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摘要

干眼(ｄｒｙ ｅｙｅꎬＤＥ)是一种由多种因素介导ꎬ发病机制复杂
的常见慢性眼表疾病ꎮ 干眼致病因素主要包括免疫炎症ꎬ
氧化应激ꎬ泪膜成分的改变ꎬ角膜神经异常和睑板腺功能
障碍等ꎮ 其中ꎬ免疫炎症反应是干眼发病机制中最为关键
的环节ꎬ由眼表的天然免疫和获得性免疫反应共同调节ꎮ
多种环境应激引发眼表天然免疫反应导致上皮细胞损伤
和炎症ꎬ并激活获得性免疫参与眼表免疫炎症反应ꎮ 目前

已发现多种免疫细胞以及炎症因子参与了 ＤＥ 的发生和
发展ꎮ 本文就 ＤＥ 的免疫机制研究进展进行综述ꎬ并重点
探讨获得性免疫在 ＤＥ 的启动与维持ꎮ 通过分析最新观

点和研究热点ꎬ我们对 ＤＥ 发病机制中的免疫调节机制进
行了系统的介绍ꎬ并为 ＤＥ 的防治提供参考ꎮ
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０引言
干眼(ｄｒｙ ｅｙｅꎬＤＥ)是多因素引起的慢性眼表疾病ꎬ是

由泪液的质、量及动力学异常导致的泪膜不稳定或眼表微
环境失衡ꎬ可伴有眼表炎症反应ꎬ组织损伤及神经异常ꎬ造
成眼部多种不适症状ꎬ严重时可引起视功能障碍[１]ꎮ 目
前ꎬ我国按照泪液的主要成分和泪液动力学因素将干眼分
为 ５ 类ꎬ分别是水液缺乏型干眼、脂质异常型干眼、黏蛋白

异常型干眼、泪液动力学异常型干眼及混合型干眼[２]ꎮ 既
往研究表明ꎬＤＥ 是一种炎症性疾病ꎬ与自身免疫性疾病有
许多共同特征ꎮ 相关基础研究表明ꎬ干眼是眼表的非感染
性炎症[３]ꎮ 环境因素、内源性应激和抗原等应激反应被认
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为是 ＤＥ 的触发机制ꎮ 眼表免疫系统被激活ꎬ免疫细胞浸
润到眼表组织ꎬ分泌多种免疫分子造成眼表炎症反应ꎬ加
剧眼表损伤ꎮ 本文就干眼的免疫机制研究进展进行综述
并重点讨论获得性免疫在 ＤＥ 的启动与维持ꎮ
１天然免疫

