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经皮自体骨髓移植治疗胫骨骨折延迟愈合及

不愈合的临床研究

周英勇　程少文　安　涛　陈克伟　李红波　彭　磊

摘　要　目的　探讨经皮自体骨髓移植治疗胫骨骨折延迟愈合、不愈合的疗效。方法　按同一标准选取胫骨骨折延迟愈

合、不愈合患者，治疗组 ３０例，对照组 ２８例，治疗组采用经皮自体骨髓移植技术治疗，对照组采用自体髂骨植骨治疗，术后均随

访摄 Ｘ线片，评估骨折愈合情况。结果　全部病例获得随访，随访时间为 ４～２４个月，平均随访时间为 １２个月。治疗组中 ２７例

患者愈合良好，３例不愈合；对照组中 ２６例愈合良好，２例不愈合。治疗组、对照组有效率分别为 ９０．０％、９２．９％，有效率相接近。

依照疗效评价标准，对两组患者不同愈合程度骨痂形成时间进行比较（Ｐ均 ＞０．０５），疗效达 ４个阶段所需平均时间差异无统计

学意义（Ｐ＞０．０５），因此，可以认为两组患者疗效无差别。结论　经皮自体骨髓移植治疗胫骨骨折延迟愈合、不愈合疗效满意，

是临床上值得推广应用的方法。
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　　骨折延迟愈合、不愈合是骨折治疗常见并发症，
胫骨因其解剖学特点发生率较高，有文献报道，胫骨

骨折不愈合的发生率可达 ２０％ ～３０％，一旦发生处
理十分棘手

［１］
。传统常用处理方法是手术清理骨折

断端及骨髓腔，改换成其他固定方式并植骨，二次手

术对骨折断端血液循环破坏大，也可能再次出现骨不

愈合。近年利用显微外科技术进行骨或骨膜移植成

功的案例时有报道
［２］
。但因技术要求高等原因难以

大范围推广。研究表明，自体骨髓移植治疗骨折不愈

合效果显著
［３］
。２０１１年 １月 ～２０１５年 ７月，海南医

学院附属医院创伤中心应用 Ｃ型臂 Ｘ线机引导下经
皮自体骨髓移植技术治疗胫骨骨折延迟愈合、不愈合

·２２·
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患者３０例，疗效良好，现总结报道如下。
资料与方法

１．一般资料：选取２０１１年１月 ～２０１５年７月，本
中心收治的３０例胫骨骨折延迟愈合、不愈合患者作
为治疗组，采用经皮自体骨髓移植技术治疗，其中男

性１８例，女性 １２例，患者年龄 １８～７１岁，平均年龄
４０．３岁；开放性骨折 １７例，闭合性骨折 １３例，均为
外伤所致；伤后首次就诊 １２例采用外固定治疗，１８
例行手术内固定治疗，病程６～１５个月，平均病程８．７
个月；３０例中骨折延迟愈合 ２３例，不愈合 ７例。收
集本中心同期收治的，经植入自体松质骨治疗的胫骨

骨折延迟愈合、不愈合患者２８例作为对照组，其中男
性１５例，女性 １３例，患者年龄 １８～６９岁，平均年龄
３９．５岁；开放性骨折 １６例，闭合性骨折 １２例，也均
为外伤所致；伤后首次就诊１２例采用外固定治疗，１６
例行手术内固定治疗，病程 ６～１６个月，平均病程
８．９个月；２８例中骨折延迟愈合 ２０例，不愈合 ８例。
治疗组、对照组在年龄、病程时间上差异无统计学意

义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。所有病例治疗方案均经
患者同意，并签署知情同意书。

２．选择标准：①纳入标准：病程在６个月以上者，
无骨痂生长或骨痂形成少伴有骨折端部分硬化；②排
除标准：内固定松动，各项检查提示有感染存在者。

３．手术方法：（１）治疗组：患者取仰卧位，常规消
毒、铺巾；一般选择局部麻醉，麻醉后首先处理骨折断

端。通过 Ｃ型臂 Ｘ线机定位确定骨折部位及穿刺进
针点，透视下将１枚骨穿针穿入骨折部位，穿刺成功
后用针尖剥离松解骨折断端软组织及硬化骨，尽量扩

大断端髓腔及骨端创面，以利骨髓渗入骨端，原位固

定穿刺针头。受区首选髂前上棘，局部麻醉后，用一

枚骨穿针于髂前上棘后约 １ｃｍ处行穿刺抽取红骨髓
（每支１０ｍｌ注射器内预留肝素 ６００～７００Ｕ），必要时
也可从髂后上棘等部位抽取，按每次抽取５ｍｌ的量共
获得 ２０～３０ｍｌ红骨髓，立即将注射器接至受区穿刺
针，经由穿刺针缓慢将红骨髓注入至处理后的骨折不

