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MicroRNA-7 对膀胱癌诊断和复发的作用机制研究 *
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摘要 ：目的  探讨 microRNA-7（miR-7）对膀胱癌患者诊断和复发的作用及意义。方法  选取 2014

年 12 月—2015 年 12 月绵阳市第三人民医院收治的 90 例膀胱癌（膀胱癌组）、30 例正常（正常组）、30 例

泌尿结石（泌尿结石组）及 30 例泌尿感染患者（泌尿感染组）病例资料，采集患者血清和晨尿，采用实时聚

合酶链反应检测患者血清和晨尿 miR-7 含量，分析其诊断价值，以及与肿瘤预后及复发的关系。结果  与

正常组比较，膀胱癌组血清 miR-7 mRNA 表达下降（P  <0.05）；正常组、泌尿结石组及泌尿感染组尿沉渣

miR-7 mRNA 表达比较，差异无统计学意义（P >0.05）；与正常组比较，膀胱癌组尿沉渣 miR-7 mRNA 表

达下降（P  <0.05）；膀胱癌组尿沉渣 miR-7 诊断价值优于血清 miR-7（P  <0.05）；随着膀胱癌患者 TNM 分

期加重，膀胱癌患者血清及尿沉渣 miR-7 mRNA 下降（P  <0.05）；对 90 膀胱癌患者进行术后随访，随访时

间（1.36±0.59）年，其中 25 例出现术后复发，复发性膀胱癌患者血清及尿沉渣 miR-7mRNA 表达较未复发

膀胱癌患者下降（P  <0.05）。结论  血清和尿沉渣 miR-7 可作为膀胱癌诊断、预后及随访的生物学肿瘤标 

志物。
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Mechanism of miR-7 in the diagnosis and recurrence  
of bladder cancer patients*
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Abstract:  Objective  To investigate the effect and significance of miR-7 in the diagnosis and recurrence of 
bladder cancer patients.  Methods  Ninety patients with bladder cancer and 90 non-tumor subjects (30 in normal 
group, 30 in urinary stone group, 30 in urinary infection group)were enrolled in our hospital from 2014.12 to 2015.12. 
Serum and morning urine were detected by Real-Time PCR. The levels of miR-7 were analyzed for diagnostic value 
and relationship between prognosis and recurrence.  Results  Compared with the normal group, the expression of 
serum miR-7 mRNA in bladder cancer patients was decreased (P < 0.05). There was no difference in the expression 
of miR-7 mRNA in urine sediments among normal group, urinary stone group and urinary infection group (P > 0.05). 
Compared with the normal group, the expression of miR-7 mRNA in urine sediments of bladder cancer patients was 
decreased (P < 0.05). The diagnostic value of urine sediment miR-7 was greater than that of serum miR-7 (P < 0.05). 
With the aggravation of TNM staging in bladder cancer patients, the expression of miR-7 mRNA in serum and urine 
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膀胱癌具有易复发、易转移等特点，容易发生

