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摘要： 目的　利用卵巢切除骨质疏松症小鼠模型，研究仙灵骨葆抗骨质疏松症的疗效。 方法　３０ 只 １２９ＳＶ品系雌
性小鼠随机分为三组：卵巢假切 ＋安慰剂组（ＳＨＡＭ ＋ＮＳ，０畅２ ｍｌ· ｄ －１ ）；卵巢切除 ＋安慰剂组（ＯＶＸ ＋ＮＳ，０畅２ ｍｌ·
ｄ －１），卵巢切除＋仙灵骨葆组（ＯＶＸ＋ＸＬＧＢ，５００ ｍｇ· ｋｇ －１· ｄ －１ ），持续治疗 １２ 周后取材，应用 Ｍｉｃｒｏ-ＣＴ 检测骨密度
（ＢＭＤ）和骨小梁结构、组织病理切片观察骨形态、三点弯曲试验和压缩试验检测骨生物力学指标。 结果　Ｍｉｃｒｏ-ＣＴ
检测股骨 ＢＭＤ，ＯＶＸ＋ＮＳ组 ＢＭＤ（４９８畅６ ±１３畅０ ｍｇ／ｃｍ２ ）较 ＳＨＡＭ ＋ＮＳ 组（６３６畅５ ±１２畅４ ｍｇ／ｃｍ２ ）下降 ２２％（P ＜
０畅０１），ＯＶＸ＋ＸＬＧＢ组 ＢＭＤ （５６１畅０ ±１８畅６ ｍｇ／ｃｍ２ ） 与 ＯＶＸ＋ＮＳ组相比提高了 １３％（P ＜０畅０５）。 Ｍｉｃｒｏ-ＣＴ检测小
鼠腰椎（Ｌ２-５ ）骨小梁结构显示：ＯＶＸ＋ＮＳ 组骨小梁 ＢＶ／ＴＶ、Ｔｂ．Ｔｈ 分别低于 ＳＨＡＭ ＋ＮＳ 组 ２２％、３５％，Ｔｂ．Ｓｐ 高于
ＳＨＡＭ＋ＮＳ组 １１％，差异有统计学意义（P＜０畅０５）。 给予仙灵骨葆治疗后，腰椎 ＢＶ／ＴＶ及 Ｔｂ．Ｔｈ分别高于 ＯＶＸ ＋
ＮＳ组 １５％、１６％，Ｔｂ．Ｓｐ低于 ＯＶＸ＋ＮＳ组 ９％，具有显著性差异（P＜０畅０５）。 三点弯曲和压缩试验检测 ＯＶＸ＋ＮＳ组
股骨和腰椎的最大载荷和最大应力，股骨最大载荷和最大应力较 ＳＨＡＭ＋ＮＳ组显著降低 ４２％、４９％，腰椎最大载荷
和最大应力显著降低 ４２％、４３％（P＜０畅０５）。 仙灵骨葆治疗后，股骨和腰椎的最大载荷分别提高了 ７５％和 ４７％，最
大应力分别提高了 ４７％和 ４７％，差异有统计学意义（P ＜０畅０５）。 结论　仙灵骨葆能够显著提高卵巢切除引起的骨
密度，改善骨微结构破坏，提高骨生物力学参数，表明仙灵骨葆具有良好的抗骨质疏松症疗效。
关键词： 仙灵骨葆；骨质疏松症；小鼠模型；卵巢切除
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　　随着社会老龄化的到来，骨质疏松症患者越来
越多。 作为中老年常见的、多发的退行性疾病，骨质
疏松症及其并发症已成为一个社会性的健康问题而

备受老年病学者的关注，同时对骨质疏松症防治药
物的研究也越来越得到重视。 但是，中药因缺乏足
够的基础及临床研究，限制了它的临床应用。
仙灵骨葆胶囊是我国第一个通过国际通行药品

