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MicroRNA检测方法的研究进展
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摘 要： MicroRNAs（miRNAs）是一类内源性的小分子单链非编码RNA，通过调节基因的表达在许多生命活动中起重要

作用。在一些疾病（如癌症和自身免疫性疾病）发生时，miRNAs的表达谱可能发生改变，所以在药物的安全性评价中，

其有望成为诊断或预后生物标志物。因此，准确测定miRNA的表达对于其应用十分重要。对传统的RNA印记（Northern

blotting）、微阵列（microarray）和实时定量PCR（qRT-PCR）以及一些新的miRNAs检测方法（如基于纳米材料的miRNAs

检测、核酸扩增等技术）进行概述，并阐述了这些方法的优缺点。
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Research advances in detection of MicroRNA
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Abstract: MicroRNAs (miRNAs) are a family of endogenous, small, single-stranded non-coding RNAs. Studies have shown that

miRNAs play an important role in many life activities by regulating gene expression. In addition, the expression profile of miRNAs

may change when some diseases (such as cancer and autoimmune diseases) occur, miRNAs are expected to become diagnostic or

prognostic biomarkers in safety evaluation of drugs. Therefore, accurate detection of miRNA expression is very important for its

application. The traditional methods of Northern blotting, microarray, reverse transcription quantitative polymerase chain reaction

(qRT-PCR) and some new methods of miRNAs detection, such as nanomaterial based miRNAs detection and nucleic acid

amplification, are reviewed, and the advantages and disadvantages of these methods are described.
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MicroRNAs（miRNAs）是一类内源性单链非

编码RNA，长度为 18～22个核苷酸，广泛存在于动

物、植物和一些病毒等真核生物中，可以在 mRNA

水平对基因表达进行负调控［1］。1993年，研究人员

在线虫中发现了第一个 miRNA——lin4，目前

miRBase中已经对 2 675个 miRNAs进行了注释［2］。

大多数成熟的miRNA序列位于非编码RNA的内含

子或外显子以及pre-mRNA的内含子中［3］。

由于 miRNAs在调节基因表达中有重要作用，

所以异常的miRNAs表达可以作为多种疾病的生物

标志物，如神经退行性疾病、糖尿病、心血管疾病，

甚至是免疫性疾病。miRNAs在癌症中的作用引起

了研究者广泛关注，并且被证明可以作为癌症诊

断、转移、化疗耐药和预后的生物标志物［4］。随着生

物技术药物的广泛开发和使用，一些药物由于其免

疫原性带来了一系列不可预测的免疫毒性，人用药

品技术要求国际协调理事会（International Council

for Harmonisation of Technical Requirements for

Pharmaceuticals for Human Use，ICH）针对临床前药

物的免疫毒性评价制定了相应的指导原则，但不涵

盖药物诱导的自身免疫毒性。因此，在药物临床前

安全性评价中，药源性自身免疫毒性生物标志物的
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研究成为关注的重点。近年来，越来越多的研究证

