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间充质干细胞外泌体在创面修复相关信号通路中的作用
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EE"摘要#E创面修复是感染或机械创伤引起的损伤后修复和恢复组织体内平衡的过程& 研究表

明#间充质干细胞外泌体作为细胞交流的媒介参与了创面修复& 本文归纳了创面修复过程中5)<S

(

T

连环蛋白%转化生长因子T

(

%磷脂酰肌醇 BT激酶S蛋白激酶 W!d+B ŜQN<"等信号通路的作用和机制#

同时就间充质干细胞外泌体参与调节上述通路的研究进展进行了回顾总结#并对间充质干细胞外泌

体在创面修复中的应用前景和发展瓶颈进行了展望&

"关键词#E干细胞'E外泌体'E创面修复'E信号通路
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EE创面修复是一个复杂的过程#旨在恢复受损的皮肤以保

持组织稳态& 创面修复通常简化为 F 个主要阶段(炎症#增

殖!包括人成纤维细胞%人角质形成细胞等细胞的增殖和迁

移"%新生血管形成%真皮重塑& 上述过程的发生导致损伤后

创面的结构和生理恢复
+#,

& 如何能够加速创面更好地修复#

成为目前临床研究中的热点&

间充质干细胞!M1K1);'/M38K<1M;188#]G&"是再生医学

中细胞治疗的重要来源& 在动物模型和人体临床试验中#

]G&在修复各种烧创伤疾病受损组织方面显示良好效

果
+!,

& ]G&具有 ! 个特异性特征(自我更新能力%分化成不

同效力的多系细胞的潜力& 除了分化潜力外#]G&还可以
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作者单位( "#"##"E内蒙古自治区呼和浩特市#内蒙古医科大

学第三临床医学院#
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通信作者(巴特#:M3(8(>9//>3<1V#!CA;6M

归巢迁移#这意味着它们可以迁移到受损区域#分化成受损

区域的相对应组织细胞#同时分泌帮助组织再生的各种因

子#如生长因子%细胞因子%趋化因子等#从而促进创面修

复
+BTF,

& 细胞内的多泡体内形成的囊泡#又名外泌体#其最

初由彼得$沃尔夫于 #DC$ 年发现
+%,

& 外泌体直径约为B" Y

#%" )M#由]G&旁分泌作用产生& 基于其主要来源#外泌体

携带有复杂的内容物#这些内容物包含了其来源细胞的多种

有效的特异性成分#包括酶%细胞外基质蛋白%转录因子%脂

质%蛋白质%核酸和受体#它们被传递到临近和远端的细胞#

从而改变受体细胞的活动#这些特异性成分参与细胞许多病

理生理过程#在细胞T细胞通讯中起作用#是关键的旁分泌效

应器之一
+C,

& 许多信号通路在皮肤创面修复过程中起着至

关重要的作用(如QN<%5)<S

(

T连环蛋白%@6<;' %核因子+

W%

转化生长因子T

(

!<.3)KI6.M()99.6J<' I3;<6.T

(

# OUeT

(

"

等
+$,

& 多项研究表明#在创面修复过程中 ]G&外泌体调控

多种信号通路(主要包括 5)<S

(

T连环蛋白%磷脂酰肌醇 BT

激酶S蛋白激酶 W!d+B ŜQN<"%OUeT

(

+HT#",

& 本文从以上B 个

信号通路对]G&外泌体调控创面修复相关信号通路中的作

用进行综述&

一%5)<S

(

T连环蛋白信号通路

5)<信号通路调节细胞活动的各种过程#包括增殖%极
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化%迁移%凋亡以及干细胞维持和分化
+##,

