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摘要 ： 目的　观察银杏叶提取物在大鼠激素性股骨头坏死（SONFH）模型中对 H 亚型微血管的影响。

方法　采用脂多糖联合甲泼尼龙法复制SONFH模型。将50只大鼠分为空白组、模型组，以及银杏叶提取物高、

中、低剂量组，每组10只。银杏叶提取物高、中、低剂量组分别予0.88、0.43、0.21 mL/kg银杏叶提取物溶液尾静脉注

射，空白组和模型组分别予等量生理盐水尾静脉注射。4周时Micro-CT断层扫描和HE 染色观察股骨头外形、骨

小梁结构及囊性变情况；治疗8周后，采用HE染色观察检测股骨头软骨表面光滑度和骨小梁密度，免疫荧光染色

观察检测股骨头血小板-内皮细胞黏附分子（CD31）和内皮黏蛋白（Emcn）表达。结果　4周后Micro-CT断层扫

描可见大鼠股骨头变形，骨小梁稀疏；HE染色结果可见骨小梁稀疏、断裂、股骨头坏死，Micro-CT断层扫描与

HE染色结果一致，表明大鼠SONFH模型复制成功。8周后HE染色结果显示，与空白组相比，银杏叶提取物高、

中、低剂量组及模型组均有不同程度股骨头坏死，但银杏叶提取物高、中、低剂量组与模型组比较，骨小梁相对密

集，股骨头坏死减少。各组大鼠CD31及Emcn阳性率比较，差异均有统计学意义（P <0.05），模型组CD31和

Emcn阳性率较空白组及银杏叶提取物高、中、低剂量组均降低（P <0.05），银杏叶提取物高剂量组CD31阳性率与

空白组比较，差异无统计学意义（P >0.05），但Emcn阳性率高于空白组（P <0.05），银杏叶提取物高剂量组

CD31和Emcn阳性率与中、低剂量组比较，差异均有统计学意义（P <0.05），但中剂量与低剂量比较，差异无统

计学意义（P >0.05）。结论　银杏叶提取物可促进大鼠SONFH模型中H亚型微血管形成，改善股骨头周围血循，

促进血管成骨耦合，延缓疾病进程。
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a rat model of hormone-induced femoral head necrosis (SONFH).  Methods SONFH model was established using 

lipopolysaccharide combined with methylprednisolone acetate in rats. Fifty rats were divided into blank group, 

model group, and high, medium, and low-dose Ginkgo biloba leaf extract groups, with 10 rats in each group. The 

high, medium, and low-dose Ginkgo biloba leaf extract groups were administered Ginkgo biloba leaf extract solution 

intravenously at doses of 0.88 mL/kg, 0.43 mL/kg, and 0.21 mL/kg, respectively, while the blank group and model 

group were given an equal volume of normal saline intravenously. After 4 weeks, micro-CT scanning and HE 

staining were used to observe the shape of the femoral head, trabecular structure, and cystic changes. After 8 weeks 

of treatment, HE staining was used to detect the smoothness of the cartilage surface of the femoral head and 

trabecular density, and immunofluorescence staining was used to detect the expression of platelet-endothelial cell 

adhesion molecule (CD31) and endomucin (Emcn) in the femoral head.  Results  Micro-CT scanning showed 

deformation of the femoral head and sparse trabeculae in rats after 4 weeks, and HE staining showed sparse 

trabeculae, fractures, and femoral head necrosis. The results of micro-CT scanning were consistent with HE staining, 

indicating successful replication of the SONFH model in rats. After 8 weeks, HE staining showed varying degrees of 

femoral head necrosis in the high, medium, and low-dose Ginkgo biloba leaf extract groups and the model group 

compared with the blank group. However, compared with the model group, the trabeculae were relatively dense, and 

femoral head necrosis was reduced in the high, medium, and low-dose Ginkgo biloba leaf extract groups. The 

positive rates of CD31 and Emcn in each group of rats were statistically significant (P < 0.05). The positive rates of 

