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【摘要】 目的 利用广东省脐带血造血干细胞库的临床应用数据，总结脐血在广东省内临床应用现

况及其影响因素和治疗效果。方法 对广东脐血库 2007-2020年 2 132份临床应用脐血的应用疾病类型、

脐血相关质量指标、应用后的植入情况、总生存率等数据进行统计分析。结果 广东省脐血库公共库脐

血目前治疗的主要疾病是血液病（87.3%）。脐血治疗的疾病类型与应用地区、性别、单个核细胞数、治疗

类型和HLA配型情况差异均有统计学意义（P < 0.01）。疾病类型、治疗类型、植入情况与第二年总生存率

显著相关（P < 0.01）。自体脐血临床应用中，除了血液病以外，应用最多的是神经再生方向；自体脐血治

疗的疾病分类与性别、年龄、体重、TNC、冻存血量显著相关（P < 0.01）。结论 目前临床上脐血治疗的疾

病与应用地区、性别等多个因素相关，以血液病治疗为主，并逐渐向神经再生等应用方向延伸，体现出脐

血用于临床治疗的巨大潜力。
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【Abstract】 Objective To summarize the latest clinical application characteristics，influencing factors and
therapeutic effects of umbilical cord blood（UCB）in Guangdong province，by using the clinical application data
from Institution of Guangdong Cord Blood Bank. Methods The clinical application data on 2 132 cord blood
samples from Institution of Guangdong Cord Blood Bank from 2007 to 2020 were statistically analyzed，including
the types of diseases treated with umbilical cord blood，indexes of cord blood quality，implantation situation after
application，and overall survival rate. Results The main disorders treated with UCB from the public banks in
Guangdong were blood diseases（87.3%）. There were significant differences in disease type，application area，
sex，mononuclear cell number，treatment type and human leukocyte antigen（HLA）-matched condition（P < 0.01）.
The overall survival rate in the second year was significantly correlated with disease type，treatment type and
implantation status（P < 0.01）. In addition to hematologic diseases，autologous UCB was mostly used in nerve
regeneration. Classification of the diseases treated with autologous cord blood was significantly correlated with
gender，age，body weight，TNC and frozen blood volume（P < 0.01）. Conclusions The diseases clinically treated
with UCB are related to multiple factors such as application area and gender. UCB is mainly used for blood diseas-
es，and gradually extended to apply to the treatment of nerve regeneration，showing great potential of cord blood in
clinical treatment.
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脐血富含多种干细胞与营养物质，包括造血
干细胞、间充质干细胞、内皮祖细胞、非限制性体
细胞和非常小胚胎/外胚层样干细胞等［1-2］。由于

脐血来源广泛，并具有特有的免疫学特性，因此，
其作为新的造血干细胞移植的供源具有极大的优
势和潜力。目前脐血造血干细胞移植已逐渐成为
血液学专家的共识，脐血也越来越多地应用于儿
童和成人血液病的治疗。除脐血造血干细胞移植
外，目前临床还存在另一种脐血的输注应用治疗
方案，即把脐血作为辅助，在外周血造血干细胞移
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植完成后再输注到患者体内。该方法将脐血视为
一种营养物质，通过脐血中的细胞因子或脐血中
单个核细胞的旁分泌作用改善外周血造血干细胞
移植的预后症状［3-4］。

广东省脐带血造血干细胞库（以下简称广东
省脐血库）是经我国卫生健康委员会批准成立的，
隶属于广东省妇幼保健院。本研究对广东省脐血
库 2007-2020年脐血临床应用数据进行了分析
报告。

