
World Medical Frontier  世界医学前沿 (4)2022.6

49

临 床 研 究

富血小板血浆治疗膝骨关节炎的临床研究进展
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【摘　要】富血小板血浆（platelet-rich plasma，PRP）是外周全血经过离心等操作制得的含高浓度血小板

的生物制剂，其中血小板活化后可释放多种、大量的生长因子，这些生长因子具有刺激软骨细胞增殖分化、调

整软骨基质成分等功能，可延缓软骨的退行性变化。PRP 治疗骨关节炎的作用机制、有效性、安全性是近年的

研究热点，大量研究表明其疗效优于玻璃酸钠，可以减轻关节炎症状，促进关节功能恢复，并且安全性良好。
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[Abstract]Platelet-rich plasma (PRP) is a biological agent with high platelet concentration made from peripheral 
blood by centrifuge and other operations. Platelet activation releases a large number of growth factors, which stimulate 
the proliferation and differentiation of chondrocytes and adjust the composition of cartilage matrix. It can delay the 
degenerative changes of cartilage. The mechanism of action, effectiveness and safety of PRP in the treatment of 
osteoarthritis have been the focus of research in recent years. A large number of studies have shown that its efficacy is 
better than sodium hyaluronate, which can reduce the symptoms of arthritis and promote the recovery of joint function, 
with good safety. 
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1 骨关节炎概述

骨性关节炎（osteoarthritis，OA）是一种以关

节软骨为始发病变部位的慢性关节退行性疾病，其病

理特征是关节软骨的变性和缺失，关节边缘及软骨下

骨骨质增生。OA 的病因尚未完全明确，大多数 OA 的

发病缺乏清楚原因，被称为原发性 OA。较少的情况下

是由于关节畸形、感染或一些发育、代谢疾病，后发

展为继发性 OA。老龄化、软骨细胞与基质合成代谢平

衡被破坏、免疫反应、关节力学的改变可导致 OA 的发

展 [1]。OA 不但可以导致关节疼痛、畸形与功能障碍，

还可显著升高心血管事件、下肢深静脉血栓栓塞、髋

部骨折及全因死亡率的风险 [2]。目前全球已有超过 3

亿 OA 患者， 而我国 40 岁以上人群原发性 OA 的总体

患病率已达 46.3%[3]。而且随着我国人口老龄化程度

的不断加剧，OA 的患病率呈上升趋势。人体膝关节负

重量巨大，该部位软骨退变磨损概率也较高，因而膝

关节骨性关节炎（knee osteoarthritis，KOA）在生

活中极为常见。关节疼痛、肿胀、僵硬和畸形是该疾

病患者的常见临床症状，导致患者的膝关节灵活性减

退，日常生活行动受限，生活质量下降。KOA 患者的

生存质量整体较低，疾病给患者造成了较大的躯体负

担，并且随着病程的延长，疾病造成的慢性疼痛严重

影响患者的主观幸福感。

当前倡导结合 OA 患者的病情、疗效和治疗反馈

等因素制定阶梯化、个性化的治疗方案，以达到减轻

疼痛、改善或恢复关节功能、提高患者生活质量、延

缓疾病进展和矫正畸形的目的。主要包括基础治疗（健

康教育、运动物理疗法等）、药物治疗（镇痛药物、

关节腔注射药物等）、修复性治疗（关节清理术、软

骨修复术、截骨术等）和关节置换术的重建治疗 [2]。

关节腔注射富血小板血浆是近年来研究的热点，可改

善局部炎症反应，修复软骨病变，疗效优于玻璃酸钠
[4].

