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文题释义：

脂肪干细胞源性外泌体：从脂肪干细胞中提取的直径40-100 nm的细胞外囊泡，其内含有多种生物活性物质，包括miRNA、蛋白质等，可

作为细胞间通讯的媒介。外泌体具有较低免疫原性、便于存储及运输，目前已被发现可用于疾病诊治、靶向药传递、创面修复等不同领

域，具有广泛的应用前景。

微小RNA：是一类小的非编码RNA，通过与部分互补位点碱基配对参与基因调控，涉及许多重要的生理过程调节，包括细胞的增殖、迁

移、凋亡等，是外泌体的关键组成部分和生物标志物。

摘要

背景：目前发现miR-196b-5p在细胞增殖、迁移及抑制瘢痕增生中发挥作用，但在创面愈合过程中是否发挥作用缺乏相关研究。

目的：探讨脂肪干细胞源性外泌体中miR-196b-5p对烧伤创面愈合的影响。

方法：构建SD大鼠皮肤深Ⅱ度烧伤模型，随机分为4组：空白对照组、外泌体组、agomiR-196b-5p组和外泌体+antagomiR-196b-5p组，每组

10只，根据不同分组于创周注射PBS、脂肪干细胞源性外泌体、miR-196b-5p激动剂和miR-196b-5p抑制剂，伤后即刻和伤后7，14，21 d观
察创面愈合情况，伤后7 d苏木精-伊红染色观察创面炎症表达，伤后14 d Masson染色观察创面胶原表达及免疫组化染色观察创面CD31表
达，伤后7 d Western blot检测创面中α-平滑肌肌动蛋白、Ⅰ型胶原蛋白表达。

结果与结论：①agomiR-196b-5p组创面愈合较快，空白对照组和外泌体+antagomiR-196b-5p组愈合较慢；②与空白对照组和外泌体+ 
antagomiR-196b-5p组相比，外泌体组和agomiR-196b-5p组创面炎性细胞浸润较少，CD31表达明显增加(P < 0.01)；③与空白对照组和外

泌体+antagomiR-196b-5p组相比，外泌体组和agomiR-196b-5p组中α-平滑肌肌动蛋白、Ⅰ型胶原蛋白表达升高(P < 0.05)。结果表明， 

脂肪干细胞源性外泌体中miR-196b-5p能促进大鼠烧伤创面愈合。
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Abstract
BACKGROUND: Currently, miR-196b-5p has been found to play a role in cell proliferation, migration and inhibition of scar hyperplasia, but there is a lack of 
relevant studies on whether it plays a role in the process of wound healing.
OBJECTIVE: To investigate the effect of miR-196b-5p in adipose stem cell-derived exosomes on burn wound healing. 
METHODS: The models of deep second degree skin burn in SD rats were established and randomly divided into four groups: blank control group, exosome 
group, agomiR-196b-5p group, and exosome + antagomiR-196b-5p group, with 10 rats in each group. PBS, adipose-derived stem cell-derived exosomes, miR-
196b-5p agonist, and miR-196b-5p inhibitor were injected around the wound according to different groups. Wound healing was observed immediately after 
injury and on days 7, 14, and 21 after injury. On day 7 after surgery, hematoxylin-eosin staining was used to observe the expression of inflammation in the 
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0   引言   Introduction
在大面积烧伤患者中，大部分为深Ⅱ度及以上深度创面，

