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摘　要：皮肤的急慢性创面在临床上较常见，个体差异性大，且慢性创面治疗较为棘手；此外，皮肤纤维

化疾病日渐增多，而现有治疗方式效果欠佳。因此，亟需寻找一种新的皮肤创面及纤维化治疗策略。腺苷

在创面愈合和组织修复过程中起着重要作用，腺苷可通过激活其受体抑制炎症反应、促进血管生成、促进

胶原合成，加速创面愈合，但腺苷受体的过度激活也可刺激成纤维细胞及胶原的异常增殖介导皮肤纤维化

形成。该文就腺苷及其受体在皮肤创面愈合及纤维化中的作用作一综述，有望为再生医学的治疗策略提供

一定思路及应用价值。
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Adenosine and its receptors in skin wound healing and fibrosis
MA Jiu-Cheng1, WANG Zhao-Nan1, YIN Dong1, XI Ming-Fan1, QI Jun2*

(1 Nantong University Medical School, Nantong 226000, China; 2 Department of Burn and Plastic Surgery, 
Affiliated Hospital of Nantong University, Nantong 226000, China)

Abstract: Acute and chronic skin wounds are clinically common, with large individual differences, and the 
treatment of chronic wounds is more difficult. In addition, skin fibrosis related diseases have grown immensely, 
while existing treatment modalities are less effective. Therefore, there is a great need to find a new treatment 
strategy for skin wounds and fibrosis. Adenosine plays an important role in wound healing and tissue repair 
processes, and adenosine can inhibit inflammatory responses, promote angiogenesis, and promote collagen synthesis 
to accelerate wound healing by activating its receptors. However, excessive activation of adenosine receptors can 
also stimulate abnormal proliferation of fibroblasts and collagen to mediate dermal fibrogenesis. This review focuses 
on the roles of adenosine and its receptors in skin wound healing and fibrosis, which will hopefully provide some 
ideas and applications for the regenerative medicine treatment strategies.
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腺苷是一种内源性嘌呤核苷，它是由三磷酸腺

苷 (adenosine triphosphate, ATP) 和腺嘌呤核苷酸去

磷酸化后产生的小分子 [1]。在机体出现组织损伤、

缺血缺氧的条件下，大量腺苷被释放出来以对抗细

胞能量失衡，并通过激活特定的 G 蛋白偶联受体

(A1、A2A、A2B 和 A3) 产生多种生理性效应 [2]。腺苷

几乎在所有的组织器官中都可以发挥作用：在神经

系统中参与调节神经递质释放及神经保护 [3] ；在心

血管系统中参与血管的收缩与舒张 [4] ；在皮肤中促

进创面愈合及纤维化。本文就腺苷及其受体在皮肤

创面愈合与纤维化中的作用作一综述。

1　腺苷及其受体的促创面愈合作用

创面愈合是一个复杂且动态的过程，这涉及到

多种细胞反应和周围微环境的相互作用。早在 1997
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年，Montesinos 等 [5] 就发现腺苷 A2A 受体激动剂可

加速糖尿病大鼠的创面愈合。近年来，多项研究证

明腺苷及其受体在再生医学中发挥积极作用，包括

促进皮肤创面愈合、骨愈合 [6]、角膜愈合 [7] 等，有

望在未来成为创面治疗的新方向。图 1 总结了腺苷

及其受体作用于皮肤创面的潜在机制。

1.1　抑制炎症反应，促进生长因子分泌

炎症阶段是愈合的必经之路，在趋化因子的作

用下，中性粒细胞、单核巨噬细胞、淋巴细胞进入

组织损伤区域清理坏死的细胞碎片、吞噬细菌，同

时分泌细胞因子促进组织修复。腺苷是调节性 T 细

胞功能的重要介质，同时可以作为巨噬细胞的内源

性抑制剂参与炎症消退 [8]。体内和体外研究表明，

腺苷 A2A 受体激动剂与 Toll 样受体激动剂可通过共

刺激诱导 M2d 型巨噬细胞释放 VEGF[9]。此外，腺

苷 A2A 受体激动剂与活化的中性粒细胞上表达的受

体结合可减少活性氧的释放和白细胞的黏附 [10]。

A2A 受体也对内皮细胞的黏附有抑制作用，同时可

注：VEGF：血管内皮生长因子(vascular endothelial growth factor)；FGF-2：成纤维细胞生长因子-2 (fibroblast growth 
factor-2)；EGF：表皮生长因子(epidermal growth factor)；IGF-1：胰岛素样生长因子-1 (insulin-like growth factor-1)；
TGF-β：转化生长因子-β (transforming growth factor-β)；PDGF：血小板衍生生长因子(platelet derived growth factor)；
eNOS：内皮型一氧化氮合酶(endothelial nitric oxide synthase)；Fb：成纤维细胞(fibroblasts)；MMP：基质金属蛋白酶(matrix 
metalloproteinase)；MEK-1：丝裂原活化蛋白激酶激酶-1 (mitogen-activated protein kinase kinase-1)；MAPK：丝裂原活化蛋白