CD31 and Emcn in the model group were lower than those in the blank group and the high, medium, and low-dose 

Ginkgo biloba leaf extract groups (P < 0.05). The positive rate of CD31 in the high-dose Ginkgo biloba leaf extract 

group was not statistically different from that in the blank group (P > 0.05), but the positive rate of Emcn was higher 

than that in the blank group (P < 0.05). The positive rates of CD31 and Emcn in the high-dose Ginkgo biloba leaf 

extract group were statistically different from those in the medium and low-dose groups (P < 0.05), but there was no 

significant difference between the medium and low-dose groups (P > 0.05).  Conclusions Ginkgo biloba leaf 

extract can promote H-type microvessel formation in the SONFH model in rats, improve blood circulation around 

the femoral head, promote vascular-bone coupling, and delay disease progression.

Keywords:  hormone-induced femoral head necrosis; Ginkgo biloba leaf extract; H-type vessels; angiogenesis

激 素 性 股 骨 头 坏 死（steroidinduced necrosis of 

femoral head, SONFH）是糖皮质激素（Glucocorticoids, 

GCs）的滥用或长期大剂量使用而引起的严重临床

并发症。SONFH 常累及青壮年，致残率高，是严重

髋关节炎的根源[1]。我国人口基数大，SONFH 严重

影响患者生存质量，加重家庭和社会的经济负担[2]。

目前针对该疾病的治疗方法仍存在争议，如何早期

选择一种延缓疾病进展，甚至扭转恶化局势的方法

对临床医师而言显得尤为关键。

目前，学者们提出了众多关于 SONFH 的学说，

但其发病机制仍存在争议。通过总结各个学说中

的观点发现，长期大剂量使用激素后，股骨头局部

的血供减少，局部组织及细胞处于缺血、缺氧状态，

破坏了骨组织结构和功能，最终导致股骨头缺血坏

死 ，因 此 ，改 善 坏 死 股 骨 头 局 部 微 循 环 变 得 尤 为

重要[3]。

正因为如此，近年来，众多学者在大鼠和人的

骨 组 织 中 ，尤 其 是 在 干 骺 端 ，发 现 了 一 种 高 表 达

CD31 和 Emcn 的 特 殊 亚 型 微 血 管 ——H 亚 型 微 血

管[4-5]，其具有血管成骨偶联作用[6]。若 H 亚型微血

管能够在 SONFH 中生成增加，这将对促进股骨头坏

死骨的修复具有重要意义[3]。对此，本课题组找到

了一种从银杏树干燥叶中提取的活性物质，即银杏

叶 提 取 物（extract of leaves of the ginkgo biloba, 

EGb）[7]，主要有效成分为银杏黄酮类化合物和银杏

内 酯 类 化 合 物 。 目 前 EGb 已 被 用 于 临 床 治 疗

SONFH[8]，但银杏叶提取物能否通过促进 SONFH 大

鼠 H 亚型微血管生成，改善股骨头坏死骨的修复尚

不清楚。本实验拟复制大鼠 SONFH 模型，使用银杏

叶提取物进行干预，观察其对大鼠股骨头中 H 亚型

微血管形成的影响，探讨骨坏死修复机制，为临床

用药和推广提供依据。

1 材料与仪器

1.1　实验动物

50 只 SPF 级 SD 雄性大鼠，鼠龄 8～10 周，体重
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225～242 g，来源于西南医科大学实验动物房[实验

