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　 　 摘要:宫腔粘连( ＩＵＡ)是一种严重危及女性生育功能的常见妇科疾病ꎬ目前 ＩＵＡ 的治疗主要采用宫腔镜下粘

连分解ꎬ但并不能有效改善中、重度 ＩＵＡꎬ且术后复发率较高ꎮ 间充质干细胞(ＭＳＣｓ)在组织修复及再生医学领域展

现出巨大的治疗潜力ꎬ而脐带 ＭＳＣｓ(ＵＣＭＳＣｓ)凭借其低免疫原性、良好的组织相容性和多向分化潜能等优势成为

治疗 ＩＵＡ 的研究热点ꎮ 但目前针对 ＵＣＭＳＣｓ 治疗 ＩＵＡ 的研究主要集中于基础实验ꎬ临床案例报道较少ꎮ 因此ꎬ未
来仍需更多临床试验阐明 ＵＣＭＳＣｓ 治疗 ＩＵＡ 的最佳应用途径及标准化治疗方案ꎮ
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Ａｂｓｔｒａｃｔ:Ｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅ ａｄｈｅｓｉｏｎ( ＩＵＡ) ｉｓ ａ ｃｏｍｍｏｎ ｇｙｎｅｃｏｌｏｇｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ ｔｈａｔ ｓｅｒｉｏｕｓｌｙ ｅｎｄａｎｇｅｒｓ ｆｅｍａｌｅ ｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅ
ｆｕｎｃｔｉｏｎ. Ｔｈｅ ｃｕｒｒｅｎｔ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ＩＵＡ ｍａｉｎｌｙ ａｄｏｐｔｓ ｈｙｓｔｅｒｏｓｃｏｐｉｃ ａｄｈｅｓｉｏｎｓ ｄｅｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎꎬｂｕｔ ｉｔ ｃａｎｎｏｔ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙ
ｉｍｐｒｏｖｅ ｍｏｄｅｒａｔｅ ａｎｄ ｓｅｖｅｒｅ ＩＵＡ ａｎｄ ｔｈｅ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｒａｔｅ ｉｓ ｈｉｇｈ. Ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ (ＭＳＣｓ) ｈａｖｅ
ｓｈｏｗｎ ｇｒｅａｔ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｉｎ ｔｈｅ ｆｉｅｌｄ ｏｆ ｔｉｓｓｕｅ ｒｅｐａｉｒ ａｎｄ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬａｎｄ ｕｍｂｉｌｉｃａｌ ｃｏｒｄ ＭＳＣｓ(ＵＣＭＳＣｓ)
ｈａｖｅ ｑｕｉｃｋｌｙ ｂｅｃｏｍｅ ａ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｈｏｔｓｐｏｔ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ＩＵＡ ｄｕｅ ｔｏ ｉｔｓ ａｄｖａｎｔａｇｅｓ ｏｆ ｌｏｗ ｉｍｍｕｎｏｇｅｎｉｃｉｔｙꎬｇｏｏｄ ｈｉｓｔｏｃｏｍ￣
ｐａｔｉｂｉｌｉｔｙ ａｎｄ ｍｕｌｔｉ￣ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ. Ｈｏｗｅｖｅｒꎬｔｈｅ ｃｕｒｒｅｎｔ ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｎ ＵＣＭＳＣｓ ｆｏｒ ＩＵＡ ｍａｉｎｌｙ ｆｏｃｕｓ ｏｎ ｂａｓｉｃ ｅｘｐｅｒｉ￣
ｍｅｎｔｓꎬａｎｄ ｆｅｗ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃａｓｅｓ ｈａｖｅ ｂｅｅｎ ｒｅｐｏｒｔｅｄ. Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅꎬｍｏｒｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌｓ ａｒｅ ｎｅｅｄｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｆｕｔｕｒｅ ｔｏ ｃｌａｒｉｆｙ ｔｈｅ ｏｐｔｉ￣
ｍａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ ｏｆ ＵＣＭＳＣｓ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ＩＵＡ ａｎｄ ｔｈｅ ｓｔａｎｄａｒｄｉｚｅｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｐｒｏｔｏｃｏｌｓ.

