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　　[摘要]　目的:探讨脂肪干细胞胶(SVF-gel)在单侧声带麻痹临床应用中的治疗效果。方法:回顾性研究自

2017年6月—2018年12月在东南大学医学院附属南京同仁医院耳鼻咽喉头颈外科进行声带SVF-gel自体移植

治疗的22例单侧声带麻痹患者的临床资料。全身麻醉支撑喉镜下,选取大腿内侧作为脂肪供区,采用SVF-gel
技术获取SVF-gel,并将得到的SVF-gel移植于声带肌及声门旁间隙。分别于术前和术后进行喉成像检查,并进

行嗓音学分析对比,评价治疗效果。结果:22例手术均成功移植SVF-gel;频闪喉镜检查见声带振动良好,声门闭

合正常;GRBAS结果显示术后12个月及18个月患者嗓音质量明显改善;嗓音学分析显示术后12、18个月患者

的最长发声时间增加,基频升高,基频微扰、振幅微扰及标准化噪声能量较术前明显下降(P<0.05)。结论:声带

SVF-gel自体移植治疗单侧声带麻痹可有效改善其嗓音质量,且远期疗效稳定。
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Abstract　Objective:ToinvestigatethetherapeuticeffectofSVF-gelinunilateralvocalcordparalysis.Meth-
ods:hisinvestigationpresentedaretrospectivestudyofSVF-gelauto-transplantationin22patientswithunilateral
vocalcordparalysisfromJune2017toDecember2018inotolaryngologyheadandnecksurgeryofNanjingTon-
grenHospital.Underthegeneralanesthesiasupportlaryngoscope,themedialthighwasselectedasthefatsupply
area.SVF-gelwasobtainedbySVF-geltechnology.TheSVF-gelwastransplantedintothevocalcordmuscleand
theparaglotticspace.Thelaryngographywasperformedbeforeandaftertheoperation.Thevoicewasanalyzed
andcomparedtoevaluatethetherapeuticeffect.Results:SVF-gelwassuccessfullytransplantedinall22cases.
Thestroboscopiclaryngoscopyshowedthatthevocalcordsvibratedwellandtheglottisclosednormally.There-
sultsofGRBASshowedthatthevoicequalityofthepatientsat12and18monthsaftertheoperationwassignifi-
cantlyimproved.Thevoiceanalysisshowedthatthemaximumphonationtimeofthepatientsat12and18months
aftertheoperationincreased.Thebasicfrequencyincreased.Thebasicfrequencyperturbation,amplitudepertur-
bationandstandardizednoiseenergydecreasedsignificantly(P<0.05).Conclusion:SVF-gelauto-transplantation
caneffectivelyimprovethevoicequalityofunilateralvocalcordparalysisandthelong-termeffectisstable.
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　　单侧声带麻痹是耳鼻咽喉头颈外科临床中的

常见疾病,主要临床表现为重度发声障碍、饮水呛

咳等,多见于肿瘤、医源性损伤及外伤。目前单侧

声带麻痹的主要治疗方式是声门旁间隙自体脂肪

注射术。但是传统注射术中提取的自体脂肪随着

注射治疗后时间的延长,自体脂肪存在一定程度的

吸收,从而影响远期疗效[1-3]。脂肪干细胞胶(ex-
tracellularmatrix/stromalvascularfractiongel,
SVF-gel)是从脂肪组织中通过物理方法提取的凝

