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""绝经后骨质疏松症$

.4N/0-D4.@HN@5 4N/-4.4

$

24NAN

"

=+K

%是指由绝经后雌激素及相关内分泌改变

引起的骨量减少'骨微结构受损'骨强度降低"导致骨

脆性增加为特征的骨代谢性疾病"女性在
8"

岁后患

病率明显增加( 主要临床表现为周身疼痛"相应运动

如翻身'起坐等受限"影响生活质量( 除此以外"严重

时还可导致骨骼变形'身高降低及脆性骨折等( 据统

计"约
#"O P !"O

绝经后女性患有不同程度的骨质

疏松)

#

#

%

*

(

#

"病因病机

#

!

#

"现代医学病因

现代医学认为
=+K

主要与性激素紊乱及神经+

内分泌+免疫功能失调有关)

<

"

8

*

( 妇女进入更年期

后"神经+内分泌+免疫网络的稳定和平衡被打乱"随

着卵巢功能的逐渐减退"雌激素水平明显降低"骨有机

成分合成减少"粪钙排出增多( 由于雌激素可直接作

用于破骨细胞$

4N/-4I5@N/

"

K&

%"抑制其分化生成及

其骨吸收功能"所以雌激素缺乏是
=+K

发病的主要

原因)

:

"

9

*

(

雌激素可通过多方面影响破骨细胞'成骨细胞

$

4N/-415@N/

"

KQ

%'淋巴细胞及骨重建过程等( 雌激

素可通过直接或间接方式发挥对
K&

的作用"直接作

用主要通过雌激素受体$

-N/24E-D 2-I-./42

"

?R

%完

成( 一方面"雌激素通过
?R!

作用于
K&

前体细胞

$

.2-

$

K&

%及
K&

"降低
I

$

'HD

活性从而抑制
RS7TU

诱导的
K&

分化"进而导致
K&

凋亡)

;

*

( 另一方面"雌

激素作用于
?R!

后可引起
.2-

$

K&

及
K&

的
V@NU

表

达上调"其以自分泌方式与
K&

表面的
V@N

结合后启

动
V@NLV@NU

介导的凋亡途径"进而诱导
K&

凋亡(

因而当雌激素缺乏时"

K&

表面
V@NU

表达下调"

K&

寿命延长)

$

*

( 雌激素还可通过
KQ

'低氧诱导因子$

#!

$

WX.4YA@

$

ADBHIA15- G@I/42

"

Z(V

$

#!

%等发挥对
K&

的

间接作用( 雌激素可促进
KQ

合成分泌骨保护素$

4N

$

/-4.24/-E-2AD

"

K=[

%"

K=[

与
RS7TU

均为
)7V

家

族成员"两者竞争结合
.2-

$

K&

及
K&

表面的
RS7T

"

进而抑制
K&

的分化增殖)

$

*

( 当雌激素水平下降时"

RS7TU

合成增加"

RS7TULK=[

比值相应增加"

K&

亦相应激活和分化(

Z(V

$

#!

参与
K&

分化的调节"其

可直接结合
K=[

基因上游并促进其表达"从而抑制

K&

的进一步分化)

#"

*

( 在低氧条件下"雌激素使
K&

中的
Z(V

$

#!

易于降解而处于不稳定的状态&相反"缺

少雌激素时
Z(V

$

#!

趋于稳定状态"从而使
K&

活性提

高"骨吸收增加"骨量相应减少)

##

*

(

雌激素还可通过不同的分子机制与信号通路影响

KQ

的代谢( 雌激素通过
?R"

参与
*D/L"

$

I@/-DAD

通路相关的
KQ

增殖与分化"其主要通过诱导
[,T%"

磷酸化从而增加
"

$

I@/-DAD

的表达"并使
KQ

增殖分

化相关基因
Q[=

'

SU=

'

K=7

'

IXI5AD J#

的表达也相

应增加)

#!

*

( 雌激素亦可上调骨形态发生蛋白
<

$

14D-

042.W4E-D-/AI .24/-AD

$

<

"

Q+=

$

<

%介导的
,0@B#L

8L;

磷酸化"

Q+=

反应性荧光素酶活性和分化抑制因

子$

# 0R7S

表达"并可促进
Q+=

$

<

介导的
RHDY

'

KNY

'

SU=

和骨钙素表达"从而促进
KQ

的分化)

#%

*

(

研究还发现"在雌激素缺乏条件下"

KQ

细胞系可通过

.%;!L+S=T

通路上调
RS7TU

和
(U

$

:

介导骨丢失"

而
.%;!

