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基于痰瘀互结探讨股骨头坏死的
病因病机及临床应用∗
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［摘 要］ 对痰、瘀等因素与股骨头坏死（osteonecrosis of the femoral head，ONFH）的相关病因病机

以及化痰祛瘀法治疗ONFH的机制研究进行梳理，指出痰瘀互结是ONFH常见致病因素，亦是ONFH重要的病因

病机，痰瘀互结能够诱发股骨头脂代谢紊乱，阻碍股骨头血液供应，影响骨髓微环境变化，引发骨细胞代谢失

衡，且贯穿于ONFH发生发展的全过程。中医药在辨证施治的基础上结合“化痰祛瘀”法治疗ONFH可能疗效更

佳；同时应注重整体观念，考虑痰瘀形成的病机，从肝、脾、肾等多脏腑进行综合论治。
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AbstractAbstract By reviewing the correlation between the etiology and pathogenesis of ONFH with factors such 

as phlegm and stasis, the study on the mechanism of phlegm-resolving stasis-eliminating method in the treatment 

of ONFH, it was pointed out that phlegm-stasis binding served as the common pathogenic factor for ONFH, and 

the important cause and pathogenesis of the disease. Phlegm-stasis binding could induce lipid metabolism 

disorders of the femoral head, impair blood supply to the femoral head, and trigger changes in the bone marrow 

microenvironment, resulting in bone cell metabolic imbalance, throughout the entire process of ONFH occurrence 

and development. On the foundation of syndrome differentiation and treatment, the combination of TCM and 

phlegm-resolving stasis-eliminating method is effective in treating ONFH; meanwhile, the concept of holism 

should be emphasized, and the pathogenesis of phlegm-stasis formation should be considered, so as to treat the 

disease from liver, spleen and kidney comprehensively.
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股骨头坏死（osteonecrosis of the femoral 

head，ONFH）是指股骨头血供受损导致骨细胞凋亡

增加、股骨头结构改变及塌陷，继而引起患者髋关

节疼痛及功能障碍的疾病［1］。ONFH致残率高，据

统计未及时治疗的患者2年内股骨头结构塌陷率

高达80%以上［2］。ONFH主要发病因素包括激素、

酒精、创伤、吸烟、肥胖等［3-4］，但ONFH发病机制尚

未完全明确，主要为内皮损伤、凝血障碍、脂代谢

异常、血栓形成等［5］。因ONFH发病机制未明确，治

疗难度较大，早、中期保守治疗未成功患者，晚期

不得不选择手术治疗［6］。但手术治疗存在并发症

多、损害大、术后康复等多项问题，因此寻找延缓

股骨头塌陷的治疗方法至关重要。中医药治疗

ONFH具有风险小、成本低、疗效突出等优势［7］，可

明显降低高危人群发病率，提高早期患者治疗效

果，改善中、后期患者生活质量［8］，且中医药针对

ONFH早、中期保髋治疗具有一定新思路及方法，

现被广泛运用于临床保守治疗且评价良好。

中医学认为痰瘀互结是ONFH致病的主要因

素之一，研究发现痰湿体质为ONFH易感体质，血

瘀是其高危致病因素，痰、瘀可贯穿于ONFH发生

发展的全过程［9-11］。因此，痰瘀互结可能是导致

ONFH发病与进展的主要因素之一。基于此，本研

究从痰瘀角度分析ONFH的病因病机，阐述痰瘀互
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结致ONFH的微观机制及中药干预靶点，为ONFH发