& 5)<通路中表征

最好的分支是5)<S

(

T连环蛋白信号通路#大多数作用都集

中在其质膜和细胞质调节上
+#!,

& 5)<S

(

T连环蛋白信号通路

是调节创面愈合和改善创面血管生成和上皮重塑的主要过

程之一& 5)<S

(

T连环蛋白信号通路激活后#表皮生长因子%

神经生长因子分泌增加#促使表皮细胞增殖迁移#巨噬细胞

分泌产生5)<$>蛋白!创面血管重塑的关键蛋白之一"#直

接增强皮肤创面修复
+#B,

& 5)<S

(

T连环蛋白信号传导的激活

促进真皮成纤维细胞的分化#使其分化为肌成纤维细胞& 这

个过程有助于减少显影瘢痕的表面积
+#B,

& 有研究认为

5)<S

(

T连环蛋白信号传导在皮肤发育和皮肤创面修复中起

关键作用
+#F,

& 有研究表明在创面修复的过程中外泌体可以

通过调节5)<S

(

T连环蛋白信号通路来促进创面修复
+#%,

&

U36等
+#C,

在实验中发现人脐带间充质干细胞外泌体中

的M(0T#""T%2! '-M3) -M>(8(;38;6.4 M1K1);'/M38K<1M;188

41.(L14 1f6K6M1TM(0T#""T%2# '\&]G&T:fTM(0T#""T%2" 可

以抑制嗜酸性粒细胞炎症反应#在 '\&]G&T:f和 :fTM(0T

#""T%2模拟组中#嗜酸性细胞离子蛋白和炎症细胞因子%肿

瘤坏死因子T

&

%白细胞介素!()<1.81-N()# +̀"T#

(

%+̀TC 及 +̀T

H 的表达水平均受到抑制并且酸性粒细胞迁移数减少和嗜

酸性粒细胞凋亡率增加#这就很好地表明:fTM(0T#""T%2对

于嗜酸性粒细胞炎症反应的抑制作用#为进一步探明其机

制#检测了嗜酸性粒细胞中细胞核(

T连环蛋白%细胞周期蛋

白R# 的蛋白质水平#发现:fTM(0T#""T%2降低了细胞核 (

T

连环蛋白%细胞周期蛋白 R# 的蛋白质水平'接下来#使用

5)<S

(

T连环蛋白途径激动剂 W]̀ T!HF 进一步研究该途径

对嗜酸性粒细胞的功能作用#发现:fTM(0T#""T%2模拟物抑

制细胞迁移#促进细胞凋亡并抑制嗜酸性粒细胞的炎症反

应#而W]̀ T!HF 逆转了这些结果& 上述结果表明#'\&]G&T

:fTM(0T#""T%2通过调节5)<S

(

T连环蛋白途径抑制细胞进

展和炎症反应&

h'3)9等
+#$,

通过大鼠深"度烧伤模型的研究发现#

'\&]G&T:f可以促进细胞的增殖和再上皮化& 为验证其机

制#假设J)<S

(

T连环蛋白信号传导可能参与 '\&]G&T:f对

于创面修复过程中细胞增殖的生物学效应& '\&]G&T:f处

理在人角质形成细胞和人真皮成纤维细胞中诱导了比 dWG

组更多的 (

T连环蛋白核易位&

(

T连环蛋白及其下游基因

!细胞周期蛋白TR##细胞周期蛋白TRB 和@T钙黏蛋白"在人

真皮成纤维细胞中的表达通过 '-;]G&T:f显著增加#但dWG

组没有显著增加& '\&]G&T:f诱导 (

T连环蛋白下游基因

!;/;8()TR##;/;8()TRB 和 @T钙黏蛋白"活性的增加被 +&UT

""#!+&UT""# 选择性抑制 (

T连环蛋白"完全废除#表明

'\&]G&T:f特异性激活 (

T连环蛋白信号传导促进细胞

增殖&

5)<信号通路调节内皮细胞增殖%迁移%血管萌发%重塑

和血管系统成熟#在血管生成中至关重要
+#H,

& h'3)9等
+H,

在

大鼠皮肤深"度烧伤模型中发现使用 '\&]G&T:f的大鼠血

管内皮细胞标志物 &RB# 的免疫荧光染色结果较对照组显

著提高& 这说明 '\&]G&T:f可以促进烧伤创面血管再生&

进一步采取假设实验方法#假设 5)<S

(

T连环蛋白信号传导

可能参与 '\&]G&T:f对血管生成的生物学效应#发现

