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     【摘要】  富血小板血浆（PRP）与间充质干细胞（MSCs）的联合应用在再生医学中展现出巨大的潜力，为治疗各种疾

病和组织再生提供了新的治疗策略和有力工具。该联合应用结合了PRP中丰富的生长因子和MSCs的多向分化潜能，产生协

同作用，有助于加速组织再生和修复过程。在不同医学领域，如整形美容、骨科、心血管和不孕症治疗等，PRP与MSCs的

联合应用展现出广泛的应用潜力。此外，个体化医疗也得以实现，根据患者的特定情况调整治疗方案，提高治疗效果。然

而，联合应用也存在一些风险和限制。其中不受控制分化、出血和血栓等风险需要特别注意。此外，长期安全性、效果的持

续性以及治疗方案的标准化仍然存在不确定性，需要更多的大规模研究来验证。综上所述，PRP与MSCs的联合应用为再生

医学领域带来了新的希望和前景，但在应用时需要谨慎权衡其优势与风险，以确保治疗方案的安全性和有效性。
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【Abstract】   The combined appl ica t ion of  p la te le t - r ich  plasma (PRP) and mesenchymal  s tem cel ls  (MSCs)  has 

shown great potential in regenerative medicine, providing new therapeutic strategies and powerful tools for the treatment 

of various diseases and tissue regeneration. This combined application combines the abundant growth factors  in PRP and 

the multidirectional differentiation potential of MSCs to produce a synergistic effect that accelerate tissue regeneration and 

repair processes. The combined application of PRP and MSCs in different medical fields, such as orthopedics, orthopedics, 

cardiovascular and infertility treatment, has shown a wide range of application potential. In addition, personalized medicine 

has been made possible to adjust the treatment plan according to the specific situation of the patient and improve the treatment 

effect. However, there are some risks and limitations in the process. Among them, the risks of uncontrolled differentiation, 

bleeding and thrombosis require to be payed specialattention. In addition, the long-term safety, persistence of effects, and 

standardization of treatment protocols remain uncertain and need to be verified by more large-scale studies.  In summary, 

the combined application of PRP and MSCs brings new hope and prospects for the field of regenerative medicine, but the 

advantages and risks need to be carefully weighed to ensure the safety and effectiveness of treatment options.
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再 生 医 学 是 一 门 研 究 如 何 促 进 创 伤 或 缺 损 的 组

织 器 官 生 理 修 复 以 及 如 何 进 行 组 织 器 官 再 生 与 功 能

重 建 的 新 兴 学 科 [1 ]。间 充 质 干 细 胞（m e s e n c h y m a l 

s tem ce l l s，MSCs）和富血小板血浆（pla te le t - r ich 

plasma，PRP）在再生医学中扮演着关键的角色，它

们为治疗各种疾病和损伤提供了新的治疗途径 [2-3]。

P R P 作 为 一 种 生 物 再 生 疗 法，应 用 于 越 来 越 多

的学科当中 [4 ]。当PRP中血小板被激活后，血小板聚

集，并最终由ɑ颗粒释放生长因子（growth factor，

GF）从而刺激炎症和伤口愈合的级联反应 [5]。血小板

释放的生长因子包括血小板衍生生长因子（platele t-

de r ived  g rowth  fac to r，PDGF）、转化生长因子 -β

（ t ransforming growth factor-β，TGF-β）、血管内

皮生长因子-A（vascular endothelial growth factor，

V E G F - A ）、 碱 性 成 纤 维 细 胞 生 长 因 子 （ b a s i c 

f ib rob la s t  g rowth  f ac to r，bFGF）、表皮生长因子

（epidermal  growth factor，EGF）、类胰岛素生长

因子（insulin-like growth factor，IGF）和结缔组织

生长因子（connective tissue growth factor，CTGF）

等。PDGF、TGF-β、VEGF-A是血小板关键的生长因
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子，PDGF主要储存在血小板颗粒中，它对巨噬细胞

