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MiRNA-125a-5p对于脊髓损伤后炎症反应、细胞凋亡
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摘要 目的：探讨MiRNA-125a-5p对于脊髓损伤（SCI）后炎症反应、细胞凋亡及促进神经再生的作用机制。方法：建立 6周龄大鼠

SCI模型，将 60只大鼠随机分为对照组（n=20）、SCI组（n=20）和 MiRNA-125a-5p组（n=20），对照组仅行椎板切除术，SCI组大鼠

鞘内注射等量生理盐水，MiRNA-125a-5p组大鼠鞘内注射MiRNA-125a-5p agomir。采用定量实时聚合酶链反应（qRT-PCR）检测

各组大鼠 MiRNA-125a-5p和核因子 kB（NF-kB）的相对 RNA表达水平。酶联免疫吸附法（ELISA）检测炎症因子白细胞介素 1

（IL-1）、趋化因子受体 -4（CXCR-4）和单核细胞趋化因子 -1（MCP-1）水平的表达。采用蛋白免疫印迹试验检测细胞凋亡蛋白和神

经调节因子蛋白的表达情况。采用 Basso-Beattie-Bresnahan（BBB）运动能力评定量表评价大鼠神经运动功能。结果：与对照组比

较，SCI组 MiRNA-125a-5p表达均降低，NF-kB表达均升高，差异均有统计学意义（P＜0.05）；与 SCI组比较，MiRNA-125a-5p组

MiRNA-125a-5p表达均升高，NF-kB表达均降低，差异均有统计学意义（P＜0.05）。与对照组比较，SCI组 IL-1、CXCR-4、MCP-1水

平均升高，差异有统计学意义（P＜0.05）。与 SCI组比较，MiRNA-125a-5p组 IL-1、CXCR-4、MCP-1水平均降低，差异有统计学意

义（P＜0.05）。与对照组比较，SCI组半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶 3（caspase-3）、聚腺苷二磷酸 -核糖聚合酶（cleaved PARP）蛋白和原

癌基因（bcl-2）蛋白表达均升高，神经细胞粘附分子 1（NCAM1）、神经胶质蛋白 1（NL1）和神经调节蛋白 -1（NRG1）蛋白表达均降

低，差异有统计学意义（P＜0.05）；与 SCI组比较，MiRNA-125a-5p组 caspase-3和 cleaved PARP蛋白表达均降低，bcl-2、NCAM1、

NL1和 NRG1蛋白表达均升高，差异均有统计学意义（P＜0.05）。与对照组比较，SCI组大鼠神经运动功能评分在第 7 d以后显著

降低，差异有统计学意义（P＜0.05）；与 SCI组比较，MiRNA-125a-5p组大鼠神经运动功能评分在第 7 d以后均升高，差异有统计

学意义（P＜0.05）。结论：MiRNA-125a-5p抑制 NF-kB信号通路，降低炎症反应和细胞凋亡，促进神经再生，改善大鼠神经运动功

能恢复。
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Study on the Mechanism of MiRNA-125a-5p on Inflammatory Response,
Apoptosis and Nerve Regeneration after Spinal Cord Injury*

To investigate the mechanism of MiRNA-125a-5p on inflammatory response, apoptosis and nerve regenera-

tion after spinal cord injury (SCI). The SCI model of 6-week-old rats was established. 60 rats were randomly divided into con-

trol group (n=20), SCI group (n=20) and MiRNA-125a-5p group (n=20). Only laminectomy was performed in the control group, rats in

SCI group were injected with the same amount of normal saline, and rats in MiRNA-125a-5p group were injected with MiRNA-125a-5p

agomir. The relative RNA expression levels of MiRNA-125a-5p and nuclear factor kB (NF-kB) were detected by quantitative real-time

polymerase chain reaction (qRT-PCR). The expressions of inflammatory factors interleukin-1 (IL-1), chemokine receptor-4 (CXCR-4)

and monocyte chemokine-1 (MCP-1) were detected by enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). The expressions of apoptosis pro-

tein and neuroregulatory factor protein were detected by Western blot.Basso Beattie Bresnahan (BBB) motor ability rating scale was used

to evaluate the neuromotor function of rats. Compared with the control group, the expression of MiRNA-125a-5p decreased and

the expression of NF-kB increased in SCI group (P<0.05); Compared with SCI group, the expression of MiRNA-125a-5p increased and

the expression of NF-kB decreased in MiRNA-125a-5p group (P<0.05). Compared with the control group, the levels of IL-1, CXCR-4
and MCP-1 in SCI group were significantly higher (P<0.05). Compared with SCI group, the levels of IL-1, CXCR-4 and MCP-1 in MiR-
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NA-125a-5p group were significantly lower (P<0.05). Compared with the control group, the expressions of caspase-3, cleaved PARP and
bcl-2 protein in SCI group were increased, and the expressions of NCAM1, NL1 and NRG1 protein were decreased (P<0.05); Compared
with SCI group, the expression of caspase-3 and cleaved PARP protein in MiRNA-125a-5p group decreased, and the expression of bcl-2,

