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通讯作者!程碧
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!

J()@56)K*LMN$6@/3
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!

&HI9E O( I 3*(8

!
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膝关节骨性关节炎腓骨截骨前后

软骨代谢产物变化的研究

程碧!何锦威!江梦谣

%梧州红十字会医院骨科&广西 梧州
%P$""!

$

!摘要" 目的!探讨膝关节骨性关节炎患者腓骨截骨前后软骨代谢中的
!

型胶原
$ Q P

片段
&

末端裂解表位"

&R

.5-3()*8 @85*J*>5 50(./05 /? .S05!@/88*>5) $ Q P ?-*>35).

#

&/8!R$ Q P&8/)> 3/)/ /- &!&

$%

!

型胶原羧基端端肽 &

@*-K/FS8R

.5-3()*8 .58/050.(=5 /? .S05!@/88*>5)

%

&1TR!

$及膝关节功能变化' 方法!自
!"M#

年
M

月至
!"!"

年
$

月采用腓骨截骨

术治疗
N%

例内侧疼痛的膝关节骨性关节炎患者 %其中男
!%

例 %女
P"

例 (年龄
PPUV"

&

%N6!"WM"6"%

$岁 (

X588>-5)R

Y*Z-5)@5

分级%

"

级
!%

例%

!

级
M#

例%

#

级
MV

例%

$

级
P

例' 分别于截骨前)截骨后
N

个月检测膝关节液的
&1TR!

)

&!&

水平以及血清白细胞介素
RM%

"

().5-852[()RM%

%

\YRM%

$%肿瘤坏死因子
R&

"

.23/- )5@-/B(B ?*@./-R&

%

19<R&

$水平' 采

用疼痛视觉模拟评分 "

J(B2*8 *)*8/>25 B@*85

%

7G4

$ 评估患者疼痛缓解情况% 采用美国膝关节协会评分 "

X55) 4/@(5.S

4@/-5

%

X44

$和美国特种外科医院"

H/B0(.*8 ?/- 405@(*8 42->5-S

%

H44

$膝关节评分评估膝关节功能恢复情况' 结果!

N%

例

均获得随访%时间
NUM;

"

M!6PW$6N

$个月' 截骨后
N

个月%

7G4

)

X44

)

H44

评分优于截骨前"

!]"6"%

$' 截骨后
N

个月血清

\YRM%

)

19<R&

)膝关节液
&1TR!

和
&!&

均低于截骨前"

!]"6"%

$' 结论!腓骨截骨可缓解膝关节骨性关节炎患者疼痛%

维持关节受力平衡%减轻患者机体炎症反应%改善软骨代谢状态%减少关节软骨的分解%使
&1TR!

)

&!&

水平下调%有

利于退变关节软骨的再生%促进膝关节功能恢复'

!关键词" 骨关节炎%膝( 截骨术( 软骨( 白细胞介素
RM%

中图分类号!

AN;P6$

!"#

#
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$
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&
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&
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&
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&
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%
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$&

.23/- )5@-/B(B ?*@./-R&

%
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&

$
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骨性关节炎是一种退行性关节疾病! 在疾病进

展过程中解剖级显微镜下可见骨膜" 软骨" 软骨下

骨"正常骨质及周围组织发生结构上的变化!软骨分

解代谢大于合成代谢!骨膜消失!软骨变薄"糜烂至

消失!最终致残#

:

$

% 根据流行病学调查!患病率高达

$6;"<

!多发于女性!且患病率随着年龄的增加而增

高 #

!

$

!其中年龄
=%"

岁的人群患病率高达
!%<>

;"<

#

$

$

% 晚期膝关节骨性关节炎药物疗效欠佳!现阶

段终末治疗为关节置换! 故膝关节骨性关节炎的早

期诊断和保膝治疗极为重要%本研究自
!":#

年
:

月

至
!"!"