动物生产许可证号：SCXK（川）2023-017]，在西南医

科大学实验动物科研部屏障动物实验设施中进行

无菌手术[实验动物使用许可证号：SYXK（川）2023-

065]。并按实验动物 3R 原则给予人道的关怀。大

鼠给予标准大鼠颗粒饲料，自由饮用纯净水，每日

换 水 ，隔 日 换 垫 料 ，在 相 对 湿 度 30%～35%、温 度

（22.8±1.5）℃，光照 12 h/d 的环境中喂养。大鼠适

应性饲养 1 周后开始实验。实验经西南医科大学实

验动物伦理委员会批准（批准号：20220621-004）。

1.2　药物与试剂

银杏叶提取物注射液购自北京悦康药业集团

股份有限公司，Lipopolysaaah aricles 脂多糖（L8880-

10）购 自 北 京 Solarbio/索 莱 宝 ，甲 基 泼 尼 松 龙 98%

（M830013-200 mg）购自上海 Macklin/麦克林公司，戊

巴比妥钠购自上海信裕生物科技有限公司，HE 染色

试剂盒购自上海索莱宝公司，荧光一抗重组 Anti-

CD31 抗 体 [RM1006]（ab281583）购 自 上 海 艾 博 抗 公

司 ，Endomucin 抗 体（V.7C7）购 自 美 国 Santa Cruz 公

司，荧光二抗 CY3 山羊抗兔（GB21303）、FITC 山羊抗

大鼠（GB22302）、DAPI、自发荧光淬灭剂、抗荧光淬

灭封片剂均购自武汉 Servicebio 公司。

1.3　主要仪器

正置白光拍照显微镜（型号：Eclipse Ci-L）购自

日本 Nikon 公司，正置荧光显微镜（型号：Eclipse C1）

购自日本尼康 Nikon 公司，成像系统（型号：DS-U3）

购自日本尼康 Nikon，Aipathwell（货号：BY-80113）购

自武汉 Servicebio 公司，Micro-CT（型号：西门子 16 排

CT）购自上海西门子医疗器械有限公司，石蜡包埋

机（型号：YD-6D）购自浙江金华科迪仪器设备有限

公司。

1.4　方法

1.4.1 　 模型复制及实验动物分 组 　 参 考 李 瑞 琦

等[9]、董玉雷等[10]研究脂多糖联合甲基泼尼松龙复制

SONFH 模型的方法，并作出适当改动。将 50 只大鼠

分为空白组、模型组，以及银杏叶提取物高、中、低剂

量组，每组 10 只。其中银杏叶高、中、低剂量组是建

立在模型组的基础上，在对模型组大鼠连续 3 d 尾静

脉注射青霉素（4×105 u/只）预防感染后，间隔 24 h

尾静脉注射 20 μg/kg 脂多糖，1 次/d，注射 2 d，第 2 次

注射完脂多糖后，每间隔 24 h 尾静脉注射 40 mg /kg

甲基泼尼松龙[11]，1 d/次，注射 3 d。此后肌内注射青

霉素（4×105 u/只）预防感染，2 次/周，注射期间大鼠

死亡 3 只，最终成功复制模型 37 只。模型复制 4 周

后 随 机 选 取 模 型 组 5 只 大 鼠 行 Micro-CT 断层扫描

和 HE 染色，空 白 组 2 只行 HE 染色，以股骨头软骨

变薄，软骨下骨坏死、塌陷、囊变形成，骨小梁稀疏、

断裂为特点，表明 SONFH 模型复制成功[10]。将剩余

32 只大鼠 SONFH 模型随机分为模型组、银杏叶提

取物高、中、低剂量组，每组 8 只。将银杏叶提取物

与 0.9% 氯化钠注射液稀释，制备成银杏叶提取物注

射溶液。根据银杏叶提取物注射液说明书及人与

动物的剂量进行转换。银杏叶提取物高、中、低剂量

组分别予 0.88、0.43、0.21 mL/kg 银杏叶提取物溶液

尾静脉注射，空白组和模型组分别予等量生理盐水

