
中国组织工程研究  第 18卷 第 6期  2014–02–05出版 
Chinese Journal of Tissue Engineering Research  February 5, 2014  Vol.18, No.6 
 

P.O. Box 10002, Shenyang   110180   www.CRTER.org          932 

www.CRTER.org 

王艳，女，1974年生，河
南省原阳县人，汉族，2010
年新乡医学院毕业，硕士，

医师，主要从事脐血干细

胞的基础研究与临床研

究。 
 
通讯作者：谭军，博士，

硕士生导师，主任医师，

新乡医学院第三附属医院

神经内二科，河南省新乡

市  453003 
 
doi:10.3969/j.issn.2095-4344. 

2014.06.018      

[http://www.crter.org] 

 
中图分类号:R394.2 

文献标识码:B 

文章编号:2095-4344 

(2014)06-00932-06 

稿件接受：2013-12-07 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Wang Yan, Master, Physician, 

Second Department of 

Neurology, Third Affiliated 

Hospital of Xinxiang Medical 

University, Xinxiang 453003, 

Henan Province, China 

 

Corresponding author: Tan Jun, 

M.D., Master’s supervisor, 

Chief physician, Second 

Department of Neurology, Third 

Affiliated Hospital of Xinxiang 

Medical University, Xinxiang 

453003, Henan Province, 

China 

 

Accepted: 2013-12-07 

 

脐带间充质干细胞治疗帕金森病的应用 
 
王  艳1，赵新利2，张军艳1，谭  军1(1新乡医学院第三附属医院神经内二科，河南省新乡市  453003；2新乡医学院第一附属医院神经

外科，河南省卫辉市  453100) 

 

文章亮点： 

1 文章的创新性在于应用人脐带间充质干细胞颈动脉穿刺移植治疗帕金森病，结果显示脐带间充质干细胞移

植可以在一定程度上改善帕金森病患者的神经功能，提高生活质量。脐带间充质干细胞移植为这种神经变性

疾病提供了新的治疗手段，但针对这一类难治性神经变性疾病的治疗模式是否相同，是否都有疗效还需深入

分析。 

2 脐带间充质干细胞移植，在帕金森病以及神经损伤后的修复治疗方面显示出很强的潜力。同时脐带间充质

干细胞移植又具有免疫调节，移植后发生排斥反应的危险性较小等特点。  

关键词： 

干细胞；脐带干细胞；脐带间充质干细胞；细胞移植；帕金森病；神经变性；强直；震颤 

主题词： 

干细胞；脐血干细胞移植；间质干细胞；帕金森病；神经变性 

基金资助： 

河南省教育厅资助项目(2010B320013) 

 

