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·专家共识·

异体间充质干细胞治疗

系统性红斑狼疮专家共识

中华医学会风湿病学分会 中国医院协会临床新技术应用专业委员会

通信作者：孙凌云，
8-.'1

：
1'(93,(:,(;(<,5+=,5>(

；南京大学医学院附属鼓楼医院风湿免疫

科
!7?""@

【
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多项临床研究已证实间充质干细胞治疗
AB8

患者安全且有效。为了规范间充质干细胞的临

床应用，专家组对间充质干细胞治疗
AB8

的适应证、用法、输注次数及细胞数、输注前用药以及输注后合

并用药，以及在合并妊娠、感染和肿瘤等情况时的应用制定了推荐意见。

【
$%&

】 红斑狼疮，系统性；间充质干细胞；治疗；共识
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AB8

是一种好发于育龄期女性的自身免疫病，

以累及多脏器、产生自身抗体和免疫复合物为特

征L#M。
AB8

发病机制复杂，目前认为在遗传易感的基

础上，环境因素如感染、紫外线等促发免疫系统功能

紊乱导致自身耐受丧失而引起
AB8

L!M。我国
AB8

发病

率为（
!HNG"

）
I7"

万LFM，患病人数超过
7""

万，且呈逐

年增长趋势。

虽然糖皮质激素和免疫抑制剂的常规应用已使

AB8

患者的长期预后显著改善，但部分患者仍然治

疗无效或不能耐受。近年来，多种不同靶向的生物制

剂已被尝试用于治疗传统方案疗效不佳的
AB8

患

者，如靶向
O

细胞或
P

细胞的单抗、细胞因子抗体

或抑制剂、细胞内信号传导抑制剂等LJ!$M。其中，除少

数如阿尼鲁单抗（
:.Q&(+10

）、贝利尤单抗、泰它西普、

低剂量
EB!!

已获批用于治疗
AB8

，大多数生物制剂

在
!

期或
"

期随机对照研究（
*%P

）中未达到预期的

有效性，且感染风险高于对照组LG!@M。
7KK$

年
R.2-0(/

等 LKM首次尝试自体造血干细胞移植（
&+-./0Q0'+/'>

:/+- >+11 /2.(:Q1.(/./'0(

，
SA%P

）治疗难治性
AB8

取

得成功，迄今全球共有
F""

多例
AB8

患者接受
SA%P

治疗，但存在复发率高、移植相关病死率高、并发症

发生率高、费用高等问题，不能常规开展。目前推荐

SA%P

用于同时合并
AB8

和淋巴瘤等恶性血液系统

疾病的患者L7"!77M。因此，现有的药物和方法还不能很

好地满足
AB8

患者的治疗需求，有必要寻找更有效、

更安全的新疗法。

6

()*+,-./

78!

01234

7KG$

年
T2'+=+(:/+'(

首次发现骨髓中存在一类

不同于造血干细胞（
&+-./0Q0'+/'> :/+- >+11

，
SA%

）的

成体干细胞，称为间充质干细胞（
-+:+(>&3-.1 :/+-

>+11

，
RA%

）。除了骨髓，
RA%

还存在于胎盘、脂肪、牙

髓、脐带、肌肉、肺、肝等多种组织 L7!M。
RA%

具有支

持造血、增殖能力强、免疫原性低、分化潜能大、免

疫调节等特性，已经成为最具临床应用前景的干细

胞L7FM。目前
RA%

治疗已应用于急性及慢性移植物抗

宿主病（
92.U/ V+2:,: &0:/ =':+.:+

，
WVSC

）L7JM、缺血性脑

病L7XM、缺血性心脏病L7$M、终末期肝病L7GM等难治性疾病，

在治疗自身免疫病如
AB8

领域也取得了突破。

EY+&.2.

等L7@!7KM曾提出
AB8

是
SA%

缺陷病，其实

AB8

还存在
RA%

的异常，狼疮模型小鼠和
AB8

患者

的
RA%

表现为增殖和分化能力降低，分泌
PWT!#

、

EB!$

与
EB!G

等显著减少，抑制
P

和
O

细胞增殖、浆

7

! !
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细胞分化的能力下降8!"!!!9。与健康人骨髓
:;%

相比，

;<=

患者的
:;%

肌动蛋白、细胞周期蛋白、骨形态

发生蛋白（
>0(+ -02?&0@+('A ?20/+'(

，
B:C

）
DEFG!!

以

及丝裂原活化蛋白激酶（
-'/0@+(H.A/'I./+J ?20/+'(

K'(.L+

，
:MCN

）信号通路的调控基因均存在异常8!O9。

从狼疮模型鼠分离培养的骨髓
:;%

治疗不能改善

患病小鼠的病情，而健康小鼠的骨髓
:;%

输注可延

长受者生存期、减少蛋白尿和改善肾脏病理8!P9。临床

数据也提示自体
:;%

治疗
;<=

患者无效8!Q9。这些研

究结果为异体（正常）
:;%

治疗
;<=

提供了科学的

理论基础。

据统计，目前全世界约有
7 QR"

多例
;<=

患

者接受了
:;%

治疗。表
7

总结了截至
!"!7

年
S

月在
C,>-+J

、中国知网（
%&'(. 6./'0(.1 N(0T1+J@+

U(V2.L/2,A/,2+

，
%6NU

）收录的有关
:;%

治疗
;<=

的

文献。其中大多数患者接受异体
:;%

（
$W7

例），只有

少数患者接受自体
:;%

（
P

例）。疗效方面，异体
:;%

治疗
7

年后
$R5QX

的
;<=

患者获得完全缓解或部分

缓解，尿蛋白（
!P &

）、不列颠群岛狼疮评估组评分

（
B2'/'L& 'L1+L 1,?,L .LL+LL-+(/ @20,?

