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摘　要　股骨头坏死的发病目前呈现出年轻化的趋势，包括干细胞移植在内的各种保髋疗法成为了研究的热点。骨髓间充质干

细胞和脂肪干细胞在股骨头坏死的治疗中应用最为广泛，常用的治疗方式包括经血管灌注、经皮置管灌注及髓芯减压灌注。干细

胞移植主要是通过其旁分泌作用、增殖能力、分化能力，促进坏死区骨组织再生、血管再生，从而缓解髋关节症状、延缓股骨头坏死

进程。对于干细胞移植治疗股骨头坏死作用机制、细胞种类、细胞浓度及疗程的研究，将有助于进一步提高该疗法的疗效和安

全性。
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　　股骨头坏死是一种多因素导致的髋关节慢性进
展性疾病，发病率高，破坏性大。目前，该病的发病机

制不清，尚无统一治疗方案。多数学者认为该病的发

生与长期酗酒、大量使用激素等有关［１］。股骨头坏死

的发病年龄主要集中在３０～６０岁，并且有年轻化的

趋势［２］。保髋疗法对于这一群体显得至关重要，常见

的方法包括药物疗法、髓芯减压、骨棒植入、组织工

程、干细胞灌注等［３－７］。基于干细胞疗法的股骨头坏

死区血管再生、骨再生重建等是近年来研究的热

点［８］。尽管这一新疗法的作用机制尚未被充分阐明，

但越来越多成功案例的报道让我们看到了股骨头坏

死治疗的新希望。本文就干细胞移植治疗股骨头坏

死的研究现状总结报告如下。

１　用于股骨头坏死治疗的干细胞类型
干细胞是一种具有高度自我复制、分化潜能的细

胞群体。根据其分化潜能的特点，可以分为全能干细

胞、多能干细胞及专能干细胞３类［９］。而用于股骨头

坏死治疗的常见干细胞类型为多能干细胞，包括骨髓

间充质干细胞（ｂｏｎｅｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌ，ＢＭＳＣ）、
外周血干细胞（ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄｓｔｅｍｃｅｌｌ，ＰＢＳＣ）、脂肪

干细胞（ａｄｉｐｏｓｅｄｅｒｉｖｅｄｓｔｅｍｃｅｌｌ，ＡＤＳＣ）及脐血干细

胞（ｃｏｒｄｂｌｏｏｄｓｔｅｍｃｅｌｌ，ＣＢＳＣ）等。其中，以ＢＭＳＣ和

ＡＤＳＣ的应用最为广泛［１０－１１］。ＢＭＳＣ仅存在于骨髓

中，是一种常用的间充质干细胞。它能在一定条件下

分化成软骨细胞、成骨细胞、成纤维细胞等，同时还能
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分泌出多种活性因子，是骨修复病理生理过程中的重

要干细胞［１２］。ＡＤＳＣ具有获取途径简便、可获取量

大、损伤小等优点，深受研究者青睐。Ｗｙｌｅｓ等［１０］针

对ＡＤＳＣ和ＢＭＳＣ进行了对比分析，发现 ＡＤＳＣ在细

胞增殖方面的作用是 ＢＭＳＣ的 ４倍，骨分化效应是
ＢＭＳＣ的２．２５倍。

２　干细胞移植治疗股骨头坏死的方式
用于股骨头坏死的干细胞移植方式主要包括以

下３种：①经血管灌注法。这是一种常见的移植方

法，通过介入技术，将干细胞悬液经旋股内动脉或旋

股外动脉灌注，利用血液循环使干细胞作用于股骨头

坏死区。该方法可使干细胞随着股骨头血供完整分

布于病灶处，辅助血管修复与骨修复。但该方法操作

相对困难，需要相应的设备和一定的介入技术，否则

可能出现干细胞灌注偏差［８，１３－１４］。②经皮置管灌注

法。陈兴灿等［１５］通过经皮穿刺方式，在透视下完成

股骨头坏死病灶区定位后，将留置导管经穿刺导针置

入股骨头内，并利用微泵注射法将药物注入股骨头

内。该方法可将干细胞直接灌注到病变部位，利用局

部血液循环作用于坏死区，无需经过分支血管。临床

应用时可根据实际情况选择单次或多次灌注。该方

法的缺点是留置导管有发生感染的风险。③髓芯减

压灌注法。该方法操作相对简便，是近年来常用的方

法之一。利用髓芯减压术形成的通道，将干细胞悬液

缓慢灌注入股骨头内，保留了髓芯减压术的优势，也

发挥了干细胞疗法的作用［１６－１８］。但对于髓芯减压术

的作用目前仍存在争议，有人认为髓芯减压术可能会
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导致骨坏死区塌陷加速［１９］，故该方法的应用需结合

