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　 　 【摘　 要】 　 复发性自然流产（ＲＳＡ）严重影响育龄夫妇的生育健康，其发病机制复杂，至今仍有部分病因不明。
蜕膜巨噬细胞作为母胎界面重要的免疫细胞，在维持正常妊娠过程中发挥着关键作用。 文章综合近年来的研究成

果，对蜕膜巨噬细胞的表型、功能，以及其与 ＲＳＡ 的关系进行综述，旨在为深入理解 ＲＳＡ 的发病机制及探索新的治疗

策略提供参考。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Recurrent spontaneous abortion (RSA) seriously affects the reproductive health of childbearing couples. Its
pathogenesis is complex, and some causes remain unclear to date. As important immune cells at the maternal⁃fetal interface,
decidual macrophages play a crucial role in maintaining normal pregnancy. This article synthesizes the research findings in re⁃
cent years and reviews the phenotypes, functions of decidual macrophages, and their relationship with RSA, aiming to provide
a reference for a deeper understanding of the pathogenesis of RSA and the exploration of new treatment strategies.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Recurrent spontaneous abortion; Decidual macrophages; Research progress

　 　 复发性自然流产（ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ，ＲＳＡ）是指

与同一性伴侣连续发生 ２ 次或 ２ 次以上的自然流产，在育龄夫

妇中的发病率为 １％～３％ ［１］ 。 ＲＳＡ 不仅对女性的身心健康造成

极大伤害，还增加了家庭的经济负担。 目前已知 ＲＳＡ 的病因包

括染色体异常、子宫结构异常、感染、抗磷脂综合征等［２⁃５］ ，但仍

有近 ５０％的 ＲＳＡ 患者病因不明［６］ 。 在妊娠早期，蜕膜巨噬细胞

（ｄｅｃｉｄｕａｌ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ，ＤＭｓ）是母胎界面处数量第二多的白细

胞，约占蜕膜白细胞的 ２０％ ［７］ 。 研究发现，蜕膜巨噬细胞在免

疫调节、免疫抑制活性、凋亡细胞清除及螺旋动脉重塑等方面

发挥着重要作用，这些对于正常妊娠的建立和维持至关重要［８］。
随着免疫学研究的深入，免疫因素在 ＲＳＡ 发病机制中的作用日

益受到关注。 巨噬细胞作为免疫系统的重要组成部分，在母胎

界面大量存在，其中蜕膜巨噬细胞在维持母胎免疫平衡、促进胚

胎着床和发育等方面发挥着不可或缺的作用。 因此，深入研究

蜕膜巨噬细胞与 ＲＳＡ 的关系，对于揭示 ＲＳＡ 的发病机制和制定

有效的治疗方案具有重要意义，本文对其进行综述。
１　 蜕膜巨噬细胞的基本特性

１．１　 表型特征　 巨噬细胞以其高度的可塑性和极化能力而著

称，在不同微环境信号的调控下，可分化为多样化表型，执行差

异化生物学功能。 在母胎界面的独特生理环境中，蜕膜巨噬细

胞主要呈现 ２ 种经典表型：Ｍ１ 型与 Ｍ２ 型，两者具有不同的功

能特性（见表 １）。 同时还可依据 ＣＤ１１ｃ 分子的表达水平，划分

出不同功能亚群，共同参与母胎免疫调节过程。
　 　 Ｍ１ 型巨噬细胞又称经典活化巨噬细胞，具有促炎和杀菌

功能，以及较强的抗原呈递能力，能够激活 Ｔ 辅助细胞 １（ Ｔ
ｈｅｌｐｅｒ ｔｙｐｅ １ ｃｅｌｌ，Ｔｈ１）反应，增强免疫细胞对病原体、肿瘤细胞

和移植物的杀伤作用。 适量的 Ｍ１ 型巨噬细胞在妊娠早期有助

于促进胚胎着床，抵御病原体感染，保护胎儿免受侵害［９］ 。 与

之相比，Ｍ２ 型巨噬细胞又称替代活化巨噬细胞，具有抗炎和免

疫调节功能，能够清除凋亡细胞，促进组织修复和重塑，参与确

保免疫耐受和炎性反应消退过程。 在胎盘形成期占主导地位，
它们通过分泌免疫抑制性细胞因子和趋化因子，为胎儿营造一

个免疫耐受的微环境，促进胎盘血管生成和胎儿生长发育［１０］ 。
Ｍ１ 和 Ｍ２ 型巨噬细胞在妊娠过程中扮演着动态平衡的关键角

色，着床前期，Ｍ１ 型占主导地位，而在滋养层细胞附着和侵入

后则转变为 Ｍ２ 型。 随后，在分娩时又恢复为 Ｍ１ 型。 因此，蜕
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表 １　 Ｍ１ ／ Ｍ２ 型巨噬细胞特性对比

项目 Ｍ１ 巨噬细胞（促炎型） Ｍ２ 巨噬细胞（抗炎 ／ 修复型）
激活信号 ＬＰＳ、ＴＮＦ⁃α、ＩＦＮ⁃γ ＩＬ⁃４、ＩＬ⁃１３、ＩＬ⁃１０、ＴＧＦ⁃β
表面标志物 ＣＤ８０、ＣＤ８６、ＴＬＲ⁃４、ＭＨＣ⁃Ⅱ ＣＤ２０６、ＣＤ１６３、ＣＤ２０９
分泌因子 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１２、ＴＮＦ⁃α、ＣＸＣＬ１０ ＩＬ⁃１０、ＶＥＧＦ、ＴＧＦ⁃β、ＣＣＬ１７
功能 抗感染、清除病原体、促进炎性反应 免疫耐受、组织修复、血管生成、抑制炎性反应

膜巨噬细胞表型的任何异常都可能对妊娠结局产生不利影响，
产生诸如先兆子痫、早产、宫内生长受限和复发性自然流产等

并发症［１１⁃１２］ 。
　 　 除了 Ｍ１ ／ Ｍ２ 表型分类外，根据 ＣＤ１１ｃ 的表达水平，蜕膜巨

噬细胞还可分为 ＣＤ１１ｃ 高表达和 ＣＤ１１ｃ 低表达亚群。 ＣＤ１１ｃ
低表达蜕膜巨噬细胞高表达吞噬受体 ＣＤ２０９ 和 ＣＤ２０６，具有较

强的吞噬能力，能够有效清除病原体和凋亡细胞，保护胎儿免

受感染［１３］ 。 Ｊｉａｎｇ 等［１４］ 通过流式细胞术分析鉴定出严格地定

位于绒毛外滋养层细胞附近 ＣＤ１１ｃ 低表达亚群中的 ＣＣＲ２⁃
ＣＤ１１ｃＬＯ 巨噬细胞，可特异性表达血红素加氧酶⁃１（ ｈｅｍｅ ｏｘｙ⁃
ｇｅｎａｓｅ⁃１，ＨＭＯＸ１）。 ＨＭＯＸ１ 具有抗氧化、抗炎和免疫调节等功

能，可能在早期妊娠中对胎儿起到重要的保护作用。 ＣＤ１１ｃ 高

表达亚群又可进一步分为 ＣＣＲ２＋ＣＤ１１ｃＨＩ 和 ＣＣＲ２⁃ＣＤ１１ｃＨＩ 两
个子集，其中 ＣＣＲ２＋ＣＤ１１ｃＨＩ 子集具有促炎特性，能够分泌促

炎细胞因子，参与免疫防御反应。 而 ＣＣＲ２⁃ＣＤ１１ｃＨＩ 子集则具

有抗炎特性，能够分泌抗炎细胞因子，维持免疫平衡［１５］ 。 这两

个子集相互协作，共同维持母胎界面的免疫稳态，促进妊娠的

正常进行。
１．２　 在正常妊娠中的功能　 在蜕膜中的巨噬细胞与自然杀伤

细胞（ｎａｔｕｒａｌ ｋｉｌｌｅｒ ｃｅｌｌ，ＮＫ 细胞）、树突状细胞协同作用，有助

于着床、血管重塑、胎盘发育、对胎盘细胞的免疫耐受以及维持

母胎界面的组织稳态。 蜕膜巨噬细胞在生长因子和细胞因子

的局部环境影响下表现出 Ｍ１ 和 Ｍ２ 表型，Ｍ１ ／ Ｍ２ 转换的适当

时间调节对成功妊娠至关重要。 蜕膜巨噬细胞在正常妊娠过

程中发挥着多种重要功能，包括免疫调节、组织重塑、血管生

成、滋养细胞侵袭调节等［１６］ 。 研究发现，蜕膜巨噬细胞可通过

多种机制参与免疫调节，维持母胎免疫耐受。 巨噬细胞可通过

直接吞噬、Ｆｃ 受体抗体介导的吞噬、细胞因子释放和固有免疫

细胞信号传导等方式发挥抗微生物防御作用，表明蜕膜巨噬细

胞可能通过吞噬作用维持母胎界面免疫平衡［１７］ 。 Ｓｈｅｎ 等［１８］从

动物模型角度首次阐述了母胎界面免疫细胞在母体免疫激活

（ｍａｔｅｒｎａｌ ｉｍｍｕｎｅ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ， ＭＩＡ） 致子代孤独症谱系障碍

