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骨髓单个核细胞移植治疗心肌梗死的
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摘要      心肌梗死(myocardial infarction, MI)是心血管疾病中导致患者死亡的主要病因。自体

骨髓单个核细胞(bone marrow mononuclear cells, BMMNCs)因其具有易分离获得和无免疫排斥等优

点, 成为治疗心肌梗死的候选种子细胞之一。前期动物实验已经证明, BMMNCs修复受损心肌的主

要机制是通过促进梗死部位血管新生、调节免疫系统平衡以及分化为心肌细胞等, 从而改善缺血心

肌的血液循环和收缩功能, 但在临床试验中的结论不尽一致。因此, 该文就BMMNCs在治疗心肌梗

死的主要机制、临床研究现状以及影响BMMNCs治疗心肌梗死疗效的因素分别予以综述。
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Abstract       Myocardial infarction is a leading cause of death among all cardiovascular diseases. Bone 
marrow mononuclear cells (BMMNCs) have become one of the candidate seed cells in treatment of myocardial 
infarction because of its advantages of easy separation and no immune rejection. The previous experiments in 
vivo have proved the improved cardiac blood circulation and systolic function in animal models after BMMNCs 
transplantation by producing the secretions of growth factors and other proteins to promote angiogenesis, balancing 
the immunological system and stimulating cardiac muscle regeneration. Although the animal experiments have 
demonstrated the effectiveness of BMMNCs, the conflicting results have occurred in many clinical trials. Therefore, 
this article will respectively review the progress of the primary mechanism of BMMNCs, the clinical status of 
BMMNCs and the major influencing factors in the treatment of myocardial infarction. 
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心肌梗死(myocardial infarction, MI)后左室瘢

痕形成和心肌重构是导致心力衰竭的重要因素。早

期的心脏重塑是心脏在异常缺血状态下的血液动力

学变化, 即心脏成纤维细胞增殖是为保护心脏正常

出血量的适应性改变。心脏重塑伴随着心肌细胞的

肥大、坏死、凋亡和心肌成纤维细胞的增殖以及细

胞外基质如I型胶原(约占心肌胶原80%)、III型胶原

(约占心肌胶原11%)、糖蛋白、蛋白聚糖等水平的

升高。其中, 基质金属蛋白酶抑制剂(tissue inhibitor 
of metalloproteinases, TIMPs)和降解胶原的基质金属

蛋白酶(matrix metalloproteinases, MMPs)的调节失

衡是影响细胞外基质重构的重要因素。心梗早期以

细小的III型胶原填充修复, 后期以粗大的I型纤维为

主, 增加了心肌的强硬度, 这种不同类型胶原纤维合

成与降解的失衡加强了梗死后心肌的纤维化程度和

疤痕形成[1]。传统治疗心肌梗死的手段主要包括: 心
血管药物溶栓治疗(包括β受体阻滞剂和他汀类药物

等)、内科介入及外科手术治疗等。这些手段均可以

使血管再通, 使急性期死亡率下降, 暂时延长了病人

寿命, 但是无法从根本上弥补丢失的心肌细胞。心

脏移植作为最有效的治疗手段, 其面临的严峻问题

就是供体有限、异体排斥、伦理问题和高昂的费用等, 
从而限制了其在临床中的应用。近些年的研究表明, 
干细胞具有的组织再生和旁分泌作用为心肌梗死的

治疗带来了希望[2-4]。多数研究移植的干细胞是经体

外传代培养之后再回输至患者体内, 而骨髓单个核

细胞(bone marrow mononuclear cells, BMMNCs)是直

接从患者骨髓中分离提取的单个核细胞群, 可最大

程度保留其中包含的骨髓间充质干细胞、造血干细

胞和内皮祖细胞等干细胞的干性。因而, BMMNCs
成为干细胞移植治疗心肌梗死研究中的重要候

选种子细胞之一, 具有广阔的应用前景。本文就

BMMNCs的主要作用机制、临床研究现状以及影响

BMMNCs治疗心肌梗死疗效的因素综述如下。

1   骨髓单个核细胞治疗心肌梗死的主要

机制
骨髓单个核细胞是骨髓中具有单个细胞核的

细胞总称, 其中含有骨髓间充质干细胞(bone marrow 

mesenchymal stem cells, BMSCs)、内皮祖细胞和造

血干细胞(hematopoietic stem cells, HSCs)的异质性

细胞群, 尽管多数BMMNCs不是干细胞, 但是其发

挥修复心肌的作用主要由干细胞来完成, 尤其是造

血干细胞和骨髓间充质干细胞。它们修复受损心肌

的主要机制是以旁分泌或自分泌形式分泌促血管形

成因子和免疫调节因子, 间接促进血管形成和调节

机体免疫平衡, 也可通过分化成心肌细胞、血管内

皮细胞和平滑肌细胞促进血管形成。

1.1   旁分泌作用

BMMNCs所包含的各种干细胞可分泌多种细

胞因子, 如血管内皮生长因子(vascular endothelial 
growth factor, VEGF)、表皮生长因子(epidermal 
growth factor, EGF)、碱性成纤维细胞生长因子

