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本研究的目的是比较骨髓内自体骨髓浓缩物（BMC）和富血小板血浆（PRP）治疗II-III期膝关节

骨性关节炎的疗效。

材料与方法：一项多中心随机试验纳入40例膝关节按Kellgren-Lawrence（K-L）分级为II-III

期的骨关节炎患者（27人为女性，13人为男性，平均年龄为67±7.8岁，体重指数为32.7±4.8，病程

为17.3±3.7个月）。主要组（BMC组）（n=19）患者行一次骨髓浓缩物骨内注射，而对照组（PRP组）

（n=21）患者行富血小板血浆注射。结果分别于1、3、6、12个月后采用患者语言满意度评估量表

（SVSA）、VAS、Lequesne和WOMAC量表进行评估。

结果：根据语言满意度评估量表对各组结果进行比较发现，在早期（3个月和6个月），患者更倾向

于骨髓浓缩物治疗（65%和55%的积极性反馈），而不是富血小板血浆治疗（55%和45%的积极性反馈）

，在12个月后，两者的差异并不明显。两组患者的VAS指标分析显示骨髓浓缩物给药后疼痛综合征严

重程度下降更为明显。通过对Lequesne量表各项指标的分析，整个观察期均支持骨髓浓缩物，观察

前3个月差异最为显著。两组患者的WOMAC指数比值在所有随访期间均存在统计学差异，结果表明，

与富血小板血浆相比，加入骨髓浓缩物后各项指标的升高幅度较小。

结论：在所有随访期间，单次骨内注射骨髓浓缩物比类似的富血小板血浆在疼痛、膝关节功能和

身体活动方面具有优势。两种治疗方法都同样安全。
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Abstract
The aim of the study was to determine the effectiveness of autologous bone marrow aspirate concentrate (BMAC) and 
platelet-rich plasma (PRP) intraosseous injection in the treatment of patients with knee OA stages II-III. Materials  
and Methods. The multicenter randomized study involved 40 patients (27 women, 13 men, average age 67.0±7.8 years, 
BMI 32.7±4.8, duration of disease 17.3±3.7 months) with knee OA of stages II-III according to the Kellgren-Lawrence (K-L) 
classification. Patients of the main (BMAC group) group (n = 19) underwent a single intraosseous injection of BMAC, in 
the comparison group (n = 21) – a PRP injection (PRP group). The results were evaluated after 1, 3, 6, 12 months with the 
verbal rating scale (VRS), VAS, Leken and WOMAC scales. Results. Comparison of the results in the groups on the VRS 
showed that at an earlier time (3 and 6 months), the preferences of patients were in favor of the treatment of BMAC (65% 
and 55% positive reviews) before PRP (55% and 45% positive reviews), whereas after 12 months the differences were 
insignificant. Analysis of VAS indicators in patients of both groups indicated a more pronounced decrease in the severity 
of pain syndrome after BMAC intraosseous injection. The analysis of the Leken scale indicators showed in favor of BMAC 
throughout the entire observation period, the differences were most pronounced in the first 3 months of observation.  
The ratio of the values of the WOMAC index in both patients groups indicated statistically significant differences that 
persisted in all periods of follow-up, the increase in indicators occurred to a lesser extent after the introduction of BMAC 
compared with PRP. Conclusion. A single intraosseous BMAC injection has an advantage over a similar PRP injection in terms 
of pain, knee function and physical activity of patients at all follow-up periods. Both methods of treatment are equally safe.
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Внутрикостное введение аутологичных концентрата  
костного мозга и обогащенной тромбоцитами плазмы  
при лечении остеоартрита коленного сустава
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Реферат
Целью исследования являлось сравнение эффективности вводимых внутрикостно аутологичных концентрата 
костного мозга (ККМ) и обогащенной тромбоцитами плазмы (ОТП) при лечении пациентов с ОА коленного су-
става II–III стадий. Материал и методы. В многоцентровом рандомизированном исследовании приняли участие  
40 пациентов (27 женщин, 13 мужчин, средний возраст 67±7,8 лет, индекс массы тела 32,7±4,8, продолжитель-
ность заболевания 17,3±3,7 мес.) с ОА коленного сустава II–III стадий по классификации Kellgren – Lawrence (K-L).  
Пациентам основной группы (группа ККМ) (n = 19) выполняли однократную внутрикостную инъекцию ККМ,  
в группе сравнения (группа ОТП) (n = 21) — инъекцию ОТП. Результаты оценивали через 1, 3, 6, 12 мес. с ис-
пользованием шкалы вербальной оценки удовлетворенности пациентов (ШВОУ), ВАШ, шкал Лекена и WOMAC. 
Результаты. Сравнение результатов в группах по ШВОУ показало, что в более ранние сроки (3 и 6 мес.) пред-
почтения пациентов оказывались в пользу лечения ККМ (65% и 55% положительных отзывов) перед ОТП (55% 
и 45% положительных отзывов), тогда как через 12 мес. различия были несущественными. Анализ показателей 
ВАШ у пациентов обеих групп указал на более выраженное снижение выраженности болевого синдрома после 
внутрикостного введения ККМ. Анализ показателей шкалы Лекена свидетельствовал в пользу ККМ на протяжении 
всего периода наблюдения, различия были наиболее выраженными в первые 3 мес. наблюдения. Соотношение 
значений индекса WOMAC в обеих группах пациентов свидетельствовало о статистически значимых различиях, 
сохраняющихся во всех сроках наблюдения, увеличение показателей происходило в меньшей степени после вве-
дения ККМ по сравнению с ОТП. Заключение. Однократное внутрикостное введение ККМ имеет преимущество 
перед аналогичным введением ОТП по показателям боли, функции коленного сустава и физической активности 
пациентов на всех сроках наблюдения. Оба метода лечения являются в равной мере безопасными.

