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降钙素对卵巢切除大鼠骨转换的影响 

谢 晶 杜靖远 沈 霖 杨艳萍 周五棋 

摘要 尽管降钙素已在临床用于蒴治骨质疏松症，但其对骨转换的影响并未阐明，为此奉窭骑 骨组织形苍 

计量学为手段，观察了降钙素对卵巢切除大鼠小粱骨体积和骨转换的影响 实验丹三组：卵巢切除后用降钙素组、 

卵巢切除后用生理盐水组和假手术组 取胫骨干骺端作 脱钙骨切片，行骨组织计量学{嗵l』定 结果表明，与假手术 

组相比，卵巢切除后用生理盐水组其小粱骨体积明显下降，破骨细胞表面积、成骨细胞表面积、娄骨质表面积、矿化 

表面积、矿化沉积率和骨形成率均明显升高。相反，卵巢切除后用降钙素组其小粱骨体积恢复正常，骨转换指标也 

接近假手术组 说明降钙素不仅抑制卵巢切除大鼠骨吸收，而且抑制其骨形成，使骨转换降低，从而预防卵巢切除 

大鼠骨丢失 
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Effect of calcitonin oi1 bone turnover ii1 ovariectomized Rats 

Xie Jing，Du Jinyuan，Shen I』ntYang Yanping and Zhou Piqi 
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Abstract Objective：Although calcitonin has been used Io t reat osteoporosis c][niea[]y，l effect on bone 

tu rnover is sti]【une]ear Therefore-the present study invo[ves USe of bone histomo rphomet ry as a method tO ob— 

servetbe effect of ca】cironin on canee][ous bone VO】utt~e and bnn turnoverin ovarieclmrfized(OVX)rats．Methods． 

24 female Wisrar rats，7—8 months old，,,vere subjected tO 3 groups：OVX and treated with salmon ealcitonin(OVX— 

sCT)t()V×and treated with a vehlcle(OVX Veh)and ham operated and treated with a veblC】e(contro】Veh) 

5Fm and 90一／*m cross sections of tihial diaphyses were made fa r bone h[stomorphometry measu rements．Results：In 

comparison with contro】一Veh rats．the proximal tjbia of OVX—Veh rats~tere characterized hy decrease ln cancel】OUS 

bone VO】ume and significant inerease in osreoclast surfaee m a，osteoh】8sr surface atea．osteoid SUtrace a rea Ftpr— 

alizing surface area—mineral apposition rate and bone fo rmation rate In contrast，OVX rats t reated with sCT made 

recove ry to[iorlTla】cance】lous hone vOjtime and showed a s[gn[ficam dec rease in al】the Lndices of bo Fie turl[ove r to 

near cont rol Veh levels Conclusion Calcitonin dep resses bone turnover and prevents the tleve[opment of osleopenia 

in 0VX rats 
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降钙素是除雌激素外又 +用于临床治疗骨 

质疏松症的药物，但降钙素对骨转换的作用井 

未完用阐明。以往研究一致认为降钙素维持甚 

至增加骨量是因为它能抑制骨吸收，但其对骨 

形成的影响却有争议 本研究的目的在于以骨 

组织形态计量学为手段观察降钙素对卵巢切除 

(去替)大鼠骨体积和骨转换的影响。 

J 材料和方法 

实验选用雌性 Wistar大鼠24疑，体重 

300g左右，鼠龄7～8巾月。随机分为3组，每 

组8只 正常对照组(control veh)：卵巢切除后 

用生理盐水组(OVX veh)和卵巢切除后用鲑 

鱼降钙素组(OVX—sCT)。 

所有大鼠均在2 戊巴比妥钠腹腔麻醉下 

行手术。正常对照组行假手术(开腹后关腹)；另 

两组从背侧进入行双侧卵巢切除术 术后第二 

天起．OVX—sC'I、组肌注鲑鱼降钙索(sandoz)隔 

f1一次，剂量为 1 5 lIf／kg俸最．共 t0瑚 

OVX veh组和Control—veh组隔日肌往等量生 
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理盐水．共l0周。 