和成纤维细胞具有趋化作用，可以增强纤维连接蛋白

和糖胺聚糖的沉积，并在愈合反应的早期增加细胞活

性。TGF-β能加强胶原合成和沉积，调节细胞增殖、

分裂和凋亡。VEGF-A是一种强大的血管生成刺激因

子，可以促进组织建立新的脉管系统。bFGF是能促

进中胚层和神经外胚层细胞分裂的多肽，具有强烈的

血管生成作用。EGF是一种强有力的细胞分裂促进因

子，刺激体内多种类型组织细胞的分裂和增殖，同时

促进基质合成和沉积，促进纤维组织形成，并继续转

变为骨以代替骨组织形成。 IGF主要由肝脏产生，存

在于血浆中，因此在大多数PRP制品中的 IGF是恒定

的，与血小板计数关系不大。CTGF属于一类新的富

含半胱氨酸生长因子家族，对成纤维细胞具有趋化及

促有丝分裂作用，CTGF还具有促细胞增殖、迁移及

分化等作用。这些生长因子赋予PRP刺激细胞增殖、

调节细胞分化、促进血管生成和细胞外基质合成、减

少炎症、加速愈合的特性 [6-7]。

MSCs来源于发育早期的中胚层和外胚层，属于

多能干细胞，是一类具有自我更新、高度增殖、多向

分化和免疫调控潜能的细胞群体，可以进一步分化成

为各种不同的组织细胞，从而构成机体各种复杂的组

织和器官 [8 ]。MSCs可以应用到几乎人体所有的重要

组 织 器 官 当 中，解 决 人 类 面 临 的 许 多 医 学 难 题，在

细 胞 替 代、组 织 修 复、疾 病 治 疗 等 方 面 具 有 巨 大 潜

力 [9-10]。MSCs主要存在于结缔组织和器官间质中，包

括骨髓、胎盘、脐带、脂肪、牙髓、黏膜、骨骼、肌

肉、肺、肝、胰腺、羊水、羊膜、脐血等。本文主要

介绍骨髓间充质干细胞（bone marrow mesenchymal 

stem cells，BMSCs）、脂肪间充质干细胞（adipose 

t i s sue -de r ived  s t em ce l l s，ADSCs）、牙髓干细胞

（d e n t a l  p u l p  s t e m  c e l l s，D P S C s）、脐 带 间 充 质

干细胞（umbi l ica l  cord  mesenchymal  s tem cel ls，

UCSCs）。MSCs在再生医学中的研究代表了当代生

命科学发展的前沿，正在引领现有临床治疗模式发生

深刻变革，并成为新医学革命核心，有望帮助人类最

终实现修复和制造组织器官的梦想 [11-12]。

1  PRP与不同来源间充质干细胞联合应用

1.1  PRP与BMSCs的联合应用

BMSCs是一种来源于骨髓的细胞，具有多向分

化能力，可向骨、软骨、肌、成脂等谱系进行细胞分

化。BMSCs来源可靠，易于从骨髓中分离和扩增，便

于获得，是组织工程领域理想的种子细胞。

PRP和BMSCs的联合治疗在骨关节疾病的治疗

中表现出显著的效果。二者联用显著加速了兔子后侧

