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间充质干细胞作为溶瘤病毒细胞载体的研究进展

Research progress on mesenchymal stem cells as oncolytic virus vector
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[ 摘　要 ]     溶瘤病毒能够在肿瘤细胞内大量增殖并最终裂解肿瘤细胞，同时还具有对肿瘤微环境的调控作用，激发宿主抗肿

瘤免疫反应。但是溶瘤病毒经静脉注射后引发的机体抗病毒免疫应答以及溶瘤病毒的肿瘤靶向性差，使得临床上对肿瘤的疗

效不佳。间充质干细胞具有肿瘤趋向性、免疫抑制功能和旁分泌效应。间充质干细胞运载溶瘤病毒既可以保护病毒不被免疫系

统清除又可精准将病毒递送到肿瘤病变部位，同时病毒感染可改变间充质干细胞分泌的细胞因子谱，促进机体抗肿瘤免疫反

应。因此，间充质干细胞运载溶瘤病毒是治疗复发/难治性实体肿瘤的理想选择。本文结合临床前及临床研究的有关进展，对间

充质干细胞运载溶瘤病毒治疗实体肿瘤进行综述，为间充质干细胞运载溶瘤病毒的临床应用提供了理论依据。
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溶瘤病毒是指一类能够特异地感染肿瘤细胞，

在肿瘤细胞内大量增殖并最终破坏肿瘤细胞，而对

正常细胞无明显破坏作用的病毒。近年来，溶瘤病

毒已成为抗肿瘤免疫研究的焦点。目前研究和应用

的溶瘤病毒主要有腺病毒（ oncolytic  adenovirus，
OAD）、单纯疱疹病毒（herpes simplex virus，HSV）

和牛痘病毒（vaccinia virus，VV）等 DNA病毒；以

及麻疹病毒（measles  virus，MV） 、呼肠孤病毒

（ reovirus）、新城疫病毒（ newcastle  disease  virus，
NDV）、水泡性口炎病毒（vesicular stomatitis virus，
VSV）和脊髓灰质炎病毒（ poliovirus）等 RNA病

毒[1]。虽然溶瘤病毒瘤内注射的疗效较好，但是对

于播散性肿瘤、肿瘤病灶部位较深、转移性肿瘤等，

静脉输注时往往效果不佳[2]。机体中和抗体对病毒

的清除，血液中补体对病毒的破坏，以及组织器官

（脾脏、肺及肝组织）对病毒的吸收，均影响病毒对

肿瘤的疗效 [3]。由于间充质干细胞（mesenchymal
stem cell，MSC）具有肿瘤靶向性及低免疫原性的特

点，已成为溶瘤病毒递送的候选细胞载体。本文着

重从 MSC的生物学特征以及 MSC作为溶瘤病毒的

细胞运载体在实体瘤治疗中的潜力进行阐述，为溶

瘤病毒的临床应用提供新思路。 

1    溶瘤病毒的抗肿瘤作用机制

在过去的几十年里，人们对溶瘤病毒的抗肿瘤
机制研究取得了较大进展。溶瘤病毒通过与唾液酸
受体的低亲和力结合，并在其他特异性受体的参与
下感染靶细胞[4-5]。此外，溶瘤病毒与机体免疫系统
间的相互作用也逐渐受到关注。一方面，机体通过
固有免疫和适应性免疫控制病毒感染，从而降低或
消除了溶瘤作用。另一方面，溶瘤病毒除了直接溶

瘤作用外，还可通过以下多种机制使得肿瘤细胞周

围免疫细胞增多，使“冷肿瘤”转变为“热肿瘤”

（如图 1），提高免疫应答反应，为联合 CAR-T和免

疫检查点抑制剂等其他免疫治疗手段扫清障碍。

（1）溶瘤病毒导致肿瘤细胞裂解释放的肿瘤相关抗

原和新抗原（tumor-associated antigen and neoantigen，
TAA/TAN）被抗原提呈细胞（APC）摄取、加工、处

理并将抗原信息提呈给淋巴细胞，最终特异性 T细

胞被激活并发挥抗肿瘤作用；（2）溶瘤病毒通过细胞

焦亡、免疫原性细胞凋亡和细胞自噬等[6] 途径促进

免疫原性细胞死亡（immunogenic cell death，ICD）[7]，

释放危险相关模式分子（danger-associated molecular
pattern，DAMP），如表面暴露钙网蛋白（calreticulin，
CRT）、分泌三磷酸腺苷（ATP）及释放高迁移率族