NCAM1, NL1 and NRG1 protein increased (P<0.05). Compared with the control group, the neuromotor function score of SCI group
decreased significantly after the 7th day (P<0.05); Compared with SCI group, the neuromotor function scores of rats in MiRNA-125a-5p

group increased after the 7th day, and the difference was statistically significant (P<0.05). MiRNA-125a-5p inhibits NF-kB

signaling pathway, reduces inflammatory response and apoptosis, promotes nerve regeneration and improves the recovery of neuromotor

function in rats.

Spinal cord injury; NF-kB; MiRNA-125a-5p; Inflammatory response; Apoptosis; Nerve regeneration

前言

脊髓损伤（Spinal cord injury，SCI）是一种严重的中枢神经

系统疾病，可导致不可逆的神经损伤、自主神经功能障碍，甚至

损害病灶下方的感觉和运动功能，具有较高的发病率及致残

率[1-3]。SCI后产生的继发性反应是导致神经通路受损及功能丧

失的重要原因，这类继发性反应主要有炎症反应、神经元坏死

和凋亡、轴突脱髓鞘以及胶质瘢痕形成等，在 SCI的病理生理

学机制中处于重要地位[4-6]。由于血脊髓屏障（BSCB）的破坏，组

织缺血，循环系统内炎症细胞趋化因子诱导损伤组织周围发生

炎症反应，导致炎症反应介导周围组织坏死和凋亡，这是影响

SCI严重程度和面积扩大的主要因素[7]。核因子 kB（NF-kB）是

Rel家族的一种转录因子，是导致疼痛的重要蛋白转录因子，是

参与调节与免疫、炎症反应和细胞分化相关的基因，在炎症反

应中具有重要作用[8,9]。Xu J等[10]和 Chen S等[11]证实在 SCI后，

NF-kB信号通路具有减轻炎症反应，改善神经功能恢复的功

能。因此，SCI后神经功能的恢复取决于 NF-kB信号通路的调

节。微小核糖核酸（miRNA）是一种由非编码基因转录而来的核

酸，长度约为 20-25个核苷酸，参与体内多种生物活性的调节，

能有效控制特异性 mRNA表达，从而调节 SCI继发性损伤中

蛋白和信号通路分子，进而控制继发性损伤，从而达到治疗的

目的[12]。因此，本研究探讨MiRNA-125a-5p对于 SCI后炎症反

应、细胞凋亡及促进神经再生的作用机制，以明确 MiR-

NA-125a-5p是否具有改善 SCI后大鼠后肢运动功能恢复的作

用，以期为 SCI的治疗提供新的分子机制及治疗靶点。

1 材料与方法

1.1 实验动物和分组

选取雄性 SD 大鼠 60 只，大鼠周龄为 6 周左右，体重

（210± 10）g，由郑州大学实验动物中心提供，合格证号为

SCXK (豫)2020-0132。提供大鼠常规的食物和饮用水，室温

20-25℃，12 h/12 h人工昼夜周期，通风良好。并将所有大鼠随

机分为对照组（n=20）、SCI组（n=20）和 MiRNA-125a-5p组

（n=20）。对照组仅行椎板切除术。SCI组大鼠鞘内注射等量生

理盐水。MiRNA-125a-5p 组大鼠鞘内注射 MiRNA-125a-5p

agomir。MiRNA-125a-5p agomir是根据 MiRNA-125a-5p 成熟

体设计并针对提高体内稳定性而进行修饰合成的双链 miRNA

模拟物，由江苏吉玛生物公司提供。本研究获得我院医学伦理

委员会批准开展实施。

1.2 建立 SCI模型

