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白细胞介素 8 受体可提高脐带间充质干细胞迁移和向损伤内皮的黏附

朱兵兵 1，2，邓江华 2，陈晶晶 2，慕晓玲 2

文题释义：

脐带间充质干细胞：具有自我更新和多向分化潜能，免受异体移植排斥反应，通过旁分泌和自分泌作用释放多种生物活性因子，抑制炎症

反应，进行免疫调节，促进缺血组织的再生和修复。

白细胞介素8受体：①白细胞介素8受体A可特异性与白细胞介素8结合，为高亲和力受体，主要分布于中性粒细胞、单核细胞、T细胞等；

②白细胞介素8受体B除与白细胞介素8结合，还可与MGSA/GRO、NAP-2等趋化因子结合，主要分布于中性粒细胞和某些髓样前体细胞系。

摘要

背景：内皮功能障碍是动脉粥样硬化和心血管疾病的早期预测因子，脐带间充质干细胞移植为治疗血管损伤提供了可能性。

目的：探讨过表达白细胞介素8受体A/B对人脐带间充质干细胞迁移能力的影响。

方法：培养原代人脐带间充质干细胞和人脐静脉内皮细胞，转染含白细胞介素8受体A/B的腺病毒载体，荧光共聚焦和Western blot检测转

染后细胞中白细胞介素8受体A/B的表达，然后通过CCK-8实验、竞争实验和黏附实验检测过表达白细胞介素8受体A/B对细胞增殖能力、竞

争能力和迁移能力的影响。

结果与结论：过表达白细胞介素8受体A/B的荧光腺病毒载体对细胞增殖能力无明显影响，但过表达白细胞介素8受体A/B的人脐带间充质干

细胞竞争和迁移能力明显高于过表达白细胞介素8受体A/B的人脐静脉内皮细胞(P < 0.05)。结果表明，白细胞介素8受体提高了人脐带间充

质干细胞的迁移能力，促进向损伤内皮的黏附。

关键词：干细胞；人脐带间充质干细胞；人脐静脉内皮细胞；白细胞介素8受体；腺病毒；增殖；竞争；黏附

缩略语：人脐带间充质干细胞：human umbilical cord mesenchymal stem cells，hUC-MSCs；人脐静脉内皮细胞：human umbilical vein 
endothelial cells，hUVECs；白细胞介素8受体A/B：interleukin 8 receptor A/B，IL-8RA/B
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Abstract
BACKGROUND: Endothelial dysfunction is an early predictor of atherosclerosis and cardiovascular disease. Umbilical cord mesenchymal stem cell 
transplantation provides the possibility for the treatment of vascular injury.
OBJECTIVE: To explore the effect of overexpression of interleukin-8 receptor A/B on migration of human umbilical cord mesenchymal stem cells. 
METHODS: Primary cultured human umbilical cord mesenchymal stem cells and human umbilical vein endothelial cells were transfected with adenovirus vector 
containing interleukin-8 receptor A/B. Confocal immunofluorescence microscopy and western blot assay were used to observe the expression of interleukin-8 
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文章快速阅读：

文章特点—

过表达白细胞介

素 8 受体的脐带间

充质干细胞可以与

中性粒细胞相互竞

争，提高靶向迁移

能力。

分离培养人脐带间充质干细
胞 (hUC-MSCs) 和人脐静脉
内皮细胞 (hUVECs)

转染含白细胞介素 8
受 体 A/B(IL-8RA/B) 的
腺病毒载体 (MOI=100)

CCK-8 检 测 IL-8RA/B 对
hUC-MSCs 和 hUVECs 增
殖能力的影响

竞争实验检测 IL-8RA/B
对 hUC-MSCs 和 hUVECs
趋化能力的影响

黏附实验检测 IL-8RA/B
对 hUC-MSCs 和 hUVECs
黏附损伤内皮的影响
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0   引言   Introduction
内皮位于血管腔最里面，将血液与血管壁分隔开，维持

血管张力，保持血液正常流动。许多疾病会引起血管损伤，

如心肌梗死、冠心病等
[1-3]

。间充质干细胞具有自我更新、

免疫调节和抑制炎症能力，免受异体移植排斥反应，促进缺

血组织的修复及血管再生，存在于多种结缔组织，可以向

损伤区域聚集，对缺血性疾病有较好的治疗效果
[4-5]