蛋白 B-1（high mobility  group protein  B1，HMGB1）
等。此外，溶瘤病毒诱导的肿瘤细胞死亡释放病原

相关模式分子（pathogen-associated molecular pattern，
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PAMP）如核酸、蛋白质等。DAMP和 PAMP可以被
固有免疫细胞上的模式识别受体（pattern recognition
receptor，PRR）识别，激活胞内NF-κB信号，分泌 I型
干扰素（type I interferon，IFN）、促炎性细胞因子和
趋化因子[8-9] 等；（3）溶瘤病毒感染肿瘤细胞促进炎
症反应和细胞因子分泌，促进巨噬细胞、NK和 DC
等固有免疫细胞和肿瘤特异性 T淋巴细胞（CTL）向

肿瘤微环境（tumor microenvironment，TME）募集和
激活，有助于逆转 TME的免疫抑制状态[8-9]；（4）此
外，溶瘤病毒感染的肿瘤细胞所提呈的病毒特异性
抗原，也有助于抗病毒 T淋巴细胞识别并杀伤肿瘤
细胞[10]。因此，即使病毒在肿瘤细胞中没有能有效
进行的复制，也可通过激活机体的抗肿瘤免疫反应
而发挥抗肿瘤效应[11]。 

2    溶瘤病毒疗法目前所面临的挑战

2015年，美国 FDA批准 Amgen公司的溶瘤单

纯 疱 疹 病 毒 （ Talimogene  laherparepvec， T-VEC，
Imlygic）用于治疗黑色素瘤[12]，同年 12月 T-VEC又

获得欧盟批准用于治疗未转移至骨骼、脑部、肺部

或其他脏器的不可切除的 IIIB/C和 IVM1a期黑色素

瘤[13]。T-VEC的成功极大地推动了溶瘤病毒的研究

和应用，愈来愈受到人们的重视和关注。而在很多溶

瘤病毒静脉给药的临床试验[14-16] 中发现疗效并不理

想。主要原因推测与以下几个方面因素相关：首先，

大部分人群体内携带有抗溶瘤病毒抗体，如抗呼肠

孤病毒抗体和抗麻疹病毒抗体等[17-18]，因此病毒经

静脉给药后会被体内预先存在的抗体迅速清除，从

而阻碍溶瘤病毒的疗效；其次，对于实体瘤，病毒

还须穿过血管内皮细胞层和肿瘤包膜层，因此物理

屏障也阻碍溶瘤病毒发挥疗效；最后，由于溶瘤病

毒与 APC之间的相互作用，加上广泛的抗病毒免疫、

凝血因子和补体蛋白等成分都会造成溶瘤病毒更容

易被宿主的免疫系统清除[19]。因此，静脉给药大大

降低到达肿瘤病灶部位的溶瘤病毒颗粒数量。虽然

溶瘤病毒可通过瘤内注射来绕过上述的诸多障碍，

但是局部给药对于大多数肿瘤的治疗也是不现实的。

如上所述，机体抗病毒免疫和物理屏障等因素

阻碍了溶瘤病毒到达肿瘤病灶部位而发挥溶瘤效

应。因此，要让溶瘤病毒疗法发挥最大效应应需考

虑如何降低机体免疫对病毒的清除、增强病毒对肿

瘤的靶向性以及提高到达肿瘤部位的溶瘤病毒颗粒

数量。 

3    MSC 可作为溶瘤病毒的细胞运载工具

目前已有的大量研究尝试了多种载体工具来改
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式分子等“危险”信号；③ 肿瘤细胞裂解释放的细胞因子活化 NK细胞，发挥直接杀伤肿瘤作用；④ 抗原提呈
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图 1  溶瘤病毒使“冷肿瘤”转变为“热肿瘤”
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善病毒静脉给药后的体内递送问题，如脂质体 [20]、

