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富血小板血浆治疗早期股骨头坏死的研究进展

王静 1 赵乐 1 曾健康 1 李培杰 1 谭飞 1 李嘉欢 1 乔永杰 2 周胜虎 2

【摘要】 股骨头坏死是骨科常见且治疗困难的髋关节疾病，主要临床表现为跛行、髋关节屈伸活动
受限及髋部疼痛。如不及时治疗一旦引起股骨头塌陷或继发骨关节炎，最终需行全髋关节置换术。目前

临床上治疗股骨头坏死主要根据国际骨循环学会（ARCO）分期选择不同的治疗方式。针对早期患者通常
采取“保髋”治疗，常用术式有髓心减压、自体骨移植、干细胞治疗等；而对于晚期患者则多采取全髋关

节置换术。但是，防治塌陷一直是治疗股骨头坏死的关键节点。近年来，富血小板血浆（PRP）在促进股
骨头软骨修复及血管再生等方面具有较好效果。因此，本文对PRP治疗股骨头坏死的机制及其临床应用
进行归纳整理，以期对后续研究提供参考和方向。
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【Abstract】 Necrosis of the femoral head is a common and difficult-to-treat hip disease in orthopedics， 

with the main clinical manifestations of claudication， limitation of hip flexion and extension activities， and hip 
pain. If left untreated once the femoral head collapses or secondary osteoarthritis occurs， total hip replacement 
is eventually required. Currently， the clinical treatment of femoral head necrosis is mainly based on Association 
Research Circulation Osseous （ARCO） staging to choose different treatment modalities. Early-stage patients 
are usually treated with "hip preservation"， and the commonly used surgical methods include medullary 
decompression， autologous bone grafting， stem cell therapy， etc.， while total hip arthroplasty is often used for 
advanced patients. However， prevention of collapse has always been the key point in the treatment of femoral 
head necrosis. In recent years， platelet-rich plasma （PRP） has been effective in promoting cartilage repair 
and vascular regeneration of the femoral head. Therefore， this paper summarized the mechanism of PRP in the 
treatment of femoral head necrosis and its clinical application， with a view to providing reference and direction 
for subsequent research.
【Key words】 Femoral head necrosis； Platelet rich plasma； Intercellular signaling peptides and 
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股骨头坏死（femoral head necrosis）是一种常见的
致残性疾病，具有相当大的社会和经济影响［1］。股骨

头坏死是由于股骨头血供中断引起骨组织及骨髓成

分死亡，常伴有股骨头进行性塌陷及髋关节破坏的

一种疾病［2］。股骨头坏死最常发生在40岁以后，男
性患者的发病时间比女性患者早，且男性患者的数

量约为女性患者的两倍［3］。股骨头坏死通常由多种

因素导致，包括遗传易感性和暴露于危险因素［2］。股

骨头坏死常见原因有创伤性和非创伤性，非创伤性

包括凝血功能障碍、脂质代谢异常、成骨障碍等，其

中最常见的为酒精及类固醇的使用［4］。创伤性主要

由股骨颈骨折、髋关节脱位等导致股骨头血流中断

进而引发缺血性坏死。早期股骨头坏死治疗多采取

“保髋”治疗，包括髓芯减压、骨移植、截骨术等，上
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EGF、TGF-β等。生长因子能够刺激骨细胞增殖，并
促进骨基质合成和分解的平衡。PRP释放生长因子
是诱导与促进组织生长过程的必备条件，PDGF与
TGF-β发挥的作用最为显著，基于纤维蛋白原所生
成的纤维网状支架，对其诱导形成的新生组织产生

