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1. 引言

      干细胞研究作为现代生物医学的核心领域和热点问

题，近年来取得了迅猛的发展与广泛关注。干细胞凭

借其自我更新和多向分化的独特生物学特性，在再生医

学、疾病治疗以及组织工程等领域展现出巨大的潜力。

截至2024年12月，根据国家药品监督管理局药品审评中

心的最新数据，我国注册已完成的干细胞治疗临床试验

有7项，主要治疗恶性血液病、移植物抗宿主病、急性

心梗恢复期心功能不全、膝骨关节炎、炎症性肠病（表
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1）。与传统药物治疗方式相比，干细胞疗法通过替代受

损组织并恢复器官功能，提供了从根本上治疗一些难治

性疾病的可能性。随着技术的持续进步，干细胞的基础

研究和临床应用取得了显著成果，并逐步迈向产业化。

2. 干细胞的类型与特点

      干细胞可以按照其分化潜力分为全能干细胞、多能干

细胞和单能干细胞（表2）。全能干细胞具有生成机体所

有细胞的能力，多能干细胞可以分化为绝大多数类型的

体细胞，而单能干细胞则主要分化为特定细胞类型。这

三种类型的干细胞各具优势，在不同的研究领域和临床

需求中发挥着重要作用。特别是多能干细胞因其广泛的

分化潜能，成为再生医学和基因治疗研究的核心。

      诱导多能干细胞（induced pluripotent stem cells, 
iPSCs）的技术发展是干细胞研究中的重要里程碑。2006
年，日本科学家山中伸弥通过基因重编程技术首次将成

体细胞诱导为多能干细胞(1)。与胚胎干细胞相比，iPSCs
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技术具有来源不受伦理限制且支持个性化应用的特点。

