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韦氏活骨 工号胶囊治疗家兔股骨头缺血性

坏死的实验研究

赵德伟 王 卫 明 李泽民

3大连医科大学附属第四医院
,

辽宁 大连 !!∀� � !4

【摘要】 目的 研究中成药制剂韦氏活骨 工号胶囊治疗家兔股骨头缺血性坏死的作用机理
。

方法

成年健康家兔  ∀ 只
,

采用液氮冷冻的方法制备家兔双侧股骨头缺血性坏死的动物模型
,

随机分为实验

组及对照组
,

术后均以普通饲料喂养
,

实验组同时灌韦氏活骨 5号胶囊制成的悬浮液
。

分别于术后 ∀
、

!� 和 �� 周处死家兔
,

观察各项实验指标
。

结果 实验组血清 67卫%89
、

骨密度均较对照组明显升高
,

股

骨头大体形态
、

光镜及 : 线片显示出实验组骨坏死于其某一较早期阶段中止并出现修复迹象
,

组织结

构观察表明实验组股骨头组织结构较对照组致密规则
。

结论 韦氏活骨工号胶囊可以改善局部血液循

环
,

加速新骨生成
,

是治疗骨坏死的有效药物
。

【关健词】 股骨头坏死 ; 中药疗法 ; 组织学
,

比较 ; 骨生成
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股骨头缺血性坏死是一种严重影响肢体功能的

常见病
,

中医中药在该病的治疗方面发挥着独特的

作用〔
‘

,

�〕
,

我们在临床实践中研制了中成药制剂韦氏

活骨 5号胶囊治疗早期病变并配合手术促进晚期病

例股骨头血运重建
。

本文通过动物实验
,

研究韦氏

活骨 工号胶囊治疗股骨头缺血性坏死的作用机理
,

为临床应用提供理论依据
。

材料与方法

动物及分组 选用健康成年家兔  ∀ 只
,

雌雄

不限
,

体重 �
0

!一  
0

� 吨
,

随机分为实验组和对照组
,

每组 ![ 只
。

!
0

� 药物 韦氏活骨 5 号胶囊是一种用于创伤和

骨科临床的自制中成药
,

由大连医科大学附属第四

医院中药制剂室提供
,

主要成分有当归
、

红花
、

庸香
、

延胡
、

乳香
、

没药
、

党参七味中药
,

研磨成粉后用大号

胶囊套装
,

每粒含生药 �
0

Ψ Ξ 。

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
。

!
0

 手术方法 硫责妥钠 Ψ� Ιϑ ∴Σ ϑ 腹腔内麻醉
,

0

弓!&0且
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分别于家兔两侧取髓前外侧斜形切 口长约 Λ 。Ι
,

切

开皮肤
、

皮下组织
、

深筋膜
,

暴露大转子将其向后外

侧提起
,

顺大转子前内侧钝锐性分离直达骸关节囊
,

, 形切开髓关节囊
,

脱出股骨头
。

以 !
0

Ψ
− 直径克

氏针于股骨头颈部钻孔 �
0

� ΝΙ
= 2

0

� ΝΙ
= 2

0

 ΝΙ
,

用相当大小的纱布团蘸液氮
,

即刻冷冻股骨头上端
,

持续 ! Ι >∃
,

造成股骨头坏死
,

股骨头 回位后分层缝

合
。

术后
,

实验组予韦氏活骨 5号胶囊灌喂
,

按 � Ψ�

Ιϑ 众ϑ 将胶囊内药粉制成混悬液 Ψ� ∃>/
,

每 日 / 次
,

对照组仅予生理盐水 Ψ� 司灌喂
。

于术后 ∀
、

!�
、

��

周分三批处死两组家兔
,

每批各 ∀ 只
,

进行以下观

表 ! 两组动物血 6 7 Υ 活性比较 3至士 Π 43单位
Π

金氏 ? ∴ Κ 4

组别 ∀ 周 ! � 周 � � 周

实验组

对照组

!� Λ
0

Ξ 土 � [
0

!

