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·临床研究论著·

一期人工关节置换治疗晚期活动性膝关节结核

米尔阿地力·麦麦提依明 赵巍 阿布都艾尼·热吾提 宝尔江·阿斯哈尔 袁宏

【摘要】 目的 探讨一期病灶清除人工关节置换术治疗晚期活动性膝关节结核的可行性及疗效。

方法 回顾性分析2009年3月至2019年3月在我院骨科中心行一期人工膝关节置换术治疗晚期活动性

膝关节结核的15例病人的临床资料，其中男5例（6膝），女10例（10膝），平均年龄为53.9岁（26~77岁），

入院时均有膝关节疼痛，膝关节不同程度出现畸形、活动受限，4例出现膝关节强直。术中均采用骨水泥

型膝关节假体。收集15例病人入院后首次、术前、术后1周、术后1个月、术后6个月、末次随访时的C反

应蛋白（C⁃reactive protein, CRP）、红细胞沉降率（erythrocyte sedimentation rate, ESR），术前和末次随访时

的美国特种外科医院（Hospital for Special Surgery, HSS）膝关节评分和膝关节活动度（range of motion,
ROM），以及假体稳定性、结核复发情况。结果 所有病人获得 12~88个月随访，术后规律抗结核治疗

12~18个月。12例术后病理检查见典型的结核性肉芽肿，3例抗酸染色阳性。随访期间1例复发，进行病

灶清除术后治愈。ESR和CRP均在术后6个月内基本恢复正常，不同时间的数值整体比较，差异均有统

计学意义（P均<0.05）。末次随访时，所有病人未见结核复发，X线检查未见假体松动，膝关节HSS评分由

术前的（43.4±9.4）分增加至（82.7±7.5）分，ROM由49.3°±31.3°增加至86.0°±32.5°，手术前后的数值比较，

差异均有统计学意义（t=-13.231，P<0.001；t=-5.500，P<0.001）。结论 在手术前后规律抗结核治疗、术

中彻底病灶清除的前提下，一期人工关节置换治疗晚期活动性膝关节结核可以控制感染，解除疼痛，重

建膝关节功能，复发率较低，远期疗效仍需进一步观察研究。

【关键词】 结核；膝关节；关节成形术，置换，膝；抗结核治疗
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【Abstract】 Objective To discuss the feasibility and clinical efficacy of one⁃stage joint replacement in
advanced active tuberculosis of the knee. Methods From March 2009 to March 2019, 15 cases of advanced
active tuberculosis of knee joint were treated by one⁃stage knee joint replacement in the orthopedic center of our
Hospital, including 5 males (6 knees), 10 females (10 knees), with an average age of 53.9 years (26⁃77 years).
All patients had knee joint pain at the time of admission, and the knee joint was deformed and restricted in
different degrees, 4 cases had ankylosis of knee joint. Cemented prosthesis was used during the operation.
Following data were collected: C⁃ reactive protein (CRP) and erythrocyte sedimentation rate (ESR) at the first
time after admission, before surgery, 1 week, 1 month and 6 months after surgery, and last follow⁃up; American
Hospital for Special Surgery (HSS) score and range of motion (ROM) before surgery and at last follow⁃up; and
the stability of the prosthesis, the recurrence of tuberculosis. Results All patients were followed up for 12 to
88 months, and regular anti⁃tuberculosis treatment was given for 12 to 18 months. Twelve cases showed typical
tuberculous granuloma after pathological examination, and 3 cases were positive for acid⁃fast staining. During
the follow⁃up period, one patient relapsed and healed after debridement. Both ESR and CRP basically returned
to normal within 6 months after surgery. The overall comparison of the values at different time points showed
statistically significant differences (both P<0.05). At the last follow ⁃ up, all patients had no recurrence of
tuberculosis, and X⁃ray showed no loosening of prosthesis. The knee HSS score increased from 43.4±9.4 points
before operation to 82.7±7.5 points, and ROM increased from 49.3°±31.3° to 86.0°±32.5°, and the differences
were statistically significant before and after the operation (t=- 13.231, P<0.001; t=- 5.500, P<0.001).
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Conclusion Under the premise of regular anti ⁃ tuberculosis treatment before and after surgery and thorough
focus removal of the lesions during the operation, one ⁃ stage joint replacement treatment for advanced active
knee tuberculosis can control infection, relieve pain, reconstruct knee joint function, and the recurrence rate is
low. Observation and research are still required for the long⁃term efficacy.

