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干细胞治疗2型糖尿病及其并发症的可行性☆ 
王颜刚，于江苏 

 
 

文章亮点：干细胞通过多种途径可促进胰岛 β 细胞的存活和再生，减少凋亡，达到治疗 2 型糖尿病的目的。而且还

通过多向分化及释放旁分泌因子的方式治疗糖尿病心肌病、神经病变等并发症。其中成体干细胞，尤其是间充质干

细胞由于取材方便、免疫原性低、无伦理争议等优点，更适合作为种子细胞，将成为今后治疗 2 型糖尿病及其并发

症的研究重点。 

关键词：干细胞；间充质干细胞；糖尿病；并发症；治疗 
 
摘要 

背景：2 型糖尿病药物治疗有效，但病情仍不断进展。近年来，干细胞尤其间充质干细胞治疗 2 型糖尿病及其并发症

倍受关注，并在基础及临床开展了一系列研究。 

目的：总结分析近年来干细胞在治疗 2 型糖尿病及其并发症方面取得的进展，为今后的临床研究提供方向。 

方法：由第一作者应用计算机检索 PubMed 数据库 1981 年 1 月至 2012 年 1 月有关干细胞治疗 2 型糖尿病及并发症

的相关文章，英文检索词为“diabetic mellitus，stem cells，mesenchymal stem cells，complication，therapy”。

排除重复性研究，共保留 57 篇文献进行综述。 

结果与结论：干细胞通过多种途径促进胰岛 β细胞的存活和再生，减少凋亡，达到治疗 2 型糖尿病的目的。而且还通

过多向分化及释放旁分泌因子的方式治疗糖尿病心肌病、神经病变等并发症。其中成体干细胞，尤其是间充质干细胞

由于取材方便、免疫原性低、无伦理争议等优点，更适合作为种子细胞，成为目前及今后治疗 2 型糖尿病及其并发症

的研究重点。 
 
 
Stem cells therapy for treatment of diabetic mellitus and complications 
 

Wang Yan-gang, Yu Jiang-su 
 

Abstract 

BACKGROUND: Type 2 diabetes mellitus can be effectively treated by drugs, but it still continues to progress. Recently, 
stem cells in particular mesenchymal stem cells for treatment of type 2 diabetes mellitus have been paid increasing 
attention, and a series of basic and clinical studies have been made.  

OBJECTIVE: To summarize and analyze the research progress in stem cells therapy for treatment of type 2 diabetes 
mellitus and complications, which provide direction for future clinical studies.  

METHODS: A computer-based online retrieval was performed by the first author in PubMed database for searching the 
papers describing stem cells therapy for treatment of type 2 diabetes mellitus and the complications published between 
January 1981 and January 2012 in English with the key word “diabetic mellitus, stem cells, mesenchymal stem cells, 
complication, therapy”. Repetitive studies were excluded and 57 papers were included in the final analysis.  

RESULTS AND CONCLUSION: Stem cells can be used to treat type 2 diabetes mellitus by promoting pancreatic β-cell 
survival and regeneration and reducing apoptosis. Furthermore, stem cells can also be used to treat the complications 
of type 2 diabetes mellitus including diabetic cardiomyopathy and neuropathy. Adult stem cells, in particular 
mesenchymal stem cells, are more suitable for use as seed cells because of convenient harvest, low immunogenicity 
and no ethical disputes, and become the focus for current and future studies regarding treatment of type 2 diabetes 
mellitus and complications. 
 
