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文题释义： 

免疫调节的可塑性：患者免疫系统对炎症反应的应答程度，局部微环境炎症递质的种类、浓度及参与的免疫

细胞都会发生不同程度的改变，此时输注间充质干细胞既可以促进免疫应答也可以抑制免疫反应。 

炎症因子影响间充质干细胞免疫调节特性研究的意义：间充质干细胞的免疫调节特性是其发挥疾病治疗作用

的重要机制之一，在自身免疫性疾病和多种炎症损伤性疾病的治疗中显示了良好疗效。不同炎症环境对间充

质干细胞功能、特性的改变也直接影响间充质干细胞的免疫调控作用，阐明间充质干细胞、免疫细胞和炎症

环境 3 者之间的相互作用和变化，不但有利于明确间充质干细胞的作用机制，更有利于针对不同疾病病理机

制精确提供疾病治疗的新策略，尤其是有的放矢地研发免疫增强型间充质干细胞制剂，进一步提高疗效，恢

复免疫平衡，提供治疗学理论基础和实验依据。 

 

摘要 

背景：间充质干细胞拥有强大的免疫调节能力，主要表现在调控免疫细胞的增殖、分化和功能状态，调节炎

症因子的分泌等。间充质干细胞的免疫调节能力受炎症因子调控，依据微环境中炎症因子的种类、水平，间

充质干细胞的免疫调节功能也会发生变化。 

目的：综述炎症因子影响间充质干细胞免疫调控特性的研究进展。 

方法：应用计算机检索 PubMed 数据库、Elsevier 数据库、CNKI 数据库，中文检索关键词或主题词为“间充

质干细胞，免疫调节，可塑性，干扰素γ，转化生长因子 β，白细胞介素 17，白细胞介素 35，前列腺素 E2”，

英文检索关键词为“mesenchymal stem cells，immune regulation，plasticity，interferon gamma，transforming 

growth factor beta，interleukin17，interleukin 35，prostaglandin E2”。纳入炎症因子干预影响间充质干细

胞免疫调控特性的相关文献。 

结果与结论：采用干扰素γ、转化生长因子 β、白细胞介素 17、白细胞介素 35 和前列腺素 E2 干预或预处理

后，间充质干细胞的生物学特性随之改变，不但可重塑组织微环境、影响炎症反应，而且可重建免疫平衡，

进而治疗疾病或缓解疾病进展。针对炎症、免疫反应的不同，在疾病的不同阶段进行合理的个体化、差异化

治疗，都有望进一步提高间充质干细胞对免疫炎症性疾病的治疗效果。 

关键词： 
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文章特点— 

(1)概述了间充质干细胞对多种免疫细胞的调控作用； 

(2)描述了间充质干细胞在炎症因子干预前后的免疫功能变化； 

(3)炎症微环境在塑造间充质干细胞免疫调节特性方面起重要作用，为研发免疫增强型间充质干细胞

制剂以及疾病精确治疗新策略提供一定的理论基础。 

间充质干细胞免疫调节特性： 
(1)低免疫原性； 

(2)对多种免疫细胞有调控作
用； 

(3)免疫调控功能具有可塑性。 

炎症因子干预对间充质干细胞免疫调控功能的影响： 
(1)干扰素 γ干预提高间充质干细胞的免疫调控特性； 

(2)转化生长因子 β1 干预影响间充质干细胞对创面的修复； 

(3)白细胞介素 17 干预影响间充质干细胞归巢及调节性 T

细胞百分比； 

(4)白细胞介素 35 干预促进间充质干细胞分泌抗炎因子； 

(5)前列腺素 E2 干预影响间充质干细胞分泌炎症因子。 
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Abstract 

BACKGROUND: Mesenchymal stem cells possess strong immunomodulatory capacity, mainly involved in the proliferation, differentiation and 

functional status of immune cells, and the secretion of inflammatory factors. The immunomodulatory capacity of mesenchymal stem cells is 

regulated by inflammatory factors. As the type and level of inflammatory factors in the microenvironment change, the immune regulation 

function of mesenchymal stem cells also changes.  

