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月经血干细胞来源外泌体在疾病治疗中的应用

刘勃彤，刘东哲，陈秀慧△

【摘 要】 月经血干细胞来源外泌体（MenＳＣ－Ｅx）具有细胞来源无创、应用无伦理学问题和免疫原性低等优势，

因而极富研究潜力和应用前景。近年研究发现，MenＳＣ－Ｅx 可通过控制炎症反应，抑制自身免疫从而促进组织再生；亦

可以通过旁分泌等其他途径调控血管生成素、白细胞介素 ６ 等多种细胞因子，促进组织修复；MenＳＣ－Ｅx 也可通过调

节活性氧等途径调控血管内皮生长因子在癌细胞内的合成，从而实现对肿瘤血管生成的控制，调控肿瘤进程；在生殖

医学等方面，MenＳＣ－Ｅx 显示出对胚胎发育的促进作用，从而改善体外受精的妊娠结局，同时还可以促进卵泡发育，恢

复卵巢功能。除此之外，其纳米脂质双分子层结构亦使其有可能成为高效的纳米颗粒递送系统，承载药物及生物分子

通过人体生物屏障，靶向发挥治疗作用。阐述月经血干细胞及 MenＳＣ－Ｅx 的生物学特征和工作机制，系统性回顾其在

疾病治疗中的研究进展，同时展望未来发展方向并尝试提出创新策略。
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【Aｂｓｔｒａｃｔ】 Menstｒuａｌ ｂｌooｄ steｍ ceｌｌ－ｄeｒｉveｄ exosoｍes (MenＳＣ－Ｅx) showeｄ unｉque chａｒｍ to ｒeseａｒcheｒs ｂｙ ａｄvａntａges
such ａs non －ｉnvａsｉve oｂtａｉnｉng ｐｒoceｄuｒe， no ethｉcａｌ ｐｒoｂｌeｍs ａnｄ ｌow ｉｍｍunogenｉcｉtｙ． Ｔhe theｒａｐeutｉc ｐotentｉａｌ ａnｄ
unｄeｒｌｙｉng ｍechａnｉsｍs weｒe ｉnvestｉgａteｄ ｉn ａ seｒｉes of ｄｉseａses， showｉng ｐosｉtｉve ｒesuｌtes． Ｒecent stuｄｉes hａve founｄ thａt
MenＳＣ－Ｅx cａn enhａnce tｉssue ｒegeneｒａtｉon ｂｙ ｌｉｍｉtｉng ｉnfｌａｍｍａtoｒｙ ｒesｐonse ａnｄ ｉnhｉｂｉtｉng ａutoｉｍｍunｉtｙ． Ｉt cａn ａｌso ｒeguｌａte
the ｐｒoｄuctｉon of vａｒｉous cｙtoｋｉnes such ａs ａngｉoｐoｉetｉn ａnｄ ｉnteｒｌeuｋｉn－６ thｒough ｐａｒａcｒｉne ａnｄ otheｒ ｐａthwａｙs to ａssｉst tｉssue
ｒeｐａｉｒ． Bｙ tａｒgetｉng the ｒeａctｉve oxｙgen sｐecｉes ａnｄ otheｒ ｐａthwａｙs， MenＳＣ －Ｅx cａn ａｌso ａffect the sｙnthesｉs of vａscuｌａｒ
enｄotheｌｉａｌ gｒowth fａctoｒ ｉn cａnceｒ ceｌｌs so ａs to ｒeguｌａte tuｍoｒ ａngｉogenesｉs ａnｄ suｂsequentｌｙ hａve ａn ｉｍｐａct on tuｍoｒ ｐｒocess．
Ｉn the ａsｐect of ｒeｐｒoｄuctｉve ｍeｄｉcｉne， MenＳＣ－Ｅx hａs shown ｐｒoｍｉsｉng effect of ｐｒoｍotｉng eｍｂｒｙonｉc ｄeveｌoｐｍent to ｉｍｐｒove
the outcoｍe of ｉn vｉtｒo feｒtｉｌｉｚａtｉon， ａnｄ ａｌso ｐｒoｍotｉng foｌｌｉcuｌａｒ ｄeveｌoｐｍent to ｒestoｒe ovａｒｉａn functｉon． Ｉn ａｄｄｉtｉon， ｉts unｉque
nａno－ｌｉｐｉｄ ｂｉｌａｙeｒ stｒuctuｒe ｍａｋes ｉt ｐossｉｂｌe foｒ MenＳＣ－Ｅx to ｂe ａｐｐｌｉeｄ ａs ａn effｉcｉent nａnoｐａｒtｉcｌe ｄeｌｉveｒｙ sｙsteｍ， ｂeａｒｉng
ｄｒugs ａnｄ ｂｉoｍoｌecuｌes， whｉch couｌｄ tｒａnsfeｒ thｒough the ｂｉoｌogｉcａｌ ｂａｒｒｉeｒs ａnｄ ｐｌａｙ theｒａｐeutｉc ｒoｌe ａt the tａｒgeteｄ sｉte． Ｉn thｉs
ｐａｐeｒ， we ｍａｄe ａ sｙsteｍｉc ｒevｉew on the ｂｉoｌogｉcａｌ feａtuｒes ａnｄ woｒｋｉng ｍechａnｉsｍ of MenＳＣ ａnｄ MenＳＣ－Ｅx， eｍｐhａsｉｚｉng on
the cｌｉnｉcａｌ ａｐｐｌｉcａtｉon of MenＳＣ－Ｅx． Futuｒe ｒeseａｒch ｄｉｒectｉons ａnｄ ｉnnovａtｉve stｒａtegｉes weｒe exｐounｄeｄ ａs weｌｌ．

