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补肾中药对骨质疏松大鼠骨骼的影响

上海铁道大学附属甘泉医院 #∃ ! ! ! %∀&

宋献文 石印玉
丧

沈培芝料 张 英”

摘要 本 实验以股骨密度
、

杭弯强度 和胫骨骨小梁体积 为指标
,

观察补 肾中药对骨质疏松大 鼠骨骼

的影响
。

用卵巢切除的方法建立大 鼠骨质疏松模型
,

然后对模型分 别给 乙烯雌酚或 中药治疗 ∋ 个月后发

现
,

乙烯雌酚或中药治疗可以阻止股骨密度
,

杭弯强度和胫骨骨小梁体积的下降
,

但两种 药物均 不能使

已经下降的股骨 密度
、

杭弯强度 和胫骨骨小梁体积升高
。

这一结果提示
(

补 肾中药对骨质疏松大 鼠有 防

治作用
。

关键词 骨质疏松 骨 中草药 大 鼠

骨质疏松症是老年人的常见病之一
,

中医药在治

疗该病方面积累了丰富的经验
。

近年来我们运用从蓉
,

补骨脂
、

首乌
、

淫羊蕾等治疗骨质疏松取得初步临床疗

效
。

在此基础上
,

利用动物模型观察补肾中药对骨质疏

松大鼠骨骼的影响
,

以期为临床提供参考
。

材料与方法

�
)

动物模型的制备
(

%! 只 �∃ 个月龄雌性 ∗+ 大

鼠
,

体重 ∋ ∀!� 士 ∃鲍
,

饲养于 ∃% ,
,

�− 小时光照和 �!

小时黑 暗循环 中
。

给标准饲 料 内含钙 �
)

!� .
,

磷

!)  / .
,

01 2+ ∋3 4 5 6
。

自由饮用自来水毛实验过程中动

物配对喂养
。

将其中 −! 只行双侧卵巢切除术
,

另 ∃! 只

行假切除术
。

成功的卵巢切除在于卵巢切除后连续五

天阴道涂片无周期性变化及尸检时子宫明显萎缩
。

∃
)

实验分两个阶段
(

阶段一证明骨质疏松模型是

否形成
(

术后 ∋ 个月将卵巢切除组和卵巢假切除组随

机各敢 �! 只
,

氯胺酮麻醉下腹主动脉放血致死
,

取左

股骨及右胫骨剥离软组织后进行测试
。

阶段二观察中

药对骨质疏松大鼠骨骼的影响
(

将所剩 −! 只大鼠分 −

组
,

卵巢假切除组
,

卵巢切除组
,

卵巢切除十乙烯雌酚

治疗组和卵巢切除7 中药治疗组
。

乙烯雌酚剂量为

!
)

89 6 5: 6
,

制成混悬液灌胃
,

补肾中药由从蓉
,

补骨

脂
、

首乌
、

淫羊霍
、

牡蜘等组成
,

制成水煎剂灌胃
,

剂

量为成人 ∃! 倍5: 6
。

两药均为每 日一次
,

每周 ∀ 天
,

给

药 ∋ 个月后将动物按前述方法处死取材
。

∋ 观测指标及方法
( #8 & 左股骨骨密度

(

将剥离

软生出织后 的左股骨放于盛满去离子水的有机玻璃盒

内
,

以股骨长度 � 5∃ 交界线为测试点
,

利用 ; < = 一 3型

单光子骨矿分析仪测量股骨骨密度 #6 5
> 9 “&

。

#∃& 左股

骨抗弯强度
(

完成骨密度测试后
,

用 3? ∗ ≅ Α ? 一 � � ∃ ∃ 型

万能材料试验机再对其进行抗弯强度测试
。

将股骨置

于跨距 ∃∀ 9 9 支架上
,

以 Β9 9 5 9 1Χ 速度下压于股骨中

段
,

用单位面积上的抗弯力表示股骨的抗弯强度 #? 5

9 9 “&
。

#∋ & 右胫骨上干髓端骨小梁体积
(

利用骨组织

形态计量学
、

参考 Δ Ε Φ一 ∗ Γ 1Φ Ε 一<
Ε Η 9 Ι Χ ·

Δ 方法
〔‘〕,

取

两张不连续的胫骨上干箭端切片
,

放大 �!! 倍
,

在全 自

动图像分析系统 #0 3+ ϑ ∗& 上测量骨小梁体积
,

每根标

本分析两张切片
,

取其平均值为骨小梁体积用百分数

表示
。

− 统计分析
(

两组之间用 2 检验
,

四组之间用方

差分析
。

结 果

阶段一结果显示
,

卵巢切除 ∋ 个月后左股骨密度
,

抗弯强度和右胫骨上干箭端骨小梁体积显著降低
,

表

明骨质疏松模型已形成 #表 +
。

表 � 卵巢切除对大鼠骨骼的影响

#王士 ‘, Χ Κ � ! &

卵巢假切除组 卵巢切除组

左股骨骨密度

#6 5 Λ 9 Μ &

!
)

∃ ∀ /士 !
)

! ∃ ∋ !
)

∃ ∃ − 士 !
)

! �/ 公

左股骨抗弯强度

#? 5 9 9 Μ &

/ �
)