【Key words】 Tuberculosis; Knee; Arthroplasty; Replacement; Antitubercular therapy

假体周围感染是人工关节置换术最严重的并

发症之一，结核曾被认为是关节置换术的绝对禁

忌［1⁃3］，但随着人工假体材料技术的不断发展，抗结

核药物的规律使用，加上结核杆菌在人工关节假体

表面附着较少，难以形成生物膜等特性，使人工关节

置换治疗骨关节结核由不可能变为可能［4，5］。目前

人工髋、膝关节置换术被认为是治疗静止期髋、膝关

节结核的有效手术方式［6，7］。近年来有学者通过人

工关节置换治疗活动性膝关节结核取得良好治疗效

果［8，9］。一些研究指出，一期人工关节置换的决定因

素不是长时间的静止期，而是对感染组织的彻底清

除，联合应用抗结核药物才能保证手术的安全和成

功［10］。多项研究表明在结核静止期进行人工关节置

换也不能避免结核复发，也有在活动期进行人工关

节置换而没有复发的报道。众多学者提出活动期结

核不再是人工关节置换的绝对禁忌，然而在手术时

机和术后复发风险上尚存在争议［6⁃12］。

本研究回顾性分析 2009年 3月至 2019年 3月，

我院骨科中心收治的 15例因晚期活动性膝关节结

核进行一期病灶清除人工关节置换的病人，术前、术

后规律抗结核治疗，旨在探讨一期病灶清除人工关

节置换术治疗晚期活动性膝关节结核的可行性和临

床疗效。

资料与方法

一、纳入与排除标准

纳入标准：①行一期病灶清除人工关节置换术

的病人；②膝关节疼痛、肿胀、畸形，膝关节活动受

限，伴低热、寒战等结核中毒症状；③C反应蛋白（C⁃
reactive protein, CRP）、红细胞沉降率（erythrocyte
sedimentation rate, ESR）高于正常值；④膝关节结核