年
$

月采用腓骨截骨术治疗内侧疼痛的

?%

例膝关节骨性关节炎患者!旨在探讨膝关节骨性

关节炎患者腓骨截骨前后软骨代谢生物标志物
!

型

胶原
$ @ A

片段
&

末端裂解表位&

&B.5-3()*8 C85*D*E5

50(./05 /F .G05!C/88*E5) $ @ A F-*E35).

!

&/8!B$ @ A&

8/)E 3/)/ /- &!&

'及
!

型胶原羧基端端肽&

C*-H/IG8B

.5-3()*8 .58/050.(J5 /F .G05!C/88*E5)

!

&1KB!

' 的变

化! 为膝关节骨性关节炎行腓骨截骨保膝治疗提供

膝关节软骨方面的实验室依据!现报告如下%

!

资料与方法

!" !

病例选择

诊断标准( 参照中华医学会风湿病学分会编制

的 )骨关节炎诊治指南 &

!":"

年版 '*诊断标准 #

A

$

(

&

:

'近
$" J

内大部分时间存在膝关节疼痛% &

!

'

K

线

片显示膝关节内侧间隙狭窄较严重! 可伴有半月板

撕裂"关节腔积液"窝囊肿等% &

$

'关节液检查符合

骨关节炎% &

A

'年龄
!A"

岁% &

%

'晨僵
"$" 3()

%

&

?

'有骨摩擦音%同时满足上述中的&

:

'&

!

'!或者&

:

'

&

$

'&

%

'&

?

'!或者&

:

'&

A

'&

%

'&

?

'!即可明确为膝关节

骨性关节炎%

纳入标准(&

:

'符合腓骨截骨手术适应证!表现

有膝关节活动性疼痛或静息痛! 膝关节内侧或前内

侧存在指压痛!

K

线显示膝关节内侧间室受累!负重

位
K

线可见膝内翻畸形% &

!

'非急性发作期!或非严

重症状的病情稳定的患者% &

$

'无肝肾功能障碍或凝

血障碍% &

A

'年龄
A">;"

岁%

排除标准(&

:

'合并其他可能影响软骨代谢疾病

如强直性脊柱炎"类风湿关节炎等% &

!

'全身或局部

感染% &

$

'近期曾服用可能会影响软骨代谢的药物%

&

A

'行膝关节置换术治疗% &

%

'膝关节外翻者%

!" #

一般资料

本研究共纳入
?%

例患者 !其中男
!%

例 !女

A"

例+年龄
AA>L"

&

%?6!"M:"6"%

'岁+按照
N588E-5)B

O*P-5)C5

#

%

$分级!

"

级
!%

例!

!

级
:#

例!

#

级
:L

例!

$

级
A

例%所有患者签署知情同意书!本研究经我院

医学理论委员会批准&批号(

OO!"!"B"A

'%

!" $

手术方法

使用
!<

利多卡因进行局部麻醉!协助患者取仰

卧位!手术部位常规消毒"铺单!患肢大腿根部绑止

血带%采用腓骨后外侧入路!体表触诊确定腓骨头位

置!距腓骨头下方约
? C3

处沿腓骨后缘做长约
% C3

的切口!逐层分离皮肤"皮下组织"筋膜%筋膜下可见

:

条黄色脂肪线!即腓骨长短肌与比目鱼肌间隙% 钝

性分离腓骨长短肌与比目鱼肌间隙!暴露腓骨!使用

拉勾和骨膜剥离器牵开腓骨周围组织约
!6" C3

% 采

用
!6" 33

克氏针和骨凿截出约
!6" C3

长度腓骨!断

骨骨端用骨蜡封闭!手术过程注意保护腓浅神经%最

后使用大量生理盐水清洗!置引流条!逐层缝合!棉

垫绷带包扎!松止血带%截骨后第
:

天起应用低分子

肝素钠预防血栓! 截骨后第
:

天行床上踝关节屈伸

活动"膝关节功能恢复锻炼%截骨后第
!

天视情况下

床活动并行
K

线复查%

!" %

观察项目与方法

!" %" !