摘要 
背景：动物实验中已多次验证，脐带干细胞移植可有效改善帕金森大鼠的旋转行为，且免疫排斥反应低。 

目的：以帕金森病统一评分量表作为观察指标，评估人脐带间充质干细胞移植对帕金森病的治疗效果。 

方法：纳入帕金森病患者 15例，男 8例，女 7例，年龄 52-76岁，帕金森病 H&Y分级 3-5级。在产妇

知情同意情况下，通过医院伦理委员会批准，获取足月妊娠产妇的脐带，无菌收集脐带，培养脐带间充质

干细胞。所有患者均住院治疗，自第 2 周起应用人脐带间充质干细胞进行颈动脉穿刺移植治疗。移植前

及移植后 1个月采用帕金森病综合评分量表对患者移植前后神经功能进行评定，分值越高表示神经功能缺

损越严重。 

结果与结论：15 例患者均进入结果分析。与移植前相比，移植后 1 个月患者帕金森病综合评分量表分值

均明显降低(P < 0.05)，主要集中在对震颤、强直的改善，而运动迟缓、姿势不稳等临床症状无明显改善。

患者均未出现移植物抗宿主病。提示脐带间充质干细胞移植治疗帕金森病效果显著，可明显改善患者的神

经功能。 
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Abstract 
BACKGROUND: Animal experiments have repeatedly verified that umbilical cord stem cell transplantation can 
improve the rotational behavior of rats with Parkinson’s disease, with lower immune rejection response. 
OBJECTIVE: To evaluate the therapeutic effects of human umbilical cord mesenchymal stem cell transplantation 
in the treatment of Parkinson’s disease using the Unified Parkinson’s Disease Rating Scale. 
METHODS: Fifteen patients with Parkinson’s disease were enrolled, including 8 males and 7 females, aged 
52-76 years. Hoehn & Yahr staging was 3-5. After informed consent was obtained from puerperae and the 
procedure was approved by the hospital ethics committee, full-term maternal umbilical cord was aseptically 
collected, to culture umbilical cord mesenchymal stem cells. All patients were hospitalized, and treated with 
human umbilical cord mesenchymal stem cell transplantation via carotid artery puncture. Neurological function of 
patients was assessed using a comprehensive rating scale for Parkinson’s disease before and 1 month after cells 
transplantation. Higher score indicated more severe neurological deficits. 
RESULTS AND CONCLUSION: Fifteen patients entered the result analysis. Compared with before 
transplantation, 15 patients showed significantly lowered scores on the Unified Parkinson’s Disease Rating Scale 
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at 1 month after transplantation (P < 0.05). The improvement was mainly concentrated in the tremor and rigidity, but 
bradykinesia and unstable position were not improved. Graft versus host disease did not occur in all 15 cases. These 
findings indicate that umbilical cord blood mesenchymal stem cell transplantation for treating Parkinson’s disease has 
obvious curative effects and significantly improves neurological functions.  
 
Subject headings: stem cells; cord blood stem cell transplantation; mesenchymal stem cells; Parkinson disease; nerve 
degeneration 
Funding: the grant from Henan Provincial Educational Bureau, No. 2010B320013 
 
Wang Y, Zhao XL, Zhang JY, Tan J. Therapeutic applications of umbilical cord mesenchymal stem cells in Parkinson’s 
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0  引言  Introduction 

帕金森病是发病率比较高的一种中枢神经系统病变性

的慢性疾病，与中毒、感染以及药物、遗传等都有关系，

但主要病因还是与年龄有关的脑动脉硬化和神经元的退化

等[1]。从而引起老年人震颤、肌肉僵直、运动迟缓和各种

特殊姿势。目前应用广泛的是手术以及药物治疗，一般来

说，药物治疗的期限仅仅为3-5年，而药物效果降低后，则

会使病情更加难以控制，出现异动症等，而手术治疗更是

一把双刃剑。因此如何能够从根本上改善神经元功能，从

传统方法上入手是很困难的，此时脐带间充质干细胞治疗

应运而生，多项动物实验如移植猪脐带间充质干细胞治疗

小鼠模型等等[2]，都取得了很好的效果，为治疗帕金森带

来了新的希望和巨大的潜力[3]。 

文章采取脐带间充质干细胞移植治疗15例帕金森病患

者，以治疗前后帕金森病统一评分量表评分做为主要指标

来评价其治疗效果。 

 

