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摘要：目的 探讨人类诱导多能干细胞（Human Induced Pluripotent Stem Cells, hiPSC）疗法临床转化面临的挑战及其

质量控制要求，为细胞治疗产品安全生产提供参考。方法 通过文献调研，综述 hiPSC 疗法研发现状及生产流程各阶

段的技术挑战，参考最新法规指南概述其质量控制要求。结果 hiPSC 展现出广阔的应用前景，但尚无基于 hiPSC 的

疗法获批上市，主要障碍在于其复杂生产流程各环节的技术挑战。质量控制与产品表征是产品研发的核心要素，虽无

统一标准，但对 hiPSC 关键质量属性已形成普遍共识。结论 明确并实施基于共识的质量控制要求对于克服 hiPSC 疗

法转化瓶颈至关重要，深入理解生产流程各环节的质量控制点，将有助于推动 hiPSC 衍生细胞治疗产品的安全性和

有效性评估，加速其临床转化和监管审批。
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2007 年 TAKAHASHI 等 [1] 通过逆转录病毒将人

类体细胞成功转化为具有与人类胚胎干细胞（Human 

Embryonic Stem Cells, hESC）相似的基因表达谱和多

能性的干细胞，引领干细胞领域的重大技术突破，这

些细胞被称为人类诱导多能干细胞（Human Induced 

Pluripotent Stem Cells, hiPSC）。与 hESC 相似，hiPSC

显示出无限自我更新和多能性的所有重要特性，包

括在人体内分化成大量不同类型细胞的能力。通过

避免使用胚胎来提取干细胞，人类诱导多能干细胞
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可以克服与人类胚胎干细胞相关的现有伦理问题，