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ:Ｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅ ａｄｈｅｓｉｏｎꎻ Ｕｍｂｉｌｉｃａｌ ｃｏｒｄ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓꎻ Ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅꎻ Ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ ｔｒａｎｓ￣
ｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

　 　 宫腔粘连( ｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅ ａｄｈｅｓｉｏｎꎬＩＵＡ)又被称为

Ａｓｈｅｒｍａｎ 综合征[１]ꎬ指子宫内膜基底层受损导致修

复障碍、组织纤维化ꎬ进而导致宫腔部分或全部粘

连[２]ꎬ引发月经紊乱、周期性下腹痛、反复流产、不
孕和其他产科并发症等ꎮ 据统计ꎬ２５％ ~ ３０％ 的不

孕女性患有 ＩＵＡ[３]ꎬ严重影响女性生殖健康ꎮ 目前

临床首选宫腔镜下粘连分离术治疗 ＩＵＡꎬ并于术后

辅以人工周期、放置宫内节育器以及球囊等措施

预防再次粘连ꎬ虽可部分改善中、重度粘连患者的临

床症状ꎬ但预后并不理想ꎬ严重粘连患者术后复发率

高达 ６２. ５％ [４]ꎬ活产率仅为 ２９. １％ [５]ꎮ 干细胞具有

较高的复制能力和多向分化潜能ꎬ而间充质干细胞

(ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓꎬＭＳＣｓ)具有极低的免疫原

性及可观的免疫调节和免疫抑制作用ꎬ且不会引发

特异性免疫反应[６]ꎮ ＭＳＣｓ 是再生医学移植细胞的

良好来源ꎬ可用于皮肤损伤[７]、神经损伤[８]、股骨头

坏死[９]、心脏疾病[１０]、肝纤维化[１１] 等组织损伤以及

纤维化疾病的治疗ꎮ 而脐带 ＭＳＣｓ( ｕｍｂｉｌｉｃａｌ ｃｏｒｄ
ＭＳＣｓꎬＵＣＭＳＣｓ)具有取材方便、低免疫原性、易长期
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冷冻保存、增殖和分化潜能良好等优势ꎬ且不涉及伦

理和法律问题ꎬ是细胞移植治疗领域最具前景的

ＭＳＣｓ 之一[１２￣１３]ꎮ 现就 ＵＣＭＳＣｓ 治疗 ＩＵＡ 作用机制

的研究进展予以综述ꎮ
１　 ＩＵＡ 的发病机制

随着宫腔内有创操作的日益增加ꎬＩＵＡ 的发病

率不断升高ꎬ且已成为女性子宫方面不孕的首要病

因ꎬ严重影响育龄期女性的生殖潜力和身心健康ꎮ
目前 ＩＵＡ 的发病机制尚未完全阐明ꎬ可能与以下几

点有关ꎮ ①子宫内膜雌激素受体(ｅｓｔｒｏｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒꎬ
ＥＲ)出现异常:ＩＵＡ 患者子宫内膜组织中 ＥＲ 对体内

雌激素的敏感性下降ꎬ在生理剂量雌激素的作用下

不足以使损伤的子宫内膜得到修复ꎻ此外ꎬＩＵＡ 患者

子宫内膜 ＥＲ 表达水平显著高于正常者ꎬ且重度

ＩＵＡ 患者子宫内膜 ＥＲ 的表达水平显著高于轻、中
度 ＩＵＡ 患者ꎬ表明 ＩＵＡ 的形成可能与 ＥＲ 的异常上

调有关[１４]ꎮ ②过度的炎症反应:损伤及感染均可破

坏子宫内膜屏障ꎬ导致子宫内膜微环境中白细胞介

素( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎꎬＩＬ)￣１、转化生长因子￣β( ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ￣βꎬＴＧＦ￣β)、ＣＸＣ 趋化因子配体 １０、结
缔组织生长因子等细胞因子水平显著升高ꎬ而激活

