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丹参液配合同种异体冻干骨移植治疗激素性

股骨头坏死机理研究 *
万小明 肖锐 孙小波 余南征 王丽华

（江西中医学院附属医院 南昌 113006）

摘要：目的：观察丹参液配合同种异体冻干骨移植治疗激素性股骨头坏死的机理。方法:制作 NCW 兔激素性股骨头坏死模型,

每组右侧股骨头行丹参及同种异体冻干骨移植术，全部左侧仅行入路手术以作对比，手术实验后 2 月、1 月分别处死一半动物取股

骨头行肉眼观察、组织学观察及透射电镜观察。结果：丹参、同种异体冻干骨的植入一方面起到钻孔减压的效果，改善股骨头的微

循环，降低静脉压，有利于重建血运，毛细血管的再生；另一方面既可充当支架，有利于毛细血管在其多孔网状的内壁爬行生长，又

可作为新骨沉积的基质。结论：以上是丹参配同种异体冻干骨移植治疗激素性股骨头坏死作用机理。
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%%%%%%%%动物实验及临床实践观察均以证实丹参、 同种异体冻
干骨移植对激素性股骨头缺血坏死治疗作用良好，为探讨其
机理，本文着重研究丹参、同种异体冻干骨移植对激素性股
骨头缺血坏死治疗起到良好的“爬行替代”作用。 现报告如
下：
1%%%%材料

1.1%%%%%动物来源 健康成年 NCW兔 40只， 雌雄并用， 体重
2.4~1.5kg，由江西省实验动物中心提供，均为合格品种。
1.2%%%%丹 参 来 源 取生药丹参 2400g， 洗净加水适量煎煮 2
次，第一次为 2h，第二次为 1.5h。合并药液，过滤，加入乙醇至
含醇 75%， 静置 24h后再过滤， 滤液放置高速离心机上以
80000/min的速度离心 10min，取上清液以 D=0.2μ皂的真空
抽滤。 所得药液低温浓缩至 200mL，分装，灭菌，4益度冰箱储
存备用。 每毫升存液含生药 12%g。
1.1%%%%同种异体冻干骨 由山西省人体组织库制备并提供同
种 NCW兔异体冻干骨。
1.4%%%%主要仪器 西德产病理切片机、Olympus%BH-2%生物显
微镜、瑞典产 LKB型超薄切片机、PHILIPS公司产 CM1O型
透射电子显微镜、美国 2000专家型数字摄片机、中空纤维滤

机、各种手术器械（如手术刀、咬骨钳、1.0mm克氏针、止血钳
等）、1.0mm克氏针自行制备成简易减压器。
2%%%%方法

2.1%%%%动 物 分 组 将 40 只 NCW 兔随机分为 2 组， 每组 20
只；实验组为右侧股骨头铅孔减压加丹参及同种异体冻干骨
移植组，另一组为空白对照组。
2.2%%%%急性毒理实验 取 KM小鼠 50只，体重 18~20g，雌雄
各半，普通级，随机分 5组：（1）10mg/kg体重，（2）100mg/kg
体重；（1）1%000mg/kg 体重；（4）10%000mg/kg 体重；（5）15%
000mg/kg体重。 每组 10只按不同计量组分别一次性腹腔注
射丹参浓缩液，连续观察 2周，结果小鼠未出现中毒现象，最
大耐受量大于 15%000mg/kg体重，无死亡现象，表明小鼠最大
耐受量大于 15% 000mg/kg 体重 ， 相当于 1.0kg 家兔
269.7mg/kg%体重，实际无毒（本实验结果由江西省医学院实
验动物中心提供）。
2.1%%%%动物模型的建立 方法是每次每只予耳缘静脉注射马
血清 10mg/kg，共 2次，前后间隔 2周。 连续 6周每次腹腔注
射甲基强的松龙 10mg/kg； 正常对照组腹腔注射生理盐水
5mL/只。 在第 12周分别在实验组、对照组随机处死各 2只
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（雌雄各半），根据肉眼观察，数字摄片，光镜和电镜结果确
定激素性股骨头坏死模型是否成立。
2.4    手术实验方法 确定激素性股骨头坏死模型成立后，36
只家兔于实验前 1天禁食，采用解放军农牧大学军事兽医研
究所出品的速眠新 846合剂按 0.3mL/kg剂量肌注麻醉。 麻
醉生效后，固定，术区剪毛，常规消毒，铺无菌洞巾。 在无菌条
件下，实验组取家兔右髋外侧切口，依次切开皮肤及右股外
侧肌，切开外侧关节囊，暴露股骨颈，用自制减压器由股骨颈
向股骨头中心部钻一深约 0.5cm、 直径约 1.5mm的减压孔。
将大小约 1mm伊1mm伊4mm大小的同种异体冻干骨浸泡于丹
参液中 3min后植入钻孔中。 尽量植入股骨头的中心部，填塞
充分，分层缝合切口。 对照组家兔右侧股骨头仅行入路手术，
暴露股骨颈，而未行其它手术方式。 术后所有动物在同一条
件下分笼饲养，并肌注青霉素 10万 u/只，每天 1次，共 5次。
术后 2月和 3月各处死一半动物进行以下检查。
2.5    观察方法

