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·临床研究·

补肾健骨法预防肾病综合征患者

激素性股骨头坏死临床研究

罗月中１，李芸２，李勇１，何伟１

（１．广州中医药大学第一附属医院，广东　广州　５１０４０５；
２．广东省深圳市中医院，广东　深圳　５１８０２０）

摘　要　目的：探讨补肾健骨中药预防肾病综合征患者激素性股骨头坏死的效果。方法：将符合标准的６０例肾病综合征患者随

机分为２组，每组３０例。治疗组口服补肾健骨中药胶囊，对照组给予安慰剂。①在给药期间出现明显股骨头坏死症状者行 ＭＲＩ

检查，６个月给药期内未出现明显股骨头坏死症状者在给药结束后行ＭＲＩ检查评估股骨头坏死情况。②评估给药前后患者肾虚

证候总积分。③在实验开始后３个月、６个月时分别行血分析、尿分析、肝肾功能和心电图以评估药物安全性。结果：①６个月内

治疗组无股骨头坏死发生，对照组３例６髋发生坏死，差异有统计学意义（Ｐ＝０．０２７）。②给药６个月后治疗组和对照组肾虚证

候积分均较治疗前降低（ｔ＝１５．９８９，Ｐ＝０．０００；ｔ＝１４．１９８，Ｐ＝０．０００），且治疗组证候积分降低值大于对照组（ｔ＝９．７０９，Ｐ＝０．０００）。

③两组均未发生不良反应。结论：补肾健骨法对预防肾病综合征患者激素性股骨头坏死有一定的效果，值得多中心大样本的临床研

究证实其疗效以及深入的基础研究探索其机理。
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　　大剂量糖皮质激素治疗肾病综合征的疗效肯
定［１］，但其不良反应不可避免，其中一种严重的不良

反应就是引起股骨头坏死。在使用糖皮质激素治疗

肾病综合征的过程中，约５％ ～２５％的患者会发生股
骨头坏死［２］。激素性股骨头坏死发病隐匿、致残率
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高，但目前尚无有效的防治药物，晚期患者只能依靠

髋关节置换等手术治疗［３］。为此，２００７年 ３月至
２００８年１２月，我们立足于“治未病”的指导思想，进
行了补肾健骨法预防激素性股骨头坏死的临床研究，

现将结果报告如下。

１　临床资料
１．１　一般资料　全部病例来源于广州中医药大学第
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一附属医院肾病科门诊和住院病人，共６０例，男３６
例，女２４例。年龄２０～５０岁，平均２６．７８岁。使用
激素总量２３００～４５３０ｍｇ，平均２７９９．２５ｍｇ。
１．２　诊断标准　采用陈灏珠《实用内科学》中肾病综
合征［４］和中医慢性肾炎肾虚证诊断标准［５］。

１．３　纳入标准　①符合上述肾病综合征和中医慢性
肾炎肾虚证诊断标准。②按糖皮质激素等效抗炎剂
量计算，３个月内使用强的松累计用量 ＞２０００ｍｇ。

③年龄１８～６５岁。④能够理解本项研究，签署知情
同意书者。

１．４　排除标准　①入选后首次双髋磁共振扫描（Ｔ１、
Ｔ２加权相，冠状位）检查，发现已有股骨头坏死者。

②合并严重心、脑血管疾病；肝、肾功能不全；造血系
统疾病；严重消化道疾病；精神及中枢神经系统严重

基础疾病患者；有出血倾向者。③不适于磁共振检查
者。④依从性差，不按规定用药者。

２　方　法
２．１　分组方法　将符合标准的病例按计算机产生的
随机号分为治疗组和对照组。两组患者年龄、性别、

使用激素总量差异无统计学意义，有可比性（表１）。
表１　两组患者基本临床特征比较

组别
性别（例）

男 女
年龄（岁） 激素使用量（ｍｇ）

治疗组 ２０ １０ ２７．２３±６．６３２７９０．８３±３４８．７０
对照组 １６ １４ ２６．３３±３．２１２８０７．６７±４５８．６１
ｔ值或χ２值
Ｐ值

１．１１１ ０．６７０ －０．１６０
０．２９２ ０．５０６ ０．８７３

２．２　干预方法　采用双盲法对两组患者进行干预。
治疗组：将试验药补肾健骨方制成胶囊（主要成分包

括淫羊藿、补骨脂、续断、丹参等），每粒０．５ｇ，由贵州
同济堂制药有限公司提供。每次口服胶囊４粒，每天
２次。对照组：服用安慰剂，安慰剂由贵州同济堂制
药有限公司提供。安慰剂胶囊外形、色泽、气味等性