脊柱融合模型中的骨再生 [13]。体外研究表明，在PRP

与BMSCs共培养14  d后，胶原蛋白 I、骨钙素和骨桥

蛋白的表达更高 [14]。PRP与体外冲击波联合处理可以

促进BMSCs增殖和迁移，加速BMSCs钙化结节的沉

积，提高碱性磷酸酶的活性，上调RUNX2、骨钙蛋

白的表达从而诱导BMSCs成骨分化 [15 ]。这一联合疗

法也可以减轻疼痛、促进软骨修复和改善关节功能，

对于骨关节炎 [16]、韧带撕裂和软骨受损 [17]都具有潜在

的疗效。

皮肤疾病和创伤后的皮肤修复也可以通过PRP和

BMSCs联合治疗来改善。BMSCs和PRP的结合有助于

伤口愈合 [18]，PRP刺激胶原蛋白的产生，而BMSCs有

助于皮肤细胞的再生 [19]，从而提高皮肤质量和愈合速

度。

在心肌损伤方面也可能受益于 PRP和BMSCs的

联 合 治 疗。Z a k i 建 立 了 阿 霉 素 诱 导 大 鼠 心 肌 损 伤 模

型，这与氧化应激、炎症和心肌细胞凋亡有关。PRP/

BMSCs可显著降低MDA和TNF-α，同时VEGF、IL-

10、Bcl2/Bax比值升高，可有效减少阿霉素引起的心

肌 损 伤 [20 ]。这 种 治 疗 方 法 可 能 是 促 进 了 心 脏 组 织 再

生，改善心脏功能，从而减轻心脏疾病的症状。

1.2  PRP与DPSCs的联合应用

D P S C s 具有高度的分化和再生能力。大量研究

证明了DPSCs的分化能力，如神经发生、脂肪发生、

成骨、软骨发生、血管发生和牙本质发生 [21]。DPSCs

分化过程的分子机制和功能受到生长因子和支架的影

响。PRP含有丰富的生长因子会影响DPSCs分化的命

运。

P R P 和 D P S C s 的 联 合 使 用 可 促 进 D P S C s 增 殖 和

成骨分化的作用。随着PRP浓度的增加，DPSCs增殖

活性显著增强，更多细胞被诱导进入S期，成骨分化

标志物ALP、COL-I和RUNX2表达显著上调 [22]。PRP

和DPSCs的联合使用可促进DPSC增殖和成骨分化的

作用。随着PRP浓度的增加，DPSCs增殖活性显著增

强 ,更多细胞被诱导进入S期，成骨分化标志物ALP、

COL-I和RUNX2表达显著上调 [22 ]。在大鼠实验中也

可以得到类似的结果，在大鼠的下颌骨缺损模型中，

PRP和DPSCs混合植入缺损部位，这与空白对照组及

单独使用组相比，联合应用组显示出更快的骨愈合速

度和更高的骨密度。免疫组化分析表明，成骨相关标

志物如骨钙蛋白、骨桥蛋白的表达显著增加 [23]。

牙髓再生是近年兴起的一种牙髓治疗手段，PRP

与DPSCs的联合治疗在牙本质再生中显示出了巨大的
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潜力 [24]。这种治疗方法可以用于修复因龋齿或外伤引