因此，iPSCs广泛应用于疾病模拟、新药开发和个性化治

疗方案的设计中。研究者可以通过iPSCs获得患者自身的

干细胞，从而降低免疫排斥反应，提高治疗效果。

      间充质干细胞（mesenchymal stem cells, MSCs）因其

来源丰富、免疫原性低等特点，在组织修复和炎症性疾

病治疗中显示了广阔的应用前景。截至2024年12月，在

中国开展的干细胞临床试验中，采用人脐带血间充质干

细胞的项目最多，占53.66%（22/41）（表3），其次为人

骨髓间充质干细胞占12.2%（5/41）（表4）。此外，还有

研究涉及人牙髓间充质干细胞、宫血间充质干细胞、人

胎盘间充质干细胞和人源脂肪间充质干细胞等（表5）。

3. 干细胞的临床应用

干细胞疗法在多个疾病领域展现出巨大潜力。

3.1. 神经系统疾病

      干细胞在帕金森病、脊髓损伤和阿尔茨海默病等神经

系统疾病中的应用广受关注。研究表明，干细胞移植能

够促进神经细胞的再生和功能恢复，从而显著改善患者

症状(2-4)。此外，干细胞在治疗缺血性脑卒中、肌萎缩性

侧索硬化症和视神经损伤等疾病中也显示出积极的临床

前和早期临床试验结果。

3.2. 心血管疾病

      心血管领域的研究显示，干细胞疗法通过替代或修复

受损心肌细胞，有望成为治疗心力衰竭等严重疾病的新

手段(5)。此外，干细胞还被用于改善冠状动脉疾病和心

肌梗塞后的功能恢复。临床试验表明，干细胞可以通过

促进血管生成和减少炎症，改善心肌供血并增强心脏功

能。

3.3. 肝病治疗

      在肝病治疗中，干细胞疗法通过分化为肝细胞或分泌

生长因子，促进肝组织修复和再生，成为研究热点(6)。研

究还显示，干细胞在治疗非酒精性脂肪性肝炎、急性肝

衰竭和肝纤维化等疾病中具有显著的治疗潜力。尤其是

结合基因编辑技术的干细胞疗法，为遗传性肝病提供了

新的治疗方向。

3.4. 骨关节疾病

在骨关节疾病领域，干细胞被广泛用于骨折愈合、软骨

修复和骨关节炎治疗。研究表明，MSCs能够分化为成

骨细胞和软骨细胞，促进骨组织的再生。临床试验已验

证，MSCs植入可显著改善骨关节炎患者的疼痛和关节功

能。

3.5. 糖尿病及其并发症

干细胞在糖尿病治疗中的应用也受到广泛关注。研究表

明，干细胞可以分化为胰岛样细胞，用于恢复胰岛素分

泌功能。此外，干细胞疗法在治疗糖尿病并发症，如糖

尿病足、视网膜病变和肾病方面也显示出显著的效果。

3.6. 自身免疫疾病

      对于系统性红斑狼疮、多发性硬化症和类风湿性关节

炎等自身免疫疾病，干细胞疗法通过免疫调节作用减少

炎症反应并恢复免疫平衡，正在成为新的治疗选择。

4. 基于MSCs的治疗的安全问题

      基于MSCs的疗法的安全性问题仍然存在争议，尤其

是在长期随访中。主要问题是移植的MSCs的不良分化及

其抑制抗肿瘤免疫反应和产生可能促进肿瘤生长和转移

(2)
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表1 中国已完成的干细胞临床试验

登记号

CTR20132003
CTR20132028

CTR20132698
CTR20200887

CTR20201577

CTR20210039

CTR20212107

药物名称

骨髓原始间充质干细胞
间充质干细胞心梗注射
液
骨髓原始间充质干细胞
人脐带间充质干细胞注
射液
注射用脐带间充质干细
胞
人脐带间充质干细胞注
射液
人脐带间充质干细胞注
射液

临床研究项目名称

骨髓间充质干细胞对预防急性移植物抗宿主病的研究
干细胞治疗心梗的安全性和有效性初步评估

骨髓间充质干细胞对预防急性移植物抗宿主病的研究
评价人脐带间充质干细胞注射液（hUC-MSC PLEB001）
治疗激素治疗失败的急性移植物抗宿主病的研究
人脐带来源的间充质干细胞治疗难治性急性的造血干细胞
移植后产生的排异反应临床试验
IxCell hUC-MSC-O治疗膝骨关节炎II期临床

人脐带间充质干细胞治疗溃疡性结肠炎的临床试验

适应症

恶性血液病、移植物抗宿主病
急性心梗恢复期心功能不全的
患者
恶性血液病、移植物抗宿主病
治疗激素治疗失败的急性移植
物抗宿主病
难治性急性移植物抗宿主病

膝骨关节炎

炎症性肠病

表2 不同类型干细胞的比较

特性

分化潜能

增殖能力
伦理争议

免疫排斥
致瘤性
来源
临床应用前景

胚胎干细胞

全能

无限
高

可能
高
胚胎

高（但受限
于伦理）

诱导多能干细胞

全能

无限
无

无
高

成体细胞重编程
高（但需解决致

瘤性问题）

间充质干细胞

多能（限间叶
系）
有限
低

低
低

多种组织
高
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表
3 
采
用
人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
开
展
的
临
床
试
验