为细胞治疗产品提供可定制化、无伦理争议的稳定

细胞来源，其在干细胞生物学、新药筛选和测试、病

理机制研究、体外疾病建模、个性化药物，特别是在

再生医学领域 [2] 和肿瘤免疫治疗领域展现出显著价

值，已成为推动基础研究与临床转化的优势平台。目

前以 hiPSC 为基础诱导的各类衍生细胞（如神经前

体细胞、心肌细胞、胰岛 β 细胞 [3] 和 NK 细胞等） 

开始从实验室逐渐向临床转化 [4]。hiPSC 的质量控制

是相关下游产品研发成败的前提。然而在 hiPSC 充

分发挥其临床潜力之前，仍有许多障碍需要克服，研

究表明超1/3 的hiPSC 生产线达不到最低质量标准，

其中核型异常占 61%、短串联重复序列（Short Tandem 

Repeats，STR）异常占 10%、活力异常占 25%，细菌、

支原体污染占 4%。因此 hiPSC 的质量控制显得尤为

重要，本文基于当前国内外对 hiPSC 的质量研究现

状及相应的法律法规要求，总结 hiPSC 生产过程质

量要求和关键属性质量控制及测试方法，为相关细

胞治疗产品生产提供参考，以期达到药品监管要求。

1   hiPSC 质量控制相关指导原则

随着我国干细胞产业的发展，hiPSC 相关产品

的质量控制逐渐得到规范化，2015 年，原国家卫生

和计划生育委员会与原国家食品药品监督管理总局

共同组织制定了《干细胞制剂质量控制及临床前研

究指导原则（试行）》，提出适用于各类临床用干细

胞（除造血干细胞移植外）在制备和临床前研究阶

段的基本原则，以确保干细胞制剂的质量可控性以

及治疗的安全性和有效性。此后，原国家食品药品监

督管理总局药品审评中心逐步发布一系列补充技术

文件，进一步为干细胞产品的药学研发、非临床与临

床研究提供专项技术指导，其中包含对 hiPSC 等特

定类型细胞的细化质量控制要求。在 hiPSC 生产的

各个阶段都应遵守相应的法律法规要求进行质量控

制，如 hiPSC 生产的原材料质量控制可参考《中华人

民共和国药典》（2020 年版）（简称“《中国药典》”）

“生物制品生产用原材料及辅料质量控制”要求，

hiPSC 微生物污染检验可参照《中国药典》、ICH Q5A

和 ICH Q5D 相关要求等。除此之外 hiPSC 生物样本

库的质量控制可参考 2023 年我国发布的首个人源干

细胞国家标准《生物样本库多能干细胞管理技术规

范》（GB/T 42466-2023），涵盖干细胞采集、复苏、

培养、冷冻及质控全流程。hiPSC 细胞治疗产品生产

过程漫长，在整个过程的每一阶段，都需对所使用的

干细胞制剂根据相应原则在细胞质量、安全性和生

物学效应方面进行相关的研究和质量控制。

2   hiPSC 生产过程质量要求

2.1   hiPSC 的细胞起源和原材料

hiPSC 可以从毛囊中分离的角质形成细胞、牙

齿和脂肪组织中的间充质干细胞、骨髓细胞和尿液

中的肾上皮细胞、胚胎和胚胎外组织样脐带血和羊

膜细胞、胃和肝细胞、神经干细胞和祖细胞以及黑

色素细胞中重编程获得，血细胞和皮肤成纤维细

胞是最常用于重编程的起始细胞类型。基于以下

因素：①细胞容易获得；②这些细胞的初始培养条

件已经建立；③这些细胞的重编程方法已经成功标

准化；④ hiPSC 库已经与血液或皮肤活检 / 成纤维

细胞库结合 [5]。然而，由于 hiPSC 保留亲代体细胞的

遗传信息，可能包含基因组畸变，并且似乎对起源组

织具有表观遗传记忆，这可能影响 hiPSC 的谱系分

化倾向，从而影响 hiPSC 的表型和移植结果。有研究

表明 hiPSC 中的外显子突变随年龄线性增加，并且

分析的所有 hiPSC系都携带至少1种基因破坏突变，

其中一些与癌症或功能障碍有关 [6]。因此在应用于

研究之前，应仔细考虑 hiPSC 的细胞起源并定期进

行遗传完整性分析，建立相应的质量控制标准以应

对潜在风险。在进行干细胞研究时，为确保捐献者的

健康和捐献细胞的安全，捐献者的评估和筛选、细胞

收集、运输和接收的过程应标准化。应对捐献者进

行人类免疫缺陷病毒（Human Immunodeficiency Virus, 

HIV）、乙型肝炎病毒（Hepatitis B Virus, HBV）、丙

型肝炎病毒（Hepatitis C Virus, HCV）、人类逆转录

病毒（Human T-Lymphotropic Virus, HTLV）、EB 病毒

（EB Virus, EBV）、人巨细胞病毒（Human Cytomegal-

ovirus, HCMV）、梅毒螺旋体（Treponema Pallidum, TP）

筛查，并记录结果 [7]。捐献者应签署书面有效的知情

同意书，知情同意书的内容应包括但不限于研究目

的、在适当条件下的潜在研究和临床应用、对意外

发现的反馈、潜在商业价值和其他相关问题 [8]。此

外，还建议建立供者起始细胞的全基因组序列信

息库，以便于在 hiPSC 细胞株可能发生基因组遗

传变异时分析变异产生来源，评估变异造成的潜在

风险 [4]。
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2.2   重编程过程 
重编程是通过转基因表达、化学处理或表观遗

