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肌肉注射人脐带间充质干细胞健康大鼠心肌组织ki-67、phh3及cTnT的表达 
 
王  琪，张文祥，王思平，李自普(青岛大学医学院附属医院，山东省青岛市  266003) 

 
文章亮点： 
1 首次观察肌注人脐带间充质干细胞对健康大鼠心肌组织中 ki-67、phh3及 cTnT表达的影响。 
2 结果表明，经肌肉注射人脐带间充质干细胞对健康大鼠心肌组织中 ki-67、phh3及 cTnT的表达无明显影响，
提示肌肉注射人脐带间充质干细胞对健康大鼠心肌组织无致瘤性或损害作用，为肌注人脐带间充质干细胞治

疗扩张性心肌病的安全性提供了理论依据。  
关键词： 
干细胞；脐带脐血干细胞；脐带间充质干细胞；肌肉注射；ki-67；phh-3；cTnT；心肌组织 
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摘要 
背景：肌肉注射人脐带间充质干细胞是否会增加正常心肌细胞的再生能力，对正常心肌是否会产生不良影响，

尚不明确。 
目的：观察肌肉注射人脐带间充质干细胞对健康Wistar大鼠心肌组织中 ki-67、phh-3及 cTnT表达的影响。 
方法：将 60 只健康雄性 Wistar 大鼠随机分为正常组，培养液组，上清液组，脐带间充质干细胞低、中、高
剂量组，每组分别给予大鼠四肢肌肉注射不同液体，分别为：PBS、DMEM培养液、培养人脐带间充质干细
胞的上清液、0.25×105人脐带间充质干细胞、1.0×105人脐带间充质干细胞、4.0×105人脐带间充质干细胞，

间隔 4周共注射 2次，第 8周处死大鼠，取心肌组织固定、包埋及切片，应用免疫组织化学方法检测大鼠心
肌组织中 ki-67、phh-3及 cTnT的表达。 
结果与结论：正常组中 ki-67在心肌组织细胞胞核呈阴性表达，phh3在心肌组织细胞胞核呈弱阳性表达，cTnT
在心肌细胞胞浆中呈强阳性表达；与正常组相比，培养液组、上清液组及脐带间充质干细胞低、中、高剂量

组间 ki-67、phh-3及 cTnT的表达差异无显著性意义(F=1.076、0.167及 0.300；P > 0.05)。提示经肌肉注射
人脐带间充质干细胞或其培养上清液对健康Wistar大鼠心肌组织 ki-67、phh-3及 cTnT的表达无影响。 
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Effects of human umbilical cord mesenchymal stem cells via intramuscular injection 
on the myocardial ki-67, phh3 and cTnT expression in normal rats   

 

Wang Qi, Zhang Wen-xiang, Wang Si-ping, Li Zi-pu (Affiliated Hospital of Qingdao University Medical 
School, Qingdao 266003, Shandong Province, China) 
 

Abstract 
BACKGROUND: It is unclear whether intramuscular injection of human umbilical cord mesenchymal stem cells 
will increase regeneration of normal myocardial cells and play adverse effects on normal myocardium. 
OBJECTIVE: To observe the effects of intramuscular injection of human umbilical cord mesenchymal stem cells 
on expression of the myocardial ki-67, phh3 and cTnT in normal Wistar rats. 
METHODS: A total of 60 male Wistar rats were divided into six groups randomly: normal group, solution group, 
supernatant group, low concentration group, moderate concentration group, and high concentration group. These 
groups were intramuscularly injected different liquid, respectively, as follows: PBS, DMEM, the supernatant of 
human umbilical cord mesenchymal stem cells, human umbilical cord mesenchymal stem cells with amount of 
0.25×105, human umbilical cord mesenchymal stem cells with amount of 1.0×105, human umbilical cord 
mesenchymal stem cells with amount of 4.0×105. After 4 weeks, each rats received the second same 
intramuscular injections of human umbilical cord mesenchymal stem cells. Four weeks after the second injection, 
all rates were killed to obtain myocardial tissues which were fixed, embedded and sectioned. Finally, the ki-67, 
phh3 and cTnT expressions of the myocardium were detected by immunohistochemical technique.   
RESULTS AND CONCLUSION: In the normal group, negative expression of the ki-67 was observed in the 
caryon of myocardial cells, weak positive expression of the phh3 was observed in the caryon of myocardial cells, 
and positive expression of the cTnT was observed in the caryon of myocardial cells. Compared with the normal 
group, the expression of the ki-67, phh3 and cTnT in the myocardium had no significant difference among the  
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other groups (F＝1.076, 0.167, 0.300; P > 0.05). Human umbilical cord mesenchymal stem cells or the supernatant of 
human umbilical cord mesenchymal stem cells via intramuscular injection have no effects on the expression of the ki-67, 
phh3 and cTnT in normal Wistar rats. 
 