【Kｅywｏｒｄｓ】 Menstｒuａｌ ｂｌooｄ; Ｅnｄoｍetｒｉuｍ; Ｓteｍ ceｌｌs; Ｅxosoｍes; Ｔheｒａｐｙ
（J Int Obstet Gynecol，２０２１，４８：59２－59６）
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外泌体（exosoｍes）是由活细胞释放的纳米级小

囊泡，可通过其携带的生物学信息介导细胞间通讯，

参与调控多种生理及病理过程。同时，作为一种纳米

级颗粒，外泌体能够穿过血脑屏障等生物学屏障，到

达靶器官发挥作用。随着对外泌体研究的逐步深入，

学者们发现了其极大的研究潜能和实用价值，尤其

在疾病诊断和治疗上的独特价值越发受到关注，因

此成为了当前的研究热点。月经血干细胞来源外泌

体 （ｍenstｒuａｌ ｂｌooｄ steｍ ceｌｌ －ｄeｒｉveｄ exosoｍes，
MenＳＣ－Ｅx）具有细胞来源无创、应用无伦理学问题

和免疫原性低等优势而极富研究潜力和应用前景。

近年来研究发现，MenＳＣ－Ｅx 在组织修复与再生、肿
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瘤进程调控以及生殖医学等方向均表现出卓越的干

预作用。

1 干细胞外泌体概述
外泌体是由活细胞释放的携带微小 ＲＮA

（ｍｉcｒoＲＮA，ｍｉＲＮA）/长 链 非 编 码 ＲＮA （ｌong
noncoｄｉng，ｌncＲＮA）、分泌蛋白和核酸变异体等成分

的小囊泡（直径 ４０～１６０ nｍ）[１]。在生物体内，外泌体

通过其携带的遗传信息参与细胞信号传导，调控多

种生理、病理过程。一方面，它可以作为“液体活检”