1 资料与方法

1.1 一般资料 脐血来自广东省内二甲以上医
院，采集前产妇均已签署脐血采集知情同意书，
填写产前化验检查结果、健康调查表，以记录产
妇本人及家属的家族病史和遗传病史。所有产
妇产前经查乙肝表面抗原、丙肝抗体、梅毒抗
体、艾滋病抗体均为阴性，地中海贫血及 6-磷酸
葡萄糖脱氢酶（G-6-PD）缺乏症均为正常。脐血
采集于采血袋中，通过相同的运输条件送回广
东省脐血库［5］。剔除缺项数据资料后，最终筛选
整理 2007~2020年广东省脐血库出库的 2 132例
脐血应用资料，这些脐血在应用医院被用于各
类疾病治疗，其中公共库应用 1 815例，自体库
应用 317例。
1.2 试剂与仪器 脐血采血袋（山东威高集团，含
28 mL血液保存液），6%羟乙基淀粉（HESPAN®，B.
BRAUN公司），甲基纤维素培养基（StemCell公
司），RPMI - 1640 培养基（GIBCO），单抗 CD45 -
FITC、单抗CD34-PE、IgG1-PE、7-AAD和 1%溶血素
均购自 BD公司，计数相关试剂均购自 Sysmex公
司。医用低温离心机（RC 3BP+，Thermo Scientific
公司），自动血液分析仪（XE-5000，Sysmex公司），
热合机（SE250型，韩国森通），超净工作台（SW-CJ
-2FD，苏净安泰空气技术有限公司），CO2培养箱
（FORMA 公司），倒置显微镜（CK40 和 CKX41，
OLYMPUS公司），流式细胞仪（FACSCalibur，BD公
司）。
1.3 检测指标

1.3.1 冻前总有核细胞计数（total nucleated cell，
TNC） 计数浓缩后脐血有核细胞的浓度，根据浓
缩血量与有核细胞的浓度乘积计算冻前有核细胞
总数。
1.3.2 CD34+细胞含量及有核细胞活性 干细胞
培养室取样后的剩余血样作为待检样本。使用单
抗CD45-FITC、IgG1-PE（CD34-PE阴性对照）、单抗
CD34-PE及 7-AAD对样本进行标记［6］。流式细胞
仪检测已标记好的样本，根据 ISHAGE标准［7］，利

用CD45、CD34单克隆抗体（CD45是有核细胞的特
异性标志物，CD34是造血干祖细胞的特异性标志
物）来对脐血进行检测。根据造血干祖细胞的 4
个特征（CD34阳性，CD45弱阳性，低 SSC，FSC与
淋巴细胞相似）圈选出造血干祖细胞占有核细胞
的含量，即得到 CD34+细胞含量。根据 7-AAD可
使死细胞染色的原理来检测脐血中活细胞占有核
细胞的含量，即有核细胞活性。
1.3.3 患者输注细胞数 计算每公斤体质量输注
的细胞数量，根据 TNC和患者体质量（kg）的除商
计算患者输注细胞数，单位为 107/kg。
1.3.4 粒细胞巨噬细胞集落形成单位（colony
forming unit-granulocyte and macrophage，CFU-
GM）计数 根据标本细胞悬液浓度及最终培养体
系为 3.3 mL，结合计算所需加入的甲基纤维素培
养基及细胞悬液的各自体积，制成有核细胞终浓
度定量为 5 × 104 /mL的培养体系。将培养体系平
均加入6孔培养板的3个孔中，保证每孔都有1 mL。
将培养板放入 37 ℃、5% CO2、湿度>95％的 CO2培
养箱中培养 14 d。培养结束取出培养板在倒置显
微镜下观察，统计每份脐血培养的 3个孔的集落
数，取其均值作为该份脐血的 CFU-GM细胞计数
结果。
1.4 方法 研究采用回顾性分析方法对这2 132例
脐血应用的疾病类型、脐血相关质量指标（TNC、
CD34+细胞含量、患者输注细胞数、脐血冻存年限、
患者与匹配的脐血HLA相合位点数、CFU-GM［5］）
以及应用后的效果：如植入情况（成功/失败）、第
100天总生存率、半年总生存率、1年总生存率、2年
总生存率等信息进行统计分析。脐血经程控降温
后，长期保存在-150 ℃以下的气相液氮管MVE不
锈钢液氮罐中（CHART，USA）。TNC利用自动血
液分析仪 sysmex XE-5000中提取的白细胞（WBC）
计算的。HLA配对情况为采用 PCR法检测的低分
辨分型配对的数据。所有出库应用的脐血均进行
乙肝表面抗原（HBsAg）、丙肝抗体（HCV-Ab）、梅毒
抗体（TP-Ab）、艾滋病抗体（HIV-Ab）和细菌霉菌检
测且结果为阴性，地中海贫血及6-磷酸葡萄糖脱氢
酶（G-6-PD）缺乏症检测均为正常。对脐血的临床
应用分为两大类：临床应用类和科研类。根据《脐
带血造血干细胞治疗技术管理规范（试行）》对脐血
临床应用大类治疗的疾病分为四类：恶性血液疾
病、非恶性血液疾病、免疫缺陷疾病、代谢性疾病。
1.5 统计学方法 根据所收集的脐血应用信息，
建立统计学量化表格，应用 SPSS 18.0统计软件进
行数据分析，应用Graphpad Prism 8软件绘制总生
存曲线图。对分类变量地区、性别、治疗类型、HLA
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配对情况和总生存情况进行赋值，分类与赋值排序
无关。计量数据的检测结果以M（P25，P75）表示，行
非参数检验；计数资料以例（%）表示，比较行 χ2检
验，以P < 0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 广东省脐血库公共库脐血的临床应用情况

