
CHINESE JOURNAL OF OSTEOPOROSIS Vo[．3 No．3 1 997 

骨质疏松动物模型的探讨 

孙丽萍 孙承琳 张 而 刘春梅 葛东宇 张 伟 

摘要 分别用去势法和维甲酸法造成小鼠甘质疏松模型，通过测定小鼠体内的LPO、GSH和GSH 

Px以及股骨中的微量元素，从而对两种模型进行分析比较，探寻两种模型的共同点和不同点，进一步探 

讨骨质琉松时小鼠机体的变化=结果表明：1．两种模型小鼠肾和心眭中的LPO含量降低，肝组织中的 

LPO含量则为上升；2股骨中微量元素的变化下完全相同；3肝和肾组织中的GSH含量变化不同；4． 

血中GSHPx含量变化不同。 
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骨质疏松动物模型有多种．其中最常用的 

为去势模型和维甲酸模型两种。这两种模型虽 

都能造成小鼠骨质疏松，但两种模型小鼠机体 

的变化差异及造成差异的机理都有待进一步探 

讨研究。本实验只是从小鼠体内的过氧化反应 

和股骨中微量元素的变化进行初步研究和讨 

论。 

1 材料和方法 

1．1 模型的制备 

去势模型：选择雌性昆明小鼠，体重在30 

～ 35g。随机分为模型组和对照组(假手术组)。 

假手术组在戊巴比妥麻醉下切开背部皮肤并在 

脊椎两侧腹膜各作一切口并缝台{模型组在戊 

巴比妥麻醉下于背部切开皮肤并在脊椎两侧腹 

膜各作一切口p』取出双侧卵巢，然后缝台切口 

和皮肤。术后4个月处死动物。 

维甲酸模型：选择雄性昆明小鼠．体重在 

30~35g。随机分为模型组和对照组。模型组每 

日灌胃给予维甲酸150mg， kg ，2周后处死。 

1．2 取材和测定 

各动物均先称体重、摘眼球取血后再处死， 

然后分别取心、肝、肾组织，测定血中的谷胱甘 

肽过氧化物酶(GSHPx)，组织中的谷胱甘肽 

(GSH)和脂质过氧化物(I PO)。取小鼠股骨进 

行骨钙、微量元素和骨计量学的测定。 

(1)谷胱甘肽过氧化物酶(GSHPx)测定： 

作者单位 100029．北京中医药上学中西医结合研究室 

DTNB直接法 ； 

(2)谷胱甘肽 (GSH)测定：DTNB直接 

法 { 

(3)脂质过氧化物(LPO)测定：TBA显色 

法 。 ； 

(4)骨钙和微量元素测定：采用电感耦合 

等离子发射光谱仪测定(北师大检测中心协助 

完成) 

(5)骨计量学测定：用游标卡尺对股骨长 

度和横径进行测量。 

1．3 统计学处理 

所有资料数据均计算均值和标准差，差异 

显著性用t检验。 

2 结果 

2．1 去势模型 

1．股骨计量学变化 

表 1 击势小鼠的股骨计量学变化(j士 ) 

分 组 对 照 组 摸 型 组 

骨重指数(mg／g)1 37~0．∞(8) 

Ca(mg／g骨重) g26．88土4．29(6) 

长度(【nm) 16 29士0．47(8) 

横长径(r【Im) 2．20土0．26(8) 

横短径(ram) I 44士0 12(8) 

1∞ ±0．10(8)⋯  

219．65土3．12(6)‘ 

I 5．91土0．26(7)‘ 

1．94土0 09(8)‘ 

1 33士0 07(8)‘ 

模壁组与翼 相应的对照 组比程 *声<0·05，* 声(0·0】一 

⋯  < 0 00】 

小鼠切除卵巢后4个月，其股骨重量、骨长 

度及骨钙含量均明显低于对照组(即假手术 

组)，实验结果见表2。 

2．血中GSHPx和肝、肾、心脏中的GSH 
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和LPO变化 

模型组小鼠全血中GSHPx增加明显，与 

对照组比较有显著性差异．结果见表2 

衰2 去势小鼠垒血中GSHPx的变化( ± J 

分组 GSHPx(酶活 0单位．im1) 

对照组 35．30土4．27(8) 

模型组 44．92土6 76(8) 

l检验 O。o1<p<0．o 

术后4个月时，两种组织中的GSH含量都 

显著增加，肝组织中有显著差异，肾组织中有极 

衰3 去势4、鼠组织中GSH含量的变化 

(；土 )(mol／g湿组织) 

模型组与其相应的对照组比较： <0 01t** <0·001 

显著差异。结果见表3。 

模型组小鼠LPO含量变化见表 4：在肝组 

织中比对照组显著上升；肾组织中较对照组极 

显著下降；心脏中含量模型组较对照组下降，但 

无统计学意义。 

表4 去势小鼠组织中LPO台量的变化 

( =3)(nmol／g湿组织) 

分组 肝组织 肾组织 心 脏 

对照组 2 37+0 30(8) 1 70~0．15(8) 2 24~0．23(6) 

掉型组 2．60~0．32(8)’ 1．03士o．19(8)’ 2．1310．19(5) 

模型组与其相应的对照组比较： 户<0·05， 户<0 001 

3．股骨中微量元素的变化 

去势小鼠股骨中Zn、Cu和Mn三种元素 

的含量都较对照组下降，但zn的变化无统计 

学意义；Fe的含量则较对照组上升．且有统计 

学意义。结果见表 5。 

表 5 去势小鼠股骨中微量元素的变化(；!s)(g-g，g) 

