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自体单个核骨髓干细胞移植对急性心肌梗死后心功能的影响
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!!

摘
!

要"目的
!

探讨自体单个核骨髓干细胞"

PRQb9

#移植对前壁急性心肌梗死"

-R2

#后心功能的影响$方法
!

选择
#%%*

年

$

月至
#%%;

年
$#

月本院住院的前壁
-R2

患者
'#

例!按患者意愿分为移植组和对照组!各
$*

例!对照组按常规行心脏介入治疗!

移植组术前采集
$i$%

;

#

'i$%

; 个自体单个核
PRQb9

!介入治疗后直接经导管向冠状动脉内注入分离后的干细胞!定期观察心

功能$结果
!

移植组左室射血分数%

*G7:

步行实验"

*RS/

#%脑钠肽等指标优于对照组$结论
!

自体单个核
PRQb9

移植有益

于
-R2

后心功能不全的治疗$
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冠状动脉粥样硬化性心脏病$冠心病%是在冠状动脉病变

的基础上引起心肌细胞缺血'缺氧的一种心脏病#其中以急性

心肌梗死$
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-R2

%最为严重(

-R2

引起大量心肌细胞坏死'凋亡#以及随后梗死区的心肌纤维化

和心肌瘢痕形成#梗死区室壁延展变薄#发生心室重构是影响

心脏功能的主要因素#也是导致顽固性心力衰竭乃至死亡的病

理基础(现将本院前壁
-R2

患者的疗效报道如下(
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资料与方法
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!

一般资料
!

选择
#%%*

年
$

月至
#%%;

年
$#

月本院住院

的前壁
-R2

患者
'#

例#按患者意愿分为移植组和对照组#各

$*

例(移植组单支病变
*

例#双支病变
)

例#

'

支以上病变
)

例&对照组#单支病变
)

例#双支病变
*

例#

'

支病变
)

例(入

选标准!

-R2

患者诊断符合
SX.

诊断标准#入院后未行急诊

介入治疗'溶栓治疗或虽进行溶栓治疗但临床提示未通#心电

图提示前壁
-R2

(排除标准!有恶性肿瘤和血液系统疾病#

肝'肾功能不全等(对照组经医院伦理委员会批准#入选患者

签署知情同意书(两组患者性别'年龄'吸烟史'糖尿病史'高

血压病史等及用药情况无统计学意义(
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单个核骨髓干细胞$
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PRQb9

%的

制备
!

PRQb9

移植组行介入治疗当天#患者采用俯卧位或侧

卧位#在层流手术室心电监护下#由血液科医师协助采集#利多

卡因局部麻醉#多点穿刺#

$%G3

注射器预抽
$G3

肝素盐水

$

$%%G3

生理盐水加普通肝素
'%%%O

%#每次抽取骨髓
!G3

#

每点抽取
#%

#

'%G3

#共
$)%

#

$;%G3

#过滤器过滤后注入无

菌容器#每隔
$%G7:

摇动混匀
$

次#缓慢贴壁注入
&%%G3

血

袋中(单个核
PRQb9

分离制备由血液病研究室采用密度梯

度离心法协助完成#计数细胞存活率及单个核细胞均在
!%(

以上#干细胞总数
$i$%

;

#

'i$%

; 个#制成
$%G3

悬液(
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!

治疗方法
!

均予常规药物治疗(两组均在
-R2

后
$%

#

$#5

进行经皮冠状动脉介入治疗$
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%(移植组介入治疗完成后经指引导管缓慢注入

制备好的
$%G3

干细胞悬液(术前冠心房监护病房$
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#

bbO

%心电'血压监测#查心电图'超声心动图及
#&B

动态心电图#评价心功能及心律失常情况&查心肌酶谱'脑钠肽

$
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>

A75<

#

P0[

%'血常规'肝功能'肾功能(术

后
bbO

监护
'*B

#监测血压'心电图&术后定期随访(术后
$

个月复查
#&B

动态心电图'肝功能及肾功能#术前'

'

个月'

*

个月行
*G7:

步行试验$

*G7:EA<LF?MA<9A

#

*RS/

%'心脏超

声'

P0[

'心电图等(
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统计学处理
!

应用
Q[QQ$'4%

软件进行统计学数据处

理#计量资料以
.\>

表示#采用
9

检验#

!

#

%4%)

为差异有统

计学意义(

>

!