的目标，提供其来源细胞的生物学信息；另一方面，

它与免疫反应、心血管疾病、中枢神经系统疾病和癌

症等多种疾病的发生、发展相关[１－２]，因此成为当前研

究的热点。由于外泌体在细胞内含量极低[3]，其相关

研究往往需要培养大量细胞才能获得研究所需量。

因此，寻找理想的细胞源成为外泌体研究中的关键。

干细胞具有强大的自我更新能力和多向分化潜能，

在再生医学和移植学中潜力巨大，然而免疫排斥反

应等问题影响了干细胞治疗的效果[４]。如果能够应用

携带干细胞有效信息的低免疫源性的外泌体进行

“无细胞”治疗，则可降低活细胞移植的免疫排斥、栓

塞和成瘤等风险；同时，干细胞的高增殖力又能保证

获取足量的满足研究所需的外泌体。由此可见，干细

胞来源的外泌体极富研究潜力和应用价值。

２ ＭｅｎSC-Ex的研究背景
间充质干细胞（ｍesenchｙｍａｌ steｍ ceｌｌ，MＳＣ）是一

种多能干细胞，具有干细胞的基本生物学特性，即自

我更新和多向分化潜能[5]。目前，MＳＣ 多是从骨髓、脂

肪、脐带和胎盘等组织中获得，其中对于骨髓间充质

干细胞（ｂone ｍａｒｒow ｍesenchｙｍａｌ steｍ ceｌｌ，ｂM－MＳＣ）
的研究最为深入。在与 MＳＣ 相关的“无细胞”治疗

中，ｂM－MＳＣ 来源外泌体（ｂone ｍａｒｒow ｍesenchｙｍａｌ
steｍ ceｌｌ－ｄeｒｉveｄ exosoｍes，ｂM－MＳＣ－Ｅx）亦备受关

注。如利用 ｂM－MＳＣ－Ｅx 调节衰老相关胰岛素抵

抗[６]、促进骨折恢复和成骨细胞分化[７]等，在重症新型

冠状病毒肺炎（ＣＯＶＩD－１9）的治疗中 ｂM－MＳＣ－Ｅx
也表现出积极的作用[８]。然而，获取 ｂM－MＳＣ 的有创

过程制约了其广泛应用。２００７ 年，Meng 等[9]在人类

月经血中发现了一类具有干细胞特征的细胞群，称

之 为 月 经 血 干 细 胞 （ｍenstｒuａｌ ｂｌooｄ steｍ ceｌｌ，
MenＳＣ）。后续研究发现，与骨髓或其他来源的干细

胞相比，MenＳＣ 不但取材过程简单、无创，应用不存

在伦理问题，而且在合成、分泌细胞因子等方面亦具

有显著优势[１０]。那么，作为一种易于获得、具有高度

增殖能力的干细胞，MenＳＣ 是否有可能成为高效的

供体细胞，为科学研究及治疗提供优质且性状稳定

的外泌体呢？

MenＳＣ－Ｅx 携带了其来源细胞———MenＳＣ 的丰

富的遗传信息，并对这些信息进行了高效富集，能够

调控包括凋亡、炎症和免疫在内的多种生物过程，靶

向发挥作用。对于 MenＳＣ－Ｅx 对多种疾病的探索性

研究发现，除了极有可能成为一种新型干预手段以

外，其特殊的纳米级脂质双分子层结构亦使其极富

潜力成为一种新型药物载体，在“无细胞”和精准靶

向治疗上发挥积极的作用。

3 ＭｅｎSC-Ex的应用
3.1 ＭｅｎSC-Ex 与组织再生 MＳＣ 来源的外泌体

能够通过抑制外周血单个核细胞的增殖，降低细胞

凋亡和炎症反应，促进内源性神经元的生长和突触

连接[１１]。比较不同来源的 MＳＣ 所分泌的外泌体对神

经元生长的作用后发现，MenＳＣ－Ｅx 对背根神经节神

经元突起生长的影响与 ｂM－MＳＣ－Ｅx 相当，而对皮

层神经元最长轴突生长的促进作用优于 ｂM－MＳＣ－