验证标准和美国食品药品管理局（ＦＤＡ）标准［１］
的

传统中药。 有研究报道仙灵骨葆及其主要成分淫羊
藿能有效的提高骨密度

［２-４］ ，体外细胞培养技术观察
其对细胞的影响，发现仙灵骨葆及其主要成分淫羊
藿能促进成骨样细胞的成骨作用

［５-８］ ，抑制破骨细胞
的骨吸收功能

［５， ８， ９］ 。 因此本研究利用卵巢切除骨
质疏松小鼠模型，观察中药仙灵骨葆对卵巢切除小
鼠骨密度、骨形态及骨生物力学的影响，进一步证实
仙灵骨葆治疗骨质疏松症的疗效。

1　材料和方法
1畅1　实验动物及药物

ＳＰＦ级 １２９ＳＶ品系雌性小鼠由上海南方模式生
物研究中心提供；仙灵骨葆（中药原料粉剂，其成分
为淫羊藿（７０％）、续断（１０％）、补骨脂（５％）、地黄
（５％）、丹参（５％）和知母（５％））购自贵州同济堂
制药有限公司。
1畅2　动物分组及药物处理

２月龄 ＳＰＦ 级 １２９ＳＶ 品系雌性小鼠，麻醉后无
菌条件下，行双侧卵巢切除及假切手术，术后 １０ 周，
随机分成三组：卵巢假切 ＋安慰剂组（ＳＨＡＭ ＋ＮＳ，
０畅２ ｍｌ· ｄ －１）；卵巢切除＋安慰剂组（ＯＶＸ ＋ＮＳ，０畅２
ｍｌ· ｄ －１ ），卵巢切除 ＋仙灵骨葆组（ＯＶＸ ＋ＸＬＧＢ，
５００ ｍｇ· ｋｇ －１· ｄ －１），每组 １０只。 仙灵骨葆用生理盐
水溶解后，持续灌胃 １２ 周，处死小鼠取其股骨和腰
椎行骨密度、骨组织形态计量学和骨生物力学检测。
1畅3　Ｍｉｃｒｏ-ＣＴ检测骨密度及骨微结构

应用 ＧＥ Ｈｅａｔｈ ｃａｒｅ Ｌｏｃｕｓ ＳＰ 型显微 ＣＴ （美国
ＧＥ Ｈｅａｔｈ Ｃａｒｅ Ｃｏ，Ｌｏｎｄｏｎ，Ｏｎｔ．）对左侧股骨及第二

至第五腰椎（Ｌ２-５ ）进行三维扫描检查。 获得重建图
像后利用 ＧＥＨＣ ＭｉｃｒｏＶｉｅｗ 软件进行定量分析，获
取骨密度 （ＢＭＤ） 和骨微结构参数（骨小梁体积／样
本体积 （ＢＶ／ＴＶ）、骨小梁厚度 （Ｔｂ．Ｔｈ） 和骨小梁
间距 （Ｔｂ．Ｓｐ））。
1畅4　骨组织病理学

固定第一节腰椎，脱钙后常规石蜡包埋（取中
平面）、切片后行 ＨＥ 染色，显微镜（Ｎｉｋｏｎ Ｅ６００，
Ｊａｐａｎ）下观察骨小梁结构的变化，并利用全自动图
像处理系统进行定量分析骨小梁面积百分比

（Ｉｍａｇｅ-Ｐｒｏ Ｐｌｕｓ ＩＰＰ．Ｍｅｄｉａｐｌａｙｅｒ， ＵＳＡ）。
1畅5　骨生物力学

Ｍｉｃｒｏ-ＣＴ扫描完成后行骨生物力学检测：取左
侧股骨及第三节腰椎（Ｌ３）分别在电子万能材料试
验机（ ＩＮＳＴＲＯＮ-５５４３ ＵＳＡ；精度 ０畅０４％测量范围
１０-１１００ Ｎ；温度 ２３℃；湿度 ６０ ～７０％；速率 １０畅０
ｍｍ／ｍｉｎ）的三点弯曲装置（跨度 １０ ｍｍ）与压缩装
置（位移 ２ ｍｍ）上测试股骨和腰椎的最大载荷（Ｎ）、
最大应力（Ｍｐａ）和弹性模量（Ｇｐａ）。
1畅6　骨形态计量学

