
书书书

　　 　

　　 　 　　　 　 　　　 　

第二军医大学学报　　  2021 年 8 月第 42 卷第 8 期　　  http：//www.ajsmmu.cn
Academic Journal of Second Military Medical University, Aug. 2021, Vol. 42, No. 8 · 949 ·

· 论 　著 ·DOI：10.16781/j.0258-879x.2021.08.0949 · 短篇论著 ·

干细胞基础研究和临床研究的现状分析
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［摘要］ 目的 了解近 5 年干细胞领域基础研究与临床转化现状，为相关领域学科发展提供参考。方法 干细 
胞基础研究部分，于 2020 年 5 月 15 日检索 Web of Science 核心合集数据库中 2015 年至 2020 年干细胞相关文

献，选择该领域的高被引论文及热点论文共计 1 954 篇，通过 CiteSpace 软件进行关键词分析和聚类分析。干细

胞临床研究部分，于 2020 年 5 月 23 日检索美国临床试验数据库（ClinicalTrials.gov）及国家药品监督管理局

药品审评中心、中国医药生物技术协会官方网站公布的数据，利用 Excel 2007 进行汇总整理。结果 在基础

研究方面，“表达”“分化”“多能干细胞”“T 细胞”和“祖细胞”为干细胞研究的热点，并聚类为“胚胎干

细胞”“肿瘤干细胞”“抗宿主病”“细胞来源外泌体”“骨组织工程”“克隆性造血”和“创伤性脑损伤” 
7 个主题。在临床研究方面，检索到全球有 5 506 项干细胞相关临床试验，其中我国有 482 项。全球已批准上市的干

细胞产品有 18 个，以间充质干细胞为主，国内干细胞产品尚处于临床试验阶段。国内已完成备案的 73 项干细胞临床

研究项目中约 2/3（49 项）为间充质干细胞相关项目，33 项（45.2%）涉及脐带来源间充质干细胞，研究疾病类型主

要有银屑病、狼疮性肾炎、急性心肌梗死、骨关节炎等。结论　对于干细胞研究热点和 7 个热点主题领域应予以关

注。无论是全球已上市的干细胞产品，还是国内开展的干细胞临床研究均以间充质干细胞居多。
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Basic and clinical research on stem cells: current status
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［ Abstract ］ Objective To understand the current status of basic research and clinical translation in the field of stem 
cells in recent 5 years, so as to provide reference for the development of related disciplines. Methods　(1) Basic research on 
stem cells: stem cell related literatures published between 2015 and 2020 were retireved from Web of Science Core Collection 
datebase on May 15, 2020, 1 954 highly cited papers and hot papers in this filed were selected, and keyword analysis and 
cluster analysis were conducted through CiteSpace. (2) Clinical research: the data were searched on ClinicalTrials.gov, 
and official websites of the Center for Drug Evaluation of National Medical Products Administration and China Medicinal 
Biotech Association on May 23, 2020, summarized and sorted by Excel 2007. Results　For basic research, “expression”, 
“differentiation”, “ pluripotent stem cell ”, “ T cell ” and “ progenitor cell ” were focuses of stem cell research, and they were 
clustered into 7 themes: “ embryonic stem cell ”, “ cancer stem cell ”, “ versus-host disease ”, “ cell-derived exosome ”, “ bone 
tissue engineering”, “ clonal hematopoiesis ” and “ traumatic brain injury ”. For clinical research, 5 506 stem cell related 
clinical trials were retrieved worldwide, including 482 in China. There were 18 stem cell products approved for marketing in 
the world, mainly focusing on mesenchymal stem cells, and domestic stem cell products were still in the stage of clinical trial. 
Of the 73 stem cell clinical research projects registered in China, about 2/3 (49 projects) were mesenchymal stem cell related 
projects, 33 projects (45.2%) involved umbilical cord derived mesenchymal stem cells. The main types of diseases included 
psoriasis, lupus nephritis, acute myocardial infarction, osteoarthritis, etc. Conclusion　We should pay attention to the stem 
cell research focuses and its 7 focus areas. The stem cell products which have been approved to the world market and the 