Ｅx[１２]。可见，MenＳＣ－Ｅx 对大脑皮层神经突起的生长

具有更好的促进效果。这一研究对于治疗神经系统

疾病的 MＳＣ 及其衍生物的选择具有重要指导意义。

特发性肺纤维化好发于中老年人群，是一种以

肺组织不可逆纤维化为特征的慢性进展性疾病。该

病预后差、病死率高，在美国 ６5 岁及以上人群中，中

位生存期仅为 ２～3 年[１3]。已有研究发现 MenＳＣ 能够

通过抑制免疫和抗纤维化作用逆转急性肺损伤[１４]。

Ｓun 等[１5]发现，在大鼠特发性肺纤维化模型中，从月

经血中获得的外泌体能够显著改善博莱霉素

（Bｌeoｍｙcｉn，BＬM）介导的肺纤维化和肺泡上皮损伤。

介导这一调控过程的关键元件是 MenＳＣ－Ｅx 所携带

的 ｍｉＲＮA ｌet－７。通过靶向 ＬＯX１ 调节 ＮＬＲＰ3 信号，

ｌet－７ 能够阻断活性氧（ｒeａctｉve oxｙgen sｐecｉes，ＲＯＳ）
的活化，减少 DＮA 损伤和细胞凋亡，同时抑制炎症

反应的激活。这些发现为研究 MenＳＣ－Ｅx 在特发性

肺纤维化临床治疗中的应用奠定了基础。

１ 型糖尿病是由免疫介导的胰岛 β 细胞团丢失

所导致的胰岛素终身依赖性疾病，调控免疫反应可

能是其治疗的关键。已有研究发现 MＳＣ 能够通过抑

制自身免疫促进胰岛细胞再生[5]，然而，这一治疗方

法亦存在干细胞治疗的普遍安全问题。为了规避安

全隐患，Mａhｄｉｐouｒ 等[１６]应用从月经血中分离的外泌
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体对 １ 型糖尿病进行干预。在体外和体内实验中发

现，MenＳＣ－Ｅx 能够恢复 β 细胞团的再生并促进

胰岛素的合成，在接受 MenＳＣ－Ｅx 治疗后，胰腺十二

指肠同源盒 １（ｐａncｒeａtｉc ａnｄ ｄuoｄenａｌ hoｍeoｂox １，
ＰDX－１）表达量明显增加，而 Ｐｄx－１ 是具有促进 β 细

胞再生、成熟和胰岛素合成作用的重要细胞因子。

3.２ ＭｅｎSC-Ex 与组织修复 伤口愈合是涉及多

种机制的复杂过程。近年来，“细胞疗法”在皮肤组织

修复的研究中备受青睐，已有多种细胞被应用于临

床试验，而 MＳＣ 来源的外泌体因具有免疫调节和再

生功能亦备受关注[１７]。糖尿病患者体内存在多重病

理机制干扰创伤愈合，因此，这一人群的伤口愈合成

为创伤修复领域亟待解决的难题。Dａｌｉｒfａｒｄoueｉ 等[１８]

研究发现，MenＳＣ－Ｅx 能够通过旁分泌途径促进糖

尿病小鼠的伤口愈合。应用链脲佐菌素在糖尿病小

鼠背部构建皮肤全层损伤模型，外源性 MenＳＣ－Ｅx
通过诱导巨噬细胞的 M１－M２ 极化改善了炎症状态，

并通过降低 Ｃoｌ１/Ｃoｌ3 比值减少瘢痕形成，进而促进

伤口愈合过程，改善愈合结局。

暴发性肝功能衰竭 （fuｌｍｉnａnt heｐａtｉc fａｉｌuｒe，
FＨF）是一种急危重症，起病急、进展迅速且死亡率

高。一项关于 FＨF的研究发现，在接受MenＳＣ－Ｅx移
植后，包括细胞间黏附分子 １（ｉnteｒceｌｌuｌａｒ ceｌｌ ａｄhesｉon
ｍoｌecuｌe－１，ＩＣAM－１）、血管生成素（ａngｉogenｉn，AＮＧ）、
白细胞介素 ６（Ｉnteｒｌeuｋｉn－ ６，ＩＬ－６）等在内的多种修