患者骨坏死区的具体情况。

３　干细胞移植治疗股骨头坏死的疗效
干细胞移植治疗股骨头坏死的作用主要体现在

促进坏死区骨组织再生、血管再生、缓解髋关节症状

及延缓股骨头坏死进程等方面。Ｌａｕ等［２０－２５］的研究

发现，与不进行治疗或进行髓芯减压治疗相比，ＢＭ
ＳＣ、ＡＤＳＣ、ＰＢＳＣ等干细胞移植治疗在骨组织再生方
面有着明显优势，而经两种方法治疗后坏死区血管数

量、直径的差异均无统计学意义。Ｐｉｕｚｚｉ等［２６］的研究

发现，在经过干细胞移植治疗的３８０例股骨头坏死患
者中，９３例（２４％）出现影像学上的病情进展、６２例
（１６％）最终选择全髋关节置换治疗；未采用干细胞移
植治疗的２４５例患者中，９８例（４０％）出现影像学上
的病情进展、５２例（２１％）最终接受全髋关节置换治
疗。Ｃｈｅｎ等［２７］针对ＡＲＣＯ分期Ⅱ期至Ⅲａ期患者的
研究发现，经血管灌注 ＣＢＳＣ治疗后第１２个月及２４
个月时，股骨头坏死范围明显减小。本团队也曾多次

运用ＢＭＳＣ及ＰＢＳＣ进行了动物实验和临床试验，结
果表明ＢＭＳＣ和ＰＢＳＣ均能使狗或人的股骨头坏死区
血管延长、增粗，同时有效改善髋关节活动功能，减轻

髋关节疼痛［８，１３－１４，２８］。

从以上研究不难发现，提高坏死区骨组织再生能

力、缓解髋关节症状、延缓病情进展已是干细胞移植

治疗股骨头坏死的公认疗效，而对于该疗法在血管再

生方面的疗效则存在一些争议。我们认为这可能与

干细胞移植方式的不同有关。与 Ｌａｕ等［２０－２５］采用非

介入方法移植干细胞不同，本团队始终采用经旋股内

动脉灌注法移植干细胞。

４　干细胞移植治疗股骨头坏死的作用机制
随着研究的不断深入，人们对于干细胞移植治疗

股骨头坏死机制的认识也日益加深。早在２０世纪８０
年代，人们就已经认识到股骨头坏死区血管，包括毛

细血管是干细胞传输的通道，血管堵塞会影响干细胞

传输，进而导致骨重建失衡［２９］。随后，Ｇａｎｇｊｉ等［３０－３１］

发现，骨坏死区干细胞的数量及活性明显下降，并提

出通过移植的方式将具有成血管和成骨潜能的干细

胞直接作用于骨坏死区域的治疗思路。随后大量的

实验研究逐渐证实了这一说法。本团队通过 Ｂｒｄｕ标
记干细胞的方法证实，经血管灌注的ＢＭＳＣ确实参与
了股骨头坏死区的修复，并发现ＢＭＳＣ促进血管再生

的作用是通过促进血管内皮生长因子表达实现

的［１３，２８］。Ｗｙｌｅｓ等［１０］的研究发现，间充质干细胞具备

表达转录生长因子 β、骨形态发生蛋白、骨钙素蛋白
的功能，可以促进坏死区成骨细胞形成、抑制破骨细

胞活性，促进骨重建过程。这些研究均表明，干细胞

进入坏死区后，一方面利用其旁分泌作用，招募周围

更多的干细胞及细胞因子进入坏死区，促进成血管、

成骨；另一方面，利用其自身具备的高度增殖能力、分

化能力，生成新生毛细血管及成骨细胞，帮助坏死区

重建。

５　小　结
目前用于股骨头坏死治疗的干细胞主要是 ＢＭ

ＳＣ、ＰＢＳＣ、ＡＤＳＣ、ＣＢＳＣ等多能干细胞，其中以 ＢＭＳＣ
和ＡＤＳＣ应用最为广泛，而后者的效果更为理想。常
用的治疗方式包括经血管灌注、经皮置管灌注及髓芯

减压灌注。干细胞移植治疗股骨头坏死的作用主要

体现在促进坏死区骨组织再生、血管再生、缓解髋关

节症状及延缓股骨头坏死进程等方面。临床中应根

据患者的情况，选择合适的干细胞和移植方式。从目

前的研究来看，干细胞移植治疗股骨头坏死的作用主

要是通过其旁分泌作用、增殖能力、分化能力促进成

血管、成骨或直接生成新生毛细血管及成骨细胞实现

的。对于干细胞移植治疗股骨头坏死作用机制、细胞

种类、细胞浓度及疗程的研究，将有助于进一步提高

该疗法的疗效和安全性。
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