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更年平调冲剂治疗骨质疏松症的药理实验 

和临床初步研究 

程化奇 夏振信 殷新猷 

摘要 目的 探索要年平调冲剂治疗召质疏松症的机理。方法 选用10～15fi龄雌性SD大鼠去 

势，随机分为模型组、更年平调冲剂大、中、小剂量组，更年安组，己烯雌酚组，青年对照组 捡测性激素、 

屎钙、血钙、血磷、骨钙素含量，骨密度、骨小粱计数等。结果 更年平调冲剂可明显提高E z水平，降低 

FSH、LH水平，提高血钙·大剂量组可使骨钙索提高，改善骨密度．髓质密度．改善骨组织形态使骨小粱 

个数增多，提示有良好的治疗骨质疏松症的作用，其作用与己烯雌酚相似。对30倒骨质疏按患者进行了 

治疗前后血清钙、骨矿含量、骨密度测定，30倒均为绝经患者，结果在治疗后一血中 明显升高(尸< 

0．01)；对桡、尺骨宽、骨矿含量、骨密度值有明显提高(，<o 01) 结论 本研究初步证明更年平调j巾剂 

具有性激素样作用，可调节垂体一下丘瞄 性腺轴功能，长期服用对子宫内膜无增生作用。 
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A~tract Objt~tive To 5tu曲 the mechanism of Gengnian Pingtiao Granules on oteoporosis 

Method Selected female rats aged 10—1 5 months were divided into model group，large middle．small 

dose Gengnian Pingtiao groups，stibestrol group，Gengnian an group and young control group．The el- 

feet of Gengn Jzn Pnigtiao Granules was observed by testing female sex hormone，blood calcium，blood 

phosphorus，BGP，bone density and bone trabeculae count．Result Gengnian Pingtiao Granules could 

raise markedly levels of serum E2一lower levels of FSH—LH，improve blood ealclum~large dose could 

increase BGp—improve bone density and bone tissue morphology and increase number of bone trabeeu 

lae．It suggested that Gengnian Pingtiao Granules had satisfactory effect of prevention and cure of os， 

teoporosis．Its effect was similar to stibestro1．In 30 patients with osteoporosis before and after their 

treatment serum calcium，bone mineral content and bone density were measured．All the 30 patients with 

osteoporosis were post menopausa1．After their treatment level of serum E z was increased significantly 

(尸<0．01)．Width of radius，ulna，bone nl Jneral content and bone density(P<O．O1)were；mprored 

significantly·Conclusion The study preliminarily demonstrated that Gengnlan Pingtiao Granules had el- 

feet of sex hormone，could regulate functions of pituitary，hypothalamus and axis of sex gland．Long— 

term oral administration of Gengnian Pingtiao Granules did not result in endometrial hyperplasia． 
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骨质疏松症患者随人寿命延长日益增多， 

