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　　【摘要】　目的　观察各组模型动物体内碱性磷酸酶 (AL P) 与酸性磷酸酶 (TRA P) 水平变化,

探讨骨质疏松症与退行性骨关节病的相互关系。方法　70 只初生雌性大白鼠分为 4 组 (正常对照组A、

去卵巢组B、双后肢组C、去卵巢双后肢组D )。造模后, 于生长的不同阶段取血, 用生物试剂盒测定。

结果　AL P 水平在各时间段B、C、D 组均显著高于A 组, B、C 组均显著低于D 组; TRA P 水平在各

时间段B 组均显著高于A、C、D 组, C 组低于A 组。结论　负重加大可刺激成骨细胞活性, 抑制破骨

细胞活性, 促进骨形成; 雌激素减少可同时增强成骨细胞与破骨细胞活性, 只是破骨作用的增强要高于

成骨的增强, 最终表现为骨丢失。
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Exper imenta l Study on the Rela tionship between O steoporosis and O steoarthrosis——The Test of Serum ALP and

TRAP Content in M odel Rats　W eiQ uanj ie, J iang W eizhuang , Z hang X iaoy ou. Institu te of O rthopaed ics and T raum atolo2

gy , China A cad em y of T CM (B eij ing 100700)

　　【Abstract】　Objective To investigate the changes of the level of alkaline phosphatase (AL P) and acid phosphatase

(TRA P) in various group s of model rats and to exp lo re the relationsh ip betw een osteoporosis and osteoarth rosis.

M ethods　70 new born fem ale W istar rats w ere divided into four group s: group A ( the contro l) , group B ( the ovariec2

tom ized) , group C ( the bipedal group by amputation of the fo relim bs) , and group D (the ovariectom ized bipedal group).

A t different tim es of postnatal grow th, the blood samp lesw ere taken out to test the content of serum AL P and TRA P. Re-

sults　The AL P level of group B, 　C and D w as significantly h igher than that of group A , and that of group B and C w as

significantly low er than that of group D. The TRA P level of group B w as significantly h igher than that of group A , 　C

and D , and that of group C w as low er than that of group A. Conclusion　W eigh t2bearing can stim ulate the activity of os2

teoblost and inh ibit the activity of osteoclast, so that it can p romote the bone fo rm ation. The deficiency of estrogen m ay in2

crease the activity of bo th osteoblast and osteoclast, but the increase of osteoclast activity is h igher than that of osteoblast,

so that the finalm anifestation is the bone loss.
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　　原发性骨质疏松症和退行性骨关节病均为发生于

老年人的常见病、多发病。关于二者相互关系的问题,

国外已有大量临床调查报道〔1- 9〕, 观点不甚一致, 而中

医的“肾主骨”理论将两病的发病皆归因于肾虚〔10- 16〕。

目前, 国内外尚缺乏有关的实验研究。本课题意在通过

对动物模型的建立与观察, 客观地反映出二者在发病

过程中的相关性, 从而进一步探讨二者的发病机理, 力

求为指导临床诊治提供一个新思路。

材料与方法

11 模型制作与实验分组: 初生雌性W istar 大白鼠

70 只, 随机分为 4 组: 空白对照组 20 只 (A ) , 去卵巢

组 15 只 (B ) , 双后肢组 20 只 (C) , 去卵巢双后肢组 15

只 (D )。于大鼠出生后 7～ 8 天, 将C、D 两组双侧前

肢及尾部结扎后切除, 以模拟人类的直立姿势, 加大脊

柱与后肢的负担, 促其退变, 3 个月后可形成典型的骨

关节病模型〔1〕。待鼠龄 13 周 (性成熟) 时, 将B、D 两

组自背侧入路切除双侧卵巢, 3 个月后可形成典型的

骨质疏松症模型。

21 取材: 用摘眼球法每只动物取血 2m l, 自然凝固

后, 常规离心, 得 1m l 血清。取 015m l 血清, 封口, 为

- 20℃保存, 余 015m l 加入 20Λl酸性保护液保存, 用

于磷酸酶的测定。
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31 测定:

(1) AL P 测定方法: 用中生公司提供的AL P 试剂

盒测试, 意大利 SABA 全自动生化分析仪。①方法: 对

硝基苯磷酸盐法。②试剂主要成分: 试剂 I: 对硝基苯

磷酸二钠。试剂 II: 2- 氨基- 2- 甲基- 1- 丙醇缓冲

液, M gC l2。将试剂 II以一定量加入试剂 I中, 轻摇, 并

倒置几次, 完全溶解, 即为工作液。在室温下放置 10m in

即可用。③操作: 在全自动生化分析仪上设定: 波长-

405nm (400～ 420nm ) , 方式- 光吸收 (动力法) , 比色

杯光程- 110cm , 吸光度范围 0～ 2A , 反应温度 30℃～

37℃。加入试剂体积 2150m l, 样品体积 0105m l。

(2) TRA P 测定方法: 用北京化工厂临床试剂分厂

提供的 TRA P 试剂盒测试。仪器: A ICUV - 9100 型紫

外分光光度计。①方法: 对硝基苯磷酸二钠法②试剂主

要成分: 基质缓冲液, 对硝基苯磷酸二钠, 015molöL

N aOH 和对硝基酚贮存液。③操作: a 将对硝基苯磷酸

二钠倒入溶解液中溶解, 制成缓冲底物溶解液, 在 2℃

～ 8℃保存 1 个月。b 取两支试管 (样品管、空白管) 分

别加入 015m l 缓冲底物溶解液, 在 37℃恒温水浴

5m in。c 取其中一支 (样品管) 加入血清 011m l, 完全

混合后放回 37℃恒温水浴中保温。d 30m in 后, 取出,

分别加入 011molöL N aOH 215m l。e 在空白管中加入血

清 011m l。f 混合后在 410nm 处比色, 以蒸馏水零, 测

定后读数减去空白管读数, 查曲线表。

实验结果

11 不同时期各组大鼠血清AL P 比较, 见表 1。

本结果的分析涉及多样本均数间的两两比较, 即

多重比较, 故需在方差分析的基础上进一步作 q 检验。

经统计学处理后表明: (1) A 与B 组间, 在鼠龄 18～

23 周时, 均有显著差异 ( P < 0101) , 在 28 周时有差

异 ( P < 0105 )。 (2) A 与C 组间, 在鼠龄 13 周时有

极显著差异 ( P < 01001 ) , 18 周与 28 周时有显著差

异 ( P < 0101 ) , 23 周时有差异 ( P < 0105 )。(3) A

与D 组间, 在鼠龄 18、23 与 28 周时, 均有显著差异 (

P < 0101 )。 (4) B 与C 组间, 在鼠龄 28 周时, 有差

异 ( P < 0105 )。(5) B 与D 组间, 在鼠龄 18 周时, 有

差异 ( P < 0105 ) , 23 周与 28 周时, 均有显著差异 (

P < 0101 )。 (6) C 与D 组间, 在鼠龄 18、23 与 28 周

时, 均有显著差异 ( P < 0101 )。

从不同年龄段之间AL P 值的变化趋势看, 13 周时

正值青年期, AL P 值高, 成骨活跃, 此后进入成年期,

AL P 逐渐下降, 成骨作用减弱。但在 28 周时AL P 再次

升高, 是进入成骨的又一高峰期还是实验误差所致, 有

待进一步研究。

2 不同时期各组大鼠血清 TA R P 比较, 见表 2。

表 1　不同时期各组大鼠血清AL P 比较 (单位: U öL ) ( xθ ± s )

组别 动物数 (n)
动　　物　　年　　龄　　 (周)

13 18 23 28

空白组 A 5 32116±10817 25714±4614 21218±2916 27410±4812

去卵巢组 B 5 - - 33912±10418 27414±8716 34616±6311

直立组 C 5 40112±10110 31718±7817 24510±5717 31112±6311

去卵巢直立组 D 5 - - 37412±3915 35612±5510 41118±10011

表 2　不同时期各组大鼠血清 TARP 比较 (B- L 单位) ( xθ ± s )

组别 动物数 (n)
动　　物　　年　　龄　　 (周)

13 18 23 28

空白组 A 5 31316±01117 11894±01145 21046±01206 21186±01198

去卵巢组 B 5 - - 21278±01188 21370±01204 21940±01279

直立组 C 5 21896±01169 11656±01142 11858±01177 11824±01090

去卵巢直立组 D 5 - - 11640±01051 11816±01134 21302±01200

　　经方差分析表明: (1) A 与B 组间, 在鼠龄 18 与

28 周时, 均有显著差异 ( P < 0101 ) , 在 23 周时有差

异 ( P < 0105 )。 (2) A 与C 组间, 在鼠龄 18 周与 28

周时有差异 ( P < 0105 )。 (3) A 与D 组间, 在鼠龄

18 周时, 有差异 ( P < 0105 )。 (4) B 与C 组间, 在

鼠龄 18、23 与 28 周时, 均有显著差异 ( P < 0101 )。

(5) B 与D 组间, 在鼠龄 18、23 与 28 周时, 均有显著

差异 ( P < 0101 )。(6) C 与D 组间, 在鼠龄 28 周时,

有显著差异 ( P < 0101 )。

从不同年龄段之间 TRA P 值的变化趋势看, 13 周
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时正值青年期, TRA P 值高, 破骨活跃, 此期代谢旺盛,

