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股骨头缺血性坏死的实验研究进展
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%%%%%%%%股骨头缺血性坏死（ANFH)是指由于不同原因使股骨头
发生部分或完全性缺血，导致骨细胞、骨髓造血细胞及脂肪
细胞坏死的病理过程[1]。 ANFH分创伤性和非创伤性两大类。
创伤性 ANFH 为骨内外动脉阻断而导致缺血， 非创伤性
ANFH病因十分复杂，激素因素只是其中一个。 其它尚有酗
酒、潜水减压病、镰状细胞贫血、类脂质增生、动脉疾患等。 但
所有 ANFH基本病理变化一致，即骨坏死与修复。 首先是骨
细胞坏死，随后是修复反应。 通常采用激素诱导、手术方法诱
导、 液氮冷冻和酒精诱导的方法制造动物模型进行实验研
究。 现就近期国内外实验研究现状综述如下。
１ 手术方法诱导
1.1%%%动物模型 潘泽[2]等采用切开兔关节囊，切断周围韧带，
破坏股骨头血运，并在股骨头颈基底部截断，克氏针固定的
方法造模，结果显示 4周开始出现坏死，8周时股骨头全部坏
死，成功率 100%。 亦有人采用切断股骨头圆韧带，行股骨颈
基底部截骨，将游离的股骨头经移位埋置于同侧的髂窝处肌
肉内。 2周后，移位的股骨头发生缺血性坏死[3]。刘尚礼等[4]用
犬做股骨颈中部硅胶注射以使骨内压增高， 静脉回流受阻，
模拟 legg-Penthes病的股骨头坏死及机械压力制作股骨头坏
死模型并取得成功。
1.2%%%%组织学、病理学观察 蒋尧等[5]观察到创伤性 ANFH组
织学变化为：肉眼见病变股骨头关节面凹凸不平，失去正常
光泽，增生的结缔组织与坏死的关节软骨粘连，镜下见病变
股骨头骨髓和骨细胞坏死，毛细血管内皮细胞相继发生缩变
性或溶解。李子荣等[6]分早期（8~16周）、中期（26周）、后期
（30周）动态镜下观察显示早期表现为骨髓内生血细胞坏死
较多，脂肪细胞增大且融合成片，骨小梁较稀疏、变细；中期
为软骨下骨板明显变薄，骨小梁内几乎全为空虚的骨细胞陷
离；后期为骨髓内血管数量明显增加，骨髓内纤维化修复。
２ 激素诱导
2.1%%%%动物模型 王坤正等[7]给家兔臀部肌注醋酸泼尼松龙，
4周可见股骨头内部部分骨坏死。Matsui[8]、李子荣[6]用马血清
使兔出现过敏性血管炎，进而用激素诱导 ANFH，病理证实
4~5周后出现骨髓坏死，10~16周后出现骨坏死。 王心生等[9]

应用激素注射鸡， 用药 6周开始出现股骨头坏死的病理变
化，12~18周开始出现软骨下骨折塌陷，这一模型优点是鸡为
两只腿负重，与人相似，易出现股骨头塌陷。
2.2%%%%病理学观察 刘培林等[10]光镜观察激素性 ANFH表现
为骨小梁稀疏、结构紊乱，骨细胞核受压变形、固缩、溶解、碎
裂，脂肪细胞增大，融合呈泡状，造血细胞减少，坏死骨小梁
间隙纤维组织增生。 王坤正等[7]对激素性 ANFH进行了扫描
电镜观察，也发现骨细胞浆中有脂滴，可见核膜溶解，染色质
浓集，脂肪细胞异常肥大，常可见压迫小静脉，使受压处静脉

腔变窄，造成静脉血液不畅。
2.3%%%%微血管造影 李子荣等[6]采用墨汗血管灌注，观察了激
素性 ANFH微血管形态和密度。结果显示早期股骨头血管充
盈不良，30周后标本血管数量有所增加， 提示有血管长入参
与修复。朱盛修等[11]采用微细硫酸钡悬浮液动物灌注，用软 X
线显微摄影机摄像观察血管情况，结果显示各阶段股骨头内
均未发现新血管。
2.4%%%%生物力学观察 王金熙等 [12] 对处于不同临床阶段的
ANFH动物股骨头进行力学测定，结果表明坏死骨的力学性
能与正常骨相似，而其力学薄弱时间是坏死骨吸收新生骨修
复时，这就能解释为什么此类坏死的软骨面塌陷是在病程的
中后期。
2.5%%%%血清学检查 贺西京[13]、王坤正[7]分别通过实验证实激
素性 ANFH动物血清总胆固醇、甘油三酯、SGPT明显升高。
王国毓等[14]通过检测激素性 ANFH动物的红细胞 SOD活性
和血浆 LPD含量显示红细胞 SOD活性明显下降，血浆 LPD
含量明显升高。
2.6%%%%生化检查 殷力等[15]通过实验发现地塞米松能够直接
诱导骨髓基质细胞分化成脂肪细胞， 减少其向成骨细胞分
化。
３ 酒精诱导