。间充

质干细胞被认为是再生医学领域最有潜力的细胞
[6]
。越来越

多的研究表明，间充质干细胞通过旁分泌机制释放多种细胞

因子和生长因子并作用于其他细胞，促进细胞间信号转导，

减少氧化应激导致的损伤，抑制局部免疫反应，促进血管愈

合及组织修复。人脐带间充质干细胞 (human umbilical cord 
mesenchymal stem cells，hUC-MSCs) 是目前研究的热点，其

具有来源广泛、取材方便、可塑性强、免疫原性低、体外增

殖和分化能力强等特点
[7-9]

。研究发现，移植 hUC-MSCs 可以

靶向聚集到血管损伤部位，分化为组织特异性细胞，抑制炎

症反应，加速组织再生，促进修复
[10-11]

。

白细胞介素 8 属于炎性细胞因子，由细胞释放，如内皮

细胞、间充质干细胞、成纤维细胞
[12]
。在组织损伤早期，损

伤或凋亡细胞会释放大量的炎性因子白细胞介素 8，其与细

胞表面的受体结合产生多种功能，包括促进细胞迁移、黏附，

引发炎症反应，影响损伤内皮愈合
[13]
。中性粒细胞是对炎症

反应最早的免疫应答细胞，细胞膜表面含有白细胞介素 8 受

体，当血管内皮损伤时，会释放大量的白细胞介素 8，在白

细胞介素 8 的诱导下向损伤部位浸润，产生炎症，继而吸引

更多的免疫细胞向损伤部位浸润，调节免疫反应
[14-15]

。

通过构建过表达白细胞介素 8 受体 A/B(interleukin 8  
receptor A/B，IL-8RA/B) 的 hUC-MSCs，观察 hUC-MSCs 的增殖、

竞争和迁移能力，从而提高临床细胞移植治疗作用。

1   材料和方法   Materials and methods
1.1    设计   细胞学体外实验。

1.2   时间及地点   实验于 2017 年 9 月至 2020 年 3 月在石河

子大学医学院重点实验室完成。 
1.3   材料   腺病毒由美国阿拉巴马大学教授赠送；DMEM 培

养基 ( 美国 Gibco 公司 )；体积分数为 10% 胎牛血清 ( 美国

Gibco 公司 )；ECM 培养基 ( 上海生物科技有限公司 )。
1.4   方法   
1.4.1   hUC-MSCs 的培养   新鲜健康脐带来源于石河子大学第

一附属医院产科，获得家属知情同意，无任何伦理争议。在

无菌条件下取出脐带，用 PBS 反复冲洗，剔除中间的 2 根动

脉、1根静脉血管和脐带外层羊膜，取华通胶组织，剪碎成1.0- 
2.0 mm3

的小块，紧贴皿底，放置一段时间，加入含体积分

数为 10% 胎牛血清的 DMEM 培养基 1 mL，保持湿润，定期

换液。待细胞长至 90% 左右，用 0.25% 胰蛋白酶消化传代，

取第 3 代细胞备用。

1.4.2   人脐静脉内皮细胞 (human umbilical vein endothelial 
cells，hUVECs) 的培养   截取 10 cm 长脐带，用 PBS 反复冲洗，