'\&]G&T:f以浓度依赖性方式改善了 (

T连环蛋白的稳定

性和核积累#并给予注射 (

T连环蛋白抑制剂 +&UT""##发现

显著逆转了 '\&]G&T:f对于血管生成的作用& 结果显然可

以证明 '\&]G&T:f激活5)<S

(

T连环蛋白信号传导#以增强

创面修复过程中的血管生成&

正常皮肤成纤维细胞增殖和迁移在创面减少%胶原合成

和组织修复中起关键作用& 为研究其在体外促进创面愈合

的机制#安玉
+#D,

将不同浓度的脂肪间充质干细胞外泌体

!34(26K1T41.(L14 M1K1);'/M38K<1M ;18841.(L14 1f6K6M1#

QR]G&T1f6K"作用于成纤维细胞后#发现QR]G&KT1f6K可以

促进正常皮肤成纤维细胞增殖迁移和胶原蛋白合成&

QR]G&KT1f6K的作用下&

T平滑肌肌动蛋白!肌成纤维细胞

分化的标志"表达下降#而 &68T

'和 &68T

!的表达则上升&

施加了 QR]G&KT1f6K后#成纤维细胞的迁移速度加快#这意

味着成纤维细胞从创周迁移至创面中央需要更短时间#避免

创面受到持续张力及过度牵拉& 可以抑制成纤维细胞向肌

成纤维细胞转化#从而抑制瘢痕的过度形成& 在进一步的研

究中发现#5)<S

(

T连环蛋白通路在抑制瘢痕组织增生中发

挥重要作用#5)<S

(

T连环蛋白通路参与了成纤维细胞的分

化和增殖& QR]G&KT1f6K作用于5)<S

(

T连环蛋白通路从而

激活正常皮肤成纤维细胞#加快正常皮肤成纤维细胞增殖迁

移速率和胶原蛋白的合成#间接抑制成纤维细胞过度分化为

肌成纤维细胞#从而加快创面愈合#抑制瘢痕组织增生&

二%QN<信号通路

在许多细胞中QN<信号通路占主导地位#直接或间接地

调控细胞的生长%迁移%增殖%分化和凋亡
+!",

& QN<信号通路

激活可以刺激血管生成和胶原蛋白合成#诱导上皮间质转化

并刺激创面修复
+!#,

& 在创面中 d+B^可被血管内皮生长因

子!L3K;-83.1)46<'18(389.6J<' I3;<6.# ?:Ue"%OUe等生长因

子激活
+!!,

& d+dB 通过 d+B^的刺激从 d+d! 转换而来#可以

激活 QN<信号
+!B,

& d+dB 的过表达激活 Q̂ O通路后开始磷

酸化下游相对应的靶蛋白#从而促进细胞增殖
+!F,

& 当发生

组织损伤时#QN<信号通路被增加的 ?:Ue和 OUe水平激

活#上调了基质金属蛋白酶T! 的M0@Q表达#促进成纤维细

胞迁移至受损区域并增殖分化为肌成纤维细胞#可以缩小创

面并对胶原蛋白样蛋白质的产生有一定的帮助& 同时内皮

细胞生长因子磷酸化内皮一氧化氮合酶#促使内皮细胞一氧

化氮增加#内皮细胞被刺激后开始快速增殖#促进血管生

成
+!%,

& 上述过程中#外泌体均通过调节 QN<信号通路参与

其中#促进创面修复&

为了验证 '\&]G&T:f对巨噬细胞的炎症反应#许佳

龙
+!C,

设置了 B 组实验#结果发现外泌体组的抗炎因子 +̀T#"

较其余对照组明显上升#同时炎症因子 +̀TC 和 +̀T#

(的表

达明显下降#这就说明 '\&]G&T:f可明显抑制巨噬细胞炎

症#探究其机制#假设 Q̂ O信号通路在其中发挥着重要作并

且用蛋白质印迹法验证了巨噬细胞的 2TQ̂ O信号通路#结

果显示 2TQ̂ O的表达水平较对照组的表达量明显升高& 实

验整体验证了 '\&]G&T:f可以抑制巨噬细胞的炎症反应#

而这一重要环节是通过调控 Q̂ O途径实现的&

dO:@基因是d+B ŜQ̂ O通路的抑制剂#d+B ŜQ̂ O信号

通路在介导细胞生长%分化%增殖中起重要作用& (̀等
+!$,

在
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研究]G&外泌体携带的 8);0@Q7#D 促进糖尿病足溃疡的