OBJECTIVE: To review the research progress of inflammatory factor intervention in the immune regulation of mesenchymal stem cells. 

METHODS: A computer-based retrieval of PubMed, Elsevier and CNKI databases was performed. The keywords were “mesenchymal stem 

cells, immune regulation, plasticity, interferon gamma, transforming growth factor beta, interleukin-17, interleukin-35, prostaglandins E2” in 

Chinese and English, respectively. The articles concerning the effects of inflammatory factor intervention on the immune regulation of 

mesenchymal stem cells were included. 

RESULTS AND CONCLUSION: After intervention and pre-treatment of interferon-γ, transforming growth factor-β, interleukin-17, 

interleukin-35 and prostaglandin E2, the biological characteristics of mesenchymal stem cells have also changed. The interventions cannot 

only reshape the tissue microenvironment and affect the inflammatory response, but also reconstruct the immune balance, which further 

treats or alleviates the disease progression. Reasonable individualized and differentiated treatments will be performed at different disease 

stages according to inflammatory and immunological reaction of the disease. All of them are expected to further improve the therapeutic effect 

of mesenchymal stem cells on immuno-inflammatory diseases. 

Key words: mesenchymal stem cells; immune regulation; plasticity; interferon-γ; transforming growth factor-β; interleukin-17; interleukin 35; 

prostaglandin E2 

Funding: the Major Science and Technology Project of Guizhou Province, No. [2011]6002 (to YLM) 

 

