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　　摘要：目的　探讨淫羊藿总黄酮防治人工关节松动的可行性。方法　采集30例人体外周血�分离单核细胞�
分组培养。实验分4组：Ａ组 （对照组 ）�仅单核细胞；Ｂ组�单核细胞及超高分子聚乙烯微粒；Ｃ组�单核细胞、超
高分子聚乙烯微粒及帕米磷酸钠 （10ｍｇ／Ｌ）；Ｄ组�单核细胞、超高分子聚乙烯微粒及淫羊藿总黄酮 （10ｍｇ／Ｌ）。
培养48ｈ后�检测细胞上清液中肿瘤坏死因子－α（ＴＮＦ－α）、白细胞介素－1（ＩＬ－1）和白细胞介素 －6（ＩＬ－6）
的含量。结果　Ｂ组分别明显高于Ａ、Ｃ、Ｄ组 （Ｐ＜0．01）；Ｄ组与 Ｃ组之间的差异无统计学意义 （Ｐ＞0．05）。结
论　淫羊藿总黄酮可有效抑制由于超高分子聚乙烯微粒刺激单核细胞而分泌的溶骨性因子 ＴＮＦ－α、ＩＬ－1和 ＩＬ
－6。淫羊藿总黄酮的效果与帕米磷酸钠相似�它有望成为将来防治人工关节无菌性松动的一种很有潜力的药物。
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　　人工关节磨损微粒能刺激溶骨性因子的分泌而

引起假体周围骨溶解�最终导致人工关节无菌性松
动 ［1～3］。本实验采用人工关节松动的体外生物学模
型研究淫羊藿总黄酮对溶骨性因子分泌的影响�并
与已用于临床研究防治人工关节松动的二磷酸盐类

药物比较�探讨淫羊藿总黄酮防治人工关节松动的
可行性。
1　资料和方法
1．1　样本采集　30例健康献血者。其中男15例�
女15例�年龄40～67岁�平均52．8岁。每例采集

外周血10ｍｌ�肝素抗凝。
1．2　主要试剂　四川产巫山淫羊藿�上海市医药工
业研究院提取纯度为60％以上淫羊藿总黄酮；二磷
酸盐类药物帕米磷酸钠 （商品名为阿可达�瑞士诺
华有限公司制造 ）�超高分子聚乙烯微粒 （美国Ｚｉｍ-
ｍｅｒ公司制造�微粒直径为2～3μｍ）�肿瘤坏死因子－
α（ＴＮＦ－α）放射免疫药盒 （北京东亚免疫技术研究
所 ）�白细胞介素－1（ＩＬ－1）和ＩＬ－6酶联免疫药盒
（德国Ｄｉａｃｌｏｎｅ公司 ）�小牛血清 （特级�杭州四季青 ）。
1．3　实验方法　无菌采集外周血以Ｈａｎｋ′ｓ液稀释
1倍。分层液梯度离心法分离出单核细胞。洗涤3
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次�加含10％小牛血清的ＲＰＭＩ／1640培养液制成细
胞悬液�细胞计数�调整细胞数至4×108／Ｌ�锥虫蓝
排除法检测细胞活力均大于95％。4孔培养板中滴
加细胞悬液�每孔加3ｍｌ�置37℃、5％ ＣＯ2恒温恒
湿培养箱培养4ｈ�使细胞贴壁�洗去非贴壁细胞�留
下单核细胞。每板第1孔内加入含10％的小牛血
清的ＲＰＭＩ／1640培养液3ｍｌ�其余3孔加入浓度为
1012个／Ｌ的超高分子聚乙烯微粒悬液3ｍｌ�并于第
3孔加入帕米磷酸钠使其浓度为10ｍｇ／Ｌ�于第4孔
加入淫羊藿总黄酮使其浓度为10ｍｇ／Ｌ。即第1孔
为仅有单核细胞的对照组 （Ａ组 ）�第2孔为单核细
胞＋微粒组 （Ｂ组 ）�第3孔位单核细胞＋微粒＋帕
米磷酸钠10ｍｇ／Ｌ（Ｃ组 ）�第4孔为单核细胞 ＋微
粒＋淫羊藿总黄酮10ｍｇ／Ｌ（Ｄ组 ）。各组同条件培
养48ｈ�取上清液�分别测定上清液中的ＴＮＦ－α、ＩＬ
－1和ＩＬ－6的含量。
1．4　统计学处理　数据以 ﹣ｘ±ｓ表示�数据采用
ＳＳＰＳ11．0软件包行方差分析和ｑ检验。检验水准：
α＝0．05。
2　结　果
　　不同处理组细胞上清液中ＴＮＦ－α、ＩＬ－1和ＩＬ
－6含量见表1。Ｂ组各因子含量明显高于Ａ组 （Ｐ
＜0．05）�Ｃ组和 Ｄ组间的各因子含量明显低于 Ｂ
组 （Ｐ＜0．01）�Ｃ组和Ｄ组各因子含量差异无统计
学意义 （Ｐ＞0．05）。
表1　各组细胞上清液中ＴＮＦ－α、ＩＬ－1和

