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成人股骨头坏死非手术治疗进展

姜晨轶　张长青

　　摘要　成人股骨头坏死治疗趋势在于根据患者病情分期与病因制定个体化治疗方案，早期患者可

通过非手术方法预防或减缓股骨头坏死继续进展。非手术治疗方法中限制负重并无明显疗效；他汀类药

物可预防皮质激素相关性股骨头坏死；低分子肝素对高凝状态患者可能有效；前列环素对骨髓水肿疗效

显著，用于股骨头发生塌陷前有效；双膦酸盐可预防股骨头塌陷、延缓疾病进展，但需要注意不良反应；体

外冲击波疗法对各类股骨头坏死均有效，早期患者疗效佳；高压氧仅对早期患者有一定疗效；“鸡尾酒疗

法”并未显示出治疗协同作用。该文就成人股骨头坏死非手术治疗进展作一综述。
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　　股骨头坏死，亦称股骨头缺血性坏死或股骨头无菌

性坏死，最早于１７３８年由 ＡｌｅｘａｎｄｅｒＭｕｎｒｏ首先描述。

１９世纪早期，Ｃｒｕｖｉｌｈｉｅｒ提出股骨头坏死的原因在于股骨

头血供受到影响，随后这一理论得到广泛支持［１］。

股骨头坏死主要分为创伤性股骨头坏死和非创伤性

股骨头坏死两大类，病因和发病机制复杂。股骨颈或股

骨头骨折、髋关节脱位时损伤股骨颈支持带动脉、股骨头

滋养动脉或圆韧带动脉的血供，可引起股骨头血供中断，

继而引发股骨头坏死［２４］；非创伤性股骨头坏死的主要原

因包括长期使用糖皮质激素、酗酒、系统性红斑狼疮、减

压病、血液系统疾病、放射线接触、妊娠和艾滋病等［５，６］。

上述危险因素通过不同途径影响股骨头血供，使得骨基

质缺血，继而发生变性和坏死；骨坏死继续发展，骨小梁

断裂，导致股骨头发生囊性变和塌陷；晚期出现关节软骨

退行性变、骨赘形成，最终导致骨关节炎，髋关节功能随

之丧失。

目前对股骨头坏死的治疗包括非手术治疗和手术治

疗。非手术治疗旨在积极治疗原发病，还有限制负重、药

物治疗、体外冲击波治疗、高压氧治疗等；手术治疗方法

则有髓芯减压术（或联合植骨）、截骨矫形术、人工关节置

换术等。非手术治疗对早期患者有一定疗效，进展期患

者则通常需要接受手术治疗。现就成人股骨头坏死非手

术治疗研究进展作一综述。

１　限制负重

早期股骨头坏死患者首要治疗措施为限制负重，可

指导患者通过使用手杖、拐杖、步行器，减少步行，甚至卧

床等措施达到减少负重的目的。许多学者研究认为，这

一方法利于股骨头重塑过程中保护股骨头外形。但大多

数患者并未从中获得明显疗效。Ｍｏｎｔ等
［７］研究发现，限

制负重后股骨头坏死Ⅰ期患者中３５％，Ⅱ期患者中３１％，Ⅲ

期患者中１３％股骨头未出现塌陷，但超过８５％患者２年

内发生了不同程度的股骨头塌陷。Ｋｏｏ等
［８］报道一项荟

萃２１项研究的 Ｍｅｔａ分析，结果显示限制负重２年内仅

２２％患者获得满意疗效，８０％患者需要接受人工关节置

换术或其他手术治疗。Ｃａｓｔｒｏ等
［９］经 Ｍｅｔａ分析显示，限

制负重患者随访４０个月内股骨头坏死Ⅰ期患者中６３％，

Ⅱ期患者中５９％，Ⅲ期患者中２５％接受手术治疗。

Ｐｌａｋｓｅｙｃｈｕｋ等
［１０］报道认为，限制患者负重可能仅对位于

股骨头内侧非负重区的小型病灶有效，股骨头坏死各期

患者均有较高的股骨头塌陷率及手术率，因此无论患者

分期如何，均不推荐将限制负重作为唯一治疗，限制负重

仅可作为其他治疗方法的辅助手段。

２　药物治疗

股骨头坏死药物治疗是近年临床颇为关注的问题之

一。治疗股骨头坏死的有效药物主要包括他汀类药物、

低分子肝素、前列环素和双膦酸盐等。

２．１　他汀类药物

他汀类药物是一类降脂药。股骨头坏死患者常伴随

脂代谢异常，纠正股骨头坏死患者脂代谢异常，可达到治

疗目的。大量动物模型研究证实，他汀类药物降低骨髓

内脂肪细胞体积，并可降低股骨头内压。他汀类药物促

进成骨细胞功能［１１］并降低脂肪生成［１２１５］，这一效应可治

疗糖皮质激素相关性股骨头坏死。Ｐｒｉｔｃｈｅｔｔ等
［１６］报道显

示，７．５年中对大剂量皮质激素治疗患者同时使用他汀类

药物，仅１％出现股骨头坏死。这比未使用他汀类药物患

者３％～２０％发病率
［１７，１８］要低得多。Ａｊｍａｌ等

［１９］回顾

２８８１例肾移植患者发现，使用他汀类药物患者发生皮质

激素相关性股骨头坏死的发生率为４．４％，而未使用者发

生率则为７％；其他文献
［２０２２］报道肾移植患者股骨头坏死

发生率为５％～１１％。诸多动物实验及临床研究结果均

表明，他汀类药物通过治疗脂代谢异常降低激素相关性

股骨头坏死发病率，因此推荐大剂量使用激素患者将他

汀类药物用作股骨头坏死预防用药。

２．２　低分子肝素

低分子肝素是一类抗凝药。静脉血栓导致动脉血流

·９７３·
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降低，造成细胞缺氧；低分子肝素通过溶解静脉血栓治疗