状均与试验药一致。每次口服胶囊４粒，每天２次。
２．３　效果评估　以患者在给药期间因明显症状经影像
学检查证实骨坏死或给药６个月作为观察终点。给药期
间观察患者出现的各种不良反应及各项评估指标。

２．３．１　股骨头坏死情况　①治疗前进行双髋 ＭＲＩ
检查。②在给药期间出现明显股骨头坏死症状者进
行ＭＲＩ检查；６个月给药期内未出现明显股骨头坏死
症状者，在给药结束后行双髋 ＭＲＩ检查。采用 Ｓｕｇａ
ｎｏ等［６］制定的标准作为股骨头坏死的诊断标准。

２．３．２　肾虚证候总积分　于治疗前和观察结束时参
照《中药新药临床研究指导原则》慢性肾炎肾虚证分

级量化表［７］评定患者的肾虚证候总积分。

２．３．３　不良反应　治疗前和治疗开始后３个月、６个
月分别行以下检查，以评估药物安全性：血分析、尿分

析、肝功能、肾功能、心电图。在干预过程中记录出现

的所有不良反应的临床表现、检测指标异常、严重程

度和处理措施等。

２．４　统计方法　采用 ＳＰＳＳ１３．０统计学软件对数据

进行统计学分析，两组患者性别的比较采用 χ２检验，

股骨头坏死发生情况的比较采用Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法，
年龄、激素使用量、肾虚证候积分的比较采用 ｔ检验，
检验水准α＝０．０５。

３　结　果
３．１　股骨头坏死情况　治疗组３０例６０髋在给药的
６个月内未发现股骨头坏死的影像学表现，对照组３
例双髋关节 ＭＲＩ检查发现股骨头坏死征象（图１）。
两组发生股骨头坏死情况比较，差异有统计学意义

（Ｐ＝０．０２７）（表２）。
表２　两组患者６个月内发生股骨头坏死情况　髋

组别
股骨头坏死情况

坏死 未坏死
合计

治疗组 ０ ６０ ６０
对照组 ６ ５４ ６０
合计 ６ １１４ １２０

３．２　肾虚证候总积分　治疗前两组肾虚证候总积分
差异无统计学意义，有可比性；与治疗前相比，治疗后

两组肾虚证候总积分均减少（治疗组：ｔ＝１５．９８９，Ｐ＝
０．０００；对照组：ｔ＝１４．１９８，Ｐ＝０．０００）；与对照组相
比，治疗组治疗后总积分减少更多，差异有统计学意

义（表３）。
表３　两组患者治疗前后肾虚证候总积分

组别 治疗前 治疗后 治疗前后的差值

治疗组 ８．０７±１．５５ ２．３３±０．９９ ５．７３±１．９６
对照组 ７．６７±１．２７ ４．８０±１．２４ １．７７±１．０７
ｔ值
Ｐ值

１．０９３ ９．７０９
０．２８０ ０．０００

３．３　不良反应　两组患者用药期间，均未出现不良
反应，也未见患者对药物有过敏反应现象。

４　讨　论
股骨头坏死治疗方法较多，疗效各异。髋关节置

换是目前最为有效的治疗方法，而其他各种保髋手术
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图１　患者，男，３０岁，因肾病综合征使用