此后下降到较低水平, 后又随增龄而上升, 骨质退化吸

收。

讨论

11 血清中碱性磷酸酶 (AL P)主要来源于骨组织与

肝脏, 当肝功能正常时, 总AL P 水平可代表骨代谢的

变化 (主要是成骨作用)。骨AL P 来自成骨细胞, 其多

少直接反映成骨细胞的活性, 是骨形成的指标。

成骨活跃时, 成骨细胞分泌大量AL P, 一部分参与

骨的钙化, 即在骨钙化区水解磷脂, 释放的磷酸根与钙

以沉淀的方式沉积在胶原骨架上, 发生骨矿化作用; 另

一部分释放入血, 使血中酶活性增强。

本实验用动物为纯种W istar 健康大鼠, 可排除肝

功能异常, 故取其血清测得的AL P 值, 可直接反映实

验鼠体内的成骨情况。又因指标取自血液, 其代表的是

全身骨代谢水平, 而非骨组织的局部变化。

从本实验结果看, 自出生后 13 周始, 双后肢大鼠

的成骨活性已显著高于正常对照组, 此后这种差异一

直存在。这说明负重加大对骨骼的形成有促进作用, 这

和我们在临床上观察到的肥胖者和运动员骨密度普遍

偏高很少发生骨质疏松症的现象相符。表明机体的结

构总是向更适应功能需要的方向发生改变。结果还可

看出, 18 周的大鼠, 即在去卵巢后 5 周, 已表现出显著

的成骨活性增强。同种负重条件下, 去卵巢组AL P 值

显著高于对照组 (B 组高于A 组, D 组高于C 组) 临床

观察到成年人的AL P 值有随年龄的增加而增加的趋

势。尤其是妇女绝经后可增加 40%。与我们的实验结果

相合。可见, 雌激素的减少, 并非像某些学者提出的抑

制成骨活性, 而是刺激了成骨作用。其具体机制尚不明

了, 也许是对破骨作用过强一种代偿性反应? 抑或由于

某种机制使参与骨钙化的AL P 减少, 转而大量释放入

血, 使血AL P 值升高? 有一点是可以肯定的, 就是绝

经后骨质疏松症是由于骨更新率增加所致, 即骨吸收

与骨形成作用同时增强, 但由于骨吸收相对大于骨形

成, 骨量不能维持平衡而逐渐丢失, 表现于骨组织上即

为骨量减少。

21 酸性磷酸酶 (TRA P) 是一种化学作用同AL P

类似的酶, 只是在酸性环境下发挥作用。它主要存在于

骨、前列腺、红细胞、血小板和脾脏中。排除了其他系

统疾病后, 血清中 TRA P 的变化则主要反映骨的代谢

情况, 尤其是骨的吸收作用。骨性 TRA P 由破骨细胞

释放, 在骨吸收时对骨质的溶解起重要作用。当骨吸收

活跃时, 反映在血中酶活性明显上升。

从本实验结果看, 双后肢大鼠的 TRA P 值低于正

常对照组。这在 13 周时已有趋势, 到 18 周时则有显著

性差异。说明负重对破骨细胞活性有抑制作用。从而预

防骨吸收。可见持续负重是从刺激骨形成、抑制骨吸收

两方面影响着骨的代谢活动, 促进骨生成, 使骨骼向着

更加致密有序的方向发展。

不难看出, 去卵巢对 TRA P 的影响是显著的。去

卵巢 5 周后, B 组 TRA P 值已显著高于其他各组, 表现

其破骨活性已明显升高。值得注意的是D 组 TRA P 值

的变化, 同样是切除卵巢后 5 周, D 组 TRA P 值与C 组

比并无显著差异, 均显著低于A 组直至去卵巢 15 周后

(鼠龄 28W ) D 组的 TRA P 值方显著高于C 组, 但与正

常对照组的A 组仍无明显差异。这再次证明负重对破

骨细胞的抑制作用, 也就是说, 高强度负重一方面可使

机体在年轻时储存多量的骨质, 另一方面可减缓机体

在年老后尤其是妇女绝经后骨质的吸收。

总之, 对各模型组不同阶段血清中AL P 与 TRA P

含量的测定结果表明: 负重与雌激素水平对骨质的代

谢起着重要的作用, 负重加大时, 促进成骨, 抑制破骨,

有利于骨质的形成; 雌激素的减少, 可同时增强成骨与

破骨活性, 而后者作用又显著强于前者, 结果导致骨吸

收。
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经皮牵引修复陈旧性跟腱断裂 2 例

陈达山

安徽省芜湖市中医院 (241000)