明显的支撑作用。PDGF是结缔组织细胞的一种强
大的有丝分裂原［20］。血管生成活性是由促血管生成

血小板来源的VEGF和抗血管生成因子共同调节的。
PRP所含FGF和TGF-β与VEGF一起刺激内皮细胞
产生新的血管［21］，从而有效改善股骨头缺血缺氧状

态，新生血管可以提供充足的氧气和营养物质，促进

局部组织修复与再生。TGF-β本身也被认为是调节
成骨细胞和破骨细胞活性的重要生长因子，参与骨

稳态和重塑的重要过程［22］。尽管TGF-β也通过增强
骨形态发生蛋白（bone morphogenetic protein，BMP）的
骨诱导活性来促进骨再生，但据报道，TGF-β的骨诱
导作用远低于BMP［23］。BMP家族作为TGF-β超家族
中最大的亚家族，也是骨发育中最有效的生长因子，

并且在整个成年期都有表达，有助于成骨、脂肪生成、

软骨生成［24］。其中最重要的生长因子是BMP-2，它
能够诱导干细胞向成骨细胞分化，并促进骨再生［25］。

（二）抗炎作用

PRP用于治疗股骨头坏死时，血小板与白细
胞相互作用可减轻炎症进而促进伤口愈合和组织

修复。巨噬细胞是参与炎症反应的重要免疫细胞，

可分化为经典活化型巨噬细胞（classically activated 
macrophages，M1）和交替激活型巨噬细胞（alternatively 
activated macrophages，M2），参与并调节机体的生理
病理过程［26］。研究表明，巨噬细胞介导的骨免疫失

衡会引起局部慢性炎症并导致股骨头坏死进一步发

展［27］。PRP含有大量血小板、高浓度的白细胞和多
种抗菌肽 ， 其中白细胞有趋化、吞噬和杀菌作用，可
清除局部坏死组织和病原体，增强抗感染能力，加

快组织修复［28］。血小板可表达多种细菌受体，其作

为循环系统的“哨兵”具有内化细菌的能力，并能够

释放广泛的分子，提供一系列宿主防御功能［29］。富

血小板血浆中的生长因子具有抗炎作用，能够抑制

炎症反应，减少纤维化反应和疼痛感，可改善股骨头

坏死时局部组织的炎症状态。富血小板血浆在伤口

愈合环境中的潜在治疗效果可能包括直接的抗菌作

用［30］，储存在血小板中的抗菌蛋白的抗菌作用可能

也有助于预防感染［31］。

（三）镇痛作用

股骨头坏死引起的髋关节疼痛和活动受限会严

重影响患者的生活质量。血小板内的α颗粒同时释
放促炎和抗炎介质，可减轻局部疼痛和炎症，蛋白酶

述治疗方式均可促进髋关节功能恢复及减轻疼痛［5］。

髓芯减压可有效降低股骨头的骨内压力、减轻疼痛

并重建血流，但其单独应用的疗效尚存在争议［6］。不

带血管的骨移植主要用于股骨头塌陷前，可刺激骨

再生及支撑股骨头的结构稳定，然而其临床效果差

异较大且缺乏长期结果［7］。然而，疾病进展为股骨头

塌陷或髋关节骨关节炎时保髋治疗往往效果不佳。

而再生医学的发展提供了很有前途的治疗策略，利

用细胞、生物材料和生物活性因子的特点，这可能会

改善临床结果［8］。再生技术如富血小板血浆已应用

于临床以治疗股骨头坏死，其在缓解患者髋部疼痛、

延缓疾病进程方面具有明显治疗效果。富血小板血

浆（platelet rich plasma，PRP）的生物活性是多方面的：
血小板α颗粒促进多种生长因子的释放，包括血小板
源性生长因子（platelet-derived growth factor，PDGF）、
血管内皮生长因子（vascular endothelial growth factor，
VEGF）、表皮生长因子（epidermal growth factor，EGF）、
转化生长因子β（transforming growth factor-β，TGF-β）
等；释放白介素等抗炎因子有助于减轻坏死微环境

