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脐带间充质干细胞移植对脑瘫患儿运动功能的影响 *
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摘要 目的：探讨脐带间充质干细胞移植治疗对脑瘫患儿运动功能的影响极其应用价值。方法：25 例脑瘫患者给予脐带间充质干

细胞移植治疗，移植方法采用静脉输注联合腰穿鞘内注射的方法。移植术前及移植术后定期采用粗大运动评估量表（Gross Motor
Function Measure, GMFM）及 Berg 平衡量表（Berg Balance Scale, BBS）对运动功能的改善情况进行评估并进行综合分析。结果：移

植术后 6 月 25 例脑瘫患儿中有 22 例患者主观上运动功能较前有明显好转，客观上 25 例患者 GFMF 与 BSS 与术前比较有明显

改善（P＜0.05），随访 6 月未发现与移植相关的副作用。结论：脐带间充质干细胞移植是一种安全有效的治疗方法，可在一定程度

上改善脑瘫患者的后遗症，提高脑瘫患者的运动功能和生活质量。
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ABSTRACT Objective: To observe the effect and application value of umbilical cord mesenchymal stem cells (UC-MSC) transplan-
tation therapy for cerebral palsy (CP) on motor function. Methods: Twenty-five patients with CP were received UC-MSC transplantation
by intravenous infusion and lumbar puncture intrathecal injections. All patients were followed up for more than six months after trans-
plantation. The changes of motor function were comprehensive analysis by Gross Motor Function Measure (GMFM) and Berg Balance
Scale(BBS）before treatment and post-treatment regularly. Results: After six months of transplantation, 22 of 25 cases with CP subjective-
ly had improvement in motor function compared with prior treatment. All patients objectively had improvement in scores of GMFM and
BSS post-treatment than pretherapy. Various biochemical indicators were normal and the patient had no severe complications and clear
side effects after transplantation. All patients' condition was continously catabatic and no recurrence was found after six months was fol-
lowed up. Conclusions: The UC-MSC transplantation can ameliorate sequelae and improve motor function and quality of life of CP. It is
convenient, safe and effective in the treatment of CP.
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前言

小儿脑性瘫痪（cerebral palsy, CP）是因脑功能障碍引起的

以运动功能障碍及姿势异常为主体的一组症候群。在我国本病

患病率为 0.2～0.4℅左右，目前本病没有特效治疗方法，以康

复治疗为主，但疗效不确切。我院自 2008 年 12 月至 2010 年

12 月使用脐带间充质干细胞（UC-MSC）治疗 25 例脑瘫患者，

取得了较好效果，现报告如下。

1 资料和方法

1.1 病例资料

25 例脑瘫患儿均为我院 2008 年 12 月至 2010 年 12 月儿

科住院患者，其诊断标准参照 1988 年全国小儿脑瘫会议制定

的诊断与分型标准进行诊断，其中男 18 例，女 7 例，年龄 1～
12 岁，平均（7.5±3.4）岁。25 例患者当中痉挛型 15 例、强直型

3 例、手足徐动型 2 例、共济失调型 1 例、迟缓型 2 例、混合型 2
例。所有患者入院以后均经过营养神经，活化脑细胞，康复及支

持对症治疗但症状无明显改善而采用 UC-MSC 移植治疗。
UC-MSC 移植治疗均经医院伦理委员会批准、在上级卫生行政

主管部门备案并且在患者知情同意情况下进行。
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1.2 脐带间充质干细胞制备及移植方法

取足月妊娠剖宫产健康胎儿的脐带，以 PBS 充分冲洗，剔

除脐动、静脉，剩余的间质组织切割成直径约 1～2mm 大小的

组织块，置 DMEM 培养液(含 10％胎牛血清、25mM 谷胺酰胺、
100U／ml 青霉素，100μg／ml 链霉素)中，于含有 5％CO2、37℃
饱和湿度培养箱中培养，细胞达 80％汇合后，以 0.2％的胰