首先，用 10%多聚甲醛（4 mL/kg）麻醉大鼠。然后对大鼠背

皮，手术区域皮肤进行消毒。随后定位胸 10椎体（T10）棘突，切

开皮肤，分离筋膜和肌肉组织，暴露出完整的椎板结构。行椎板

切除术剥离脊髓上椎板，完全显示出脊髓。采用重物坠落法建

立 SCI模型。在成功建模后，可观察到大鼠脊髓出血，后肢延迟

伸展和尾巴摆动。然后，进行鞘内注射，缝合切口，再次消毒。在

脊髓损伤后每天进行一次辅助排尿，直到排尿反射恢复。

1.3 实时定量聚合酶链反应（qRT-PCR）

采用 qRT-PCR检测 SCI后 MiRNA-125a-5p 和 NF-kB 的

相对 RNA表达水平，具体方法如下：将 TRIzol加入脊髓组织，

剪切后均质化。室温 5 min后，核酸 -蛋白复合物完全分离。每

1mLTRIzol中加入 0.2mL氯仿，剧烈震荡 15 s，室温静置 3min。

离心 15 min（10000 rpm，4℃），抽出上部水相加入异丙醇。将混

合物在室温下振荡 10 min。将混合物离心 10 min（10000 rpm，

4℃），取 RNA沉淀，弃掉上清。75%乙醇洗涤 RNA沉淀后，

4℃，10000 rpm离心 5 min。丢弃上清液，加入 30 滋L RNase游
离水溶解。RNA浓度用微量分光光度计在 260 nm、230 nm和

280 nm处测定吸光度。如果 A260/A280在 1.8-2.0之间，则认

为 RNA质量是标准的，可以在后续实验中使用。PCR条件为：

95℃变性 10 min，95℃变性 15 s。60℃退火 30 s，72℃延伸 30 s，

40个循环。数据用 SDS软件分析，结果输出到 EXCEL中进行

进一步分析。采用内源性 GAPDH标准化数据。采用 2-△ △ CT法计

算各样本的 RNA相对表达水平，实验重复三次。

1.4 酶联免疫吸附试验（ELISA）

采用 ELISA检测炎症因子白细胞介素 -1（IL-1）、趋化因子

受体 4（CXCR-4）、单核细胞趋化蛋白 -1（MCP-1）水平的表达

情况，具体方法如下：从大鼠体内提取脊髓组织。在脊髓组织中

加入适量的磷酸盐缓冲盐水（PBS），匀浆，离心 10 min，收集上

清。将标准品孔设置在 96孔板上，分别加入不同浓度的标准

品。将待测样品加入相应孔板中，用封膜封板，室温孵育 30 min。

然后弃掉液体，用洗涤液灌满每孔 30 s，重复 5次。除空白孔

外，每孔均加入酶标试剂。然后，将着色剂加入到每个孔中，转

移到暗室中 15 min。加入终止溶液终止反应，在空白孔中取零，

在 450 nm波长处依次测量各孔的吸光度（OD值）。以标准品

浓度为横坐标，OD值为纵坐标，绘制标准曲线，计算样品浓度。

1.5 蛋白免疫印迹试验
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采用蛋白免疫印迹试验检测细胞凋亡蛋白[半胱氨酸天冬

氨酸蛋白酶 3（caspase-3）、聚腺苷二磷酸 -核糖聚合酶（cleaved

PARP）蛋白和原癌基因（bcl-2）]和神经调节因子蛋白[神经细胞

粘附分子 1（NCAM1）、神经胶质蛋白 1（NL1）和神经调节蛋白

-1（NRG1）]的表达情况，具体方法如下：使用含有蛋白酶抑制

剂和磷酸酶抑制剂的总蛋白提取试剂盒将各组脊髓组织转化

为冰蛋白。将蛋白质化合物置于高速离心机（13000 rpm,

15 min）中，4℃下离心，以获得蛋白质上清液。蛋白质溶液的浓度采

用 BCA法测定。将不同组蛋白的浓度平衡，用 10%的十二烷基

硫酸钠 -聚丙烯酰胺凝胶分离蛋白，然后将分散的蛋白低温转

移到聚偏二氟乙烯（PVDF）膜上。置于 5%脱脂奶粉中封闭 1h，

TBST冲洗。TBST冲洗 3次后，用一抗孵育膜在 4℃孵育过夜。

将膜从一抗中分离并洗涤 3次。随后加入二抗与膜室温孵育

2 h，再次冲洗 3次。利用增强化学发光（ECL）在曝光机上显示

目标蛋白。

1.6 神经功能评价

采用 Basso-Beattie-Bresnahan（BBB）运动能力评定量表[13]

