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  [摘要] 2022年末—2023年初,我国经历了大规模新型冠状病毒(简称新冠)感染高峰。新冠重症患者需要

使用糖皮质激素治疗。因此,预计在未来一个时期内,因新冠感染和糖皮质激素应用造成的股骨头坏死患者将快

速增加。中华医学会骨科学分会关节外科学组和中国研究型医院学会骨循环与骨坏死专家委员会分别于2020年

2月和同年8月制定了《新型冠状病毒肺炎相关股骨头坏死防治的快速临床建议》和《新型冠状病毒疫情防控期间

股骨头坏死防治策略专家共识(2020)》。为了进一步提高临床医师对新冠相关股骨头坏死的认知水平,本文结合

国内外其他研究成果,特别是上述“建议”和“共识”制定后的最新研究进展,对上述《建议》和《共识》进行详细解读

与对比。

  [关键词] 新型冠状病毒;糖皮质激素类;股骨头坏死  doi:10.3969/j.issn.1007-3205.2024.05.001
  [中图分类号] R373.1   [文献标志码] A   [文章编号] 1007-3205(2024)05-0497-04

  因新型冠状病毒(简称新冠)感染导致的35.3%
的机械通气患者、40%的重症患者和51.3%的ICU
住院患者,需使用糖皮质激素治疗[1],可能引起新冠

相关股骨头坏死(osteonecrosisoffemoralhead,

ONFH)。中华医学会骨科学分会关节外科学组和

中国研究型医院学会骨循环与骨坏死专家委员会分

别于2020年2月和8月制定了《新型冠状病毒肺炎

相关股骨头坏死防治的快速临床建议》[2]和《新型冠

状病毒疫情防控期间股骨头坏死防治策略专家共识

(2020)》[3](简称“建议”和“共识”)。为提高临床医

师对新冠相关ONFH诊疗中一些关键问题的认识

水平,现结合国内外最新研究进展,对上述“建议”和
“共识”进行解读。

1 新冠感染患者股骨头坏死的高危因素

对新冠感染患者出现 ONFH,上述“建议”和
“共识”中认为主要存在三方面原因:一是病毒感染

后,因全身炎症反应、自由基分子过量、低氧血症等

原因间接造成 ONFH[4];二是患者感染新冠病毒

前,本身就存在ONFH的危险因素,如饮酒、脂代谢

异常等[5];三是因新冠病毒感染治疗中应用激素导

致ONFH[6-7]。上述“建议”和“共识”,以及在国际

上 发 表 的 《General Recommendation for
Assessmentand Management on the Risk of
Glucocorticoid-Induced Osteonecrosisin Patients
with,COVID-19》[8](简称“Recommendation”)都一

