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去势大鼠血清骨钙素水平及意义 

关键调 臂质疏松 

章明放 黄风歧 谭郁彬 

赵晖 金孟豇 马淑新 

摘要 目的 测定雌性太鼠切除双侧卵巢(去势)18周后骨钙素水平，探讨其 

意义 方法 i6周龄雌性SD大鼠分为候切对照组和击势组。术后第18周末， 

处死取血清放免法测骨钙素水平 钙、磷浓度和碱性磷酸酶活性；处死前留24 

小时尿，测钙、磷和羟晡氨酸排泌量 结果 去势骨钙素水平(0．gS~0-14Mg／ 

L)鞍假切对照组(1．5土0．32~g／L)显著降低(尸<0．01)．血清钙、磷浓度显 

著降低．血清碱性磷酸酶活性、尿钙、尿磷和羟脯氪酸排泌量显著增加 结论 

骨钙素水平的显著降低有可能提示在骨丢失相对缓慢时段骨转换率和骨 

形成的相对降低和减少。 

骨钙煮 去势大鼠 
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Al~tract Obj~clive To measure the level of osteocalcin(BGP)in ovariectomized rat and study 

ts significance．Methods 20 female SD【nbred rats weye divided nlo sham-ovariectomized(sham 

OVX)group and ovar]ectomized group(OVX)．18 weeks postsurgeryt serum and 24 hour urine were 

collected to measure BGP by radioimmunoassay．Serum Ca．P concentration，alkaline phosphatase ac 

tivity，urine ·P and hydroxyproline were also measured．Results Compared with sham—OVX rat． 

the BGP level 0f OVX rats(O．98+0．14~g／L)was markdty lower tMn tMt 0f sham-OVX rat(1．50土 

0．32gg／L，尸<0．0l】，and serum Ca．P were also reduced．Serum AKP，urine Ca．P and HOP were 

significandy increased．Conclusion Reduced BGP of OVX rat suggests that there is reduced bone for- 

mation and declined hone tucnover durin8 slow phase 0{bone loss in ovariecmmized rat． 

K wards Osteoporosls Osteocalein 0varieetomized rat 

骨钙紊(osteocalcin)，通常又称骨7一羧基 

谷氨酸蛋白(BGP)是80年代后期发现的一种由 
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成骨细胞分泌的肽类物质，其含量变化被认为 

与成骨细胞功能和骨转换密切相关。本研究拟 

探讨雌性大鼠切除双侧卵巢第18周末骨钙素水 

平及其意义。 

1 材料和方法 

SD近交系雌性大鼠2O只，16周龄，平均体 

重125g，随机分为假性手术对照组(CON组1和 
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切除双侧卵巢组(OVX组)，每组l0只。实验期 

间自由摄食(天津市实验动物中心提供)和饮水 

(天津市自来水)。术后第18周末，股动脉放血处 

死，取血清一20 C保存待测。处死前收集24小时 

尿液，一20c保存待测。 

放射免疫法测定血清骨钙索水平t药盒购 

自北京东亚免疫技术研究所。BGP标准品为人 

工合成的代表成骨细胞活性状态的7～19片段 

物(Sigma)公司，与甲状腺球蛋白(Sigma公司) 

偶联后免疫家免后获得抗血清，效价l z600 批 

内变异系数(cV)2．61 ，批间5．74 。测定方 

法见文献 。 

CoBAS生化自动分析仪(瑞士产)测定血 

清钙、磷浓度和碱性磷酸酶(AKP)活性；尿钙、 

磷浓度。氯胺T比色法测尿羟脯氨酸(HOP)浓 

度并计算出24小时排泌量。 

各项参数以均值加减标准差(i士 )表 

示，两组间差异行双尾f检验。 

2 结果 

衰1 血清学检测结果(；土 ) 

注与CON比*尸<0．09．**尸<0．01 

衰2 尿检测结果(；± ．mg／24h) 

