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脐血干细胞移植治疗中间型脊髓性肌萎缩症 1 例并文献复习
杜 玲 1 杨华强 1 罗国君 2△

（湖北医药学院附属太和医院 1 细胞治疗中心；2 神经内科 湖北 十堰 442000）

摘要 目的：探讨脐血干细胞移植治疗中间型脊髓性肌萎缩症的临床治疗可行性及效果。方法：已确诊的中间型脊髓性肌萎缩症

患儿，采用脐血干细胞移植治疗，4 次为一疗程，移植途径采用静脉输注（1 次）加蛛网膜下腔注射（3 次）的方法，治疗前和治疗后

半年均需完善神经系统体检、实验室检查、FIM 评分、肌电图等。结果：移植治疗后患儿神经系统症状明显改善，FIM 评分提高，实

验室检查肌酶下降，肌电图提示重收缩每 10.0ms 所检肌运动单位较前增加。随访 10 月患儿未出现副反应。结论：应用脐血干细胞

移植治疗中间型脊髓性肌萎缩症是有效安全的，可以改善患儿神经功能。
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Umbilical Cord Blood Stem Cells Tansplantation for Intermediate Spinal
Muscular Atrophy: Report and Review of Literature of One Case
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ABSTRACT Objective: To observe the effect of the treatment to intermediate form of spinal muscular atrophy by human umbilical

cord blood stem cells. Methods: All the patients of intermediate form of spinal muscular atrophy were accepted the transplantion with

human umbilical cord blood stem cells The course include for four times, one by iv another three times by lumbar puncture. All the patients

were accepted the neurological physical examination ,biochemical test, evaluation of the FIM scal and the examination of EMG. Result:

After transplant the neurological function was improved, the scal of FIM increased, the muscle enzymes the muscle motor potential in-

creased .no one presented the side effect after ten month follow up. Conclusion: The transplantation with human umbilical cord blood

stem cells was safety and feasibility for the patient of intermediate form of spinal muscular atrophy.
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中间型脊髓型肌萎缩症（intermediate form of spinal muscu-

lar atrophy）又称Ⅱ型脊髓型肌萎缩症（SMA 一Ⅱ型）[1],是一种

主要呈常染色体隐性遗传的疾病，目前无有效的治疗方法。
2009 年 12 月 23 日至 2010 年 1 月 15 日我院利用脐血间充质

干细胞移植治疗中间型脊髓型肌萎缩症 1 例，取得较好效果，

现报道如下，并结合国内外相关文献进行复习，希望寻求该病

有效的治疗方法。

1 临床资料

患儿,男, 2 岁 2 月, 因行走乏力、走路摇摆于 2010 年 1 月

15 日入院，患儿于 1 岁 6 月开始走路，但不愿行走，随即不能

登楼，从蹬位不能站立，行走乏力，表现为走路腹部前挺、走路

摇摆、呈鸭步，行走缓慢，易跌倒，脚尖不能抬离地面。行走可持

续约 2～3 米,双上肢无力不明显。家族史：其父母体健，非近亲

婚配，家族中无类似病史。

神经系统检查：神清，语言清楚，智力正常，颅神经未见异

常，双下肢肌张力降低，腱反射消失，病理反射阴性，无感觉障

碍，大腿肌肉萎缩，双小腿腓肠肌假性肥大，肌力近端 2 级，远

端 4 级，双上肢肌力正常，站立时脊柱腰腹前凸，走路摇摆，呈

鸭步。双手细震颤明显，舌肌、四肢肢带肌可见肌束颤动。

Gowere 征阳性。运动功能评定采用 FIM 评分：68 分。实验室检

查：乳酸脱氢酶 388 IU/L(正常值 72～182)；肌酸磷酸激酶 148I-

U/L(正常值 25~170)；肌酸激酶同工酶 48 IU/L(0-17),a- 羟丁酸

脱氢酶 318 IU/L (72-182)。心电图正常，胸、腰椎 MR 正常。肌电

图检查：神经源性损害，双侧胫前肌、右侧股内肌、左侧第一背

侧骨间肌均纤颤、正相电位，轻收缩运动单位电位宽大，重收缩

每 10.0ms 运动单位 4~5 个。基因检测：经聚丙烯酰胺凝胶电泳

检测：SMNt 基因 7、8 号外显子纯和缺失。临床上诊断为：中间

型脊髓性肌萎缩症。在征得医院医学伦理委员会的批准和患者

知情同意的基础上给予每周 1 次，共 4 次脐带血间充质干细胞
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移植治疗。

