
纯富血小板血浆关节腔注射联合手术

治疗 ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤
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摘　要　目的：观察纯富血小板血浆（ｐｕｒｅｐｌａｔｅｌｅｔ－ｒｉｃｈｐｌａｓｍａ，Ｐ－ＰＲＰ）关节腔注射联合手术治疗ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤的

临床疗效和安全性。方法：将４０例ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤患者随机分为２组，每组２０例。单纯手术组采用微骨折术或松质

骨植骨术治疗，联合治疗组在单纯手术组治疗的基础上联合 Ｐ－ＰＲＰ关节腔注射治疗。分别于术前及术后１２个月记录并比较

２组患者踝关节疼痛视觉模拟量表（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）评分、美国足与踝关节协会（ＡｍｅｒｉｃａｎＯｒｔｈｏｐａｅｄｉｃＦｏｏｔａｎｄＡｎｋｌｅ

Ｓｏｃｉｅｔｙ，ＡＯＦＡＳ）踝与后足功能评分、简明健康状况调查表（ｓｈｏｒｔｆｏｒｍ３６ｈｅａｌｔｈｓｕｒｖｅｙｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅ，ＳＦ－３６）评分，并观察并发症发

生情况。结果：①踝关节疼痛 ＶＡＳ评分。术前 ２组患者踝关节疼痛 ＶＡＳ评分比较，差异无统计学意义［（６．４０±１．１４）分，

（６．２０±０．５２）分，ｔ＝０．７１２，Ｐ＝０．４８１］；术后１２个月，联合治疗组踝关节疼痛 ＶＡＳ评分小于单纯手术组［（２．２０±０．７０）分，

（３．１５±０．５８）分，ｔ＝３．７３０，Ｐ＝０．００１］，２组患者踝关节疼痛ＶＡＳ评分均小于术前（ｔ＝１５．６９８，Ｐ＝０．０００；ｔ＝１９．８７４，Ｐ＝０．０００）。

②ＡＯＦＡＳ踝与后足功能评分。术前２组患者 ＡＯＦＡＳ踝与后足功能评分比较，差异无统计学意义［（３９．７５±３．８５）分，（４１．２０±

５．２８）分，ｔ＝０．９９３，Ｐ＝０．３２７］；术后 １２个月，联合治疗组 ＡＯＦＡＳ踝与后足功能评分大于单纯手术组［（９０．４５±２．３１）分，

（７４．５５±６．７３）分，ｔ＝７．２２０，Ｐ＝０．００１］，２组患者 ＡＯＦＡＳ踝与后足功能评分均大于术前（ｔ＝４８．５６２，Ｐ＝０．０００；ｔ＝１５．５８３，Ｐ＝

０．０００）。③ＳＦ－３６评分。术前２组患者ＳＦ－３６评分比较，差异无统计学意义［（６４．７５±７．７４）分，（６４．００±７．２０）分，ｔ＝０．３１７，

Ｐ＝０．７５３］；术后１２个月，联合治疗组ＳＦ－３６评分大于单纯手术组［（９０．４５±１．７６）分，（８３．８０±４．５８）分，ｔ＝２．４１０，Ｐ＝０．０２１］，

２组患者ＳＦ－３６评分均大于术前（ｔ＝１５．１８７，Ｐ＝０．０００；ｔ＝１１．２３０，Ｐ＝０．０００）。④安全性。单纯手术组２例出现切口周围皮肤

麻木，未做特殊处理，术后６个月逐渐改善；联合治疗组１例出现关节过度增生，患者拒绝做特殊处理；２组患者均未出现切口感

染、皮肤坏死等并发症。２组并发症发生率比较，差异无统计学意义（χ２＝０．０００，Ｐ＝１．０００）。结论：采用Ｐ－ＰＲＰ关节腔注射联合

手术治疗ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤，与单纯手术治疗相比，能更好地缓解踝关节疼痛、促进踝关节功能的恢复、提高患者生活

质量，但两者安全性相当。
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ａｓｉｎｃｉｓｉｏｎｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｎｄｃｕｔａｎｅｏｕｓｎｅｃｒｏｓｉｓｗｅｒｅｆｏｕｎｄｉｎｔｈｅ２ｇｒｏｕｐｓ．Ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｉｎｃｉｄｅｎｃｅｓｂｅ

