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· 药 物 研 究 · 

三仙汤对去卵巢大鼠骨密度和钙磷代谢的 

影响 

秦腊梅 姜良铎 肖永华 梁红 陶黎 牛福铃 吕浠莹 王硕仁 张丽平 阎艳芳 

摘要：目的 通过测定去卵巢大鼠骨质疏松症模型骨密度(BMD)、血清中钙、磷、碱性磷酸酶(A【J))及 

尿钙、尿磷，了解三仙汤是否能改善去卵巢大鼠骨质疏松症，并进一步探讨其起效的具体机制。方法 

3月龄雌性 sD大鼠59只，随机分为 6组：假手术组(Sham)、模型组(OVX)、尼尔雌醇组 (Nil)、三仙汤 

小、中、大剂量组。Sham组、OVX组用生理盐水灌胃。Nil组以0．15 mg／100 g大鼠体重给药，三仙汤 

小、中、大组给药量分别为5．98 g／kg、11．96 g／kg及23．92 g／kg。除Nil组每周灌胃一次外，其他组均每 

周给药 6次。持续 3月后处死大 鼠，测定其股骨 BMD及血清 中钙 、磷 、A【J)及尿钙、磷。结果 OVX 

组大鼠 BMD较 Sham组显著降低 (P<0．01)，三仙汤各组及 Nil组与 OVX组 比较均明显上升(P< 

0．01)；OVX组血钙、血磷浓度与 Sham组 比较有显著下降(P<0．01或 P<0．05)，三仙汤各剂量组 、Nil 

组与 OVX比较则均显著上升(P<0．01或 P<0．05)；OVX组血清 A【J)浓度较 Sham升高(P>0．05)，三 

仙汤各组 A【J)含量与 OVX组比较明显上升(P<0．05)，而 Nil组反而明显降低(P<0．05)。OVX的尿 

钙、尿磷均较 Sham组明显升高(P<0．05)，三仙汤各组尿钙与 OVX组比较有下降趋势(P>0．05)，尿 

磷则明显下降(P<0．01或 P<0．05)，与 Nil组 比较下降程度也有显著性(P<0．01)。结论 三仙汤 

能明显提高去卵巢大鼠的骨密度，提高去卵巢大鼠血钙、血磷、血清 ALP水平，降低尿钙、尿磷浓度。 
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Ill~UelliCes of SglllXialll decoction on bone mineral density and metabolism of calucium and phosphor in o- 

variectomized rats Q／N Larnei，JIANG Liangduo，XIAO Yonghua，et a1．The Key Laboratory of Traditional 

Chinese Internal Medicine，Dongzhimen Hospital，Beijing UniversityofTCM，Beijing 1007O0，China 

Abstract：0bjective To study the effects of Sanxian decoction on the bone mineral density(BMD)，serum calci— 

um，and phosphor，urine calcium。and phosphor，and serum alkaline phosphoric acid(AI )in ovariectomized 

rats．Methods Fifty—nine 3-month—old female SD rats were randotmized into six groups：sham—OVX group；o— 

variectomized group(OVX)；nilestriol group；low dosage Sanxian decoction；moderate dosage Sanxian decoction； 

and high dosage Sanxian decoction．The experiment lasted for three months．At the end of experiment，BMD， 

serum calcium， and phosphor，urine caIcium，and phosphor， and AI in ovariectomized rats were deter— 

mined．Results The BMD in OVX group was 0．372 g／cm ．significantly lower than that of 0．41 6 g／cm2 in Sham— 

OVX group(P<0．01)，and the BMD in all the three Sanxian groups and nilestriol group were significantly higher 

than thatin OVX—group(P<0．01)，The serum calcium，and phosphor in OVX—group were significantly lower than 

that in sham—OVX group(P<0．05 or P<0．01)，while those in the three Sanxian decoction groups and nilestrioli 

group were significantly higher than that in OVX—group(P<0．05 or or P<0．01)，The ALP content in OVX— 

group showed an increasing trend but did not so in sham—OVX group，and the ALP contents in the three Sanxian 

decoction groups were significantly higher than that of OVX—group，while that in the nilestriol group was significant— 

ly decreased(P<0．05)，the urine calcium，and phosphor in OVX—group were significantly higher than those in 

