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摘要：目的 葛根是药食同源的植物，为了全面反映葛根对骨代谢的作用，本研究采用了未经任何提

取的葛根，观察了其对去卵巢骨质疏松模型小鼠的骨密度和骨组织构造的作用。方法 麻醉下切除

小鼠双侧卵巢，制作雌激素缺乏所致的骨质疏松模型后，令各组小鼠每天分别摄取含有葛根低、中和

高剂量的饲料，并设正常组、模型组和雌二醇组。<周后，对小鼠股骨骨密度、骨微细构造以及子宫的
作用进行检测。结果 骨密度检测表明，低剂量葛根显著抑制了雌激素缺乏所致股骨骨密度的下降；

中剂量葛根完全抑制了这种下降；葛根高剂量组与正常组相比，显著增加了骨密度，其作用强度与雌

二醇相当。骨组织形态学分析显示，因雌激素缺乏导致的股骨远端海绵骨的骨量减少、骨小梁宽度的

下降以及骨小梁间距的增大，被低剂量葛根显著抑制，被中剂量葛根完全抑制。另外，高剂量葛根显

著增加了骨量和骨小梁的宽度。子宫的质量分析显示，小剂量葛根没有明显刺激子宫的作用，中、高

剂量葛根轻度抑制了子宫质量的下降，但其强度仅为雌二醇的 !=!"。葛根抑制骨量减少的作用机制，
可能性与抑制破骨细胞的数量有关。结论 葛根不同于雌二醇显著刺激子宫，而具有与雌二醇相当

的抗骨质疏松作用，有可能成为预防和治疗女性闭经后骨质疏松症安全而有效的食品或药物。
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葛根是最为常用的中药之一，在现存最早的药

学专著《神农本草经》中记载为“葛根，味甘平。主治

消渴，身大热，呕吐，诸痹，起阴气，解诸毒”。现在中

医临床一般用于解肌发热、头痛项强、烦热消渴、下

利解酒等。最近，葛根黄酮提取物以及葛根素被发

现有改善骨代谢的作用，有可能适用于预防骨质疏

松症［:<?］。

葛根属于药食同源的植物，在我国以及某些国

家和地区亦为食品。为了更加贴近葛根在临床或食

品使用，全面地反映葛根对骨代谢的作用，本研究采

用了仅经过机械粉碎而未经任何提取的葛根粉

（94&#)#&) @"=)+) A0((7 B!50），观察了对去卵巢骨质
疏松症模型小鼠的骨密度和骨组织形态方面的作

用。

) 材料与方法

)*) 药物
葛根粉（:CC 目）购自日本粉末药品（B3)D)，

E)’)%）。:;!<雌二醇购自 F0G$) H!&$0*)( H"6（F+ 6
@"403，IB，JFK）。
)*+ 动物和治疗干预

L周的雌性 77M系小鼠购于日本静冈动物实验
中心。每只小鼠被独立饲养于 NO *$ P :? *$ P :?
*$的鼠笼。:NQ:N ! 明暗周期，环境温度为（NN R
:）S。小鼠被分为正常组、模型组、低剂量组、中剂
量组、高剂量组和雌二醇组，每组 L只。除正常组施
与假手术外，其余各组都施行卵巢切除手术，制成雌

激素缺乏的骨质疏松模型。术后，正常组、模型组和

雌二醇组都给予普通饲料，葛根低、中、高剂量组分

别给予含有 ?T、:CT和 NCT葛根粉的饲料。雌二
醇（CUCV"GQ7）通过体内的小渗透泵（K(W) H"#’，9)("
K(+"，HK，JFK），进行自动给药。
普通饲料按 KXY<ZV[的配方制成［?］。葛根饲料

组用葛根粉代替饲料中的玉米淀粉，低、中和高剂量

组分别含有 ?T、:CT 和 NCT 重量比的葛根粉。葛
根富含淀粉，占到葛根干重的 LCT，具体的营养成
分由日本食品营养分析中心测定，其结果见表 :。
每天给予小鼠 OUC G 的饲料，允许自由饮水。

实验开始 O周后，小鼠在麻醉下处死，取出子宫进行
称量；摘出双侧股骨，分别用于骨密度测定和骨组织

形态学的解析。以上动物研究全部按照日本国立健

康营养研究所对实验动物的使用规范进行操作和处

理。

表 ) 葛根营养成分（葛根粉 :CCG）

能量 VO?UCC \*)(
碳水化合物 ;ZUNC G
蛋白 ?ULC G
脂肪 CU]C G
水分 LU?C G
灰重 ?UZC G
钙 :UV: G
磷 CUC] G