Subject headings: umbilical cord; mesenchymal stem cells; injections, intramuscular; myocardium; troponin T; Ki-67 
antigen 
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0  引言  Introduction 
儿童扩张性心肌病(dilated cardiomyopathy，DCM)是

一类以单侧或双侧心腔扩大及心脏收缩功能减退为主要表

现的心肌疾病，其病程呈进行性，预后极差，死亡率高，

严重危害着儿童的身体健康。目前，仍无特效治疗方案，

心脏移植仍是惟一的根治方法，因此创新性探索治疗儿童

扩张性心肌病的新方法具有重要的临床意义。近年提出的

外源性干细胞移植修复受损心肌为扩张性心肌病患儿带来

了福音。外源性干细胞进行心肌再生治疗技术已被广泛的

研究和应用，其应用的干细胞包括间充质干细胞、脂肪来

源的基质干细胞、胚胎干细胞及诱导多能干细胞等[1]
。干

细胞治疗技术应用于心脏疾病的适应证包括心肌梗死、特发

性扩张性心肌病、糖尿病性心肌病、缺血性二尖瓣返流、心

肌致密化不全、儿童心肌病等，而且非缺血性心肌病比缺血

性心肌病更能从干细胞治疗技术中获得较大的益处
[2]
。儿童

扩张性心肌病的病因更多的是炎症或免疫因素，因此，扩

张性心肌病患儿可能更适合于干细胞治疗技术。新近有学

者发现经肌肉注射骨髓间充质干细胞可明显改善心肌病仓

鼠的心功能
[3]
。 

间充质干细胞是一类具有自我更新能力的多能分化干

细胞，分布在造血组织和许多其他非造血组织中，如骨髓、

脐带、脂肪和肝脏等
[4-5]
。间充质干细胞可分泌大量生物活

性分子，如细胞因子、抗氧化剂、促血管新生物质、营养

因子和其他一些蛋白质[6]
。大量研究表明，间充质干细胞

分泌的多种营养因子能够减轻心肌损伤，抑制心肌纤维性

重构，促进心肌内血管新生，刺激心肌组织中干细胞活性

的恢复和增殖，减轻炎症性氧化应激反应等
[7]
。上述研究

均表明间充质干细胞通过旁分泌或内分泌机制参与心肌损

伤后的修复过程。目前关于肌肉注射间充质干细胞的报道

较少，临床主要用于治疗肌营养不良性疾病，且这种途径

是安全的
[8-10]
。因此，设想能否通过肌肉注射人脐带间充质

干细胞(human umbilical cord mesenchymal stem cells，
HUCMSC)，利用它的营养和旁分泌作用来治疗儿童扩张
性心肌病。 
人脐带间充质干细胞是位于羊膜被覆上皮、脐血管及

