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·药物研究· 

骨本胶囊对去卵巢大鼠骨质疏松 

及血清钙的影响 

冯世纶 刘忠厚 郭亦超 李扶刚 王石麟 赵燕玲 卢承前 

骨质疏松症是以低骨量、骨组织徽结构破 

坏，导致骨脆性增加以及易于发生骨折的全身 

性骨病，尤以绝经期后妇女为甚，主要表现为全 

身性骨骼疼痛、驼背等症，相似于中医痹证、骨 

极等证。我们经过几年的研究，总结出了防治骨 

质琉松有效方药骨本胶囊，通过对去卵巢大鼠 

骨质疏松的实验研究发现，高、中剂量能明显增 

加大鼠的骨密度(P<0．Ol，P<0．05)，高、中、 

低剂量能明显增加血清钙含量，经骨组织形态 

检测，能够增加骨小梁面积、骨小梁宽度及骨小 

梁数目，与对照组比，差异有显著性(P<O．。】， 

P<O．O5)，为骨质疏松的防治提供了一种新的 

有效药物。 

1 材料和方法 

1．1 骨本胶囊：北京格威尔药业公司生产，批 

号97070]5。 

1-2 动物i 12月龄 Wistar雄性大鼠。体重 

35。g，购自中国人民解放军军事医学科学院实 

验动物中心，合格证号；医动字第01—2051号。 

1．3 试剂：钙元素标准液，购自中国国家标准 

物质研究中心。 

1．4 仪器：原子吸收光谱仪，瓦里安公司制造， 

SD i000型单光子骨矿测定仪，核工业部北京 

地质研究所产品，Hologic 2000型。 

作者单位，100029 中日友好医院(冯世纶、王石嚏、赵燕 

玲)-卫生部工卫所(郭亦超 李扶刚)F中国预防医学科学院营养 

与食品卫生研究所(卢承前)|中国老年学学会骨质疏橙委员会 

(刘患厚) 

1．s 实验方法：将大鼠按体重随机分为5组，每 

组l1只。各组均在30mg／kg·bw l 戊巴比妥钠 

麻醉下，行无菌操作双侧卵巢切除术；假手术对 

照组，仅切除约lg重的脂肪；模型对照组．切除 

双侧卵巢；骨本胶囊各组均切除双侧卵巢加不 

同剂量骨本胶囊。各组均于术后1个月，切口愈 

合后给受试物，假手术组及真手术对照组每天 

灌胃蒸馏水一次，每次o．4 ml／lOOg体重；骨本 

胶囊分低、中、高三组，剂量分别为0．27、0．53及 

1．6g／kg·bw，灌胃体积均为0．4ml／]OOg体重。 

连续灌胃9O天。于实验结束前10天，进行3天钙 

代谢实验。用原子吸收光谱法测血清钙含量。同 

时剥取大鼠右后肢股骨，测定骨密度，连续3次 

取其平均值(g／cm )。骨组织形态计量取右股 

骨近端1／3，去除附着的软组织后固定于70 乙 

醇．再经Villanueva染液浸染72小时，逐级脱 

水脱脂后以甲基丙烯酸羟乙基酯包埋，用Jung 

1140切片机制备5#M纵向不脱钙骨切片，甲苯 

胺蓝复染，用目镜内装有A100单方格网格尺和 

直线测微尺的Olympuscha显微镜在400倍视 

野下进行形态计量，测定参数为①骨小梁面积 

百分比(TBV )}②骨小梁宽度；③骨小梁数 

目。实验数据均以平均数±标准差表示，t检验 

比较各组间差异。 

2 结果 

2．1 骨本胶囊对骨密度的影响(见表1) 

手术对照组与假手术组比，大鼠股骨骨密 

度明显下降(P<O．01)，骨本胶囊小剂量组、高 

剂量组与手术组比，差异有非常显著性(P< 
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0．01)，与中剂量组相比P<O．05。表明骨本胶 

囊能不同程度增加骨密度．使去势大鼠的骨矿 

含量增多。 

2．2 各组大鼠骨组织形态计量学变化(见表2) 

手术对照组与假手术组比较，骨小梁面积、 

表1 骨本胶囊对大鼠骨密度的影响(g／cm ) 

组别 BMD 士 

假手术组 

手术组 

小剂量组 

中剂量组 

高剂量组 

O．132土O 0287 

0 O87士0 004 

O 1l8土0．013。’ 

0 098土0 008。 

o_114土O 014’ 

注：与手术组比，*P<0 05，**P<O 01 

表2 各组太鼠股骨组织形态学参数的变化 

删 ： 骨 ： 
假手术组 24 09土2 5。‘65．33±2．4’ 9．46土0 i5’‘ 

手术组 10 25土2．3 5O．81±2．8 2 0l土0 11 

小剂量组 i4 e5土3．2— 59 03士2．4— 2，05±0 i0’ 

中剂量组 16．01±3．3’‘60 75土2．5— 2 08=0 i8 

高剂量组 i6 21士2．8— 61．36士1．9— 2．99士0 i5一 

注：与手术组比．*P<9．05，**P<0．0i 

表3 骨本胶囊对血清钙含量的影响 

组别 血清钙(~g／m1) 