所有小鼠处死前 ７ ｄ 及 ２ ｄ，腹腔注射四环素
（５０ ｍｇ· ｋｇ －１），取第一节腰椎，经固定、脱水后甲基
丙烯酸甲酯包埋、腰椎横切面切片（ＬｅｉｃａＳＰ１６００，
Ｇｅｒｍａｎｙ）。
荧光显微镜下检测矿化沉积率 （ ｍｉｎｅｒａｌ

ａｐｐｏｓｉｔｉｏｎ ｒａｔｅ， ＭＡＲ， μｍ／ｄａｙ）。
1畅7　统计学处理

采用 ＳＰＳＳ１７畅０统计软件进行分析和检验，所有
数值以均值±标准差（珋x ±s）的形式表示，两样本均
数比较用 t检验，P ＜０畅０５ 表示有统计学差异。

2　结果
2畅1　骨密度（ＢＭＤ）

Ｍｉｃｒｏ-ＣＴ检测股骨及腰椎（Ｌ２-５ ）ＢＭＤ，ＳＨＡＭ ＋
ＮＳ组股骨和腰椎 ＢＭＤ 分别为（６３６畅５ ±１２畅４）ｍｇ／
ｃｍ２ 、（３２０畅５ ±１０畅６） ｍｇ／ｃｍ２，ＯＶＸ ＋ＮＳ 组分别为
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（４９８畅６ ±１３畅０）ｍｇ／ｃｍ２ 、（２０７畅１ ±１２畅１）ｍｇ／ｃｍ２ ，较
ＳＨＡＭ＋ＮＳ 组显著下降（２２％、３５％） （P ＜０畅０１）。
仙灵骨葆治疗后，股骨和腰椎 ＢＭＤ 分别提高为
（５６１畅０ ±１８畅６）ｍｇ／ｃｍ２ 、（２６３畅５ ±５畅７）ｍｇ／ｃｍ２ ，较
ＯＶＸ＋ＮＳ组分别提高 １３％、２７％（P ＜０畅０５）。 三维

重建图像结果显示：与 ＳＨＡＭ ＋ＮＳ 组相比，ＯＶＸ ＋
ＮＳ组股骨及腰椎骨小梁连续性下降、数量减少，仙
灵骨葆治疗后，骨小梁结构较 ＯＶＸ ＋ＮＳ 组得到显
著改善（图 １）。

图 1　股骨和腰椎的骨密度和三维重建图像
Ａ 骨密度 －股骨　Ｂ 骨密度-腰椎　Ｃ 股骨和腰椎的三维重建图像

Fig．1　ＢＭＤ ａｎｄ ３-Ｄ ｒｅｃｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎ ｉｍａｇｅ ｏｆ ｔｈｅ ｆｅｍｕｒ ａｎｄ ｔｈｅ ｌｕｍｂａｒ ｖｅｒｔｅｂｒａｅ
Ａ： ＢＭＤ ｏｆ ｔｈｅ ｆｅｍｕｒ； Ｂ： ＢＭＤ ｏｆ ｔｈｅ ｌｕｍｂａｒ ｖｅｒｔｅｂｒａｅ； Ｃ： ３-Ｄ ｒｅｃｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎ ｉｍａｇｅ ｏｆ ｔｈｅ ｆｅｍｕｒ ａｎｄ ｔｈｅ ｌｕｍｂａｒ ｖｅｒｔｅｂｒａｅ

　

