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  摘 要:细胞外囊泡(extracoslesvesicles,EVs)可分为外泌体、微囊泡和凋亡小体3类.在功能上,EVs可在

细胞和组织之间传递核酸(DNA、mRNA和非编码RNA)、蛋白质等.研究发现,作为转录后关键调控基因表达的

microRNAs(miRNAs)也存在EVs中.最近的证据显示,EVs来源的 miRNAs(EVsmiRNAs)在维持正常的体内平

衡中起着重要作用.阐述了EVsmiRNAs的生理功能,讨论了其在疾病诊断和治疗中的可能应用.
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EVs是由细胞分泌的一种纳米级膜泡,其来源、特征、性质各不相同,根据其大小不同主要分为外泌体、
微囊泡和凋亡小体3类[1].研究显示,EVs可携带各种类型的细胞生物分子,包括 mRNAs,miRNAs,ncR-
NAs和蛋白质等.其中miRNAs大约占EVs腔内RNA总数的一半,在生物分子向受体细胞转移以及细胞

间通讯中发挥关键作用[2].microRNAs(miRNAs)是一类在进化上高度保守的长度约为21~22个核苷酸的

非编码小RNA,通过与靶mRNA的5’或3’UTR区互补配对发挥调节作用.最近的研究表明,EVs来源的

miRNA可能是EVs发挥作用的重要中间媒介,极有可能成为诊断和治疗相关疾病的重要靶点[3].在此,总
结了EVsmiRNAs的生理功能,并进一步探讨了EVsmiRNAs作为一些疾病的诊断和治疗标志物的应用

前景.

1 EVsmiRNAs的生物学功能

1.1 促进血管生成

血管生成在胚胎发生和伤口愈合等多种生理和病理过程中发挥重要作用.VAN等人证明,来自内皮细

胞的外泌体可以刺激细胞迁移和血管生成.此外,来自内皮细胞的外泌体在miR-214缺失的情况下能够抑制

衰老,同时通过抑制邻近靶细胞突变造成的无序毛细血管扩张来促进血管生成[4].此外,在含有 miR-92a的

白血病细胞(K562)与人脐带静脉内皮细胞(HumanUmbilicalVeinEndothelialCells,HUVECs)共培养情

况下,成功地在HUVECs的外泌体中检测到源于K562细胞的miR-92a.外泌体miR-92a可以介导内皮细胞

的迁移和管腔的形成,以及低氧条件下HUVECs的外泌体miR-210明显增加[5].这些结果表明外泌体miR-
NAs在肿瘤细胞到内皮细胞的通信中发挥重要作用.

内皮细胞、内皮祖细胞(EndothelialProgenitorCells,EPCs)和基质细胞之间的内部连接在建立和维持

血管完整性方面发挥着重要作用,这些连接也存在于EVs通路中.有研究证实,EPCs释放的EVs有助于重
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症联合免疫缺陷(SevereCombinedImmuneDeficiency,SCID)小鼠血运重建以及胰岛素的分泌.这些EVs
中含有促进血管生成的miR-126和miR-296[6].在心脏祖细胞(CardiacProgenitorCells,CPCs)中同样发现,
其分泌的EVs有miR-146a-3p,miR-132和miR-210的大量富集,进一步证实了EVsmiR-132可以通过下

调标靶RasGAP-P120来增强内皮细胞的管腔形成[7].另一项研究也证明间质干细胞(MesenchymalStem
Cells,MSCs)中外泌体可以将miRNA-125a转运至血管内皮细胞,抑制血管生成抑制剂delta-like4(DLL4)
的表达,从而通过增加内皮顶端细胞的形成,促进血管生成[8].
1.2 抑制细胞凋亡

目前,EVs抑制细胞凋亡的研究主要集中在心血管系统.有证据表明,CPCs中的EVsmiR-210可以下

调ephrinA3和蛋白酪氨酸磷酸酶1B(Protein-TyrosinePhosphatase1B,PTP1b),从而减少细胞凋亡[9].
WANG等[10]纯化了iPS细胞分泌的外泌体(iPS-exo)后发现,iPS-exo可以有效地将 miR-210和 miR-21传

