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摘要：　 目的　 研究抗菌肽 ＬＬ－３７ 对人鼻黏膜上皮细胞凋亡的影响，并探讨其潜在的作用机制。 　 方法　 体外培养人鼻

黏膜上皮细胞，用不同浓度的 ＬＬ－３７ 处理细胞后，ＣＣＫ－８ 法鼻黏膜上皮细胞增殖情况，流式细胞术检测细胞凋亡情况，
Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测细胞中凋亡相关蛋白活化的含半胱氨酸的天冬氨酸蛋白水解酶 ３（ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－３）、活化的含半胱氨

酸的天冬氨酸蛋白水解酶 ９（ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９）和 Ｂａｘ 蛋白表达水平，ＥＬＩＳＡ 法检测细胞培养上清中细胞炎症因子肿瘤坏

死因子－α（ＴＮＦ－α）、白细胞介素－６（ＩＬ－６）、白细胞介素－８（ＩＬ－８）的分泌量。 　 结果　 与 ０ μｇ ／ ｍｌ 组细胞比，添加 ＬＬ－３７
能够抑制鼻黏膜上皮细胞增殖，且呈浓度依赖性，诱导鼻黏膜上皮细胞发生凋亡，上调鼻黏膜上皮细胞中 ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－
３、ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｂａｘ 蛋白的表达，有效降低鼻黏膜上皮细胞中 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－８ 的分泌，差异有统计学意义（Ｐ＜
０􀆰 ０５）。 　 结论　 ＬＬ－３７ 能够在体外抑制鼻黏膜上皮细胞增殖，诱导细胞凋亡，其可能的作用机制与上调 ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ
－３、ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｂａｘ 蛋白水平，促进细胞中 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－８ 的分泌有关。
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　 　 药物为目前治疗鼻部炎症性疾病的首选方法，但
药物长期应用存在易产生耐药性和耐药失效等缺点，
极大降低鼻部炎症性疾病的预后［１］。 随着研究的不

断深入，发现调控鼻黏膜免疫功能成为治疗鼻部炎症

性疾病的最有效方法，可避免长期药物治疗缺点。 人

源抗菌肽 ＬＬ－３７ 是迄今在人体中发现的抗菌肽 ｃａｔｈｅ⁃
ｌｉｃｉｄｉｎ 家族中的唯一成员，可调节非免疫细胞和免疫

细胞释放细胞因子，具有调节炎症反应功能，此外发现

对细胞因子调节功能［２］。 本实验体外分离培养人鼻

黏膜上皮细胞，并采用不同浓度的 ＬＬ－３７ 处理，研究

ＬＬ－３７ 对人鼻黏膜上皮细胞增殖凋亡的调控作用并研

究其可能机制，为 ＬＬ－３７ 治疗鼻窦炎提供理论依据。

１　 材料与方法

１􀆰 １　 材料　 标本来源于四川省人民医院耳鼻咽喉科

行手术治疗的鼻中隔偏曲患者的钩突组织，纳入标准：
（１）病例经病理检查确认；（２）患者及家属知情同意本

研究并签署知情同意书；（３）患者无急性呼吸道炎症、
无慢性鼻－鼻窦炎、无变态反应性等疾病；（４）近两个

月内未使用激素类及抑制细胞生长的相关药物。 主要

试剂：ＬＬ－３７（重庆，华鼎药业），批号：０３０９０５；胎牛血

清、ＤＭＥＭ ／ Ｆ－１２ 培养基（美国，Ｃｉｂｃｏ）；胶原酶、胰蛋

白酶（美国，Ｓｉｇｍａ）；青霉素、链霉素（杭州，四季青）；
ＣＣＫ－８ 试剂盒（上海，翊圣生物）；Ａｎｎｅｘｉｎ Ｖ－ＦＩＴＣ ／ ＰＩ
凋亡试剂盒（江苏，凯基生物）；ＢＣＡ 蛋白定量试剂盒

（上海，碧云天）；ＥＣＬ 化学发光底物 （上海，炎熙生

物）；ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－８ ＥＬＩＳＡ 检测试剂盒（上海，酶
联生物）；ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－３ 单抗、ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 单

