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　　 【摘要】目的　研究对股骨头早期坏死有疗效的中药汤剂股骨头 I号方药 (以下简称 I号药) 的作

用机理。方法　用昆明小白鼠进行扭体试验、抗巴豆油致炎试验和游泳能力试验, 检测 I 号药的镇痛、

消炎和增强体能的效应。用醋酸氢化考地松造成家兔股骨头早期坏死的模型, 分别用 I号药、马氏骨丸

和生理盐水进行 1个月的治疗。为了评定 I号药的疗效和机理 , 在造模前、造模后和治疗后, 分别进行

3 次血清 GOT、T G和髋区的骨密度测定和病理组织学检查。结果和结论　I 号药有良好的镇痛、抗炎

消肿和提高体能的效应; 有降低 GOT、TG 和提高骨密度的作用; I 号药可以逆转激素诱发的股骨头骨

质和骨髓早期的破坏、吸收和坏死等病理组织学变化 , 使其恢复近于正常股骨头的结构。

【关键词】　股骨头坏死　中医药治疗　病理学

The Experimental Research on the Mechanism in Eff ect of Recipe Femoral Head No. I　Fan M ing ,

Cheng A ihua,Wang J ing , et al. I nstitute of Or thop aedics and T raumatology , China Academy of T raditional

Chinese M ed icine (Beij ing 100700)

【Abstract】　Objective To study the mechanism of t her apeut ic effect of Chinese tr aditional decoction,

Femoral Head No . I ( FHI) at the early stag e of femoral head necr osis. 　Methods Kunming mice w ere ap-

plied to the body-turning test , anti-croton oil induced inflammat ion test, and sw imming abilit y test, for ex-

amining the effectiv eness o f FHI on analgesia, anti-inflammation, and enhancement of phy sical ability .

Rabbits' models of femoral head necro sis at early st age induced w ith hydrocor tisone acetate, were tr eated

with FHI, Ma's Gu Wan, and no rmal saline for one month, respect ively . I n order to evaluat e the therapeutic

effect and its mechanism of FN I, befor e and after modeling and after treating , the cont ent of serum GOT

and T G, the bone density of hip r eg ion, and the pathohistology of femoral head were examined. 　Resul ts

and Concl usion There is good effect of FHI on analg esia, ant i-inflam mation, repercussion, and elev ation

of phy sical ability . It plays a role in decreasing serum GOT and TG and in incr easing bone density. FHI can

rever se hydrocort isone induced pathohistological changes, such as the destruction, r esorption and necrosis

of bone mass and bone m arrow at early stag e of femoral head necro sis, thus r ecovering the struct ur e of

femoral head to appro ximately normal lev el.
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　　股骨头无菌性坏死是一种难治疾病, 使用中药治

疗早期股骨头坏死, 可取得较满意的疗效。股骨头 I号

药是我所研制的一种治疗股骨头早期坏死的中药制

剂, 为了检验 I号药的疗效和阐明其治疗机理, 我们对

I号药做了多种实验研究。现将主要结果报告如下。

材料和方法

1. I 号药的主要药物有当归, 川芎, 川断, 土鳖虫,

自然铜, 骨碎补, 细辛和麝香等 (由北京昌平中药加工

厂按我所配方及要求制成胶囊制剂)。本实验用该胶囊

剂内的成药粉, 配制成悬浮液, 灌喂实验动物。

2. 镇痛、抗炎和体能实验: 用纯系昆明小白鼠 160

只, 两性兼有, 体重 20g 左右。按照 《中药药理实验方

法学》所介绍的方法〔1〕, 选择扭体抑制实验作为 I号药

镇痛效应的指标; 以抗巴豆油致炎效应作为 I 号药抗

炎消肿作用的指标; 以激动小鼠游泳能力作为 I 号药

提高机体应激能力和增强体能效应的指标。

3. 股骨头坏死动物模型及分组: 健康成年大耳白

家兔 100 只, 两性兼有 , 体重 2500g左右, 随机分为 5

组: 正常对照组; 造模组, 用醋酸氢化考地松注射液

(上海第九制药厂) 制造股骨头坏死动物模型, 剂量为

每周 25mg/ kg , 共注射5 周, 取腹腔注射; NS 对照组,

造模后逐日灌喂生理盐水 1 个月; 中药对照组, 造模后

逐日灌喂马氏骨丸 1号 (北京长城制药厂代北京市鼓

楼中医医院加工, 批号 940614) , 剂量为 0. 3g·kg - 1·
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d- 1 (约为成人相当剂量的 2 倍) , 灌喂 1个月; 实验组,