致认为:在这3个原因中,激素的应用是新冠相关

ONFH最重要和直接的原因;在应用较大剂量激素

的患者,必须警惕ONFH的发生。
应用多大剂量激素会导致ONFH发生率显著

性增高,不同研究中结论不完全一致。“建议”和“共
识”中都认为:应用泼尼松总量超过2000mg或静

脉冲击≥80mg/d(持续3d以上)是确定的ONFH
高危因素。但“建议”中还提出,每日应用泼尼松超

过60mg或激素应用超过18d,亦是 ONFH 发生

的高 危 因 素。另 外,中 小 剂 量 激 素 是 否 会 导 致

ONFH还存在一定争论:“共识”中认为激素治疗时

间<1周或积累剂量<2000mg泼尼松,应当认为

是ONFH的中风险因素;但此点在“建议”中未提

及。而“Recommendation”中认为,40~840mg的

小剂量 甲 泼 尼 龙(平 均 剂 量386 mg)也 有 导 致

ONFH的可能。
总结起来,应用泼尼松总量超过2000mg或静

脉冲击≥80mg/d持续至少3d,是新冠后 ONFH
的确定高危因素。对这些患者必须进行系统性随

访,以早期发现、早期保髋治疗;对应用过激素,但未

达上述剂量者,依然需要关注ONFH的可能性。仅

·794·
第45卷第5期

2024年5月  
河 北 医 科 大 学 学 报

JOURNAL OF HEBEI MEDICAL UNIVERSITY
  

Vol.45 No.5  
May 2024  



有未应用激素的轻症患者,才可以不进行ONFH的

相关筛查。

2 新冠感染后股骨头坏死的早期诊断措施

研究表明[9],大部分ONFH在应用激素后2~
3个月已被发现,几乎全部ONFH在应用激素6个

月内均已发生;1年后,再发生 ONFH 的概率则较

低。因此,“建议”中认为ONFH的首次筛查应当在

激素治疗后2~6个月开始;“共识”中则认为,对高

风险人群,应当自使用激素起1个月后即开始筛查。
考虑到骨坏死的发生时间、进展速度及患者的经济

和便利性,笔者认为首次筛查的时间以激素应用后

3个月为宜。因此时既使发生ONFH,通常也处于

FicatⅠ~Ⅱ期,并不会延误患者治疗[10]。在首次

筛查后,必要的检查应当在6个月、12个月、24个月

时再次重复;如患者条件许可,可在9个月和18个

月时亦进行检查。由于激素导致的ONFH多发生

在应用激素后早期[9],因此,如未发现ONFH迹象,

24个月时规律的ONFH筛查可以停止。
早期ONFH临床症状、体征不典型,为防止漏

诊,除基本的询问症状和体格检查之外,影像学检查

被“共识”和“建议”共同推荐为必须的筛查项目。磁

共振检查(magneticresonanceimaging,MRI)由于

对ONFH早期诊断的敏感度和特异度均十分理想,
是ONFH必不可少的影像学检查,在上述“共识”和
“建议”中均推荐。但骨盆或髋关节X线是否应当

作为筛查的项目尚存在争议———虽然X线为最基

础检查,但是其对早期ONFH的诊断无益,且存在

辐射 伤 害[11]。因 此,笔 者 建 议,可 在 MRI发 现

ONFH后再进行X线检查;对未发现ONFH者,仅
进行 MRI检查。

总之,在新冠患者开始应用激素后3、6、12、24
个月,对其进行髋关节 MRI检查是公认推荐且必要

的;一旦发生 ONFH,可考虑每3个月检查一次

MRI,并加做骨盆正位和蛙式位X线检查,以全面

评估病情、分期和指导治疗。

3 ONFH的预防和保髋治疗策略

对未发生ONFH的中、高危患者,“共识”推荐

常规应用药物(包括双膦酸盐和含淫羊藿的中成药

或中药)进行为期1年的预防;“建议”则推荐对这些

患者采用改变生活方式、避免接触ONFH的可能危

险因素及合理使用药物(维生素D和钙剂)进行预

防。需要强调的是,尽管“共识”和“建议”都推荐了

药物预防,但目前尚无充足的循证医学证据表明其

是有效的[12-13]。特别是对双膦酸盐和中药、中成

药,因其潜在的不良反应风险,不应被常规用于新冠

感染后应用激素的ONFH高危患者。
一旦患者诊断为FicatⅠ~Ⅱ期 ONFH,则应

当立刻开始非手术治疗,同时评估患者是否存在保

髋手术的适应证[2]。非手术治疗中确定应当进行的

措施是保护性负重[2]。在此基础上,可试用抗血小

板聚集药、降脂药、抗凝药、扩血管药、中药和中成药

等[2]。存在争议较大的是抗破骨细胞治疗:一般认

为,股骨头塌陷是导致ONFH保髋治疗失败的最主

要原因[14],但单纯的骨组织坏死不会导致骨小梁破

坏。只有在破骨细胞激活,溶解股骨头内骨小梁和

关节面皮质骨后,才会发生股骨头塌陷[15]。因此,
抗破骨细胞治疗一直是治疗ONFH、特别是预防股

骨头塌陷的重要手段之一[16-17]。然而,很多高证据

等级的临床研究表明双膦酸盐并不能预防股骨头塌

陷[18]。这可能因为双膦酸盐需要与骨基质的羟基

磷灰石成分吸附后才能发挥药理作用,而在骨坏死

的情况下,其并不一定可以在股骨头内骨小梁表面

达到药理作用浓度[19];亦有研究表明其可能与破骨

细胞自噬的过度激活有关[20]。近年来也有学者[21]