多数需要植皮修复，但存在皮源紧张问题，如保守换药治疗，

则创面愈合后瘢痕较重，影响患者功能及外观，并可能存在

痛痒等不适症状，降低患者的生活质量。创面愈合过程是各

种细胞、炎症因子及细胞因子相互作用的结果
[1]
。在创面愈

合的各个阶段采取积极的干预措施，减轻烧伤后创面感染、

促进创面愈合是烧伤患者治疗过程中的重点和难点，也是目

前研究的热点。

小 RNA 是一类长度较短且功能各异的非编码 RNA，主

要包括 miRNA、piRNA、siRNA 等，主要功能是诱导基因沉

默，参与基因转录后调控，从而调节细胞生长、分化以及

个体发育、生殖等重要生物学过程。随着对 miRNA 研究的

不断深入，部分 miRNA 已被认为是疾病发生发展的靶点。

目前研究表明，miR-196b-5p 在多种疾病中表达异常，与多

种肿瘤、纤维化疾病的发生和发展密切相关。WU 等
[2]
发现 

miR-196b-5p 可促进成肌细胞肌管形成，增强细胞增殖能力；

ZHU 等
[3]
研究表明，miR-196b-5p 可通过直接靶向 NFKBIA 

促进肺癌细胞增殖及迁移；WANG 等
[4]
研究发现外泌体来

源 miR-196b-5p 可通过直接与 CDKN1B 结合，促进内皮细

胞的增殖和血管生成并抑制内皮细胞凋亡。目前尚不明确 

miR-196b-5p 是否在创面愈合中发挥作用，该研究旨在通过

动物实验进一步研究脂肪干细胞源性外泌体中 miR-196b-5p

对大鼠烧伤创面愈合的影响，以期为烧伤创面治疗提供新的

治疗靶点。

1   材料和方法   Materials and methods
1.1   设计   随机对照动物实验，两组间比较采用 t 检验，多

组间比较采用单因素方差分析。

1.2   时间及地点   实验于 2022 年 5-12 月在北部战区总医院

动物部完成。

1.3   材料

1.3.1   实验动物   40 只雄性 SD 大鼠，8 周龄，体质量 220-

wound surface. On day 14 after suregery, Masson staining was used to observe the expression of collagen and immunohistochemical staining was used to 
observe the expression of CD31 in the wound surface. On day 7 after surgery, western blot assay was performed to detect the expression of α-smooth muscle 
actin and type I collagen in the wound surface. 
RESULTS AND CONCLUSION: (1) The wound healing was faster in the agomiR-196b-5p group, while it was slower in the blank control group and the 
exosome+antagomiR-196b-5p group. (2) Compared with the blank control group and the exosome+antagomiR-196b-5p group, the wound infiltration of 
inflammatory cells was less in the exosome group and the agomiR-196b-5p group, and the expression of CD31 was significantly increased (P < 0.01). (3) 
Compared with the blank control group and the exosome+antagomiR-196b-5p group, the expression levels of α-smooth muscle actin and type I collagen were 
increased in the exosome group and the agomiR-196b-5p group (P < 0.05). These findings indicate that miR-196b-5p in adipose stem cell-derived exosomes can 
promote burn wound healing in rats.
Key words: adipose-derived stem cell; exosome; miR-196b-5p; burn; wound healing; inflammatory response; angiogenesis; engineered exosome
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240 g，购于辽宁长生生物技术股份有限公司，合格证号：

SCXK( 辽 )2020-0001，环境温度 24-26 ℃，湿度 40%-60%，

标准 12 h 光 / 暗循环，动物自由饮食、饮水，适应 1 周后进

行实验。

实验方案经北部战区总医院动物实验伦理委员会批准，

审批号为 2020019 号。实验过程遵循了国际兽医学编辑协会

《关于动物伦理与福利的作者指南共识》和本地及国家法规。

实验动物在麻醉下进行所有的手术，并最大限度地减少其疼

痛、痛苦和死亡。

1.3.2   主要试剂   戊巴比妥 ( 美国 Sigma-Aldrich 公司 )；硫化

钠 ( 济南中恒化工有限公司 )；胎牛血清 ( 天津灏洋公司 )；脂

肪干细胞源性外泌体 ( 沈阳细胞中心 )；miR-196b-5p 激动剂

(agomiR-196b-5p) 和 miR-196b-5p 抑制剂 (antagomiR-196b-5p) 