［收稿日期］ 2020-07-13    ［接受日期］ 2021-01-04
［作者简介］ 李梦诗，硕士生，助理研究员. E-mail: ms_lee1988@163.com

*通信作者（Corresponding author）. Tel: 021-81871631, E-mail: wyliu-smmu@163.com



书书书

　　 　

　　 　 　　　 　 　　　 　

第二军医大学学报　   2021 年 8 月，第 42 卷· 950 ·

clinical studies of stem cells carried out in China are mostly focused on mesenchymal stem cells.
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干细胞是一类具有自我更新、多向分化潜能

的多能细胞。作为一种新型的生物医药技术，干细

胞为人类的疾病治疗提供了新的方法和手段，在创

伤修复、组织再生、重大疾病、抗衰美容等方面展

现出巨大应用前景，世界各国对干细胞技术非常重

视。近 5 年来，国家和地方大力支持干细胞基础研

究与临床转化，出台了多项政策规范和标准，行业

团体也陆续发布团标行规［1-3］，涉及基础研究、临

床试验、产品制备、药品注册等各个方面，不断推

动干细胞行业规范有序发展。为了更加明晰近 5 年

来干细胞领域的研究和临床转化趋势，本文从国内

外干细胞基础与临床研究 2 个方面进行分析，以期

为相关领域学科发展提供参考。

1 资料和方法

1.1 干细胞基础研究数据来源与研究方法 通过

检索 Web of Science 的核心合集数据库，输入主题

词“stem cell*”进行检索。时间跨度设置为 2015 年 

至 2020 年，检索日期为 2020 年 5 月 15 日，检索

到 163 077 篇文献。因文献量巨大，选择 Web of 

Science 中本领域的高被引论文及热点论文共计 

1 954 篇，用 CiteSpace 软件进行关键词分析和聚类

分析。

1.2 干细胞临床研究数据来源与研究方法 通过

检索美国临床试验数据库（ClinicalTrials.gov），

查询国家药品监督管理局药品审评中心、中国医药

生物技术协会等官方网站有关干细胞临床研究项目

的内容，并利用 Excel 2007 进行汇总整理。检索日

期为 2020 年 5 月 23 日。

2 结 果

2.1 干细胞基础研究现状

2.1.1 研究概况分析 通过 Web of Science 自有的

文献分析功能可以看出，美国（53 884 篇）和中国

（34 561 篇）在干细胞领域发表的论文总量占总

数的一半以上，是本领域中最主要的 2 个论文产出

国，德国（13 149 篇）居第 3 位。从涉及学科领域

来看，全球干细胞研究涉及 110 个方向、181 个学

科类别，学科类别和研究方向基本吻合，前 3 项均

为细胞生物学、肿瘤学和血液学。从主要资助机

构来看，美国的资助机构有 4 个，所发论文数共计 

53 951 篇，约占总数的 1/3；中国资助发表论文最

多的机构为国家自然科学基金会，近 5 年共资助发

表论文 20 729 篇。从主要研究机构来看，美国加

利福尼亚大学系统和哈佛大学以绝对优势分别居论

文发表数量的第 1 位和第 2 位；我国的中国科学院

和上海交通大学分别居第 6 位和第 8 位，在国内干

细胞研究领域具有举足轻重的地位；法国的国家健

康与医学研究院、国家科学研究院、巴黎公立医院

集团及英国的伦敦大学均居干细胞研究领域发表论

文数的前 10 位。

2.1.2 研究热点分析 关键词是对文献主题内容

的集中描述与高度概括，中介中心性数值越大则

关键词的影响力也越大，分析关键词的频次和中

介中心性有助于揭示相关领域的研究热点主题［4］。 

通过关键词共现分析，共得到 431个关键词节点、

2 811 个连线数的共现图谱，表 1 所示为干细胞研

究领域排名前 20 位的高频关键词，主要包括“干

细胞”“间充质干细胞”“表达”“体外实验”等。 

“表达”“分化”“多能干细胞”“T 细胞”和“祖