尾静脉注射。

1.4.2 　 Micro-CT 和 HE 染 色 评 估 模 型 复 制 结 果 　

模型复制术后 4 周，随机选取 5 只大鼠进行精准称

重，腹腔注射 3% 戊巴比妥钠 30 mg/kg 麻醉处理。使

用 Micro-CT 断层扫描双侧股骨头，使用 CT Analyser

软件（上海岱嘉医学信息系统有限公司）观察股骨

头外形变化，软骨下骨是否塌陷，骨小梁是否稀疏、

断裂。并随机选取 2 只空白组和 5 只模型组大鼠进

行处死，消毒，固定，剪开双侧股骨近端处皮肤，逐

层剥离周围软组织，经股骨近端剪开关节囊，牵拉

并旋转股骨，剪断股骨头韧带和髋臼横韧带，取出

完整股骨头。经 4% 多聚甲醛溶液固定，10% EDTA

脱钙液脱钙，石蜡包埋后切片，用于 HE 染色，用正

置白光拍照显微镜观察股骨头形态、软骨厚薄及骨

小梁微结构。

1.4.3 　 HE 染色观察各组股骨头形态、软骨厚薄及骨

小梁微结构 　术后治疗第 8 周精准称重，根据各组

大鼠体重腹腔注射 3% 戊巴比妥钠（30 mg/kg）进行

麻醉，消毒，固定，取标本（方法同 1.4.2），将标本完

全浸泡在 4% 多聚甲醛溶液（体积> 标本体积的 2/3）

中固定，10% EDTA 脱钙液脱钙，石蜡包埋后切片染

色，用正置白光拍照显微镜观察各组股骨头形态、

软骨厚薄及骨小梁微结构。

1.4.4 　 免 疫 荧 光 观 察 CD31 和 Emcn 的 表 达 情 况 　

取经 4% 多聚甲醛溶液固定，10% EDTA 脱钙液脱钙

后的股骨头样本切片（片厚 4 μm），随机选取切片经

过脱蜡、抗原修复、血清封闭后，在切片上滴加按一

定比例配好的一抗大鼠 CD31、Emcn 抗体，平放于湿
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盒 内 4 ℃ 孵 育 过 夜（湿 盒 内 加 少 量 水 防 止 抗 体 蒸

发）；荧光偶联二抗避光室温孵育 50 min；DAPI 避光

室温孵育 10 min，复染细胞核；在切片内加入自发荧

光淬灭剂 5 min，流水冲洗 10 min；最后用抗荧光淬

灭封片剂封片。切片于荧光显微镜下观察并采集

图像，DAPI 染出来的细胞核在紫外的激发下为蓝

色，阳性表达为相应荧光素标记的红光或绿光。以

Aipathwell 对图像进行分析，分别计算 CD31 和 Emcn

阳性细胞率。阳性细胞率=阳性细胞数/细胞总数。

1.5　统计学方法

数据分析采用 GraphPad Prism 统计软件。计量

资料以均数±标准差（x±s）表示，比较用单因素方

差分析，用单因素方差分析中的多重比较方法进行

进一步的两两比较。P <0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1　大鼠SONFH的鉴定

模 型 复 制 4 周 后 ，随 机 选 取 的 模 型 组 大 鼠 行

Micro-CT 断 层 扫 描 可 见 股 骨 头 外 形 改 变 ，轮 廓 不

清，部分塌陷坏死，周围呈低密度信号。HE 染色可

见空白组股骨头表面光滑，软骨层较厚，软骨细胞

丰富，骨小梁密集，未见明显坏死和炎症细胞浸润；

模型组股骨头表面不光滑，软骨层变薄，大量软骨

陷窝形成，骨小梁部分断裂、稀疏，轻度结缔组织增

生，伴有中性粒细胞、淋巴细胞点状浸润。模型组

与空白组比较，股骨头坏死改变明显。综合 Micro-

CT 断层扫描和 HE 染色结果发现，模型组复制 4 周

后，与空白组比较，模型组大鼠股骨头发生变性，外

形轮廓改变，软骨层变薄，骨小梁稀疏，与蒋玮等[12]

