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摘  要 

股骨头缺血性坏死(ONFH)是一种股骨近端血供中断或血供不足引起的，其主要表现为骨组织及骨髓成分死

亡，进而导致股骨头塌陷和关节功能障碍等临床症状。L2、3交感神经处于兴奋状态时，会引起股骨头区域

的血管收缩，从而减少股骨头血供。当较高神经被抑制时，血管会扩张，血流增加。然而，非创伤性股骨头

缺血性坏死的发病机制尚不明确，其中以激素性股骨头坏死(SANFH)较为常见。本文简要回顾了SANFH的

发病机制及L2、3交感神经在股骨头坏死治疗中的作用，以增强对SANFH发病机制、预防及早期干预的认识。 
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Abstract 
Osteonecrosis necrosis of the femoral head (ONFH) is a condition caused by interruption or insufficiency 
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of blood supply to proximal femur, primarily characterized by the death of bone tissue and bone 
marrow components, leading to clinical symptoms such as femoral head collapse and joint dysfunc-
tion. When the L2, 3 sympathetic nerves are in an excited state, they induce vasoconstriction in the 
femoral head region, thereby reducing blood supply to the femoral head. When these nerves are in-
habited, vasodilation occurs, increasing blood flow. However, the pathogenesis of non-traumatic ONFH 
remains unclear, with steroid-associated necrosis of the femoral head (SANFH) being the most com-
mon form. This article briefly reviews the pathogenesis of SANFH and the role of the L2, 3 sympathetic 
nerves in the treatment of femoral head necrosis, aiming to enhance the understanding of the path-
ogenesis, prevention, and early intervention of SANFH. 
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1. 引言 

股骨头缺血性坏死是在临床中较为常见的一种骨科疾病，以致残率高闻名，早期发病较为隐蔽，主

要是由股骨头血供不足或中断引起。依据股骨头坏死的发病机制，主要分为两大类(创伤型和非创伤型)，
创伤型大多因外力引起，而非创伤型致病因素主要包括糖皮质激素(GCs)、烟酒、癌症、免疫、血脂异常

等因素，中国近些年股骨头坏死的发病率逐年上升，这与糖皮质激素的过度使用密不可分，不论是在临

床，还是患者生活中都存在激素的大量、长期的使用[1] [2]。免疫系统疾病(风湿病、系统性红斑狼疮、斑

秃等)、脊髓休克等疾病在临床治疗中常需要长时程、大剂量地使用糖皮质激素。随着糖皮质激素使用方

向的不断扩展、延伸，SANFH 的发病率也随之上升，目前已成为非创伤型股骨头坏死的主流危险因素之

一。由于股骨头结构和功能在人体整体结构中的特殊性，早期如果没有及时发现并进行干预，后期对患

者的生活质量及预期寿命都将大大降低[3] [4]。 
ONFH 的形成是由多种因素共同决定的，只是在不同股骨头坏死人群中的主要危险因素并不完全一

样，ONFH 形成中通过的机制有所差别。而糖皮质激素近些年被认为和股骨头坏死之间存在明显的统计

学差异，因此如何在临床中规范地使用糖皮质激素治疗的同时，又能最大程度地降低股骨头坏死的发生

风险对于所有医务人员都是一个具有挑战性的难题。这就需要我们结合临床及糖皮质激素本身的特点，

从更深层次解析股骨头坏死发生的机理。Koo 等的研究显示，类固醇总剂量在 1800 到 1505 mg 强的松龙

或其等效物(平均 5928 mg)之间可以导致 ONFH 发生[3]。此外，GCs 的使用方式也与 ONFH 的发生有一

定关联，全身给药比局部给药更容易导致激素性股骨头坏死[5]。此外，患者结节内注射与激素性股骨头

坏死有关。然而，SANF 的发病机制非常复杂，可能与以下机制密切相关。 
交感神经是人体自主神经的一部分，主要是快速调控循环、呼吸、消化、代谢，应对快速变化的环

境。其中交感神经状态改变时会影响股骨头血供。部分学者结合交感神经的特点及支配区域发现，通过

特殊手段抑制 L2、3 交感神经，能改善股骨头血供，延缓甚至减轻股骨头坏死症状。因此，作为一名临

床医生，必须不断地学习、总结和分析 SANH 的发病机制，为 SANFH 的预防、治疗提供支撑。 

2. 血管内皮细胞损伤及凝血异常 

股骨头在人体中就像一个桥梁，将股骨与髋臼相连。由于股骨头特殊的结构与功能，导致股骨头血
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管分布少，供血面积大，不易形成侧支循环，但是易出现供血不足及血管内微血栓形成[6] [7]。股骨头的

