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刺老苞根皮对糖皮质激素诱导的大鼠骨质疏松症的干
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摘要：目的 本研究拟在验证刺老苞根皮提取物对糖皮质激素诱发的大鼠骨质疏松症的干预作用。方法 90只sD大鼠

(雌雄各半)随机分成6组，即(雌／雄)对照组、(雌／雄)模型组、(雌／雄)治疗组(刺老苞根皮提取物组)，每组15只。其中模

型组与治疗组采用连续注射地塞米松磷酸钠(DXM)造成继发性骨质疏松，而后直接灌胃刺老苞根皮提取物(20 mg／kg)，观察

其治疗作用。8周后，检测脂代谢指标[血清胆固醇(TC)、高密度脂蛋白一胆固醇(HDL—C)、低密度脂蛋白一胆固醇(LDL—C)含

量]、骨代谢指标[骨钙素(BGP)、1，25一(OH，D，)、骨矿物含量、骨密度值、骨力学参数]、激素指标[甲状旁腺(PTH)、睾酮(T)、

雌二醇(E，)、生长激素(GH)、黄体生长素(LH)、卵泡生成素(FSH)、孕酮(P)、泌乳素(PRL)含量]以及卵巢、子宫湿重的变化

情况。结果 与对照组相比，模型组雌性大鼠脂代谢指标[血清高密度脂蛋白一胆固醇(HDL—C)]、骨代谢指标[骨钙素

(BGP)、1，25一(OH，D，)、骨矿物含量、骨密度值、骨力学参数]、激素指标[雌二醇(E：)、生长激素(GH)、黄体生长素(LH)、卵

泡生成素(FSH)、孕酮(P)、泌乳素(PRL)含量]以及卵巢、子宫湿重均有所下降(P<0．01)；雄性大鼠脂代谢指标[血清高密

度脂蛋白一胆固醇(HDL—C)]、骨代谢指标[骨钙素(BGP)、1，25一(OH：D，)、骨矿物含量、骨密度值、骨力学参数]、激素指标[睾

酮(T)]均也有所下降(P<0．01)，而雌／雄脂代谢指标[胆固醇(TC)、低密度脂蛋白一胆固醇(LDL—C)]及雄性大鼠激素指标

[甲状旁腺(PTH)]则有所升高(P<0．01)。与模型组相比，治疗组雌性大鼠脂代谢指标[血清高密度脂蛋白一胆固醇(HDL—

C)]、骨代谢指标[骨钙素(BGP)、1，25一(OH，D，)、骨矿物含量、骨密度值、骨力学参数]、激素指标[雌二醇(E：)、生长激素

(GH)、黄体生长素(LH)、卵泡生成素(FSH)、孕酮(P)、泌乳素(PRL)含量]以及卵巢、子宫湿重均有所升高(P<0．05)；雄性

大鼠脂代谢指标[血清高密度脂蛋白一胆固醇(HDL—C)]、骨代谢指标[骨钙素(BGP)、1，25一(OH：D，)、骨矿物含量、骨密度值、

骨力学参数]、激素指标[睾酮(T)]均也有所升高(P<0．05)，而雌／雄脂代谢指标[胆固醇(Tc)、低密度脂蛋白一胆固醇(LDL—

C)]和雄性大鼠激素指标[甲状旁腺(PTH)]则有所下降(P<0．05)。结论 刺老苞根皮提取物可以有效治疗糖皮质激素诱

发的继发性骨质疏松症。
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Abstract：Objective To study that effect of aralia echinocaulis extract on glucocorticoid-induced osteoporosis in rats．Methods

Ninety SD rats(half males and half females)were divided into 6 groups，including control groups，model groups，and treatment

groups．After establishment of dexamethasone—induced osteoporosis rat model，rats received aralia echinocaulis extract(20 mg／kg)

daily．At end of 8 weeks，the levels of lipid metabolic parameters(TC，HDL—C，and LDL-C)，bone metabolic parameters(BGP，

1，25一(OH)，D1，bone mineral content，BMD，and bone mechanics indexes)，hormones including parathyroid glands(PTH)，

growth hormone(GH)，luteinizing hormone(LH)，follicle—stimulating hormone(FSH)，estradiol(E2)，progesterone(P)，

testosterone(T)，prolactin(PRL)，and weight of ovary and uterus of rats were determined．Results Compared with those in the
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control group，the content of HDL—C，BGP，GH，LH，FSH，E2，P，T，PRL，1，25一(OH2D3)，BMD，bone mechanics indexes，

level of bone mineral elements，and weight of ovary and uterus decreased(P<0．01)，but the content of TC，LDL—C in all rats and