　　1991 年 3 月～ 1994 年 4 月我院收治 2 例院外已处

理过的陈旧性跟腱断裂, 经作经皮跟腱牵引手术修复

成功, 现予介绍。

例 1, 王×, 男, 25 岁, 工人。因右跟部被铁器砍

伤, 在当地医院清创缝合伤口, 10 天拆线, 下地行走,

自觉小腿无力, 行走困难, 3 周后转至我院。行走呈跟

性步态, 右跟骨结节上方 3cm 处有一横形伤口疤痕长

约 5cm , 疤痕上方可见皮肤凹陷, 测量缺损区约 315cm ,

踝关节主动跖屈无力, 腓肠肌挤压试验 (+ ) ; X 线片

示跟腱阴影中断, 未发现骨折。入院后在局麻下行经皮

不锈钢丝跟腱牵引; 方法是: 局麻下摸准跟腱近侧断

端, 在其上方 3cm 处用穿不锈钢丝的直三角针从内侧

进针, 横行穿过跟腱, 从外侧出针, 引出不锈钢丝的一

半, 接着将穿出的三角针由出针处再刺至跟腱, 针尖略

微下移后斜向断端刺入跟腱, 达远断端平面处经内侧

皮肤穿出, 将钢丝抽紧; 再将原留在内侧一半的钢丝穿

直三角针, 从原进针处刺至跟腱, 针尖稍下移后刺向跟

腱断端, 达远断端平面后从外侧皮肤出针, 抽紧钢丝,

两头分别结扎于牵引弓上, 将患肢置于勃朗氏架上施

行跟腱牵引, 施重 3kg, 牵引 1 周, 查跟腱断裂缺损区

已饱满, 即行手术修补, 取跟腱内侧缘切口长 6cm , 切

除断端间疤痕组织, 将两断端对拢, 抽除钢丝, 用 7 号

丝线作“8”字缝合, 4 号线间断加强缝 4 针, 修复腱鞘,

术后石膏托固定小腿于自然静态位置, 10 天拆线, 5 周

去石膏下地锻炼。半年后复查, 踝关节伸屈自如, 行走

步态正常。

例 2, 潘×, 男, 13 岁, 学生。左跟部被铁锹斩伤,

在当地卫生所清创处理, 直接缝合跟腱, 后因感染, 伤

口裂开, 跟腱缝合线脱落, 跟腱回缩, 第 18 天至本院

就诊。见左跟骨结节上 2cm 处有横形裂开伤口, 创面有

分泌物及肉芽组织, 跟腱回缩 215cm , 踝主动跖屈无力。

经用前法作经皮跟腱牵引, 抗炎治疗及伤口换药, 10 天

后炎症控制, 创面清洁, 伤口缩小, 跟腱近断端已牵至

创口。即行手术治疗, 跟腱作“8”字加强缝合, 伤口

作推进皮瓣闭合, 术后膝下双石膏托固定踝关节于跖

屈位, 10 天拆线, 改膝下管形石膏跖屈位固定 4 周, 拆

石膏下地活动。术后 8 个月随访, 行走自如。

讨论

完全的陈旧性跟腱断裂, 多需作手术修复, 否则依

靠疤痕组织连接, 肌腱延长, 肌腹松弛, 迈步推进无力,

影响跑跳功能。采用经典的手术方法修补, 手术操作复

杂, 组织创伤范围大, 恢复时间长。本治疗方法, 是通

过经皮跟腱钢丝牵引, 使回缩的跟腱重新恢复至原来

的生理长度, 创造了按新鲜损伤处理的条件, 无需损伤

或转移其它肌腱, 简化了手术操作; 又使断裂跟腱得以

在无张力状态下缝合, 有利术后组织修复愈合; 术后处

理简单, 功能恢复快。

(收稿: 1996- 04- 05)
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