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［［摘 要］］   目的目的：：探讨川崎病小鼠血清外泌体中微小 RNA（miR）-328-3p 和 miR-671-5p 表达水平与川

崎病的相关性及其在静脉注射免疫球蛋白 （IVIG） 治疗后的变化，为川崎病的早期诊断及疗效评价提

供潜在生物标志物。方法方法：： 12 只 4 周龄 SPF 级雄性 C57BL/6J 小鼠随机分为对照组、模型组和

IVIG 组，每组 4 只。模型组和 IVIG 组小鼠腹腔注射干酪乳杆菌细胞壁提取物 （LCWE） 构建川崎病

模型，对照组小鼠腹腔注射等体积生理盐水； IVIG 组小鼠第 5 天腹腔注射 IVIG 干预。4 周后，取各

组小鼠心脏组织，采用 HE 染色法观察各组小鼠心脏组织病理形态表现。取各组小鼠血液并分离外泌

体，采用粒径检测、透射电子显微镜检测及 Western blotting 法对外泌体进行鉴定。采用实时荧光定量

PCR （RT-qPCR） 法检测各组小鼠血清外泌体中 miR-328-3p、miR-134-5p 和 miR-671-5p 表达水平。

结果结果：：HE 染色，对照组小鼠心肌结构规整，冠状动脉无炎症细胞浸润；模型组小鼠局部冠状动脉可

见弥漫性炎症细胞浸润； IVIG 组小鼠心肌组织中炎症细胞浸润较模型组明显减少。外泌体鉴定，透

射电子显微镜观察到直径为 30~150 nm 的球形或椭圆形囊泡，粒径主峰在 150 nm 内，外泌体标志物

CD9 和 CD63 呈阳性表达。RT-qPCR 法，与对照组比较，模型组小鼠血清外泌体中 miR-328-3p 表达

水平明显升高 （P<0. 05），miR-671-5p 表达水平明显降低 （P<0. 05）；与模型组比较，IVIG 组小鼠

血清外泌体中 miR-328-3p 表达水平明显降低 （P<0. 05），miR-671-5p 表达水平明显升高 （P<0. 01）；

3 组小鼠血清外泌体中 miR-134-5p 表达水平比较差异无统计学意义 （P>0. 05）。结论结论：：miR-328-3p 表

达上调和 miR-671-5p 表达下调均与川崎病有关联，IVIG 治疗后可逆转此异常表达，提示二者有望作

为川崎病诊断和疗效评估的潜在分子生物标志物。
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ABSTRACT  Objective：To discuss the correlation between the expression levels of microRNA（miR）-328-3p 
and miR-671-5p in serum exosomes of the mice with Kawasaki disease and Kawasaki disease as well as their 
changes after intravenous immunoglobulin （IVIG） treatment， and to provide the potential biomarkers for 
the early diagnosis and efficacy evaluation of Kawasaki disease.  Methods：Twelve 4-week-old SPF grade 
male C57BL/6J mice were randomly divided into control group，  model group，  and IVIG group，  with 
4 mice in each group.  The mice in model group and IVIG group were intraperitoneally injected with 
Lactobacillus casei cell wall extract （LCWE） to establish the Kawasaki disease models， while the mice in 
control group were intraperitoneally injected with equal volume of normal saline； the mice in IVIG group 
were intraperitoneally injected with IVIG for intervention on the 5th day.  Four weeks later， the heart tissue 
of the mice in various groups was collected， and HE staining was used to observe the pathomorphology of 
the heart tissue of the mice in various groups； the blood of the mice in various groups was collected and the 
exosomes were isolated.  Particle size detection， transmission electron microscopy， and Western blotting 
method were used to identify the exosomes.  Real-time fluorescence quantitative PCR （RT-qPCR） method 
was used to detect the expression levels of miR-328-3p， miR-134-5p， and miR-671-5p in the serum 
exosomes of the mice in various groups.  Results： The HE staining results showed that in control group， the 
myocardial structure of the mice was regular， and there was no inflammatory cell infiltration in the coronary 
arteries； in model group， diffuse inflammatory cell infiltration was observed in the local coronary arteries of 
the mice； compared with model group， the inflammatory cell infiltration in the myocardium tissue of the 
mice in IVIG group was significantly reduced.  The exosome identification results showed that spherical or 
oval vesicles with a diameter of 30-150 nm were observed under transmission electron microscope， the 
main peak of particle size was within 150 nm， and the exosome markers CD9 and CD63 were positively 
expressed.  The RT-qPCR results showed that compared with control group， the expression level of 
miR-328-3p in the serum exosomes of the mice in model group was significantly increased （P<0. 05）， and 
the expression level of miR-671-5p was significantly decreased （P<0. 05）； compared with model group， 
the expression level of miR-328-3p in the serum exosomes of the mice in IVIG group was significantly 
decreased （P<0. 05），   and the expression level of miR-671-5p was significantly increased （P<0. 01）； 
there was no statistically significant difference in the expression level of miR-134-5p in the serum exosomes 
of the mice among the three groups （P>0. 05）.  Conclusion：The up-regulation of miR-328-3p expression 
and the down-regulation of miR-671-5p expression are both associated with Kawasaki disease， and this 
abnormal expression can be reversed after IVIG treatment，  suggesting that both of them may serve as the 
potential molecular biomarkers for the diagnosis and efficacy evaluation of Kawasaki disease.
KEYWORDS Kawasaki disease；  Exosomes；  Biomarker；  MicroRNA-328-3p；  MicroRNA-671-5p；  
Intravenous immunoglobulin

