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骨疏康冲剂与钙剂联合应用防治 

维甲酸所致大鼠骨质疏松的实验研究 

崔少千 王海义 李书琴 张云岐 裴著果 

摘要 目的 探讨骨疏康冲剂与钙剂联合应用防治维甲酸所致太鼠骨质疏橙的疗救。方法 选用 

3～4月龄Wisrar大鼠6O只．随机分为正常对照组、模型组、骨疏康组 钙组和骨疏康加钙组。除正常对 

照组外．给其他各组麓服维甲酸(70mg·kg ·d )2周．同时用药各组分别灌服骨疏康冲剂(8 g· 

kg叫·d ) 高救钙(75 mg·kg ·d一)、骨疏康}申剂(8 g-kg ·d )加高效钙(75 mg·kg ·d )。 

实验第4周末处死大鼠，'捌定股骨骨密度；取胫骨上段制作脱钙切片．进行骨组织形态观察-取股骨行三 

点弯曲试验．测骨生物力学性能指标 结果 模型组与正常组比较．股骨骨密度降低(尸<0．051．胫骨上 

段骨组织形态发生典型骨质疏松改变．股骨生物力学性能降低(尸<O．05)。骨疏康加钙组与模型组比 

较，股骨骨密度增高(尸<0．05)．胫骨上段骨组织病理变化明显改善．股骨生物力学性能增强(P< 

0．05)。结论 骨疏康冲剂与钙剂联合应用有防治骨质疏捡症的作用，能提高骨的抗变形 抗破坏能力， 

从而降低骨折发生的危险性 
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Abstract Objective To study the therapeutic results of Gushukang(GK)combined with calcium 

in preventing and treating osteoporosis induced by retinoic acid in rats．Method 60 W Jstar rats aged 3-4 

months were randomly divided into five groups：contro[group—model group．GK group．Ca group and 

GK+Ca group．Except the control group，the other groups were given retino Jc acid 70rag·kg一 ·d一 by 

gastrogavage for 2 weeks．Meanwhile·the GK group was fed GK 8g·kg一 ·d～．the Ca group calcium 

75rag·kg一 ·d～，and the GK+Ca group GK 8g·kg ·d一 and calcium 75rag·kg一 ·d一 for 4 

weeks．Ar the end of the 4th week．all rats were sacrjficed．The femur bone minera1 density(BMD)was 

measured．Three-point bending test was carried OUt for the measurement of the femur biomechanical 

properties．Proximal tibiae were decalcified for histomorphological observation．Result Compared with 

the control group—the femur BMD and blomechanical properties in the model group markedly decreased 

(尸<O-05)；the tissue microstructure of the proximal tibiae showed obvious pathological changes of os— 

teoporosJs．In the GK+Ca group，compared with the model group，the femur BMD and biomeehanical 

properties markedly increased(尸< 0．05)；the pathological changes of the proximal tibiae tissue mi一 
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crostructure significantly improved．Conclusion GK combined with calcium is effective in 

preventing and treating osteoporosls，improving bone biomechanical properties and reducing the risk of 

Iracture． 

Key words Gushukang Osteoporosis Rat Bone mineral density Biomechanics 

目前国内外防治骨质疏松症的药物(西药) 