( 锐博生物 )；丙烯酰胺 / 甲叉双丙烯酰胺溶液 (30%，

29 ∶ 1) ( 北京兰杰柯科技有限公司 )；甘氨酸 ( 北京兰杰柯

科技有限公司 )；甲醇 ( 天津市恒兴化学试剂制造有限公司 )；

四甲基乙二胺试剂 ( 武汉华美生物工程公司 )；聚偏二氟乙

烯膜 ( 美国 Millipore 公司 )；蛋白 Marker( 赛默飞世尔科技公

司 )；十二烷基硫酸钠、过硫酸铵 ( 纳川生物技术有限公司 )；

α- 平滑肌肌动蛋白一抗，Ⅰ型胶原蛋白一抗、GAPDH 一抗

(abclonal 公司 )。

1.4   实验方法   

1.4.1   深Ⅱ度烧伤模型建立   实验前禁食水 8 h，以 1% 戊巴

比妥 50 mg/kg 腹腔注射麻醉大鼠，麻醉满意后以电动脱毛

器剃除背毛，再涂抹硫化钠彻底去除背毛，次日再以戊巴比

妥麻醉，应用砝码烫伤法造模
[5]
。将 50 g 砝码放入水浴锅中

加热至沸腾，用镊子取出砝码并置于大鼠背部脱毛区 15 s，

无需加压，造成直径约 2 cm 的圆形深Ⅱ度烧伤创面。

1.4.2   干预方法  

分组：将 40 只 SD 大鼠分为 4 组：空白对照组，外泌

体组，agomiR-196b-5p 组，外泌体 +antagomiR-196b-5p 组。

其中空白对照组在烧伤后即刻于创周注射 2 mL PBS；外泌体

组在烧伤后创周注射 2 mL 50 μg/mL 脂肪干细胞源性外泌体； 
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agomiR-196b-5p 组在烧伤后创周注射 2 mL agomiR-196b-5p；外