（ａｕｔｉｓｍ ｓｐｅｃｔｒｕｍ ｄｉｓｏｒｄｅｒ，ＡＳＤ）中的作用。 ＭＩＡ 孕鼠体内巨噬

细胞呈现显著的 Ｍ１ 极化表型，而清除 ＭＩＡ 孕鼠体内炎性巨噬

细胞能够改善成年后代孤独症样行为。 研究表明，流产患者及

流产易感小鼠模型的蜕膜基质细胞中脂滴蓄积，基质细胞与巨

噬细胞脂代谢异常活跃。 巨噬细胞高表达 ＣＤ３６，介导花生四

烯酸从基质细胞向巨噬细胞的转运，促进巨噬细胞生成 ＩＬ⁃１β，
从而诱发免疫炎性反应，破坏母胎界面免疫耐受。 实验结果显

示在正常妊娠中，蜕膜巨噬细胞的免疫功能维持对于母胎界面

免疫平衡至关重要［１９］ 。

　 　 在妊娠过程中，子宫内膜需要进行一系列的组织重塑，以
适应胚胎着床和发育的需要。 研究发现，蜕膜巨噬细胞可通过

分泌基质金属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓ，ＭＭＰｓ）等酶类，
降解细胞外基质（ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｍａｔｒｉｘ，ＥＣＭ）成分，促进子宫内膜

细胞的迁移和增殖，为胚胎着床和胎盘形成创造有利条件。
ＭＭＰ⁃２ 和 ＭＭＰ⁃９ 的表达与成功着床密切相关，它们对胚胎降

解子宫上皮基底膜的能力有很大影响，并能促进胚胎侵入子宫

基质。 ＭＭＰ⁃２ 和 ＭＭＰ⁃９ 的体外处理显著促进了小鼠滋养层细

胞的铺展和侵袭，其通过降解细胞外基质、胶原蛋白和促进胚

胎着床，提高了活仔率［２０］ 。 Ｌｉ 等［２１］研究发现，先兆子痫有一群

独特的、富集于螺旋动脉管周的促炎性 ＣＤ１１ｃ 高表达巨噬细胞

亚群 （ ＣＤ１１ｃ⁃ｈｉｇｈ ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ ｃｅｌｌ⁃ｌｉｋｅ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ， ＣＤ１１ｃ ｈｉｇｈ
ｄＭφ），滋养细胞来源的半乳糖凝集素⁃９（Ｇａｌｅｃｔｉｎ⁃９）是 ＣＤ１１ｃ
高表达巨噬细胞亚群的关键上游调控分子，其在子痫前期患者

妊娠早期外周血中异常增加。 Ｇａｌｅｃｔｉｎ⁃９ 通过 ＣＤ４４ 介导的机

制诱导 ＣＤ１１ｃ ｈｉｇｈ ｄＭφ 向炎性反应表型扩展，增加滋养细胞凋

亡并抑制血管重塑。 临床队列研究显示，妊娠早期（孕 １６ ～ ２０
周）循环半乳糖凝集素⁃９ 水平升高可预测子痫前期发生。 胎盘

的正常发育和功能依赖于充足的血液供应，血管生成是妊娠过

程中的一个重要环节。 Ｗａｎｇ 等［２２］通过空间分布和分化轨迹分

析，发现促血管生成巨噬细胞普遍存在于胎儿器官血管周围。
　 　 成功的妊娠需要母体免疫系统识别并耐受同种异体胎儿，
同时保持对全身和胎盘组织感染的防御能力。 滋养层细胞是

囊胚与母体蜕膜的首个接触点。 在母胎界面，胎盘滋养细胞在

抑制母体对胎儿的免疫排斥中起着至关重要的作用。 研究发

现，滋养层细胞分泌的多种细胞因子和生长因子，如 ＩＬ⁃８、
ＧＭ⁃ＣＳＦ、Ｍ⁃ＣＳＦ 等，可调节滋养细胞的增殖、迁移和侵袭能

力［２３］ 。 一项探究滋养层细胞中 Ｚｅｓｔｅ 同源物增强子 ２（ｅｎｈａｎｃｅｒ
ｏｆ Ｚｅｓｔｅ ｈｏｍｏｌｏｇ ２，ＥＺＨ２）的下调与蜕膜 Ｍ１ 型巨噬细胞极化关

系的研究表明，复发性自然流产患者绒毛组织中 ＥＺＨ２ 的表达

显著降低。 此外，滋养层细胞中 ＥＺＨ２ 表达或功能受到抑制会

影响细胞中免疫和炎性细胞因子的分泌，促进 Ｍ１ 型巨噬细胞

的极化，这可能与复发性自然流产的发病机制相关［７］ 。
２　 蜕膜巨噬细胞与 ＲＳＡ 的关系

２．１　 Ｍ１ ／ Ｍ２ 平衡失调　 在 ＲＳＡ 患者的母胎界面，Ｍ１ ／ Ｍ２ 平衡

失调是一个常见的现象，表现为 Ｍ１ 型巨噬细胞比例增加，Ｍ２
型巨噬细胞比例减少，Ｍ１ ／ Ｍ２ 比值升高。 这种平衡失调可能导

致免疫微环境向促炎方向转变，对胚胎产生免疫攻击，从而增

加流产的风险。 多项研究证实 Ｍ１ ／ Ｍ２ 平衡失调与 ＲＳＡ 具有关

联。 Ｍ１ ／ Ｍ２ 平衡失调的机制较为复杂，如氧化应激、炎性反应、
激素水平变化等，都可能影响巨噬细胞的极化方向，涉及多种
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信号通路和分子的调控。 Ｑｕ 等［２４］首次阐释了氧化应激和免疫

炎性反应在子宫收缩乏力性产后出血中的关键作用。 研究发

现母胎界面高水平氧化应激状态是蜕膜巨噬细胞过度释放促

炎性细胞因子的关键因素，氧化应激通过诱导巨噬细胞向 Ｍ１
型极化失衡，促使促炎细胞因子（如 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６ 和 ＩＬ⁃８）分泌，
进而抑制子宫平滑肌细胞中收缩相关蛋白的表达，最终导致子

宫收缩乏力性产后出血的发生。 动物模型进一步证实，Ｈ２Ｏ２

可促进胎盘巨噬细胞向 Ｍ１ 型极化，改变胎盘氧化应激水平和

炎性反应浸润程度，并削弱子宫平滑肌组织的收缩能力。 一项

关于烟酸腺嘌呤二核苷酸磷酸结合蛋白 ＪＰＴ２ 与 ＲＡＳ 的研究表

明，在流产小鼠绒毛组织和胎盘组织中，ＪＰＴ２ 表达水平降低。
滋养层细胞 ＪＰＴ２ 缺失，可抑制 ＪＮＫ ／ ＩＬ⁃６ 轴，促进柠檬酸和活性

氧簇的积累，从而诱导 Ｍ１ 型巨噬细胞极化，阻碍滋养层细胞的

黏附、迁移和侵袭［２５］ 。 此外，研究发现细胞色素 Ｐ４５０ ２６Ａ１
（ＣＹＰ２６Ａ１）可以通过调节子宫内 ＮＫ 细胞和树突状细胞来影

响胚胎着床。 在小鼠子宫中敲低 ＣＹＰ２６Ａ１ 会显著减少胚胎着

床位点的数量。 用抗 ＣＹＰ２６Ａ１ 抗体处理原代子宫巨噬细胞

后，Ｍ１ 型巨噬细胞标志物诱导型一氧化氮合酶（ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ
ｓｙｎｔｈａｓｅ ２，Ｎｏｓ２）、ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 和 ＣＤ８６ 的表达水平显著