，
BU<MF

）明显下

降8!$9；治疗
P

年后
Q"X

的患者仍获得临床缓解，
P

年

生存率为
WPX

，总复发率仅为
!OX

8!S9。安全性方面，

患者对
:;%

治疗的耐受性良好，少数患者会出现

发热、出汗、心悸、面部潮红等一过性输液反应，未见

严重不良反应，无移植相关死亡。在一项纳入
P"P

例

;<=

患者的安全性分析中，平均随访时间为（
PO"!$

）

个月，未发现感染和肿瘤事件增加8!Y9。

目前认为异体
:;%

移植治疗
;<=

的机制可

能包括以下几个方面：剂量依赖性地抑制狼疮
E

细胞的
F

7

D;

期转化和增殖 8!W9，促进调节性
E

细胞

（
2+@,1./023 A+11L

，
E2+@

）、抑制辅助性
E

细胞（
&+1?+2 E

A+1

，
E&

）
7S

细胞的生成来间接调控
E

细胞功能 8O"9；

:;%

可吞噬凋亡细胞并诱导免疫抑制8O79；
:;%

促进

狼疮患者外周血耐受性
%Z7A

[树突状细胞增殖并

抑制其凋亡8O!9；
:;%

通过
::CL

剪切修饰自分泌的

%%<!

而抑制
B

细胞活化 8OO9；
:;%

通过分泌
U<!$

促

进狼疮巨噬细胞上调
%Z!R$

及增强其吞噬功能8OP9；

炎症或受损部位
:;%

归巢增加、靶向分化、修复受

损组织8OQ9。

为了规范临床使用异体
:;%

治疗
;<=

患者，国

内多学科专家在总结异体
:;%

治疗
;<=

临床研究

结果的基础上，结合实际临床治疗经验与国情，就异

体
:;%

治疗
;<=

进行了充分的讨论，形成如下推荐

意见，并使用
F*MZ=

证据等级系统（见表
!

）对推荐

意见进行分级，见表
O

。

:;%

治疗
;<=

的基本原则包括：
"

应在与患者

!

!

截至
!R!#

年
S

月在
C,>-+J %6NU

收录的有关
:;%

治疗
;<=

患者的研究

文献 对照
\

患者 来源 自体
\

异体 输注途径 地点 发表时间

艾尔肯·吐尔逊等
R\7RR

脐带 异体 外周静脉 中国
!R7W

年

<'.(@

等
R\PRP

骨髓、脐带 异体 外周静脉 中国
!R7Y

年

Z+(@

等
$\7!

脐带 异体 外周静脉 中国
!R7Y

年

杨桂鲜等
!R\PR

脐带 异体 外周静脉 中国
!R7Y

年

白茹等
R\7R

脐带 异体 外周静脉 中国
!R7S

年

B.2>.J0

等
R\O

骨髓 异体 外周静脉 西班牙
!R7S

年

李俊霞等
R\!R

脐带 异体 外周静脉 中国
!R7$

年

朱宁等
R\7Y

脐带 异体 外周静脉 中国
!R7$

年

李慧等
R\P

脐带 异体 外周静脉联合、旋股内动脉 中国
!R7$

年

裘影影等
R\7Y

脐带 异体 外周静脉 中国
!R7$

年

曾雯等
7Q\S

脐血 异体 肾动脉 中国
!R7$

年

汤郁等
R\!7

脐带 异体 外周静脉 中国
!R7Q

年

].(@

等
R\7

骨髓 异体 外周静脉 中国
!R7Q

年

胡锦清等
OR\OR

脐带 异体 外周静脉 中国
!R7P

年

祁秋干等
R\!

脐血 异体 外周静脉 中国
!R7P

年

夏宇欧等
R\!

脐带 异体 外周静脉 中国
!R7O

年

%.22'0(

等
R\!

骨髓 自体 外周静脉 智利
!R7R

年

黄振倩等
R\7

骨髓 自体 外周静脉 中国
!RRS

年

!

! !
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和家属充分沟通、知情同意的前提下，医患双方共同

协商决定；
!

应根据患者的病情活动度、脏器受累程

度及个体差异等，制定
89%

的治疗方案。

! !"#

!"#$%&'(

!5"

开展
89%

临床治疗的必备条件：开展
89%

临

床治疗的单位必须是干细胞临床研究备案机构；学

科具有国家食品药品监督管理局颁发的《药物临床

试验机构资格认定证书》；具有与所开展干细胞临床

研究相适应的、由高水平专家组成的学术委员会和

伦理委员会；具有防范干细胞临床研究风险的管理

机制和处理不良事件的标准操作流程。
89%

治疗

9:;

的项目开展须通过国家干细胞委员会备案，治

疗方案及知情同意书需经医院干细胞学术委员会和

伦理委员会批准。

!5!

临床级
89%

的质量标准：输注细胞必须符合国

际细胞治疗协会（
'(/+2(./'0(.1 <0='+/3 >02 =+11,1.2

/&+2.?3

，
@9%A

）对
89%

的鉴定标准 BC$#CDE：贴壁生长；

%FDC

、
%FGH

、
%F7IJ

表达阳性，阳性率应不低于
GJK

；

%F##L

、
%F#M

、
%F#G

、
%FCM

、
%FMJ

、
%FDG.

及
N:O#F*

表达阴性，阳性率应低于
!K

；具备成脂肪、成骨、成

软骨分化能力。

89%

的制备过程和质量控制应按照《干细胞制

剂质量控制及临床前研究指导原则（试行）》BCPE和《药

品生产质量管理规范》（
Q00R -.(,>.=/,2'(Q ?2.=/'=+

，

S8T

）要求严格执行。临床应用前
89%

纯度应不低

于
G!K

，细菌内毒素应
$"5J ;UV-1

，计数为标示量的

G"K%77"K

。必须进行微生物检测，细菌、真菌、支原

体、病毒阴性。所在医院应对本单位或非本单位制备

的
89%

进行质量检测与控制，建议在开展临床治疗

前将
89%

制剂送交中国食品药品检定研究院等行

业认可的第三方机构进行质量复核检验。

$ !"#

)*

"%&

+,-./

C57

异体
89%

治疗
9:;

：
89%

功能紊乱参与
9:;

的发生发展。
9:;

患者骨髓
89%

体外增殖和分化能

力缺陷B!"E，细胞生长缓慢，易衰老，细胞骨架异常，多

种基因及蛋白表达异常B!7#!CE，表明
9:;

患者自体骨髓

89%

存在结构及功能异常，不适合自体
89%

输注治

疗。因此，推荐使用正常的异体
89%

治疗
9:;

。

C5!