Wang YQ, Yu JS. Stem cells therapy for treatment of diabetic mellitus and complications.Zhongguo Zuzhi Gongcheng 
Yanjiu. 2012;16(49):9276-9282.     
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0  引言 

 

糖尿病及其并发症的防治给各国造成了严重的

经济负担和社会压力，其防治己经成为刻不容缓的任

务。在传统药物治疗的基础上，近年来随着干细胞提

取、分离及特性的研究，在糖尿病及并发症的治疗上

开展了系列基础及临床研究。本文通过对近 10 年来

干细胞治疗糖尿病及并发症方面的研究成果进行归

纳、分析，以期为以后的深入研究提供方向。 
 

1  资料和方法 

 

1.1  资料来源  由第一作者检索 1981 至 2012 年 
PubMed 数 据 库 (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/ 
PubMed)。英文检索词为“diabetic mellitus, stem 
cells, mesenchymal stem cells ， complication, 
therapy”。检索研究原著总计 96 篇。 
1.2  纳入标准  干细胞治疗 2 型糖尿病及其并发症

研究的一次文献。 
1.3  排除标准  重复性研究。 
1.4  数据的提取  计算机初检得到 96 篇文献，阅读

标题和摘要进行初筛，排除因研究目的与本文无关及

内容重复的研究39篇，共保留其中的57篇归纳总结。 
1.5  质量评估  符合纳入标准的 57 篇文献中，文献

[1-9]探讨了干细胞治疗糖尿病的机制，文献[10-36]
探讨了干细胞治疗糖尿病方面的研究及不足，文献

[37-57]探讨了干细胞治疗糖尿病并发症方面的研究

及不足。 
 

2 结果 

 

