证实插入片段与预期设计完全相符。

２．４　稳定转染 ｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕｍｉＲ２１的 ２９３细胞
ｍｉＲ２１表达的Ｎｏｒｔｈｅｒｎｂｌｏｔ鉴定

　　对稳定转染 ｐＲＣ／ＣＭＶ空载体和 ｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕｍｉＲ２１
重组质粒的２９３细胞提取总ＲＮＡ，行Ｎｏｒｔｈｅｒｎｂｌｏｔ检测ｍｉＲ２１。
结果显示：转染ｐＲＣ／ＣＭＶ空载体的２９３细胞没有杂交信号，而
转染 ｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕｍｉＲ２１重组质粒的２９３细胞中可见明显
而特异的杂交条带（图４）。

·２１１·
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２．５　ｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕｍｉＲ２１介导的ｍｉＲ２１过表达能
够调控报告质粒的荧光素酶活性

　　在荧光素酶基因的３’ＵＴＲ插入与 ｍｉＲ２１完全互补的序
列成功构建 ｐｍｉＲ２１Ｌｕｃｒｅｐｏｒｔｅｒ报告基因质粒后，通过与
ｍｉＲ２１真核表达质粒共转染２９３细胞，进而检测荧光素酶活性
变化，发现过表达的 ｍｉＲ２１可以通过识别这一位点进而对荧
光素酶的活性起到抑制作用，降低为空质粒对照组的２９．１９％
（Ｐ＝０．０００１２），差异显著，表明 ｍｉＲ２１真核表达质粒在 ２９３
细胞中的产物具有生物活性（图５）。
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Ｍ：ＤＬ２０００ｍａｒｋｅｒ；１、２：ｍｉＲ２１前体片段ＰＣＲ产物
图１　ｍｉＲ２１对应小鼠基因组片段ＰＣＲ产物扩增
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Ｍ１：ＤＬ２０００；Ｍ２：ＤＬ１５０００；１４：ＨｉｎｄⅢ／ＸｂａⅠ双酶切阳性克隆
图２　重组质粒ｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕｍｉＲ２１的双酶切鉴定
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Ｍ：ＤＬ１５０００；１４：ＢｌｐＩ单酶切质粒；１、３：未重组质粒；２、４：重组
质粒

图３　重组质粒ｐｍｉＲ２１Ｌｕｃｒｅｐｏｒｔｅｒ的酶切鉴定
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１：空载体对照；２：ｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕｍｉＲ２１转染组
图４　稳定表达 ｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕｍｉＲ２１的２９３细胞中 ｍｉＲ

２１表达的Ｎｏｒｔｈｅｒｎｂｌｏｔ鉴定
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：与空质粒对照组（ｐＲＣ／ＣＭＶ）比较，Ｐ＜０．０１
图５　ｐＲＣ／ＣＭＶｍｍｕｍｉＲ２１下调荧光素酶报告基因的活性

３　讨论

　　ｍｉＲ２１是进化非常保守的一个 ｍｉＲＮＡ分子，在
小鼠定位于１１号染色体，位于穿膜蛋白基因ＴＭＥＭ４９
的３’ＵＴＲ区域。众多研究表明，ｍｉＲ２１具有促进细
胞增殖与迁移、抑制细胞凋亡等重要功能，由于其在胶

质瘤、乳腺癌、结肠癌、肝癌等多种肿瘤组织高表达，因

此认为其是一重要的癌基因［６８］。目前已鉴定出的

ｍｉＲ２１分子的靶基因包括ＰＴＥＮ、ＰＤＣＤ４、ＴＰＭ１等，这
些靶基因多属于抑癌基因，能够抑制细胞增殖、移行，

促进凋亡［９１１］。

　　我们前期进行了小鼠正常皮肤和全层皮肤切割伤
修复早期组织的 ｍｉＲＮＡｓ表达谱差异分析，发现并验
证ｍｉＲ２１分子在损伤后上调非常明显，原位杂交显示
其在损伤修复细胞呈广谱的上调表达，推测其作为癌

基因在损伤后上调表达可能具有重要的促进愈合的生

理功能。后续的研究发现，创面局部抑制ｍｉＲ２１分子
的表达能够显著抑制创面的愈合，会明显延迟创面早

期收缩、再上皮化和胶原的后期沉积，表明其是创面愈

合的重要促愈分子［５］。其他的研究也相互印证地表

·３１１·
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明ｍｉＲ２１在创伤愈合中的重要作用［４，１２］。然而，亦有

学者认为，ｍｉＲ２１在静脉曲张难愈性创面表达上调，
参与了创面难愈的发生［１３］。这种截然相反的结论是

实验动物种属的差别所致，还是实验材料的不同所致，

很有理清的必要。我们认为其在损伤后的广谱表达上

调，抑制后的修复延迟，都提示 ｍｉＲ２１具有作为促愈
靶点的潜力。而创面直接注射裸质粒是一种有效的实

验性促愈效应观察手段，为此我们构建了ｍｉＲ２１的真
核表达载体。

　　作为内源性分子的 ｍｉＲＮＡｓ通常是通过 ｐｏｌⅡ启
动子启动转录，进而经过复杂的剪切加工才形成成熟

的单链功能分子［１４１５］。但利用人工的 ｓｈＲＮＡ的质粒
骨架，引入类似于ｓｉＲＮＡ的较短设计序列也可以实现
ｍｉＲＮＡ产物的高效加工表达［１６］。然而，作为内源性

调控分子的 ｍｉＲＮＡｓ的加工有其特殊性，这一点在
ｍｉＲ２１分子的表现很明显，ｍｉＲ２１分子的表达除了受
到转录调控外，还存在 ＴＧＦ／Ｓｍａｄ通路的转录后调
控［１７］。考虑到后续创面研究的实际情况，存在创面大

量ＴＧＦβ分子的表达［１８２０］。因此本研究选择了带有

ＣＭＶ启动子的ｐＲｃ／ＣＭＶ质粒。我们将含有 ｐｒｅｍｉＲ
２１片段的大约４００ｂｐ的ＰＣＲ产物克隆到该真核表达
载体，经酶切鉴定和测序验证，成功构建了重组质粒。

然而，其能否成功表达成熟的 ｍｉＲ２１产物还需要验
证，因为转录出的序列的正确加工有赖于其与周围序

列相互作用的结构，克隆产物未必一定能加工出成熟

ｍｉＲ２１的分子。为此我们进行了后续的鉴定工作，将
重组真核表达质粒转染到２９３细胞，经培养基中Ｇ４１８
的筛选压力获得持续稳定表达的细胞，进而通过

Ｎｏｒｔｈｅｒｎｂｌｏｔ检测到其确实高效表达了成熟的 ｍｉＲ２１
分子。ｍｉＲＮＡ的作用方式主要是与靶 ｍＲＮＡ分子的
３’非翻译区（３’ＵＴＲ）结合，从而导致靶ｍＲＮＡ的降解
或抑制它的翻译。我们进一步通过荧光素酶报告基因

活性分析，确认该质粒表达的ｍｉＲ２１可以抑制报告基
因的活性，表明其具有功能。这些工作为后续在皮肤

创面研究 ｍｉＲ２１的功能和以其为靶点的促愈策略初
步奠定了基础。
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