直到液体变的透亮，无残留血液，用 20 mL 注射器抽取Ⅱ型

胶原酶，灌注到脐静脉，用止血钳夹住血管两头，缓慢按压

10 min，用含体积分数为 10%胎牛血清的DMEM培养基冲洗，

终止消化。将细胞混合液加入离心管内，1 000 r/min 离心 

5 min，加入内皮细胞培养基，收集到培养瓶，放置在 37 ℃、

体积分数为 5%CO2 恒温箱培养，定时换液，待细胞长到 90%

进行传代，取第 3 代细胞备用。

1.4.3   hUC-MSCs 的诱导分化   将第 3 代 hUC-MSCs 在 6 孔板

内进行培养，细胞浓度为 1.0×109 L-1
，每孔 2 mL，待细胞长

到 80% 时，加入成脂诱导液 [ 含体积分数为 10% 胎牛血清、 

0.5 mmol/L 3- 异丁基 -1- 甲基黄嘌呤 (IBMX)、10 mg/L 胰岛

素、1 μmol/L 地塞米松、200 μmol/L 吲哚美辛的低糖 DMEM

培养基 ] 放置恒温箱内培养，定时换液。成脂诱导 14 d 后，

用 PBS 反复冲洗，加入 40 g/L 多聚甲醛固定 30 min，再

用 PBS 冲洗；加入油红 O 染液染色 30 min；弃去染液，用

PBS 冲洗，在显微镜下观察脂滴着色情况并拍照。将第 3 代

hUC-MSCs 在 6 孔板内进行培养，细胞浓度为 1.0×109 L-1
， 

每孔 2 mL，待细胞长到 80% 时，加入 2 mL 成骨诱导液 ( 含
体积分数为 10% 胎牛血清、10 mmol/L β- 甘油磷酸钠、 

receptor A/B in cells. CCK-8 assay, competition test and adhesion test were used to detect the effects of interleukin-8 receptor A/B overexpression on cell 
proliferation, competitiveness and migration. 
RESULTS AND CONCLUSION: The fluorescent adenovirus vector overexpressing interleukin-8 receptor A/B has no significant effect on cell proliferation. 
However, the competition and migration abilities of human umbilical cord mesenchymal stem cells overexpressing interleukin-8 receptor A/B were significantly 
higher than those of human umbilical vein endothelial cells overexpressing interleukin-8 receptor A/B (P < 0.05). It is concluded that interleukin-8 receptor 
enhances the migration ability of human umbilical cord mesenchymal stem cells and promotes adhesion to injured endothelium.
Key words: stem cells; human umbilical cord mesenchymal stem cells; human umbilical vein endothelial cells; interleukin-8 receptor; adenovirus; proliferation; 
competition; adhesion
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人脐带间充质干细胞的培养及鉴定

细胞来源： 人脐带华通胶组织

原代培养方法： 组织块贴壁法培养

基础培养基： DMEM/F12 培养基

添加材料： 体积分数为 10% 胎牛血清、青霉素、链霉素

原代培养时间： 原代细胞培养 5 d 开始换液，之后每 3 d 换液 1 次，培养 10-

14 d 开始传代

细胞传代： 细胞融合至 80%-90% 用胰蛋白酶消化传至下 1 代，按 1 ∶ 2

或者 1 ∶ 3 比例传代，约 3 d 传 1 代，共传 8 代

细胞鉴定： 流式鉴定，成骨、成脂诱导分化鉴定

伦理学批准： 该实验经过石河子大学第一附属医院伦理学委员会批准
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10 nmol/L 地塞米松、0.05 mmol/L 抗坏血酸的低糖 DMEM