PTH in male rats increased(P<0．叭)in the model group．Compared with those in the model group，the content of HDL—C，BGP，

GH，LH，FSH，E2，P，T，PRL，1，25一(OH，D1)，BMD，bone mechanics indexes，level of bone mineral elements，weight of

ovary and uterus increased(P<0．05)，but the content of TC，LDL—C in all rats and PTH in male rats decreased(JP<0．05)in

treatment group．Conclusion Aralia echinocaulis extract effectively inhibits dexamethasone—induced osteoporosis in rats．

Key words：Traditional Chinese medicine；Glucocorticoid；Osteoporosis；Aralia echinocaulis；Extract；Thereuputic effect

骨质疏松症(Osteoporosis，OP)是一种以低骨量

和骨组织微结构破坏为特征，导致骨质脆性增加和

易于骨折的代谢性疾病。一般情况下，成骨细胞的

骨形成与破骨细胞的骨吸收过程保持动态平衡，任

何破坏这一动态平衡的原因均可导致骨质疏松的发

生。而影响骨形成与骨吸收的因素有很多，其中为

了治疗某些免疫性疾病所使用的肾上腺糖皮质激素

就是导致继发性骨质疏松的诱因之一。“。糖皮质

激素是由肾上腺皮质分泌的激素，几乎影响全身所

有的细胞和组织。该激素长期使用一方面促进骨骼

的分解，使骨骼的生成减少；另一方面可对抗维生素

D的作用，使钙从尿中的排出增加，造成体内的钙大

量丢失，最终形成骨质疏松口1。因此如何缓解临床

长期使用糖皮质激素造成的骨质疏松症，一直以来

是人们探讨的问题。近年来从传统中药(民族药)