酶／EDTA 消化并按 1：3 的比例传代。收集第 3 代细胞，细胞

总数为 (2～6)×107。流式细胞仪检测细胞表型并确定为脐带间

充质干细胞。移植前由患者签署干细胞知情同意书。间充质干

细胞治疗次数：4～6 次为 1 疗程，每次间隔 1 周，治疗途径采

用静脉输注联合腰穿鞘内注射干细胞的方法，腰穿术后去枕平

卧 6～8 小时，24 小时内严密观察患者生命体征的变化。
1.3 临床检查和评价方法

1.3.1 治疗前后所行检查 所有患者治疗前均常 规 行 血 液

HIV-DNA 抗体、梅毒抗体、肝炎标志物(甲、乙、丙、丁、戊 IgM
抗体)、Torch 5 项检查。干细胞治疗前及结束后测定免疫球蛋

白(IgA、IgG，lgM)、补体 C3、补体 C4、T 细胞亚群，肝肾功能、血
脂、血糖，电解质、血清酶学(方法均按试剂盒要求进行)，血尿常

规检查。所有患者治疗前后均经过全面的临床评价，均记录详

细的登记表。
1.3.2 疗效观察 移植术后定期随访，采用当前国际上通用的残

疾评价方法 --- 粗大运动评估量表 （Gross Motor Function Mea-
sure,GMFM）及 Berg 平衡量表（Berg Balance Scale,BBS）对运

动功能的改善情况进行评估并进行综合分析。
GMFM 是粗大运动功能评估方法和诊断标准采用评价，

共 88 项运动指标，顺序分为 5 个功能区：a 区：仰卧位与翻身

（17 项）；b 区：坐位（20 项）；c 区：爬和跪（14 项）；d 区：站与立

（13 项）；e 区：走、跑、跳（24 项）。卧位与翻身能区总分为 51
分、坐位能区总分为 60 分、爬与跪能区总分为 42 分、站立位能

区总分为 39 分、行走与跑跳能区总分为 72 分。每一项指标根

据完成程度评分，完全不能做为 0 分；完成动作＜10%为 1 分；

10%～99%为 2 分；99%以上为 3 分。最后评分结果取两项：（1）
功能区得分 = 每一功能区得分之和 / 最大评分数×100；（2）总

分 = 每一功能区得分相加 / 检查功能区总数。
Berg 平衡量表是平衡运动功能的评估方法，测试时选择了

14 个动作对被测试者进行评定，每个动作又依据被测试者的

完成质量分为 0～4 分五个级别予以记分，最高分 56 分，最低

分 0 分，评分越低，表示平衡功能障碍越严重。0～20 分，限制

轮椅；21～40 分，辅助下步行；＜40 分，有摔倒的危险；41～56
分，完全独立。
1.4 统计学处理

运用 SPSS 11.5 统计软件包进行配对样本 t 检验。

2 结果

25 例脑瘫患儿患儿 22 例（痉挛型 14 例、强直型 3 例、手
足徐动型 1 例、共济失调型 1 例，迟缓型 2 例、混合型 1 例）患

儿在治疗后 6 月主观上运动功能较前明显改善，具体表现为痉

挛型和强直型患者行走时步态较前平稳、四肢肌张力较前明显

降低，牵张反射也较前明显好转；手足徐动型患者表现为四肢、
躯干或颜面舞蹈样和徐动样的不随意运动较前明显减少；共济

失调型患者表现为步态和平衡功能较前明显好转；迟缓型患者

表现为躯干和四肢肌张力较前明显增强，随意和不随意运动较

前增多等。随访 6 月所有患者 GFMF 与 BSS 与术前比较有明

显改善，差异具有显著性 （P＜0.05）, 详见表 1。所有患者

UC-MSC 移植后血液分析、免疫功能及各项生化指标均未发生

明显异常，腰穿术后 3 例患者发生轻微低颅压头痛，经平卧休

息、补液及对症治疗后头痛缓解，余无不适感，无严重不良反应

发生。

Note: Compared with the prior-treatment, aP<0.05，bP<0.01

Time
Scores of each domain of GMFM Total GMFM

scores
BSS

a domain b domain c domain d domain e domain

Priortreatment 32.12±10.12 44.23±11.12 20.13±12.31 22.12±10.14 50.12±12.12 30.12±6.12 36.18±4.18

Posttreatment

(six months)
35.14±18.16a 49.17±10.15a 28.15±10.43b 29.14±8.12b 55.13±13.12a 38.15±8.14a 40.22±5.16a

表 1 脐带间充质干细胞移植前后 GFMF 和 BSS 的变化情况

Table 1 The changes of GFMF and BSS in patients with CP between prior-treatment and post-treatment