川崎病是儿童最常见的获得性心脏病，其引发

的血管炎性改变常累及冠状动脉。若未能得到及时

的诊治，约 25% 的患儿可并发冠状动脉病变［1］，

进而增加冠状动脉瘤患病风险，诱发冠状动脉血栓

形成和心肌梗死，甚至猝死［2］。近年来，川崎病日

益受到重视，但其诊断目前仍主要根据临床表现和

超声影像学检查来确定。鉴于冠状动脉形态学改变

常在病程后期显现，川崎病的诊断难点在于寻找早期

血清生物学标志物以提高诊断敏感性。在治疗方面，

静脉注射免疫球蛋白 （intravenous immunoglobulin，
IVIG） 是川崎病的标准疗法。然而，即使及时接

受 IVIG 治疗，仍有多达 20% 的患儿临床症状无法

得到有效缓解，出现反复或持续发热［3］。评估

IVIG 疗效是临床工作面临的挑战之一。

研究［4-7］ 表明：川崎病的发病与免疫系统异常

激 活 有 密 切 关 联，涉 及 血 清 中 肿 瘤 坏 死 因 子 α
（tumor necrosis factor- α， TNF- α）、 白 细 胞 介 素

（interleukin， IL）-6、 IL-17、 IL-22 和 IL-23 等多种
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炎性细胞因子，但上述细胞因子通常缺乏疾病特异

性。因此，探讨用于川崎病早期诊断和 IVIG 疗效

评估新的生物标志物十分重要。本 课 题 组 前 期

研 究［8］ 通过生物信息学分析川崎病相关基因表达

数 据发现：血 清 外 泌 体 微 小 RNA （microRNA，

miR）-328、miR-575、miR-134 和 miR-671-5p 有望

作为川崎病诊断及 IVIG 疗效预测的潜在生物标志

物。目前，外泌体的研究主要集中在癌症、神经退

行性疾病和心血管疾病等领域，如外泌体 miR-192
和 miR-30e 等分子已被用于心血管疾病的诊断［9-10］，

但针对川崎病的外泌体研究尚未见报道。本研究通

过建立干酪乳杆菌细胞壁提取物 （Lactobacillus 
casei cell wall extract，LCWE） 诱导的川崎病血管

炎小鼠模型，观察其心脏组织病理形态表现，并结

合透射电子显微镜、粒径分析和 Western blotting 法

对 外 泌 体 进 行 鉴 定，  采 用 实 时 荧 光 定 量 PCR
（real-time fluorescence quantitative PCR，RT-qPCR）
法  检  测  外  泌  体  中 miR-328-3p、  miR-134-5p 和
miR-671-5p 表 达 水 平 ， 从 而 阐 明 miR-328-3p 和

