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长骨液促进骨延长区骨矿化的实验研究

邹 培 阮 肤 李主 一 李峻辉 翁龙江 周中英 林月秋 孔 媛 李光全 靳杭红

成都军区昆明总医院全军骨科中心 ∃昆明 % ∀ & & ∋()

∗摘要 目的 观察中药长骨液对骨延长区骨矿化的影响
。

方法 山羊 ( 只
,

于胫骨上干髓端

做成骨延长模型
,

分成对照组和中药治疗组
,

进行实验
,

观察延长区成骨情况
。

结果 内服长骨液组骨

延长 区 + 线平片平均光密度值
、

骨密度
、

以及新骨组织钙含量
、

灰密度
、

四环素荧光双标间距等指标

均明显高于对照组 ∃尸, &
#

& ∀ )
。

结论 中药长骨液具有 明显加速骨延长区骨矿化的作用
。

【关链词】 骨增长 中药 骨矿化
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采用中药长骨液来促进骨延长区新骨的再 物延长 (( 天
。

∃( ) 治疗
Κ

术后第 ( 天开始治疗
。

生与成熟
。

为探讨其对骨延长区新骨矿化作用 治疗组每夭灌服中药长骨液 次 ∃& Α 3Ξ Υ = )
,

的影响
,

采用山羊胫骨上干髓端骨延长标准模 对照组灌服同样剂量生理盐水
,

直至处死前

型进行 了实验研究
。

天
。

中药长骨液由昆明大观制药厂根据我们提

材料与方法 供的协定处方按标准工艺制成
,

每 Α 3药液含生
#

实验动物及分组
Κ

选用 ( Ψ ∋ 岁健康山 药 =
。

∃∋ ) 四环素荧光双标记
Κ

分别在处死前

羊 ( 只
,

雌雄不拘
,

体重 (& Ψ ( % Υ =
。

用青粗饲 Ζ 天
,

∋ 天及 ∀ 天
,

Ζ 天浅静脉滴注注射用四

料混合喂养
。

所有动物随机分成两组
,

即对照 环素 ∃每只用 ∀& 8 Α = 四环素加入 ∀ && Α 3生理盐

组 ∃单纯胫骨延长组 )
,

治疗组 ∃胫骨延长
,

内 水中滴注 ) 作四环素荧光双标记
。

服中药组 )
。

每组 % 只
。

再随机分为两个亚组
,

∋
#

标本取材及固定
Κ

实验动物分别达最大

每个亚组 ∋ 只动物
,

分别在达到最大延长长度 延长长度后 ∋ 周
、

% 周放血处死
。

处死后立即切

后第 ∋ 周
、

第 % 周处死
。

取伤肢及健肢胫骨
,

剥去附着肌肉
,

[& ∴酒精

(
#

实验方法
Κ

∃3 ) 造模
Κ

全部羊术前左后 固定备检
。

肢剃毛
,

以戊
,

巴比妥纳 ∃∋ ΗΑ = ΞΥ = )静脉麻醉后
,

Ζ# 观测指标及方法
Κ

按文献报道方法川造成左胫骨上干髓端标准骨 ∃3 ) + 线检查及 + 线片图像分析
Κ

术后 ∋

延长模型
。

术中注意保护骨外膜连续性完整
,

麻 夭 + 线透视检查截骨处骨端对位情况
,

开始延

醉清醒后
,

任羊自由活动
。

术后第 [ 天开始延 长后 ∋ 天透视检查骨延长情况
,

达最大延长长

长
,

延长速度为 3Α Α Ξ 日
,

分两次完成
。

所有动 度后 ( Ψ % 周
,

每周分别摄骨延长区正侧位 +
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线片
。

所有 + 线片统一用 ]5Π
! 1Α 01 [& 图像分 染色剂中染色 周

,

甲基丙烯酸甲醋包埋
,

制

析系统测量其光密度
,

并计算出单位面积的平 成不脱钙切片
,

荧光显微镜下观察 ∃Η3 7Α ς5Π
,

均光密度值
。

摄片时相误差由图像分析系统作 日本 )
。

测定四环素双标间距 ∃⊥ ⊥ Ε
,

拌Α )
,

并

划一处理
。

计算出平均矿化沉积率 ∃Δ ∗Ι Φ
, 拜Α Ξ 6)

。

∃( ) 骨密度检测
Κ

用国产 ΣΝ 一 % Ζ[ 型骨矿 统计分析
Κ

计量资料结果用叉士4 表示
,

并

分析仪
,

测量离体胫骨延长区及健侧胫骨干能 用
“
4≅ΔΦ

”