已发展为晚期，影像学检查提示三联征，即关节周围

骨质疏松、骨质破坏、关节间隙狭窄或消失，关节腔

或周围脓肿形成。

排除标准：①术前抗结核药物治疗后炎性指标、

临床症状无明显改善；②身体其他器官患有活动性

结核；③膝关节周围皮肤、软组织条件差，存在混合

感染者；④在结核静止期或分期人工关节置换的病

人；⑤合并免疫系统疾病；⑥临床资料不全、失访者。

二、一般资料

在我院骨科中心治疗的123例诊断膝关节结核

的病人中，选择符合纳入与排除标准的15例一期病

灶清除人工关节置换治疗晚期活动性膝关节结核的

病人。其中，男 5例（6膝），女 10例（10膝）；平均年

龄为 53.9岁（26~77岁）；左膝 7例，右膝 7例，双膝

1例。从出现症状至入院平均 8个月（3~24个月），

6例近期在当地医院接受过抗结核治疗。

所有病人出现不同程度的膝关节畸形、活动受

限，疼痛明显，4例出现膝关节强直，7例胸片见陈旧

性结核灶，CRP、ESR高于正常值，11例近期有盗汗、

低热症状，1例膝关节皮肤窦道形成。病人术前膝

关节腔穿刺抽液细菌培养结果均为阴性。术前合并

症：心血管疾病 3例，慢性阻塞性肺疾病 4例，贫血

6例［男性血红蛋白（Hb）浓度低于120 g/L，女性低于

110 g/L］，低蛋白血症2例［（血清白蛋白（ALB）浓度

低于30 g/L］。9例接受结核杆菌T细胞斑点实验（T⁃
SPOT.TB）（Oxford Immunotec，美国）检查，均为阳性

（表1）。
三、术前准备

所有研究对象术前完善必要的检查，膝关节腔

穿刺抽液送细菌培养。术前1~2周规律四联抗结核

药物治疗，1例延长至术后16 d。用药方案为利福平

0.45 g/d稀释后静脉输液，异烟肼 0.3 g/d肌肉注射，

硫酸链霉素 0.75 g/d肌肉注射，吡嗪酰胺片 0.75 g/d
口服。以谷丙转氨酶（ALT）、谷草转氨酶（AST）水

平评价肝功能，同时予以保肝治疗。若出现肝功能

受损、听觉异常，则停用链霉素。术前加强营养，纠

正贫血症状。

待低热、寒颤等不适症状改善，ESR、CRP呈进

行性下降趋势，无需下降到正常值范围，通常ESR
在50 mm/h左右可择期进行手术。术前病人检查指

标需满足Hb≥100 g/L，ALB≥35 g/L，保证耐受手术。

四、手术方法

采取全身麻醉 14例，硬膜外麻醉 1例。均采用

骨水泥型膝关节假体，其中 6例采用 PFC Sigma RP
假体（Depuy公司，美国），4例采用GEMINI PS型假

体（LINK公司，德国），3例采用Vanguard假体（Zim⁃
mer⁃Biomet公司，美国），2例采用NRG假体（Stryker
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公司，美国）。