评价大鼠 SCI后 1个月内后肢运动协调功能的恢复情况。由两

位不同的研究人员进行评分，分数范围在 0-21之间，后肢全瘫

为 0分，运动功能完全正常为 21分。分别在建模后 1 d、3 d、7 d、

14 d、21 d、28 d进行评价。

1.7 统计学方法

采用 SPSS22.0统计分析软件，计量资料采用均数± 标准

差（x± s）表示及 t检验，计数资料以频数和百分率表示及 x2检
验，多组间比较采用单因素方差分析，P＜0.05为差异有统计学

意义。

2 结果

2.1 SCI后MiRNA-125a-5p和 NF-资B的相对 RNA表达水平

与对照组比较，SCI 组 MiRNA-125a-5p 表达均降低，

NF-资B表达均升高，差异均有统计学意义（P＜0.05）；与 SCI组

比较，MiRNA-125a-5p组 MiRNA-125a-5p表达均升高，NF-资B
表达均降低，差异均有统计学意义（P＜0.05）。如表 1所示。

Note: Compared with the control group, *P＜0.05; Compared with the SCI group, &P＜0.05.

表 1 三组 SCI后 1周内MiRNA-125a-5p、NF-kB的相对 RNA水平（x± s）
Table 1 Relative RNA levels of MiRNA-125a-5p and NF-资B in three groups within 1 week after SCI（x± s）

Groups
MiRNA-125a-5p NF-资B

1 d 3 d 5 d 7 d 1 d 3 d 5 d 7 d

Control group 1.00± 0.01 1.00± 0.01 1.00± 0.01 1.00± 0.01 1.00± 0.01 1.00± 0.01 1.00± 0.01 1.00± 0.01

SCI group 0.90± 0.09* 0.81± 0.08* 0.74± 0.06* 0.44± 0.04* 3.67± 0.14* 3.02± 0.14* 2.73± 0.14* 2.05± 0.14*

MiRNA-125a-5p

group
2.58± 0.16& 2.06± 0.14& 1.68± 0.09& 1.27± 0.07& 2.94± 0.14& 2.43± 0.14& 1.86± 0.10& 1.40± 0.10&

F value 52.017 64.085 50.148 53.018 91.745 66.325 74.087 85.542

P value 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000

2.2 MiRNA-125a-5p对炎症因子水平的影响

与对照组比较，SCI组 IL-1、CXCR-4、MCP-1水平均升高，

差异有统计学意义（P＜0.05）。与 SCI组比较，MiRNA-125a-5p

组 IL-1、CXCR-4、MCP-1水平均降低，差异有统计学意义（P＜
0.05），如表 2所示。

Note: Compared with the control group, *P＜0.05; Compared with the SCI group, &P＜0.05.

表 2 三组 SCI后 3 d IL-1、CXCR-4、MCP-1水平比较（x± s）
Table 2 Comparison of IL-1, CXCR-4 and MCP-1 levels in three groups 3 d after SCI（x± s）

Groups IL-1（pg/mL） CXCR-4（pg/mL） MCP-1（pg/mL）

Control group 1.52± 0.22 27.51± 3.34 201.61± 24.36

SCI group 4.16± 0.38* 65.07± 6.55* 624.01± 72.38*

MiRNA-125a-5p group 1.88± 0.25& 47.84± 5.61& 416.91± 53.52&

F value 38.051 85.612 41.035

P value 0.000 0.000 0.000

2.3 MiRNA-125a-5p对细胞凋亡蛋白和神经调节因子蛋白表

达的影响

与对照组比较，SCI组 caspase-3、cleaved PARP和 bcl-2蛋

白表达均升高，差异有统计学意义（P＜0.05）；与 SCI组比较，

MiRNA-125a-5p 组 caspase-3 和 cleaved PARP 蛋白表达均降

低，bcl-2蛋白表达升高，差异均有统计学意义（P＜0.05），如表

3、图 1所示。与对照组比较，SCI组 NCAM1、NL1和 NRG1蛋

白表达均降低，差异有统计学意义（P＜0.05）；与 SCI组比较，

MiRNA-125a-5p 组 NCAM1、NL1 和 NRG1 蛋白表达均升高，

差异有统计学意义（P＜0.05），如表 4、图 2所示。
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图 2 SCI后 2周 NCAM1、NL1和 NRG1蛋白表达

Fig.2 Protein expression of NCAM1, NL1 and NRG1 2 weeks after SCI

Note: Compared with the control group, *P＜0.05; Compared with the SCI group, &P＜0.05.