王义生等[16]通过灌胃法给予家兔大剂量烈性酒制作酒
精性 ANFH 的动物模型观察， 发现此动物模型与激素性
ANFH动物模型病理变化基本一致，接近于人类 ANFH的早
期病理改变。
４ 其它方法

杨述华等[17]利用液氮冷冻成功地建立了兔 ANFH模型，
术后 3天切片证实股骨头完全性坏死，术后 2周股骨头近股
骨颈部正开始修复，可见髓腔内大量未分化的间充质细胞增
生，术后 1个月已有新骨形成，髓腔见大量未分化的间实质
细胞增生。杨明亮等[18]采用股骨头内注入 12g盐酸、12g氢氯
化钠的方法使骨内压增高， 静脉回流受阻， 成功制造了
ANFH动物模型。
５ 小结

上述方法在一定程度上反映了 ANFH的病理变化过程，
但尚不全面，如糖皮质激素造模后主要病理变化为软骨下区
骨陷窝空虚率升高和骨髓脂肪化，没有典型的骨组织和骨髓
坏死，与临床上 ANFH的病理变化有一定差距。 对于股骨颈
骨折损伤程度，部位到底对 ANFH影响有多大，目前国内尚
无这方面实验报道，对动物模型的血液流变学及股骨头塌陷
后的力学变化研究还有待进一步探讨。制造激素性 ANFH模
型方式成熟，实验也证实脂肪代谢紊乱引起高脂血症，是引
起 ANFH重要的诱因，由此产生了脂栓学说，骨内高压学说
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和骨细胞脂肪沉积说， 这对揭示其发病规律作了有益的探
讨。
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%%%%%%%%慢性支气管炎是临床常见的呼吸系统疾病， 分为单纯
型、喘息型两型和急性发作期、慢性迁延期、临床缓解期三
期。 笔者自 1996~2002年应用止咳平喘汤治疗喘息型慢性支
气管炎急性发作期 35例，收到了满意疗效，现报道如下：
1%%%%临床资料

全部 70例病例分为治疗组和对照组， 治疗组 35例，男
19例，女 16例；年龄 49~65岁，平均 57岁；病史 3~12年。 对
照组 35例，男 20例，女 15例；年龄 50~66岁，平均 56岁；病
史 4~12年。临床表现均有咳嗽、咳痰、喘息，肺部听诊可闻及
干 /湿性罗音，胞片示肺纹理增粗。 2组一般资料有可比性。
诊断标准参照 1979年广州全国慢性支气管炎临床专业修订
的诊断标准。
2%%%%治疗方法
2.1%%%%对照组 给予先锋必 2g加入生理盐水 150mL中静滴，
每日 1次，治疗 7d；氨茶碱 0.25g加入 5%GS%250mL中静滴，
每日 1次，治疗 7d后改为氨茶碱 0.1g，每日 3次，继续治疗
23d。
2.2%%%%治疗组 在对照组基础上服用止咳平喘汤， 方药组成：
炙麻黄 5g、苏子 15g、旋覆花 10g、细辛、五味子 20g、射干
10g、半夏 10g、冬花 10g、紫菀 10g、桔梗 10g、苡薏仁 20g、芦

根 20g。痰稀有沫者加干姜、桂枝，痰黄粘稠者加竹沥水、瓜蒌
等。 每日 1次，治疗 30d。
3%%%%治疗结果

参照 1979年广州全国慢性支气管炎临床诊断及疗效判
断标准，治疗组临床控制（咳、痰、喘及肺部哮鸣音恢复到急
性发作前水平）25例；减轻（咳、痰、喘及肺部哮鸣音有好转，
但未恢复到急性发作前水平）9例；无效（咳、痰、喘及肺部哮
鸣音 1个月内仍未恢复到急性发作前水平）1例； 总有效率
97.1%。对照组临床控制 19例，减轻 10例，无效 6例，总有效
率 82.9%。 2组总有效率比较有显著性差异（P%%<0.05）。
4%%%%体会

喘息型慢性支气管炎急性发作期归属于中医喘证范畴。
其病理特点是支气管腺体增生，粘液分泌增多。 发病特点是
中老年人居多，反复发作，所以笔者认为上实下虚、痰阻气道
是本病的总病机。治疗关键在于祛痰、降逆、纳气。方中苏子、
麻黄、旋覆花、冬花、紫苑止咳平喘，五味子、射干、半夏、桔梗
祛痰利气，同时五味子又纳气平喘之功。 宣降并用而重在降
气，祛痰与纳气并举而重在祛痰。 全方共奏降逆、纳气平喘之
功，对喘息型慢性支气管炎急性发作期有良好的治疗作用。

（收稿日期：2003%蛳 05蛳 06）

!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!

70· ·