相继在此类疾病的预防与治疗研究中发现了很多确

有疗效的化合物成分，再次引起了研究者的关注。

本课题组前期曾就民族药刺老苞根皮对泼尼松(一

类中效糖皮质激素)诱发骨质疏松症的治疗作用做

过一定的前期研究工作，获得了部分疗效实验数

据。3I。为了深入阐述其治疗糖皮质激素诱发骨质

疏松症的作用机理，本实验旨在从骨代谢、激素代谢

以及脂代谢等不同角度观察民族药刺老苞根皮对地

塞米松磷酸钠(一类长效糖皮质激素)诱发骨质疏

松症的治疗效果。

1材料与方法

1．1仪器

双能x线骨密度测量仪、万能材料试验机(美

国GE公司)；Labconeo冰冻真空干燥仪(法国乐高

公司)；752分光光度计、AEl00电子天平(中国伯乐

公司)；电热三用水箱、KA．1000型台式离心机(中

国杭州华亭公司)；全自动生化分析仪(奥林巴斯公

司)；960型荧光分光光度计、J2-SH高速冰冻离心机

(日本岛津公司)。

1．2药品与试剂

刺老苞根皮(购自湖北恩施医药公司)，经北京

中医药大学中药学院生药系杨瑶研究员鉴定为棘茎

刺老苞根皮。索氏提取法提取流程1000 g刺老苞

晒干后研磨，60℃烘干，过60目筛备用一70％乙醇

60 ml回流提取，提取4 h一离心过滤一大孔吸附树

脂柱分离一水洗脱一乙醇洗脱一减压浓缩一冰冻真

空干燥，制成干粉，经HPLC分析其提取物主要成分

为黄酮、皂苷化合物。

胆固醇(TC)、高密度脂蛋白一胆固醇(HDL—C)、

低密度脂蛋白一胆固醇(LDL—C)、骨钙素(BGP)、甲

状旁腺(PTH)、睾酮(T)、雌二醇(E：)、生长激素

(GH)、黄体生长素(LH)、卵泡生成素(FSH)、孕酮

(P)、泌乳素(PRL)、1，25-(OH：D，)试剂盒(北京科

海生物科技有限公司)；无水乙醇、大孑L吸附树脂柱

(北京化学试剂公司)；地塞米松磷酸钠(DXM)注射

剂(北京双鹤制药厂)。

1．3动物

4月龄90只sD(雌雄各半)大鼠，购自中国医

学科学院实验动物养殖中心，动物合格证号：SSYX一

1506516。

1．4模型建立与分组

大鼠称重后随机分为6组，(雌／雄)对照组、

(雌／雄)模型组、(雌／雄)治疗组(刺老苞根皮总提

取物组)，每组15只。模型组与治疗组给予每周两

次肌肉注射DXM(1 mg／kg)，对照组给予同样次数

的生理盐水注射，连续注射5周。模型完成后，治疗

组灌胃刺老苞根皮提取物(20 mg／kg，临床人体用来

折合计算)，连续8周。在第8周开始，每日对雌性

大鼠进行阴道涂片检查动物性周期，选用间情期的

大鼠进行实验，第8周末处死全部动物。

1．5指标检测

1．5．1血清脂代谢生化指标检测：大鼠右心室取血

分离血清后，血清中HDL—c、LDL．C和TC含量按照

相关试剂盒说明测定。

1．5．2激素指标检测：按照试剂盒使用说明书，采

用放免技术检测大鼠血清中骨钙素、甲状旁腺、睾
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酮、雌二醇、生长激素、黄体生长素、卵泡生成素、孕

酮、泌乳素等激素含量。此外，对不同组别的大鼠卵

巢、子宫称其湿重。

1．5．3血清l，25一(OH，D，)含量检测：按照试剂盒

使用说明书，采用放免技术检测。

1．5．4 骨矿物元素含量检测：取右侧股骨，除净附

着的肌肉和软组织，采用双能骨密度仪测量骨密度

值。研磨股骨灰化2h。骨灰以硝酸溶解后才有火

焰原子吸收分光光度计测量钙、磷、镁、锰的含量。

1．5．5骨力学检测：主要观测左侧股骨结构力学与

功能力学指标，方法详见Hj。

1．6统计学处理

所有数据用均数,4-标准差(面4-s)表示，用

SPSSl0．0统计软件进行统计，组间差异比较用单因

素方差分析。P<0．05为有差异，P<0．0l为有显

著性差异。

2 结果

2．1对糖皮质激素诱发骨质疏松大鼠血清脂代谢

生化指标的影响

与对照组相比，模型组血清TC、LDL—C含量有

所升高(P<0．01)，HDL．C含量有所降低(P<

0．01)。与模型组相比，治疗组TC、LDL．C含量有所

降低(P<0．01)，HDL—C含量有所升高(P<0．01)。

结果见表1。

表1 刺老苞根皮提取物对大鼠血清生化

指标的影响(mmol／L，i±5，n=15)

Table 1 Effect of aralia echinocaulis extract on rat serum

lipid indexes(mmol／L，i±s，凡=15)

注：与对照组比较‘‘P<0．01：与模型组比较”P<0．01

2．2对糖皮质激素诱发骨质疏松大鼠血清激素指

标的影响

与对照组相比，模型组骨钙素、睾酮、雌二醇、生

长激素、黄体生长素、卵泡生成素、孕酮、泌乳素含量

以及卵巢、子宫湿重、1，25．(OH，D，)含量有所降低

(P<0．01)，甲状旁腺含量有所升高(P<0．01)。

与模型组相比，治疗组骨钙素、甲状旁腺、睾酮、雌二

醇、生长激素、黄体生长素、卵泡生成素、孕酮、泌乳

素含量以及卵巢、子宫湿重、1，25一(OH，D，)含量有

所升高(P<0．05)，甲状旁腺含量有所降低(P<

0．05)。结果见表2、表3。

表2刺老苞根皮提取物对大鼠激素指标的影响(x±s，n=15)

Table 2 Effect of aralia echinocaulis extract on rat hormone indexes(mmol／L，i 4-s，n=1 5)

注：与对照组比较‘‘P<0．01；与模型组比较。P<0．05

2．3 对糖皮质激素诱发骨质疏松大鼠骨矿物元素 密度有所降低(P<0．01)。与模型组相比，治疗组

含量与骨密度的影响 钙、磷、镁、锰含量与骨密度有所升高(P<0．05)。

与对照组相比，模型组骨钙、磷、镁、锰含量与骨 结果见表4。
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表3刺老苞根皮提取物对大鼠卵巢、