术中均使用止血带，取膝关节正中切口，充分清

除增生病变滑膜、炎性肉芽组织、脓肿及干酪样坏死

物，术中取标本送细菌培养和病理检查，刮勺刮除股

骨、胫骨病灶，清除关节腔及周围软组织形成的窦

道。对于关节囊后方的脓性分泌物反复进行抽吸，

刮除胫骨后方脓壁的感染组织，同时避免损伤神经、

血管，反复用双氧水、生理盐水、稀释碘伏冲洗，并

用脉压冲洗枪冲洗关节腔，术中冲洗液量不应少于

6 L。更换手套和必要的手术器械，按术前计划进行

截骨，予以髌骨成形，再次反复冲洗截骨面及软组

织，修复骨缺损区域，关节腔洒入链霉素粉剂0.75 g，
并依次安装人工膝关节假体，检查力线、稳定性及活

动度（range of motion, ROM）。待骨水泥凝固后，反

复大量生理盐水冲洗，吸干水分充分止血，常规留置

1枚引流管，依次缝合术区切口，加压包扎。

五、术后处理

注射用头孢呋辛钠0.75 g（每8 h 1次）预防感染

至术后 72 h，充分镇痛，引流量<50 ml时拔出引流

管。术后第1、3、5天复查血常规、CRP、ESR、肝肾功

能、D-二聚体等。输血指征为Hb<90 mg/L，同时加

强营养。予以低分子肝素抗凝。术后3~5 d复查膝

关节正侧位、双下肢全长X线片。术后依照术前剂

量常规四联抗结核治疗 2周后停用链霉素，改用三

联口服抗结核治疗，定期复查肝功能。

术后第1天床上锻炼股四头肌力量；术后第3天

开始锻炼膝关节伸屈功能，并负重依靠助行器在床

边行简单功能锻炼。待病情稳定、炎性指标持续下

降、功能锻炼情况满意后出院。出院后继续三联口

服抗结核治疗 12~18个月。全身情况良好，局部症

状消失，间隔1个月以上，连续3次ESR、CRP结果正

常可考虑停药。若疗程中出现耐药性和不良反应，

及时调整用药。

六、术后随访及评价

术后1、2、6个月及1年门诊复查，此后每年进行

随访。复查血常规、CRP、ESR、肝功能、膝关节正侧

位X线片，了解结核有无复发，以及假体是否发生松

动、下沉。

收集并比较病人手术前后的美国特种外科医院

（Hospital for Special Surgery, HSS）膝关节评分和膝

关节ROM。

七、统计学方法

采用SPSS 22.0统计学软件（IBM公司，美国）进

行数据的分析整理，计量资料采用均数±标准差

（x±s）描述，多个时间点测得的数据（ESR、CRP）采用

重复测量的方差分析，进一步的两两比较用 LSD⁃t
法。手术前后的HSS和ROM的比较采用配对 t检

验。以P<0.05为差异有统计学意义。

结 果

一、一般资料

平均手术时间为1.3 h。术后病理检查：12例见

表1 15例活动性膝关节结核病人的一般临床资料

病例

编号

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10
11
12
13
14
15

性别

女

女

女

男

男

女

女

男

女

女

男

女

女

女

男

年龄

（岁）

75
35
58
51
65
54
63
29
67
26
59
62
77
46
42

侧别

右

右

左

左

右

左

右

左

左

右

双

左

右

右

左

发病时间

（月）

3
12
4
9
7
5
4
6
3
6

24
10
16
6
5

T⁃SPOT
+
+
+
+
+
+
-
-
-
+
-
+
+
-
-

胸片

正常

正常

陈旧性结核病灶

陈旧性结核病灶

正常

正常

陈旧性结核病灶

正常

正常

陈旧性结核病灶

正常

陈旧性结核病灶

陈旧性结核病灶

陈旧性结核病灶

正常

抗结核药物治疗时长

术前（d）
14
8
7

13
10
7
8

10
12
8
8
9

16
11
10

术后（月）

12
12
12
12
15
12
14
14
12
12
12
12
18
15
18

随访时长

（月）

12
14
12
20
43
45
53
62
77
85
88
15
40
80
68

转归

治愈

治愈

治愈

治愈

治愈

治愈

治愈

治愈

治愈

治愈

治愈

复发

治愈

治愈

治愈
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典型的结核性肉芽肿（TG），3例见淋巴细胞、浆细胞

浸润，3例抗酸染色阳性。术后未出现切口不愈合、

深静脉血栓、心脑血管并发症，2例术后 1周出现肝

功能异常，保肝治疗后病情好转。

二、随访资料

随访12~88个月，平均47.6个月，术后规律抗结

核治疗 12~18个月。其中 1例结核复发，进行病灶

清除后治愈。末次随访，所有病人膝关节功能改善，

疼痛症状缓解，假体未见松动，结核未见复发。ESR
和CRP在术后 6个月内基本恢复正常，15例病人入

院后首次、术前、术后 1周、术后 1个月、术后 6个月

和末次随访的观察指标（CRP、ESR）整体比较，差异

均有统计学意义（P均<0.05，表2）。
膝关节HSS评分由术前的（43.4±9.4）分增加至

末次随访的（82.7±7.5）分（t=-13.231，P<0.001）；术

前膝关节 ROM 为 49.3°±31.3°，末次随访增加至

86.0°±32.5°（t=-5.500，P<0.001）。
15例病人的具体临床资料详见表3。典型病例

见图1。
讨 论

活动性关节结核定义为受累关节持续性疼痛、

运动范围丧失，伴有全身中毒症状，ESR 和 CRP
均异常。对于这样的病例，通常认为手术风险较

高［13，14］。人工关节置换是治疗晚期病理性关节疾病

最有效的手术方式，但其最严重的并发症之一是假

体周围感染，因此既往感染曾被视为该手术的绝对

禁忌证［15］。现有的研究表明人工关节置换能够治疗

活动性关节结核，主要基于以下几点：①结核杆菌的

繁殖速度较一般致病菌慢，很少附着于钴铬钼和钛

合金表面，几乎没有生物膜形成［16⁃18］，更容易受到抗

结核药物破坏，通过规律、联合、适量、全程抗结核药

物治疗，可有效控制结核感染，消灭残留病灶；②术

中广泛、彻底地病灶清除最为关键［10］，尽量清除所有

坏死组织，不残留病灶，术中抗结核药物的局部应

用，为手术的成功保驾护航；③目前临床上应用的人

工关节假体关节面采取抛光技术，结核杆菌很难在

其表面附着与繁殖，难以形成生物膜［19］。

尽管有学者在术前没有抗结核药物治疗的情况

下取得了一些成功，但是手术前后抗结核药物治疗

表3 15例活动性膝关节结核病人临床资料

病人

编号

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10
11
12
13
14
15

手术

方式

TKA
TKA
TKA
TKA
TKA
TKA
TKA
TKA
TKA
TKA
TKA
TKA
TKA
TKA
TKA

术前

CRP（mg/L）
18.2
2.0
6.6

11.6
51.2
18.8
4.6
4.5

25.4
23.4
34.0
40.7
57.3
23.6
7.5

ESR（mm/h）
48.0
15.2
28.2
20.0
42.6
34.3
28.0
3.2
38.0
30.8
28.6
46.0
48.3
23.0
64.0