发达国家已称为流行病，据我国部分城市调查 

绝经女性约有40 ～50 左右存在骨量减少， 

老年骨质疏松症发病率日益增高，特别是绝经 

后妇女其患病率高达25 以上，其中骨折发生 

率约为33 ，骨质疏松造成骨折不仅是医学问 

题，而且也给家庭和社会带来巨大负担 雌激素 

替代已证明可有效的防治绝经后骨质疏松症的 

发生，但因可引起子宫内膜增殖存在致癌的作 

用，我们本着“肾主骨”的理论，组成更年平调冲 

剂，观察其对骨质疏松症的治疗作用．并进行了 

药用机理的探讨，现将结果报道如下。 

l 药理机理的实验研究 

1．1 试剂与材料：己烯雌酚片系广卅l侨光制药 

厂产品，批号920103，更年安片系天津药仁堂生 

产，批号930550，更年平调冲剂由我院药剂科按 

要求配制；磷试剂由上海长征生物科技公司提 

供，批号50589；钙试剂由波音特生物科技有限 

公司提供，批号5166；骨钙素由中国人民解放军 

总医院长城生物有限公司提供，批号960105，其 

余试剂均为国产优级纯或分析纯。 

1．2 动物来源及模型制作：取11～1 5月龄雌性 

SD大鼠6o只，体重280~350g．由湖北医科大学 

实验动物中心提供，按去势取双侧卵巢，结扎、 

缝合，术后两周后进行试验，卵巢均经病理检查 

证实 另取11～1 5月龄SD大鼠37只．体重260 

~350g，以自然更年期模型 ，观察子宫动情周 

期、卵巢、子宫形态改变。 

1．3 动物分组处理 

模型组(A)：给予生理盐水灌胃，20ml／kg 

体重，每日一次，连续8周。青年对照组(B)：处 

理同模型组。更年平调冲剂大剂量组(c)：给予 

225 (W／V)，更年平调冲剂灌胃20ml／kg体 

重，每日一次，连续8周。更年平调冲剂中剂量组 

(D)：以150 (w／V)，更年平调冲剂灌量， 

20ml／kg体重，处理同大剂量组。更年平调冲剂 

小剂量组(E)：以75 (w／V)，更年平调冲剂 

20ml／kg灌胃，方法同上 更年安组(F)：以更年 

安注溶于水，制成3 浓度，用法同模型组。己烯 

雌酚组(G)：以己烯雌酚溶于水，制成12．5 ／ 

m1．用法同模型组。 

1．4 观察指标及方法 

尿钙测定以磷甲酚肽络合酮比色法。血钙、 

磷测定以磷甲酚肽络合酮法测血钙含量，亚铁 

磷钼酸法测血磷含量。血骨钙素测定为放射免 

疫法。骨密度、皮质密度、髓质密度测定为摄取 

大白鼠右侧股骨x光片，图象分析仪对所摄图 

片进行分析，分别测定骨、皮质和髓质密度。骨 

钙含量测定，取右侧股骨，以氯仿 甲醇混合脱 

脂，置120℃烘箱中干燥6小时测干重，然后置高 

温炉(800℃)灰化6小时后称灰重。将灰粉溶于 

6mol／L盐酸中，以间接滴定法测骨钙含量。病 

理组织学检查，将股骨置于10 甲醛固定48小 

时，切片，HE染色，对股骨端股骨颈周围视野 

(共计5个视野)骨小梁个数计数(即每两个接合 

点之间为一个骨小梁)。子宫卵巢病理组织学检 

查，HE染色。性激素测定，放射免疫法。 

1．5 结果 

更年平调冲剂对大鼠尿钙、血钙、磷及骨钙 

素等的影响见表1 

表1 更年平调冲剂对尿钙、血钙，磷及骨钙索测定结果( ± ) 

注：与模型组比 *P<O．05； *P<o．01 
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表2。 

更年平调冲剂对大鼠骨密度参数的影响见 更年平调冲剂对性激素的作用见表4。 

更年平调冲剂对动情周期的作用见表5。 

更年平调冲剂对大鼠骨钙含量、骨小梁测 更年平调冲剂对子宫、卵巢病理组织学的 

定的结果见表3。 改变如下 。 

表2 更年平调冲剂对骨密质、皮质密度、髓质密度i曼j定结果( 士s) 

注：与模型组比 *P<0．05I **P<0．01 

表3 更年平调冲剂对大鼠骨钙含量、骨， 粱测 

定的结果( 土 ) 

注：与模型组比 *P<0．05； **P<O 01 

光镜下见青年组卵巢有各级卵泡(原始、初 

级、次级、成熟及闭锁卵泡)，并有较多黄体细 

胞，自然更年期模型组闭锁卵泡及间质腺体增 

多，黄体细胞团减少；更年平调冲剂各剂量组见 

有各级卵泡，闭锁卵泡呈不同程度减少，黄体内 

细胞聚集成团，与己烯雌酚相似 

衰4 更年平调{申剂对性激索的作用 

组别 Ez(Pg／廿】】) LH<mlU／m])FSH(mIU／m1) 

去势模型组 4O．2士21．7 1．59士0．82 3 50土1．39 

更平组 小 60 8士43 9 2 58土ol 86 1．50士0 78一 

中 383．8士Z70．9’’1．24±0 75 i．06士0．55。’ 

大 126．4~80．1— 0．71士0 59— 2．02+1．04- 

已烯雌酚 520 3士346 6 ’1．6O土o．95 o．56士0．60‘。 

更年安 29．8士26．5 2．88土o．89̈ 2．1O士1 56 

注：与去势模型组比 *P<o 05． **P<O．01 

光镜下见自然更年期模型组子宫内膜上皮 

细胞呈柱状或高柱状，单层无明显增生，未见乳 

头状生长，腺体稀少、间质纤维化明显，更年平 

调冲剂(大、中、小)剂量组、子宫内膜上皮细胞 

呈柱状或高柱状、单层、未见增生及乳头生长， 

腺体数目较多，间质纤维化减轻，均未见子宫内 

膜增生 

表5 更年平调冲剂对动情周期的影响 

2 临床观察 

2．1 一般资料：从我科门诊和住院病人中选择 

了原发性骨质疏松症患者30例，年龄49～70岁， 

平均为52．6岁。 

2．2 诊断标准：根据I991年第一届全国研讨会 

提供的资料 ，所有患者均已经绝经，其中绝经 
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2年有5例，2～4年12例，4年以上13例，所有患者 

有不同程度四肢关节痛，腰背痛，或弥漫性骨压 

痛；受试者均有B水平低于正常；所有患者均 

进行骨密度测定，骨矿含量(BMC)和骨密度值 

(BMD)均低于正常。全部病例均经临床筛选排 

除其他主要脏器病变。 

2．3 药物及治疗方法：更年平调液由枸杞、淡 

大云、尤齿等12味中药组成，每日一剂．连服6 

周，所有患者均于治疗前后检测性激素，血清 

钙、骨矿含量、骨密度测定。 

2．4 检测方法分为激素测定：采用放射免疫 

法，药盒由北方试剂研究所提供；骨密度测定： 

用国产单光子骨密度仪检测前臂1／3处的桡、尺 

骨宽(BW)、骨矿含量(BMC)、骨密度(BMD)。 

2．s 结果 

疗效评定标准分为显效：临床症状完全消 

失，骨密度比值升高5O ；有效：临床症状基本 

消失，骨密度比原值略升高{无效：临床症状无 

改善，骨密度测定无改变。 

症状疗效：3O例患者治疗前后自身对照。显 

效17例(56．7 0A)，有效11例(36．6 )，无效2例 

(7 )，总有效率93．3 。 

治疗前后血性激素测定见表6。 

衰6 治疗前后血 E 、FSH、LH水平比较( 土5) 