造模后逐日灌喂 I 号药 1个月, 剂量为 1g·kg - 1·d- 1

(为成人相应剂量的 2 倍)。

4. 实验家兔血清 GOT , TG 和髋区骨密度的测

定: 用 Reitman 氏法测定血清谷草转氨酶 ( GOT ) 的活

性; 用甘油磷酸氢化酶过氧化物酶—终点法测定血清

三酸甘油酯 ( TG ) 含量; 用 Lunar 双光子骨密度测量

仪测定髋区 (以股骨头为中心, 包括少许髋臼和股骨

颈) 骨密度。对每只动物都在造模前、造模后和治疗处

置完成后, 测定三次GOT , TG 和骨密度。对测得的数

据做统计学处理。

5. 病理学检查: 在全部实验完成后, 处死家兔, 取

双侧股骨头。右侧股骨头和部分左侧股骨头, 用 10%

中性福尔马林固定, 硝酸脱钙后, 制成石蜡切片, 行

HE 染色, 做光镜观察。另一部分左侧股骨头固定后,

用 10%EDT A 液脱钙, 20%明胶包埋, 恒冷箱切片, 油

红 O 染色, 观察骨细胞脂肪变性的情况。

6. 统计学方法: t 检验。

结　　果

1. 小鼠扭体实验结果

( 1) 各组小鼠 10 分钟扭体次数的平均值 ( X-±

SD ) : I号药 12. 5倍组为 9. 20±11. 25, 25 倍组为5. 20

±7. 36, 50 倍组为 7. 60±9. 78, 100 倍组为 9. 86±

13. 52, 2000 倍组为 19. 5±15. 33; 布洛芬组为 18. 90

±30. 31; 阿斯匹林组为 4. 40±8. 30; 水对照组为

62. 10±22. 15。

( 2) 组间差异的分析—t检验结果表明: 各组与水

对照组相比, 都有显著的统计学差异。5 个实验组与阿

斯匹林组相比, 都无统计学差异。5 个实验组与布洛芬

组相比, 也无统计差异。但是 t 检验结果表明, I号药

不同剂量组间的差异没有达到统计学的显著性。

2. I 号药抗巴豆油致炎实验的结果

( 1) 各组小鼠耳廓圆片重量均值和肿胀度: 见表

1, 因为左耳为涂药侧, 右耳是正常侧, 故左—右值越

小, 表明药物抑制肿胀消炎的作用越强。结果表明, 抗

巴豆油致炎的效力以 I 号药为最强。

表 1　耳廓圆片重量均值 (X-±SD ) 和肿胀度 ( % )

组　　别 左耳圆片 右耳圆片 左—右 肿胀度

I 号药 7. 66±0. 39 7. 38±1. 03 0. 28±0. 27 3. 79

三七粉 10. 42±1. 83 8. 93±1. 94 1. 49±1. 60 16. 68

伤愈散 12. 04±4. 78 10. 23±4. 16 1. 81±1. 48 17. 69

活血止痛散 10. 55±2. 16 8. 87±2. 77 1. 68±1. 96 18. 94

空白对照 19. 29±2. 82 10. 13±3. 02 9. 17±1. 06 90. 52

注: 肿胀度= (左耳圆片- 右耳圆片) ÷右耳圆片×100% ; t检验结果表明, I号药与各组相比, 都有显著差异

　　 ( 2) 各药的肿胀抑制度与 I 号药的组间比较: 根

据 Ex= ( Ix- I1) ÷I1×100% 计算结果, I 号药的肿胀

抑制率分别为, 三七粉肿胀抑制度的 340. 11%、伤愈

散的 366. 75%和活血止痛散的 399. 74%。而与空白对

照组 相比, I 号药 的肿 胀抑 制率 是空 白 组的

2288. 39%。也就是说, I号药抗巴豆致炎的消肿效应,

明显地优于三七粉、伤愈散和活血止痛散。

3. 小鼠游泳实验的结果: I 号药 100 倍成人剂量

组、50倍成人剂量组和空白对照组小鼠的游泳时间,

分别为 128±89. 50 秒、228±76. 50 秒和 84±40. 37

秒。经统计学处理, I 号药 50 倍组小鼠的游泳时间与对

照组的有极显著的差异 ( P< 0. 001) , 与 100 倍组的也

有显著的差异 ( P< 0. 05)。100倍组与对照组相比, 虽

然平均游泳时间较长, 但是统计学上没有显著性差异

(P > 0. 1)。

4. I号药对血清GOT 和 TG 含量的影响: 见表 2。

表 2　血清 GOT 和 T G含量测定结果

组　　别 GOT (卡门氏单位) TG ( mg/ dL)