医学统计程序包进行统计分析
。

端相应部位的骨线密度及面密度
。

分别测量延 结 果

长区的远段
、

近端及中央
,

然后取其平均值
。 #

骨延长情况
Κ

对照组平均延长长度为

∃∋ ) 骨痴灰密度检测
Κ

在延长区同一部位
#

[ 士
#

[ Α Α
,

中药治疗组平均延长长度为

切取骨组织约
#

Π; Α
“

大小
,

去除软组织及髓腔
·

#

 士 &
#

[  Α Α
,

经 1 检验两组延长长度无显

内容物后
,

根据阿基米德原理测定其体积 ∃精 著差别 ∃1 一 &
#

& ( ∀
,

尸_ &# & ∀)
。

确到 &
#

& & ( ∀ Α 3)
。

然后将标本置于乙醚丙酮
Κ (

#

+ 线片图像分析结果
Κ

治疗组及对照组

混合液中脱脂
,

(Ζ 小时更换一次脱脂液
,

共 达最大延长长度后 (一 % 周 + 线片图像分析测

脱脂 Ζ 小时
。

置 &。℃茂福炉中过夜灰化
,

万 定平均光密度值结果见表
。

其值越大
,

说明骨

分之一电子分析天平称重 ∃42/ 1#8 /Β 5 Π ,

西德 )
。

据 密度越低
。

公式
Κ

灰密度 Ψ 灰重 Ξ 骨体积
,

求得骨痴灰密度 表 延长区骨痴平均光密度测量值

值 ∃= Ξ 0 Α
∋
)

。

对照组 治疗组

∃Ζ ) 骨痴钙含量测定
Κ

准确称取上述灰化 ( 周 ∀ & & (
·

[  [ 士 ( ∀
·

∋  ( ∋ ∀  
·

∀  士 [ ∀ Ζ
·

 (

样品 &
#

(
,

加入 % ⎯ 盐酸和 %⎯ 硝酸 ∃3
, Ζ ) 液 ∋ 周 ( ∋ ∀

·

[ Ζ 士 & ∀
·

( Ζ   
·

 Ζ %士  
·

% %△

中充分消化
,

亚沸水定溶后
,

原子吸收分光光
Ζ 周 & & % &

·

( [ ∀士 ∋
·

& & [ [
·

( 士  ∋
·

%∀
‘

度仪 ∃≅− ∋ & &
,

5 ΠΙ ) 测定骨痴钙含量
。

∀ 周 , (
·

∋ &  士 ∋ ( (
·

%  %  ∀
·

 [[ 士 ∋ &
·

( & ,

∃∀ ) 四环素荧 光双 标 间距 ∃顶 Π 12 ! 0 0 Ο 0 一 % 周 ∀ % ∀ ∀
·

Ζ  & 士 ∀ & (
·

∀ ∋ Ζ Ζ %
·

%  士 Ζ & (
·

∀ %△

1Ρ 00 !

氏5Ο 30 Ε 2Ο 03 )及平均矿化沉积率 ∃ΔΒ!0
/ 一 ,

与对照组比较 尸, 。
#

。∀ △与对照组比较 ς , 。
#

。

2 3ΒΜ 2 1Β8 ! Ι ς ς 8 ΠΒ1Β8 ! 23 Φ 2 1 0 )测定
Κ

分别在延长区 ∋
#

骨延长区骨线密度及面密度值
Κ

见表 (
。

相同部位切取新骨组织 ( 块
,

入 ∴ αΒ 332 ΑΒ 0Θ 2

表 ( 延长区骨线密度 ∃Χ ΔΓ ) 及面密度 ∃Χ Δ ⊥ ) 值

ΧΔΓ ∃只Ξ 0 Α ) ΧΔ ; ∃只Ξ 0Α <)

对照组 治疗组 正常组 对照组 治疗组 正常组

∋ 周 &
#

[ ∋ ∀ 士 &
#

& ∋ ▲
#

( ∋ %士 &
#

(▲△
#

%  士 &
#

∀ &
#

∋ %  士 &
#

& ∋▲ &
#

Ζ  ∀士 &
#

& [△ &
#

∀ [ 士 &
#

& Ζ

% 周 &
#

(  士 &
#

Ζ▲
#

[ Ζ ∀士 &
#

 , ☆
#

[ 士 &
#

&  &
#

Ζ ∋ 士 &
#

& (▲ &
#

% ( %士 &
#

&  , &
#

[ ∋ ∀士 &
#

Ζ

与对照组比较 尸, 。
#

& △ 与对照组比较 ≅ , &
#

&∀ ▲ 与正常组比较 ≅ , 。
#

& ☆ 与正常组比较 ≅ , 。
#

&∀

Ζ
#

骨延长区骨痴灰密度值
Κ

见表 ∋
。

表 Ζ 延长区骨痴钙含量 ∃Α = Ξ = )