注：治疗前后对比P<0．01 

治疗前后血清钙、磷的变化见表7。 

衰7 治疗前后血清ca、P值比较( 土 ) 

注：与治疗前相比P均>o．05 F各组倒教均为3o 

治疗前后骨宽、骨矿含量、骨密度测定见表8。 

裹8 治疗前后桡、尺骨密度比较( 土 ) 

注t与治疗前相比 ．各组P均d0．01 

3 讨论 

骨质疏松症属中医 肾虚骨萎”、“肾虚腰 

痛 等。中医认为 肾主骨、生髓”，运用补肾中药 

组方治疗骨质疏松症为国内研究的热点。我科 

研制的更年平调冲剂，具有补肝肾填精补髓的 

作用，历经10多年临床及实验研究具有良好的 

防治更年期综合症及骨质疏松症的作用，现将 

结果分析如下 

本实验可见，更年鼠未见各级卵泡细胞，而 

更年平调冲剂(大、中、小剂量组)及己烯雌酚 

组，均可见黄体细胞团及各级卵泡。临床及实验 

可见本制剂能使 水平提高，其作用优于更年 

安与己烯雌酚相似。故本研究证实更年平调冲 

剂能提高性激素水平，改善卵巢功能。关于性激 

素与骨代谢的关系已引起人们的重视， 

Eriken 发现成骨细胞上存在雌激素受体。有 

人认为雌激素、降钙素，活性维生素D的代谢， 

导致破骨细胞活性增强，骨吸收增多。骨形成减 

少。本研究可见绝经后骨质疏松症患者由于血 

雌激素水平降低，桡骨骨矿含量显著降低÷并可 

见更年鼠骨钙含量明显地降低，此结果与多数 

学者报告一致，但运用更年平调冲剂治疗后均 

能明显提高骨钙含量。 

骨钙素测定是判断骨质疏松患者骨形成的 

首选非损伤性方法【 ，骨钙素水平主要反映骨 

细胞活性，直接反映骨钙和骨转换率，本实验可 

见，大剂量组与模型组比能使骨钙素明显增高， 

说明本制剂能促进骨组织形成。 

股骨x光图像分析能反映骨丢失情况，本 

实验可见与模型组比大中剂量组髓质密度均有 

统计学差异，表明本制剂延缓更年期妇女骨丢 

失，促进钙盐沉着。 
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骨小梁组织学显示，更年鼠与青年鼠比骨 

皮质变薄，骨小梁变细、萎缩，甚至较大区域骨 

小梁消失，周围覆盖的类骨质减少，髓腔明显扩 

大而大中剂量组骨皮质较厚，骨小梁变粗，骨皮 

质周围覆盖的类骨质活跃，股骨颈周围骨小梁 

计数显示与模型组比，大中剂量，己烯雌酚组有 

显著性差异。本制剂能明显改善骨组织形态学。 

本研究已证实更年平调冲剂具有性激素样 

作用，可多层次调节垂体一下丘脑一性腺轴，调节 

神经内分泌系统，改善卵巢的形态功能，提高雌 

激素水平，能有效地增加前臂桡骨远端骨量，能 

提高骨钙素，促进骨组织形成，改善骨组织形态 

学，增加骨钙含量，增加骨密度。本方能恢复失 

骨，维持骨量，故能防治骨质疏松的发生，实验 

证明更年平调冲剂对子宫内膜无增生作用。 

参 考 文 献 

1 程化奇，熊舜华，殷新猷．大鼠更年期实验模型研究．上海 

实验动物科学，1993，13(4)：192—196． 

2 刘忠厚 骨质疏橙症的诊断 、预防爰治疗．中国中西医结台 

杂志，1996．18(5)：263 

3 Eriken EF．Osteoporosis：pathophysio]ogy，preventiont 

d Eagnosis，and treatment．J Bone Miner Rest 1987，107： 

923． 

4 Brown JP，Serum bone GIa protein：a specific marker for 

bone formation in postmenopausal osteoporosis． Lancett 

1984，19．1O9l_ 

(上接第76页) 

密钙息注射液系人工合成的鲑鱼降钙素制 

剂，通过抑制破骨细胞活性、抑制溶骨和刺激成 

骨细胞形成、增加活性等机制，对骨质疏松性骨 

折有明显的止痛、固钙作用。我们采用小剂量间 

歇注射疗法治疗骨质疏橙性骨折，平均用药8．8 

次，临床观察证明确有显著缓解骨痛和增加骨 

密度的作用。表明密钙息是治疗骨质疏松性骨 

折的安全有效药物。 
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