纳米颗粒[21]、免疫细胞[22-23]、MSC[24] 等。相比之下，

MSC作为溶瘤病毒的载体工具具有较多的优势。

首先，MSC是一类来源于中胚层的成体干细胞，可

从骨髓、脂肪、牙髓、胎盘、羊膜、脐带和脐带血等

多种组织中分离得到，具有获取简便、遗传背景稳

定、免疫原性低等特点[25-26]。其次，溶瘤病毒直接静

脉注射，机体免疫系统会识别病毒并产生抗体，影

响再次注射病毒杀灭肿瘤的疗效。而应用 MSC作

为溶瘤病毒的细胞载体，可以进行多次注射。MSC
携带病毒的同时也可作为病毒复制的场所，产生更

多的子代病毒，促进溶瘤病毒肿瘤杀伤作用。再

次，MSC的肿瘤趋向性使得溶瘤病毒具有较强的

穿越物理屏障的能力和更强的靶向性。MSC的免

疫抑制功能增强溶瘤病毒传播和增加病毒持久

性。最后，MSC携带病毒后细胞因子表达谱改变有

助于免疫细胞向肿瘤微环境募集，促进抗肿瘤免

疫应答反应。因此，MSC是溶瘤病毒递送的理想候

选者。 

3.1    MSC 的肿瘤趋向性有利于将溶瘤病毒递送到

肿瘤部位

MSC具有向肿瘤病灶部位趋化迁移的特性，最

新研究[27] 发现，MSC能够趋化迁移并结合到肿瘤基

质、靶向到肿瘤生长的微环境中。肿瘤病灶的氧化

状态、血管化程度和炎症状态都会影响 MSC的迁移

效率 [28]。MSC对肝癌 [29]、乳腺癌 [30] 和胶质瘤 [31] 等

实体肿瘤具有较好的趋化作用。

间充质干细胞在分泌的 HGF、SDF-1α、TNF-
α和 MCP-1等细胞因子的作用下迁移到受损的组

织、创伤或炎症部位。而肿瘤环境中除了肿瘤细胞

外，还存在着大量的非肿瘤细胞，如免疫细胞、成纤

维细胞、血管内皮细胞、脂肪细胞、肿瘤间质细胞

等。这些细胞与肿瘤细胞一起分泌大量细胞因子，

促进 MSC向肿瘤组织趋化迁移[32-36]。例如，成胶质

细胞瘤（glioblastoma multiforme，GBM）可分泌多种

趋化因子，包括 MCP-1/CCL2、SDF-1/CXCL12等。

PAVON等[37] 发现，脐带血来源的MSC（UCB-MSC）
表达趋化因子 MCP-1/CCL2和 SDF-1/CXCL12的受

体 CCR2和 CXCR4，并在体外证明 CD133阳性的

GBM细胞分泌的 MCP-1/CCL2和 SDF-1/CXC12可

诱导 MSC迁移。并且体内实验证实 MSC能够穿过

小鼠的血脑屏障，迁移到肿瘤区域。此外，LEJMI
等[36] 将肝癌细胞株与 MSC共培养，发现 MSC中与

迁移相关的 MMP-1的表达显著增加，MSC迁移能

力增强。因此，肿瘤细胞分泌的细胞因子是诱导

MSC趋化迁移的关键，是 MSC作为溶瘤病毒细胞

载体工具的主要理论基础。 

3.2    MSC 保护病毒不被机体免疫系统识别和破坏

由于体外扩增的 MSC不表达 HLA-Ⅱ类分子，

也不表达共刺激分子，如 CD40、 CD80、 CD83、
CD86和 CD154等 [38]。因此，在进行自体或异体

MSC移植治疗时不需要额外使用免疫抑制剂。此

外，MSC可通过释放如 IL-6、IL-10、TGF-β、血红素

氧化酶 1（HO-1）、吲哚胺 2-3双氧化酶（IDO）、诱

导型一氧化氮合酶（iNOS）等[39] 而发挥免疫抑制作

用。目前，MSC已应用于造血干细胞移植、器官移

植、类风湿关节炎和系统性红斑狼疮等[40] 治疗中。

然而，MSC免疫抑制功能在体内的作用方式仍不完

全清楚。

近年来，大量体内外实验[39, 41-44] 证实，MSC可

抑制固有免疫细胞和适应性免疫细胞活化、增殖、

成熟、细胞因子的释放和细胞杀伤活性或抗体的产

生。例如，MSC降低辅助性 T细胞 17（Th17）细胞

因子的分泌，减弱 CTL的杀伤作用[45]；阻碍 B淋巴

细胞进一步分化为浆细胞，并降低其分泌免疫球蛋

白的能力[46-47]；抑制 NK细胞分泌 INF-γ，降低 NK
细胞杀伤作用[48]。此外，MSC还可阻止 CD14+单核

细胞和 CD34+祖细胞向成熟 DC分化[49]。重要的是，

MSC促进调节性免疫亚群的产生，包括 CD8+CD28- T
细胞 [50]、CD4+CD25+FOXP3+T细胞 [51]、产生 IL-10
的 B细胞[52] 以及产生 IL-10的 DC[53]。MSC通过抑