递到心肌细胞,通过抑制半胱天冬酶3/7的激活保护心肌细胞免受氧化应激.同样骨髓间充质干细胞(Bone
Marrow-derivedMesenchymalStemCells,BMSCs)分泌的外泌体miR-22可通过靶向甲基CpG结合蛋白2
(MethylCpgBindingProtein2,Mecp2)减少心肌细胞凋亡[11].最近的研究还表明BMSCs中的外泌体 miR-
NA-138对星形胶质细胞神经具有保护作用.值得注意的是,miRNA-138通过下调脂质运载蛋白2(Lipocalin
2,LCN2)来抑制星形胶质细胞凋亡[12].
1.3 促进骨再生

FURUTA等[13]发现,与野生型相比,CD9-/-小鼠愈伤组织形成延迟,骨结合率降低,注射由BMSCs中

分离的外泌体可以显著改善CD9-/-小鼠骨折后的愈合过程.有意思的是,这些分离的外泌体中含有低水平

的骨修复相关细胞因子,单核细胞趋化蛋白-1(MCP-1),MCP-3和基质细胞衍生因子-1,说明外泌体的其它

成分可能参与了骨骼修复的过程.利用NanoString技术进一步分析外泌体中的 miRNAs表达谱发现,miR-
21,miR-125b-5p,miR-338-3p等显著在其中富集.大量研究表明这些 miRNAs与组织再生和修复 相

关[14-15].QIN等[16]利用RNA测序方法分析了BMSCs来源的EVsmiRNA谱,发现了3种显著高表达的

miRNA(miR-206、miR-27a和miR-196a).进一步研究表明,miR-196a低表达会显著降低EVs的作用,并显

著下调了成骨基因的表达,如碱性磷酸酶(AlkalinePhosphatase,ALP)、骨钙素(Osteocalcin,OCN)、骨桥蛋

白(Osteopontin,OPN).说明miR-196a是EVs促进成骨作用的重要相关介质.此外,体外研究表明,滑膜间

充质干细胞(synovium-derivedmesenchymalstemcell,SMSC)来源的外泌体通过其携带的 Wnt5a和

Wnt5b能激活Yes相关蛋白(Yes-associatedProtein,YAP),来促进关节软骨细胞的增殖和迁移,但同时却

抑制细胞外基质(ExtracellularMatrix,ECM)的分泌.有意思的是,从过表达miR-140-5p的SMSC中提取的

外泌体(SMSC-140s-Exos),在不损害ECM 分泌的情况下同样能促进软骨细胞的增殖和迁移.并且注射

SMSC-140s-Exos能显著减少关节磨损和Ⅱ型胶原组成的软骨基质的形成,显示SMSC-140s-Exos的主要作

用是维持软骨细胞功能和促进软骨组织再生等[17].
1.4 调节神经的发展

星形胶质细胞在调节神经元功能和突触可塑性等中发挥着重要作用.因此外泌体在星形胶质细胞至神

经元的信号转导过程受到研究者极大的关注.典型的例子就是miR-26a.研究表明,miR-26a在星形胶质细胞

中高表达,并且通过外泌体的方式来转运发挥功能.如外泌体 miR-26a通过 MAP2,RSK3,PTEN调节神经

元的形态,通过GSK3β影响轴突再生,通过CTDSP2参与神经发生等[18].XIN等[19]人也发现,在大脑中动

脉闭塞的大鼠模型中,注射过表达miR-133b的 MSCs能显著改善缺血边界区的功能,表现为轴突可塑性和

神经突重塑增加.同时从脑脊髓液收集的外泌体中的 miR-133b水平显著升高.绿色荧光蛋白示踪结果表明

富含miR-133b的外泌体的细胞外颗粒从 MSC中释放出来并转移到相邻的星形胶质细胞和神经元中,通过

调控星形胶质细胞中结缔组织生长因子(ConnectiveTissueGrowthFactor,CTGF)和缺血边界区Ras同源

基因家族成员A(RashomologgenefamilymemberA,RhoA)的表达,来提高皮质轴突密度和神经可塑性.
此外,他们还发现 MSCs释放的外泌体中也富集 miR-17-92,这些外泌体 miRNA通过靶向PTEN来激活