的炎症级联反应，有效抑制基质金属蛋白酶等炎症

介质表达，在调解细胞凋亡、清除局部坏死组织及维

持微环境稳态等方面发挥重要作用［9］；通过抑制核因

子 -κB途径对炎症进行调节［10］。因此，PRP在治疗股
骨头坏死方面具有极大价值［11］。本文对富血小板血

浆治疗股骨头坏死的相关研究进行如下综述。

一、富血小板血浆概述

PRP是血小板浓度高于基线的自体血浆成分［11］，

其血小板浓度是健康全血中生理血小板浓度的3～5
倍［12］。由于含有高浓缩的血小板、生长因子和其他

生物活性成分且经过严格筛选，因此广泛应用于软

骨修复和血管再生方面［13］。目前PRP相关产品已广
泛应用于临床各领域，包括整形外科、皮肤科、颌面

外科、妇科等［14-17］。因其促进血管再生和软骨修复

方面展现出巨大潜力，从而为股骨头坏死的治疗提

供新思路。

二、富血小板血浆作用机制

（一）促进血管生成及组织修复

股骨头坏死是股骨头血液供应受损以及局部关

节软骨和血管结构与功能受损，最终导致股骨头塌

陷和髋关节疼痛，因此促进血管生成及组织修复对

早期股骨头坏死的治疗是至关重要的［18］。血小板的

α颗粒包含许多重要的再生因子，能够促进血管的形
成、成纤维细胞活化、胶原蛋白增多、细胞迁移和增

殖来促进组织修复，从而改善股骨头患者的血液供

应并促进组织再生［19］。PRP的生物活性被激发后，α
颗粒就会释放出多种生长因子，包括PDGF、VEGF、
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诱导的蛋白酶激活受体 -4肽从血小板中释放并使其
具有减轻疼痛的作用［13］。Pak等人［32］在一份病例汇
报中报告了患者注射PRP治疗3个月后，患者关节
疼痛得到很大改善。牛荦等人［33］在一项研究中观察

PRP对早期ONFH患者术后股骨头修复的影响发现， 
PRP治疗可以缓解早期股骨头坏死患者髓芯压术后
疼痛，改善髋关节功能，并促进术后股骨头坏死组织

的修复。总之，PRP通过修复炎症损伤过程来缓解疼
痛及延缓股骨头坏死进展［34］。

（四）细胞增殖和分化调节作用

富血小板血浆中的生长因子能够诱导前成骨细

胞和成骨细胞的增殖和分化，诱导和维持骨再生，并

抑制成骨细胞的凋亡，促进股骨头坏死区域的组织

修复和再生。这些因子还通过调节干细胞迁移、增殖、

分化以及合成代谢和分解代谢过程来促进组织愈合

和再生从而改变伤口环境［35-36］。在BMP存在的情况
下，PRP及其可溶性组分刺激成骨细胞分化，这都表
明PRP不仅含有促进增殖的生长因子，而且含有可
促进BMP依赖性成骨细胞分化的增强剂［37］。辛兆旭
等［38］在兔股骨头无菌性坏死模型上研究发现，与单

纯髓芯减压自体骨植入治疗相比，PRP联合髓芯减压
自体骨植入治疗组在MRI 检查及苏木精 -伊红染色
上缺损腔有更明显的成骨改变，坏死区域修复更明

显，表明PRP的应用可促进股骨头坏死区域的组织
修复和再生。

三、富血小板血浆治疗股骨头坏死的临床应用

（一） PRP单独注射
将PRP注射到股骨头坏死区域，可通过其所含

有的生长因子和其他活性成分发挥治疗作用。Zhang
等人［39］将24只新西兰大白兔随机分为正常对照组、
股骨头坏死模型组和PRP治疗组，实验发现与模型
组相比，PRP治疗组显著改善了血液流变学指标，提
高了BMP和VEGF含量，TGF-β1、碱性成纤维细胞生
长因子（basic fibroblast growth factor，bFGF）、BMP-2和
血小板衍生生长因子-β （platelet-derived growth factor 
-β，PDGF-β）的表达水平显著上调。这表明PRP可改
善早期股骨头坏死后血液流变学指标及促进血管生