两者之间的黏液结缔组织中的一种成纤维样细胞，相较于

骨髓间充质干细胞，人脐带间充质干细胞成本较低，来

源丰富，不涉及伦理问题，不会随着机体年龄增长和传

代次数增加导致增殖能力和分化能力降低[11]
；其为较原

始的干细胞，表达某些人胚胎干细胞的特异标志，具有

极强的可塑性和更强的扩增能力，而无致瘤活性和低免

疫原性。人脐带间充质细胞经诱导可分化为心肌样细胞、

内皮细胞等[12-13]
，已经证实其具有促进血管生成的作用

[14]
，

有助于加速心功能恢复和促进心肌损伤修复。这些优势都

提示人脐带间充质干细胞是一类更有潜力的心肌再生的干

细胞来源。 
对于正常动物模型肌肉注射人脐带间充质干细胞，是

否会增加正常心肌细胞的再生能力，对正常心肌是否会产

生不良影响，尚不明确。因此，本研究对正常健康大鼠经

肌肉注射不同浓度的人脐带间充质干细胞或其细胞培养上

清液，检测各组大鼠心肌组织中细胞增殖标记物ki-67和
phh3及心肌组织中cTnT的表达，明确经肌肉注射人脐带间
充质干细胞对健康大鼠心肌组织的影响。 
 
1  材料和方法  Materials and methods  

  设计：随机对照动物实验。 
时间及地点：实验于2011年9月至2012年9月在青岛大

学医学院附属医院SPF级动物实验室和中心实验室完成。 
材料： 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
实验动物：SPF级健康Wistar大鼠60只，雄性，7周龄，

体质量150-200 g，由山东鲁抗医药有限公司提供，批号：
SCXK2008002，于青岛大学医学院附属医院动物房饲养，
饲养环境符合SPF级标准。 

肌肉注射人脐带间充质干细胞后健康大鼠心肌组织ki-67、phh3及cTnT表达 
实验用主要试剂及设备： 

试剂及仪器 来源 

ki-67兔抗大鼠单克隆抗体、phh3兔抗大鼠多克

隆抗体、cTnT小鼠抗大鼠单克隆抗体  
Abcam公司 

PV-9001试剂盒(兔超敏二步法免疫组化检测

试剂)、PV-9002试剂盒(小鼠超敏二步法免疫

组化检测试剂)、浓缩型DAB试剂盒  

北京中杉金桥公司 

恒温箱  上海和呈仪器制造有限公司 

微量加样枪  德国Eppendorf公司 

低温冰箱  青岛海尔集团 

倒置显微镜  德国LEICA公司 
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细胞：人脐带间充质干细胞、人脐带间充质干细胞培

养上清液、DMEM培养液均由青岛大学医学院附属医院干
细胞中心提供，实验用的人脐带间充质干细胞均经过微生

物检测及流式细胞仪检测，细胞表型符合间充质干细胞的

表型特征：CD34(-)，CD45(-)，CD90(+)，CD105(+)，
HLA-DR(-)。微生物检测：HIV阴性，梅毒螺旋体阴性，丙

型肝炎病毒阴性，乙型肝炎病毒阴性，支原体检测阴性，

巨细胞病毒阴性，真菌培养阴性，需氧菌培养阴性。 
实验方法： 
实验动物分组

[15-16]
：健康Wistar雄性大鼠60只，随机

分为6组，每组10只，①正常组：肌肉注射人脐带间充质
干细胞的悬浮液PBS。②培养液组：肌肉注射人脐带间充

图 1  各组大鼠心肌组织中 ki-67的表达(×400) 
Figure 1  Expression of ki-67 in the myocardial tissue of different group rats (×400) 
图注：图中显示各组大鼠心肌组织中 ki-67表达结果均呈阴性。 

 

 A B  C D 

 E F  G 

 正常组 培养液组 上清液组 脐带间充质干细胞低剂量组 

脐带间充质干细胞中剂量组 脐带间充质干细胞高剂量组 阴性对照组

图 2  各组大鼠心肌组织中 phh3的表达(×400) 
Figure 2  Expression of phh3 in the myocardial tissue of different group rats (×400) 
图注：图中显示各组大鼠心肌组织中 phh3的表达结果均呈弱阳性。 

