
第 36 卷第 9 期  2021 年 9 月      现代药物与临床    Drugs & Clinic      Vol. 36 No. 9 September 2021 

   

·1889· 

骨松宝颗粒联合唑来膦酸治疗早中期股骨头坏死的临床研究 
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摘  要：目的  探讨骨松宝颗粒联合注射用唑来膦酸治疗早中期股骨头坏死的临床疗效。方法  选取 2018 年 4 月—2020 年

1 月在南阳市中心医院接受诊疗的 108 例股骨头坏死患者，采用双色球法将患者分为对照组和治疗组，每组各 54 例。对照

组患者静脉滴注注射用唑来膦酸，4 mg 加入 0.9%氯化钠溶液 100 mL 中，于 30 min 内完成滴注，治疗 1 次。治疗组在对照

组的基础上口服骨松宝颗粒，1 袋/次，3 次/d，以 30 d 为 1 个疗程，连续治疗 12 个月。观察两组临床疗效，比较两组视觉

疼痛模拟评分（VAS）、Harris 髋关节功能评分、骨代谢指标、血液流变学指标。结果  治疗后，治疗组的优良率（72.22%）

明显高于对照组（51.85%）（P＜0.05）。与治疗前相比，两组 VAS 评分下降，Harris 髋关节功能评分升高（P＜0.05）；与对

照组治疗后相比，治疗组 VAS 评分更低，Harris 髋关节功能评分更高（P＜0.05）。与治疗前相比，两组全血黏度、红细胞压

积、纤维蛋白原均下降（P＜0.05）；与对照组治疗后相比，治疗组全血黏度、红细胞压积、纤维蛋白原更低（P＜0.05）。与

治疗前相比，两组治疗后骨钙素（OC）下降，25-羟基维生素 D3[25(OH)D3]升高（P＜0.05）；与对照组治疗后相比，治疗组

OC 更低，25(OH)D3 更高（P＜0.05）。结论  骨松宝颗粒联合注射用唑来膦酸治疗早中期股骨头坏死患者可促进症状改善，

调节血液流变学指标和骨代谢，具有较好的临床应用价值。 
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Clinical study on Gusongbao Granules combined with zoledronic acid in treatment 

of early and middle stage osteonecrosis of femoral head 
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Abstract: Objective  To investigate the clinical value of Gusongbao Granules combined with Zoledronic Acid for injection in 

treatment of early and middle stage osteonecrosis of femoral head. Methods  Patients (108 cases) with early and middle stage 

osteonecrosis of femoral head in Nanyang Central Hospital from April 2018 to January 2020 were divided into control and treatment 

groups according to two-color ball method, and each group had 54 cases. Patients in the control group were iv administered with 

Zoledronic Acid for injection, 4 mg added into 0.9% sodium chloride solution 100 mL, the drip was completed within 30 min, and the 

treatment was performed once. Patients in the treatment group were po administered with Gusongbao Granules on the basis of the 

control group, 1 bag/time, 30 d as a course of treatment, continuous treatment for 12 months. After treatment, the clinical efficacies 

were evaluated, and VAS scores, Harris hip function score, bone metabolism index, and hemorheology index in two groups were 

compared. Results  After treatment, the excellent and good rate of the treatment group (72.22%) was significantly higher than that of 

the control group (51.85%) (P < 0.05). Compared with before treatment, the VAS score in two groups were decreased, but the Harris 

hip function score in two groups were increased (P < 0.05). Compared with the control group, the VAS score of the treatment group 

was lower, but the Harris hip function score was higher (P < 0.05). Compared with before treatment, the whole blood viscosity, 

hematocrit, and fibrinogen in two groups were decreased (P < 0.05). Compared with the control group, the whole blood viscosity, 

hematocrit, and fibrinogen in the treatment group were lower (P < 0.05). Compared with before treatment, the OC were decreased, 
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but 25(OH)D3 in two groups were increased (P < 0.05). Compared with the control group, the OC in the treatment group was lower, 

but 25(OH)D3 was higher (P < 0.05). Conclusion  Gusongbao Granules combined with Zoledronic Acid for injection in treatment of 

early and middle stage osteonecrosis of femoral head can promote the improvement of symptoms, regulate hemorheological indexes 

and bone metabolism, which has good clinical application value.  