0  引言  Introduction  

间充质干细胞具有很强的自我更新能力和多向分

化潜能，除了可明显促进损伤组织再生修复外，还具有

明显的调控免疫功能，从而发挥抗炎作用，改善炎症环

境，明显缓解甚至对多种免疫性或炎症性疾病产生突出

的疗效。由于间充质干细胞易于获得、体外快速增殖和

自体移植的可行性，已成为再生医学应用于临床的首选

干细胞
[1]
。脐带间充质干细胞和胎盘间充质干细胞均具

有类似于骨髓间充质干细胞的免疫调节特性
[2]
。间充质

干细胞通过免疫调节治疗各种免疫性疾病和促进组织

再生，主要在于间充质干细胞能够与各类免疫细胞相互

作用，包括T细胞、B细胞、自然杀伤细胞、巨噬细胞、

树突状细胞、中性粒细胞和肥大细胞，间充质干细胞与

免疫细胞直接或间接接触分泌多种生长因子和免疫调

节因子
[3]
。干细胞疗法作为一种新兴的治疗免疫排斥及

抗免疫炎症的生物治疗手段逐渐成为国内外研究的重

点之一
[3]
。然而，间充质干细胞的作用并非一成不变的，

而是严格受到炎症因子种类和水平的调节。间充质干细

胞介导的免疫调节影响先天免疫系统和适应性免疫系

统，而病原体相关的分子模式、损伤相关的分子模式或

促炎性细胞因子等对环境的反应，提示间充质干细胞对

于缓解炎症及损伤组织的愈合和再生至关重要
[4]
。由于

间充质干细胞免疫抑制功能的激活需要一定水平的炎

症刺激，其疗效的高低可能取决于个体炎症水平存在的

差异。此外，临床上应用的抗炎治疗可能会改变组织微

环境中炎症因子谱，从而影响间充质干细胞的疗效。炎

症因子的浓度和种类可以调节间充质干细胞发挥免疫

抑制或增强作用。在疾病初期或复发初期等炎症水平较

低的情况下，输注间充质干细胞的治疗效果会明显降

低，甚至促进疾病的发展
[5]
。转化生长因子β、白细胞介

素17、白细胞介素35、前列腺素E2是炎症反应的重要

介质，均能参与免疫反应的调控。由于炎症在组织再生

过程中对间充质干细胞的免疫调节可塑性起着重要的

作用，用干扰素γ或肿瘤坏死因子α联合白细胞介素1预

处理间充质干细胞能提高其在Ⅳ型超敏反应、肝损伤、

结肠炎、移植物抗宿主病、关节炎中的治疗功效
[6]
，说

明间充质干细胞输注前先用炎症因子预处理或基因修

饰，能显示出优异的免疫抑制特性，可能作为强化间充

质干细胞免疫抑制能力的有效方式。间充质干细胞具有

归巢潜力，已用于靶向和抑制由可溶性/生物活性因子释

放介导的各种类型的癌症
[7]
。间充质干细胞迁移到受损

组织、炎症部位和肿瘤部位，直接或间接有助于恢复体

内平衡。间充质干细胞具有较低的免疫原性且能逃逸免

疫监视，从而使其能够到达预期的作用部位
[8]
。研究表

明经过修饰或未经修饰的间充质干细胞已被用于治疗

多种肿瘤，包括黑素瘤、结肠癌、肝癌、肺癌、乳腺癌、

前列腺癌和卵巢癌
[9]
。 

 

1  资料和方法  Data and methods 

1.1  资料来源  检索PubMed数据库、Elsevier数据库、

CNKI数据库。检索时间范围：2001年1月至2019年8月。

中文检索关键词或主题词为“间充质干细胞，免疫调节，

可塑性，干扰素γ，转化生长因子β，白细胞介素17，

白细胞介素35，前列腺素E2”，英文检索关键词为

“mesenchymal stem cells， immune regulation，

plasticity， interferon gamma， transforming growth 

factor beta，interleukin17，interleukin 35，prostaglandin 

E2”。 

1.2  文献筛选标准 

1.2.1  纳入标准  ①间充质干细胞分泌多种细胞因子

及免疫调控的相关研究；②间充质干细胞影响免疫调节

的相关研究；③论点、论据可靠的高质量文章；④发表

在权威杂志的文献优先。 

1.2.2  排除标准  ①重复文献；②内容陈旧；③与主题

无关。 

1.3  资料提取与文献质量评价  对文献标题和摘要进行

初步筛选，排除陈旧及重复的文献，查阅全文内容，根

据纳入标准，最后选择关联性较强的58篇文献进行综述。 
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2  结果  Results  

2.1  炎症因子对间充质干细胞免疫调节可塑性的影响  间

充质干细胞可以从各种成体组织中分离，例如骨髓、脐

带、脂肪、外周血、肝脏和牙根
[10-11]

。多种来源间充质

干细胞均显示出较低的免疫原性和突出的免疫调节能

力，不仅能在外周免疫耐受、移植耐受、自身免疫、肿

瘤逃避中发挥作用，还能在母-胎耐受中进行调节
[12]

，

原因在于间充质干细胞低表达人类白细胞抗原和主要

组织相容性复合体，不表达或低表达CD80、CD86及

CD40L等免疫共刺激分子。间充质干细胞能分泌一氧化

氮、吲哚胺2，3-双加氧酶、前列腺素E2、白细胞介素

6、白细胞介素10等，均对树突状细胞、自然杀伤细胞、

巨噬细胞、B细胞以及 CD4
+
和CD8

+
 T细胞有免疫调控

作用
[13-14]

。间充质干细胞本身对多种免疫细胞具有调控

作用
[15]

，见图1。这一效应需要一定水平炎症因子预先

刺激，如干扰素γ或至少一种其他细胞因子，特别是肿

瘤坏死因子α、白细胞介素1α或白细胞介素1β
[16-17]

。炎

性细胞因子刺激的间充质干细胞能上调诱导型一氧化

氮合酶和环加氧酶2表达，增强一氧化氮和前列腺素E2

调节免疫反应
[18]

。 

由于免疫炎症性疾病中炎症状态常常发生变化，因

此炎症微环境中不同亚群免疫细胞的数量和功能、免疫

调控分子和炎症因子的功能和水平等因素，均能影响间

充质干细胞的免疫调节特性。间充质干细胞拥有促炎和

抑炎2种能力，微环境中的炎症水平决定了间充质干细

胞的免疫调节趋势。微环境中细胞因子或分子介质可以

诱导间充质干细胞从静息状态极化成促炎型MSC1或抑

炎型MSC2。当微环境中的炎症水平较低时，间充质干

细胞可以促进免疫反应；当炎症水平较高时，间充质干

细胞则可以大幅抑制免疫反应。高浓度的一氧化氮或者

色氨酸分解产物吲哚胺2，3-双加氧酶能够发挥间充质

干细胞的免疫抑制能力；当一氧化氮或者色氨酸水平较

低时，间充质干细胞发挥免疫促进能力
[19]