敲除小鼠并不出现骨溶解"

RS7TU

和
(U

$

:

表达无增加"且在溶骨相关因子
)7V

$

!

或
(U

$

#

存在时

同样如此)

#<

*

(

现代医学治疗
=+K

的方法主要是预防骨吸收"

以补钙'补充雌激素水平'调节内分泌免疫网络为主要

方法( 临床普遍应用抑制骨吸收类药物$如雌激素'

双膦酸盐类'降钙素等%'促骨形成类药物$如甲状旁

腺素'氟化物等%和骨矿化类药物$如钙剂'维生素
J
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及其衍生物%( 这些药物在临床上取得了显著的治疗

效果"但长期应用会带来较多不良反应$长期雌孕激

素联合治疗使乳腺癌发病风险增加"双磷酸盐治疗增

加骨脆性等%"因而使用更安全有效的治疗策略仍是

今后的研究方向(

#

!

!

"中医的病因病机与治则

=+K

是现代医学名词"中医学无,骨质疏松- 的

病名"但根据其临床表现应相当于,骨痿-',骨痹-'

,骨枯-',骨缩-',腰痛-等范畴"其病因病机为肾精亏

虚'脾胃虚弱'肝血不足'瘀血阻滞等( 治疗以补肾健

骨为主"佐以健脾'疏肝'活血"以补精填髓"濡养骨骼(

现代研究表明"补肾中药可通过调节内分泌'骨髓基质

细胞增殖和成骨分化"促进骨生成及骨代谢与免疫等

多个环节"从而提高骨密度'骨矿含量"改善骨质疏松

症状)

#8

#

#$

*

( 临床上"单味中药治疗一般选用具有益

气'强筋骨'补益肾阳作用的中药"如淫羊藿'杜仲'补

骨脂'黄芪'续断'骨碎补'枸杞子'巴戟天等&复方中药

治疗则有补肾宁心方'六味地黄汤'二仙汤'四物汤'龟

鹿二仙胶汤'左归丸'补肾生骨颗粒'补肾益髓中药复

方等(

!

"治疗
=+K

的单味中药

!

!

#

"淫羊藿$

?.A0-BAH0 12-\AI42DH +@YA0

%

别名仙灵脾"味辛'甘'温"归肾'肝经而常用于治疗肝

肾不足型疾病"主要功效为补肾阳"强筋骨"祛风湿(

其有效成分淫羊藿总黄酮可通过抑制
(U

$

;

'

)7V

$

!

0R7S

的产生"促进
KQ

的增殖与分化"抑制
K&

形

成"还可直接刺激雌二醇$

-N/2@BA45

"

?

!

%'皮质酮的

分泌及促进黄体生成素产生)

!"

*

(

研究显示补骨脂 #淫羊藿显著降低
=+K

鼠血清

)7V

$

!

水平"且能小幅度提高
(U

$

#"

水平"从而推断补

骨脂#淫羊藿可能通过抑制骨吸收"调节
KQ

与
K&

的功能活动"使
KQ

活动加剧而
K&

活动减弱"从而使

骨吸收
L

骨形成代谢维持动态平衡)

!#

*

( 武密山等)

#9

*

发现淫羊藿苷具有较强的植物雌激素样活性"既可促

进
KQ

成熟分化"又可抑制
K&

的骨吸收活性( 刘珊

等)

#:

*在骨代谢层面上发现淫羊藿苷可能通过调节去

势大鼠血清
?

!

水平"增强
?R"

的合成"同时提高
?R

的生物效应"使
K&

的骨吸收功能减弱"

KQ

的骨形成

作用增强"改变了骨吸收大于骨形成的骨代谢负平衡

状态"增加了骨量"达到抗
=+K

的作用( 郭晓宇

等)

#8

*发现淫羊藿苷可提高大鼠骨髓基质细胞 $

2@/

14D- 0@224C 0-N-DIWX0@5 N/-0 I-55N

"

2Q+

$

,&N

%碱性磷酸酶$

@5]@5AD- .W4N.W@/@N-

"

SU=

%'内

皮型一氧化氮合酶 $

-DB4/W-5A@5 DA/2 AI 4YAB- NXD

$

/W@N-

"

-7K,

%和诱导型一氧化氮合酶$

ADBHIA15- DA

$

/2 AI 4YAB- NXD/W@N-

"

A7K,

%的表达水平"而
=(%T

特

异性阻断剂可抑制这一作用并明显降低
.