HSS（分）

35
44
26
51
39
51
54
53
29
39

R：62
L：41
47
55
43
34

ROM
70°
80°
20°
70°
75°
30°
60°
0°
0°

50°
R：100°
L：70°
80°
70°
50°
0°

病检

TG
TG
TG
TG
TG
TG
-
TG
TG
TG
-
TG
TG
TG
-

抗酸

-
-
-
-
-
-
-
-
-
+
-
+
-
+
-

末次随访

CRP（mg/L）
5.3
0.5
8.2
2.5
1.4
1.3

15.3
5.2
4.9
5.0
5.4
4.7

18.9
1.4

1.10

ESR（mm/h）
35.0
15.8
7.0
2.0

10.0
15.0
16.0
2.0

18.4
26.0
25.0
16.0
14.0
5.9
5.2

HSS（分）

77
93
88
90
84
70
81
85
78
84

R：94
L：90
83
76
91
71

ROM
125°
90°
95°

120°
90°
30°

100°
20°

100°
90°

R：110°
L：110°
100°
100°
90°
30°

表2 15例病人的ESR及CRP比较（x±s）

时间

入院后首次

术前

术后1周
术后1个月

术后6个月

末次随访

F值

P值

CRP（mg/L）
44.2±33.4
22.0±17.3a

100.7±62.9ab

35.0±2.6c

5.9±2.0acd

5.4±5.3acd

20.951
<0.001

ESR（mm/h）
45.6±17.2
33.2±15.2a

56.1±18.4b

33.8±15.5ac

16.6±7.8abcd

14.3±9.4abcd

18.816
<0.001

注：与入院后首次时间相比，aP<0.05；与术前相比，bP<0.05；与术后

1周相比，cP<0.05；与术后1个月相比，dP<0.05
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是很有必要的。美国疾病预防控制中心建议对骨关

节结核进行 6~9个月的抗结核药物治疗［20］。Uboldi
等［21］分析对于大多数病人而言治疗 9~12月即可得

到较好疗效，但对于 ESR仍然高的病人可延长至

18个月。我们认为短期抗结核方案不适合膝关节

结核病人，因为结核杆菌繁殖缓慢，加上人工关节假

体周围血运较少，难以短时间内杀灭残留的结核杆

菌，故疗程不应少于 12 个月。Oztürkmen 等［10］和

Wang等［8］认为术中彻底清除病灶比术前抗结核治

疗更能改善预后。若抗结核药物出现不良反应或者

耐药性，应及时调整用药方案，依据指南推荐更换

二线药物，如左氧氟沙星等，必要时在专科医生的

图1 病人，男，65岁，术前右膝关节X线片和CT示右膝关节内侧间隙狭窄，骨质破坏、缺损（a~d）；MRI可见右膝关节大量肉芽组织和增厚滑

膜，软骨信号减低或不连续，干酪样坏死脓肿形成（e）；术中见大量结核坏死病灶、滑膜增生、肉芽肿型改变（f）；彻底病灶清除（g）；病理检查

（HE染色，×100）见典型的结核性肉芽肿和干酪样坏死组织（h）；术后43个月膝关节X线片见假体位置稳定，未见松动，感染未复发（i、j）；末次

随访时，膝关节未见屈曲挛缩畸形，主动屈曲达90°（k、l）
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协助下调整用药。