的细胞因子可通过相应的信号转导通路导致内膜纤

维化ꎬ其中ꎬＴＧＦ￣β 可通过经典 ＴＧＦ￣β / Ｓｍａｄ３ 途径

和非经典途径信号级联的动态组合促进子宫内膜纤

维化[１５]ꎮ ③血管生成障碍:ＩＵＡ 患者子宫内膜组织

结构较为紊乱ꎬ血管被胶原蛋白层层包裹后出现闭

合现象ꎬ引发血管内皮生长因子表达下调ꎬ导致子宫

内膜得不到充足的血供及营养供应ꎬ从而不能正常

修复受损的子宫内膜[１６]ꎮ ④子宫内膜干细胞缺失:
子宫内膜基底层含有干细胞ꎬ基底层受到严重损伤ꎬ
导致内膜干细胞大量缺失ꎬ而剩余的干细胞又不足

以维持组织再生ꎬ导致子宫内膜无法得到修复[１７]ꎮ
⑤子宫内膜微生物群变异:在宫腔微生态水平上ꎬ
ＩＵＡ 患者乳酸杆菌、克雷伯菌属及希瓦菌属的检出

率均高于非 ＩＵＡ 患者ꎬＩＵＡ 患者中不动杆菌的比例

显著低于非 ＩＵＡ 患者ꎬ提示子宫内膜微生物群变异

可能是 ＩＵＡ 的发病原因之一[１８]ꎮ ⑥神经反射:宫腔

内操作可通过机体神经反射导致子宫平滑肌强直

收缩ꎬ从而引起宫腔生理性狭窄ꎬ子宫平滑肌持续性

强直收缩则可导致宫腔由生理性狭窄转变为器质性

狭窄ꎬ进而导致 ＩＵＡ 发生[１９]ꎮ

２　 ＵＣＭＳＣｓ 生物学特性

ＵＣＭＳＣｓ 来源于脐带组织以及脐带结扎后残留

的血液ꎬ其除具有增殖、分化等特性外ꎬ还具有免疫

特权ꎬ起到免疫调节及免疫抑制作用ꎮ ＵＣＭＳＣｓ 的

生物学特性主要包括①细胞形态:体外培养下为长

梭形的成纤维细胞形态ꎬ形态均一、折光度较好ꎬ具
有贴壁性ꎮ ②免疫表型:ＵＣＭＳＣｓ 表面抗原具有非单

一性ꎬ目前尚未发现其特异的表面抗原ꎮ Ｍｙｅｒｓ 和

Ｈｕｒｓｔ[２０]采用组织学和免疫组织化学法分析 ＵＣＭＳＣｓ
在体外的扩增ꎬ结果发现ꎬ细胞表面表达 ＣＤ１３ 和

ＣＤ１０５ꎬ并不表达 ＣＤ１４ 和 ＣＤ３４ꎮ ③增殖能力:与骨

髓 ＭＳＣｓ 和脂肪 ＭＳＣｓ 相比ꎬＵＣＭＳＣｓ 具有更强的

增殖能力ꎬ其可通过分泌多种细胞因子在细胞增殖、
生长和组织修复领域发挥重要作用ꎮ ④分化潜能:
ＵＣＭＳＣｓ 可分化为心肌细胞、胰岛样细胞、肝细胞、
骨骼肌细胞、神经元细胞、血管内皮细胞等成体细

胞[２１￣２６]ꎬ但其分化诱导条件才是决定其分化方向的

最主要因素ꎮ
３　 ＵＣＭＳＣｓ 治疗 ＩＵＡ 的作用机制

子宫内膜受损后ꎬ趋化因子诱导 ＵＣＭＳＣｓ 定向

迁移至受损内膜处ꎬ通过自身增殖及分化或激活原

位残留的干细胞重塑子宫内膜ꎬ增加子宫内膜厚度、
腺体个数ꎬ抑制子宫内膜纤维化ꎮ 同时ꎬＵＣＭＳＣｓ 还

可分泌多种细胞因子ꎬ起到抗炎、抗菌、促进血管生

成的作用ꎬ从而调控受损的细胞进行自我修复ꎬ实现

子宫内膜组织的再生ꎮ
３. １　 ＵＣＭＳＣｓ 通过归巢作用定植于靶向组织 　 机

体组织受损时ꎬＵＣＭＳＣｓ 会通过脉管系统定向迁移

至靶向组织并定植存活ꎬ参与组织的自我修复再生ꎬ
这一过程称为“归巢作用”ꎮ ＵＣＭＳＣｓ“归巢”到靶向

组织需要经过 ３ 步:①识别靶向组织的微内皮血管ꎻ
②穿透内皮血管ꎻ③进入靶向组织再生ꎮ “归巢”过
程表明 ＵＣＭＳＣｓ 迁移需要多步骤、多方面的相互协

调ꎬ化学因子、细胞因子、黏附因子、细胞外基质降解

蛋白酶等均参与其中[２７]ꎮ 其中ꎬ炎性趋化因子最为

重要ꎬ受损子宫内膜组织局部会产生并释放多种趋

化因子ꎬ导致内膜微环境发生改变ꎬ这也是 ＵＣＭＳＣｓ
归巢的初始因素ꎬ内环境中的各种化学因子与其受

体相互结合可促使 ＵＣＭＳＣｓ 特异性归巢于病损的内

膜组织[２８]ꎮ 正常子宫内膜在体内多种激素作用下

发生周期性变化ꎬ外源性 ＵＣＭＳＣｓ 经血液循环到达
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正常的子宫内膜后随内膜功能层的脱落而脱落ꎬ无
法定植于子宫内膜中ꎬ而血液循环覆盖的子宫内膜