细胞”的中介中心性数值均较高，推测为干细胞

研究的热点。

在关键词分析的基础上，基于 log（似然比）

（likelihood ratio，LLR）算法绘制关键词聚类图谱，

图 1 显示了干细胞研究的 7 个热点主题领域。

主题 1：关键词“胚胎干细胞（embryonic stem 

cell）”与表达、分化、基因表达、体内实验等关键

词相关，表明该研究热点为胚胎干细胞分化方向的

分子机制研究。胚胎干细胞在体内外经过诱导分化

能为机体几乎所有的细胞类型，具有无限增殖的能

力，可为疾病治疗提供新的细胞来源，具有很高的

研究价值与应用前景［5］。该领域主要通过对相关

分化分子的调控［6-8］影响干细胞的信号转导［9］、参

与组织修复和生长发育［10］，进而影响疾病的转归。
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图 1 干细胞研究领域的关键词聚类图谱

主题 2：关键词“肿瘤干细胞（cancer stem 

cell）”与干细胞、肿瘤、上皮 -间质转化、乳腺

癌等关键词相关，表明该研究方向为肿瘤干细胞

及肿瘤细胞的相关分子机制等。近几十年来，研

究者们在越来越多的恶性肿瘤中发现了肿瘤干细

胞［11］。肿瘤干细胞理论是目前解释肿瘤起源、

发生和发展的公认热门理论［12］。肿瘤干细胞参

与了肿瘤的发生、复发和转移［13］，具有无限自我

更新和分化潜能，并具有高致瘤性和耐药性［11］，

其在表型、功能和代谢等方面具有异质性和分

化性［14］。肿瘤干细胞所处的肿瘤微环境（tumor 

microenvironment，TME） 是 维 持 干 性 特 征、

驱动肿瘤发展、复发及耐药的关键因素［14-16］。 

鉴于肿瘤干细胞与 TME 的相互作用关系，可将

TME 作为肿瘤治疗的新靶点进行干预以改变肿瘤

干细胞的生存环境，增加肿瘤细胞对药物的敏感 

性［15］。肿瘤干细胞相关信号通路（如 Wnt、Notch

和 Hedgehog 通路）的异常激活与多种恶性肿瘤有

关，因此这些通路是肿瘤治疗的重要靶点。除了潜

在的靶向肿瘤干细胞相关信号通路的药物抑制剂

外，还有其他靶向肿瘤干细胞的方法，如纳米药物

递送系统、线粒体靶向、自噬、免疫治疗等［11］。

值得注意的是，肿瘤干细胞的异常表达存在不同的

途径，因此，同时针对不同途径的单一疗法或联合

疗法在未来可能显示出更好的疗效［13］。

主 题 3： 关 键 词“抗 宿 主 病（versus-host 

disease）”与 干 细 胞 移 植、 治 疗、 骨 髓、T 细

胞等关键词相关，表明该研究方向为干细胞的

临 床 应 用。 移 植 物 抗 宿 主 病（graft-versus-host 

disease，GVHD）是异基因造血干细胞移植（allo-

hematopoietic stem cell transplantation，allo-HSCT）

后常见的并发症，也是患者死亡的主要原因［17］。

目前正在研究的预防和治疗新方法包括利用间充质

干细胞的生物学和免疫特性治疗急性移植物抗宿主

病（acute graft-versus-host disease，aGVHD）［18］、

调节性 T 细胞（regulatory T cell）的免疫调节作用

用于治疗 aGVHD 和慢性移植物抗宿主病（chronic 

graft-versus-host disease，cGVHD）［19］、通过对几

种小分子抑制剂进行研究恢复 B 细胞的稳态、抑

制信号通路预防和逆转 cGVHD［20］等，其中前 2 种

治疗方法的临床研究已初见成效。

主题 4：关键词“细胞来源外泌体（cell-derived 

表 1 前 20 个关键词频次列表

序
号

频
次

中介中
心性

关键词
序
号

频
次

中介中
心性

关键词

1 514 0.01 干细胞 (stem cell) 11 99 0.03 多能干细胞 (pluripotent stem cell)

2 216 0.02 间充质干细胞 (mesenchymal stem cell) 12 95 0.01 胚胎干细胞 (embryonic stem cell)