(fibroblast growth factor, FGF)、胰岛素样生长因

子-1(insulin-like growth factor-1, IGF-1)、肝细胞生长

因子(hepatocyte growth factor, HGF)、血小板源性生

长因子(platelet-derived growth factor, PDGF)等[5-6], 在
干细胞的增殖、趋化、分化和抗凋亡等过程中发挥

重要作用。最近的研究表明, 心肌内注射BMSCs和
心脏干细胞(cardiac stem cells, CSCs)至心肌梗死大

鼠体内28 d时, 可使心脏射血分数从42.63%升高至

59.73%, 心梗面积由31.42%降至18.87%, 心肌纤维化

的比例由29.82%降至4.09%, 最终使心功能恢复和

心肌重塑的改善, 显著优于单独移植BMSCs或CSCs
组[7-8]。尽管只有很小比例的干细胞分化为心肌细

胞或内皮细胞, 但BMSCs和CSCs共移植导致细胞因

子(如VEGF、EGF、HGF和IGF)水平升高, 是显著提

升移植干细胞在梗死心肌中增殖能力和滞留率并降

低凋亡率的关键, 最终使共移植组心肌中供体干细胞

数仅降低22.32%, 显著低于单独移植BMSCs或CSCs
时干细胞比例(分别为70.84%和67.44%)[7-8]。将HGF/
IGF与BMSCs共植入心肌梗死兔子体内4周后, HGF/
IGF+BMSCs组与BMSCs组相比, 心肌中干细胞存活

数目(D值分别为26 937 pixels/hpf和10 931 pixels/hpf)
和转分化为心肌细胞的数目(分别为9.9 cell/hpf和
2.6 cell/hpf, P<0.001)显著升高。同时, 利用体外实验

证明, HGF可促进干细胞的分化和迁移作用, IGF能
够促进BMSCs的增殖和迁移并抑制其凋亡, 这提示



王宪云等: 骨髓单个核细胞移植治疗心肌梗死的机制及临床研究现状 1101

HGF/IGF共移植BMSCs可抑制干细胞凋亡并促进其

迁移和转分化作用[9]。心肌梗死大鼠实验提示, HGF
除了促进BMSCs的转分化作用, 还将I型胶原和III胶
原的含量降低1/3~1/2(P<0.001), 有效改善了心肌纤

