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股骨头缺血性坏死(ONFH)是各种原因导致股骨头内骨髓

细胞、骨细胞、脂肪细胞坏死的病理过程，其发病机制不明，

治疗方法众多，没有一种方法适合于所有情况的股骨头坏死。
自 2012 年 2～6 月，本研究采用股骨头髓芯减压植骨腓骨支

撑联合自体外周血干细胞移植治疗股骨头坏死，取得良好的短

期疗效，结果报道如下。

1 临床资料

1.1 诊断标准 中医诊断标准参照《中药新药临床研究指导

原则(试行)》中相关标准确诊；西医诊断标准参照 2007 年中

华医学会骨科分会制定的《股骨头坏死诊断与治疗的专家建

议》中相关标准确诊。
1.2 排除标准 ①不符合纳入标准者；②对重组粒细胞刺激

本组临床观察显示，采用中药内服外敷联合功能锻炼治疗

KOA，患者 WOMAC 各维度评分及总分、肿胀和压痛评分均

低于对照组，临床疗效优于对照组。提示中医综合疗法可显著

减轻患者症状、体征，促进关节功能恢复，值得临床推广应

用。
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股骨头髓芯减压植骨腓骨支撑联合自体外周血
干细胞移植治疗股骨头坏死初步研究
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［摘要］ 目的：观察股骨头髓芯减压植骨腓骨支撑联合自体外周血干细胞移植治疗股骨头坏死的临床疗效。方法：对 8例患者
行股骨头髓芯减压植骨支撑联合自体外周血干细胞移植治疗。结果：术后 1年，影像学结果示股骨头内坏死区域密度均匀增加，
股骨头未发生塌陷，髋关节间隙无变窄，髋臼及股骨头周缘无骨质增生，异体腓骨头固定稳定。经重组人粒细胞刺激因子动员后，
患者外周血白细胞总数、单核细胞数均较动员前明显升高（P ＜ 0.05，P ＜ 0.01）；单个核细胞比率动员前后变化不大（P ＞ 0.05）。
经 COM.TEC采集干细胞后，白细胞数目、单个核细胞数目均较采集前明显下降（P ＜ 0.05，P ＜ 0.01）；单个核细胞比率采集前后
变化不大（P ＞ 0.05）。随访 1年，患者（并发髋关节感染患者 1例除外） Harris评分较术前明显提高（P ＜ 0.01）。结论：股骨头髓
芯减压植骨支撑联合自体外周血干细胞移植治疗股骨头缺血性坏死可取得良好的近期疗效。
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因子发生不良反应者；③曾院外行股骨头髓芯减压患者；④妊