角膜上皮细胞位于眼表的最外层ꎬ并与环境直接接
触[４]ꎮ 长期暴露于多种环境应激下引起泪膜不稳定性增
加最终导致眼表高渗状态ꎬ引起角膜上皮细胞损伤和天然
免疫炎症反应发生ꎬ最终导致眼表疾病[５]ꎮ 环 ＧＭＰ－ＡＭＰ
合成酶(ｃＧＡＳ)刺激因子(ＳＴＩＮＧ)通路是近年来通过识别
细胞质 ＤＮＡ 发现的一种炎症信号通路[６－７]ꎮ 在各种应激
条件下ꎬ来自细胞核和线粒体的 ＤＮＡ 释放到细胞质中[８]ꎬ
ｃＧＡＳ 识别细胞质双链 ＤＮＡ( ｄｓＤＮＡ)并产生称为 ２３ －
ｃＧＡＭＰ 的第二信使ꎬ该信使进一步激活 ＳＴＩＮＧ 的表达和
易位ꎬ诱导 ＴＢＫ１(ｐ－ＴＢＫ１)和 ＩＲＦ３(ｐ－ＩＲＦ３)磷酸化ꎬ进一
步介导下游炎症细胞因子 ( ＩＦＮ － ａ / β 和 ＣＸＣＬ１０) 的释
放[９]ꎮ 我们团队的最新研究发现ꎬ高渗应激(ＨＳ)介导线
粒体 ＤＮＡ 释放到细胞质中可能通过 ｃＧＡＳ－ＳＴＩＮＧ 信号通
路引起炎症ꎮ 这项研究提供了线粒体 ＤＮＡ 感应激活
ｃＧＡＳ－ＳＴＩＮＧ 信号通路的证据ꎬ该通路在两个实验性干眼
模型(ＢＡＣ 诱导的小鼠眼表损伤模型和手术摘除泪腺的
干眼小鼠模型)ꎬ干眼患者样本以及暴露于 ＨＳ 培养的
ＨＣＥ 中介导眼表炎症反应[１０]ꎮ 这一研究证实了角膜上皮
细胞在 ＤＥ 炎症反应启动中的新作用ꎬ这一与天然免疫反
应相关的信号通路的识别ꎬ可能成为 ＤＥ 潜在的治疗靶
点ꎮ 此外ꎬ眼表的高渗状态早期通过激活丝裂原活化蛋白
激酶(ＭＡＰＫ)和核因子 κＢ(ＮＦ－κＢ)应激信号通路ꎬ启动
一系列反应破坏角膜上皮细胞屏障功能ꎮ 产生的活性氧
(ＲＯＳ) 抑制了磷脂酰肌醇 ３ 激酶 ( ＰＩ３Ｋ) / 蛋白激酶
Ｂ(ＡＫＴ)信号转导[１１]ꎬ导致眼表上皮细胞受损或死亡ꎬ同
时通 过 Ｔｏｌｌ 样 受 体 ４ ( ＴＬＲ４ )、 Ｎｏｄ 样 受 体 蛋 白 － ３
(ＮＬＲＰ３)炎症小体等向天然免疫细胞传递炎症信号ꎬ产
生炎症因子导致眼表炎症[１２]ꎮ 大量研究表明ꎬ干眼状态
下泪液和角膜组织中炎症细胞因子如 ＩＬ－１β、ＴＮＦ－α 和
ＩＬ－６ 等表达水平增高[１３]ꎮ

干眼导致眼表组织发生损伤后ꎬ角膜上皮细胞首先启
动了免疫炎症反应ꎬ随后眼表的中性粒细胞、巨噬细胞、自
然杀伤细胞等先后活化ꎬ这些天然免疫细胞的活化ꎬ一方
面扩大了眼表炎症级联反应ꎬ造成眼表损伤ꎻ另一方面促
进了自身反应性 Ｔ 细胞的活化与分化ꎬ激活获得性免疫反
应ꎮ Ｔ 细胞活化后又可以分泌多种炎症因子和趋化因子
继续促进天然免疫反应的发生ꎬ形成恶性循环(图 １)ꎮ 因
此ꎬ了解 ＤＥ 发生发展时的病理过程有助于为 ＤＥ 的治疗
提供新靶点ꎮ
２获得性免疫

获得性免疫(ａｃｑｕｉｒｅｄ ｉｍｍｕｎｉｔｙ)是指体内抗原特异性
Ｔ / Ｂ 淋巴细胞接受抗原刺激后ꎬ自身活化、增殖、分化为效
应细胞ꎬ产生一系列生物学效应的全过程(图 ２)ꎮ 根据参
与免疫应答细胞种类及其机制的不同ꎬ可将获得性免疫反
应分为 Ｂ 细胞介导的体液免疫应答和 Ｔ 细胞介导的细胞
免疫应答两种类型[１４]ꎮ Ｔ 细胞是不均一的细胞群体ꎬ根
据其表面标志及功能特点ꎬ可分为不同的 Ｔ 细胞类别及其
亚群ꎮ 在本篇综述中ꎬ我们根据 Ｔ 细胞抗原受体(ＴＣＲ)分