复性因子均呈高表达[１9]。在小鼠 FＨF 模型体内，静脉

注入的 MenＳＣ－Ｅx 能够迁移至肝脏，靶向作用于损

伤的肝细胞，使得单核细胞数量减少、活性凋亡蛋白

半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶 3（Ｃａsｐａse3）表达下调，进

而修复损伤、改善肝功能和提高存活率。这一研究证

实了 MenＳＣ－Ｅx 的抗凋亡作用，使应用 MenＳＣ－Ｅx
修复 FＨF 成为可能；同时亦揭示了 MenＳＣ－Ｅx 的

“靶向”工作机制，显示出外泌体精准治疗的优势。

宫腔粘连（ｉntｒａuteｒｉne ａｄhesｉon，ＩUA）是由于子

宫内膜基底层损伤而导致的宫腔内粘连，表现为月

经量减少甚至闭经，最终导致不孕[２０]。ＩUA 治疗手段

有限、复发率高，是棘手的临床问题。Ｓａｒｉｂａs 等[２１]应

用与 MenＳＣ 特征相似的子宫内膜 MＳＣ 对 ＩUA 进行

了干预性研究。在接受了从子宫内膜 MＳＣ 中获得的

外泌体治疗后，组织内基质金属蛋白酶 ２（ｍａtｒｉx
ｍetａｌｌoｐｒoteｉnａse－２，MMＰ－２）和 MMＰ－9 表达显著上

调，促进子宫内膜细胞增殖和局部血管再生，同时降

低纤维化，发挥了积极的修复作用。该研究同时发

现，子宫内膜 MＳＣ－Ｅx 对 ＩUA 的修复效果明显优于

子宫内膜 MＳＣ，提示外泌体对子宫内膜 MＳＣ 内的生

物信息进行了富集，因此治疗作用更为高效。

3.3 ＭｅｎSC-Ex 与肿瘤 血管生成是肿瘤发生、发

展的重要过程，因此抗血管生成是当前肿瘤靶向治疗

的主要途径之一[２２]。外泌体多通过血管内皮生长因

子（vａscuｌａｒ enｄotheｌｉａｌ gｒowth fａctoｒ，ＶＥＧF）相关通

路实现对肿瘤血管生成的调控[２3]。Aｌcａｙａgａ－Mｉｒａnｄａ
等[２４]发现，MenＳＣ－Ｅx 能够降低前列腺癌细胞内 ＲＯＳ
的合成，进而作用于核因子 κB（nucｌeａｒ fａctoｒ ｋａｐｐａ－B，
ＮF－κB）和 ＶＥＧF 通路，抑制 ＶＥＧF、缺氧诱导因子