传修饰等产生人类诱导多能干细胞的过程。重编程

方法包括通过使用病毒方法，如腺病毒和仙台病毒

或非病毒方法如游离载体、小环状 DNA 载体、pigg-

yBac 转座子、合成 mRNAs 或重组细胞穿透蛋白来

递送转基因 [9]。这些方法在非整倍体率、重编程效

率、可靠性和工作量方面存在显著差异，以表观遗传

重编程（Episomal Reprogramming）为例，其在临床转

化方面展现出独特优势：该技术不涉及基因组整合，

与患者来源的成纤维细胞及外周血单核细胞均表现

出良好的兼容性。此外，其核心重编程因子仅依赖于

相对简单的质粒 DNA 载体，该载体可通过符合现行

良好生产规范（Current Good Manufacturing Practice, 

cGMP）要求的工艺进行规模化生产 [10]；仙台病毒重

编程是有效的和高度可靠的，工作量低，并且在高代

的大多数细胞系中完全没有病毒序列，可以保持基

因组的完整性 [11]，但缺点是依赖于商业供应商，测

试其他重编程因子较为困难；而逆转录病毒和慢病

毒以整合方式进入宿主细胞基因组，随机整合位点

可能会对宿主细胞产生不可预料的影响，且由于稳

定表达，会影响 hiPSC 诱导分化为目标细胞产品，现

已很少应用于细胞产品开发 [4]；除此之外，CRISPR

技术体系持续革新，基于瞬时或持久性基因组 / 转

录组编辑的多样化调控系统不断涌现。通过对 Cas

蛋白的定向改造，已衍生出碱基编辑、先导编辑、位

点特异性基因插入及表观遗传调控等多样化功能模

块，形成覆盖基因操作全链条的工具集 [12]。所以需

要根据应用目的谨慎选择相应的重编程方法并且建

立相应的质量控制措施来应对潜在风险。

2.3   细胞培养扩增  
大多数目前的细胞治疗方案和正在开发中的方

案要求每个患者需要 108 ～1 010 个临床级干细胞，

这些干细胞是按照当前 cGMP 流程培养的 [13]。然

而，由于对支持基质的依赖和 hiPSC 的敏感多能状

态，细胞培养扩增至必要的程度仍然是一个重大挑

战 [14]。培养期间的最终 hiPSC 质量取决于细胞是否

能维持多能状态和自我更新。因此，检测细胞分化

状态、发育状态和生存力的内在标记的方法对于大

规模生产是最有用的。在扩增过程中控制 hiPSC 质

量的关键初始步骤是细胞培养基和基质。开发用于

hiPSC 培养基的方法包括确定合适的基础培养基和

促进细胞生长、保存多能性、诱导分化的附加信号

因子。基础培养基如 DMEM 和 DMEM/F12 主要向细

胞提供葡萄糖、维生素和盐。最新研究出的 CEPT 

Cocktail 是一种用于细胞保护和低应激细胞培养的

小分子混合物（含 Chroman 1、Emricasan、Polyamines、

Trans-ISRIB）可以通过抑制细胞应激和 DNA 损伤，

显著提升传代存活率与基因组稳定性，已用于 hiPSC

单细胞克隆和类器官生成 [15]。参与多能性依赖的信

号转导途径的内在生长因子，传统上使用血清来

代替已经确定的和未经鉴定的其他因子，有时也

根 据应用目的添加已确定的生长因子，如碱性成

纤维细胞生长因子（Basic Fibroblast Growth Factor,

bFGF）已被确定为体外维持人胚胎干细胞自我更新

的关键补充剂，在无饲养层培养物中的浓度范围为

40 ～ 100 ng·mL-1[16]。JEON 等 [17] 发 现 在 hiPSC 分

化过程中使用 Notch 抑制剂 DAPT 延长处理可提升

多巴胺神经元成熟度，多巴胺神经元 TH+ 细胞率提

高至 12%，且成功通过临床前安全性与有效性验

证，获美国食品药品监督管理局（FDA）批准启动自

体细胞治疗临床试验。

如果培养基中使用人血成分，包括但不限于

白蛋白、转铁蛋白和各种细胞因子，应提供来源、

批号和质量验证报告 [8]。另外选择基质时除要满足

促进细胞粘附的要求之外，还要确定表面的基质对

hiPSC 的自我更新和分化不受阻碍，除细菌、支原

体、内毒素等污染风险外，其中的人源成分和动物源

成分也可能会带来潜在污染风险，需要评估并采取

质量控制措施。

2.4   建库、存储、运输过程

早期传代冷冻保存的 hiPSC 应建立初级细胞库

（Primary Cell Bank, PCB），其来源于单克隆筛选，是后

续建库的基础；主细胞库（Master Cell Bank, MCB） 

由 PCB 细胞经全面鉴定后建立，作为细胞质量和一

致性的参考标准；工作细胞库（Working Cell Bank, 

WCB）由 MCB 扩增而来，用于实验室研究或临床生

产，其质量控制项目可依据用途调整 [18]。细胞系的生

物库对于确保科学研究的质量控制细胞的保存和可

用性至关重要，应使用记录完整且不会对细胞质量

和未来研究产生负面影响的标准化方案和程序，从

可追踪且可靠的来源材料如细胞系、供体样本或主
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要组织和优质试剂如培养基、基质和补充剂制备冷