Key words: Gusongbao Granules; Zoledronic Acid for injection; early and middle stage necrosis of femoral head; metabolism index; 

hemorheology index 
 

股骨头坏死是骨科常见的难治类疾病，主要是

指因各种因素引发的流向股骨头的血循环供应断

裂，主要表现为骨细胞坏死凋亡、骨结构破坏、新

生骨小梁缺乏必要的支撑强度等，最终造成股骨头

坏死塌陷，髋关节功能削弱或丧失等[1]。药物治疗

是早中期股骨头坏死的主要治疗手段。唑来膦酸是

双磷酸盐类药物，能够有效地延缓骨吸收，抑制破

骨细胞的活性，恢复成骨、破骨的动态平衡[2]。双磷

酸盐类药物在股骨头坏死的治疗中具有缓解疼痛、

延缓塌陷的作用[3]。骨松宝颗粒是中药制剂，用于

骨质疏松、骨关节炎等症[4]。本研究选取在南阳市

中心医院接受诊疗的 108 例股骨头坏死患者，通过

观察骨松宝颗粒联合注射用唑来膦酸治疗早中期股

骨头坏死的临床效果，以期为临床推广治疗提供数

据参考。 

1  资料与方法 

1.1  一般资料 

选取 2018 年 4 月—2020 年 1 月在南阳市中心

医院接受诊疗的 108 例股骨头坏死患者。其中男 64

例，女 44 例；年龄 45～71 岁，平均年龄（59.48±

5.62）岁；股骨头坏死中日友好医院（CJFH）分期：

Ⅰ期 44 例，Ⅱ期 39 例，Ⅲ期 25 例；单侧病变 80

例，双侧病变 28 例。此次研究已通过医院伦理委员

会的批准进行。 

纳入标准：（1）参考《成人股骨头坏死诊疗标

准专家共识（2012 年版）》[5]，所有患者因髋关节疼

痛就诊，X 线片检查结果中，大部分表现不明显，

少部分出现股骨头新月征；（2）核磁共振成像（MRI）

检查结果显示负重区出现外围低信号环绕内圈高信

号；（3）对骨松宝颗粒、唑来膦酸耐受者；（4）患

者及其家属对研究内容知情，且签订知情同意书；

（5）CJFH 分期Ⅰ～Ⅲ期。 

排除标准：（1）合并严重脏器功能障碍者，如

肝、肾损害；（2）合并严重基础性疾病者，如糖尿

病、高血压等；（3）某些特定群体，如哺乳期、妊

娠期妇女；（4）合并颅脑损伤或脊髓损伤患者；（5）

合并有局部缺血性疾病或神经疾患者；（6）体质量

指数＞30 kg/m2。 

1.2  分组和治疗方法 

采用双色球法将患者分为对照组和治疗组，每

组各 54 例。对照组男 31 例，女 23 例，年龄 45～

70 岁，平均年龄（59.82±6.34）岁；CJFH 分期：

Ⅰ期 23 例，Ⅱ期 20 例，Ⅲ期 11 例；单侧病变 39

例，双侧病变 15 例。治疗组男 33 例，女 21 例，年

龄 46～71 岁，平均年龄（59.14±5.86）岁；CJFH

分期：Ⅰ期 21 例，Ⅱ期 19 例，Ⅲ期 14 例；单侧病

变 41 例，双侧病变 13 例。两组患者的一般资料组

间对比无统计学差异，具有临床可比性。 

对照组患者静脉滴注注射用唑来膦酸（江苏恒

瑞医药股份有限公司生产，规格 4 mg/瓶，批号

180103、191106），4 mg 加入 0.9%氯化钠溶液 100 

mL 中，于 30 min 内完成滴注，治疗 1 次。治疗组

在对照组的基础上口服骨松宝颗粒（贵州富华药业

有限责任公司生产，规格 5 g/袋，批号 20171203、

20190209），1 袋/次，3 次/d，以 30 d 为 1 个疗程，

连续治疗 12 个月，观察两组治疗情况。 

1.3  临床疗效评价标准 

按 Harris 髋关节功能评分和等级标准进行评

价。Harris 髋关节功能评分总分 100 分，分值越高

髋关节功能越强[6]。优：91～100 分；良：76～90 分；

尚可：50～75 分，差：评分≤49 分[7]。 

优良率＝（优＋良）/总例数 

1.4  观察指标 

1.4.1  疼痛情况   治疗前后采用疼痛视觉模拟

（VAS）评分评价两组患者髋关节疼痛情况。VAS 评

分范围 0～10 分，分数越高，痛感越强烈[8]。 

1.4.2  血液流变学指标  治疗前后采集两组患者晨

起空腹肘静脉血 3 mL，使用北京思塔高诊断产品贸

易有限责任公司 STA Compact Max 全自动血凝仪测

定全血黏度、红细胞压积、纤维蛋白原。 

1.4.3  骨代谢指标  治疗前后采集两组患者晨起空

腹肘静脉血 3 mL，经离心半径 10 cm，3 400 r/min

离心 12 min，取上清液检测。采用发光免疫分析法