miR-671-5p 在川崎病模型中的表达差异及 IVIG 干

预后的变化规律，以期为验证这 2 种外泌体 miRNA
作为川崎病诊断和 IVIG 疗效评估的潜在生物学标

志物提供实验依据。

1 材料与方法  

1. 1　　实验动物实验动物、、主要试剂和仪器主要试剂和仪器　　4 周龄 SPF 级别

雄性 C57BL/6J 小鼠 12 只，购自上海杰思捷实验动

物有限公司，实验动物使用许可证号：SYXK（吉）

2019-0015。动物饲养和实验在吉林大学基础医学

院动物生物安全二级实验室进行。环境条件为温度

（26±2） ℃，相对湿度 50%，饲养期间小鼠自由摄

食饮水。动物实验方案经吉林大学实验动物伦理委

员会审批批准 ［批准号：（2022 年）研审第（174）号］。

干 酪 乳 杆 菌 种 购 自 中 国 典 型 培 养 物 保 藏 中 心 。

MRS 培养基购自上海源叶生物科技有限公司，核

糖核酸酶 RNase A 和脱氧核糖核酸酶 DNase Ⅰ购

自上海碧云天生物技术有限公司，胰蛋白酶和鼠

李糖购自上海源叶生物科技有限公司，静脉注射

人免疫球蛋白购自山东泰邦生物制品有限公司，

苏木精染液和伊红染液购自珠海贝索生物技术有

限公司，二喹啉甲酸 （bicinchoninic acid， BCA）

蛋 白 定 量 检 测 试 剂 盒 和 TRIzol 试 剂 购 自 美 国

Thermo Fisher Scientific 公司，PrimeScriptTM Ⅱ 1st 
Strand cDNA 合成试剂盒购自北京宝日医生物技术

有限公司，Bulge-LoopTM miRNA RT-qPCR 起始试

剂盒购自广州市锐博生物科技有限公司，CD63 抗

体购自武汉爱博泰克生物科技有限公司，CD9 抗体

购自上海艾博抗贸易有限公司。离心机 （型号：

5810R） 购自德国艾本德国际贸易有限公司，超声

破碎仪 （型号：Biopulverizer） 购自美国 Biospec 公

司，石蜡包埋机 （型号：KD-BM） 购自浙江科迪

仪器设备有限公司，超速离心机 （型号：Optima 
XE） 购自美国贝克曼库尔特有限公司，粒径检测

器 （型号：NS300） 购自英国马尔文帕纳科仪器

有限公司，透射电子显微镜 （型号： JEM-1230）
购 自 日 本 电 子 株 式 会 社 ， RT-qPCR 仪 （型 号 ：

ViiA7） 购  自  美  国 Thermo  Fisher  Scientific 公  司，

电泳仪 （型号：EPS300） 购自上海天能科技有限

公司。

1. 2　　 LCWE 的制备的制备　　将干酪乳杆菌在 MRS 培养

基中培养 30~32 h，经磷酸盐缓冲液 （phosphate 
buffered saline，PBS） 洗涤后，使用 4% 十二烷基

硫酸钠 （sodium dodecyl sulfate，SDS） 溶液裂解。

依次使用 DNase Ⅰ、RNase A 和胰蛋白酶进行孵

育处理［11］。处理后，样品经超声破碎和离心获得

LCWE。采用比色苯酚 -硫酸测定法测定 LCWE 浓

度，以确保后续实验注射剂量合理且准确。

1. 3　　小鼠川崎病模型建立和动物分组小鼠川崎病模型建立和动物分组　　选取 4 周

龄大小 SPF 级雄性 C57BL/6J小鼠 12 只适应性饲养

1 周后，将小鼠随机分为 3 组，即对照组、模型组

和 IVIG 组，每组 4 只。模型组和 IVIG 组小鼠于第

0 天腹腔注射 0. 5 mg LCWE （溶于 0. 5 mL 生理盐

水） 以诱导川崎病模型，对照组小鼠腹腔注射等体

积生理盐水。实验第 5 天， IVIG 组小鼠腹腔注射

IVIG （2 mg·g-1），对照组和模型组小鼠腹腔注射

等体积生理盐水。干预 4 周后，各组小鼠经异氟烷

麻醉后，摘眼球取血，并取小鼠心脏组织。取出心

脏组织用 PBS 缓冲液清洗后，用 4% 多聚甲醛固定

24 h。全血样本于 4 ℃、1 900 g 离心 10 min，收集

上清液，再次以 3 000 g 离心 10 min，取上清，保

存于-80 ℃备用［12］。

1. 4　　 HE 染 色 观 察 各 组 小 鼠 心 脏 组 织 病 理 形 态染 色 观 察 各 组 小 鼠 心 脏 组 织 病 理 形 态

表表现现　　取各组小鼠心脏组织，经梯度乙醇脱水、二

甲苯透明、石蜡包埋，制成厚度为 4 μm 的切片。

切片经脱蜡、水化后，进行标准苏木精和伊红染

色，中性树胶封片。于光学显微镜下观察各组小鼠

心脏组织病理形态表现。
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1. 5　　 粒 径 检 测 仪 检 测 各 组 小 鼠 血 清 外 泌 体 粒 径粒 径 检 测 仪 检 测 各 组 小 鼠 血 清 外 泌 体 粒 径　　