骨坏死。Ｎｏｒｍａｎ等
［２３］观察到在使用依诺肝素治疗股骨

头坏死动物模型时，股骨头骨重塑和坏死骨少，软骨退变

轻。Ｇｌｕｅｃｋ等
［２４］使用依诺肝素（６０ｍｇ／ｄ，１２周）治疗

ＦｉｃａｔⅠ期和Ⅱ期股骨头坏死伴低纤溶或血栓形成倾向患

者，随访２年时治疗组９５％患者股骨头坏死未出现进展，

而对照组８０％患者则进展至Ⅲ期至Ⅳ期；认为低分子肝

素在预防伴有血栓形成倾向或低纤溶的股骨头坏死早期

患者病情进展方面，可能有一定疗效。然而，这方面的研

究较少，仍缺乏充分的高质量临床研究的支持。

２．３　前列环素

前列环素是一类血小板凝集抑制剂，并具有强烈的

舒张血管的作用，用于治疗血管栓塞、血管炎和肺动脉高

压。Ａｉｇｎｅｒ等
［２５，２６］研究发现，使用前列环素衍生物伊洛

前列素可以治疗髋臼、足部和股骨近端骨髓水肿；研究显

示４０髋（ＡＲＣＯⅠ～Ⅲ期）经静脉注射伊洛前列素治疗５ｄ

并随访２５个月，Ｈａｒｒｉｓ髋关节功能评分显著提高（Ⅰ期自

５６．５提高至８３．１，Ⅱ／Ⅲ期自５８．７提高至７６．７），同时ＭＲＩ

显示水肿面积明显缩小，无患者出现股骨头塌陷或需手术

治疗。Ａｉｇｎｅｒ等
［２７］又报道比较伊洛前列素治疗（１８髋）与

髓芯减压治疗（２０髋）的疗效，３个月后两组患者 Ｈａｒｒｉｓ

髋关节功能评分均显著提高（伊洛前列素组自６４．７提高

至９７，髓芯减压组自５３．７提高至９５．１），ＭＲＩ显示髓芯减

压组患者４髋仍有局灶性骨髓水肿，２髋出现局部小坏死

灶，而伊洛前列素组患者则完全缓解；１年后两组患者均

获得明显的临床改善，疗效基本相同。Ｄｉｓｃｈ等
［２８］报道比

较伊洛前列素治疗１６例股骨近端特发性骨髓水肿和１７

例骨坏死相关骨髓水肿，结果显示两者疗效一致，Ｈａｒｒｉｓ

评分、关节活动度、ＭＲＩ表现均有明显改善。Ｊａｇｅｒ等
［２９］

报道使用伊洛前列素治疗４２髋股骨头坏死（ＡＲＣＯⅠ期

２０髋，Ⅱ期１２髋，Ⅲ期９髋、Ⅳ期１髋），随访６个月显示Ⅰ、

Ⅱ期患者治疗后改善明显（１８髋回到０期，８髋Ⅰ期，６髋

Ⅱ期，但Ⅲ期和Ⅳ期患者治疗后无改善；疼痛评分和Ｈａｒｒｉｓ

评分在前３个月即有显著改善。Ｊａｇｅｒ等
［３０］又报道使用

伊洛前列素治疗１１例癌症患儿化疗相关性股骨近端骨

坏死，发现伊洛前列素可缓解早期骨坏死患儿症状并改

善关节功能，但不能预防骨坏死继续进展。Ｍｅｉｚｅｒ等
［３１］

报道以伊洛前列素治疗２７例股骨头骨髓水肿患者，治疗

４个月后静息疼痛平均减少５８．３％，负重疼痛减少

４１．９％；ＭＲＩ显示２０例患者骨髓水肿面积明显缩小或完

全消失，４例无改善，３例加重；前列环素的抗凝作用和舒

张血管作用对骨髓水肿的治疗效果明显，股骨头塌陷前

早期（Ⅰ、Ⅱ期）患者Ｈａｒｒｉｓ评分、关节活动度、ＭＲＩ表现均

有明显提高并减缓病情进展，Ⅲ期患者股骨头发生不同程

度塌陷，无明显疗效；因此，推荐前列环素应用于股骨头

塌陷前患者。

２．４　双膦酸盐

双膦酸盐是２０多年发展的治疗代谢性骨病的新药，

能抑制破骨细胞功能和骨吸收，增加破骨细胞凋亡，减少

成骨细胞和骨细胞凋亡；减轻骨髓水肿，减缓股骨头内骨

重塑；增加骨密度，预防股骨头坏死后骨质吸收和股骨头