犬鼠喂以标准大鼠饲料(本校实验动物中 

心提供)，自由摄水。处死前14天和7天，每只 

大鼠肌注盐酸四环素]Omg／kg．以作荧光标 

id。术后10周处死所有大鼠，到右侧胫骨近侧 

干骨后端为标本。 

标本用甲基丙烯酸甲酯包埋，用Jung—k3 

型切片机切成 5p．m和20 m不脱钙骨切片。 

j m切片经甲苯胺蓝或Von—Rossa染色，在普 

通盛微镜下利方格镜测算骨组织计量学静态参 

数；20g．m田片在荧光显微镜下测量四环素单 

标、双标等动态参数。所选用骨组织形态计量学 

指标包括：小梁骨体积(CBV． )、破骨细胞表 

面襁(OCS， J、成骨细胞表面积(OBS， )、类 

骨质表匦积(OS， )、矿化表面积(MS， )、矿 

化沉积率(MAR，~*m／day)和骨形成率(BFR， 

X l0～2gm3,1gm2．／d j 

各组数据采用&AS软件包进行单因素方 

差分析和组问比较，以 ± 表示 

2 结果和讨论 

实验结束时，所有大鼠体莺均增加。卵巢切 

除后用降钙组与卵巢切除后生理盐水组体重明 

显高于正常对照组( <0．。1) 前二组体重分 

别为421．25±32．85g和4l4．88±l 9．48g，而 

正常对照组体重为360．O0±l 7．43g 

三组大鼠胫骨近侧干骺端骨组织形态计量 

学结果见表l。与正常对照组相比．卵巢切除后 

用盐水相组小梁骨体积明显减少．而骨转换指 

标如破骨细胞表面积、成骨细胞表面积、类骨质 

表面积、矿化表面积、矿化沉积率卡u骨形成率则 

明显增加。相反，卵巢切除后用降钙索组其小梁 

骨体积恢复至正常对照水平(P>0．()1)；其破 

骨细胞表面积、成骨细胞表面积、类骨质表面 

积、矿化沉积率和骨形成率明显下降；矿化表面 

积较卵巢切除后用盐水组虽明显下降，但仍高 

于正常对照组水平，见表1 

表I 胫骨近侧干骺端骨组织形态计量学结果(Tr~s， =6) 

·VS 0VX Veh， Pd0．0】；A VS Contro]Veh．Pd0 O1 

降钙素用于治疗骨质琉松病人，其对骨形 

成的影响以往一般是生化指标如碱性磷酸酶、 

骨钙索等反映的，但不同的学者有不同的报道： 

如降低 、无影响“ 或增加 ]。以骨组织形态计 

量学为手段来研究降钙素对骨形成的影响则鲜 

有报道。骨转换过程由骨吸收和骨形成两种活 

动正常耦连协同作用进行的，正常情况下骨组 

织激活后先行吸收，而后在吸收面上形成新骨 

以填补吸收面，完成一个骨再建循环过程。当骨 

吸收大于骨形成时，就表现为骨丢失。因此．尽 

管以往研究表明降钙素抑制骨质疏松症者骨吸 

收，但因其对骨形成影响有争议，故降钙素对骨 

转换的影响也难下决断。 

本实验中，卵巢切除后用生理盐水组大鼠 

小梁骨体积明显下降，而骨形成与骨吸收指标 

均明显升高，显示此为绝经早期高转换率骨质 

疏松症动物模型。卵巢切除后用降钙素组大鼠 

小粱骨体积明显升高，这与临床 降钙素能保 

， 
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护绝经早期妇女骨量的报道相一致 ]。本实验 

中，卵巢切除后用降钙素组不仅其反映骨吸收 

的指标如破骨细胞表面积下降，而且其反映骨 

形成的指标如骨形成率、成骨细胞表面积和矿 

化沉积率等也下降，表明降钙素对卵巢切除大 

鼠不仅抑制其骨吸收，而且抑制其骨形成。因此 

可以认为．降钙素对绝经早期骨量的保护作用 

机理是抑制骨转换。当然，本实验是建立在绝经 

早期高转换率骨质松症模型基础上，降钙素对 

低转换率骨质疏松症的作用如何，还有待于研 

究。 

以往研究表明，雌激素、二磷酸盐等防治骨 

质疏松也是通过抑制骨转换而实现的．这与本 

实验中降钙素的作用机理相一致。因此町以为 

任何抑制骨转换的药物均可防治绝经早期骨丢 

失。 
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作用，如长期存在最终导致骨矿物降低+茶也含 

有较多的咖啡因。本文长期饮茶组的BMD明 

显低于对照组．因此长期饮茶也是OP危险因 

素之一一。 

文献报道，钠的摄八在维持骨量方面也具 

有重要作用，钠摄八增加，尿钙丢失增加 。本 

文高钠组的BMD低于低钠组．证实长期摄入 

钠增加，可使失骨增加引起OP。 

另外，本文运动组中老年人的骨矿物含量 

明显高于非运动组，与文献报道一致，日本 

lgarashi的对照研究发现，3年左右经常运动的 

妇女的腰椎骨矿物比对照组显著增高 。说明 

长期运动是预防骨质疏松的有效方法。 

蒙古族大部分有长期饮酒、饮茶、吸烟、饮 

用高钠饮食的习惯。因此，饮酒、吸烟、饮茶、摄 

八高钠饮食也是蒙古族中老年人OP高于汉族 

中老年人的原因之一 

我们认为：吸烟、饮酒、饮茶、摄八高钠饮 

食、少运动、雌激素水平下降等可导致骨质丢 

失，加重骨质疏松，是蒙古族中老年人骨折的危 

险因素，应采取相应措旋，减轻骨质疏松，避免 

蒙古族中、老年人发生骨折。 
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