。炎性因子刺

激间充质干细胞分泌大量的免疫抑制因子、趋化因子，

并表达黏附分子，其中趋化因子大量分泌将导致免疫细

胞趋向间充质干细胞，也可分泌大量抗炎因子，增加或

减少miRNA的生成而影响炎症反应与免疫功能。在这种

微环境下间充质干细胞在局部分泌的免疫抑制因子发

挥效应将产生强有力的免疫抑制效果
[20]

。在没有T细胞

激活信号的情况下，将间充质干细胞和T细胞共培养，

间充质干细胞并不能抑制T细胞的增殖，将间充质干细

胞暴露于干扰素γ、肿瘤坏死因子α和白细胞介素1环境

时，间充质干细胞则完全抑制T细胞杂交瘤和T细胞母细

胞的增殖
[21]

。T细胞激活时释放的干扰素γ协同肿瘤坏

死因子α或白细胞介素1对间充质干细胞的免疫抑制功

能有决定性的作用
[5]
。 

2.2  炎症因子预处理间充质干细胞的免疫调控特性变化 

2.2.1  干扰素γ预处理的间充质干细胞  间充质干细

胞具有免疫调节特性，可通过分泌吲哚胺-2，3-双加氧

酶和前列腺素E2来发挥免疫调节作用，同时又能在炎性

因子如干扰素γ的预刺激下增强间充质干细胞的免疫

调节功能
[22]

。干扰素γ预处理的骨髓间充质干细胞与淋

巴细胞共培养，能明显抑制CD8
+
 T淋巴细胞的增殖，随

着干扰素γ浓度的增加，抑制能力逐渐增强，且加入干

扰素γ抑制剂后，依剂量依赖的方式逆转其对CD8
+
T淋

巴细胞的增殖作用
[23]

。用干扰素γ预处理的脂肪间充质

干细胞低表达MHC-Ⅰ，高表达MHC-Ⅱ，细胞培养上清

液中白细胞介素10水平明显增加，转化生长因子β水平

明显降低，且Jagged-2分子表达增加，而Delta-1不表达，

干扰素γ预处理脂肪间充质干细胞可能通过Notch信号

通路中Jagged-2配体来增强免疫抑制活性
[24]

。 

促炎因子能够影响间充质干细胞的MHC-Ⅱ分子表

达水平，低浓度干扰素γ能刺激间充质干细胞 MHC-

Ⅱ表达上调，高浓度的干扰素γ则抑制MHC-Ⅱ表达，

同时上调程序性死亡配体1。间充质干细胞中程序性死

亡配体1表达的下调会减弱间充质干细胞的免疫抑制作

用
[25]

。因此，存在一个干扰素γ水平决定的反馈环路，

即影响间充质干细胞的MHC-Ⅱ和程序性死亡配体1表

达，也导致免疫反应的增强或减弱
[26]

。当间充质干细胞

暴露在损伤因素下如细菌感染时，低浓度干扰素γ促进

间充质干细胞 MHC-Ⅱ分子表达上调，促进细菌抗原的

呈递，导致T细胞活化并分泌干扰素γ；高浓度干扰素 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

图注：IL-6：白细胞介素 6；CXCL3：趋化因子

3；HGF：肝细胞生长因子；IDO：吲哚胺-2,3-

双加氧酶；PGE2：前列腺素 E2；TGF-β1：转

化生长因子 β1；HLA-G5：白细胞抗原 G5；

TSG-6：肿瘤坏死因子 α 刺激基因 6；IFN-γ：

干扰素γ；TNFα：肿瘤坏死因子 α；M-CSF：

巨噬细胞集落刺激因子；IFNGR：干扰素γ受

体；TLR3：Toll 受体 3；TNFR：肿瘤坏死因

子受体 

图 1  间充质干细胞对不同细胞的免疫抑制机制

和抗炎反应 
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骨髓来源的抑制性细胞 

抗炎型间充质干细胞 

树突状细胞 

CD14
+
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γ抑制间充质干细胞 MHC-Ⅱ分子表达，关闭间充质干