登
记
号

CT
R2

02
00

88
7

CT
R2

02
01

57
7

CT
R2

02
10

03
9

CT
R2

02
12

10
7

CT
R2

02
12

22
3

CT
R2

02
21

33
0

CT
R2

02
22

53
4

CT
R2

02
20

06
9

CT
R2

02
21

11
0

CT
R2

02
22

20
1

CT
R2

02
22

81
0

CT
R2

02
23

41
5

CT
R2

02
23

46
7

CT
R2

02
30

42
2

CT
R2

02
30

90
7

CT
R2

02
31

48
4

CT
R2

02
33

38
8

CT
R2

02
40

34
5

CT
R2

02
40

76
3

CT
R2

02
40

76
5

CT
R2

02
40

81
8

CT
R2

02
41

73
3

适
应
症

激
素
治
疗
失
败
的
急
性
移
植
物
抗
宿
主
病

难
治
性
急
性
移
植
物
抗
宿
主
病

膝
骨
关
节
炎

中
、
重
度
溃
疡
性
结
肠
炎

慢
加
急
性
（
亚
急
性
）
肝
衰
竭

难
治
性
急
性
移
植
物
抗
宿
主
病

膝
骨
关
节
炎

中
、
重
度
慢
性
斑
块
型
银
屑
病

特
发
性
肺
纤
维
化

膝
骨
关
节
炎

轻
至
中
度
急
性
呼
吸
窘
迫
综
合
征

缺
血
性
脑
卒
中

恶
性

血
液

病
异

基
因

造
血

干
细

胞
移

植
后

发
生

II
-I

V
度

消
化

道

受
累
，
经
激
素
治
疗
失
败
的
急
性
移
植
物
抗
宿
主
病

急
性
呼
吸
窘
迫
综
合
征

强
直
性
脊
柱
炎

失
代
偿
期
乙
型
肝
炎
肝
硬
化

外
伤
性
脊
髓
损
伤

烧
伤
、
糖
尿
病
足
溃
疡
和
压
疮
创
面

膝
关
节
骨
性
关
节
炎

中
、
重
度
急
性
呼
吸
窘
迫
综
合
征

膝
骨
关
节
炎

中
重
度
特
应
性
皮
炎

临
床
研
究
项
目
名
称

评
价
人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
注
射
液
（

hU
C-

M
SC

 P
LE

B0
01
）
治
疗
激
素
治
疗
失
败
的
急
性
移
植
物
抗
宿
主
病
的
研
究

人
脐
带
来
源
的
间
充
质
干
细
胞
治
疗
难
治
性
急
性
的
造
血
干
细
胞
移
植
后
产
生
的
排
异
反
应
临
床
试
验

Ix
Ce

ll 
hU

C-
M

SC
-O

治
疗
膝
骨
关
节
炎

II 期
临
床

人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
治
疗
溃
疡
性
结
肠
炎
的
临
床
试
验

注
射
用
间
充
质
干
细
胞
（
脐
带
）
治
疗
慢
加
急
性
（
亚
急
性
）
肝
衰
竭
临
床
试
验

人
脐
带
来
源
的
间
充
质
干
细
胞
多
次
给
药
治
疗
难
治
性
急
性
的
造
血
干
细
胞
移
植
后
产
生
的
排
异
反
应
临
床
试
验

人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
治
疗
膝
骨
关
节
炎

I 期
临
床
研
究

EL
PI

S 人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
注
射
液
治
疗
成
年
中
、
重
度
慢
性
斑
块
型
银
屑
病
患
者
的

I 期
临
床
研
究

人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
注
射
液
治
疗
特
发
性
肺
纤
维
化
的

I 期
/II

a 期
研
究

人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
注
射
液
治
疗
膝
骨
关
节
炎
的
安
全
性
、
耐
受
性
研
究

探
索
人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
注
射
液
单
次
给
药
治
疗
轻
至
中
度
急
性
呼
吸
窘
迫
综
合
征
的
安
全
性
、
耐
受
性
及
初
步
疗
效
临
床
试
验

Ix
Ce

ll 
hU

C-
M

SC
-S
治
疗
缺
血
性
脑
卒
中

I 期
临
床
研
究

评
价

hU
C-

M
SC

 P
LE

B0
01
在

II-
IV

度
消
化
道
受
累
的
激
素
失
败
急
性
移
植
物
抗
宿
主
病
患
者
中
的
有
效
性
和
安
全
性

注
射
用
间
充
质
干
细
胞
（
脐
带
）
治
疗
急
性
呼
吸
窘
迫
综
合
征
临
床
研
究

探
索
人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
注
射
液
治
疗
强
直
性
脊
柱
炎
的
安
全
性
、
耐
受
性
及
初
步
疗
效
临
床
试
验

评
价
人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
注
射
液
静
脉
输
注
治
疗
失
代
偿
期
乙
型
肝
炎
肝
硬
化
的
安
全
性
、
耐
受
性
及
有
效
性
临
床
试
验

注
射
用
间
充
质
干
细
胞
（
脐
带
）
治
疗
外
伤
性
脊
髓
损
伤
单
臂
、
开
放
、
多
中
心
探
索
性
临
床
研
究

IH
S0

02
H

U
C-

M
SC

治
疗
创
面
的

I 期
临
床
试
验

人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
注
射
液
治
疗
膝
关
节
骨
性
关
节
炎

I 期
临
床
试
验

评
估
人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
注
射
液
治
疗
中
、
重
度
急
性
呼
吸
窘
迫
综
合
征
的
安
全
性
、
耐
受
性
及
初
步
有
效
性
临
床
试
验

人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
治
疗
膝
骨
关
节
炎
Ⅱ 期

临
床
研
究

人
脐
带
间
充
质
干
细
胞
在
中
重
度
特
应
性
皮
炎
患
者
中
的
安
全
性
、
耐
受
性
和
初
步
疗
效
的

I 期
临
床
试
验
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(4)