ｔｗｅｅｎｔｈｅ２ｇｒｏｕｐｓ（χ２＝０．０００，Ｐ＝１．０００）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：ＴｈｅｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｔｈｅｒａｐｙｏｆｉｎｔｒａａｒｔｉｃｕｌａｒｉｎｊｅｃｔｉｏｎｏｆＰ－ＰＲＰａｎｄｓｕｒｇｅｒｙｃａｎ

ｂｅｔｔｅｒｒｅｌｉｅｖｅａｎｋｌｅｐａｉｎ，ｐｒｏｍｏｔｅａｎｋｌｅｆｕｎｃｔｉｏｎｒｅｃｏｖｅｒｙａｎｄｉｍｐｒｏｖｅｐａｔｉｅｎｔ’ｓｌｉｆｅｑｕａｌｉｔｙｃｏｍｐａｒｅｄｔｏｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙｏｆｓｕｒｇｅｒｙｉｎｔｒｅａｔ

ｍｅｎｔｏｆＨｅｐｐｌｅｔｙｐｅⅤＯＬＴ，ｗｈｉｌｅｔｈｅｙａｒｅｓｉｍｉｌａｒｔｏｅａｃｈｏｔｈｅｒｉｎｓａｆｅｔｙ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　ａｎｋｌｅｉｎｊｕｒｉｅｓ；ｔａｌｕｓ；ｃａｒｔｉｌａｇｅｉｎｊｕｒｉｅｓ；ｐｌａｔｅｌｅｔｒｉｃｈｐｌａｓｍａ；ｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌ

　　外伤引起的距骨骨软骨损伤在临床较常见［１－２］。

临床上治疗此类损伤的方法较多，但疗效不一［３－７］。

ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤［１］的病情较复杂，治疗起

来更为棘手。近年来，随着生物医学的发展，富血小

板血浆（ｐｌａｔｅｌｅｔｒｉｃｈｐｌａｓｍａ，ＰＲＰ）的研究受到更多关
注，被认为在软骨修复中具有潜在的有效性。目前，

临床上采用ＰＲＰ关节腔注射结合手术治疗距骨骨软
骨损伤虽然取得了一定的临床疗效，但效果不甚理

想。这主要是由于ＰＲＰ中的浓缩白细胞会释放促炎
细胞因子，进而激活核因子 －κＢ（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒｋａｐｐａ
Ｂ，ＮＦ－κＢ）信号通路，从而抵消了生长因子对关节软
骨的有益作用［８－９］。纯富血小板血浆（ｐｕｒｅｐｌａｔｅｌｅｔ－
ｒｉｃｈｐｌａｓｍａ，Ｐ－ＰＲＰ）即去除白细胞的 ＰＲＰ，可弥补这
一不足，但是临床上采用 Ｐ－ＰＲＰ治疗距骨骨软骨损
伤的报道较少。为了进一步探讨 Ｐ－ＰＲＰ关节腔注
射联合手术治疗距骨骨软骨损伤的临床疗效和安全

性，２０１４年１月至 ２０１８年 １月，我们分别采用 Ｐ－
ＰＲＰ关节腔注射联合手术与单纯手术治疗 ＨｅｐｐｌｅⅤ
型距骨骨软骨损伤患者４０例，并对２种方法的临床
疗效和安全性进行了比较，现报告如下。

１　临床资料
１．１　一般资料　纳入研究的患者共４０例，均为河南
省洛阳正骨医院（河南省骨科医院）住院患者。男

３６例，女４例。年龄１８～５５岁，中位数３８．５岁。发
病部位：左侧２２例，右侧１８例。体质量指数１７．６～
３２．５ｋｇ·ｍ－２，中位数２４．３ｋｇ·ｍ－２。本研究方案经
医院医学伦理委员会审查通过。

１．２　诊断标准　参照《足踝外科学》中的距骨骨软骨
损伤的诊断标准［１０］：①踝关节疼痛、肿胀或有交锁
感；②踝关节（主动和被动）活动受限，内外侧关节间
隙压痛阳性；③ＭＲＩ显示距骨承重部位或上方在
Ｔ１ＷＩ上呈低信号，表现为多条不规则条带状、裂隙样
低信号病灶，而在Ｔ２ＷＩ及短时反转序列像上呈高信
号，伴有骨髓水肿的坏死病灶、骨皮质破坏或完整。