 采用等体积预冷的 PBS 缓冲液稀释各组小鼠血

清样品，4 ℃、1 500 g 离心 5 min。将上清液转移

到新的 EP 管中， 4 ℃、 10 000 g 离心 30 min。最

后，将上清液于 4 ℃、100 000 g 超速离心 70 min。
将沉淀重悬于 PBS 缓冲液中，即获得血清外泌体。

采用粒径检测仪检测外泌体的粒径分布。

1. 6　　 透 射 电 子 显 微 镜 观 察 血 清 外 泌 体 超 微 结 构透 射 电 子 显 微 镜 观 察 血 清 外 泌 体 超 微 结 构

形形 态表现态表现　　取 100 μL 外泌体悬浮液加入铜网中，

用 2% 锇酸于 4 ℃下固定 2 h 后，用 PBS 缓冲液洗

涤网状物，并用分级乙醇脱水。最后用丙酮处理，

分别用丙酮和包埋剂的混合物 （体积比 2∶1、1∶1和

1∶2） 浸泡。观察前将其暴露于包埋剂中 24 h，并分

别用醋酸铀酰和醋酸铅染色。于透射电子显微镜下

观察血清外泌体超微结构。

1. 7　　Western blotting 法检测各组小鼠血清外泌体法检测各组小鼠血清外泌体

中中 CD9 和和 CD63 表达情况表达情况　　取外泌体沉淀，加入含

蛋 白 酶 抑 制 剂 的 RIPA 裂 解 缓 冲 液 于 冰 上 裂 解

30 min 后，12 000 g 离心 15 min 取上清。采用 BCA
法测定蛋白浓度，调整至每孔 20~30 μg。蛋白样

品和上样缓冲液混合煮沸 5 min，10%SDS-聚丙烯

酰胺凝胶电泳 （polyacrylamide gel electrophoresis，
PAGE） 后 转 至 聚 偏 氟 乙 烯 （polyvinylidene 
fluoride，PVDF） 膜。加入 5% 脱脂牛奶封闭 1 h，
分别加入 CD9 和 CD63 一抗 （1∶1 000 稀释），于