2.5.1    肉眼观察 术后 2月和 3月分别处死一半动物，完整
取下双侧股骨头，冠状面切开，肉眼观察软骨面是否完整，剖
面是否有软骨下骨折塌陷及大小不等的囊腔，腔内容物是否
为肉芽组织或淡黄色液体。
2.5.2    光镜检查 术后 2月和 3月分别处死一半动物，骨块
取出后，在骨孔中沿其纵轴切成两半。 一半用电镜观察；另一
半立即用 15%中性福尔马林溶液固定， 流水冲洗，80%酒精
中硬化，5%硝酸溶液脱钙，酒精、正丁醇脱水，石蜡包埋，切
成 5/nm厚切片，HE染色。 由一名不详实验分组的病理科医
师于光镜下观察， 并按以下标准进行病理改变分级：0级：无
任何病理改变；Ⅰ级：骨髓坏死，骨小梁无坏死，有明显的细
胞溶解，核破裂，脂肪细胞核及边界消失；Ⅱ级：除了 I级的改
变，同时有骨陷窝空陷，骨小梁及骨髓均坏死。
2.5.3%   电镜检查 将用电镜观察的另一半骨组织迅速用锋
利的骨刀凿取紧靠钻孔部位的骨组织，并将其修剪成 1.5mm3

大小。 立即用二甲砷酸钠配制的 4%戊二醛固定， 然后用
0.1mol/L的二甲砷酸钠溶液冲洗，1%锇酸固定，5%硝酸水溶
液脱钙，酒精脱水，环氧树脂 618包埋，LKB-V型超薄切片机
切成 60nm 左右的超薄片， 蜡酸铀 - 柠檬酸铅双重染色，
JEM-100S透射电镜下观察。
2.6%%%%统计方法 所有实验数据均用 SPSS·FOR·WIN软件进
行统计处理。
2.7%%%%结果分析

2.7.1%%%%肉眼观察 手术实验后 2月时， 可见股骨头外形可，
关节面不平、淡黄色、无光泽、剖面骨髓淡红色，钻孔部由疏
松结缔组织填充，移植骨与股骨头结合不紧密；3月时，可见
股骨头表面光滑，颜色近于正常软骨面，股骨头外形正常，有
光泽，剖面呈淡红色，质硬的新生骨组织，剖开后见整个整块
均为成活松质骨。
2.7.2%%%%光镜检查 手术实验后 2月和 3月时， 采用 Ridit分
析，2组之间相比差别有显著性意义（P%%< 0.05）。 见表 1。

表 1    不同处理组光镜组织学观察分级 例

组别 0级 Ⅰ级 Ⅱ级 合计
对照组 0         4     14        18       

                    实验组 10            6              2             18

                   合计 10           10            16            36

2.7.3    电镜检查 手术实验后 2月时，表层组织内有大量骨
细胞，呈典型未成熟的骨细胞特征。 细胞表面有丰富的微绒
毛，胞核呈圆形，胞浆核清晰可见，核膜界限清楚，胶原纤维
呈纵、横、斜向排列，形成片状，针状的松质骨。3月时，可见再
生软骨表面与正常透明软骨极为相似，呈纵横交错，相互融
合的“蜂窝”样结构，嵴间见微孔，表层纤维组织消失。 成骨
细胞增殖活跃，可见成熟的板层状骨生成，新生血管结构完
好，骨细胞成圆形，核膜清晰，趋于成熟。 骨细胞粗面内质网
增生扩张，线粒体发达，嵴结构及嵴上颗粒清晰（活性成骨细
胞结构），成熟的骨细胞位于骨陷窝内，有代谢活性高、功能
旺盛、细胞器发达的成骨细胞及成纤维细胞。
3    讨论