明miRNA异常表达与药物诱导的自身免疫密切相

关［5］，有望成为药物临床前安全性评价中药源性自

身免疫毒性的生物标志物或自身免疫性疾病的治

疗靶点。考虑到miRNAs在基因调控和生物功能以

及疾病中的重要作用，对miRNAs进行特异性和灵

敏性的检测越来越重要。然而 ，由于成熟的

miRNAs 片段小 ，没有 poly（A）尾 ，同一家族的

miRNAs通常只有 1个碱基不同；除此之外，每个细

胞中拷贝数具有极大的变异性等这些特征都是对

miRNAs进行特异性检测时所面临的挑战［6］。

学界为研究miRNAs的检测方法付出了巨大努

力，目前已经有很多方法可以用来检测miRNAs，并

且这些方法不断改进，推动了miRNAs的深入研究。

本文将从传统的检测方法和新的检测技术 2个方面

进行综述，并讨论这些方法的优势和限制性。

1 传统的检测方法

在 传 统 的 miRNAs 检 测 方 法 中 ，RNA 印

迹（Northern blotting）是分析miRNAs表达最早的尝

试方法，这种基于探针杂交技术的方法特异性和灵

敏度不高、耗时，且需要大量的RNA样本。目前，研

究者对这种方法进行了改进，大大提高了其特异性

和灵敏度。实时定量 PCR（quantitative real time-

PCR，qRT-PCR）因为较好的灵敏度和特异性，并且

可以获取特定组织或患者来源样本的全miRNAs表

达谱，被认为是miRNAs检测的金标准，经常被用来

验证全基因组筛选方法的结果，以及筛选临床相关

的miRNAs亚群［7］。然而，由于成熟的miRNAs序列

短，无法像mRNA那样按常规方法设计引物进行逆

转录和扩增，所以，科研工作者对传统的 qRT-PCR

方法进行了改进，目前主要有加尾法和茎环法 2种

方法。除此之外，微阵列（microarray）也是一种经典

方法，可以对miRNAs进行快速、高通量检测，但由

于miRNAs一些自身的特性，这种方法的灵敏度和

特异性也受到了限制，而在此基础上发展的微球杂

交技术、各种核苷酸类似物可以克服这些缺点。

1.1 RNA印迹

RNA印迹是一种经典的基于探针杂交技术的

miRNAs 检测方法，不仅可以用来检测成熟的

miRNAs，也可以检测其前体。RNA印迹是一种分

子杂交和凝胶电泳结合的方法。首先，RNA样本被

核酸内切酶消化，进行琼脂糖凝胶或脲-聚丙烯酰胺

凝胶电泳分离变性后，转移至硝化纤维素膜或尼龙

膜上，然后使miRNAs与同位素等标记的探针（通常

是 32P标记的DNA探针）杂交，洗去多余的探针后成

像分析［8］。还可以先将探针固定在载体膜上，然后

与经过标记的miRNAs杂交后进行信号检测。RNA

印迹法不需要扩增，在检测过程中序列中的碱基不

发生改变，也不被修饰，所以其结果比较可靠。但

是，和其他检测方法相比，RNA印迹法有很多缺点，

如灵敏度低（检测限为 nmol/L～pmol/L）、低通量、

检测需要大量的RNA样本、只能对miRNAs进行半

定量，并且实验过程中RNA易降解。

为了克服经典的RNA印迹法的缺点，科研工作

者进行了各种改进，如探针标记检测、探针设计和

RNA 与膜的交联方法。Válóczi等［9］使用类寡核苷

酸衍生物锁核酸（locked nucleic acid，LNA）探针代

替传统的DNA探针，使RNA印迹法的灵敏度提高

了约 10 倍，并且特异性得到了显著改善。由于

miRNA 的相对分子质量小，而传统的 RNA 与膜交

联的紫外（UV）法适用于长度大于 70 nt的RNA，所

以这种交联方法并不适用于miRNAs，Pall等［10］使用

1-乙基-3-（3-二甲氨基丙基）碳二酰亚胺（EDC）将

RNA交联到合适的膜上，这种交联方法使检测灵敏

度比UV交联法提高了30倍。

为了避免同位素标记对科研工作者的伤害，

Huang 等［11］和 Kim 等［12］分别发明了生物素和地高

辛（DIG）标记的探针来检测 miRNAs。同时 Kim

等［12］报道使用 EDC 将 RNA 交联于膜上，然后再与

DIG标记的LNA杂交法仅需0.05 fmol/L RNA，且大

大提高了检测的灵敏度。虽然RNA印迹法耗时，所

需 RNA 量大，且灵敏度和特异性低，但可以检测

miRNAs和与其序列相同的分子，如 pre-miRNAs和

成熟的miRNAs，所以现在仍是不可替代的方法。

1.2 微阵列

微阵列芯片技术的原理与RNA印迹相似，也是

基于目标miRNAs分子与其互补探针的核酸杂交。

基本步骤是将已知序列的DNA探针固定在尼龙膜

或玻璃等固体表面，然后靶miRNAs分子与互补的

DNA探针杂交产生特异性信号。这种方法可以同

时检测多个 RNA 样本，实现 miRNAs 的高通量检

测，且检测速度较快。但是，由于 miRNAs 样本量

少，序列短并且同家族的miRNAs序列极相似，导致

此方法灵敏度和选择性低、价格高昂、探针和靶

miRNAs杂交成双链的解链温度（Tm）较低，增加了

错配的几率［13］。为了提高微阵列的敏感性和特异

性，针对探针的设计和miRNAs分子的标记对该方

法进行了不断的改进。
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由于所有的靶序列都要在同一微阵列芯片上

