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体外皮肤移植和ＴＵＮＥＬ实验评价猕猴间充质干细胞输注对细胞免疫的影响

黄雅静，孙琪云，刘丽辉，范传波，胡恺勋，边　莉，郭　梅，艾辉胜
（解放军第３０７医院血液科，北京１０００３９）

［摘要］　目的：通过给猕猴单次无预处理输注猕猴白细胞抗原（ＲｈＬＡ）不相合供者的骨髓来源的间充质干细胞（ＭＳＣｓ），观察

能否抑制供受者之间的免疫反应。方法：无菌抽取 ＭＳＣｓ供者猕猴骨髓，分离单个核细胞，用２％ＦＣＳ的ＤＭＥＭ／Ｆ１２培养液

培养骨髓 ＭＳＣｓ，用流式细胞术检测其表型，不同培养条件诱导 ＭＳＣｓ多向分化以鉴定；单次无预处理输注 ＭＳＣｓ给ＲｈＬＡ不

相合受者，分别于 ＭＳＣｓ输注前及输注后２０、４０、６０ｄ取受者外周血淋巴细胞分别与供者及非供者皮肤体外共培养７２ｈ，观察

培养皮肤病理损伤情况，同时ＴＵＮＥＬ法检测培养皮肤石蜡切片中凋亡细胞的比率。结果：输注 ＭＳＣｓ后２０ｄ，受者淋巴细

胞与供者皮肤呈现减低的免疫反应，皮肤病理损伤程度较输注前减轻，凋亡细胞比例由（２３．０±４．９）％下降到（１２．２±１．９）％；

ＭＳＣｓ受者与非供者之间体外皮肤病理片中凋亡细胞比例也由输注前的（２２．０±２．０）％下降至（１１．８±１．４）％，具有显著差异

（Ｐ＜０．０５）；输注后４０ｄ和６０ｄ，受者淋巴细胞无论对供者还是非供者的皮肤均产生较强的免疫反应，凋亡细胞比例增至

（２２．０±３．２）％、（２２．０±２．５）％（供者）及（２３．２±２．４）％、（２４．０±２．６）％（非供者）。结论：猕猴输注同种异基因 ＭＳＣｓ后，通

过体外实验可以检测到供受者之间降低的免疫反应，但是这种免疫抑制作用是短期的、可逆的。
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　　间充质干细胞（ＭＳＣｓ）来源方便，易分离、培养，
经多代扩增后仍保持干细胞活性，可以分化为多种
组织细胞，如骨、软骨、脂肪和肌肉；ＭＳＣｓ能够分泌
多种细胞因子来促进造血干细胞的生长和分化，在
造血重建、组织修复和基因治疗等方面都具有广阔
的临床应用前景［１，２］。ＭＳＣｓ可以表达 ＭＨＣⅠ类

抗原和低水平的 ＭＨＣⅡ类抗原以及 Ｆａｓ配体
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（ＦａｓＬ），不表达共刺激分子 Ｂ７１、Ｂ７２、ＣＤ４０、

ＣＤ４０Ｌ［３］。因此，ＭＳＣｓ应该能够被Ｔ细胞识别，但
是，给狒狒输注 ＭＨＣ不相合的异基因 ＭＳＣｓ并未
被排斥［４］。一些研究表明在混合淋巴细胞培养
（ＭＬＣ）中加入的 ＭＳＣｓ不但不被Ｔ细胞识别，并且
能够抑制Ｔ细胞的增殖［５］。

　　本实验旨在检测猕猴单次输注同种异基因

ＭＳＣｓ后受者（ＭＳＣｓｒｅｃｉｐｉｅｎｔ，ＭＲ）与 ＭＳＣｓ供者
（ＭＳＣｓｄｏｎｏｒ，ＭＤ）和非 ＭＳＣｓ供者（ｎｏｎＭＳＣｓ
ｄｏｎｏｒ，ＮＭＤ）之间的体外免疫应答变化。采用体外
皮肤移植实验，比较输注前后体外皮肤移植物的损
伤情况，同时应用末端脱氧核糖核酸转移酶ｄＵＴＰ
断端标记法（ｔｅｒｍｉｎａｌｄｅｏｘｙｎｕｃｌｅｏｔｉｄｙｌｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ
ｄＵＴＰｎｉｃｋｅｎｄｌａｂｅｌｉｎｇ，ＴＵＮＥＬ）检测移植皮肤中
的凋亡细胞，根据皮肤损伤的病理分级以及凋亡细
胞的比率来评价受者淋巴细胞与供者和非供者抗原