降低，导致 Ｍ１ 型巨噬细胞极化不足［２６］ 。
２．２　 细胞因子分泌异常　 蜕膜巨噬细胞分泌的细胞因子在维

持母胎免疫平衡和促进胚胎发育中起着重要作用。 在 ＲＳＡ 患

者中，蜕膜巨噬细胞的细胞因子分泌出现异常，表现为促炎细

胞因子分泌增加，抗炎细胞因子分泌减少，细胞因子网络失衡。
Ｃｕｉ 等［２７］在脂多糖（ ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ，ＬＰＳ）诱导的小鼠流产模

型中，发现巨噬细胞分泌的 ＩＬ⁃１、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α、ＩＦＮ⁃γ 和 ＩＬ⁃１７ａ
等促炎细胞因子表达显著升高，导致胚胎吸收和流产。 蜕膜巨

噬细胞呈现 Ｍ１ 型极化倾向，同时伴随核心时钟基因 Ｒｅｖ⁃ｅｒｂα
表达下调。 Ｒｅｖ⁃ｅｒｂα 激动剂 ＳＲ９００９ 通过激活 ＰＩ３Ｋ 信号通路，
可抑制 ＬＰＳ 诱导的巨噬细胞 Ｍ１ 型极化。 研究发现子宫中高迁

移率族蛋白 Ｂ１（ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｂｏｘ １，ＨＭＧＢ１）蛋白通过维

持 Ｐ４⁃ＰＲ 信号通路，在小鼠胚胎植入过程中发挥关键作用［２８］ 。
该蛋白缺乏会导致植入缺陷、生育率下降及不良妊娠。 巨噬细

胞高表达 ＨＭＧＢ１ 会激活细胞焦亡，导致复发性自然流产的发

生和发展［１２］ 。 既往研究显示，巨噬细胞可通过复杂的细胞因子

网络与滋养层建立“对话”，分泌 ＩＬ⁃１０、ＴＧＦ⁃β、ＩＬ⁃４ 和 ＶＥＧＦ 等

可溶性介质调控滋养层生物学行为［１６］ 。 一项关于泛素特异性

蛋白酶 ２ａ（ｕｂｉｑｕｉｔｉｎ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｐｅｐｔｉｄａｓｅ ２ａ，ＵＳＰ２ａ）表达下调与抑

制滋养细胞侵袭、复发性流产的相关研究显示，ＵＳＰ２ａ 可通过

激活 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ ／ ＧＳＫ３β ／ β⁃连环蛋白信号通路促进滋养层细胞

增殖、迁移和侵袭，且 ＵＳＰ２ａ 表达受 Ｍ２ 型巨噬细胞来源的

ＴＧＦ⁃β 正向调控［２９］ 。
２．３　 免疫调节功能障碍 　 调节性 Ｔ 细胞（ ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ Ｔ ｃｅｌｌ，
Ｔｒｅｇ）是维持免疫耐受的重要细胞群体，它可以通过与蜕膜巨噬

细胞相互作用，调节巨噬细胞的活性和功能。 研究发现，在
ＲＳＡ 患者中，Ｔｒｅｇ 细胞对蜕膜巨噬细胞的调节功能异常，导致

蜕膜巨噬细胞过度活化，分泌大量促炎细胞因子，破坏母胎免

疫耐受［３０］ 。 Ｌｉｕ 等［３１］在探讨 ＭＩＴＡ⁃ＴＲＩＭ３８ 相互作用与细胞焦

亡、免疫耐受机制时发现，正常妊娠是由于免疫抑制状态得以

维持，但干扰素基因刺激蛋白诱导的细胞焦亡会触发机体的免

疫反应，破坏母胎界面的免疫抑制状态，从而导致流产。 在正

常妊娠母胎界面中，ＴＲＩＭ３８ 介导的 ＭＩＴＡ 的 Ｋ４８ 型泛素化导致

ＭＩＴＡ 低表达，抑制细胞焦亡；而不明原因复发性流产患者母胎

界面中，Ｋ４８ 型泛素化水平较低，ＭＩＴＡ 表达水平升高，会促进

细胞焦亡。
３　 基于蜕膜巨噬细胞的治疗策略

３．１　 免疫调节治疗　 已有研究表明，免疫调节治疗是目前 ＲＳＡ
治疗的重要手段之一，主要包括淋巴细胞免疫疗法（ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ
ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ ｔｈｅｒａｐｙ，ＬＩＴ）和静脉注射免疫球蛋白（ ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ
ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，ＩＶＩｇ）。 ＬＩＴ 是通过给 ＲＳＡ 患者输注配偶或第

三方的淋巴细胞，诱导母体产生免疫耐受，从而改善妊娠结局。
研究表明，ＬＩＴ 可以调节母体的免疫反应，增加 Ｔｈ２ 型细胞因子

的分泌，降低 Ｔｈ１ 型细胞因子的水平，促进 Ｍ２ 型巨噬细胞的极

化，改善母胎免疫微环境［３２⁃３３］ 。 Ｃｈｅｎ 等［３４］ 研究设计了一套完

整的贝叶斯统计分析流程，通过多中心数据验证了 ＬＩＴ 对 ＲＳＡ
治疗的有效性，并建立经验模型分析个体因素对 ＬＩＴ 的影响。
研究发现，ＬＩＴ 是 ＲＳＡ 的有效治疗方法，且患者的个人生理特

征如年龄、伴侣血型、抗心磷脂抗体等会影响治疗效果。 ＩＶＩｇ
可以通过调节 Ｔｒｅｇ ／ Ｔｈ１７ 细胞平衡、抑制补体激活、调节巨噬细

胞功能等多种机制，改善母胎免疫微环境，提高 ＲＳＡ 患者的妊

娠成 功 率［３５］ 。 通 过 对 腹 腔 注 射 粒 细 胞 集 落 刺 激 因 子

（ｇｒａｎｕｌｏｃｙｔｅ ｃｏｌｏｎｙ⁃ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｆａｃｔｏｒ，Ｇ⁃ＣＳＦ）的 ＲＳＡ 小鼠模型的

研究证实，Ｇ⁃ＣＳＦ 缺乏会损害滋养层细胞增殖、迁移能力，并减

弱其对巨噬细胞的抑制作用，导致母胎界面更多的巨噬细胞向

Ｍ１ 型分化［３６］ 。 一项荟萃分析探讨了 ＩＶＩｇ 被动免疫疗法对不

明原因 ＲＳＡ 的影响，１１ 项研究分析结果显示，ＩＶＩｇ 治疗组和安

慰剂组的活产率差异处于显著边缘，但在受孕前给予 ＩＶＩｇ 时，
活产率有显著差异［３７］ 。
３．２　 药物治疗　 药物治疗是 ＲＳＡ 治疗的常用方法之一，一些

药物可以通过调节蜕膜巨噬细胞的功能，改善妊娠结局。 一项

关于 ＲＥＶ⁃ＥＲＢα 的药物激活可抑制脂多糖诱导的巨噬细胞 Ｍ１
型极化并预防流产的体内和体外实验均表明，使用 ＳＲ９００９ 对

ＲＥＶ⁃ＥＲＢα 进行药物激活，可以减轻 ＬＰＳ 对巨噬细胞极化的影

响，并对妊娠起到保护作用［２７］ 。 临床医生常通过口服、阴道给

药、肌内注射或其他方式使用黄体酮来维持妊娠。 黄体酮是一

种天然孕激素，在维持妊娠中起着重要作用。 一项比较阿司匹

林、维生素 Ｄ３ 和黄体酮对自身免疫性 ＲＳＡ 模型的治疗效果显

示，阿司匹林、维生素 Ｄ３ 和黄体酮治疗通过调节 Ｔｈ１ ／ Ｔｈ２ 平衡

和细胞因子，改善了自身免疫性 ＲＳＡ 小鼠的妊娠结局，其中黄

体酮的治疗效果在三者中最佳［３８］ 。 Ｒａｙ 等［３９］ 在感染的复发性

自然流产患者中发现，微小核糖核酸⁃１３３ａ 和 １０１⁃３ｐ 的表达与

细胞因子呈正相关，而与黄体酮呈负相关。 黄体酮与细胞因子

之间的相关性在感染的复发性自然流产患者中显著负相关。
阿司匹林和低分子肝素通过调节蜕膜巨噬细胞的功能，抑制炎
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性反应，促进血管生成，改善胎盘血液循环被用于治疗 ＲＳＡ，它
们主要通过抗凝和抗炎作用来改善妊娠结局［３８，４０］ 。 此外，泼尼