适应证：异体
89%

对难治性
9:;

患者的治疗

安全有效 B!D

，
CG#M!E，尤其对

:6

、血液系统损害、皮肤溃

疡、弥漫性肺泡出血等合并症疗效显著BMC#MME。因此，中

重度
9:;

，尤其是有肾脏、血液、肺脏、皮肤等器官累

0

' S*OF;

证据等级系统

项目 具体描述

证据级别 高（
O

） 未来研究几乎不可能改变现有干预评价结果的可信度

中（
W

） 未来研究可能对现有疗效评价有重要影响，可能改变评估结果的可信性

低（
%

） 未来研究很有可能对现有疗效评估有重要影响，改变评估结果可信度的可能性较大

极低（
F

） 任何疗效的评估都很不确定

推荐级别 强（
7

） 明确显示干预措施利大于弊或者弊大于利

弱（
!

） 利弊不确定或者无论质量高低的证据均显示利弊相当

0

$

异体间充质干细胞治疗系统性红斑狼疮的推荐意见

推荐意见 推荐级别及证据级别 专家组评分

75

适应证原则上为中重度系统性红斑狼疮患者
7W G5C

!5

使用正常的异体间充质干细胞输注治疗
7O G5J

C5

推荐输注间充质干细胞细胞数为（
7X!

）
&7"

$

VYQ

体质量
7W G5C

M5

推荐间充质干细胞单次外周静脉输注
7W G5M

J5

不推荐间充质干细胞输注前环磷酰胺预处理
!% P5D

$5

间充质干细胞输注过程应严密监测生命体征变化，如有不良反应及时处理
7O G5D

D5

间充质干细胞输注前应静脉注射地塞米松，且需使用预防血栓药物
!% P5P

P5

合并感染的系统性红斑狼疮患者，可在控制感染的同时行间充质干细胞治疗
!W P5J

G5

系统性红斑狼疮合并其他自身免疫病时亦可应用异体间充质干细胞治疗
7W P5G

7"5

如间充质干细胞初始治疗有效，病情再次复发后可重复输注间充质干细胞
!W G57

C

! !
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及的活动性
89:

患者，是异体
;8%

治疗的适应证。

<5< ;8%

的来源：目前骨髓、脐带、胎盘、脂肪组织

来源
;8%

均被用于临床治疗，但在治疗
89:

的临床

研究中，多采用脐带或异体骨髓来源
;8%

。骨髓或

脐带来源
;8%

输注治疗难治性重症
89:

患者长期

疗效相当=!>?。目前尚未见脂肪及其他组织来源
;8%

治疗
89:

患者的临床报道。因脐带来源充足、取材

方便、易于大量制备、不涉及伦理问题，所以目前推

荐脐带来源的
;8%

作为临床治疗细胞。

<5@ ;8%

输注的细胞数：
;8%

输注治疗
ABCD

的剂

量和输注次数各不相同，多为（
7E!

）
!7F

$

GHI

体质量

［（
"5<EJ

）
!7"

$

GHI

体质量不等］=@K?，一次或多次输注

（
7E!7

次不等）=@$?。虽荟萃分析报告
;8%

不同剂量

间疗效差异无统计学意义=@>?，但总生存率与各临床

研究中
;8%

的最低输注剂量有关 =@L?。一次与多次

（
<

次）
;8%

输注治疗在改善狼疮小鼠的蛋白尿、

肾脏病理及免疫学指标方面差异无统计学意义=@J?。

狼疮患者分别接受
"

次与
#

次的
;8%

输注治疗

（
7!7"

$

GHI

体质量
G

次），平均随访
!$

个月后
#

组患者

生存率、临床缓解率及复发率差异均无统计学意义；

在
89:DMN

评分、血清白蛋白、补体
%<

及抗
$%D6M

抗体改善率方面
#

组差异亦无统计学意义=KO?。所以，

异体
;8%

单次输注治疗
89:

即可取得疗效，
;8%

输注剂量推荐为每次（
7E!

）
!7"

$

GHI

体质量。

&P' ;8%

的输注途径：
;8%

可局部注射治疗疾病，

如门静脉注射治疗终末期肝病、冠状动脉注射治

疗缺血性心脏病、瘘管内注射治疗炎症性肠病相

关的窦道
G

瘘管等。但由于
89:

本身是全身性疾

病，因此推荐
;8%

经外周静脉输注。对中枢神经

系统累及的重症
89:

患者，推荐在外周静脉输注

;8%

的同时鞘内注射
#!#O

$

;8%

，对意识不清者不

建议鞘内注射。

&5$ ;8%

输注前预处理：有尝试在
89:

患者输注脐

带
;8%

前给予环磷酰胺（
Q3Q10R&0SR&.-'T+

）
KO -IGHI

体质量预处理，但获得的疗效不能完全排除环磷酰

胺的治疗作用=K#?。另外，大剂量环磷酰胺预处理会

增加重症
89:

患者并发症发生的风险。环磷酰胺预

处理并没有提高
;8%

治疗狼疮小鼠的疗效=<O?。异体

;8%

治疗
89:

患者的临床试验结果显示环磷酰胺

预处理组与非预处理组疗效差异无统计学意义=!>?。

因此，
;8%

治疗前不推荐环磷酰胺预处理。

<5> ;8%

输注时的管理：
;8%

细胞悬液制备完毕

后应避光储存在
!EL (

，一般在
LE#! &

内输注完

毕。注意避免剧烈震荡或加温，以免引起血清蛋白

凝固变性及细胞破坏。输注前需在室温下放置
#OE

!O -'(

，防止低温输注导致的不适。
;8%

输注宜采用

无过滤膜的输液装置，防止细胞在过滤器或过滤膜

处聚集，导致输液不畅甚至输液中断。目前国内外对

;8%

静脉输注时间尚无统一的标准，建议在输注开

始
KE#O -'(

内的滴注速度以不超过
! -1G-'(

为宜，

随后逐渐加速至
@ -1G-'(

，在
<OE$O -'(

输注完毕。

输注过程应严密监测呼吸、脉搏、血压、血氧饱

和度等变化，并做好急救措施准备。异体
;8%

治

疗总体耐受性较好，少数患者可能出现一过性头晕、

胸闷、心悸、发热等，一般可自行缓解。如症状重

者，应及时停止输注，给予必要检查和对症处理。为

预防不良反应发生，建议
;8%

输注前静脉推注地塞

米松
K -I

。

<5L ;8%

输注的合并用药：建议异体
;8%

输注前一

天服用阿司匹林或硫酸氢氯吡格雷（
>KE#OO -IGT

），

连用
!

