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外泌体非编码 RNA 在椎间盘退变治疗中的
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摘 要 慢性腰背痛是临床上常见的疼痛疾患，其中椎间盘退变 (intervertebral disc degeneration, IVDD)
是其主要致病原因之一。目前针对 IVDD 的发病机制已得到广泛且深入研究，研究表明其核心病理机

制涉及细胞凋亡、炎症反应、细胞外基质 (extracellular matrix, ECM) 代谢失衡等多种生物学过程。近年

来，越来越多的研究发现外泌体非编码 RNA 在 IVDD 治疗中展现了较大的潜力，然而其具体作用机制

和治疗前景仍未被总结和阐述。本文旨在综述外泌体非编码 RNA 治疗 IVDD 的研究现状，重点分析其

分子作用机制，并探讨潜在临床价值和未来研究方向，为后续该领域研究提供理论参考。
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Abstract Chronic low back pain is a clinically common pain disorder, with intervertebral disc degeneration 
(IVDD) being one of its primary pathogenic causes. The pathogenesis of IVDD has been extensively 
investigated, and studies reveal that its core pathological mechanisms involve multiple biological processes 
including apoptosis, inflammatory responses, and imbalance in extracellular matrix (ECM) metabolism. Recent 
studies have increasingly highlighted the significant potential of exosomal non-coding RNAs in IVDD treatment, 
although their specific mechanisms and therapeutic prospects remain unsummarized and underexplored. This 
study aims to review current research progress on exosomal non-coding RNA-based therapies for IVDD, and 
focus on analyzing their molecular mechanisms, exploring potential clinical applications, and identifying 
future research directions. The findings aim to provide theoretical references for subsequent investigations 
in this field.
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椎间盘退变 (intervertebral disc degeneration, IVDD)
是以慢性腰背痛为主要症状的退行性疾病，随着发

病率日益增长，已经成为社会关注的热点问题 [1]。目

前的临床治疗手段（如药物治疗、手术干预等）虽

能短期缓解症状，却无法有效延缓甚至逆转 IVDD
的进程。探索一种新型有效的椎间盘修复策略迫在

眉睫。从解剖结构看，椎间盘的功能维持高度依赖

于髓核细胞 (nucleus pulposus cells, NPC) 活性与细

胞外基质稳态 (extracellular matrix, ECM) [2]。IVDD
的核心机制涉及 NPC 凋亡、ECM 降解以及椎间盘

微环境中的氧化应激和炎症反应的恶性循环，病理

血管长入，最终导致椎间盘力学功能丧失 [3]。因此，
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恢复 NPC 活性与功能、重建 ECM 稳态，从根本上

阻断退变进程，是椎间盘修复的关键。

外泌体是一种由细胞分泌携带多种生物活性物

质（包括 DNA、RNA、脂质、蛋白质等）的纳米

级双层膜囊性囊泡（见图 1），是细胞间信息交流

的重要载体。近年来，外泌体因其独特的生物学特

性（低免疫原性、稳定性及靶向递送能力等）成为

再生医学研究的热点 [4,5]。传统细胞疗法因移植后细

胞活性下降、泄漏以及潜在的致瘤风险，应用受到

限制 [6]；相比之下，外泌体 (exosome) 作为无细胞

策略，凭借对缺氧/酸性微环境的耐受性，为 IVDD
治疗提供了更安全的替代方案。2007 年，Valadi 等 [7]

首次系统揭示了外泌体中携带功能性RNA的特征，

这一发现为外泌体的基因调控功能研究奠定了基

础。作为重要的信息传递载体，外泌体非编码 RNA
主要包括微小 RNA (microRNA, miRNA)、长链非编

码 RNA (long noncoding RNA, lncRNA) 及环状 RNA 
(circular RNA, circRNA)。近年研究表明，外泌体

可通过递送特异性非编码 RNA 精准干预 IVDD 的

病理进程，例如，miR-155-5p 能穿越退变椎间盘

的酸性特殊环境，靶向抑制 NPC 凋亡关键基因人

类三联基序蛋白家族 32 (tripartite motif-containing 
protein, Trim32) [8]；circ-0036763 则通过吸附 miR-583，
维持 ECM 稳态 [9]，为 IVDD 的多靶点治疗提供新