Sham—OVX group(P<0．05)，and the urine calcium in Sanxian decoction groups showed an decreasing trend but 

did not so in OVX—group，while the urine phosphor in Sanxian groups were significantly lower than that in OVX— 

group，even lower than that in nilestrioli group(P<0．01)．Conclusions Sanxiari decoction raises the BMD in 
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0variectomized rats。maybe by increasing the calcium，phosphor，and AI ，and reducing the urine calcium，and 

phosphor in ovariectomized rats． 

Key words：Sanxian decoction；Bone mineral density；Calcium；Phosphor；Ovariectomized rats 

对三仙汤进行的一系列细胞学研究表明，三仙 

汤对体外培养成骨细胞有明确的促增殖作用。本实 

验通过去卵巢所致大鼠骨质疏松症模型，希望从动 

物整体实验的角度对该药再进行深入的研究。通过 

测定大鼠的骨密度(BMD)，血清中钙、磷、碱性磷酸 

酶，尿钙、尿磷等指标，重点了解三仙汤是否能改善 

去卵巢所致大鼠骨质疏松型的骨质情况，并进一步 

探讨三仙汤起效的具体机制。 

1 材料和方法 

1．1 实验动物：雌性 sD大鼠，3月龄，59只，平均体 

重 220～250 g(由中国医学科学院动物中心购进)， 

动物级别 2级(许可证编号为：SCXK 1 1-00．0006)。 

1．2 动物饲养：各组大鼠分笼饲养，自由摄取标准 

鼠饲料，自由饮水，室温(20～22)℃。 

1．3 试剂和仪器：尼尔雌醇片(Tabellae Nilestrioli)，1 

mg／片(北京四环制药二厂生产，批号 991020)，全自 

动生化分析仪及配套提供的生化试剂盒(美国贝克 

曼公司)，SD．1000骨矿物测定仪(核工业北京地质研 

究院)。 

2 方法 

2．1 分组 ：59只大鼠随机分 为 6组：假手 术组 

(Sham)9只，模型组(OVX)、尼尔雌醇组、三仙汤小剂 

量组、三仙汤中剂量组、三仙汤大剂量组均为 10只。 

2．2 造模：用 3．5％水合氯醛 1 ml／100 g大鼠体重 

腹腔麻醉，经背部行双侧卵巢切除术(ovx)，尽量保 

持无菌操作，将输卵管结扎，仔细止血，分层缝合。 

2．3 给药：造模完成后，阳性组、假手术组及模型组 

用生理盐水灌 胃，每日一次，剂量为 1 ml／100g大鼠 

体重。尼尔雌醇组用双蒸水配制成混悬液，以 0．15 

mg／100 g大鼠体重，每周灌胃一次。三仙汤小剂量 

组用 5．98 g／kg剂量(相当于人临床等效剂量的 6．5 

倍)，三仙汤中剂量组用 11．96 g／kg剂量(相当于人 

临床等效剂量的13倍)，三仙汤大剂量组用23．92 

kg剂量(相当于人临床等效剂量的26倍)，每 13灌 胃 
一 次。除尼尔雌醇组，其他组均每周给药 6次，固定 

在周 13停药。每周称量体重一次，计算新的给药量， 

共持续 3个月。 

2．4 取材 ：全部动物在最后一次喂药后 24 h称重， 

收集尿液，由腹主动脉抽取全血，3000 rpm，离心 5 

min分离血清，．35℃保存。取大鼠下肢左侧股骨，剔 

尽肌肉及筋膜，置4~C保存。测定股骨的骨密度及 

血清中钙、磷、碱性磷酸酶及尿钙、磷等生化指标。 

2．5 测定：①用全 自动生化分析仪及其配套的试剂 

盒测定大鼠血清中钙、磷、碱性磷酸酶及尿钙、尿磷 

值；②用 SD．1000骨矿物测定仪测定大鼠下肢左侧 

股骨的骨密度，以股骨下端同一位置为测量点，参数 

包括线骨矿含量(线密度 BMC，g／cm)，骨横经(BW， 

cm)及面骨矿含量(面密度 BMC／BW，g／cm2)。 

2．6 统计学处理：用 SPSS统计软件进行统计学处 

理。结果以平均数 -4-标准差(x±s)表示 ，组间差异 

通过 F检验和Q检验。 

3 结果 

3．1 大鼠股骨 BMD：表 1表明，与假手术组比较，模 

型组大鼠骨密度(BMD)显著降低(P<0．01)；与模型 

组比较 ，三仙汤小剂量、中剂量、大剂量 、阳性组均明 

显上升(P<0．01)；三仙汤中剂量组骨密度(BMD)相 

对较高与阳性组最接近。 

表 1 三仙汤对各组骨密度(BMD)的影响 

注：与假手术组比较 P(0．05， P(0．0l； 与模型组比较 

★P(0
．

05．★★P(0
． 0l 

3．2 血钙：表 2表明，与假手术组比较，模型组血钙 

浓度有显著下降(P<0．01)；与模型组比较，三仙汤 

小剂量、中剂量、大剂量 、阳性组血钙浓度均有显著 

上升(P<0．01或 P<0．05)，其中以三仙汤小剂量 

组血钙浓度最高。 

表 2 三仙汤对各组血钙浓度的影响 

注 ：与假手术组比较 尸(0．0l； 与模型组比较 P(0．05 

★★P(0
．01 
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3．3 血磷：表 3表明，与假手术组 比较，模型组血磷 