周（长期预防使用者例外，有出血倾向者慎

用），以预防可能的血栓事件发生。

虽然糖皮质激素类药物会抑制
;8%

分泌细胞

因子及归巢相关分子等，但对免疫调控因子表达的

影响并不明显，其他免疫抑制剂如硫酸羟氯喹、环

孢素
M

、霉酚酸酯、他克莫司等对
;8%

功能影响较

小=K!?。因此，
;8%

输注后无需停用激素及免疫抑制

剂，根据患者的病情变化及时调整剂量。环磷酰胺是

经典的细胞毒药物，不建议患者输注
;8%

后
@L &

内使用环磷酰胺，如根据病情评价需要继续使用环

磷酰胺，可在
;8%

输注
@L &

后或更长时间使用。

<5J ;8%

治疗
89:

病情缓解后复发的治疗：
;8%

治疗后狼疮性肾炎患者
J

个月及
#!

个月的复发率

分别为
#!5KU

及
7$P>U

=@>?。血清白蛋白和补体
%<

水

平升高，在
$

个月达到峰值，
;8%

治疗缓解
$

个月

后部分患者病情可能复发，复发患者可以重复输注

;8%

治疗。

<P7O ;8%

对
89:

合并其他自身免疫病的治疗：异

体
;8%

治疗
88

、
*M

、
V;WD;

等其他自身免疫病同

样有效。因此，
89:

合并其他自身免疫病可以用

;8%

治疗。

<P77 ;8%

对
89:

合并感染的治疗：
;8%

有抗菌和

抗病毒作用，并通过促进动物模型肺内
%X%*<

Y

Z2+I

细胞的数量而抑制感染导致的炎症反应=K<)KK?。脓毒

血症患者输注
;8%

有良好的安全性=K$?，且
;8%

治疗

%[4ND)7J

病毒引起的重症肺炎亦安全有效，可通过

@

! !
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抑制细胞因子风暴和促进内源性修复来防止肺纤维

化89:!9;<。因此，活动性
=>?

患者合并病毒、细菌和真

菌等病原体急性感染，不是异体
@=%

治疗的禁忌

证。可在积极控制感染的同时行
@=%

治疗。

A57!

其他注意事项：
!

由于
@=%

低表达主要组织

相容性复合体（
@B%

）
"

类分子，不表达
@B%#

类分

子，免疫原性低。因此，临床使用前无需进行配型。

$

儿童和老年患者不是
@=%

治疗的禁忌，临床医

师需准确评估患者病情的严重程度、心肺功能，并

与患者及家属共同商榷
@=%

治疗的利与弊，以决定

是否行
@=%

治疗。
%

重度肺动脉高压［
C:D --BE

（
7 --BEFG57AA HI.

）］患者不推荐使用
@=%

治疗。

轻中度肺动脉高压患者如果合并严重的心肺功能不

全，不推荐
@=%

治疗。
&

由于目前缺乏
@=%

在孕妇

和哺乳期患者中的临床研究数据，暂不建议妊娠及

哺乳期
=>?

患者使用
@=%

治疗。
'

尽管已发现

@=%

在乳腺癌、骨肉瘤和卵巢癌中有抗肿瘤作用，但

亦有研究证实其可促进肿瘤血管生成和转移过程

89J<。因此，目前不推荐
@=%

用于治疗肿瘤患者。

! !"#

!"

"$%

#$%&'()

"5#

安全性评价：综合已报道的关于
@=%

治疗
=>?

及其他疾病的临床数据，目前
@=%

在临床应用中尚

未见严重不良事件。安全性评价包括短期和长期评

价。目前报道最多的是输注相关不良反应，少部分患

者可在输注时出现一过性轻度不良反应，一般为自

限性，不需要特殊处理，如症状重者，应及时停止输

注，完善相关检查明确原因并对症处理。一旦出现严

重不良事件应按规定报告医院相关主管部门。
=>?

患者经异体
@=%

治疗后随访
$

年，未发现与
@=%

输注治疗相关的不良事件8!;<，但仍需更长时间的随

访获得更多的临床安全性证据。

"5$

疗效评价：
@=%

输注治疗后需进行综合评估疗

效，定期监测受累器官功能指标、血清免疫学指标

（包括自身抗体滴度、补体水平、
K2+E

细胞）等。因

=>?

为多系统受累疾病，推荐使用
=>?

疾病活动指

数、
LM>NO

、医生整体评估等工具对病情进行整体评

估。对于血液系统、肾脏及肝脏受累的患者，可定期

复查血常规、肝功能、肾功能、尿蛋白定量（
!P &

）、脏

器
L

超等指标，重复肾穿刺活检可在
@=%

治疗后
$

个月至
7

年进行；对于心脏及肺脏受累（如肺动脉高

压、间质性肺炎、弥漫性肺泡出血）的患者，
$

个月后

可复查超声心动图及胸部
%K

；有中枢神经系统受累

的
=>?

患者，
@=%

输注后复查脑脊液和头颅
@*M

等。
@=%

治疗后不同器官功能和指标改善起效时间

不同，血细胞减少
7

周内就可起效，蛋白尿和肾功能

的改善需
7QA

个月。
@=%

治疗
=>?

如疗效不佳，可

选用其他治疗方法。
@=%

输注后的维持治疗，一般选

用小剂量激素加减量的免疫抑制剂等。

@=%

是一种来源广泛的干细胞，具有多向分化

潜能和免疫调节功能。大量研究证实
=>?

动物模型

鼠和患者骨髓
@=%

功能异常，参与了狼疮的发生发

展。所以，
=>?

不仅是
B=%

病，而且是
@=%

病。异体

@=%

治疗重症难治性
=>?

有效率达
$GR

，使重症难

治性
=>?

患者
9

年病死率从原来的
A9RQP9R

下降

至
7$R

8P7<，且迄今为止未观察到移植相关的严重不

良反应。
@=%

治疗大大提高了
=>?

患者的疗效，改

善了
=>?

患者的生存质量和预后，其治疗
=>?

的机

制为通过调节各种免疫细胞（包括
K

细胞、
L

细胞、

巨噬细胞、树突状细胞等）的功能，纠正免疫失衡，诱

导免疫耐受，组织修复，从而达到受累器官功能的改

善和病情的缓解。

目前
@=%

治疗
=>?

缺乏前瞻性的
*%K

研究。

至今在
!"#$#%&"'(#&")*+,-

上已注册了多项关于
@=%

治疗
=>?

的临床研究，亟待这些
*%K

研究的结果来

进一步证实异体
@=%

治疗
=>?

的疗效。相信在不久

的将来
@=%

能早日开发成治疗
=>?