注，与CON组比．*尸<O．05，**P<O o 

血清学和尿液检测结果分别见表1和表2。 

OVX组的骨钙素水平和钙、磷浓度显著低于 

CON组，而碱性磷酸酶活性显著高于 CON 

组。OVX组的24小时钙、磷和羟脯氨酸排泌量 

显著高于CON组。 

3 讨论 

由成骨细胞分泌的骨钙索被认为是评价成 

骨功能的较特异参数，其直接反映成骨细胞的 

活性和骨生理代谢变化 。其在骨质疏松症的 

发生发展过程中变化如何受到较多的关注·因 

为其不仅涉及到发病机制，也涉及到有效防治 

的评价。 

雌激素减少后的骨矿物含量的减少或骨量 

的减少和骨形成关系如何尚未阐明。众多研究 

表明，雌激素减少或缺乏使其对破骨作用的抑 

制解除，骨吸收显著增加，随之骨形成也增加， 

高转换率骨质疏松形成 ]。而高转换率骨质疏 

松的主要生化特征之一便是骨钙素的显著增 

由口【 。骨形态计量学的研究显示，雌性大鼠切除 

双侧卵巢后，骨小梁类骨质和成骨细胞被覆的 

表面显著增加，四环素标记的双荧光带也显著 

增加，表明骨形成的活跃。但应注意到，雌激素 

减少后的骨丢失有快速时相和平缓时相。就大 

鼠而言，切除双侧卵巢后的快速时相持续约100 

天左右，而后进入相对平缓时相。 。在快速时 

相，尤其在快速时相的前期．骨吸收显著增加， 

由于吸收和形成的偶联作用，具有修复和代偿 

作用的骨形成增多．但这种骨形成增多是否持 

续骨质疏松的整个过程，或骨钙索是否保持在 

较高水平尚无研究报导。 

本实验表明，雌性大鼠切除双侧卵巢后l8 

周末，血清骨钙索显著降低．提示成骨细胞活性 

下降，骨形成减少。有可能在度过丢失的快速时 

相．具代偿意义的骨形成逐渐降低，骨吸收和骨 

形成的偶联进一步失衡．骨吸收占优势，从而在 

血清学检测出骨钙索水平的显著低下．反映了 

成骨细胞的疲惫或失代偿。我们用点杂交方法 

研究去势大鼠的骨1型胶原mRNA的表达后 

发现．去势9O天后，骨I型胶原mRNA表达显 

著下降，说明骨形成的减少(另文发表)，同本文 

骨钙素的结果相吻合。Fiore等X~l 5名因良性病 

变而行卵巢切除的均龄46．6岁妇女的骨钙素进 

行动态检测，在术后3、6和12个月时，骨钙索水 

平呈梯度逐渐显著减少，推论成骨细胞功能不 

足是负骨平衡和骨量减少的一个重要原因 。 

我们的研究只在一个时间位点上检测，有必要 
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动态地检溯骨钙紊在骨质疏松不同阶段的变化 

以阐明其变化规律 近年来，有研究依据骨钙素 

与羟磷灰石亲和力的不同将其分为结合型和游 

离型骨钙素，结合型似乎与骨转换率和骨丢失 

速率相关 游离型是一种与结合型不同，髋部骨 

折病人中显著增加，与骨萤负相关的骨钙素，但 

其结构和来源仍不清楚0’ 。故随着对骨钙幕的 

认识深化和检测方法的改进，其意义将得到进 
一 步阐明。 

碱性磷酸酶也常用做成骨细胞功能评价的 

指标。本研究中，骨钙紊水平显著减少，而碱性 

磷酸酶显著增加。类似的研究结果亦有报导。 

Fiore认为此非一致的机制可能与骨转换速率 

不同，与不同部位骨丢失程度不同有关-”。此 

外，骨钙紊和碱性磷酸酶可能反映成骨细胞活 

性的不同位点和时相，且碱性磷酸酶活性也常 

受到多种非骨因素的影响。 

本研究中血清钙、磷浓度的显著降低和尿 

钙、磷排泌的显著增加仍表明负钙平衡的存在 

及以骨吸收占优势的骨矿物含量的丢失。 
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