
107

DOI: https://doi.org/亚洲临床医学杂志·第 07卷·第 07 期·2024 年 07 月 10.12345/yzlcyxzz.v7i7.19719

Research Progress of MicroRNA in Allergic Rhinitis
Ziyi Xu
Affiliated Hospital of Chengde Medical College, Chengde, Hebei, 067000, China

Abstract
Allergic rhinitis (AR) is a nasal related non-infectious chronic inflammatory disease mediated by immunoglobulin E (IgE), mainly 
manifested by paroxysmal sneezing, runny nose, and nasal congestion, which can lead to sleep disorders, decreased attention, fatigue, 
and even depression. It affects people’s quality of life and work efficiency to varying degrees. At present, great progress has been 
made in the treatment of AR, but there are still some patients whose symptoms have not been improved enough. Therefore, it is 
necessary to further study the pathogenesis of AR to further improve the diagnosis and treatment level of AR. MicroRNA(miRNA) 
is a class of short single-stranded non-coding RNA that can regulate the expression of post-transcriptional genes by inducing RNA 
degradation or blocking protein synthesis by binding to the 3’-terminal translation site on the target messenger RNA(mRNA), and 
is believed to be related to many inflammatory diseases, vascular diseases, cancer, etc. It is the research focus of many domestic and 
foreign scholars. This paper briefly reviews the research progress of miRNA closely related to AR, hoping to provide help for the 
research progress of AR diagnosis and treatment.
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摘　要

变应性鼻炎（Allergic rhinitis，AR）是免疫球蛋白E（immunoglobulin E，IgE）介导的鼻部相关的非感染性慢性炎性疾病，
主要表现为阵发性喷嚏、流清涕、鼻塞，可导致睡眠障碍、注意力下降、疲劳甚至是抑郁，从不同程度上影响人们的生活
质量和工作效率，目前对于AR的治疗已取得极大进展，但仍有部分患者的症状未得到足够改善。因此，有必要更加深入
研究AR发病机制从而进一步提升AR的诊疗水平。MicroRNA（miRNA）是一类短单链非编码RNA，通过结合靶信使RNA
（mRNA）上的3’-末端翻译位点诱导RNA降解或阻断蛋白质合成，可以调节转录后基因的表达，被认为与许多炎性疾病、
血管疾病、癌症等相关，是众多国内外学者的研究重点。论文与AR密切相关的miRNA研究进展作一简述，希望可以对AR
诊断与治疗方面的研究进展提供帮助。
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1 引言

变应性鼻炎（Allergic rhinitis，AR）是特应性个体接触

变应原后发生的由免疫球蛋白 E（immunoglobulin E，IgE）

介导的鼻部相关的非感染性慢性炎性疾病，辅助性 T 型 1

（Th1）细胞和辅助性 T 型 2（Th2）细胞的失衡被认为是

IgE 介导的过敏性炎症的主要机制 [1]，抗原提呈细胞将过敏

原提交给 CD4 T 淋巴细胞，CD4 T 淋巴细胞释放细胞因子

刺激 B 细胞分化为浆细胞，最终促进 IgE 的产生，IgE 抗体

与肥大细胞和嗜酸性粒细胞上的受体结合时，会引起炎症细

胞因子的释放诱导 Th2 反应而抑制 Th1 反应 [2]。Th1 介导细

胞免疫应答，Th2 介导体液免疫反应，研究表明，这两种反

应相互拮抗。miRNA 通过影响 Th1/Th2 平衡促进上皮和组

织的炎症反应，激活先天免疫细胞 [3]，从而加速变应性疾病

的进化，当个体再次暴露于存在变应原的环境时，变应原与

上述两种细胞表面 IgE 结合，诱导其释放多种炎性介质导致

个体出现 AR 的症状 [4]。

2 miRNA 概述

大多数 miRNA 通过参与基因表达的调控发挥其生物

学作用，具体作用机制是与 mRNA 的 3’ 非翻译区结合阻

碍 mRNA 在转录后表达水平从而对蛋白质的翻译产生影

响，但该过程并不影响 mRNA 的稳定性，故它们可以被用

作生物标志物 [5]。有研究结果与上述机制相反，认为少量

miRNA 亦可与 mRNA 的 5’ 翻译区结合，结合方式可以完
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全互补，也可以非完全互补，导致相应蛋白质翻译异常从而