PI3K/Akt/mTOR/GSK3β信号通路,增强大鼠中风后突触的可塑性与功能恢复[20].
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2 EVsmiRNAs在疾病诊断中的作用

已有很多证据表明,癌细胞分泌的外泌体超过正常细胞的10倍.癌症来源的外泌体通过运输趋化因子、
小分子物质、miRNAs和生长因子等方式参与细胞间通信[21].癌症中部分EVsmiRNAs如图1所示.

2016年1月21日,第一款基于外泌体的癌症诊断产品在美国上市[22].HANNAFON等人[23]最近报道,
通过采集人血浆标本、人乳腺癌细胞和患者来源原位异种移植(Patient-DerivedOrthotopicXenograft,

PDX)模型的小鼠血浆,发现外泌体在乳腺癌中显著富集.此外,从PDX模型小鼠血浆中分离的人的外泌体

miR-1246显著升高.16例乳腺癌患者的血浆与健康对照组相比,外泌体 miR-21和 miR-1246的水平显著提

高,表明血浆外泌体miR-1246和 miR-21可能是更好的乳腺癌指示物.还有研究发现,转移性乳腺癌细胞分

泌的EVs可以将miR-200转移到非转移性细胞中,促进癌细胞在远端组织中细胞定植的能力[24].ZHOU
等[25]也发现来源于乳腺癌细胞的高转移性外泌体miRNA-105可作用于癌细胞导致ZO-1表达下调.最终导

致血管通透性升高,为癌细胞转移奠定了基础.说明这些外泌体miRNAs也是乳腺癌转移的重要指标.
外泌体miRNAs可能成为肝细胞癌(HepatocellularCarcinoma,HCC)诊断和预后的新指示物.WANG

等人[26]发现HCC患者的外泌体miR-21表达水平和血清 miR-21水平均高于慢性乙型肝炎患者的正常水

平,但是外泌体miR-21的检测灵敏度远高于血清 miR-21.因此,外泌体 miR-21可能作为检测早期 HCC的

指示物.一项新的研究表明,外泌体miRNAs与HCC患者的肺转移高度相关.研究人员进一步证明,从 HCC
细胞释放的外泌体miR-1247-3p可以通过B4GALT3-β1-integrin-NF-κB信号转导通路激活成纤维细胞.最
后,活化的癌症相关成纤维细胞(Cancer-associatedFibroblasts,CAF)通过分泌促炎性细胞因子IL-6和IL-8
促进HCC进程[27].这表明外泌体miR-1247-3p可能是 HCC肺转移的重要指标.外泌体 miRNAs可能也与

HCC进展有关,研究发现肝移植后 HCC复发的肝脏样本中外泌体 miR-718表达显著下调,进一步证实外

泌体miR-718可能是一个新的诊断HCC复发的指示物[28].
研究发现来自肺癌患者的两种不同的外泌体 miRNA特征:4种选择性 miRNA(miR-200,miR-139,

miR-379和miR-378a)的筛选试验显示出97.5%的敏感性和72.0%的特异性.具有6个可选 miRNA(miR-
154-3p,miR-200b,miR-100,miR-629,miR-30a-3p和miR-151a)的诊断测试具有96%的敏感性和60%的特

异性[29].另一项研究利用高通量测序分析46例I期非小细胞肺癌(Non-SmallCellLungCancer,NSCLC)患
者和42例健康对照,进一步揭示了腺癌(Adenocarcinoma,AC)和鳞状细胞癌(SquamousCellCarcinoma,

