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钙剂对实验性骨质疏松大鼠多指标的影响 

刘和娣 李 思 佟晓旭 刘 毙 

摘要 本实验给夫鼠肌肉件射地塞光捂(0 lrag／100g体重)．分别喂食低钙饲料和高钙饲料，观察大 

鼠骨灰重，骨密度，骨组织学形态厦体内雌二酵．f)【， 、1．25_L()H)r 和cAMP的变化 结果表明，低钙 

组大鼠骨盐丢失明显．且血中雌 ：醇．1．25(OH) F降．而P吲 和cAMP则升高 高钙纽大鼠则无上 

述变化，接近正常大鼠水下．说明钙剖可对抗地露水桧对骨代谢的影喇= 

关键词 骨质疏松．PGE：．雌二醇 1．25(OH一。It． 

Influence of calcium on estrogen．PGEi．1t25一(OH )2 D3 and cAM P 

in osteaDorotic rat models 

【 tll Hedi·1 i En·Tong Xiaoxu el a【 

(Department of l~,iochemistry．Hebei Medical University，ShIJ]azhua“g050017，China) 

Abstract In this expc ritnenf w gave rat (1t xa rne~ha sone by intramuscular injection and low calcium 

or high calcium food r0 observe．eight weeks lat ey．the changes of estradiol，PGEz，1，25一(0H) D and 

cAMP in blood and bone metabolism．As ⋯ uh．1he ra rs fed with low calcium food developed osteoporo 

sis．In these rsts，the estradioI aitd 1．2j(OH) 【】 decreased．white PGE and cAMP increased．The rats 

fed with high calcium food did n。r exhibit these，hangcs．~uggesting that calcium could resisted the effect 

of dexamthasone on bone f'ilerabo【is_II 
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骨质疏松是一种全身性骨量减少及骨组织 

结构改变，伴有骨脆性增高及易导致骨折的痰 

病。其发病机理复杂，可能与雌激素的降低．_畸] 

状旁腺素的升高，肠钙吸收能力的下降，尿钙排 

出增加等多因素有关 ]。本实验给大鼠肌肉注 

射地塞米松，并分别喂食低钙和高钙饲料，观察 

钙剂对地塞米松致骨质疏松的影响和体内雌激 

素，1，25(OH) D 、PGE 、cAMP的变化投相 

互关系。 

l 材料和方法： 

参照张履祥的方法 ．建立大鼠骨质疏松 

动物模型。实验选用 3月龄健康雌性大鼠 00 

只，实验室常规喂养一周后，随机分成3组 IF_ 

常对照组；食用正常饲料，饮用自来水，肌肉注 

作者单位 050017．河北医科大学牛化教研室 

本文为国家 自撩科学基金资助 日 

射等量生理盐水}低钙组：食用低钙饲料，饮用 

蒸馏水，肌肉注射地塞米松0．1mg／100g体重， 

每周二次；高钙组：处理方法同低钙组大鼠，改 

用高钙饲料代替低钙饲料喂养。 

连续喂养 8周后，心脏取血．测血中雌二 

醇．1，25(oH) D3、PGE2、cAMP的变化，并处 

死大鼠取肾组织做匀浆，测肾组织中PGE。， 

cAMP的变化，取第一腰椎做骨切片观察骨组 

织形态结构的变化，并测大鼠腰椎的骨灰重和 

骨密度的变化。雌二醇的测定采用北方所提供 

的放免试剂盒；PGE。测定采用北京 30]医院 

基础所生化室提供的放免试剂盒；cAMP测定 

药盒由原子能所提供，操作均按说明书进行；1， 

25 ()H) D 的测定由白求恩医科大学中心实 

验室同位素室协助完成，采用放射性受体蛋白 

结合法；骨密度测定是 60"C干燥后用El本 
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Screen公司的DM一2,57骨密度删蛙阪删 t． 

灰重是在600"(2高温炉中灰化8小时后m分析 

l天平测得。 

实验动物由河北省实验动物中心提供的纯 

系SD大鼠，饲料为本校动物窄配制．低钙僻料 

含钙量为0．2 ，正常例料和高钙饲料均足 

低钙饲斟的基础上加碳酸钙调整而成．其钙 

量分别为 0．6 和 1．2 ．地塞米松勾市售纠利 

(2mg／m1)．为准确用量．用前乍理盐水稀释 

倍。 

2 结果 

2 l 低钙组大鼠的变化：实验结果表明低钙组 

犬鼠骨灰重．骨密度 与正常太鼠比较明显下降 

<0．01) 骨组织学切片可见骨小梁数目明 

挂减少．排列不整．骨髓量增加，高倍视野见成 

骨细胞减少．破骨细胞增多，呈骨质疏橙状态， 

血 化幢测见血雌二醇，1，25一(OH)：一D 与正 

常大鼠比较明显降低(P<0．05)．血及肾组织 

的 PGE 、cAMP的水平明显高于正常大 鼠( 

< 0．。1)一见附表，附图)。 

附表 钙剂对地塞米橙孔骨质疏橙大鼠多指标的影响( = ) 