类将 Ｔ 细胞分为 ＴＣＲαβＴ 细胞和 ＴＣＲγδＴ 细胞ꎬ并分别介
绍这两类 Ｔ 细胞介导的免疫反应在 ＤＥ 病理中的作用ꎮ
２.１ ＴＣＲαβＴ 细胞　 细胞免疫是人体免疫系统的重要组
成部分ꎬ在清除癌变组织和病原体入侵中发挥重要作用ꎮ
在既往临床和基础研究中观察到 ＤＥ 患者和小鼠结膜中
有 Ｔ 细胞的浸润ꎬ提示 Ｔ 细胞参与了干眼的病理过程[１５]ꎬ
但具体的 Ｔ 细胞亚群特征及功能有待阐明ꎮ 近期一项研
究特异性地分离了 ＤＥ 小鼠的结膜ꎬ并通过高通量 ＴＣＲ 测
序来揭示 ＤＥ 发生时的 ＴＣＲ 序列ꎮ 与对照组小鼠相比ꎬ干
眼小鼠结膜 αβＴ 细胞受体(αβＴＣＲ)的 α 链和 β 链克隆型
明显增加ꎮ ＴＣＲα 链和 β 链的互补决定区 ３ 区(ＣＤＲ３)氨
基酸长度较健康对照组显著增多[１６]ꎮ αβＴ 细胞亚群占 Ｔ
细胞群体的 ６５％－７０％ꎬ其表面的 ＴＣＲｓ 由 α 链和 β 链两
条糖蛋白链组成ꎬ具有主要组织相容性复合物(ＭＨＣ)介
导的特异性识别抗原细胞毒功能[１７]ꎮ 该研究进一步证实
了 ＤＥ 是一种主要由 Ｔ 细胞介导的自身免疫性疾病ꎬαβＴ
细胞亚群参与了 ＤＥ 的发展并为 ＤＥ 的治疗提供了新
靶点ꎮ

目前关于 ＤＥ 获得性免疫应答的研究主要集中在
ＣＤ４＋Ｔ 细胞ꎮ Ｔ 细胞在眼表浸润的场所主要为结膜ꎮ
ＣＤ４＋Ｔ 细胞可以通过淋巴细胞功能相关抗原 １(ＬＦＡ－１)
黏附在眼表组织中并促进 ＤＥ 炎症发生现已成为 ＤＥ 的治
疗靶点[１８]ꎮ 一项来自新加坡的临床研究对健康个体和
ＤＥ 患者结膜样本中的 Ｔ 细胞进行了分析ꎬ研究者通过收
集结膜印记细胞学样本对来自健康供体的 Ｔ 细胞进行分
析发现 ＣＤ８＋ Ｔ 细胞对 ＣＤ４＋ Ｔ 细胞具有明显的优势[１９]ꎮ
此外ꎬ 研 究 还 发 现 健 康 人 的 结 膜 中 含 ＣＤ８＋ / ＣＤ６９＋ /
ＣＤ１０３＋ / ＣＣＲ７－Ｔ 淋巴细胞ꎮ 利用一系列 Ｔ 细胞特异性的
表面标记物ꎬ研究者进一步分析了 ５２ 例 ＤＥ 患者眼表存
在的不同 Ｔ 细胞亚群ꎮ 根据特异性标记物ꎬ可以将这些
ＤＥ 患者分为两种类型:第一类 ＤＥ 患者有较高的眼红发
生率ꎬ结膜中 ＣＤ８＋Ｔ 细胞的数量明显升高ꎻ第二类 ＤＥ 患
者的泪膜不稳定性增加ꎬ结膜中 ＣＤ４＋Ｔ 细胞的比例更高ꎬ
研究结果表明大部分患者属于第二类ꎮ 因此ꎬ与健康眼部
组织样本中的 Ｔ 细胞相比ꎬＤＥ 发生时 Ｔ 细胞群的再分配
导致了其发病机制的复杂性[１９]ꎮ 近期的一项基础研究评
估了 ＣＤ４＋Ｔ 细胞在苯扎氯铵(ＢＡＣ)诱导的 Ｃ５７ＢＬ / ６ 小鼠
眼表损伤中的致病作用ꎮ 研究结果表明ꎬ与正常组相比ꎬ
通过 ＢＡＣ 诱导可以引起 ＣＤ４＋ＣＤ６９＋ꎬＣＤ４＋ ＩＦＮ－γ＋和 ＣＤ４＋