胶状浓缩脂肪提取物,其中含有大量的SVF细胞

和细胞外基质,在被自体移植后其远期存有率明显

高于传统脂肪组织[4]。2017年6月—2018年12
月东南大学医学院附属南京同仁医院耳鼻咽喉头

颈外科应用SVF-gel对22例单侧麻痹患者进行移

植治疗,效果良好,现报告如下。
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1　资料与方法

1.1　临床资料

回顾性研究2017年6月—2018年12月东南

大学医学院附属南京同仁医院耳鼻咽喉头颈外科

进行声带SVF-gel移植的22例单侧声带麻痹患者

的临床资料,其中男9例,女13例;年龄36~71
岁,平均49.54岁;左侧16例,右侧6例。所有患

者均表现为持续性声嘶、发声无力,部分患者伴有

饮水呛咳。
1.2　检查方法

频闪喉镜检查可见患者声门张开时,健侧声带

呈直线,患侧声带呈弓形;声门闭合时,声带之间存

在裂隙;发声时患侧声带较健侧声带振幅减低,黏
膜波减弱。所有患者术前均进行喉肌电图检查,排
除环杓关节脱位;行颈部增强CT扫描检查排除颈

部病变及颅脑磁共振成像检查排除颅脑病变;术前

均签署SVF-gel自体移植相关医疗同意书。
1.3　手术方法

患者取仰卧位,全身静脉复合麻醉,消毒患者

大腿内侧皮肤,选取大腿内侧皮下脂肪进行抽吸。
将500mL生理盐水+2%利多卡因15mL+肾上

腺素0.3mg混合配置成肿胀液,将适量肿胀液注

射于皮下。约5min后采用20mL螺口注射器连

接2.5mm 抽脂针进行负压手动抽脂。将抽取的

脂肪静置后去除下层液体,放置于低速离心机,
1200×g 离心3min。去除下部的液体后,将上层

脂肪通过内径为1.4mm 的双向螺口转换头连接

的注射器来回推注后使脂肪乳化。乳化后的脂肪

用500μm 直径的过滤网进行过滤,去除内部残留

的纤维组织,再次离心,2000×g 离心3min,离心

后组织分3层,中间层的黏稠胶样物质即为SVF-
gel(图1)。采用27G 钝针连接1mL注射器进行

注射。以支撑喉镜暴露声带,在显微镜下进行注

射。选取患侧声带后段1/2~2/3区域为进针区

域,将注射针刺入患侧声门旁间隙进行注射,对于

术前评估有声带肌萎缩患者同时进行声带肌注射。
总注射量一般1~3mL,注射后使患侧声带膨隆,
膜部 体 积 增 大,游 离 缘 内 移 并 越 过 中 线 1.0
~1.5mm。患者清醒后拔除麻醉管,监测生命体

征。术后禁声7~10d,雾化治疗1周。术后抽脂

区以弹力绷带加压包扎固定3d。
1.4　效果评估

1.4.1　喉成像检查　采用动态频闪喉镜分别拍摄

患者术前,术后1d、12个月及18个月的声带图像

进行对比。
1.4.2　嗓音主观评估　采用日本言语嗓音协会的

GRBAS评估方法,评估患者包括嘶哑度(grade,
G)、粗糙声(roughness,R)、气息声(breathiness,

B)、无力声(asthenia,A)和紧张声(strain,S)。每

一指标分为4级(0~3)。正常为0级,轻度异常为

1级,中度异常为2级,重度异常为3级。由3名嗓

音分析人员分别评分后,取平均分,0分为正常,1
分为轻度异常,2分为中度异常,3分为重度异常。
1.4.3　嗓音客观评估　采用多维嗓音分析系统评

估嗓音质量,记录最长发声时间(MPT)、嗓音基频

(fundamentalfrequency,F0)、基频微扰(Jitter)、振
幅微扰(Shimmer)、标准化噪声能量(normalized
noiseenergy,NNE),分别检测2次,取平均值。

图1　制备好的SVF-gel

1.5　统计学分析

采用IBMSPSS20.0软件进行统计学分析,
数据以■x±s表示,使用t检验比较连续变量,使用

卡方检验比较分类变量。以P<0.05为差异有统

计学意义。
2　结果

22例患者均SVF-gel注射成功,于声门旁间

隙进针注射,对于术前评估有声带萎缩的患者同时

进行声带肌注射,注射后声带均匀膨隆,声带表面

积展 开 增 加,声 带 游 离 缘 内 移 越 过 中 线 1.0~
1.5mm。

术前频闪喉镜检查示患者声门张开时,健侧声

带呈直线,患侧声带呈弓形;声门闭合时,声带之间

存在裂隙;发声时患侧声带较健侧声带振幅减低,
黏膜波减弱。术后频闪喉镜检查示所有患者发声

时声门可完全或基本闭合,多数患者患侧声带振动

功能逐渐恢复。术后1d可见SVF-gel少许溢出,
声带轻微水肿。术后12个月较术后1d见SVF-
gel部分吸收,患侧声带重新塑形,形态与健侧基本

对称,声门可基本闭合。术后18个月患侧声带与

术后12个月相比无明显变化,形态基本一致,未见

SVF-gel明显进一步吸收(图2)。
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2a、2b:术前;2c、2d:术后1d;2e、2f:术后12个月;2g、2h:术后18个月。
图2　手术前后频闪喉镜检查示声带外展与闭合图像