疗效评价标准 分别于截骨前及截骨后
?

个

月采用视觉模拟评分 &

D(Q2*8 *)*8/E25 QC*85

!

7R4

'

#

?

$

评估患者疼痛状况% 采用美国特种外科医院&

S/QT

0(.*8 F/- 405C(*8 42-E5-G

!

S44

'

#

L

$评分和美国膝关节协

会评分&

N55) 4/C(5.G 4C/-5

!

N44

'

#

;

$评价临床疗效%

S44

评分包括疼痛"功能"关节活动度"肌力"屈曲畸

形 "膝关节稳定性
?

个方面 !满分
:""

分 !总分
=

;A

分为优!

L"U;A

分为良!

?">?#

分为中!

V?"

分为

差%

N44

评分分为膝评分"功能评分两部分!满分为

:""

分!总分为两部分评分之和!评分越高表示越好%

!" %" #

血清炎性因子检测 分别于截骨前及截骨后

?

个月时抽取患者空腹外周血约
% 38

!以
$ %"" - @ 3()

离心
:% 3()

!去上清液!储存于
B;" W

环境中待测%

采用酶联免疫吸附法检测血清白细胞介素
B:%

&

()T

.5-852X()B:%

!

YOB:%

'"肿瘤坏死因子
B&

&

.23/- )5C-/T

Q(Q F*C./-B&

!

19ZB&

'表达水平!所有操作严格按照说

明书&上海酶联生物科技有限公司'执行%

!" %" $

膝关节液
&1KB!

及
&!&

含量 术中抽取

患者膝关节液标本
"6%>% 38

!

! '

内以
A %"" - @ 3()

离

心
!" 3()

!留取上清液分装于冻存管中 !保存于

B;" W

低温冰箱待测% 随访
?

个月时再抽膝关节液

标本!同样方法放置
B;" W

冰箱保存待测% 采取酶联

免疫吸附法 &

5)[G358()X5J (332)/Q/-H5). *QQ*G

!

\OY4R

'!检测术中及术后膝关节液标本的
&1KB!

"

&!&

含量%检测前将标本从
B;" W

冰箱取出!在
$L W

恒温水箱中解冻! 用标本稀释液以
:]:""

倍稀释关

节液标本% 将各标本取
:"" '8

加入到已经包被有单

抗的
A;

孔反应板中 !摇匀后于
$L W

恒温孵育

:!" 3()

!弃去液体% 在滤纸上印干!洗板
$

次!甩干!

;AA

" "



!"#$ !"!!% #&' $%(' #) &'()* + ,-.'/0 1-*23*

!

4506!"!!

!

7/86$%

!

9/6#

表
!

内侧疼痛的
"#

例膝关节骨性关节炎患者腓骨

截骨前后
$%&

及
'&&

评分比较!!

!

!"

"分#

()*+! ,-./)012-3 -4 $%& )35 '&& 26-07 13 "8 9377

-2:7-)0:;01:12 /):173:2 <1:; .751)= /)13 *74-07 )35 )4:70

41*>=) -2:7-:-.?

!!

!

!"

"

:;/-5

$

表
@

内侧疼痛的膝关节骨性关节炎
"8

例患者腓骨截骨前后
A&&

评分比较%!

!

!"

"分$

()*+B ,-./)0121-3 -4 A&& 26-07 13 "8 9377 -2:7-)0:;01:12 /):173:2 <1:; .751)= /)13 *74-07 )35 )4:70 41*>=) -2:7-:-.?

!!

!

!"