创面愈合中测定了 2H% d+B^和 Q̂ O的表达以及 Q̂ O磷酸

化的程度#结果显示#对照组处理后的外泌体高表达 dO:@#

低表达 Q̂ O和 2H% d+B #̂Q̂ O磷酸化的程度也显著降低'相

反#实验组中8);0@Q7#D 处理结果显示 Q̂ O磷酸化较对照

组更高#同时 Q̂ O和 2H% d+B^的表达也较对照组显著增

加'由此可得#7#D );0@Q促进成纤维细胞增殖和迁移#从

而促进糖尿病足溃疡的创面愈合& 而上述过程机制均与

7#D );0@Q调控d+B ŜQ̂ O信号通路有关&

h'3)9等
+!H,

在研究人骨髓间充质干细胞外泌体! >6)1

M3..6J41.(L14 M1K1);'/M38K<1M;18841.(L14 1f6K6M1# 'W]T

]G&T:f"中的M(0@QT#!C!:f6TM(0@QT#!"作用于人脐静脉

内皮细胞!'-M3) -M>(8(;38L1() 1)46<'18(38;188# 7\?:&"的

实验中运用 k0OTd&0和蛋白质印迹法分析了?:Ue和Q)9T

# 的基因和蛋白质表达!这被认为是血管形成的关键分子"&

:f6TM(0@QT#!C 组的7\?:&基因表达水平!?:Ue和 Q)9T

#"显著高于对照组#这些结果表明#:f6TM(0@QT#!C 可以促

进7\?:&的血管生成& 为研究其机制#进一步行蛋白质印

迹法以确定7\?:&中QN<和 2TQN<与外泌体孵育后的蛋白

质水平& :f6TM(0@QT#!C 组的 2TQN<SQN<比对照组的 2T

QN<SQN<比率增加& d+̂B0! 是 M(0@QT#!C 的潜在靶标#

:f6TM(0@QT#!C 组中d+̂B0! 表达降低#并且蛋白印记显示

d+̂B0! 的抑制导致?:Ue和Q)9T# 蛋白水平上调& 这就表

明:f6TM(0@QT#!C 靶向d+̂B0! 介导 d+B^SQN<信号通路

促进了7\?:&的血管生成&

j(等
+!D,

发现来自]G&外泌体中的M(0@QT!"%T%2 可以

通过靶向KM34!抑制人肥厚性瘢痕成纤维细胞的增殖#并且

可以在体外诱导人肥厚性瘢痕成纤维细胞的凋亡从而减轻创

面修复过程中瘢痕组织的形成#为了进一步研究M(0@QT!"%T

%2效应的分子机制#评估了 Q̂ O信号传导在人肥厚性瘢痕成

纤维细胞中 M(0@QT!"%T%2 介导的 KM34! 中的作用& 利用

M(0@QT!"%T%2模拟物nKM34!T质粒在人肥厚性瘢痕成纤维

细胞中检查 Q̂ O的磷酸化水平& 发现M(0@QT!"%T%2的过表

达降低了 Q̂ O磷酸化& 并且#与M(0@QT!"%T%2 模拟物共转

染的 KM34!T质粒可以消除 M(0@QT!"%T%2 模拟物& 因此#

M(0@QT!"%T%2抑制的 Q̂ O信号通路被 KM34! 过表达激活&

此外#M(0@QT!"%T%2模拟转染人肥厚性瘢痕成纤维细胞中#

&

TG]Q%&68

'和&68

!的M0@Q和蛋白表达被下调#KM34!T质

粒显著抵消了这种效应& 综上所述#这些数据表明 M(0@QT

!"%T%2通过KM34!介质抑制 Q̂ O信号通路#下调人肥厚性瘢

痕成纤维细胞中的&68

'