　　GRBAS结果显示,术前22例患者中多为轻中

度声嘶,2例重度声嘶。术后患者嗓音质量较术前

明显改善。患者嗓音质量自术后1个月出现改善,
随术后时间延长,改善率持续增高。术后12个月

基本稳定。术后18个月与术后12个月改善无显

著性差异,见表1。
嗓音学分析显示,SVF-gel自体移植术后1个

月与术前无明显差异,术后12、18个月与术前比

较,MPT 增加,F0升高,Jitter、Shimmer及 NNE

指标下降,提示术后嗓音质量明显改善,差异有统

计学意义(P<0.05),见表2。

表1　22例患者术前术后GRBAS评级

正常 轻度异常 中度异常 重度异常

术前 0 14 6 2
术后1个月 3 15 4 0
术后12个月 17 3 2 0
术后18个月 19 2 1 0

表2　22例患者术前术后嗓音学分析 ■x±s

组别 MPT/s F0/Hz Jitter/% Shimmer/% NNE/dB
男性(n=9)

　术前 4.67±1.47 146.65±12.43 0.73±0.47 4.26±1.94 -5.38±3.48
　术后1个月 13.73±2.25 140.26±19.22 0.71±0.37 4.13±1.55 -7.01±3.77
　术后12个月 11.63±1.671) 164.36±23.231) 0.37±0.121) 2.23±1.341) -13.11±4.421)

　术后18个月 11.38±1.221) 169.49±19.231) 0.33±0.171) 2.41±1.171) -13.95±3.481)

女性(n=13)

　术前 5.11±2.03 210.26±29.23 0.78±0.23 3.53±1.54 -5.70±4.41
　术后1个月 14.44±2.33 218.26±27.44 0.76±0.17 3.02±1.63 -6.11±3.29
　术后12个月 12.74±1.771) 224.78±19.631) 0.42±0.211) 2.11±1.591) -12.34±3.481)

　术后18个月 12.01±2.091) 229.78±23.231) 0.39±0.181) 2.06±1.221) -12.11±3.821)

　　与术前比较,P<0.05。

3　讨论

单侧声带麻痹是当喉的运动神经(喉返神经)
受到损害时,引起的声带运动障碍或肌张力松弛的

一种疾病,常见临床表现为发声障碍、饮水呛咳,从
而严重影响生活质量[5]。目前单侧声带麻痹的主

要治疗目的是改善患者的发声及误咽,一般在经过

保守治疗半年以上无效者,则需手术治疗。目前常

见的手术术式为甲状软骨成形声带内移术和声带

注射术[6-8]。声带内自体脂肪注射术因简单微创、
安全可靠、并发症发生率低等优点成为首选的治疗

术式[9]。自体脂肪取自人体,操作方便,注射人体

后无排异反应,适应性高。在注射脂肪后患侧声带
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呈膨隆改变,游离缘内移,声带表面积增加,从而使