Ключевые слова: концентрат костного мозга, обогащенная тромбоцитами плазма, остеоартрит коленного сустава.
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绪论
在现代医学中，关节承重骨骺部分的慢性创

伤影响下软骨下骨的病理变化发展的理论仍然

是相关的。这一过程因骨内代谢紊乱而加剧，

并伴随着多发性微骨折的发生，随之而来的是

松质骨和骨髓的局部缺血，对生物活性物质和

关节软骨与软骨下骨分界区代谢物的渗透性有

限[1,2,3,4]。其病理重塑伴随着特征性MRI症

状的出现，即所谓的骨髓水肿区—细胞因子和

血管生成因子表达增加的骨代谢活跃区，是疾

病快速进展的特异预测因子[4,5,6]。软骨下骨

的这些变化的自然发展导致骨髓纤维组织的局

部替换，囊肿的形成，位于骨髓水肿区上方的

关节软骨的丢失[7,8,9]。

使用自体富血小板血浆（PRP）和骨髓浓缩物

（BMC）的实验研究中所注意到的生物学效应

被证明是非常有吸引力的临床目的。刺激新生

血管生成、代谢、软骨下骨和关节软骨再生、抗

炎和抗凋亡的作用与骨关节炎的发病机制一致

[8,10,11]。

迄今为止，关于富血小板血浆治疗骨关节炎

的有效性所积累的知识是不够的。然而，我们

可以通过某些体位更明确地判断，如膝关节骨

关节炎的治疗[8,12,13,14]。从不同解剖部门获

得并通过离心浓缩的骨髓抽吸液的治疗潜力

通常仍然很模糊，更不用说在比较方面进行研

究了。

本研究的目的是比较骨髓内自体骨髓浓缩物

（BMC）和富血小板血浆（PRP）治疗II-III期膝

关节骨性关节炎的疗效。

材料与方法
研究设计

2016年至2021年进行的一项多中心随机试验

涉及40名膝关节骨关节炎患者： 27名女性，13名

男性，平均年龄为67.0±7.8岁，身体质量指数为

32.7±4.8，病程为17.3±3.7个月。根据主诉、病

历和放射检查方法（X线摄影、MRI）的数据，确

定单侧（n=24）和双侧（n=16）膝关节病变，主要

定位在内部分裂区（膝关节内翻）。

纳入研究的标准：

— 原发性Kellgren-Lawrence（K-L）II-III

期膝关节骨性关节炎；

— 在股骨或胫骨内髁的区域出现骨髓的超

负荷水肿；

— 疼痛综合征在VAS量表上至少达到6级；

— 既往保守治疗效果不佳。

排除标准：

— 45岁以下的病人；

— 血液病、乙型和丙型病毒性肝炎、HIV感染、

合并慢性内脏疾病的失代偿期和肿瘤疾病患者；

— 膝关节部位的一个炎症过程；

— 早于检查前6周口服皮质类固醇或免疫抑

制药物；

— 在检查前6个月之前做过关节镜检查；

— 在初次筛查前90天以前使用富含血小板

血浆或透明质酸。

两个临床组的患者都符合纳入标准。他们在

代表性、基本的临床和形态学参数（包括病程和

表现）方面具有可比性，仅在骨关节炎的治疗方

面存在差异（表 1）。

表 1
纳入研究的患者的特征

变数 BMC组 PRP组

性别
男性
女性

6
13

7
14

年龄，岁 67.0±8.1 67.0±6.8

BMI 32.7±3.9 32.7±4.4

单侧骨关节炎/双侧骨关节炎 12/7 12/9

病程，月 17.0±2.5 17.0±4.2

Kellgren-Lawrence分级