局部进展和远处转移。提高膀胱癌的诊疗水平，对其

早期诊断和及时随访具有重大意义 [1-5]。MicroRNA-7

（miR-7）作为肿瘤研究的热点因子，抑制受体激酶插

入嵌合受体（kinase insert domain-containing receptor, 

KDR）、血管内皮生长因子（vascular endothelial growth 

factor, VEGF） 及 胰 岛 素 样 生 长 因 子（insulin like 

growth factor, IGF）等基因表达，在肿瘤发生、发展

中 miRNA 发挥抑癌基因作用，其可调控多种肿瘤 [6-7]。 

本研究旨在探讨血清和尿沉渣 miR-7 用于膀胱癌诊

断、预后及随访的临床意义。

1    资料与方法

1.1    一般资料

选取 2014 年 12 月—2015 年 12 月绵阳市第三人

民医院收治的 90 例膀胱癌（膀胱癌组）、30 例正常

（正常组）、30 例泌尿结石（泌尿结石组）及 30 例泌

尿感染患者（泌尿感染组）病例资料。膀胱癌患者

经病理组织学确诊，均行诊断性电切或膀胱切除术，

术后常规灌注吡柔比星或表柔比星，膀胱镜检 1 次 / 

3 个月。膀胱癌组 ：男性 62 例，女性 28 例 ；平均发

病年龄（49.53±12.30）岁 ；TNM 分期，Ⅰ、Ⅱ期 35

例，Ⅲ、Ⅳ期 55 例。正常组：男性 15 例，女性 15 例；

平均年龄（46.59±12.96）岁。泌尿结石组 ：男性 20

例，女性 10 例 ；平均发病年龄（51.33±11.92）岁。

泌尿感染组 ：男性 19 例，女性 11 例 ；平均发病年龄

（50.66±10.35）岁。本研究通过本院伦理委员会批准，

患者及家属签署知情同意书。

1.2    样品收集

分别于入院当日、治疗后第 2 天及随访时采血。

清晨空腹采集膀胱癌患者、正常、泌尿结石及泌尿

感染患者静脉血 10 ml，2 000 r/min 离心 15 min，弃去

血浆留取血清待检。收集膀胱癌、正常、泌尿结石

及泌尿感染患者晨起中段尿 150 ml，2 000 r/min 离心

15 min，吸掉上清留取尿沉渣用于提取 RNA。

1.3    实时聚合酶链反应

采用 Trizol 法提取血液和尿液内总 RNA。用含

有 gDNA 橡 皮 擦 功 能 的 PrimeScript RT 试 剂 盒 进 行

逆转录，合成 cDNA 进行并扩增，用 SYBR Premix Ex 

Taq Ⅱ试剂盒按照说明书操作，进行实时聚合酶链反

应（日本 TaKaRa 公司，大连宝生生物技术有限公司）。

每个实验重复≥ 3 次，通过计算 miR-7 基因的相对表

达量。

1.4    统计学方法

数据分析采用 SPSS 22.0 统计软件。计量资料以均

数 ± 标准差（x±s）表示，比较用方差分析，进一步

两两比较用 LSD-t 检验。P <0.05 为差异有统计学意义。

2    结果

2.1    4 组患者血清及尿沉渣 miR-7 mRNA 水平比

较

4 组 患 者 血 清 及 尿 沉 渣 miR-7 mRNA 水 平 比

较，差异有统计学意义（P  <0.05）；与正常组比较，

膀 胱 癌 组 患 者 血 清 和 尿 沉 渣 miR-7 mRNA 表 达 下

降（P  <0.05）。其他 3 组比较，差异无统计学意义

（P >0.05）。见表 1。

sediment of bladder cancer patients decreased (P  < 0.05). Postoperative follow-up was performed on 90 patients 
with bladder cancer. The follow-up time was (1.36±0.59) years, and 25 of them had postoperative recurrence. The 
expression of miR-7 mRNA in serum and urine sediment of patients with recurrent bladder cancer was decreased 
(P  < 0.05).  Conclusions  Serum and urinary sediment miR-7 can be used as a biological tumor marker for the 
diagnosis, prognosis and follow-up of bladder cancer.

Keywords:  urinary bladder neoplasms; serum; prognosis; recurrence

表 1    4 组患者血清及尿沉渣 miR-7 mRNA 水平比较 

（x±s）

组别 n 血清 尿沉渣

正常组 30 1.00±0.00 1.00±0.00

泌尿结石组 30 0.96±0.16 0.94±0.12

泌尿感染组 30 1.02±0.12 1.01±0.16

膀胱癌组 90 0.61±0.07 0.74±0.10

F 值 71.510 37.820

P 值 0.000 0.000
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2.2    血清及尿沉渣 miR-7 的诊断价值

膀胱癌患者血清 miR-7 AUC 曲线下面积为 0.82，

敏感性为 72.00%，特异性为 80.00% ；尿沉渣 miR-7  

AUC 曲线下面积为 0.89，敏感性为 83.33%，特异性为

86.67%。膀胱癌患者尿沉渣 miR-7 诊断价值优于血

清 miR-7（P =0.001）。见表 2。

3    讨论

目前诊断膀胱癌主要包括 CT、MRI 及 B 超等影

像学检查和膀胱镜检查、组织活检及尿脱落细胞学检

查等 [8-9]。B 超作为膀胱癌筛选的主要手段，能检测直

径≥ 0.5 cm 的膀胱肿瘤，但极易受膀胱周围组织的影

响 ；CT 和 MRI 价格昂贵，临床多用于浸润性膀胱癌

的检测，而对原位癌及微小肿瘤的检测效果不佳，常

导致肿瘤诊断的延误治疗甚至漏诊 ；膀胱镜检查及

组织活检是临床诊断的金标准，但具有创伤性，患者

创口较大易感染，虽然尿脱落细胞学检查特异性的较

高，但其敏感性太差 [10-11]。因此，寻找一种高效、方

便、快捷的肿瘤标记物成为现如今膀胱癌早期诊断的

重点。

miR-7 其序列位于人类第 9 号染色体异源核糖

核蛋白 K 基因的内含子区域，成熟 miR-7 产物序列

高度的保守，可在不同调控网状系统中及肿瘤内传递

稳定 [12-13]。研究表明，高表达的 miR-7 能抑制 Pak1、

VEGF 及IGF1R 等基因，而在人类乳腺癌、施万细胞瘤、

胶质瘤及舌鳞癌等多种肿瘤组织中呈低表达，说明其

可调节起到多种肿瘤的发生发展，产生抑癌基因的功 

能 [14]。miR-7 是新近发现的 miRNA 家族成员，其在

多种恶性肿瘤中呈低表达，在抑制肿瘤细胞生长、侵

袭、转移中发挥重要作用。miR-7 能够通过作用于

FAK 基因的３′ＵＴＲ区的特定位点对其表达进行

负性调节，而影响肿瘤细胞迁移及侵袭。本研究结果

表明，血清和尿沉渣 miR-7 在诊断的特异性及敏感性

方面有优势，并与膀胱癌 TNM 分期相关，这预示血

清和尿沉渣 miR-7 可能作为判断膀胱癌预后的无创

诊断指标。血清和尿沉渣 miR-7 作为微创诊断指标，

膀胱癌患者尿沉渣 miR-7 诊断价值优于血清 miR-7， 

与膀胱癌术后复发相关，可用于指导术后膀胱镜检查

的随访方案的制定。

综上所述，血清和尿沉渣 miR-7 可用于作为诊断

膀胱癌诊断、预后及随访的生物学肿瘤标志物，但血

清及尿沉渣 miRNA 用于膀胱癌的临床诊断尚需要进

一步大样本的前瞻性研究。
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