培养基 ) 放置恒温箱内培养，定时换液。成骨诱导 21 d 后，

40 g/L 多聚甲醛固定 30 min，PBS 冲洗 3 次，加入茜素红染

液 30 min，PBS 冲洗 3 次，显微镜下观察钙结节着色情况并

拍照。

1.4.4   IL-8RA/B 在 hUC-MSCs 上的表达   取第 3 代 hUC-MSCs

接种于 12 孔板，细胞浓度为 1.0×109 L-1
，每孔 1 mL，待细胞

长到 75% 时，加入 1 mL 40 g/L 多聚甲醛，室温下静置固定

20 min，PBS 冲洗 3 次，加入体积分数为 3% H2O2，室温放置

10 min，滴加山羊血清，室温封闭 20 min，甩去多余的液体，

滴加稀释后的一抗 IL-8RA/B( 浓度为 1 ∶ 200) 孵育 24 h，加

入二抗孵育 (1 ∶ 100) 孵育 30 min，在倒置荧光显微镜下进

行观察。

1.4.5   构建过表达 IL-8RA/B 的 hUC-MSCs 和 hUVECs   取第 3-5

代 hUC-MSCs 和 hUVECs，接种到培养瓶内，细胞浓度为 2.0× 
109 L-1

，每孔 4 mL，转染含 IL-8RA/B 的腺病毒载体 (MOI=100)，
加入无血清 DMEM/F12 培养基，24 h 后进行换液，加入含体

积分数为 10% 胎牛血清的 DMEM 培养基，在荧光显微镜下

进行观察。

1.4.6   Western blot 检测 IL-8RA/B 在细胞中的表达   取未转染

及重组腺病毒转染 48 h 的 hUC-MSCs 和 hUVECs，提取细胞

蛋白，进行电泳、转膜、孵育一抗、二抗，于暗室中曝光显影，

凝胶成像分析。

1.4.7   CCK-8 检测含 IL-8RA/B 腺病毒荧光载体对细胞增殖能

力的影响   取未转染 hUC-MSCs 和 hUVECs，Null-hUC-MSCs 和
Null-hUVECs，过表达 IL-8RA/B-hUC-MSCs 和 IL-8RA/B-hUVECs，
按照 4×103

密度接种到 96 孔板，在接种后 0，24，48，72，
96 h 分别加入 10 μL CCK-8 试剂孵育 2 h，用酶标仪在 450 nm

波长处检测各孔的吸光度值。

1.4.8   竞争实验   取第 3 代 hUVECs 接种于 24 孔板中，细胞

浓度为 2.0×109 L-1
，每孔 0.5 mL，长至 90% 密度时，加入 

50 μg/L 肿瘤坏死因子 α 孵育 6 h，制备体外内皮细胞损伤模

型。人急性早幼粒白血病细胞系 HL-60 细胞 ( 课题组提供 )

用含有 1.3% 二甲基亚砜的 DMEM/F12 培养基孵育 4-6 d，以

激活中性粒细胞
[16-18]

，离心后加入 2 mg/L CM-Dil 于 37 ℃孵

育 30 min，然后于 4 ℃孵育 15 min，离心，备用。将中性粒

细胞按照不同细胞浓度 (0.5×109 L-1
，1.0×109 L-1

，1.5×109 L-1) 

加入到激活的损伤内皮细胞模型孵育 30 min，再分别加入

1.0×109 L-1
的 IL-8RA/B-hUC-MSCs 和 IL-8RA/B-hUVECs， 在 培

养箱中孵育 1 h。同样地，向已经激活的内皮细胞中分别加

入不同浓度 (0.5×109 L-1
，1.0×109 L-1

，1.5×109 L-1) 的 IL-8RA/B- 
hUC-MSCs 和 IL-8RA/B-hUVECs 孵育 30 min 后，再加入 1.0× 
109 L-1

