
-121- CJCM 中医临床研究 2012年第 4卷 第 21期 

激素性股骨头坏死发病机制的研究进展 

A review on the pathogenesis of SANFH 
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【摘  要】 激素性股骨头坏死是以股骨头局部区域骨小梁和骨髓坏死为特征的疾病。激素性股骨头坏死的发生是一个极其复

杂的病理过程，本文对该病的发病机制进行了研究总结。 
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【Abstract】 SANFH is a disease characterized by the femoral head local area of trabecular bone and bone marrow necrosis. SANFH 

is an extremely complex pathological process; this article summarizes research on the pathogenesis of the disease. 
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激素性股骨头坏死（Steroid-induced Avascular Necrosis of 

Femoral Head，SANFH）是由于激素使用不当（长期小剂量或

短期大剂量使用），破坏了股骨头的血液供应，从而引起股骨

头局部区域骨小梁和骨髓坏死为特征的疾病[1]。目前在我国，

特别在基层医院，滥用激素的现象十分严重，因此激素性股骨

头缺血性坏死的发病率是相当高的。激素性股骨头缺血性坏死

的明确发病机制至今还不清楚，主要与以下几个因素有关。 

1  股骨头的血液供应特点 

股骨头血液供应主要来自下列三组动脉：①旋股内、外侧

动脉的分支，支配股骨头的绝大部分血供；②股骨干滋养动脉

升支，沿股骨颈进入股骨头；③股骨头圆韧带内的小凹动脉（股

骨头韧带动脉）。最主要的血液供应由旋股内侧动脉深支发出

的骺外侧动脉，至少支配股骨头的 4/5～2/3区域的血供[2]。各

血管之间虽有吻合，但仍保持各自相对独立的血液供应区域[3]，

所以股骨头的血液供应相对贫乏，当激素使用不当，引起股骨

头的血管发生病理改变时，破坏了股骨头的血液供应，很难建

立侧支循环。 

2  血管内凝血与血管活性因子 

Jones 认为骨内过多脂肪血栓，高凝状态以及由于游离脂

肪酸导致的血管内皮损伤可以触发局部血管内凝血，血管内凝

血这一中间机制，最可能成为最后通路[4]。胡志明等[14]认为股

骨头骨髓组织血管内皮生长因子（VEGF）表达减少可能是激

素性股骨头坏死发生的重要因素。骆生法[12]发现激素性股骨头

坏死患者存在血液高黏滞状态，这可能与骨坏死的发生有密切

关系。动物实验表明，血液黏度增高与骨坏死有关[13]。因此，

血液流变学因素在激素性股骨头坏死的发病机理中可能起重

要作用。 

3  静脉淤血及骨内压增高学说 

1938年 Larsenr发现长期大剂量使用糖皮质激素可以引起

骨组织脂肪细胞异常肥大，脂质代谢紊乱，骨内压升高[5]。Boss

等[6]认为，大量激素使脂肪在骨髓腔内堆积，骨内压升高，髓

内血管受压，静脉回流受阻[7]，激素使血液呈高黏滞状态，高

黏血症使血小板聚集，血管闭塞，毛细血管通透性增高，骨髓

间质水肿，使骨内压增高[8]。文献报道长期使用糖皮质激素导

致的髓脂细胞增生，可使股骨头髓内压由 25mmH2O 增加到

60mmH2O[26]。总之，各种原因引起骨内压升高的结果，减少

了骨内血液灌注量，使股骨头血液供应明显减少，骨髓组织缺

氧、水肿，组织水肿又进一步增高骨内压，形成恶性循环，最

终引起骨缺血性坏死。 

4  骨质疏松学说 

由于免疫性疾病长期的激素治疗，由激素诱发的股骨头坏

死越来越多，而基本伴有骨质的疏松。骨质的疏松又与成骨细

胞及破骨细胞密切相关。成骨细胞被定义为可以产生骨质或者

基质的细胞。糖皮质激素抑制成骨细胞增殖；破骨细胞是骨的