激酶(mitogen-activated protein kinase)
图1  腺苷及其受体作用于皮肤创面的潜在机制
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抑制单核细胞产生肿瘤坏死因子 -α (TNF-α)[11]。

Peirce 等 [10] 应用压疮大鼠模型评估腺苷 A2A 受体对

炎症的影响，发现激活腺苷 A2A 受体可减少内皮细

胞 E- 选择素的表达，减少炎性细胞因子白细胞介

素 -6 (interleukin-6, IL-6) 和 IL-8 的分泌。研究人员

将腺苷 A2A 受体激动剂应用在大鼠爪水肿的炎症模

型中，发现实验组中髓过氧化物酶、TNF-α、IL-6
等炎症指标均较对照组低，且成纤维细胞生长因

子 -2 (FGF-2) 的表达增加、组织保护效果明显 [12]。

FGF-2 具有通过激活血管内皮细胞和成纤维细胞

(Fb) 来加速伤口闭合的潜力，同时加速角质形成细

胞的上皮间质转化来促进创面愈合。陆鸿全 [13] 发

现美洲大蠊腺苷提取物可通过调控巨噬细胞的增殖

和趋化、增加 TGF-β1 的表达、促进 smad2/3 的磷

酸化，加速小鼠创面的上皮重建与血管再生。腺苷

还可和虫草素 ( 天然腺苷衍生物 ) 通过激活腺苷

A2A、A2B 受体来刺激 Wnt/β-catenin 信号转导，促进

表皮生长因子 (EGF)、胰岛素样生长因子 -1 (IGF-1)、
转化生长因子 -β (TGF-β) 1/2/3、血小板衍生生长因

子 (PDGF) 和血管内皮生长因子 (VEGF) 的产生和

分泌，增加皮肤 Fb 的线粒体活性，参与组织重塑 [14]。

EGF 和 VEGF 可通过调节细胞迁移促进组织修

复 [15] ；IGF-1 和 TGF-β1/2/3 在组织修复过程中的巨

噬细胞 -Fb 串扰环节发挥作用 [16] ；此外，PDGF 和

IGF 信号之间的协同作用可共同促进 Fb 的增殖，

加速伤口愈合。

1.2　促进内皮细胞增殖及血管生成

在创面愈合的增殖阶段，新生血管对组织的生

长必不可少。腺苷是血管生成的关键调节因子，腺

苷 A1、A2A 和 A2B 受体激动剂均可通过促进人血管

内皮细胞的增殖促进创面愈合。纤溶酶原调节失调

是糖尿病创面延迟愈合的原因之一。同时，纤溶系

统在调节细胞外基质降解、细胞迁移、血管生成及

组织修复重塑中发挥重要作用 [17]。腺苷 A2A 受体可

促进巨噬细胞和肥大细胞释放纤溶酶原激活剂，减

少纤溶酶原激活物抑制物 -1 的释放 [18]，在内皮细

胞膜联蛋白 A2 的介导下促进真皮微血管内皮细胞

管状网的形成，而膜联蛋白 A2 是体外血管生成中

管状结构形成所必需的成分 [19]。有证据表明，糖尿

病创面局部血管生成障碍，组织供氧缺乏，而组织

缺氧的信号可刺激增加腺苷 A2A 受体的表达 [20]。腺

苷 A2A 的激活促进肉芽组织的形成和血管网络的滋

养，通过刺激血管生成，从预先存在的血管中萌发

新的血管，以及通过增加内皮前体的募集来促进新