II
III

8
11

10
11
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主要组（BMC组）（n=19）在骨髓水肿区单次

骨内注射骨髓浓缩物，对照组（n=21）采用类似

方法，但使用富血小板血浆（PRP组）。通过MRI

资料初步确定骨髓超负荷水肿区域及其定位，

将其转置至手法时获得的透视图像。骨髓超载

性水肿与无菌性坏死的区别在于骨髓信号的改

变，其特征是T1加权图像上信号强度低，T2加

权图像和短模式上信号强度高。相反，无菌性坏

死的特征性征象是在T1和T2加权像上沿梗死灶

周围呈一条低强度的信号线，并沿梗死表面呈一 

条明亮的内线。无菌性坏死病灶主要位于股骨和

（或）胫骨髁后部软骨下区（图 1,2）。

干预方法

富血小板血浆在换药室条件下制备和施用。

富血小板血浆是使用YCELLBIO PRP特殊容器 

（韩国）获得的。从病人的尺侧静脉抽出13毫

升血液，并与2毫升柠檬酸葡萄糖溶液混合在

一个容器中。容器被放置在带有适当配重的

RotoFix 32离心机（Hettich，德国）中。

在3200转/分的条件下第一次离心，持续4分

钟。然后用一个旋转盖将容器上的血细胞比容

值设置在容器颈部以下（图 3a）。在3400转/分

下第二次离心4分钟，得到3毫升富含血小板的血

浆。使用注射器将血小板层从容器中提取出来 

（图 3b）。

富血小板血浆中的血小板浓度是用Erba 

Elite 3血液分析仪（捷克）计算的，富血小

板血浆是根据2020年通过的国际共识分类

PRP（platelet-rich plasma—富血小板血

浆）进行编码[15]。

骨髓浓缩物是在手术室或换药室里，在无

菌和消毒的条件下进行采集和获取的。在仰

卧位，用5.0毫升的2%利多卡因溶液对胫骨近

端骨骺的内侧进行局部麻醉，直到针头与骨面

接触。然后将抽吸套管（11G）插入胫骨的皮质

板，直到感觉到一个间隙（30—35毫米）。拔出

测针后，用注射器抽取了30毫升的骨髓。为了提

高抽吸物中的细胞浓度，在抽吸过程中绕轴旋

转套管并改变其深度。这样得到的骨髓与5毫

升肝素溶液混合，放在两个容器中。

将富含间质的部分在2400转/分下离心20

分钟，从其他骨髓成分中分离出来。从离心

机中取出容器后，按照富血小板血浆的技

术所述，将上述1.5毫升的骨髓浓缩液层用

无菌针头在每个容器的峡部取到注射器中 

（图 3 b）。

用CD34、CD14、CD73、CD105、CD90抗体流式细

胞荧光法测定骨髓浓缩物中单个核细胞的数量 

[4,10,11]。

在手术室荧光镜的控制下，使用注射针 

（18  G）将骨髓浓缩物或富血小板血浆注

射到胫骨或股骨骨髓髁的超负荷水肿区。

在用5.0毫升的2%利多卡因溶液对皮肤和

软组织进行局部麻醉后，采用扭转运动技

术将后者插入松质骨，达到所需的深度。

а b

图 1 T1模式下股骨后髁无菌性坏死区MRI图

像：

a—冠状面切片；b—矢状面切片

图 2 T1模式下股骨和胫骨髁过载水肿区：

a—冠状面切片；b—矢状面切片

а b

图 3 PRP制备： 

a—第一次离心后的血细胞比容水平；

b—血小板采集
а b
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性水平的临界值（p=0.05）进行比较，以确定

