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摘  要 

目前，帕金森疾病已经成为世界第二大常见的神经退行性疾病，其特点是震颤、强直和运动迟缓，主要

是由于黑质纹状体通路的耗竭引起的。常规药物如左旋多巴在帕金森早期非常有效；然而，这些药物无

法预防潜在的神经变性。帕金森疾病受损细胞种类单一，并且分布于特定的局限空间，药物与手术治疗

难以根治，细胞治疗作为一种新兴疗法具有重要意义，其细胞来源涵盖胚胎干细胞、神经干细胞、多种

组织的间充质干细胞以及诱导多能干细胞。通过神经移植，这些细胞能够替代或修复帕金森病中受损的

多巴胺神经元，从而改善甚至逆转疾病的进展，为帕金森的治疗带来新的希望。为了充分发挥干细胞的

治疗潜力，我们需要认识到这些细胞来源的优点和局限性。本文主要介绍帕金森干细胞治疗的背景以及

不同细胞来源的治疗进展，旨在为研究帕金森的干细胞治疗提供参考。 
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Abstract 
Currently, Parkinson’s disease has become the second most common neurodegenerative disorder 
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worldwide, characterized by tremors, rigidity, and bradykinesia, primarily due to the depletion of 
the nigrostriatal pathway. Conventional medications like Levodopa are highly effective in the early 
stages of Parkinson’s; however, these drugs cannot prevent underlying neurodegeneration. The dam-
aged cells in Parkinson’s disease are of a single type and are located in specific, confined areas, making 
it difficult to cure with medication or surgery. Cell therapy, as an emerging treatment, holds significant 
importance, with cell sources including embryonic stem cells, neural stem cells, mesenchymal stem cells 
from various tissues, and induced pluripotent stem cells. Through neural transplantation, these cells 
can replace or repair the damaged dopamine neurons in Parkinson’s disease, thereby improving or 
even reversing the progression of the disease, offering new hope for its treatment. To fully harness 
the therapeutic potential of stem cells, it is essential to recognize the advantages and limitations of 
these cell sources. This article primarily introduces the background of stem cell therapy for Parkin-
son’s and the progress in treatment using different cell sources, aiming to provide a reference for 
research on stem cell therapy for Parkinson’s disease. 
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1. 引言 

帕金森病(Parkinson’s Disease, PD)为常见神经退行性疾病，主要影响老年人群，对患者的身心健康造

成严重损害。其典型症状包括肌肉僵硬、运动迟缓、平衡障碍和震颤。其病理特征表现为黑质区多巴胺

能神经元的大量丧失以及 α-突触核蛋白异常聚集形成的路易小体[1]。目前，PD 的治疗方法主要是药物

(如左旋多巴、多巴胺受体激动剂)和手术(如脑深部电刺激术)，这些方法存在明显的副作用，同时无法根

治疾病，使得 PD 的治疗面临重大挑战[2]。近年来，干细胞移植技术作为一种创新疗法，可以通过将干

细胞分化为多巴胺能神经元，为 PD 患者提供新的细胞来源。这一技术适用于对传统药物反应不佳或副

作用严重的患者，以及希望通过治疗缓解症状提高生活质量的 PD 患者，为疾病治疗带来了新的希望[3]。 
细胞治疗的起源可以追溯到数百年前，最早由菲律宾学者在 15 世纪末至 16 世纪初提出。20 世纪 70