Ξ ∀
0

Ψ 土 � ]
0

Ξ

! ∀
0

∀ 士! [
0

Ξ
0

!� �
0

Λ 土! Ξ
0

]

!  �
0

] 士 �[
0

]
0

Ξ ∀
0

! 士 ]
0

∀

!
。

Λ
。

!

观察项 目

大体标本观察 观察股骨头形态变化情况
。

!
0

Λ
0

� 血碱性磷酸酶367Υ 4活性测定 手术前及

术后 ∀
、

!�
、

�� 周分别取耳缘静脉血
,

应用 比色法测

定血清 67 Υ 活性
,

并与正常家兔血 6 7Υ 活性相比

较
。

!
0

Λ
0

 : 线平片观察 术前即摄 : 线平片
,

术后 ∀
、

!�
、

� � 周再摄 : 线平片
。

!
0

Λ
0

Λ 光镜观察 术后 ∀
、

!�
、

�� 周取家兔股骨头

负重区软骨下骨标本
,

用 !� ⊥福尔马林固定
,

!� ⊥硝

酸脱钙
,

石蜡包埋
,

纵向切片
,

切片厚度 Ψ 拜Ι
,

Δ < 染

色
,

观察股骨头骨质变化情况
。

!
0

Λ
0

Ψ 股骨头骨密度测量 应用光量子骨密度测

量仪分别测量正常的以及实验组
、

对照组 �� 周时股

骨头的骨密度变化情况
。

!
0

Ψ 统计学处理 应用 ) 检验
。

� 实验结果

�
0

! 股骨头肉眼观察 术后第六周
,

实验组及对照

组股骨头略有塌陷变形
,

关节面完整光滑
。

第 !�

周
,

对照组股骨头明显塌陷变形
,

关节面出现皱缩
,

实验组股骨头外形较 ∀ 周时无明显变化
,

关节软骨

完整光滑
。

第 �� 周
,

对照组股骨头塌陷畸形
,

关节

软骨出现碎裂
,

并有病理性骨折
,

实验组股骨头外形

仍无进一步变化
,

关节面仍保持光滑
。

�
0

� 血清 67 Υ 活性 正常家兔血清 6 7Υ 活性测

得为 [∀
0

] 士 !�
0

Ψ 金氏
?

几
。

从表 ! 可 以看出
Π
造模

后 �� 周内两组动物血 6 7Υ 活性均有不同程度的升

高
,

实验组高于对照组 ;第 ∀ 周两组间无显著性差异

3Ζ _ �
0

!�
,

尸 ⎯ �
0

�Ψ 4; 第 !� 周时实验组达高峰
,

明

显高于对照组 ;第 �� 周实验组 67 Υ 活性下降但仍

明显高于对照组3表 !4
。

注
Π
实验组与同期对照组比较

, ‘

尸α �
0

� Ψ�

�
0

 : 线片观察 术后第 ∀ 周实验组及对照组 :