 A B  C D 

 E F  G 

 正常组 培养液组 上清液组 脐带间充质干细胞低剂量组

脐带间充质干细胞中剂量组 脐带间充质干细胞高剂量组 阴性对照组 
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质干细胞的培养液DMEM。③上清液组：肌肉注射培养人
脐带间充质干细胞的上清液。④脐带间充质干细胞低剂量

组：肌肉注射人脐带间充质干细胞0.25×105
个。⑤脐带间

充质干细胞中剂量组：肌肉注射人脐带间充质干细胞

1.0×105
个。⑥脐带间充质干细胞高剂量组：肌肉注射人脐

带间充质干细胞4.0×105
个。 

动物
[
处理方法

15-16]
：将60只Wistar大鼠适应饲养1周。

按照分组分别注射不同液体于大鼠四肢肌肉，四肢各注射   
0.2 mL，每只大鼠共注射0.8 mL。实验第5周的第1天，按
第1次的注射方式、注射点及注射剂量给予第2次注射。实
验第8周后用10%水合氯醛3 mL/kg将大鼠麻醉后，切取黄
豆大小心尖部心肌组织，处理后做免疫组织化学检查。 
石蜡包埋与切片：将心肌组织标本进行固定、透明、

浸蜡包埋后切片，备行免疫组织化学染色。 
免疫组织化学方法检测大鼠心肌ki-67、phh3和cTnT

的表达：利用兔超敏二步法免疫组化检测试剂盒(PV-9001)
及小鼠超敏二步法免疫组化检测试剂盒(PV-9002)检测大
鼠心肌ki-67、phh3和cTnT的表达。超敏二步法免疫组化
步骤如下：切片常规脱蜡至水：脱蜡液Ⅰ溶液浸泡10 min，
脱蜡液Ⅱ溶液浸泡10 min，无水乙醇浸泡3 min，体积分数
为95%乙醇浸泡3 min，体积分数为80%乙醇浸泡3 min，
体积分数为70%乙醇浸泡3 min；PBS冲洗3次，每次3 min。 
抗原修复：将250 mL的柠檬酸修复缓冲液置于一耐高

温容器里，放进微波炉高火加热5 min，使之沸腾；将切片
置于其中，微波炉中高火加热10 min，然后自然冷却至室
温。 
染色：①PBS冲洗3次，每次3 min。②擦拭干净组织

周围PBS，体积分数为3%H2O2去离子水室温孵育10 min，
以阻断内源性过氧化物酶。③PBS冲洗3次，每次3 min。
④擦拭干净组织周围PBS，滴加适当比例稀释的一抗(ki-67
按1∶100稀释，phh3按1∶100稀释，cTnT按1∶200稀释)，
阴性对照滴加PBS，37 ℃恒温箱孵育90 min，PBS冲洗3
次，每次3 min。⑤滴加试剂1 (Polymer Helper)，37 ℃恒
温箱孵育20 min，PBS冲洗3次，每次3 min。⑥滴加试剂
2(Poly-HRP anti-Rabbit IgG)，37 ℃恒温箱孵育20 min，
PBS冲洗3次，每次3 min。⑦滴加DAB显色工作液3 min，
自来水冲洗终止显色，苏木精复染3 min，0.5%盐酸乙醇
溶液分化10 s，0.5%氨水返蓝10 s。⑧依次经体积分数为
70%乙醇、体积分数为80%乙醇、体积分数为95%乙醇及
无水乙醇脱水，各1 min。⑨依次经脱蜡液Ⅰ，脱蜡液Ⅱ透
明，各5 min。 
封固：擦去切片周围多余的脱蜡液，切勿干涸，迅速