2007-2020年广东省脐血库公共库脐血的临床应
用情况及相关质量指标见表 1，公共库临床应用
脐血1 815例，其中用于治疗恶性血液疾病1 024例
（56.4%），非恶性血液病 560例（30.9%），免疫缺陷

病 82例（4.5%），代谢性疾病 56例（3.1%），科研类
应用 93例（5.1%）。不同临床应用分类的应用地
区、性别、年龄、TNC、输注细胞数、治疗类型和
HLA配型情况差异有统计学意义（P < 0.01）。华
南、华东、华北的应用数量明显高于华中、东北、西
北、西南地区，华南非恶性血液病和恶性血液病的
脐血应用明显高于其它地区。受脐血治疗的男性
显著多于女性。代谢性疾病和免疫缺陷病的患病
年龄显著低于其他疾病，用于移植治疗的数量显
著高于其他疾病分类，6/6配型的HLA配型情况显
著高于其他疾病，输注细胞数显著高于其他疾病。

应用例数

区域分布

性别

年龄［M（P25，P75），岁］

TNC［M（P25，P75），×108］
CD34+细胞数
［M（P25，P75），×106］
输注细胞数
［M（P25，P75），×107/kg］
脐血冻存时间
［M（P25，P75），年］

治疗类型

HLA配型情况

华南地区

华东地区

华中地区

华北地区

东北地区

西北地区

西南地区

男

女

移植

输注

4/6
5/6
6/6

临床应用

非恶性血液病

560（30.9）
430（76.8）
77（13.8）
3（0.5）
46（8.2）
0

1（0.2）
3（0.5）
320（57.1）
240（42.9）

11.00（6.00，26.00）
14.55（11.82，17.90）
5.88（3.65，8.84）

3.52（2.10，5.50）

3.00
（1.00，5.00）
357（63.8）
203（36.3）
145（25.9）
298（53.2）
117（20.9）

恶性血液病

1 024（56.4）
577（56.3）
367（35.8）
7（0.7）
68（6.6）
3（0.3）
0

2（0.2）
608（59.4）
416（40.6）

17.00（7.00，33.00）
15.53（12.56，18.91）
6.21（3.37，9.65）

3.02（2.08，5.04）

3.00
（1.00，5.00）
753（73.5）
271（26.5）
391（38.2）
487（47.6）
146（14.3）

代谢性疾病

56（3.1）
13（23.2）
18（32.1）
0

25（44.6）
0
0
0

46（82.1）
10（17.9）

3.00（2.00，7.00）
13.28（11.93，16.09）
6.58（5.07，7.60）

6.77（5.02，7.91）

3.00
（1.50，5.50）
56（100）
0

5（8.9）
33（58.9）
18（32.1）

免疫缺陷病

82（4.5）
16（19.5）
38（46.3）
2（2.4）
16（19.5）
0
0

10（12.2）
69（84.1）
13（15.9）

2.00（1.00，4.00）
13.19（10.96，15.75）
6.77（4.36，10.55）

8.48（5.59，11.64）

3.00
（1.00，4.00）
78（95.1）
4（4.9）
14（17.1）
38（46.3）
30（36.6）

科研应用

93（5.1）
82（88.2）
8（8.6）
0

3（3.2）
0
0
0

43（46.2）
50（53.8）

53.00（22.00，66.00）
8.13（6.87，10.53）
2.64（1.62，4.02）

1.20（0.87，2.71）

2.00
（1.00，3.00）
16（17.4）
76（82.6）
30（32.3）
43（46.2）
20（21.5）

χ2值

406.048

40.697
282.506
158.185
67.601

246.065

5.685

184.282

69.902

P值

< 0.001

< 0.001