的新血管的可能性。MSCs具有分化成不需要的组织（包

括骨和软骨）的潜力。移植MSCs后，在心肌梗塞区域发

现了包裹结构。这些结构含有钙化或骨化(7)。Yoon等人进

行的研究表明，将未分化的骨髓衍生细胞移植到急性梗

塞心肌中可能会诱发心肌内钙化的发展(8)。

      最近有报道称，几名患有黄斑变性的患者在接受“脂
肪组织干细胞”疗法后出现了视力丧失、视网膜脱落和出

血等并发症(9, 10)。这表明，MSC植入的局部微环境可能含

有诱导体内移植MSCs不必要分化的因素。因此，新的研

究应侧重于确定体内移植MSCs后决定其命运的因素和信

号通路。

      除了不必要的分化之外，MSCs还可以弥合恶性疾病

中抗肿瘤免疫反应和新血管生成之间的差距，从而促进

肿瘤生长和转移。注射后，由于其免疫调节特性，MSCs
会向原发性肿瘤迁移，抑制抗肿瘤免疫反应，从而促进

肿瘤生长(11)。我们发现，注射人类MSCs可促进荷瘤小

鼠的肿瘤生长和转移，同时伴有NK和CD8+ T细胞的细

胞毒活性降低，以及产生免疫抑制IL-10的T淋巴细胞和

CD4+Foxp3+ T调节细胞的存在增加(12)。MSCs促进免疫反

应向抗炎Th2通路极化，从而创造免疫抑制环境，使肿瘤

表5 采用其他类型干细胞开展的临床试验

登记号

CTR20211389

CTR20231508

CTR20220460

CTR20201158

CTR20223422

CTR20233223

CTR20213380

CTR20222947

CTR20240322

CTR20233586

干细胞类型

人牙髓间充质干细胞

人牙髓间充质干细胞

宫血间充质干细胞

人胎盘间充质干细胞凝胶

人源脂肪间充质干细胞注
射液
人脂肪间充质干细胞

异体人源脂肪间充质干细
胞
H B G 基因修饰的自体
CD34+造血干细胞
BD211自体CD34+造血干
细胞
人羊膜上皮干细胞

临床研究项目名称

牙髓干细胞治疗慢性牙周炎

评价人牙髓间充质干细胞治疗牙周炎的有效性和安全性的II
期临床试验
宫血间充质干细胞注射液治疗特发性肺纤维化的I期临床实
验
人胎盘间充质干细胞凝胶治疗糖尿病足溃疡Ⅰ期临床试验

评价同种异体脂肪间充质干细胞治疗膝骨关节炎的安全性、
耐受性以及临床有效性研究
评价人脂肪间充质干细胞注射液对于系统性硬化症手部皮肤
病变进行局部注射治疗的安全性和有效性研究
DK001治疗克罗恩病的复杂性肛瘘的安全性、耐受性和初步
有效性的I期临床试验
评价RM-001细胞注射液治疗输血依赖型β-地中海贫血症安全
性和有效性的临床研究
BD211治疗输血依赖型β-地中海贫血的临床研究

人羊膜上皮干细胞注射液治疗造血干细胞移植后难治性急性
移植物抗宿主病的I期临床研究

适应症

慢性牙周炎

慢性牙周炎

特发性肺纤维化

糖尿病足溃疡

膝关节炎

系统性硬化症手部皮肤病变

克罗恩病的复杂肛瘘

输血依赖型β-地中海贫血

输血依赖型β-地中海贫血

Ⅲ-Ⅳ度难治性急性移植物抗
宿主病

表4 采用人骨髓间充质干细胞开展的临床试验

登记号

CTR20132003
CTR20132698
CTR20230389

CTR20220990

CTR20243236

适应症

恶性血液病、移植物抗宿主病
恶性血液病、移植物抗宿主病
慢加急性肝衰竭

感染引起的中、重度成人急性
呼吸窘迫综合征
缺血性脑卒中

临床研究项目名称

骨髓间充质干细胞对预防急性移植物抗宿主病的研究
骨髓间充质干细胞对预防急性移植物抗宿主病的研究
CG-BM1异体人骨髓间充质干细胞注射液治疗慢加急性肝衰竭患者的安全性、耐受性
和初步有效性临床试验
异体人骨髓间充质干细胞（CG-BM1）注射液治疗中、重度成人急性呼吸窘迫综合征
的Ⅰ期临床研究
CG-BM1异体人骨髓间充质干细胞注射液治疗缺血性脑卒中安全性和有效性的临床试
验

表6 全球细胞治疗管理政策

特色

管理类别

管理部门

法律

说明

例外

美国

以产品管理为主

人类细胞、组织及相
关产品管理
美国食品药物管理局

《公共卫生服务法》

风 险 分 级 管 理 分 成
351HCT/P、361HCT/P

除361 HCT/P之外

日本

双法双轨管理

临床研究（技术类别）
厚生劳动省

《再生医学安全法》

风险分级管理

无

欧盟

以产品管理为主

先进技术治疗医学产品

欧洲药物管理局

R e g u l a t i o n ( E C )  N o 
1394/2007
最终批准上市由欧洲委员
会决定，其余由各国管理

医院豁免

再生医学产品（药品类别）

厚生劳动省
医药医疗器械综合机构
《药品和医疗器械法》

①经过注册试验审查后登记申请
②建立条件/时间限制批准机制，7年内完
成确认性临床试验
无
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生长和转移进展。