1  对象和方法  Subjects and methods  

设计：对比观察试验。 

时间及地点：病例来自于2010年9月至2012年10月新

乡医学院第三附属医院神经内二科。 

对象：以本院15例帕金森病患者为研究对象，男8例，

女7例；年龄52-76岁，平均年龄63.4岁，均签署了干细胞

治疗同意书和伦理同意书。帕金森病H&Y分级为3-5级。

分级标准为：0=无体征；1.0=单侧患病；1.5=单侧患病，

并影响到中轴肌肉；2.0=双侧患病，但未损害平衡；2.5=

轻度双侧患病，姿势反射稍差，但是能自己纠正；3.0=

双侧患病，有姿势平衡障碍，后拉试验阳性；4.0=严重

的残疾，但是能自己站立或行走；5.0=不能起床，或生

活在轮椅上。 

纳入标准：①原发性帕金森病患者。②帕金森病H&Y

分级2-5级者。③对治疗及试验方案知情同意，且得到医院

伦理委员会批准者。 

排除标准：①高度过敏体质或者有严重过敏史者。②

合并恶性肿瘤者。③全身感染或局部严重感染者。④并发

心、肺、肝、肾等重要脏器的功能障碍者。⑤凝血功能障

碍，如血友病患者。⑥血清学检查阳性者，如艾滋病、乙

肝、梅毒等。⑦患其他神经系统变性疾病，以及其他系统

重大疾病者。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

方法： 

脐带间充质干细胞制备及鉴定：①在产妇知情同意情

况下，通过医院伦理委员会批准，获取足月妊娠的产妇的

脐带，无菌收集脐带，浸没于含1%双抗(青链霉素)的PBS

中，玻璃容器密封送回实验室。②超净台上剪取约2 cm

长的脐带，剖开动静脉，用PBS洗净血污。③将脐带剪

碎成肉糜状，转移到离心管中，加入4 mL的消化液(每升

PBS含0.25%胰酶，200-400 U胶原酶Ⅱ)，混匀，37 ℃

中消化4 h，每隔10 min振摇1次。④吸取消化上清，转

移到25 cm2细胞培养瓶中，加入DMEM/F12培养基(含体

积分数为10%-15%胎牛血清)，37 ℃、体积分数5%CO2

培养箱中培养。⑤约3 d能在显微镜下观察到贴壁细胞，

半量换液后继续培养，3 d后换液，细胞已经能稳定生长。

每3 d换液1次，至细胞生长铺满瓶底(约10 d)，即可进行

传代。⑥用流式细胞仪检测细胞表面标志物CD29，

CD34，CD45，CD44，CD90，CD105的表达率。其中

CD29，CD44, CD90，CD105的阳性率均在95%以上，

脐带间充质干细胞移植15例帕金森病患者的基本资料： 

病例 性别 年龄(岁) 帕金森病 H&Y分级

1 男 58 3 

2 男 62 5 

3 男 66 5 

4 男 76 4 

5 男 53 5 

6 女 52 3 

7 女 73 4 

8 女 63 5 

9 女 59 5 

10 女 56 4 

11 女 63 5 

12 女 71 3 

13 男 69 4 

14 男 75 3 

15 男 56 5 
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CD34，CD45表达阴性[4]。 

 临床检查：所有患者均住院治疗，第1周进行常规检

查，8例患者血、尿、便常规、肝肾功能、多项肿瘤标记物、

胸片等均正常。 

脐带间充质干细胞移植：自第2周起患者应用人脐带

间充质干细胞进行颈动脉穿刺移植治疗。在进行穿刺时，

首先要帮患者选择好正确的体位，一般采用平卧位，将

枕头垫于颈下(高8-10 cm)，头向后仰，尽量暴露颈部(致

使颈部皮肤绷紧以利于穿刺)，头略偏向于穿刺部位的对

侧(以偏离正中线1.0-2.0 cm为宜)，术者站于患者的右侧

进行操作。根据解剖位置(上平甲状软骨上缘，下至甲状

软骨下缘1 cm处)寻找正确的注射部位，进行常规的皮肤

消毒后，用左手食指或食指、中指固定其搏动明显处的

血管，右手食指和拇指固定准针柄部位进行垂直进针，

见回血，表明穿刺成功。进针时要注意进针方向，其垂直

角度以与颈动脉垂直方向为准，而非与水平面垂直。缓慢

注入(在10 min内)脐带间充质干细胞注射液20 mL(干细胞

数4×107)，1次/周，1次为1个疗程，视疗效共治疗1或2个

疗程[5]。 

辅助治疗：常规给予扩张血管、抗自由基、营养神经、

稳定细胞膜等治疗。 

治疗效果评价：分别于移植前和移植后1个月，采用

帕金森病综合评分量表对患者进行评定，主要从4个方面

进行评价，包括了42个项目：①第1部分：精神、行为和

情绪。②第2部分：日常活动。③第3部分：运动功能。

④第4部分：治疗的并发症。分值越高表示神经功能缺损

越严重。 

主要观察指标：运用帕金森综合评分量表评估15例帕

金森病患者脐带间充质干细胞移植治疗前后的神经功

能。 

统计学分析：统计者为新乡医学院统计教研室张合喜，

使用SPSS 13.0软件进行统计学分析，数据用x
_

±s来表示，

采用配对t 检验。P < 0.05说明治疗前后的差异有显著性意

义。 

 