2 PRP 概述

2.1 PRP 的制备和活化

PRP 来源于患者自体，取材简便，制备较容易。

抽取患者外周血经过离心分离，制得含血小板浓度达

到普通全血 3倍或以上的血浆。主要成分除血小板外，

还有白细胞、纤维蛋白 [5]。根据白细胞和纤维蛋白的

含量，PRP 可分为纯富血小板血浆、纯富血小板纤维

蛋白、富白细胞富血小板纤维蛋白和富白细胞富血小

板血浆 [6]。在损伤炎症期，PRP 中的白细胞有可能加



World Medical Frontier  世界医学前沿 (4)2022.6

50

临 床 研 究

剧炎症反应，由其产生的过量基质金属蛋白酶和 IL 可

能会损伤肌肉等相关组织。但是适当的炎性反应对组

织修复和重建又是有利的，中性粒细胞的存在也利于

防止感染。因此，PRP 制备时是否保留白细胞目前观

点不一。活化血小板是指激活血小板释放生长因子，

这个激活过程需要载体参与。氯化钙作为激活载体具

有安全、无朊蛋白或病毒暴露风险等优点，是目前使

用较多的载体，但激活速率较慢，活化血小板时间超

过 20 分钟。

2.2 PRP 的生物特性

PRP 中含有大量的生长因子（GF），血小板也会

产生一些生长因子，包括血小板衍生生长因子（PDGF）、

胰岛素样生长因子（IGF-1）、表皮生长因子（EGF）、

血管内皮生长因子（VEGF）、肝细胞生长因子（HGF）、

转化生长因子 β-1（TGFβ-1）和碱性成纤维细胞生

长因子。血小板衍生生长因子能促进包含软骨细胞在

内的多种细胞的趋化和分裂，还能趋化炎性细胞产生

并释放级联生长因子，在组织愈合初期发挥重要作用；

血管内皮生长因子与内皮细胞表面受体结合后，内皮

细胞发生迁移和分裂，这个过程利于生成血管；转化

生长因子的作用是促进细胞增殖、分化和基质合成；

肝细胞生长因子能协同血管内皮生长因子促进血管

化，但其促进骨分化作用尚不明确 [7]。这些种类繁多

的生长因子有助于 PRP 发挥多方面的作用，包括促进

合成代谢、骨重塑、增殖、血管重塑、凝血和细胞分

化 [8]。

3 临床应用

3.1 有效性

已有大量针对PRP对骨关节炎治疗有效性的研究，

常与玻璃酸钠关节腔注射对比进行。吴 [9] 等通过建

立膝骨关节炎兔模型，以关节液中一氧化氮水平作为

观察指标，发现 PRP 治疗组关节液中一氧化氮水平均

低于模型组和玻璃酸钠治疗组 (P<0.05)，高于假手术

组 (P<0.05)，差异有统计学意义 (P<0.05)。PRP 组关

节软骨表面的光滑度和光泽相比于玻璃酸钠组更好。

刘 [10] 等通过实验亦证明 PRP 治疗早中期膝骨关节炎

患者，在改善膝关节功能、减轻疼痛方面具有重要意

义，且疗效优于玻璃酸钠。一项临床实验对比观察中

远期 PRP 与透明质酸的疗效，发现注射后 4个月以内，

两种治疗方式均能起到缓解疼痛和改善关节功能的效

果，但是随着时间延长，经 PRP 治疗后关节的症状和

功能相比较而言更稳定，可见 PRP 作用时间更持久。

但是该实验仅收集了 30 例膝，准确性尚需大样本实验

证明。透明质酸并不推荐用于晚期 KOA 的治疗，一项

纳入过百例 OA 患者的前瞻性双盲临床对比研究显示 

PRP 仅对轻度关节退变改善明显，而对于中度 OA 的症

状改善与透明质酸比较无显著差异，因此 PRP 也许只

适合前中期 KOA 的治疗。PRP 对软骨退化程度较低的

早期 KOA 患者治疗效果明显，且分级越低疗效越佳。

但随着时间推移，疗效可出现下降甚至症状反弹，反

复注射 PRP 可能可进一步保持治疗效果。但是尚无权

威指南推荐具体疗程和治疗间隔，并且以上的研究也