的新药，为
=>?

治疗开辟新的疗法，为人类健康作出贡献。

*+,

梁军（南京大学医学院附属鼓楼医院风湿免疫科）、王丹丹

（南京大学医学院附属鼓楼医院风湿免疫科）、耿林玉（南京大学医学

院附属鼓楼医院风湿免疫科）、张华勇（南京大学医学院附属鼓楼医

院风湿免疫科）

-./0

顾晓松（南通大学神经再生重点实验室）

123456789:;<=>?@

鲍春德（上海交通大学医学院

附属仁济医院风湿病科）、冯学兵（南京大学医学院附属鼓楼医院风

湿免疫科）、戴冽（中山大学孙逸仙纪念医院风湿免疫科）、田新平（北

京协和医院风湿免疫科）、李梦涛（北京协和医院风湿免疫科）、李鸿

斌（内蒙古医科大学附属医院风湿免疫科）、李龙（贵州医科大学附

属医院肾病风湿科）、李小峰（山西医科大学第二医院风湿科）、厉小

梅（中国科学技术大学附属第一医院
S

安徽省立医院风湿免疫科）、李

彩凤（北京儿童医院风湿免疫科）、栗占国（北京大学人民医院风湿免

疫科）、吕良敬（上海交通大学医学院附属仁济医院风湿病科）、刘毅

（四川大学华西医院风湿免疫科）、林禾（福建省立医院风湿科）、林进

（浙江大学医学院附属第一医院风湿免疫科）、古洁若（中山大学附属

第三医院风湿免疫科）、何东仪（上海市光华中西医结合医院风湿病

科）、黄烽（中国人民解放军总医院风湿科）、黄慈波（北京医院风湿免

疫科）、姜林娣（复旦大学附属中山医院风湿免疫科）、徐健（昆明医科

大学第一附属医院风湿免疫科）、朱平（空军军医大学西京医院临床

免疫科）、朱小春（温州医学院附属第一医院风湿免疫科主任）、赵东

宝（海军军医大学附属长海医院风湿免疫科）、赵岩（北京协和医院风

湿免疫科）、邹和建（复旦大学附属华山医院风湿科）、张缪佳（江苏省

9
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人民医院风湿免疫科）、张奉春（北京协和医院风湿免疫科）、张莉芸

（山西大医院风湿免疫科）、张晓（广东省人民医院风湿免疫科）、张火亘

（北京医院风湿免疫科）、张卓莉（北京大学第一医院风湿免疫科）、帅

宗文（安徽医科大学第一附属医院风湿免疫科）、曾小峰（北京协和医

院风湿免疫科）、苏茵（北京大学人民医院风湿免疫科）、孙凌云（南京

大学医学院附属鼓楼医院风湿免疫科）、叶霜（上海交通大学医学院

附属仁济医院风湿病科）、杨娉婷（中国医科大学附属第一医院风湿

免疫科）、杨念生（中山大学附属第一医院风湿内科）、杨程德（上海交

通大学医学院附属瑞金医院风湿免疫科）、武丽君（新疆维吾尔自治

区人民医院风湿免疫科）、吴华香（浙江大学医学院附属第二医院风

湿科）、王国春（中日友好医院风湿免疫科）、王永福（内蒙古科技大学

包头医学院第一附属医院风湿免疫科）

!"#$

所有作者均声明不存在利益冲突

%&

感谢所有参与间充质干细胞治疗并愿意分享临床数据的患者
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：
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8H9 \.C!N]B+= V

，
^,'![,+( )EO _-+2C'(C \!FF+11 /&+2.?'+; '( ;3;!

/+-'F 1,?,; +23/&+-./0;,;8)9O W&+2 %1'( *';= >.(.C

，
!G!#

，
#M

：

IK!LHO DNA

：
#GO!#HM`W%*>OE!L!LK!O

8L9 E.-0/'a D

，
*+'F& VO \'010C'F; '( /&+ /2+./-+(/ 0Y 1,?,; +23/&+!

-./0;,;

：
. F2'/'F.1 1'/+2./,2+ 2+<'+X8)9O \'0-+U *+; A(/

，
!P7K

，

!P7K

：
J7H!I$JO DNA

：
7PO77LL`!P7K`J7H!I$JO

8$9 b1+'(-.(( )c

，
W,B.F& c

，
:+ @,+2( 4

，
+/ .1O A(/+2(./'0(.1

.(U -,1/'U';F'?1'(.23 +d?+2/ 2+F0--+(U./'0(; Y02 /&+ ,;+ 0Y

B'010C'F; '( ;3;/+-'F 1,?,; +23/&+-./0;,;8)9O V,/0'--,( *+<

，

!P7M

，
7$

（
$

）：
$LP!$LMO DNA

：
7PO7P7$`aO.,/2+<O!P7MOPHOP77O

8M9 b&.-.;&/. >

，
>+22'11 )W

，
Z+2/& 4e

，
+/ .1O E'Y.1'-,-.B

，
.(

.(/'!'(/+2Y+20(!! -0(0F10(.1 .(/'B0U3

，
'( -0U+2./+ /0 ;+<+2+ ;3;!

/+-'F 1,?,; +23/&+-./0;,;

：
. 2.(U0-';+U

，
U0,B1+!B1'(U

，
?1.F+!

B0!F0(/2011+U ;/,U38)9O V(( *&+,- D';

，
!P7$

，
ML

（
77

）：
7KPK!

7K7$O DNA

：
7PO77I$`.((2&+,-U';!!P7L!!PJL$!O

8J9 N0( E

，
^,f >

，
@0UY2+3 W

，
+/ .1O E3;/+-./'F 2+<'+X

，
.(U -+/.!

.(.13;'; 0Y ;/+20'U!;?.2'(C +YY+F/

，
0Y B'010C'F .C+(/; '( 2.( "

U0-']+U

，
?1.F+B0!F0(/2011+U ?&.;+ I /2'.1; Y02 ;3;/+-'F 1,?,;

+23/&+-./0;,;8)9O E+-'( V2/&2'/'; *&+,-

，
!P#J

，
HJ

（
!

）：
!!#!

