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脐血干细胞治疗失代偿期肝硬化的疗效及对门静脉血流动力学的影响 *
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摘要 目的：观察脐血干细胞治疗失代偿期肝硬化的疗效及对门静脉血流动力学的影响。方法：选取 30例失代偿期肝硬化患者，

用负收集法分离提取脐带血干细胞，经股动脉穿刺插管，从肝固有动脉缓慢注入。同时选择 20例失代偿期肝硬化患者，分别于治

疗前，治疗后 1周、1个月、3个月、6个月观察肝功能、凝血指标、AFP、CT肝脏容积、门静脉血流动力学等指标。结果：干细胞治疗

组与对照组同期比较：白蛋白治疗后 4、12、24周明显改善，PT治疗后 12、24周降低；AFP治疗后 4、12、24周升高；两组患者治疗

前后门静脉血流动力学参数变化差异无统计学意义；肝脏体积治疗组与对照组同期比较，肝脏体积有增大趋势但差异无统计学

意义；治疗组 1例第 10周确诊为原发性肝细胞癌，与对照组比较差异无统计学意义。结论：脐血干细胞治疗失代偿期肝硬化可以

改善肝脏的合成功能，促进肝组织再生，有新生血管重建情况发生,未发现门静脉血流动力参数的改变。
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The Effect of Transplantation of Human Umbilical Cord Blood Stem Cell on
Decompensated Cirrhosis*

To explore the clinical effect of transplantation of umbilical cord blood stem cell on decompensated cirrho-

sis. Umbilical cord blood stem cells were transplanted by intervention via proper hepatic artery and intravenous infusion in 30

patients with decompensated cirrhosis. The changes of liver functions, such as total bilirubin(TBil), alanine aminotransferase (ALT), al-

bumin (Alb) and prothrombin time (PT), the portal system hememodynamics, and hepatic volume were detected at the time point of

pre-treatment and 1st, 4th, 12nd, and 24th week of post-treatment. There were significant differences in levels of Alb between

pre-and 4th, 12nd, and 24th week of post-operations in treated group, as well as PT and AFP; Compared with control group, there were

also significant differences at levels of Albbetween pre-treatment and 4th, 12nd, and 24th week of post-operations in treated group, as
well as PT and AFP. The volume of liver in treatment group enlarged compared with that of control group; However, the portal system

hememody- namics didn't change after trans-dlantation of human umbilical cord blood stem ceils. No obvious adverse reactions and com-

plications were noted during or after operation. Umbilical cord blood stem cell transplantation is a safe treatment for decom-

pensated cirrhosis and can play a temporary role in supporting liver.
Human umbilical cord blood; Stem cell; Decompensated cirrhosis

前言

肝硬化是一种临床常见的疾病，当其进入失代偿期时肝功

能会逐渐的减退最终可能导致肝功能衰竭[1, 2]。终末期肝硬化在

我国的发病率较高，对人民的健康有严重的危害，目前较有效

的措施是原位肝移植，但是费用昂贵、有移植排斥反应并且肝

源缺乏等因素限制了这种治疗方法的广泛应用。

近年来，干细胞的研究在医学领域得到了应用。干细胞是

一类具有多向分化、高度增殖以及自我更新的细胞群体，具有

很强的可塑性，在一定的微环境下可以分化为多种组织细胞[3,4]。

多个研究表明，干细胞在体内外均可以被诱导向肝系细胞分

化。进行干细胞移植可以代偿一部分肝功能，有利于受伤肝组

织的修复，是目前治疗肝病的一种新方法[5, 6]。而移植干细胞在

脐血中的比例显著高于成人骨髓和外周血，且其具有繁殖速度

快、能力强的特点[7, 8]。我们将脐血干细胞应用于治疗失代偿期

肝硬化，有一定的疗效，现将成果报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2011年 1月 -2012年 1月来我们就诊的失代偿期的
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2.2 两组患者治疗前后门静脉血流动力学变化