$

ST)

水平"

而对
A7K,

无影响"表明淫羊藿苷可通过
=(%TLST)

$

-7K,

途径促进
2Q+,&N

的成骨性分化( 但淫羊藿

因具有雄激素样作用"可干扰肝细胞的正常代谢"引起

肝内毛细胆管的胆汁淤积而出现黄疸及肝功能异

常)

!!

*

"在临床应用中需引起注意(

!

!

!

"杜仲$

?HI400A@ H504AB-N K5A\

%"性味

微辛'温"归肝'肾经"补肝肾'强筋骨"多用于治疗肝肾

不足型疾病( 其药用化学成分可分为黄酮类'木质素

类'环烯醚萜类等"其中的黄酮类化合物是治疗和改善

骨质疏松的主要有效成分( 杜仲中的槲皮素'京尼平

苷和桃叶珊瑚苷可促进
KQ

的增殖和分化"可能为杜

仲抗骨质疏松的药效物质基础)

!%

*

(

兰波等)

#;

*从杜仲中提取黄酮类化合物紫云英苷

和黄芩素作用于小鼠
KQ

"发现
KQ

特异性转录因子

KN/-2AY

的表达上调"

K=[

表达上调"

RS7TU

蛋白表

达降低"

K=[LRS7TU

比值升高( 紫云英苷和黄芩素

不仅能作用于
K=[LRS7TU

系统"还可通过影响

Q+=

$

!L,0@BNL+NY!

通路来促进
KQ

分化成熟"从

而改善骨量流失情况( 另外"与紫云英苷相比"黄芩素

促进
KQ

增殖效果更显著"在低浓度时药效最好"随着

浓度的增加药效随之降低(

!

!

%

"补骨脂$

=N42@5-@ I42X5AG45A@ U6

%"性温味

辛'甘"归脾'肾'大肠经"补肾壮阳'辛能润髓( 补骨脂

素是补骨脂的主要活性成分"可促进
KQ

增殖'分化"

增加
KQ

的
K=[

表达"抑制
RS7TU

的表达而抑制

K&

的分化和成熟"从而抑制骨吸收"减少骨质损

失)

!<

*

( 除此之外"有研究也证实了补骨脂查尔酮可抑

制
K&

分化"补骨脂素和异补骨脂素亦均有抗骨质疏

松作用)

!8

*

(

杨琳等)

#$

*发现补骨脂素通过与
?R

结合来调节

体内雌激素和
?R

水平"并对
)7V

$

!

'

(U

$

#9

基因表达

实现量效关系的调控( 补骨脂素在高剂量与低剂量时

均可下调
)7V

$

!

'

(U

$

#9

的基因表达及血清水平"而
?

!

及
?R"

的水平升高仅见于高剂量补骨脂素的给药(

补骨脂素还可通过提高血清及骨组织
)[V

$

"

水平和

表达"使骨形成大于骨吸收"从而发挥抗骨质疏松的作

用)

!:

*

( 李劲平等)

!9

*研究发现补骨脂能显著增加骨密

度"提高骨生物力学性能"而且这些效应呈量效关系(

补骨脂能提高去卵巢大鼠血清
?

!

'降钙素水平"降钙

素抑制
K&

的增殖"促进
K&

凋亡"从而抑制
K&

的骨

吸收功能"提高骨密度"改善骨质量"从而达到抗绝经
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$

后骨质疏松( 另外"补骨脂不仅能够提高
KQ

和
Q+

$

,&

的
K=[

蛋白表达"而且能抑制其
RS7TU

表达&

此外"还可降低外周血中
(U

$

#

'

(U

$

:

的水平"从而达到

对骨质疏松症的预防作用)

!;

*

( 但文献分析显示"补骨

脂可导致肝损害及光毒性接触性皮炎等不良反应"药

物使用过程中应注意安全性监测)

!$

*

(

!

!

<

"黄芪$

R@BAY SN/2@E@5A

%"性味甘'微温"

归脾'肺经"有健脾补中'升阳举陷'益卫固表'利尿'托

毒生肌之效( 黄芪的主要活性成分包括黄芪多糖'黄

芪皂苷'毛蕊异黄酮等( 其中"毛蕊异黄酮作为一种植

物雌激素"能够与机体的
?R

结合"产生雌激素样作

用"发挥抗氧化'抗骨质疏松等作用)

%"

*

(

ZH4 '

等)

%#

*发现黄芪多糖可显著降低
=+K

小

鼠血清
RS7TU

水平"提高血清
K=[

水平"从而降低

RS7TULK=[

比值"它剂量依赖性地增加骨密度且对

骨钙素和
)7V

$

!