松、羟氯喹、 环孢素 Ａ 等免疫抑制剂也被用于 ＲＳＡ 的治

疗［３３，３５，４１］ ，这些药物可以通过抑制免疫系统的过度激活，调节

免疫细胞的功能，改善母胎免疫微环境。
３．３　 其他潜在治疗策略　 随着对蜕膜巨噬细胞与 ＲＳＡ 关系研

究的不断深入，一些新的治疗策略也逐渐被提出。 间充质干细

胞（ＭＳＣｓ）具有免疫调节、组织修复和再生等多种功能，近年来

在 ＲＳＡ 治疗中的应用受到关注。 Ｊｉｎ 等［４２］ 通过单细胞 ＲＮＡ 测

序系统地评估了与 ＲＳＡ 及华通氏胶的间充质干细胞（Ｗｈａｒｔｏｎ＇ｓ
Ｊｅｌｌｙ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ，ＷＪ⁃ＭＳＣｓ）治疗相关的细胞

异质性和转录调控网络。 细胞间通讯分析显示，基质细胞 Ｓｔｒ＿１
相关基因表达在 ＲＳＡ 组中显著降低，而在 ＷＪ⁃ＭＳＣｓ 治疗组中

得到恢复。 ＲＳＡ 组中 ＮＫ 细胞与其他细胞之间的相互作用减

弱，但 ＷＪ⁃ＭＳＣｓ 治疗可使其恢复。 关于母胎界面中 ＭＳＣｓ 和

Ｔｒｅｇ 细胞之间的相互作用研究显示，ＭＳＣｓ 可以诱导蜕膜中叉

头状转录因子 ３（ｆｏｒｋｈｅａｄ ｂｏｘ ｐｒｏｔｅｉｎ Ｐ３，Ｆｏｘｐ３）阳性的 ＣＤ４＋ Ｔ
细胞扩增，上调 ＩＬ⁃１０ 和 ＴＧＦ⁃β。 同时，间充质干细胞增强了蜕

膜 Ｔｒｅｇｓ 的免疫抑制功能。 体内实验数据表明，在脂多糖（ＬＰＳ）
诱导的小鼠流产模型和自然流产模型（ＣＢＡ ／ Ｊ 雌鼠与 ＤＢＡ ／ ２
雄鼠交配模型）中，间充质干细胞的过继转移明显促进了 Ｆｏｘｐ３
阳性的蜕膜调节性 Ｔ 细胞的积累，有效地降低了两种模型中的

胚胎吸收率［４３］ 。
　 　 糖皮质激素（ ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｓ，ＧＣｓ）等免疫抑制剂虽能调节

免疫微环境，但缺乏安全高效的靶向递送系统限制了其临床应

用。 Ｗａｎｇ 等［４４］报道了一种新型的基于外泌体的药物输送系统

ｇｃ⁃ｅｘｏ⁃ＣＤ１６ａｂ，该系统将 ＧＣｓ 载入人脐带间充质干细胞来源的

外泌体，并通过 ＣＤ１６ 抗体进行表面修饰。 能高效靶向母胎界

面的蜕膜 ＣＤ１６＋ＮＫ 细胞和 ＣＤ１６＋巨噬细胞。 这种创新方法能

有效抑制蜕膜 ＮＫ 细胞的细胞毒性，抑制 Ｍ１ 型巨噬细胞的极

化，并调节蜕膜微环境，从而改善胎盘和胎儿的形态，降低流产

小鼠的流产风险，为流产和妊娠相关疾病的精准和组织特异性

治疗策略提供了可行的平台。 基因治疗是一种新兴的治疗方

法，通过对特定基因的调控来治疗疾病。 针对蜕膜巨噬细胞相

关的关键基因进行调控，可能成为治疗 ＲＳＡ 的新策略。 Ｄｕ
等［４５］对复发性自然流产患者和正常妊娠女性的蜕膜巨噬细胞

进行了单细胞转录组分析，确定了蜕膜巨噬细胞的亚群特征和

功能差异，揭示了与 ＲＳＡ 相关的关键基因和信号通路，为通过

基因调控治疗 ＲＳＡ 提供了潜在的靶点和理论基础。
４　 小结与展望

　 　 综上所述，极化巨噬细胞通过分泌多元细胞因子与趋化因

子来影响母体对胚胎的免疫耐受与接受程度。 然而，其背后的

病因与发病机制错综复杂，亟待系统性研究突破。 作为 ＲＳＡ 免

疫调控的核心要素，蜕膜巨噬细胞的研究进展不仅能揭示疾病

发生的本质，还能推动个体化诊疗策略的革新。 未来可通过构

建基于巨噬细胞表型特征、细胞因子表达谱或基因多态性的

ＲＳＡ 分子分型体系，实现“精准诊断—分型治疗”的闭环，优化

临床决策。 此外，需加强多中心、大样本的临床研究，系统验证

现有疗法的有效性与安全性，并加速新型治疗方案的研发。
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［２］ 　 Ｗａｎ Ｘ， Ｌｉ Ｌ， Ｌｉｕ Ｚ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ
ｂａｌａｎｃｅｄ ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｈｒｏｍｏｓｏｍｅｓ：Ｔｗｏ ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔｓ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｍｅｄ
Ｃａｓｅ Ｒｅｐ， ２０２１， １５（１）： ２７０． ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ１３２５６⁃０２１⁃０２８７０⁃９．

［３］ 　 Ｂｏｊｅ ＡＤ， Ｅｇｅｒｕｐ Ｐ， Ｗｅｓｔｅｒｇａａｒｄ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｏｓｉｓ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔ⁃
ｅｄ ｗｉｔｈ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ｌｏｓｓ： Ａ ｎａｔｉｏｎｗｉｄｅ ｈｉｓｔｏｒｉｃａｌ ｃｏｈｏｒｔ ｓｔｕｄｙ ［ Ｊ］ ．
Ｆｅｒｔｉｌ Ｓｔｅｒｉｌ， ２０２３， １１９（ ５）： ８２６⁃８３５． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｆｅｒｔｎｓｔｅｒｔ．

２０２２．１２．０４２．
［４］ 　 Ｒａｙ Ａ， Ｐｒａｄｈａｎ Ｄ， Ａｒｏｒａ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｍｉｃｒｏａｒｒａｙ ｐｒｏｆｉｌｉｎｇ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｍｉ⁃

ｃｒｏ⁃ＲＮＡｓ ｉｎ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ Ｃｈｌａｍｙｄｉａ ｔｒａｃｈｏｍａｔｉｓ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ
ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ： Ａ ｃａｓｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｓｔｕｄｙ ［ Ｊ］ ． Ｍｉｃｒｏｂ Ｐａｔｈｏｇ，
２０２３， １８２： １０６２７３． ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．ｍｉｃｐａｔｈ．２０２３．１０６２７３．

［５］ 　 Ｌｉｕ Ｚ， Ｓｕｎ Ｓ， Ｘｕ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｔｙｐｉｎｇ
ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ａｎｔｉｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐｉｄ ｓｙｎｄｒｏｍｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａ⁃
ｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｇｙｎａｅｃｏｌ Ｏｂｓｔｅｔ， ２０２２， １５６（１）： １０７⁃
１１１． ＤＯＩ： １０．１００２ ／ ｉｊｇｏ．１３６２１．