检测，所以要求杂交条件相同，但是，因为 miRNAs

的 Tm范围广，很难有适用于所有靶miRNAs的 Tm的

标准化 DNA 核苷酸探针。为了解决这一问题，

Castoldi等［14］使用了LNA修饰的捕获探针将Tm标准

化，同时改善了微阵列技术的特异性以及对碱基错

配的区分能力。除此之外，用 2′-O-2（甲氧乙基）修

饰的核酸类似物［15］，或在探针的 5′端连接发卡结

构［16］，都能很好地改善微阵列技术捕获探针Tm的标

准化或杂交的特异性。Fang等［17］报道了基于纳米

金标记技术的微阵列方法，即使用标记纳米金的核

酸探针与加了poly（A）尾的miRNAs杂交，然后通过

表面等离子体共振成像（surface plasmon resonance

imaging，SPRI）技术和表面聚合反应对 miRNAs 进

行定量检测。

最初应用于微阵列中miRNAs标记的是放射性

同位素，随后被其他方法所代替，最常用的miRNAs

标记方法是酶标记miRNAs和化学标记方法。酶标

记miRNA主要包括 2种方法：1种是通过T4连接酶

将荧光标记的核苷酸或寡核苷酸连接在miRNAs的

3′-OH 上［18］；另外 1 种方法是先用聚腺苷酸聚合

酶（polyadenylate polymerase，PAP）在miRNAs的 3′-

OH加上 poly（A）尾巴，然后具有互补 poly（T）的寡

核苷酸会将miRNAs的 3′-OH与另一标记的寡核苷

酸的 5′端链接，这种方法可以避免环化，但是由于可

以加上多个腺苷核糖核苷酸，所以不利于后续的杂

交反应［13］。化学标记法主要是基于烷基化的标记

和基于与核酸的铂配位的化学方法［19］。由于

miRNAs标记增加了微阵列技术的复杂性，为了简

化操作，使微阵列方法更可信、应用范围更广，Lee

等［20］报道了 1种不需要标记miRNAs的方法——使

用生物素标记的结构特异性 RNA 结合蛋白（PAZ-

dsRBD）识别微阵列芯片捕获的靶miRNAs。

1.3 qRT-PCR

qRT-PCR一般包括 2个步骤，即先将靶miRNAs

逆转录为 cDNA，然后 cDNA 作为模板进行普通的

实时荧光定量PCR。qRT-PCR是miRNAs检测技术

的金标准，因为其具有灵敏度高、高序列特异性等

特点，所需样本量较少，且费用相对较低。但是，由

于miRNAs序列很短，仅为 1条引物的长度，所以常

规的引物设计并不适用于miRNAs的逆转录。为了

解决这个问题 ，研究人员建立了加尾法和茎

环（stem-loop）法的miRNA检测方法。

加尾法通常有 2 种方法：第 1 种是利用聚腺苷

酸 聚 合 酶（polyadenylate polymerase，PAP）在

miRNAs分子的 3′端加上 poly（A）尾巴，然后再用 5 ′

端为 poly（T）的通用逆转录引物进行逆转录。PAP

可以延伸所有的 miRNAs，包括 pri/pre-miRNAs，所

以特异性较差；第 2种方法是利用T4连接酶在样本

中所有的miRNAs末端加共有序列，然后使用通用

引物进行逆转录。茎环法利用茎-环状探针引物与

成熟的miRNAs 3′端结合，逆转录为互补的 cDNA，

然后进行扩增，这种方法特异性高，可以识别序列

高度相似的同一家族的miRNAs［13］。cDNA合成后，

接着进行 qPCR，通常采用的信号检测荧光系统主

要有 SYBR Green 荧光染料法和 TaqMan 探针法。

当 SYBR Green 染料插入 PCR 的产物——双链

DNA（double-stranded DNA，dsDNA）时，荧光增强

800～1 000 倍。然而，因为 SYBR Green 与所有的

dsDNA都结合，所以这种方法最大的缺点就是不能

识别非特异性产物，与引物二聚体或DNA污染引起

的非特异性产物反应产生假阳性信号，影响 qPCR

结果的准确性［21］。TaqMan 探针是 1 种 5′末端标记

报告基团，3′末端标记荧光淬灭基团的寡核苷酸探

针，其结合位点在 2个引物之间。此方法中，引物二

聚体或其他非特异性扩增产物将不会产生任何荧

光信号，比 SYBR Green 方法具有更高的特异性和

可重复性，并且有很高的灵敏度，但是需要针对每

个miRNAs设计探针［22］。由此可见，SYBR Green染

料法成本低，但特异性差；而TaqMan探针法特异性

和灵敏度高，但成本也相对较高。目前，使用茎-环

逆转录引物逆转录后再通过 TaqMan 探针进行

qPCR通常被认为是miRNAs检测的“金标准”。

虽然 qRT-PCR相对于RNA印迹和微阵列法其

灵敏度和特异性都有很大的优势，但是在实验过程

中可能出现假阳性结果，并且引物设计也是一大挑

战，这些缺点限制了其应用。但是，作为miRNAs检

测最常用的方法，科研工作者也在不断地对这种方

法进行改进。Mouritzen等［23］通过在茎-环状反转录

引物中引入 1 段与通用探针库（Universal probe

library，UPL）探针反向互补的序列，降低了检测成

本。Tang 等［24］在 Stem-lop qRT-PCR 的基础上建立

了多重 Stem-lop qRT-PCR法，实现了更高通量和灵

敏度的检测。

从数字 PCR（digital PCR，dPCR）发展而来的微

滴式数字 PCR（droplet digital PCR，ddPCR）与传统

的 qPCR相比，在检测 cDNA时更加灵敏，且准确度

更高。1992年，有人提出了 1种利用有限稀释、PCR
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和泊松分布原理对样本中初始靶标分子总数进行