娠、哺乳或正准备妊娠妇女；⑤神经官能症及精神病患者；

⑥合并心血管、脑血管、肝、肾、造血系统、内分泌系统等

严重原发性疾病；⑦拒绝接受长期临床随访，拒绝参加临床

试验者。
1.3 纳入标准 ①符合中西医诊断标准；②国际骨循环研究

协会(ARCO)提出的国际分期标准：ARCO Ⅱ期；③日本厚生

省骨坏死研究协会(JIC)修订的股骨头坏死的分型：A 型、B

型；④中医辨证属肾虚血瘀证；⑤年龄 18～50 岁，性别不

限；⑥能配合医生顺利完成术后疼痛分级评分；⑦签署研究知

情同意书。
1.4 一般资料 所有病例来源于 2012 年 2～6 月间在广州中

医药大学第一附属医院三骨科接受股骨头髓芯减压植骨支撑联

合自体外周血干细胞移植治疗的患者，共 8 例，男 7 例，女 1

例，平均年龄 36.5 岁(27～45 岁)，激素性坏死 3 例，创伤性

坏死 2 例，酒精性坏死 1 例，特发性坏死 1 例，减压病 1 例，

ARCOⅡA 期 1 例，ⅡC 期 7 例。
2 治疗方法

2.1 自体外周血干细胞采集 所有患者术前 3 天接受重组人

粒细胞刺激因子(欣粒生，rhG-CSF，北京四环生物制药有限

公司)300 μg，皮下注射，每天 1 次。术晨经血液科 COM.TEC

全自动细胞分离机(德国)，auto-mnc 程序采集自体单个核细

胞备用，共分离 20 mL。单个核细胞数目采用流式细胞仪计算

CD34+ 细胞数。
2.2 手术方式 选择硬腰联合麻醉，选择髋关节外侧切口，

自大粗隆最突出点向远端延伸 5cm，切开皮肤、皮下组织、
阔筋膜，钝性分离股外侧肌，显露股骨近端外侧。C 臂 X 线

机透视下自股骨粗隆下经股骨颈钻入导针至股骨头，透视下见

导针尖端位于股骨头病灶中心，根据腓骨直径大小选择与之相

符合的扩孔铰刀行髓芯减压、清除部分坏死骨质；植入同种异

体松质骨粒(山西奥瑞科技有限公司产品)，打压见股骨头内密

度增高，植入同种异体腓骨条(山西奥瑞科技有限公司产品)。
2.3 自体外周血干细胞移植 完成手术后，腓骨条髓腔内填

塞同种异体松质骨粒；将患者体位向对侧倾斜 20°～30°，注

射器抽取自体外周血单个核细胞悬液 10 mL，接硬膜外穿刺

针，经腓骨髓腔注到股骨头内，骨蜡封闭腓骨远端。
2.4 术后处理 给予头孢硫醚预防感染；川芎嗪注射液预防

下肢深静脉血栓；口服袁氏生脉成骨片。并口服补肾活血中

药，处方：杜仲、黄芪、熟地黄各 15 g，巴戟天、桃仁、当

归、红花、川芎、赤芍、牛膝各 10 g，炙甘草 6 g。术后半年

内避免负重行走，每 3 月复查 1 次双髋正蛙位 X 线摄片。
3 观察项目与统计学方法

3.1 观察项目 ①重组人粒细胞刺激因子治疗前后、及自动

细胞分离机分离后白细胞及单个核细胞水平变化情况；②术

前、术后 1 年 Harris 评分；③手术并发症。

3.2 统计学方法 数据库的录入及统计分析均在 SPSS13.0

软件包上实现。白细胞计数、单核细胞计数、单核细胞比及

Harris 评分以(x±s)表示，采用自身前后对照配对 t 检验。
4 治疗结果

4.1 治疗后影像学结果 术后 1 年，影像学结果股骨头内坏

死区域密度均匀增加，股骨头未发生塌陷，髋关节间隙无变

窄，髋臼及股骨头周缘无骨质增生，异体腓骨头固定稳定。
4.2 重组人粒细胞刺激因子动员前、后外周血 WBC、单核细
胞比变化 见表 1。经重组人粒细胞刺激因子动员 3 天后，患

者外周血白细胞总数、单核细胞数均较动员前明显升高，差异

有显著性或非常显著性意义(P＜0.05，P＜0.01)；单个核细胞

比率动员前后变化不大(P＞0.05)。

表 1 重组人粒细胞刺激因子动员前、后外周血 WBC、
单核细胞比变化比较(x±s)

4.3 COM.TEC采集前后外周血 WBC、单核细胞比变化比较
见表 2。经 COM.TEC 采集干细胞后，白细胞数目、单个核细

胞数目均较采集前明显下降，差异有显著性或非常显著性意义

(P＜0.05，P＜0.01)；单个核细胞比率采集前后变化不大(P＞

0.05)。

表 2 COM.TEC 采集前后外周血 WBC、
单核细胞比变化比较(x±s)

4.4 手术前、后患者 Harris评分比较 所有患者均获得随访，

平均 15.2 月(12～17 月)，除外并发髋关节感染患者 1 例，其

余患者 Harris 评分由术前(72.00±7.28)分，提高到术后的

(91.86±3.18)分，前后比较，差异有非常显著性意义(P＜

0.01)。
5 讨论

股骨头缺血性坏死的治疗仍然是一个世界难题。保留患者

自身股骨头、延缓或避免人工关节置换对年轻患者尤其重要。
保留股骨头的股骨头坏死治疗方法很多，对于 ARCO Ⅱ期患

者，股骨头髓芯减压植骨、腓骨(自体或异体，带或不带血管)

是最常见的方法。但该法术后康复时间长，部分患者依然无法

阻止股骨头塌陷，需要再次手术。如何在此基础上进一步提高

股骨头坏死疗效，缩短康复时间，是末来急需解决的关键。
在股骨头坏死修复与重建中，血管与骨的新生是一个病理

观察指标

白细胞总数(×109/L)