正常组 8. 96±4. 83 28. 99±11. 24

造模组 21. 72±15. 31 210. 72±3. 46

实验组 8. 83±3. 59 36. 84±6. 16

中药对照组 10. 50±3. 46 58. 33±19. 51

NS对照组 17. 00±4. 29 138. 67±28. 71

　　从表 2 可以看出: � 用醋酸氢化考地松造模后, 血

清 GOT 和 TG 含量明显升高, 与正常家兔有极显著的

差异 (P < 0. 001) ; � 用 I 号药治疗 1 个月后, 血清

GOT 和T G含量比造模组明显下降( P< 0. 001) , 达到

或接近正常家兔的水平 (P > 0. 05) ;  I号药降 GOT

和 T G效应较马氏骨丸的强 (P 值分别是 P> 0. 05和

P < 0. 05) ; !造模后喂 1 个月生理盐水, GOT 和 T G

含量与造模组相比虽有下降, 但无显著性差别 ( P>

0. 05)。

5. I 号药对家兔髋部骨密度的影响: 家兔髋部骨

密度测定的结果见表 3。
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表 3　髋部骨密度测定结果 (X-±SD ) (单位: g/ cm 2)

组　　别 骨密度

正常组 0. 3728±0. 0453

造模组 0. 3206±0. 0336

实验组 0. 4005±0. 0496

中药对照组 0. 3704±0. 0350

NS对照组 0. 3223±0. 0333

　　从表 3可以看出: � 造模后, 家兔髋区骨密度明显

降低, 与正常者有极显著的差异 ( P < 0. 001) ; � 用 I

号药治疗后, 髋区骨密度与造模组相比明显回升 ( P <

0. 001) , 并超过正常水平;  喂生理盐水无此效应, 与

造模组相比无显著性差异 ( P > 0. 1) ; !喂马氏骨丸有

此效应, 与造模组间有非常显著性差异 ( P < 0. 001) ,

但不如 I 号药的效应显著。

6. I 号药对家兔股骨头组织结构的影响: 用光镜

观察的结果, 可以概括如下:

( 1) 正常组家兔股骨头的骨质, 骨髓等结构正常,

股骨头的骺板消失。

( 2) 造模组或 NS 对照组家兔股骨头的主要病理

表现有: 骨小梁破坏吸收过程加强, 骨小梁变细 (窄) ,

数量减少; 髓腔扩大, 髓细胞增生, 有散在的髓细胞坏

死灶 (图 1) ; 在多数股骨内又出现了骺板。

( 3) I 号药实验组和中药对照组家兔股骨头的结

构基本恢复正常: 骨小梁的成骨过程活跃, 骨小梁变粗

(宽) , 数量增加 (图 2) ; 未见扩大的髓腔和髓细胞坏

死灶; 仅在少数股骨头内见到了骺板。

图 1　NS对照组在坏死灶周围有明显的骨质破坏。HE

染色　4×8

图 2　实验组关节软骨、骨质和骨髓正常。HE 染色　4×8

讨　　论

F icat 等〔2, 3〕根据股骨头坏死 X 光的改变, 将之分

为 5 度, St einberg 等〔4〕根据 X 线, 骨扫描和MRI的变

化将股骨头坏死分为 7度。本文所论的股骨头早期坏

死, 大约与上述三文分度法的前三度 ( 0—II) 相当。在

此阶段内, 有临床症状 (髋痛及功能障碍等) , 但 X光

片正常或仅有弥散的透亮区或囊样变。本期股骨头的

基本病理变化是股骨头骨小梁大量吸收破坏, 以负重

区的软骨下区为著。根据我们的观察, 在股骨头坏死的

早期, 由于骨小梁的大量破坏和髓腔面积的增大,使股

骨头的骨密度明显降低。因此, 我们认为髋区骨密度降

低可以作为股骨头坏死早期诊断的一个检验学指征。

据报道〔1〕, 股骨头坏死的病理变化之一是骨细胞脂肪

变性和微血管内有脂肪栓塞。我们用油红 O染色脂肪

变性的病变, 在切片上也染出许多脂滴, 但是仔细观察

时则发现, 这些脂滴并不位于骨细胞内和微血管内。它

们很可能是做切片过程中因挤压而游离出的脂滴。故

而, 我们认为这个问题还有待进一步探讨。

I 号药在临床上有良好的止痛和改善髋关节功能

的效应。这不仅与该药在动物实验中显示的止痛和增

强体能等结果有关; 更重要的是, I号药具有良好的消

炎祛肿和激发骨小梁成骨与骨化的作用, 纠正了骨质

疏松的病理变化。本方中, 当归能补血活血, 破恶血,

养新血; 川芎味薄气雄, 入血分理血中之气; 土鳖虫和

自然铜等活血化瘀, 共助当归以达散瘀定痛消肿之效;

骨碎补和川断补肾活血,温煦阳气而推动血脉运行,与

土鳖和自然铜相配又有较强生骨之力; 用细辛和麝香,

开窍通络以活血止痛。以上诸药配合, 共奏活血化瘀消

肿, 通络止痛生骨之功。
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左髋关节前脱位合并股血管断裂一例

洪庆南　徐新华

解放军 180 医院 (福建泉州 362000)

　　××, 男, 26岁, 于 1997 年 10月 8日入院。因

从 5 米高处坠伤致左髋部疼痛、畸形、活动障碍、皮

肤青紫 6 小时急诊入院。查 : 脉搏 110次/分, 血压 10/

6kPa, 神志清楚, 对答切题, 表情淡漠, 贫血貌, 急

性痛苦面容, 胸廓挤压征 ( - ) , 双肺呼吸音清, 腹平

软, 压痛 ( - ) , 反跳痛 ( - ) , 左髋前、左大腿上段

前外侧皮下瘀血, 部分呈花斑样皮纹, 阴囊皮肤青紫、

肿胀, 左髋关节呈内收畸形, 无法纠正, 左股骨大粗

隆上移。左足背动脉、 动脉搏动消失, 左下肢肢温

冰冷甲床较紫, 充盈较快, 左腹股沟处股动脉搏动不

明显, 骨盆挤压分离试验 ( - )。X 线摄片示左髋关节

前脱位。小便常规 ( - )。初步诊断为左髋关节前脱位

并左股血管损伤创伤失血性休克。遂行左股血管探查

术。见左髋前腹股沟韧带中点以上 6cm , 以下 10cm 皮

下组织淤血、水肿, 左股动脉于腹股沟韧带下完全断

裂, 左股静脉约 4/ 5 周径断裂, 股神经完全断裂。考

虑患者创伤失血休克时间较长, 且局部软组织条件较

差, 虽急输血 2800ml, 血压仍较低, 予放弃血管吻合

再植术, 改行左髋关节离断术。术后再输血 1200ml, 病

情趋稳定, 10 天后伤口痊愈出院。

讨　　论

髋关节前脱位临床少见, 合并股血管神经损伤更

加罕见。髋关节周围血管网有 “臀部十字吻合”之称。

侧支循环丰富, 高位股血管损伤后, 早期下肢缺血症

状如疼痛、麻痹、皮温异常不明显, 且髋关节脱位有

明显的髋关节内收畸形, 往往掩盖股血管损伤的早期

诊断。待出现下肢缺血症状明显时, 才引起注意, 但

为时已晚, 因肢体组织尤其是肌肉缺血超过 6 小时

后, 即发生不可逆损害, 即使行血管吻合恢复供血, 肢

体亦可能遗留不同程度的功能损害或术后感染或出

现再灌注损害而需截肢, 甚至危及生命。本例来诊已

晚且出现休克。虽然诊断明确, 但为时已晚, 为保证

生命安全行髋关节离断术是必要的。以免强行血管吻

合, 休克不能得到纠正 , 发生多脏器功能衰竭危及生

命。血管损伤须早期诊断、早期吻合, 肢体才能得到

完全康复。

(收稿: 1998- 05- 11)
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