细胞抗原提呈作用并上调程序性死亡配体1表达，抑制T

细胞活化。然而利用RNA干扰技术沉默大鼠骨髓间充质

干细胞的干扰素γ基因表达，与大鼠脾淋巴细胞共培养

之后，脾淋巴细胞活力明显降低，肿瘤坏死因子α水平

增加，而白细胞介素10水平明显降低
[27]

。利用炎症因子

干扰素γ、肿瘤坏死因子α或miRNA干扰技术适当对间

充质干细胞进行预处理，可能是提高间充质干细胞治疗

免疫相关疾病可行方法之一。 

2.2.2  转化生长因子β预处理的间充质干细胞  转化生

长因子β1作为免疫系统家族的重要调控分子，不但参与

了免疫反应的调控，还能在调节受损组织细胞增殖和神

经系统分化等方面起重要作用。排斥反应和移植物抗宿

主病是许多器官和细胞移植后的常见并发症，间充质干

细胞预防排斥反应也越来越多地受到关注。间充质干细

胞可通过自分泌的方式产生大量的转化生长因子β1，直

接调节免疫功能
[28]

。与未修饰的人羊膜间充质干细胞相

比，转化生长因子β1基因修饰的人羊膜间充质干细胞分

泌更多的转化生长因子β1和白细胞介素22，并能明显减

轻小鼠移植异种外周神经的排斥反应
[13]

。研究表明，转

化生长因子β1预处理骨髓间充质干细胞表达黏附分子

CD51、CD29、CD61含量明显增加
[29]

，通过整合素激

酶FAK介导的Smad通路来增强细胞迁移和黏附能力，

提高大鼠背部创面治疗效果。与未干预的脐带间充质干

细胞相比，转化生长因子β1预处理的脐带间充质干细胞

表型和成骨成脂肪分化能力未发生变化，增殖能力明显

增强，且在受损肺部存活较长时间，明显减轻脂多糖诱

导的肺损伤
[30]

。携带转化生长因子β1基因慢病毒转染骨

髓间充质干细胞治疗缺血性再灌注损伤小鼠，转染的骨

髓间充质干细胞明显集中于损伤的肾组织，且转化生长

因子β1和CXCR4表达量明显增加，表明转化生长因子

β1和CXCR4能促进间充质干细胞的归巢
[31]

。研究表明，

转化生长因子β1干预骨髓间充质干细胞明显增加半乳

糖苷酶和线粒体活性氧表达，减少超氧化物歧化酶的产

生，加快间充质干细胞衰老进程
[32]

。 

2.2.3  白细胞介素17预处理的间充质干细胞  白细胞

介素17主要由Th17细胞产生，是免疫反应中的关键炎

性细胞因子。白细胞介素17家族尤其是白细胞介素17A

在自身免疫性疾病、过敏性疾病和宿主防御感染中的作

用得到了广泛的研究
[33-35]

。白细胞介素17信号由白细胞

介素17RA和白细胞介素17RC组成的异聚体受体复合

物介导
[36]

。变态反应性脑脊髓膜炎是以特异性致敏性的

CD4
+
T细胞介导的自身免疫性疾病，抗白细胞介素17治

疗能延缓脑脊髓膜炎的发生，逆转其进展
[37]

。与未处理

的脐带间充质干细胞相比，白细胞介素17B预处理脐带

间充质干细胞的增殖能力和迁移能力明显增强，且干性

基因的表达增加
[38]

。白细胞介素17A预处理的骨髓间充

质干细胞向抗炎型MSC2方向分化，明显高表达Toll样受

体3和Toll样受体4，且增殖能力增强
[39]