2.1  干细胞治疗糖尿病原理  荟萃近来研究，干细胞

治疗糖尿病的可能机制为：①在局部微环境作用下，

通过横向机制跨胚层分化为胰岛 β细胞。骨髓间充质

干细胞转染细胞发育途径中的关键转录因子 PDX-1，
或采用含有神经分化因子等的 4 步分化方案，可促进

间充质干细胞横向分化为有功能的胰岛样细胞[1-2]。

②分泌许多促血管新生因子如肝细胞生长因子、血管

内皮生长因子 A，分化为成熟的血管内皮细胞，促进

胰岛血管形成，增加局部氧供及营养成分，并为 β细

胞提供一微环境，诱导胰岛发育期间的胰岛素基因的

表达，促进 β细胞的增生[3]。③能分泌一些营养因子，

如肝细胞生长因子、白细胞介素 6、血管内皮生长因

子 A 和转化生长因子 β，减少 β细胞凋亡，维持其存

活及功能[3]。④胰岛 β细胞受损时，体内还可能存在

内源性干细胞的修复。研究发现成年小鼠胰腺内存在

内源性干细胞，受损条件下，能激活转录因子 NGN3，
促使胰腺组织内源性干细胞发育为有功能的细胞。⑤

干细胞移植后能分布到淀粉样物质周围，分泌蛋白水

解酶(如胰岛素降解酶、脑啡肽酶、基质金属蛋白酶 9
和纤维蛋白溶解酶原)降解 β 淀粉样物质，促进 β 淀

粉样物质的清除及吞噬，并分泌一些神经营养因子，

减轻其毒性[4-5]，减少胰岛 β 细胞的凋亡。⑥能通过

体内高水平的谷氨酰胺合成酶 x，促进超氧化物歧化

酶 1、超氧化物歧化酶 2、过氧化氢酶和谷胱甘肽过

氧化物酶 1 的高表达和活性增加，有效清除过氧化物

和过氧硝酸盐，还能表达高水平的蛋氨酸基亚砜还原

酶 A，促进蛋白质氧化损伤的修复，减轻氧化应激对

组织的损伤[6]。⑦能减少树突细胞白细胞介素 10、白

细胞介素 12、γ-干扰素、肿瘤坏死因子 α 的分泌，

抑制树突细胞的成熟和 B、T 淋巴细胞的增殖、分化，

增加 T 细胞抗炎因子白细胞介素 4 的产生，加强抑制

性 T 调节细胞的作用，减弱自然杀伤细胞的作用，发

挥抗炎作用，减轻对胰岛 β 细胞的破坏[7-8]。⑧可能

存在胰外降糖作用。Ho 等[9]在间充质干细胞移植治

疗大鼠肝脏发现了肝脏中央静脉周围约 50%人细胞

胰岛素表达阳性，提示间充质干细胞可在体内其他组

织器官分化为胰岛素分泌细胞，从而降低血糖。 
2.2  干细胞治疗糖尿病基础与临床研究 

2.2.1  胚胎干细胞  胚胎干细胞源于囊胚内细胞团

和桑椹胚之前的早期胚胎，是一种全能干细胞，能在

体内分化为内、中、外 3 个胚层的细胞，随后可再分

化为机体各种组织器官的特定细胞。 
    胚胎干细胞是目前研究最广泛、最成熟的干细胞

体系，现已能在体外成功分离、培养，并诱导为胰岛

素分泌细胞。1981 年人们首先从小鼠中分离出了胚胎

干细胞，并在体外培养成功[10]。1998 年 Thomason
等[11]首次建立了 5 个人胚胎干细胞系，2001 年 Assady
等 [12]首次报道人胚胎干细胞所形成的拟胚体中有

1%-3%细胞胰岛素染色阳性，证实人胚胎干细胞可

分化为胰岛素分泌细胞。为了获得较高比例的胰岛素

分泌细胞，人们采取了多种体外定向诱导分化的策

略，包括将胰岛发育的转录调控因子导入到胚胎干细

胞，添加各种生物因子或小分子，模拟体内胰岛的发

育过程等方法，诱导胚胎干细胞定向分化为胰岛素分
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泌细胞。Soria 等 [13]通过人胰岛素 /Bgeo 基因和

pGK-hygr 基因转染小鼠胚胎干细胞，诱导其分化为

胰岛素分泌细胞。2006 年 D'Amour 等[14]采用改良的

5 步法体外诱导定向分化方案(即人胚胎干细胞→定

型内胚层→肠管内胚层→胰腺内胚层和内分泌前体

细胞→表达激素的内分泌细胞)可将人胚胎干细胞诱

导分化为能够产生胰岛素、胰高糖素、生长抑素、胰

多肽及 Ghrelin 的胰腺内分泌细胞，将诱导方案中胰

腺内胚层阶段的细胞移植到糖尿病小鼠体内后,移植细

胞可在体内进一步分化成熟，这些移植物在特异性转

录因子表达、胰岛素原加工、成熟分泌颗粒等方面表

现出功能性胰岛 β 细胞的特征，不仅能分泌胰岛素和

C 肽，而且可发挥明显的降血糖效应[15]，进一步证实

胚胎干细胞可以在体内外分化为胰岛素分泌细胞。 
目前，已经证实人胚胎干细胞可以在体外大量扩

增，并诱导分化为胰岛样细胞，为糖尿病患者的细胞

替代治疗提供了来源，但距离临床应用还有一定距

离，存在以下几个问题：①诱导分化效率低且不稳定。

②分化细胞的成熟度低。③患者对人胚胎干细胞分化

的各种细胞和组织存在免疫排斥反应。 
2.2.2  诱导多能干细胞(induced pluripotent stem 
cells, iPSCs)  2006 年 Takahashi 等[16]将 Oct4、
Sox2、Klf4、c-Myc4 个转录因子导入已分化的小鼠皮