病机制的研究及临床治疗提供参考。

1 痰瘀互结致 ONFH的病理基础 

根据ONFH的病因病机、临床症状将其归于中

医学“骨痹”“骨蚀”“骨痿”等范畴。ONFH发病早

期症状较轻，属实证，气血运行不畅，血络瘀阻不

通，发而为痹，故属“骨痹”；中期症状加重，属本虚

标实证，久病肝肾阴血亏虚，髓减骨枯，筋骨失于

濡养，故为“骨痿”；晚期股骨头塌陷坏死，痰瘀互

结，闭阻经脉血络，骨无以为养则发为“骨蚀”［12］。

1.1　痰致ONFH　古有“百病皆因痰作祟”“诸般

怪症皆属于痰”之说。痰浊为病，致病广泛，病程

缠绵，可随全身气机流窜各处，导致更为复杂的病

理变化。朱丹溪曰：“津液气血，皆化为痰，气血津

液功能紊乱皆化为痰。”气血津液功能紊乱，则气

滞津停，气脉闭塞，脘窍凝滞，聚而为痰。气血两

虚，中焦运化失职，继而痰浊内生。痰浊流窜周身

内外，既可作为病理产物也可作为病因，反作用于

气血津液，阻碍气血流通，水液代谢。“痰”致ONFH

则为痰浊结聚于经络筋骨，阻闭经络，骨骼失于濡

养，营养缺失，且痰湿致病缠绵日久，病程漫长，久

则股骨头塌陷坏死。

1.2　瘀致ONFH　《沈氏尊生书》载：“气运于血，

血随气以周流，气凝血亦凝矣，气凝在何处，血亦

凝在何处。”即气行则血行，气滞则血瘀。外感、内

伤或其他病理产物等多种因素，均可导致气机阻

滞，气不行血，从而使血液瘀滞，发为瘀血。气虚

推动无力，无力鼓动血脉，则血液运行迟缓，滞涩

不畅，久则形成瘀血。如《灵枢•经脉》篇载：“手少

阴气绝，则脉不通，脉不通则血不流。”津血同行互

化，中焦水谷化生的津液，在心肺作用下，与营气

相合，变化为血，当津液亏虚，无以充养血脉，血液

亏少，而生血液浓稠，流行不畅病变，最后发为瘀

血。瘀致ONFH，则为外感、内伤、饮食、七情失常

及各类病理产物导致气血津液失其正常生理功

能，发为瘀血，阻滞经络血脉，血液瘀滞不畅，无以

濡养骨骼肌肉，导致股骨头血供受阻，塌陷坏死。

1.3　痰瘀互结致ONFH　痰瘀同为病理产物，二

者可相互作用，互为因果，如唐荣川在《血证论》中

指出：“痰可以化瘀……瘀久亦能化为痰水。”即血

瘀可阻滞津液运化，凝聚成痰；痰湿阻于经络，血

行不畅，瘀血而生。《证治汇补》载：“痰瘀本为气

血。”二者致病特点相似，均可阻滞气血运行与津

液代谢，久病则气血化为痰瘀。以痰瘀同源为理

论基础，痰与瘀血共同阻滞经络［13-14］，影响股骨头

血液供应，筋骨血运乏力不足，发为ONFH，故在其

发病过程中应全面看待二者的相关性，依据中医

整体观念，合而治之。

2 痰瘀互结致 ONFH的微观病理变化 

ONFH发病机制尚未完全明确，主要机制为股

骨头脂代谢、股骨头血供、骨细胞代谢和股骨头内

环境，痰瘀互结与ONFH现有机制密切相关。

2.1　诱发股骨头脂代谢紊乱　中医学中有关于

脂代谢异常的相关论述，可归于“肥胖”范畴，与痰

瘀关系密切。因水谷精微超过机体运化能力，化

为痰湿，聚为膏脂，继而损伤中焦脾胃，正气渐耗，

最后致后天失养，病由实转虚，累积及肾，发为本

虚标实之证。痰湿内停日久，停于脏腑，阻于经

络，气因湿阻，瘀因痰生，而致痰湿瘀血相杂，共同

影响中焦气机升降，脾胃运化功能，进一步导致膏

脂痰浊，积聚体内，与现代医学认为痰瘀互结型

ONFH的发生与脂代谢明确相关一致［15-16］。目前，

研究发现痰可造成脂质代谢紊乱，血脂紊乱可引

起血管管腔狭窄，微血管发生脂肪栓塞，堵塞血管

导致股骨头血液供应受阻［17-18］，并使股骨头内骨

细胞脂肪变性，骨细胞缺血而发生坏死。研究表

明，痰瘀互结型ONFH患者整体血脂水平较高，其

丙氨酸氨基转移酶、γ-谷氨酰转移酶、甘油三酯

（triglyceride，TG）、高密度脂蛋白胆固醇、载脂

蛋白A1等水平均高于髋骨关节炎患者［19］，且ONFH

患者过氧化物酶体增殖物激活受体γ基因的高表

达可导致异常脂代谢的发生，从而降低骨强度［20］。

2.2　阻碍股骨头血液供应　股骨头内血液供应

受阻为ONFH发生的主要机制。中医学将其归于

痰浊瘀血，二者相互作用，可阻滞全身及脏腑气机

升降，影响脏腑功能。脏腑功能受损，则气血无以

化生，且气能行血、生血，气不足则血亦不行，发为

瘀血。瘀血即为败血，失去了对机体的濡养作用，

且阻滞体内，久不消散，进一步影响气血正常运

行。二者因果循环，久则形成本虚标实之证，而致

股骨头失于濡养坏死塌陷。研究表明，痰瘀互结

会使骨骼微循环中的红细胞和血小板形态及功能

改变，血液处于高凝状态［21］，容易导致股骨头血液

循环过程中形成血栓，进一步影响骨骼的血液灌

注［22］，影响疾病进程。因此，研究痰瘀互结对骨血

供的影响，对进一步理解ONFH的发病机制和寻找

干预手段具有重要意义。

2.3　影响骨髓微环境　“痰瘀互结”为骨髓内环

境改变的重要影响因素，在饮酒、肥胖等多种因素

影响下，脾胃所伤，气血运化无力，痰浊内生，久则

化瘀浊，痰瘀互结于脉络［23］，影响其发挥正常生理

功能。肾主骨生髓，久病则累积肝肾，使肝肾阴血
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亏虚，髓减骨枯，则骨髓微环境发生改变，骨髓微