微循环的障碍堵塞，是造成股骨头缺血性坏死的关键[1]。
中药丹参有活血化瘀，改善微循环的功能[2]；功效能降低血
脂、降低血清总胆固醇、降低血液粘度，抑制血栓素（TXA 2）
的合成，抑制血小板凝集，提高纤维蛋白酶活性，改善血液的
浓粘凝聚状态，调节血液流变性，改善微小血管的栓塞。 丹参
能直接改善血液的浓、粘、凝、聚，推动血液的流动性，能增强
微循环的血流灌注量，改善重建微循环，改善终末动脉和微
细血管的栓塞，疏通堵塞的微循环，恢复局部的血氧供给。 增
生的毛细血管连同成纤维细胞由邻近的活骨伸进坏死区，在
死骨邻近的活骨中，血管反映最活跃，其中有新生血管形成。
血供增多死骨被吸收，周围的增生的纤维母细胞及新生毛细
血管侵入，纤维母细胞进一步分化形成成骨细胞，逐渐完成
新生骨的，最终使囊性变或碎裂的股骨头得到修复。 同种异
体冻干骨具有良好诱导及传导作用， 保持最大的生物活性。
目前同种异体冻干骨被看成无免疫原性植入物[3]。 一是骨移
植可同时起到髓芯减压的目的，在进行骨移植时开凿的隧道
对治疗激素性股骨头坏死起到 2方面的作用：（1）降低骨内
压，阻止病程进一步发展。 丹参能改善微循环[4]，促进血管再
生，股骨头修复。（2）具有足够的机械强度和良好的支撑能
力，同种异体冻干骨移植可补充坏死松质骨的丧失的生理应
力[5]。 二是同种异体骨经冷冻可以抑制能够破坏成骨作用的
蛋白酶和细菌生长，并可破坏细胞表面抗原，降低移植后的
排异反应[6]，具有良好的生物相容性及骨传导和骨诱导双重
成骨能力，且能被宿主骨替代形成生物性永久连接。

我们认为马血清加激素可以导致动物股骨头缺血性坏
死，丹参加同种异体骨植入对股骨头缺血性坏死，符合中西
医理论，并且方法简单易行，具有较好的疗效，是临床治疗股
骨头缺血性坏死的一种较理想的治疗方法，对临床治疗有一
定的指导意义。
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华蟾素辅助治疗晚期消化系统肿瘤近期疗效观察
黄兆明 陶玉

（浙江省温州市中医院肿瘤科 温州 325000）

摘要：目的：总结中药抗癌针剂华蟾素辅助治疗晚期消化系统肿瘤的效果。方法：用华蟾素 15120mL 加入生理盐水 250mL 静

脉滴注，连续 20d 为 1 个疗程，一般连用 113 个疗程；同时配合中医辨症论治口服中药。其中 10 例同时接受了 CF+5FU+L-OHP 方

案化疗，1 例接受了 CF+5FU 方案化疗。结果：CR 为 0，PR 为 2，NC12 例，PD12 例，其中 2 例 PR 病例均接受了化疗；病人腹胀、肝

区痛、食欲不振、神疲乏力等症状明显改善，肝功能明显改善，生活质量明显提高。结论：静脉滴注华蟾素应是目前治疗晚期消化系

统肿瘤一项比较合适的辅助措施。

关键词：消化系统肿瘤；晚期；华蟾素针剂；辨证论治；化疗；中西医结合疗法

粤遭泽贼则葬糟贼:A% total%of%26%patients%with% advanced%digestive% system%carcinoma% treated%with% injection%Huachansu% .Among% them,6%with%
gastric%carcinoma,4%with%colorectal%carcinoma,% 11%with%primary%liver%carcinoma,and%5%with%metastasic%liver%carcinoma.% All%patients%were%
treated%with%injection%Huachansu%15120mL%daily%,as%20%days%a%cycle.% And%all%of%them%were%treated%with%Traditional%Chinese%Medicine(
TCM)%concurrently.%Results:%Response%evaluation%was%performed%according%to%World%Health%Organization%(WHO)%recommendations.%Of%
the%26%patients,%none%had%complete%response;2%had%a%partial%response,%whom%were%treated%with%chemotherapy%concurrently；12%non-change%%
and%12%progress%disease.% The%symptoms%such%as%anorexia,% asthenia%,pain%in%liver%,abdominal%distention%were%relieved%significantly.% And%
abnormal%liver%function%had%been%ameliorated.%The%life-quality%of%patients%had%been%promoted%apparently.%

运藻赠宰燥则凿泽押Advanced%Digestive%system%Carcinoma;Huachansu%Injection;Chemotherapy;Traditional%Chinese%and%western%medicine
中图分类号：R735%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%文献标识码：E%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%文献编号： 1671-4040(2004)06-%0003-01%