结
!!

果

两组患者均介入治疗成功#

*

个月随访期间无死亡病例(

对照组
*

个月内有
'

例患者因活动后胸闷再次入院治疗(移

植组患者
$

例注射干细胞后出现寒战#给与地塞米松
$%G

H

后

好转#无再入院患者(治疗前后左室射血分数$
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%和左室舒张末期内径$
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#

3̂ +5

%及
*

分钟步行实验$

*G7:EA7<9

LF?MA<9A

#

*RS/

%和
P0[

变化见表
$

#

#

(

''*#

重庆医学
#%$$

年
!

月第
&%

卷第
#*

期



表
$

!!

治疗前#后
3̂ Y1

和
3̂ +5

的比较$

.\>

%

$T$*

'

组别
3̂ Y1

$

(

%

治疗前
'

个月
*

个月

3̂ +5

$

GG

%

治疗前
'

个月
*

个月

移植组
&#4);\$#4&! )#4$*\"4!;

"

)'4$&\*4#'
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);4'&\;4#! )*4#$\"4") ))4*$\*4#$
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对照组
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#与治疗前比较&
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#与对照组比较(

表
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治疗前#后
*RS/

和
P0[

的比较$

.\>

%

$T$*

'

组别
*RS/

$

G

%

治疗前
'

个月
*

个月

P0[

$

:

H

"

3

%

治疗前
'

个月
*

个月

移植组
#!%\&& '&)\)'

%

';"\)*

%*

*!*\#%# #%'\;!

%*

$;"\"*

%*

对照组
#;;\'! '##\&"

"

'')\&"
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*;%\#$' '!*\$$;
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'*%\$%"
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"

!

!

#

%4%)

#

%

!

!
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%4%$

#与治疗前比较&

*

!

!

#

%4%$

#与对照组比较(

?

!

讨
!!

论

-R2

是严重危害人类健康的常见多发病之一#在规范药

物治疗基础上进行
[b2

及冠状动脉旁路移植术$
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#

b-Pa

%是治疗冠心病的重要方法)

$

*

#也有人

采用经皮激光血运重建)

#

*

(由于成熟的心肌细胞缺乏增殖分

化能力#尽管梗死相关血管再通可以挽救缺血心肌细胞#但无

法促使坏死后心肌细胞的再生#坏死细胞由成纤维细胞填充#

最终为瘢痕组织替代#并逐步发生心室重构#成为
-R2

后期顽

固性心力衰竭和死亡的主要原因(近年来#干细胞技术的出现

与成熟#给治疗此类疾病带来了突破性进展(有研究证实#

PRQb9

修复心肌的治疗方法安全'可行(经冠状动脉移植的

PRQb9

可在梗死区心肌内存活并逐渐分化成心肌样细胞#促

进毛细血管生成#显著改善心功能)

'

*

#由于
PRQb9

取材相对

方便#不存在伦理问题#自体移植不存在免疫排斥反应#因而成

为再生心肌的首选细胞供体(

PRQb9

是具有自我更新和分化潜能的细胞群#单个核细

胞是其重要成分#可通过表达生长因子和促血管生长因子提高

移植细胞存活率#并诱导处于休眠状态下的心肌细胞重新发挥

收缩功能)

&

*

#可以促进心肌修复#使缺血区细胞凋亡减少#减轻

心脏重塑)

),*

*

#分化成心肌细胞来修复损伤心肌#并给心室壁提

供一个强有力的支架#限制心肌纤维化和坏死后扩张)

",;

*

#因

此#干细胞移植可改善梗死心肌的收缩功能#使
3̂ Y1

提高

)(

#

;(

)

!

*

#左室舒张末期容积'腔径是左心室重构改善较为

理想的检测指标)

$%

*

#心肌梗死$

R2

%后
'

周内是进行
PRQb9

移

植的最佳时机#其机制可能与心肌细胞诱导生成及新生血管形

成有关)

$$,$&

*

(

本研究显示#移植组
3̂ +5

较移植前减小$

!

$

%4%)

%#可

能与病例数较少或观察时间有关&而
3̂ Y1

较移植前明显增

加#且随时间的延长#射血分数增加#组间比较有明显的统计学

差异$

!

#

%4%)

%(对照组
3̂ +5

较前变化不明显#

3̂ Y1

较治

疗前增加$

!