注：与病理组比较 ⋯ 示 <0 0．'02 * 示 。】 一1 <o·ob 

囝 1 正常大鼠第 腰椎骨切片 

(HE染色，60倍) 

2．2 高钙组大鼠的变化：结果表明 高钙 犬 

鼠骨灰重，骨密度变化不明显，与正常大鼠比较 

无统计学差异，与低钙组大鼠比较则有境计学 

差异(p<O．o5)，高钙组丈鼠血中雌 醇 1—25 

图2 高钙治疗组太鼠第一腰椎骨切片 

(HE染色，60倍) 

(OH)：D 的水平明显高于低钙组大鼠(户< 

0．05)．与正常太鼠比较无统计学差异。血及肾 

组织中的PGE 和cAMP接近正常大鼠水平， 

明显低于低钙组大鼠(户<0．05)，骨组织学切 
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片可见高钙组大鼠变化 】 ．琏奉接i l H 

大鼠 同时发现低钙组、高 · a：千l l{ 常继，、 

中雌二醇与1，25 tOH)l n Ili『 【1．相 (r 

0．4，户< 0．()])，PGI{ ，2 f()H)～D ‘I l 

硅负相关(r一一0．j3 <·1ll】I) 

囝3 低钙治疗鲥 缸 担傩骨 ‘ 

(HE 邑， 倍1 

3 讨论 

随着人口老龄化．骨顷豌杜已经戏匀娥 

人类健曦的社会问题．H_皮质激素干̈钙利 } 

发病中均起着重要作用 文献报J．耋 ．地辨求 

具有抗维生素D，减少肠钙l嗳收．增加联钙 

泄，抑制成骨，促进破骨等怍f日 加之喂奠诋 

饲料，诱发大鼠的骨质疏松 实骑证明此 --． 

以用于骨质疏松的实骑研究，Ⅱ简 ．经济． · 

靠。 

许多学者认为，雌激索的降低是诱发绝 

后女性骨质疏松的主要原吲．巳有学扦发 

PGE 参与l『骨代谢．被誉为“骨吸收 f”· 

破骨细胞可产生大量 的 I'GE 】．2j 

(OH) 一D 是参 与骨代酣州 的吲索之 

AMP则作为第 Ï信使参与激粒的调节 遮 

因素在骨质疏松发病中的4"t1 F 影响则很少fj， 

探究。文献记载雌二醇l1『促连 l 粹化嗨问· 

性，PGE 则抑制 1n fJ， 

降低闻一或PGE 的升高均可使 1a轻化酶的活 

H洋，· 使 i+25(OH) 一D 水平下降．1，25 

l(1llI I) 的 降必然导致肠钙结台蛋白合成 

障 、 l嗳收减少，尿钙排出增加．血钙降低， 

： 发 {1状旁隙功能亢进，骨盐溶解，最终导致骨 

嬷疏鼢 lni破骨细胞的活跃可进 一步产生大量 

J f E 形成恶陛循环。大量钙剖的补给，使 

钙的被动啦收增加，血钙水平增加，即可阻断继 

发 川『状旁腺功能亢进，也就阻断了恶性循环 

的 cAMP则可能作为PGE 的第二信使 

发挥作用。率实验低钙组大鼠雌二醇的降低可 

能芷地塞米樵对性腺轴的影响，雌二醇的降低 

‘ j．25(OH J!D。的降低呈明显正相关．与 

I ， 的水平呈负相关．说明雌二醇、PGE：可 

能通过影响 1a羟化酶 活性而 影响了 1，25 

(()}{ 。-1] 的水平．进而影响骨代谢。当然，成骨 

绷驰亦存在雌_二醇受体，雌激素也可能直接作 

q j 战骨细胞．雌二醇的减少则减慢成骨过 

而PGE 也可以直接作用于破骨细胞，促 

陡骨．两 还可以通过影响PTH和降钙素 

I 挥作用 雌= 醇的下降和PGE 的升高必 

然导数骨盐的丢失和骨质疏松，使低钙组大鼠 

嗍甘版亟 骨密度下降 组织学切片呈现疏松状 

态 阿高钙组，由于钙剂的被动吸收，使地塞米 

赣致骨盐丢失的诸多环节被阻断，也就阻断了 

H 产生的渠道．使 PGE 和雌二醇均接近正 

钉．导致肾脏 lu一羟化酶的活 陛、l 25一(OH) 一 

l1 nl cAMP的水平均接近正常 这说明柯兴氏 

综合征．九蛙耨皮质激素应用的患者和老年人 

均r：f适撼补充钙剂，通过钙剂的大量被动吸收 

复体内骨代谢的正常，预防骨质疏松的发生。 

钙荆的补充 碳酸钙为佳，因为碳酸钙含钙量 

高．而饭后服用和胃酸不缺乏者碳酸钙的吸收 

‘ 机钙无差异，日经济方便。 
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