!IKO DNA

：
#PO#P#$`aO;+-.2/&2'/O!P#JOP#OPP#O

8K9 >.2-0(/ V

，
:'(/ >4

，
@,.1.(U' cg +/ .1O V,/010C0,; -.220X

;/+- F+11 /2.(;?1.(/./'0( Y02 ;+<+2+ ;3;/+-'F 1,?,; +23/&+-./0;,;

0Y 10(C U,2./'0(8)9O :,?,;

，
7KKM

，
$

（
$

）：
LHL!LHJO DNA

：
7PO

77MM`PK$7!PIIKMPP$PP$7IO

87P9 Z.(C h

，
h'.( E

，
:' )

，
+/ .1O %0-B'(+U /2.(;?1.(/./'0( 0Y

.,/010C0,; &+-./0?0'+/'F ;/+- F+11; .(U .110C+('F -+;+(F&3-.1

;/+- F+11; '(F2+.;+; W 2+C,1./023 F+11; '( ;3;/+-'F 1,?,; +23/&+!

-./0;,; X'/& 2+Y2.F/023 1,?,; (+?&2'/'; .(U 1+,=0?+('.8)9O :,?,;

，

!P7L

，
!H

（
77

）：
7!!7!7!!$O DNA

：
7PO77MM`PK$7!PII7LLJILH7O

8779 A11+' @@

，
%+2<+2. *

，
\,2/ *b

，
+/ .1O %,22+(/ ;/./+ .(U Y,/,2+

U'2+F/'0(; 0Y .,/010C0,; &+-./0?0'+/'F ;/+- F+11 /2.(;?1.(/./'0(

'( ;3;/+-'F 1,?,; +23/&+-./0;,;8)9O V(( *&+,- D';

，
!P77

，
MP

（
7!

）：
!PM7!!PMHO DNA

：
7PO77I$`.2UO!P7PO7HJPHKO

87!9 6.,/. V)

，
c'BB+ Z_O A--,(0-0U,1./023 ?20?+2/'+; 0Y -+;!

+(F&3-.1 ;/20-.1 F+11;8)9O \100U

，
!PPM

，
77P

（
7P

）：
IHKK!ILP$O

DNA

：
7PO77J!`B100U!!PPM!P!!P$KM7$O

87I9 V(=2,- )V

，
N(C )c

，
b.2? )>O >+;+(F&3-.1 ;/+- F+11;

：
'-!

-,(+ +<.;'<+

，
(0/ '--,(+ ?2'<'1+C+U8)9O 6./ \'0/+F&(01

，
!P7H

，

I!

（
I

）：
!L!!!$PO DNA

：
7PO7PIJ`(B/O!J7$O

87H9 %+/'( >

，
V=301 @

，
@0(+( T\

，
+/ .1O VUU'/'0(.1 '(Y,;'0(; 0Y

-+;+(F&3-.1 ;/+- F+11; '-?20<+ 2+;?0(;+ 2./+ '( -,1/'U2,C!

2+;';/.(/ @<^D ?./'+(/;8)9O \0(+ >.220X W2.(;?1.(/

，
!P7M

，
L!

（
L

）：
MJI!MJLO DNA

：
7PO7PIJ`B-/O!P7MO7O

87L9 :++ )E

，
^0(C )>

，
>00( @)

，
+/ .1O V 10(C!/+2- Y0110X!,? ;/,U3

0Y '(/2.<+(0,; .,/010C0,; -+;+(F&3-.1 ;/+- F+11 /2.(;?1.(/./'0(

'( ?./'+(/; X'/& ';F&+-'F ;/20=+8)9O E/+- %+11;

，
!P7P

，
!J

（
$

）：

7PKK!77P$O DNA

：
7PO7PP!`;/+-OHIPO

87$9 ^.2+ )>

，
c';&-.( )_

，
@+2;/+(B1'/& @

，
+/ .1O %0-?.2';0( 0Y

.110C+(+'F <; .,/010C0,; B0(+ -.220X!U+2'<+U -+;+(F&3-.1 ;/+-

F+11; U+1'<+2+U B3 /2.(;+(U0F.2U'.1 '(a+F/'0( '( ?./'+(/; X'/&

';F&+-'F F.2U'0-30?./&3

：
/&+ eNE_ADN6 2.(U0-']+U /2'.1 8)9O

)V>V

，
!P7!

，
IPJ

（
!!

）：
!I$K!!IMKO DNA

：
7PO7PP7`a.-.O!P7!O

!LI!7O

87M9 :'( \:

，
%&+( )c

，
h', Z^

，
+/ .1O V110C+(+'F B0(+ -.220X!

U+2'<+U -+;+(F&3-.1 ;/20-.1 F+11; Y02 &+?./'/'; \ <'2,;!2+1./+U

.F,/+!0(!F&20('F 1'<+2 Y.'1,2+

：
. 2.(U0-']+U F0(/2011+U /2'.1 8)9O

^+?./010C3

，
!P7M

，
$$

（
7

）：
!PK!!7KO DNA

：
7PO7PP!`&+?O!K7JKO

87J9 A=+&.2. E

，
b.X.-,2. >

，
W.=.0 c

，
+/ .1O N2C.(!;?+F'Y'F .(U

;3;/+-'F .,/0'--,(+ U';+.;+; 02'C'(./+ Y20- U+Y+F/; '( &+-./0!

?0'+/'F ;/+- F+11;8)9O e20F 6./1 VF.U EF' iEV

，
7KKP

，
JM

（
!7

）：

JIH7!JIHHO DNA

：
7PO7PMI`?(.;OJMO!7OJIH7O

87K9 A=+&.2. E

，
[.;,-'], *

，
A(.B. >

，
+/ .1O :0(C!/+2- 0B;+2<./'0(;

0Y .,/0'--,(+!?20(+ -'F+ /2+./+U Y02 .,/0'--,(+ U';+.;+ B3

.110C+(+'F B0(+ -.220X /2.(;?1.(/./'0(8)9O e20F 6./1 VF.U EF'

iEV

，
7KJK

，
J$

（
K

）：
IIP$!II7PO DNA

：
7PO7PMI`?(.;OJ$OKOIIP$O

8!P9 c+(C j

，
%&+ 6

，
:', [

，
+/ .1O *+;/02+U '--,(0;,??2+;;'<+

+YY+F/ 0Y -+;+(F&3-.1 ;/+- F+11; 0( \ F+11; .Y/+2 01Y.F/023 7`+.213

\ F+11 Y.F/02!.;;0F'./+U ]'(F!Y'(C+2 ?20/+'( U0X(!2+C,1./'0( '( ?.!