2.4 MiRNA-125a-5p对 SCI大鼠神经功能的影响

对照组大鼠的神经运动功能评分在整个测试期间保持不

变；与对照组比较，SCI组大鼠神经运动功能评分在第 7 d以后

显著降低，差异有统计学意义（P＜0.05）；与 SCI组比较，MiR-

NA-125a-5p组大鼠神经运动功能评分在第 7 d以后均升高，差

异有统计学意义（P＜0.05），如表 5所示。

Note: Compared with the control group, *P＜0.05; Compared with the SCI group, &P＜0.05.

表 3 三组 SCI后 7 d caspase-3、cleaved PARP和 bcl-2蛋白表达（x± s）
Table 3 Protein expression of caspase-3, cleaved PARP and bcl-2 in three groups 7 d after SCI（x± s）

Groups caspase-3 cleaved PARP bcl-2

Control group 1.00± 0.01 1.00± 0.01 1.00± 0.01

SCI group 4.62± 0.37* 5.08± 0.41* 4.05± 0.36*

MiRNA-125a-5p group 2.18± 0.24& 3.26± 0.33& 6.71± 0.46&

F value 82.364 111.086 93.647

P value 0.000 0.000 0.000

表 4 三组 SCI后 2周 NCAM1、NL1和 NRG1蛋白表达（x± s）
Table 4 Protein expression of NCAM1, NL1 and NRG1 in three groups 2 weeks after SCI（x± s）

Groups NCAM1 NL1 NRG1

Control group 1.00± 0.01 1.00± 0.01 1.00± 0.01

SCI group 0.66± 0.05* 0.45± 0.05* 0.37± 0.04*

MiRNA-125a-5p group 1.46± 0.08*& 0.81± 0.08*& 0.79± 0.06*&

F value 67.708 71.684 30.254

P value 0.000 0.000 0.000

图 1 SCI后 7 d caspase-3、cleaved PARP和 bcl-2的蛋白表达

Fig.1 Protein expression of caspase-3, cleaved PARP and bcl-2 7 d after SCI

Note: Compared with the control group, *P＜0.05; Compared with the SCI group, &P＜0.05.

表 5 三组 SCI后第 1 d、7 d、14 d、21 d和 28 d神经运动功能评分比较（x± s）
Table 5 Comparison of neuromotor function score of the three groups at 1 d, 7 d, 14 d, 21 d and 28 d after SCI（x± s）

Groups 1 d 7 d 14 d 21 d 28 d

Control group 19.35± 0.41 18.93± 0.52 19.68± 0.41 20.14± 0.37 19.77± 0.41

SCI group 0 2.51± 0.24* 4.63± 0.33* 5.10± 0.40* 5.71± 0.40*

MiRNA-125a-5p group 0 4.16± 0.33& 6.05± 0.36& 9.11± 0.40& 8.54± 0.38&

F value / 121.864 108.567 97.821 88.256

P value / 0.000 0.000 0.000 0.000
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SCI后，神经细胞会不可逆的死亡，此时代谢紊乱、炎性反

应和神经毒素增多，使神经细胞死亡增加，最终导致轴突束断

裂并引起运动或感觉功能障碍[14,15]。虽然临床上目前具有较多

治疗 SCI的方法，如药物治疗、手术减压、干细胞移植等，但其

疗效仍然不理想[16]，因此，选择更佳有效可行的治疗方案来治

疗 SCI，对于改善 SCI后患者的预后极为重要。

本研究显示，SCI后 MiRNA-125a-5p的 RNA表达水平降

低，NF-资B 的 RNA 表达水平增加，而注射 MiRNA-125a-5p

agomir 后 MiRNA-125a-5p 的 RNA 表达水平升高，NF-资B 的
RNA表达水平降低，表明 MiRNA-125a-5p的增加与 NF-资B的
降低呈负相关。炎症反应被认为是导致 SCI病理生理变化的重