生血管的形成 [18]。腺苷 A2B 受体通过 cAMP-PKA-
CREB 介导的 VEGF 生成和 PI3K/AKT 依赖的内皮

型一氧化氮合酶 (eNOS) 上调发挥人微血管内皮细

胞的促血管生成作用 [21]。VEGF 可以刺激血管内皮

细胞的增殖和迁移，增加血管的通透性，促进内皮

细胞向新的毛细血管分化 [22]。eNOS 通过触发一氧

化氮合成和刺激 EGF 信号通路参与血管生成 [21]。

Cao 等 [23] 发现缺血时内皮细胞释放腺苷、激活腺

苷 A2A 受体，从而保护兔上腹皮瓣真皮微血管内皮

细胞免于凋亡，证实了腺苷 A2A 受体通过缺血后处

理抑制真皮微血管内皮细胞的凋亡。Troncoso 等 [24] 
发现 17β- 雌二醇通过激活雌激素受体 α 和雌激素

受体 β 上调腺苷 A2A 受体介导的血管生成，该项研

究结果表明，雌性小鼠在伤口愈合过程中显示出优

势，这与雌激素受体和腺苷 A2A 受体在血管生成调

控中的相互作用有关。

1.3　促进胶原合成

胶原是细胞外基质的重要组成部分，腺苷 A2A

受体可刺激 Fb 产生 I 型胶原和 III 型胶原，并降低

基质金属蛋白酶 (MMP) 2、9、14 的表达，促进胶

原合成 [25]。腺苷 A2A 受体也可以参与磷酸化直接激

活丝裂原活化蛋白激酶 (MAPK)，并抑制其上游丝

裂原活化蛋白激酶激酶 -1 (MEK-1) 对真皮 Fb 中

胶原生成的抑制作用 [26]。此外，腺苷 A2A 受体还通

过结缔组织生长因子依赖的机制促进 I 型胶原的合

成 [27]。Zhang 等 [28] 发现富血小板血浆 (platelet-rich 
plasma, PRP) 中丰富的腺苷对 Fb 功能有积极作用，

Fb 的促增殖和抗凋亡作用是通过激活腺苷 A2A 受体

促进腺苷分泌而实现的，而腺苷 A2A 受体的抑制则

削弱了 PRP 的疗效，用含有 PRP 的水凝胶治疗的

小鼠表现出高水平的再生及无瘢痕愈合。此外，张

鹏 [29] 也发现 PRP 可通过释放腺苷，激活 Fb 中的 
腺苷 A2A 受体，从而促进细胞的增殖、迁移，抑制

细胞凋亡。在给予 PRP 腺苷 A2A 受体特异性拮抗剂

后，其增强 Fb 的活性部分被抑制。

腺苷 A2A 受体激动剂多聚脱氧核糖核苷酸

(polydeoxyribonucleotide, PDRN) 是一种天然来源的

DNA 分子，能刺激细胞迁移和生长，产生细胞外

基质并减轻炎症 [30]。Kwon 等 [31] 发现在小鼠创伤

模型中皮内注射 PDRN 促进创面愈合。此外，Hwang
等 [32] 在小鼠皮肤创伤模型中发现，相对分子质量

在 50~1 500 kDa 之间的 PDRN 通过促进创面的细

胞迁移而改善伤口再生的质量，该研究提出了促进

创面愈合的最佳 PDRN 分子量。目前已有临床试验
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结果证明PDRN促进糖尿病患者足部溃疡的愈合 [33]。