%&68

!和&

TG]Q#从而抑制创面修复

过程中的瘢痕增生&

三%OUeT

(信号通路

OUeT

(信号通路被认为对创面修复至关重要
+B",

& OUeT

(的 B 种亚型!OUeT

(

#%OUeT

(

!%OUeT

(

B"参与创面修复和

瘢痕形成& OUeT

(通路可以改变创面愈合的能力#并涉及真

皮和表皮之间的串扰#以影响创面修复的结果
+B#,

& 炎症的

特征在于免疫细胞!如嗜中性粒细胞和巨噬细胞"响应于趋

化细胞因子!如 OUeT

(

"而募集到损伤部位#单核细胞还响

应OUeT

(浸润创面部位#分化为活化的巨噬细胞!也响应

OUeT

(

"#吞噬和消化外来颗粒和坏死碎片& 增殖期 OUeT

(

通过刺激血管内皮细胞增殖%迁移和分化来调节创面血管生

成& OUeT

(在创面修复的增殖阶段影响多种细胞类型#如肉

芽组织的生长#涉及成纤维细胞和细胞外基质的增殖& 同时

OUeT

(还影响着角质形成细胞的增殖和迁移& 瘢痕形成严

重与否取决于胶原蛋白的持续合成和降解速率& 胶原降解

由基质金属蛋白酶和其他丝氨酸蛋白酶介导#这些蛋白酶也

受到OUeT

(的调节
+B!,

& 通过调节免疫炎症反应%成纤维细

胞和角质形成细胞增殖和迁移%血管生成%胶原合成和细胞

外基质重塑#OUeT

(信号通路在创面修复中起着至关重要的

作用
+BB,

& 有研究证明]G&外泌体通过调节 OUeT

(信号通

路参与创面修复的全过程
+BF,

&

趋化因子 &&基序配体 #!;'1M6N()1&&M6<(I8(93)4 ##

&&̀#"是一种典型的炎症因子#其表达不利于创面修复& &36

等
+B%,

在小鼠实验中发现人脂肪]G&外泌体M(0@QT#D>可以

通过调节&&̀#来降低创面炎症反应从而促进创面修复#为

验证其机制在动物实验中 kd&0检测了M(0@QT#D> 和&&̀#

在创面组织中的表达#发现经过外泌体处理的组织不同程度

地增加了M(0@QT#D>表达#降低了&&̀#的表达#同时用于检

测OUeT

(途径的免疫组织化学结果表明#外泌体处理过后的

组织与对照组相比在不同程度上都增加了OUeT

(

# 表达& 这

就很好地说明了人脂肪]G&外泌体M(0@QT#D>通过OUeT

(

#

信号通路来抑制炎症因子&&̀#表达从而促进创面修复&

OUeT

(信号通路无论在健康和疾病的个体中对于血管

功能的调节都起着至关重要的作用
+BC,

& 在血管生成过程中

内皮细胞中OUeT

(途径的激活具有促血管生成和抗血管生

成作用& ](K;(3)()6L等
+B$,

在实验中发现来源于 ]G&外泌

体的M(0@QT#FH>过表达通过靶向调节OUeW! 和 G]QR! 信

号通路增强内皮细胞增殖%迁移和体外血管生成'将M(0@QT

#FH>递送到受伤的皮肤促进血管生成并加速创面修复&

有研究表明#皮肤创面区域的皮肤细胞!真皮成纤维细

胞%角质形成细胞"增殖和迁移#OUeT

(

SGM34 信号通路均参

与其中#以参与创面修复
+BH,

& *(3)9等
+#",

在人角质形成细胞

和人真皮成纤维细胞实验中发现与 dWG 组相比#'W]T]G&T

:f组指数细胞增殖显著增加#并且从 'W]T]G&T:f处理后

的第 ! 天开始#指数细胞生长速率不断增加& 根据 &&̂ TH

的结果进行免疫荧光染色分析#观察到 'W]T]G&T:f治疗

组中增殖细胞核抗原/一种评价细胞增殖状态的指标#阳性

细胞的数量与 dWG 组相比显著增加#体外实验结果说明#

'W]T]G&T:f可以促进细胞增殖#并有效地维持 ! 个皮肤细

胞!人角质形成细胞和人真皮成纤维细胞"的细胞生长& 探

究其机制#采用蛋白质印迹法和0OTkd&0分析OUeT

(

SGM34

信号通路的组分!OUeT

(

#%GM34!%GM34B%GM34F"的表达水

平& 蛋白质印迹法和0OTkd&0结果均显示#相比于对照组#

'W]T]G&T:f作用下的 OUeT

(

##GM34!#GM34B 和 GM34F 的

表达!各自的蛋白质和 0@Q水平"显著降低& 在修复过程

中信号分子的改变表明#'W]T]G&T:f抑制了 OUeT