主要吸收细胞，激素主要通过间接作用来影响破骨细胞的活性

和功能。已经发现很多的对破骨细胞的功能调节起重要作用的

细胞因子，而 OPG（骨保护蛋白），RANK，RANKL因子系统

对于破骨细胞的成熟、分化及功能起重要的作用[9]。激素能抑

制促卵泡成熟激素（SFH）诱导的雌激素和睾丸酮的产生，雌

激素缺乏可降低降钙素水平，也造成骨质丢失、疏松[10]。赵万

军等[11]认为骨质疏松可能是激素性股骨头坏死发病的中间环

节。长期服用激素最突出的副作用是引起骨质疏松症，使骨生

成速度减慢，骨吸收增加。由于骨质疏松，骨小梁对机械抗力

下降，从而出现塌陷。压缩区可出现被压缩的髓细胞和毛细血

管，最终导致骨缺血性坏死。 

5  免疫复合物及动脉血管炎学说 

何伟等[25]认为股骨头内营养小动脉的损害可能是骨坏死

的最初原因。而高根德等认为小动脉栓塞（如动脉粥样硬化）

一般不会引起股骨头缺血坏死。王坤正等[26]经实验发现单纯变

态反应性疾病即可导致骨坏死发生。而赵万军等[11]经实验发现

激素诱导的兔股骨头坏死模型的前列腺素 E2、睾酮（T）明显

降低。杨万石等经实验认为激素在治疗变态反应疾病过程中，

加重血循环损害，抑制正常骨化，最终导致骨坏死发生。总之，

应用激素后抑制了机体的免疫机制，致使免疫复合物沉积在股

骨头骨髓内，骨小梁和小血管基底膜上，引起循环结构受损，

干扰骨细胞代谢，增加骨坏死的发病率。 

6  细胞凋亡学说 

Moraes 等[15]认为激素能与骨细胞、成骨细胞及破骨细胞
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表面的受体结合，引起构象变化，影响核内某些基因的转录及

表达。O’Brien 等[16]发现 11β-HSD2 转基因的小鼠就能有效减

少激素引起的骨细胞凋亡。Yun等[17]发现，糖皮质激素通过激

活糖原合酶激酶 3β（GSK3）诱导成骨细胞凋亡，而应用 GSK3

抑制剂 LiCl后，成骨细胞凋亡减少。Okada等[18]发现低氧诱导

因子（Hypoxia-Inducible Factor，HIF）在低氧刺激下迅速表达，

引起细胞周期中断以及内皮细胞凋亡，而在股骨头坏死病人的

股骨头内皮细胞中，HIF呈高表达状态。Tsuji等[19]在一项对凋

亡基因 p53及抗凋亡基因 Bcl-2的研究中发现，同样在低氧环

境下，无激素作用的骨细胞 P53低表达，有大量激素作用的骨

细胞 P53及 Bcl-2均呈低表达状态，由此推断，在血供减少引

起局部低氧环境的情况下，激素会提升低氧引起细胞凋亡的敏

感性，细胞凋亡是低氧与激素共同作用的结果。 

7  骨髓基质干细胞脂肪分化学说 

骨髓基质干细胞（Mesenchymal Stem Cell，MSC）具有多

向分化潜能，可分化为脂肪细胞、成骨细胞和血管内皮细胞等。

Dennis[20]认为，MSC内存在有几套可以向几种终末细胞分化的

储备基因。Yin等[21]从分子生物学角度证实糖皮质激素可能在

基因水平直接诱导骨髓干细胞分化为脂肪细胞。王佰亮等[22]

认为，皮质激素可能通过降低股骨头骨髓基质干细胞的增殖活

性或增殖分化能力及改变其分化方向而引起骨坏死。刘杰等[23]

证实：激素既能够诱导MSC表达成骨特异性基因 COLI，又能

诱导其表达脂肪特异性基因 ap2，诱导分化的方向则取决于激

素的剂量。薛元锁等[24]发现，糖皮质激素通过抑制成骨细胞合

成骨形态发生蛋白 2，促进 MSC 成脂分化，并呈现剂量依赖

性。 

8  小  结 

综上所述，激素性股骨头坏死的发生是一个极其复杂的病

理过程，以上几种因素相互影响而致病，由于激素性股骨头坏

死的发病率逐年增高，越来越引起医药学界的广泛重视，因此

弄清其发病机制对于早期诊断、早期治疗该病有着非常重要的

意义，揭示其发病机理，更在于对潜在的高危人群进行筛选，

提前采取预防措施，最大限度的保证激素作为药物在人群中的

治疗作用，同时又可避免激素对激素性股骨头坏死高危人群的

危害。 
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