塌陷。Ａｇａｒｗａｌａ等
［３２］经队列研究分析阿仑膦酸盐

（７０ｍｇ／周）治疗１００髋股骨头坏死的疗效（其中７１髋至

少随访１年，４２髋至少随访２年，３７髋随访２年以上），结

果显示随访１年组１０髋（１０／７１），２年组１２髋（１２／４２），

２年以上组２０髋（２０／３７）有影像学进展表现；所有患者

的症状、关节功能在治疗过程中均得到显著改善。

Ｎｉｓｈｉｉ等
［３３］前瞻性研究２０髋股骨头坏死患者经阿仑膦酸

盐（３５ｍｇ／周）治疗（治疗组）和１３髋患者未经阿仑膦酸

盐治疗（对照组）并随访１年的结果，发现对照组有６髋

（４６％）出现股骨头塌陷，治疗组仅１髋（５％）发生塌陷；对

照组有７髋疼痛加重，治疗组仅１髋加重，４髋疼痛明显

缓解。Ｌａｉ等
［３４］报道一项ＳｔｅｉｎｂｅｒｇⅡ、Ⅲ期患者４０髋接

受阿仑膦酸盐和安慰剂治疗２年的随机对照研究，结果

显示阿仑膦酸盐显著降低股骨头塌陷率（治疗组为

６．９％，安慰剂组为７６％），且Ｈａｒｒｉｓ评分改善（治疗组为

７４．４，安慰剂组为６５．６）。Ｒａｍａｃｈａｎｄｒａｎ等
［３５］报道经静

脉应用双膦酸盐治疗１７例青少年创伤性股骨头坏死２０

个月，所有患者疗效满意，１４例患者疼痛完全缓解，平均

Ｈａｒｒｉｓ评分为９１．２。Ａｇａｒｗａｌａ等
［３６］回顾分析经阿仑膦酸

盐治疗３年并平均随访４年的股骨头坏死患者３９５髋，结

果显示ＦｉｃａｔⅠ期患者中４６％，Ⅱ期患者中５４％，Ⅲ期患者

中２０％出现进展，Ⅰ期和Ⅱ期患者总体股骨头塌陷率为

２８．８％，仅１０髋需要手术治疗。Ａｇａｒｗａｌａ等
［３７］报道

４０例股骨头坏死患者接受阿仑膦酸盐治疗３年并随访

１０年，结果显示患者髋关节生存率为８７％，影像学上股

骨头坏死进展率为３８％，股骨头塌陷率为２９％，效果良

好。然而，双膦酸盐不良反应也受到关注。Ｐａｐａｐｅｔｒｏｕ
［３８］

报道双膦酸盐不良反应，其中少见而最严重的不良反应

为下颌骨坏死，故在使用时必须注意。诸多临床研究表

明，双膦酸盐的主要作用是预防或推迟股骨头塌陷，减缓

影像学进展，延长髋关节生存，并能一定程度上缓解症

状，因此适用于股骨头塌陷前（Ⅰ、Ⅱ期）患者，但使用时需要

注意下颌骨坏死等不良反应。

３　体外冲击波治疗

体外冲击波疗法（ＥＳＷＴ）最初用于治疗肾脏、输尿管

结石。动物实验发现适宜能量的ＥＳＷＴ可以刺激成

骨［３９］。Ｏｇｄｅｎ等
［４０］在牛骨折模型中发现ＥＳＷＴ具有成

骨细胞募集作用，且呈现剂量相关性。Ｗａｎｇ等
［４１］研究

１４例股骨头坏死行全髋关节置换术患者，半数在术前施

行ＥＳＷＴ治疗，术后股骨头标本病理检查发现，ＥＳＷＴ显

著刺激血管形成和骨重塑。Ｌｕｄｗｉｇ等
［４２］前瞻性研究２２

例股骨头坏死患者，经ＥＳＷＴ治疗后１年疼痛明显改善，

Ｈａｒｒｉｓ评分上升（自４３．３上升至９２）。Ｌｉｎ等
［４３］报道１例

１９岁系统性红斑狼疮患者双侧股骨头坏死，经ＥＳＷＴ治

疗后日常生活中双髋无痛且髋关节功能改善，ＭＲＩ显示

·０８３·
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骨髓水肿缓解且未发生股骨头塌陷。Ｍａｓｓａｒｉ等
［４４］回顾

