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局部注射富血小板血浆结合超声导入复方骨肽促进骨折愈合的疗效研究*
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  摘 要:目的 探讨局部注射富血小板血浆(PRP)结合超声导入复方骨肽促进骨折愈合的临床疗效。
方法 收集南京医科大学第二附属医院单发四肢闭合性新鲜骨折患者160例作为研究对象,采用随机数字表

法分为对照组、单纯应用PRP组、单纯应用超声导入复方骨肽组和PRP结合超声导入复方骨肽组4组,每组各

40例,评价各组患者术后第4、6、8、10、12周X线片半定量评分及骨折愈合时间。结果 PRP结合超声导入复

方骨肽组患者骨折愈合速度明显优于其他各组,差异均有统计学意义(P<0.05)。结论 局部注射PRP结合

超声导入复方骨肽治疗骨折患者疗效确切,具有良好的临床应用价值。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

clinical
 

effect
 

of
 

local
 

injection
 

of
 

platelet-rich
 

plasma
 

(PRP)
 

com-
bined

 

with
 

ultrasound
 

conductimeter
 

compound
 

bone
 

peptide
 

on
 

fracture
 

healing.Methods One
 

hundred
 

and
 

sixty
 

patients
 

with
 

single
 

closed
 

fresh
 

limb
 

fractures
 

in
 

Second
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Nanjing
 

Medical
 

Univer-
sity

 

were
 

collected
 

and
 

randomly
 

divided
 

into
 

four
 

groups,40
 

cases
 

in
 

each
 

group:control
 

group,group
 

of
 

pa-
tients

 

used
 

PRP
 

alone,group
 

of
 

patients
 

used
 

ultrasound
 

conductimeter
 

compound
 

bone
 

peptide
 

and
 

group
 

of
 

patients
 

used
 

PRP
 

combined
 

with
 

ultrasound
 

conductimeter
 

compound
 

bone
 

peptide.The
 

semi-quantitative
 

score
 

of
 

X-ray
 

film
 

and
 

fracture
 

healing
 

time
 

at
 

4,6,8,10,12
 

weeks
 

after
 

surgery
 

of
 

patients
 

were
 

evaluated.
Results The

 

degree
 

of
 

fracture
 

healing
 

of
 

patients
 

used
 

PRP
 

combined
 

with
 

ultrasound
 

conductimeter
 

com-
pound

 

bone
 

peptide
 

group
 

was
 

better
 

than
 

the
 

other
 

groups
 

(P<0.05).Conclusion Local
 

injection
 

of
 

PRP
 

combined
 

with
 

ultrasound
 

conductimeter
 

compound
 

bone
 

peptide
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

fracture
 

patients
 

has
 

a
 

definite
 

effect
 

and
 

good
 

clinical
 

application
 

value.
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  骨折在人们日常生活中较常见,骨折的愈合过程

是一个复杂的组织学、生物学、内分泌学和生物力学

动态过程,以骨组织再生而获得组织形态和功能的完

全恢复,受多种生长因子的调控[1]。随着人口老龄

化,由于骨质疏松等原因导致骨折延迟愈合及不愈合

的发生率越来越高。近年来,促进骨折愈合的研究取

得飞速进展,包括植骨术、骨生长因子、电刺激、活血

化瘀药物的应用,一些学者也致力于基因给药促进骨

折愈合的研究[2]。但是以上方法均存在一定的局限

性,植骨术创伤较大,骨生长因子的单一性及作用时

间短暂、降解快限制了其应用,基因给药的稳定性不

佳[3],全身性给药存在不良反应较多等缺点。因此,
寻找一种创伤少、不良反应少、药物利用率高的治疗

方法成为迫切需要解决的问题。本课题采用局部注

射富血小板血浆(PRP)结合超声导入复方骨肽治疗

骨折患者,取得了良好的临床疗效,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 收集南京医科大学第二附属医院

2018年1-10月收集的单发四肢闭合性新鲜骨折患

者160例作为研究对象,其中男80例,女80例;年龄
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35~45岁,平均38.6岁;股骨骨折40例,肱骨骨折