有明显的抑制作用"表明黄芪多糖对

去势小鼠的骨丢失有保护作用"并通过减少骨的重吸

收和抑制
K&

生成的分子机制实现( 而简静)

%!

*研究

了黄芪有效成分之一的毛蕊异黄酮葡萄糖苷对小鼠骨

髓基质细胞系
,)!

向
KQ

分化的影响和机制"并证实

其能明显上调
Q+=

信号通路重要因子
Q+=

$

! 0R

$

7S

的表达和
,0@B5L8L;

蛋白的磷酸化"明显地上调

*D/

信号通路关键因子
"

$

I@/-DAD 0R7S

和蛋白的

表达"表明其通过对
Q+=L*D/

信号通路关键因子的

调控"促进了
,)!

细胞向
KQ

的分化( 许闯)

%%

*亦发

现"给予过氧化氢诱导的小鼠
KQ

系一定浓度黄芪多

糖后"其
KQ

内活性氧簇水平明显降低"抗氧化蛋白

72G

$

!

及下游抗氧化因子
ZK

$

#

的表达水平明显增加"

与抗氧化剂组相比具有更强的抗氧化作用"且该组

KQ

的凋亡率明显降低" 凋亡相关蛋白 $

Q@Y

'

&@N.@N-

$

%

%的表达水平降低"说明黄芪多糖可以显

著降低
KQ

的氧化应激作用"激活
KQ

抗氧化途径"从

而抑制过氧化氢诱导的
KQ

凋亡(

!

!

8

"续断$

R@BAY JA.N@IA

%"性味苦'辛'微温"

归肝'肾经"补益肝肾"强筋健骨"止血安胎"疗伤续折(

续断的主要化学成分包括皂苷'环烯醚萜'生物碱'挥

发油及其他活性成分"而续断皂苷为抗骨质疏松的主

要活性成分(

程志安等)

%<

*探讨了续断对
KQ

增殖'分化'凋亡'

细胞周期和
#

型前胶原
!0R7S

表达的影响"结果提

示续断能促进
KQ

的增殖'增加
SU=

的表达及矿化结

节形成的数量"促进
KQ

骨钙素和
#

型前胶原
0R7S

的表达"细胞增殖率'

,

期细胞比率和细胞增殖指数等

均显著高于对照组"细胞凋亡率和
["

$

[#

期细胞比率

显著低于对照组"说明续断可促进
KQ

的分化'增殖"

防止
KQ

凋亡(

T- T

等)

%8

*探讨了川续断皂苷
$

对去

卵巢大鼠骨髓基质细胞$

K3^ 2Q+,&N

%增殖和成骨

分化的作用机制"发现其能促进
K3^ 2Q+,&N

细胞

增殖和增强
SU=

活性及钙化结节的形成"且其升高

SU=

'骨钙素'

#

型胶原和
RHDY!

的作用可被
=(%T

抑制剂削弱"

.

$

ST)

水平亦会降低"说明川续断皂苷

$

通过作用于
=(%TL S]/

信号通路发挥其促进
K3^

2Q+,&N

成骨分化的作用( 另有
7AH _

等)

%:

*通过对

细胞增殖'

SU=

活性和矿化基质的检测"发现川续断

皂苷
$

在原代
KQ

中表现出显著的诱导增殖'分化和

矿化作用"且
Q+=

$

!

'

.%;

和
?RT#L!

的活性均明显

增加"说明川续断皂苷
$

可诱导
KQ

的成熟和分化"并

通过增加
Q+=

$

!

合成和激活
.%;

'

?RT#L!

来增加骨

形成( 研究者还发现"对
KQ

的诱导分化除了与

Q+=

$

!

水平升高相关"与磷酸化 $

=

%$

,0@B#L8L;

'

=

$

?RT#L!

'

=

$

.%;

及
RHDY!

的水平升高均有关( 用

D4EEAD

阻断
Q+=

$

!

表达会显著降低
KQ

的分化水

平" 并 降 低
=

$

,0@B#L8L;

'

=

$

?RT#L!

'

=

$

.%;

和

RHDY!

的表达水平"这表明续断是通过
Q+=

$

! L

+S=TL,0@B#L8L;

$依赖性
RHDY!