匹配样本的数量。如果相应的数值超过了临界

值（对于所选择的显著性水平和相应的自由度

数），则拒绝无效假设。

结果
富血小板血浆中血小板浓度中位数为

962±40×109/L，属于该矫形生物产品的推荐指

标范围[8,13,14]。白细胞数为9.7±1.4×109/L，可

以认为本研究使用的富血小板血浆白细胞含量

较低。血浆中也含有微量红细胞（<1×106µl）， 

不受外界激活，也不添加CaCl
2
。根据国际协

调分类（2020年），所得富血小板血浆编码

为N3N4-N0N2-N0N0[8]。取样后对骨髓抽吸

液细胞组成的测定表明，单个核细胞数量达

到17.4±9.6×106/ml。离心后，其浓度增加到

98.5±7.2×106/ml，与其他多项研究的结果接近

[17,18,19]。

所有患者在骨内注射后1、3、6和12个月的治疗

结果评估后达到研究的最终和中间点。BMC组和

PRP组在对照期的结果评价见表2和表3。

根据语言满意度评估量表对各组结果进行

比较发现，在早期（3个月和6个月），患者更倾

向于骨髓浓缩物治疗（65%和55%的积极性反

馈），而不是富血小板血浆治疗（55%和45%的

积极性反馈），在12个月后，两者的差异并不

明显。

对两组患者在所有对照组随访期间的VAS评

价分析显示，尽管本研究的治疗方法具有明显

的镇痛效果，但与富血小板血浆相比，骨内注射

骨髓浓缩物后疼痛的严重程度下降得更多。然

而，12个月后，差异无统计学意义。

Lequesne量表的平均值相对于基线水平的

动态识别显示，在使用两种治疗方法后，骨关

节炎的严重程度指数有统计学意义的下降。然

而，在整个随访期间，研究组患者之间的比较

有利于骨髓浓缩物，差异在随访的前3个月最为

明显。

两组患者的WOMAC指数值与该指标基线水平

之比具有统计学意义，且在随访的所有对照期

均存在差异。尽管两组患者的WOMAC指数总体呈

负动态变化，特别是在后期随访期间，但与富血

小板血浆相比，注射骨髓浓缩物后指标的增加

程度较低。

根据MRI，注射骨髓浓缩物或富血小板血浆

后，疼痛综合征减少的客观方面是以前检测到

的骨髓水肿区域的大小和信号强度消失或明显

降低（图 5）[4]。

图 4 在荧光镜控制下，

将骨髓浓缩物引入股骨

内髁骨髓超负荷水肿的

区域

在引入骨髓浓缩物或骨髓浓缩物之前，

将1 .0毫升指定的麻醉液缓慢注入骨中 

（图 4）。

骨髓浓缩物和富血小板血浆的骨内注射总数

为40次，其中股骨髁上23次，胫骨髁上17次。

在用富血小板血浆的血浆或骨髓浓缩物进行

操作后，所有患者都被建议冷敷2—3天，用手杖

行走5—7天，严重疼痛时服用止痛药1—2天。

结果评估

使用VAS、Lequesne和WOMAC量表对注射后

1、3、6和12个月后的结果进行评估。患者对

治疗结果的满意度采用语言满意度评估量表

（SVSA）进行评估，根据该量表，评分范围为

0至3：0—不满意（无改善），1—满意（关节活

动较好，疼痛较轻，但功能仍有限，影响生活

质量和体育活动），2—良好（日常生活无限

制，剧烈活动和体育活动引起疼痛或不适）， 

3—优秀（完全恢复，体育活动和体育活动可以

进行，无明显限制）[16]。根据注射后3个月、6个

月和12个月的MRI数据，评估了受治疗影响的患

者膝关节病理过程动态的客观数据。

统计分析

对研究结果的统计处理采用了数理统计方

法。使用Excel 2016、Office XP（Microsoft 

Corp.，美国）和Statistica 10.0（Statsoft， 

美国）处理数据。

正态分布下的参数分析采用学生t检验，评

估M1和M2的算术平均值相对于ϭ
2
的方差的差异

程度。在p=0.05的显著性水平下，将得到的数值

与学生t检验的表格数值进行比较。只要获得的

学生t检验值大于临界表值，就认为比较的数值

之间的差异具有统计学意义。

非参数定量特征采用弗里德曼标准进行分

析，该标准是基于对每个样本对象重复测量的

排序。χ2
r
标准的经验值与所选择的统计学显著
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表 2
BMC患者治疗结果