抗、Ｂａｘ 单抗和二抗（美国，Ｅｐｉｔｏｍｉｃｓ）。
１􀆰 ２　 鼻黏膜上皮细胞培养和处理　 人鼻黏膜上皮细

胞培养方法参照文献［３］ 并做适当调整，取出标本剪成

组织小块，消化后用滤网过滤，离心后用含 １５％胎牛

血清＋９５％的 ＤＭＥＭ ／ Ｆ－１２ 完全培养液制成细胞悬液。
采用差速贴壁培养 １ ｈ 去除成纤维细胞。 将细胞种植

于 ９６ 孔板，置于 ３７ ℃含体积分数为 ５％ＣＯ２ 饱和湿度

的培养箱中培养，传代后的细胞进行后续实验。 取处

于对数生长期的鼻黏膜上皮细胞接种于 ９６ 孔细胞培

养板中，接种密度为 ５×１０３ 个 ／孔，继续培养待细胞贴

壁生长后去除原培养液，添加含不同浓度的 ＬＬ－３７ 的

培养液，ＬＬ－３７ 配置是以 ＤＭＥＭ ／ Ｆ－１２ 完全培养液稀

释，调整各组对应浓度分别为 ０、５、１０、２０ μｇ ／ ｍｌ，每组

设置 ５ 个复孔，继续培养 ２４ ｈ。
１􀆰 ３　 ＣＣＫ－８ 法检测鼻黏膜上皮细胞增殖能力 　 取

各组 ＬＬ－３７ 处理后 ２４ ｈ 的鼻黏膜上皮细胞，加入 １０
μｌ ＣＣＫ－８ 溶液，将培养板置于培养箱中继续孵育 ４ ｈ，
用酶标仪测定各组鼻黏膜上皮细胞在 ４５０ ｎｍ 波长处

的吸光度值（ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ，ＯＤ 值）。 以上实验重复 ３
次，分析各组鼻黏膜上皮细胞增殖能力。
１􀆰 ４　 流式细胞术检测鼻黏膜上皮细胞凋亡率　 取各

组 ＬＬ－３７ 处理 ２４ ｈ 的鼻黏膜上皮细胞，用 ２％的胰蛋

白酶将各组细胞进行消化，用预冷的 ＰＢＳ 洗涤细胞 ３
次，用 Ｂｉｎｇｄｉｎｇ Ｂｕｆｆｅｒ 重悬细胞制备成单细胞悬液，调
整各组细胞量约为 １×１０５ 个，分别依次加入 Ａｎｎｅｘｉｎ Ｖ
－ＦＩＴＣ ５ μｌ 和 ＰＩ ５ μｌ，于室温下避光反应 １５ ｍｉｎ，采用

流式细胞仪测定各组鼻黏膜上皮细胞凋亡率。
１􀆰 ５ 　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测鼻黏膜上皮细胞中 Ｃｌｅａｖｅｄ
ｃａｓｐａｓｅ－３、Ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｂａｘ 蛋白表达水平　
取各组 ＬＬ－３７ 处理 ２４ ｈ 的鼻黏膜上皮细胞，提取细胞

中总蛋白。 用 ＢＣＡ 法进行蛋白定量，以 ５％的浓缩胶、
１２％的分离胶行 ＳＤＳ－ＰＡＧＥ 电泳分离蛋白，转膜，以
小牛血清封闭 １２０ ｍｉｎ，分别加入 ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ － ３
（１：８００ 稀释）、ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９（１：８００ 稀释）和 Ｂａｘ
（１：５００ 稀释）的一抗在 ４ ℃中反应过夜，加入二抗（１：
３ ０００ 稀释）在室温孵育 ２ ｈ。 采用 ＥＣＬ 化学发光，以
Ｑｕａｎｔｉｔｙ Ｏｎｅ 软件分析各组鼻黏膜上皮细胞中 ｃｌｅａｖｅｄ
ｃａｓｐａｓｅ－３、ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｂａｘ 的蛋白表达水平。
１􀆰 ６　 ＥＬＩＳＡ 法检测鼻黏膜上皮细胞培养上清中 ＴＮＦ－
α、ＩＬ－６、ＩＬ－８ 的含量　 取预先收集各组 ＬＬ－３７ 处理