中性粒细胞孵育 1 h，倒置荧光显微镜下观察，计数细

胞数目。

1.4.9   黏附实验   取第 3 代 hUVECs 接种于 24 孔板中，细胞

浓度为 2.0×109 L-1
，每孔 0.5 mL，待细胞长至 80%-90% 密度

时，加入 50 μg/L肿瘤坏死因子α孵育 6 h，然后加入 1.0×109 L-1

的 IL-8RA/B-hUC-MSCs 和 IL-8RA/B-hUVECs，每孔 100 µL，置

于培养箱分别孵育 15，30，60 min 取出 24 孔板，40 g/L 多

聚甲醛固定 10 min，倒置荧光显微镜下观察，计数黏附在内

皮细胞上的细胞数目。

1.5   主要观察指标   过表达 IL-8RA/B 对 hUC-MSCs 和 hUVECs

增殖能力、竞争能力和迁移能力的影响。

1.6   统计学分析   采用 SPSS 16.0 统计软件进行统计分析，实

验数据以 x-±s 表示，进行单因素方差分析或多因素方差分析

(Bonferroni 检验法或 Dunnett’s T3 检验法 )，使用 Graphpad 6.0

绘制柱状图，P < 0.05 为差异有显著性意义。

2   结果   Results 
2.1   hUC-MSCs 和 hUVECs 的培养形态   第 3 代 hUC-MSCs 呈梭

形，生长状态良好，大小均一，贴壁生长，数量多；第 3 代

hUVECs 呈短梭形，“鹅卵石”样排列，胞体较大，增殖能力 

旺盛。转染后细胞可见绿色荧光的表达，见图 1。

2.2   hUC-MSCs 的成脂和成骨分化能力   hUC-MSCs 在成脂诱

导 1 周后，可见空泡样脂滴分布在细胞质中，随着诱导时间

的延长，脂滴的数量逐渐增多，并且有大的脂滴出现。成脂

诱导 2 周后用油红 O 染色，可见脂滴被染成红色；成骨诱导

3 周后用茜素红染色，可见红色钙结节，见图 2。

2.3   IL-8RA/B 在转染后细胞上的表达    荧光共聚焦显微镜观

察到 IL-8RA/B 在 hUC-MSCs 和 hUVECs 的细胞膜和细胞质上

表达，绿色荧光表达明显，见图 3。

2.4   IL-8RA/B 蛋白在转染细胞的表达   腺病毒转染 48 h

时， 提 取 未 转 染 的 hUVECs 和 hUC-MSCs，Null-hUVECs 和 

Null-hUC-MSCs，IL-8RA/B-hUC-MSCs 和 IL-8RA/B-hUVECs 的总

蛋白，免疫印迹检测结果显示在各组细胞中均有 IL-8RA/B 表

达，在 IL-8RA/B-hUC-MSCs 组和 IL-8RA/B-hUVECs 组中 IL-8RA/B 

表达最高，与相应的未转染组和转染空病毒组比较差异有显

著性意义 (P < 0.05)，见图 4。

2.5   IL-8 受体对细胞增殖的影响   在 MOI 值为 100 以下时，

腺病毒转染并不影响细胞的增殖能力。hUC-MSCs，Null-hUC-
MSCs(MOI=0)，IL-8RA/B-hUC-MSCs(MOI=100) 以 及 hUVECs，
Null-hUVECs(MOI=0)，IL-8RA/B-hUVECs(MOI=100) 之间差异均

无显著性意义，表明含 IL-8RA/B 的腺病毒载体对细胞增殖影

响不大，见图 5。

2.6   过表达 IL-8RA/B 对细胞向损伤内皮黏附能力的影响   随
着时间的延长，黏附在hUVECs的细胞数目增多。在 60 min时，

与转染空质粒的 hUVECs 相比，过表达 IL-8RA/B 的 hUVECs 在
损伤内皮上黏附的细胞数目明显增多 (P < 0.05)；与转染空质

粒的 hUC-MSCs 相比，过表达 IL-8RA/B 的 hUC-MSCs 在损伤内

皮上黏附的细胞数目明显增多 (P < 0.05)。IL-8RA/B-hUC-MSCs 

组黏附的细胞数较 IL-8RA/B-hUVECs 多。结果表明，IL-8RA/B

促进细胞向损伤内皮迁移，见图 6。

2.7   过表达 IL-8RA/B 的细胞与中性粒细胞竞争性地黏附在损

伤内皮细胞   在荧光显微镜下观察，过表达 IL-8RA/B 的细胞

与中性粒细胞相互竞争，结合于损伤内皮细胞，随着细胞浓

度增大，中细粒细胞黏附能力减弱，见图 7。同样，随着中

性粒细胞浓度升高，对 IL-8RA/B-hUC-MSCs和 IL-8RA/B-hUVECs

的黏附具有抑制作用，见图 8。
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A B

C D

图注：图中 A 为人脐带间充质干细胞，呈梭形，生长状态良好，大小均

一；B 为人脐静脉内皮细胞，呈短梭形，“鹅卵石”样排列，胞体较大；

C 为转染白细胞介素 8 受体 A/B 的人脐带间充质干细胞，可见绿色荧光

表达；D 为转染白细胞介素 8 受体 A/B 的人脐静脉内皮细胞，可见绿色

荧光表达

图 1 ｜转染腺病毒前后的人脐带间充质干细胞和人脐静脉内皮细胞 (×200)
Figure 1 ｜ Human umbilical cord mesenchymal stem cells and human 
umbilical vein endothelial cells before and after transfection of adenovirus 
(×200)

A B

C D

图注：图中 A 为人脐带间充质干细胞成脂诱导前；B 为成脂诱导 14 d，
油红 O 染色可见红色脂滴；C 为人脐带间充质干细胞成骨诱导前；D 为
成骨诱导 21 d，茜素红染色可见红色钙结节
图 2 ｜人脐带间充质干细胞成脂和成骨诱导分化 (×100)
Figure 2 ｜ Adipogenesis and osteoinduction of human umbilical cord 
mesenchymal stem cells (×100)