2畅2　骨微结构
Ｍｉｃｒｏ-ＣＴ检测小鼠股骨及腰椎（Ｌ２-５ ）骨小梁结

构显示： ＯＶＸ ＋ＮＳ 组骨小梁 ＢＶ／ＴＶ、Ｔｂ．Ｔｈ 显著低
于 ＳＨＡＭ＋ＮＳ组（股骨 ７％、２１％，腰椎 ２２％、 ３５％），
Ｔｂ．Ｓｐ 显著高于 ＳＨＡＭ ＋ＮＳ 组（股骨 １５％，腰椎
１１％）（P ＜０畅０５）。 给予仙灵骨葆治疗后，股骨和腰
椎 ＢＶ／ＴＶ 及 Ｔｂ．Ｔｈ 显著高于 ＯＶＸ ＋ＮＳ 组（股骨
６％、１１％，腰椎 １５％、１６％），Ｔｂ．Ｓｐ 显著低于 ＯＶＸ ＋
ＮＳ组（股骨 ６％，腰椎 ９％）（P＜０畅０５）（表 １）。

表 1　不同组别股骨和腰椎骨小梁结构变化
Table 1　Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｒａｂｅｃｕｌａｒ ｍｉｃｒｏａｒｃｈｉｔｅｃｔｕｒｅ ｏｆ ｔｈｅ ｆｅｍｕｒ

ａｎｄ ｔｈｅ ｌｕｍｂａｒ ｖｅｒｔｅｂｒａｅ ｕｓｉｎｇ Ｍｉｃｒｏ-ＣＴ （珋x±s）
指标 ＳＨＡＭ ＋ＮＳ ＯＶＸ ＋ＮＳ ＯＶＸ ＋ＸＬＧＢ
femur

ＢＶ／ＴＶ（ＢＶＦ） ０ __畅８２ ±０ 3畅０２ ０ 倐倐畅６８ ±０ V畅０３倡 ０ 趑趑畅７２ ±０ 热畅０１＃

Ｔｂ．Ｔｈ．（ｍｍ） ０ __畅３３ ±０ 3畅０１ ０ 倐倐畅２７ ±０ V畅０２倡 ０ 趑趑畅２９ ±０ 热畅０１＃

Ｔｂ．Ｓｐ．（ｍｍ） ０ __畅０８ ±０ 3畅０１ ０ 倐倐畅１３ ±０ V畅０１倡 ０ 趑趑畅１２ ±０ 热畅０１＃

lumbar
ＢＶ／ＴＶ（ＢＶＦ） ０ __畅５４ ±０ 3畅０１ ０ 倐倐畅３９ ±０ V畅０４倡 ０ 趑趑畅４５ ±０ 热畅０３＃

Ｔｂ．Ｔｈ．（ｍｍ） ０ __畅２７ ±０ 3畅０２ ０ 倐倐畅１５ ±０ V畅０２倡 ０ 趑趑畅１７ ±０ 热畅０１＃

Ｔｂ．Ｓｐ．（ｍｍ） ０ __畅２２ ±０ 3畅０２ ０ 倐倐畅２３ ±０ V畅０１倡 ０ 趑趑畅２１ ±０ 热畅０１＃

　　注：与 ＳＨＡＭ ＋ＮＳ 组相比较倡P ＜０畅０５，与 ＯＶＸ ＋ＮＳ 组比较 ＃P ＜０畅０５

2畅3　骨组织病理学
与 ＳＨＡＭ ＋ＮＳ 组相比较，ＯＶＸ ＋ＮＳ 组骨小梁

密度降低、连续性下降，骨小梁厚度变薄，间隙增宽。
仙灵骨葆治疗后，骨小梁结构得到显著改善，骨小粱
断裂的数量明显少于 ＯＶＸ ＋ＮＳ 组，骨小梁密度增
加，厚度变厚，间隙减小。 全自动图像分析骨小梁面
积百分比结果显示：卵巢切除后，骨小梁面积百分比
显著下降 １７％（P＜０畅０１），给予仙灵骨葆治疗后，骨
小梁面积百分比显著提高 １７％（P＜０畅０１，图 ２）。
2畅4　骨生物力学