２４ ｈ 的鼻黏膜上皮细胞上清液，４ ℃下 ２ ０００ ｒｐｍ 离心

１５ ｍｉｎ，弃去沉淀取上清，分别采用 ＥＬＩＳＡ 试剂盒检测

上清液中 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－８ 的含量，操作步骤按照

ＥＬＩＳＡ 试剂盒说明书进行，并设置新鲜无血清培养基

作为对照组，用酶标仪测定标准品以及样品在波长为

４５０ ｎｍ 处的吸光度值（Ａ 值），分别根据标准曲线计算
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ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－８ 的含量。
１􀆰 ７　 统计学分析　 采用 ＳＰＳＳ ２１􀆰 ０ 行统计学分析，计
量资料以（􀭰ｘ±ｓ）表示，以独立样本 ｔ 检验比较两组间数

据，以单因素方差分析进行多组间比较，发现总体比较

有差异再以 ＳＮＫ－ｑ 检验进行两两比较，Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差

异有统计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 ＬＬ－３７ 抑制鼻黏膜上皮细胞增殖　 采用 ＣＣＫ－８
法检测不同浓度的 ＬＬ－ ３７ 作用于鼻黏膜上皮细胞

２４ ｈ后对细胞增殖的影响，结果见表 １。 随着 ＬＬ－３７
浓度的升高，鼻黏膜上皮细胞存活率逐渐降低，差异有

统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 提示 ＬＬ－３７ 可抑制鼻黏膜上

皮细胞增殖，且呈现出一定的浓度依赖性。
表 １　 不同浓度的 ＬＬ－３７ 对鼻黏膜上皮细胞

存活率的影响（ｎ＝ ３，􀭰ｘ±ｓ）

ＬＬ－３７ 浓度（μｇ ／ ｍｌ） ＯＤ 值

０ ０􀆰 ９８±０􀆰 ０９

５ ０􀆰 ８２±０􀆰 ０８∗

１０ ０􀆰 ６５±０􀆰 ０５∗＆

２０ ０􀆰 ３９±０􀆰 ０５∗＆＃

Ｆ 值 ３９􀆰 １８０

Ｐ 值 ０􀆰 ０００

　 　 注：与 ０ μｇ ／ ｍｌ 组比，∗Ｐ＜ ０􀆰 ０５；与 ５ μｇ ／ ｍｌ 组比，＆Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与
１０ μｇ ／ ｍｌ组比，＃Ｐ＜０􀆰 ０５。

２􀆰 ２　 ＬＬ－３７ 诱导鼻黏膜上皮细胞凋亡　 采用流式细

胞术检测不同浓度的 ＬＬ－３７ 处理 ２４ ｈ 后对鼻黏膜上

皮细胞凋亡的影响，结果见表 ２。 随着 ＬＬ－３７ 浓度的

升高，鼻黏膜上皮细胞凋亡率也明显升高，呈现出一定

的浓度依赖性，不同浓度组间比较，差异有统计学意义

（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 说明 ＬＬ－３７ 可诱导鼻黏膜上皮细胞发生

凋亡。
表 ２　 ＬＬ－３７ 对鼻黏膜上皮细胞凋亡的影响（ｎ＝ ３，􀭰ｘ±ｓ）

ＬＬ－３７ 浓度（μｇ ／ ｍｌ） 凋亡率（％）

０ １６􀆰 ４１±２􀆰 ８９

５ ２５􀆰 ５８±３􀆰 ０４∗

１０ ３７􀆰 ４８±４􀆰 １５∗＆

２０ ５５􀆰 ８７±６􀆰 ２０∗＆＃

Ｆ 值 ４７􀆰 ５３７

Ｐ 值 ０􀆰 ０００

　 　 注：与 ０ μｇ ／ ｍｌ 组比，∗Ｐ＜ ０􀆰 ０５；与 ５ μｇ ／ ｍｌ 组比，＆Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与
１０ μｇ ／ ｍｌ组比，＃Ｐ＜０􀆰 ０５。

２􀆰 ３　 ＬＬ－３７ 促进鼻黏膜上皮细胞中 ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－
３、ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｂａｘ 表达 　 采用 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ
检测不同浓度的 ＬＬ－３７ 处理 ２４ ｈ 后对鼻黏膜上皮细

胞中 ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－３、ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｂａｘ 表达

的影响，结果见表 ３。 与对照组（０ μｇ ／ ｍｌ）相比，施加

不同浓度的 ＬＬ － ３７ 组细胞中 ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ － ３、
ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｂａｘ 的表达明显上升，差异有统