(

SGM34

信号通路从而促进细胞增殖和分化&

e3)9等
+BD,

发现 OUeT

(

!%OUeT

(

0! 和 G]QR! 能够被

]G&外泌体中的 M(0@Q抑制正是通过 OUeT

(

SG]QR! 通

路& 上述因子的抑制从而抑制了靶基因&

TG]Q的表达和胶

原+沉积#以抑制肌成纤维细胞的形成#来减轻因肌成纤维
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细胞过度增殖而导致的瘢痕增生&

四%总结和展望

综上可见#有多种体内%体外实验研究证实#外泌体调控

着创面修复过程中的相关通路#以促进创面更好更快地愈

合#在创面修复过程中起着至关重要的作用& 正是因为外泌

体对于创面修复起着良好的作用#外泌体对于皮肤创面的修

复一直以来都受到广大研究者的关注#但目前来说#外泌体

对于皮肤创面修复中发挥作用的机制以及具体的成分的研

究仍然在起步阶段#具体以一种什么形式及什么媒介去发挥

外泌体对于皮肤创面修复的作用也需要进一步探讨和研究&

参 考 文 献

+#,E5(8N()K6) 7@# 73.4M3) ]*A 56-)4 '138()9( ;188-83.

M1;'3)(KMK3)4 23<'6869(;386-<;6M1K+*,A=21) W(68# !"!"#

#"!D"( !""!!BA

+!,EG3114(d# 7383>(3) 0# +M3)(eQAQ .1L138()9.1L(1J 6I

M1K1);'/M38K<1M ;188K<'1.32/# ;8()(;3821.K21;<(L1K3)4

]64(I(;3<(6) K<.3<19(1K+*,AG<1M&188+)L1K<(9# !"#D# C( BFA

+B,E=' :*# 1̀175# 3̂8(M-<'- G# 1<38A+) L(L6M(9.3<(6) 6I

M1K1);'/M38K<1M;188K<6>-.) (),-./K(<1K3)4 <'1(.<'1.321-<(;

1II1;<K() 38(L()9M6-K1M6418+*,A*&6)<.6801813K1# !"#H#

!$D( $DTHHA

+F,EU)1;;'(]# R3)(18(d# ]3823KK6 U# 1<38A d3.3;.()1

]1;'3)(KMK6I]1K1);'/M38G<1M&188K() O(KK-10123(.+*,A

]1<'64K]68W(68# !"#C# #F#C( #!BT#FCA

+%,E568IdAO'1)3<-.13)4 K(9)(I(;3);16I283<181<2.64-;<K() '-M3)

283KM3+*,AW.*731M3<68# #DC$# #B!B"( !CDT!HHA

+C,E7341]R# G-(.1&@# G-6hA]1K1);'/M38G<1M&188TR1.(L14

:f6K6M1K( Q228(;3<(6)K() 0191)1.3<(L1]14(;()1+*,A&188K#

!"!## #"!H"( #D%DA

+$,EW(181I184 Q̂# QM()(T@(N G# Q8M3) WQA&-<3)16-KJ6-)4

'138()9( .1;.-(<()941L1862M1)<3823<'J3/KI6..191)1.3<(6)+*,A

&188]68̀(I1G;(# !"#B# $"!#!"( !"%DT!"H#A

+H,Eh'3)9W# 5- i# h'3)9i# 1<38A7-M3) -M>(8(;38;6.4

M1K1);'/M38K<1M;1881f6K6M1K1)'3);13)9(691)1K(K<'.6-9'

<'15)<FS

(

T;3<1)() 23<'J3/+*,AG<1M&188KO.3)K8]14# !"#%#

F!%"( %#BT%!!A

+D,E (̀W# -̀3) G# &'1) *# 1<38AO'1]G&TR1.(L14 :f6K6M38

8);0@Q7#D d.6M6<1K56-)4 7138()9() R(3>1<(;e66<\8;1.K>/

\2.19-83<()9dO:@ L(3](;.60@QT#%!TB2 + *,A ]68O'1.