浓度明显下降(P<0．05)；与模型组比较，三仙汤小 

剂量组、中剂量组、大剂量组、阳性组血磷浓度均明 

显上升(P<0．01或 P<0．05)，其中以三仙汤大剂 

量组血磷浓度最高。 

表3 三仙汤对各组血磷浓度的影响 

注：与假手术组比较 P<0．05； 与模型组比较 P<0．05 

★★P<0
．01 

3．4 血清碱性磷酸酶：表 4说明，与假手术组 比较， 

模型组血清碱性磷酸酶浓度升高(P>0．05)；与模型 

组比较，三仙汤小剂量、中剂量、大剂量组均明显上 

升(P<0．05)，其中小剂量组最高，而阳性组明显降 

低(P<0．05)；与阳性组比较 ，三仙汤小剂量、中剂 

量、大剂量组均明显上升(P<0．01)。 

表4 三仙汤对各组血清碱性磷酸酶浓度的影响 

注：与假手术组比较 P<0．05， P<0．01； 与模型组比较 

★P<0
．05 

3．5 尿钙：表 5表明，与假手术组 比较，模型组尿钙 

值明显升高(P<0．05)；与模型组比较，三仙汤小剂 

量组 、中剂量组、大剂量组、阳性组均有所下降(P> 

0．05)，其中以三仙汤小剂量组下降最明显。 

表5 三仙汤对各组尿钙浓度的影响 

注：与假手术组比较 P<0．05 

3．6 尿磷：表 6表明，与假手术组 比较，模型组尿磷 

有所增高(P>0．05)；与模型组比较，三仙汤小剂量 

组、中剂量组、大剂量组均明显下降(P<0．01或 P 

<0．o5)，其中以三仙汤小剂量组下降最明显。 

表 6 三仙汤对各组尿磷浓度的影响 

93 

注：与模型组比较 P<O．05， P<0．01 

4 讨论 

4．1 中医学认为，骨质疏松症的主要病因是 肾虚， 

也与肝脾的病变有关。三仙汤以淫羊藿、仙鹤草、仙 

茅为主组成，全方具有补益肝肾、健脾补虚、活血强 

身等功效。临床实践和前期的实验研究均表明三仙 

汤能明显改善骨质疏松症患者症状⋯。雌激素替代 

治疗能直接改善绝经后妇女骨代谢，降低骨质疏松 

症骨折的危险程度I2 J，因此选用尼尔雌醇作为阳性 

对照药，对比三仙汤的作用疗效。 

4．2 骨密度测量是诊断骨质疏松症的重要指标。 

本实验结果显示，大鼠去卵巢后骨密度显著下降，三 

仙汤和尼尔雌醇都能明显升高去卵巢大鼠的骨密度 

水平，促 进骨 质形成。三仙 汤 中剂 量组 骨 密度 

(BMD)相对较高，较阳性组接近(P>0．05)，说明三 

仙汤中剂量对去卵巢大鼠骨密度的影响与尼尔雌醇 

相近。 

4．3 骨是人体中钙、磷的最大储库，通过成骨与溶 

骨作用不断与细胞外液进行钙磷交换，以维持血钙 

