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摘  要 

外泌体(exosomes)是携带多种蛋白质、脂质和遗传物质的细胞外囊泡，参与局部和系统间信息的交换，

在多种自身免疫性疾病中发挥重要的免疫调节作用。外泌体具有稳定性、低免疫原性、生物相容性和克

服生物屏障等固有特性，使其可以成为药物载体，特别是用于基因治疗。本文将综述外泌体在SLE中的

作用，有助于为研究SLE的病因机制和SLE治疗的靶向提供新的方向。 
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Abstract 
Exosomes are extracellular vesicles that carry a variety of proteins, genetic material and lipids, 
they are involved in the exchange of local and intersystemic information, and play an important 
immunomodulatory role in a variety of autoimmune diseases. Exosomes have inherent properties 
such as stability, low immunogenicity, biocompatibility, and overcoming biological barriers, and 
has potential for drug vectors, especially for gene therapy. This paper will review the role of ex-
osomes in SLE, which will help to provide a new direction for the study of the etiological mechan-
ism of SLE and the targeting of SLE therapy. 

 

 

*通讯作者。 

http://www.hanspub.org/journal/acm
https://doi.org/10.12677/acm.2022.12121725
https://doi.org/10.12677/acm.2022.12121725
http://www.hanspub.org


吕攀 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2022.12121725 11976 临床医学进展 
 

Keywords 
Systemic Lupus Erythematosus (SLE), Exosome 

 
 

Copyright © 2022 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 引言 

系统性红斑狼疮(systemic lupus erythematosus, SLE)是一种累及多系统、多器官并有多种自身抗体产

生的自身免疫性疾病，其发病机制包括 T 细胞和 B 细胞功能亢进、补体系统过度激活、炎性细胞因子过

度产生、巨噬细胞功能缺陷等，但其病因尚不完全清楚[1] [2] [3]。由于 SLE 患者症状的异质性和治疗方

法的有限性，目前仍然缺乏有效的诊断和治疗方法[4] [5]。近年来，外泌体的来源、组成和功能等逐渐被

揭示，是最有前途的纳米载体之一，几乎所有类型的细胞都会释放外泌体，包括干细胞、T 和 B 淋巴细

胞、树突状细胞、巨噬细胞、内皮细胞、神经元、脂肪细胞和上皮细胞等[6] [7]，由于它在体内存在的广

泛性和获取的便捷性，已经成为了疾病诊断治疗的潜在有效方式，外泌体作为一个新型的研究热点，在

SLE 中的作用受到越来越多的关注，在本篇综述中，我们将总结外泌体在 SLE 中的最新研究进展。 

2. 外泌体的产生和组成 

外泌体于 1983 年首次在绵羊网织红细胞中被发现，并于 1987 年被 Johnstone 命名为“外泌体”。细

胞内溶酶体微粒内陷形成囊泡，在体外膜与细胞膜融合后[8]，以 30~100 nm 的膜结合囊泡的形式释放到

细胞外空间。外泌体由鞘磷脂、胆固醇和富含神经酰胺的磷脂双分子层包裹，它包含多种跨膜蛋白和转

运蛋白，通常把 CD9、CD63、CD81 和 TSG101 等作为外泌体的标记蛋白[9] [10]，其内携带脂质、核酸、

蛋白质等重要信息。外泌体广泛存在于外周血、母乳、尿液、脑脊液及其它体液中，并且多种免疫细胞

可分泌外泌体，外泌体是正常生理和疾病中细胞间通讯的重要介质，参与了狼疮性肾炎、类风湿性关节

炎和干燥综合征等自身免疫性疾病的发病机制[11]。 

3. 外泌体的功能及生物标志物 

外泌体来源广泛，成分复杂，不同细胞分泌的外泌体具有不用的组成成分和功能。最初，外泌体被

认为是细胞排出废弃物质从而维持细胞内稳态的一种方式。随着研究的深入，外泌体的各种功能逐渐为

大众所了解。目前，人们普遍认为外泌体作为载体，通过转运 miRNA、lncRNA、tsRNA、蛋白质、脂质

和其他物质在调节细胞间信息交换中发挥重要作用[12]，其大致可分为以下 3 种形式：1) 间接通过不同

细胞表面受体与配体之间的连接发挥作用；2) 直接靶向受体细胞的细胞膜上的位点发挥作用；3) 其来源

细胞含有脂质双分子层，能与靶细胞融合，将其携带的生物活性物质传递给靶细胞，进而影响靶细胞的

功能，由于外泌体具有以上重要的生物学功能，因此被广泛用于临床应用研究。外泌体可以携带 β-淀粉

样蛋白、朊病毒和 α-突触核蛋白，从而在大脑中传播致病蛋白，这可能与阿尔茨海默病的进展有关[13] [14] 
[15]。外泌体相关的 miRNA 和 lncRNA 在骨关节炎的发病机制中发挥重要作用。目前的众多研究表明，