１．３　纳入标准　①符合上述诊断标准；②年龄１４～
６０岁；③ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤；④ＭＲＩ显示囊
性变的深度＜５ｍｍ、面积＜１．５ｃｍ２；⑤对本研究方案
知情同意，并签署知情同意书。

１．４　排除标准　①有乙肝、梅毒、ＨＩＶ等传染病病史
者；②血小板检查异常者；③合并肝肾功能障碍者；

④合并免疫系统疾病者。

２　方　法
２．１　分组方法　根据入组顺序，采用随机数字表将
符合要求的４０例患者随机分为单纯手术组和联合治
疗组。

２．２　Ｐ－ＰＲＰ制备及生长因子测量方法　在无菌条
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件下先用注射器抽取３ｍＬ枸橼酸钠，再抽取２７ｍＬ
肘部静脉血，抽血过程中充分将枸橼酸钠与血混合。

抽取２７ｍＬ混合枸橼酸钠的血装入５０ｍＬ无菌离心
管中，离心２０ｍｉｎ（离心半径１４ｃｍ）。全血分成３层，
吸取上层浓缩血小板并装入１０ｍＬ的离心管中离心
６ｍｉｎ（离心半径１４ｃｍ），获得的液体即为 Ｐ－ＰＲＰ。
取少量制备好的Ｐ－ＰＲＰ送检，应用酶联免疫吸附法
测定血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）和转化生长因子 －β（ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ
ｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ－β，ＴＧＦ－β）的含量，其含量为正常血中
生长因子的５倍左右［１１］。

２．３　治疗方法
２．３．１　单纯手术组　采用腰硬联合阻滞麻醉，患者
取仰卧位，大腿上止血带。根据距骨骨软骨损伤部位

的不同选取踝关节前内侧、前外侧或前正中入路。逐

层切开皮肤、皮下组织，显露距骨骨软骨损伤处。先

对损伤处进行清理，再根据损伤面积的大小选择不同

的手术方式。若损伤面积 ＜１．０ｃｍ２，则采用微骨折
手术方法：用微骨折打孔锥在病灶区打孔，孔的直径

和深度均为 ３～４ｍｍ。若 １．０ｃｍ２＜损伤面积 ＜
１．５ｃｍ２，则采用松质骨植骨术：于胫骨远端关节面上
方１ｃｍ处用骨刀开窗取松质骨颗粒填充距骨囊变
区，植骨高度低于周围软骨下骨面１ｍｍ。生理盐水
５００ｍＬ冲洗创面，不放置引流装置，逐层缝合切口，
敷料加压包扎。

２．３．２　联合治疗组　在单纯手术组治疗的基础上联
合Ｐ－ＰＲＰ关节腔注射治疗。手术方法同单纯手术
组。距骨骨软骨损伤处理后，将踝关节腔内的液体抽

出，直视下用注射器将５ｍＬ的Ｐ－ＰＲＰ注射至病灶

处。生理盐水５００ｍＬ冲洗切口，不放置引流装置，逐
层缝合，敷料加压包扎。典型病例图片见图１。
２．４　术后处理方法　２组患者术后均用短腿石膏托
固定踝关节于中立位３～４周，术后５～７周开始免负
重踝关节主动屈伸功能锻炼，术后８～１２周改用行走
支具固定下肢，逐渐负重行走。

２．５　疗效和安全性对比方法　分别于术前及术后
１２个月记录并比较２组患者踝关节疼痛视觉模拟量
表（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）评分、美国足与踝关节协
会 （ＡｍｅｒｉｃａｎＯｒｔｈｏｐａｅｄｉｃＦｏｏｔａｎｄＡｎｋｌｅＳｏｃｉｅｔｙ，
ＡＯＦＡＳ）踝与后足功能评分［１２］、简明健康状况调查表

（ｓｈｏｒｔｆｏｒｍ３６ｈｅａｌｔｈｓｕｒｖｅｙｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅ，ＳＦ－３６）评
分［１３］，并观察并发症发生情况。

２．６　数据统计方法　采用 ＳＰＳＳ２２．０统计软件对所
得数据进行统计学分析，２组患者性别、发病部位的
组间比较采用χ２检验，２组患者并发症发生率的比较
采用四格表校正χ２检验，年龄、体质量指数的组间比
较及踝关节疼痛 ＶＡＳ评分、ＡＯＦＡＳ踝与后足功能评
分、ＳＦ－３６评分的组间、组内比较均采用ｔ检验，检验
水准α＝０．０５。