ＩＬ－１７＋细胞数量增加ꎬ并且伴有 ＩＦＮ－γ、ＩＬ－１７、Ｔｈ１、Ｔｈ１７
以及转录因子 Ｔ－ｂｅｔ 和 ＲＯＲγｔ 的增加ꎮ 此外ꎬＢＡＣ 还可
以引起眼表损伤ꎬ包括角膜屏障功能受损ꎬ结膜杯状细胞
丢失和泪液生成减少ꎮ 从 ＢＡＣ 诱导的小鼠体内特异性地
分离出 ＣＤ４＋Ｔ 细胞并过继转接到裸鼠体内ꎬ可导致与直
接局部 ＢＡＣ 处理相似的眼表表现ꎬ具体包括了 ＣＤ４＋Ｔ 细
胞、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－１７ 的增加以及眼表损伤[２０]ꎮ 干燥综合征
相关 ＤＥ(ｓｓＤＥ)发生时伴有泪腺、结膜和睑板腺上皮细胞
的自身免疫性炎症反应ꎬ并且产生的 ＣＤ８＋ Ｔ 细胞可以通
过穿孔素－颗粒酶途径破坏角膜上皮[２１]ꎮ 由此可见ꎬ深入
研究 ＣＤ４＋Ｔ 细胞和 ＣＤ８＋Ｔ 细胞在 ＤＥ 发生发展中的具体
作用ꎬ对于 ＤＥ 免疫炎症方面的治疗具有重要指导意义ꎮ

辅助性 Ｔ 细胞 １７(Ｔ ｈｅｌｐｅｒ ｃｅｌｌ １７ꎬＴｈ１７)是一种能够
分泌白介素 １７( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１７ꎬＩＬ－１７)的 Ｔ 细胞亚群ꎬ在自
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图 １　 天然免疫在 ＤＥ病理发展中的作用(本图由 Ｆｉｇｄｒａｗ绘制)ꎮ

图 ２　 获得性免疫在 ＤＥ病理发展中的作用(本图由 Ｆｉｇｄｒａｗ绘制)ꎮ

身免疫性疾病和机体防御反应中具有重要的意义ꎮ Ｔｈ１７
细胞在淋巴组织中分化扩增后迁移到眼表并释放炎症细
胞因子发挥致病作用ꎬ引起角膜和结膜上皮细胞凋亡ꎬ睑
板腺基底腺泡细胞增殖和脂质生成异常ꎬ以及神经退行性
改变[２２]ꎮ 随着急性期的消退ꎬ记忆性 Ｔｈ１７ 细胞持续产生
的 ＩＬ－１７ 可维持 ＤＥ 发生时眼表慢性炎症反应ꎬ局部阻断