冻细胞储备。MCB 应该从已建立的细胞系的最早可

能传代或非贴壁培养物的发展中产生，并且应该在

实验使用前解冻后进行表征。

冷冻过程应控制细胞密度、细胞活率、冷冻速

率等，并选择适合的冷冻保护剂，对冷冻全程进行记

录，包括细胞系名称、批号、培养条件、传代次数、冷

冻保护剂名称或配方、操作者姓名和冷冻保存日期

等。冷冻保存的细胞应具有在收获、分离和扩增等

过程中使用的相同的唯一标识。

多能干细胞应以冻存状态或生长状态的方式运

输，应考虑以下因素，包括但不限于细胞特性、容器、

运输路线、运输条件、运输设备、运输方法、运输风

险和风险缓解措施。运输条件的管理应包括但不限

于温度范围、振动、污染、设备性能和包装。运输文

件应包括但不限于关于运输方式和条件、路径、持续

时间、人员、运输地址和干细胞系的信息。

3   hiPSC 的关键质量属性和测试方法

3.1   生物学特征

3.1.1  细胞形态学   形态学评估应确认细胞的形状、结

构、形式和 / 或大小，细胞形态学的改变可能表明细

胞功能的改变。hiPSC 具有典型克隆团生长特性，克

隆边缘清晰、光滑，克隆内细胞接触紧密，细胞小而

圆，核质比高，核仁明显，形态均一，未见分化细胞。

细胞形态学使用倒置相差显微镜观察体外 2D 条件

下生长的细胞形态学 [19]。

3.1.2  遗传学   遗传稳定性是人多能干细胞及其衍生

产品重点关注的安全性问题之一 [20]。hiPSC 特别容

易受到特定的周期性遗传变化，可能影响干细胞

和分化下游细胞治疗产品的行为，从而带来严重的

质量问题。在培养的 hiPSC 中观察到的遗传畸变

包括大染色体畸变、亚染色体和拷贝数变异（Subchr-

omosome and Copy Number Variation, CNV）以及核苷

酸点突变，如常见的 12 号染色体短臂和 17 号染色体

长臂的增加；1 号染色体长臂增益、20 号染色体长臂

重复及 X 染色体缺失，这些变异可能通过激活癌基

因或失活抑癌基因驱动克隆扩增；点突变以 TP53 突

变最为关键，TP53 作为基因组守护者，其失活会显

著增加 DNA 损伤累积风险，加速染色体断裂和 CNV

形成 [21]。hiPSC 细胞系遗传表征最常用的方法是核

型分析，其提供细胞培养物中整个染色体互补体的

概述，表明细胞系的状态，但分辨率有限，只能检测

大于 5~10 Mb 的畸变 [21]。基于芯片的 DNA 技术的出

现，如芯片比较基因组杂交（Array-CGH）和单核苷

酸多态性（Single Nucleotide Polymorphisms, SNP）芯

片，已经克服核型分析的一些局限性，检测 CNV 的

灵敏度在 5%~20%[22]。新一代测序的 WGS 或 WES

方法提供高分辨率的基因组信息，可以检测一系列

畸变，包括插入缺失、CNV 和结构重排 [23]。因此，需

要根据应用目的选择相应的方法进行遗传稳定性的

质量控制。

3.1.3  基因表达生物标志物   起始细胞的完全重编程

以及随后对 hiPSC 克隆的适当扩增应产生高纯度

的 hiPSCs。可通过分析关键多能性标记物的表达

来验证其多能性状态。必须使用至少 2 种来自标

准 hiPSC 组的标记，应该使用 1 种细胞内如 OCT4、

SOX2 或 Nanog 和 1 种 细 胞 外 如 SSEA-4 或 TRA-

1-60 的组合，也可以包括附加标记 [24-25]。随着单细

胞测序技术发展，一些新的表面标志物也在不断被

发现，YOU 等 [26] 通过 SISBAR 技术鉴定出中脑多巴

胺能神经前体细胞的特异性表面分子标记物 APC

DD1，这为更精准筛选和鉴定特定状态的 hiPSC 提

供可能，未来或可纳入多能性标志物检测范畴，进

一步提升 hiPSC 质量评估的准确性。标志物检测建

议采用流式细胞术定量检测阳性细胞占群体的百分

比，团体标准建议各标志物阳性细胞比例应不低于

70%[4]。此外，除流式细胞术，还可以用免疫荧光染

色法分析细胞表型，通过图像识别和计数来定量阳

性表达相应标志物的细胞比例。

3.1.4  分化潜能   hiPSC 多能性的 1 个表征是能够分化

成包括外胚层、中胚层和内胚层在内的 3 个胚层所

有衍生物的能力。目前广泛使用的体外检测多能性

和分化能力的方法是拟胚体形成实验，体内评估多

能性则通过畸胎瘤试验：将 hiPSC 移植至免疫缺陷

小鼠，若形成的自发肿瘤经显微病理检测显示含三

胚层代表性组织（如内胚层肠腺上皮、中胚层软骨、

外胚层神经上皮管 [27]），则证明 hiPSC 具备体内三

胚层分化能力（表 1）。除此之外，体外分化实验中

传统 qPCR 和免疫荧光染色方法在评估 hiPSC 多能

性时面临标志物选择的主观性问题，2025 年国际干

细胞研究学会更新了《干细胞多能性评估指南》，明

确规定各胚层最小标志物组合：外胚层：PAX6、TFA
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P2C 双标记；中胚层：BRACHYURY、CD31 共染；内