"

:;/-5

$

时间 疼痛 功能 关节活动度 肌力 屈曲畸形 膝关节稳定性 总分

截骨前
<=6$>?=6$@ <"6!%?$6=" <"6!>?$6<" %6>"?!6!! =6<>?<6"% @6"!?!6<" %"6#<?<$6="

截骨后
@

个月
!%6=!?$6<" <A6%"?$6"$ <%6<=?!6"= A6%%?<6%" A6$$?<6>" >6=@?<6"> ><6="?<!6"%

#

值
<@6@=" <!6>$" <"6%@" %6!@@ <!6<#" >6$$" <$6@="

$

值
B"6""< B"6""< B"6""< B"6""< B"6""< B"6""< B"6""<

时间
7C4

D44

膝评分 功能评分 总分

截骨前
@6<"?<6!" A=6%%?<<6"= A"6"%?<!6<@ <==6@"?<!6"@

截骨后
@

个月
$6">?<6"! >!6">?<"6!" >@6$"?<<6"! <@>6$>?<"6@"

#

值
<%6=@" =6"$# A6#>$ <<6#="

$

值
B"6""< B"6""< B"6""< B"6""<

加入检测溶液
<"" !8

"

$A E

恒温孵育
@" 3()

&弃去液

体"印干"洗板"甩干"每孔加入底物工作液
<"" !8

"

于
$A F

避光反应
$" 3()

& 最后每孔加入
%" !8

终止

液混匀" 立即于
=%" )3

波长下测量各孔光密度"计

算得出各标本数据&

!+ 8

统计学处理

采用
4G44 !!6"

软件进行统计分析"定量资料用

均数
?

标准差!!

!

%"

$表示"治疗前后比较采用配对设

计定量资料
#

检验&以
&B"6"%

为差异有统计学意义&

B

结果

B+ !

截骨前后临床疗效评价

@%

例患者术后均未出现伤口感染情况"均愈合

良好& 所有患者获得随访"时间
@H<>

!

<!6=I$6@

$个

月& 截骨后
@

个月
7C4

'

D44

'

J44

优于截骨前 %

&B

"6"%

#& 见表
<K!

&

B+ B

血清
LMK<"

及
19NK#

含量比较

截骨后
@

个月血清
LMK<"

'

19NK#

含量均低于

截骨前%

&B"6"%

#& 见表
$

&

B+ C

膝关节液
&1OK$

与
&!&

含量比较

截骨后
@

个月膝关节液
&1OK$

和
&!&

含量均

低于截骨前%

&B"6"%

#& 见表
=

& 典型病例见图
<

&

C

讨论

C+ !

腓骨截骨术促进膝关节功能恢复

(不均匀沉降)理论认为膝关节内外侧间隙先天

性存在受力不均匀的事实" 其中内侧承受着大部分

的身体重量&当青壮年时胫骨骨质密实"膝关节内外

侧间隙受力基本均衡*随着年龄增长"骨密度逐渐下

降"胫骨平台因骨小梁结构变薄'数量减少而下沉&

然而支撑外侧的腓骨丢失骨量极少" 仍可为外侧提

供强有力的支撑" 此时在向下压力作用下胫骨内侧

平台受压变形大于外侧"下肢力线被迫内侧偏移"造

成内外侧间室应力反向变化" 久而久之导致膝关节

内翻畸形+

#

,

& 基于以上理论"腓骨截骨手术被提出"

并被证实对腓骨截骨患者疗效显著" 术后患者疼痛

明显缓解"膝关节功能恢复良好+

<"

,

&本研究结果提示

腓骨截骨可以缓解膝关节骨性关节炎患者的疼痛"

保持关节稳定"促进膝关节功能恢复"疗效显著& 分

析其原因为-在腓骨头下方
@P<" ;3

处截掉
! ;3

长

的腓骨"使腓骨近端与远端形成断层"改变了下肢力

线的负荷分布"此时下肢力线外移"使膝关节内外侧

间隙受力趋于平衡"维持关节稳定性"减少了膝关节

内侧磨损"促进关节功能恢复& 可见"早期腓骨截骨

术在改善患者膝关节功能及疗效方面是明确的&

C+ B

腓骨截骨术改善患者膝关节软骨代谢

正常的软骨细胞处于静止状态"而炎症因子'机

械应力及基质降解产物均会刺激软骨细胞的表型转

变及其合成与分解代谢失衡&王欢等+

<<

,指出"骨关节

炎患者软骨细胞及其他关节组织也会直接分泌'释

放促炎因子 "加剧软骨侵蚀 "最终丧失功能 & 研

究+

<!K<$

,证实"

LMK<"

及
19NK#

会促进软骨分解代谢"

导致软骨细胞肥大&同样有研究+

<=

,发现"在软骨损伤

区域"核转录因子!