起的牙本质缺损，通过刺激牙髓干细胞分化为牙本质

细胞 [25]，从而实现牙本质的再生。

DPSCs中不同细胞亚群有不同的成血管潜能，而

通过与PRP共培养，可以促进干细胞的募集和向内皮

细胞的分化来促进血管的生成和稳定 [26]。BINDAL同

样指出的合适PRP浓度，可以维持炎症DPSCs体外增

殖和血管生成潜能 [27]。

1.3  PRP与ADSCs的联合应用

ADSCs在细胞治疗和组织工程中最具优势。与

人体其他类型的组织相比，脂肪组织中的ADSCs含量

丰富，并且由于其位于皮下，相对容易获取，可以大

量分离 [28 ]。尽管ADSCs是在2002年才被发现的，但

它们已被广泛应用于临床，ADSCs在干细胞治疗中具

有很大的潜力。然而，在移植后，A D S C s 面临着一

个相对复杂的环境，其中局部缺氧、氧化应激和炎症

可能导致大规模细胞功能丧失或死亡 [29]。在这方面，

PRP中含有丰富的生长因子，激活的PRP可以在组织

再生的背景下刺激干细胞增殖和细胞分化 [30]。

PRP与ADSCs的联合应用在皮肤再生领域取得了

显著的成就。这种疗法可以显著改善皮肤质量、减轻

皱纹、促进胶原蛋白合成，使得面部年轻化 [31-33]。在

小鼠创面模型中，两者联用后白细胞及成纤维细胞聚

集、血管新生、肉芽组织重塑、上皮化均比其他对照

组明显，伤口愈合效果最好 [34]。在糖尿病大鼠的伤口

模型中，ADSCs+PRP治疗10  d后，发现真皮中出现

更厚的表皮和更良好的组织胶原沉积，同时促进成纤

维细胞和角质形成细胞的增殖和迁移，最终糖尿病大

鼠伤口完全闭合 [35]。

P R P 与 A D S C s 的联合应用可用于治疗骨折、骨

缺 损 和 关 节 疾 病。两 者 联 用 可 以 加 速 愈 合，减 轻 疼

痛，促进组织再生，改善患者的生活质量。ROSADI

的研究指出，在含有10%  P R P的介质中，在纤维蛋

白支架上培养的A D S C s 分化为软骨细胞，其特征是

TGF-β1分泌，并增加了糖胺聚糖以及2型胶原蛋白在

mRNA和蛋白质水平的表达 [36]。在小鼠后肢关节软骨

缺陷模型中，研究人员得出结论，ADSCs  +  PRP治

疗 组 的 小 鼠 恢 复 速 度 明 显 快 于 其 他 组。此 外，组 织

病理学显示，联合治疗组的软骨再生提高了45%，而

单独使用ADSCs组和PRP组在45  d后分别增加了30%

和20%[37]。PRP与ADSCs的联合在改善骨关节炎的疼

痛、功能能力和关节炎症方面是安全和有效的 [38-39]。

1.4  PRP与UCSCs的联合应用

脐带组织中存在的人类UCSCs。它们可以不断

更 新 自 己，并 在 某 些 条 件 下 分 化 构 成 人 类 组 织 和 器

官。与 其 他 来 源 的 干 细 胞 相 比，U C S C s 的 非 侵 入 性

获得和低免疫原性使它们在临床应用中具有独特的优

势 [40-41]。近年来，UCSCs在临床实践中被广泛使用。

PRP中的生长因子和UCSCs的多向分化潜能可以相互

促进，增强组织再生和愈合能力。PRP中的生长因子

提 供 了 促 进 干 细 胞 增 殖 和 分 化 的 微 环 境，从 而 增 强

UCSCs的修复潜能 [42-43]。

女 性 不 孕 有 许 多 原 因 引 起，常 见 的 两 个 原 因 为

卵 巢 早 衰 和 子 宫 内 膜 疾 病。U C S C s 有 助 于 卵 巢 功 能

的恢复和卵泡发育。联合PRP可以促进卵巢再生和卵

泡发育。WANG研究发现，UCSCs结合PRP改善了卵

巢早衰大鼠的卵巢功能，PRP提高了UCSCs移植的存

活 率，植 入 的 U C S C s 通 过 促 进 卵 巢 血 管 生 成 和 减 少

颗粒细胞凋亡，改善了卵巢内分泌功能并促进了卵泡

发育。为临床卵巢早衰患者提供了新的细胞移植治疗

计划 [44]。PRP与UCSCs的结合有助于调节激素水平，

特 别 是 雌 激 素 水 平，从 而 改 善 卵 巢 功 能 [45 ]。P R P 和

UCSCs的联合有助于增加子宫内膜的厚度和改善血液

灌注，从而改善着床环境，提高受孕率。二者联合应

用可促进受损子宫内膜的修复，改善其结构和功能，

也有助于减少子宫内膜炎症，改善子宫内环境，从而

提高妊娠的可能性 [46-48]。

P R P 与 U C S C s 的 联 合 应 用 在 组 织 再 生 和 伤 口 修

复 中 发 挥 重 要 作 用，二 者 可 增 强 再 上 皮 化，增 加 血

管生成，调节炎症和细胞外基质重塑 [49 ]。PRP凝胶 - 

UCSCs治疗烧伤伤口可促进了伤口闭合和再上皮化。

它还增加了促血管生成素（Ang-1）和VEGF 基因的

表达，这与病理评估一致。UCSCs与PRP的组合是一