［６］ 　 Ｇｕａｎ Ｄ， Ｓｕｎ Ｗ， Ｇａｏ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｉｃ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｉｎ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ
ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ： Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｉｎｔｅｒ⁃

ｖｅｎｔｉｏｎｓ ［Ｊ］ ． Ｂｉｏｍｅｄ Ｐｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ， ２０２４， １７７： １１７０８２． ＤＯＩ： １０．
１０１６ ／ ｊ．ｂｉｏｐｈａ．２０２４．１１７０８２．

［７］ 　 Ｓｈａｎｇ Ｙ， Ｗｕ Ｓ， Ｌｉ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＥＺＨ２ ｉｎ ｔｒｏｐｈｏｂｌａｓｔｓ
ｉｎｄｕｃｅｓ ｄｅｃｉｄｕａｌ Ｍ１ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ：Ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｃａｕｓｅ ｏｆ ｒｅ⁃
ｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｒｅｐｒｏｄ Ｓｃｉ， ２０２２， ２９ （ １０）：

２８２０⁃２８２８．ＤＯＩ： １０．１００７ ／ ｓ４３０３２⁃０２１⁃００７９０⁃１．
［８］ 　 Ｙａｎｇ Ｄ， Ｄａｉ Ｆ， Ｙｕａｎ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｒｏｌｅ ｏｆ ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ⁃

β１ ｉｎ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｆｅｔａｌ⁃ｍａｔｅｒｎａｌ ｉｍｍｕｎｅ ｔｏｌｅｒａｎｃｅ ｉｎ ｎｏｒｍａｌ ａｎｄ ｐａｔｈ⁃
ｏｌｏｇｉｃａｌ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ［ Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０２１， １２： ６８９１８１． ＤＯＩ：
１０．３３８９ ／ ｆｉｍｍｕ．２０２１．６８９１８１．

［９］ 　 Ａｎｄｒｅｅｓｃｕ Ｍ， Ｔａｎａｓｅ Ａ， Ａｎｄｒｅｅｓｃｕ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ａ Ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｉｍｍｕｎｏ⁃

ｌｏｇｉｃａｌ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ
（ＲＳＡ） ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ， ２０２５， ２６（２）： １２３⁃１４５．ＤＯＩ： １０．３３９０ ／
ｉｊｍｓ２６０２０７８５．

［１０］ 　 Ｑｉａｏ Ｔ， Ｌｉｕ Ｎ， Ｃｕｉ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ａ Ｒｅｖｉｅｗ ｏｎ ｔｈｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ
ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒ⁃

ｔｉｏｎ； ｗｉｔｈ ａｎ ｅｍｐｈａｓｉｓ ｏｎ ｎａｔｕｒａｌ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ ［ Ｊ］ ． Ｔｏｈｏｋｕ Ｊ Ｅｘｐ
Ｍｅｄ， ２０２５， ２６５（２）： ４７⁃５８．ＤＯＩ： １０．１６２０ ／ ｔｊｅｍ．２０２４．Ｊ０６９．

［１１］ 　 Ｈｅ Ｙ， Ｗａｎｇ Ｌ， Ｔａｎｇ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｍｏｎ ｍｅｎｔａｌ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ａｎｄ ｒｉｓｋ ｏｆ
ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ ｏｒ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ： Ａ ｔｗｏ⁃
ｓａｍｐｌｅ Ｍｅｎｄｅｌｉａｎ ｒａｎｄｏｍｉｚａｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ａｆｆｅｃｔ Ｄｉｓｏｒｄ， ２０２４，
３５４： ２５８⁃２６６． ＤＯＩ： １０．１０１６ ／ ｊ．ｊａｄ．２０２４．０３．０２６．

［１２］ 　 Ｚｈｕ Ｄ， Ｚｏｕ Ｈ， Ｌｉｕ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｔｈｅ
ｍａｔｅｒｎａｌ⁃ｆｅｔａｌ ｉｎｔｅｒｆａｃｅ ｄｅｓｔｒｕｃｔｉｏｎ ｉｎ ｕｎｅｘｐｌａｉｎｅｄ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａ⁃
ｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ ｂｙ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ ｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ［Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｉｍｍｕ⁃
ｎｏｌ， ２０２１， １２： ７８２７９２．ＤＯＩ： １０．３３８９ ／ ｆｉｍｍｕ．２０２１．７８２７９２．

［１３］ 　 Ｌｙｕ Ｑ， Ｖｅｌｄｈｕｉｚｅｎ ＥＪＡ， Ｌｕｄｗｉｇ ＩＳ， ｅｔ ａｌ． Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｏｌａｒｉ⁃
ｚａｔｉｏｎ ｓｔａｔｅｓ ｏｆ ｃａｎｉｎｅ ｍｏｎｏｃｙｔｅ ｄｅｒｉｖｅｄ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ［ Ｊ］ ． ＰＬｏＳ

·０５１１· 疑难病杂志 ２０２５ 年 ９ 月第 ２４ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２５，Ｖｏｌ．２４，Ｎｏ．９



Ｏｎｅ， ２０２３， １８ （ １１ ）： ｅ０２９２７５７． ＤＯＩ： １０． １３７１ ／ ｊｏｕｒｎａｌ．
ｐｏｎｅ．０２９２７５７．

［１４］ 　 Ｊｉａｎｇ Ｘ， Ｗａｎｇ Ｈ． Ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｓｕｂｓｅｔｓ ａｔ ｔｈｅ ｍａｔｅｒｎａｌ⁃ｆｅｔａｌ ｉｎｔｅｒｆａｃｅ

［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｍｏｌ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０２０， １７（８）： ８８９⁃８９１． ＤＯＩ： １０． １０３８ ／

ｓ４１４２３⁃０２０⁃０４３５⁃６．

［１５］ 　 Ｌｅｅ Ｊ， Ｂｏｙｃｅ Ｓ， Ｐｏｗｅｒｓ Ｊ， ｅｔ ａｌ． ＣＤ１１ｃＨｉ ｍｏｎｏｃｙｔｅ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｍａｃｒｏ⁃

ｐｈａｇｅｓ ａｒｅ ａ ｍａｊｏｒ ｃｅｌｌｕｌａｒ ｃｏｍｐａｒｔｍｅｎｔ ｉｎｆｅｃｔｅｄ ｂｙ Ｍｙｃｏｂａｃｔｅｒｉｕｍ
ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ ［Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｐａｔｈｏｇ， ２０２０， １６（６）： ｅ１００８６２１．ＤＯＩ： １０．

１３７１ ／ ｊｏｕｒｎａｌ．ｐｐａｔ．１００８６２１．

［１６］ 　 Ｐａｒａｓａｒ Ｐ， Ｇｕｒｕ Ｎ， Ｎａｙａｋ ＮＲ． Ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ｔｏ ｆｅｔｏ⁃

ｍａｔｅｒｎａｌ ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｉｃａｌ ｔｏｌｅｒａｎｃｅ ［ Ｊ］ ． Ｈｕｍ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０２１， ８２

（５）： ３２５⁃３３１．ＤＯＩ： １０．１０１６ ／ ｊ．ｈｕｍｉｍｍ．２０２１．０２．０１３．

［１７］ 　 Ｓｅｍｍｅｓ ＥＣ， Ｃｏｙｎｅ ＣＢ． Ｉｎｎａｔｅ ｉｍｍｕｎｅ ｄｅｆｅｎｓｅｓ ａｔ ｔｈｅ ｍａｔｅｒｎａｌ⁃ｆｅｔａｌ
ｉｎｔｅｒｆａｃｅ ［ Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ Ｏｐｉｎ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０２２， ７４： ６０⁃６７． ＤＯＩ： １０．

１０１６ ／ ｊ．ｃｏｉ．２０２１．１０．００７．

［１８］ 　 Ｓｈｅｎ Ｃ， Ｚｈｕ Ｘ， Ｃｈａｎｇ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｒｅｂａｌａｎｃｉｎｇ ｏｆ ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｅ ｓｙｓ⁃

ｔｅｍ ａｔ ｔｈｅ ｍａｔｅｒｎａｌ⁃ｆｅｔａｌ ｉｎｔｅｒｆａｃｅ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ａｕｔｉｓｍ⁃ｌｉｋｅ ｂｅｈａｖｉｏｒ ｉｎ