2  结果  Results  

2.1  参与者数量分析  按意向性处理分析，纳入15例帕金

森病患者，均成功进行脐带间充质干细胞移植，中途无脱

落。 

2.2  随访结果  脐带间充质干细胞移植后 1 个月对患者

进行随访，结果如下： 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.3  脐带间充质干细胞移植后1个月患者帕金森综合评分

量表评分的变化  15例患者移植前帕金森综合评分量表评

分平均(89.38±30.92)分，移植后平均(75.63±27.07)分，差

异有显著性意义(P < 0.05，表1)。主要集中在对肌强直、

震颤的改善，而运动迟缓、姿势不稳等临床症状无明显改

善。 

2.4  不良事件  脐带间充质干细胞移植移植过程中及移

植后患者的生命体征均平稳，移植后患者均有不同程度的

乏力症状。 

1例患者出现移植后低热，体温不超过38 ℃，对症处

理后均完全缓解。 

免疫排斥发生率较低，均未出现移植物抗宿主病。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

脐带间充质干细胞移植15例帕金森病患者的随访结果： 

病例 随访时间

(月) 

移植后 1个月帕金森 

综合评分量表评分 

不良事件 

1 1 74 轻度乏力 

2 1 69 中度乏力 

3 1 75 轻度乏力 

4 1 68 轻度乏力 

5 1 71 轻度乏力 

6 1 68 中度乏力 

7 1 79 轻度乏力，低热，体温不超过 38 ℃

8 1 81 轻度乏力 

9 1 74 轻度乏力 

10 1 71 轻度乏力 

11 1 63 中度乏力 

12 1 58 轻度乏力 

13 1 84 中度乏力 

14 1 73 轻度乏力 

15 1 78 中度乏力 

表 1  帕金森病患者脐带间充质干细胞移植 15例帕金森病前与移植后 1个月帕金森综合评分量表评分对比 

Table 1  Comparison of scores on the Unified Parkinson’s Disease Rating Scale before and 1 month after cell transplantation   (x
_

±s, n=15, point)

阶段中 阶段后  项目 

移植前 移植后1个月 移植前 移植后1个月 

帕金森综合评分量表评分 90.23±31.03 86.00±24.12a 75.96±26.98 72.62±27.06a 

日常生活活动 66.61±18.76 55.11±15.86a 57.74±21.29 48.00±17.33a 

肌强直 10.61±7.91 7.74±7.19 9.00±7.51 6.49±7.12 

震颤 14.74±7.41 10.61±5.72a 12.12±5.53 8.86±5.07a 

表注：与移植前比较，aP < 0.05。提示脐带间充质干细胞移植可明显改善帕金森病患者的神经功能。 
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3  讨论  Discussion 