Jing 等 [34] 通过制备负载 PDRN 的 CaCO3 纳米颗粒，

并将其封装在基于藻酸盐 / 壳聚糖的水凝胶中，发

现它不仅可以适用于各种不规则创面，还明显加快

愈合速度。PDRN 通过增加微血管密度、减少炎性

浸润，形成良好的肉芽组织，改善创面愈合。此外，

在创面再生、愈合时间和无副作用方面，临床研究

也取得了良好的结果，PDRN 在给药途径广泛、无

创、安全等方面均优于传统治疗方法 [35]。

腺苷的胞外前体 ATP 及二磷酸腺苷 (adenosine 
diphosphate, ADP) 也在创面修复中起到积极作用。

Mcewan 等 [36] 发现损伤的角质形成细胞可通过

Pannexin-1 释放 ATP，激活 P2Y2 受体和下游的

PLC/IP3 信号，促进创面修复，该途径并不促进角

质形成细胞的增殖，提示自分泌的 P2Y2 受体的激

活可促进细胞迁移、加速创面修复。在糖尿病小鼠

创面模型中，Borges 等 [37] 发现 ADP 可通过 P2Y 12

受体增加创面中胶原的沉积和 TGF-β 产生，降低皮

肤中活性氧的形成和肿瘤坏死因子 -α 的水平，而

增加 IL-13 的水平能促进 Fb 的增殖和迁移、肌成

纤维细胞分化和角质形成细胞的增殖。Liu 等 [38] 制

备 ADP 修饰的促凝血透明质酸，并通过与十一醛

改性壳聚糖协同增强抗菌活性，将其应用于大鼠断

尾模型和大鼠动脉损伤模型上，与市售的明胶海绵

相比，能加速止血并减少失血，具有良好的细胞相

容性和生物降解性，可显著促进全层皮肤缺损的

愈合。

此外，咖啡因作为腺苷受体拮抗剂，有抑制创

面修复的作用。Donejko 等 [39] 发现咖啡因可通过抑

制 β- 整合素受体、IGF-1 受体的表达、降低脯氨酸

酶活性，抑制人皮肤 Fb 的胶原生物合成。Ojeh 等 [40] 
在人离体伤口愈合模型中研究咖啡因的影响时发

现，局部应用的咖啡因以剂量依赖性方式限制角质

形成细胞的增殖，抑制上皮形成及创面愈合。咖啡

因可通过抑制 β- 整合素受体、IGF-1 受体的表达、

降低脯氨酸酶活性，从而抑制人皮肤 Fb 的胶原生

物合成 [41]。这也可侧面证明腺苷促进创面愈合的有

效性。

2　腺苷及其受体对皮肤纤维化的影响

基质的产生对创面愈合和组织修复至关重要，

但在某些因素下，基质的过量产生为器官损伤和组

织功能障碍提供了基础，导致纤维化。纤维化是一

系列临床重要疾病的基础，包括特发性肺纤维化、

阴茎纤维化、肝硬化、增生性瘢痕、瘢痕疙瘩、系

统性硬化症等 [26]。皮肤纤维化主要表现为胶原及细

胞外基质的过度沉积，以系统性硬化症与病理性瘢

痕最为常见。

在皮肤、肝脏和肺中，腺苷 A2A 和 A2B 受体都

对纤维化进程有一定的促进作用，而以腺苷 A2A 受

体与皮肤纤维化的关系最为密切 [42]。已经证明，腺

苷 A2A 受体激活可刺激 Fb 产生胶原 [25]，这有助于

减少炎症和促进伤口愈合，但过度激活会导致皮肤

纤维化的发生。当异常刺激信号作用于腺苷 A2A 受

体，它通过激活腺苷酸环化酶 (AC) 介导的胞内环

磷酸腺苷 (cAMP) 激活下游的蛋白激酶 A (PKA) 和
由 cAMP 蛋白 1/2 直接激活的交换因子，导致 Fb
的过度激活和胶原沉积的增加，皮肤纤维化形成 [42]。

腺苷的促纤维化作用主要针对 Fb，这些 Fb 是组织

修复和病理纤维化过程中负责细胞外基质沉积的主

要细胞群。

2.1　系统性硬化症

系统性硬化症是一种全身性自身免疫性疾病，

主要受累器官为皮肤，表现为皮肤增厚与纤维化。

有学者提出系统性硬化症中炎症的调节、Fb 的招募

和增殖以及细胞外基质的产生等环节与正常创面愈

合的途径类似 [43]。腺苷可以由腺嘌呤核苷酸在细胞

内形成，也可以由胞外三磷酸腺苷二磷酸水解酶 -1 
(CD39) 和胞外 -5′- 核苷酸酶 (CD73) 依次磷酸化水

解释放的 ATP 形成。Fernandez 等 [44] 发现由 CD39
及 CD73 介导的细胞外腺苷的增加可促进博来霉素

诱导的小鼠皮肤纤维化进程。因此，CD39 和 CD73
抑制剂可能在治疗系统性硬化症等皮肤纤维化疾病

方面具有一定前景。同时，Perera 等 [45] 发现 ATP
还可通过 P2Y2 受体诱导 p38 的磷酸化促进系统性

硬化症中的 Fb 产生 IL-6 和 I 型胶原，促进纤维化

进程。腺苷 A2B 受体可以在促进肌成纤维细胞分化

同时，促进纤维化介质的产生；此外，腺苷 A2B 受

体参与调节替代性活化巨噬细胞的功能，后者已被证

实在多器官的纤维化调节中发挥作用 [46]。Karmouty- 
Quintana 等 [47] 发现腺苷 A2B 受体拮抗剂 GS-6201 
可有效减少皮下博莱霉素暴露小鼠模型中的皮肤纤