肤成纤维细胞，获得了类似胚胎干细胞的多能性干细

胞，并将其命名为诱导多能干细胞。2007 年美国和日

本两个研究小组分别宣布独立获得了人类诱导多能干

细胞[17-18]。目前建立的诱导多能干细胞与胚胎干细胞

在许多生物学特征方面存在高度的相似性，包括细胞

形态、生长特性、表面标志物、DNA 甲基化、基因

谱表达、可发育为 3 个胚层细胞的能力等。 
    由于诱导多能干细胞与胚胎干细胞具有极大的相

似性及胚胎干细胞定向分化研究的积累，诱导多能干

细胞的应用基础研究迅速开展。Alipio 等[19]将小鼠皮肤

成纤维细胞制备的诱导多能干细胞诱导分化为胰岛素

分泌细胞，并经肝脏门静脉注入 2 型糖尿病小鼠体内，

提高了胰岛素分泌水平，改善了小鼠的高血糖状态，

糖化血红蛋白水平趋于正常。2009 年 Zhang 等[20]将

人类诱导多能干细胞诱导分化为胰岛素分泌细胞，胰

岛素染色阳性细胞比例高达 25%。然而，人类诱导多

能干细胞来源的胰岛素分泌细胞移植到糖尿病动物模

型体内是否具有降糖作用需要进一步研究。 
    诱导多能干细胞解决了胚胎干细胞研究的伦理

争议和免疫排斥问题，使干细胞研究的来源不再受

限，在糖尿病领域的应用基础研究中显示出良好的前

景，但距离最终的临床应用还有很长的路要走。目前

存在的问题主要包括：不同的诱导多能干细胞系之间

可能存在定向分化能力的差异，诱导效率低、诱导周

期长，诱导多能干细胞分化而来的胰岛样细胞用于临

床治疗的安全性尚不清楚等。 
2.2.3  成体干细胞  成体干细胞是存在于机体某个

组织或器官中的干细胞，包括骨髓干细胞、神经干细

胞、脂肪干细胞、脐血/带干细胞等，能在一定条件

下分化为特定类型的细胞。成体干细胞获取方便、移

植后不存在免疫排斥，是目前干细胞研究的重点。 
    间充质干细胞作为成体干细胞中的一种，是多潜

能、自我更新细胞，几乎能在出生后的所有器官和组

织中找到，主要功能特征是免疫调节能力、自我更新

及向中胚层器官组织分化的能力，能分泌许多营养因

子和免疫调节因子，成为治疗糖尿病及并发症的一种

很有潜力、新的治疗方法。 
骨髓干细胞：骨髓干细胞是一种被广泛研究和应

用的成体干细胞，包括造血干细胞、间充质干细胞、

内皮祖细胞等多种干细胞亚群，具有多向分化的潜

能 [21]。近年来，骨髓间充质干细胞被证明具有向多

种细胞分化的能力，成为干细胞研究的一个重点。 
    体外研究和动物实验显示，骨髓来源的干细胞在

体外和体内均可分化为胰岛素分泌细胞，这些细胞具

有类似胰岛的形态结构，可表达胰岛素、胰高糖素等

胰岛特异性基因产物，具有成熟 β细胞的超微结构，

存在葡萄糖刺激的胰岛素分泌反应，移植后具有降血

糖效应[22-23]。2007 年 Sun 等[24]将 10 例(1 型糖尿病、

2 型糖尿病各 5 例)糖尿病患者的骨髓间充质干细胞，

通过 3 阶段方案诱导为胰岛素分泌细胞，能表达

PDX-1、胰岛素、胰高血糖素，并能在葡萄糖刺激下

分泌胰岛素。Xie 等[25]将人骨髓间充质干细胞诱导分

化为胰岛素分泌细胞后，移植到链脲佐菌素诱导的糖

尿病裸鼠模型体内后，能改善血糖。2011 年 Ho 等[9]

将人骨髓间充质干细胞多次静脉移植到链脲佐菌素

诱导糖尿病鼠体内后，改善了血糖，降低了全身氧化

应激水平，从第 11 周起人胰岛素生成明显增加，6
个月末结束时，组织病理检查发现肝脏组织，尤其是

在中央静脉周围约 51%细胞表达人胰岛素，指出其

可能在长期降糖上发挥作用。以上研究为骨髓间充质

干细胞在临床上的应用提供了依据。 
骨髓干细胞已经在临床上开始应用来治疗糖尿

病，证实了具有在体内分化为胰岛素分泌细胞，降低
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血糖的能力。Bhansali 等[26]选择了 5 年以上的 10 例