早期的膝关节结核诊断存在很大的挑战性。T⁃
SPOT.TB被临床医生用于结核病的诊断，其灵敏度、

特异度较传统方法高，然而存在一定的假阳性率，鉴

别近期活动性感染或陈旧性结核感染方面存在不

足。近年来利福平耐药实时荧光定量核酸扩增检测

技术（Xpert MTB/RIF）对结核病的诊断价值日益显

著，此技术不仅可以检测结核杆菌，还可以进行利福

平耐药试验。对术中获取的活组织的病理学检查是

确诊该疾病的最有利手段。肉芽肿性病变，包括被

淋巴细胞包围的上皮样组织细胞，抗酸染色阳性足

以证实影像学诊断［22］。然而抗酸染色结果阳性率较

低，Uboldi等［21］报道中抗酸染色试验结果阳性率仅

为 0%~5%；我们的研究中只有 3例抗酸染色阳性，

阳性率为 20%。这可能是和漫长的结核病史，以及

抗结核治疗的不规律应用有关。

一期病灶清除人工关节置换术是指通过一次手

术同时完成结核病灶清除和人工膝关节置换术，达

到控制感染、重建膝关节功能的目的。一期人工关

节置换可以缩短治疗周期，减少住院费用，早期解除

病人疼痛，早日进行功能锻炼，是一种理想的手术方

式。二期人工关节置换是指首次手术进行病灶清

除，放置旷置物，术后规律进行抗结核治疗，通常为

3~5个月，感染得到控制后择期行人工关节置换

术。二期人工关节置换的优点为相对安全，一定程

度上降低了复发的风险；缺点是首次病灶清除旷置

物的放置一方面会导致关节僵硬、功能受限，功能锻

炼效果欠佳，患肢肌肉萎缩导致肌力下降，另一方面

使关节周围软组织挛缩、异位骨化，增加了人工假体

放置难度。除此之外分期手术会增加住院天数，增

加医疗费用，加重病人经济负担［7］。大多数学者表

明膝关节周围形成活动性窦道者不建议行一期关节

置换。因为形成活动性皮肤窦道说明存在多重化脓

性感染，病原菌可能来自金黄色葡萄球菌或其他病

原体［7，23］。笔者认为一期人工膝关节置换应满足以

下要求：①术前抗结核治疗有效，炎性指标进行性下

降，低热、寒颤等症状得到改善；②术中能够一次性

彻底清除病灶，修复骨缺损；③不合并活动性窦道和

混合感染；④术前营养状况能够耐受手术。不满足

上述要求者，我们建议行二期关节置换。无论是一

期还是二期关节置换，都应该把握好手术适应证，不

能因某个优点或缺点盲目选择手术方式，最好采取

个体化治疗［13］。

Habaxi等［11］认为骨水泥聚合产生的热量可以杀

死结核分枝杆菌，降低复发率。Kim等［24］建议针对

年轻病人应当使用非骨水泥假体，因为年轻病人未

来有假体翻修的可能性，而非骨水泥假体的翻修相

对容易，且认为骨水泥对消灭结核杆菌无意义。

Zhang等［7］认为规律抗结核药物治疗和彻底清除病

灶是核心，假体的选择并非影响疗效的关键因素。

本研究采用骨水泥型膝关节假体，因为骨水泥型假

体能够起到更好地填充骨质缺损区域、增加稳定性

的作用。

无论是活动期还是静止期膝关节结核，术后结

核复发的风险是不可避免的［25］，很难从根本上消

除。Zeng等［26］报道现有的研究中，人工膝关节置换

治疗膝关节结核的总体复发率为 15.6%，但目前缺

乏相关研究证实一期人工关节置换和二期人工关节

置换治疗膝关节结核复发率之间的差异。本研究

15例中复发 1例，复发率为 6.7%，与既往研究报道

相似。这位复发病人在出院后因当地医疗资源缺

乏，未能规律用药，在术后 3个月出现膝关节疼痛、

肿胀，局部温度升高，ESR、CRP水平明显升高，关节

腔穿刺抽液未能培养出病原菌，X线片提示人工关

节假体位置良好。结合症状和辅助检查结果，排除

其他引起炎性指标升高的病因后，考虑结核复发可

能，最终进行了病灶清除术。术中见炎性肉芽组织

增生，部分膝关节滑膜呈淡黄色炎性改变，而人工关

节假体稳定，未见松动。由此可见，术后提前中断抗

结核治疗可能会导致结核的复发，故对于术后病人

的密切随访和用药过程的监督也是非常有必要的。

手术前后规律抗结核治疗，严格把握手术适应

证和手术时机，术中彻底病灶清除的前提下，一期人

工关节置换治疗晚期活动性膝关节结核可控制感

染、缓解疼痛，重建膝关节功能，复发率较低。术中

能否彻底清除结核病灶是成败关键。本研究中大部

分病人来自我国新疆维吾尔自治区经济相对落后的

南疆地区，因交通不便利、经济困难等原因，很多病

人无法得到正规治疗，故符合纳入标准的病例数量

有限，未来需要样本量更大、随访时间更长的研究来

证明一期人工关节置换术治疗晚期活动性膝关节结

核的远期疗效。
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