ＩＬ－１７ 可显著缓解 ＤＥ 症状[２３]ꎮ Ｔｈ１７ 细胞除了可以直接
引起眼表组织损伤外ꎬ还可以通过放大炎症反应介导 ＤＥ
病理过程导致恶性循环ꎬＩＬ－１７ 可以有效地诱导内皮细胞
和上皮细胞分泌 ＩＬ－６、ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β 和 ＩＬ－８ꎬ引起眼表
炎症级联反应ꎬ进一步招募中性粒细胞和巨噬细胞并激活
抗原提呈细胞( ａｎｔｉｇｅｎｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇ ｃｅｌｌｓꎬＡＰＣｓ) [２４]ꎮ 在由过
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敏性疾病导致的睑板腺功能障碍的小鼠模型中发现 Ｔｈ１７
细胞介导的中性粒细胞向结膜聚集ꎬ在导致睑板腺阻塞中
起核心作用ꎬ阻断 Ｔｈ１７ 细胞免疫反应可以显著减少睑板
腺阻塞的发生[２５]ꎮ 同时 ＡＰＣｓ 和 ＣＤ４＋Ｔ 细胞通过免疫突
触在淋巴结中相互作用ꎬ产生大量促炎细胞因子ꎬ刺激
ＣＤ４＋Ｔ 细胞分化为不同类型的 Ｔ 细胞亚群ꎮ Ｔｈ１７ 产生的
粒细胞－巨噬细胞集落刺激因子(ＧＭ－ＣＳＦ)主要通过促进
眼表 ＡＰＣｓ 的成熟和迁移促进 ＤＥ 眼表炎症反应ꎬ有研究
表明 ＤＥ 发生时泪液中 ＧＭ－ＣＳＦ 水平升高[２６]ꎮ 此外ꎬ免
疫系统也会随着年龄的增长而发生着各种变化ꎬ导致全身
各个系统慢性低水平炎症状态和自身免疫的风险增
加[２７]ꎮ 由于 ＤＥ 在中老年患者中更为普遍和严重ꎮ 因此
可以推测 Ｔｈ１７ 细胞免疫反应的发生和衰老之间具有密切
的联系ꎮ 同时有研究发现随着年龄的增长ꎬＴｈ１７ 细胞免
疫反应增强[２８]ꎮ Ｔｈ１７ 细胞一方面从淋巴组织迁移到眼表
发挥致病作用ꎬ另一方面通过参与角膜淋巴管生成促进
ＡＰＣｓ 从眼表运输到引流淋巴组织激活免疫反应ꎬ同时还
可以促进生发中心的形成ꎬ诱导 Ｂ 细胞增殖ꎬ因此具有高
度致病性ꎮ

调节性 Ｔ 细胞( ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ Ｔ ｃｅｌｌꎬＴｒｅｇ 细胞)作为眼表