2 型糖尿病患者，应用胰岛素 0.7 U/(kg•d) 1 年以上，

经胃十二指肠动脉注入自体骨髓干细胞。6 个月后随

访时发现，有 7 例患者胰岛素剂量减少了 75%，3 例

能持续或短时间脱离胰岛素；平均糖化血红蛋白水平

下降了 1%；空腹和高糖刺激后 C 肽水平明显改善。

Estrada等[27]应用自体骨髓干细胞胰腺移植联合高压

氧治疗了 25 例 2 型糖尿病患者，1 年后随访时空腹

血糖、糖化血红蛋白、胰岛素需要量明显减少，空腹

C 肽和 C 肽/血糖比也得到了改善。以上结果说明，

自体骨髓干细胞治疗能够改善 2 型糖尿病患者血糖

控制、C 肽水平，减少胰岛素的剂量。但作者也呼吁

结果需要多样本随机对照临床试验来进一步证实。 
自体骨髓干细胞治疗糖尿病在动物实验和小规

模临床试验中均已取得了初步成果。然而，在临床研

究中还存在一些问题：①各研究中心采集骨髓干细胞

的方法不同，导致各中心临床疗效的评价难以比较。

②干细胞输注的部位不同，胰腺动脉内输注可能更有

效地促进干细胞归巢至胰腺。③某些临床试验存在若

干的混杂因素，影响了对骨髓干细胞治疗作用的评

价。④目前临床试验的样本量偏小，远期疗效和安全

性尚不明确。 
脐带/脐血来源干细胞：脐带中含有大量的原始干

细胞，具有自我更新和多向分化潜能，能分泌许多细

胞因子，发挥免疫调节功能，且来源丰富、取材方便，

作为种子细胞更合适。 
    体外研究和动物实验证实，脐带干细胞也具有在

体外和体内均具有分化为具有胰岛素分泌细胞的能

力[28-30]，结构及特性均与胰岛 β 细胞相似。2008 年

Gao 等[28]在体外成功将人脐血间充质干细胞分化为

胰岛素分泌细胞，能表达胰腺 β 细胞的标记(包括胰

岛素、胰高血糖素、Glut-2、PDX-1、Pax-4 和 Ngn-3)。
Parekh 等[31]将人脐带血中分离的单个核细胞在体外

扩 增 后 ， 移 植 到 NOD/SCID( 无 免 疫 活 性 ) 或
FVB/NJ(免疫活性)鼠体内，9 周时能观察到 25%的移

植鼠人胰岛素分泌细胞阳性。Kadam 等[30]进一步证

实人脐带间充质干细胞可在体外诱导为典型胰岛样

簇，胰岛素和胰高血糖素阳性，在血糖刺激时能分泌

胰岛素，将典型胰岛样簇移植到链脲佐菌素诱导糖尿

病模型鼠体内降低了血糖，15 d 后实验性糖尿病得到

逆转，血糖低于 7.7 mmol/L 的水平。 
胰腺干细胞：胰腺干细胞是一类存在于胰腺组织，

具有干细胞标记(如巢蛋白、c-kit 等)，能进行自我更

新及向多种组织细胞分化。目前人们对胰腺干细胞的

来源并不十分清楚，大多数学者认为是由胰岛或胰腺

导管细胞分化而来[32]。 
    Noguchi等[33]采取密度梯度离心法从8周龄鼠的

胰腺中分离出了胰腺干细胞，能诱导分化为胰岛素分

泌细胞。Zou 等[34]首次从灵长类糖尿病动物模型的胰

腺中分离和培养出了胰腺前体细胞，在体外成功将这

些前体细胞进行扩增和诱导分化为功能性胰岛细胞。

Bonner-Weir 等[35]将混合培养的成人胰导管上皮样

干细胞诱导形成胰岛样细胞团。Gao 等[36]将表达细

胞角蛋白 19 的成人胰导管来源的干细胞诱导分化为

胰岛样细胞，这些细胞具有葡萄糖刺激的胰岛素分泌

反应，移植到裸鼠肾囊区可分化为胰腺内分泌细胞。

以上研究为人胰腺干/祖细胞的分离、培养及临床应

用提供了科学依据。 
    胰腺干细胞是胰岛细胞替代治疗的一个很有希

望的方法，然而要应用于临床还需要做许多工作，包

括寻找其特异性标志分子、最佳的扩增及诱导方案、

最佳的移植部位等。 
其他成体干细胞：羊水及脂肪中存在大量的干细

胞，表型特性与其他来源的干细胞相似，尽管尚未在

糖尿病治疗方面开展研究，但由于取材方便、创伤小、

相对丰富、分离容易、增殖速度快、多潜能性、不依

赖血源等优点，将来可能会成为新的研究重点。   
2.3  间充质干细胞治疗糖尿病慢性并发症  由于间充

质干细胞具有多向分化潜能，能分化为多种类型的细

胞，包括心肌细胞、血管内皮细胞、神经细胞、肝细

胞、内皮细胞和脂肪细胞，以及其自我更新和免疫调

节能力，使其成为治疗糖尿病并发症的一种有潜力

的、新的治疗方法[37]。 
2.3.1  间充质干细胞治疗糖尿病心肌病  糖尿病心

肌病指存在冠状动脉病变、瓣膜性心脏病或高血压的

糖尿病患者发生的心室功能失调，以微循环缺陷、心

肌细胞坏死和凋亡、间质纤维化为主要病理特征[38-39]。

慢性高血糖是引起心肌重塑，糖尿病心肌病进展的一

个关键因素，以心肌细胞的肥大和凋亡，细胞外基质

量及构成改变、抗原沉积增加为特征。另外，基质金

属蛋白酶 2 及基质金属蛋白酶 9 活性的改变也是促

使糖尿病心肌病发生的因素之一，其中基质金属蛋白

酶 2 活性下降引起胶原积积增加，促凋亡因子基质金

属蛋白酶 9 活性增加，主要引起内皮细胞的凋亡、毛

细血管密度的减少和心肌灌注的减少[39-41]。 
间充质干细胞治疗糖尿病心肌病主要是由于：①
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能分泌许多促血管生成、促有丝分裂和抗凋亡因子