)2;85*- Q*;./-K%R

"

9NK%R

$通路被

炎症因子
LMK<"

激活" 使基质金属蛋白酶
K<

!

3*.-(S

35.*88/0-/.5()*:5K<

"

TTGK<

$" 基质金属蛋白酶
K<$

!

3*.-(S 35.*88/0-/.5()*:5K<$

"

TTGK<$

$ 等基质金属

蛋白酶含量增加"进一步刺激软骨细胞"加剧软骨退

化和软骨细胞肥大& 当软骨组织代谢加速"软骨中

$

型胶原降解加速"裂解生成
&1OK$

'

&!&

等产物"

故在骨性关节炎患者膝关节组织内
&1OK$

'

&!&

水

平显著升高+

<%

,

&本研究结果与上述研究结果相似"但

上述研究结论或基于动物实验" 或单纯探讨膝关节

>=%

" "
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图
!

患者!女!

%:

岁!膝关节骨性关节炎!

;588<-5)=>*?-5)@5

分级
!

级
!"#

截骨前双膝关节正位
A

线片
!$#

截骨后
! B

右膝关节负重

位
A

线片
!%#

截骨后
C

个月右膝关节负重位
A

线片
!&#

截骨后

D

个月右膝关节负重位
A

线片
!'#

截骨后
C!

个月右膝关节负重位

A

线片

()*#! E*.(5).

!

F53*85

!

%: G5*-H /8B

!

I)55 /H.5/*-.'-(.(H ?(.' ;588<-5)=

>*?-5)@5 <-*B5 ! !"# JE A -*G /F K/.' I)55H K5F/-5 /H.5/./3G

!$# A -*G /F -(<'. I)55 /) ?5(<'. 8/*B()< /) .'5 H5@/)B B*G *F.5- /HL

.5/./3G !%# A -*G /F -(<'. I)55 /) ?5(<'. 8/*B()< *. C 3/).' *F.5- /HL

.5/./3G !&# A -*G /F -(<'. I)55 /) ?5(<'. 8/*B()< *. D 3/).'H *F.5-

/H.5/./3G !'# A -*G /F -(<'. I)55 /) ?5(<'. 8/*B()< *. C! 3/).'H *F.5-

/H.5/./3G

表
+

内侧疼痛的膝关节骨性关节炎患者
,-

例腓骨截骨

前后血清
./0!!

及
12(0"

水平比较"!

!

!"

!

0< M 38

#

1"$#+ 3456"7)849 4: 8'7;5 ./0!! "9& 12(0" <'='<8 )9 ,-

>9'' 48?'4"7?@7)?)8 6"?)'9?8 A)?@ 5'&)"< 6")9 $':47' "9& ":?'7

:)$;<" 48?'4?45B

"!

!

!"

!

0< M 38

$

表
C

内侧疼痛的膝关节骨性关节炎
,-

例患者腓骨截骨

前后膝关节液
31D0#

及
3E3

含量比较%!

!

!"

$

1"$#C 3456"7)849 4: 31D0# "9& 3E3 %49?'9? )9 >9''

F4)9? :<;)& 4: ,- >9'' 48?'4"7?@7)?)8 6"?)'9?8 A)?@ 5'&)"< 6")9

$':47' "9& ":?'7 :)$;<" 48?'4?45B

"!

!

!"