SCC)之间不同的miRNA表达谱.具体来说,这些结果表明miR-361,miR-30e,miR-30a和miR-181具有AC
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特异性,AUC(AreaUnderCurve,AUC)为0.936,敏感性为80.65%,特异性为91.67%;而 miR-320b、miR-
15b和miR-10b具有SCC特异性,AUC为0.911,敏感性为83.33%,特异性为90.32%[30].有研究报道,缺氧

可引起肺癌细胞外泌体miR-23a水平升高,这些外泌体通过脯氨酰羟化酶和紧密连接蛋白-1(ZO-1)促进血

管生成和癌细胞跨内皮迁移[31].除了miR-23,HSU等人[31]也证明了外泌体 miR-103a可以通过修饰 M2巨

噬细胞激活AKT和STAT3,从而促进肿瘤发生和血管生成.以上研究表明,这些EVsmiRNAs可能是诊断

早期肺癌的有效指示物.
OGATA-KAWATA等人[33]研究显示,在原发性结直肠癌(PrimaryColorectalCancer,PCRC)手术切

除后,外泌体miR-23a,miR-1246,miR-21,miR-150,miR-223,miR-1224-5p,miR-1229和let-7a水平显著降

低.ROC(ReceiverOperatingCharacteristicCurve)曲线显示miR-23a和 miR-1246的敏感性分别为92%和

95.5%.WANG等人[34]对50例早期PCRC患者和健康对照的血浆来源外泌体 miRNA进行了评估,发现

miR-125a-3p在PCRC中显著上调,进一步证实 miR-125a-3p结合癌胚抗原对早期PCRC具有重要的诊断

能力(AUC=0.8552).另一项研究表明血清外泌体 miR-19a水平的升高与PCRC的癌细胞浸润、淋巴结受

累和肝转移密切相关[35].外泌体 miR-21水平是TNM 分期II期或III期PCRC患者总体生存率(overall
survival,OS)和无病生存率(disease-freesurvival,DFS)以及 TNM 分期IV期患者 OS的独立预后指示

物[36].这些数据表明EVsmiRNAs在PCRC诊断和预后方面是很有前景的指示物.
此外,研究发现在一些非侵袭性疾病诊断中,EVs是值得关注的重要指标,可用于无创评估器官对急性

和慢性损伤的反应.在急性心肌损伤发病早期,心脏来源的EVsmiRNAs(miR-133a和 miR-1)在血清中的

水平迅速升高[37].与2型糖尿病患者相比,泌尿系统来源的外泌体 miRNA表达谱证实了糖尿病肾病(Dia-
beticNephropathy,DN)患者中miR-150-5p,miR-877-3p和 miR-362-3p3种 miRNA的上调和 miR-15a-5p
的下调[38].此外,在糖尿病动物模型和早期DN患者中观察到外泌体 miR-145升高[39].miR-145可以抑制

ECM的形成,在DN中发挥了明显的诊断作用[1].这表明泌尿系统来源的外泌体miRNA可能是早期DN发

展为肾衰竭的诊断因子.

3 EVsmiRNAs的治疗作用

除了在细胞间通讯中有效地发挥功能并携带各种分子外,EVs与脂质体2000相比具有更低的免疫原性

这使得EVs在基因治疗中成为传统病毒和非病毒载体之外的又一选择[40].EVs也已在各个方面被直接应用

或设计为治疗剂,包括再生医学、癌症治疗、免疫调节和代谢性疾病等多个方面[41].
3.1 癌 症

许多研究表明癌细胞中的EVsmiRNAs可以减弱癌细胞生长,提高对药物敏感性.例如,静脉注射外泌

体可以有效地将抗肿瘤let-7a传递到表皮生长因子受体(EpidermalGrowthFactorReceptor,EGFR)表达

的异种移植乳腺癌组织[42].MSCs来源的EVsmiR-146可显著降低异种移植胶质瘤的生长.经负载有 miR-
133b的 MSCs外泌体处理后的神经元可以显著增加神经元树突分支数和总神经突起长度,表明这些微粒在

神经疾病中有治疗作用[43].
在HCC中,肝星状细胞来源的外泌体可向受体细胞提供 miR-335-5p,抑制肝癌细胞的增殖和侵袭[44].