帕金森病是一种神经元变性的疾病，可致使分泌的多

巴胺递质下降，使患者出现四肢僵硬、震颤以及运动迟缓

等症状，截至目前为止，临床在治疗该病时，主要采用手

术和药物进行治疗，但这两种方法都无法对脑内环境进行

改善，同时也无法使多巴胺能神经元的数目得到增加，甚

至还可能因电极刺激、神经毒性等作用致使神经细胞数量

减少，故寻求一种能够有效提升神经系统细胞数目的治疗

方法成为临床研究的重点。 

3.1  干细胞治疗的优势  在传统观念中，中枢神经细胞属

于终末细胞，中毒、创伤以及缺血缺氧等病理过程均是导

致患者神经元丢失的主要原因，而帕金森疾病的治疗中，

成体干细胞横向分化的多潜能性为其提供了新思路，采用

间充质干细胞进行治疗，主要优势如下：多巴胺能神经元

丢失是帕金森病的关键，故控制其丢失，促使其增加是治

疗的核心，采用干细胞移植可有效避免引起帕金森病相同

病程；同时，干细胞能够持续数年释放和产生大量的多巴

胺，据了解，间充质干细胞在成功移植后，其存活时间在

10年以上，尽管有报道表明，帕金森病患者的多巴胺系统

在持续退化，但仍然有效控制病情，增加多巴胺的数目；

除此之外，纹状体超过50%多巴胺能神经支配减少和50%

黑质多巴胺能细胞损失，是帕金森患者出现临床症状的主

要因素，故只有通过改善黑质纹状体系统，使其能够恢复

至50%，才能够达到治疗效果。近几年来，在临床中干细

胞移植成为该病治疗的主要方法，但成人神经干细胞的获

取非常困难，胚胎的多巴胺能神经元移植可有效控制该病，

却存在伦理学问题。 

3.2  细胞来源的选择  间充质干细胞不仅具备上述优

势，同时还具有以下特点：①取材非常方便，且具有非

常充足的细胞来源，除脐带可取得间充质干细胞，同时

脐血和骨髓等组织均可获取间充质干细胞。②培养条件

非常简单，且短时间内即可大量培养。③能够穿透血脑

屏障。④可避免出现伦理问题；从这里可以发现，脐带

间充质干细胞具有非常高的优势，可将其视为帕金森病

治疗的理想方法，同时该方法也是当前临床治疗的最成

熟的方法。 

3.3  移植途径的选择  目前，临床对干细胞移植治疗帕金

森病的研究报道非常多，同时也提出了不同的治疗途径，

有经侧脑室移植、经静脉通道、经壳核移植等多种途径，

其中侧脑室和壳核两种移植途径，更多地是用于人胚胎

组织移植治疗中，而本文首次尝试经颈动脉穿刺移植，

选择该途径主要是考虑到：①动脉移植可有效避免静脉

移植出现的静脉窦处栓塞损失。②黑质纹状体区是由颈

动脉供血。③经过动脉移植，可使干细胞的分布更加均

匀，不会出现移植后“热点”问题，进而避免移植后并

发症的出现。 

3.4  颈动脉注射过程中的注意事项  在颈动脉注射时，

应注意以下事项：①在穿刺前，应尽可能地缓解患者的

焦虑和紧张情绪，并叮嘱患者在完成穿刺后，控制吞咽

和咳嗽动作。②在穿刺时，以快准为原则，尽量实现一

次穿刺，防治出现多次穿刺给颈部造成不必要的损伤。

③穿刺后应对穿刺点进行5-10 min的按压，按压位置一

定要保持正确，以免出现因颈动脉小球和颈动脉窦受压

出现不良反应。 

3.5  干细胞替代疗法的可能作用机制  截至目前为止，间

充质干细胞在帕金森病治疗的机制主要为：①间充质干

细胞移植后，能够形成星形胶质细胞或神经元样细胞，

这些细胞能够作用于受损部位，并游移至全脑。②间充

质干细胞能够分泌各种营养因子，或对受损部位进行刺

激，使其产生大量的内源性生长因子，对帮助组织修复

有着积极作用。③间充质干细胞是新生血管的重要部分，

可逐渐形成细胞外基质和血管内皮细胞，帮助血管新生，

提高神经保护作用。④在脑内创造适宜的局部微环境，

通过体外扩增或不同因子诱导分化的方法使间充质干细

胞分化为神经细胞后进行移植，替代受损细胞重建神经

功能区和传导通路。根据本文结果来看，脐带间充质干

细胞移植治疗可在短时间内对帕金森患者的临床症状进

行改善，但对体位不稳和运动迟缓等症状的改善效果不

明显，这可能与本文观察时间较短有直接联系，为此，