和血磷的平衡。本实验研究显示：在血钙方面，三仙 

汤能明显升高去卵巢大鼠的血钙浓度，并能使去卵 

巢大鼠的血钙浓度维持甚至高于正常水平，其中以 

三仙汤小剂量组作用最明显，甚至具有优于尼尔雌 

醇的作用；在血磷方面，三仙汤能明显升高去卵巢大 

鼠的血磷水平，并有优于尼尔雌醇的趋势，同时三仙 

汤大剂量组不但能升高去卵巢大鼠血磷浓度，而且 

使血磷浓度维持甚至高于正常水平；在尿钙方面，三 

仙汤能减少去卵巢大鼠钙的丢失，其中以三仙汤小 

剂量组作用最明显，有优于尼尔雌醇的趋势；在尿磷 

方面，三仙汤能明显减少去卵巢大鼠磷的丢失，且其 

作用明显优于尼尔雌醇，其中以三仙汤小剂量组减 

少磷的丢失最明显。综合分析表明：三仙汤能升高 

去卵巢大鼠血钙、血磷水平，降低尿钙、尿磷浓度，从 

而有利于钙磷的吸收和利用，促进骨形成，在骨代谢 

和骨转换中起到了积极的作用。其中三仙汤小剂 
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量组在升高血钙、血磷，降低尿钙、尿磷方面作用较 

显著。 

血清碱性磷酸酶(ALP)是参与骨代谢的重要蛋 

白质，通过分解磷酸酯的无机磷，增加其局部浓度， 

促进基质矿化 3 J。ALP一向被认为是反应骨形成的 

指标。本实验中，模型组血清碱性磷酸酶浓度较假 

手术组升高(P>0．05)，推测可能是由于模型组骨 

质破坏较严重，破骨活动有所增加；又因为体内骨吸 

收．骨形成的耦连机制，使得骨形成也相应有所上 

升，成骨细胞分泌碱性磷酸酶增多。本实验结果说 

明，三仙汤能明显增强去卵巢大鼠的成骨细胞活性， 

促进骨形成，而尼尔雌醇则使成骨细胞的活性降低 

(P<0．05)。本实验结果数据显示：三仙汤小剂量、 

中剂量、大剂量组对血清碱性磷酸酶的影响呈下降 

趋势，说明三仙汤在提高去卵巢大鼠血清碱性磷酸 

酶方面与药物浓度可能成负相关，有待进一步研究。 

5 小结 

本实验通过对三仙汤防治去卵巢大鼠骨质疏松 

模型的研究，表明三仙汤能提高骨密度，其具体机制 

可能与升高去卵巢大鼠的血钙、血磷、血清碱性磷酸 

酶水平，降低尿钙、尿磷，促进骨质形成，从而在骨代 

谢和骨转换中起到了积极作用有关。与阳性药尼尔 

雌醇比较三仙汤有一定的优势 ，其中小剂量组在升 

高血钙 、血磷、血清碱性磷酸酶，降低尿钙、尿磷方面 

作用较显著。三仙汤中剂量组在提高去卵巢大鼠的 

骨密度方面作用较显著。 
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