泌体 +antagomiR-196b-5p 组在烧伤后创周注射 1 mL 50 μg/mL 

脂肪干细胞源性外泌体和 1 mL antagomiR-196b-5p，先注射

外泌体再注射 antagomiR-196b-5p，无需间隔。根据不同分组

于创周 0 点、3 点、6 点、9 点 4 个方位注射等量溶液，用量

为 0.2 mg/ 只。伤后单笼饲养，自由进食水。

标本采集：伤后 7，14 d，每个时间点选取 3 只大鼠，

麻醉状态下切取整个创面，每个标本分为两部分，一部分用

于 Western blot 检测，一部分用于病理学分析。取伤后 7 d

标本行苏木精 - 伊红染色及 Western blot 实验，取伤后 14 d

标本行 Masson 染色及 CD31 免疫组化染色。伤后即刻和伤

后 7，14，21 d 拍照，观察创面愈合情况，利用 Image J 软

件测量创面面积，计算创面愈合率。愈合率 =( 治疗前面积 -

治疗后未愈合面积 )/ 治疗前面积 ×100%。

1.4.3   苏木精 -伊红染色   将各组大鼠创面组织固定于 40 g/L

多聚甲醛中，经过脱水、包埋后制成 5 μm 切片，经苏木精 -

伊红染色后通过显微镜观察组织病理变化。

1.4.4   Masson 染色   将各组大鼠创面组织固定于 40 g/L 多聚

甲醛中，经过脱水、包埋后制成5 μm切片，经丽春红、磷钼酸、

苯胺蓝染色后通过显微镜观察组织病理变化。

1.4.5   免疫组化染色   各组石蜡切片经脱蜡脱水，应用柠檬

酸在高压锅中进行抗原修复，室温冷却后阻断内源性过氧化

物酶，血清封闭 30 min，加入 CD31 一抗 (1 ∶ 200)，4 ℃孵

育过夜，PBS 洗涤后加入二抗孵育 50 min，DAB 染色，显微

镜下控制染色时间，棕黄色为阳性，冲洗切片终止显色。

通过显微镜观察切片，随机选取 5 个视野计算 CD31 阳性血 

管数。

1.4.6   Western blot 实验   将创面组织剪碎后与 RIPA 裂解液混

合，研磨匀浆充分裂解 20 min，超声破碎后离心，取上层液，

通过酶标仪测蛋白浓度。上样蛋白量为 40 μg，经 SDS-PAGE

凝胶电泳分离，转膜至聚偏二氟乙烯膜，5% 脱脂奶粉室温

封闭 1 h，分别加入 α- 平滑肌肌动蛋白一抗 (1 ∶ 500)，Ⅰ

型胶原蛋白一抗 (1 ∶ 500)，GAPDH 一抗 (1 ∶ 5 000)，4 ℃

孵育过夜，TBST 洗膜后加入辣根过氧化物酶标记的羊抗鼠或

兔二抗 (1 ∶ 5 000)，室温孵育 1 h，洗膜后在暗室内加入发

光液，胶片曝光，应用 Image J 软件分析胶片条带灰度值。

以各条带的灰度值 / 内参 GAPDH 条带的灰度值代表相对蛋

白含量。

1.5   主要观察指标   ①各组大鼠创面愈合情况；②各组大鼠

创面组织病理分析；③各组大鼠创面组织 CD31 表达；④各

组大鼠创面组织 α- 平滑肌肌动蛋白及Ⅰ型胶原蛋白的蛋白

表达量。

1.6   统计学分析   采用 Image J 和 GraphPad Prism 10.0 软件

完成数据分析，计量资料以 x-±s 表示。图表采用 GraphPad 

Prism 10.0 软件制作。组间两两比较采用 t 检验，P < 0.05 为

差异有显著性意义。文章统计方法已经过中国医科大学生物

统计学专家审核。

2   结果   Results 
2.1   实验动物数量分析   40 只 SD 大鼠全部进入结果分析。

2.2   烧伤深度验证   烧伤后 24 h 取创面行病理检测，病理切

片证实为深Ⅱ度烧伤 (图1)，表现为表皮部分脱落，结构不清，

局部坏死、变形，真皮间质充血、疏松。

2.3   大 鼠 创 面 愈 合 情 况   如 图 2 所 示， 外 泌 体 组 和 

agomiR-196b-5p 组创面愈合率较空白对照组和外泌体 + 

antagomiR-196b-5p 组明显加快，有统计学差异 (P < 0.000 1)，

在外泌体中加入 antagomiR-196b-5p 后逆转了外泌体对创面

的促愈合作用 (P < 0.05)。

2.4   苏木精 -伊红染色结果   烧伤后 7 d 创面组织行苏木精 -

伊红染色，检测各组创面炎症浸润情况。如图 3 所示，外泌

体组和 agomiR-196b-5p 组创面炎性细胞浸润较少，而空白对

照组和外泌体 +antagomiR-196b-5p 组炎性细胞浸润较多，在

外泌体中加入 antagomiR-196b-5p 后逆转了外泌体减轻炎症

浸润的作用。

2.5   Masson 染色结果   烧伤后 14 d 创面组织行 Masson 染

色，检测各组创面胶原表达。如图 4 所示，外泌体组和 

agomiR-196b-5p 组胶原表达明显增多，排列较为规整，而空

白对照组和外泌 +antagomiR-196b-5p 组胶原排列较乱，在外

泌体中加入 antagomiR-196b-5p 后逆转了外泌体促进胶原生

成的作用。

2.6   免疫组化结果   烧伤后 14 d 取创面组织行免疫组化分析，

检测各组创面中 CD31 表达。如图 5 所示，与空白对照组相

比，外泌体组和 agomiR-196b-5p 组 CD31 表达明显增加，差

异有显著性意义 (P < 0.01)，而与外泌体组和 agomiR-196b-5p

组相比，外泌体 +antagomiR-196b-5p 组 CD31 表达较少，差

异有显著性意义 (P < 0.01)，说明外泌体组和 agomiR-196b-5p

组血管生成增加，在外泌体中加入 antagomiR-196b-5p 后逆

转了外泌体促进血管生成的作用。

2.7   Western blot 结果   烧伤后 7 d 取创面组织行 Western  

blot 实验，检测各组 α- 平滑肌肌动蛋白和Ⅰ型胶原蛋

白的蛋白表达水平。如图 6 所示，与空白对照组相比，

外泌体组和 agomiR-196b-5p 组 α- 平滑肌肌动蛋白的蛋

白表达水平增高 (P < 0.01 和 P < 0.001)，在外泌体中加入 

antagomiR-196b-5p 后逆转了外泌体促进 α- 平滑肌肌动蛋
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图 1 ｜大鼠烧伤深度验