１α（hｙｐoxｉａ－ｉnｄucｉｂｌe fａctoｒ－１α，ＨＩF－１α）等 ＲＯＳ 依

赖性促血管生成因子的合成，从而抑制肿瘤血管生

成、控制肿瘤生长。此项研究同时发现，ｂM－MＳＣ－Ｅx
对前列腺癌细胞的血管生成呈现促进作用，表现为

促血管生成因子的高表达。Ｒosenｂeｒgeｒ 等[２5]发现，在

仓鼠颊囊癌（口腔鳞状细胞癌）模型中，MenＳＣ－Ｅx 能

够抑制肿瘤细胞的 ＶＥＧF 分泌，并对内皮细胞产生

细胞毒性作用，诱导内皮细胞凋亡，从而干预肿瘤脉

管系统的重建，抑制肿瘤生长。由此可见，MenＳＣ－Ｅx
的抗血管生成作用，可能赋予其独特的潜力，为肿瘤

的抗血管生成治疗开辟新的路径。

3.4 ＭｅｎSC-Ex 与生殖 不孕症是持续存在并越

发引起学者关注的全球性生殖问题，如何提高体外

受精－胚胎移植的成功率、改善辅助生殖的妊娠结局

一直是研究热点所在。Bｌáｚqueｚ 等[２６]发现，子宫内膜

MＳＣ 分泌的外泌体能够使体外培养的囊胚总细胞数

增加，提高胚胎血管生成因子 A 的分泌，进而促进子

宫内膜血管生成和组织重塑，改善体外受精的妊娠

结局。该研究证实了子宫内膜 MＳＣ 分泌的外泌体对

胚胎发育的促进作用，为其在生殖医学领域的研究

和应用奠定了基础。

早 发 性 卵 巢 功 能 不 全 （ｐｒeｍａtuｒe ovａｒｉａn
ｉnsuffｉcｉencｙ，ＰＯＩ）是影响女性生育力的主要原因之

一，只有约 5%的患者可能由于疾病自然缓解而获得

妊娠。当前，恢复卵巢储备和激活休眠卵泡是 ＰＯＩ 治
疗的常用策略，而不同来源的干细胞亦是可能的治

疗选择[２７]。Zhａng 等[２８]研究发现 MenＳＣ－Ｅx 对 ＰＯＩ 表
现出积极的干预作用：体外培养的 ＳD 大鼠卵巢在接

受 MenＳＣ－Ｅx 治疗后，始基卵泡和初级卵泡中的颗

粒细胞明显增殖，同时卵泡凋亡明显受到抑制。在由

四乙烯基环己烯二环氧化物诱导构建的 ＰＯＩ 大鼠模

型中，MenＳＣs－Ｅx 有效逆转了药物毒性导致的卵巢

功能不全，表现为显著促进卵泡发育，恢复体内激素

水平；同时，调控卵巢细胞外基质构成，加速休眠卵
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泡的募集，进而促进颗粒细胞的增殖，改善妊娠结

局。研究同时发现，多次应用 MenＳＣ－Ｅx 全身治疗的

效果与卵泡内 MenＳＣ 移植相当，这也为利用无细胞

生物资源恢复卵巢功能提供了重要理论依据。

4 结语与展望
MenＳＣ－Ｅx 凭借着取材过程简单无创、细胞来源

丰富、应用不存在伦理问题等诸多优势，受到研究者

的广泛关注并已在组织再生与修复、肿瘤和生殖医

学等领域取得了一定的研究进展。然而在逐步深入

地对 MenＳＣ－Ｅx 展开研究直至引入临床治疗的过程

中，仍存在诸多问题有待解决。例如，当前外泌体的

提取效率较低，如何优化方法、提高效率，是保证研

究所需外泌体的关键。对于 MenＳＣ－Ｅx 的具体工作

机制，尚缺乏系统性的深入研究。明确 MenＳＣ－Ｅx 与

MenＳＣ 在遗传信息上的差异，是进一步了解

MenＳＣ－Ｅx 的功能并挖掘其治疗作用的重要基础。

此外，体外研究的可重复性和体内研究的安全性尚

需大量研究进一步论证。

前期研究显示，MenＳＣ－Ｅx 对多种疾病表现出积

极的干预作用，对于其治疗价值的挖掘有待更多的

研究探索。而除了通过介导细胞间通讯调控靶细胞

的生物学功能以外，外泌体特定的分子质量和天然

的纳米脂质双分子层结构亦使得其有可能成为高效

的纳米颗粒递送系统，承载药物及生物分子通过人

体生物屏障，靶向发挥治疗作用[２9]。已有研究发掘了

多种其他细胞来源的外泌体作为药物载体的可能

性[3０－3１]，而无创来源的 MenＳＣ－Ｅx 是否更具优势，值

得进一步探索。在“无创”和“精准”的医疗研究理念

指引下，随着研究的逐步深入，定能挖掘出 MenＳＣ－
Ｅx 更多的研究潜能和实用价值，使其在“无细胞”治

疗中发挥更大的作用。
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１０．１００２/teｒｍ．２７99．
[１9] Ｃhen Ｌ，Xｉａng B，Wａng X，et ａｌ． Ｅxosoｍes ｄeｒｉveｄ fｒoｍ huｍａn