强的松治疗１０５ｄ，总量３４３０ｍｇ

（１）（２）（３）分别为研究开始时双髋ＭＲＩ检查冠状位的

Ｔ１像、Ｔ２像、ＳＴＩＲ像，显示双侧股骨头及髋关节信号正

常 （４）（５）（６）分别为安慰剂应用６个月后双髋 ＭＲＩ

检查Ｔ１像、Ｔ２像和 ＳＴＩＲ像，显示股骨头内信号异常，

有明确的线样征表现，提示双侧股骨头坏死

及非手术治疗的效果尚无定论。因此，早期预防才是

治疗本病的最好方法。但由于该病发病机理目前仍

未完全清楚，所以缺乏针对性的干预方法。除降脂药

物［８］在早期预防中可能有一定效果外，其他方法的作

用还有待于临床验证。补肾健骨法在骨科慢性疾病

的治疗中有广泛的应用基础和良好的疗效［９－１０］，因此

我们对补肾健骨法预防激素性股骨头坏死的疗效进

行了研究。

在疗效评估方面尚无专门的肾病综合征患者合

并骨坏死的评分量表。我们将发生股骨头坏死作为

主要观察指标；而对于未发生股骨头坏死患者的干预

效果的差异，参考《中药新药临床研究指导原则》的标

准进行评估。对照组３０例６０髋最终有３例６髋发
生坏死，而治疗组患者 ３０例 ６０髋最终均无坏死现
象。因此，我们认为补肾健骨法对激素性股骨头坏死

有一定预防作用。诊断股骨头坏死是基于影像学改

变，早期患者可能没有明显症状。如能改善患者其他

临床不适症状，则可以使患者体会到可感知的临床疗

效。本研究显示使用补肾健骨方后治疗组在腰膝酸

软、神疲乏力等肾虚证候积分方面的改善优于对照

组，说明补肾健骨法可改善肾病综合征患者肾虚证的

许多临床症状。

中医药临床应用的一个难题在于机理解释困难。

肾脏病变本身可以影响维生素Ｄ及钙磷代谢，加之大
量激素治疗可引起间充质干细胞成脂肪分化［１１］，以

致引起股骨头坏死。在治疗肾病综合征过程中反复

和（或）大剂量使用激素，反馈性抑制垂体－肾上腺皮
质功能，导致下丘脑－垂体－肾上腺皮质轴系统的功
能紊乱，引起皮质结构退化、体积萎缩及功能减退，机

体表现出易疲劳、肌肉无力等肾虚表现。本方中的淫

羊藿可以改善间充质干细胞的成骨分化作用［１２－１３］，

补骨脂可增加成骨细胞活性［１４］，续断抑制骨吸收［１５］，

丹参能改善局部微循环［１６］。另外，许建华等［１７］的研

究显示，补肾中药可有效改善肾上腺皮质的抑制。这

些研究结果可能部分解释了本研究中补肾健骨方在

临床上预防骨坏死和改善肾虚证症状的作用。

作为一种探索，本研究存在样本量较小、观察时

间较短等不足。我们的观察时间为６个月，是基于大
量使用激素后股骨头多在６个月内发生坏死的文献
报道［１８］。然而肾病综合征患者可能长期应用激素治

疗，补肾健骨法的长期预防效果如何还不得而知。此

外，作为预防性给药的合适剂量和用药时间仍不确

定。本研究所纳入的患者均为肾病综合征使用激素

表现为肾虚证的病人，对于其他证候、合并其他基础

疾病的激素性股骨头坏死患者以及诸如酒精性和创

伤性坏死患者的预防作用尚不明确。

肾病综合征患者激素性股骨头坏死是使用激素

后出现的不良反应之一，多发生在大量和（或）反复使

用激素后，发病早期没有症状，一旦出现股骨头塌陷，

治疗效果往往不佳，预后不良。补肾健骨法对预防肾

病综合征患者激素性股骨头坏死有一定的效果，值得

多中心大样本的临床研究证实其疗效，以及深入的基

础研究以探索其机理。
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·简　讯·

中国人才研究会骨伤人才分会

全国高等中医院校骨伤教育研究会
　进修班通知

中国人才研究会骨伤人才分会、全国高等中医院校骨伤教育研究会常年举办以下几种类型进修班：① 全国颈肩腰腿痛微

创治疗技术研修班，包括：关节镜的临床应用；激光减压（ＰＬＤＤ）、射频靶点、臭氧、针刀医学、激光针刀、小针刀、水针刀、头针、

耳针、刃针在治疗颈肩腰腿痛上的临床应用等。② 整脊医学进修班，包括：整脊基础与脊柱病诊断、整脊技术学、颈椎整脊学、

胸椎整脊学、腰椎整脊学、整脊保健学、国外整脊技术等。③ 科技成果推广进修班，包括：拇（趾）外翻的中西医结合手术治疗

（温建民、桑志成）；三踝骨折外固定器的临床应用（成永忠）；段层套管针刀微创植入治疗脊柱疾病（李长林）；微创治疗小儿脑

瘫后遗症（任月林）。④ 康复理疗进修班。同时结合临床在北京华一医院及中国中医科学院望京医院安排实习。

　　办班地点：北京华一医院中医骨伤科

交通路线：北京火车站或北京西客站乘地铁到东直门、西直门换乘１３号线到霍营站向东５００ｍ

报名咨询电话（传真）：０１０－６９７９３２３５　　手机：１３２６３３２０４８９　　联系人：刘老师

通讯地址：北京昌平区东小口霍营北京华一医院内 中国人才研究会骨伤人才分会教育工作部　邮政编码：１０２２０８

ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｇｓｒｃｘｈ．ｃｏｍ　Ｅ－ｍａｉｌ：ｇｕｓｒｃｘｈ＠１６３．ｃｏｍ

·６·　　　（总００６）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中医正骨２０１１年１月第２３卷第１期　



	正骨2011年1期合版_部分1
	正骨2011年1期合版_部分2
	正骨2011年1期合版_部分3
	正骨2011年1期合版_部分4