调控基因表达，前者是主要研究方向，近年来 miRN 已成为

多种炎症和恶性疾病的生物标志物 [6]。

3 miRNA 与变应性鼻炎的关系

变应性鼻炎与炎症关系密切，由 IgE 介导肥大细胞脱

颗粒释放以组胺为主的多种活性物质，这些活性物质作用靶

点为鼻腔黏膜血管、腺体及神经末梢上的特异性受体，导致

鼻腔局部发生病理改变，引起鼻腔黏膜血管收缩性及通透性

增强、腺体分泌增多、敏感性增强等相应反应，相应的体征

及临床表现为鼻腔黏膜苍白水肿、鼻塞、鼻腔分泌物增多，

以清水样分泌物为主 [7,8]。目前临床实验及动物模型基础研

究实验均证实 miRNA 对炎症因子具有正向或负向调节作用，

可改善或加重 AR 症状 [9]。近年研究表明 miRNA 参与调控

肥大细胞和嗜酸性粒细胞的发育、活化等生物学过程，并

且能够靶向干预这些细胞内的 miRNA 表达，还有研究表明

miRNA 参与了 AR 疾病进展中 T 细胞的免疫应答，通过靶

向 miRNA 对树突状细胞、Th1 细胞、Th2 细胞、Th2 细胞、

调节性 T 细胞、单核细胞、肥大细胞等多个免疫步骤及调

节网络进行调节而表现出与 AR 的相关性，这些研究成果对

AR 的早期诊断、治疗和疗效评价提供了巨大的帮助 [10]。

4 miRNA 在 AR 患者鼻腔黏膜中的表达

Shaoqing[11] 等人采用微阵列实时定量逆转录 pcr 技术，

比较了 8 例常年性变应性鼻炎患者和 8 例健康对照者鼻腔

黏膜中 421 种 miRNA 的表达，实验结果显示许多 miRNA

在 AR 患者中的表达存在显著改变，包括在 AR 组中 2 个上

调的 miRNA（miR-7 和 miR-1194）和 7 个下调的 miRNA

（miR-224、miR-498、miR-187、miR-874、miR-143、miR-

886、miR-767）。Suojalekto[12] 等人调查了 159 名包括 AR

患者、AR 合并哮喘患者、非 AR 患者以及健康对照组，在

鼻组织活检中分析的 35 个 miRNA 中，有 3 个（miR-498、

miR-155 和 miR-205）在 AR 组中上调，1 个（let-7e）下调。

这些变化与 Th2 细胞因子水平升高相关。非变应性鼻炎患

者的 miRNA 表达与健康对照无差异。

4.1 miRNA375 在鼻腔黏膜中的表达
miR-375 被发现可以通过阻断 JAK2-STAT 通路抑制幽

门螺杆菌诱导胃癌的发生 [13]，J Yu J 等人发现晚期糖基化终

产物可以通过 cxcl9 介导的 JAK2/STAT3 通路激活诱导小鼠

足细胞凋亡 [14]。现已有研究证明在经过卵清蛋白（OVA）

诱导的变应性鼻炎小鼠鼻腔黏膜上皮中，miR-375 和 JAK2

的表达分别为降低和升高，miR-375 上调或 JAK2 下调可以

有效抑制鼻腔黏膜上皮细胞凋亡和炎症的增加 [15]，这一实

验同样在人鼻腔黏膜细胞中获得了与体外实验一致的结果，

这也说明 miR-375 可以通过抑制 JAK2/STAT3 通路阻止鼻腔

黏膜细胞凋亡，JAK2 被确定为鼻腔黏膜细胞 miR-375 的直

接靶点 [16]。

4.2 miRNA224-5P 在鼻腔黏膜中的表达
GATA3 转录因子已经被证实是 Th2 分化的主要调节

因子 [17]，通过介导白介素 -4（interleukin-4，IL-4）IL-4、

IL-5、IL-13 等细胞因子的表达调控 Th2 细胞的分化，已有

实验证明介导 Th1 细胞分化的转录因子 T-bet 可与 GATA3

联合抑制 Th2 细胞分化 [18]。Chen 等人已证实 miR466a-3p

靶向 GATA3 缓解变应性鼻炎 [19]；miR-24 和 miR-27 通过

靶向 IL-4 和 GATA 协同抑制 Th2 反应，即 GATA3 水平受

miRNA 调控 [20]。Li 等人预测 miR-224-5p 靶向抑制 GATA3

介导的 Th1 和 Th2 细胞分化，并在 CD4T 细胞中过表达

miR-224-5p 和 GATA3 从而减轻 AR 反应，实验结果显示

miR-224-5p在AR组中的下调，并能够对GATA3靶向负调控。

过表达 miR-224-5p 后，干扰素 γ（Interferon-γ，IFN-γ）

升高，IL-4、IL-5、IL-13 降低，同时过表达 miR-224-5p 和

GATA3 后，IFN-γ、IL-4、IL-5、IL-13 表达与上相反。此外，

过表达 miR-224-5p 后，Th1 细胞分化明显升高、Th2 细胞

分化明显减少，过表达 miR-224-5p 和 GATA3 后 Th1 细胞

分化明显降低、Th2 细胞分化明显升高。在 AR 模型中，通

过蛋白质印迹（western blotting，Wb）实验分析 miR-224-

5p 在 GATA3 表达中的作用。结果显示，在 AR 模型中过表

达 miR224-5p 后，GATA3 水平明显降低，以上实验结果均

证实了 miR-224-5p 通过靶向抑制 GATA3 表达来促进 Th1

分化，抑制 Th2 分化，从而影响 AR 发生和发展 [21]。

5 展望

过敏性疾病至今仍是一大世界性难题，影响着工业化

国家 25% 以上的人群，近年来发病率在发展中国家逐渐上

升 [21]，成人的 AR 患病率为 20%~30%，在儿童中则高达

40%，给社会带来了巨大的经济负担，环境污染、气候变化、

生物多样性的减少、生活方式和饮食习惯等诸多因素都被认

为是过敏性疾病发病率增加的重要原因 [22]。尽管众多学者

对 miRNA 在过敏性疾病中的作用机制研究进展颇大，但仍

有几个领域需要进一步探索研究。值得关注的是，除了少数

早期对人类哮喘或鼻炎的研究外，多数关于 miRNA 在过敏

性疾病中的作用机制研究都是基于细胞培养和小鼠模型。因

此，未来的研究应该更多地关注人类环境，考虑到 miRNA

与基因之间的复杂关系，Th1/Th2 平衡受众多 miRNA 调控，

并且体外实验研究结果并不能等同于临床，几种 miRNA 组

合靶向关键 RNA 将是未来研究的一个有前途的领域，但目

前大部分研究仅限于单个或是单条 miRNA 与 AR 的相关性，

同时研究多个 miRNA 或多个 miRNA 介导的信号通路，建

立完善的 miRNA 调控系统，将使 AR 诊断的灵敏度、特异

度大幅增加，为 AR 患者提供优化的诊断与治疗方案，这将

会是 AR 研究领域的重大突破。
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