3 讨论

脑性瘫痪（cerebral palsy, CP），是指婴儿出生前到出生后

一个月内，由于各种原因导致的非进行性脑损害综合症，主要

表现为先天性运动障碍及姿势异常，包括痉挛性双侧瘫、手足

徐动等锥体系与锥体外系症状，可伴有不同程度的智力低下、
语言障碍及癫痫发作等，其临床异质性非常明显，病情严重者

可能会丧失运动和行走能力，给社会和家庭带来沉重的经济负

担和精神负担[1]，由于本病的病理学改变可以表现为大脑的出

血性或缺血性损害，显微镜下可见皮质各层次的神经细胞退行

性变、神经细胞数目减少、白质萎缩、部分中枢结构胶质细胞增

生等结构异常，使这类疾病在临床上缺乏行之有效的治疗方

法。目前该病的治疗主要是支持对症、物理疗法、康复治疗和手

术治疗，以改善患者的临床症状为主，但不能完全治愈本病，正

因为如此，此类疾病的难治性激发着科学家和临床医生不断探

索与研究各种创新性治疗方法的热情，由此干细胞疗法在神经

系统疾病中的治疗研究也应运而生[2]。
间充质干细胞是一种来源于中胚层，具有多向分化潜能的

一类干细胞，存在于人体骨髓、脂肪组织、新生儿的脐带、胎盘

等组织中，研究证明间充质干细胞不仅具有向骨、软骨、脂肪及
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成肌细胞分化的潜能，还具有向神经元分化的潜能。由于其具

有获取方便，来源丰富、容易扩增、免疫原性低及多向分化潜能

等优点，使得间充质干细胞广泛应用于心血管系统疾病、神经

系统疾病、骨骼肌肉相关疾病、肝病、糖尿病等多种疾病的临床

试验中，并且取得初步疗效，展示了其广泛的临床应用前景[3,4]。
王梦洪等[5]评价不同时机骨髓间充质干细胞(BMSCs)移植治疗

急性心肌梗死（AMI）的疗效，结果表明 AMI 急诊介入术后行

BMSCs 移植可以显著提高左室射血分数和明显降低心肌灌注

缺损，此外该研究还表明 AMI 后前 3 周行 BMSCs 移植比较理

想，并且该治疗方法在临床上是安全的。崔桂祥等[6]观察 BM-
SCs 移植治疗脊髓损伤、脑外伤、Parkinson,s 病和多发性硬化的

临床疗效和不良反应，结果表明 BMSCs 移植治疗这些神经系

统疾病近期疗效明显，不良反应较少。杨晓凤等[7]采用骨髓和脐

血间充质干细胞联合移植治疗进行性肌营养不良 82 例，观察

干细胞联合移植对肌力的影响，结果 82.9％的患者获得临床症

状改善，运动功能及肌力提高。柳林等[8]经肝动脉途径移植自体

脂肪间充质干细胞治疗晚期肝病，测定移植前及移植后 2、4、8
周治疗组与对照组 ALT、TBIL、ALB、PTA 指标的变化，评价自

体脂肪间充质干细胞介入移植对晚期肝病的临床疗效，结果表

明经肝动脉途径移植自体脂肪间充质于细胞治疗晚期肝病短

期疗效确切。陈兵等[9]用体外扩增的自体 BMSCs 移植治疗糖

尿病足 40 例，结果表明移植后 1 个月患者肢体疼痛、冷感、间
歇性跛行均有所改善，踝肱指数明显升高，双下肢血管显像血

流灌注有所增加，与常规治疗组比较差异均有显著性意义。
本文报道的 25 例脑瘫患者经常规治疗临床症状无明显改

善而采用 UC-MSC 移植治疗，4～6 次为一疗程，移植途径采用

静脉输注加鞘内注射的方法，治疗后 22 例患者的运动功能主

观上明显改善，GMFM 和 BSS 也较治疗前有明显好转，并且随

访半年余症状持续缓解无复发，说明该治疗方法近期有效。结

合国内外学者的动物实验和临床研究结果，我们分析间充质干

细胞治疗脑瘫的可能机制是：①移植的间充质干细胞可以自我

分辨并迁移到损伤的神经部位，通过细胞替代作用更换机体已

经死亡或受损的神经细胞，修复受损神经网络；②中枢神经系

统（包括脑和脊髓）损伤后，损伤中心周边的大量神经细胞虽然

健存，但受到损伤的影响，转入休眠或功能抑制状态。移植的干

细胞可以分泌大量神经营养因子，激活这些神经细胞，从而改

善机体的神经功能[6,10-12]。干细胞和再生医学是目前医学研究热

点，本文 25 例患者采用 UC-MSC 移植治疗获得了较好效果，

提示我们可以在立足于基础研究，经过认真严格的预实验，进

行大量谨慎、安全地选择病种的基础上，对于传统治疗方法疗

效不好的神经系统疑难疾病我们可以在力所能及的范围内进

行一些主动尝试，利用间充质干细胞在再生医学中的治疗技

术，让那些绝望的患者和家属看到希望和光明。本文由于病例

数量有限和随访时间较短，其远期疗效及副作用还需要进一步

观察。
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