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［摘要］ 目的 探讨人脐带血间充质干细胞( UC-MSCs) 治疗膝关节骨关节炎的临床疗效和安全性。方法 选取自 2018 年

1 月至 2019 年 5 月收治的 48 例膝关节骨关节炎患者为研究对象。根据随机数字表法将患者分为 UC-MSCs 组和安慰剂组，每组各

24 例。UC-MSCs 组患者给予膝关节腔内注射 UC-MSCs 治疗，安慰剂组患者膝关节腔内注射生理盐水。随访 12 个月，比较两组患者

的 WOMAC、Lysholm 评分; 观察两组患者注射 UC-MSCs 后的软骨缺损变化情况以及安全性等。结果 治疗 6、12 个月，

UC-MSCs组患者的 WOMAC 评分均较治疗前明显下降，Lysholm 评分均较治疗前明显提高，差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) ; 安

慰剂组患者的 WOMAC、Lysholm 评分与治疗前比较，差异均无统计学意义( P ＞ 0. 05 ) 。治疗 6、12 个月，UC-MSCs 组患者的

WOMAC 评分均明显低于安慰剂组，Lysholm 评分均明显高于安慰剂组，差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) 。随访 12 个月，两组患

者均未发现严重不良事件。结论 膝关节腔内注射 UC-MSCs 治疗膝关节骨关节炎疗效较佳，且安全性较高。
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Effect of human umbilical cord blood mesenchymal stem cells in the treatment of knee osteoarthritis

SUN Yue，LIU Xin-wei，XIANG Du-lei，ZHAO Gen，LI Han，JIN Wen-ming( Ｒoom of Medical Information＆Data，General Hospital of

Northern Theater Command，Shenyang 110016，China)

Abstract: Objective To investigate the clinical efficacy and safety of umbilical cord blood mesenchymal stem cells( UC-MSCs) in

the treatment of knee osteoarthritis． Methods A retrospective study was performed on 48 cases of patients with knee osteoarthritis

from January 2018 to May 2019． The patients were randomly divided into UC-Mscs group and placebo group. Patients in the UC-MSCs

group were treated with intracavitary injection of UC-MSCs，and patients in the placebo group were treated with intracavitary injection

of normal saline． After 12 months of follow-up，WOMAC and Lysholm scores were compared between the two groups. The safety and

changes of cartilage defects after UC-MSCs injection were observed in the two groups． Ｒesults After 6 and 12 months of treatment，the

WOMAC score of UC-MSCs group were significantly lower than before treatment，and Lysholm score of UC-MSCs group were signifi-

cantly higher than before treatment( P ＜ 0. 05) ． There were no significant differences in WOMAC and Lysholm scores in placebo group

compared with before treatment( P ＞ 0. 05) ． After 6 and 12 months of treatment，the WOMAC score of UC-MSCs group was significant-

ly lower than that of placebo group，and Lysholm score was significantly higher than that of placebo group，with statistically significant

differences( P ＜ 0. 05) ． After 12 months of follow-up，no serious adverse events were found in both groups． Conclusion UC-MSCs in-

travenously injected into the knee for the treatment of knee osteoarthritis has good efficacy and high safety．
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军事训练伤致膝关节功能障碍较常见的疾病

为半月板损伤、软骨损伤、关节炎，如未得到及时的

治疗，极易继发膝关节骨关节炎。膝关节骨关节炎

的临床症状表现为关节疼痛、压痛、僵硬、关节肿

胀、活动受限、关节不稳及畸形等。有研究报道，全

球 60 岁以上人群中，男性发病率约 10%，女性发病

率约 18%，约 80%膝关节骨关节炎患者行动受限，

约 25%患者导致残疾［1］。近年来，人脐带血间充质

干 细 胞 ( umbilical cord blood mesenchymal stem
cells，UC-MSCs) 被用于治疗骨关节炎，因其易于获

取且较为安全而备受关注［2-4］。此外，UC-MSCs 可

释放生长因子和细胞因子，由于骨关节炎的病理生

理学基于退化和炎症，因此，UC-MSCs 不仅具有旁

分泌作用，还能降低免疫反应、修复局部组织、改善

关节内环境［5-8］。目前，关节内注射骨髓间充质干
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细胞、脂肪间充质干细胞治疗膝关节骨关节炎已取