证 ( 标尺 =250 μm)
Figure 1 ｜ Burn depth 
verification in rats (scale 
bar: 250 μm)

图注：图 A 分别为空白对照组、外泌体组、agomiR-196b-5p 组、外泌体 + 
antagomiR-196b-5p 组 CD31 表达情况；B 为各组 CD31 阳性血管数目统

计图。
aP < 0.01。

图 5 ｜各组大鼠烧伤后 14 d 创面组织 CD31 免疫组化染色 ( 标尺 = 
100 μm)
Figure 5 ｜ CD31 immunohistochemical staining of wound tissue 14 days 
after burn in rats of each group (scale bars: 100 μm)

图注：图 A 为创面愈合情况；B 为创面愈合率统计图，
aP < 0.05，bP < 0.001，

cP < 0.000 1。
图 2 ｜各组大鼠创面愈合情况 (n=3)
Figure 2 ｜ Wound healing in rats of each group (n=3)

图 3 ｜各组大鼠烧伤后 7 d 皮肤组织苏木精 -伊红染色 ( 标尺 =100 μm)
Figure 3 ｜ Hematoxylin-eosin staining of skin tissue 7 days after burn in 
rats of each group (scale bars: 100 μm)

图 4 ｜各组大鼠烧伤后 14 d 皮肤组织 Masson 染色 ( 标尺 =100 μm)
Figure 4 ｜ Masson staining of skin tissue 14 days after burn in rats of each 
group (scale bars: 100 μm)
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白表达的作用，α- 平滑肌肌动蛋白的蛋白表达水平降低 

(P < 0.05)。与空白对照组相比，外泌体组和 agomiR-196b-5p

组Ⅰ型胶原蛋白的蛋白表达水平增高 ( 均 P < 0.05)，在外泌

体中加入 antagomiR-196b-5p 后逆转了外泌体促进Ⅰ型胶原

蛋白表达的作用，Ⅰ型胶原蛋白的蛋白表达水平降低 (P < 

0.05)。以上结果说明，miR-196b-5p 在创面愈合中具有促进

创口收缩、胶原生成的作用。
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3   讨论   Discussion
烧伤是一种常见的损伤，即使在发达国家，其发病率及

病死率也较高，是一个全球性健康问题
[6]
。烧伤不仅是皮肤

的损伤，大面积烧伤将会引起全身炎症反应，而且由于皮源

匮乏，无法及时有效覆盖创面，常会引起感染、多器官功能

衰竭甚至死亡，因此控制感染、减少并发症及病死率、加速

创面愈合是治疗的重点
[7]
。创面愈合是一个复杂而有序的生

物学过程，主要分为凝血期、炎症反应期、增殖期和组织重

塑期
[8-9]

。 在这一过程中需要多种信号因子及多种细胞参与

调控，从而完成复杂的修复重建。

间充质干细胞是一类具有自我更新及分化特性的多能干

细胞，可分化为成骨细胞、脂肪细胞、成纤维细胞等
[10]
。干

细胞在皮肤创伤愈合和组织再生中均体现了巨大的潜力 [11]
，

与骨髓间充质干细胞及脐带间充质干细胞相比，脂肪间充质

干细胞广泛存在于人体，更易于获得，具有多谱系分化、高

增殖能力和自我更新特性，近年来在创面修复中受到广泛关

注，已被证明可通过各种信号通路调节成纤维细胞、角质形

成细胞及其他靶细胞，从而促进皮肤创口愈合 [12]
。但目前仍

存在一些争议及隐患，比如伦理问题、免疫排斥、致畸性、

致癌性等潜在风险 [13-14]
。越来越多的研究表明，脂肪干细胞

发挥的作用并非完全由转分化所致，还通过旁分泌的机制来

发挥作用，外泌体作为旁分泌的主要递质受到关注
 [15]