表 ∋ 延长区骨痴灰密度值 ∃= Ξ; Α “) ∋ 周 % 周

∋ 周 % 周 对照组 ∀
#

∀ ∀士 &
#

& %
#

Ζ 士 &
#

& (

对照组 &
#

( % [士 &
#

& (  &
#

∋ ∀士 &
#

& ∀△ 治疗组 %
#

Ζ ∀士 &
#

& [
,

(
#

∀ ∀Ζ 士 &
#

Ζ ,

△

治疗组
,

&
#

∋ ∀∀ 士 。
#

& Ζ ( , &
#

Ζ % 士 &
#

& ∀
,

△
,

与对照组比较 尸, &
#

&
,

△ 与 ∋ 周组比较 尸, &
#

&

与对照组比较 尸, 。
#

&
,

△与 ∋ 周组比较 尸, 。
#

&
‘

%
#

四环素双标间距 ∃⊥ ⊥ Ε
,

拜Α ) 及平均矿

∀
#

延长区骨钙含量
Κ

见表 Ζ
。

化沉积率 ∃Δ∗Ι Φ
,

拜Α Ξ 6)
Κ

’

见表 ∀
。
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表 ∀ 四环素双标间距及平均矿化沉积率

∋ 周 % 周

对照组 治疗组 对照组 治疗组

⊥ ⊥ Ε
, 拌Α

Δ ∗Ι Φ
, 拜Α Ξ 6

&
#

∋ ∋士 &
#

∀ ( %
#

& 士
#

[ , #

(  士 &
#

∀  (
#

% 士 &
#

 &▲
釜

&
#

&士 &
#

& Ζ
#

& 士 &
#

& β
&

#

 士 &
#

& ∀
#

( (士 &
#

& [△
关

与对照组比较 尸, &
#

& ▲与 ∋ 周组 比较 尸, 。
#

&

讨 论
#

骨 组织 的修复必须经过基质的钙化过

程
,

才能最终演变为骨组织
〔(〕。

治疗骨折的 目的

在于恢复受损骨的强度和刚度
,

使其力学性能

接近正常
,

以适应生理需要
。

新骨组织的机械

强度与基质钙化的程度密切相关
。

其钙化程度

则以骨的矿化程度来衡量
。

有研究表 明
,

骨矿

含 量与骨 力学性能之 间存在着 显著的相 关

性
〔“

、

咤〕。 因此
,

骨的矿化程度便作为评价新骨质

和量的重要标准之一
。

在肢体延长术中
,

延长

骨再生修复的骨矿含量的恢复与骨力学性能重

建之 间也存在着显著的正相关
〔∀〕。

所以
,

延长区

骨矿化程度也就成为评价延长骨质与量的重要

标准和拆除外固定的重要参考
。

从这一意义考

虑
,

加速延长区骨的矿化进程
,

便可以加速延

长骨的成熟
,

进而缩短治疗周期
。

(
#

在骨折修复过程中
,

先由成纤维细胞
、

软骨细胞及成骨细胞分别合成
、

分泌基质
。

基

质又通过钙盐沉积而形成钙化软骨和骨组织
。

基质的钙化必须具备三个条件
〔(〕 Κ

细胞能分

泌或形成可钙化的基质小泡  能提供基质钙

化所必须的钙 ! 细胞能合成
、

分泌可钙化的

胶原纤维
,

并与无机盐紧密结合
。

因而
,

设法

促进上述各个环节的加快
,

都将加速骨的矿化
,

加速骨组织修复的进程
,

而目前认为
,

影响骨

组织修复最根本的原因是局部血液供应
。

有资

料表明
,

骨组织修复中力学强度的恢复与局部

血管重建及血流率的变化有关
〔∀〕 。

骨愈合时
,

新

生血管的长入可将大量的间充质细胞带入缺损

区
,

间充质细胞可进一步转化为成骨细胞
,

参

与骨的形成
〔#〕。

而且
,

局部血供的增加
,

可带入

较多的与骨修复有关的因子
,

从而促进骨组织

修复 的加速
。

中药长骨液主要 由活血化癖 药

∃如丹参
、

土鳖虫
、

红花等 % 及补肝肾续筋骨药

△与 & 周组比较 尸∋ 。
(

)∗

∃如补骨脂
、

骨碎补等 % 组成
,

具有活血通络
、

祛疲生新
、

接骨续损的作用
。

这些药物
,

被认

为能增 加骨损伤部位的血供
,

带入骨组织修复

需要的材料
,

并能增强钙的转运能力
,

使基质

小泡及胶原纤维的钙盐沉积增多
〔“一 ‘田 ,

从而加

速骨损伤部位的骨组织修复及加速矿化速度
,

提高矿化质量
。

本实验结果显示
+
应用中药长

骨液的治疗组骨延长区 , 线片平均光度值
,

以

及新骨组织钙含量
、

灰密度值
、

骨线密度
、

面

密 度
、 − − . / 、

0 .1 2 ,

均 高 于 对 照组 ∃ 尸 ∋
)

(

)∗ %
,

提示
+
中药长骨液具有促进骨延长区矿

化速度及提高矿化质量的作用
。
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