另一项研究表明,miR-122修饰的脂肪组织 MSCs来源的外泌体可以提高癌细胞的化疗敏感性,显著提高索

拉非尼在体内的治疗效果[45].上述研究表明外泌体miRNAs可能是HCC的一个新的治疗选择.然而,MSCs
来源的外泌体在治疗药物递送中的作用仍有待进一步探讨.

在卵巢癌中,低氧诱导因子(Hypoxia-InducibleFactors,HIFs)诱导的低氧微环境导致低氧外泌体中一

组miRNAs富集,包括miR-181d,miR-125b和 miR-21.未分化巨噬细胞吞噬外泌体可极化为 M2型巨噬细

胞,通过SOCS4/5/STAT3通路诱发肿瘤[46].将卵巢癌细胞和巨噬细胞共同培养可以通过外泌体将致癌

miR-1246转移到 M2型巨噬细胞.将miR-1246抑制剂与化疗药物结合可显著抑制体内肿瘤生长[47].
外泌体miRNA(miR-125b,miR-21,miR-195,miR-122和 miR-25)的调控可促进检测150例非小细胞

肺癌患者的EGFR突变状态和吉非替尼敏感性,这意味着外泌体可能应用于选择患者进行靶向治疗[29].
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EVsmiRNAs在PCRC中有重要的治疗意义.JIN等[48]验证了血清外泌体 miRNAs(miR-96,miR-
1229,miR-1246和miR-21)在耐药患者中的高水平表达,从而区分晚期PCRC患者的化疗耐药组.靶向这些

miRNAs可能是治疗PCRC的有效手段.
3.2 非侵袭性疾病

特发性肺纤维化(IdiopathicPulmonaryFibrosis,IPF)主要发生于老年人(尤其是60~70岁的人群),以
慢性、进行性纤维化、进行性呼吸衰竭和高死亡率为特征,多预后不良,其发病机制受遗传与环境风险的相互

作用影响.吸烟、环境污染和胃食管反流疾病等使肺泡上皮细胞完整性丧失,随之出现成纤维细胞的增殖,上
皮-间充质转化(EMT),细胞外基质(ECM)沉积和肺实质异常重塑.在此过程中伴有多种miRNAs表达的改

变以及一些异常激活的信号通路包括:TGF-β/Smads,Wnt/β-catenin等[49-50].研究发现EVs尤其是外泌体

miRNAs在肺纤维化过程中调节EMT,成纤维细胞向成肌纤维细胞的转化,成纤维细胞的增殖,免疫调节

和线粒体损伤等过程中发挥着重要作用,其具体机制与EVs的来源和EVs中的 miRNAs种类有关.如来源

于慢阻肺患者支气管上皮细胞和肺成纤维细胞中的EVsmiR-210通过抑制自噬促进肌成纤维细胞分化[51].
Kadota等也报道了肺成纤维细胞来源的EVs可以将 miR-23b-3p和 miR-494-3p转移至肺泡上皮细胞,这
些miRNAs与SIRT3的 UTR区结合抑制其表达,最终导致活性氧的产生增加,线粒体功能障碍,DNA损

伤和肺泡上皮细胞的衰老[52].相反的是,同样来自于肺成纤维细胞的EVsmiR-22却可以通过调节ERK1/2
通路减缓纤维化的形成[53].