（试剂盒购自上海禾高生物科技有限公司）检测 25-
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羟基维生素 D3[25(OH)D3]、骨钙素（OC）水平。 

1.5  不良反应观察 

记录两组患者用药期间不良反应如恶心呕吐、

无力、胃肠道不适的发生情况。 

1.6  统计学方法 

研究数据录入 SPSS 25.0 软件处理，计量资料

用x±s 表示，行组内配对 t 检验和组间独立样本 t

检验。计数资料以率表示，采用 χ2检验。 

2  结果 

2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，治疗组的优良率（72.22%）明显高于

对照组（51.85%）（P＜0.05），见表 1。 

2.2  两组 VAS 评分、Harris 髋关节功能评分比较 

与治疗前相比，两组 VAS 评分下降，Harris 髋

关节功能评分升高（P＜0.05）；与对照组治疗后相

比，治疗组 VAS 评分更低，Harris 髋关节功能评分

更高（P＜0.05），见表 2。 

2.3  两组血液流变学指标比较 

与治疗前相比，两组全血黏度、红细胞压积、

纤维蛋白原均下降（P＜0.05）。与对照组治疗后相

比，治疗组全血黏度、红细胞压积、纤维蛋白原更

低（P＜0.05），见表 3。 

2.4  两组骨代谢指标比较 

与治疗前相比，两组治疗后 OC 下降，25(OH)D3

升高（P＜0.05）；与对照组治疗后相比，治疗组 OC

更低，25(OH)D3更高（P＜0.05），见表 4。 

2.5  两组不良反应比较 

与对照组相比，治疗组的不良反应发生率未见

明显差异，见表 5。 

3  讨论 

资料显示[9]，我国需要接受治疗的股骨头坏死

患者多达 500 万，且这一数字还在不断的增加中。

现临床常见的股骨头坏死主要为创伤性股骨头坏死

和非创伤性股骨头坏死，其中创伤性股骨头坏死发 

 

表 1  两组临床疗效比较 

Table 1  Comparison on clinical efficacies between two groups 

组别 n/例 优/例 良/例 尚可/例 差/例 优良率/% 

对照 54  6 22 16 10 51.85 

治疗 54 10 29 10  5  72.22* 

与对照组比较：*P＜0.05 

*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组 VAS 评分、Harris 髋关节功能评分比较（x ± s，n = 54） 

Table 2  Comparison on VAS and Harris hip scores between two groups (x ± s, n = 54 ) 

组别 观察时间 VAS 评分 Harris 髋关节评分 

对照 治疗前 5.52±1.38 66.84±5.47 

治疗后  2.86±0.59*  79.58±6.96* 

治疗 治疗前 5.48±1.21 67.02±6.34 

治疗后   1.49±0.37*▲   88.25±5.58*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 3  两组血液流变学指标比较（x ± s，n = 54） 

Table 3  Comparison on hemorheological indexes between two groups (x ± s, n = 54 ) 

组别 观察时间 全血黏度/(mPa·s) 红细胞压积/% 纤维蛋白原/(g·L−1) 

对照 治疗前 8.76±1.47 56.93±5.49 4.53±0.45 

治疗后  6.13±1.35*  37.10±4.88*  3.28±0.36* 

治疗 治疗前 8.39±1.23 56.24±6.76 4.49±0.39 

治疗后   4.65±0.98*▲   23.69±4.37*▲   2.06±0.26*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 
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表 4  两组骨代谢指标比较（x ± s，n = 54） 

Table 4  Comparison on bone metabolism indexes between two groups (x ± s, n = 54 ) 