模型组与其相应的对照组比较： <0 0 5· ‘0 01 

2．2 维甲酸模型 

1．股骨计量学变化 

结果见表6。实验2周时，模型组骨重指数 

有变化，但无统计学意义，这是因为小鼠在其骨 

重减少的同时，体重也在减轻；模型组小鼠的股 

骨长度和ca含量都较对照组有明显下降。 

衰 6 维甲酸模型小鼠的脞骨计量学变化( ± 1 

分 组 对 照 组 模 型 担 

骨重指散(mg／g)1．80~0．39(81 1 55土0·22【8J 

Ca(mg 骨重) 223 19％6-80(8> 216 3土3 82(8) 

长度(Ⅱlm) 15 0l土0 60(8) 13 70／：0 85(8>一 

横长径(ram) 2．45~0 22(9) 1 93~0 l 7 c9)’’ 

横短径(ram) 1．58~0．16(9) 1．42m0 09(9)‘ 

模型组与其相应的对照组比较：* <0-03·**p<0 0【· 

t <0．0Ol 

2．血中GSHPx和肝、肾、心脏中的GSH— 

LPO变化 

模型组小鼠血中GSHPx含量与对照组比 

较无差异，见表7。 

表7 维甲酸模型小鼠垒血中GSHPx的变化(i土s) 

分组 GSHPx(~ JJ单位im1) 

对照组 

模型组 

35． 土 7．46t8) 

35．03土5．09(7) 

实验 2周时，模型组小鼠三种组织中的 

GSH含量都较对照组下降，且具有统计学意 

义。结果见表 8 

表8 维甲酸模型小鼠组织中GSH台量的变化 

(；士 )(mot 湿组织) 

讣组 旰 组 织 肾 组 织 心 脏 

对照组12 70％1 59(8)】。·25土2· 8( !·。。士 ·拍‘ 
模型组 9．31土2．84(8)‘ 9 14~1．21(7)‘5·28±0 79(5)‘ 

模型组与其相应的对照组比较 *户<0·05 

模型组小鼠LPO含量较对照组的变化结 

果见表 9：肾和心脏中LPO含量均比对照组下 

降，且肾组织中的变化有极显著差异，心脏中变 
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表9 维甲酸模型小鼠组织中I PO含苗的变化 

( 土 )(nmo[， 湿组 ) 

分组 肝组织 肾纽 心 脏 

对照组 2．96土0．55(8)1． 士O．2̈c8) 2 20士0 21(s 

对照组 3 33土】43(8)1．11士0．2 f 7j‘ 2 0O~U 2̂ I 7 

模型蛆与其相应的对照组比较 ：0．O ．**p<0 00 

化有统计学意义；肝吐只略有上升，并无统计学 

意义 

3．股骨中微量元素的变化 

模型组小鼠股骨中Zn、Cu含量变化不大： 

均有下降，但无统计学意义；Fe、Mn含量较对 

照组上升，且均有统计学意义。结果见表 lO。 

表 】0 维甲酸模型小鼠股甘中微量元素的变化( ± )(f-~g／g) 

侯凰组与再相厘白g对 组 比较： p(0 05 

3 讨论 

本实验观察了去势和维甲酸两种骨质疏松 

模型小鼠血中GSHPx和肝、肾、心三种组织中 

GSH、LPO含量变化，以及股骨中微量元素的 

变化。结果发现：去势小鼠体内的抗氧化物(血 

中GSHPx和组织中GSH)含量上升，维甲酸小 

鼠体内的抗氧化物含量下降，而两种模型小鼠 

三种组织中均只有肝组织为升高．心、肾两种组 

织LPO含量下降。我们认为去势小鼠心、肾两 

种组织LPO含量下降是由于体内抗氧化物作 

用的结果。维甲酸模型小鼠可能是因为维甲酸 

有清除自由基的作用所致。 

机体内的微量元素以各种生化形态存在并 

发挥着重要的作用。本实验测定了小鼠股骨中 

的Zn、Cu、Fe、Mn四种微量元素的变化。锌对 

胶原组织的形成、骨骼的生长有直接影响 ；银 

元素缺乏时骨活动减退，骨质吸收增强，骨胶原 

稳定性减弱Is]；锰为骨的物质基础之 ，是骨腔 

原台成必不可少的物质【 。实验结果发现：两种 

模型小鼠股骨内的Zn、Cu含量下降，Fe的含 

量 升，Mn的含量变化在两种模型小鼠中变 

化不同——去势小鼠含量下降，维甲酸小鼠含 

量上升。这些微量元素的变化机理有待进一步 

探讨。 

参 考 文 献 

l 札 之．算君辞．棘媪庭 ．N (4一乙氧糍基苯摹)维生素甲酰 

胺 与维牛素甲酸帮生物的毒性比较 ．药学学报 l982 17 

(5)：53I． 

2 豆窭明．朱莲玲．血和组织中各耽甘肽过氧化物酶活力的 

测定 法 l 生研究 1987；15(4)：29 

3 陈文为．路雪雅，刘春梅等 ．清宫寿拂粉i阿对大鼠肝匀浆 

(体外)生成脂质过氧化物的髟响 中西医结台杂志 

】984；4(11)：686． 

4 颧世铭，吴敬悄．绦德扬主编 ．散量元索导电．同济大学 

m版社． 

5 尊风兰 骨质琉松与中药治疗 ．中国骨质疏抡杂志 

1 996；2f 2)88 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com