ＯＶＸ＋ＮＳ组股骨的最大载荷、最大应力和弹性
模量较 ＳＨＡＭ ＋ＮＳ 组分别下降 ４２％、４９％和 ４７％
（P＜０畅０５）。 仙灵骨葆治疗后，最大载荷、最大应力
和弹性模量分别提高 ７５％、４７％和 ２５％，最大载荷
和最大应力差异有显著性意义（P ＜０畅０５）。 ＯＶＸ ＋
ＮＳ组腰椎的弹性模量基本测不出，其最大载荷和最
大应力较 ＳＨＡＭ ＋ＮＳ 组分别下降 ４２％、４３％（P ＜
０畅０５）。 仙灵骨葆治疗后，最大载荷和最大应力分
别提高 ４７％、４７％，弹性模量提高为（１５畅５４ ±１畅７０）
ＧＰａ（P ＜０畅０５，表 ２）。
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图 2　腰椎病理切片结果
Ａ：腰椎 Ｈ．Ｅ 染色（１００ ×）；Ｂ：腰椎骨小梁面积

Fig．2　Ｔｈｅ ｈｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ ｔｈｅ ｌｕｍｂａｒ ｖｅｒｔｅｂｒａｅ
Ａ： ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎ ａｎｄ ｅｏｓｉｎ （ＨＥ） ｓｔａｉｎｉｎｇ ｏｆ ｔｈｅ ｌｕｍｂａｒ
ｖｅｒｔｅｂｒａｅ， （ ×１００）； Ｂ： Ａｒｅａ ｏｆ ｌｕｍｂａｒ ｔｒａｂｅｃｕｌａｅ （％）

　

表 2　股骨和腰椎骨生物力学指标（珋x±s）
Table 2　 Ｂｏｎｅ ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ｔｈｅ ｆｅｍｕｒ

ａｎｄ ｔｈｅ ｌｕｍｂａｒ ｖｅｒｔｅｂｒａｅ（珋x±s）
指标

Ｍａｘｉｍｕｍ Ｌｏａｄ
（Ｎ）

Ｍａｘｉｍｕｍ Ｓｔｒｅｓｓ
（ＭＰａ）

Ｙｏｕｎｇ’ ｓ ｍｏｄｕｌｕｓ
（Ｇｐａ）

femur
ＳＨＡＭ ＋ＮＳ １７ pp畅９７ ±４ D畅２０ １４２ 鞍鞍畅１８ ±５７ Ё畅７０ ６   畅３７ ±２ 鬃畅５２
ＯＶＸ ＋ＮＳ １０ pp畅３３ ±４ D畅１３倡 ７２ 鞍鞍畅０７ ±２３ Ё畅７９倡 ４   畅２６ ±１ 鬃畅９９倡

ＯＶＸ ＋ＸＬＧＢ １８ pp畅０５ ±２ D畅５０＃ １０６ 鞍鞍畅２３ ±１２ Ё畅３９＃ ４   畅２０ ±１ 鬃畅２３
lumbar

ＳＨＡＭ ＋ＮＳ ４６ pp畅９０ ±５ D畅４９ ０ 佑佑畅５９ ±０ Ё畅０７ １９   畅５２ ±７ 鬃畅７８
ＯＶＸ ＋ＮＳ ２６ pp畅９０ ±５ D畅８３倡 ０ 佑佑畅３４ ±０ Ё畅０８倡 ０   畅００ ±０ 鬃畅００倡