< 0.001
< 0.001
< 0.001

< 0.001

0.224

< 0.001

< 0.001

表 1 广东省脐血库的脐血应用情况（n = 1815）
Tab.1 Application characteristics of Guangdong public UCB bank samples 例（%）

对广东省脐血库公共库出库的临床应用类脐
血的应用数据与随访的总生存率的分析见表 2。
数据结果显示，不同生存率与植入情况之间差异
有统计学意义（均P < 0.01），脐血植入成功显著提
高生存率。2年总生存率与疾病分类、治疗类型和
植入情况之间差异有统计学意义（均P < 0.01），非
恶性血液病的生存率最高，恶性血液病次之，代谢
性疾病再次，免疫缺陷病最低；输注辅助治疗的生

存率比移植治疗高。
2.2 广东省脐血库公共库脐血应用总生存曲线

选取广东省脐血库公共库应用的脐血中 2年随访
数据完整的数据进行总生存率分析并输出总生存
曲线图（图 1）。数据显示，非恶性血液病的 2年总
生存率为 83%，恶性血液病为 71%，代谢性疾病为
66.7%，免疫缺陷病为 69.8%。
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图 1 广东省脐血库脐血治疗的生存曲线

Fig.1 Survival rates of therapy of Guangdong UCB bank
samples

患者人数

性别［例（%）］

患者年龄（岁）

患者体质量

TNC

输注细胞数（× 107/kg）

脐血冻存时间（年）

脐血冻存体积（mL）

男

女

非恶性
血液病

170
103（60.6）
67（39.4）
6.50

（5.00，9.00）
20.00

（16.50，25.00）
6.78

（5.19，9.02）
2.51

（1.63，3.45）
3

（2.00，4.00）
33.00

（28.38，35.00）

恶性
血液病

6
3（50）
3（50）
24.00

（9.00，33.00）
46.50

（22.00，56.00）
5.22

（4.72，7.50）
1.11

（0.64，1.33）
2.5

（1.00，3.00）
33.00

（32.50，35.00）

免疫
缺陷病

2
2（100）
0（0）
4.00

（4.00，4.00）
15.25

（14.50，16.00）
8.57

（5.63，11.51）
4.88

（2.64，7.11）
1

（1.00，1.00）
25.47

（24.80，26.13）

糖尿病

13
6（46.2）
7（53.8）
30.00

（15.00，35.00）
56.00

（38.30，60.00）
5.30

（2.92，7.19）
0.51

（0.34，0.92）
1

（1.00，2.00）
29.50

（26.50，31.75）

神经母
细胞瘤

2
0（0）
2（100）
3.00

（3.00，3.00）
13.25

（12.00，14.50）
4.68

（3.28，6.07）
2.90

（2.31，3.50）
3

（3.00，3.00）
33.75

（32.50，35.00）

再生医学
方向

124
92（74.2）
32（25.8）
3.00

（2.00，5.00）
14.10

（9.65，18.00）
5.87

（3.54，8.52）
2.87

（1.89，4.80）
3.0

0（1.00，5.00）
31.75

（27.50，34.25）

χ2值

13.473

48.697

46.786

8.807

38.911

12.339

8.680

P值

0.019

< 0.001

< 0.001

0.015

< 0.001

0.015

0.016

表 3 广东省脐血库自体脐血应用情况（n = 317）
Tab.3 Application data of Guangdong private UCB bank M（P25，P75）