计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５），与 ５ μｇ ／ ｍｌ 组相比，１０、２０ μｇ ／ ｍｌ
组细胞中 ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－３、ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｂａｘ
的表达明显上升，差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），与
１０ μｇ ／ ｍｌ组相比，２０ μｇ ／ ｍｌ 组细胞中 ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－
３、ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｂａｘ 的表达明显上升，差异有

统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 说明 ＬＬ－３７ 可上调鼻黏膜上

皮细胞中 ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－３、ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｂａｘ
的表达，促进细胞发生凋亡。

表 ３　 ＬＬ－３７ 对鼻黏膜上皮细胞中 ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－３、
ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｂａｘ 表达的影响（ｎ＝ ３，􀭰ｘ±ｓ）

ＬＬ－３７ 浓度（μｇ ／ ｍｌ） ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－３ ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ Ｂａｘ

０ ０􀆰 ３３±０􀆰 ０４ ０􀆰 ５９±０􀆰 ０６ ０􀆰 ７１±０􀆰 ０７

５ ０􀆰 ４９±０􀆰 ０５∗ ０􀆰 ８４±０􀆰 ０９∗ １􀆰 ０３±０􀆰 １１∗

１０ ０􀆰 ７８±０􀆰 ０８∗＆ ０􀆰 １７±０􀆰 １３∗＆ １􀆰 ３８±０􀆰 １４∗＆

２０ ０􀆰 ９４±０􀆰 １０∗＆＃ １􀆰 ４５±０􀆰 １６∗＆＃ １􀆰 ７５±０􀆰 １９∗＆＃

Ｆ 值 ４４􀆰 ５０７ ６３􀆰 ４３０ ３３􀆰 １６０

Ｐ 值 ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００

　 　 注：与 ０ μｇ ／ ｍｌ 组比，∗Ｐ＜ ０􀆰 ０５；与 ５ μｇ ／ ｍｌ 组比，＆Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与
１０ μｇ ／ ｍｌ组比，＃Ｐ＜０􀆰 ０５。

２􀆰 ４　 ＬＬ－３７ 诱导鼻黏膜上皮细胞分泌 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、
ＩＬ－８　 采用 ＥＬＩＳＡ 法检测不同浓度的 ＬＬ－３７ 处理鼻

黏膜上皮细胞 ２４ ｈ 后对细胞炎症因子 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、
ＩＬ－８ 含量的影响，结果见表 ４。 ＬＬ－３７ 可明显促进

ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－８ 的分泌，与 ０ μｇ ／ ｍｌ 组细胞相比，
５、１０、２０ μｇ ／ ｍｌ 组 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－８ 的含量明显上

升，差异有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５），并且随着 ＬＬ－３７ 作

用浓度的升高，细胞中 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－８ 的含量逐渐

升高，差异有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 说明 ＬＬ－３７ 可

诱导鼻黏膜上皮细胞分泌 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－８。
表 ４　 ＬＬ－３７ 对鼻黏膜上皮细胞培养上清液 ＴＮＦ－α、

ＩＬ－６、ＩＬ－８ 含量的影响（ｎ＝ ３，􀭰ｘ±ｓ）

ＬＬ－３７ 浓度（μｇ ／ ｍｌ） ＴＮＦ－α（ｐｇ ／ ｍｌ） ＩＬ－６（ｐｇ ／ ｍｌ） ＩＬ－８（ｐｇ ／ ｍｌ）

０ １０􀆰 ３３±１􀆰 ８４ ２５􀆰 ５７±３􀆰 ０６ １８􀆰 ８１±２􀆰 ０８

５ １６􀆰 ４７±１􀆰 ９５∗ ３８􀆰 ８２±４􀆰 １２∗ ２６􀆰 １７±２􀆰 ５１∗

１０ ２１􀆰 ９８±２􀆰 ０８∗＆ ５４􀆰 １８±４􀆰 ７７∗＆ ３５􀆰 ３４±３􀆰 ８７∗＆

２０ ２９􀆰 ８１±２􀆰 １２∗＆＃ ７５􀆰 ４７±６􀆰 ３６∗＆＃ ４８􀆰 ７６±４􀆰 ５９∗＆＃

Ｆ 值 ５１􀆰 ３７９ ６１􀆰 ６０９ ４２􀆰 ８２９

Ｐ 值 ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００

　 　 注：与 ０ μｇ ／ ｍｌ 组比，∗Ｐ＜ ０􀆰 ０５；与 ５ μｇ ／ ｍｌ 组比，＆Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与
１０ μｇ ／ ｍｌ组比，＃Ｐ＜０􀆰 ０５。
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３　 讨　 论