微环境的重要组成部分ꎬ可以通过多种机制抑制免疫炎症
反应的形成ꎮ Ｔｒｅｇ 细胞在诱导机体免疫耐受ꎬ调节机体免
疫平衡方面起着重要作用ꎮ Ｔｒｅｇ 细胞免疫防御功能受损
或数量减少会破坏眼表免疫稳态进而引起多种眼表疾病ꎮ
近年来ꎬ越来越多的研究证据表明ꎬＴｒｅｇ 细胞相关免疫疗
法在 ＤＥ 治疗中具有潜力ꎮ 有研究发现ꎬ增加泪腺中趋化
因子 ＣＣＬ２２ 的局部释放来诱导内源性 Ｔｒｅｇ 细胞聚集可以
有效减少淋巴组织中 ＣＤ４＋ Ｔ 细胞的浸润ꎬ减少角膜上皮
荧光素钠染色ꎬ增加泪液分泌和结膜杯状细胞数量ꎮ 局部
增加功能正常的 Ｔｒｅｇ 细胞数量改善免疫失衡可以有效减
轻实验性动物干眼模型中免疫炎症反应的发生ꎬ从而缓解
ＤＥ 相关眼表症状[２９]ꎮ 此外ꎬ静脉注射色素上皮衍生因子
(ＰＥＤＦ)和间充质干细胞及其外泌体疗法可以抑制 Ｔｈ１７
细胞并促进 Ｔｒｅｇ 细胞增殖ꎬ增强免疫抑制功能ꎬ减轻 ＤＥ
严重程度[３０]ꎮ 由此可见ꎬＴｒｅｇ 细胞参与了获得性免疫反
应ꎬ并在 ＤＥ 病理进展中发挥重要作用ꎮ
２.２ ＴＣＲγδＴ 细胞　 γδＴ 细胞是 Ｔ 细胞的一个亚群ꎬ占外
周血液 Ｔ 细胞总数的 ５％以下ꎬ主要分布在皮肤、小肠、食
管、肺、生殖器及皮下组织ꎬ是皮肤表皮内淋巴细胞和黏膜
组织上皮内淋巴细胞的主要成分之一[３１－３３]ꎮ γδＴ 细胞虽
然具有 Ｔ 细胞表面受体ꎬ但在功能上主要参与天然免疫反
应ꎬ可以不受 ＭＨＣ 限制而识别多肽抗原和磷酸盐抗
原[３４]ꎮ 研究表明ꎬγδＴ 细胞是病毒感染早期受累器官中
的重要细胞因素ꎬ在中枢神经系统(脑膜炎)和肠道(结膜
炎)等自身免疫性疾病的炎症中扮演重要角色[３５]ꎮ γδＴ
细胞作为重要的效应性 Ｔ 细胞ꎬ目前对其生物学意义的认
识尚处于起始阶段ꎮ 既往研究表明:Ｔｈ１７ 细胞在 ＩＬ－１７Ａ
介导的干眼免疫发病机制中发挥主要作用ꎮ 陈蔚教授团
队近期研究发现ꎬ正常小鼠结膜中分泌 ＩＬ－１７Ａ 的细胞分
群中ꎬ高达近 ６０％的细胞是 γδＴ 细胞ꎻ同时结膜中 γδＴ 细
胞比例与干眼的严重程度呈正相关ꎻ消除 γδＴ 细胞后ꎬ干
眼小鼠眼表症状减轻[３６]ꎮ 该研究评估了人类和实验性小
鼠 ＤＥ 中 γδＴ 细胞介导的炎症反应ꎬ并强调了靶向 ＩＬ－１７