3 208 0.03 表达 (expression) 13 83 0.01 上皮-间质转化 (epithelial mesenchymal transition)

4 151 0.02 体外实验 (in vitro) 14 78 0.02 骨髓 (bone marrow)

5 133 0.03 分化 (differentiation) 15 78 0.01 乳腺癌 (breast cancer)

6 129 0.02 基因表达 (gene expression) 16 71 0.03 T细胞 (T cell)

7 122 0.02 干细胞移植 (stem cell transplantation) 17 71 0.02 自我更新 (self renewal)

8 120 0.01 肿瘤 (cancer) 18 70 0.03 祖细胞 (progenitor cell)

9 109 0.02 体内实验 (in vivo) 19 67 0.02 移植 (transplantation)

10 103 0.02 治疗 (therapy) 20 65 0.01 识别 (identification)
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exosome）”与祖细胞、造血干细胞、外泌体、胞

外囊泡、再生、机制、miRNA 等关键词相关，表

明该研究方向为外泌体的生物学特性及其临床应

用。外泌体作为细胞外囊泡（extracellular vesicle，

EV）的一种，参与多种病理和生理过程，在修复皮

肤损伤［21］与组织再生［22］、肿瘤的诊断与治疗［23］、

神经系统疾病（如阿尔茨海默病［24］）和心血管系

统疾病［25］治疗、利用纳米载体进行药物递送［26］等

方面表现出巨大的应用前景。在大量临床前科研

数据的基础上基于 EV 的多项临床试验正在开展，

多家生物科技公司也正积极参与基于 EV 临床诊断

的商业化项目，共同推动 EV 向治疗应用的方向发 

展［27］。但目前缺乏标准化的分离和分析方法，这

限制了外泌体的临床应用［28］。

主 题 5： 关 键 词“骨 组 织 工 程（bone tissue 

engineering）”与间充质干细胞、体外实验、细胞

外基质、药物递送、组织工程等关键词相关，表明

该研究方向为干细胞在组织工程中的应用。通俗地

讲，组织工程的目标是在生物材料和生长因子的支

持下从种子细胞中再生出新的组织。组织工程涉及

人干细胞和生物支架相结合，为生物学、生理学、

制药企业的高通量筛选、药代动力学等多个学科的

基础研究提供了新途径［29］。骨组织工程是开展较

早、进展较快的领域，多种种子细胞如间充质干细

胞、人胚胎干细胞、诱导多能干细胞等［30］和各种

生物材料及其合成物（如丝素蛋白［31］、壳聚糖及

其衍生物［32-33］、3D打印替代物［34］、碳基纳米材料［35］

等）都可应用于骨组织工程中。探讨生物材料在骨

修复进程中的生物学效应及发生规律将推动骨组织

修复材料的发展，而皮肤组织工程和神经组织工程

已有产品上市［36］。目前，虽然临床已批准的组织

工程产品有限，但相关研究正在向更具针对性的治