2 方法与结果

2.1 脐血干细胞来源及治疗途径

脐血干细胞来自健康分娩孕妇的脐带血，由深圳市北科细

胞工程研究所进行分离、提取、培养，制成细胞悬液(静脉输注

50ml,蛛网膜下腔注入 1ml)，细胞数量达 4～6×107 个。治疗前

三天要求患者体温正常，皮肤无破损，无感染征象。首次经外周

静脉输注，后 3 次经蛛网膜下腔注入，共治疗 4 次。治疗前后临

床症状、体征、临床检验等指标作为疗效指标，治疗后 6 月复

查。
2.2 结果

临床症状的变化：患者治疗后未出现发热、感染、皮疹等并

发症。患儿行走意愿正常，乏力减轻，可持续约 15～20 米，室内

活动不受限，走路姿态仍摇摆、腹部前挺，呈鸭步，可扶护栏登

楼，扶物可从蹬位站立，脚尖能抬离地面行走。

神经系统检查：双下肢肌张力降低，腱反射消失，大腿肌肉

较前饱满，双小腿腓肠肌假性肥大，肌力近端 3-4 级，远端 5

级，双手细震颤、四肢肢带肌肌束颤动不明显，舌肌轻微颤动。

Gowere 征阳性。FIM 评分：93 分。实验室检查：乳酸脱氢酶

241IU／L(正常值 72～182)；肌酸磷酸激酶 145IU／L(正常值

25～ 170)；肌酸激酶同工酶 37 IU／L (0-17),a- 羟丁酸脱氢酶

191IU／L (72-182) ；肌电图检查：神经源性损害，双侧胫前肌、

右侧股内肌、左侧第一背侧骨间肌均纤颤、正相电位，轻收缩运

动单位电位略宽大，重收缩每 10.0ms 运动单位 7～8 个，较治

疗前运动单位增加 2～3 个。

随访 ：脐血干细胞移植治疗后随访 10 月，临床症状持续

改善，无不良反应发生。

3 讨论

中间型脊髓型肌萎缩症是一种极为少见、主要呈常染色体

隐性遗传的疾病，病变范围包括上、下运动神经元及其间的传

导束，如脊髓前角细胞、颅神经运动核、皮质锥体细胞、皮质脊

髓束和延髓束等，主要病理改变是脊髓前角细胞及延髓运动核

发生广泛变性，常于出生 6-18 个月起病，表现为运动发育迟

缓，3 分之 1 以上的患儿不能行走，多数病人以肢体近端为主

的肌无力，可见肌束震颤，下肢重于上肢，骨盆带肌无力引起走

路摇摆，血清 CK 可见轻度升高，肌电图呈典型神经源性损害，

呈进行性加重。患儿仅个别可活到成年，传统的支持疗法只能

帮助暂缓肌肉萎缩，不能改善患儿生存质量和生存期，该病的

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。干细胞作为一种新的治疗技术，在神经系统遗传性

疾病中的治疗有较大优势，期望对 SMA 的治疗取得突破。目前

用于神经系统疾病治疗研究的干细胞主要有自体骨髓干细胞、

脐血干细胞、胚胎干细胞。胚胎干细胞因其致瘤性、存在伦理学

方面的问题暂未解决，自体骨髓干细胞取材不存在伦理障碍，

但对于遗传性疾病、自身免疫性疾病亦不适宜。脐血中可分离

出间充质干细胞 （MSCs）, 在特定条件下可分化为神经元样细

胞，植入脑内可改善受损的神经功能[2], 与其他来源的干细胞相

比，具有更强的多向分化潜能，易于取材、遗传背景稳定、免疫

原性弱、高增殖的特性，因此目前脐血干细胞是用于治疗神经

系统遗传性疾病较理想的细胞来源。

脐血干细胞治疗神经系统疾病的实验研究及临床应用：

2000 年，EricesA[3]等将脐血的单个核细胞于体外培养时获得了

MSCs， 此 后 学 者 相 继 证 实 了 脐 血 间 充 质 干 细 胞 的 存 在

（UBCMSCs）[4-6]，并相继报道脐血干细胞经定向诱导可分化为

神经元及神经胶质细胞[2,7,8]，在中枢神经系统微环境下能分泌

多种生长因子，或者刺激损伤部位产生内源性因子，促进损伤

组织的修复并减少细胞凋亡[9]。国内外学者认为干细胞治疗是

SMA 有潜力的治疗策略，动物实验将分化的胚胎干细胞移植

到运动神经元损伤大鼠模型的脊髓中，细胞成活并产生能生长

到脊神经前根的轴突[10]。国内学者就脐血干细胞治疗神经系统

遗传性疾病的基础研究：①通过流式细胞术检测神经系统疾病

患者脐血干细胞移植前后巢蛋白（Nestin）表达的变化，经蛛网

膜下腔移植 1、2 周后 CSF 中原始幼稚／干细胞 Nestin 表达明

显增强，Nestin 阳性细胞比例显著增高，表明脐血干细胞在体

内的确能向 NSCs 分化[11]。②人脐血干细胞移植能在帕金森大

鼠脑内长期存活，沿着一定路线迁移并向神经细胞分化[12]，为

脐血干细胞移植用于神经系统疾病的临床治疗提供了较直接

的客观依据。脐血干细胞移植治疗神经系统难治性疾病在国内

也取得可喜的效果[13,14]：①治疗后 FIM 提高：对肌萎缩侧索硬化

症（ALS），运动神经元病、遗传性脊髓小脑性共济失调等疾病

治疗前后采用 FIM 评分，治疗后评分明显提高，患者的日常生

活自理能力显著改善。②脐血干细胞的免疫调节作用可促进神

经元修复。治疗前后对 T 细胞亚群进行检测，发现治疗后总 T

细胞有下降趋势，说明脐血干细胞治疗对自身细胞免疫有一定

的调节作用，可减轻神经元的继续受损，为短期修复受损的神

经元创造了有利条件。③良好的安全性：脐血干细胞移植治疗

神经系统疾病主要采用静脉注射加蛛网膜下腔注射的方法，统

计仅有少数患者出现发热、头痛等轻微副反应，且 3 天之内缓

解，不影响日常生活，显示出良好的安全性[15]。

本例患者采用干细胞移植治疗，4 次为一疗程，移植途径

采用静脉输注（1 次）加蛛网膜下腔注射（3 次）的方法，治疗后

患者一般情况良好，无发热、皮疹等免疫排异反应发生，临床症

状缓解，随访半年症状持续缓解无复发加重现象，说明该治疗

有效。提示脐血干细胞能够为神经系统疾病提供丰富的细胞来

源，有望成为 SMA 有效的治疗手段，从而提高 SMA 患儿生活

质量，延长生存期。但本文由于受病例数量和随访时间限制，其

远期疗效及副作用还需要进一步观察。
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