思路。然而，目前研究多局限于单一非编码 RNA
分子或特定信号通路，外泌体非编码 RNA 在 IVDD

中的多维度调控网络尚未系统阐明，其临床转化仍

面临递送效率低、作用机制不清等挑战。

本文基于该领域的最新研究进展，全面综述

外泌体非编码 RNA 在 IVDD 治疗中的作用机制及

转化潜力的研究进展，区别于既往综述仅对外泌

体来源或外泌体 miRNA 在 IVDD 中的作用进行总

结，本文首次系统归纳外泌体非编码 RNA (miRNA/
lncRNA/circRNA) 在 IVDD 中的协同作用模式，为

多靶点干预提供理论依据。通过系统总结，旨在为

后续外泌体非编码 RNA 研究提供新思路及其在临

床治疗 IVDD 的应用提供参考。

 一、外泌体在 IVDD 治疗中的作用

目前研究表明，来自健康组织或工程化细胞的

外泌体可通过调控细胞功能与微环境，对 IVDD 发

挥多重修复作用（见图 2）。

椎间盘原位细胞是重要的内源性修复介质：正

常髓核细胞产生的外泌体 (NPC-exos) 可以影响退变

椎间盘细胞的功能，促进 ECM 合成并维持结构完

整 [10]，同时可促进干细胞迁移并诱导向髓核细胞样

分化 [11]。脊索细胞外泌体 (notochordal-cell-derived 
exosomes, NC-exos) 不仅能提升NPC糖胺聚糖含量，

促进 ECM 合成 [12]，还能通过抑制椎间盘血管生成

延缓 IVDD [13]。

干细胞外泌体因其继承干细胞多向分化潜能成

为研究热点，骨髓间充质干细胞 (bone mesenchymal 
stem cell-derived exosomes, BMSC-exos) 增强退变 NPC

图 1 外泌体结构及内容物（绘图软件为 Adobe Illustrator 2023）
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活力和增殖能力，且通过下调基质金属蛋白酶 (matrix 
metalloproteinases, MMPs)的表达，维持 ECM 稳态 [14]。

同样地，脂肪间充质干细胞来源的外泌体 (adipose 
mesenchymal stem cell-derived, ADMSC-exos) 降低其

炎症反应及 MMPs 表达实现类似效应 [15]。值得注

意的是，缺氧微环境可促使 BMSC-exos 上调 Bcl-2/
腺病毒 E1B19kDa 相互作用蛋白 3 (Bcl-2/adenovirus 
E1B19kDa-interacting protein 3, BNIP3) 表达，激活

线粒体 BNIP3/膜联蛋白 A2 (annexin A2, ANXA2)/转
录因子 EB (transcription factor EB, TFEB) 轴恢复线

粒体自噬功能，从而逆转 NPC 衰老 [16]。胎盘或脐

带来源的间充质干细胞相比其他 MSC 具有更强分

化潜能和更低免疫原性 [17]。脐带干细胞来源的

外泌体 (ambilical cord mesenchymal stem cell derived 
exosome, UCMSC-exos) 也可促进 ECM 中 II 型胶原

和聚集蛋白表达延缓 IVDD 进展 [18]。胚胎干细胞 
(embryonic stem cell derived exosome, ESC-exo) 外泌

体抑制NLRP3炎症小体，抑制细胞焦亡及炎性反应，

从而缓解 IVDD 进程 [19]。一些特殊来源的细胞外泌

体在 IVDD 中也展现了治疗作用，如 Xiang 等 [20] 从

健康成人尿液中提取尿源性干细胞外泌体 (urine-de-
rived stem cell-derived exosome, USC-exos)，并发现

该外泌体可经蛋白激酶 B (protein kinase B, AKT) 及
细胞外信号调节激酶 (extracellular signal-regulated 
kinase, ERK) 缓解 NPC 内质网应激相关凋亡。诱导

多能干细胞 (induced pluripotent stem cell, IMSC) 是
干细胞的一个特殊亚群，由体内任何组织细胞进行

重新编程而成，具有无限增殖及多向分化特性。诱

导多能干细胞外泌体 (induced pluripotent stem cell- 

derived exosome, IMSC-exos) 在鼠尾 IVDD 模型被

证实具有抑制 NPC 衰老的作用 [21]。

椎间盘原位干细胞在 IVDD 中可能具有独特优

势：软骨终板干细胞 (cartilage endplate stem cell, 
CESC) 可以通过外泌体激活缺氧诱导因子 1α (hypoxia-
inducible factor-1α, HIF-1α)/wingless/integrated (Wnt) 通
路，促进细胞迁移和分化为 NPC [22]。髓核干细胞 
(nucleus pulposus mesenchymal stem cell, NPMSC) 可
由退变或非退变的椎间盘中获取 MSC，研究发现