３　结　果
３．１　分组结果　２组患者基线资料比较，差异无统
计学意义，具有可比性（表１）。
３．２　踝关节疼痛 ＶＡＳ评分　术前２组患者踝关节
疼痛ＶＡＳ评分比较，差异无统计学意义；术后１２个
月，２组患者踝关节疼痛 ＶＡＳ评分均小于术前，联合
治疗组踝关节疼痛ＶＡＳ评分小于单纯手术组（表２）。
３．３　ＡＯＦＡＳ踝与后足功能评分　术前 ２组患者
ＡＯＦＡＳ踝与后足功能评分比较，差异无统计学意义；

　患者，男，３５岁，右侧ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤，行病灶清理、松质骨植骨术，并于术中给予纯富血小板血浆关节腔注射治疗

图１　ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤手术前后图片
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术后１２个月，２组患者 ＡＯＦＡＳ踝与后足功能评分均
大于术前，联合治疗组 ＡＯＦＡＳ踝与后足功能评分大
于单纯手术组（表３）。
３．４　ＳＦ－３６评分　术前 ２组患者 ＳＦ－３６评分比
较，差异无统计学意义；术后１２个月，２组患者 ＳＦ－
３６评分均大于术前，联合治疗组 ＳＦ－３６评分大于单
纯手术组（表４）。
３．５　安全性　单纯手术组２例出现切口周围皮肤麻
木，未做特殊处理，术后６个月逐渐改善；联合治疗组
１例出现关节过度增生，患者拒绝做特殊处理；２组患
者均未出现切口感染、皮肤坏死等并发症。２组并发症
发生率比较，差异无统计学意义（χ２＝０．０００，Ｐ＝１．０００）。

４　讨　论
距骨骨软骨损伤是踝关节慢性疼痛的主要病因

之一。目前临床上治疗此类损伤的方法主要有骨髓

刺激术、微骨折术、骨软骨移植术、软骨细胞移植术、距

骨逆行钻孔术等［１４－１６］。临床上我们根据距骨软骨损

伤的面积不同而选择不同的治疗方法。若１．０ｃｍ２＜
骨软骨损伤面积＜１．５ｃｍ２，则采用松质骨植骨术，该
方法损伤较大。微骨折是治疗骨软骨损伤面积小于

１．０ｃｍ２的一线手术方式［１７］，具有操作简单、并发症

少、术后缓解疼痛明显等特点，已被临床广泛应用。

该术式的技术原理为：钻孔至软骨下骨，以促进骨髓

间充质干细胞进入病灶并形成纤维软骨［１７］。本研究

采用切开手术具有以下优势：①病灶显露清晰，有利
于准确评估病变部位的大小；②直视下操作相对关节
镜技术简单，手术时间短；③清理病灶更加彻底；

④Ｐ－ＰＲＰ中高浓度生长因子［本研究患者ＶＥＧＦ和

表１　２组ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤患者基线资料

组别
样本量
（例）

性别（例）

男 女

年龄
（ｘ±ｓ，岁）

体质量指数

（ｘ±ｓ，ｋｇ·ｍ－２）
发病部位（例）

左侧 右侧

联合治疗组 ２０ １９ １ ３８．５０±９．８１ ２３．８９±３．３６ １３ ７
单纯手术组 ２０ １７ ３ ３９．９０±１０．３３ ２４．５１±２．８６ ９ １１
检验统计量 χ２＝１．１１１ ｔ＝０．４４０ ｔ＝０．６２８ χ２＝１．６１６
Ｐ值 ０．２９２ ０．６６３ ０．５３４ ０．２０４

表２　２组ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤患者手术前后踝关节疼痛ＶＡＳ评分

组别
样本量
（例）

踝关节疼痛ＶＡＳ评分（ｘ±ｓ，分）
术前 术后１２个月

ｔ值 Ｐ值

联合治疗组 ２０ ６．４０±１．１４ ２．２０±０．７０ １５．６９８ ０．０００
单纯手术组 ２０ ６．２０±０．５２ ３．１５±０．５８ １９．８７４ ０．０００
ｔ值 ０．７１２ ３．７３０
Ｐ值 ０．４８１ ０．００１