/ ∃ 士 �∀
)

% ∀ �
)

� �士 / � / 补 赞

右胫骨上干能端

骨小梁体积 #. Ν

∃  
)

�! 士 %
)

∋ ∃ � %
)

% �士 ∋
)

∃ � 赞 书

升 尸 Ο !
)

! ∀ 资 赞 Π Ο !
)

! �

阶段二结果显示
,

乙烯雌酚治疗组和中药治疗组

显著高于卵巢切除对照组
,

而低于卵巢假切除组
,

但两
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治疗组之间无明显差异 #表 ∃&
。

表 ∃ 卵巢切除
、

乙烯雌酚和中药对大鼠骨骼的影响 #牙士
( , Χ 二 � !&

卵巢假切除组 卵巢切除组
卵巢切除

7 乙烯雌酚组

卵巢切除7

中药组

左股骨骨密度

#6 5 Λ 9 Μ&
!

)

∃ − /士 !
)

! ∃ ∃ !
)

∃ ! ∀ 士 !
)

! �−
Θ Θ !

)

∃ ∃ �士 !
)

! � / 关 △ !
)

∃ �  士 !
)

! � / △

左股骨抗弯强度

#? 5 9 9 Μ &
 !

)

� %士  
)

� ∋ − �
)

! �士 −
)

� % 关 关 % �
)

 � 士 ∀
)

∃ � 二 △ ∀ �
)

� � 士 −
)

 � Θ △

右胫骨上干箭端

骨小梁体积 #. &
∃ �

)

�! 士 %
)

/ � � !
)

∃  士 ∃
)

! � 关 Θ �  
)

− ∀士 ∀
)

∃ � △△ �/
)

/ ! 士 ∀
)

� ∃ △△

注
(

与卵巢假切除组 比较
Θ
尸 Ο !

)

!∀
Θ 关

尸 Ο 。
)

!� Ν
与卵巢切除组比较△ 尸 Ο 。

)

!∀ △△ 尸 Ο !
)

!�

阶段一与阶段二结果比较
,

即治疗前与治疗后结

果比较发现
Ν

卵巢切除后从第 − 个月至第 % 个月
,

卵巢

切除组左股骨密度
,

抗弯强度和右胫骨上干髓端骨小

梁体积又分别下降了 /
)

−/ . #尸 Ο !) ! ∀&
,

�/
·

�/ . #

尸 Ο !
)

! � & 和 ∋/
)

− . # 尸 Ο 。
)

! ∀&
,

而给予乙烯雌酚

或中药治疗后不再下降而基本维持治疗前水平
。

但两

种药物均不能使 已降低的左股骨密度
、

抗弯强度和右

胫骨上干髓端骨小梁体积升高
。

讨 论

目前
,

多数学者认为卵巢切除大鼠模型适合于绝

经后骨质疏松症的研究和新药物的评价
〔幻 。

该实验用

�∃ 个月龄大 鼠
,

因为 �∃ 个月龄大鼠骨骼已经成熟并且

稳定
〔∋〕 ,

骨的丢失是卵巢切除引起而不是对照组生长

所致
。

至于如何判断模型形成
,

一般认为统计学上有显

著意义的骨丢失即为模型形成
。

我们的实验发现
,

卵巢

切除 ∋ 个月后左股骨密度
,

抗弯强度和右胫骨上干髓

端骨小梁体积显著降低
,

表明骨质疏松模型 已经形成
。

中药治疗 ∋ 个月后发现
,

中药治疗可以防止股骨密度
,

抗弯强度和右胫骨上干髓端骨小梁体积继续下降
,

而

不能使已经下降的左股骨密度
,

抗弯强度和右胫骨上

干箭端骨小梁体积升高
,

这一结果也提示绝经后骨质

疏松症应尽早给予防治
。

一般认为
,

绝经后骨质疏松症是 由于体内雌激素

下降导致骨的吸收大于骨的重建
,

结果骨矿物质丢失

和骨的微结构破坏而使骨的力学性能下降
。

乙烯雌酚

的应用补充了内源性雌激素的不足而起到防治作用
。

而中药的作用机制 目前尚不清楚
。

中医认为本病是由

于肝肾不足
,

筋骨失养而致本病
,

其关于肾气
,

年龄和

骨的关系被现代医学所证实
〔们

。

补肾中药的作用机制

可能在于补肾中药可以提高下丘脑一垂体一靶腺轴的

功能
,

调节性激素水平而起作用
。

最近有报道
(

补肾中

药可以提高性腺上雌激素受体水平 〔∀〕和绝经后妇女白

细胞上雌激素受体含量
〔%〕

。

据此
,

我们推测补肾中药可

能还提高成骨细胞上雌激素受体水平
,

以使较小量的

雌激素发挥较大的生理效应
。

此外
,

有报道补肾中药可

提高肾脏 � 一 Ε

轻化酶活性而提高 8
,
∃ ∀ #Α Ρ & ΜΣ 12+ 。

水

平
〔 〕 ,

�
,

∃∀ #ΑΡ & ΜΣ 12 + 。
既是骨吸收的调节因子又是

骨形成的调节因子
,

这可能也是补肾中药的作用机制

之一
。
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帮助
,
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