愈合区域，直至有明显阻力为止。供、受区拔除穿刺

针，局部加压包扎。每位患者一般需注射２～３次，每
次间隔２～４周。（２）对照组：麻醉成功后，手术切开
骨折处，清除断端硬化骨，采集适量自体髂骨块植入

未愈合的骨折断端，缝合包扎伤口。定期随访拍 Ｘ
线片，观察骨折愈合情况。

４．疗效评价标准：两组患者均于治疗后 ４周、８
周、１２周、１６周拍 Ｘ线片，依据骨痂随时间生成情况
对疗效进行评价。少量骨痂：有少量骨痂生成，骨痂

未通过骨折线，骨折线仍清晰；中量骨痂：骨痂较前增

多，骨痂生长经过骨折断端形成骨桥连接，骨折线变

模糊；大量骨痂：骨痂明显增多，骨桥连接环抱骨折断

端，骨折线较前模糊；骨折临床愈合：大量骨痂生成，

骨折线模糊不清
［４］
。

５．统计学方法：数据以均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表
示，组间比较应用 ＳＰＳＳ１８．０统计软件进行 ｔ检验，以
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果
全部病例获得随访，随访时间为 ４～２４个月，平

均随访时间为１２个月。治疗组３０例中 ２７例患者愈
合良好，典型病例见图 １，３例患者不愈合，原因分析
见表１，其中１例检查确定为治疗后发生了内固定松
动，无法继续起固定作用，考虑重新内固定会损害骨

图 １　典型病例影像资料
患者，６４岁，男性，车祸伤，右侧胫腓骨中、上段骨折

Ａ．伤后当日 Ｘ线片；Ｂ．内固定术后当日 Ｘ线片；Ｃ．内固定术后６个月 Ｘ线片，骨折断端无骨痂生长；Ｄ．骨

髓干细胞移植术后４周 Ｘ线片，骨折断端有少量骨痂生成；Ｅ．骨髓干细胞移植术后 １２周 Ｘ线片，骨折断

端见大量骨痂生成；Ｆ．骨髓干细胞移植术后１６周 Ｘ线片，骨折线基本消失，骨折愈合　
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折断端血供，影响骨折愈合，改用植入自体松质骨加

支架外固定后治愈；另外 ２例未愈合患者通过 Ｘ线
检查发现骨折分离间隙较大，均超过 ０．５ｍｍ，而 ２７
例愈合的患者骨折间隙均≤５ｍｍ，该２例未愈合患者
经植入自体髂骨后愈合。对照组 ２８例中 ２６例愈合
良好，２例不愈合（原因分析表 １），检查发现同样是
新发生的内固定松动，改用植入自体髂骨加支架外固

定后治愈。治疗组、对照组有效率分别为 ９０．０％、
９２．９％，有效率相接近（表２）。

表 １　两组治疗失败原因分析 （ｎ）

组别 ｎ 新发生的内固定松动 骨折断端分离 ＞５ｍｍ
治疗组 ３ １ ２
对照组 ２ ２ ０

表 ２　两组患者临床疗效比较 （ｎ）

组别 ｎ 骨折愈合 无效 有效率（％）
治疗组 ３０ ２７ ３ ９０．０
对照组 ２８ ２６ ２ ９２．９

　　依照上述疗效评价标准，对两组患者不同愈合程
度骨痂形成时间进行比较，疗效达４个阶段所需平均
时间差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），因此，可以认为
两组患者疗效无差别（表３）。
表３　两组患者不同愈合程度骨痂形成时间的比较 （ｘ±ｓ，周）

组别 少量骨痂 中量骨痂 大量骨痂 临床愈合

治疗组 ４．９３±１．３２ ７．１９±０．９１ １２．２５±１．１０１６．３３±１．１４
对照组 ４．４１±１．２７ ６．８９±１．０６ １１．８４±０．９６１５．９１±１．２１