　ＶＡＳ：视觉模拟量表

表３　２组ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤患者手术前后ＡＯＦＡＳ踝与后足功能评分

组别
样本量
（例）

ＡＯＦＡＳ踝与后足功能评分（ｘ±ｓ，分）
术前 术后１２个月

ｔ值 Ｐ值

联合治疗组 ２０ ３９．７５±３．８５ ９０．４５±２．３１ ４８．５６２ ０．０００
单纯手术组 ２０ ４１．２０±５．２８ ７４．５５±６．７３ １５．５８３ ０．０００
ｔ值 ０．９９３ ７．２２０
Ｐ值 ０．３２７ ０．００１

　ＡＯＦＡＳ：美国足与踝关节协会

表４　２组ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤患者手术前后ＳＦ－３６评分

组别
样本量
（例）

ＳＦ－３６评分（ｘ±ｓ，分）
术前 术后１２个月

ｔ值 Ｐ值

联合治疗组 ２０ ６４．７５±７．７４ ９０．４５±１．７６ １５．１８７ ０．０００
单纯手术组 ２０ ６４．００±７．２０ ８３．８０±４．５８ １１．２３０ ０．０００
ｔ值 ０．３１７ ２．４１０
Ｐ值 ０．７５３ ０．０２１

　ＳＦ－３６：简明健康状况调查表
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ＴＧＦ－β的含量分别为（５２４．３２±５０．２３）ｐｇ·ｍＬ－１、
（１４５．８９±２３．４５）ｐｇ·ｍＬ－１］可为促进软骨形成（Ⅱ型
胶原蛋白）创造有利环境。但该手术方式也存在创伤

相对较大的问题。此外，术中处理完骨软骨损伤后，我

们还给予Ｐ－ＰＲＰ注射治疗，并取得了满意的疗效。
ＰＲＰ注射是治疗各种涉及肌腱、韧带、软骨和骨

骼损伤的一种生物疗法，已在临床得到了广泛的应

用［１８－２０］，尤其在膝骨关节炎的治疗中取得了较为满意

的临床疗效［２１］。但由于 ＰＲＰ中的炎症因子如白介
素－１β（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１β，ＩＬ－１β）和肿瘤坏死因子 －α
（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ－α，ＴＮＦ－α）会激活 ＮＦ－κＢ
信号通路传导途径，诱导软骨结构破坏，从而抵消生

长因子的有益作用［２２－２４］。因此含有白细胞的ＰＲＰ对
关节炎的治疗作用有时并不肯定。而我们采用的

Ｐ－ＰＲＰ是经过两次离心分离并去除白细胞后的物
质。Ｐ－ＰＲＰ具有以下优点：①Ｐ－ＰＲＰ去除了 ＩＬ－
１β和ＴＮＦ－α对软骨形成的不利影响，有利于软骨
的修复；②Ｐ－ＰＲＰ通过诱导滑膜分泌透明质酸来提
高关节液的质量［２３］，从而减轻关节疼痛和改善关节

功能；③Ｐ－ＰＲＰ还具有抗炎、促进软骨合成、抑制骨
质分解的作用［２４］；④Ｐ－ＰＲＰ取自静脉血，取材方便，
制作简便快捷；⑤Ｐ－ＰＲＰ为自体生物活性物质，无排
异反应，同时还可避免传染病；⑥不良反应小。但是，
目前国内外［２５－２６］采用 Ｐ－ＰＲＰ治疗距骨骨软骨损伤
的报道较少。有关 Ｐ－ＰＲＰ的研究还主要集中在动
物实验阶段。

虽然我们采用 Ｐ－ＰＲＰ关节腔注射联合手术治
疗ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤取得了满意的临床疗
效，但仍有许多问题需要进一步的研究和探索：首先，

我们采用的手术方法为开放手术，创伤相对较大，今

后若能采用关节镜手术，则可以减小创伤，有利于快

速康复；其次，目前关于 Ｐ－ＰＲＰ的制备尚无统一标
准；最后，Ｐ－ＰＲＰ中各种生长因子浓度的含量存在差
异，何种浓度的生长因子会对软骨形成的环境更有

利，仍有待进一步研究。

本研究结果显示，采用 Ｐ－ＰＲＰ关节腔注射联合
手术治疗ＨｅｐｐｌｅⅤ型距骨骨软骨损伤，与单纯手术治
疗相比，能更好地缓解踝关节疼痛、促进踝关节功能

的恢复、提高患者生活质量，但两者安全性相当。
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