通过对两组患者治疗前后的门静脉血流动力学改变进行

观察，发现无论是对照组还是治疗组，在治疗前后的门静脉血

流动力学改变差异均无统计学意义，见表 2。

2.3 两组患者治疗前后肝脏体积的变化

我们观察到治疗后的患者肝脏容积有增大的趋势，并且

AFP轻度增高，提示可能是由于干细胞分化成肝细胞，并且提

示有新生血管重建情况发生，见表 3。

肝硬化患者 30例，其中男性 18 例，女性 12例，年龄为 52~71

岁，平均年龄为 57.3岁。患者按病因学进行分类其中 3例为原
发性胆汁性肝硬化、2例为酒精性肝硬化、4例为丙型肝炎肝硬

化、21例为乙型肝炎肝硬化。同时，选取失代偿期肝硬化患者
20例作为对照组。
1.2 检测方法

所有的患者在术前、术后 1周、1个月、3个月、6个月行腹

部 B 超检查以及 CT检查，并抽静脉血检查血清 ALT、TBil、
Alb、PT以及 AFP等。
1.3 门静脉血流动力学检测

患者取仰卧位，采用多普勒超声仪探测门静脉、脾静脉的

左右径和前后径，分别用 A、B表示，并根据公式计算血管的截

断面积 S=（A*B*π），血流速度用 V 表示，血流量参数 Q=S*

(0.57 max)/COS*60(ml/min)。并且在患者平静呼吸吸气位屏气
时检测 Dpv、Dsv、Vpv、Vsv、Qpv、Qsv。
1.4 肝脏容积测量

采用 CT机对肝脏容积进行扫描，行常规 3期增强扫描，

结束后对原始数据进行平扫，将数据输入软件中进行测量。

1.5 脐血采集
选取健康产妇，娩出胎儿，断脐后，采用密闭式采血法，每

袋采血 60~140 mL。
1.6 脐血干细胞分离

按照试剂盒说明书进行操作，将脐血干细胞用等渗生理盐

水进行稀释，每 15 ml中含干细胞 3.3× 108 ~8.7× 109。

1.7 移植方法
对股动脉穿刺插管，造影排除肝癌后，将含脐血干细胞的

氯化钠溶液按脉冲式方法从肝固有动脉缓慢注入。

1.8 统计学分析
数据采用 SPSS11.0统计学软件进行分析，计量资料组内

比较用 t检验，多组间比较用方差分析，组间两两比较用 q 检
验，P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗前后生化指标的变化
通过对两组患者治疗前后各项生化指标进行比较，发现在

治疗组之间比较，Alb治疗后 4、12、24周明显改善，PT治疗后
12、24周降低；AFP治疗后 4、12、24周升高，见表 1。

表 1 两组患者治疗前后生化指标的比较

Table 1 Comparison of biochemical indicators between two groups before and after treatment

组别

Group
TBil（滋mol/L） ALT（U/L） Alb（g/L） PT（s） AFP（滋g/L）

对照组（n=20）

Control group(n = 20)

F

P

治疗组（n=30）

Treatment group(n = 30)

F

P

治疗前

Before treatment

治疗后 1周

1 week after treatment

治疗后 4周

4 week after treatment

治疗后 12周

12 week after treatment

治疗后 24周

24 week after treatment

治疗前

Before treatment

治疗后 1周

1 week after treatment

治疗后 4周

4 week after treatment

治疗后 12周
12 week after treatment

治疗后 24周

24 week after treatment

45.7± 9.7

39.7± 10.2

34.1± 11.2

26.8± 8.9

23.4± 7.8

4.621

0.024

39.3± 14.1

40.2± 12.3

33.8± 9.7

26.1± 8.9

24.8± 10.8

3.286

0.031

227.3± 74.3

219.3± 78.4

83.2± 29.3

47.1± 10.9

40.3± 10.8

16.352

0.000

255.3± 88.2

210.4± 83.2

89.3± 28.9

49.3± 10.9

42.3± 10.6

11.283

0.000

27.3± 9.2

29.8± 9.6

29.6± 11.2

29.8± 8.4

28.9± 5.7

3.283

0.06

28.1± 7.4

28.1± 9.9

32.7± 10.2

37.8± 11.9

37.1± 10.3

3.291

0.021

23.8± 4.7

23.9± 8.3

23.1± 9.3

22.8± 9.3

22.1± 5.9

4.281

0.072

22.4± 3.9

23.4± 8.5

21.8± 10.6

17.1± 4.8

15.3± 6.8

13.626

0.013

6.9± 2.9

7.3± 3.1

6.8± 3.9

8.1± 5.6

8.9± 5.9

2.193

0.034

7.9± 2.4

7.3± 2.4

13.8± 5.3

33.8± 10.4

30.9± 13.5

31.226

0.000
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2.4 患者脐血干细胞移植后的反应
30例患者均为发现有发热、白细胞计数降低以及肝区疼

痛等不良反应。

3 讨论

肝硬化是一种以肝组织弥漫性纤维化、再生结节形成以及

假小叶增生为主要特征的慢性肝病[9-11]。目前在临床上对失代

偿期的肝硬化主要是以对症治疗为主，仍缺少有效的治疗方

法[12-14]。

人脐血间充质干细胞是脐带以及胎盘近胎儿侧血管内的

血液，包括间充质干细胞以及造血干细胞[15-17]。其中间充质细胞

是一种具有多向分化潜能以及高度自我更新能力的干细胞，广

表 2 两组患者治疗前后门静脉血流动力学比较

Table 2 Comparison of portal venous hemodynamics between two groups before and after treatment