$

%4%)

%(随访
*

个月中#移植组患者运动耐量增

加#再住院次数较少#患者心功能改善明显可能与本研究选择

前壁
-R2

患者及采取
PRQb9

较多有关(本研究从临床的角

度#本着简便'实用的原则设计该试验#术前一次性采集较大量

骨髓组织进行分离#不需要体外扩增#经提取可获得足量的骨

髓单个核细胞$

$

$%

; 个%#经指引导管直接注入梗死区相关血

管#从而简化操作流程#缩短住院时间#利于临床操作#结果表

明安全有效(
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肺功能评估#以便更好地处理穿刺置管(

?4?

!

操作者经验不足
!

本组有
)

例穿刺失败主要为操作者心

理紧张'操作不熟练'穿刺点定位不准确'进针角度及深度等问

题(本研究认为#操作者应熟悉局部解剖结构#切忌在同一部

位反复多次穿刺#连续穿刺
'

次不成功#应及时更换穿刺部

位)

)

*

(操作时越沉着'冷静#成功率越高)

*,"

*

(

?4@

!

导丝放置困难
!

本组
;

例穿刺时抽推血液进出较顺畅#

但却不能推送导丝进入血管#原因为穿刺针头不在血管中央#

而是偏向一侧#致血管壁堵住针头造成#或锁骨下静脉迂曲及

静脉内膜嵴形成)

;,!

*

#或并未真正穿刺成功#对此情况不能强行

推进#可调整针尖方向#再放置导丝#重新定位'改变方向重新

穿刺(本组
$

例因强行推送导丝#致导丝穿破血管#导管进入

纵隔#行胸片提示导管进入纵隔而拔除(

?4A

!

特殊体型和解剖结构异位
!

本组肥胖
$

例和极度消瘦
$

例#肥胖患者体表标志不明显#皮下脂肪厚#而消瘦者皮下组织

减少#锁骨及胸锁关节突出#两者进针角度'深度和方向与常规

操作时有区别而不易把握(穿刺时肥胖者进针宜偏深#消瘦者

进针宜浅#进针时针头应贴于锁骨下缘平行进针(胸廓畸形
$

例#由于患者正常解剖结构发生了变化#应慎重进针#必要时可

在超声引导下进行)

$%

*

(乳腺癌根治术及放疗后
$

例#对于乳

腺癌一侧锁骨上区曾做过手术'放疗者应选择健侧进行穿

刺)

$$,$#

*

#因淋巴结清扫术后锁骨下静脉走行可能出现异位#放

疗使血管失去原有的柔韧性变得僵硬#穿刺时易造成血管损伤

出血及判断失误#从而影响穿刺成功率(

?4E

!

并发症致操作中断
!

本组误入锁骨下动脉和颈内静脉各

$

例#由于锁骨下静脉和动脉距离近'伴行途径长#误穿动脉机

会较大(为了避免误穿锁骨下动脉#实际操作中应正确地识别

动'静脉#其中静脉血压力小#呈暗红色#退导丝时血液不会溢

出管外#静脉滴注时畅通(而动脉血压力大#呈鲜红色#退导丝

时血液易溢出管外#滴注时不滴或见血液回流(一旦误入动

脉#应立即拔出(局部按压后予冰袋外敷(置入颈内静脉的发

生率文献报道高达
$'4)(

)

$'

*

#为了避免误入颈内静脉#在行锁

骨下静脉穿刺时#针头斜面应朝向心脏方向)

$&

*

#导入导丝过程

中及输液后注意询问患者颈部'耳后部有无不适#如有疼痛或

耳鸣不适#应及时处理(气胸
$

例#气胸是锁骨下静脉穿刺置

管术中常见#又极有可能导致严重后果的合并症)

$)

*

(本例患

者因肺癌合并肺气肿'肺大疱#穿刺时注射器回抽有气体#随后

患者出现胸闷'憋气#进而呼吸困难不能平卧#听诊同侧呼吸音

减弱#诊断并发气胸#经胸腔闭式引流后逐渐好转(为了避免

因并发气胸而导致穿刺置管失败#操作者应根据局部解剖特点

进行操作#穿刺时避免进针过深'角度过大及在原穿刺点反复

穿刺(

总之#锁骨下静脉穿刺置管术虽然存在着一定的置管困

难#但操作者如果熟悉局部解剖结构及熟练地掌握操作技术完

全可以预防和避免置管失败(
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