)*, ^线分析
小鼠的股骨用 ^ 线摄影装置（ F.B<I?C；

FB_.BY，日本东京）进行 ^线成像摄影。骨密度用
双能 ^ 线吸收测定装置进行测定（‘HF<]CC.；
K("D)，日本东京），用单位面积上的骨矿含量进行表
示。股骨的 ^线扫描区域被等距离地分为三等份：
近端、中端和远端，分析骨密度在不同区域所受的影

响。

)*- 组织形态学分析
对股骨远端进行 ?"$厚非脱灰组织切片，并用

酒食酸抵抗性的酸性磷酸酶（/.K9）进行染色。形
态学计量用与光学显微镜相连的半自动图像分析仪

（B3+&"’()%#；H)#( a&033，/!"#%5""7，美国纽约）对股
骨远端二次海绵骨的组织构造，进行定量分析，内容

包括海绵骨的骨量Q组织量、骨小梁厚度和骨小梁间
距，并对酒食酸抵抗性酸性磷酸酶阳性多核破骨细

胞的数目进行测定［;］。

)*. 统计学处理
所有的数据表示为平均值 R标准误差。通过单

因素方差分析（"%&<5), )%)(,303 "2 1)#0)%*&，KYBbK）
判定其差异有无显著性。显著性差异的水平定为

! c CUC?。

+ 结果

+*) 体重和卵巢重量
各组小鼠在实验开始时具有相近的平均体重。

在实验开始后，各组小鼠的体重都有增加，但由于各

组小鼠每天消费等量的饲料，所以每周各组间小鼠

的体重差异无显著性（表 N）。
卵巢切除后模型组小鼠子宫质量显著下降。雌
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表 ! 葛根对不同组别去卵巢小鼠的体重和子宫重量的影响

组别
体重（!）

开始 "周 #周 $周 %周
子宫重量

（&!）
正常组 #’(% ) *(# #’(’ ) *($ $*(" ) *(% $#(# ) *(% $$(’ ) *(+ "’"($ ) ",(-.

模型组 #’(" ) *(# #-($ ) *($ $*(’ ) *(+ $#(, ) *(+ $%($ ) *($ #,(" ) $(+ /

低剂量组 #’(# ) *(# #’(0 ) *(% $*(- ) *(+ $#(0 ) *(+ $$(, ) *($ $"(, ) #(" /

中剂量组 #’(+ ) *(% #-(’ ) *(+ $"(" ) *(+ $$(" ) *(0 $$(’ ) *(+ %+(0 ) $(%1

高剂量组 #’(0 ) *(+ #’(0 ) *(0 #-(’ ) *(, $"(- ) *(0 $$(% ) *($ %#(+ ) $(+1

雌二醇组 #’(% ) *($ #-(" ) *(% $*(+ ) *(+ $#(+ ) *(+ $$(’ ) *(% ",0(" ) #$(".

注：组间比较，不同的上标：.、/、1，表示组间差异有显著性，!!*(*+

二醇完全抑制了子宫质量的下降。葛根的小剂量对

子宫质量的下降，无明显抑制作用；葛根的中剂量和

大剂量对子宫质量的下降，有轻度抑制作用，但远比

雌二醇要弱，作用强度仅为雌二醇的 "2"*（表 #）。
!"! 骨密度
为了观察葛根对骨质疏松模型小鼠骨矿含量的

作用，对股骨进行了 3线摄影。照片显示，卵巢切
除后，模型组股骨全体的骨矿含量显著减少，在股骨

远端的干骺端的减少尤为显著。摄取葛根的低、中、

高剂量各组用量依存地抑制了股骨骨矿含量的减

少，突出表现在股骨的干骺端。雌二醇完全抑制了

股骨骨矿含量的减少（图 "）。
葛根对股骨骨矿含量的作用进一步通过对骨密

度的测定进行定量分析。卵巢切除导致了模型组股

骨整体骨密度下降了 ""(04（图 #5），这种下降被低
剂量的葛根显著抑制，被中剂量的葛根完全抑制。

高剂量的葛根组的骨密度与模型组相比，不仅高出

"-(-4，而且比正常组高出 ’(#4；其作用强度与雌
激素的雌二醇作用相当。另外，在股骨的近、中和远

端的 $个区域内，卵巢切除引起模型组股骨远端的
骨密度的下降幅度为 "-(#4（图 #6），与近端的
%(*4 和中段的 ""(#4（图 #7，#8）的下降相比，下
降尤为显著。在股骨远端，雌二醇显著增加了去卵