量表
观察时间

统计学意义
治疗前 1个月 3个月 6个月 12个月

SVSA
—优
—良
—满意
—不满意

4
11
4
0

1
11
6
1

0
10
7
2

0
6
8
5

VAS 5.9±0.7 2.3±0.6 2.5±0.4 2.7±0.4 3.9±0.3 χ2
r
 = 36.04；p<0.01

Lequesne量表 10.3±0.4 4.1±0.2 5.0±0.6 5.4±0.3 5.8±0.7 χ2
r
 = 37.18；p<0.01

WOMAC 59.3±0.8 21.5±0.4 25.8±0.3 33.4±0.7 40.6±0.3 χ2
r
 = 76；p<0.01

表 3
PRP患者治疗结果

量表
观察时间

统计学意义
治疗前 1个月 3个月 6个月 12个月

SVSA
—优
—良
—满意
—不满意

1
13
6
1

1
11
8
1

0
8
11
3

0
5
10
6

VAS 5.9±0.7 2.3±0.6 2.5±0.4 2.7±0.4 3.9±0.3 χ2
r
 = 33.81；p<0.01

Lequesne量表 10.3±0.4 4.1±0.2 5.0±0.6 5.4±0.3 5.8±0.7 χ2
r
 = 39.7；p<0.01

WOMAC 59.3±0.8 21.5±0.4 25.8±0.3 33.4±0.7 40.6±0.3 χ2
r
 = 80.95；p<0.01

图 5 注射骨髓浓缩物后，股骨和胫骨髁部的

信号强度和骨髓水肿的大小减少：

a—注射前；b—3个月后

а b

在骨髓浓缩物或富血小板血浆的骨内注

射后，主要组的5名（26.3%）和对比组的4名

（19.04%）患者出现了膝关节疼痛和肿胀加剧的

不良事件（其发生的可能性已提前讨论）。这些

现象在6—7天后逐渐消失。骨髓浓缩物组的7名

（36.8%）患者和富血小板血浆组的5名（23.8%）

患者需要服用数天的镇痛药。

讨论

骨关节炎发病机制研究中获得的新数据，从

循证医学的角度对研究结果进行现代设计和

分析，可以扩大临床建议。在2020年的EULAR

大会上宣布了关于使用骨科生物技术的专家

意见，关节内注射富血小板血浆被列为膝关节
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骨性关节炎的有效治疗方法，作为二线疗法