%%%%%%%%我院自 2003年至现在，采用华蟾素针剂中西医结合治
疗晚期消化系统肿瘤 26例，起到一定近期疗效。 报告如下：
1%%%%临床资料

本组全部病例均为住院病人，其中男 19例，女 7例；年
龄 32176岁， ，均 57.8岁；Karnofsky 评分 50170分， ，均
65.2分；胃癌 6例，大肠癌 4例，原发性肝癌 11例，肺癌肝转
移 5例；胃肠癌均经病理确诊，其中胃癌术后复发或转移者 4
例，胃癌未行手术者 2例，直肠癌术后肝转移者 3例，结肠癌
术后肝转移、肠系膜淋巴结转移者 1例；5例肺癌肝转移。 得
原发癌均有病理或细胞学诊断依据；11 例原发性肝癌均 B
超、CT或磁共振等影像学诊断依据，其中 AFP阳性者 7例。
2%%%%治疗方法

全部病例均用华蟾素 15120mL加入生理盐水 250mL静
脉滴注，连续 20d为 1个疗程，一般连用 113个疗程。 同时配
合中药汤剂治疗。 根据不同病种使用不同的基础方。 胃肠癌
基础方为：，参 15g，白术 10g，茯苓 10g，薏苡仁 30g，佛手
10g，陈皮 10g，，八月 30g，拔葜 30g，藤梨根 30g。 兼阴虚者
加北沙参 15g、太子参 15g、麦冬 12g，兼血瘀者加莪术 10g，
兼湿热者加黄连 3g、砂仁 5g、半枝莲 30g。 肝癌基础方为：柴
胡 10g，白芍 10g，枳壳 10g，香附 10g，郁金 10g，，参 15g，白
术 10g，薏苡仁 30g，茯苓 15g，岩柏 15g，，地木 30g，，八月
30g，鳖甲 15g，莪术 10g，鸡骨草 30g，石上柏 30g。 兼阴虚者

加枸杞子 15g、生地 15g、麦冬 12g，兼湿热者加茵陈 30g、山
栀 15g、车前草 15g。 肺癌肝转移者基础方为：半夏 10g，陈皮
10g，茯苓 10g，杏仁 10g，瓜蒌皮 15g，桔梗 10g，，参 15g，白
术 10g，鳖甲 15g，山慈姑 12g，，八月 30g。 兼阴虚者加枸杞
子 15g、太子参 15g、南沙参 15g、北沙参 15g，兼血瘀者加莪
术 10g，痰热盛者加瓜蒌仁 15g、象贝 10g。 其中 4例胃癌及 6
例大肠癌患者同时接受了 CF+5FU+L-OHP（亚叶酸钙 +氟
尿嘧啶 +草酸铂） 方案化疗， 另有 1例直肠癌患者接受了
CF+5FU（亚叶酸钙 +氟尿嘧啶）方案化疗。
3%%%%结果

3.1%%%%肿瘤客观疗效 治疗 2个疗程后复查 CT 或磁共振以
评价客观疗效，采用 WHO实体瘤客观疗效标准。 结果完全
缓解（CR）为 0例，部分缓解（PR）为 2例，无变化（NC）12
例，进展（PD）12例。 2例 PR病例均接受了化疗。
3.2%%%%症状改善情况 经治疗后大多患者症状有改善， 见表
1。

表 1%%%%华蟾素治疗后主要症状改善情况 例

症状 病例数 完全消除 减轻 无效 有效率(%)
%%%%%%%%%%%腹胀 16%%%%%%%%%%%%%%%%6%%%%%%%%%%%%%%%%7%%%%%%%%%%%%%3%%%%%%%%%%%%%%81.2
%%%%%%%%%肝区痛 15%%%%%%%%%%%%%%%%9%%%%%%%%%%%%%%%%4%%%%%%%%%%%%%2%%%%%%%%%%%%%%86.7
%%%%%%%食欲不振 18%%%%%%%%%%%%%%%%4%%%%%%%%%%%%%%%12%%%%%%%%%%%%2%%%%%%%%%%%%%%88.9%
%%%%%%%神疲乏力 21%%%%%%%%%%%%%%%%4%%%%%%%%%%%%%%%14%%%%%%%%%%%%3%%%%%%%%%%%%%%85.7
%%%%%%%恶心呕吐 6%%%%%%%%%%%%%%%%%4%%%%%%%%%%%%%%%%%2%%%%%%%%%%%%0%%%%%%%%%%%%%%100

3.3%%%%肝功能改善情况 治疗前有 14例患者（下转第 6页）
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