巢小鼠的骨密度（图 #6）；低剂量葛根对去卵巢小
鼠的骨密度下降抑制率接近 +*4，中剂量葛根完全

抑制了骨密度的下降。高剂量的葛根，与正常组相

比，骨密度有非常显著的提高。

!"# 组织形态分析
为了研究葛根对海绵骨的作用，对股骨远端的

干骺端采用非脱灰组织切片和 9:7;染色，进行组
织形态学分析。结果显示，与正常组相比，模型组的

股骨干骺端的骨量和骨小梁厚度显著下降，骨小梁

间距显著增加（表 $）。中剂量的葛根完全抑制了去
卵巢后股骨干骺端的骨量和骨小梁厚度下降，并保

持了骨小梁间距。另外，大剂量的葛根与正常组相

比，骨量和骨小梁厚度显著增加，骨小梁间距显著缩

小。

表 # 葛根对不同组别去卵巢小鼠骨组织构造的影响

组别
骨量2组织量
（4）

骨小梁厚度

（&&）
骨小梁间距

（&&）
破骨细胞数

（个2&&）

正常组 ",(0 ) "(,. +*(# ) #(". *(#+ ) *(*$. 0(" ) *(’.

模型组 ’(# ) "(, / $#(’ ) +(# / *(%" ) *(*0 / ""(0 ) "(’ /

低剂量组 "#(- ) "(01 $-(’ ) "(+1 *($+ ) *(*+1 ’(+ ) *(+1

中剂量组 "0(- ) "(-. %0(+ ) "(’. *(#+ ) *(*$. 0(’ ) *(+.

高剂量组 #%(’ ) #(# < 0’($ ) 0(% < *(## ) *(*$ < +(+ ) *(% <

注：组间比较，不同的上标：.、/ 、1、< ，表示组间差异有显著性，!!*(*+

对股骨干骺端海绵骨表面存在的破骨细胞的数

量分析显示，模型组的酒食酸抵抗性的酸性磷酸酶

（9:7;）阳性的多核细胞的数目显著增加，葛根各组
抑制了破骨细胞数量的增加（表 $）。

图 $ 小鼠股骨 3线照片
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图 ! 葛根对不同组别去卵巢小鼠股骨不同部位骨密度的影响
组间比较，不同的上标：!、"、#、$，表示组间差异有显著性，!!%&%’