之间免疫应答反应的强弱。

１　材料和方法

１．１　实验对象　 健康猕猴８只购自军事医学科学
院动物中心，动物饲养合格证号ＳＣＸＫ（军）２００２
００１，雄性３只，雌性５只，无亲缘关系。以雄性猕猴
为供者（ＭＤ），雌性为受者（ＭＲ），随机配对进行

ＭＳＣｓ输注。供受者间ＲｈＬＡ配型采用混合淋巴细
胞反应法（ＭＬＲ），计算刺激指数（ＳＩ）均＞３。公式：
单向ＳＩ供受者＝Ｒ供Ｓ受Ｄ／Ｒ供Ｓ供Ｄ，其中Ｒ供 为供者反

应细胞，Ｓ受 为受者刺激细胞；Ｓ供 为供者刺激细胞，

Ｄ为光密度值。

１．２　ＭＳＣｓ的分离和培养　 速眠新０．１ｍｌ／ｋｇ肌
注麻醉猕猴，股骨穿刺抽取骨髓约５ｍｌ，肝素抗凝，
小心加于６０％梯度的Ｐｅｒｃｏｌｌ工作液之上，１５００ｒ／

ｍｉｎ离心２０ｍｉｎ，吸出白膜层细胞，ＰＢＳ洗２次，用
含２％胎牛血清（ＦＣＳ）的ＤＭＥＭ／Ｆ１２培养液重悬
细胞，置３７℃、５％ＣＯ２培养箱，４８ｈ后换液，以后每

３ｄ半量换液。本实验使用细胞为传代培养的第３
代细胞。

１．３　ＭＳＣｓ体外诱导分化　 当细胞达８０％融合
时，以５×１０３／ｃｍ２接种于２５ｃｍ２培养瓶和６ｃｍ直
径的培养皿，加入成骨分化培养液，成骨分化体系含

１０－７ｍｏｌ／Ｌ地塞米松、１０ｍｏｌ／Ｌβ磷酸甘油、０．０５
ｍｏｌ／Ｌ维生素Ｃ，隔天换液，在第４、８、１２和１６天检
测钙化小结，用甲醛溶液固定细胞，ＶｏｎＫｏｓｓａ染
色。加入成脂分化培养液，脂肪分化体系含１０－６

ｍｏｌ／Ｌ地塞米松、０．５ｍｍｏｌ／Ｌ 甲基黄嘌呤（ＩＢ
ＭＸ）、０．１ｍｍｏｌ／Ｌ维生素Ｃ，在第４、８、１２和１６天

检测脂肪滴，用甲醛溶液固定细胞，油红Ｏ染色。

１．４　ＭＳＣｓ的体内输注 　将培养 ＭＳＣｓ的上清液
进行细菌、真菌培养，ＰＣＲ法检测支原体。无预处
理向 ＭＲ猕猴单次股骨髓内注射 ＭＳＣｓ。

１．５　体外皮肤移植试验　 分别于 ＭＳＣｓ输注前，
输注后２０、４０、６０ｄ进行体外皮肤移植实验。取ＭＲ
外周血淋巴细胞分别与 ＭＤ、ＮＭＤ皮肤体外共培养

７２ｈ，作 ＨＥ染色病理切片及组织化学切片。以与

ＭＤ猕猴白细胞抗原 （ＲｈＬＡ）不相合的无关非受者
猴（ｎｏｎＭＳＣｓｒｅｃｉｐｉｅｎｔ，ＮＭＲ）的淋巴细胞与 ＭＤ
皮肤共培养作为实验阳性对照。

１．５．１　提取外周血淋巴细胞　取猕猴外周血４ｍｌ，
肝素抗凝，ＰＢＳ稀释１倍，小心加于４ｍｌ淋巴细胞
分离液（Ｆｉｃｏｌｌ）上，１５００ｒ／ｍｉｎ离心１５ｍｉｎ，吸取中
间白膜层细胞，ＰＢＳ洗２次，重悬于１０％ ＦＣＳＲＰ
ＭＩ１６４０完全培养基中。显微镜下计数，调整细胞
密度为１×１０７／ｍｌ。用９６孔培养板培养细胞，每孔
加入２００μｌ培养液，其中淋巴细胞数为２×１０