60例,尺骨和桡骨骨折40例,腓骨骨折20例。所有

骨折均为创伤引起,均行手术治疗。
1.2 纳入和排除标准

1.2.1 纳入标准 (1)年龄30~50岁;(2)营养饮食

情况良好,不合并高血压、糖尿病等其他疾病,体质量

指数18.5~23.5
 

kg/m2;(3)无抽烟、喝酒等不良嗜

好;(4)单发四肢闭合性骨折,骨折块≤4块。
1.2.2 排除标准 (1)严重软组织损伤;(2)严重粉

碎性骨折;(3)合并血管神经损伤;(4)合并脑外伤、腹
部外伤。
1.3 治疗仪器和药物 促进药物透入的超声介质由

北京诺亚同舟医疗技术公司生产,治疗参数:超声频

率20
 

KHz,每个部位承载量0.5~2.5
 

mL,透入深度

0~12
 

cm可调,透药速度0.1~300.0
 

μg可调。注射

PRP技术由山东威高医疗器械有限公司提供。复方

骨肽注射液(2
 

mL/支)由南京新百药业有限公司

提供。
1.4 分组和治疗 160例患者采用随机数字表法分

为对照组(A组)、单纯应用PRP组(B组)、单纯应用

超声导入复方骨肽组(C组)和PRP结合超声导入复

方骨肽组(D组)4组,每组各40例,4组患者在年龄、
性别及骨折部位和程度方面比较,差异均无统计学意

义(P>0.05),具有可比性。在常规用药的基础上,A
组术后不给予任何促进骨折愈合的药物;B组术中给

予局部注射PRP;C组术中不局部注射PRP,术后将

2
 

mL复方骨肽注射液注入专用耦合剂中,从双侧经

皮导入骨折部位,电致孔强度4,超声强度6,作用时

间30
 

min,1次/天,7
 

d为1个疗程,间隔2
 

d后可进

行下一个疗程的治疗;D组术中给予局部注射PRP,
术后超声经皮导入复方骨肽。
1.5 疗效判定 所有患者术后第4、6、8、10、12周在

相同条件下行X线片正、侧位检测,读片采用盲法,评
价外骨痂和骨折线。根据骨折愈合过程中外骨痂和

骨折线的变化规律,将外骨痂和骨折线进行半定量分

析[4]。X线片下评价,外骨痂可定量为,0分:外骨膜

无反应;1分:外骨膜出现反应;2分:外骨痂大小或密

度较前明显提高;3分:外骨痂连在一起形成皮质骨

桥;4分:外骨痂轻度吸收;5分:外骨痂明显吸收;6
分:外骨痂接近完全吸收,骨折处皮质骨密度接近正

常皮质骨。骨折线可定量为,0分:骨折线清晰无变

化;2分:骨折线开始变为模糊;4分:骨折线模糊未消

失,但出现较牢固的连接迹象;6分:骨折线已消失,骨
折线被高密度的骨痂取代;8分:骨髓腔处密度开始减

低;10分:骨髓腔处密度减低明显;12分:骨髓腔完全

再通。将外骨痂和骨折线评分相加即可评价骨折愈

合情况。按照骨折临床愈合标准记录临床愈合时间。
1.6 统计学处理 采用SPSS16.0统计软件包进行

数据分析处理。计量资料以x±s表示,经正态性检

验观察指标均符合正态分布。4组治疗后X线片半

定量和骨折愈合时间两两比较采用独立样本t检验。
以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 X线片半定量评分比较 术后第2周时D组骨

折断端外骨痂量较多,骨折间隙处密度开始增高,A
组仅出现外骨膜反应,骨折线无变化;术后第4周时

D组骨折线模糊,被密度高的骨痂取代,外骨痂已开

始被吸收,A组外骨痂连接形成骨桥,骨折线仍可见,
但模糊程度较前增加;术后第6周时D组外骨痂明显

吸收,骨髓腔处密度开始减低,A组断端仍可见骨桥,
骨折线消失,被高密度的骨痂取代;术后第8周时D
组骨折处皮质骨密度接近正常皮质骨,骨髓腔完全再

通,A组外骨痂尚未完全吸收,骨髓腔未通。D组在

术后第4、6、8周X线片半定量评分明显高于A组、B
组和C组,术后第4周D组与A组、B组、C组X线片

半定量评分比较,差异均有统计学意义(t=38.10、
22.36、25.09,P<0.05);术后第6周D组与A组、B
组、C组X线片半定量评分比较,差异均有统计学意