应用RANKL抑制剂对激素性ONFH进行抗破骨

细胞治疗,取得了较满意的疗效,应进一步推广应用

和继续深入研究。物理治疗包括体外振波、高压氧

和电刺激等,可以作为辅助疗法试用[12-13]。

FicatⅠ~Ⅱ期患者的手术保髋治疗策略,是一

个中外争论的焦点问题。虽然“建议”中推荐这些患

者接受髓芯减压或减压植骨;但 “建议”中列举的部

分证据认为,髓芯减压等手术可能不能阻止ONFH
病情进展,甚至破坏股骨头力学性能、加速塌陷的发

生[21-22]。亦有国内学者认为一些其他疗法如体外

振波治疗有取代髓芯减压的趋势[23]。相反,Mont
等[12-13]在2015年和2020年分别进行了为期10年

和5年的文献证据回顾,两次均发现仅有髓芯减压

和减压植骨为证据等级A的推荐措施,其余措施的

证据等级均为B或以下。笔者认为,造成这种分歧

的原因可能在于ONFH的患者是异质性的,且影响

髓芯减压(植骨)疗效的因素众多[24-25]。仅凭分期

进行手术,虽然从人群层面上可以降低股骨头总体

塌陷率,但是依然存在很多患者(高达约50%)手术

失败[26]。最近有学者[27]提出应当对患者进行个体

化精准评估,在术前通过多因素评分量化髓芯减压

(植骨)的成功率;可帮助正确选择合适的患者进行

手术治疗,以大幅提高髓芯减压(植骨)的疗效,值得

被推广应用。
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虽然最新的国际研究认为:若患者进展至Ficat
Ⅲ期,即存在证据等级为A的全髋关节置换的适应

证[12-13];同时,尽早手术亦可提高关节置换后功能,
不应等到髋关节疼痛严重、活动明显受限才考虑关

节置换治疗[28]。但考虑到人工关节存在使用寿命,
如患者仍有保髋意愿,“建议”也推荐对这部分患者

进行髋周骨瓣移植、腓骨移植或截骨术治疗,可取得

一定效果。但这些传统手术方法创伤较大,有的甚

至需要配合髋关节外科脱位进行;一旦保髋失败,对
未来需要进行的关节置换存在不利影响[29-30];因
此实施之前需仔细权衡利弊。最近,有学者采用微

创自体 股 骨 髁 软 骨 移 植[31]和 股 骨 头 部 分 置 换

术[32-34]治疗FicatⅢ期患者,取得了可喜的疗效。
这些新型保髋治疗方法具有微创、成功率高的优势,
为未来保髋治疗的重要发展方向。

目前,对未发生 ONFH的新冠感染者,药物预

防并无充足证据支持;对FicatⅠ~Ⅱ期的 ONFH
患者,主要治疗方法仍然以保护性负重、药物和髓芯

减压(植骨或T形腓骨支撑)手术治疗为主;当患者

进展至FicatⅢ期以上,则应当在人工关节置换和

保髋治疗中谨慎权衡利弊。

4 ONFH关节置换治疗中的注意事项

目前,世界卫生组织已经明确认为新冠感染是

全身性疾病[35]。因此,新冠相关的终末期 ONFH
患者如接受全髋关节置换治疗,围手术期需要详细

评估患者全身情况,特别是要注意呼吸系统功能评

估,减少手术后呼吸系统并发症的发生率[36]。此

外,新冠会导致全身炎症反应、引起血管炎、高凝状

态,术前需排查患者有无血栓和易栓状态,以免术后

发生严重的深静脉血栓和肺栓塞[37]。激素的应用

会导致患者全身性骨质疏松:在进行关节置换时需

要注意避免假体周围骨折的发生;术后早期应当适

当限制负重,避免发生假体松动[38]。关节置换后1
年,可以考虑开始进行规范性抗骨质疏松治疗,以期

提高假体远期生存率,减少假体周围骨折的可能

性[39]。
综上所述,预计未来一个时期内,因新冠病毒感

染及糖皮质激素的使用,我国股骨头坏死的发病率

可能快速升高。对应用了较大剂量糖皮质激素的新

冠感染患者,特别是伴有其他骨坏死危险因素时,应
规范定期进行髋关节 MRI的筛查;以便早期诊断和

及时进行保髋治疗,尽量避免发生股骨头塌陷。需

要注意的是,我国的新冠病毒感染高峰时间为2022
年12月—2023年1月;因此,目前我国新冠感染后

股骨头坏死发病高峰可能刚刚开始,其临床和流行

病学特点是否与之前国内外相关报道一致,仍然有

待时间的检验。上述这些临床建议和专家共识及解

读,对我们准备应对可能到来的股骨头坏死发病高

潮,具有重大的参考价值;但是,仍需以发展的眼光

看待问题,遇到具体患者应结合实际情况处理,不应

将指导意见完全作为强制性执行的要求。
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