维化程度[10]。此外, 将BMMNCs植入心肌梗死动物

体内可促进梗死区VEGF和FGF等因子的表达, 使梗

死区血管密度升高约2倍[11-12]。由此可见, BMSCs可
通过旁分泌作用诱导干细胞迁移并归巢至损伤心肌

部位[13-14], 调节心肌代谢、抑制基质降解和细胞凋

亡[15], 也可间接促进心肌细胞、血管内皮细胞和平

滑肌细胞的增殖, 促进心脏干细胞在梗死心肌的归

巢、增殖和分化能力[16]。可见, BMMNCs中的干细

胞可作为生产和运输各种细胞因子的工具, 将其传

送到动物体内, 从而发挥各种心肌保护作用[17]。也

有证据表明, 利用细胞因子基因修饰的干细胞可有

效改善心功能和心肌重塑[18]。由此可见, BMMNCs
通过旁分泌作用对梗死心肌的修复是一个复杂、多

效的信号调节机制, 通过基因修饰或药物刺激等方

式可有效提高某些特定细胞因子基因表达和分泌, 
实现受损心肌和血管的修复以及达到改善心肌重塑

的目的。

1.2   外泌体机制

干细胞源外泌体(exosome)是在特定的应激条

件下分泌释放的、可从干细胞培养液中提取获得的、

直径在30~100 nm的膜性小囊泡。其中, 含有多种与

细胞生物学功能密切相关的蛋白质分子、脂质分子、

细胞特异性mRNA、细胞特异性miRNA及信号分子

等, 是干细胞旁分泌效应的特殊形式。它可避免某

些大分子蛋白质不易通过细胞膜屏障的困难, 使其

能顺利地通过细胞膜, 直接或间接参与多种细胞生

物学功能的调节[19-20]。BMSCs来源外泌体能够促进

急性心肌梗死(acute myocardial infarction, AMI)患者

梗死心肌区毛细血管密度的升高[21-22], 抑制І型和III
型胶原在心脏的沉积以及MMP-1和TIMP-1的表达, 
并且降低促炎因子肿瘤坏死因子-α(tumor necrosis 
factor-α, TNF-α)、 白 介 素-1b(interleukin-1b, IL-1b)
和IL-6的表达, 从而抑制心脏基质的降解和炎症程

度, 最终达到抑制MI患者心肌纤维化并有效改善心

功能的目的[23]。CD34造血干细胞来源的外泌体能

够通过增加内皮细胞的活性、增殖和管状结构的

形成而促进心肌梗死区的血管形成[24]。还有研究表

明, 缺血预处理的BMSCs外泌体含大量miR-22, 可

通过下调心肌细胞甲基CpG结合蛋白的表达而抑制

心肌细胞凋亡[25]。将锌指转录因子-4(GATA binding 
factor-4, GATA-4)基因转入BMSCs可促进BMSCs
外泌体中miR-19a水平, 而miR-19a可减少靶蛋白

PTEN的表达并激活丝氨酸/苏氨酸蛋白激酶(serine/
threonine-protein kinases)和细胞外调节蛋白激酶

(extracellular regulated protein kinase, Erk)信号途径, 
最终达到保护心肌的目的[26]。由此可见, 干细胞外

泌体的特性能够代表相应干细胞的基本功能, 缺血

或缺氧等条件预处理、抗凋亡基因或miRNA的转入

均可促进干细胞对梗死微环境的适应和对心肌的保

护作用提高。目前对于干细胞外泌体修复梗死心肌

机制的研究还处于初期阶段, 外泌体中复杂成分如

何分析及其作用机制如何解析是面临的重要问题, 
或许在体外特殊条件下获得的干细胞外泌体将会替

代干细胞移植, 发挥心脏修复的作用。因此, 干细胞

源外泌体中包含的某些分子是细胞间信号传递的重

要介质, 在心肌梗死后对心肌的保护中起着至关重

要的作用, 有望为梗死心肌的再生修复治疗提供新

策略。

1.3   调节炎症平衡

急性心梗后促炎因子, 如IL-1-ra和TNF-α的升

高与细胞凋亡和射血分数下降有关, 且该炎症期与

心室重塑和适宜的自修复功能相关[27], 而持久的促

炎作用就会导致不利的心室重塑和心脏畸形的发

生[28]。研究表明, BMSCs的植入能够降低心梗患者

促炎因子(如IL-6、IL-1β、TNF-α、IFN-γ)的水平, 促
进抗炎因子(如IL-10)的水平升高, 从而有效升高射血

分数, 降低左室舒张末期内径、左室舒张末期容积

和左心室舒张末压(P<0.05)[23]。该作用可能与通过

MSCs植入后导致的M2型巨噬细胞升高从而使其分

泌的抗炎因子水平升高有关[29]。可见, 抗炎与促炎

因子的平衡在心肌修复的过程中发挥着关键作用。

Alestalo等[30]对BMMNCs移植后2 d和4 d的促炎因子

(IL-6、TNF-α、IL-1b、IL-1-ra、IFN-γ)和抗炎因子

(IL-4、 IL-10、IL-13)的分泌水平分别进行测量发现, 
BMMNCs治疗组在各个时间点的抗炎和促炎因子

的Kendall’s tau值均为0.7(P=0.001), 而与对照组相差

很大(分别为Kendall’s tau 0.6, P=0.01和Kendall’s tau 
0.3, P=0.17), 说明BMMNCs治疗组的抗炎因子与促

炎因子有很大的相关性, 处于相对平衡状态。可见

BMMNCs植入AMI后可使抗炎和促炎因子的分泌保
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持平衡, 这是BMMNCs治疗AMI的重要机制之一。