胚层：FOXA2/SOX17 共定位，这些标志物组合的标

准化解决不同实验室间结果可比性问题 [28]。

素的存在通常用比色测定法来检测，现行检测方法

并非仅提供“有”或“无”的定性结果，而是定量测

定其浓度；若结果低于方法的检测限，则报告为低于

检测限。内毒素的可接受水平限值取决于给药途径：

如眼内注射的限值通常极为严格为 0.2 EU·mL-1，而

其他途径（如静脉注射）的限值则可能显著提高 [31]。

对于活体产品，未经最终的内毒素测试不得放行，而

对于冷冻保存产品和中间库，可在活体后进行内毒

素测试。

3.2.3  致瘤性评价   致瘤性（Oncogenicity）系指细胞裂

解物中的化学物质、病毒、病毒核酸或基因以及细

胞成分接种动物后，导致被接种动物的正常细胞形

成肿瘤的能力，即接种物（细胞和 / 或裂解物）促使

正常细胞转变为肿瘤细胞的能力。hiPSC 的致瘤

性可由多种原因引起，如最终产品中残留的未分化

hiPSC、c-myc 等重编程因子的重新激活，调节 p53

的风险，EBNA1 在游离重编程系统中的持久性，或

在重编程或分化过程中源自亲代细胞的体细胞突变

等。《中国药典》对生物制品生产检定用动物细胞基

质的致瘤性检查是考察细胞裂解物、细胞 DNA 等细

胞成分诱导动物本身细胞形成肿瘤的特性。其实验

方法规定将细胞裂解物、细胞 DNA 分别于肩胛骨处

皮下接种新生裸鼠、新生仓鼠及新生大鼠。至少观

察 4 个月接种部位是否有结节形成，如有结节形成

则每周进行双向测量，以判定结节为进行性、稳定或

消退 [32]。

3.2.4  重编程工具残留检测   在重编程过程使用的工程

病毒或载体转导的细胞不产生感染性病毒颗粒，但

其瞬时表达含有重编程因子的病毒序列。因此，从细

胞系中清除这些因子也至关重要，因为重编程因子

在 hiPSC 细胞中的持续表达会影响其增殖和分化潜

能，并增加小鼠模型中肿瘤形成的风险。国际 hiPSC

治疗联盟与英国国际干细胞库针对重编程工具残留

检测方法的开发细节提出若干关键考虑因素。为提

高检测准确度，推荐在 Q-PCR 检测中使用 Taqman

探针法而非 SYBR green 染色法；强制要求设计 2 个

位于不同功能区域的检测靶点，如分别位于 OriP、

EBNA1、CAG 启动子序列上，双靶点设计构成“正交

验证”，只有当 2 个靶点均未检出时才能判定为“零

残留”；方法的定量限（LOQ）应达到并优于检测出 1

个质粒拷贝存在于 100 个细胞中的水平 [33]。除控制

表 1   畸胎瘤试验中 3 个胚层的代表性组织
Table 1   Representative Tissues of Three Germ Layers 

in Teratoma Assay

胚层来源 典型组织学结构 特异性标志物
外胚层 神经上皮管、视网膜色素上皮 βIII-tubulin, GFAP
中胚层 软骨、横纹肌、骨组织 CollagenII,MyoD, 

