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摘要:

癌前病變口腔黏膜纖維化症目前治療方式僅能舒緩症狀，缺乏有效治療法。患者張口困難除了產生不少共病，同時也造成

經濟與生活上沉重負擔。近年來的研究顯示無法轉譯成蛋白質且長度大於200bp的長鏈非編碼核醣核酸對調節生物過程密切

相關，然而，長鏈非編碼核醣核酸於口腔黏膜纖維化症致病機制仍未明。本研究欲闡述長鏈非編碼核醣核酸X inactivate-

specific transcript (XIST)在口腔黏膜纖維化症中的調控機制及防治中的潛在價值。研究利用新世代定序技術及即時定量聚合酶

連鎖反應分析出X inactivate-specific transcript (XIST)於口腔頰黏膜纖鑑維組織及其初代培養纖維化頰黏膜纖維母細胞高度表

達，且與肌纖維母細胞及纖維化標記表現正相關。降低XIST表現可抑制頰黏膜纖維母細胞中膠體收縮力、細胞移動性及傷

口癒合力。後繼研究鑑定出XIST可執行競爭性RNA功能來結合微型RNA let-7i降低其表現而促進let-7i標的基因HMGA1表達。

降低let-7i表現可回復XIST表現抑制所誘發的細胞凋亡及移動性。本計畫證實XIST/let-7i/HMGA1致病鏈活化肌纖維母細胞及

促進口腔黏膜纖維化症之新穎機制，並利用基因編輯技術針對該致病鏈阻斷成為口腔黏膜纖維化症的有效新治療策略，提

供臨床前試驗之基礎。
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