血管供应主要涉及旋股内外侧动脉及圆韧带动脉，这旋股内外侧动脉主要由股骨深部发出，而圆韧带动

脉来自闭孔动脉。这些主要动脉分化出一些细小分支，它们穿透股骨头，供应大部分股骨头骨骺，但股

骨头内有一个关键分界区域(股骨头软骨下骨与股骨颈交界处)，在这个分界区域极易受相应血管变化的

影响[8]。 
人体无时无刻都处于一个微妙的平衡中，当股骨头供血中断或不足时，体内会释放一系列信号促进

新生血管形成，改善股骨头供血，向着机体平衡线靠近。当然任何事物都具有两面性。一方面，机体通

过生成新的供血网络，为股骨头提供充足的血供及营养物质供给，另一方面，如果血管生成过度，可能

会破坏原有骨质结构，从而加剧 ANFH。 
凝血功能是指人体内多种信号通路相辅相成共同维持凝血因子及抗凝血因子之间的动态平衡，一旦

这种动态平衡被打破，可能会出现出血或者形成血栓等连锁反应。在 SANFH 形成过程中，可能与凝血功

能紊乱及血管内皮细胞的功能异常进而引起骨组织微循环失衡[9]。这种平衡被打破后直接或间接导致骨

缺氧和血管内血栓形成等连锁反应，影响股骨头的正常修复及血管的重塑，最终导致股骨头向着坏死方

向进展。 
股骨头血液供应的改变与股骨头坏死密切相关。因此，骨髓内皮细胞(BMECs)损伤可能与股骨头坏

死密切相关。血管内皮细胞是构成血管内壁的单层扁平上皮细胞，直接与血管内的血液接触，并在维持

血管稳态中发挥重要作用。内皮细胞通过调节血管的通透性、张力及免疫应答等方式维持体内血流的稳

定。长期大量地使用糖皮质激素(GCs)可以通过氧化应激、骨内压增高、内质网应激等途径影响内皮细胞

功能。李凡超等研究发现，GC 给药会诱导骨内血管结构发生水肿，进而导致骨内压增高，破坏血管内物

质转运平衡，最终导致骨坏死的出现[10]。大剂量 GCs 可以通过抑制内皮细胞抗凝功能、激活血小板信

号通路、调节促凝释放等途径诱导血小板聚集和内皮细胞凋亡，这刺激了血小板与内皮结合，导致血小

板活化和血栓形成。骨髓内皮细胞通过产生和释放一氧化氮(NO)和前列环素-I2 (PGI-2)等血管活性物质

来调节局部血管张力。6-酮-前列环素 F1 被认为是内皮细胞损伤标志物，也是 PGI-2 的代谢产物[11]。内

皮细胞可以产生硫酸肝素和其他硫酸肝素样蛋白多糖，通过粘附抗凝血酶 III 和灭活凝血酶和 Xa 发挥抗

凝作用。股骨头坏死患者血小板活化明显增加。病理观察发现，坏死区域附近的微血管中存在血小板血

栓，这可能是由于 GCs 引起 BMEC 损伤的继发性改变[12] [13]。 

3. 脂质代谢紊乱和脂肪栓塞机制 

GCs 主要通过干扰多种脂质代谢通路调控人体内的脂质代谢走向，表现形式为促进脂肪分解、重新

分布、诱导胰岛素抵抗及调控脂肪细胞分化等。GCs 通过调控糖皮质激素受体(GR)上调成脂转录因子(如
PPARγ、C/EBPα)，使骨髓间充质干细胞(BMSCs)向脂肪细胞分化，导致骨髓内脂肪沉积。骨髓腔内脂肪

细胞增多会引起骨髓腔内压力增高，压迫血窦，加重缺血[14]。 
GCs 通过与细胞内脂解相关受体结合，激活激素敏感性脂肪酶(HSL)增加外周脂肪分解，同时抑制细

胞摄取循环中的脂质。FFA 与甘油三酯(TG)在肝脏合成极低密度脂蛋白(VLDL)，形成脂滴[15]；同时 GCs
损伤血管内皮，促进脂质沉积在终末小动脉(如股骨头旋股内/外侧动脉分支)，引发脂肪栓塞和缺血。 