      尽管MSCs具有惊人的治疗潜力，但在临床前和临床

研究中使用MSCs的结果存在一些不一致，这可能是由

于它们的异质性造成的(13)。MSCs的异质性取决于不同因

素，包括细胞或组织来源、供体的年龄、疾病或未知因

素、给药剂量、给药途径、扩增方案和细胞培养传代数
(14)。因此，需要能够管理这些具有挑战性的问题的策略

和方法。许多研究表明，静脉输注MSCs会导致细胞在肺

中滞留，从而导致细胞数量减少，并且只有不到1%的细

胞归巢到目标位置(15)。应用MSCs治疗各种病症的主要挑

战之一是需要大量且足够数量的细胞，而这些细胞只能

通过长期体外扩增才能获得(16)。基因组不稳定性和染色

体畸变被认为是长期培养过程中最重要的事件，会增加

MSC移植到患者体内后发生肿瘤的风险。

5. 全球干细胞监管与政策

      各国在干细胞的研发与应用中采取了不同的监管模

式，以确保其安全性和有效性（表6）。美国食品和药物

管理局（food and drug administration，FDA）要求干细胞

疗法必须通过严格的临床试验和审批程序。相关法规如

《干细胞研究促进法案2005》、《干细胞研究促进法案

2007》和《消除人类干细胞科学研究的障碍》等，为干

细胞产品的安全性和稳定性提供了保障。此外，FDA还

发布了19项指南，涵盖临床前研究、生产标准和不良反

应管理等。

      欧盟成立了先进技术疗法委员会（committee for 
advanced therapies，CAT），集中管理干细胞药品审批。

2007年欧洲药品管理局（European medicines agency，
EMA）颁布了《先进技术治疗医学产品法规》，为干细

胞研究与应用提供监管框架。此外，欧盟规定对干细胞

产品的生产设备、工艺验证、无菌性和稳定性测试进行

全面审核，以确保产品质量。

      日本采取双轨制监管模式，通过《促进再生医疗安

全并迅速推进法》等法规分别管理医疗技术和新药申

报。同时，日本医学研究开发机构（Agency for Medical 
Research and Development，AMED）在干细胞研究和商

业化开发中起到重要作用。2014年发布的《再生医疗安

全法》进一步明确了临床研究和应用的法律要求，推动

再生医疗的快速发展。

      中国采用“双轨制”模式，企业主导的干细胞制剂由国

家药品监督管理局监管，而医疗机构主导的研究则由国

家卫生健康委员会监管。截至2024年，中国已完成干细

胞治疗临床试验7项，其中5项完成招募，28项正在招募

中。此外，中国发布了《干细胞临床研究管理办法》，

明确了临床研究的伦理审查、试验设计和质量管理要

求，以推动干细胞领域规范化发展。相比之下，我国在

细胞治疗产品等先进疗法的法律层面尚存空白。

6. 展望与总结

      干细胞研究的未来发展需要解决以下关键问题：提

高移植效率是该领域的重要任务之一，通过开发更精准

的技术以控制干细胞的分化方向，可以有效降低异位分

化及肿瘤形成的风险。生物材料支架、三维生物打印和

纳米技术等新兴技术的结合，将进一步提高细胞植入后

的存活率和功能整合。此外，优化干细胞输注的剂量、

时机以及体内微环境调控，是实现治疗效果最大化的关

键。标准化生产则是干细胞临床应用的重要保障，制定

国际公认的制备与应用标准，包括细胞培养条件的优

化、质量检测指标的建立以及基因编辑技术的规范应

用，将为干细胞的大规模生产和安全应用奠定基础。个

性化医疗的推进，为精准医学提供了全新契机，通过患

者来源的干细胞实现针对性治疗，尤其在基因修复和肿

瘤免疫领域展现出巨大的潜力。结合人工智能和大数据

技术，还可预测患者对治疗的响应，进一步提高疗效和

效率。

      与此同时，加强国际协作至关重要，全球研究联盟的

建立、多学科交叉合作以及国际监管政策的协调，将有

助于减少伦理和法律障碍，加速技术转化。通过共享研

究数据和标准化技术，干细胞研究的全球化应用将进一

步提速。总之，随着技术进步与政策完善，干细胞疗法

有望在再生医学、疾病治疗和组织工程领域带来颠覆性

变革，广泛应用于全球的重大疾病防治中。这一领域不

仅是科学探索的前沿，更是推动精准医学与产业创新的

重要力量。
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