2.3 广东省脐血库自体库脐血临床应用情况 广
东省脐血库自体库脐血应用包含自存自用、自存
后同胞间使用以及自存后直系亲属使用三类。
2007-2020年广东省脐血库自体库脐血出库应用
于恶性血液病 6例，非恶性血液病 170例，免疫缺
陷病 2例，糖尿病 13例，神经母细胞瘤 2例，再生
医学方向 124例，见表 3。
3 讨论

本研究数据资料显示，血液病的治疗（87.3%）

仍然是目前脐血应用的主要方向，且主要治疗方
式是脐血移植。而异基因脐血用于治疗代谢性疾
病和免疫缺陷的病例较少；由于相关管理办法，异
基因脐血及相关成分目前也较少应用于临床科研
研究。近年来随着对脐血应用的研究加深，脐血
除了作为移植用的医疗资源，也可用以输注作为
辅助治疗资源，通过拓宽适应证的途径提高脐血
治疗应用的效率。LI等［8］的研究就开发出了一种

利用异基因脐血作为补充移植的外周血造血干细
胞移植技术治疗重症地中海贫血和白血病［8］。本
研究显示恶性血液病的脐血治疗中有 73.5%脐血
移植，26.5%是脐血输注，而非恶性血液病的脐血
治疗的相应比例为 63.8%和 36.3%，证明了脐血不
仅可用于移植治疗血液病，更可作为辅助补充的
营养细胞协助外周血造血干细胞移植和骨髓造血
干细胞移植，具有极高的应用价值。对于科研类

表 2 脐血临床应用情况与总生存期的单因素分析

Tab.2 ANOVAanalysis of overall survival and characteristics of clinical therapeutic cord blood samples

总生存率

100 d
0.5年
1年
2年

F值

F值

F值

F值

疾病

类型

1.353
5.355
8.446**
7.027**

性别

0.326
0.502
0.663
0.078

患者

年龄

0.727
0.395
0.029
0.019

患者

体重

0.466
0.133
0.099
0.159

HLA配型

情况

0.193
1.162
0.000
0.271

TNC
0.203
1.957
2.417
1.147

CD34+
细胞数

0.001
0.76
0.205
0.252

输注

细胞数

0.018
0.87
0.116
0.277

脐血

冻存时间

1.869
0.223
0.113
0.187

治疗

类型

0.121
7.643
6.579**
9.645**

植入

情况

20.197**
52.968**
42.527**
39.544**

注：*P < 0.05，**P < 0.01
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脐血应用，82.6%的脐血用于输注辅助治疗疾病，
这些脐血都根据临床试验路径开展研究。一项临
床研究表明，异基因脐血的输注对缺血性中风患
者没有严重的不良反应，同时可以改善患者的神
经和运动功能［9］。科研类脐血应用目前已用于再
生医疗、糖尿病、脑性瘫痪、亚健康、外阴癌、肺癌、
静脉栓塞、老年痴呆、退行性病变、睡眠呼吸障碍、
炎症性肠病等 11个病种，研究的开展将有望扩大
脐血治疗的临床适应症，提高脐血的治疗应用范
围。脐血中富含的各类干细胞已逐渐被医生认识
和并尝试应用于临床研究以期治疗各类难治性疾
病，这可归因于脐血未经任何化学处理，安全可
控，同时脐血中丰富的干细胞的旁分泌效应也使
疾病的治疗获益。