６个／
孔。

１．５．２　体外皮肤移植片　猕猴麻醉，俯卧位，背部
局部去毛，碘伏消毒皮肤，无菌条件下切取约１ｃｍ２

大小全层皮肤，去除皮下脂肪，切为１ｍｍ×１ｍｍ
大小皮片，置９６孔培养板中。实验分组如下，实验
组：ＭＲ淋巴细胞加 ＭＤ或 ＮＭＤ皮片；阳性对照
组：ＮＭＲ淋巴细胞加 ＭＤ皮片；阴性对照组：ＭＤ淋
巴细胞加自身皮片；空白组：培养液中仅有 ＭＤ或

ＮＭＤ皮片。每组重复３孔。３７℃、５％ＣＯ２培养箱
孵育７２ｈ。

１．５．３　病理分析　与淋巴细胞共孵育后的皮片用

１０％甲醛固定，军事医学科学院附属医院病理室做
病理切片（ＨＥ染色），２位病理学专家双盲读片。
皮肤病理损伤分级参照Ｌｅｒｎｅｒ等［６］１９７４年提出的
移植物抗宿主病的皮损分级。０度：正常皮肤；１度：
淋巴细胞浸润，棘细胞、基底细胞空泡变性；２度：表
皮层细胞空泡变性，海绵状变性，有嗜酸小体出现；３
度：表皮细胞基底层灶性溶解，水泡形成伴有２度改
变；４度：表皮全层脱落，伴有３度改变。实验发现
皮肤离体培养７２ｈ后可以出现０～２度的损伤，因
此将空白组皮肤的病理结果视为背景，实验组出现

２度以下损伤视为阴性结果，３～４度损伤视为阳性
结果。

１．６　ＴＵＮＥＬ法检测皮肤切片中的凋亡细胞　 实
验组体外培养皮肤作石蜡切片，检测皮肤中凋亡细
胞的比率。ＴＵＮＥＬ试剂盒购自武汉博士德生物公
司，按照试剂盒说明进行实验，简述如下：皮肤石蜡
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切片二甲苯脱蜡，梯度乙醇入水（实验过程中保证石
蜡切片湿润），加入蛋白酶Ｋ使细胞脱蛋白透明，依
次加标记液、封闭液、抗地高辛抗体、ＳＡＢＣ，ＤＡＢ显
色，苏木精轻度复染，梯度乙醇脱水，透明，封片。阴
性对照片不加标记液，阳性对照片经ＤＮＡ酶处理。
光学显微镜下观察，表皮层中细胞核棕染的为阳性
细胞，每片计数＞１００个细胞，计算阳性细胞的比
例。

１．７　统计学处理　用ＳＡＳ软件包进行ｔ检验。

２　结　果

２．１　ＭＳＣｓ培养鉴定　培养的骨髓单个核细胞大
部分于２４ｈ内即贴壁，倒置显微镜下，贴壁细胞呈

圆形，有小的胞质突起。７２ｈ后，大多数细胞有胞质
突起，部分呈梭形，１周后以梭形细胞为主，胞质丰
富，核大，核染色质细，核仁明显。瑞氏染色后，于光
镜下可见成纤维样细胞形态，细胞呈平行或漩涡状
生长（图１Ａ）。上流式细胞仪检测培养第 ３ 代

ＭＳＣｓ的细胞表型：Ｆｌｋ为７３．７１％，ＣＤ４４为１２％，

ＣＤ２９ 为 ９８．４２％，ＣＤ３４ 为 ０．２４％，ＣＤ４５ 为

０．２８％，ＨＬＡＤＲ为０。在脂肪诱导体系中，可见脂
肪液泡逐渐充满整个细胞，油红Ｏ染色可见红色的
脂肪颗粒（图１Ｂ）。在成骨诱导体系中，细胞形态由
原来的梭形变成了立方形，随细胞生长密度的增长
形成多层的结节结构，ＶｏｎＫｏｓｓａ染色有明显的钙
化基质沉积（图１Ｃ）。

图１　猕猴 ＭＳＣｓ正常形态以及诱导分化

Ｆｉｇ１　ＭｏｒｐｈｏｌｏｇｉｃｆｅａｔｕｒｅｏｆｒｈｅｓｕｓＭＳＣｓａｎｄｉｔｓｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ
Ａ：ＭｏｒｐｈｏｌｏｇｉｃｆｅａｔｕｒｅｏｆｒｈｅｓｕｓＭＳＣｓ（ｔｈｅ９ｔｈｄａｙ，×１００）；Ｂ：ＭＳＣｓｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄｉｎｔｏｔｈｅａｄｉｐｏｇｅｎｉｃｌｉｎｅａｇｅ（ｏｉｌｒｅｄＯｓｔａｉｎｉｎｇ，×４００）；Ｃ：

ＭＳＣｓｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄｉｎｔｏｔｈｅｏｓｔｅｏｇｅｎｉｃｌｉｎｅａｇｅ（ＶｏｎＫｏｓｓａｓｔａｉｎｉｎｇ，×４００）

２．２　ＭＳＣｓ输注后猕猴一般情况　 ＭＳＣｓ培养上清
液无细菌、真菌污染，ＰＣＲ检测无支原体污染。输注
细胞数为４×１０５～２×１０６／ｋｇ。输注后猕猴心率、呼
吸、血压正常，未见皮疹及精神异常，未见急性毒性反
应。观察３个月血常规、肝肾功能，无明显变化。

２．３　体外皮肤移植病理变化　体外皮肤移植的阳

性对照组均出现严重的４度损伤。ＭＲ淋巴细胞与

ＭＤ皮肤共培养组，输注 ＭＳＣｓ之前皮肤移植物病
理均为阳性，输注后２０ｄ，供者的皮肤移植物病理损
伤减轻，未见皮肤大泡、嗜酸性小体和表皮脱落等病
理现象，病理结果为阴性（图２Ａ）；输注后４０、６０ｄ，
病理损伤加重（图２Ｂ），均为阳性表现（表１）。

图２　体外皮肤移植片病理图和ＴＵＮＥＬ图

Ｆｉｇ２　ＰａｔｈｏｌｏｇｙａｎｄＴＵＮＥＬａｓｓａｙｏｆｉｎｖｉｔｒｏｓｋｉｎｅｘｐｌａｎｔｓ
Ａ：Ｈａｅｍａｔｏｘｙｌｉｎａｎｄｅｏｓｉｎｓｔａｉｎｅｄｓｋｉｎｓｅｃｔｉｏｎｆｒｏｍｔｈｅｓｋｉｎｅｘｐｌａｎｔａｓｓａｙｓｈｏｗｉｎｇａｇｒａｄｅ０１ｌｅｓｉｏｎ．Ｔｈｉｓｉｓｎｏｒｍａｌｓｋｉｎａｎｄｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄａｓ

ｂａｃｋｇｒｏｕｎｄ．Ｍｉｌｄｖａｃｕｏｌｉｓａｔｉｏｎｏｆｂａｓａｌｃｅｌｌｓｉｓｓｅｅｎ，ｔｏｇｅｔｈｅｒｗｉｔｈｔｈｅｏｃｃａｓｉｏｎａｌｄｙｓｋｅｒａｔｏｔｉｃｂｏｄｙ；Ｂ：Ｈａｅｍａｔｏｘｙｌｉｎａｎｄｅｏｓｉｎｓｔａｉｎｅｄｓｋｉｎ

ｓｅｃｔｉｏｎｆｒｏｍｔｈｅｓｋｉｎｅｘｐｌａｎｔａｓｓａｙｓｈｏｗｉｎｇａｇｒａｄｅ３４ｌｅｓｉｏｎｗｉｔｈｄｉｆｆｕｓｅｖａｃｕｏｌｉｓａｔｉｏｎｏｆｂａｓａｌｃｅｌｌｓ，ｓｃａｔｔｅｒｅｄｄｙｓｋｅｒａｔｏｔｉｃｂｏｄｉｅｓ，ａｎｄｓｕｂｅｐｉ

ｄｅｒｍａｌｃｌｅｆｔｆｏｒｍａｔｉｏｎ．Ｔｈｉｓｉｓｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄａｐｏｓｉｔｉｖｅｒｅｓｕｌｔ；Ｃ：Ｇｒａｄｅ１ＴＵＮＥＬｂｉｏｐｓｙｓｈｏｗｉｎｇｌｅｓｓａｐｏｐｔｏｔｉｃｃｅｌｌｓ（ｂｒｏｗｎｎｕｃｌｅｉ）．Ｍｏｓｔｏｆｔｈｉｓ