组别 观察时间 25(OH)D3/(ng·mL−1) OC/(ng·mL−1) 

对照 治疗前 12.73±2.37 10.91±1.43 

治疗后  19.48±2.16*   8.23±1.16* 

治疗 治疗前 13.02±2.26 10.97±1.26 

治疗后   23.19±2.38*▲    6.08±0.84*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 5  两组不良反应比较 

Table 5  Comparison on adverse reactions between two groups 

组别 n/例 恶心呕吐/例 无力/例 胃肠道不适/例 发生率/% 

对照 54 4 2 2 14.81 

治疗 54 2  1 2  9.26 

 

病机制清楚，主要是外来暴力影响了股骨头内部血

供，进而导致坏死。非创伤性股骨头坏死发病机制

不明，陆续提出了细胞凋亡、血液高凝、脂肪栓塞、

骨质疏松、骨内压升高等不同学说，但这些机制单

独来论均无法彻底地解释股骨头坏死这一发病过

程。因此，不少专家认同[10-11]：在血管内高凝状态、

代谢紊乱、脂肪栓塞以及其他骨内环境的影响下导

致股骨头内循环障碍，并最终导致坏死、塌陷。 

早中期股骨头坏死患者病变范围较小，治疗的

主要目的在于改善股骨头的血液供应，尽可能的保

留自身的股骨头，延缓或阻止股骨头坏死发展进程，

最大程度地保留髋关节功能。唑来膦酸是一种人工

合成的天然焦磷酸盐类似物，具有减少骨吸收、抑

制破骨细胞活性、保留骨小梁结构的作用[12]。但研

究发现二双磷酸盐类药物会引起颌骨坏死并发症的

风险，且单独使用时其改善股骨头血液供应的效果

并不显著，短期疗效尚可，中远期疗效一般[13]。骨

松宝颗粒的主要组分为赤芍、淫羊藿、川芎、续断、

地黄、莪术、三棱、知母、牡蛎等，具有补肾活血、

强筋壮骨的功效[4]。本研究结果显示，与单用唑来

膦酸治疗相比，骨松宝颗粒联合唑来膦酸治疗早中

期股骨头坏死患者可有效减轻疼痛，促进髋关节功

能恢复，提高疗效。唑来膦酸针对股骨头坏死早期

破骨细胞介导的骨吸收可以被其抑制，并促进成骨

细胞介导的新骨形成，从而有效抑制骨转化，阻止

疾病进展[3]。骨松宝颗粒联合唑来膦酸可抑制破骨

细胞的吸收，促进骨髓细胞脱氧核糖核酸（DNA）

合成，加快骨细胞生长。两种药物从不同的作用机

制出发，促使骨形成–吸收的失衡逐渐恢复平衡，

病变修复可重获承重能力，减少肢体疼痛，髋关节

功能得以保持。 

研究发现[14]，股骨头坏死患者体内局部小静脉

和毛细血管内血流呈泥沙样流动，可见血液黏度升

高，微循环灌注量下降，从而促进股骨头坏死的病

情进展。全血黏度主要反映血液的流动性和黏滞性，

红细胞压积、纤维蛋白原主要反映红细胞和血小板

的聚集性和变形性，上述指标水平越高，血液黏度

越高，易产生局部微循环障碍[15]。此外，大量研究

证实[16-17]，股骨头坏死与成骨细胞和骨细胞的凋亡

存在密切关系。25(OH)D3、OC 均是评价骨骼强度

的指标，其中 OC 可分泌使成骨细胞稳定的物质，

数值越大，提示骨骼的更新率越快[18]。25(OH)D3 可

刺激成骨细胞的活动，促进骨钙沉积和骨的形成，

降低血钙；同时还可提高破骨细胞的活动，增强骨

的溶解，使骨钙、骨磷释放入血；有效调节骨钙的

沉积和释放[19]。本研究中，骨松宝颗粒联合唑来膦

酸可有效调节早中期股骨头坏死患者的血液流变

学，改善骨代谢。观察两组用药安全性可知，骨松

宝颗粒联合唑来膦酸治疗不会增加不良反应发生

率，可见其用药安全性较好，具有较好的临床应用

价值。 

综上所述，骨松宝颗粒联合注射用唑来膦酸治

疗早中期股骨头坏死患者可促进症状改善，调节血

液流变学指标和骨代谢，具有较好的临床应用价值。 
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