ＯＶＸ ＋ＸＬＧＢ ３９ pp畅５５ ±４ D畅８９＃ ０ 佑佑畅４９ ±０ Ё畅０６＃ １５   畅５４ ±１ 鬃畅７０＃

　　注：与 ＳＨＡＭ ＋ＮＳ 组比较倡P ＜０畅０５，与 ＯＶＸ ＋ＮＳ 组比较＃P ＜０畅０５

2畅5　骨形态计量学
荧光显微镜下观察各组小鼠腰椎四环素双标记

面间距发现，ＯＶＸ＋ＮＳ 组间距明显增宽，仙灵骨葆
处理 １２ 周后，间距相应减小。 全自动图像分析结果
显示：卵巢切除后，腰椎 ＭＡＲ较 ＳＨＡＭ ＋ＮＳ 组增加
１３％（P＞０畅０５），予仙灵骨葆治疗 １２ 周后，腰椎的
ＭＡＲ较 ＯＶＸ＋ＮＳ组下降 １７％（P＞０畅０５，图 ３）。

3　讨论
随着对骨质疏松症治疗药物研究的不断深入，抗

骨质疏松症的新药越来越多，但是仍然无法满足临床
应用的需求，特别是在中药方面，由于缺乏足够的基
础研究，限制了其在临床上的广泛应用。 因此，对抗

图 3　腰椎骨形态计量结果
Ａ：腰椎四环素双荧光标记面（２００ ×）；

Ｂ：腰椎矿化沉积率（ＭＡＲ）
Fig．3　Ｂｏｎｅ ｈｉｓｔｏｍｏｒｐｈｏｍｅｔｒｙ ｏｆ ｔｈｅ ｌｕｍｂａｒ ｖｅｒｔｅｂｒａｅ

Ａ： ｄｏｕｂｌｅ ｆｌｕｏｒｏｃｈｒｏｍｅ-ｌａｂｅｌｅｄ ｍａｒｋｅｒｓ ｕｓｉｎｇ
ｔｅｔｒａｃｙｃｌｉｎｅ （ ×２００）； Ｂ： ｍｉｎｅｒａｌ ａｐｐｏｓｉｔｉｏｎ ｒａｔｅ （ＭＡＲ）

　

骨质疏松症中药的研究仍需进一步探索和完善 。
仙灵骨葆是目前研究比较多的治疗骨质疏松症

的中药，张燕［５］
等观察仙灵骨葆对细胞的影响，发

现不同浓度仙灵骨葆含药血清在成骨细胞（ＯＢ）-破
骨细胞（ＯＣ）共同培养体系中，可促进 ＯＢ形成矿化
结节的能力；减少破骨样细胞形成吸收陷窝的能力。
邢磊

［３］
等发现仙灵骨葆能够抑制卵巢切除诱导的

骨质疏松症大鼠的骨量丢失，提高骨密度，却没有观
察到仙灵骨葆对骨生物力学的影响。 还有一项多中
心随机临床试验报道

［１０］
仙灵骨葆治疗绝经后骨质

疏松症 ６个月时能够显著提高患者腰椎骨密度、降
低骨转化标记物水平，但是对股骨骨密度影响不明
显，持续治疗 １２个月时，股骨和腰椎骨密度、骨转化
标记物水平与对照组无显著差异，而且不能直接评
价仙灵骨葆对患者骨质量的影响。
本研究利用卵巢切除后已经形成骨质疏松症的

小鼠模型在整体水平全面观察了仙灵骨葆对其骨密

度、骨形态及骨生物力学的影响，发现仙灵骨葆能够
显著提高卵巢切除小鼠的骨密度，改善卵巢切除诱导
的骨微结构破坏，并且能有效提高股骨及腰椎骨生物
力学最大载荷、最大应力和弹性模量，表明仙灵骨葆
能够有效治疗卵巢切除诱导的骨质疏松症。 因此，本
研究在整体水平更全面、更直接地分析了仙灵骨葆对
卵巢切除诱导的骨质疏松症小鼠的治疗作用。
本研究利用Ｍｉｃｒｏ-ＣＴ检测小鼠 ＢＭＤ、观察股骨
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和腰椎骨小梁结构并进行三维图像重建。 Ｍｉｃｒｏ-ＣＴ
（ｍｉｃｒｏ ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，微计算机断层扫描技
术）是一种非破坏性的 ３Ｄ成像技术，可以在不破坏
样本的情况下清楚了解样本的内部显微结构。
Ｍｉｃｒｏ-ＣＴ 最主要的应用领域之一是骨骼，它能够准
确测量骨骼的密度，并清晰的显示骨小梁的内部显
微结构。 本研究中小鼠行卵巢切除手术后，股骨及
腰椎 ＢＭＤ明显降低，表明骨质疏松症小鼠建模成
功