滴加适量中性树胶，再加盖玻片封固。 
采集切片图片并分析：采用普通光学显微镜及LEICA

倒置显微镜对各组切片进行阅片及采集。 
结果判定：ki-67和phh3免疫组化阳性染色均呈棕黄色

颗粒或弥漫分布，均定位于细胞核；在高倍镜(×400)下每

张切片均随机观察5个视野，计数200个细胞/视野，共计   
1 000个细胞；以阳性细胞数百分比进行半定量分析；阳性
细胞数0%-5%为阴性，>5%判定为阳性，其中6%-20%为
弱阳性(+)，21%-50%为阳性(++)，>50%为强阳性(+++)。 

cTnT免疫组化阳性结果表达于细胞浆，呈棕黄色颗粒
或弥漫分布；正常心肌组织中，cTnT在细胞浆中呈强阳性
表达，如有表达强度减弱或消失即为染色脱失。利用专业

图形分析软件Image-Pro Plus 6.0对心肌细胞行平均吸光
度测定。 
主要观察指标：各组心肌细胞中ki-67、phh3、cTnT

的表达。 
统计学分析：采用SPSS 17.0软件对实验数据进行统

计学分析，结果以x
_

±s表示，多组间比较采用单因素方差分
析，采用LSD(least significant difference)-t 检验进行多样
本均数之间的两两比较。P < 0.05为差异有显著性意义，  
P < 0.01为差异有非常显著性意义。 

 
2  结果  Results  
2.1  ki-67在各组心肌细胞中的表达  ki-67免疫组织化学
阳性染色定位于细胞核内，以在细胞核内出现棕黄色或棕褐

色颗粒即为阳性。 
正常心肌组织ki-67呈阴性表达。在正常组、培养液组、

上清液组、脐带间充质干细胞低、中及高剂量组大鼠心肌组

织中ki-67表达结果均呈阴性，各组间ki-67阳性表达率差异无
显著性意义(F=1.076，P > 0.05)，见表1，图1。 
2.2  phh3在各组心肌组织中的表达  phh3免疫组织化学
阳性染色定位于细胞核内，以在细胞核内出现棕黄色或棕

褐色颗粒为阳性表达。 
正常心肌组织phh3呈弱阳性表达。在正常组、培养液

组、上清液组、脐带间充质干细胞低、中及高剂量组大鼠

心肌组织中phh3的表达结果均呈弱阳性，各组间phh3阳性
表达率差异无显著性意义(F=0.167，P > 0.05)，见表1，
图2。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
2.3  cTnT在各组心肌组织中的表达  cTnT免疫组化阳性
结果表达于心肌细胞胞浆，呈棕黄色颗粒或弥漫分布。正

表 1  各组大鼠心肌组织中 ki-67、Phh3和 cTnT表达阳性率 
Table 1  The positive rates of ki-67, phh3 and cTnT in myocardial 
tissue of different group rats                        (x

_

±s, n=10) 

组别 ki-67(%) Phh3(%) cTnT(A) 

正常组 2.03±2.00 9.42±1.47 0.113 5±0.026 8 
培养液组 0.88±0.83 9.04±1.01 0.109 3±0.018 4 
上清液组 1.68±1.65 9.21±2.13 0.110 4±0.017 4 
脐带间充质干细胞低剂量组 2.00±1.37 9.34±1.39 0.105 2±0.017 5 
脐带间充质干细胞中剂量组 1.32±1.15 9.59±0.82 0.106 7±0.025 7 
脐带间充质干细胞高剂量组 1.16±1.05 9.27±1.20 0.114 6±0.015 1 

F 1.076 0.167 0.300 
P 0.384 0.973 0.910 
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常心肌组织cTnT呈阳性表达。在正常组、培养液组、上清
液组、低剂量组、中剂量组及高剂量组大鼠心肌细胞中