讨　　论
１．骨折延迟愈合、不愈合的治疗：骨组织是人体

再生修复能力最强的组织之一，骨折临床愈合的时间

一般是３～４个月，超过 ４个月仍未达到临床愈合标
准的可视为延迟愈合，超过８个月仍无愈合迹象的则
应视为骨折不愈合。影响骨折愈合的因素很多，全身

性因素如营养不良、年老体弱、甲状旁腺功能亢进

等
［５］
。局部因素如损伤重，局部软组织缺损过大，污

染严重，感染，软组织镶入，摘除较大游离骨片，固定

不牢靠等均影响骨折愈合。骨折延迟愈合及不愈合

作为骨科常见并发症，对患者的生活质量、重返工作

岗位产生严重影响，也加重患者的经济负担。一直以

来对骨折延迟愈合、不愈合的治疗较为困难。常用的

方法有自体松质骨移植，同种异体骨或人工骨移植，加

强骨折的固定、延迟肢体活动时间、电刺激治疗等。自

体松质骨移植长期以来被认为是治疗骨不愈合最佳治

疗方法，但自体骨来源有限；同种异体骨为异物，有排

斥反应、传播疾病等问题；人工骨成骨能力不强、价格

较贵等缺点，以上缺点制约了其在临床上的推广应用。

２．自体骨髓的成骨作用：来源于中、外胚层的骨
髓基质干细胞在红骨髓中含量较丰富，具有多向分化

潜能，给予一定刺激，可诱导分化生成多种组织，如骨

组织、韧带、肌腱、软骨组织、神经组织等，并对血管再

生具有促进作用
［６～８］

。有研究认为，骨髓基质干细胞

在损伤部位聚集、分化，能改变损伤局部微环境，从而

促进骨折修复
［９，１０］

。也有研究认为，骨髓基质中的多

种细胞能产生骨形态发生蛋白、生长因子等，这些综

合因素导致骨髓成骨作用明显
［１１～１３］

。早在 １８９６年，
Ｇｒｕｎｄｅｌ等首先在动物体内进行实验，抽取动物自体
骨髓注入肌肉等部位，发现骨髓有成骨作用。１９３４
年，Ｍｅｇａｗ等首次证实红骨髓具有成骨能力，其成骨
能力主要取决于骨祖细胞、前成骨细胞、成骨细胞及

各种生长因子的诱导作用。１９６４年 Ｂｕｒｗｅｌｌ将动物
自体骨髓注入椎旁竖直肌内，发现有明显成骨，再次

证实了红骨髓的成骨作用。国内研究者也对经皮自

体骨髓治疗骨折不愈合技术进行了深入研究，１９９８
年梁雨田等将抽取的兔自体骨髓移植于其桡骨缺损

处，亦发现具有明显成骨作用。１９９９年梁雨田等［１４］

将经皮自体骨髓移植治疗骨折不愈合技术运用于临

床，治疗３１例，２６例获得痊愈。总之，自体骨髓移植
为骨折治疗提供了广阔空间

［１５］
。

３．手术体会：自体骨髓移植治疗骨折不愈合疗效
确切，具有显著的优势：①人体骨髓再生能力强，可重
复抽取；②无任何排斥反应；③在 Ｃ型臂 Ｘ线机透视
下操作，定位准确，操作简单、安全，不受局部软组织

条件限制，对组织损伤小；④大部分病例局部麻醉下
可在门诊完成，降低了医疗费用；⑤治疗效果显著，无
明显并发症。治疗中笔者也发现了一些需要注意的

事项：①当骨缺损较大，骨折分离间隙 ＞５ｍｍ时，不
宜行自体骨髓移植治疗，而应采用植骨术；②内、外固
定稳定、牢靠是保证自体骨髓移植治疗效果的前提，

不稳定的固定会产生应力干扰，影响骨折愈合；③充
分剥离骨折端软组织，最大限度松动瘢痕组织，清理

骨折间隙，尽量暴露骨折断面，以便骨髓更好渗入、接

触骨折断面；④１个部位抽取的骨髓量不要过多，一
般不超过４ｍｌ，过多的抽取只会抽出更多的静脉血，
不会增加干细胞的数量，两个穿刺进针点之间的距离

也应在 ２ｃｍ以上；⑤骨髓抽取、注入应适量，移植注
入过多会从针眼流出，注入过少时干细胞浓度过低，

达不到治疗效果；⑥导致骨折延迟愈合、不愈合的原

·４２·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｍａｒ２０１６，Ｖｏｌ．４５Ｎｏ．３　　



因很多，一般骨髓移植 ４周即有骨痂生成，复查 Ｘ线
片有变化，如经每月 １次，连续 ３次自体骨髓移植术
后 Ｘ线片尚无明显变化，应积极寻找原因，改变治疗
方法。尽管自体骨髓移植在治疗骨折延迟愈合、不愈

合中取得了显著疗效，但仍有很多问题有待于进一步

解决，如骨髓注射的间隔时间，不同部位注射的量效关

系，预防异位成骨等。另外，２０世纪９０年代以来，国内
外研究者也逐渐开始研究骨髓间充质干细胞分离、培

养、扩增，并通过与特定载体复合治疗骨折不愈合，目

前这些方法仍处于实验阶段，尚难大规模应用于临床。

综上所述，笔者认为自体骨髓移植治疗骨折延迟

愈合、不愈合，值得在临床中推广应用。
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