4 ℃过夜。加入二抗 （1∶5 000） 室温孵育 1 h，经

增 强 化 学 发 光 法 （enhanced chemiluminescence，
ECL） 显影，观察 CD9 和 CD63 蛋白表达情况。

1. 8　　 RT--qPCR 法 检 测 各 组 小 鼠 血 清 外 泌 体 中法 检 测 各 组 小 鼠 血 清 外 泌 体 中  

miR--328--3p、、miR--134--5p 和和 miR--671--5p 表 达 水 平表 达 水 平　　

 使用 TRIzol试剂提取各组小鼠血清外泌体 RNA。

以 DEPC 水为对照，采用分光光度计测定 RNA 浓

度和纯度。取等量总 RNA，使用 PrimeScriptTM Ⅱ 
1st Strand cDNA 合成试剂盒将 RNA 逆转转录为

cDNA，并使用 miRNA RT-qPCR 起始试剂盒进行

RT-qPCR 扩增。反应条件： 95 ℃ 预变性 2 min；
95 ℃变性 15 s、60 ℃退火/延伸 60 s，共 40 个循环；

95 ℃、15 s，60 ℃、60 s，95 ℃、15 s 建立 PCR 产

物熔解曲线。引物由上海三光生物工程技术与服务

有限公司 （中国上海） 合成，引物序列：通用储备

引物，GTGCAGGGTCCGAGGT；miR-328-3p F，

5'-C T G G C C C T C T C T G C C C -3'，miR-328-3p R，

5'-GTCGTATCCAGTGCAGGTCCGAGGTATT-

CGCACTGGATACGACACGGAA-3'；miR-134-5p 
F，5'-GGCTGTGACTGGTTGA-CCA-3'，miR-134-5p 
R， 5'-GTCGTATCCAGTGCAGGGTCCGAGG-

TATTCGCACTGGATACGACCCCCTC-3'；miR-

671-5p F，5'-AGGAAGCCCTGGAGGGG-3'，miR-

671-5p R， 5'-GTCGTATCCAGTGCAGGGTCC-

GAGGTATTCGCACTGGTACGACCTCCAG-3'；
miR-39 F，5'-GGCCTCACCGGGTGTAAATCAG-

3'，miR-39 R，5'-GTCGTATCCAGTGCAGGGT-

CCGAGGTATTCGCACTGGATACGACCAAG-

CT-3'。将 cel-miR-39 作为对照引入，cel-miR-39 是

人工合成的线虫 miRNA，在人类基因组中不存在，

不会与目标 miRNA 发生交叉反应，故使用已知浓

度的 cel-miR-39作为外参［13］。采用 2−ΔΔCt法计算各组

小 鼠 血 清 外 泌 体 中 miR-328-3p、 miR-134-5p 和

miR-671-5p 表达水平。

1. 9　　统计学分析统计学分析　　采用 GraphPad Prism 5 软件进

行统计学分析。各组小鼠血清外泌体中 miR-328-3p、
miR-134-5p 和 miR-671-5p 表达水平符合正态分布，

以 x±s 表示，2 组间样本均数比较采用两独立样

本 t 检验，多组间样本均数比较采用单因素方差分

析，若差异显著则进一步采用 Tukey 法进行事后检

验。以 P<0. 05 为差异有统计学意义。

2 结  果  

2. 1　　各组小鼠心脏组织病理形态表现各组小鼠心脏组织病理形态表现　　对照组小

鼠心肌结构规整，冠状动脉局部无炎症细胞浸润。

模型组小鼠冠状动脉壁及周围可见明显的弥漫性炎

症 细 胞 浸 润，  提 示 川 崎 病 模 型 小 鼠 成 功 制 备。

IVIG 组小鼠冠状动脉壁及周围组织仍可见炎症细

胞浸润，但与模型组比较，浸润程度明显减轻，提

示 IVIG 治疗减轻了川崎病小鼠心脏组织炎症。

见图 1。
2. 2　　血清外泌体的形态血清外泌体的形态、、粒径和标志物表达粒径和标志物表达　　提取

外泌体后，采用透射电子显微镜观察外泌体颗粒，

可见球形或椭圆形囊泡结构，大小较均一，其直径

为 30~150 nm。粒径检测仪结果显示：颗粒粒径主

峰在 150 nm 以内，初步确认提取的颗粒为外泌体。

Western blotting 法检测结果显示：外泌体标志物

CD9 和 CD63 在所提取的外泌体样品中均呈阳性表

达。见图 2。
2. 3　　 各 组 小 鼠 血 清 外 泌 体 中各 组 小 鼠 血 清 外 泌 体 中 miR--328--3p、、miR--

134--5p和和miR--671--5p表达水平表达水平　　以 cel-miR-39 为外

参，RT-qPCR 法结果显示：与对照组比较，模型
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组小鼠血清外泌体中 miR-328-3p 表达水平明显升