" 讨论

骨质疏松症是最为常见的增龄性疾病，其后果

是容易引起骨折，是影响中老年人健康的主要的风

险因素之一。闭经引起骨代谢回转的亢进，骨形成

和骨吸收的失衡，最终导致骨矿的流失。基于人和

动物试验的研究表明，由雌激素不足引起的骨矿流

失主要由于破骨细胞对骨吸收的增加而引起［(］。最

近，大豆食品和大豆异黄酮对于预防骨质疏松的作

用受到了广泛的关注［)*++］。通过本动物研究，我们

发现葛根有可能更好地改善骨代谢。葛根在中低剂

量时不仅抑制了去卵巢小鼠骨密度和骨量的减少，

而且在高剂量时显著增加了骨密度和骨量。

实验显示，去卵巢骨质疏松症模型小鼠由于雌

激素不足而导致的股骨整体骨密度的降低，被小剂

量的葛根有效地抑制，被中剂量葛根完全抑制（图

,-）。
去卵巢骨质疏松症模型小鼠股骨的骨密度在股

骨远端的干骺端的降低最为显著（图 ,.），与股骨的
中端和近端相比（图 ,/，,0），是由于这个部位包含
有更多的海绵骨。股骨远端的干骺端的组织形态分

析显示，中剂量的葛根完全抑制了骨量和骨梁厚度

的减少，并保持了骨梁间距（表 1），表明葛根主要通
过抑制海绵骨的吸收而达到抑制骨量的减少。

葛根低、中和高剂量用量依存地抑制了去卵巢

骨质疏松症模型小鼠的酒石酸抵抗性酸性磷酸酶阳

性多核破骨细胞的数目（表 1），表明葛根抑制骨量
减少的作用与抑制破骨细胞的数量有关。

与正常组相比，高剂量的葛根能够显著增加股

骨整体的骨密度（图 ,-），其中对股骨干骺端的骨密
度的增加尤为显著（图 ,.），其增加骨量的作用强度
与雌激素相当。组织形态学的分析显示，葛根在高

剂量时能够增加骨量和骨梁厚度，达到显著高于正

常组的水平，表明葛根在高剂量时能够增加骨量（表

1）。
葛根对骨代谢作用的有效成分可能与其高含量

的异黄酮有关。我们测得的本研究中使用的葛根中

大豆苷元和染料木素的含量分别为 (&%1 2343 和
+&%+ 2343［+,，+1］。已经有较多的研究表明，大豆苷元
和染料木素对去卵巢小鼠的骨量减少有一定的预防

作用［+5*+(］。另外葛根中的其他黄酮成分如芦丁和鹰

嘴豆芽素和最主要的葛根素，对去卵巢小鼠骨量减
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少的抑制和增加骨量的方面，也可能起到了决定性

的作用［!"#，$%"!$］。

葛根改善骨质疏松模型小鼠的骨代谢作用的机

制，可能与葛根中的异黄酮通过雌激素受体而发挥

对骨代谢的调节作用有关。实验显示高剂量的葛根

对去卵巢小鼠骨密度和骨量的作用强度与雌二醇相

当，而对子宫的作用远比雌二醇弱，仅为雌二醇的 $&
$’。葛根对骨和子宫作用强度，不同于雌激素，可能
是由于异黄酮对不同亚型的雌激素受体选择作用的

结果。已经有研究表明，大豆苷元和染料木黄酮对

雌激素受体的 ()*+,-*和 ()./0*的亲合力有很大的
不同，它们对 ()./0*的作用比对 ()*+,-*的作用更
强［!!］。另外，葛根对骨代谢的作用可能独立于异黄

酮的雌激素样作用。已有研究表明，体内氧化反应

产生的自由基有促进骨吸收的作用［!1］。葛根中异

黄酮具有强力的抗氧化活性［!2］。因此，葛根可能通

过异黄酮的抗氧化活性而影响骨吸收。

高剂量的葛根对骨密度和骨量的增加明显高出

正常对照组的研究结果，是本研究观察到的重要的

现象之一，而从已经报道的葛根提取物或葛根素对

骨密度的作用来看，仅表明他们能抑制骨密度的下

降［$，!］。使用葛根优于其提取物或单一成分的原因，

我们考虑可能与葛根中所包含的异黄酮以外的其他

成分如皂苷、多糖或高含量的钙等有关，今后非常有

必要对葛根中对骨代谢起作用的有效成分或部位进

行深入的研究。

近年葛根的生物活性受到越来越多的关注。已

有研究表明：葛根具有抗酒精依赖，抗突变和肿瘤，

抗肝脏损伤以及影响肝脏的单胺氧化酶活性等作

用［!#"!%］。鉴于我国已经使用葛根制剂用于高血压和

心脏病的预防和治疗［1’］，结合本研究所显示的葛根

对骨代谢具有改善作用的结果，葛根或其有效部位

或成分完全可以取代雌激素疗法用于预防和治疗骨

质疏松和心脏疾患。

综上所述，葛根作为重要的药食同源的中药之

一，不仅完全抑制了骨量的减少，而且在高剂量增加

骨量的同时，不同于雌激素较强地刺激子宫，有可能

成为女性绝经后骨质疏松症的安全、有效而经济的

食品或药物。
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（上接第 %S%页）
!(a#b，平均每 #"年丢失 ##a#b。H#岁以后丢失变
缓，H# c G"岁丢失 SaGb，G# c $" 岁丢失 Ga#b。但
丢失量 H# c G"岁达到 %"aHb，G# c $"岁为 %GaGb，
远高于男性。女性绝经后雌激素水平降低是导致骨

丢失的主要原因。

本研究用 YF方法测量北京地区手指骨密度，
为建立北京地区 YF测量手指骨密度提供参考值数
据库。用 IJ_标准和我国提出的标准计算得出的
北京地区中老年男女性骨质疏松患病率比较，为最

终建立我国的骨质疏松诊断标准提供用 YF法测量
手指骨密度的参考值数据库。
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