定量的方法，将样本进行梯度稀释，使每个孔中只

包含至多 1个待检测核酸靶分子，经 PCR扩增后的

荧光信号确定起始分子的数量，以终点信号的“有

或无”作为定量方法，这是“数字 PCR”的雏形；1999

年，Vogelstein团队使用 1种基于微孔板的技术，将

样品进行极限稀释来检测罕见的序列，从而提出了

dPCR的概念［25］。利用油包水微滴生成技术开发的

ddPCR 是最早的相对成熟的 dPCR 技术，在传统的

扩增前对含有核酸的样品进行微滴化处理，每个微

滴中不含或包含 1个至数个待检测的核酸靶分子，

经 PCR扩增后逐个检测微滴的荧光信号：1表示有

荧光信号，0表示没有荧光信号，然后再根据泊松分

布原理和阳性微滴的数量和比例计算核酸分子的

起始拷贝数或浓度［26］。ddPCR是 1种绝对定量的方

法，由于对核酸体系进行了微滴化处理，且不依赖

标准曲线以及阈值和内参基因，所以灵敏度和精确

度得到了极大改善；除此之外，由于微滴化将 PCR

抑制剂进行了稀释，所以无需考虑PCR扩增效率的

影响。利用 ddPCR 建立了 1 种可以检测极低丰度

miRNAs的方法，在这种方法中，探针A和B分别与

靶 miRNAs的 3′和 5′端互补杂交后在 T4 RNA 连接

酶 2的催化下连接，随后连接产物和 PCR反应体系

被微滴化成油包水液滴，最后经PCR扩增并检测荧

光信号［27］。利用这种方法可以对单细胞中的

miRNAs进行定量，甚至可以区分仅有1个碱基差异

的 let-7家族中的miRNAs。

2 新的检测方法

虽然传统的 miRNAs 检测方法在被不断地改

进，但同时科研工作者也致力于发展新的检测方

法，以期在提高miRNAs检测的灵敏度、特异性的同

时，具有更高的检测通量、减少样本的使用量、简化

操作步骤，以及降低实验成本，以便更好地对

miRNAs进行研究。

2.1 基于纳米材料的miRNAs检测

由于特有的光电特性、尺寸效应、表面效应以

及化学稳定性，越来越多的纳米材料被应用于

miRNAs检测研究中，例如纳米金颗粒（AuNPs）、银

纳米簇（AgNCs）、磁性纳米粒子和量子点（QDs）

等［8］。在基于AuNPs的比色分析中，AuNPs在感应

基板与靶捕获探针通过Au-S键结合时起重要作用，

随着 AuNPs的聚集，溶液从红色变为紫色，这是进

行光学检测的基础［28］。随后，Persano等［29］基于等温

切口酶扩增反应以及扩增产物与 AuNPs和磁性纳

米粒子的杂交，建立了新的基于比色的miRNAs检

测技术，该法可以特异性地检测生物样本中的

miRNAs，并且具有更高的灵敏度。Li 等［30］报道了

通过等温指数扩增反应结合 AuNPs扩增的超灵敏

miRNAs检测方法。

利用 QDs和 AgNCs突出的荧光发射特性可以

更加灵敏的检测 miRNAs，有人利用指数扩增反

应（exponential amplifification reaction，EXPAR）和

滚环扩增（rolling circle amplifification，RCA）开发了

基于量子点的 miRNA 检测方法［31］。作为 1种新的

信号传感器，AgNCs具有高生物相容性、良好的光

稳定性等特点，在接近富含鸟嘌呤的序列后，荧光

可以增强 500倍，这与AuNPs不同，即DNA-AgNCs

可以避免 AgNCs 与量子点等指标之间的共价连

接［32］。虽然AuNPs和AgNCs等具有诸多优势，但其

存在的细胞毒性和活细胞内的自聚集仍限制了其

使用。

纳米铜粒子（copper nanoparticles，CuNPs）没有

毒性，有更好的生物相容性，并且其合成快速简便，

所以优于AuNPs和AgNCs。随后，Park等［33］结合靶

辅助等温指数扩增技术（target-assisted isothermal

exponential amplifification，TAIEA）和聚胸腺嘧啶模

板荧光CuNPs为信号探针，设计了 1种快速、超灵敏

的miRNAs检测方法。

除了上述应用于 miRNAs检测的纳米材料，目

前 ，碳纳米材料如石墨烯和碳纳米管（carbon

nanotubes，CNTs）在miRNAs检测中也被广泛应用，

而石墨烯氧化物（graphene oxide，GO）有较好的水

溶性，克服了一般元素碳溶解性较差的问题，所以

有研究者考虑将GO用于miRNAs检测生物传感器

的设计［34］。除此之外，还有一些纳米颗粒复合物如

TiO2-α-Fe2O3异质结和 NCS/Mo2C 纳米复合物也被

用于miRNAs的检测［8］。

2.2 核酸扩增技术

由于一些 miRNAs 在组织或细胞中的含量很

低，所以需要对其进行核酸扩增以便进行后续检

测。与传统的PCR法相比，基于核酸扩增技术的检

测方法灵敏度更高，尤其是快速发展的等温核酸扩

增技术，不需要精确的温度条件，摆脱了对精密设

备的依赖，操作也更加简便。很多核酸扩增技术已

经 得 到 了 应 用 ，如 滚 环 扩 增 法（rolling circle

amplification，RCA）、环介导等温扩增技术（loop-

mediated isothermal amplification，LAMP）、指数扩

增（exponential amplifification reaction，EXPAR）、链
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替代扩增（strand displacement amplification，SDA）