ｍenstｒuａｌ ｂｌooｄ －ｄeｒｉveｄ steｍ ceｌｌs ａｌｌevｉａte fuｌｍｉnａnt heｐａtｉc
fａｉｌuｒe[Ｊ]． Ｓteｍ Ｃeｌｌ Ｒes Ｔheｒ，２０１７，８（１）：9． ｄoｉ: １０．１１８６/s１3２８７－
０１６－０４53－６．

[２０] Ｌｉu F，Ｈu Ｓ，Yａng Ｈ，et ａｌ． Ｈｙａｌuｒonｉc Acｉｄ Ｈｙｄｒogeｌ Ｉntegｒａteｄ
wｉth Mesenchｙｍａｌ Ｓteｍ Ｃeｌｌ－Ｓecｒetoｍe to Ｔｒeａt Ｅnｄoｍetｒｉａｌ Ｉnｊuｒｙ
ｉn ａ Ｒａt Moｄeｌ of Asheｒｍａn′ s Ｓｙnｄｒoｍe [Ｊ]． Aｄv Ｈeａｌthc Mａteｒ，
２０１9，８（１４）：e１9００４１１． ｄoｉ: １０．１００２/ａｄhｍ．２０１9００４１１．

[２１] Ｓａｒｉｂａs ＧＳ，Ｏｚoguｌ Ｃ，Ｔｉｒｙａｋｉ M，et ａｌ． Ｅffects of uteｒus ｄeｒｉveｄ
ｍesenchｙｍａｌ steｍ ceｌｌs ａnｄ theｉｒ exosoｍes on ａsheｒｍａn′s sｙnｄｒoｍe
[Ｊ]． Actａ Ｈｉstocheｍ，２０２０，１２２（１）：１5１４６5． ｄoｉ: １０．１０１６/ｊ．ａcthｉs．
２０１9．１5１４６5．

[２２] Ｓｉnghａｌ M，Augustｉn ＨＧ． Beｙonｄ Angｉogenesｉs: Ｅxｐｌoｉtｉng
Angｉocｒｉne Fａctoｒs to Ｒestｒｉct Ｔuｍoｒ Ｐｒogｒessｉon ａnｄ Metａstａsｉs [Ｊ]．
Ｃａnceｒ Ｒes，２０２０，８０（４）：６59－６６２． ｄoｉ: １０．１１5８/０００８－5４７２．ＣAＮ－
１9－335１．

[２3] Zeng Y，Fu BM． Ｒesｉstａnce Mechａnｉsｍs of Antｉ－ａngｉogenｉc Ｔheｒａｐｙ
ａnｄ Ｅxosoｍes－Meｄｉａteｄ Ｒevａscuｌａｒｉｚａtｉon ｉn Ｃａnceｒ [Ｊ]． Fｒont Ｃeｌｌ
Dev Bｉoｌ，２０２０，８：６１０６６１． ｄoｉ: １０．33８9/fceｌｌ．２０２０．６１０６６１．

[２４] Aｌcａｙａgａ－Mｉｒａnｄａ F，Ｇonｚáｌeｚ ＰＬ，Ｌoｐeｚ－Ｖeｒｒｉｌｌｉ A，et ａｌ． Ｐｒostａte
tuｍoｒ －ｉnｄuceｄ ａngｉogenesｉs ｉs ｂｌocｋeｄ ｂｙ exosoｍes ｄeｒｉveｄ fｒoｍ
ｍenstｒuａｌ steｍ ceｌｌs thｒough the ｉnhｉｂｉtｉon of ｒeａctｉve oxｙgen sｐecｉes
[Ｊ]． Ｏncotａｒget，２０１６，７（２８）：４４４６２－４４４７７． ｄoｉ: １０．１８６3２/oncotａｒget．
9８5２．