鼻腔鼻窦炎等鼻炎症性疾病严重影响着患者的生

活和工作，研究发现鼻黏膜细胞分泌的黏液过多是造

成鼻部炎症性疾病的主要原因，因此有效诱导鼻黏膜

上皮细胞凋亡、抑制相关黏蛋白的分泌是治疗鼻窦炎

等相关鼻部炎症性疾病的首要解决途径［４］。 ＩＬ－３５ 抑

制 Ｔ 细胞的反应性以及炎症因子的表达减轻变应性

鼻炎［５］。 此外，血清中微量元素和 Ｔ 细胞亚群与变应

性鼻炎密切相关［６］。 ＬＬ－３７ 肽具有广泛抗菌及特异

的免疫调节作用，在生理条件下，ＬＬ－３７ 对肿瘤细胞具

有杀伤作用，其作用机理是通过自然杀伤细胞调控的

细胞毒性实现的［７］。 在人乳腺癌 ＭＣＦ－７ 细胞中通过

瞬时转染人源 ＬＬ－３７ ／ ｈＣＡＰ－１８，通过凋亡检测发现，
转染后乳腺癌细胞凋亡增加，细胞增殖受到抑制［８］。
此外，ＬＬ－３７ 可促进肝癌细胞凋亡，且 ＬＬ－３７ 衍生物

同样具有类似效果［９］。 本实验结果显示，不同浓度 ＬＬ
－３７ 处理人鼻黏膜上皮细胞后，发现鼻黏膜上皮细胞

存活率降低，凋亡率升高。 与凋亡相关蛋白 ｃｌｅａｖｅｄ
ｃａｓｐａｓｅ－３、ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｂａｘ 的表达上调，说明

ＬＬ－３７ 可诱导鼻黏膜上皮细胞凋亡。
近年来研究报道，抗菌肽 ＬＬ－３７ 可通过影响哮喘

相关炎性介质参与哮喘的发病过程［１０］。 当机体受到

病原体或其他炎症因子刺激后，相应细胞释放 ＬＬ－３７
等多种物质抵御炎症刺激，ＬＬ－３７ 可诱导上皮细胞分

泌包括 ＩＬ－８ 等白细胞介素，诱导气道上皮细胞发生凋

亡［１１］。 ＬＬ－３７ 还可调节 ＴＮＦ－α 的产生，参与巨噬细

胞免疫调节，ＴＮＦ－α 通过上调呼吸道血管内皮细胞的

黏附分子（ ＩＣＡＭ－１）的表达引起呼吸道相关炎症反

应［１２］。 ＬＬ－３７ 能够活化树突状细胞、促进 Ｔ 细胞分

化、调节细胞因子的释放等功能，促进肥大细胞释放大

量的组胺，产生 ＩＬ－２、ＩＬ－４、ＩＬ－６ 等炎症相关介质［１３］。
有研究证实，ＬＬ－３７ 在人体皮肤黏膜、呼吸道及消化道

炎症反应中具有重要作用，与过敏性皮炎、支气管哮喘

等的发生和发展密切相关［１４］。 本实验结果显示，ＬＬ－
３７ 处理的鼻黏膜上皮细胞中炎症因子 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、
ＩＬ－８ 分泌增多，说明 ＬＬ－３７ 可促进鼻黏膜上皮细胞炎

症反应的发生。 因过敏性皮炎、支气管哮喘和过敏性

鼻部疾病均属于过敏性相关疾病，因此本研究支持 ＬＬ
－３７ 与鼻部敏感性疾病的相关性，但 ＬＬ－３７ 与鼻部炎

症性疾病的关系需进一步研究。
综上，ＬＬ－３７ 可以抑制鼻黏膜上皮细胞增殖，促进

鼻黏膜上皮细胞凋亡，其作用机制与 ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－

３、ｃｌｅａｖｅｄ ｃａｓｐａｓｅ－９ 和 Ｂａｘ 蛋白表达及分泌的炎症因

子 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－８ 的分泌有关，为进一步研究 ＬＬ－
３７ 抗炎作用奠定基础，可为鼻部相关炎症性疾病的治

疗提供更广阔的应用前景。
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