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〔摘要〕　基于ＷｅｂｏｆＳｃｉｅｎｃｅ数据库收录的１９７０－２０１８年国内外干细胞领域论文数据，从出版年代、国
家、机构、研究方向等维度开展统计分析，对高被引文献进行定性主题聚类和国内外对比，剖析干细胞领

域研究现状，发现研究热点及发展趋势。
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１　引言

干细胞 （ＳｔｅｍＣｅｌｌ）是一类具有自我复制能力
的多潜能细胞，在一定条件下可以分化成多种功能

细胞，鉴于这种特性可以通过干细胞移植、定向分

化与组织再生促进机体创伤修复和治疗疾病。基于

干细胞修复与再生能力的再生医学将改变传统治疗

坏死性和损伤性等疾病的手段，有望解决人类面临

的重大医学难题，引发继药物治疗和手术治疗之后

的新一轮医疗技术革命［１］。巨大的应用前景激发世

界各国对干细胞研究的支持，推动干细胞领域的快

速发展。近年来干细胞与再生医学领域国际竞争日

趋激烈，已逐步成为衡量一个国家或地区生命科学

与医学发展水平的重要指标。我国诸多学者对干细

胞与再生医学领域的学科意义、领域特点、发展现

状和应用前景进行研究［１－１４］。但现有研究较多的是

对整个学科领域或者特定类型干细胞领域的定性深
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度剖析，定量统计分析相对较少，特别是部分宏观

解读方面的内容缺乏数据支撑。本文以整体干细胞

领域为研究对象，基于 ＷｅｂｏｆＳｃｉｅｎｃｅ（ＷＯＳ）数
据库，运用文献计量和可视化方法从多个维度定量

和定性相结合地分析其发展历程、竞争态势、跨学

科特征及热点研究主题等，以期为学科未来发展提

供更为详尽丰富的参考信息。

２　数据来源和研究方法

数据来源于 ＷＯＳ核心合集，以 ＴＳ＝ （″ｓｔｅｍ
ｃｅｌｌ″ＯＲ″ｉｎｄｕｃ ｐｌｕｒｉｐｏｔｅｎｔｃｅｌｌ″ＯＲ″ｉＰＳｃｅｌｌ″）
为检索式，时间限定为１９７０－２０１８年，经过遴选得
到２９４６７１条数据。以该数据集为研究对象，运用
文献计量方法从出版年、国家、机构、研究方向等

方面进行统计分析，以便从宏观层面较为系统地了

解干细胞研究领域的发展。进而选择 ＷＯＳ数据库
界定的高被引论文作为领域研究主题分析的数据基

础，共４１１３篇，同时得到我国的高被引论文数据
集，共计４２６篇。综合运用 ＶＯＳｖｉｅｗｅｒ和 ＣｉｔＮｅｔＥｘ
ｐｌｏｒｅｒ软件对高被引论文进行不同维度的主题聚类
可视化分析，用以发现干细胞与再生医学研究的前

沿热点和发展趋势，有助于为相关科研政策制定、

重点发展方向确定等提供参考。

３　统计及分析

３１　年度变化趋势 （图１）

全球干细胞研究成果呈现逐年递增的趋势，可

以将其发展历程分为３个阶段：一是１９７０－１９９０年
的萌芽期，文献量较少且增长缓慢，最高年文献量

只有２７５篇。二是１９９１－２００６年约１５年的成长期，
增速较快，年文献量逐渐达到了近万篇，尤其在

２００１－２００６年，每年增加近千篇，说明干细胞研究
获得了越来越多的关注。三是 ２００７年至今，视为
繁荣期，发文量持续提升，不断突破。从 Ｉｎｃｉｔｅｓ上
的统计数据看，２００７－２０１８年细胞生物学学科同类

型的发文量逾３５万篇，从干细胞在其中的比重可
以看出其已经成为细胞生物学的核心领域。

图１　发文量年度变化趋势

３２　国家竞争态势

以发文数量作为指标进行宏观的竞争态势对比

可以反映不同国家在干细胞研究领域的重视程度以

及科研实力，较为突出的几个国家及其发文数量，

见图２。美国的干细胞研究一直处于国际领先地位，
产学研紧密结合，其多项细胞产品和组织工程产品

已实现临床应用，如来自 Ｏｓｉｒｉｓ公司的世界首个干
细胞治疗药物 Ｐｒｏｃｈｙｍａｌ获得美国 ＦＤＡ和加拿大卫
生部批准上市，作为罕见药物用于治疗Ⅰ型糖尿
病。欧洲国家一直非常重视干细胞基础研究，具有