实 验 结 果 一 致 ，表 明 SONFH 模 型 复 制 成 功 。 见

图 1、2。

2.2　HE染色结果

用银杏叶提取物治疗 8 周后，行 HE 染色可见空

白组股骨头软骨表面光滑，软骨细胞丰富，软骨层

厚薄均匀，骨小梁密集，未见明显血管和淋巴细胞

浸润；模型组股骨头软骨表面不光滑，软骨层薄弱

不均，局部骨小梁排列稀疏，骨髓腔较大，可见较多

细胞坏死，胞核碎裂或溶解，胞质崩解呈嗜碱性絮

状物；银杏叶提取物低剂量组股骨头软骨表面不光

滑，软骨层较薄，骨髓腔较大，多见细胞丢失，可见

少量细胞坏死，胞核碎裂或溶解，胞质崩解呈嗜碱

性絮状物；银杏叶提取物中剂量组股骨头软骨表面

不光滑，软骨层薄弱，局部缺失，骨小梁分布密集，

骨髓腔内细胞数量丰富；银杏叶提取物高剂量组股

骨头软骨表面光滑，软骨层相对较厚，软骨细胞数

量丰富，排列规则，骨小梁结构稍紊乱，骨小梁分布

密集，骨髓腔偶见细胞坏死，胞核碎裂或溶解，胞质

崩解呈嗜碱性絮状物。各组对比后发现，模型组与

治疗组的骨坏死程度不同，银杏叶提取物高剂量组

较中、低剂量组坏死减轻，骨小梁结构较密集，但较

大鼠股骨头部分塌陷，外形轮廓畸形变。

图1　模型复制4周后模型组大鼠股骨头Micro-CT断层扫描影像

低倍（×20）                        高倍（×200）

空白组 模型组

低倍（×20）                        高倍（×200）

空白组与模型组比较，空白组的股骨头表面更加光滑，软骨层较厚，骨小梁密集，未见炎症细胞浸润。

图2　模型复制4周后空白组与模型组大鼠股骨头的HE染色
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空白组较差。银杏叶提取物中、低剂量组较模型组