ｓｋｉｎｓｅｃｔｉｏｎｓｈｏｗｉｎｇｎｅｇａｔｉｖｅｓｔａｉｎｉｎｇ；Ｄ：Ｇｒａｄｅ３ＴＵＮＥＬｂｉｏｐｓｙ，ｓｈｏｗｉｎｇｍｏｒｅａｐｏｐｔｏｔｉｃｃｅｌｌｓｗｉｔｈｂｒｏｗｎｎｕｃｌｅｉ
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表１　体外移植皮肤切片病理损伤结果

Ｔａｂ１　Ｐａｔｈｏｌｏｇｙｌｅｓｉｏｎｏｆｉｎｖｉｔｒｏｓｋｉｎｅｘｐｌａｎｔｓ

Ｇｒｏｕｐ Ｎｏ． Ｐｒｅｉｎｆｕｓｉｏｎ
Ｐｏｓｔｉｎｆｕｓｉｏｎ（ｔ／ｄ）

２０ ４０ ６０
ＭＲ＋ＭＤ １ ＋ － ＋ ＋

２ ＋ － ＋ ＋
３ ＋ － ＋ ＋
４ ＋ － ＋ ＋
５ ＋ － ＋ ＋

ＭＲ＋ＮＭＤ １ ＋ － ＋ ＋
２ ＋ － ＋ ＋
３ ＋ － ＋ ＋
４ ＋ － ＋ ＋
５ ＋ － ＋ ＋

　ＭＲ：ＭＳＣｓｒｅｃｉｐｉｅｎｔ；ＭＤ：ＭＳＣｓｄｏｎｏｒ；ＮＤ：ＮｏｎＭＳＣｓｄｏｎｏｒ

２．４　皮肤移植ＴＵＮＥＬ检测结果　选取体外皮肤

移植实验空白组（病理结果阴性）和阳性对照组（病

理结果阳性）皮肤石蜡切片各１０例，ＴＵＮＥＬ（图

２Ｃ、２Ｄ）发现空白组凋亡细胞数多在１５％以下（８／

１０，８０％），阳性对照组凋亡细胞比例≥１５％的比率

是９０％（９／１０）。ＭＤ的皮肤移植片凋亡细胞比例由

输注前的（２３．０±４．９）％下降到（１２．２±１．９）％，具

有显著差异（Ｐ＜０．０５）；输注后４０、６０ｄ，凋亡细胞

比例增至（２２．０±３．２）％、（２２．０±２．５）％，与输注前

结果比较无显著差异。

　　ＭＲ淋巴细胞与 ＮＭＤ皮片共培养组，在输注

前和输注后２０ｄ也检测到病理损伤的减轻，皮肤切

片中凋亡细胞比例减少，皮肤移植物石蜡切片凋亡

细胞比例由输注前的（２２．０±２．０）％下降到（１１．８±

１．４）％，具有显著差异（Ｐ＜０．０５）；输注后４０、６０ｄ，

凋亡细胞比例分别为（２３．２±２．４）％、（２４．０±

２．６）％，增至输注前水平。

３　讨　论

　　ＭＳＣｓ在骨髓内可分化为基质细胞，分泌多种

细胞因子，产生细胞外基质分子、黏附分子等，提示

其参与造血微环境，促进造血，影响造血干细胞的归

巢、增殖、分化［１，２］。在造血干细胞移植中，ＭＳＣｓ可

增加造血细胞植入率、促进造血恢复、抑制免疫，具

有广阔的临床应用前景。实验发现 ＭＳＣｓ能够跨越

ＭＨＣ屏障，不但输注同种异基因 ＭＨＣ不相合的

ＭＳＣｓ是安全的，甚至异种间输注 ＭＳＣｓ也能完全

耐受。ＭＳＣｓ这种特殊的免疫特性是当今研究的热

点。

　　Ｂａｒｔｈｏｌｏｍｅｗ等［４］给狒狒输注 ＭＳＣｓ后能够延

长组织不相容性皮肤移植物的存活时间。本研究进

行皮肤移植预实验发现，猕猴生性好动，皮肤移植困

难多，同时在移植物状态的判断上准确性不高，因此

设计应用体外皮肤移植实验。体外皮肤移植模型最

早于１９８２年由Ｂｅｒｋｍａｎ建立［７］，之后，Ｄｉｃｋｉｎｓｏｎ和

Ｓｖｉｌａｎｄ等［８，９］将其应用于移植前移植物抗宿主病

（ＧＶＨＤ）的预测，具有８５％以上的特异性和敏感

性。本实验借鉴并改进了Ｄｉｃｋｉｎｓｏｎ的方法［１０］，将

体外皮肤移植应用于评价供受者之间的免疫反应，

同时结合ＴＵＮＥＬ实验检测移植皮肤中凋亡细胞的

比例，量化判断 ＭＳＣｓ输注对供受者之间免疫应答