雄厚的研究实力。日本开辟 ｉＰＳ细胞研究领域并积
极开展广泛而深入的理论与应用研究，奠定在该领

域的国际领先水平。比如大阪大学开发成功单个

ｉＰＳ细胞的分离和培养技术；京都大学成功实施首
例帕金森脑内移植手术；近畿大学开发出高性能的

ｉＰＳ自动分离回收系统，能快速精准消除无效分化
细胞；横滨市立大学用 ｉＰＳ培育肝、肠、肾、肺、
心脏、组等织器官及筛选新药等。

图２　主要国家发文量分布
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３３　国内外领先机构

３３１　国外　国际上干细胞研究的领先机构大部

分为高校，前２０个机构中有１７所高校，且多数为

美国知名高校和学术机构。加利福尼亚大学以绝对

优势排名第一，是唯一发文量过万的机构；哈佛大

学是美国的顶尖生物医学研究机构之一，也是美国

最大的组织工程研究中心，拥有全球最早成立的组

织工程实验室，发文量近万篇。国内有中国科学院

和上海交通大学跻身全球前２０，分别排名第５和第

１１，堪称国内干细胞研究的顶尖机构。此外，日本

的东京大学、京都大学，加拿大的多伦多大学以及

英国的剑桥大学等在干细胞和再生医学领域的地位

也举足轻重。

３３２　国内　发文量前１０的国内研究机构多数为

“９８５”院校及国家级的研究院所，大都拥有专门的

干细胞研究中心。如中国科学院动物研究所干细胞

与再生医学研究中心重点研究干细胞的医学转化以

及生物学特性问题；北京大学医学部干细胞研究中

心主要研究干细胞的分化调控机制和移植等，目标

是建立不同组织和器官的成体干细胞库；中国医学

科学院创建组织工程研究中心和干细胞医学中心；

中国人民解放军第四军医大学口腔医学院的组织工

程研究中心进行的组织工程皮肤相关研究已处于国

内领先水平。表明我国形成一批专门从事干细胞研

究的科研机构，但是目前布局比较分散，大多数研

究组只掌握单项技术且多有重复。

３４　研究方向交叉

根据 ＷｅｂｏｆＳｃｉｅｎｃｅ的分类，全球干细胞研究

共涉及 １７７个方向。细胞生物学方向文章数量最

多，达５３５７９篇，占比近２０％。肿瘤学、血液学研

究方向文章占比均为９％，其中，造血干细胞用于

治疗血液肿瘤、胚胎干细胞及 ｉＰＳ等细胞与肿瘤细

胞相近的生物学特性及其成瘤检测等是研究者关注

的焦点。此外，还有分子生物学、实验医学研究、

科学技术、生物技术和应用微生物学、移植等方

向，说明临床应用是干细胞的重点研究方向。同时

还包含材料科学、工程学、化学等，一定程度上揭

示该领域学科交叉融合的发展趋势。我国学者文献

涉及的研究类别有１４２个，覆盖最多的类别也是细

胞生物学，比例同为２０％左右，其余排序靠前的几

个类别是肿瘤学、药物研究及试验、生物化学、分

子生物学等，文献覆盖率都在１０％以上，学科交叉

现象也与国际情况基本保持一致。

３５　研究主题分析

３５１　热点研究主题　运用 ＶＯＳｖｉｅｗｅｒ，国际高

被引论文得到 ４个聚类，代表词分别是 ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ

（调控）、ｐａｔｉｅｎｔ（患者）、ｃａｎｃｅｒｃｅｌｌ（癌细胞）以

及ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ（应用），见图３（ａ）；中国高被引论

文得到３个聚类，代表词分别是 ｐｒｏｐｅｒｔｙ（性质），

ｃａｎｃｅｒ（癌症），ｐａｔｉｅｎｔ（患者），图 ３（ｂ）。图 ３

（ａ）中，ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ聚类中的主题词与干细胞的功

能、获取、多能性维持及分化的调控机制有关，故

将其主题界定为干细胞调控机制研究。ｐａｔｉｅｎｔ聚类

中的主题词多与疾病治疗、临床试验有关，属于干

细胞临床研究的范畴。ｃａｎｃｅｒｃｅｌｌ聚类中出现了肿

瘤细胞、上皮间充质转化、造血干细胞等癌症研究

相关的主题词，可以归为干细胞在肿瘤、心脑血管

疾病的诊断、治疗方面的基础和应用研究。ａｐｐｌｉｃａ

ｔｉｏｎ聚类中包括组织工程、技术、纳米粒子、支架、

生物材料、骨缺损、再生医学和组织再生等主题

词，可归为干细胞在组织工程领域的应用研究。可

以看出国际上干细胞基础研究占比相对较小，重点

是干细胞临床应用研究，主要可分为细胞治疗、组

织工程以及定向诱导 ３个方向，涵盖骨修复、肿

瘤、心脑血管等多个疾病领域。图 ３（ｂ）中，从

ｐｒｏｐｅｒｔｙ聚类中的主题词可发现这个主题中的文章

多是宏观层面或定性视角的研究综述；以 ｃａｎｃｅｒ和