NPMSC 可上调 HIF、II 型胶原蛋白和蛋白聚糖基因

的表达 [23]。尽管 NPMSC-exos 的研究尚处初期，但

其修复椎间盘的潜力值得关注。

当前研究证实外泌体对 IVDD进程的调控作用，

但其分子作用机制仍需深入解析。近年来，随着研

究深入外泌体非编码 RNA 作为核心功能成分修复

退变椎间盘受到广泛关注，解析外泌体非编码 RNA
与靶细胞相互作用的分子机制，已成为揭示 IVDD
治疗机制的关键突破口。

二、外泌体非编码 RNA 在 IVDD 治疗中的作用

外泌体非编码 RNA 因其多维度调控特性成为

IVDD 的研究焦点。外泌体非编码 RNA 家族中，

miRNA (20-24 nt) 通过靶向 mRNA 3' 非翻译区 (3' 
untranslated region, 3'UTR) 快速精准调控基因表达；

lncRNA ( > 200 nt) 通过表观修饰或竞争内源性 RNA 网

络整合多信号通路；circRNA（共价闭合环状结构）

则以 miRNA 海绵形式实现稳定调控。三者形成互

补的调控网络，共同干预 IVDD 的核心病理进程。

IVDD是一个复杂的病理过程，涉及细胞凋亡、

ECM 紊乱、氧化应激、炎症与焦亡、自噬失衡及病

图 2 用于 IVDD 治疗的外泌体（绘图软件为 Adobe Illustrator 2023）
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理性血管生成的相互作用。NPC 衰老随着年龄增长而

加剧，诱导细胞凋亡增加，导致其维持 ECM 合成-分
解代谢功能下降；衰老及缺氧诱导的 NPC 线粒体功

能障碍，导致 ROS 蓄积引起氧化应激损伤加速细胞

凋亡、ECM 降解；自噬在早期应激中发挥保护作用

（清除受损细胞器），但持续激活后转为促凋亡；此

外，受损退变的椎间盘中促炎因子异常升高，诱导

细胞炎症反应增加，加速 NPC 衰老、凋亡，且通

过上调生长因子的表达促进病理性血管长入加重

IVDD。这些机制协调驱动 IVDD 的进程，外泌体通

过递送非编码 RNA 调控上述机制，为 IVDD 治疗提

供新方向。下文将基于 IVDD 的核心病理机制，系统

阐述外泌体非编码RNA的治疗作用及机制（见表 1）。
1. 调控细胞凋亡与存活

椎间盘细胞的数量活性是维持椎间盘状态的

关键，细胞衰老、凋亡程序的过度激活是导致椎间

盘细胞死亡的重要原因。外泌体非编码 RNA 调控

NPC 凋亡，维持椎间盘细胞稳态。Sun 等 [21] 研究

表明 iMSC-Exos 内富含的 miR-105-5p 会通过激活

Sirtuin 6 (Sirt6) 通路，延缓 NPC 衰老。Sun 等研究 [24]

发现 miR-194-5p 在健康成人与 IVDD 病人的椎间盘组

织中差异表达，而 BMSC-exos 可通过传递 miR-194-5p
靶向肿瘤坏死因子相关因子 6 (tumor necrosis factor 
receptor-associated factors 6, TRAF6)，抑制NPC凋亡，

且体内可改善鼠尾 IVDD 退变。Yang 等 [8] 研究发现

BMSC-exo 递送 miR-155-5p 靶向抑制 Trim32 表达，

阻断肿瘤坏死因子-α (tumor necrosis factor-alpha, TNF-α) 
诱导的半胱天冬蛋白酶-3 (cysteine aspartate-specific 
protease 3, caspase-3) 激活，使 NPC 凋亡率下降。