子宫湿重的影响(mmolfL，i±s，n=15)

Table 3 The effect of aralia echinocaulis extract orl rat ovary

and uterus weight(mmol／L，i±s，n=15)

注：与对照组比较‘‘P<0．01；与模型组比较。P<0．05

2．4对糖皮质激素诱发骨质疏松大鼠骨力学的影

响

与对照组相比，模型组骨结构力学与功能力学

指标均有所降低(P<0．01)。与模型组相比，治疗

组骨结构力学与功能力学指标均有所升高(P<

0．05)。结果见表5。

表4骨钙、磷、镁、锰含量与骨密度(i±s，n=15)

Table 4 The content of calcium，phosphorus，manganese，magnesium and BMD in bone(x±s，n=15)

注：与对照组比较‘‘P<0．01；与模型组比较4P<0．05

表5刺老苞根皮提取物对大鼠骨力学指标的影响(i±s，a=15)

Table 5 Effect of aralia echinocaulis extract on rat bone mechanical parameters(x±s，n=15)

注：与对照组比较‘‘P<0．01；与模型组比较。P<0．05

3讨论

糖皮质激素(glucocorticoid，GCS)是由肾上腺皮

质中束状带分泌的一类甾体激素，主要为皮质醇

(cortis01)，具有调节糖、脂肪和蛋白质的生物合成和

代谢的作用，还具有抑制免疫应答、抗炎、抗毒、抗休

克作用。此类激素目前主要分为内源性(如可的

松、氢化可的松)与外源性(泼尼松、地塞米松等)，

临床上长期使用可导致严重的骨性合并症(如骨质

疏松及椎骨压迫性骨折)。刺老苞为五加科木属植

物槐木(Aralia echinocaulis Hand．Mazz)及其变种白

背叶木(Var．nuda Nakai)，其根皮或茎皮可入药，始

载于《本草拾遗》∞。。原植物槐木主要分布于华北、

华中、华东、华南和西南各省区，生于山地林缘、林中

或路旁灌木丛中，药材块片状或槽状，气微香，嚼之

带粘液性，味辛，性平。归肝、肾经，功能滋阴健肾，

祛风湿，壮筋骨，散瘀血，消肿毒，可用于风湿痹痛、

跌打损伤、骨折等治疗¨J。已往研究表明，刺老苞

根皮提取物对糖皮质激素诱发的骨质疏松症不同骨

组织的骨量、骨质以及骨碱性磷酸酶活性均具有较

好治疗作用∞1，而本次实验主要从骨代谢、脂代谢

与激素代谢不同角度较系统的开展研究。实验结果

表明，刺老苞根皮提取物可以通过增强雌性大鼠的

骨代谢指标BGP、1，25一(OH，D，)含量、激素指标(T、

E，、GH、LH、FSH、P、PRL)含量以及卵巢、子宫湿重；

增强雄性大鼠的骨代谢指标BGP、1，25一(OH，D，)含

量与激素指标T含量，降低甲状旁腺(PTH)含量改

善糖皮质激素造成的继发性骨质疏松症。其原因可

能在于GH作为机体垂体分泌的重要激素物质，可

增强FSH分泌，而FSH又可促进卵巢颗粒细胞功能

性分化与卵泡发育成熟，诱导P与E，的合成。同时

LH在卵巢周期中期能够促使已经成熟的卵泡排卵，

排出的卵和LH的作用加快卵泡形成黄体，进一步

刺激分泌雌激素，一方面使卵巢、子宫重量增加，另
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一方面有效抑制PTH的骨吸收作用，从而改善肾脏

1 0【羟化酶活性，提高血清1，25一(OH，D，)水平，促进

肠钙吸收，最终阻止骨丢失7。⋯。其次，刺老苞根皮

提取物可以提高不同性别大鼠骨矿物质(钙、磷、

镁、锰)含量与骨密度值，提升骨结构力学与功能力

学指标，大大改善了糖皮质激素诱发骨质疏松症的

骨丢失状况，减少骨折机率。此外，刺老苞根皮提取

物还可调节不同性别大鼠骨质疏松症造成的机体脂

代谢紊乱。尽管如此，有关刺老苞根皮对糖皮质激

素诱发的继发性骨质疏松的作用机理还存在很多不

清楚的地方，尚需进一步探讨。

[2]

[3]

[4]
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