中的 ＵＣＭＳＣｓ 可长时间存在ꎬ并保持高度的自我更

新和分化潜能[２９]ꎮ 杨晓清等[３０] 给予子宫内膜受损

大鼠移植注入被标记的 ＵＣＭＳＣｓꎬ６ ｄ 后镜检发现ꎬ
大鼠子宫内膜增厚、腺体数量增多、腺腔增大、间质

血管更丰富ꎬ标记的 ＵＣＭＳＣｓ 聚集于子宫内膜的受

损部位ꎬ具有特有的归巢现象ꎮ 汪沙等[３１] 发现ꎬ经
ＨｕＮｕ 抗体染色的 ＵＣＭＳＣｓ 在 ＩＵＡ 大鼠受损子宫内

膜存活且主要分布于靠近宫腔的子宫内膜组织中ꎻ
进一步检测发现ꎬ移植 ＵＣＭＳＣｓ 的大鼠 Ｋｉ￣６７ 表达

水平显著升高ꎬ由此可见ꎬＵＣＭＳＣｓ 不仅可归巢于受

损的子宫内膜组织中ꎬ还可促进子宫内膜细胞增殖ꎬ
加速受损的子宫内膜恢复ꎮ
３. ２　 ＵＣＭＳＣｓ 抑制上皮￣间充质转化和纤维化进程

　 ＩＵＡ 本质是纤维化疾病ꎬ在子宫内膜严重受损后的

自我修复进程中ꎬ大量胶原纤维沉积于宫腔内ꎬ导致

内膜纤维化ꎮ 研究证明ꎬＩＵＡ 的发生与 ＴＧＦ￣β / Ｓｍａｄ３
信号通路密切相关[３２￣３４]ꎮ 上皮￣间充质转化指上皮

细胞经过特定程序丢失极性及紧密连接而转变为具

有间充质细胞表型的生物过程ꎬⅡ型上皮￣间充质转

化在创伤引发的纤维化疾病进展中起重要作用ꎮ
Ｚｈａｎｇ 等[１５]在利用 ＵＣＭＳＣｓ 治疗大鼠子宫内膜慢

性损伤导致的纤维化时发现ꎬ内膜损伤区域的子

宫内膜间质标志物 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ 和上皮标志物 ＣＫ￣１９
表达显著上调ꎬ血管标志物血管内皮生长因子 Ａ 和

ＣＤ３１ 表达显著上调ꎬ而移植 ＵＣＭＳＣｓ 的大鼠炎症

标志物 γ 干扰素、肿瘤坏死因子￣α、ＩＬ￣２ 以及纤维

化标志物 α 平滑肌肌动蛋白表达显著下调ꎬ表明

ＵＣＭＳＣｓ 可通过抑制炎症及子宫内膜过度纤维化促

进子宫内膜细胞的增殖和血管增生ꎬ从而快速修复

受损的子宫内膜ꎮ ＵＣＭＳＣｓ 外泌体 (ＵＣＭＳＣｓ ｅｘｏ￣
ｓｏｍｅꎬＵＣＭＳＣｓ￣Ｅｘｏ)所携带的微 ＲＮＡ(ｍｉｃｒｏＲＮＡꎬ
ｍｉＲＮＡ / ｍｉＲ)可调节上皮￣间充质转化相关信号通