声带闭合时缝隙缩小,减轻发声无力感,提高嗓音

质量。但是从远期疗效来看,因自体脂肪注射后的

高吸收率而导致部分患者嗓音质量下降需再次手

术治疗[1-3]。
脂肪组 织 由 成 熟 脂 肪 细 胞、基 质 血 管 成 分

(SVF)和细胞外基质(extracellularmatrix,ECM)
构成。传统的脂肪移植中取出的自体脂肪组织颗

粒大,油脂含量高,且多为成熟的脂肪细胞。在脂

肪移植早期,由于缺血缺氧以及养分的缺乏导致较

多成熟的脂肪细胞易发生坏死吸收[10-13]。由于脂

肪细胞属于高耗能细胞,当养分缺乏时,反应高度

敏感,超出300μm 区域的成熟脂肪细胞将难以存

活,而脂肪组织中的脂肪干细胞对缺血缺氧抵抗力

强,不容易坏死吸收,参与血运重建后的脂肪细胞

再生过程[14]。
Yao 等[15] 通 过 物 理 提 取 的 方 法 分 离

出SVF-gel这一脂肪提取物,并验证出SVF-gel富

含高浓度 CD45—/CD31—/CD34+ 脂 肪 干 细 胞

(adipose-derivedstemcells,ADSCs)及 ECM 成

分。SVF-gel是从脂肪组织中通过物理方法提取,
通过离心过滤等一系列操作去除多数成熟脂肪细

胞及油脂,保留组织中的SVF和 ECM。SVF-gel
制作方便,并通过物理剪切的方法获得高浓度 AD-
SCs。ADSCs具有多种分化潜质,具有易获取、低
免疫原性、组织相容性好、抗击凋亡及生命力强等

特点[16]。ADSCs可在部分脂肪细胞出现死亡等消

亡情况时分化成颗粒脂肪细胞,进而对细胞形成补

充,提高脂肪的成活率[17-18]。SVF-gel富含高浓度

的 ADSCs,ADSCs在脂肪细胞分化过程中可分泌

多种促血管生成因子和成脂因子,从而有助于提高

脂肪 存 活 率,促 进 血 管 生 成,有 利 于 成 脂 分

化[19]。SVF-gel中的 ECM 结构为移植后的脂肪

组织再生提供了必须的“微血管支架”,有利于 AD-
SCs或者移植后浸润细胞的黏附,有助于后续再血

管化和成脂分化,并且有更好的塑形效果[20-25]。目

前SVF-gel已广泛用于面部、眼睑、泪沟、鼻唇沟等

精细部位的脂肪填充并取得良好效果[26-27]。欧令

东等[28-29]研究发现 SVF-gel大量 ADSCs可分泌

EGF、VEGF等细胞因子,从而增强 HSF、HaCaT
细胞迁移和增殖能力,治疗凹陷性瘢痕的效果明

显。
本课题组通过提取SVF-gel对22例单侧声带

麻痹患者进行声带移植治疗。SVF-gel较传统自

体移植脂肪颗粒更小,可通过27G 细针头进行注

射,针孔较常规高压注射器更小,对组织损伤小,炎
症反应轻,同时手术中注射后脂肪溢出减少。通过

术后频闪喉镜拍摄的声带图像可以看出,注射

SVF-gel后的声带水肿反应轻,黏膜波恢复速度增

加,塑形力强。移植术后12个月声带与术后1d
相比可见少许SVF-gel的吸收,术后18个月与术

后12个月相比则无明显差异,表明SVF-gel远期

疗效稳定,吸收率低。GRBAS评估显示患者嗓音

质量术后明显改善,随术后时间延长,改善率持续

增高。嗓音学分析显示,SVF-gel自体移植术后1
个月未见明显改善,可能与术后声带水肿有关。术

后12、18个月与术前比较,F0升高,Jitter、Shim-
mer及 NNE指标下降,MPT 明显延长,提示术后

嗓音质量明显改善。胡慧英等(2012)研究表明,脂
肪在注射后,即使有部分脂肪被吸收,其间也仍有

大量新生毛细血管和胶原纤维,声带仍可维持其轮

廓和体积。本实验组注射SVF-gel后,虽然短时期

内也有少许脂肪细胞被吸收,随着脂肪干细胞的成

活与分化,移植组织内新生血管形成,及高浓度

ECM 的支架与塑形作用,在术后12个月声带形态

基本稳定,术后18个月与术后12个月相比,声带

未见明显形态变化,表明SVF-gel注射后远期效果

稳定,不易坏死吸收。
总之,SVF-gel声带注射治疗单侧声带麻痹效

果较好,取材容易,术后反应轻,长期疗效稳定,可
明显改善单侧声带麻痹患者嗓音质量。
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