A B

图注：荧光共聚焦显微镜观察到白细胞介素 8 受体 A/B 在人脐带间充质

干细胞 (A) 和人脐静脉内皮细胞 (B) 的细胞膜和细胞质上表达，绿色荧

光表达明显

图 3 ｜白细胞介素 8 受体 A/B 在细胞上的表达 (×200)
Figure 3 ｜ Expression of interleukin-8 receptor A/B on cells (×200)

IL-8RA

IL-8RB

GAPDH

IL-8RA

IL-8RB

GAPDH

0.8

0.6

0.4

0.2

0

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0

 IL-8RA                     IL-8RB

 IL-8RA                     IL-8RB

hUC-M
SC

s

Null-h
UC-M

SC
s

IL-
8RA/B

-hUC-M
SC

s
A

蛋
白
相
对
表
达

hUC-MSCs
Null-hUC-MSCs
IL-8RA/B-hUC-MSCsa
a

b
b

蛋
白
相
对
表
达

hUVEC
s

Null-h
UVEC

s

IL-
8RA/B

-hUVEC
s

hUVECs
Null-hUVECs
IL-8RA/B-hUVECs

B

图注：图中 A 为 IL-8RA/B 在 hUC-MSCs 中的表达水平，与 hUC-MSCs 组
和 Null-hUC-MSCs 组比较，

aP < 0.05；B 为 IL-8RA/B 在 hUVECs 中的表达

水平，与 hUVECs 和 Null-hUVECs 组比较，
bP < 0.05

图 4 ｜转染后人脐带间充质干细胞 (hUC-MSCs) 和人脐静脉内皮细胞

(hUVECs) 中的白细胞介素 8 受体 A/B(IL-8RA/B) 蛋白表达水平

Figure 4 ｜ Protein expression of interleukin-8 receptor A/B in human 
umbilical cord mesenchymal stem cells and human umbilical vein 
endothelial cells after transfection
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图注：图中 A 为 hUC-MSCs 的增殖能力；B 为 hUVECs 的增殖能力。由图
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hUC-MSCs：人脐带间充质干细胞；hUVECs：人脐静脉内皮细胞；IL-8RA/B：
白细胞介素 8 受体 A/B
图 5 ｜腺病毒转染对细胞增殖能力的影响
Figure 5 ｜ Effect of adenovirus transfection on cell proliferation
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图 6 ｜过表达 IL-8RA/B 对细胞向损伤内皮黏附的影响 (×200)
Figure 6 ｜ Effect of overexpression of interleukin-8 receptor A/B on cell 
adhesion to injured endothelium (×200)
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图注：与 HL-60 比较，
aP < 0.05。hUC-MSCs：人脐带间充质干细胞；

hUVECs：人脐静脉内皮细胞；IL-8RA/B：白细胞介素 8 受体 A/B
图 7 ｜不同细胞浓度的 IL-8RA/B-hUC-MSCs、IL-8RA/B-hUVECs 与中性粒

细胞竞争性地黏附在损伤内皮细胞 (×200)
Figure 7 ｜ Human umbilical cord mesenchymal stem cells overexpressing 
interleukin-8 receptor A/B and human umbilical vein endothelial cells 
overexpressing interleukin-8 receptor A/B at different concentrations 
compete with neutrophils to adhere to damaged endothelial cells (×200)

图注：与 HL-60 比较，
aP < 0.05。hUC-MSCs：人脐带间充质干细胞；

hUVECs：人脐静脉内皮细胞；IL-8RA/B：白细胞介素 8 受体 A/B
图 8 ｜不同细胞浓度的中性粒细胞与 IL-8RA/B-hUC-MSCs、IL-8RA/B- 
hUVECs 竞争性地黏附在损伤内皮细胞 (×200)
Figure 8 ｜ Neutrophils at different concentrations compete with human 
umbilical cord mesenchymal stem cells overexpressing interleukin-8 
receptor A/B and human umbilical vein endothelial cells overexpressing 
interleukin-8 receptor A/B to adhere to damaged endothelial cells (×200)

3   讨论   Discussion
hUC-MSCs 在体内可以诱导分化为多种组织细胞，如功

能性脂肪细胞、软骨细胞、成骨细胞、神经细胞、内皮样细

胞等多种成体细胞，促进损伤愈合
[19-21]