4. 细胞凋亡和自噬的机制 

自噬是人体细胞在营养消耗、能量不足或缺氧等应激条件下的一种重要生存机制。它主要针对自身

多余的组分及损坏、功能失调或衰老的细胞器官，通过溶酶体进行降解、循环利用，用以维持细胞内环

境的相对稳定，有利于正常生命活动的进行。它在发育和分化过程中也起着重要作用，并调节免疫。 
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自噬也可以诱导或抑制细胞凋亡。自噬和凋亡之间存在一种微妙的平衡，它们的协调在维持成骨细

胞的稳态和生存中起着重要的作用。GC 诱导的成骨细胞自噬与 ONFH 密切相关，GC 可以调节 MC3T3-
E1 细胞自噬相关蛋白(Beclin-1、LC3B-II 和 P62)和内质网应激相关蛋白(ATF4 和 CHOP)的表达[16] [17]。
因此，自噬和内质网应激相关途径的激活最终可导致细胞凋亡[18]。大剂量糖皮质激素(Gs)可诱导细胞氧

化应激，导致线粒体损伤、大量活性氧(ROS)释放，以及内源性氧化防御机制失衡[19]。GC 可以诱导成

骨细胞凋亡和自噬，并通过激活 ROS/JNK/c-Jun 信号通路促进 ONFH 的发生和发展[16]。 

5. 免疫失衡机制 

目前，部分学者认为各种炎症细胞和细胞因子在维持骨形成和骨吸收之间的动态平衡中起到不可或

缺的作用。基于 ONFH 动物模型和人体组织标本的免疫组织化学和免疫浸润生信分析显示，骨坏死组织

中检测到大量巨噬细胞浸润，激活的 T 淋巴细胞和 B 淋巴细胞也可能参与了骨坏死发展，提示 ONFH 的

发生可能与股骨头免疫状态异常有关[20]。免疫系统是身体对抗感染和疾病的主要防线。它通过一系列信

号通路共同协调来维持机体免疫平衡。研究表明，激素治疗可以引发异常的免疫系统反应，导致股骨头

血管损伤和骨组织坏死。特别是，长期或高剂量激素使用可以通过激活多种炎症细胞和释放炎症介质，

导致局部和全身性炎症反应。在慢性炎症条件下，坏死骨重建和修复过程受到阻碍。 

6. 交感神经射频治疗机制 

腰交感神经是自主神经系统的一部分，主要负责调节下半身(包括盆腔和下肢)的许多不自主生理功

能。交感神经通过节前纤维释放乙酰胆碱，激活节后神经元的烟碱型受体；节后纤维末梢释放去甲肾上

腺素，去甲肾上腺素与血管平滑肌 α1 受体结合，激活 IP3/DAG 信号通路，通过离子交换引起细胞内钙

离子升高，血管平滑肌收缩，血管管径变小，从而导致血流量减少[21]。基于交感神经的特性，临床上会

通过神经阻滞或腰交感神经射频等方式阻断腰交感神经，来改善股骨头血供。临床上常通过药物或神

经射频消融来阻断交感神经信号传导：药物阻滞能可逆性抑制神经纤维的钠通道，阻止动作电位传导；

而射频热凝则通过高温使神经组织凝固变性，实现长期阻断[22]。瞿群威等利用腰交感神经射频联合小

剂量无水乙醇，实验组实现了长时、有效阻断腰交感神经，从而实现血管持续扩张，改善股骨头局部血

供[23]。 

7. 结论 

SANFH 是一种难治性和致残性关节疾病。通过大量临床数据明确了部分 SANFH 的致病因素，但是

具体致病机制尚未明确。在阐明 SANFH 发生和发展机制的同时，利用简单、经济、微创(例如腰交感神

经射频)有效措施进行早期干预，以最大限度提高 SANFH 的疗效，改善患者的生活质量。随着现代诊断

技术的进步和分子医学的快速发展，相信未来可以利用更精准的方式去识别及治疗股骨头缺血坏死，减

轻患者的痛苦，并从多方面为患者带来收益。 
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