种类颇多，但大多不能有效地增加骨量，降低骨 

折的发生率，而且副作用多、价格贵等诸多因素 

限制着它的广泛应用。中医药学是我国的医学 

宝库，应用中药防治骨质疏松症有着广阔的发 

展前景。骨疏康冲剂就是根据中西医结合理论 

研制的一种旨在治疗骨质疏松症的药物．主要 

是由枸杞子、黄芪、熟地黄等中药组成。本实验 

采用给大鼠灌服大剂量维甲酸的方法建立骨质 

疏松模型，联合应用骨疏康冲剂与钙剂进行防 

治，研究其疗效并初步探讨其作用机理 

l 材料和方法 

1．1 药物：骨疏康冲剂由辽宁中医研究院提 

供；维甲酸购自重庆华邦制药有限公司，批号为 

(95)卫药x一140号；高效钙粉购自北京多元医 

药研究所，生产许可证：京许证字第039号，每 

克钙粉含钙400毫克。配制成一定浓度的药物 

混悬液置于4 C冰箱中避光保存备用。 

1．2 实验动物：本实验选用体重 173～242g， 

平均(208．5±18．3)g，3～4月龄Wistar大鼠， 

雌雄各半，由中国医科大学第二临床学院实验 

动物部提供，为一级实验动物，合格证号：辽实 

动字第004号。饲料购自沈阳市实验动物饲料 

厂，产品标准代号；DB-21—741—93。 

1．3 仪器：XR一36双能x射线骨密度测定仪 

(美国Norland公司)；Olympus光学显微镜 

(日本产){CSS一1101C电子万能试验机(长春 

试验机研究所)。 

1．4 动物分组及处理：将6O只大鼠随机分成 

5组，每组12只，雌雄各半，组间体重无统计学 

差异(P>O．05)。分别设为正常对照组(CON)． 

模型组(MOD)，骨疏康冲剂防治组(GK)，钙剂 

防治组(Ca)，骨疏康冲剂、钙剂联合应用防治 

组(GK~-Ca)。所有动物饲养条件一致，自由摄 

食、饮水。除CON组，其他4组予以维甲酸 

70mg·k窖 ·d 灌胃，连续2周后停用。给予 

维甲酸同时，GK组予以骨疏康冲剂8g·kg一。 

· d 灌胃，Ca组予以高效钙75mg·kg · 

d 灌胃，GK+Ca组予以骨疏康冲剂8g·kg 

· d 加高效钙75mg·k窖 ·d 灌胃，连续用 

药4周。 

1．5 标本采取：实验于第4周末结束，以嗅主 

动咏放血法处死大鼠 取右胫骨置于70 乙醇 

中固定。取右侧股骨置于4 C冰箱内保存。 

1．6 股骨骨密度测定：用XR一36双能x射线 

骨密度测定仪测量大 鼠右侧股骨骨密度 

(BMD) 条件设定：步距 0．5 mm×0．5ram，扫 

描速度 30mm／s。 

1．7 胫骨上段组织形态观察 取右胫骨上段， 

固定于7O 乙醇中，然后用5 甲酸进行脱钙， 

常规石蜡包埋，HE染色，光学显微镜下观察胫 

骨于骺端组织形态。 

1．8 股骨生物力学指标的测定：取大鼠右侧股 

骨，去除软组织，在CSS—I101C电子万能试验 

机上进行三点弯曲试验，试验参数设定：跨度 

22ram，载荷范围0～200N，试验速度5ram／ 

rain，数据跟踪方式载荷一桡度，x—Y记录仪绘 

出载荷一桡度曲线，用显微镜和网格测微尺测定 

断裂处截面的几何尺寸 根据试验所得载荷一桡 

度曲线及截面几何数据计算生物力学指标，计 

算公式如下 ]： 

截面惯性矩J=n(BH 一bh )／64 

截面模量W=n(BH。一bh )／32H 

刚性系数E】一P I ／48a 

弹性模量E=E ／J 

弯矩M⋯一P L／4 

极限强度口一一M ／w 
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公式中符号的意义如下： 

B、H、b、h分别为空心椭圆截面的内外长 

短径(mm) 

L为跨度(ram) 

P 为比例载荷(N) 

为比例桡度(ram) 

P～为最大载荷(N) 

1．9 统计学处理：各组大鼠所有数据均以均数 

士标准差(；± )表示．两组均数之间比较采用t 

检验．P<O．05认为差异显著。 

2 结果 

2．1 各组大鼠右侧股骨骨密度的比较(见表 

1)。MOD组骨密度显著低于 CON组(P< 

0．05)。表明给大鼠灌服维甲酸可造成骨量丢 

失．使大鼠骨密度降低。GK组、ca组骨密度略 

高于MOD组．但差异无统计学意义(P> 

0．05)。表明单纯应用骨疏康冲剂或钙剂．未能 

防止骨量丢失使骨密度维持于正常水平。GK+ 

Ca组骨密度显著高于MOD组(P<0．05)，甚 

至超过CON组(P>0．05)。表明骨疏康冲剂与 

钙剂联合应用，可防止骨量丢失甚至增加骨量． 

从而使大鼠骨密度维持甚至高于正常水平。 

衰l 各组大鼠右侧股骨骨密度的比较( 土 j 

注：#表示与CON组比较 ’<0．O5·*表示与MOD组比 

较 <0 05 

衰 2 各组大鼠右侧股骨生物力学性能指标的比较(x-t-s) 