2. 维持 ECM 合成代谢稳态

除凋亡调控外，ECM 合成代谢失衡是 IVDD
另一核心的特征。因此，在 IVDD 治疗中增强合成

代谢、减少分解代谢，恢复 ECM 问题对减缓 IVDD
具有重要意义。最新研究表明，外泌体非编码 RNA
能够通过多靶点干预调节ECM相关基因表达水平，

维持 ECM 稳态。Sun 等 [24] 研究表明 BMSC-exos
携带 miR-194-5p 靶向 TRAF6/核因子 κB (nuclear factor 
kappa-light-chain-enhancer of activated B cells, NF-κB) 通
路，下调 ECM 降解相关基因表达。UCMSC-exos
通过递送 LncRNA MEG3 靶向抑制 Wnt/β-catenin 通

路，阻断 β-catenin 核转位，进而下调 MMP-13/ADAM
金属肽酶含血小板反应蛋白 1 基原 4 (ADAM 
metallopeptidase with thrombospondin type 1 motif 4, 
ADAMTS-4) 表达 [25]。Chen 等 [9] 将 BMSC-exos 与
退变 NPCs 共培养后发现 BMSCs-exos 中的 RNA 结

合蛋白 U2 小核 RNA 辅助因子 2 (U2 small nuclear
RNA auxiliary factor 2, U2AF2) 能够促进 circ-0036763
的成熟，circ-0036763 可作为 miR-583 的分子海绵，

解除 miR-583 对 ECM 合成关键基因聚集蛋白聚糖 
(aggrecan, ACAN) 的抑制，从而恢复 ECM 稳态。该

竞争内源性 RNA 轴（circ-0036763/miR-583/ACAN
轴）的发现揭示了外泌体 ncRNA 通过“分子海绵-

表 1 外泌体非编码 RNA 在 IVDD 治疗中的作用

作用机制
外泌体
来源

非编码
RNA 类型

靶点/通路 功能机制
参考
文献

调控细胞凋亡与
存活

iMSC miR-105-5p Sirt6 通路 延缓 NPC 衰老 [21]

BMSC miR-194-5p TRAF6 抑制 NPC 凋亡，改善鼠尾 IVDD 模型 [24]

BMSC miR-155-5p Trim32 阻断 TNF-α 诱导的 caspase-3 激活，降低 NPC 凋亡率 [8]

维持 ECM 合成
代谢稳态

BMSC miR-194-5p TRAF6/NF-κB 通路 下调 ECM 降解相关基因 [24]

UCMSC lncRNA MEG3 Wnt/β-catenin 通路 抑制 β-catenin 核转位，下调 MMP-13/ADAMTS-4 [25]

BMSC circ-0036763 miR-583/ANCN 通过竞争内源性 RNA 网络（circ-0036763/miR-583/ 
ANCN 轴）调控 ECM 稳态

[9]

- lncRNA LIN00284 miR-205-3p/Wnt/β-catenin 潜在竞争内源性 RNA 网络调控（非外泌体来源） [26]

抑制氧化应激
UCMSC miR-194-5p 线粒体功能相关蛋白 降低 H2O2 诱导的 ROS 水平，改善线粒体功能障碍 [27]

PRP miR-141-3p Keap1/Nrf2 通路 抑制 H2O2 介导的 NPC 氧化应激损伤 [28]

抑制炎症与焦亡
UCMSC miR-302c NLRP3 炎症小体 抑制 H2O2 介导的髓核细胞凋亡 [19]

BMSC lncRNA CAHM 巨噬细胞 M2 极化 抑制 TNF-α/IL-6 释放，降低炎症诱导的细胞死亡 [29]

调控自噬

ADMSC miR-155-5p TGF-β R2 上调 LC3-II/I，清除受损线粒体，抑制焦亡 [31]

CESC miR-125-5p SUV38H1 下调 Bax 和 MMP13，上调 LC3-II/I，促进自噬保护 [32]

BMSC 未明确 miRNA PI3K/AKT/mTOR 通路 抑制纤维环细胞过度自噬，减少胶原降解 [33]

抑制病理性血管
生成

NC miR-140-5p Wnt/β-catenin 抑制内皮细胞迁移，下调 MMP-2/9 [13]
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靶基因释放”级联调控干预 IVDD 的新机制。值得