得一定的临床疗效［9-11］，但 UC-MSCs 治疗膝关节骨

关节炎的相关研究较少。因此，本研究旨在探讨

UC-MSCs 治疗膝关节骨关节炎的临床疗效和安全

性。现报道如下。
1 资料与方法

1. 1 一般方法 选取自 2018 年 1 月至 2019 年

5 月收治的 48 例膝关节骨关节炎患者为研究对象。
根据随机数字表法将患者分为 UC-MSCs 组与安慰

剂组，每组各 24 例。UC-MSCs 组: 男性 20 例，女性

4 例; 年龄范围 18 ～ 50 岁，年龄( 35 ± 5) 岁。安慰剂

组: 男性 15 例，女性 9 例; 年龄范围 19 ～ 46 岁，年龄

( 35 ± 5) 岁。两组患者在性别、年龄等一般资料比

较，差异无统计学意义( P ＞ 0. 05) ，具有可比性。纳

入标准: ( 1) 诊断为膝关节骨关节炎者; ( 2 ) 无其他

自身免疫性或全身性疾病; ( 3) 同意不参加其他研

究，并在参加本研究期间不接受其他骨性关节炎治

疗。排除标准: ( 1 ) 入组 1 年内有酗酒或有静脉药

瘾者; ( 2) 除骨性关节炎以外的严重全身性疾病，研

究者认为可能会干扰受试者治疗或依从性，包括未

被控制的具有临床意义的泌尿、循环、呼吸、神经、
精神、消化、内分泌等系统疾病; ( 3 ) 合并类风湿关

节炎、系统性红斑狼疮、系统性硬化症、多软骨炎等

弥漫性结缔组织病; ( 4) 强制性脊柱炎、与感染因素

相关的关节炎、伴有关节表现的骨和软骨疾病、结

节病、银屑病、痛风、结核等; ( 5) 患有恶性肿瘤或有

恶性肿瘤病史者; ( 6) 过敏体质、曾有对血制品过敏

史。本研究经医院伦理委员会审批通过，所有患者

或家属均签署知情同意书。
1. 2 治疗方法 UC-MSCs 组患者给予膝关节腔内

2 次注射 2 × 107 个 UC-MSCs，每次间隔 3 周。安慰

剂组患者给予膝关节腔内注射生理盐水 2 次，每次

间隔 3 周。两组患者均在注射后 6、12 个月进行随

访，每次就诊时，进行疗效和安全性评估。
1. 3 疗效判定标准 采用 WOMAC 评分根据患者

临床症状、关节炎及疼痛严重程度评价患者的临床

疗效; Lysholm 评分根据支撑、交锁、疼痛、肿胀，关

节稳定性等指标评价半月板损伤的膝关节功能［12］。
1. 4 观察指标 ( 1) 安全性，记录患者不良反应发

生时间、严重程度及处理措施。( 2 ) 影像学检查软

骨缺损大小和深度。MＲI 检查中软骨缺损的深度

根据改 良 的 Noyes 分 级 系 统 进 行 分 类［13］。为 在

MＲI 检查中计算软骨缺损大小，在矢状( 前后) 和冠

状( 内外侧) 图像中分析隔室中具有改良 Noyes 分

级中 3 级和 4 级的软骨缺损最大直径。
软骨缺损面积 = 矢状前后直径 × 冠状内外侧

直径

1. 5 统计学方法 采用 SPSS 20. 0 软件进行统计

学分析。符合正态分布的计量资料以均数 ± 标准

差( �x ± s) 表示，组间比较采用 t 检验; 计数资料以例

( 百分率) 表示，组间比较采用 χ2 检验。以 P ＜ 0. 05
为差异有统计学意义。
2 结果

2. 1 两组患者 WOMAC 评分比较 治疗前，两组

患者的 WOMAC 评分比较，差异无统计学意义( P ＞
0. 05) 。治疗 6、12 个月，UC-MSCs 组患者的 WOM-
AC 评分均较治疗前明显下降，差异有统计学意义

( P ＜ 0. 05) ; 安慰剂组患者的 WOMAC 评分与治疗

前比较，差异无统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) 。治疗 6、
12 个月，UC-MSCs 组患者的 WOMAC 评分均明显

低于安慰剂组，差异有统计学意义( P ＜ 0. 05 ) 。见

表 1。

表 1 两组患者 WOMAC 评分比较( �x ± s，评分 /分)