[1,8,12,13,20,21]。

目前，富血小板血浆的生物效应与刺激细

胞代谢和通过影响慢性炎症和退行性过程

来模拟关节滑膜环境的稳态的可能性有关

[8,22,23]。血小板α-颗粒中含有的生长因

子如PDGF、TGF、PDEGF、VEGF、IGF-1、FGF等

被认为是调节组织中生物过程的主要工具

[8,12,13,14,24]。

富血小板血浆的抗炎特性是通过各种生

物机制实现的，但主要是由于生长因子通过

与细胞跨膜受体的相互作用和启动细胞内

信号对炎症过程的所有三个阶段的调节作用

[1,3,8,14,21]。

为了实现抗炎作用和修复潜力，富血小板血

浆中的血小板浓度应比正常外周血中的血小板

含量高4—5倍（高达1000×103µ/L），尽管今天

是不可能肯定地说[17,18,25,26]。大量随机对

照试验表明，富血小板血浆中血小板浓度与所

取得的结果无相关性[8,23,27]。

富血小板血浆中包含的白细胞对关节炎症

过程的建模有重要影响。白细胞含量高时，由

于促炎介质数量的急剧增加，分解代谢过程

开始压倒合成代谢过程，在临床水平上表现为

一种不良现象—疼痛综合征和滑膜炎的增加

[3,8,23]。很难想象富血小板血浆根本不含白

细胞。白细胞对大多数细菌的抗菌作用及其强

大的抗炎潜能确保了关节内或骨内给药富血小

板血浆的安全性[8,27]。最后，获得具有一定

数量白细胞的富血小板血浆的问题还没有找到

一个可接受的技术解决方案，因为已知的困难

是将一层白细胞从血小板中分离出来而不造成

后者的显著损失[13,14,27]。

在我们的研究中，血浆中血小板和白细胞的浓

度分别为962±40×109/L和9.7±1.4×109/L，没有

超过上述有争议的阈值。在内源性胶原蛋白的

影响下，富血小板血浆没有外源性激活，也没有

释放生长因子，这也降低了炎症和疼痛增加的风

险，在现有炎症背景下将血浆注射到骨髓水肿区

域时，这一点尤其重要。

实验和临床研究表明，骨内注射富血小板血

浆生长因子后的效果不仅体现在软骨下骨上，

也体现在上覆的透明软骨上，而透明软骨通常

在骨髓肿胀区上方的损伤最大[3,8,14,23]。

Y. Kobayashi等人在他的研究中证明，富血

小板血浆能够增强软骨下骨中祖细胞的迁移和

刺激软骨分化[1]。它们在滑液中的水平升高， 

表明骨关节炎的病程更严重，在骨内注射富血

小板血浆后，会降低到接近正常水平[17,26]。 

富血小板血浆还可降低TGF-β的过表达，抑制

软骨下骨阳性间充质间质细胞信号的传递， 

从而减弱关节软骨的退变过程[27]。

主 要 组 用于患者的自体骨 髓 浓 缩 液

属于富血小板血浆之后的一代正生物产

品，被认为在骨关节炎的病因治疗方面

非常有前景[28,29,30,31]。与富血小板血

浆相比，含有骨髓浓缩物的间充质干细

胞（MSCs）在细胞和分子水平上有更大的

暴露可能性，尽管它们的数量占细胞总

数的0.01%，在离心后仅增加到0.1%[10]。 

与富血小板血浆作用与血小板浓度相关的二元

论相反，骨髓浓缩物中MSCs含量的增加导致

治疗效果的增加。这需要增加MSCs浓度超过

0.01%，在我们的研究中通过获得骨髓浓缩液实

现了这一点[2,10,11]。

由于其调节功能，MSCs能够刺激周围细胞

向成骨、软骨或脂肪方向分化和增殖[7,11,17, 

30]。MSCs的旁分泌作用是通过分泌大量对干细

胞有激活作用、抗凋亡作用、血管生成作用、免

疫调节作用、抗菌作用的生长因子、细胞因子、

趋化因子来实现的[32]。MSCs还能增强合成细胞

活性和基质重塑[17,19,31]。骨髓浓缩物还包括

其他骨髓细胞，包括血小板，其数量在离心后增

加了几倍，就像富含血小板的血浆，这提供了一

种协同效应，并使骨髓浓缩物具有血浆的额外

生物特性[9,17,30]。

在大多数情况下，寻求关于富血小板血浆或

骨髓浓缩物骨内注射在膝关节骨关节炎中的有

效性问题的答案的现代文献资源，结果只限于对

临床病例的描述。在他们的系统综述中，B. Di 

Matteo等人只能包括5篇关于骨内富血小板血浆

和骨髓浓缩物的文献。这些文献符合几个简单

的标准，其中包括至少5名患者的样本，随访时

间至少6个月[22]。由于治疗方案和对治疗结果

的评价不同，大多数研究对该问题的结果持谨慎

态度，甚至存在的偏倚[27]。然而，在这个阶段的

一些比较研究当然值得注意。

M. Sanchez等人在2016年首次提出富血小板

血浆的骨髓内注射与关节内血浆注射同时治疗

膝关节骨性关节炎。稍后，作者发表了两组60名

III-IV期OA（K-L）患者的比较研究数据，其中白

细胞含量高的富血小板血浆在关节内或与骨内

注射血浆结合使用。在早期随访无差异的情况

下，对6个月和12个月后的治疗结果进行评价， 

发现富血小板血浆联合方法具有持续的统计学

显著优势[3]。

K. Su等人也报道了65名II-III期（K-L）骨

关节炎患者，在18个月的随访中，与单纯关节内
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注射血浆或透明质酸相比，关节内注射富血小