种有前途的烧伤愈合方法 [50]。辐射照射后伤口愈合延

迟会导致严重的皮肤损伤，MYUNG研究了UCSCs和

PRP联合治疗对电离辐射损伤小鼠模型伤口愈合的治

疗效果。与未经治疗的辐照组相比，UCSCs和PRP的

共治疗提高了伤口闭合率和血管生成。此外，与未经

治疗的辐照小鼠相比，在共处理的小鼠的伤口组织中

观察到VEGF和CD31的表达增加 [51]。MEAMAR课题

组研究了PRP与UCSCs治疗糖尿病足溃疡（DFUs）

的有效性。与对照组相比实验组在伤口闭合和无疼痛

步行距离方面观察到显著差异，且实验组出现了新的

毛细血管形成。二者联用加速了糖尿病足溃疡患者的

伤口愈合，改善了临床参数 [52]。李晓燕也指出UCSCs

和PRP联合可能通过改变lncRNA的表达，从而影响炎

症因子、血管生成因子等的表达水平发生变化，进而

调节血糖水平，达到治疗糖尿病足的目的 [53]。



临 床 输 血 与 检 验 　2024年6月 第26卷 第3期 ·423·

2  联合应用的优势

2.1  组合效应

PRP和不同类型的MSCs的联合应用能够产生协

同作用。例如，PRP中富含的生长因子能够促进细胞

增殖、愈合和减轻炎症。与此同时，MSCs具有多向

分 化 的 潜 能，可 以 分 化 为 多 种 细 胞 类 型，如 成 骨 细

胞、软 骨 细 胞 和 脂 肪 细 胞 等。因 此，当 这 两 种 细 胞

类型联合应用时，生长因子与干细胞的多向分化相互

配合，有助于加速组织再生和修复过程，提高治疗效

果 [54-56]。

2.2  多领域应用

这 种 联 合 应 用 在 不 同 医 学 领 域 展 现 了 广 泛 的 应

用潜力。从皮肤再生到骨折愈合，从心血管疾病到女

性不孕等疾病，PRP与MSCs的联合应用提供了治疗

多种疾病的可能性 [57-59]。

2.3  个体化医疗

这 种 联 合 应 用 为 个 体 化 医 疗 提 供 了 很 好 的 技

术 支 持。考 虑 到 不 同 患 者 的 病 情 和 生 理 特 征 可 能 存

在 差 异，个 性 化 的 治 疗 方 案 能 够 更 好 地 满 足 患 者 需

求[60-61]。

2.4  潜在未来发展

随 着 进 一 步 的 研 究 和 临 床 试 验，这 种 联 合 应 用

的潜力和有效性将得到更多验证。未来的研究可能会

探索更多不同类型MSCs与PRP的联合应用，以及不

同疾病治疗中的最佳实践。

3  联合应用的风险与限制

3.1  免疫调控风险

血小板和MSCs在免疫调控中发挥重要作用。然

而，它们的过度活化或异常免疫调控可能会引发免疫

相关的并发症，如过度炎症反应或自身免疫性疾病。

因此，在PRP与干细胞联合应用中，需要特别关注免

疫系统的调控过程，以避免引发不良的免疫反应。

3.2  干细胞不受控分化风险

MSCs具有多向分化潜能，可以分化为多种细胞

类 型，包 括 成 骨 细 胞、软 骨 细 胞 和 脂 肪 细 胞 等。然

而，在治疗过程中，如果MSCs分化方向失控或过度

分化，可能导致不良的治疗效果或并发症，如异位骨

化或肿瘤形成。因此，需要在治疗过程中监测干细胞

的分化状态，并采取措施确保其分化方向的控制和安

全性。

3.3  出血和血栓风险

由于PRP富含血小板，它可以在受伤后促进血液

凝固和血栓形成，从而减少出血时间。然而，在某些

情况下，过量的血小板聚集可能导致出血风险增加。

特 别 是 对 于 出 血 倾 向 性 患 者，如 血 友 病 患 者 或 处 于

抗凝治疗的患者，使用PRP时需要谨慎。在这些情况

下，医生需要权衡潜在的益处和风险，并根据患者的

具体情况调整治疗方案。另一方面，PRP中的生长因

子和细胞因子可能会促进血管内皮细胞增生和血管新

生，这有助于组织修复和再生。然而，这也可能导致

血栓形成的风险增加，特别是对于血栓形成倾向性患

者，如深静脉血栓形成患者或存在血栓栓塞病史的患

者。在这种情况下，必须谨慎评估使用PRP的风险，

并密切监测患者的血栓形成情况。

3.4  不完全的证据和不确定性

缺 乏 长 期 安 全 性 的 验 证，尽 管 初 步 的 临 床 研 究

显示PRP和MSCs联合应用在组织再生和治疗方面具

有潜在的疗效，但对于其长期安全性的验证仍然存在

不确定性。随着时间的推移，可能会出现一些长期的

不良反应或并发症，如异常细胞增殖、免疫反应、肿

瘤发生等。因此，需要进行更多的长期随访研究，以

评估PRP和MSCs联合应用的长期安全性。

另一个不确定性是PRP和MSCs联合应用的治疗

效果是否持续。虽然一些研究表明联合应用可以促进

组织再生和修复，但这种效果能否持续长期仍然需要

更多的研究来验证。一些研究发现，PRP和MSCs的

效果可能随着时间的推移而减弱，或者需要多次治疗