年代，瑞典科学家开启了 PD 细胞治疗的研究，他们发现了胎儿腹侧中脑中多巴胺神经元的最佳发育阶

段，并通过应用组织移植和生长因子提升其生长能力[4]。此后，研究人员在帕金森病小鼠模型中进行了

肾上腺髓质和 fVM 移植的初步实验，获得了令人鼓舞的结果。随着人类胚胎干细胞(ESCs)的培养技术的

突破，帕金森病的细胞治疗迎来了新的发展机遇。同时，多能干细胞(iPSCs)的成功诱导也为多种疾病的

治疗提供了新的可能性[5]。干细胞治疗在修复造血、神经和免疫系统等方面表现出显著效果[6]，尤其是

在神经系统疾病的治疗中展现了巨大潜力。 

2. 干细胞治疗 PD 

干细胞具有自我更新和定向分化的潜能，因此干细胞治疗是利用干细胞来修复或再生受损的细胞或

组织，用于干细胞治疗的细胞主要分为两类：多能干细胞与成体干细胞。 

干细胞治疗 PD 的机制 

干细胞疗法在帕金森病治疗中的核心目标是修复黑质神经元退化导致的纹状体多巴胺能神经通路损
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伤。其作用机制主要基于两种理论：一种观点认为，干细胞通过移植进入受损组织，替代退化的神经元

并分化为多巴胺能神经元，从而重建神经环路并恢复功能；另一种则强调，移植的干细胞不仅替代受损

细胞，还通过提供神经保护、改善代谢和促进组织修复发挥“细胞伴侣”的作用[7]。 
研究揭示，干细胞移植具备保护神经元免受毒性损伤的能力[8]，能够释放神经营养因子，缓解由氧

化应激引起的线粒体功能障碍，实现正常线粒体向受损细胞的转移，维持细胞代谢平衡，抑制氧化应激

和细胞凋亡[9]，进而用于疾病治疗。此外，干细胞移植亦能增强黑质区域的神经发生以及多巴胺能神经

元的生成[10]，推动病变组织的自我修复。 

3. 治疗 PD 的主要干细胞 

3.1. ESCs 治疗 PD 

胚胎干细胞(Embryonic Stem Cells, ESCs)来源于早期胚胎，具备显著的自我更新和多向分化潜能，能

够发育为内胚层、中胚层和外胚层的所有细胞类型。近年来，ESCs 在 PD 治疗领域取得重要突破。研究

表明，利用临床级人类孤雌胚胎干细胞系分化的多巴胺能神经元在非人灵长类动物模型中移植后，24 个

月观察期内未发现肿瘤形成，动物行为功能显著改善，纹状体多巴胺水平的提升与功能恢复呈正相关，

为临床试验奠定了基础。目前，基于人胚胎干细胞的神经前体细胞治疗 PD 的临床研究(NCT03119636)已
启动。在研究中，使用了源自 400 万个胚胎干细胞的神经前体细胞，这些细胞被移植到帕金森病患者的

脑内。为了防止免疫排斥反应，在移植前对受试者和细胞库中的胚胎干细胞进行了配型，这是全球首个

基于配型使用人胚胎干细胞分化细胞进行帕金森病治疗的临床试验[11]。研究团队成功完成了两例干细

胞脑内移植手术，术后患者的临床症状得到显著改善。这一成果标志着基于多巴胺能神经元移植的 PD 细

胞替代疗法正式迈入临床试验阶段，同时开发了一种名为 STEM-PD 的创新疗法，该疗法采用符合药品

生产质量管理规范(GMP)的临床级人类孤雌胚胎干细胞系来源的冷冻多巴胺祖细胞产品。在长达 9 个月

的动物实验中，STEM-PD 表现出优异的安全性，未发现任何不良反应。此外，移植后的 STEM-PD 细胞

能够精确整合到目标脑区，并在 PD 模型大鼠中显著改善运动功能。这些结果为 PD 的细胞治疗奠定了坚

实的临床前基础。同时，瑞典批准并启动了首次针对 8 名患者的 ATMP 人体试验[12]。诸多研究证实，

ESCs 来源的多巴胺能神经元移植能够改善 PD 症状。 

3.2. iPSCs 治疗 PD 

通过细胞重编程技术，体细胞能够被转化为诱导多能干细胞(induced Pluripotent Stem Cells, iPSCs)，
这类细胞在特性上与 ESCs 具有高度相似性。随着技术的不断进步，重编程过程中所需的转录因子数量