疗和以 3D 技术为核心的定制化治疗方向发展，特

别是基于细胞支架的技术应用［37］。

主 题 6： 关 键 词“克 隆 性 造 血（clonal 

hematopoiesis）”与急性髓系白血病、组织、体细

胞突变、体内稳态等关键词相关，表明该方向为克

隆性造血与白血病发生起源的相关性研究。克隆

性造血是造血干细胞亚克隆所携带的突变，几乎

所有成年人体内都存在低水平的克隆性造血［38］，

随着年龄增长造血系统中体细胞突变频率增加、

克隆性造血扩增［39］。克隆性造血不仅与血液系统

恶性肿瘤相关，对实体瘤患者克隆性造血也是高危

因素，且存在克隆性造血的实体瘤患者后续发生

血液系统恶性肿瘤的概率明显升高［40］，有研究发

现克隆性造血携带者还具有较高的罹患动脉粥样

硬化性心血管疾病（atherosclerotic cardiovascular 

disease，ASCVD）风险［41］。有研究者提出一种

癌症模型，即根据体细胞突变的类型和数量把克

隆性造血分为具有不确定致癌潜能的克隆性造血

（clonal hematopoiesis with indeterminate potential，

CHIP）和具有致癌潜能的克隆性造血（clonal 

hematopoiesis with oncogenic potential，CHOP），

最早的体细胞突变通常存在于健康人体内，致癌突

变将导致特殊疾病（如骨髓增生异常综合征）发

生，随着时间的推移这些特殊疾病可能进展或不进

展为显性急性白血病［42］。尽管 CHIP 突变本身为

肿瘤发生创造了条件，但 CHOP 突变才是与疾病相

关甚至是具有疾病特异性的突变特征，可诱导肿瘤

细胞分化和 / 或增殖。额外致癌事件的发生可将白

血病前期的特殊疾病转化为继发性急性髓系白血病

（secondary acute myelocytic leukemia，sAML），

因此，CHOP 相关突变体也被认为是治疗髓系肿

瘤的理想靶点。然而，要完全抑制肿瘤的发生和

根治肿瘤需要清除所有的癌前和恶性肿瘤干细 

胞［42］。对于仅患有 CHIP 的患者，考虑到脑卒中

和冠心病的风险增加，应着重关注心血管危险因 

素［43］。作为 ASCVD 的一种新的危险因素，克隆性

造血的影响与传统危险因素一样，探究其基本病理

生理学特征、确定起始和进展的决定因素、进一步

提高诊断率并制定新的预防和治疗策略将会产生重

大的公共卫生效益［41］。

主题 7：关键词“创伤性脑损伤（traumatic 

brain injury）”与氧化应激、神经干细胞、中枢神

经系统、阿尔茨海默病、帕金森病等关键词相关，

表明该研究方向为干细胞治疗在神经系统疾病中的

应用。中枢神经系统疾病的细胞治疗已经发展到了

一个新的临床应用水平，针对帕金森病、创伤性脑

损伤及其他神经系统疾病的各种临床研究正在开 

展［44］。血脑屏障（blood-brain barrier，BBB）是

一种选择性渗透屏障［45］，是导致药物在中枢神经

系统中生物利用度低的主要原因。为了突破药物
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递送的瓶颈、加快新药研发，基于细胞培养的体外