７６例经ＥＳＷＴ治疗５个月的股骨头坏死患者，９４％Ｆｉｃａｔ

Ⅰ～Ⅱ期患者股骨头得到保护，Ⅲ期患者中５２％随后接受

全髋关节置换术；２６％股骨头发生塌陷，５３％疼痛明显缓

解。Ｗａｎｇ等
［４５］研究２６髋系统性红斑狼疮患者股骨头坏

死和２９髋其他原因所致股骨头坏死，经ＥＳＷＴ治疗后两

者疗效相当，无显著差异。Ｗａｎｇ等
［４６］在一项包括５７髋

股骨头坏死随机对照研究中比较ＥＳＷＴ治疗和手术治疗

（髓芯减压结合非吻合血管腓骨移植）的效果，随访２年

结果显示ＥＳＷＴ组患者疼痛、Ｈａｒｒｉｓ评分均优于手术组，

病灶缩小范围也较手术组显著增加，但总体症状改善无

明显差异。Ｃｈｅｎ等
［４７］对比１７例双侧股骨头坏死患者一

侧行全髋关节置换术，另一侧行ＥＳＷＴ治疗的疗效，结果

患者评价ＥＳＷＴ优于全髋关节置换术者有１３例，４例评

价两者相当；观察结果提示早期股骨头坏死经ＥＳＷＴ治

疗的效果优于晚期股骨头坏死经全髋关节置换术治疗。

Ｖｕｌｐｉａｎｉ等
［４８］研究ＥＳＷＴ治疗３６例单侧股骨头坏死

（ＡＲＣＯⅠ～Ⅲ期）患者，随访２年显示Ⅰ～Ⅱ期患者Ｘ线和

ＭＲＩ均未出现坏死进展表现，治疗效果显著优于Ⅲ期患

者；１０例Ⅲ期患者（１０／１５）随访期间接受全髋关节置换

术。ＥＳＷＴ对各种原因导致的股骨头坏死均有效，但对

Ⅲ期患者的治疗效果差，治疗后全髋关节置换率高。

ＥＳＷＴ对早期股骨头坏死患者的疗效和功能改善似乎优

于手术治疗（髓芯减压结合非吻合血管腓骨移植术、全髋

关节置换术），但仍缺乏高质量的多中心临床证据支持。

４　高压氧治疗

有文献报道吸入高压氧可以提高组织氧浓度，使成

纤维细胞增生、胶原纤维连接以及产生成血管作用。高

压氧治疗也能减轻组织水肿，降低股骨头内压并促进微

循环。Ｒｅｉｓ等
［４９］报道显示，１２例早期股骨头坏死患者共

接受１００天高压氧治疗，２年后８３％患者病灶治愈，症状

完全消除。Ｃａｍｐｏｒｅｓｉ等
［５０］一项针对高压氧治疗特发性

股骨头坏死的随机对照双盲研究显示，２０例特发性股骨

头坏死早期患者（ＦｉｃａｔⅡ期）经２０次高压氧治疗后疼痛明

显缓解，经２０～３０次治疗后患髋活动度也有明显改善，

随访７年无患者行关节置换手术；９髋经ＭＲＩ检查显示７

髋明显改善。Ｂｅｎｎｅｔｔ
［５１］研究高压氧治疗ＦｉｃａｔⅠ期和Ⅱ期

股骨头坏死患者的疗效，也获得类似良好结果。总之，高

压氧治疗股骨头坏死的研究报道较少，尚缺乏对晚期患

者的临床研究和前瞻性研究。目前高压氧治疗主要用于

早期股骨头坏死患者（Ⅰ、Ⅱ期），对改善患者症状有一定疗