ａｄｕｌｔ ｏｆｆｓｐｒｉｎｇ ［ Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｒｅｐ， ２０２４， ４３（１０）： １１４７８７． ＤＯＩ： １０．

１０１６ ／ ｊ．ｃｅｌｒｅｐ．２０２４．１１４７８７．
［１９］ 　 Ｃｈｅｎ Ｊ， Ｙｉｎ Ｔ， Ｈｕ Ｘ， ｅｔ ａｌ． ＣＤ３６⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｒａｃｈｉｄｏｎｉｃ ａｃｉｄ ｉｎｆｌｕｘ

ｆｒｏｍ ｄｅｃｉｄｕａｌ ｓｔｒｏｍａｌ ｃｅｌｌｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ｉｎ

ｍｉｓｃａｒｒｉａｇｅ ［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｒｅｐ， ２０２４， ４３（１１）： １１４８８１．ＤＯＩ： １０．１０１６ ／

ｊ．ｃｅｌｒｅｐ．２０２４．１１４８８１．

［２０］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｓ， Ｍｅｓａｌａｍ Ａ， Ｊｏｏ ＭＤ， ｅｔ ａｌ． Ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓ ｉｍ⁃

ｐｒｏｖｅｓ ｔｒｏｐｈｏｂｌａｓｔ ｉｎｖａｓｉｏｎ ａｎｄ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｉｎ ｍｉｃｅ ［ Ｊ］ ．
Ｔｈｅｒｉｏｇｅｎｏｌｏｇｙ， ２０２０， １５１： １４４⁃１５０． ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ．

ｔｈｅｒｉｏｇｅｎｏｌｏｇｙ．２０２０．０２．００２．

［２１］ 　 Ｌｉ Ｙ， Ｓａｎｇ Ｙ， Ｃｈａｎｇ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ａ Ｇａｌｅｃｔｉｎ⁃９⁃ｄｒｉｖｅｎ ＣＤ１１ｃ（ ｈｉｇｈ）

ｄｅｃｉｄｕａｌ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｓｕｂｓｅｔ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ ｕｔｅｒｉｎｅ ｖａｓｃｕｌａｒ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ｉｎ

ｐｒｅｅｃｌａｍｐｓｉａ ［Ｊ］ ． Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，２０２４， １４９（２１）： １６７０⁃１６８８． ＤＯＩ：

１０．１１６１ ／ ＣＩＲＣＵＬＡＴＩＯＮＡＨＡ．１２３．０６４３９１．

［２２］ 　 Ｗａｎｇ Ｚ， Ｗｕ Ｚ， Ｗａｎｇ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ａｎ ｉｍｍｕｎｅ ｃｅｌｌ ａｔｌａｓ ｒｅｖｅａｌｓ ｔｈｅ ｄｙ⁃
ｎａｍｉｃｓ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｐｒｅｎａｔａｌ

ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ［ Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ， ２０２３， １８６ （ ２０）： ４４５４⁃４４７１． ＤＯＩ： １０．

１０１６ ／ ｊ．ｃｅｌｌ．２０２３．０８．０１９．

［２３］ 　 Ｗａｎｇ ＸＱ， Ｌｉ ＤＪ． Ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｂｙ ｗｈｉｃｈ ｔｒｏｐｈｏｂｌａｓｔ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｍｏｌ⁃

ｅｃｕｌｅｓ ｉｎｄｕｃｅ ｍａｔｅｒｎａｌ⁃ｆｅｔａｌ ｉｍｍｕｎｅ ｔｏｌｅｒａｎｃｅ ［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｍｏｌ Ｉｍｍｕ⁃

ｎｏｌ， ２０２０， １７ （ １１ ）： １２０４⁃１２０７． ＤＯＩ： １０． １０３８ ／ ｓ４１４２３⁃０２０⁃
０４６０⁃５．

［２４］ 　 Ｑｕ Ｊ， Ｊｉａｎｇ Ｈ， Ｚｈａｎｇ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｂｎｏｒｍａｌ

ｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｅｃｉｄｕａｌ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ

ａｔｏｎｉｃ ｐｏｓｔｐａｒｔｕｍ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ ［Ｊ］ ． Ｒｅｄｏｘ Ｂｉｏｌ， ２０２５， ８１： １０３５３０．

ＤＯＩ： １０．１０１６ ／ ｊ．ｒｅｄｏｘ．２０２５．１０３５３０．

［２５］ 　 Ｃｈｅｎ Ｘ， Ｓｏｎｇ ＱＬ， Ｊｉ Ｒ， ｅｔ ａｌ． ＪＰＴ２ ａｆｆｅｃｔｓ ｔｒｏｐｈｏｂｌａｓｔ ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ
ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ａｎｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ， ａｎｄ ａｃｔｓ ａｓ ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｔｈｅｒ⁃

ａｐｅｕｔｉｃ ｔａｒｇｅｔ ｆｏｒ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ ［ Ｊ ］ ． Ａｄｖ Ｓｃｉ

（ Ｗｅｉｎｈ ）， ２０２４， １１ （ １６ ）： ｅ２３０６３５９． ＤＯＩ： １０． １００２ ／

ａｄｖｓ．２０２３０６３５９．

［２６］ 　 Ｊｉ ＷＨ， Ｌｉ ＤＤ， Ｗｅｉ ＤＰ， ｅｔ ａｌ． Ｃｙｔｏｃｈｒｏｍｅ Ｐ４５０ ２６Ａ１ ｍｏｄｕｌａｔｅｓ

ｔｈｅ ｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｕｔｅｒｉｎｅ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｐｅｒｉ⁃ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ
ｐｅｒｉｏｄ ［Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０２１， １２： ７６３０６７． ＤＯＩ： １０．３３８９ ／ ｆｉｍ⁃

ｍｕ．２０２１．７６３０６７．
［２７］ 　 Ｃｕｉ Ｌ， Ｘｕ Ｆ， Ｗａｎｇ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｒｅｖ⁃ｅｒｂα

ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ ＬＰＳ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ Ｍ１ ｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｒｅｖｅｎｔｓ

ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ｌｏｓｓ ［ Ｊ］ ． ＢＭＣ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０２１， ２２（１）： ５７． ＤＯＩ： １０．

１１８６ ／ ｓ１２８６５⁃０２１⁃００４３８⁃４．

［２８］ 　 Ａｉｋａｗａ Ｓ， Ｄｅｎｇ Ｗ， Ｌｉａｎｇ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｕｔｅｒｉｎｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｏｆ ｈｉｇｈ⁃ｍｏｂ⁃

ｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｂｏｘ⁃１ （ＨＭＧＢ１） ｐｒｏｔｅｉｎ ｃａｕｓｅｓ ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｄｅｆｅｃｔｓ ａｎｄ
ａｄｖｅｒｓｅ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｄｅａｔｈ Ｄｉｆｆｅｒ， ２０２０， ２７（５）：

１４８９⁃１５０４．

［２９］ 　 Ｗａｎｇ Ｊ， Ｄｉｎｇ Ｊ， Ｚｈａｎｇ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ＵＳＰ２ａ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ

ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｔｒｏｐｈｏｂｌａｓｔ ｉｎｖａｓｉｏｎ ａｎｄ ａｓｓｏｃｉａｔｅｓ ｗｉｔｈ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｍｉｓｃａｒｒｉａｇｅ

［Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０２１， １２： ７１７３７０． ＤＯＩ： １０． １０３８ ／ ｓ４１４１８⁃

０１９⁃０４２９⁃ｚ．
［３０］ 　 Ｈｕａｎｇ Ｎ， Ｃｈｉ Ｈ， Ｑｉａｏ Ｊ． Ｒｏｌｅ ｏｆ ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｆｅ⁃

ｔａｌ⁃ｍａｔｅｒｎａｌ ｉｍｍｕｎｅ ｔｏｌｅｒａｎｃｅ ｉｎ ｈｅａｌｔｈｙ ｐｒｅｇｎａｎｃｉｅｓ ａｎｄ

ｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅ ｄｉｓｅａｓｅｓ ［ Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０２０， １１： １０２３． ＤＯＩ：