(包括血管内皮生长因子、胰岛素样生长因子 1、AM、

肝细胞生长因子)来诱导心肌和血管生成。骨髓来源

的鼠间充质干细胞移植后能在糖尿病心肌病鼠体内

分化为心肌细胞，促进心肌和血管的生成。而且，基

质金属蛋白酶 2 活性明显增加，基质金属蛋白酶 9 活

性增加，增加了心肌小动脉的密度，减少了抗原含量，

使心肌重塑减轻及心功能改善[42]。②能释放一些旁分

泌因子来保护心肌，这些因子主要保括 FRP-2、
Bcl-2、人热休克蛋白 20、血管内皮生长因子、肝细

胞生长因子、AM 和间质来源因子等[43]。越来越多的

证据表明，这些因子能促使心肌重塑、再生、新生血

管形成，改善心肌收缩及活力[43-48]。③能分化为心肌

细胞和血管内皮细胞，增加心肌细胞数量和血管生

成，改善心肌血供，从而改善心功能。 
2.3.2  间充质干细胞治疗糖尿病肾病  糖尿病肾病

指由供应肾脏肾小球的微血管病变引起的进行性的

肾脏疾病[50]，是糖尿病的一种并发症。 
研究表明，间充质干细胞治疗糖尿病肾病主要依

据为：①在损伤的肾脏中，能分化为肾细胞和内皮细

胞，促使肾小球结构再生，还能调节免疫反应，从而

改善肾功能，有效治疗糖尿病肾病[49-50]。②能清除细

胞毒性分子或促进血管再生[43-48]，减轻对肾脏的损害，

改善肾脏供血。③还可能由于其能分化为胰岛素分泌

细胞，降低血糖、尿糖及损害肾细胞的重要因子[49]。 
2.3.3  间充质干细胞治疗糖尿病多发性神经病变  
糖尿病多发性神经病变，是糖尿病患者最常见的并

发症，以神经纤维的损害为特征，自发性的疼痛、

痛觉过敏和感觉减退为主要症状。糖尿病多发性神

经病变发生发展的主要原因是神经细胞变性和神经

血流量的减少[51]。 
间充质干细胞可用来作为治疗糖尿病多发性神

经病变的一种新的、有效的治疗方法，主要是由于：

①能分泌碱性成纤维细胞生长因子和血管内皮生长

因子，增加肌纤维微血管比例，改善痛觉过敏、神经

纤维功能、运动神经传导速率、坐骨神经血流量、移

植区轴突循环[52]。②能分化为神经细胞，如星形胶质

细胞、少突胶质细胞和施万细胞，然而糖尿病鼠间充

质干细胞移植后是否存在尚未得到证实[53]。 
2.3.4  间充质干细胞治疗糖尿病创伤  由于生长因

子生成减少、血管再生和胶原基质形成受损引起的

长期、不能完全愈合的创伤，可认为是糖尿病的一

种并发症[53-54]。糖尿病创伤的特征是血管生成减少，

存在大量的炎性侵润，主要包括多形核白细胞和含中

性粒细胞的坏死组织的集聚[53]。 
全身和局部应用间充质干细胞均能促进糖尿病

创伤的愈合，主要机制为：①能使创伤处胶原水平

增加，增加组织修复所需生长因子(转化生长因子 β、
角化细胞生长因子、表皮生长因子、血小板衍化生