外泌体在免疫调控、神经退行性疾病、组织稳态、癌症等多种生理病理机制中起着重要的作用。 
多项研究表明，外泌体可作为可靠的生物标志物。近期徐莹等人通过生物信息分析发现，SLE 患者
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血清外泌体中 circRNA 存在显著差异和特异性表达，部分基因如 snoU13，SNORA3 和 SCARNA20 可被

视为 SLE 的潜在诊断生物标志物[16]。表观遗传调控、遗传易感性、环境因素和激素水平都可能导致 SLE
中 miRNA 的异常表达[17]。当外泌体与受体细胞发生膜融合、受体–配体特异性结合或被特定细胞胞饮

时，其 miRNA 进入受体细胞，改变受体细胞的遗传信息，诱导异常免疫反应机制，参与 SLE 的发展[18]。
有趣的是，研究表明同一 miRNA 在 SLE 患者的不同体液外泌体中的表达水平可相反，如 miR-146a 在活

动性狼疮性肾炎患者的尿液外泌体中显着增加，与蛋白尿和补体 C3 和 C4 激活等慢性炎症参数呈负相关，

体外实验发现外泌体中的 miR-146a 通过抑制 TRAF6 和 IRAK1 负向调控炎症反应[19]，而 miR-146a 在

SLE 患者的血清外泌体中的表达显着下调，并与抗 dsDNA 抗体呈负相关[20]。另外，血清外泌体中 miR-21
和 miR-155 的表达上调(两者均为 p < 0.0001)，与患者尿蛋白水平的严重程度呈显着正相关(分别为 R = 
0.439，p = 0.006 和 R = 0.330，p = 0.043)，对 SLE 和 LN 具有诊断价值[21]，miR-451a 的表达下调并与

24 小时尿蛋白水平和 SLEDAI 评分呈负相关，在使用羟氯喹或糖皮质激素等常规药物治疗后，血清外泌

体中 miR-451a 的含量显着增加。外泌体数量和含量的变化逐渐成为各种自身免疫性疾病的诊断标准，如

系统性红斑狼疮、类风湿关节炎、多发性硬化症和干燥综合征[9]。目前人们对体液中 miRNA 的检测受

到了广泛关注，通过检测外泌体中的 miRNA 发现外泌体在不同组织和不同疾病状态下具有一定的特异性，

是一种生物标志物检测和疾病监测的新方法。SLE 中 miRNA 失调的确切机制尚未阐明，这给了我们很多

启发，也是未来研究的重点。 

4. 可行性分析 

外泌体作为潜在的药物载体，目前受到广泛的关注。与其他载体相比，外泌体在 SLE 治疗中具有独

特的优势，其半衰期长，在体内存在较长时间，可以在 4℃和−20℃下短期储存，或在−80℃长期保存[22] 
[23]，外泌体可以在细胞之间运输蛋白质和核酸，保护它们在进入细胞时不被降解[24] [25]，它是体内各

种细胞分泌产生的膜囊泡，失活后被酶分解，不会长期大量积累，毒副作用小[26]，并且足够小，可以穿

过生物膜，甚至有能力穿过血脑屏障(blood-brain barrier, BBB)和血脑脊液屏障(blood-cerebrospinal fluid 
barrier, BCSFB)等[27]，外泌体可以携带不同的药物来满足治疗需要的[28]，延长药物的半衰期，增加其

释放的稳定性[29]，此外，外泌体给药途径多样，可根据病变部位选择合适的给药方式，如皮下注射、静

脉注射、腹腔注射、鼻内注射、口服等。外泌体作为药物载体，具有稳定性较长、储存方便、内容物保

护良好、避免免疫监测、跨越生物屏障等固有优势。因此，外泌体有可能在 SLE 治疗中发挥更重要的作

用。 

5. 总结与展望 

目前，多数研究都集中在外泌体与炎症和肿瘤之间的关系上，而对外泌体在自身免疫性疾病中的研

究有限，外泌体显示出作为治疗 SLE 的药物或基因递送载体的巨大前景，使其成为治疗 SLE 和其他自身

免疫性疾病的极好的候选药物，但我们也必须客观地认识到机体是一个复杂的调控系统，外泌体在 SLE
过程中的确切作用机制，以及实现外泌体的规模化生产和高纯度分离，使外泌体药物具有精准靶向性，

值得进一步研究。总之，外泌体作为诊断和治疗工具在临床医学领域的应用将是一种很有前途的工具，

可以为众多医学问题提供解决方案。 
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