。背部移植异体

皮肤的小鼠注射白细胞介素17预处理的骨髓间充质干

细胞，在移植部位发现骨髓间充质干细胞数量增多，且

小鼠脾脏Treg细胞比例明显增加，血清白细胞介素10和

转化生长因子β增多，干扰素γ显著降低，表明白细胞

介素17干预的骨髓间充质干细胞增强了归巢能力，提高

了免疫抑制功能
[40]

。白细胞介素17干预的骨髓间充质干

细胞与未干预的骨髓间充质干细胞一样，低表达MHC-

Ⅰ，不表达MHC-Ⅱ，成骨、成脂肪和成软骨分化能力

没有差异，白细胞介素17预处理的间充质干细胞与T淋

巴细胞共培养，有利于诱导CD4
+
CD25

+
调节性T细胞，

且共培养上清液中检测到较高浓度的前列腺素E2
[41]

。白

细胞介素17A预处理间充质干细胞治疗急性肾缺血再灌

注损伤小鼠，可显著降低小鼠血清白细胞介素6、肿瘤

坏死因子α和干扰素γ水平，明显提高血清白细胞介素

10水平和脾、肾Treg细胞百分比，此外血清环氧合酶2

和前列腺素E2水平升高较明显，提示白细胞介素17预处

理间充质干细胞可能通过环氧合酶2/前列腺素E2途径

增加Treg细胞百分比而增强间充质干细胞对T细胞的免

疫抑制功能
[42]

。 

2.2.4  白细胞介素35预处理的间充质干细胞  白细胞

介素35是一种免疫调控细胞因子，属于白细胞介素12

家族。不同于白细胞介素12其他家族成员，白细胞介素

35由Treg细胞
[43]

、调节性B细胞等产生
[44]

。白细胞介素

35是免疫抑制因子，其可以抑制效应T细胞增殖，同时

诱导幼稚T细胞向CD4
+
CD25

+
Treg细胞转化

[43]
。大量研

究证明白细胞介素35可以抑制Th17细胞的分化和功

能。因此，白细胞介素35在平衡Th17细胞和Treg细胞

两者之间发挥关键作用。最近的研究表明白细胞介素35

促使人类B细胞朝Breg细胞方向分化，Breg细胞也产生

白细胞介素35和白细胞介素10
[44]

。脐带间充质干细胞不

产生白细胞介素35，慢病毒载体携带白细胞介素35基因

转染脐带间充质干细胞明显产生白细胞介素35，与小鼠

脾淋巴细胞共培养能明显抑制CD4
+
T细胞增殖，增加

CD4
+
CD25

+
Treg细胞百分比

[45]
。白细胞介素35基因转

染的大鼠骨髓间充质干细胞与大鼠T淋巴细胞共培养，

明显降低CD8
+
T细胞的比例，提高CD4

+
CD25

+
Treg细胞

水平，转染的间充质干细胞与加入脂多糖的树突状细胞

共培养，上清液白细胞介素12水平明显下降，抑制了脂

多糖所诱导的树突状细胞的成熟
[46]

。与未转染白细胞介

素35的脂肪间充质干细胞移植组相比，白细胞介素35

基因慢病毒载体转染脂肪间充质干细胞移植小鼠血清

白细胞介素35水平明显增加，转染组和未转染组小鼠脾

淋巴细胞共培养，上清液白细胞介素35和白细胞介素10

水平明显增加，白细胞介素17A水平明显降低，且CD4
+
 

CD25
+
Treg比例显著升高，CD4

+
T细胞比例降低

[47]
，说

明转染白细胞介素35的脂肪间充质干细胞通过下调

Th17细胞而上调CD4
+
CD25

+
Treg细胞，促进抗炎细胞

因子白细胞介素10的表达，抑制CD4
+
T细胞的增殖和功

能。与单纯脂肪间充质干细胞治疗组相比，白细胞介素

35基因修饰脂肪间充质干细胞治疗组肝组织检测到白

细胞介素35修饰的脂肪间充质干细胞，还可通过
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JAK1-STAT1/STAT4信号通路降低肝组织干扰素γ的

分泌量
[48]