１０．３３８９ ／ ｆｉｍｍｕ．２０２１．６８９１８１．

［３１］ 　 Ｌｉｕ Ｊ， Ｄｅｎｇ Ｙ， Ｗａｎｇ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｔｈｅ ＭＩ⁃

ＴＡ⁃ＴＲＩＭ３８ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｉｎ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ ｍａｉｎｔａｉｎｉｎｇ ｉｍ⁃
ｍｕｎｅ ｔｏｌｅｒａｎｃｅ ａｔ ｔｈｅ ｍａｔｅｒｎａｌ⁃ｆｅｔａｌ ｉｎｔｅｒｆａｃｅ ［ Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｄｅａｔｈ Ｄｉｓ，

２０２３， １４（１１）： ７８０． ＤＯＩ： １０．１０３８ ／ ｓ４１４１９⁃０２３⁃０６３１４⁃ｗ．

［３２］ 　 Ｗａｎｇ Ｐ， Ｊｉａｎｇ Ｇ， Ｊｕ Ｗ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ Ｂｕｓｈｅｎ Ｔｉａｏｃｈｏｎｇ ｃｙｃｌｅ

ｔｈｅｒａｐｙ ｏｎ Ｔｈ１ ／ Ｔｈ２ ｄｅｖｉａｔｉｏｎ， ｓｅｘ ｈｏｒｍｏｎｅ ｌｅｖｅｌ， ａｎｄ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ

ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ａｌｌｏｉｍｍｕｎｅ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｅｖｉｄ

Ｂａｓｅｄ Ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ Ａｌｔｅｒｎａｔ Ｍｅｄ， ２０２１， ２０２１： ８６２４４１４．ＤＯＩ： １０．
１１５５ ／ ２０２１ ／ ８６２４４１４．

［３３］ 　 Ｒｅｚａｙａｔ Ｆ， Ｅｓｍａｅｉｌ Ｎ， Ｒｅｚａｅｉ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｎｔｒａｄｉｃｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｌｙｍ⁃

ｐｈｏｃｙｔｅ ｔｈｅｒａｐｙ ａｎｄ ｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｏｎ ＣＤ３（＋）ＣＤ８（＋）ＣＤ５６

（＋） ｎａｔｕｒａｌ ｋｉｌｌｅｒ Ｔ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ

ａｂｏｒｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｊ Ｈｕｍ Ｒｅｐｒｏｄ Ｓｃｉ， ２０２３， １６（３）： ２４６⁃２５６． ＤＯＩ： １０．

４１０３ ／ ｊｈｒｓ．ｊｈｒｓ＿８＿２３．

［３４］ 　 Ｃｈｅｎ Ｒ， Ｘｕ Ｈ， Ｈｏｕ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ Ｂａｙｅｓｉａｎ ａｎａｌｙｓｉｓ
ａｓｓｅｓｓｉｎｇ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ ｏｆ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ

ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｌｉｆｅ Ｍｅｄ， ２０２３， ２（６）： ｌｎａｄ０４９． ＤＯＩ：

１０．１０９３ ／ ｌｉｆｅｍｅｄｉ ／ ｌｎａｄ０４９．

［３５］ 　 Ｗａｎｇ Ｓ， Ｌｉ Ｍ， Ｓｕｎ Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈ１７ ／ Ｔｒｅｇ⁃ｃｅｌｌ ｂａｌａｎｃｅ ｉｎ ｔｈｅ ｐｅｒｉｐｈ⁃

ｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｏｆ ｐｒｅｇｎａｎｔ ｆｅｍａｌｅｓ ｗｉｔｈ ａ ｈｉｓｔｏｒｙ ｏｆ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ

ａｂｏｒｔｉｏｎ ｒｅｃｅｉｖｉｎｇ ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅ ｏｒ ｃｙｃｌｏｓｐｏｒｉｎｅ Ａ ［ Ｊ］ ． Ｅｘｐ Ｔｈｅｒ
Ｍｅｄ， ２０２１， ２１（１）： ３７． ＤＯＩ： １０．３８９２ ／ ｅｔｍ．２０２０．９４６９．

［３６］ 　 Ｇａｏ Ｐ， Ｚｈａ Ｙ， Ｗｅｉ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｇ⁃ＣＳＦ： Ａ ｖｅｈｉｃｌｅ ｆｏｒ ｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎ

ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｒｏｐｈｏｂｌａｓｔｓ ａｎｄ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ｗｈｉｃｈ ｍａｙ ｃａｕｓｅ ｐｒｏｂｌｅｍｓ ｉｎ

ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ ［Ｊ］ ． Ｐｌａｃｅｎｔａ， ２０２２， １２１： １６４⁃１７２．

ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．ｐｌａｃｅｎｔａ．２０２２．０３．１２５．

［３７］ 　 Ｗａｎｇ ＳＷ， Ｚｈｏｎｇ ＳＹ， Ｌｏｕ ＬＪ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ ｉｍｍｕ⁃
ｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ ｐａｓｓｉｖｅ ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ ｏｎ ｕｎｅｘｐｌａｉｎｅｄ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａ⁃

ｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ：Ａ ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ ［Ｊ］ ． Ｒｅｐｒｏｄ Ｂｉｏｍｅｄ Ｏｎｌｉｎｅ， ２０１６，

３３（６）： ７２０⁃７３６． ＤＯＩ： １０．１０１６ ／ ｊ．ｒｂｍｏ．２０１６．０８．０２５．

［３８］ 　 Ｃｈｅｎ Ｙ， Ｗｕ Ｑ， Ｗｅｉ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ａｓｐｉｒｉｎ， ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ３， ａｎｄ

ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅ ｏｎ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｉｎ ａｎ ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ

ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ ｍｏｄｅｌ ［ Ｊ］ ． Ｂｒａｚ Ｊ Ｍｅｄ Ｂｉｏｌ Ｒｅｓ， ２０２１， ５４
（９）： ｅ９５７０． ＤＯＩ： １０．１５９０ ／ １４１４⁃４３１Ｘ２０２０ｅ９５７０．

·１５１１·疑难病杂志 ２０２５ 年 ９ 月第 ２４ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２５，Ｖｏｌ．２４，Ｎｏ．９



［３９］　 Ｒａｙ Ａ， Ｂｈａｔｉ Ｔ， Ａｒｏｒａ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｉｍｍｕｎｏｒｅｇｕ⁃
ｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｙｔｏｋｉｎｅ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｂｙ ｍｉＲＮＡ⁃１３３ａ ａｎｄ １０１⁃３ｐ ｉｎ Ｃｈｌａｍｙｄｉａ
ｔｒａｃｈｏｍａｔｉｓ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｉｍ⁃
ｍｕｎｏｌ， ２０２３， １６４： ４７⁃５７． ＤＯＩ： １０．１０１６ ／ ｊ．ｍｏｌｉｍｍ．２０２３．１０．０１２．

［４０］ 　 Ｗｕ ＸＭ， Ｌｉ ＹＸ， Ｚｈｅｎｇ ＨＳ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ａｎｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｌｏｗ⁃
ｍｏｌｅｃｕｌａｒ⁃ｗｅｉｇｈｔ ｈｅｐａｒｉｎ ｏｎ ｔｈｅ ｄｅｃｉｄｕａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｔｒｏｍａｌ ｃｅｌｌｓ ｉｎ
ｅａｒｌｙ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ［Ｊ］ ． Ｊ Ｍａｔｅｒｎ Ｆｅｔａｌ Ｎｅｏｎａｔａｌ Ｍｅｄ， ２０２４， ３７（１）：
２２９４７０１． ＤＯＩ： １０．１０８０ ／ １４７６７０５８．２０２３．２２９４７０１．

［４１］ 　 Ｋａｎｇ Ｘ， Ｃｈｅｎ Ｗ， Ｈｏｎｇ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｈｙｄｒｏｘｙｃｈｌｏｒｏｑｕｉｎｅ ｆｏｒ ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ
ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｉｎ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ：Ａ
ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｃｏｈｏｒｔ ｓｔｕｄｙ ｉｎ ａ ｓｉｎｇｌｅ ｒｅｆｅｒｒａｌ ｃｅｎｔｅｒ ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｍｅｄ
Ｒｅｓ， ２０２５， ３０（１）： ３０７． ＤＯＩ： １０．１１８６ ／ ｓ４０００１⁃０２５⁃０２５４９⁃９．