ｐａｔｉｅｎｔ为代表词的两个聚类与国际上对应聚类的研

究主题一致。由此可知国内干细胞研究布局跟国外

差异不大，都包含干细胞基础研究和干细胞在疾病

治疗、组织工程方面的应用研究。值得指出的是在

干细胞的应用方面我国所掌握的关键技术相对较

少，应当进一步加大投入，培养更多从事干细胞研

究的科技人才，推动我国干细胞研究达到国际领先

水平。
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图３　主题聚类网络

３５２　主题研究趋势　运用ＣｉｔＮｅｔＥｘｐｌｏｒｅｒ对国内
外高被引文章进行聚类分析，见图４。

图４　引文网络聚类分析

为避免标签重叠，只显示前 １００个被引频次

较高的文献。节点间的连线代表引用关系，相同

颜色圆圈在竖向时间轴的跨越长度反映主题的

“生命长度”，连续较长的主题可以视为持续研究

热点。国际高被引论文共得到１２个聚类。从总体

聚类情况看，前５个主题包含文献较多且延时较

长，为持续研究热点。第 １个主题与肿瘤、癌症

研究有关，研究肿瘤和肿瘤干细胞特性有助于发

现癌症成因，为癌症的治疗提供参考和依据。第２

个主题多与转录因子、ＤＮＡ甲基化、ｍｉｃＲＮＡ的

功能作用有关，属于基础理论中细胞分子机制研

究范畴，主要涉及基因表达调控机制和表观遗传

学。第３个主题主要研究间充质干细胞的调控机

制及在疾病治疗中的应用，属于成体干细胞研究

范畴。与胚胎干细胞相比，成体干细胞因获取容

易、致瘤风险低和伦理学争议少，是近年来干细

胞研究的重点。第 ４个主题是诱导多能干细胞

（ｉＰＳ细胞）研究。第 ５个主题主要研究石墨烯、

氧化石墨烯水凝胶对于干细胞培养、增殖和分化

的作用，该类研究在组织工程领域具有潜在的应

用场景。第６个主题涉及单细胞移植、实时定量

ＰＣＲ及单细胞测序等技术及应用研究。第 ７个主

题多是白血病治疗相关的综述。第 ８个主题中多

是与基因组、基因突变和基因编辑相关的论文，

属于基因工程研究。第 ９个主题是骨髓瘤治疗方

面的研究。第１０个主题是关于银纳米粒子、二氧

化硅纳米粒子等纳米粒子的医学应用研究。第１１

个主题是生长素、细胞分裂素等植物激素的作用

研究。第１２个主题是慢性髓性白血病的研究。由

此看来，肿瘤干细胞研究、细胞和分子水平调控

机制研究、间充质干细胞研究、ｉＰＳ细胞研究、新

型生物材料研究这 ５个子领域研究较为深入，具

有更为广阔的应用前景，其余主题或许会成为未

来的前沿，还需要更多的理论探究和实践证明。

中国高被引论文得到 ５个聚类，分别为间充质干

细胞相关理论和应用研究、癌症治疗中基因表达

和靶向治疗研究、ｉＰＳ细胞研究、生物材料与组织

工程研究，以及褪黑激素应用研究。从高被引文

献分布主题看，我国与国际上的研究趋势是一致
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的，都将ｉＰＳ细胞和基因治疗作为研究重点。据了
解我国科学家在诱导多能干细胞与重编程、转分

化、单倍体干细胞、成体干细胞与生物材料的结

合、基因修饰动物模型及基因治疗等方面表现突

出，具有一定的世界影响力［３］。但需注意的是，

高被引文献只有 ４２６篇，落后于美国、德国和英
国，所以应当进一步加大科研投入，加强国际合

作交流，提高科研成果质量，打造更强国际竞争

力。

４　结语

基于干细胞修复与再生能力的再生医学，有

望帮助人类实现修复创伤和病理组织、治愈终末

期疾病，给疾病的机理研究和临床运用带来革命

性变化。本文综合运用文献计量和可视化分析方

法对干细胞领域整体研究现状进行多方面的分

析，相较于现有研究能够提供宏观层面更为丰富

的定量统计数据和信息分析结果，更具有决策支

持意义。研究结果表明：（１）美国在干细胞研究
领域占据主导地位，形成以加利福尼亚大学、哈

佛大学为代表，具有国际竞争力的学术团体。我

国干细胞研究虽然起步较晚但发展迅猛，科研论

文产出体量已位居世界第 ２；但是顶尖科研机构
和领域中高被引论文数量较少。（２）国内外均重
视干细胞的临床应用研究，形成细胞治疗、组织

工程和定向诱导３大临床应用领域，其中基因治
疗、ｉＰＳ细胞是近几年的研究热点。（３）干细胞
研究涉及生物学、医学、化学、物理及计算机科

学等多个学科，随着学科的迅猛发展以及干细胞

和组织工程技术的广泛应用，干细胞研究在转化

医学的推动下，即将走向广阔的产业化、市场化

的道路，应该给予更多的重视和支持。
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