除了肺成纤维细胞,肺泡灌洗液中巨噬细胞分泌的外泌体中同样含有一些炎性细胞因子,其中就包括

miRNAs.研究指出,源自肺泡 M2型巨噬细胞的EVsmiR-328和RAW264.7来源的外泌体miR-125a-5p可

以促进肺成纤维细胞增殖和纤维化的形成[54-55].而在另一项研究中,巨噬细胞来源的外泌体 miR-142-3p却

通过减少肺泡上皮细胞和肺成纤维细胞中TGFβI和促纤维化基因的表达来减弱肺纤维化[56].最近来自北卡

罗莱纳州立大学的程柯教授团队研究还发现,源自肺球体细胞(包含祖细胞)的外泌体可以减弱和解决博来

霉素和二氧化硅诱导的纤维化,这些外泌体中就包含let-7和 miR-99家族[57].从以上这些研究可以看出,
EVsmiRNAs可能是治疗IPF的重要靶点.

骨性关节炎(Osteoarthritis,OA)是一种慢性进行性的肌肉骨骼疾病,以软骨的进行性损坏为特征.有研

究证实从滑液中分离的EVs参与了骨性关节炎的形成[58].EvsmiRNAs表达谱进一步显示,miR-6878,
miR-4797,miR-6076和miR-561主要在男性OA中富集;miR-24,miR-23a,miR-26a主要在女性 OA中高

表达并靶向TLR信号通路.此外,用OA来源的EVs治疗关节软骨细胞减少了合成代谢基因的表达,同时

增加了分解代谢和炎症基因的表达[59].另一项研究表明,SMSCs释放的外泌体可通过激活YAP来刺激关节

软骨细胞增殖和迁移,并显著降低ECM的分泌.SMSCs(miR-140-5p过表达)来源的外泌体通过调控Ras例

如原癌基因A(RalA)消除了ECM分泌减少的副作用,并且有效阻止了大鼠模型中OA的进一步发展[60].
在糖尿病方面,几种外泌体miRNAs通过调节胰岛素的敏感性发挥作用.KATAYAMA等人[61]在2型

糖尿病人群中发现了一种高富集的外泌体 miR-20b-5p.进一步的研究证实,外泌体 miR-20b-5p通过靶向

AKTIP(AKTInteractionProtein,AKTIP)和STAT3(signaltransducerandactivatoroftranscription3,

STAT3)来降低由于胰岛素刺激产生的糖原积累.同时在糖尿病患者血浆中检测到其他外泌体 miRNAs水

平升 高,包 括 miR-30,miR-375-3p,miR-342,miR-21-5p,miR-133b,miR-451-5p,let-7c-5p,miR-362-3p,
miR-877-3p,miR-150-5p,miR-15a-5p等.这些外泌体miRNAs也可能是治疗2型糖尿病的重要靶点[62].

在不同类型的心血管疾病中已验证了几种循环外泌体 miRNAs的变化.HERGENRIDER等人[63]发现

EVsmiR-143/miR-145可通过调节平滑肌细胞表型预防动脉粥样硬化斑块,从而减少动脉粥样硬化病变的

形成.但另一项研究表明,在成纤维细胞来源的外泌体中检测到 miR-21-3p.miR-21-3p是一种具有旁分泌作

用的miRNAs,可通过调控SORBS2基因(SorbinandSH3domain-containingprotein2,SORBS2)和PD-
LIM5基因(PDZandLIMdomain5,PDLIM5)引起心肌细胞肥大[64].但是,外泌体 miRNAs在心血管疾病

中的作用机制仍不明确,需要进一步研究.