组别 治疗前 治疗 6 个月 治疗 12 个月

安慰剂组 59． 0 ± 9． 3 54． 5 ± 10． 7 52． 2 ± 11． 3

UC-MSCs 组 60． 0 ± 11． 0 42． 7 ± 10． 1① 26． 7 ± 13． 3①

P 值 ＞ 0. 05 ＜ 0. 05 ＜ 0. 05

注: 与本组治疗前比较，①P ＜ 0. 05

2. 2 Lysholm 评分 治疗前，两组患者的 Lysholm
评分比较，差异无统计学意义( P ＞ 0. 05 ) 。治疗 6、
12 个月，UC-MSCs 组患者的 Lysholm 评分均较治疗

前明显提高，差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) ; 安慰剂

组患者的 Lysholm 评分与治疗前比较，差异无统计

学意义( P ＞ 0. 05) 。治疗 6、12 个月，UC-MSCs 组患

者的 Lysholm 评分均明显高于安慰剂组，差异有统

计学意义( P ＜ 0. 05) 。见表 2。

表 2 两组患者 Lysholm 评分比较( �x ± s，评分 /分)

组别 治疗前 治疗 6 个月 治疗 12 个月

安慰剂组 67． 2 ± 10． 3 68． 3 ± 8． 3 68． 5 ± 9． 5

UC-MSCs 组 66． 5 ± 11． 1 72． 5 ± 10． 9① 86． 5 ± 10． 7①

P 值 ＞ 0. 05 ＜ 0. 05 ＜ 0. 05

注: 与本组治疗前比较，①P ＜ 0. 05

2. 3 两组患者 MＲI 指标比较 治疗后 12 个月，
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UC-MSCs 组患者软骨缺损面积与治疗前比较无明

显进展; 安慰剂组患者软骨缺损面积较治疗前增

加。见图 1 ～ 2。
2. 4 两组患者的安全性比较 UC-MSCs组9例患

图 1 UC-MSCs 组患者左膝关节 MＲI( a. 治疗前; b. 治疗后 6 个月; c. 治疗后 12 个月)

图 2 安慰剂组患者左膝关节 MＲI( a. 治疗前; b. 治疗后 6 个月; c. 治疗后 12 个月)

者出现关节疼痛、肿胀等不良反应。安慰剂组 1 例

患者出现关节积液。两组患者均通过服用非甾体

抗炎药后 恢 复。无 患 者 因 发 生 不 良 事 件 而 停 止

研究。
3 讨论

膝关节骨关节炎是一种以关节软骨变性破坏、
周围软组织炎症增生、软骨下骨硬化裸露和骨赘形

成为特征的一种难治性疾病，其发病率随年龄增长

而增高［10］。有研究报道，膝关节骨关节炎患者在关

节内注射骨髓间充质干细胞 12 个月后，MＲI 显示

患者 原 来 软 骨 缺 损 的 位 置 出 现 纤 维 软 骨 的 生

长［9，11］。有 研 究 显 示，注 射 脂 肪 间 充 质 干 细 胞

12 个月，关 节 镜 检 查 可 以 看 到 镜 下 存 在 软 骨 再

生［14］。本研究结果显示，膝关节炎骨关节炎患者关

节内注射 UC-MSCs 可获得满意的临床疗效和功能

改善，且随访 12 个月，未发生不良事件。注射 UC-
MSCs 12 个月后，UC-MSCs 组患者的 WOMAC 总分

显著降低。这说明，关节内注射 UC-MSCs 可以在

12 个月内明显改善膝关节炎骨关节炎患者的临床

症状。因此，关节内注射 UC-MSCs 将是治疗骨关节

炎的一个可行的选择。在本研究中，注射 UC-MSCs
后的膝关节 MＲI 影像显示，软骨缺损面积未增加，

但安慰剂组患者的软骨缺损面积增加。这说明，注

射 UC-MSCs 可抑制膝关节骨关节炎患者软骨缺损

进程。本研究中，UC-MSCs 组 9 例患者出现膝关节

疼痛肿胀和活动范围受限，但均通过口服非甾体抗

炎药缓解，这亦为今后的临床治疗方案提供了一些

选择。但本研究尚存在一定的局限性，纳入的样本

量较 小，不 足 以 充 分 说 明 MＲI 结 果 的 准 确 性;

WOMAC 评分和 Lysholm 评分是主观结果，可能因

患者主观感觉不同而存在误差; 随访时间较短，今

后需要扩大样本量，作长期随访的对照研究来进一

步证实其疗效。
综上所述，关节腔内注射 UC-MSCs 治疗膝关节

骨关节炎可改善患者的临床症状，延缓炎症进展。
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