才能维持治疗效果。因此，需要进一步的研究来确定

联合应用的长期治疗效果。

标准化的治疗方案：目前，针对PRP和MSCs联

合 应 用 的 治 疗 方 案 尚 未 达 到 标 准 化。不 同 的 研 究 和

临 床 实 践 中 可 能 存 在 治 疗 方 案 的 差 异，包 括 P R P 和

MSCs的比例、治疗次数和剂量等。因此，缺乏标准

化的治疗方案使得不同研究结果的比较和效果的评估

变得困难，也增加了治疗的不确定性。

4  总结

总之，PRP与不同类型MSCs的联合应用在再生

医学领域呈现出广泛的前景，有望为医学治疗带来新

的可能性。未来的研究应侧重于临床转化和治疗个体

化，以确保联合应用的安全性和有效性，为患者提供

更好的医学治疗选择。这一领域的发展将持续为患者

的生活质量和康复提供更多希望。
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     【摘要】  胎母输血综合征（fetomaternal hemorrhage，FMH）是指分娩前或分娩过程中，胎儿红细胞进入母体循环，母

亲产生针对胎儿红细胞表面抗原的抗体，结合红细胞表面抗原使胎儿红细胞发生不同程度溶血的一系列反应。准确定量胎母

出血的量对预防包括新生儿溶血病在内的新生儿出生缺陷至关重要。本文基于国内外最新相关文献，分析了FMH的新型和传

统检测方法，阐明了各种检测方法的优势及不足之处，同时对FMH和各种围产期胎儿临床疾病的相关性作出了简要概述，为

胎母输血综合征检测技术的标准规范化以及进一步预防诊治相关疾病提供依据。

      【关键词】  胎母输血综合征    检测方法    临床应用相关性 
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Advances in the Detection of Fetalmaternal Transfusion Syndrome and Related Disorders  WANG Guomei, YANG 

Jijun, LIU Tiemei. China-Japan Union Hospital of Jilin University, Changchun Jilin Province 130022

【Abstract】   Fetomaterna l  hemorrhage  (FMH) is  a  ser ies  of  reac t ions  in  which  fe ta l  red  b lood ce l l s  en ter  the 

maternal  c irculat ion before or  during del ivery,  and the mother  produces ant ibodies  against  fetal  red blood cel ls ,  which 

in combination with red blood cell  surface antigens cause fetal  red blood cells to undergo varying degrees of hemolysis. 

Accurate quantification of fetalmaternal hemorrhage is crucial for the prevention of neonatal birth defects including neonatal 

hemolytic disease. Based on the latest relevant literature at home and abroad, this article analyzes the new and traditional 

detection methods for FMH, elucidates the advantages and shortcomings of various detection methods, and briefly outlines the 

correlation between FMH and various perinatal fetal clinical disorders, in order to provide a basis for standardization of testing 

techniques for fetalmaternal hemorrhage and further prevention and treatment of related diseases.

【Key words】  Foetomaternal haemorrhage    Detection methods    Clinical relevance