@-;81(;Q;(4K# !"!"# #D( H#FTH!CA

+#",E*(3)9O# 53)9h# G-) *A7-M3) >6)1M3..6JM1K1);'/M38

K<1M;188T41.(L14 1f6K6M1KK<(M-83<1;-<3)16-KJ6-)4 '138()9

M14(3<1K<'.6-9' OUeT

(

SGM34 K(9)38()923<'J3/+*,AG<1M&188

01KO'1.# !"!"# ##!#"( #DHA

+##,Ee1)9O# h'6- #̀ 53)9h# 1<38AR-38TK<(M-8(.1K26)K(L1

)3)6<'1.3)6K<(;KI6.M(84 '/21.<'1.M(31)'3);14 ()'(>(<(6) 6I

5)<S

(

T;3<1)() K(9)38()9+*,AW(6M3<1.(38K# !"!"# !B!( ##D$"DA

+#!,EQ)<'6)/&&# 06>>()KR*# Q'M14 g# 1<38A@-;813.019-83<(6)

6I5)<S

(

T&3<1)() G(9)38()9( +<�K3&6M281fG(<-3<(6)+*,AU1)1K

!W3K18"# !"!"# ##!H"( HHCA

+#B,E&'6(G# g66) ]# &'6(̂gAQ22.63;'1KI6.0191)1.3<(L17138()9

6I&-<3)16-K56-)4 J(<' 3) :M2'3K(K6) G<.3<19(1KQ;<(L3<()9

<'15)<S

(

T&3<1)() d3<'J3/+ *,AQ4L56-)4 &3.1! @1J

06;'1881"# !"!!# ##!!"( $"THCA

+#F,EO3N16]# 1̀15# +<6]A56-)4 '138()93)4 KN() .191)1.3<(6)

+*,A&684 G2.()973.> d1.K21;<]14# !"#%# %!#"( 3!B!C$A

+#%,E (̀&# Q) g# G-) g# 1<38AQ4(26K1]1K1);'/M38G<1M&188T

R1.(L14 :f6K6M1Kd.6M6<156-)4 7138()9O'.6-9' <'15@OS

(

T

;3<1)() G(9)38()9d3<'J3/() R1.M38e(>.6>83K<K+*,AG<1M&188

01L012# !"!!# #H!C"( !"%DT!"$BA

+#C,EU367# g- h# (̀g# 1<38AM(0T#""T%2 () '-M3) -M>(8(;38

;6.4 M1K1);'/M38 K<1M ;188T41.(L14 1f6K6M1K M14(3<1K

16K()62'(8(;()I83MM3<(6) <63881L(3<13<'1.6K;81.6K(KL(3<'1

ehR%S5)<S

(

T;3<1)() 23<'J3/+*,AQ;<3W(6;'(MW(62'/KG()

!G'3)9'3("# !"!## %B!D"( ##CCT##$CA

+#$,Eh'3)9W# 53)9]# U6)9Q# 1<38A7-;]G&T:f6K6M1]14(3<14T

5)<F G(9)38()9+K01k-(.14 I6.&-<3)16-K56-)4 7138()9+*,A

G<1M&188K# !"#%# BB!$"( !#%HT!#CHA

+#H,E=8K1) **# d6'8G�# R1K'M-N' Q# 1<38AO'106816I5)<

G(9)388()9() Q)9(691)1K(K+*,A&8() W(6;'1M01L# !"#$# BH

!B"( #B#T#F!A

+#D,E安玉A脂肪间充质干细胞源性外泌体通过 5)<S

(

T;3<1)() 信

号通路影响张力性创面愈合的实验研究+R,A青岛( 青岛大

学# !"!"A

+!",E (̀- j5# (̀*g# h'3)9i&# 1<38A7-M3) 3M)(6<(;M1K1);'/M38

K<1M ;188K()'(>(<'123<6;188-83.;3.;()6M3() <-M6-.T>13.()9

M(;1+*,A*&188]68]14# !"!"# !F!#H"( #"%!%T#"%F#A

+!#,E*1.1G5# 76-.184 @@# Q>.3'3MK17A06816I<'1d+B ŜQ̂ O
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