板血浆后，膝关节功能和疼痛强度恢复率更高

[23]。N. Fiz等人的初步研究中，40%的患者在II

期和III期疾病的髋关节区联合注射富血小板

血浆后获得了类似的结果[14]。

所获得的结果不能完全外推到使用骨髓浓

缩液治疗膝关节骨关节炎软骨下骨损伤，但一

些临床效果是可以预期的。在P. Hernigou等人

的研究中，将含有6500/ml间充质干细胞的20ml

骨髓浓缩液注入30名年轻的晚期膝关节骨性

关节炎患者的股骨和胫骨，8—16年后在HSS上

的表现与对侧关节的全关节置换术后相当或

略好。术后2—5年注射骨髓浓缩液后，关节软

骨厚度增加4.2—23.5%，骨性关节炎病灶缩小

40%[30]。

几年后，在一项更具代表性的类似设计

的随机研究中，包括140名年龄在65至90岁之

间、以III-IV期膝关节炎为主的患者（K-L）， 

P. Hernigou等人报告说，在注射骨髓浓缩物10

年后进行的关节置换术中，平均有18%的比例，每

随访一年就有1.19%的比例，接近于对侧内固定

关节的翻修手术风险。髂骨翅20 cm3的骨髓浓

缩物平均注射到股骨和胫骨内髁软骨下骨，MSCs

平均数量为7800/ml。根据作者的说法，骨髓浓

缩物显著的镇痛作用，使其有可能在很长一段时

间内避免内镜修复术，并减少与此手术相关的并

发症风险[7,8,11]。

在另一项前瞻性随机研究中，P. Hernigou等

人对两种给药方式进行了比较，即给药40毫升

平均含有5727/ml间充质干细胞的骨髓浓缩物 

（关节内和骨内）。在60名双侧I-IV期骨关节炎

患者（K-L）中，在一个膝关节的股骨和胫骨中注

射软骨下骨髓浓缩物，并在另一个关节中进行关

节内注射，显示了第一种技术在操作2年后的临

床效益。第一组和第二组患者的年度内修复术

频率分别为1.3%和4.6%。MRI对软骨下骨损伤病

灶动力学的客观评估也表明，骨髓浓缩物的骨内

给药途径是有利的[7,11]。

V.Va d等人优先采用骨膜下和关节内骨

髓抽吸联合注射的方法。他们对10名III-

IV期膝关节骨性关节炎患者的治疗效果进

行了前瞻性评估（K-L）。这种方法被称为

PeCaBoo（percutaneous chondral bone 

interface optimization）。从胫骨近端骨骺

获得骨髓抽吸液，然后在透视控制下将2毫升

注射到股骨和胫骨髁的软骨下区域，再将2毫升

注射到膝关节腔。在操作后的3、6、12个月或更

长时间（平均14个月），作者发现根据NRS 疼痛

数字评价量，疼痛强度降低了3倍，根据WOMAC

量表，功能能力提高了23分，被迫服用非甾体抗

炎药的患者数量减少了60%。对照组MRI示骨髓

水肿减轻，关节软骨厚度增加14%[9]。

在一项多中心前瞻性队列研究中，E. Kon

等人也回顾并证实了软骨下和关节内联合给

药骨髓浓缩物的治疗潜力。在平均年龄为56.4

岁的30名有症状的II-III期膝关节骨性关节炎

（K-L）和MRI证实的一个或两个髁状突的软骨

下的变化，大部分在关节的内侧区域，单次联合

注射9毫升的骨髓浓缩液（每次注射3毫升）。分

别于治疗1、3、6、12个月后进行疗效评价。VAS量

表上的疼痛明显减少，IKDC和KOOS量表上的膝

关节功能能力得到改善，这不仅发生在骨髓浓

缩物注射后的早期阶段，还伴随着MRI扫描上骨

髓肿胀面积的减少。这种积极的动力一直持续

到观察的极端点—12个月。同时，EQ-VAS生活质

量量表对患者整体健康状况改善的感知无显著

变化[2]。

研究的局限性

本研究的局限性包括患者数量少，没有安慰

剂组，使用主要基于主观指标的评分量表来评

价治疗结果。

结论

在早期和后期的随访中，单次骨髓浓缩物的

骨内注射比类似的富血小板血浆注射在大多数

参数方面都有优势：患者的疼痛、膝关节功能和

身体活动。这两种治疗方法同样安全，但也不是

没有不良的副作用，即在操作后的几天里，关节

的疼痛和肿胀加剧。

伦理审查

该临床试验符合1975年《赫尔辛基宣言》的要

求，并于2008年修订。从2016年起获得俄罗斯卫

生部联邦国家预算内高等教育机构 Volgograd 

State Medical University地方伦理委员会的

许可，进行《骨髓浓缩物在肌肉骨骼系统受伤和

长期受伤患者中的应用》临床试验。

知情同意。

患者自愿书面知情同意参加研究并发表结果。
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