和 γδＴ 细胞在 ＤＥ 治疗中的潜在协同作用ꎮ
２.３ Ｂ淋巴细胞　 Ｂ 淋巴细胞简称 Ｂ 细胞ꎬ是由骨髓中的
造血干细胞分化发育而来ꎮ Ｂ 细胞在抗原刺激下可分化
为浆细胞ꎬ在免疫监控和应对病原体入侵中扮演着核心角
色[３７]ꎮ 为了维持眼表稳态ꎬ位于眼表的浆细胞可以不断
地释放分泌性 ＩｇＡꎬ成为黏膜保护中最重要的体液成分之
一ꎮ 同时 ＩｇＡ 还可以限制眼部微生物群侵入到深层组织ꎮ
Ｂ 细胞已被用于研究自身免疫性来源的眼部疾病ꎬ包括干
燥综合征[３８]和葡萄膜炎[３９]ꎮ 使用抗 ＣＤ２０ 抗体耗竭 Ｂ 细
胞已被用于眼部疾病的治疗ꎬ这表明 Ｂ 细胞参与了自身
免疫性疾病的发生与发展ꎬ但在 ＤＥ 免疫调节机制中的具
体作用目前还没有明确的共识ꎮ
３小结与展望

眼部组织中包含了大量的免疫细胞ꎬ分布在眼表的免
疫细胞维持了微环境的稳态ꎬ从而避免了不必要的组织损
伤ꎮ 近期有研究探讨了免疫炎症反应在 ＤＥ 中的作用ꎬ并
重点讨论了 ＤＥ、炎症和睑板腺功能障碍之间的恶性循环
关系[４０]ꎮ 另外有针对 ＤＥ 发生的早期阶段进行的研究ꎬ发
现神经肽在 ＤＥ 炎症中发挥着关键作用ꎬ通过抑制神经肽
可能防止 ＤＥ 的恶化和进展[４１]ꎮ 上述研究对于 ＤＥ 的发
病机制提出了新见解ꎬ但均没有对 ＤＥ 发生发展的全过程
进行详细的描述ꎮ 在本篇综述ꎬ我们描述了 ＤＥ 发生时眼
表免疫反应的激活过程:当眼表的微环境稳态被破坏时ꎬ
按照发生免疫炎症反应的时间顺序ꎬ角膜上皮细胞首先启
动天然免疫反应ꎬ随后激活中性粒细胞、巨噬细胞等免疫
细胞参与眼表损伤ꎮ 当刺激因素持续存在或再次发生时ꎬ
便开始启动获得性免疫引起 Ｔ 细胞和 Ｂ 细胞的聚集以及
大量炎症因子的产生最终导致 ＤＥꎮ 在 ＤＥ 诊疗中ꎬ区分
ＤＥ 所处的免疫反应阶段对于 ＤＥ 的用药方案具有指导意
义ꎮ 对于轻度 ＤＥ 患者ꎬ主要采用物理治疗改善环境条
件以减少天然免疫反应的发生ꎬ如减少屏幕使用时间、
停止使用高气流风扇以及滴加人工泪液等ꎮ 中度至重
度 ＤＥ 患者则需要进行抗炎和免疫抑制等多靶点联合治
疗减轻获得性免疫反应引起的眼表损伤ꎮ 此外ꎬ免疫反
应在 ＤＥ 病理进展的分子基础、标记物发掘、诊断试剂盒
开发及相应阶段的治疗药物靶点研究是未来具有前景
的研究方向ꎮ
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[２８] Ｓａｄｉｇｈｉ Ａｋｈａ ＡＡ. Ａｇｉｎｇ ａｎｄ ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｅ ｓｙｓｔｅｍ: ａｎ ｏｖｅｒｖｉｅｗ.
Ｊ Ｉｍｍｕｎｏｌ Ｍｅｔｈｏｄｓꎬ ２０１８ꎬ４６３:２１－２６.
[２９] Ｒａｔａｙ ＭＬꎬ Ｇｌｏｗａｃｋｉ ＡＪꎬ Ｂａｌｍｅｒｔ ＳＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｒｅｇ － ｒｅｃｒｕｉｔｉｎｇ
ｍｉｃｒｏｓｐｈｅｒｅｓ ｐｒｅｖｅｎｔ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ａ ｍｕｒｉｎｅ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｄｒｙ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ.
Ｊ Ｃｏｎｔｒｏｌ Ｒｅｌｅａｓｅꎬ ２０１７ꎬ２５８:２０８－２１７.
[ ３０ ] Ｙａｏ ＧＨꎬ Ｑｉ ＪＪꎬ Ｌｉａｎｇ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ Ｓｊöｇｒｅｎｓ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｔｈｒｏｕｇｈ ＩＦＮ－
β / ＩＬ－２７ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ａｘｉｓ. Ｔｈｅｒａｎｏｓｔｉｃｓꎬ ２０１９ꎬ９(２６):８２５３－８２６５.
[３１] Ｃｏｎｇ ＬＨꎬ Ｌｉ Ｔꎬ Ｗａｎｇ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. ＩＬ － １７Ａ － ｐｒｏｄｕｃｉｎｇ Ｔ ｃｅｌｌｓ
ｅｘａｃｅｒｂａｔｅ ｆｉｎｅ ｐａｒｔｉｃｕｌａｔｅ ｍａｔｔｅｒ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｌｕｎｇ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｆｉｂｒｏｓｉｓ
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ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｍａｎｎｅｒ. Ｊ Ｅｘｐ Ｍｅｄꎬ ２０２２ꎬ２１９(５):ｅ２０２１１５０４.
[３４] Ｅｄｗａｒｄｓ ＳＣꎬ Ｓｕｔｔｏｎ ＣＥꎬ Ｌａｄｅｌｌ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ｐｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｃｏｅｘｐｒｅｓｓｅｓ αβ ａｎｄ γδ Ｔ ｃｅｌｌ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｉｎ ｍｉｃｅ
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Ｉｍｍｕｎｉｔｙ ａｎｄ Ｔｏｌｅｒａｎｃｅ. Ｓｉｎｇａｐｏｒｅ: Ｓｐｒｉｎｇｅｒꎬ ２０２０:１６１－１８１.
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