。实验结果发现，培

养的原代 hUC-MSCs 具有多向分化潜能，可以分化为成脂细

胞和成骨细胞。间充质干细胞可通过细胞之间传递信息，抑

制炎症反应，促进损伤修复和细胞保护
[22-23]

。研究表明，间

充质干细胞可以分泌多种血管生长因子，如血管内皮细胞生

长因子、表皮生长因子、成纤维细胞生长因子等，抑制炎症，

促进损伤愈合
[24-25]

。在趋化作用下，提高内皮细胞的迁移、

增殖能力，促进细胞外基质的合成。有研究发现 hUC-MSCs 
可以提高脐静脉内皮细胞的修复能力，促进内皮细胞的增

殖和迁移，增加毛细血管生成密度
[26]
。还有研究表明， 

hUC-MSCs 可以定向归巢，迁移到损伤组织，减少损伤部位

的氧化应激，加快物质代谢，参与修复。因此，通过旁分

泌途径辅助抗炎、促进愈合是 hUC-MSCs 的重要特性
[27]
。 

hUC-MSCs 来源广泛，具有自我复制及良好的可塑性，获取

脐带途径简单、方便，对孕妇创伤小；免疫排斥反应少；不

牵涉道德伦理等问题，相比骨髓间充质干细胞，不受年龄限

制，增殖能力旺盛，使 hUC-MSCs 在临床应用广泛，日益受

到人们关注。

白细胞介素 8 是趋化因子家族的一员，参与损伤部位的

炎症反应。炎症是产生心血管疾病的关键因素，引起血管内

皮损伤，加重病情甚至死亡。因此，抑制炎症反应对心血管

疾病具有保护作用
[28]
。由于重组病毒基因的可塑性，能够装

载治疗所需的基因或相关病毒，使病毒载体成为基因治疗技

术的主要手段之一
[29-30]

。研究结果表明，腺病毒荧光载体对

细胞增殖能力无明显影响，不会干扰细胞功能的发挥。目前，

间充质干细胞移植成为最有潜力的细胞治疗方式，在临床应

用广泛。有研究表明，hUC-MSCs 有更强的扩增、增殖能力，

低免疫原性，当血管内皮损伤时，hUC-MSCs通过旁分泌作用，

迁移、黏附至损伤部位，促进损伤修复
[31]
。与该实验结果一致，

将肿瘤坏死因子 α 与内皮细胞共培养，刺激损伤内皮细胞释

放大量的白细胞介素因子，造成内皮损伤，模拟人体血管损

伤的内皮情况，以观察 IL-8RA/B 对 hUC-MSCs 和 hUVECs 黏附

在损伤内皮的影响。结果发现，随着时间的延长，与 IL-8RA/B- 
hUVECs 比较，IL-8RA/B-hUC-MSCs 在损伤内皮黏附数量比较

多，促进损伤修复。白细胞介素 8 是炎性因子，当组织或

血管内皮损伤时，会释放大量的白细胞介素 8，中性粒细胞

参与免疫应答，是较早对抗炎症的细胞，其膜表面上含有 

IL-8RA/B，损伤部位的白细胞介素 8 就会诱导中性粒细胞迁移

到损伤内皮，引发炎症
[32]
。当输注过表达 IL-8RA/B-hUC-MSCs 

时，细胞会与中性粒细胞相互竞争，调节免疫反应，促进损

伤修复。

血管损伤由多种原因引起，如氧化应激、炎症、缺血等，

不同组织的损伤修复都涉及血管再生
[27]
。hUC-MSCs 在血管
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损伤的治疗中起关键作用，分泌多种生物活性因子，如细胞

因子、蛋白质、生长因子、microRNA 等，容易作用于靶细胞，

抑制炎症，抗细胞凋亡，调节免疫应答及血管修复，加快损

伤组织愈合
[33]
。虽然 hUC-MSCs 能够靶向治疗损伤组织，但

如何完整高效地发挥其生物学效应治疗心血管疾病仍是一个

重大的挑战。在再生医疗领域，间充质干细胞来源外泌体的

应用仍有很多不清楚的研究领域，如何以一种更安全、更方

便的治疗方式，保持其生物活性，仍还在探讨中。
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