/'+(/; X'/& ;3;/+-'F 1,?,; +23/&+-./0;,;8)9O V2/&2'/'; *&+,-./01

，

!P7H

，
$$

（
7!

）：
IH7I!IH!IO DNA

：
7PO7PP!`.2/OIJJMKO

8!79 Z.(C D

，
c+(C j

，
:, :

，
+/ .1O V %DJ W F+11`'(U01+.-'(+

!

，
I!U'0d3C+(.;+ .d'; '; 2+f,'2+U Y02 -+;+(F&3-.1 ;/+- F+11

;,??2+;;'0( 0Y &,-.( ;3;/+-'F 1,?,; +23/&+-./0;,;8)9O V2/&2'/';

*&+,-./01

，
!P7H

，
$$

（
J

）：
!!IH!!!HLO DNA

：
7PO7PP!`.2/OIJ$MHO

8!!9 E,( :

，
T&.(C ^

，
c+(C j

，
+/ .1O VB(02-.1'/3 0Y B0(+ -.220X!

U+2'<+U -+;+(F&3-.1 ;/+- F+11; '( ?./'+(/; X'/& ;3;/+-'F

1,?,; +23/&+-./0;,; 8)9O :,?,;

，
!PPM

，
7$

（
!

）：
7!7!7!JO DNA

：

$

! !
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!"!!

年
#

月第
!$

卷第
#

期
%&'( ) *&+,-./01

，
).(,.23 !"!!

，
4015 !$

，
605 7

7"577889:;$7!:<<:$:8=8;<5

>!<? @.(A B

，
C. D

，
E&.(A F

，
+/ .15 G+(+ +HI2+JJ'0( I20K'1+ 2+L+.1J

.M(02-.1'/'+J 0K -,1/'I1+ J'A(.1'(A I./&N.3J '( -+J+(O&3-.1

J/+- O+11 P+2'L+P K20- I./'+(/J N'/& J3J/+-'O 1,I,J +23/&+!

-./0J,J>)?5 %1'( Q+L R--,(01

，
!:7!

，
!:7!

：
S!$7S!5 QTR

：
7:5

77==9!:7!9S!$7S!5

>!U? G, V

，
C01.(0 R

，
*,'W X

，
+/ .15 Q'KK+2+(/'.1 +KK+O/ 0K .110A+(+'O

L+2J,J J3(A+(+'O -+J+(O&3-.1 J/+- O+11 /2.(JI1.(/./'0( '( C*Y9

1I2 .(P

（
6EZ96E[

）
V7 -'O+>)?5 %1'( R--,(01

，
!:7!

，
7U=

（
!

）：

7U!!7=!5 QTR

：
7:57:7$9\5O1'-5!:7!5:S5:7!5

>!=? %.22'0( V

，
60L. ]

，
*,'W %

，
+/ .15 ^,/010A0,J -+J+(O&3-.1

J/+- O+11 /2+./-+(/ '(O2+.J+P @ 2+A,1./023 O+11J N'/& (0 +KK+O/

0( P'J+.J+ .O/'L'/3 '( /N0 J3J/+-'O 1,I,J +23/&+-./0J,J I./'+(/J

>)?5 Y,I,J

，
!:#:

，
#;

（
<

）：
<#8!<!!5 QTR

：
#:5##889:;$#!:<<:;

<US;S<5

>!$? G, V

，
[.(A Q

，
E&.(A F

，
+/ .15 ^110A+(+'O -+J+(O&3-.1 J/+-

O+11 /2.(JI1.(/./'0( K02 1,I,J (+I&2'/'J I./'+(/J 2+K2.O/023 /0

O0(L+(/'0(.1 /&+2.I3>)?5 %1'( *&+,-./01

，
!:#U

，
<<

（
##

）：
#$##!

#$#;5 QTR

：
#:5#::89J#::$8!:#U!!8=U!U5

>!8? [.(A Q

，
E&.(A F

，
Y'.(A )

，
+/ .15 ^110A+(+'O -+J+(O&3-.1

J/+- O+11 /2.(JI1.(/./'0( '( J+L+2+ .(P 2+K2.O/023 J3J/+-'O 1,I,J

+23/&+-./0J,J

：
U 3+.2J 0K +HI+2'+(O+>)?5 %+11 @2.(JI1.(/

，
!:#<

，

!!

（
#!

）：
!!$8!!!885 QTR

：
#:5<8!89:;$<$S;##D=S!8$;O5

>!S? Y'.(A )

，
E&.(A F

，
_0(A [

，
+/ .15 `.K+/3 .(.13J'J '( I.!

/'+(/J N'/& .,/0'--,(+ P'J+.J+ 2+O+'L'(A .110A+(+'O -+J+(O&3!

-.1 J/+- O+11J '(K,J'0(

：
. 10(A!/+2- 2+/20JI+O/'L+ J/,P3>)?5 `/+-

%+11 *+J @&+2

，
!:#S

，
;

（
#

）：
<#!5 QTR

：
#:5##S$9J#<!S8!:#S!

#:=<!U5

>!;? [.(A Q

，
F,.(A `

，
B,.( D

，
+/ .15 @&+ 2+A,1./'0( 0K /&+ @2+A9

@&#8 M.1.(O+ M3 -+J+(O&3-.1 J/+- O+11J '( &,-.( J3J/+-'O

1,I,J +23/&+-./0J,J>)?5 %+11 C01 R--,(01

，
!:#8

，
#U

（
=

）：
U!<!

U<#5 QTR

：
#:5#:<S9O-'5!:#=5S;5

><:? G+(A Y

，
@.(A D

，
[.(A `

，
+/ .15 *+P,O+P Y+/!8K '( Z0(+ -.2!

20N!P+2'L+P -+J+(O&3-.1 J/+- O+11J /2'AA+2J @2+A9@&#8 '-M.1.(O+

'( I./'+(/J N'/& J3J/+-'O 1,I,J +23/&+-./0J,J>)?5 V20(/ R--,(01

，

!:!:

，
##

：
!<<5 QTR

：
#:5<<S;9K'--,5!:!:5::!<<5

><#? E&.(A E

，
F,.(A `

，
[, `

，
+/ .15 %1+.2.(O+ 0K .I0I/0/'O

O+11J M3 -+J+(O&3-.1 J/+- O+11J O0(/2'M,/+J /0 '--,(0J,I!