，表明白细胞介素35修饰后的脂肪间充质干细

胞具有更强大的免疫调节功能，可能在器官移植耐受领

域有广泛的应用前景。 

2.2.5  前列腺素E2预处理的间充质干细胞  前列腺素

E2是细胞膜磷脂的代谢产物花生四烯酸在环氧合酶以

及前列腺素E2合酶作用下产生的终产物之一，在体内发

挥重要的生理功能，特别是对免疫系统具有调节作用，

与免疫耐受、自身免疫病、移植以及肿瘤免疫的关系密

切
[49]

。前列腺素E2通过G蛋白偶联受体作用于靶细胞。

与前列腺素E2结合发挥作用的4个受体转导信号是不同

的，最主要的是受体是EP2和EP4。受体信号激活G蛋

白偶联受体，刺激腺苷酸环化酶活性以提高细胞内

cAMP浓度发挥作用
[50]

。前列腺素E2抑制Th1相关细胞

因子的分泌，提高Th2型细胞因子的产生，能够调节Th

免疫细胞反应
[51]

。 

前列腺素E2也是间充质干细胞免疫调节活性的关键

递质，在间充质干细胞抑制T细胞增殖、分化和功能，影

响树突状细胞分化与成熟及抗原呈递，以及多种炎症因

子产生方面都具有重要作用
[52]

。脂肪间充质干细胞释放

的前列腺素E2，可通过上调Treg细胞比例、降低促炎因

子肿瘤坏死因子α、白细胞介素1β、干扰素γ、白细胞介

素6水平，提高抗炎因子白细胞介素4和白细胞介素10水

平来减轻葡聚糖硫酸钠诱导的小鼠结肠炎症状
[53]

。间充

质干细胞产生前列腺素E2发挥免疫抑制功能，主要是抑

制T细胞增殖，而不是诱导T细胞凋亡，前列腺素E2在间

充质干细胞保护T细胞凋亡过程中还发挥一定的作用，间

充质干细胞抗T细胞凋亡的机制可能涉及下调Fas或者其

配体FasL的表达来实现的
[54-55]

。前列腺素E2预处理骨髓

间充质干细胞后，血管内皮生长因子明显增加，且迁移

的骨髓间充质干细胞明显增多
[56]

。携带EP2基因慢病毒

载体转染骨髓间充质干细胞治疗小鼠急性肺损伤，骨髓

间充质干细胞归巢到损伤的肺组织，肺组织中白细胞介

素1β和肿瘤坏死因子α水平降低，白细胞介素10水平明显

升高，改善了肺部炎症
[57]

，FAK及其下游的ERK1/2是介

导迁移的关键信号分子
[58]

。间充质干细胞在肿瘤部位的

归巢表明间充质干细胞通过增加炎症浸润、抑制血管生

成、抑制Wnt信号传导和AKT信号传导以及诱导细胞周期

停滞和凋亡来抑制肿瘤生长。间充质干细胞的归巢表现

出向病灶迁移特性，利用这一特性可将间充质干细胞作

为肿瘤治疗靶向传递载体的潜在工具。 

 

3  展望  Prospects  

炎症因子干预的间充质干细胞的免疫调节功能变化，

提示不同炎症状态、疾病不同时期或转归状态都将会明显

影响间充质干细胞的疗效。如上所述，较高炎症水平时移

植间充质干细胞能更好地发挥间充质干细胞的免疫抑制

作用，进而减轻排斥反应和移植物抗宿主病，减轻免疫炎

症损伤，而在疾病早期炎症水平较低的时候移植间充质干

细胞，其治疗效果较差。如何提高间充质干细胞的临床治

疗效果，将是一个很重要的研究方向。根据不同的炎症状

态，建立可行的间充质干细胞可塑性调节方法、方式和标

准，将有益于发挥间充质干细胞的治疗潜能，进一步减少

免疫过激活等导致的严重不良反应。癌症是一种慢性炎症

状态，基于间充质干细胞归巢于肿瘤的可能性以及间充质

干细胞在肿瘤中的靶向递送和整合力，在使用抗癌药物的

同时，利用间充质干细胞作为抗癌药物的传递载体进行癌

症治疗将是一个新的研究领域。     
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