的坏死程度较轻，但骨小梁稀疏，结构混乱，周围有

部分炎症细胞浸润。见图 3。

2.3　免疫荧光染色结果

银杏叶提取物治疗 8 周后，采用免疫荧光检测

大鼠 SONFH 模型中 CD31 和 Emcn 阳性率的表达，结

果显示，各组 CD31 及 Emcn 阳性率比较，差异均有统

计学意义（P <0.05），进一步行多重比较分析结果显

示，模型组 CD31 和 Emcn 阳性率较空白组及银杏叶

提取物高、中、低剂量组均降低（P <0.05）。银杏叶

提取物高剂量组 CD31 阳性率与空白组比较无差异

（P >0.05），但 Emcn 阳性率高于空白组（P <0.05）；银

杏叶提取物高剂量组 CD31 和 Emcn 阳性率与银杏叶

提取物中、低剂量组比较，差异均有统计学意义（P <

0.05），但银杏叶提取物中剂量组与银杏叶提取物低

剂量组 CD31 和 Emcn 阳性率比较，差异均无统计学

意义（P >0.05）。见图 4 和表 1。

低倍（×20）                        高倍（×200）

空白组

低倍（×20）                        高倍（×200）

银杏叶提取物

低剂量组

模型组

银杏叶提取物

中剂量组

低倍（×20）                        高倍（×200）

银杏叶提取物

高剂量组

空白组股骨头软骨表面光滑，软骨层厚薄均匀，骨小梁密集；模型组软骨层薄弱不均，骨小梁稀疏；银杏叶提取物高、中、低剂量组中，骨小

梁结构较模型组多，其中高剂量组骨小梁结构致密，生成更多，较中、低剂量组明显，但与空白组相比仍具有一定差距。

图3　银杏叶提取物治疗8周后各组的HE染色

空白组

模型组

银杏叶提取物低剂量组
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3 讨论

股骨头坏死是临床常见的严重疾病[13]，具体机

制仍有待深入研究。近年来，有研究表明，激素类

药物的使用与非创伤性股骨头坏死密切相关[14]；低

剂量或短期使用激素可抑制血小板聚集和血栓形

成，但高剂量或长期使用可使血小板聚集，增加血

栓形成[15]。近年来，受新型冠状病毒感染疫情影响，

激素类药物使用频率增加对股骨头坏死的威胁进

一步加大[16]。

为了更好地防治 SONFH，从众多股骨头坏死机

制学说中发现，血管功能障碍、血供循环丧失是股

骨头缺血坏死的直接原因，因此血管的最终作用逐

渐被越来越多的人认可[17]。也正因为如此，人们将

近年来在老鼠和人体上发现的对血管内皮细胞蛋

白（CD31 和 EMCN）抗体强烈阳性染色的 H 亚型微

血管引入到 SONFH 防治的眼界[3]。KUSUMBE 等[4]、

RAMASAMY 等[5]首先在小鼠胫骨中发现了 H 亚型微

血 管 ，在 后 续 众 多 小 鼠 或 大 鼠 实 验 中 均 已 得 到 验

证。GAO 等[18]发现，人的股骨头中也存在 H 亚型微

血管。H 亚型微血管已经被证实具有血管成骨耦合

作用[6]，主要分布在骨内膜和干骺端，呈弓柱状，周

围聚集着丰富的 Osterix+骨祖细胞、成骨细胞，可增

加骨量，加速骨形成[19]。目前，H 亚型微血管通过改

善血液循环、促进血管成骨耦合在骨质疏松、骨折

愈合、骨坏死等众多骨科疾病当中起着不可替代的

作用。

激素的使用对 H 亚型微血管的影响较大，且多

偏向于抑制。LANE 等[20]在实验研究中发现，激素类

药物可使股骨干骺端 H 亚型微血管显著减少，引起

骨密度降低，骨微结构破坏。PENG 等[21]在糖皮质激

素和骨脉管系统关系的实验中发现，GCs 可通过转

抑 制 GR/NF- κB 抑 制 PDGF-BB 在 破 骨 前 体 细 胞

（POCs）中的合成，从而抑制 H 亚型微血管的形成。

LIU 等[22]使用糖皮质激素治疗幼龄小鼠后也发现激

素类药物可抑制 H 亚型微血管周围破骨细胞分泌的

血管生成素介导的内皮细胞核糖体 RNA 转录，抑制

血管成骨耦合，引起干骺端骨量丢失。激素的大剂

量或长期使用不可避免地引起对 H 亚型微血管的抑

制，导致大鼠股骨头周围血供减弱，细胞信号及营

养物质交换减弱，骨密度下降，骨小梁塌陷，软骨细

胞变性坏死，最终引发并加剧大鼠 SONFH 可能。

因此，如果能找到一种可以改善股骨头周围血

液循环，促进血管生成和重塑的药物，可能对延缓

和治疗 SONFH 具有重要意义。本研究发现，银杏叶

提取物不仅具有抗炎、抗氧化、清除自由基的作用，

银杏叶提取物中剂量组

银杏叶提取物高剂量组

CD31 表达为红色，Emcn 表达为绿色；空白组红光表达明显，但绿光表达较少；模型组红光和绿光表达均较少；低剂量组红光和绿光表达

也较低；中剂量组红光和绿光表达增多；高剂量组红光和绿光明显增多。

图4　各组免疫荧光染色典型图片　（×200）

表 1　各组小鼠CD31和Emcn阳性率比较

（n =8， %，x±s）

组别

空白组

模型组

银杏叶提取物低剂量组

银杏叶提取物中剂量组

银杏叶提取物高剂量组

F 值

P 值

CD31

23.239±7.542①

3.925±1.984②

8.255±2.409①②③

4.750±2.047①②③

28.841±13.716①

20.294

0.000

Emcn

0.179±0.153①

1.066±1.537②

5.031±2.226①②③

3.801±2.647①②③

25.151±6.728①②

71.344

0.000

注 ： ①与模型组比较，P <0.05； ②与空白组比较，P <0.05；③与

银杏叶提取物高剂量组比较，P <0.05。
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还具有改善凝血功能、血流动力学及缺血再灌注损