BBB 模型应运而生［46］。近年来，体外 BBB 模型研

究发展迅速，如静态的单层培养和共培养 BBB 模

型、动态的基于微流控的 BBB 模型、基于干细胞

的 BBB 模型，但各模型都有其局限性［47］。

2.2 干细胞临床研究现状

2.2.1 临床试验现状分析 检索美国国家临床数

据库发现，目前共有 5 506 项干细胞相关临床试

验，其中正在招募的有 984 项，尚未开始招募的

有 246 项，已经完成的临床试验有 2 269 项，其他

状态（如暂停、撤回、未知状态等）有 2 007 项；

从研究所属类型来看，观察性研究有 4 859 项，干

预性临床试验有 617 项，其他研究类型有 30 项；

从所处研究阶段来看，探索性试验阶段 82 项，评

估药物安全性的临床Ⅰ期 1 840 项，评估药物有效

性的临床Ⅱ期 2 705 项，临床Ⅲ期 544 项，处于临

床Ⅳ期的有 129 项，其中已完成的临床Ⅳ期试验

有 66 项。临床试验项目涉及各大系统和不同疾病

种类，如细菌和真菌类疾病、行为和精神障碍类疾

病、癌症和其他肿瘤、消化系统疾病、免疫系统疾

病、心脏和血液疾病、神经系统疾病、伤口和损伤

等。开展最多的为按组织学类型划分的肿瘤研究 

（1 940 项），其次为免疫系统疾病研究（1 909 项）。

其中 2 845 项临床试验使用了造血干细胞，占干细

胞临床试验总数的一半以上；采用间充质干细胞的

临床试验为 871 项，来源为骨髓、脐带、胎盘和脂

肪等；此外还有诱导多能干细胞、角膜缘干细胞、

外周血干细胞等的研究。

将国家限定在中国，检索到 482 项干细胞相关

临床试验，其中，正在招募患者的有 158 项，尚未

开始招募的有 27 项，已经完成的临床试验有 76 项，

其他状态（如暂停、撤回、未知状态等）有 221 项； 

处于临床早期的有 12 项，临床Ⅰ期 193 项，临床

Ⅱ期 258 项，临床Ⅲ期 65 项（已完成 15 项），处

于临床Ⅳ期的有 27 项（已完成 7 项）。7 项已完

成的Ⅳ期临床试验项目涉及真菌感染、强直性脊柱

炎、2 型糖尿病等。

2.2.2 我国临床研究项目分析 目前，按照国家

《干细胞临床研究管理办法（试行）》的规定，完

成备案的干细胞临床研究项目共 73 项［48］，涉及的

干细胞种类有间充质干细胞、神经干细胞、宫血干

细胞等。其中，间充质干细胞相关项目（49 项）

约占所有干细胞项目的 2/3，来源为自体骨髓、脐

带、胎盘、脂肪、牙髓等，33 项干细胞临床研究

项目为脐带来源间充质干细胞，占所有干细胞临床

研究项目的 45.2%。研究疾病类型主要有银屑病、

狼疮性肾炎、急性心肌梗死、骨关节炎、乙型肝炎

相关肝硬化失代偿期和代偿期、糖尿病等，以及新

型冠状病毒（2019-nCoV）感染所致重型及危重型

肺炎和急性呼吸窘迫综合征等。开展干细胞临床研

究项目数量最多的 3 家医院分别为中南大学湘雅

医院（5 项）、上海交通大学医学院附属仁济医院 

（4 项）和南京大学医学院附属鼓楼医院（4 项），

均以脐带来源间充质干细胞为研究对象。

2.2.3 干细胞产品商业化进展情况分析 随着干细

胞基础及临床研究的不断深入开展，全球范围内已

经批准了 18 个干细胞产品［49］，这些产品以间充质

干细胞为主，涉及的适应证包括膝关节软骨损伤修

复、心肌梗死、骨或瘢痕修复、GVHD、阿尔茨海默

病等。其中韩国和欧洲各批准了 5 个，美国、日本、

澳大利亚各批准了 2 个，印度批准 1 个，加拿大和新

西兰批准了1个，中国尚未有干细胞产品被批准上市。

干细胞新药必须经过临床试验后才可审批上

市，获得国家药品监督管理局的临床批件意味着干

细胞新药迈出了成功上市的第一步。截至 2020 年

5 月，国家药品监督管理局药品审评中心（Center 

for Drug Evaluation，CDE）共受理了 26 项干细胞

新药临床试验申请，目前尚有 3 项在审（含 1 项补

充申请），有 8 项干细胞产品的新药临床试验申请

获得了批准［50］，注册类别均为生物制品（表 2）。

其中，4 项选用脐带来源间充质干细胞，分别用于

治疗难治性 aGVHD、激素耐药的 aGVHD、膝骨

关节炎、类风湿关节炎；2 项选用脂肪间充质祖细

胞，均为西比曼生物科技（上海）有限公司和无锡

赛比曼生物科技有限公司申报，用于治疗膝骨关节

炎；1 项骨髓间充质干细胞用于治疗缺血性脑卒中，

此项目为 CDE 批准的第 1 项使用进口干细胞进行

的临床试验［51］；1 项胎盘间充质干细胞用于治疗

糖尿病足溃疡。

第 8 期．李梦诗，等．干细胞基础研究和临床研究的现状分析
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3 讨 论