。

“外泌体”由 TRAMS 等
[16]

于 1981 年首次提出，是纳

米级别的微囊泡，可由多种细胞分泌而来，同时还存在于各

种体液中，其内含有多种生物活性物质，包括 miRNA、蛋

白质等，能够透过细胞膜在细胞间传递信息
[17-19]

。miRNA 作

为外泌体的关键组成部分，参与了很多重要的生理过程调

节，包括细胞增殖、迁移、凋亡等，同时可以作用于疾病

诊断、靶向药传递等不同领域，因此近年来越来越受到关

注
[20-22]

。PI 等 [23]
研究表明，脂肪干细胞源性外泌体可促进

人皮肤成纤维细胞增殖及迁移，通过调节 miR-378a/FGF2 轴

加速皮肤创面愈合。XU 等
[24]

研究发现脂肪干细胞源性外泌

体可通过 miR-125b-5p 抑制 Smad2 通路，从而加速创面愈

合，并能起到抑制瘢痕的作用。PI 等 [25]
研究显示，脂肪干

细胞源性外泌体中的 miR-125a-3p 可促进血管内皮细胞的增

殖、迁移，从而促进血管生成及创面愈合。既往研究发现

miR-196b-5p 能够促进细胞增殖、迁移、血管新生，抑制瘢痕

形成
[26-29]

，因此作者推测其在创面愈合过程中也起到调控作

用。该研究通过动物实验发现外泌体组和 agomiR-196b-5p 组

创面愈合较快，空白对照组和外泌体 +antagomiR-196b-5p 组

愈合较慢，说明外泌体和 agomiR-196b-5p 具有促进创面愈

合的作用，在外泌体中加入 antagomiR-196b-5p 后逆转了促

进创面愈合作用，说明下调 miR-196b-5p 表达抑制创面愈

合。苏木精 - 伊红染色发现，与空白对照组相比，外泌体组

和 agomiR-196b-5p 组炎性细胞浸润较少，在外泌体中加入

antagomiR-196b-5p 后炎症浸润增加。在血管形成方面，外泌

体组和 agomiR-196b-5p 组 CD31 表达增加，而空白对照组和

外泌体 +antagomiR-196b-5p 组 CD31 表达减少，说明外泌体

组和 agomiR-196b-5p 组血管生成增加。以上结果说明，脂肪

干细胞源性外泌体及其中含有的 miR-196b-5p 具有减少炎症

浸润及促进血管形成的作用。

Ⅰ型胶原蛋白及 α- 平滑肌肌动蛋白在创面愈合早期高

表达，均对创面愈合起促进作用，其中Ⅰ型胶原蛋白是皮肤、

韧带、肌腱及许多结缔组织的主要成分，这种纤维性胶原蛋

白是真皮基质的主要成分 [30]
，其不仅能促进细胞外基质形

成，而且能促进细胞增殖、迁移和其他必须蛋白的合成
[31]
。

α- 平滑肌肌动蛋白是调控创面收缩的重要功能性蛋白，在

创面愈合早期表达 α- 平滑肌肌动蛋白的肌成纤维细胞会形

成大量肌动蛋白应力纤维，增强收缩和迁移功能，从而促进

创面的修复及组织重塑 [32]
。该研究选取大鼠伤后 7 d 创面进

行 Western blot 实验，结果显示外泌体组和 agomiR-196b-5p 

组 α- 平滑肌肌动蛋白及Ⅰ型胶原蛋白表达均增高，在外泌

体中加入 antagomiR-196b-5p 后逆转了外泌体促进 α- 平滑肌

肌动蛋白及Ⅰ型胶原蛋白表达的作用，α- 平滑肌肌动蛋白

及Ⅰ型胶原蛋白表达降低，说明脂肪干细胞源性外泌体及其

中含有的 miR-196b-5p 在创面愈合早期具有促进创面组织收

缩、胶原合成的作用，从而促进创面愈合。

图注：
aP < 0.05，bP < 0.01，cP < 0.000 1。

图 6 ｜ Western blot 检测各组大鼠烧伤后 7 d 创面组织中 α- 平滑肌肌动

蛋白、Ⅰ型胶原蛋白的蛋白表达水平

Figure 6 ｜ Western blot analysis of the protein expression levels of 
α-smooth muscle actin and type I collagen in the wound tissue of rats in 
each group 7 days after burn