［１１］ ；仙灵骨葆治疗后，ＢＭＤ 显著提高，证实仙灵
骨葆能够有效防治卵巢切除诱导的骨量丢失。 同
时，Ｍｉｃｒｏ-ＣＴ三维重建图像更直观的显示了仙灵骨
葆对骨结构的影响，骨微结构参数结果也提示仙灵
骨葆能够显著改善骨微结构，进一步证实了仙灵骨
葆抗骨质疏松症的作用。
本研究还对各组小鼠骨生物力学最大载荷、最

大应力及弹性模量进行了检测，结果显示仙灵骨葆
能够显著提高卵巢切除小鼠的最大载荷、最大应力
及弹性模量。 这不仅弥补了临床病例观察及体外实
验中无法检测骨生物力学指标的缺陷，而且直接反
映出仙灵骨葆在一定程度上能够增强骨质量，降低
骨折风险。
但是，本研究中矿化沉积率（ＭＡＲ）检测结果显

示各实验组间无显著差异，卵巢切除后，ＭＡＲ有升
高趋势，仙灵骨葆治疗后，ＭＡＲ降低，但差异均无显
著性意义，分析其原因可能与小鼠年龄及双标记时
间间隔相关

［１２］ ，随着年龄增长，小鼠骨形成速度减
慢，短时间内可能无法观察到各组小鼠骨形成的显
著变化。 另外，体外细胞培养技术发现仙灵骨葆能
够显著抑制破骨细胞的骨吸收，促进成骨细胞的骨
形成

［５］ 。 本研究中卵巢切除小鼠经仙灵骨葆治疗
后，ＭＡＲ 出现降低的趋势，可能与其抑制骨吸收亢
进的作用有关，骨吸收降低，骨形成也相应降低以维
持骨重建的平衡；也可能与其促进骨形成的作用有
关，为了保持骨重建的平衡，仙灵骨葆对骨形成和骨
吸收的作用一直处于动态调节中。
综上所述，仙灵骨葆能够有效的治疗卵巢切除

引起的小鼠骨质疏松症，它既能显著提高股骨和腰
椎的骨密度、改善骨小梁结构，又能显著提高骨生物
力学最大载荷、最大应力和弹性模量。 但是仙灵骨
葆治疗骨质疏松症的具体机制还不清楚。 目前
Ｈｓｉｅｈ ＴＰ［１３， １４］

等研究仙灵骨葆主要成分淫羊藿对

成骨细胞和破骨细胞的作用机制，发现其能够诱导
ＢＭＰ-２、 ＮＯ 的合成，调节 Ｃｂｆａ１／Ｒｕｎｘ２、 ＯＰＧ 和
ＲＡＮＫＬ的基因表达，从而促进成骨细胞增殖和分

化；而对破骨细胞生成的影响主要是通过激活 Ｐ３８
及 ＪＮＫ 信号通路，抑制 ＴＲＡＰ、ＡＣＰ、ＩＬ-６ 和 ＴＮＦ-α
的表达，降低成骨细胞 ＲＡＮＫＬ 表达、上调 ＯＰＧ
ｍＲＮＡ表达实现的。 那么，仙灵骨葆治疗骨质疏松
症的作用机制是否与 ＯＰＧ和 ＲＡＮＫＬ的表达有关还
有待进一步研究。
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现随着行经寿命延长骨密度增加趋势。 可能反应激
素作用的差异在高龄妇女中已不能体现。 而主要受
其他因素影响。 具体机制有待于进一步探讨。
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