注意的是，非外泌体来源的 lncRNA LIN00284 已被

证实通过吸附 miR-205-3p 调控 Wnt/β-catenin 信号

通路，从而影响 ECM 代谢 [26]。尽管目前尚未明确

LIN00284 是否通过外泌体递送参与 IVDD 进程，但

其作为竞争内源性 RNA 网络节点的功能提示了潜

在治疗靶点。未来需通过外泌体 ncRNA 组学分析

与功能实验，验证此类交互作用在外泌体介导的椎

间盘修复中的具体机制。

3. 抑制氧化应激

氧化应激是导致 IVDD 的重要激活机制，椎

间盘细胞内线粒体功能障碍和过氧化物酶体代谢异

常会导致过量的 ROS 产生，从而引发 NPC 衰老和

凋亡和 ECM 降解。研究发现，UCMSC-exos 可降

低 H2O2 诱导的髓核细胞 ROS 和线粒体超氧化物水

平，上调线粒体相关蛋白与转录因子，减轻线粒体

功能障碍，从而改善 IVDD，且通过高通量测序与

qPCR 发现该作用与 miR-194-5p 高度相关 [27]。富血

小板血浆 (platelet-rich plasma, PRP) 衍生的外泌体富

含 miR-141-3p，通过激活 Kelch 样 ECH 相关蛋白 1 
(kelch-like ECH-associated protein 1, Keap1)/核因子-
红细胞 2 相关因子 2 (nuclear factor erythroid 2-related 
factor 2, Nrf2) 途径改善 H2O2 对 NPC 的氧化应激

损伤，并延缓 IVDD [28]。

4. 抑制炎症反应与细胞焦亡

炎症反应贯穿 IVDD 的整个过程，退变的椎间

盘促炎因子显著增加，激活 NOD 样受体热蛋白结

构域相关蛋白 3 (NOD-like receptor thermal protein 
domain associated protein 3, NLRP3) 炎症小体，触发

caspase-1 依赖的焦亡通路，引起胞膜破裂和炎症因

子释放，形成恶性循环，加剧 ECM 降解。miRNA
可直接抑制 NLRP3 炎症小体活化，抑制细胞焦亡：

UCMSC-exos 内特异性 miR-302c 可靶向抑制 NLRP3
炎症小体活性缓解 H2O2 介导的髓核细胞凋亡，

并在大鼠体内进行验证 [19]。Li 等 [29] 研究发现外泌体

lncRNA CAHM 通过巨噬细胞 M2 极化抑制 TNF-α/白
细胞介素-6 (interleukin-6, IL-6) 释放，降低局部炎症诱

导的细胞死亡，并在针刺鼠尾 IVDD 模型得到证实。

5. 调控自噬

自噬是细胞应对能量缺乏、氧化应激或蛋白质

异常聚集的重要生存机制，通过溶酶体降解受损细

胞器及大分子物质。研究发现自噬是治疗 IVDD 诸

类脊柱关节退行性疾病的重要靶点 [30]：适度的自噬

激活可清除 IVDD 中累积的异常蛋白（如聚集蛋白

聚糖碎片），延缓 NPC 衰老与凋亡；但过度自噬

则导致细胞自我消化加速，加剧退变进程。

外泌体非编码 RNA 通过动态调节自噬流精准

干预这一平衡—ADMSC-exos 递送 miR-155-5p 激

活转化生长因子-β 受体 2 (transforming growth factor-
beta receptor 2, TGF-β R2)/自噬流并清除受损线粒

体 [31]。而 CESC 外泌体携带的 miR-125-5p 通过抑

制 SUV38H1，同步下调 Bcl-2 相关 X 蛋白 (Bcl-2-
associated X protein, Bax) 与 MMP-13，同时增强自

噬标志物微管相关蛋白轻链3 (microtubule-associated 
protein 1A/1B-light chain 3, LC3)-II/I 表达，实现多

维度保护，从而缓解 IVDD [32]。然而，BMSC-exos
激活磷脂酰肌醇 3-激酶 (phosphatidylinositol 3-Ki-
nase, PI3K)/AKT/哺乳动物雷帕霉素靶蛋白 (mam-
malian target of rapamycin, mTOR) 通路，抑制纤维

环细胞过度自噬导致的胶原降解 [33]。凸显调控效应

的细胞类型依赖性。这种矛盾源于外泌体来源、靶

细胞特性及病理模型的差异，未来需建立标准化评

价体系并开发细胞特异性递送策略，结合病理分期

设计干预方案（如早期促自噬/晚期抑自噬），推动

精准治疗的临床转化。

6. 抑制病理性血管生成

病理性血管生成是 IVDD 的重要病理特征，异

常血管侵入不仅破坏椎间盘无血管微环境的结构完

整性，还可能加剧局部炎症与氧化应激。外泌体通

过递送特异性非编码 RNA 靶向调控血管生成信号

通路，为阻断这一恶性循环提供新策略。Sun 等 [13]