移植后仍需对患者进行长时间地跟踪，除帕金森综合评

分量表评分外，可结合PET显像示氟多巴的摄取有无增

加，对疗效进行客观评定。 

3.6  帕金森病主要表现  帕金森病好发于老年人，起病隐

匿[4-5]，初始表现：①静止性震颤，表现为不自主颤抖，经

常从一侧的手指继而发生于上肢、下肢、下颌、口唇和头

部。与下肢相比，上肢更加明显一些。②肌强直：即肌

张力增高，从而使肌肉强直。有“铅管样及强直”和“齿

轮样机强直”，“路标现象”为诊断帕金森病的早期症状。

③运动迟缓：患者出现“面具脸”即表情呆滞、眨眼次

数以及眼睛转动次数明显减少，起床、系鞋带等变慢，

写字出现“写字过小征”。④特殊姿势如屈曲体姿、慌张

步态等等。 

3.7  脐带间充质干细胞移植治疗帕金森病  在动物实验

中建立动物模型得到多次验证[6]，将脐血干细胞移植对帕

金森大鼠旋转行为具有良好的影响，且免疫排斥反应低。

并且胎儿出生后的脐血可以有效的利用，并且对孕妇和胎

儿没有不良的影响。脐血干细胞移植治疗帕金森病的可能

机制：主要体现在以下方面，第一，脐血间充质干细胞移

植后能够定向迁移到病变部位，表达替代缺损的神经元或

神经胶质细胞，使其发挥正常的细胞功能，从而缓解帕金

森病的病症。第二，不仅可以表达成为中枢神经系统所需

要的细胞，同时干细胞可以“细胞卫士”的作用，分泌出

营养脑部细胞和组织的因子或者刺激损伤部位自身产生修

复因子，从而保护细胞，促进血管、神经等的再生。第三，
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脐血干细胞进入脑部后，可以诱导分化并且替代受损细胞

恢复神经系统的功能和传导通路，为脑内营造一个良好的

局部微环境[7-8]。 

3.8  可以作为治疗帕金森的脐带间充质干细胞的要求     

简而言之就是要孕妇和胎儿正常且足月妊娠，即胎儿发育

和营养正常，并且母婴没有传染病、肿瘤、遗传病等等。

这样获取的脐带间充质干细胞具有许多优点：比如增殖分

化能力强、免疫排斥性低、分化能力强、来源广泛、收集

方便、对孕妇和胎儿没有危害且不受伦理的限制，在临床

上的应用前景非常宽广[9]。 

3.9  脐带间充质干细胞治疗帕金森病时移植途径的分析     

移植途径有多种，常见的为经局部经侧脑室或者壳核移植、

腰穿、经静脉移植等。各种方法均有其优点和长处，本次

应用的方法为经静脉移植。考虑到帕金森病的本质为黑质

纹状区病变，而此区则是由颈静脉提供血液。因此选择了

此种移植方式。 

脐带间充质干细胞移植时的注意事项：术前要对患者

的身体条件等作出诊断：即体检，包括手术禁忌症的各项

检查(血、尿常规，肝、肾代谢状况，凝血是否障碍，体液

是否平衡等等)和防止手术中的胃肠道反应(移植前12 h内

注意使胃排空，以及尿便排空)；采用的方法为颈动脉注射

法。首先要做好患者的心理工作，减少其紧张和忧虑的负

面情绪，并且配合医生减少颈部的运动，如吞咽、咳嗽等

等。其次，仔细了解颈部解剖学，找准颈动脉位置，避免

伤及颈动脉窦以及神经等引起的一系列负面反应；最后，

术后应嘱患者平卧去枕休息6 h，注意监控心电图等以及是

否存在并发症[10-45]。 

本次关于脐带间充质干细胞移植治疗帕金森病的研究

中，15例患者均有明显的改善，主要表现在肌肉震颤、姿势

障碍等等方面。通过统计学t 检验分析得出，P < 0.05，说

明了治疗前后的差异有显著性意义，再次证明了与传统的治

疗方法相比，脐带间充质干细胞治疗帕金森病是一种新型且

有效的治疗方法，具有广阔的前景，为帕金森的治疗提供了

新的希望。为了得到长期的临床疗效和安全性的研究结果，

还应进行大样本和长期的观察。 

与目前手术治疗帕金森病相比，干细胞移植疗法代表

一种进步的治疗方案，已成为临床上具有竞争力的新疗法，

现有研究表明其能促使长期持久地、大幅改善运动障碍，

阻断疾病进程。 
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