注：#表示与CON组比较P<0．051*表示与MOD组比较P<O 05 

2．2 各组大鼠右股骨生物力学性能指标的比 

较(见表2)，MOD组最大载荷、刚性系数、极限 

强度、弹性模量等指标显著低于CON组(P< 

0．05)。表明给大鼠灌服维甲酸，可导致大鼠股 

骨生物力学性能的降低。GK、Ca组各项指标与 

MOD组差异无显著性(P>0．05)。表明单纯应 

用骨疏康冲剂或ca荆，并未改善大鼠股骨生 

物力学性能。 

GK+Ca组最大载荷、刚性系数、极限强 

度、弹性模量等指标显著优于MOD组(P< 

0．05)。表明骨疏康冲剂与钙剂联合应用。可明 

显改善大鼠股骨生物力学性能。 

2．3 观察大鼠右胫骨上段干骺端组织形态学 

改变。CON组骨小梁密集，排列整齐 MOD组 

骨小梁稀疏．排列紊乱，骨小粱变细，呈典型的 

骨质疏松改变。GK、Ca、GK+Ca组都存在类似 

MOD组的病理改变．但程度轻．GK+Ca组病 

变程度最轻，接近于CON组。 

3 讨论 

有报道．给大鼠每日维甲酸70rag·kg 灌 

胃．2周后即可建立骨质疏松模型0一。骨质疏松 

症是以骨量减少为特征，骨组织显微结构改变， 

骨折危险频度增加的一种系统性骨骼疾病 ]。 

本实验采用此方法．结果表明给大鼠服用维甲 
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酸2周后，骨密度降低，骨量减少，骨组织显微 

结构发生了典型的骨质疏松改变．骨生物力学 

性能降低．外力作用下易发生骨折，说明大鼠骨 

质疏松症模型已复制成功。 

本实验中单纯应用骨疏康冲剂或钙剂对大 

鼠骨质疏栓症进行防治．未能有效地防止骨量 

丢失．骨组织显微结构仍呈骨质疏松病理改变． 

骨生物力学性能无改善，防治效果不理想 然而 

二者联合应用，却有效地防止了骨量丢失．甚至 

增加了骨量，使骨组织显微结构基本恢复正常． 

骨生物力学性能显著提高，说明骨疏康冲剂与 

钙剂联合应用具有协同作用，可以有效地防治 

骨质疏检症．提高骨的抗变形、抗破坏能力．从 

而降低骨折发生的危险性。由此可见，骨疏康冲 

剂对骨质疏松症的防治作用与钙的摄取有着密 

切关系。 

钙是构成骨矿物质的重要成分。骨质疏松 

症是由很多囤素引起的，但与钙代谢异常．特别 

是钙摄取量不足有着密切的关系。有流行病学 

研究表明钙摄取量少的地区骨质疏橙症的发生 

率及其骨折发生率显著高于钙摄取量多的地 

区_5 。当钙摄入不足或钙吸收功能低下使机体 

缺钙时，可继发引起甲状旁腺激素(PTH)分泌 

增多．使骨吸收亢进．长期缺钙将导致骨量丢 

失，发生骨质疏松症。朴钙可以补充骨钙量．并 

能抑制因缺钙继发的甲状旁腺激素分泌亢进而 

引起的骨吸收。钙剂是骨质疏松症治疗中应用 

最广泛的药物- 。但Stevenson等认为单纯补 

钙对骨量无影响．不能降低骨折的发生率。 因 

此目前大多数学者主张将钙剂作为辅助治疗药 

物与其他治疗药物联合应用。本实验单纯应用 

钙剂未能有效地防止骨量丢失及降低骨折发生 

的危险性．这一结果支持了Stevenson的观点。 

骨疏康冲剂与钙剂联合应用防治骨质疏抡症取 

得了理想效果，因此考虑骨疏康冲剂可能具有 

调节钙代谢，促进钙吸收、利用等作用。 

至于本实验中单纯应用骨疏康冲荆防治效 

果不理想，除了考虑与钙摄入不足有关外．还考 

虑与用药时间过短有关，因为骨质疏松症的治 

疗应该是一个长期的过程。在今后的实验中，应 

适当延长治疗时问．以观察其长期疗效。 
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