长因子、血管内皮生长因子)，这对于糖尿病创伤的

愈合很关键[55]。②能通过分化及融合促使损伤的上

皮再生，使糖尿病创伤愈合。③能提高创伤部位的微

血管密度，促进血管的再生及创伤愈合[56]。 
全身和局部应用间充质干细胞治疗对糖尿病创

伤的愈合效果有所不同[57]。局部应用间充质干细胞观

察到更好的治疗效果，可能是由于糖尿病皮肤中存在

动静脉短路，从而使全身应用的间充质干细胞向创伤

处的迁移变得复杂[57]。 
2.3.5  间充质干细胞治疗的局限  目前有几个问题

限制了间充质干细胞的治疗性应用。首先，体内移植

效果和分化受限是影响间充质干细胞应用的主要障

碍。其次，间充质干细胞分化为非治疗性间充质细胞

系的潜力，可能损害其治疗使用。再次，间充质干细

胞在体内可能存在恶性转化和细胞遗传畸变。 
 

3  展望 

 

干细胞是机体及其各种组织细胞的初始来源，不

仅具有自我更新、不断增殖和多向分化的潜能，还有

免疫调节、抗氧化应激、抗炎能力，在医学应用上具

有广泛的前景。目前所进行的研究中，人胚胎干细胞

由于面临伦理学争议和移植后的免疫排斥反应，研究

及应用上受到限制；诱导多能干细胞具有与人胚胎干

细胞相似的特点，且避开了伦理学争议，但距离临床

应用还有很长的路要走；成体干细胞由于取材方便、

来源丰富、无伦理学争议及免疫排斥问题、成瘤风险

低等优点，研究较充分，尤其是自体骨髓干细胞和脐

带/血干细胞。脂肪组织、羊水干细胞等近年来也开

始受到关注。 
目前人们已成功将将人胚胎干细胞和诱导多能

干细胞诱导分化为胰岛素分泌细胞，移植到动物模型

体内后能分泌胰岛素，降低血糖，但尚未在临床上应

用。成体干细胞除在体外诱导分化及动物模型研究上

取得了相似的进展外，骨髓干细胞和脐带/血干细胞

已经开始在临床上小规模应用来治疗糖尿病及慢性

并发症，包括糖尿病心肌病变、糖尿病多发性神经病
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变、糖尿病创伤等。本院已开始应用自体骨髓间充质

细胞和脐带间充质干细胞治疗糖尿病及糖尿病下肢

血管病变，大多数患者在治疗后血糖得到了更好的控

制，胰岛功能得到了改善，胰岛素剂量减少甚至脱离

胰岛素，下肢微血管生成增多，缺血症状得到了改善。 
尽管目前干细胞在基础研究及临床应用上取得

了一些进展，但仍有很多问题需要解决：①如何更有

效地诱导干细胞向胰岛样细胞分化。②干细胞治疗尤

其间充质干细胞临床疗效及安全性评价尚需多中心、

随机对照试验进一步来证实。③干细胞来源的胰岛样

细胞用于治疗糖尿病的安全性。              
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