1.4   转分化作用

前期研究表明, 骨髓来源干细胞可被5-AZA
等因子诱导分化为心肌样细胞[31-32]。间充质干细

胞、造血干细胞和内皮祖细胞均具有分化为心肌细

胞、内皮细胞和平滑肌细胞的能力[33], 达到改善心

功能的目的[34]。据报道, BMSCs在心肌梗死动物体

内的转分化效率极低(<1%), 尽管经药物(如吡格列

酮、坎地沙坦和5-氮杂胞苷等)处理后或细胞因子

(FGF、IGF-1和骨形成蛋白2等)刺激后, 可将转分化

效率提高2~3倍[35-38], 但目前并不是其发挥心肌修复

的重要机制。另外一项研究表明, BMMNCs修复心

肌的机制是通过促进血管生成相关因子的表达而促

进血管新生, 并对BMMNCs分化为心肌细胞这一机

制提出质疑[39]。近些年报道显示, BMMNCs对梗死

心肌的修复主要通过旁分泌作用实现, BMMNCs分
泌的多种细胞因子可直接或间接促进血管生成、抑

制心肌细胞凋亡、调节心肌炎症系统平衡等。因此, 
BMMNCs修复梗死心肌的机制还需要在动物体内

做进一步验证。

2   BMMNCs治疗心肌梗死的临床研究进展
自从Strauer等[40]证明BMMNCs在临床应用的

可能性后, BMMNCs移植便广泛应用于治疗心肌梗

死的临床研究中。Jeevanantham等[41]对50个研究中

的2 625例患者(包括急性心梗和慢性缺血性心脏病

患者)进行了系统全面的分析。分析结果显示, 骨髓

单个核细胞移植组较对照组更能显著升高左室射血

分数(left ventricular ejection fraction, LVEF)(3.96%), 降
低梗死面积(–4.03%)、左室收缩末期容积(–8.91 mL)
和舒张末期容积(–5.23 mL)(P<0.000 01), 最终改善左

室功能和缓解心室重塑, 而且减少死亡事件、心梗

事件以及支架内血栓形成事件的发生率。这种改善

作用与2014年的另一个Meta分析结果[42]一致。2014
年的这项研究对32项临床研究中的2 306例急性冠

脉综合征或稳定型冠心病受试患者进行了分析。结

果显示, BMMNCs治疗组较对照组LVEF分别升高

4.6%(P<0.001)和2.8%(P=0.001), 灌注后心肌损伤面

积分别减小9.5%(P<0.001)和3.8%(P=0.002)[42], 证实

了BMMNCs具备治疗心梗的潜在价值。尽管有些研

究表明, BMMNCs对心肌梗死的改善作用非常微弱

甚至无显著作用[6]。但是值得肯定的是, BMMNCs

对MI的治疗并没有严重的副作用(如心律失常和

心血管再狭窄等)。导致治疗效果不一致或显著程

度有差别的结果与多种因素相关, 包括移植方式、

移植时间、细胞的分离程序等。讨论特定条件下

BMMNCs对MI的改善情况, 能够更针对性地分析不

同因素对疗效的影响, 也将为今后的研究提供理论

依据。 
2.1   移植途径

用于BMMNCs治疗心肌梗死的移植途径主要

有冠脉注射、心肌内注射和静脉注射三种方式, 冠
脉注射BMMNCs是最常用的移植方式。冠脉注射

BMMNCs的临床随机对照实验证明, BMMNCs可显

著减少血液中IL-1β和TNF-α的水平, 而它们与心功

能的严重程度成正比[43], 冠脉植入BMMNCs可显著

提高左室射血分数和改善心肌重塑, 减少心血管事

件的发生[44-47], 因此, 这些实验已经表明BMMNCs治
疗心肌梗死的可行性与安全性。2012年, Ye等[48]对

10项临床试验涵盖757例心肌梗死患者的BMMNCs
治疗研究结果进行了Meta分析, 发现冠脉注射

BMMNCs可以有效提升LVEF(4.04%, P<0.01)、降

低心肌梗死面积(–2.47%, P=0.000 2)和左室舒张末

期容积(6.13 mL, P=0.007), 从而能够有效改善左心

室功能和心脏重塑, 而且没有导致主要不良反应事

件的发生。2014年, 另一项更大规模的涵括16项研

究1 641例ST-段升高的心肌梗死患者的Meta分析

表明, BMMNCs能够显著减少左室舒张末容积指

数(–3.17 mL/m², P<0.01)和左室收缩末期容量指数

(–3.17 mL/m², P<0.01), 且LVEF在55岁以下的较年轻

患者(3.38%, P=0.03)的改善较55岁以上患者(1.77%, 
P=0.03)更显著。在LVEF<40%的患者的升高(5.30%, 
P<0.001)较LVEF≥40%的患者(1.45%, P<0.001)更
明显, 可见冠脉注射BMMNCs能够改善MI患者的左