路表达ꎬ抑制内膜纤维化进程ꎮ Ｓｕｎ 等[３５] 在利用

ＵＣＭＳＣｓ 治疗 ＩＵＡ 小鼠时发现ꎬＵＣＭＳＣｓ￣Ｅｘｏ 内高表

达的 ｍｉＲ￣４５５￣５ｐ 可通过激活 Ｊａｎｕｓ 激酶 /信号转导

及转录活化因子 ３ 信号通路抑制内膜纤维化进程ꎬ
促进受损子宫内膜恢复ꎮ 由此可见ꎬ ＵＣＭＳＣｓ 可

通过多种信号通路及机制抑制上皮￣间充质转化和

纤维化进程ꎮ

３. ３　 ＵＣＭＳＣｓ￣Ｅｘｏ 促进细胞增殖和血管生成 　 在

受损内膜的生理结构和功能恢复过程中离不开细胞

的增殖和血管生成ꎬ血管可为组织提供必需的氧气

和营养物质ꎬ在组织再生和伤口愈合中发挥关键作

用ꎮ ＵＣＭＳＣｓ￣Ｅｘｏ 是纳米级细胞外囊泡ꎬ具有生物

相容性好、毒性低、靶向特异性好、免疫原性低等优

点[３６]ꎬ在细胞间物质传递以及信息交流过程中发挥

至关重要的作用[３７]ꎮ ＵＣＭＳＣｓ￣Ｅｘｏ 中富含血管内皮

生长因子、ＴＧＦ￣β１ 等生长因子ꎬ不仅可提高细胞增

殖以及血管形成的速度ꎬ还可显著改善子宫内膜的

容受性ꎬ增加胚胎植入率[３８]ꎮ Ｌｖ 等[３９] 在体外利用

不同浓度和不同持续时间的 ＵＣＭＳＣｓ￣Ｅｘｏ 处理子

宫内膜间质细胞( ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ ｓｔｒｏｍａｌ ｃｅｌｌｓꎬＥＳＣｓ)ꎬ
并通过 ＣＣＫ￣８ 测定评估细胞活力ꎬ细胞周期分析

显示ꎬ加入 ＵＣＭＳＣｓ￣Ｅｘｏ 后ꎬＥＳＣｓ 的 ＤＮＡ 合成速度

加快且 Ｓ 期 ＥＳＣｓ 的百分比显著增加ꎬＵＣＭＳＣｓ￣Ｅｘｏ
还可直接被 ＥＳＣｓ 内化ꎬ并以剂量依赖性的方式刺激

ＥＳＣｓ 生长ꎮ 另有研究发现ꎬＵＣＭＳＣｓ￣Ｅｘｏ 中含有的

ｍｉＲ￣２１￣５ｐ 是促进 ＥＳＣｓ 增殖的重要物质ꎬ当 ｍｉＲ￣２１￣５ｐ
表达被抑制后ꎬＥＳＣｓ 的增殖能力和活性均不同程度

的减弱ꎻ进一步进行生物信息学分析发现ꎬｍｉＲ￣２１￣５ｐ
可参与子宫内膜修复相关信号通路的调控ꎬ促进受损

子宫内膜迅速修复[４０]ꎮ Ｚｈａｎｇ 等[４１] 将载有 ＵＣＭＳＣｓ
的胶原支架移置入 ＩＵＡ 患者宫腔后发现ꎬ子宫内膜

微血管的密度增加、ＥＲα 和黄体酮受体表达上调ꎬ
表明载有 ＵＣＭＳＣｓ 的胶原支架可促进子宫内膜血管

生成并改善内膜对激素的反应ꎮ
３. ４　 ＵＣＭＳＣｓ 发挥免疫调控作用　 ＵＣＭＳＣｓ 低表达

主要组织相容性复合体Ⅰꎬ不表达主要组织相容性

复合体Ⅱ的特性ꎬ使其免受自然杀伤细胞和 Ｔ 淋巴细

胞的攻击ꎮ 在自身低免疫源性的前提下ꎬＵＣＭＳＣｓ 可通

过传递细胞因子和 ｍｉＲＮＡ 调控免疫微环境ꎬ进而调节

Ｔ 淋巴细胞、单核细胞、自然杀伤细胞等免疫效应细

胞的增殖、成熟、极化和迁移[４２]ꎮ ＵＣＭＳＣｓ￣Ｅｘｏ 可促

进巨噬细胞从 Ｍ１ 型向 Ｍ２ 型极化ꎬ减少肿瘤坏死因

子￣α、ＩＬ￣６、γ 干扰素等炎症因子的表达ꎬ从而减轻组

织的炎症损伤ꎬ打造适宜子宫内膜修复再生的宫腔

微环境[４３]ꎮ Ｄｅｎｇ 等[４４]发现ꎬＵＣＭＳＣｓ 可抑制单核细

胞分化为树突状细胞ꎬ且这种抑制作用通过 ＵＣＭＳＣｓ
分泌的 ＩＬ￣６ 和肝细胞生长因子实现ꎬＵＣＭＳＣｓ 还可

诱导单核细胞来源的细胞产生 ＩＬ￣１０ꎬ而 ＩＬ￣１０ 可
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间接加强 ＵＣＭＳＣｓ 对单核细胞的抑制作用ꎮ 辅助