以及不需要酶的扩增等［35］。同时利用 SYBR Green

荧光染料和 TaqMan探针则可以对miRNAs进行实

时检测。

2.2.1 滚环扩增法 在基于 RCA 的 miRNAs 检测

中，首先要设计 1个闭锁（Padlock）探针，其 3′和 5′端

序列分别与作为连接模板的靶miRNAs中的 2段相

邻的序列互补，闭锁探针与靶 miRNAs 杂交后，T4

DNA 连接酶将闭锁探针两末端连接成环，随后以

miRNAs自身作为引物进行扩增，扩增产物中包含

靶miRNAs序列，然后通过荧光、电化学等技术进行

信号检测［36］。该法有很好的灵敏度和特异性，简单

快捷，可以定量分析 ng级总 RNA中的 miRNAs，所

以很多科研团队在此基础上建立了快速灵敏的

miRNAs检测方法。Yang等［37］建立了 1种基于金电

极上多组分核酸酶介导的滚环扩增的电化学方法，

Hong 等［38］提出结合了 RCA、GO 和荧光标记肽核

酸（fluorescently labeled peptide nucleic acid，F-

PNA）的 miRNAs 定量检测方法。除此之外，在

RAC 过 程 中 使 用 内 切 核 酸 酶（nicking

endonucleases）也提高了 miRNAs 检测的敏感性和

特异性。

2.2.2 等温指数扩增方法 另一种在检测miRNAs

时具有优势的等温指数扩增方法是 LAMP，使用 4

个不同的探针同时识别 6个不同的靶序列，大大增

加了方法的选择性和特异性，常用于 DNA和 RNA

的扩增。在这种方法中，miRNAs作为触发器诱发

引物在DNA聚合酶和有链置换活性的Bst DNA聚

合酶的作用下进行延伸［39］。LAMP模板中包含 4～

6个可形成茎环结构的序列，进行协同杂交或多个

引物同时沿着模板扩增会降低这种方法的敏感性，

因此探针的设计十分困难。Sun等［40］提出了用 1个

茎环模板DNA和茎环引物代替较长的模板，因而简

化了探针的设计。LAMP反应结束后，通常使用焦

磷酸酶沉淀检测，荧光检测（SYBR Green Ι 染料）和

凝胶电泳对扩增产物进行检测，但这些检测方法不

能特异性地区分产物，所以会造成结果的假阳性，

而 Jiang等［41］通过使用一步链置换报告基因克服了

这一难题。

2.2.3 其他方法 除了上述的基于 RAC 和 LAMP

等需要酶参与的的核酸扩增技术已被广泛应用外，

还有许多基于杂交链式反应（hybridization chain

reaction，HCR），催化发夹组装（catalytic hairpin

assembly，CHA）和熵驱动催化的无酶等温扩增技

术［8］也逐渐发展起来。为了使核酸扩增技术在检测

miRNAs时更加具有优势，研究人员通常结合几种

扩增技术，这些扩增技术结合的方法可以对痕量的

靶分子进行扩增，以此来提高灵敏度。Tian等［42］通

过将 RCA 和 LAMP 两种方法结合从而建立了 1 种

快速和超灵敏的检测方法；SDA和RCA的结合，避

免了使用传统的标记和酶，是 1种无标记扩增技术，

简化了检测程序，节约了成本［43］。此外，核酸扩增