环境的改变亦是导致ONFH发生的重要因素之一。

现代研究表明，肥胖患者及习惯性饮酒患者大多

存在脂肪细胞分化异常、脂质代谢紊乱、脂质异常

迁移和蓄积等病理现象。肥胖患者多存在血管内

膜被浸润形成脂质斑块，启动和加剧造血细胞空

间被脂肪细胞占据，从而造成股骨头髓腔内压力

增加［24］，骨髓微环境改变；酒精可影响骨髓间充质

干细胞（bone marrow stem cells，BMSCs）的增殖

和分化能力，诱导BMSCs分化为脂肪细胞，导致骨

髓内脂肪堆积，引起骨内压增高，发生动脉灌注和

静脉回流障碍［25］，使内环境稳态失衡。此外，痰瘀

互结还可以干扰骨髓微环境内细胞因子平衡，导

致炎症反应持续存在，从而影响骨骼修复和再生

能力。进一步研究发现，痰瘀互结可激活骨髓中

的炎症介质，如白细胞介素和肿瘤坏死因子［13］，进

而诱导骨髓内巨噬细胞活化和骨吸收增加［26］，加

快骨髓微环境的形态学和生化改变，从而加速

ONFH病程。因此，痰瘀互结在骨髓微环境中的影

响是一个复杂过程，理解其机制对于ONFH的干预

和治疗具有重要指导意义。

2.4　引发骨细胞代谢失衡　目前，研究证实脂代

谢与骨代谢密切相关，“痰瘀互结”导致的骨细胞

代谢失衡是ONFH恶化的重要环节。研究证实，脂

肪细胞在髓腔内大量集聚伴随成骨细胞的生成减

少及凋亡增加，且激素的应用导致破骨细胞生成

急剧增加，从而导致成骨细胞与破骨细胞失去平

衡，表现为骨代谢失衡［27］。痰瘀互结型激素性股

骨头坏死与骨保护素/核转录因子-κB受体活化

因子/核转录因子-κB受体活化因子配体信号通

路密切相关，可降低破骨细胞分化、成熟［28］。此

外，痰瘀互结还可能通过影响骨骼微环境内氧化

应激状态，促进骨细胞内凋亡相关蛋白的产生，进

而加速骨细胞凋亡进程［29］。总之，研究痰瘀互结

与骨细胞凋亡的关系对于阐明ONFH的发病机制

和寻找干预策略具有重要指导意义。

3 化痰祛瘀法在 ONFH防治中的体现 

化痰祛瘀法治疗ONFH，基于其本虚标实的基

本病机，以健运脾胃，温补脾肾阳气，滋养肝肾阴

血为本，祛湿化痰、活血化瘀为标，标本兼治，共奏

固护防变之功。现代研究表明，运用化痰祛瘀法

治疗ONFH可通过调节机体状态，改善血络瘀阻不

畅，具有促进成骨细胞分化、改善股骨头血供、阻

止细胞凋亡、促进股骨头骨组织修复等作用［30］。

3.1　温阳气、化痰瘀　津液运化失常可生痰，痰

性黏稠，常阻滞经络气血运行，痰饮不消，瘀阻不

散。《金匮要略·痰饮篇》载：“病痰饮者，当以温药

和之。”温法以温补阳气为主，阳气具有温散、易流

动特性，故采用温法可使瘀阻易于流动，痰饮消、

气血行。宜娟娟等［31］研究发现，自拟温阳化痰方

能够降低痰瘀阻络型股骨头坏死伴骨髓水肿患者

的视觉模拟评分，升高髋关节功能评分，且运用温

阳化痰法联合仙灵骨葆胶囊治疗痰瘀阻络型

ONFH的临床疗效显著，温阳化痰方由清半夏、干

姜、白术、茯苓、泽泻、陈皮、防风、僵蚕、当归、甘草

组成。该方用清半夏、干姜辛温之品助阳燥湿化

痰；茯苓、白术、泽泻、陈皮理气健脾利湿；当归活

血；僵蚕化痰散结；甘草调和诸药和脾胃。诸药合

用，标本兼治，共奏温化痰瘀之效。

3.2　健脾胃、补肝肾　痰和瘀虽不同，但皆为人

体津血运化失常产生的病理产物［32］，两者之间相

互影响，久则累积肝肾，耗伤阴血。故根据其产生

机理，以健运脾胃、滋补肝肾为其基本治法。洪郭

驹等［33］研究发现，由半夏、陈皮、茯苓、甘草、熟地

黄、芍药、当归、川芎等组成的化痰祛瘀方，可维持

骨代谢稳态，促进骨坏死修复，降低酒精性ONFH

“痰湿血瘀”体质人群组织内脂肪含量，经微RNA-

628/Runt相关转录因子2/磷酸酶和张力蛋白同

源物通路促进成骨细胞分化。化痰祛瘀方中半

夏、陈皮、茯苓健运脾胃，恢复人体生理功能，奏祛

湿化痰之功；熟地黄、当归、芍药滋补肝肾阴血亏