室心功能和心脏重塑[49]。近期的一项BONAMI临床

试验同样证明, 冠脉注射自体BMMNCs 3个月至1年
有效提高了患者的生活质量, 尽管在1年的随访期内

没有观测到心功能的显著改善[50]。可见, 冠脉注射

BMMNCs治疗心肌梗死的疗效和可行性是毋庸置疑

的, 但是注入细胞归巢于心肌梗死部位的数量有限, 
这也是限制其疗效发挥的重要因素。

近几年, 心肌内注射的方式移植BMMNCs越来

越受到关注。Charwat等[3]研究表明, 心肌梗死患者

接受经心肌内注射的自体骨髓单个核细胞3个月后
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可将患者心脏射血分数从38.0%升至41.5%(P<0.001), 
心梗面积从27.2%减至24.1%(P<0.001), 心肌活力指

数(单相电压)从7.9 mV增加至9.9 mV(P<0.001), 局部

室壁运动距离指数从11.0%提升到12.7%(P=0.01)。
虽然9个随机临床试验的Meta分析显示, BMMNCs经
心内膜移植后的的治疗效果并不显著[51], 但是并不能

否定心内膜移植BMMNCs的治疗效果, 因为细胞治

疗的效果与多种因素相关, 这就提示研究者们要用更

大规模的临床试验并进行长时间的随访, conger确定

该方法的可行性。最近的一项临床研究显示, 经皮冠

状动脉联合心肌内注射BMMNCs后对心肌梗死的改

善效果可以持续到治疗后5年(左室EF 5.7%、右室EF 
8.4%), 且该效果与随访1年时(左室EF 5.3%、右室EF 
5.4%)的效果相差不多, 可见BMMNCs的疗效具有持

久性的特点[52]。

静脉注射是最方便和安全的移植方法, 羊镇宇

等[53]研究表明, 经静脉注射BMMNCs 1个月后, 移植

组LVEF由术前的37.26%升到54.42%(P<0.05), 而对

照组差异不显著(38.86% vs 40.28%, P>0.05), 移植

组术后6个月与术前相比LVEF差异不显著, 但并未

加重疾病严重程度, 而对照组患者心脏呈现扩大趋

势。尽管目前对于静脉注射疗效并没有前两种方法

疗效显著, 但静脉注射BMMNCs具有其自身的优点, 
尤其对一些特殊患者, 如病情严重或年老心梗患者

的治疗更为安全, 然而该方法的有效性还需要临床

试验进一步验证。因此, 对不同程度心肌梗死的患

者选择最适宜的移植方式, 将为BMMNCs在临床治

疗中的应用提供合理的方案。

2.2   移植时间

BMMNCs移植时间从急性心梗发生后几天

到几周均已被研究, 心梗后5~7 d和3~4周分别将

BMMNCs植入200例ST段升高的心肌梗死患者, 在
4个月[54]和12个月[55]时没有使AMI患者的心功能得

到显著性改善。而另外一项研究表明, 冠脉植入

BMMNCs至心梗患者12个月时与对照组相比, 介入

术后24 h内和3~7 d时移植BMMNCs均可显著提高

LVEF(分别为7.9%和6.9%, P<0.001)和降低左心室收

缩末期容积(分别为–20.5 mL和–19.6 mL, P<0.001), 
而对照组和介入术后7~30 d移植BMMNCs组并没有

显著改善MI患者LVEF(分别为3.4%和4.7%)和降低

左心室收缩末期容积(分别为–6.4 mL和–9.4 mL)。这

表明, 介入术后7 d以内移植BMMNCs较7 d以后移

植更能有效改善MI患者心功能和心室重塑状态[56]。

而Ronak Delewi等[49]的Meta-analysis表明, 经皮冠

状动脉介入术后小于7 d和大于7 d移植BMMNCs对
LVEF的改善没有显著差别(分别为1.46%和2.69%, 
P=0.08)。可见BMMNCs的植入时间并不确定, 而
需要更大规模的临床试验[如正在进行的BAMI试验

(NCT 01569178)]进一步证明在移植术后2年是否能

观察到BMMNCs的有效性。

2.3   移植数目

除以上因素外, 移植细胞的数量与BMMNCs
治疗 MI的疗效密切相关。Ye 等 [48] 进行的 Meta-
analysis表明 , >1×108个BMMNCs较<1×108个细胞