假手术组 

手术组 

小剂量组 

中剂量蛆 

高剂量组 

90．9±17．6。 

54．0±6．3 

67．6±6．5’’ 

68．9±3．8’’ 

74．1±7．8。’ 

骨小梁宽度及骨小梁数目明显下降(P< 

0．01)，应用骨本胶囊的大鼠，骨小梁面积明显 

高于手术组(3组P值均<0．01)}骨小粱的宽 

度也明显增加(3组 P值均<0．O1)，骨小梁的 

数目显示出与手术组比差异有显著性或非常显 

著性(P<0．05，P<0．01)。 

2．3 骨本胶囊对大鼠血清钙的影响(见表3) 

实验结果表明，所有剂量的骨本胶囊均能 

明显增高大鼠血清钙含量，与手术组比较，差异 

具有非常显著性(P<0．O1)。 

3 讨论 

3．1 多数学者认为去势大鼠适台于骨质疏松 

的研究和新药的评价，本实验选用1 2个月龄大 

鼠，骨骼已经形成并在未达24月龄前始终处于 

增值水平“一，以确使骨丢失是由于卵巢切除引 

起。我们实验发现，卵巢切除后，股骨骨密度．骨 

小梁面积及骨小粱宽等均显著下降，表明骨质 

疏松模型已形成。 

3．2 祖国医学认为“肾主骨．生髓”《素问·五藏 

生成篇》日： 肾之合骨也”。现代对肾的研究表 

明，肾虚者有下丘脑一垂体一性腺轴功能减退 ． 

性激素水平下降，进而可引起成骨功能下降，使 

单位体积内骨组织含量减少，发生骨质疏松 ， 

我们认为骨质疏松症类似于中医的痹证，多是 

先有肾虚继而风寒湿等外邪侵袭而发病．病久 

多呈现肾虚寒湿证，固此，补肾祛寒、驱风除湿 

是常用的方法之一。骨本胶囊从预防保健入手， 

以补肾祛寒壮骨治其本，以驱风蠲痹治其标，标 

本兼顾，起到补骨强筋作用。 

3．3 一般认为成骨细胞功能衰退，使骨形成减 

弱是骨质疏松症发生的病理机制之一。因此刺 

激成骨细胞活性是治疗骨质疏松的方法之一， 

骨钙素由成骨细胞分泌，是构成骨基质的有效 

成分之一，具有维持骨的正常矿化率，反映成骨 

细胞活性以及骨转化的特异性指标，血中骨钙 

素水平与骨形态计量学测量、骨形成参数呈明 

显正相关。从本研究骨计量学参数变化分析，去 

势大鼠骨力学强度下降，不仅表现为骨量丢失， 

还有骨正常结构布局遭到破坏。应用骨本胶囊 

后，可使大鼠的骨小梁面积、骨小梁宽度及骨小 

梁数目增多，可能与骨本胶囊刺激成骨细胞分 

泌骨钙素的含量增加及机体自身的代偿作用有 

关，其机理有待进一步探讨。 

3．4 骨密度测量有利于了解早期骨量减少，判 

断骨量水平和了懈骨吸收与骨形态的功能状 

态，从而对早期诊断骨质疏松与评价药物的防 
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治效价十分重要。我们的研究显示，手术组骨密 

度显著低于骨本胶囊各组，该结果提示骨本胶 

囊能够有效对抗手术摘除性腺出现的骨丢失， 

增加骨密度，使骨吸收、骨形成二者保持平衡， 

3，5 钙是骨基质的基本原料，手术组大鼠血清 

钙明显降低，表明大鼠去卵巢后，雌激素水平明 

显下降，血钙也随着下降。给与骨本胶囊后大鼠 

血清钙显著增加，表明骨本胶囊具有明显的补 

钙作用，并能促进骨形成，可见骨本胶囊在骨代 

谢和骨转换中起到了积极的作用。 

3．6 临床 。和实验室研究 都表明，补肾祛寒 

壮骨中药在防治骨质疏松症上优于雌激素，主 

要表现在对骨胶原的影响、天狼星红切片染色 

实验表明，补肾祛寒壮骨中药治疗去势骨质疏 

松大鼠的骨胶原发生了与雌二醇激素治疗大鼠 

有非常不同的变化。中药治疗后显示，骨小梁胶 

原纤维有序性明显恢复、纤维长度加长、纤维分 

布方向性增强。而雌二醇治疗后，骨小粱胶原纤 

维有序性和纤维长度并没有多大改善，纤维分 

布依然杂乱 这些实验表明，骨本胶囊中补肾祛 

寒壮骨的中药成分对防治骨质疏松症不仅在于 

减少骨质丢失，更重要的是在于大大改善了骨 

基质的分子结构，从而大大改变了骨的功能特 

性，特别是机械力学特性，故优于雌激索的防 

治。 

总之，依据中医防治痹证，骨极的理论和经 

验，探讨防治骨质疏松的有效方药——骨本胶 

囊，从实验结果证实了其有效性，又从临床已观 

察到该方药无毒副反应，因此作为中老年保健 

药品有着广阔的应用价值，值得进一步研究和 

开发 
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