制免疫细胞的功能和促进调节性免疫细胞亚群的产

生都将对 MSC免疫抑制功能起到积极作用。MSC
的这种免疫抑制功能是 MSC保护溶瘤病毒不被免

疫系统清除的关键，是增强溶瘤病毒传播和增加病

毒持久性的重要保障。 

3.3    MSC 运载溶瘤病毒激活机体免疫系统

MSC可以通过多种机制促进肿瘤发生，如抑制

局部免疫应答[25]、刺激上皮-间质转化、促进血管生

成、抑制肿瘤细胞凋亡、促进肿瘤转移等[54]。而有

研究[27] 也发现，MSC通过抑制血管生成、诱导细胞

周期阻滞、增强炎症浸润、抑制 Wnt等与增殖相关

信号通路，抑制肿瘤生长。尽管人们对 MSC抑制或

促进肿瘤仍存在许多争议，但是溶瘤病毒可以利用

MSC的免疫抑制功能和肿瘤趋向性，“搭便车”到

肿瘤病灶部位并发挥溶瘤作用。甚至溶瘤病毒感染

导致的 MSC细胞因子分泌谱改变，有利于免疫细胞

的肿瘤浸润，促进免疫应答反应。因此，MSC运载

溶瘤病毒对肿瘤细胞的破坏作用可能大于多肿瘤细

胞的促进作用。新近的研究[55] 发现，自体或异体脂

肪来源的 MSC（ADSC）装载的溶瘤腺病毒诱导机体

抗肿瘤免疫反应，增加了肿瘤病灶的淋巴细胞浸

润。同样地，骨髓来源的 MSC（BM-MSC）装载溶瘤

腺病毒对 Hep3B细胞肿瘤模型疗效显著 [56]。自体
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BM-MSC运载溶瘤腺病毒 ICOVIR-5（CELYVIR）治
疗儿童、成年人和老年人（6个月至 75岁）转移或难

治性实体肿瘤（6个月至 75岁）的Ⅰ期临床试验[57]

已经完成（NCT01844661）。在首次报道的临床试验

结果中显示，9例儿童患者和 7例成人患者在接受

CELYVIR治疗后没有出现毒性反应。PCR检测结

果显示，除 2例儿童患者外，其余患者均能检测到

腺病毒在肿瘤内的复制。总之，CELYVIR在实体瘤

的治疗中显示出良好的安全性，将在后期临床试验

中进一步评估其应用价值。

尽管 MSC运载溶瘤病毒在临床前和临床试验

研究中显示出较好的疗效，但 MSC在机体抗肿瘤免

疫中的作用机制仍然不明。有报道[58] 称，MSC感染

溶瘤腺病毒后，可导致 PI3K/Akt和 NF-κB等通路激

活，改变细胞因子表达谱，释放大量细胞因子，如

IL-6、CXCL2、CXCL10、CCL5等，这些细胞因子有

利于 NK、T细胞等免疫细胞向肿瘤微环境募集

（图 2），增强机体抗肿瘤免疫反应。此外，移植携

带溶瘤腺病毒的 MSC后 48 h，发现外周血单核细

胞、NK细胞以及嗜中性粒细胞增高[55]。因此，溶瘤

病毒导致的 MSC促炎性因子表达升高对于抗肿瘤

免疫至关重要。 

3.4    MSC 运载溶瘤病毒发挥抗肿瘤作用

利用 MSC运载溶瘤病毒到达肿瘤部位，有望促

进溶瘤病毒的抗肿瘤疗效（表 1）。例如，DU等[59]