研究首次发现，压力诱导的 NC-exos 高表达 miR-
140-5p，通过抑制 Wnt/β-catenin 信号通路关键节

点，下调 β-catenin 核转位及下游血管生成相关分

子 MMP-2/9，显著抑制内皮细胞迁移与血管芽形成

（Transwell 实验显示迁移率降低），从而阻断椎

间盘血管异常侵入。并通过进一步研究表明，miR-
140-5p 可靶向结合 β-catenin 编码基因 mRNA 的

3'UTR，直接抑制其翻译活性。

三、工程化策略：从基础到临床的桥梁

为克服天然外泌体的局限性，前沿研究聚焦

外泌体工程化改造，以提高疗效。部分研究者通过

超声、电打孔、慢病毒将非编码 RNA 或编码 RNA
模拟物转染进外泌体，使外泌体被细胞摄取从而发

挥调控细胞功能及信号通路的作用。例如，将 An-
tagomiR-4450 导入人胎盘间充质干细胞外泌体并发

现其在体内和体外均可显著促进 NPC 的增殖和迁

移，抑制 TNF-α 诱导细胞凋亡 [34]。除此之外，部

分研究者聚焦开发外泌体智能递送系统，以期提供

外泌体的生物利用度及稳定性。Peng 等 [35] 开发了
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一种 RGD-复合髓核基质 (RGD-complexed nucleus 
pulposus matrix hydrogel, RGD-DNP) 水凝胶可通过

缓释携带 miR-3594-5p 的外泌体，靶向同源结构域

相互作用蛋白激酶 (homeodomain-interacting protein 
kinase, HIPK)/p53 蛋白轴延缓 NPC 衰老，使外泌体

在局部滞留时间延长至 72 小时。

四、小结与展望

基于非编码 RNA 的研究不断深入，其在 IVDD
发生发展过程中的功能逐渐被挖掘，并在细胞模型

和动物模型得到验证，开发兼具高效靶向性、低免

疫原性与长效稳定性的给药体系成为关键科学问

题。外泌体凭借天然优势脱颖而出：①独特的双层

膜囊性结构和纳米级尺寸赋予其优异的溶酶体逃逸能

力，同时保护非编码 RNA 避免核糖核酸酶降解；

②表面整合素介导的靶向归巢特性可实现非编码

RNA 的精准传递；③低免疫原性确保治疗安全性。

目前，外泌体非编码 RNA 通过多通路协调作用—

包括抑制 NPC 凋亡、恢复 ECM 稳态、减少炎症反

应等方面，展现了显著的椎间盘修复潜力。

然而这种新兴的治疗策略仍面临三大挑战：

①现有研究过度聚焦 miRNA，外泌体 lncRNA/
circRNA 的调控网络亟待解析。例如，非外泌体来

源的 lncRNA HCG18（促凋亡）[36] 和 circ-0036763（促

ECM 合成）[9] 已证实直接调控 IVDD 进程，但其通

过外泌体递送的效率与机制尚未明确；②研究靶点

多集中于髓核细胞，对椎间盘其余终末分化细胞（如

软骨终板细胞、纤维环细胞）及免疫细胞的干预机

制亟待探索；③外泌体制备工艺、非编码 RNA 载

量检测及体内代谢追踪缺乏统一标准。

未来研究需聚焦三大方向：①工程化改造提

升疗效，即开发靶向修饰和智能递送系统，增强外

泌体对退变椎间盘的富集能力、抑制其降解；②多

组学整合解析机制：结合单细胞测序与空间转录组

技术，绘制椎间盘不同细胞亚群（NPCs、巨噬细

胞、内皮细胞）的非编码 RNA 互作网络；③竞争

内源性 RNA 网络挖掘：系统筛选外泌体 lncRNA/
circRNA 的 miRNA 海绵功能并进行功能验证。

尽管外泌体非编码 RNA 作为 IVDD 的无细胞

治疗策略仍处于临床前研究阶段，其作用机制及

三者间互作网络尚未完全阐明，但已展现出逆转

IVDD 的独特优势。随着外泌体非编码 RNA 调控

网络的深入解析与递送技术的迭代升级，这一策略

有望突破传统治疗局限，成为逆转 IVDD 的革新性

手段。
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