［４２］ 　 Ｊｉｎ Ｂ， Ｄｉｎｇ Ｘ， Ｄａｉ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｃｉｐｈｅｒｉｎｇ ｄｅｃｉｄｕａｌ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｉｅｓ ｉｎ ｒｅ⁃
ｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｅ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｏｆ ｍｅｓｅｎ⁃
ｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ ａｔ ｓｉｎｇｌｅ⁃ｃｅｌｌ ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ［Ｊ］ ． Ｓｔｅｍ Ｃｅｌｌ Ｒｅｓ Ｔｈｅｒ，

２０２４， １５（１）： ２２８． ＤＯＩ： １０．１１８６ ／ ｓ１３２８７⁃０２４⁃０３８５４⁃６．
［４３］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｄ， Ｌｉｎ Ｙ， Ｌｉ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ ｅｎｈａｎｃｅ Ｔｒｅｇ

ｉｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｔ ｔｈｅ ｆｅｔａｌ⁃ｍａｔｅｒｎａｌ ｉｎｔｅｒｆａｃｅ ［Ｊ］ ． Ｊ Ｒｅ⁃
ｐｒｏｄ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０２１， １４８： １０３３６６． ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ． ｊｒｉ．
２０２１．１０３３６６．

［４４］ 　 Ｗａｎｇ Ｌ， Ｙｉｎ Ｚ， Ｓｈｅｎ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｄｅｃｉｄｕａｌ ＣＤ１６ （ ＋）
ｉｍｍｕｎｅ ｃｅｌｌｓ ｗｉｔｈ ｅｘｏｓｏｍｅ⁃ｂａｓｅｄ ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ ｆｏｒ
ｍｉｓｃａｒｒｉａｇｅ ［Ｊ］ ． Ａｄｖ Ｓｃｉ （Ｗｅｉｎｈ），２０２４，２０２４： ｅ２４０６３７０． ＤＯＩ：
１０．１００２ ／ ａｄｖｓ．２０２４０６３７０．

［４５］ 　 Ｄｕ Ｌ， Ｄｅｎｇ Ｗ， Ｚｅｎｇ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｓｉｎｇｌｅ⁃ｃｅｌｌ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｏｍｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｒｅ⁃
ｖｅａｌｓ ｄｅｆｅｃｔｉｖｅ ｄｅｃｉｄｕａ ｓｔｒｏｍａｌ ｎｉｃｈｅ ａｔｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅ⁃
ｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｐｒｏｌｉｆ， ２０２１， ５４（１１）： ｅ１３１２５． ＤＯＩ： １０．
１１１１ ／ ｃｐｒ．１３１２５．

（收稿日期：２０２５－０５－１３）

（上接 １１４６ 页）

［３３］　 Ｄｏｎｇ ＫＸ， Ｚｈｏｕ Ｙ， Ｃｈｅｎｇ ＹＹ， ｅｔ ａｌ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｉｇｉｔａｌ
ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ ｉｎ ｔｈｅ ｕｓｅ ｏｆ ａｎｔｅｒｏｌａｔｅｒａｌ ｔｈｉｇｈ ｌｏｂｕｌａｔｅｄ ｐｅｒｆｏｒａｔｏｒ ｆｌａｐｓ
ｔｏ ｒｅｐａｉｒ ｃｏｍｐｌｅｘ ｓｏｆｔ ｔｉｓｓｕｅ ｄｅｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ｌｉｍｂｓ［Ｊ］ ． Ｂｕｒｎｓ Ｔｒａｕｍａ，
２０２４，１２：ｔｋａｅ０１１． ＤＯＩ： １０．１０９３ ／ ｂｕｒｎｓｔ ／ ｔｋａｅ０１１．

［３４］ 　 战杰，孙鹏，吴锦生，等． 分叶股前外侧穿支皮瓣在四肢软组织缺

损修复中的应用［ Ｊ］ ． 中国临床解剖学杂志，２０２４，４２（５）：５６４⁃
５６９． ＤＯＩ：１０．１３４１８ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１６５ｘ．２０２４．５．１３．

［３５］ 　 郭鹏飞，王旭，魏爱周，等． 基于供区保护理念的游离股前外侧分

叶穿支皮瓣在头部电烧伤创面修复中的临床应用效果［ Ｊ］ ． 中

华烧伤与创面修复杂志，２０２２，３８（１）：７７⁃８０． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．
ｊ．ｃｎ５０１１２０⁃２０２０１１１１⁃００４７０．

［３６］ 　 卿黎明，贺继强，唐举玉，等． 旋股外侧动脉降支穿支皮瓣供区直

接闭合的可靠切取宽度及其影响因素分析［ Ｊ］ ． 中华显微外科

杂志，２０１７，４０（２）：１１４⁃１１７． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ．１００１⁃２０３６．
２０１７．０２．００３．

［３７］ 　 董书男，刘承伟，江吉勇，等． 趾腓侧分叶穿支皮瓣拆分移植修复

多发指端缺损 ［ Ｊ］ ． 中华显微外科杂志，２０２４，４７ （ １）：４４⁃４７．
ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ４４１２０６⁃２０２３１１０２⁃０００６６．

［３８］ 　 俞芳，唐举玉，吴攀峰，等． 桡侧副动脉分叶穿支皮瓣在手部创面

修复中的应用［ Ｊ］ ． 中国修复重建外科杂志，２０１９，３３（６）：７２１⁃
７２５．ＤＯＩ：１０．７５０７ ／ １００２⁃１８９２．２０１９０２００５．

［３９］ 　 唐举玉，贺继强，吴攀峰，等． 股前外侧分叶⁃嵌合穿支皮瓣在四

肢复杂创伤修复中的应用［ Ｊ］ ． 中华显微外科杂志，２０２０，４３
（４）：３２６⁃３３０． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ４４１２０６⁃２０１９０３０９⁃０００８９．

［４０］ 　 杜伟力，熊枫，车可心，等． 多种特殊形式旋股外侧动脉降支穿支

皮瓣修复腕部高压电烧伤创面的临床效果［ Ｊ］ ． 中华烧伤与创

面修复杂志，２０２５，４１（１）：１８⁃２７． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ５０１２２５⁃
２０２４０９３０⁃００３６５．

［４１］ 　 蒋玲丽，李海，魏在荣，等． 股前外侧嵌合穿支皮瓣修复糖尿病足

溃疡创面［ Ｊ］ ． 中华显微外科杂志，２０２１，４４（２）：１４１⁃１４５． ＤＯＩ：
１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ４４１２０６⁃２０２００８１３⁃００３２０．

［４２］ 　 Ｓｕｉ Ｘ， Ｋｈａｎ ＵＺ， Ｑｉｎｇ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｆｒｅｅ ｃｈｉｍｅｒｉｃ ｍｅｄｉａｌ ｓｕｒａｌ ａｒ⁃
ｔｅｒｙ ｐｅｒｆｏｒａｔｏｒ ｆｌａｐ ｆｏｒ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｉｓｅｄ ａｎｄ ｔｈｒｅｅ⁃ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ ｒｅｃｏｎ⁃
ｓｔｒｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｍｐｌｅｘ ｓｏｆｔ⁃ｔｉｓｓｕｅ ｄｅｆｅｃｔｓ ｉｎ ｅｘｔｒｅｍｉｔｉｅｓ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｗｏｕｎｄ
Ｊ， ２０２３，２０（７）：２６７９⁃２６８７． ＤＯＩ： １０．１１１１ ／ ｉｗｊ．１４１４２．

［４３］ 　 穆泽兰，张键，顾媛，等． 自由设计的带蒂穿支皮瓣结合负压封闭

引流术修复臀部压疮的临床效果［Ｊ］ ． 中华医学美学美容杂志，
２０２５， ３１ （ ２ ）： １１５⁃１１９． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ１１４６５７⁃
２０２４１０３１⁃００１６５．

（收稿日期：２０２５－０６－１３）

·２５１１· 疑难病杂志 ２０２５ 年 ９ 月第 ２４ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２５，Ｖｏｌ．２４，Ｎｏ．９