使用 MSC作为 HSV的载体工具，观察对免疫缺陷

以及免疫功能正常的小鼠黑色素瘤转移模型鼠的疗

效，结果发现，MSC-HSV可有效迁移至肿瘤部位，

显著延长了小鼠的生存期。在免疫功能正常的模型

鼠中，MSC-HSV联合抗 PD-L1免疫检查点抑制剂

治疗可增加的 CD8+肿瘤浸润性 T淋巴细胞数量，且

显著延长了模型鼠的生存期。此外，ONG等 [60] 将

BM-MSC运载 MV，与肝癌细胞体外共培养，发现

MSC运载 MV与单独使用病毒相比，细胞合胞体明

显增多，显著促进肿瘤细胞凋亡。而在高滴度抗

MV抗体存在的情况下，MSC运载 MV相较于

“裸”病毒可明显诱导合胞体形成。并且 MSC也

可以将 MV精准的递送到小鼠 PDX肝癌模型的肿

瘤病灶，经携带 MV的 MSC治疗后，小鼠的存活率

显著提高。

MSC将溶瘤病毒递送到肿瘤部位，从而使溶瘤

病毒发挥溶瘤作用。另外，以基因工程的方式来改

善 MSC运载效率、增强病毒溶瘤活性、降低病毒

疗法带来的副反应也是研究者关注的热点。YOON
等[28] 发现，修饰 OAD的纤维结构域后增强其感染

MSC的能力，并且病毒可以在 MSC中高效复制。

在正常和缺氧条件下，MSC运载 OAD能在体外有

效地裂解肝癌细胞。重要的是，给予 MSC/OAD治

疗后，细胞归巢于肿瘤部位并导致肿瘤组织中高水

平的病毒颗粒积聚，最终导致抑制肿瘤生长[28]。而

在 OADs中删除抗凋亡基因 E1B19K及插入了死亡

配体 TRAIL基因，静脉注射感染病毒后的 MSC发

现仅在肿瘤组织中可检测到 OADs衣壳蛋白，同时

肿瘤体积明显减小、Ki67和 CD24表达降低，而

caspase 3活性增强，提示改进的 OADs诱导了有效

的溶瘤效应，OAD-TRAIL被认为是溶瘤病毒中最

有希望的候选药物之一 [62]。而 Ad5/3嵌合的 OAD
衣壳蛋白包含了 OAD的细胞结合结构域，从而增

强了病毒进入 BM-MSC和肿瘤细胞的能力[66-67]。此

外，OADs通过删除抗凋亡病毒基因 E1B19K或表

达死亡配体 TRAIL显著增加了病毒从 MSC的释

放，而 MSC的迁移能力没有受到影响[66]。这些结果

表明，MSC运载基因工程改造的溶瘤病毒可能是提

高溶瘤病毒疗效的一种有效方法。 

 

溶瘤病毒

溶瘤病毒

溶瘤作用

DC

NK

CD8+ T 细胞

血管

肿瘤细胞

① 装载

② 静脉注射

淋巴细胞浸润

④

④

④

③ 释放细胞因子

肿瘤相关抗原
细胞因子
DAMPs/PAMPs

MSCs

① MSC装载溶瘤病毒过程；② MSC的免疫抑制功能保护溶瘤病毒不被免疫系统清除，同时利用MSC的肿瘤趋向性

将溶瘤病毒递送到肿瘤病灶部位；③ MSC感染病毒后释放的细胞因子；④ MSC释放的 IL-6、CXCL2、CXCL10和

CCL5等细胞因子有利于免疫细胞向肿瘤微环境募集，增强抗肿瘤免疫反应

图 2  MSC 运载溶瘤病毒治疗肿瘤示意图
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4    结语与展望