I2+JJ'0( !"# XG]!>)?5 ]Z'0 C+P'O'(+

，
!:#;

，
U=

（
8

）：
<U#!<=:5

QTR

：
#:5#:#$9\5+M'0-5!:#;5:$5:#$5

><!? B,.( D

，
a'( D

，
[.(A Q

，
+/ .15 C+J+(O&3-.1 J/+- O+11 /&+2!

.I3 '(P,O+J VY@<Y .(P %Q#O

b

P+(P2'/'O O+11J '( J3J/+-'O 1,I,J

+23/&+-./0J,J I./'+(/J>)?5 6./ %0--,(

，
!:7;

，
7:

（
7

）：
!U;S5

QTR

：
7:57:<S9JU7U$8!:7;!7:U;7!S5

><<? %&+ 6

，
Y' D

，
E&.(A Y

，
+/ .15 R-I.'2+P Z O+11 '(&'M'/'0( M3

1,I,J M0(+ -.220N -+J+(O&3-.1 J/+- O+11J 'J O.,J+P M3 2+!

P,O+P %%Y! +HI2+JJ'0(>)?5 ) R--,(01

，
!:7U

，
7;<

（
7:

）：
=<:$!

=<7U5 QTR

：
7:5U:U;9\'--,(0157U:::<$ 5

><U? Q+(A [

，
%&+( [

，
E&.(A E

，
+/ .15 C+J+(O&3-.1 J/+- O+11J I20!

-0/+ %Q!:$ +HI2+JJ'0( .(P I&.A0O3/'O .O/'L'/3 0K -.O20!I&.A+J

/&20,A& RY!$ '( J3J/+-'O 1,I,J +23/&+-./0J,J>)?5 %1'( R--,(01

，

!:7=

，
7$7

（
!

）：
!:;!!7$5 QTR

：
7:57:7$9\5O1'-5!:7=5:85:775

><=? *,.( GX

，
B.0 D

，
B.(A `)

，
+/ .15 @2.(JI1.(/+P &,-.( ,-M'1'O.1

O02P -+J+(O&3-.1 J/+- O+11J K.O'1'/./+ 1+J'0( 2+I.'2 '( Z$5 V.J

-'O+>)?5 ) R--,(01 *+J

，
!:7U

，
!:7U

：
=<:=:75 QTR

：
7:577==9

!:7U9=<:=:75

><$? Q0-'('O' C

，
Y+ Z1.(O _

，
C,+11+2 R

，
+/ .15 C'('-.1 O2'/+2'. K02

P+K'('(A -,1/'I0/+(/ -+J+(O&3-.1 J/20-.1 O+11J

：
/&+ R(/+2(./'0(.1

`0O'+/3 K02 %+11,1.2 @&+2.I3 I0J'/'0( J/./+-+(/>)?5 %3/0/&+2.I3

，

!::$

，
S

（
U

）：
<7=!<785 QTR

：
7:57:S:97U$=<!U:$::S= =;:=5

><8? 4'JN.(./&.( `

，
`&' B

，
G.1'I+., )

，
+/ .15 C+J+(O&3-.1 J/+-

L+2J,J J/20-.1 O+11J

：
R(/+2(./'0(.1 `0O'+/3 K02 %+11 c G+(+

@&+2.I3

（
R`%@!

）
C+J+(O&3-.1 `/20-.1 %+11 O0--'//++ I0J'/'0(

J/./+-+(/ 0( (0-+(O1./,2+>)?5 %3/0/&+2.I3

，
!:7;

，
!7

（
7:

）：
7:7;!

7:!U5 QTR

：
7:57:7$9\5\O3/5!:7;5:S5::!5

><S?
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国卫办科教发〔
!:7=

〕
U$

号
5 !:7=!:8!<75

><;? `,( Y

，
[.(A Q

，
Y'.(A )

，
+/ .15 d-M'1'O.1 O02P -+J+(O&3-.1

J/+- O+11 /2.(JI1.(/./'0( '( J+L+2+ .(P 2+K2.O/023 J3J/+-'O 1,I,J

+23/&+-./0J,J>)?5 ^2/&2'/'J *&+,-./01

，
!:7:

，
$!

（
S

）：
!U$8!!U8=5

QTR

：
7:57::!9.2/5!8=US5

>U:? Y'.(A )

，
E&.(A F

，
F,. Z

，
+/ .15 ^110A+('O -+J+(O&3-.1 J/+-

O+11J /2.(JI1.(/./'0( '( 2+K2.O/023 J3J/+-'O 1,I,J +23/&+-./0J,Je

. I'10/ O1'('O.1 J/,P3>)?5 ^(( *&+,- Q'J

，
!:7:

，
$;

（
S

）：
7U!<!

7U!;5 QTR

：
7:577<$9.2P5!::;57!<U$<5

>U7? [.(A Q

，
Y' )

，
E&.(A B

，
+/ .15 d-M'1'O.1 O02P -+J+(O&3-.1

J/+- O+11 /2.(JI1.(/./'0( '( .O/'L+ .(P 2+K2.O/023 J3J/+-'O 1,I,J

+23/&+-./0J,J

：
. -,1/'O+(/+2 O1'('O.1 J/,P3>)?5 ^2/&2'/'J *+J @&+2

，

!:7U

，
7$

（
!

）：
*8;5 QTR

：
7:577S$9.2U=!:5

>U!? [.(A Q

，
E&.(A F

，
Y'.(A )

，
+/ .15 ^ 10(A!/+2- K0110N!,I J/,P3

0K .110A+(+'O -+J+(O&3-.1 J/+-9J/20-.1 O+11 /2.(JI1.(/./'0( '(

I./'+(/J N'/& P2,A!2+J'J/.(/ J3J/+-'O 1,I,J +23/&+-./0J,J>)?5 `/+-

%+11 *+I02/J

，
!:7S

，
7:

（
<

）：
;<<!;U75 QTR

：
7:57:7$9\5J/+-O25

!:7S5:75:!;5

>U<? Y' D

，
[.(A Q

，
Y'.(A )

，
+/ .15 C+J+(O&3-.1 `%@ .-+1'02./+J

2+K2.O/023 O3/0I+('. '( I./'+(/J N'/& J3J/+-'O 1,I,J +23/&+-./0J,J

>)?5 Z0(+ C.220N @2.(JI1.(/

，
!:7<

，
US

（
U

）：
=UU!==:5 QTR

：
7:5

7:<S9M-/5!:7!57SU5

>UU? Y'.(A )

，
G, V

，
[.(A F

，
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