伤的作用，而且毒副作用低，临床运用广泛，疗效确

切 。 因 此 ，本 实 验 将 银 杏 叶 提 取 物 用 来 干 预 大 鼠

SONFH 模型，观察其对大鼠 SONFH 模型的影响。

所以，笔者提出银杏叶提取物是否能促进血管

成骨耦合的 H 亚型微血管生成，改善股骨头局部血

循，从而治疗 SONFH 的大胆猜想。结合本次实验结

果，证实了这一猜想。随着激素使用时间的延长，

股骨头周围大量细胞坏死，软骨塌陷，骨髓腔增大，

骨密度降低，骨小梁微结构被破坏，符合 MINNECI

等[15]关于对激素使用剂量和使用时间对血管的影响

的报道。本研究通过对比空白组、模型组，以及银

杏叶提取物高、中、低剂量组的 HE 染色结果发现，

银杏叶提取物高、中、低剂量组均有不同程度的股

骨头坏死，较空白组软骨层变薄，骨小梁稀疏，但较

模型组坏死程度较轻，骨小梁稍微粗大密集，银杏

叶提取物高剂量组比银杏叶提取物中、低剂量组在

同样的治疗时间下效果更加明显。说明银杏叶提

取物对大鼠 SONFH 的防治具有较好作用，且疗效存

在一定的剂量依赖性。通过免疫荧光检测 H 亚型微

血管强表达的阳性内皮细胞（CD31 和 Endom）后进

一步验证了大鼠股骨头中确实存在 H 亚型微血管。

空白组大鼠的 CD31 呈高表达，Emcn 呈低表达。模

型复制成功后予以银杏叶提取物高、中、低剂量治

疗后，银杏叶提取物高剂量组的 CD31 和 Emcn 阳性

率明显高于中、低剂量组，且较模型组也升高，表明

银 杏 叶 提 取 物 能 够 促 进 大 鼠 SONFH 中 CD31 和

Emcn 的高表达，且银杏叶提取物高剂量组效果更

好，以上结果表明，在大鼠 SONFH 模型中，银杏叶提

取物能够促进 H 亚型微血管形成，高剂量组疗效更

加明显，对改善股骨头坏死周围血供，增强血管成

骨耦合，恢复骨小梁微结构，防治 SONFH 具有很大

意义。

本实验在“血管学说”[23]指导下，在大鼠 SONFH

模型中对近年来新发现的 H 亚型微血管进行检测，

发现 H 亚型微血管与激素性股骨头坏死具有紧密联

系，但银杏叶提取物是如何促进 H 亚型微血管形成

的具体机制有待进一步研究。本次实验虽然证明

了银杏叶提取物可以通过促进 H 亚型微血管形成对

大鼠 SONFH 进行治疗，但仍有很多局限性：①免疫

荧光切片为随机选取股骨头标本进行，染色也是随

机选取，结果具有一定差异，从实验数据上看也具

有不同程度波动，可能与样本量有关，后期需对样

本同一层次以及加大样本量进行检测；②本实验未

对大鼠 SONFH 进行分期，分期治疗效果有待进一步

研究；③从实验结果上看银杏叶提取物可能对所有

坏死期均有积极作用，但最终具体疗效不确定，后

期研究可能需延长治疗时间。

综 上 所 述 ，未 来 深 入 研 究 H 亚 型 微 血 管 在

SONFH 中的影响机制，靶向 H 亚型微血管治疗[24]，

将可能会对 SONFH 的防治具有重大意义。
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