线片显示股骨头略有塌陷
,

对照组出现骨质疏松3图

!
、

�4
。

第 !� 周
,

实验组股骨头外形较前无明显变

化
,

对照组股骨头明显塌陷变形并出现囊性变3图  
、

Λ4
。

第 �� 周
,

对照组股骨头塌陷畸形进一步加重
,

可见骸关节脱位及股骨颈病理性骨折
,

股骨头出现

硬化骨
,

实验组骨小梁分布渐趋均匀 3图 Ψ
、

∀ 4
。

�
0

Λ 病理组织学观察 术后第 ∀ 周
,

实验组可见坏

死骨小梁间有大量成纤维细胞
、

成软骨细胞及成骨

细胞
,

在距坏死区稍远的部位出现大量的新生血管

及初期骨小梁
,

对照组骨小梁稀疏
,

炎性细胞浸润
,

新生血管少
。

第 !� 周
,

实验组显示骨小梁间细胞成

份有所减少
,

有丰富的新生血管
,

骨小梁密度有所增

加
,

对照组骨小梁进一步减少
,

软骨细胞亦显出不同

程度的变性坏死
,

软骨下骨出现囊性变
。

第 �� 周
,

实验组骨小梁致密整齐
,

分布均匀
,

对照组骨小梁杂

乱稀疏
,

囊性变进一步扩大3图 ]
、

[ 4
。

�
0

Ψ 骨密度观测 通过对正常及实验组
、

对照组 ��

周股骨头骨密度3ϑ ∴Ν Ι  4的观测
,

表明实验组股骨头

骨密度明显高于对照组3表 � 4
。

表 � 两组实验动物术后 �� 周股骨头骨密度比较3ϑ ∴Ν Ι 争4

组别 造模前 术后 �� 周

实验组 �
0

[ Ψ [ 士�
0

! � �
0

[ ] ! 士�
0

! Λ Ψ
份

对照组 �
0

[Ψ ∀ 士�
0

!� ] �
0

[ Λ ∀ 士�
0

� � !

注
Π

实验组与同期对照组比较
, ‘

尸α �
0

� Ψ�

 讨论

近年来随着对股骨头缺血性坏死发病机理研究

不断深人
,

血管内凝血学说越来越得到多数学者的

认同
,

认为血管内凝血这一中间机制
,

可能成为各种

病因最后的共同通路
,

从而引起非创伤性骨坏死β χ
。

这与祖国医学对骨坏死病因的阐述不谋而合
,

中医

认为各种原因导致的骨坏死的病理特点都是因为气

血不通
、

疲滞而产生
“

痪血
” 。

气血对骨的滋养是骨

骼能保持正常形态和正常功能的关键
,

而一旦癖血

阻滞
,

脉络不通
,

气血失去滋养
,

骨则必然会枯朽
、

塌

陷
、

坏死
。 “

脉络不通
,

不通则痛
” ,

综合骨坏死病人

骨痛
、

功能障碍等症状
,

莫不与此符合
。

这与中医的
“

气血不行
,

气滞血痪
”

的观点是一致的
。

液氮即刻



生国骨也ΓΕΕ 年 !� 月第 !∀ 卷第 !� 期 #Χ >∃% & #卜)Χ% ∗ + , (% 〔地Ν �� �  
0

δ ∀!
0

!∀
0

1 2
0

!�

圈 ! 实验组术后第六周 : 线片显示股骨头略有塌陷 圈 � 对照组术后第六周 : 线片显示股骨头略有塌陷
,

出现骨质疏松 圈  实验组

术后第十二周 : 线片显示股骨头外形较前无明显变化 圈 Λ 对照组术后第十二周 : 线片显示股骨头明显塌陷变形并出现囊性变 圈 Ψ

实验组术后第二十周 : 线片显示骨小梁分布渐趋均匀 圈 ∀ 对照组第二十周 : 线片显示股骨头塌陷畸形进一步加重
,

出现舰关节脱位

及股骨颈病理性骨折
,

股骨头出现硬化骨

冷冻家兔股骨头可引起股骨头内血管痉挛
、

血管内

凝血及血管内皮细胞损伤
,

继而血管壁通透性增加
,

股骨头内髓腔出血
,

股骨头复温后血管再通血诱发

缺血再灌注损伤
,

最终导致股骨头缺血性坏死〔
Λ

,

”〕
。

本实验采用液氮冷冻制备家兔股骨头缺血性坏死的

动物模型
,

简便易行
,

可以反映出人类股骨头缺血性

坏死演变过程
。

韦氏活骨 5号胶囊方中
,

黄蔑既能补气助阳推

动血脉运行
,

又能增强体能 ; 当归补血
、

活血
,

与丹

参
、

红花配伍增强活血化癖之功 ;延胡索行气化痕止

痛
,

同乳香
、

没药合用共奏活血止痛
、

消肿生肌之效 ;