单核细胞数(×109/L)

单核细胞比(%)

动员前

6.87±1.68

0.51±0.22

6.79±1.96

动员后

47.18±17.71

2.81±1.44

5.88±2.09

t 值

-5.377

-3.696

0.565

P 值

0.003

0.014

0.597

观察指标

白细胞总数(×109/L)

单核细胞数(×109/L)

单核细胞比(%)

采集前

47.18±17.71

2.81±1.44

5.88±2.09

采集后

10.29±2.10

1.11±0.82

6.07±1.42

t 值

5.051

2.966

-0.193

P 值

0.004

0.031

0.855
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逆转的关键。如果能在局部增加高浓度干细胞，或使用一些骨

生长因子[1～3]，将对促进坏死骨组织的修复产生重要作用。骨

髓间充质干细胞是目前最广泛应用的干细胞，本研究采用自体

外周血单个核细胞(含间充质干细胞和造血干细胞移植)，无免

疫原性，无排斥反应。经重组粒细胞刺激因子治疗后，可有效

动员外周血池中单核细胞进入血液，采用全自动细胞分离机可

获得足够的单个核细胞，此方法具有创伤小、来源丰富、费用

低廉的优点。
rhG-CSF 不仅能促进骨髓粒系造血祖细胞的增殖、分化、

还可以有效地动员骨髓中的单个核细胞，使其大量释放到外周

血中，临床上已作为动员剂，动员、采集外周血单个核细胞治

疗相关疾病[4]。本研究采用 rhG-CSF 动员外周血干细胞，用

药后 1～3 天，外周血白细胞总数及单核细胞总数逐步升高，

第 3 天达到高峰，经全自动细胞分离机 COM.TEC 分离后，可

获得足够数目单个核细胞。单个核细胞数目与白细胞总数升高

具有一致性，其单核细胞比在 rhG-CSF 刺激前后保持稳定。
经采集后，外周血白细胞数目立即下降至接近正常水平，对术

后观察无干扰作用。
干细胞虽具有向不同的细胞分化的潜能，但单纯使用

MSCs 移植治疗股骨头坏死的效果并不令人满意[5]，移植后如

何促进干细胞向目标细胞分化是目前未能解决的问题。有学者

采用基因修饰[6]的方法促进干细胞向成血管及成骨分化作用。
但转染过程复杂，技术要求高，限制了该技术的广泛应用。

中医学认为，“肾主身之骨髓，其充在骨，肾气、肾精充

盈才能健骨生髓；肾精虚少，骨髓空虚，则骨骼失养”，股骨

头坏死的病机为肾虚血瘀，笔者以补肾活血法治疗股骨头坏死

取得良好疗效，认为补肾活血中药能促进骨髓间充质干细胞的

体外增殖[7]，降低患者全血黏度、血浆黏度，使患者血液流变

学指标向正平衡方向逆转，改善微循环，恢复股骨头血供；降

低骨内压[8]；改善血管内皮细胞功能[9]；增加坏死股骨头的骨

密度[10]，从而达到促进坏死股骨头的修复的目的。本研究采用

补肾活血中药作为体内诱导剂，补肾及活血中药两者可共同促

进干细胞增殖，并发挥补肾中药诱导间充质干细胞向成骨细胞

分化，活血中药诱导造血干细胞向血管内皮细胞分化，共同促

进股骨头坏死区域修复。
总之，干细胞技术的应用为股骨头坏死的治疗开辟了新的

篇章。本研究将手术、干细胞移植、中医药三种方法联合治疗

股骨头缺血性坏死，有以下几个特点：①通过股骨头髓芯减

压、植骨，腓骨支撑重建股骨头力学结构的；②采用自体外周

血干细胞(含间充质干细胞和造血干细胞)移植，具有创伤小、
来源丰富、费用低廉的优点；③通过口服补肾活血中药诱导

间充质干细胞向成骨细胞分化及造血干细胞向血管内皮细胞

分化。本观察的近期疗效令人满意，但其远期效果需进一步

观察，且补肾活血中药在体内发挥的作用有待动物实验进一步

验证。
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