[２5] Ｒosenｂeｒgeｒ Ｌ，Ｅｚqueｒ M，Ｌｉｌｌo －Ｖeｒａ F，et ａｌ． Ｓteｍ ceｌｌ exosoｍes
ｉnhｉｂｉt ａngｉogenesｉs ａnｄ tuｍoｒ gｒowth of oｒａｌ squａｍous ceｌｌ

cａｒcｉnoｍａ[Ｊ]． Ｓcｉ Ｒeｐ，２０１9，9（１）：６６3． ｄoｉ: １０．１０3８/s４１59８－０１８－
3６８55－６．

[２６] Bｌáｚqueｚ Ｒ，Ｓáncheｚ－Mａｒgａｌｌo FM，Áｌvａｒeｚ Ｖ，et ａｌ． Muｒｉne eｍｂｒｙos
exｐoseｄ to huｍａn enｄoｍetｒｉａｌ MＳＣs－ｄeｒｉveｄ extｒａceｌｌuｌａｒ vesｉcｌes
exhｉｂｉt hｉgheｒ ＶＥＧF/ＰDＧF AA ｒeｌeａse， ｉncｒeａseｄ ｂｌａstoｍeｒe count
ａnｄ hａtchｉng ｒａtes[Ｊ]． ＰＬoＳＯne，２０１８，１3（４）：e０１9６０８０． ｄoｉ: １０．１3７１/
ｊouｒnａｌ．ｐone．０１9６０８０．

[２７] 刘梦宇，吴氢凯． 干细胞及其外泌体治疗早发性卵巢功能不全的

研究进展[Ｊ]． 国际妇产科学杂志，２０２０，４７（２）：２１７－２２２． ｄoｉ:
１０．39６9/ｊ．ｉssn．１６７４－１８７０．２０２０．０２．０２5．

[２８] Zhａng Ｓ，Ｈuａng B，Ｓu Ｐ，et ａｌ． Ｃoncentｒａteｄ exosoｍes fｒoｍ
ｍenstｒuａｌ ｂｌooｄ－ｄeｒｉveｄ stｒoｍａｌ ceｌｌs ｉｍｐｒoves ovａｒｉａn ａctｉvｉtｙ ｉn ａ
ｒａt ｍoｄeｌ of ｐｒeｍａtuｒe ovａｒｉａn ｉnsuffｉcｉencｙ[Ｊ]． Ｓteｍ Ｃeｌｌ Ｒes Ｔheｒ，
２０２１，１２（１）：１７８． ｄoｉ: １０．１１８６/s１3２８７－０２１－０２２55－3．

[２9] Ｌｉａo W，Du Y，Zhａng Ｃ，et ａｌ． Ｅxosoｍes: Ｔhe next geneｒａtｉon of
enｄogenous nａnoｍａteｒｉａｌs foｒ ａｄvａnceｄ ｄｒug ｄeｌｉveｒｙ ａnｄ theｒａｐｙ[Ｊ]．
Actａ Bｉoｍａteｒ，２０１9，８６：１－１４． ｄoｉ: １０．１０１６/ｊ．ａctｂｉo．２０１８．１２．０４5．

[3０] Zhａng Ｈ，Wａng Ｊ，Ｒen Ｔ，et ａｌ． Bone ｍａｒｒow ｍesenchｙｍａｌ steｍ
ceｌｌ －ｄeｒｉveｄ exosoｍａｌ ｍｉＲ－２０６ ｉnhｉｂｉts osteosａｒcoｍａ ｐｒogｒessｉon
ｂｙ tａｒgetｉng ＴＲA２B[Ｊ]． Ｃａnceｒ Ｌett，２０２０，４9０：5４－６5． ｄoｉ: １０．１０１６/
ｊ．cａnｌet．２０２０．０７．００８．

[3１] Zhａn Q，Yｉ K，Qｉ Ｈ，et ａｌ． Ｅngｉneeｒｉng ｂｌooｄ exosoｍes foｒ tuｍoｒ －
tａｒgetｉng effｉcｉent gene/cheｍo coｍｂｉnａtｉon theｒａｐｙ[Ｊ]． Ｔheｒａnostｉcs，
２０２０，１０（１７）：７８８9－７9０5． ｄoｉ: １０．７１5０/thno．４5０２８．

（收稿日期：２０２１－０２－２４）
[本文编辑 王昕]
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