高（P<0. 05），miR-671-5p表达水平明显降低（P<
0. 05）。与模型组比较，IVIG 组小鼠血清外泌体中

miR-328-3p 表达水平明显降低 （P<0. 05），miR-

671-5p 表达水平明显升高 （P<0. 01）。3 组小鼠血

清外泌体中 miR-134-5p 表达水平比较差异无统计

学意义 （P>0. 05）。见图 3。

3 讨  论  

川崎病是常见的儿童继发性心脏病［14］，其主

要病理改变为冠状动脉炎症，易并发冠状动脉瘤、

持 续 性 血 管 重 塑 和 心 肌 纤 维 化 等［15-18］。 目 前 ，

IVIG 是治疗川崎病的常规有效方法。研究［19］ 显

示： IVIG 可通过与抗原结合，激活细胞内信号通

路、免疫反应和补体系统，形成膜攻击复合物，介

导抗体依赖性的细胞毒性作用。然而，约 20% 患

者对 IVIG 治疗无反应。因此，深入探讨川崎病致

病机制并寻找相关的有效生物标志物具有重要临床

意义。

本研究成功建立了 LCWE 诱导的川崎病血管

炎小鼠模型。小鼠心脏组织 HE 染色显示：模型组

小鼠冠状动脉存在大量的炎症细胞浸润；经 IVIG
治疗后， IVIG 组小鼠冠状动脉局部浸润的炎症细

胞较模型组明显减少。炎症细胞浸润与血管损伤有

密切关联，研究［20］ 发现：炎症细胞浸润数量与血

管损伤严重性呈正相关关系。上述结果验证了本研

究川崎病模型的成功构建和 IVIG 的治疗效果。

外泌体是一类细胞外囊泡，含有多种核酸和蛋

白质［21］，可将其内容物导入靶细胞并调控基因表

A B C

A： Control group； B： Model group； C： IVIG group.
图图  1　　各组小鼠心脏组织病理形态表现各组小鼠心脏组织病理形态表现（（HE，，×400））

Fig. 1　　Pathomorphology of cardiac tissue of mice in various groups (HE, ×400)
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图图 2　　血清外泌体的形态血清外泌体的形态、、粒径和标志物表达情况粒径和标志物表达情况

Fig. 2　　Morphology, particle size, and marker expressions of serum exosomes
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图图 3　　各组小鼠血清外泌体中各组小鼠血清外泌体中 miRNA 表达水平表达水平

Fig. 3　　Expression levels of miRNA in serum exosomes 

of mice in various groups
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达。miRNA 是一类长度为 17~25 个核苷酸的单链

非编码 RNA，可稳定存在于微囊泡中，逃避核糖

核 酸 酶 降 解 。 目 前 ， 外 泌 体 miRNA 在 骨 关 节

炎［22］、动脉粥样硬化［23］ 和癌症［24］ 等领域作为潜

在生物标志物已被广泛研究。

本课题组前期研究［8］ 利用生物信息学分析方

法 发 现 ： 血 清 外 泌 体 中 miR-328-3p、 miR-575、
miR-134-5p 和 miR-671-5p 可能成为川崎病诊断和

IVIG 疗效预测的生物学标志物。为了进一步验证

该生物信息学分析结果，本研究使用川崎病模型小

鼠进行了验证，采用透射电子显微镜、粒径检测和

Western blotting法鉴定各组小鼠血清分离的外泌体，

并 采 用 RT-qPCR 法 检 测 外 泌 体 中 miR-328-3p、
miR-134-5p 和 miR-671-5p 表达水平，  结果显示：

模型组小鼠外泌体血清中 miR-328-3p 表达水平明

显升高，经 IVIG 治疗后其表达水平明显降低；

miR-671-5p 的表达则完全相反。研究［25-27］ 显示：

在心肌肥厚小鼠模型、心房颤动犬模型及并发心

房颤动的风湿病患者中，miR-328-3p 表达均上调，

提示 miR-328-3p 在心脏疾病中具有心肌定位特性

和病理功能。另一方面，miR-671-5p 与炎症性疾

病 有 密 切 关 联 ， 其 在 骨 关 节 炎 患 者 中 表 达 下

调［28］，而其模拟物可改善 IL-1β 诱导的细胞凋亡

和增殖抑制，延缓小鼠骨关节炎进展［28］。研究［29］

显示：在 2 个医院的多中心测试中， miR-671-5p
可有效区分川崎病患者和其他发热性疾病患者

（如腺病毒感染和 EB 病毒感染等） 及健康个体，

且其作为标志物的假阳性率和假阴性率均较低。

上述结果与本研究中观察到的 miR-671-5p 在川崎

病模型中的特异性表达变化一致。然而，本研究

中 miR-134-5p 在对照组、模型组及 IVIG 组小鼠

血清外泌体中表达水平比较差异无统计学意义，

与前期生物信息学预测 ［8］ 不完全一致，这可能

是由于 LCWE 诱导的小鼠模型与人川崎病的致病

机制存在种属差异。

综 上 所 述 ， 本 研 究 进 一 步 证 实 了 外 泌 体

miRNA 在川崎病中作为生物标志物的潜在价值。

川崎病模型小鼠血清外泌体中 miR-328-3p 表达水

平升高，miR-671-5p 表达水平降低， IVIG 治疗可

逆转上述变化，伴随冠状动脉病变的改善，提示这

2 个 miRNAs 可能作为川崎病辅助诊断及疗效评估

的候选分子标志物。
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