寮香味辛
,

性温
,

芳香走窜
,

通行十二经
,

能开窍通

络
、

活血化痕
,

又能消肿生骨
。

诸药合用
,

使气血双

补
,

促进局部血液循环
,

改善骨血供
,

舒通经络
,

化癖

生新
,

加速新骨的生成
,

达到标本兼治的目的
。

实验组术后第六周病理组织学观察可见坏死骨

小梁间有大量的细胞成份
,

同时在距坏死区稍远 的

部位出现大量的新生血管及初期骨小梁
,

第十二周

实验组显示骨小梁间细胞成份有所减少
,

有丰富的

新生血管
,

骨小梁密度有增加
,

第二十周摄片
,

实验

组骨小梁分布渐趋均匀
。

骨坏死这种模式的修复与

重建必须具备两个前提才能完成
Π
一是血供丰富

,

二

是细胞活跃
。

从本实验组织学切片所见
,

实验组标

本有丰富的新生血管及大量的成纤维细胞
、

软骨细

胞及成骨细胞
,

因此坏死骨重建加速
。

成骨细胞中有 67 Υ存在
,

成骨细胞功能活跃时

分泌出来的 67 Υ 渗人血液
,

使血 67 5
〕

明显增加
,

可

作为代表骨重建活跃和成骨细胞活 性增加的指

征困
。

本实验表明实验组动物坏死骨重建明显加

速
,

血 67Υ 活性增加
,

推测韦氏活骨 5号胶囊主要

成分中可能含有某种骨诱导物质
。

因其具有多种蛋

白及多肤成分
,

是否里面的某些蛋白质具有骨形态

发生蛋白3ε州βΥ 4的诱导作用
,

需进一步实验证实
。
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韦氏活骨 工号胶囊治疗家兔股骨头缺血性坏死的实验研究
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图 ] 实验组术后第 �� 周组织学切片

见骨小梁致密整齐
,

分布均匀
。

Δ < =

!��

图 [ 对照组术后第 �� 周负重区软骨

下骨小梁杂乱稀疏
。

Δ < 火 !��

实验性骨质疏松大鼠胫骨骸病理变化的图像分析研究
3正文见 ] !Ξ 页 4

图 ! 正常组大鼠胫骨骸松质骨显微摄影
。

Δ < 染色 ��
: �

0

Ψ : 可见小梁骨比较粗
,

骨

细胞比较密 图 � 模型组大鼠胫骨骸松质骨显微摄影
。

Δ < 染色 ��
= �

0

Ψ: 与正常

组比较小梁骨纤细而少
,

骨细胞稀少 图 正常组大鼠胫骨裸小梁骨显微摄影
。

Δ <

染色Λ�
= �

0

Ψ: 可见小梁骨上面有密集排列的立方形成骨细胞
,

骨细胞多 图Λ 模

型组大鼠胫骨裸小梁骨显微摄影
。

Δ < 染色 Λ� : �
0

φ: 左侧骨质破坏吸收活跃
,

右侧

成骨表面被覆梭形成骨细胞
,

骨细胞稀少

磷酸钙骨水泥人工骨的制备及修复兔挠骨大段骨缺损的实验研究
3正文见 ] �  页 4
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图 ! #Υ#人工骨肉眼观察可

见骨块色白
,

表面光滑
,

质

硬
,

较脆
,

未见明显孔隙结

构 图Γ #Υ#骨块φ <η可

见骨块主要由针状
、

花瓣状

晶体构成
,

微孔直径约 Λ 一

!�琳Ι 3φ < η
=  �� � 4 图  

植人术后Λ周
,

出现新生软骨

及不成熟的骨组织
,

可见软

骨细胞
、

骨细胞及破骨细胞

3Δ < 7 Λ� 4 图 Λ 植人术后

[ 周
,

出现髓腔结构
,

可见大量的软骨细胞
、

成骨细胞及胶原组织3η%8 82 ∃ 又 !�4 图 Ψ 植人术后 !� 周
,

出现大量的新生软骨及

成熟的骨组织
,

并向板层骨改建3η %8 82 ∃ : Λ 4 图 ∀ 植入术后 !∀ 周
,

骨结构逐步成熟
,

板层骨相互融合生长3Δ < = Λ�4