虚，扶助先天之本；川芎行气活血祛瘀，兼治标。

颜炎等［34］运用健脾活骨方治疗 112例非创伤性

ONFH患者，后期随访发现有31例发生塌陷，81例

未发生塌陷，表明健脾活骨方可有效延缓痰瘀阻

络型ONFH进展。孙诗艺等［35］基于网络药理学及

分子对接技术，分析由党参、白术、赤芍、茯苓、半

夏、当归、桂枝、熟地黄、川芎、甘草组成的健脾活

骨方，发现该方主要通过调节丝氨酸/苏氨酸蛋白

激酶、肿瘤坏死因子、核因子-κB、Toll样受体、缺

氧诱导因子-1等信号通路改善病理状态下异常

细胞凋亡。且有动物实验研究证实，健脾活骨方

能在不同程度上改善ONFH模型鸡组织形态学，促

进股骨头内血管内皮生长因子表达，降低TG、总

胆固醇水平，从而达到治疗ONFH的目的［36］。该方

中党参、白术健运脾胃；半夏、茯苓祛痰化湿；川

芎、赤芍行气活血、祛瘀通络；桂枝温通经脉，助化

痰祛瘀之功；熟地黄、当归滋补肝肾，滋阴养血。

诸药合用，标本同治，共奏化痰祛瘀补虚之功。

3.3　祛湿邪、行气血　湿聚可成痰，痰瘀可互为

因果，楚腊梅等［37］运用由赤芍、当归尾、伸筋草、松

节、羌活、川芎、续断、积雪草、骨碎补、甘草、党参
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等药物组成的具有祛湿通络止痛、强筋骨、行气血

功效的祛痰通络健骨方为治疗组，发现治疗组Ⅰ

型前胶原氨基末端前肽（procollagen type Ⅰ 

N-terminal propeptide，PⅠNP）、β胶原特殊序

列（β -C-terminal telopeptide of type Ⅰ 

collagen，β-CTx）水平明显低于对照组，说明运

用化痰祛瘀法可降低痰瘀互结型ONFH患者 PⅠ

NP、β-CTx水平，改善骨代谢指标，提高髋关节功

能，提高临床疗效。

    综上，化痰祛瘀法治疗痰瘀互结型ONFH可改

善相关信号通路及蛋白表达，降低脂肪细胞含量，

促进成骨细胞分化，抑制细胞凋亡，延缓或抑制病

情进展。

4 小结 

ONFH骨结构塌陷是一个渐进性过程［38］，且塌

陷不可逆转，严重影响患者日常生活质量。“痰瘀

互结”是ONFH患者常见致病因素，亦是ONFH重要

的病因病机，贯穿于疾病发生发展全过程。“痰瘀

互结”与ONFH的相关性虽然未完全明确，但研究

证实痰瘀互结型ONFH脂质代谢紊乱、血供受损、

细胞凋亡等有确切的物质基础，如TG、总胆固醇

（total cholesterol，TC）、高密度脂蛋白（high-

density lipoprotein，HDL）等脂代谢相关指标与

痰瘀互结型ONFH患者有明确相关性，且TG、TC、

HDL等的升高可能会导致股骨头塌陷加重。并且

微观信号通路及相关蛋白表达的改变在一定程度

上证明了痰瘀互结型ONFH的物质基础。

中医药在ONFH疾病进程中发挥重要作用，可

降低高危人群发病率，增强早期患者治疗效果并

延缓病情进展，改善中后期患者生活质量。因此，

中医药治疗该病时在辨证施治的基础上结合化痰

祛瘀法可能疗效更佳。同时注重整体观念，考虑

痰瘀形成的病机，从肝、脾、肾等多脏腑综合论治。

中医药在治疗痰瘀互结型ONFH方面具有独特优

势，但也存在诸多不足，查阅文献发现治疗痰瘀互

结型ONFH的实验大多停留在临床观察层面，对化

痰祛瘀法治疗该病的机制、基因、信号通路、蛋白

表达等方面的深入实验研究较少。今后，应加强

中医药对痰瘀互结型ONFH的基础研究，明确治疗

相关信号通路及靶点，使治疗更加规范化和精准

化，争取做到早诊断、早治疗，实现传统医学与现

代医学的接轨，使中医药更加科学化、系统化，突

出中医药的独特优势。
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