技术也成功地与一些灵敏度差的技术（如RNA印迹

或原位杂交技术）结合，或者与纳米技术以及电化

学传感器或其他生物传感器结合，优化了检测条

件，降低了检测时的背景噪声。

随着miRNA检测技术的不断发展，已经有成熟

的检测技术用于疾病相关miRNA的检测。疾病发

生时，miRNA表达谱通常会发生改变，微阵列可以

比较正常和疾病组织中miRNAs的表达水平，发现

异常表达的miRNAs。Mashimo等［44］和Zhou等［45］分

别将改进的RCA技术应用于健康人肺组织RNA中

miRNA 的检测以及结肠肿瘤相关 miRNA 的检测。

miR-21在急性肾损伤以及急性心肌梗死的发病机

制中起重要的作用，Li等［46］利用分子信标作为捕获

探针，同时使用镧系纳米荧光用于miR-21的检测，

提高了检测的灵敏度。

3 结语

在多种人类疾病中，miRNAs的表达模式都发

生了改变，包括心血管疾病、癌症、代谢性疾病等，

miRNAs表达的异常参与了疾病的进展。在心血管

疾病中，肌细胞纤维化时，miR-21表达上调，最终导

致心肌肥大［47］，miR-143/145 家族下调导致高血压

和心力衰竭［48］。miR-155作为致癌基因参与了癌症

的发生，miR-17～92 家族在多种癌症中表达上

调［49］。由于miRNA的表达和调控与疾病密切相关，

所以miRNA可以用来治疗疾病（miRNA mimics）或

作为治疗的靶点（anti-miRs），如使用miR-34 mimics

治疗肿瘤已经进入了 1期临床试验［50］。除此之外，

一些组织特异性的miRNA可以作为药物安全性评

价或临床上特定组织相关疾病的潜在诊断和预后

标志物。

无论在人体正常的生长发育还是多种疾病的

发生发展过程中，miRNAs都发挥重要的调节作用，

所以，对传统的miRNAs检测方法进行改善或建立

新的检测技术以便更好地研究miRNAs就显得尤为

重要。本文主要对几种传统的miRNAs检测技术和

近些年逐渐发展的一些新的技术方法进行了简要

··1797



Drug Evaluation Research第44卷 第8期 2021年8月 Vol. 44 No. 8 August 2021

的介绍，每种方法都有其各自的优缺点。RNA 印

迹、微阵列和 qRT-PCR等传统的miRNAs检测方法

仍然是被广泛使用的方法，尤其是 qRT-PCR更被认

为是miRNAs检测的“金标准”。但是，这些技术存

在的缺点，如试剂盒灵敏度的差异、不可避免的假

阳性结果、耗时、对仪器设备要求较高等都不能满

足对miRNAs更深入的研究，也无法适应临床检测

的需求。所以，针对这些缺点，研究者不断对这些

传统的检测方法进行改善，并致力于研究开发新的

检测方法。虽然上文中提到的基于纳米技术、核酸

扩增技术等miRNAs检测方法克服了传统的检测方

法的一些缺点，但是仍存在一些问题需要研究者共

同解决。目前，为了平衡这些方法的优缺点，已经

建立了这些方法结合的检测技术，以期更好地研究

miRNA，并将其运用于医药实践中。
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