维化，这可能与腺苷 A2B 受体调节 IL-6 的产生，增

加透明质酸的信号表达，刺激 Fb 发挥促纤维化活

性有关。而增加的透明质酸是纤维沉积和血管重塑

的调节剂，这与腺苷 A2B 受体在小鼠肺纤维化的结

论相一致。Chan 等 [25] 在博莱霉素诱导的皮肤纤维

化小鼠模型中发现腺苷 A2A 受体通过 MEK-1/MAPK
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介导的途径促进了弥漫性胶原的产生，而在腺苷

A2A 受体基因敲除小鼠或野生型小鼠接受受体拮抗

剂治疗时，不存在这种效应。Zhang 等 [42] 发现腺苷

A2A 受体拮抗剂可抑制糖原合成酶 3 介导的去磷酸

化 β- 连环蛋白和 AKT 激活的 p-Ser552 β- 连环蛋

白，部分关闭上皮间充质转化过程，抑制博莱霉素

诱导的真皮纤维化Fb中Wnt/β-catenin信号转导和α-
平滑肌肌动蛋白积聚。2017 年，Feig 等 [48] 发现，

抗病毒药物替诺福韦作为一种泛连接蛋白 -1 介导

的 ATP 释放抑制剂，可通过抑制细胞外腺苷合成，

下调皮肤和肝脏中的腺苷水平抑制腺苷 A2A 受体介

导的纤维化进程。

2.2　病理性瘢痕

Perez-Aso 等 [49] 在小鼠抗张力瘢痕模型中应用

腺苷 A2A 受体拮抗剂 ZM241385 发现，腺苷 A2A 受

体拮抗剂可通过抑制过多的肌成纤维细胞以及血管

生成、限制胶原的过度沉积、改善胶原排列等减少

瘢痕面积并增强瘢痕的拉伸强度。Hu 等 [50] 在腺苷

A2A 受体敲除小鼠瘢痕模型中发现，与野生型对照

组相比，腺苷 A2A 受体敲除小鼠的瘢痕厚度显著减

少，横截面积更小，羟脯氨酸水平和 TGF-β 水平显

著降低。但这两篇文章存在一点争议，即 Perez-Aso
等发现缺乏腺苷 A2A 受体的小鼠的夹板伤口无法愈

合，可能原因是创面肉芽组织形成不良；而 Hu 等

的小鼠创面愈合不存在此类问题，这有可能是因为

二者所施加的机械张力模型不同。此外，在一项针

对瘢痕疙瘩细胞的划痕实验中发现，咖啡因还可以

通过抑制胞内线粒体氧化磷酸化来抑制瘢痕疙瘩 Fb
的异常增殖 [51]。2021 年，陈惺等 [52] 发现，咖啡因

对小鼠的创面愈合有延迟作用，但能够缩小瘢痕面

积、减小瘢痕宽度，这可能是由于咖啡因拮抗腺苷

受体而发挥作用。

近年来，也有研究发现激活腺苷受体可减少瘢

痕形成。Jeong 等 [53] 将 PDRN 注射于大鼠皮肤缺损

模型后发现其可通过抑制高迁移率族蛋白 -1 发挥

抗炎和促进早期胶原合成作用，防止瘢痕形成。

Kim 等 [14] 发现腺苷可使 TGF-β3/TGF-β1 的比值升

高，这与胎儿皮肤无瘢痕愈合的关键特征相一致 [54]。

Belmontesi [55] 在一例外伤后瘢痕增生的患者中联合

应用 PDRN 与其他常规抗瘢痕药物后发现，PDRN
局部注射治疗取得了令患者较满意的效果。但是上

述研究与先前腺苷促进皮肤纤维化、腺苷受体拮抗

剂抑制瘢痕生成的结论相矛盾，这可能还需要进一

步的研究来阐明腺苷在皮肤纤维化中的作用。

3　应用前景

皮肤创伤给经济及医疗体系带来巨大的负面影

响，而慢性创面多发生于中老年人群，其低治愈率

及高治疗周期使得医疗资源相对不足。现有的单一

治疗方式很难取得满意的疗效，多采用多方式联合

治疗，但由此产生的高额医疗费用使得患者及其家

庭苦不堪言。目前较有前景的治疗方式主要为干细

胞及其衍生物、新型生物制剂及材料、基因、多肽

疗法等 [56]，但大多处于探索阶段，在安全性及经济

性方面仍有较多争议。

与此同时，皮肤纤维化的治疗策略也不容乐观。

目前对于系统性硬化症，其中所涉及的病理信号通

路尚未完全明确，临床上还未有标准化和有效的治

疗方法，现有的治疗方式多选择全身给药、对症治