ＩＬ－6含量 （ｎ＝30�﹣ｘ±ｓ�μｇ／Ｌ）
组别 ＴＮＦ－α　 ＩＬ－1　 ＩＬ－6　
Ａ组 0．331±0．093 0．887±0．056 3．583±0．181
Ｂ组 0．770±0．091∗ 1．479±0．046∗ 7．443±0．138∗
Ｃ组 0．326±0．069＃＃ 0．842±0．055＃＃ 4．595±0．156＃＃
Ｄ组 0．344±0．073＃＃ 0．836±0．035＃＃ 4．552±0．152＃＃
　　和Ａ组比较：∗Ｐ＜0．05；和Ｂ组比较：＃＃Ｐ＜0．01
3　讨　论
　　迄今为止�不管假体设计得多么完美�所有类型
人工关节的承重面都产生磨损颗粒 ［4］。聚乙烯微
粒占了70％ ～90％ ［5］。磨损微粒激活巨噬细胞分
泌大量溶骨性因子�溶骨性因子刺激破骨细胞�产生
骨溶解�最终导致人工关节的无菌性松动�ＴＮＦ－α、
ＩＬ－1和ＩＬ－6是参与其中的主要溶骨性因子 ［1～3］。
干预这些溶骨性因子以寻求防治关节松动的药物成

为当前研究的热点。二磷酸盐类药物因其在防治骨

质疏松和肿瘤性骨溶解方面的成功应用�而被用来
治疗关节无菌性松动。实验证明�二磷酸盐类药物
能有效抑制溶骨性因子ＴＮＦ－α、ＩＬ－1和ＩＬ－6［6］。
临床研究证明�二磷酸盐类药物在防治关节无菌性
松动上有不同程度的作用 ［7～9］�但长期使用二磷酸
盐类药物会产生各种严重的毒副作用�如颌骨坏死、
胃肠功能紊乱、全身骨软化和加重骨质疏松等。可
见二磷酸盐类药物可能在预防关节无菌性松动方面

不会表现出广泛的有效性。因此�有必要继续寻找
其他的有效药物。
　　淫羊藿总黄酮是我国传统的补肾壮骨中药淫羊

藿的主要成分之一。淫羊藿不但可诱导破骨细胞凋
亡�抑制骨吸收�减少骨量丢失 ［10］�同时可促进体外
成骨细胞增殖及分化成熟 ［11］。近年来�国外学者先
后从豆科植物中提取到了具有抗骨质疏松作用的黄

酮类化合物或衍生物 ［12～14］。研究表明 ［15～17］�这些
化合物的作用机制主要包括以下几点：①促进成骨
细胞增殖�增加骨形成量；②抑制破骨细胞的募集活
性�降低骨吸收水平；③作用于骨基质细胞�促进胶
原合成和基质的矿化。淫羊藿总黄酮是从淫羊藿植
物提取的黄酮类化合物�可能与上述黄酮类化合物
有类似的作用机制。人工关节无菌性松动的溶骨机
制与骨质疏松的骨量丢失有很大的相似性�用来防
治骨质疏松的二磷酸类药物已应用于临床研究防治

关节无菌性松动 ［7～9］。淫羊藿总黄酮和二磷酸类药
物一样在治疗骨质疏松方面的作用已得到充分的肯

定�而且淫羊藿来源广泛�价格低廉�制剂方便�副作
用少。因此�淫羊藿总黄酮有可能用于防治人工关
节无菌性松动。
　　本试验发现�Ｂ组各因子含量明显高于Ａ组 （Ｐ
＜0．05）�说明超高分子聚乙烯微粒可刺激单核细
胞分泌溶骨性因子ＴＮＦ－α、ＩＬ－1和ＩＬ－6；Ｃ组和
Ｄ组的各因子含量明显低于Ｂ组 （Ｐ＜0．01）�说明
淫羊藿总黄酮和二磷酸盐类药物帕米磷酸钠均可有

效抑制溶骨性因子 ＴＮＦ－α、ＩＬ－1和 ＩＬ－6的分
泌；Ｃ组和Ｄ组各因子含量差异无统计学意义 （Ｐ＞
0∙05）�提示在一定剂量范围内�淫羊藿总黄酮在抑
制溶骨性因子ＴＮＦ－α、ＩＬ－1和ＩＬ－6与帕米磷酸
钠有相似的作用。因此�淫羊藿总黄酮有望在人工
关节松动的防治方面发挥积极作用。
　　当然�淫羊藿总黄酮抑制单核细胞分泌ＴＮＦ－
α、ＩＬ－1和ＩＬ－6的深层分子生物学机制是什么？
是否可抑制其他溶骨性因子？药物的临床用量多
少？是否可以和二磷酸盐类药物临床上交替使用以
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减少各自的副作用等一系列问题仍然是我们将继续

研究的课题。
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1587例硬膜外阻滞药物扩散再认识
徐德朋�江学成�张育才�胡宁利

（解放军第九七医院麻醉科�江苏 徐州 221004）

　　摘要：目的　探讨硬膜外阻滞初量在不同穿刺点的扩散情况。方法　1587例硬膜外阻滞病例�详细记录初
量的阻滞节段数�并根据不同穿刺部位分别计算出阻滞每节段需要量。结果　以穿刺点为界扩散�在中位穿刺点
的向头和尾扩散无差别 （Ｐ＞0．05）�在低位穿刺点向头扩散明显少于尾扩散 （Ｐ＜0．01）；总扩散节段数中位穿
刺点少于低位；中位和低位穿刺点阻滞每节段需要量分别为 （1．42±0．62）ｍｌ和 （1．17±0．48）ｍｌ（Ｐ＜0．01）�随
穿刺点下移�节段需要量有减少趋势。结论　中位穿刺点阻滞每节段需要量多于低位穿刺点�且向头端扩散不明
显多于尾端。
关键词：麻醉；硬膜外；初量
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