$

时间
N>=C" 19O=#

截骨前
C"%6$"P$"6C" D"6:DPCD6Q"

截骨后
D

个月
D!6C"PCR6$D $%6!!PCC6C%

#

值
#6R:R C"6$R"

$

值
S"6""C S"6""C

时间
&1A=$

"

)< M 33/8

$

&!&

"

0< M 38

$

截骨前
Q"D6:%PC""6"D !DQ6!"PR"6C"

截骨后
D

个月
!"R6C"PD"6!! !"!6"%P%R6Q"

#

值
C$6:C" %6"%%

$

值
S"6""C S"6""C

骨性关节炎患者尿液或血清软骨代谢产物水平!均

未提及腓骨截骨对软骨代谢的影响& 本研究发现!

D%

例患者截骨后
D

个月膝关节液
&1A=$

'

&!&

水

平均显著低于截骨前%

$S"6"%

#!提示腓骨截骨治疗

膝关节骨性关节炎可减轻患者机体炎症反应! 改善

软骨代谢状态!减少关节软骨的分解!维持软骨代谢

的平衡!有利于退变关节软骨的再生&原因可能是适

当截掉小段腓骨后使腓骨近端与腓骨远端产生断

层!在一定程度上改变了下肢力线的负荷分布!减小

了膝关节内侧受力压迫与刺激! 减少内侧间室关节

面的磨损!减轻炎症反应!

N>=C"

'

19O=%

水平下降!

从而减少了软骨分解!使
&1A=$

'

&!&

水平下调&因

此! 可认为腓骨截骨术的保膝治疗至少在软骨代谢

层面得到了有力的实验室依据&

+# +

本研究不足与展望

膝关节骨性关节炎发病机制复杂! 本研究只在

患者截骨前及截骨后
D

个月对
&1A=$

'

&!&

进行检

测!未能进行长期%

C

'

$

'

%

和
C"

年#的疗效观察!对

&1A=$

'

&!&

在整个疾病进程中水平的变化是否还

存在某种规律仍未得知! 无法准确动态反映疾病发

展与
&1A=$

'

&!&

含量的相关性! 仍需进一步纵向

研究&此外!本研究对同组患者截骨前后相关指标进

RQD

" "
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行观察!探讨腓骨截骨术对软骨代谢的影响!明确该

手术保膝治疗的临床价值!缺乏横向对照!后期可选

取不同治疗方式!如全膝关节置换术"单髁置换术"

胫骨高位截骨术等对骨代谢的近期远期的影响及疗

效进行比较! 为腓骨截骨术的保膝治疗方式提供更

多有力的证据#

腓骨截骨术因其操作简便"微创性"费用较低且

术后效果确切等优势目前被广泛推崇! 然而每种手

术方式均有其局限性$ 有学者 %

:;

&指出!腓骨截骨更

适用于西安大略和麦克马斯特大学骨关节炎指数

'

<5=.5-) ,).*-(/ *)> ?@?*=.5- A)(B5-=(.(5= ,=C

.5/*-.'-(.(= D)>5E

!

<,?F&

( 评级为
!

级和
"

级!即

轻"中度膝关节骨性关节炎患者!而对于外侧明显增

高"下肢力线内移过于明显"严重内翻畸形的重度患

者!腓骨截骨术效果并不显著!故此类患者术前应谨

慎选择治疗方式$

综上所述! 腓骨截骨可缓解膝关节骨性关节炎

的疼痛! 维持关节受力平衡! 减轻患者机体炎症反

应! 改善软骨代谢状态! 减少关节软骨的分解!使

&1GH!

"

&!&

水平下调! 有利于退变关节软骨的再

生!促进膝关节功能恢复!疗效显著$ 本研究通过检

测腓骨截骨术前术后膝关节液中软骨代谢的变化!

为早期膝关节骨性关节炎腓骨截骨手术提供软骨代

谢层面的理论提供依据!推行该手术的保膝方式!对

降低膝关节骨性关节炎患者的整体治疗费用有一定

帮助$
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腓骨近端截骨术和膝关节单髁置

换术治疗不同严重程度膝骨关节炎的疗效比较%
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