Osteocalcin
内胚层 肠腺上皮、呼吸道上皮、甲状腺滤泡 AFP, Sox17, TTF-1

3.2   安全性评估

3.2.1  微生物检测   hiPSC 制造过程漫长，因此细胞无

菌成为一个重要问题。细胞培养主要污染物是细菌、

真菌、支原体。细菌与真菌污染通常可在 48 ～72 h

内通过培养基浊度变化或显微镜检被发现，而支原

体污染则具有高度隐蔽性，这类直径仅 0.2～ 0.3μm

的无细胞壁微生物可穿越常规 0.22μm 除菌滤膜，

且不引发明显培养液浑浊 [29]，这些污染可在生产的

任意环节被引入，并且大量扩增，造成产品质量问

题。可参考《中国药典》和国际法规的相应规定进行

检查，尤其在细胞建库时要进行无菌和支原体污染

检查。支原体感染对细胞培养物的影响是显著的，

损害宿主细胞的结构和功能，这会影响细胞形态学

和生理学的所有可测量参数，使得受感染培养物获

得的结果不可靠。所有传入的培养物，无论其来源和

检测证明如何，在与现有培养物一起保存之前，都应

进行隔离和检测。使用新型或快速检测方法时应进

行适用性评估，参考相关指导原则（如《中国药典》

9201 药品微生物检验替代方法验证指导原则）完成

包括专属性、检出限、重现性和耐用性在内的方法学

验证，以证明检测能力不低于药典方法 [4]。

病毒污染主要在人源性和动物源性成分、原材

料方面被引入。因此在人源性细胞来源筛查时要对

血液进行 HIV、HBV、HCV、HTLV、EBV、HCMV、TP

等常见人源性病毒进行筛查，并记录结果。如果使用

动物源性物质，如牛血清，也应当对其进行相应的动

物病毒筛查。

3.2.2  内毒素检测   内毒素是来源于革兰阴性菌细胞

壁的脂多糖，虽然其对体外培养物的直接影响通常

不如引入人体后显著，但当随移植物一同进入患者

体内时，可在给药部位引发严重的炎症反应 [30]。内毒
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重编程工具残留外，hiPSC 建株过程中若使用较高

风险的特定添加因子，影响诱导分化产品的质量或

分化效率的，也应当增加相应的去除工艺并对残留

量加以控制。

3.3   稳定性评估

3.3.1  纯度   hiPSC 的纯度提供关于特定克隆可能被

重新编程的程度的信息，并且是决定 hiPSC 产生高

质量最终产品能力的关键特征。2022 年，HAN 等 [34]

报道第 1 例 hiPSC 来源细胞分化的 β 细胞治疗 2 型

糖尿病后形成未成熟畸胎瘤的临床病例，病理检测

显示，肿瘤细胞表达未分化标志物 OCT4 和 SOX2，

但未检测到胰岛素分泌功能，表明 hiPSC 在体外未

完全分化，未严格筛选分化后的细胞纯度，残留的多

能性细胞在体内异常增殖形成肿瘤。纯度可以使用

流式细胞术和 qPCR 来测试关键的多能性标记物，

如 OCT4、SSEA4 和 TRA1-81，除 此 之 外，scRNA-seq

和高内涵成像在检测 hiPSC 残留多能性细胞中展

现出显著优势，尤其在单细胞分辨率和多参数分析

方面，已成为传统技术的重要补充。LEMMENS 等 [35]

通过 scRNA-seq 筛选出的特异性标志物（如 ESRG、

LIN28A）在 qPCR 验证中显示出 0.001% ～ 0.1% 的

灵敏度，显著优于传统流式细胞术（灵敏度一般为1%）。

3.3.2  细胞活力   细胞活力是指细胞群体中存活且维

持正常代谢功能的细胞所占百分比，该指标会随培

养时间呈现动态变化。评估 hiPSC 细胞活力的方法

多样，主要包括检测代谢活性（如胞内酯酶活性、

基于琥珀酸脱氢酶的 MTT 比色法、细胞氧化还原

状态）、线粒体功能、细胞膜完整性、凋亡标志物表

达水平，以及细胞增殖状态等。对于常规培养的未冻

存 hiPSC，其细胞活力通常要求不低于 90%；而对于

经冻存和复苏后的细胞，其活力可接受标准为不低

于 60%。

4   小结

自从人类诱导多能干细胞被发现以来，一些基

于 hiPSC 的细胞治疗产品已经进入临床研究阶段，

如基于 hiPSC 分化的胰岛细胞疗法 VX-880 通 过

FDA 快速审批，其成功依赖于分化细胞的纯度、功

能验证及长期安全性数据，FDA 基于哈佛团队自体

hiPSC 治疗帕金森病的临床前研究（2025 年获批临

床试验），明确要求 hiPSC 需通过基因组稳定性检

测、无未分化细胞残留、分化后标志物（如 TH+ 纤

维密度）表达确认等核心质控点，并针对个体疗效差

异提出需筛选最佳 hiPSC 克隆或开发通用细胞库的

策略，同时要求长期安全性追踪。我国药品监督管理

部门亦要求 hiPSC 衍生细胞产品需通过遗传、微生

物污染及效力等多维度检测。为保证细胞治疗产品

安全、有效和质量可控，用于产品研发的 hiPSC 细胞

株的建株、建库及其质量需满足药物研发的基本原

则和要求。在这样一个快速发展的领域，随着在分

析和过程开发、制造和最终临床应用方面的科学

理解和经验的提高，这些质量控制标准必将不断

发展。
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