由分析结果可知，“表达”“分化”“多能干

细胞”“T 细胞”和“祖细胞”为干细胞研究的热

点，聚类分析结果表明，干细胞基础研究主要集中

在“胚胎干细胞”“肿瘤干细胞”“抗宿主病”“细

胞来源外泌体”“骨组织工程”“克隆性造血”和“创

伤性脑损伤”7 个主题领域，推测出胚胎干细胞分

化方向的分子机制、肿瘤干细胞及肿瘤细胞的相关

分子机制、干细胞的临床应用、外泌体的生物学特

性及其临床应用、干细胞在组织工程中的应用、克

隆性造血与白血病发生起源的相关性及干细胞治疗

在神经系统疾病中的应用 7 个研究主题方向。对于

这些研究热点和主题应予以关注。

以国家自然科学基金资助为主，我国干细胞领

域论文产出位居世界第 2 位，科研实力不容小觑，

但目前尚无临床转化产品。

无论是全球已上市的干细胞产品，还是在我国

获批开展新药临床试验的干细胞产品，均以间充质

干细胞居多，在国内尤以脐带来源间充质干细胞为

主。脐带来源间充质干细胞有其自身优势，如来源

丰富、易于采集，不会对母婴造成任何不良影响，数量

多、增殖能力强，基因稳定，不易突变，使用安全、可

靠，免疫原性低，具有免疫调节功能，不会在同种异体

受体中引起强烈的免疫排斥反应，可被大量冷冻保存，

具有向成骨、软骨、脂肪和肌细胞分化的潜能。

大量临床研究表明干细胞是安全的，但其有效

性仍存在差异，作用机制也尚未完全阐明，若要保

证干细胞治疗成功还有许多问题亟待解决，如干细

胞移植后的存活及迁移方向、获得的干细胞足够且

有效、干细胞制备和移植的规范化等［52］。间充质

干细胞的细胞治疗已经被证明具有广泛的适应证，

其治疗效果主要与其分泌对组织再生至关重要的多

种因子的能力有关。因其治疗效果及较高的安全

性，含有间充质干细胞分泌产物的间充质干细胞条

件培养基被认为是细胞治疗的合理替代品［53］。

外泌体作为近几年来的研究热点，使无细胞治

疗成为可能，无细胞疗法通过冷冻干燥外泌体来源

的分泌液使其应用更为方便［54］，基于外泌体的治

疗策略正迅速成为基于条件培养基的无细胞疗法的

替代方案［54］。但将外泌体作为无细胞疗法投入临

床使用尚存在诸多问题，如如何高质量的分离外泌

体、如何控制质量、如何大规模生产临床级外泌体

并保证其均质性等［55］。

综上所述，本研究利用文献计量学和对相关官

方网站资料汇总整理分析的方法，对近 5 年来干细

胞领域基础研究与临床研究现状进行了分析。本研

究存在一定局限性：（1）基础研究现状部分，限

于篇幅，仅利用 CiteSpace 软件的关键词分析和聚

类分析功能，未使用其他功能对该领域进行更深入

分析；（2）由于网站检索条件的限制，汇总收集

表 2 截至 2020 年 5 月国家药品监督管理局药品审评中心审批的 8 项临床试验项目

受理号 药品名称 申请单位 适应证 注册分类

CXSL1800101 注射用间充质干细胞(脐带) 天津昂赛细胞基因工程有限公司 难治性aGVHD 1 (生物制品)

CXSL1900124 人脐带间充质干细胞注射液 铂生卓越生物科技(北京)有限公司 用于治疗激素耐

 药的aGVHD
1 (生物制品)

CXSL1900016 人脐带间充质干细胞注射液 上海爱萨尔生物科技有限公司 膝骨关节炎 1 (生物制品)

CXSL2000005 人脐带间充质干细胞注射液 北京贝来生物科技有限公司 类风湿关节炎 1 (生物制品)

CXSL1900075
 

自体人源脂肪间充质祖细胞

 注射液 
西比曼生物科技(上海)有限公司；

无锡赛比曼生物科技有限公司 
膝骨关节炎 1 (生物制品)

CXSL1800109 CBM-ALAM.1 异体人源脂肪

 间充质祖细胞注射液 
西比曼生物科技(上海)有限公司；

无锡赛比曼生物科技有限公司

膝骨关节炎 1 (生物制品)

JXSL1900126 缺血耐受人同种异体骨髓间

 充质干细胞 
Stemedica Cell Technologies, Inc.；
九芝堂美科(北京)细胞技术有限公司

缺血性脑卒中 1 (生物制品)

CXSL1800117 人胎盘间充质干细胞凝胶 北京汉氏联合生物技术股份有限公司 糖尿病足溃疡 1 (生物制品)

aGVHD：急性移植物抗宿主病.
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到的部分数据可能存在偏差。
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