义(t=48.56、31.42、29.45,P<0.05);术后第8周D
组与A组、B组、C组X线片半定量评分比较,差异均

有统计学意义(t=59.81、26.44、29.55,P<0.05)。
术后第4周 A组与B组、C组X线片半定量评分比

较,差 异 均 有 统 计 学 意 义(t=17.63、17.29,P<
0.05);术后第6周,A组与B组、C组X线片半定量

评分比较,差异均有统计学意义(t=26.96、
 

21.48,
P<0.05);术后第8周,A组与B组、C组X线片半

定量 评 分 比 较,差 异 均 有 统 计 学 意 义(t=25.44、
24.79,P<0.05)。B组和C组术后第4、6周X线片

半定量评分差异无统计学意义(t=1.65、1.49,P>
0.05);术后第8周时B组优于C组,差异有统计学意

义(t=2.24,P<0.05)。见表1。

表1  4组患者术后X线片半定量评分比较(x±s,分)

组别 n 术后第4周 术后第6周 术后第8周 术后第10周 术后第12周

A组 40 6.76±0.35 11.46±0.37 14.66±0.28 16.12±0.43 17.23±0.12
B组 40 8.14±0.35 13.34±0.24 16.34±0.31 17.12±0.37 18.00±0.00
C组 40 8.02±0.30 13.19±0.35 16.24±0.29 17.22±0.31 17.82±0.21
D组 40 10.10±0.43 15.70±0.41 17.86±0.19 18.00±0.00 18.00±0.00
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2.2 各组平均骨折愈合时间比较 根据骨折临床愈

合标准及 X 线片评分,A 组骨折平均愈合时间为

(12.0±0.0)周,B组为(10.2±0.4)周,C组为(9.8±
0.5)周,D组为(8.2±0.3)周。D组与其他各组比

较,骨折平均愈合时间明显缩短,差异均有统计学意

义(P<0.05)。
3 讨  论

  现代经皮给药理论基于药物透过皮肤屏障,从而

进入体循环对靶组织器官产生药效的方法来治疗内

脏和全身疾病[5-6]。低频超声导入成功地将胰岛素透

入体内成为现代经皮给药的先驱,在此基础上,利用

低频超声导入经皮给药的研究成为热点,近年国内外

出现超声电导仪局部给药,是一种“无创靶向给药”的
新方法。通过电致孔、角质层预处理和超声空化技

术,克服皮肤屏障、细胞膜和组织膜,建立药物透入的

人工通道,可以使药物成分顺利透过正常皮肤进入病

变组织而发挥作用[7],其超声波能在组织中衰减产生

热作用,使药物获得定向转运的驱动力,提高药物粒

子的活化能,其产生的辐射压和对流转运作用,又可

使药物获得定向转运的驱动力,产生定向运动。超声

电导仪还采用包括生物学、电化学、物理学和药剂学

方法的综合应用,比全身给药浓度高几十倍甚至百

倍,提高了药物的局部利用率,这种给药方法降低了

肝脏代谢和胃肠道的损耗,无血药浓度的峰谷变化,
减少个体差异和不良反应等[8-10]。本课题组在前期工

作中已证实了超声经皮促渗技术在骨科围术期疼痛

治疗方面和导入复方骨肽促进骨折愈合方面都发挥

了良好的治疗效果[11-13]。
PRP是自体全血被离心后得到的富含生长因子

的自体血小板凝胶,包括转化生长因子β、血小板源性

生长因子、胰岛素样生长因子-1、成纤维细胞生长因

子、血管内皮生长因子、表皮生长因子及肝细胞生长

因子[14],这些生长因子对细胞的分裂和组织的再生有

重要促进作用。因此,近年来PRP在多个医疗领域

得到了广泛应用,将PRP应用于骨与软骨再生领域,
取得了良好的治疗效果[15-17]。

本课题将局部注射PRP和超声导入复方骨肽技

术相结合用于促进骨折愈合,发现二者相结合促进骨

折愈合的疗效明显高于对照组,并且优于局部注射

PRP及超声导入复方骨肽单一方法。B组和C组在

术后第4周之前促进骨折愈合方面无明显差异,术后

第8周略有差异,这一结果表明,在促进骨折愈合方

面,二者有相互叠加效应,与局部促进骨折愈合微环

境形成有关,局部药物浓度增加,明显优于全身给药。
从术后第4周开始D组骨折愈合速度明显加快,X线

片半定量评分明显优于其他各组。
局部注射PRP结合超声导入复方骨肽治疗骨

折,具有疗效确切,局部药物浓度高,不良反应少等优

点,在骨折愈合领域具有良好的临床应用价值。
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