已显著减少，甚至有研究通过使用重组蛋白成功实现了 iPSCs 的诱导。iPSCs 在基因表达、蛋白质表达、

增殖能力以及分化潜能方面与 ESCs 相近，同时由于其来源广泛，避免了伦理争议和免疫排斥问题，因此

在再生医学和疾病治疗领域具有广阔的应用前景。研究显示，将人类自体 iPSCs 衍生的多巴胺祖细胞移

植到 PD 啮齿动物模型中，能够恢复运动功能并重新支配宿主大脑，同时未观察到肿瘤形成或植入细胞

的重新分布[13]。中脑多巴胺神经元的损失导致 PD 运动功能障碍，而外科手术会引发急性神经炎症和免

疫细胞浸润，导致脑细胞死亡。最新研究表明，将人诱导多能干细胞(hiPSCs)的中脑多巴胺细胞移植到啮

齿动物纹状体中，两周后不到 10%的细胞存活。自体调节性 T 细胞(Regulatory Cells, Treg)的移植可以显

著抑制急性神经炎症和免疫细胞浸润，保护移植的 mDAN 免于手术诱导的死亡，并改善 PD 啮齿动物模

型的治疗效果[14]。这为 PD 的细胞治疗提供了新的潜在策略。 

3.3. NSCs 治疗 PD 

神经干细胞(Neural Stem Cells, NSCs)是一类多能成体干细胞，能够分泌神经营养因子，并分化为中
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枢和周围神经系统的多种细胞类型。研究人员成功开发了可用于移植的人类神经干细胞(hNSCs)，这一成

果在神经科学领域具有重要意义。NSCs 具有低种属特异性、多能性、自我更新能力和可塑性，能够在分

裂后生成新的 NSCs，并受到局部微环境的调控。NSCs 不仅具备修复受损神经通路的能力，而且引发的

免疫排斥反应较小，致瘤风险也相对较低，因此成为异体移植的理想候选者。通常情况下，NSCs 会在体

外进行大规模扩增，随后移植到 PD 模型的脑部。在 MPTP 诱导的慢性帕金森病小鼠模型中，研究者通

过鼻腔注射 hNSCs，发现该方法能有效缓解运动功能障碍并减少多巴胺能神经元的损失[15]。由于 NSCs
向病变部位迁移并分化为多巴胺能神经元的过程较为复杂，而 CCL5 和 CCR5 在细胞迁移中起关键作用，

因此有研究采用 NSCs 移植联合硬脂酸乙酯，成功促进 CCL5/CCR5 从纹状体向黑质迁移，并诱导 NSCs
分化为多巴胺能神经元，从而改善 PD 大鼠的运动功能[16]。这些成果为神经修复、再生及疾病预防开辟

了新的研究方向。 

3.4. MSCs 治疗 PD 

间充质干细胞(Mesenchymal Stem Cells, MSCs)属于多功能成体干细胞，可以分化成中胚层谱系的各

种细胞，包括 BM-MSCs、UC-MSCs、AD-MSCs 等；通过释放营养因子和免疫调节信号来改变局部环境，

使其成为细胞治疗和组织修复的良好来源。 

3.4.1. BM-MSCs 
骨髓间充质干细胞(Bone Marrow Mesenchymal Stem Cells, BM-MSCs)来源于中胚层，具有多向分化潜

能，具有分化为脂肪细胞、骨细胞、软骨细胞等多种细胞类型的潜能。研究发现，向 6-OHDA 大鼠注射

BM-MSCs 的分泌物后，能够显著提升酪氨酸羟化酶阳性神经元的数量，并促使细胞向神经干细胞、神经

元及胶质细胞方向分化[17]。为评估 BM-MSCs 分泌物在不同疾病模型中的治疗潜力，有研究采用优化的

人类中脑特异性类器官系统，通过 6-OHDA 诱导的神经毒素模型在体外模拟 PD，并在体内测试 BM-MSCs
分泌物的效果。结果显示，BM-MSCs 分泌物能够有效阻止多巴胺能神经元的丢失[18]，为 PD 治疗提供