要因素，是 SCI后继发性损伤级联反应的关键点，主要包括炎

性细胞浸润、趋化因子聚集、损伤脊髓局部胶质细胞的激活等，

进一步加重了 SCI的远期影响，增加了修复受损神经的难度[17]。

因此，减少 SCI后的炎症反应是治疗 SCI的重点。SCI后炎性

因子主要来源于活化的小胶质细胞和浸润的巨噬细胞，如IL-1、

CXCR-4、MCP-1 等炎性因子在 SCI后早期即可发生变化 [18]。

caspase-3、cleaved PARP、bcl-2分别为凋亡因子、凋亡产物和抗

凋亡因子。caspase-3是 caspase家族中执行凋亡最重要的关键

蛋白酶，在细胞凋亡早期具有极其重要的作用[19]。cleaved PARP

蛋白是一个多功能蛋白质翻译后修饰酶，是 caspase-3细胞凋

亡的主要切割底物，是细胞凋亡的重要标志[20]。bcl-2是 bcl-2原

癌基因的编码产物，是细胞存活促进因子，能抑制细胞凋亡[21]。

本研究显示，人工注射 MiRNA-125a-5p agomir 后炎症因子

IL-1、CXCR-4、MCP-1 表达水平均下调，细胞凋亡关键因素

caspase-3和 cleaved PARP蛋白表达降低、bcl-2蛋白表达增加；

提示 MiRNA-125a-5p 可能通过 NF-资B 信号通路减轻炎症反
应，抑制细胞凋亡，促进抗凋亡因子表达，从而促进大鼠 SCI后

的功能恢复。此外，炎症反应将诱导细胞启动凋亡过程，从而使

更多存活的神经元在炎症的诱导下自毁[22]。因此在某些层面上

减轻炎症反应的同时在一定程度上也使更多神经元得以存活。

SCI后的功能恢复一直是迫切需要解决的问题，损伤后神

经丝的再生和突触结构的重塑有助于神经功能的恢复[23,24]。然

而，神经结构的重构是一个多因素的复杂过程，神经细胞再生

能力弱，损伤后大量胶质细胞激活，导致神经炎症反应和胶质

瘢痕增生，严重限制了 SCI后神经系统的重塑[25,26]。由于 BSCB

的破坏，进入脊髓组织的炎性趋化因子通过受体结合途径影响

神经再生，胶质细胞群也产生阻碍神经再生的阻断因子[27]。诱

导神经发生、促进神经元分化、保护神经细胞在 SCI后神经功

能恢复中起决定性作用，损伤后期神经修复因子水平在一定程

度上促进了神经的结构重塑。神经细胞黏附分子（NCAM）可促

进神经损伤如 SCI和外伤性脑损伤后的再生和修复[28]。NCAM

属于免疫球蛋白超家族细胞粘附点，主要表达于神经元和胶质

细胞的表面，NCAM异常表达会导致新生神经元生长受阻，阻

断神经细胞之间的连接，影响神经系统的发育[29]。缺乏 NCAM

可促进损伤部位神经细胞凋亡，而 NCAM的存在可诱导神经

分化、神经保护和抗炎作用[30]。神经胶质蛋白 1（NL1）是神经胶

质蛋白家族成员，是神经元合成的突触后跨膜蛋白，通过 C端

PDZ结构域结合序列与细胞内兴奋性突触后膜上的突触后密

度蛋白 95结合，并通过胞内结构域中间的一致性序列与桥尾

蛋白结合[31]。Pan等[32]研究表明 NL1参与了兴奋性突触后结构

的形成，以及突触发生和 N-甲基 -D-天冬氨酸（NMDA）受体

的形成。同时，NL1不仅是形成突触的结构蛋白，也是影响突触

形成和信息传递的功能蛋白，在突触的发生和成熟中发挥重要

作用。NRG1是 ErbB受体的配体家族，在多种内皮细胞中呈高

表达状态，如脊髓神经元中高表达，是一种特定的生长因子，在

轴突表面表达，能决定是否产生髓鞘以及产生髓鞘的多少[33]。

本研究显示，人工注射 MiRNA-125a-5p agomir 后 NCAM1、

NL1和 NRG1蛋白表达增高，且大鼠神经运动功能得到改善，

表明 MiRNA-125a-5p 治疗阻止了 NCAM1、NL1 和 NRG1 的

下降，MiRNA-125a-5p抑制 NF-资B信号通路从而促进大鼠 SCI

后的功能恢复。

综上所述，本研究证实，SCI后MiRNA-125a-5p的异常下

调，以及 NF-资B表达的降低介导了MiRNA-125a-5p治疗后的

炎症抑制，MiRNA-125a-5p降低细胞凋亡水平，促进神经修复

因子的释放，促进大鼠 SCI后的功能恢复，为 SCI新的治疗策

略和 miRNA在 SCI疾病模型中的应用提供了理论依据。
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