cTnT的表达结果均呈阳性，各组间cTnT阳性表达率差异无
显著性意义(F=0.300，P > 0.05)，见表1，图3。 
 
3  讨论  Discussion 
近年来，儿童扩张性心肌病在全世界范围内发病率逐

渐增多，国内发病率约为84/10万人，已经成为充血性心力
衰竭的主要原因之一，一旦出现心力衰竭症状预后极差，

致残率及病死率均很高，目前内外科治疗效果均不令人满

意，药物只能改善症状，无法解决根本问题，所以干细胞

移植技术作为可能替代的治疗手段，日益受到各国学者的

重视。越来越多的研究证实，干细胞通过分泌生长因子、

细胞因子或其他信号分子，即通过营养或旁分泌作用来介

导心肌修复
[17]
，包括促进新生血管形成，抑制纤维化重塑，

抑制细胞凋亡及趋化组织干细胞并刺激其进行有丝分裂，

或减轻炎症氧化应激反应等
[18]
。有研究表明通过注射培养

干细胞条件培养基，亦可提高心脏功能促进心肌修复，有

效支持了干细胞旁分泌的观点
[19]
。 

传统观点认为，心脏是一个缺乏自我更新和分化的干

细胞池，心肌细胞具有不可再生性，且受损后的心肌细胞

无法进行自我复制，只能形成瘢痕组织进行修复。然而，

Kajstura等 [20-21]
研究者证实在人类正常心肌组织中，每

100万个细胞里面约有14个处于有丝分裂，且在缺血性心
脏病及扩张性心肌病病理情况下，处于有丝分裂期的细胞

数约是正常的10倍。因而表明成人心脏不是终末分化器
官，但因其数量极其有限，增殖很微弱，不能弥补大面积

心肌损伤后的增殖需求，因而不可能治疗扩张性心肌病。

研究表明干细胞心肌再生治疗可以通过干细胞移植促进心

肌细胞再生、防止心室重构和改善心功能。Shabbir等 [3]

给予心肌病仓鼠肌肉注射骨髓充质干细胞，利用骨髓充质

干细胞的营养和旁分泌作用，可以增加心肌细胞的分化增

殖。 
人脐带间充质干细胞具有多能干细胞的特点，具有强

大的自我更新能力，体外扩增后仍保持着低免疫原性，且

无致瘤性，而脐带作为产房的医疗废物，来源丰富，取材

方便，无伦理学问题，故本研究选择人脐带间充质干细胞

作为干细胞移植的种子细胞。对于干细胞移植途径，选择

一种有效、创伤性小、安全性高、无需麻醉、操作简单及

可重复大量给予种子细胞的方法是非常重要的，本实验经

肌肉注射人脐带间充质干细胞，利用人脐带间充质干细胞

的营养和旁分泌作用，观察经肌肉注射人脐带间充质干细

胞对健康Wistar大鼠心肌组织的安全性。国内有学者研究
显示将人脐带间充质干细胞移植到梗死大鼠心肌后，人脐

带间充质干细胞可在大鼠体内存活并转化为心肌细胞
[22]
。

对于将人脐带间充质干细胞移植至健康大鼠心肌，是否对

心肌细胞产生影响，增加正常心肌细胞的增殖分化，目前

尚无报道，本研究利用细胞增殖标记物ki-67和phh3，观察
肌肉注射人脐带间充质干细胞对健康大鼠心肌细胞再生的

影响。 
ki-67是一种与细胞增殖密切相关的核抗原，它的表

达与细胞增殖密切相关，是调节细胞周期不可缺少的组

成部分，可作为评价细胞生长分数的增殖指标，近年来，

ki-67广泛应用于肿瘤的生物学研究，被认为是判断肿瘤
危害性的最具有前途的细胞增殖标记，可反映肿瘤细胞

的增殖活性[23]。Beltrami等[24]研究显示，在心肌梗死周边

心肌组织中细胞增殖指数ki-67的阳性率约为4%，而在距
心肌梗死较远的心肌组织中ki-67阳性率约为1%左右。
Shabbir等 [3]