除了异基因脐血的应用外，自体脐血也被用
于临床治疗研究［10］。对于脐血库自体库应用情
况，非恶性血液病的治疗是目前自体脐血临床应
用的主要方向。由于广东省是重型β地中海贫血
的高发地区，自体脐血亦被广泛用于同胞间使用
以治疗重型 β地中海贫血。此外，自体脐血也开
始用于部分白血病和重型再障的治疗，其中白血
病治疗共 6例，2例为同胞间使用，4例为直系亲属
使用；再生障碍性贫血共 12例，9例为自存自用，3
例为同胞间使用。近年来，由于自体脐血输注的
安全性和有效性，自体脐血应用治疗脑瘫逐渐成
为了临床应用研究的热门［11-12］。SUN等［13］进行了
一项用自体脐血治疗 63名脑瘫儿童的研究，结果
显示自体脐血治疗小儿脑性瘫痪是安全的，且能
改善患儿的运动功能。DAWSON等［14］也开展了一
项使用自体脐血治疗自闭症儿童的临床试验，表
明自体脐血输注对自闭症儿童是安全有效的，并
且对自闭症患儿在社交方面的行为有显著的改
善。广东省脐血库亦联合广东省妇幼保健院、深
圳市儿童医院、中山大学孙逸仙纪念医院合作开
展了自体脐血应用治疗脑瘫脑损伤的项目，并取
得了一定的效果。广东省脐血库与广东省妇幼保
健院合作开展了早产儿自体脐血输注的安全性研
究，并做了 10年长期随访验证其安全性，通过进
一步研究发现自体脐血输注在预防和改善早产儿
并发症，如支气管肺发育不良方面［15-16］有重要作
用，能有效减少呼吸支持持续时间。有Ⅰ期临床
研究发现，自体脐血输注治疗儿童感音神经性听
力损失是安全且可行的［17］。自体脐血的治疗应用
拓展，也将为异基因脐血治疗应用范围的扩展奠
定基础。

本研究数据显示，应用于不同疾病类型的脐血，
其平均输注细胞数均高于《造血干细胞移植技术

管理规范（2017年版）》脐血输注细胞数≥2×107/kg
的要求，总生存期与 TNC、TNC/kg、CD34+细胞数、
患者年龄、患者体重和低温保存时间无关，结果表
明随着临床技术的发展，经筛选可使用于临床的
脐血质量优质，其治疗应用可不再局限于小孩，亦
能适用于成年人疾病的治疗，且 TNC、输注细胞数
均已能达到较高水平，然更多的 TNC和输注细胞
数并没有明显提高患者第 1、2年的总生存率。而
总生存时间与脐血的植入率（91.2%）之间差异有
统计学意义（P < 0.05），说明植入率仍是影响总生
存时间的主要因素。脐血移植后的移植物抗宿主
病（graft versus host disease，GVHD）的程度是影响
移植后的总生存率的重要因素之一，有研究表明
GVHD 的程度与高分辨 HLA 配对情况有相关
性［18-19］，目前临床也已不再局限于该 6个位点的低
分辨分型，越来越多的医院均已要求提供脐血的
高分辨分型，包括 HLA-A、HLA-B、HLA-C、HLA-
DRB、HLA-DQB、HLA-DPB和KIR［20］。然而本数据
显示 HLA配对的情况与总生存率差异无统计学
意义，可能与录入的低分辨HLA-A，HLA-B和HLA-
DRB配对位点数据不足以分析其与总生存率的关
系有关。目前临床医生对脐血造血干细胞移植应
用的主要顾虑在于，脐血的细胞量可能仅供小儿
患者使用且仅能移植应用一次。本研究数据显
示，接受脐血造血干细胞移植的非恶性血液病
患者年龄中位数为 11岁，恶性血液病患者年龄中
位数为 17岁，最大接受治疗的年龄为 79岁，这一
数据说明，只要临床指标合适，脐血造血干细胞
移植适用于各种年龄段。诚然外周血造血干细
胞与脐血造血干细胞的应用各有优缺点，但脐血
造血干细胞确实为有需要的患者提供了更多的
可能。

本研究具有一定的局限性，后续进一步的研
究方向可从增加移植后白细胞植入时间、血小板
植入时间、GVHD发生等级数据、HLA高分辨配型
情况等方面着手，进一步完善数据，利用大数据深
入分析其中的差异，为脐血的临床应用提出有意
义脐血选择方案。相信随着脐血在临床应用方面
研究的深入，脐血的临床应用将更加广泛，为患者
提供更多的治疗选择。
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