性 Ｔ 细胞(ｈｅｌｐｅｒ Ｔ ｃｅｌｌꎬＴｈ 细胞)１ 和 Ｔｈ１７ 细胞亚

群是具有免疫促进作用的 Ｔｈ 细胞ꎬ通过流式细胞术

检测发现ꎬ实验组(Ｔ 淋巴细胞和 ＵＣＭＳＣｓ 共培养ꎬ比
例为 ５ ∶ １)在加入 ＵＣＭＳＣｓ 后ꎬＴｈ１ 细胞和 Ｔｈ１７ 细胞

亚群的比例显著低于对照组(Ｔ 淋巴细胞单独培养)ꎻ
进一步分析调节性 Ｔ 细胞亚群中的 ＣＤ２５ ＋ ＦｏｘＰ３ ＋ 细

胞比例发现ꎬ实验组中 ＣＤ２５ ＋ ＦｏｘＰ３ ＋ 比例显著高于

对照组ꎬ表明 ＵＣＭＳＣｓ 可在一定程度上发挥免疫调

节作用[４５]ꎮ 张颢等[４６]利用 ＵＣＭＳＣｓ 处理炎症介质

植物血凝素活化的 Ｔ 淋巴细胞时发现ꎬＵＣＭＳＣｓ 可

抑制活化的 Ｔ 淋巴细胞ꎬ且随着 ＵＣＭＳＣｓ 的增加ꎬ其
抑制 Ｔ 淋巴细胞增殖的能力越强ꎻ进一步研究发

现ꎬＵＣＭＳＣｓ 可抑制 Ｔ 细胞向 ＣＤ８ ＋ Ｔ 细胞转化ꎬ但
并不会影响 Ｔ 细胞向 ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞转化ꎮ
４　 ＵＣＭＳＣｓ 治疗 ＩＵＡ 的问题

虽然 ＵＣＭＳＣｓ 在 ＩＵＡ 治疗中已取得一定进展ꎬ
但目前仍存在许多问题:①ＵＣＭＳＣｓ 治疗 ＩＵＡ 的最

佳应用途径目前尚无定论ꎬ主要包括宫腔内灌注[４７]、
子宫内膜下移植[４８]、联合组织工程材料宫腔内放

置[４９]以及腹腔注射[２９] 等ꎮ ②缺乏大样本数据ꎬ无
法形成统一且标准化的 ＵＣＭＳＣｓ 治疗方案ꎬ由于给药

途径和用药剂量不同ꎬ实验结果等方面可能存在差

异ꎬ未来仍需要大样本的实验ꎮ ③单纯的 ＵＣＭＳＣｓ
移植的治疗效果并不理想ꎬ可能是由于移植的干细

胞在受到宫腔内环境影响后无法定植ꎮ ④目前的研

究成果大多局限于动物模型ꎬ临床应用较少且尚处

于起始阶段ꎬ未来仍需严格监测移植至人体 ＵＣＭＳＣｓ
的安全性及质量ꎮ ⑤ＵＣＭＳＣｓ 传代扩增和诱导分化

是否会造成基因突变或其他安全隐患仍有待研究ꎬ
在正式应用于临床前ꎬ还应准确评估患者的整体

情况ꎬ尽量避免或减少不良反应的发生ꎮ
５　 小　 结

ＵＣＭＳＣｓ 不仅具有多向分化潜能ꎬ还具有来源

丰富、易采集和运输、可长期冷冻保存、生物学性能

稳定、高速增殖、免疫原性低、病毒感染风险低等优

势ꎬ且其不涉及伦理和法律问题等ꎬ是细胞移植治疗

领域最具前景的 ＭＳＣｓ 之一ꎮ ＵＣＭＳＣｓ 在 ＩＵＡ 治疗

中具有广阔的应用前景ꎬ不仅可为临床应用提供

理论层面的依据ꎬ提高实际应用中的安全性ꎬ还可

为临床转化提供新方向ꎮ 未来的研究方向应集中于

ＵＣＭＳＣｓ￣Ｅｘｏ 多效因子的提取以及 ＵＣＭＳＣｓ 联合组

织工程材料ꎮ ＵＣＭＳＣｓ 在 ＩＵＡ 治疗中已取得一定进

展ꎬ但目前仍存在许多问题亟待解决ꎮ 相信随着研

究的深入和新科技的发展ꎬＵＣＭＳＣｓ 可安全、有效地

应用于临床ꎬ从而有效治疗甚至治愈 ＩＵＡꎮ
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