效，建议可用作其他治疗方法的辅助手段。

５　“鸡尾酒”疗法

Ｗｏｎｇ等
［５２］于２００３年提出股骨头坏死治疗新概念，

即联合ＥＳＷＴ、高压氧和口服双膦酸盐治疗的“鸡尾酒”

疗法，认为这种“鸡尾酒”疗法具有协同作用；４例股骨头

坏死患者经ＥＳＷＴ治疗、１００次高压氧治疗及口服阿仑

膦酸盐治疗１年并随访４年，患者疼痛评分及Ｈａｒｒｉｓ髋

关节功能评分均有显著改善，无一例需要手术治疗，ＭＲＩ

显示坏死区域和骨髓水肿区域缩小，但分期不变。Ｗａｎｇ
等［５３］对比ＥＳＷＴ与ＥＳＷＴ联合阿仑膦酸盐治疗股骨头

坏死的疗效，结果两者疗效相当，未观察到ＥＳＷＴ联合阿

仑膦酸盐的协同作用。Ｈｓｕ等
［５４］近年开展“鸡尾酒”疗法

（ＥＳＷＴ结合高压氧和阿仑膦酸盐）前瞻性研究，６３例股

骨头坏死患者９８髋随机分为鸡尾酒疗法组（５０髋）和

ＥＳＷＴ组（４８髋），随访２年结果显示鸡尾酒疗法组中

７４％获得改善，１６％无变化，１０％加重，ＥＳＷＴ组７９．２％

改善，１０．４％无变化，１０．４％加重，均有１０％全髋关节置

换率，差异无统计学意义；ＭＲＩ显示两组病灶和骨髓水肿

范围均有缩小；短期随访中未发现高压氧疗法、阿仑膦酸

盐和ＥＳＷＴ三者产生协同作用，但仍需要长期随访结果

进一步证实。

６　结语

综上所述，股骨头坏死非手术治疗的疗效仍存有争

议。非手术治疗主要对早期病变有效，股骨头塌陷是治

疗过程中的重要分界线。非手术治疗在股骨头塌陷前往

往有效，但股骨头一旦发生塌陷，非手术治疗效果就较

差，需要进行各种手术干预。非手术治疗的目的主要在

于减轻症状，恢复功能，预防股骨头塌陷，延缓病程进展，

延长髋关节生存时间。近年股骨头坏死非手术治疗领域

进展显示，诸多非手术疗法已取得确定的疗效，如他汀类

药物可降低使用激素患者股骨头坏死发生率；前列环素

对骨髓水肿疗效显著，对股骨头塌陷前患者疗效较好；双

膦酸盐可预防股骨头塌陷、延缓疾病进展，但其不良反应

值得注意；ＥＳＷＴ对各种股骨头坏死均有疗效，早期患者

疗效似乎优于手术治疗。尽管低分子肝素、高压氧治疗

以及“鸡尾酒”疗法均获得一些临床结果，但可靠性不佳，

需要更多高质量研究的支持。随着各种检查手段的进

步，越来越多股骨头坏死患者能够获得早期诊断，使非手

术治疗方法有可能在股骨头坏死治疗中占更大比重，并

获得更好的临床疗效，让更多患者获得早期、无创治疗，

避免手术创伤。
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