成及组织修复。Luan等人［40］报告了1例青少年女性
糖皮质激素诱导的股骨头坏死，患者接受了连续五

次超声引导下的关节内注射PRP，采用疼痛视觉模
拟量表、Harris髋关节评分和磁共振成像评估治疗效
果，在9个月的随访中发现临床评分量表和影像学表
现均显示出较好的结果，这项病例报告研究的结果

提示即使对于晚期股骨头坏死患者而言，PRP仍然
展现出较好的治疗效果。但是，单独注射PRP并不
总能获得较为满意的临床效果，因此，部分学者采用

PRP联合其他试剂或植骨材料治疗股骨头坏死患者。
（二）PRP联合人工骨进行髓芯减压植骨
PRP联合人工骨进行髓芯减压植骨可以改变单

纯人工骨植入疗效不确定的局面，提高该手术的成

功率，有效降低股骨头坏死早中期的塌陷率，延缓甚

至避免髋关节置换。一项纳入100例（160髋）的随机
对照试验显示，对于国际故循环学会分期（Association  
Rsearch Circulation Osseous， ARCO）Ⅱ期股骨头坏死
患者，相较于单纯植入人工骨组，PRP联合人工骨
治疗组在术后12个月时其Harris髋关节评分和视觉
模拟疼痛评分（visual analogue scale，VAS）均明显改
善［41］。

（三）间充质干细胞（mesenchymal stem cell，MSCs）
联合PRP
间充质干细胞是具有自我更新且具有定向分化

潜能的成体干细胞［42］，可以成骨分化、促进骨坏死区

血管形成及新骨形成［43］。Nandeesh等人［44］给予48名
股骨头坏死患者自体骨髓间充质干细胞和PRP衍生
物进行治疗。93%的患者治疗后髋关节间隙明显增
加（超过3 mm），术后MRI影像结果表明患者软骨修
复较前改善。Pak等人［32］报道了一例43岁男性早期
股骨头坏死患者采用脂肪来源MSCs和PRP混合后
在超声引导下将其注射到患侧髋关节，持续4周。治
疗后3个月评估发现患侧髋关节疼痛明显改善，MRI
显示坏死区域较前明显改善，21个月时MRI显示坏
死区域完全消退。

四、小结与展望

PRP作为一种新兴的促进软骨修复及血管再生
的方法，可有效缓解股骨头坏死患者髋部疼痛、延缓

塌陷进展。许多研究表明，PRP通过促进血管生成及
组织修复、抗炎、镇痛以及调节细胞增殖和分化机制

修复治疗早期股骨头坏死。然而，目前相关临床研

究相对较少，且存在着样本量小、随访时间短等问题，

因此在实际应用中仍存在许多未解决的挑战。

无论是促进血管再生还是骨与软骨的再生，任

何单一的治疗方法都不能从根本上解决缺血环境下

骨质吸收与塌陷的难题，联合治疗有望更好地发挥

优势治疗股骨头坏死［45］。通常联合“保髋”手术，例

如联合人工骨进行髓芯减压植骨或联合干细胞，作

为辅助治疗手段来延缓THA的需要。An等［46］发现

使用臭氧治疗股骨头坏死有显著的疼痛缓解、关节

功能改善和减轻骨髓水肿作用，可能会降低受股骨

头坏死影响的病人对全髋关节置换的需求。然而目

前还未有PRP与臭氧联合治疗股骨头坏死的临床研
究，因此，今后需要开展更多的大样本、长期随访的

临床研究来验证其疗效，并探索更有效的治疗方案。
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PRP虽已被证实对于关节软骨修复和血管再生
方面具有较大潜力。但是，PRP在不同的系统中发挥
的效应也不同，这需要进一步研究以充分阐明各种

适应证的最佳成分浓度［47］。而且，不同的注射方式

导致其结果也存在较大差异，因此探索最佳的注射

方式也是未来的研究方向。总之，随着科学技术的

不断发展，PRP及其衍生产品在股骨头坏死领域必将
展示出更为广阔的应用前景。
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