溶瘤病毒从首次被发现至今已有一个多世纪

的时间跨度，随着 T-VEC的成功上市，目前围绕溶

瘤病毒所开展的临床试验超过 1  000项（www.
clinicaltrials.gov），显然溶瘤病毒疗法已成为肿瘤学

研究领域受人关注的前沿热点及颇具潜力的治疗手

段。对于实体肿瘤，静脉给药的溶瘤病毒会被机体

免疫系统清除，而到达肿瘤病灶的物理障碍也是无

法回避的问题。

利用 MSC作为溶瘤病毒的细胞载体，可解决溶

瘤病毒静脉给药所面临的一系列问题。首先，细胞

是病毒的天然宿主，MSC运载病毒的同时可为其提

供复制场所，使其产生更多的子代病毒。其次，MSC
的肿瘤趋向性和免疫抑制功能可使病毒精准到达肿

瘤病灶，并且能够增强病毒传播性和增加病毒持久

性。最后，溶瘤病毒导致的 MSC细胞因子表达谱的

改变，释放的 CXCL10、CXCL2、CCL5等细胞因子

有利于免疫细胞在肿瘤微环境募集，增强机体抗肿

瘤免疫应答。因此，在保证 MSC细胞质量和 MSC
病毒载量的前提下，MSC运载溶瘤病毒治疗恶性肿

瘤，遏制肿瘤患者病情进展，值得尝试。但需进一

步研究去评估 MSC的运载效果以及探讨 MSC对抗

病毒和抗肿瘤免疫反应的免疫调节机制。

首先，MSC运载溶瘤病毒的条件优化。病毒将

MSC细胞作为其复制的工厂，而大量病毒复制对

MSC生理功能影响如何？因此，MSC与病毒的孵

育比例、孵育时间和移植的细胞数量都需要进一步

实验评估；其次，溶瘤病毒感染对 MSC的影响。如

病毒导致 MSC细胞因子表达谱改变，病毒是否导

致 MSC分泌与肿瘤细胞生长相关的细胞因子下

调？最后，其他免疫疗法联合治疗。溶瘤病毒可将

“冷肿瘤”变为“热肿瘤”，因此，MSC运载溶瘤

病毒联合免疫检查点抑制剂也是未来抗肿瘤治疗研

究的热点话题。

总之，MSC运载溶瘤病毒可以解决临床上静脉

给药所遇到的问题，MSC可提高病毒对肿瘤细胞的

靶向性、提高病毒稳定性以及增强机体抗肿瘤免疫

表 1  MSC 运载溶瘤病毒抗肿瘤的实验研究

Tab.1  Study on anti-tumor effect of MSC carrying oncolytic virus

溶瘤病毒类型 MSC的作用 实验结果 参考文献

溶瘤腺病毒 保护病毒；提高靶向性MSC/OADs治疗后，细胞归巢于肿瘤部位并导致肿瘤组织
中高水平的病毒颗粒积聚，最终抑制肿瘤生长

[28]

单纯疱疹病毒 保护病毒；提高靶向
性；促进抗肿瘤免疫

联合使用MSC-OHSV和阻断PD-L1可增加产生IFN-γ的CD8+

肿瘤浸润性T淋巴细胞，并显著增加荷瘤小鼠生存期
[59]

新城疫病毒 增强杀伤作用 MSC感染病毒后分泌的因子使胶质瘤细胞对NDV的细胞毒性作用
敏感，TRAIL与NDV在诱导胶质瘤细胞死亡方面具有协同作用

[61]

删除了抗凋亡基因
E1B19K及插入了死亡
配体TRAIL基因的腺病毒

增强杀伤作用 静脉移植感染病毒后的MSC，只有肿瘤组织中检测到腺病毒衣壳
蛋白，治疗后肿瘤体积明显缩小、Ki67和CD24表达降低，而
caspase 3活性增强

[62]

溶瘤腺病毒 提高靶向性 临床试验证实MSC运载基因修饰的溶瘤腺病毒的安全性 [63]

单纯疱疹病毒 提高靶向性 卵巢癌肺转移在裸鼠体内的生长受到强烈的抑制，并且大多数治
疗的小鼠出现无转移。该治疗还显著抑制了NSG小鼠的
乳腺癌脑转移

[64]

ICOVIR15和携带诱导型
Caspase 9自杀基因（iC9）的
腺病毒

增强杀伤作用 iC9的激活显著增强了ICOVIR15的抗肿瘤活性，增加了肿瘤的控
制力，提高了荷瘤小鼠的整体存活率

[65]

删除抗凋亡病毒基因
E1B19K及表达死亡配体
TRAIL的腺病毒

提高病毒释放效率 增加了病毒从MSC的释放，而MSC的迁移能力没有受到影响 [66]

溶瘤麻疹病毒 病毒保护作用；提高
靶向性

MSC通过细胞间异源融合将溶瘤麻疹病毒传递给肿瘤细胞，
并在高滴度抗麻疹病毒抗体的情况下诱导合胞体形成。
移植的MSC定位于肿瘤部位，经MSC运载MV治疗后，
小鼠的存活率显着提高

[60]

Type-35 fiber修饰的
腺病毒

提高病毒感染效率 携带可复制性腺病毒的MSC在体内显着抑制肿瘤生长 [67]

溶瘤腺病毒 保护病毒；提高靶向性MSC运载OADs增强了OADs的传播和持久性 [68]

靶向HSPG和α(v)β-整合素
的腺病毒

提高病毒感染效率 静脉移植运载溶瘤腺病毒的MSC主要定位于肺，病毒释放到
乳腺和肺部肿瘤部位，提高疗效和增加生存率

[69]
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反应，但具体分子机制仍不清楚。目前，对于 MSC
运载溶瘤病毒治疗实体肿瘤的研究大多还是处于初

期阶段，还必须通过长期的深入研究和大量的临床

研究数据加以证明其安全性和有效性。
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