报道在扩张型心肌病仓鼠的心肌组织中，

ki-67阳性指数为5%左右，给予肌肉注射骨髓间充质干细
胞后，心肌组织中ki-67阳性表达率为7.5%左右。经肌肉
注射人脐带间充质干细胞后，是否会增加健康大鼠心肌

ki-67阳性指数的表达率，使正常心肌组织中有丝分裂的
细胞增多，从而产生致瘤性？本研究结果显示在健康大

鼠心肌中ki-67阳性指数为1%-2%，与已有报道相符合，
且健康大鼠在肌肉注射人脐带间充质干细胞或细胞培养

上清液后，心肌组织中ki-67阳性指数表达率各组之间差
异无显著性意义，提示经肌肉注射人脐带间充质干细胞

或细胞培养上清液不会增加正常大鼠心肌组织中ki-67的
异常表达。 

phh3是构成细胞染色体的一种核心组蛋白，连同其他
组蛋白形成真核细胞染色质的核心蛋白组分。phh3在细胞
分裂间期不表达，在有丝分裂过程中染色质凝聚时达到高

峰，因此可以作为细胞有丝分裂的标记物[25-26]。Shabbir
等

[3]
研究显示在扩张型心肌病仓鼠的心肌组织中，phh3阳

性指数约为0.07%，给予肌肉注射骨髓间充质干细胞后，
心肌组织中phh3阳性表达率约为0.1%。经肌肉注射人脐带
间充质干细胞后，是否会增加对健康大鼠心肌的phh3阳性
指数的表达率，使正常心肌组织中有丝分裂的细胞增多。

本研究结果示，在正常组大鼠心肌组织中phh3的阳性表达
率为9%左右，与正常组相比，经肌肉注射不同剂量人脐带
间充质干细胞组及细胞培养上清液组中phh3的表达差异
无显著性意义，提示经肌肉注射人脐带间充质干细胞或其

细胞培养上清液不会增加健康大鼠心肌组织中phh3的异
常表达。本研究结果显示phh3的阳性表达率与已有报道不
一致，考虑可能与实验过程中phh3兔抗大鼠多克隆抗体浓
度的选择，DAB染色时间长短及人为操作等原因相关，但
本研究实验过程中各组实验条件相同，且为同一人操作，

与正常组相比，其他各组间phh3的表达差异无显著性意
义，可提示对健康大鼠经肌肉注射人脐带间充质干细胞或

其细胞培养液不会增加phh3的异常表达。 
cTnT是国际公认的心肌损伤的生物学标记物，用于心

肌梗死的诊断和急性冠脉综合征患者的危险度分级
[27]
。在

正常情况下，cTnT不能通过完整的心肌细胞膜进入外周血 
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中，当心肌细胞在缺氧缺血变性坏死时，游离的cTnT首先
释放入血，继而结合状态的cTnT持续的释放入血，其释放
动力学特点是血中出现时间早、持续时间长、峰值浓度   
高

[28]
，已成为评价心肌损伤的特异性指标。Fishbein等[29]

研究在心肌缺血的动物模型中，心肌组织缺血30 min内可
检测到丢失的cTnT，早于心肌坏死的病理组织学诊断，是
心肌坏死的早期标志，而在非缺血心肌组织中并未发现

cTnT缺失。在临床实践中，已经证实心肌坏死时，cTnT
的检测较常规CK-MB的测量值更加精确[30-31]

。通过免疫组

织化学方法检测正常心肌组织中cTnT呈强阳性表达，即无
cTnT的丢失；若存在心肌损害，则cTnT的表达即会减弱或
消失。本研究结果显示：经肌肉注射人脐带间充质干细胞

或其细胞培养液给予健康Wistar大鼠后，cTnT在大鼠心肌
细胞胞浆中的免疫组织化学表达呈强阳性结果，染色均匀，

无脱失，提示肌肉注射人脐带间充质干细胞或其细胞培养

液不会诱导健康大鼠心肌组织中cTnT的异常表达。 
综上所述，本研究发现经肌肉注射人脐带间充质干细

胞对健康大鼠心肌组织中ki-67、phh3及cTnT的表达无明
显影响，提示肌肉注射人脐带间充质干细胞或其细胞培养

上清液对健康大鼠心肌组织无致瘤性或损害作用。 
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