组别

Groups
Dpv（cm） Dsv（cm） Vpv（cm/s） Vsv（cm/s） Qpv（mL/min）

对照组（n=20）

Control group(n = 20)

F

P

治疗组（n=30）

Treatment group(n = 30)

F

P

治疗前

Before treatment

治疗后 1周

1 week after treatment

治疗后 4周

4 week after treatment

治疗后 12周

12 week after treatment

治疗后 24周

24 week after treatment

治疗前

Before treatment

治疗后 1周

1 week after treatment

治疗后 4周

4 week after treatment

治疗后 12周
12 week after treatment

治疗后 24周

24 week after treatment

1.37± 0.27

1.47± 0.12

1.51± 0.22

1.49± 0.19

1.37± 0.27

1.311

0.091

1.51± 0.13

1.49± 1.32

1.52± 0.71

1.58± 0.89

1.48± 0.48

1.216

1.281

1.21± 0.24

1.27± 0.16

1.25± 0.17

1.24± 0.13

1.29± 0.21

1.342

1.231

1.34± 0.22

1.29± 0.14

1.24± 0.17

1.26± 0.19

1.23± 1.26

1.331

1.327

15.83± 5.38

16.28± 7.27

17.13± 6.38

14.28± 5.28

14.73± 4.27

5.291

1.221

15.1± 6.24

16.27± 3.9

17.27± 5.2

15.37± 6.9

16.1± 5.3

1.231

1.269

13.29± 4.7

13.72± 5.3

12.84± 3.3

13.12± 6.3

14.11± 5.9

4.381

1.921

12.41± 3.7

13.4± 6.5

12.8± 5.6

13.1± 6.8

13.3± 7.4

11.575

1.273

846.13± 212.9

857.3± 173.1

866.8± 233.9

888.1± 155.6

848.9± 125.9

101.36

0.052

835.9± 322.4

837.3± 332.4

813.8± 315.3

833.8± 310.4

830.9± 313.5

213.24

0.072

时间

Time

对照组（n=20）

Control group(n = 20)

治疗组（n=30）

Treatment group(n = 30)

治疗前

Before treatment

治疗后 1周

1 week after treatment

治疗后 4周

4 week after treatment

治疗后 12周

12 week after treatment

治疗后 24周

24 week after treatment

F

P

921.23± 104.27

916.29± 98.89

922.16± 101.37

907.27± 112.27

973.37± 110.36

0.384

0.058

904.37± 99.79

932.37± 106.21

977.38± 121.4

977.28± 110.28

1120.37± 109.38

1.384

0.063

表 3 两组患者治疗前后肝脏体积的比较

Table 3 Comparison of liver volume between two groups before and after treatment
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泛分布于人体的结缔组织以及器官间质中。而脐血中的干细胞

可移植的比例相对成人的外周血以及骨髓更高，且具有更强的

繁殖能力以及繁殖速度[18-20]。

我们采用负收集法分离得到脐血干细胞，对失代偿期肝硬

化的患者进行回输。通过静脉回输脐血干细胞具有减少炎症反

应、促进组织塑型以及减少胶原沉积等功能，有利于损伤肝脏

的修复，但是通过这种方法移植的干细胞，经过全身的血液循

环进入肝脏的数量可能较少。研究表明，移植途径的不同可能

会影响干细胞在肝脏内生长分化的过程。通过新的方法研究，

可能还可以找到更好的移植方法，提高移植的有效率。我们通

过观察治疗前后两组患者的生化指标、门静脉血流动力学、肝

脏体积的变化以及患者接受脐血干细胞移植后的反应。结果发

现，在回输脐血干细胞后，患者的肝功能明显改善，尤其是 Alb

含量显著升高，并且同时 TBil、ALT含量逐渐下降，提示脐血

间充质干细胞可以有效改善肝脏的合成功能。

另外，我们还观察到治疗后的患者肝脏容积有增大的趋

势，并且 AFP轻度增高，提示可能是由于干细胞分化成肝细

胞，并且提示有新生血管重建情况发生。同时，由于考虑到肝脏

容积增大可能会导致门静脉高压，我们观测了门静脉血流动力

学参数为发现增高。

干细胞具有在一定条件下无限增殖的特点，并且与肿瘤细

胞不同的是，它受到机体的调控，且分化的细胞功能成熟。通过

研究，我们发现脐血干细胞移植治疗失代偿期肝硬化患者有较

好的疗效，可以有效的改善患者的临床症状以及肝功能，而对

门静脉血流并无显著的影响，可以应用于临床治疗。
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