的影响。

　　实验发现输注 ＭＳＣｓ后２０ｄ，受者淋巴细胞与

供者皮肤呈现减低的免疫反应，皮肤病理损伤程度

较输注前减轻，凋亡细胞比例减低；ＭＳＣｓ受者与非

供者之间体外皮肤病理片中凋亡细胞比例也由输注

前的（２２．０±２．０）％下降至（１１．８±１．４）％，具有显

著差异；输注后４０ｄ和６０ｄ，受者淋巴细胞无论对

供者还是非供者的皮肤均产生较强的免疫排斥。实

验结果说明猕猴输注同种异基因 ＭＳＣｓ后，通过体

外实验可以检测到供受者之间降低的免疫反应，但

是这种免疫抑制作用是短期的可逆的，可持续至输

注后２０ｄ。

　　许多研究都探讨了 ＭＳＣｓ对 ＭＬＣ的作用机

制。Ｋｒａｍｐｅｒａ等［１１］认为 ＭＳＣｓ选择性的抑制已接

触抗原的Ｔ细胞，其抑制作用是通过与Ｔ细胞接触

从而阻止Ｔ细胞与抗原呈递细胞接触而产生的；Ｌｅ

Ｂｌａｎｃ等［５］认为 ＭＳＣｓ对 ＭＬＲ的作用与 ＭＳＣｓ的

剂量有关，在 ＭＬＲ中加入（１～４）×１０５的 ＭＳＣｓ对

Ｔ细胞的增殖起到抑制作用，加入１０～１０００的

ＭＳＣｓ抑制作用减弱，有时起到刺激增殖的作用，同

时认为这种刺激作用与 ＭＨＣ无关，可能是由于

ＭＳＣｓ表面结构起到了刺激源或促分裂源的作用，

使ＭＳＣｓ表面抗原与ＭＬＣ的ＨＬＡＤＲ抗原共同起

效发挥了刺激作用。与其他研究不同的是，我们对

猕猴无预处理单次输注 ＭＳＣｓ，然后再检测供受者

之间细胞免疫应答强弱，发现单次 ＭＳＣｓ体内输注

也能对受者淋巴细胞产生诱导作用，使受者淋巴细

胞对供者及非供者皮肤的免疫排斥减弱，表现为皮

肤病理损伤的减轻和凋亡细胞的减少。

　　Ｂａｒｔｈｏｌｏｍｅｗ等［４］实验中，给狒狒输注 ＭＳＣｓ
的数量为２０×１０６／ｋｇ，获得了延长 ＭＨＣ不相合皮
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肤移植物的存活时间。与Ｂａｒｔｈｏｌｏｍｅｗ的实验相

比，我们输注的细胞数较低（最多为２×１０６／ｋｇ），相

差１０倍以上，表明即使输注的 ＭＳＣｓ数量较少，也

同样可以产生免疫抑制作用。

　　ＭＳＣｓ在体外实验中所表现出来的对Ｔ淋巴细

胞的免疫抑制作用有积极的临床意义，值得进一步

深入研究。既往关于 ＭＳＣｓ免疫调节作用的研究大

多是通过体外实验，在体内实验方面，不做预处理、

单纯输注异体 ＭＳＣｓ来评价其免疫调节作用的研究

报道很少。本 实验对猕猴无预处理单次输注

ＭＳＣｓ，通过体外实验评价了猕猴单次 ＭＳＣｓ输注后

的免疫作用，对体外皮肤移植物的损伤进行病理分

级，评判标准与判断皮肤移植体内存活时间相比较

为准确，同时，凋亡细胞的增加是皮肤损伤的直接证

据，对凋亡细胞的检测量化了实验数据，弥补了对病

理切片判断不确切的弊端，增加结果的可靠性。

ＭＳＣｓ联合造血干细胞移植可促进植入［１２，１３］，减轻

ＧＶＨＤ。ＭＳＣｓ特有的免疫调节作用使得它在造血

干细胞移植中得以应用［１４，１５］，但其发挥作用的机制

还有待于进一步探讨。本实验检测到 ＭＳＣｓ体内输

注后下调了供受者之间的免疫反应，降低排斥，为

ＭＳＣｓ在造血干细胞移植中的应用作出理论铺垫。
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