疗，大多只能延缓病情进展，给患者带来较大的痛

苦 [57]。此外，虽然病理性瘢痕现有治疗方式多样，

主要包括压力疗法、药物疗法、外科手术切除、光

动力疗法等 [58]，但单一疗法的疗效不令人满意，联

合治疗所带来的差异性、安全性问题较难解决，持

续性治疗使患方的经济负担较大、医从性欠佳。

目前，腺苷及其受体应用于皮肤创面修复的研

究较多，针对皮肤纤维化的应用较少。Chen 等 [59] 
发现将腺苷搭载于高生物相容性的可降解生物材料

上，该材料可减少干细胞的流失，并可通过增加内

皮祖细胞的自噬水平、维持细胞能量代谢来促进内

皮祖细胞的存活和分化，促进血管生成。自噬作为

一种溶酶体依赖的自我更新机制，可通过在溶酶体

中降解多余的细胞成分，运回至细胞质重新利用，

与腺苷协同促进内皮祖细胞的增殖 [60]。王洋 [61] 发

现腺苷可以通过间充质干细胞的旁分泌作用加速

糖尿病创面的愈合，通过 A1、A2A、A2B 受体调控

VEGF、IL-8、碱性成纤维细胞生长因子 (bFGF) 的
分泌，发挥促进血管再生的作用；并将腺苷包埋成

壳聚糖纳米颗粒，与聚乳酸聚合纤维结合制成新型

腺苷缓释生物敷料，该材料在延长腺苷释放的同时，

还与干细胞有良好的亲和性。有学者将腺苷与海藻

酸单油酯微珠结合，制作出的新型敷料可以在创面

延缓腺苷释放的同时吸收多余的渗出物 [62]。这种敷

料可通过根据创面面积改变微珠的用量，以确保释

放足够数量的腺苷，并保持渗出液吸收和创面水合

之间理想的平衡 [63]。Shin 等 [64] 在糖尿病小鼠的伤

口模型中，使用 PDRN 负载的海藻酸盐水凝胶，该

水凝胶可促进药物持续释放；与生理盐水、PDRN
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注射、海藻酸盐水凝胶相比，海藻酸盐 -PDRN 治

疗组愈合速度最快，胶原密度显著增加，炎性细胞

数量减少，VEGF 和 α- 平滑肌肌动蛋白表达增加。

另有研究发现，腺苷修饰的单核细胞表现出较高的

再生潜力，冷冻保存并不会使其丧失活力，这可能

是利用自体细胞修复大面积皮肤缺损的一个方向 [65]。

未来，我们有必要进一步研究腺苷的替代给药

途径，腺苷在再生医学中的应用以局部递送、精准

靶向为热门。局部递送可防止受腺苷影响的其他系

统的意外激活，腺苷对全身各个器官均有影响。局

部应用还可以通过更好地控制释放动力学来延长腺

苷受体的激活时间，而不需要定期服用药物。与水

凝胶、支架、纳米纤维和薄膜等生物活性材料结合

不仅可以增强腺苷的药理活性，还在伤口敷料与皮

肤组织工程中发挥重要优势 [6]。此外，腺苷及其受

体在创面修复中的应用方法也可用于抗皮肤纤维化

方面，例如将腺苷受体拮抗剂与新材料结合在病变

部位缓释、与常规抗皮肤纤维化治疗联合使用等。

4　总结与展望

综上所述，腺苷及其受体在皮肤创面愈合阶段

通过抑制炎症反应、促进生长因子分泌、促进血管

生成、促进胶原合成等发挥积极作用。腺苷及其受

体作为治疗皮肤创面的潜在途径，未来若作为临床

治疗方式之一，须注意针对皮肤局部给药，避免对

其他组织器官产生影响。同时，由于腺苷的血浆半

衰期较短，与特定纳米纤维、水凝胶、3D 打印、

三维支架、薄膜等 [66] 新型材料结合延缓释放、持

续作用于创面可以进一步发挥腺苷的效果。此外，

利用腺苷修饰自体细胞加速组织修复也值得进一

步探究。但与此同时，腺苷也是介导皮肤过度纤

维化的潜在影响因素，如何在应用腺苷至伤口愈

合时避免其产生的瘢痕增生值得我们进一步研究。

总之，腺苷及其受体在皮肤创面愈合及纤维化进程

中均具有一定的影响，但将其应用在临床上还需进

一步探索。
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