空白对照组

空白对照组 外泌体组

外泌体组
agomiR-196b-5p 组

agomiR-196b-5p 组

外泌体 +antagomiR-
196b-5p 组外泌体

+antagomiR-

196b-5p 组

Ⅰ型胶原蛋白

α-平滑肌肌动蛋白

GAPDH

137 kD 

42 kD 

37 kD

aa
a

a
Ⅰ
型
胶
原
蛋
白
的

蛋
白
相
对
表
达

5

4

3

2

1

0

b
c b

a

α -
平
滑
肌
肌
动
蛋
白
的

蛋
白
相
对
表
达

4

3

2

1

0



48｜中国组织工程研究｜第30卷｜第1期｜2026年1月

中国组织工程研究  
Chinese Journal of Tissue Engineering Researchwww.CJTER.com

研究原著

外泌体作为一种新兴产物，目前处于早期阶段，临床试

验大多集中在Ⅰ期 / Ⅱ期试验，主要验证外泌体应用的安全

性。从目前研究结果来看，未发现严重不良反应。HYUCK 团

队进行了一项为期 12 周的前瞻性、双盲、随机、对照试验
[33]
，

对患者进行 3 次全面部点阵激光治疗痤疮瘢痕，治疗后一侧

面部应用脂肪干细胞源性外泌体凝胶，另一侧应用对照凝胶，

结果发现应用外泌体侧激光治疗后恢复期更短，不良反应更

轻。ZHU 等
[34]

开展了一项Ⅱ期临床试验，应用异体脂肪间

充质干细胞来源外泌体对 7 例 COVID-19 患者进行雾化治疗，

发现在治疗期间及治疗后均未出现不良反应，治疗后患者肺

部病变均有不同程度减轻。CHU 等
[35]

应用脐带干细胞来源

外泌体雾化治疗新冠肺炎患者，也得到了相似结果。HALEH

团队进行了一项Ⅰ期临床试验
[36]
，通过注射人胎盘间充质干

细胞源性外泌体治疗 11 例复杂性非克罗恩病肛周瘘，评价

其安全性及有效性，结果显示所有患者未出现急性或迟发过

敏反应及注射相关并发症，治疗后平均生活质量评分显著高

于治疗前。以上研究结果表明应用外泌体治疗具有一定的安

全性和有效性，但由于试验的数量和样本数均较少，还需要

进一步验证。

干细胞及其相关产品在烧伤创面治疗中具有巨大潜力。

到目前为止，已经完成的试验研究表明，它有可能在宏观和

微观上改善全身炎症并促进烧伤创面愈合。研究发现，负载

外泌体的水凝胶可显著改善创面愈合情况，对细胞具有生物

相容性，无毒性作用。水凝胶充当了三维多孔支架，创造了

有利于细胞生长和细胞外基质重塑的环境，同时能延长外泌

体的作用时间，有望成为生物活性敷料用于临床治疗
[37-39]

。

外泌体是一种有前景的治疗方法，相信随着技术的不断进步，

会有越来越多的研究及临床试验证明其安全性及有效性，并

最终造福于人类。

综上所述，脂肪干细胞源性外泌体含有的 miR-196b-5p

能够减轻创面炎症、促进胶原合成，从而促进创面愈合。

此前尚无明确研究 miR-196b-5p 对创面愈合的调控作用， 

miR-196b-5p 可能为一个潜在的治疗靶点，为后续研究和

药物开发奠定了基础。通过病理分析观察到应用外泌体和 

miR-196b-5p 激动剂后创面愈合速度加快及创面组织内 CD31

表达增加的现象，其可能具有促进血管生成的作用，但未深

入探究其机制，未来实验将围绕此方面开展一系列实验。
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