了新的思路。 

3.4.2. UC-MSCs 
脐带血间充质干细胞(Umbilical Cord Mesenchymal Stem Cells, UC-MSCs)是一类通过体外培养获得的

细胞，具有自我更新和多向分化的潜能，能够分化为外胚层和中胚层的多种细胞类型。在特定诱导条件

下，UC-MSCs 还可以分化为神经元等特定细胞。由于其来源广泛且细胞特性稳定，UC-MSCs 在细胞移

植领域受到广泛关注。研究表明，UC-MSCs 对 PD 小鼠模型具有神经保护作用，能够抑制 MPTP 诱导的

神经炎症和胶质增生，并促进运动功能恢复[19]。此外，有研究通过外周静脉滴注体外培养的人脐带血间

充质干细胞(hUC-MSCs)进行移植治疗，并在移植前、移植后 1 个月和 3 个月分别使用 11 种量表评估 PD
症状的严重程度。研究表明，UC-MSCs 静脉移植对 PD 患者具有安全性和疗效，能够显著改善运动症状

及多数非运动症状，但对自主神经功能症状的改善效果较弱。移植后的疗效在 1 个月和 3 个月时均有所

显现，且在 1 个月至 3 个月期间保持相对稳定[20]。 

3.4.3. AD-MSCs 
脂肪间充质干细胞(Adipose-Derived Mesenchymal Stem Cells, AD-MSCs)源自脂肪组织，具备自我更

新和分化的能力，能够分化成多种类型的细胞。研究指出，AD-MSCs 可以通过多种方法被诱导分化为神

经元。此外，脂肪组织是间充质干细胞的丰富来源，AD-MSCs 及其诱导后的衍生物均适用于脑内移植，

有助于促进组织再生与修复。为了探究 AD-MSCs 对 PD 大鼠记忆障碍的作用，实验将雄性 Wistar 大鼠

分为四组：假手术组、细胞治疗组、对照组和病变组。细胞治疗组在 PD 诱导后 12 天接受 AD-MSCs 静

https://doi.org/10.12677/acm.2025.153636


黄浦微 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2025.153636 458 临床医学进展 
 

脉注射，四周后用莫里斯水迷宫测试空间记忆。通过免疫染色评估大脑组织，发现 AD-MSC 移植组 TH
阳性细胞密度增加，星形胶质细胞密度降低。研究结论表明，AD-MSCs 可以降低星形胶质细胞的密度并

促进 TH 阳性神经元的密度从而治疗 PD，并且 AD-MSCs 可以改善 PD 的空间记忆障碍[21]。临床试验指

出，炎症衰老与衰老速度相关，与 PD、AD 等疾病显著相关，研究证实 AD-MSCs 移植对炎症细胞因子

的有效性，AD-MSCs 是预防患者年龄相关炎症的潜在干预措施，可以帮助控制与身体衰老过程相关的疾

病[22]。 

4. 总结与展望 

干细胞疗法是再生医学的前沿，为多种疾病治疗带来希望。不同类型的干细胞疗法有其优缺点：胚

胎干细胞具有全能性，但涉及伦理争议和免疫排斥、致瘤性风险；诱导多功能干细胞避免了伦理和免疫

问题，但重编程效率低，存在基因突变和致瘤风险；成体干细胞易于获取，伦理和免疫排斥风险小，但

多能性和增殖能力有限，仅能分化为特定细胞类型，体外扩增困难。干细胞移植临床应用面临挑战，包

括免疫排斥和致瘤性风险，特别是胚胎干细胞和诱导多功能干细胞的安全性和有效性需要进一步验证。

技术难题在于确保移植细胞在大脑中正确分化和整合，以及细胞来源、剂量和时机的标准化尚未解决。

此外，胚胎干细胞使用存在伦理争议，而诱导多功能干细胞生产成本高且技术复杂。 
随着技术的进步和研究的深入，基因编辑技术可能提高干细胞的分化效率与安全性；新型递送技术

有望提高移植细胞的存活率与整合能力，探索降低成本和提高可及性的方法，从而推动干细胞疗法的健

康发展，造福人类健康。 
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