4 结论与展望

近年来,关于EVsmiRNAs的生理功能和疾病中的作用等方面的研究取得一系列进展,已经成为生命
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科学领域当前研究的热点.如EVsmiRNAs可以通过下调或上调相关因子来促进血管生成,抑制细胞凋亡,
调节神经元功能等,以此来维持机体的动态平衡.在机体的一些病理过程中,EVs通过运送 miRNAs到受体

细胞,参与细胞的增殖,迁移和侵袭,是癌症等疾病早期诊断和预后的重要标志物.EVsmiRNAs也可以通过

抑制EMT,ECM的沉积,激活免疫反应等途径来减弱或减缓损伤,是一些慢性疾病或老年性疾病,如IPF,
肿瘤等治疗的重要靶点.从当前这些研究中不难看出,EVsmiRNAs在疾病中的作用具有双重性,究其原因

可能主要与Evs的来源,成分和miRNAs的种类有关.一方面,目前关于EVsmiRNAs的研究主要来源于血

清/血浆、细胞培养上清液和尿液,而唾液、脑脊液、乳液中EVsmiRNAs的作用和功能研究的内容还较少.
另一方面,Evs中同时含有 mRNAs,ncRNAs和蛋白质等成分,miRNAs与这些分子间的相互作用(如ln-
cRNA/circRNA是miRNAs的分子海绵[65-66])也会造成EVsmiRNAs的功能差异.此外,现有的EVs提

纯分离技术亟待进一步优化.一些细胞碎片和非外泌体小泡在大小和密度方面也具有与EVs相似的特征,
这些细胞碎片和非外泌体小泡也可能是纯化后的EVs的成分[67].随着未来技术和方法的进步,将有助于我

们进一步认识EvsmiRNAs功能,为其在临床上的应用提供新的策略.
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positivetothesethreegenes.FurtherchemicalanalysisbyHPLCshowedthatthestrainwascapableofproducingCYNtoxin
withayieldof1258.6μg/g.ThisstudyincreasedthenumberoftoxicCylindrospermopsisstrainsinChina,andalsoshowed
theadaptationandstabilityofCylindrospermopsisspeciestoacertainextent.ThedetectionofCYNproducingcyanobacteria,

combiningDNAdetectionandchemicaldetectionbyHPLC,hasbeenappliedagaininthisstudy.Themethodsandresultsof
thisstudycansuggestthatLakeXianghu,asanimportantdrinkingwatersourceinHangzhou,shouldintroducethedetection
ofCylindrospermopsisandCYNinwaterenvironmentalandecologicalmonitoringinthefuture.Thepresentstudyprovidesan
importantscientificbasisandtechnicalsupportforthemonitoringofCylindrospermopsisanditstoxins.

Keywords:Cylindrospermopsisraciborskii;morphologicalcharacteristics;cylindrospermopsin;Cyr;cyanobacterial
bloom;LakeXianghu
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ThebiologicalfunctionandclinicalapplicationofmiRNAderivedfromextracellularvesicles

YuGuoying,HanZongyuan,WangQiwen

(StateKeyLaboratoryCellDifferentiationandRegulation;HenanInternationalJointLaboratoryofPulmonaryFibrosis;Instituteof

BiomedicalScience;HenanCenterforOutstandingOverseasScientistsofPulmonaryFibrosis;CollegeofLifeSciences;Overseas

ExpertiseIntroductionCenterforDisciplineInnovationofPulmonaryFibrosis,HenanNormalUniversity,Xinxiang453007,China)

  Abstract:Recently,accumulativeattentionhasbeenpaidtoextracellularvesicles(EVs),membrane-enclosedparticles,
whichcanbedividedintothreecategories:exosomes,microvesiclesandapoptoticbodies.Functionally,EVscanconveynucleic
acids(DNA,mRNAandnoncodingRNAs),proteinsandetc.betweencellsandtissues.microRNAs(miRNAs),ascritically
andpost-transcriptionallyregulatinggeneexpression,havealsobeenfoundinEVs.RecentevidencehasindicatedthatEVs-de-
rivedmiRNAs(EVsmiRNAs)arecriticallyinvolvedinmaintainingnormalhomeostasis.Herein,wereviewthephysiological
functionsofEVsmiRNAs,anddiscusstheirpossibleapplicationinthediagnosisandtreatmentofdiversediseases.

Keywords:extracellularvesicles;miRNAs;biologicalfunction;diagnosis;therapy
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