可能因 PRP 制备差异、不同注射技术、不同 PRP 组分、

受试对象的特异性等因素而出现结果差异。因此虽有

大量研究结果表明其有效，但仍需进一步确认。

3.2 安全性

安全性方面，在一项临床实验研究中，100 例患

者的初步结果表明 PRP 注射是安全的，但曾报道有 1

例患者 PRP 治疗后出现严重疼痛和肿胀，但 2 天后症

状消失。PRP 膝关节腔注射的不良反应主要是注射后

轻微的膝关节肿胀和疼痛，大多持续数分钟至数小时，

治疗后数天自行缓解，其研究中均未发现出血、发热、

血肿、下肢静脉血栓形成、全身不良反应等严重并发

症，表明 PRP 膝关节腔注射安全性良好。李 [11] 等研

究中 15 例注射 PRP 的患膝未发生关节内感染、肌肉萎

缩、下肢深静脉血栓形成、发热、血肿和异常组织增

生等不良反应。

4 机制讨论

多数观点认为 PRP 对于软骨和骨修复的作用主要

由于其中富含的生长因子。

4.1 促进软骨基质中胶原和蛋白多糖合成

PRP 中的生长因子可以刺激软骨基质中糖氨聚糖

合成代谢，促进Ⅱ型胶原合成，而作为糖氨聚糖之一

的透明质酸具有润滑和保护软骨的作用，故而其有刺

激产生内源性 HA 的作用。通过对大鼠 OA 模型的研究

发现 PRP 可提高滑膜组织中血小板衍化生长因子和血

管内皮生长因子的免疫组化表达，从而对软骨基质的

生成有一定作用。

4.2 促进软骨细胞增殖分化并抑制软骨细胞的凋

亡

显微镜下观察显示，软骨细胞在 PRP 治疗后保持

正常形态，并且数量呈剂量依赖性增加。自噬是细胞
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存活的一种机制，衰老 OA 软骨细胞的自噬体死亡，易

导致软骨降解和滑膜炎症。PRP 通过改造自噬来逆转

这种机制，从而延缓衰老。PRP 可显著降低骨关节炎

软骨细胞凋亡率，促进软骨细胞增殖。

4.3 减轻局部炎症

将 KOA 患者软骨细胞与 PRP 共同培养，软骨细胞

中白细胞介素和环氧化酶降低，而细胞内抗炎因子的

表达明显增加，软骨细胞显著增殖，凋亡减少，自噬

标志物及其调节物的表达增加。表明 PRP 不仅可以促

进组织修复，还可以调控 KOA 病理炎性反应，进而达

到治疗 KOA 的目的。滑膜炎分泌的炎症因子如促炎细

胞因子（如白细胞介素 1β、白细胞介素 6 和肿瘤坏

死因子 α）通过加速关节软骨的分解代谢而成为骨性

关节炎发展的重要原因。提取大鼠膝关节滑膜细胞制

造滑膜炎模型，腹主动脉取血制备富血小板血浆制剂，

以滑膜细胞培养基中炎性因子白细胞介素 1β、白细

胞介素 6和肿瘤坏死因子α的水平作为观察指标进行

实验，结果显示无 PRP 处理组内此三项水平明显高于

PRP 处理组。

5 结语

基于当前的现有的研究结果，多数支持 PRP 可以

缓解 KOA 的临床症状，改善关节功能，提高患者生活

质量，是实际临床中值得运用的治疗手段。虽然其有

效性、安全性、作用机制等方面已被多次研究过，但

是其运用时间不长，仍有大量医疗机构未引进此项技

术，故而仍缺乏数据支持。并且在当前已有研究报道

中，小样本研究或个案报道占比多；目前也无权威指

南在制剂浓度、单次注射剂量、疗程等方面作出细节

指导。因此 PRP 治疗效果还需要更大样本、更高质量、

更有深度的研究证实。PRP 稳定高效的制备和保存技

术、适应症把握、应用方法也需要统一有效的标准。

在 PRP 广泛投入治疗前，以上问题还需解决。
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