的治疗的LVEF升高更明显(分别为4.20%和3.27%, 
P<0.01)、心肌梗死面积减少更显著(分别为–3.37
和–2.77, P<0.01)。BMMNCs移植后LVEF在1年和2
年分别升高4.00%和4.52%(P<0.01), 较3~5年时升高

的3.51%(P<0.01)更显著, 心肌梗死面积在治疗1年时

(–3.57, P<0.01)较2年 (–3.00, P=0.10)和3~5年 (–0.58, 
P=0.74)降低更明显。而另一项分析表明, BMMNCs
移植数量的多数与LVEF的改变并没有直接关系[49]。

Messori也对细胞数目对LVEF影响的结构提出质疑[57], 
且随访时间由短期几个月至几年所得的结果也不一

致。这就需要大规模的基础或临床试验在规范前提

研究条件的基础上, 开展更详细、严格的研究。由

此可见, 细胞治疗是一项非常复杂的过程, 只有将所

有条件最佳化和规范化才有可能得到有意义的评价

结果, 这对今后临床应用提供重要的参考意义。

2.4   细胞制备方法

细胞制备技术对BMMNCs的治疗效果也至关

重要, 不同的制备流程和试剂组分对BMMNCs中干

细胞的活性和比例均具有较大影响[58]。分离过程中

红细胞污染同样降低细胞活性、迁移能力、集落形

成和血管形成的能力等, 而这些能力正是BMMNCs
疗效发挥的重要方面[59]。因此, 规范、合理、成熟、

稳定的细胞制备技术对BMMNCs治疗心肌梗死的

疗效非常重要。

3   心脏微环境对BMMNCs治疗心肌梗死

效果的影响及处理措施
虽然干细胞移植治疗心肌梗死已经取得了一

定成效, 但疗效的不稳定和不显著还与移植干细胞

的低驻留率和低存活率密切相关[60]。因此, 如何提
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高移植细胞的驻留率和存活率是解决这一问题的关

键。

据报道, 细胞外基质分子、纳米纤维、透明质

酸水凝胶及纤维蛋白胶与BMMNCs共同移植入心梗

模型动物后, 可将BMMNCs固定在疤痕及其周边组

织部位, 防止大量流失, 并且基质当中含有的某些成

分可促进干细胞的增殖、分化或黏附能力等, 能有

效改善治疗效果[61-63]。然而, 干细胞的存活率并没有

在移植后得到显著改善, 因为缺血部位血流中断导

致移植的干细胞处在缺血和缺氧微环境中, 干细胞

的存活率受到极大影响。目前, 解决这一问题的策

略主要包括使用药物[64-66]或细胞因子[67-69]处理、抗

凋亡基因修饰[70-71]或多种干细胞共移植[8,72-73]等。由

此可见, 干细胞移植治疗心肌梗死的临床研究还处

于初期阶段, 仍有许多问题需要解决和探讨。

4   结语与展望
BMMNCs是含有多种细胞成分的单个核细胞

群, 分离后可直接植入患者体内, 避免了体外扩增带

来的干细胞分化能力和迁移能力的下降, 保留了其

最初始的干性, 且自体BMMNCs不存在免疫排斥反

应, 是临床研究中的最佳选择之一。虽然BMMNCs
移植治疗心肌梗死安全可靠, 但是在最终疗效方面

还存在一些争议, 这与多种因素如移植的BMMNCs
数目、移植方法和时间以及与梗死心肌微环境等密

切相关。近些年, 将传统治疗方法和干细胞移植结

合起来协同改善心脏功能已经越来越受到重视。临

床中常用的他汀类药物(阿托伐他汀、辛伐他汀和

瑞舒伐他汀等)[74-75]和通心络[76]等可有效改善干细

胞的归巢能力、抗凋亡能力以及促进血管新生的作

用, 结合冠脉手术或心肌注射方法移植干细胞, 既有

益于患者的疾病恢复又能促进干细胞功能效应的发

挥。因此, BMMNCs与药物或手术联合治疗心肌梗

死疗效的评价还需要许多基础和大规模临床试验进

一步验证。在基础方面主要包括干细胞归巢、干细

胞抗凋亡和抗炎以及促血管形成等机制研究。同时, 
开发一些适用于临床的有效保护心肌和干细胞的药

物, 再利用大规模、多中心的临床试验进一步验证

该药物在辅助提升BMMNCs治疗心肌梗死的疗效

中是否发挥重要作用, 将会进一步改善BMMNCs治
疗心肌梗死的疗效, 也将为心肌梗死患者的治疗带

来新的希望。
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