的信号通路来诱导

KQ

的分化)

%9

*

( 李家等)

%;

*亦观察到"续断皂苷
$

能

提高小鼠骨髓基质干细胞的细胞活力"促进细胞基质

矿化"升高
Q+=

$

!

'

RHDY!

'

"

$

I@/-DAD

'

K&7

的基因

表达"而
*D/

信号阻断剂能降低这些成骨基因表达"

表明续断皂苷
$

除了通过
Q+=

$

!L,0@B

通路发挥作

用"还可通过
*D/L"

$

I@/-DAD

信号通路促进骨髓基质

干细胞的成骨分化(

!

!

:

"其他单味中药

骨碎补性味苦'温"入肝'肾经"补肾'活血'止血"

主治肾虚型的疾病"其主要成分包括黄酮'三萜'酚酸

及其苷类等( 骨碎补可调节大鼠去卵巢所致的骨代谢

高转换状态"能降低外周血清中
(U

$

#

'

(U

$

:

含量并提高

降钙素水平)

%$

*

(

枸杞子性味甘平"归肝'肾'肺经"滋补肝肾'明目'

润肺( 枸杞叶的主要成分为枸杞多糖"还含有黄酮类'

生物碱'萜类'甾类等( 其有效成分枸杞多糖可降低大

鼠血清
(U

$

:

水平"升高
7K,

和
)[V

$

"#

水平"发挥其

调节骨代谢的作用)

<"

*

(

巴戟天性微温"味辛'甘"归肾经"具有补肾助阳'

强壮筋骨'祛风除湿的作用( 巴戟天的化学成分有蒽

醌类'多糖类'氨基酸'烯醚萜及其苷类等( 研究表明

巴戟天能增加血清
?

!

含量"具有雌激素样作用)

<#

*

(

其中巴戟天多糖可以增加骨钙'磷含量"提高
Q+J

"通
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!!!"&$!

过降低
RS7TU 0R7S

的表达"提高
K=[ 0R7S

的

表达"使
RS7TULK=[

值降低"达到抑制
K&

的激活

和分化作用)

<!

*

(

%

"治疗
=+K

的中药复方

%

!

#

"补肾宁心方$

QHNW-D 7ADEYAD J-I4I/A4D

"

Q,7^J

%"由生地黄'知母'补骨脂'仙灵脾'巴戟天'

枸杞子'酸枣仁'黄柏等组成"多年来被用于防治女性

老年相关性疾病如
=+K

(

Q,7^J

在不影响血清
?

!

水平的情况下"能显著

改善骨表型"增强骨形成"改善去势小鼠由于雌激素缺

乏导致的骨量丢失"从而预防
=+K

)

<%

*

( 去势可使小

鼠免疫功能紊乱和骨重建失衡"表现为脾脏
&J<

`

&J!8

`

V4Y.%

`

)2-E

数目下降及其特异性细胞因子

&)US

$

<

'

)[V

$

"

及
(U

$

#"

表达下调( 笔者课题组的研

究发现体内应用
Q,7^J

逆转了去势手术后外周

&J<

`

&J!8

`

V4Y.%

`

)2-E

数目下降趋势"显著增加

了特异性细胞因子
&)US

$

<

'

)[V

$

"

及
(U

$

#"

的表达"

腰椎'股骨骨小梁面积明显增加"

KQ

核内增殖细胞核

抗原$

.245AG-2@/ADE I-55 DHI5-@2 @D/AE-D

"

=&7S

%平

均荧光强度和阳性细胞百分率均显著增加)

<<

*

( 这提

示
Q,7^J

可有效促进体内
KQ

增殖"从而显著改善

=+K

的免疫状态及骨形态(

JZ?S

是肾上腺分泌的

甾体激素前体物质"它可通过抑制
&J<

`

)

细胞

)7V

$

!

的分泌来抑制
K&

生成"防止骨量流失)

<8

*

( 笔

者课题组研究证实了
Q,7^J

通过增加外周血
JZ?S

水平"经
?R!

途径阻断
RS7TU

诱导的
7VS)I#

及

7V

$

%Q

信号通路抑制
K&

生成)

<:

"

<9

*

( 此外"

Q,7^J

还可显著改善骨形态和骨免疫内环境"下调去势小鼠

脾脏
&J#$

`

Q

细胞'

&J#<

`单核细胞'

&J;

`

)

细胞

比率"可直接促进间充质干细胞向
KQ

分化"下调骨髓

单核细胞对
KQ

生成的抑制作用"增强
)2-E

对间充质

干细胞向
KQ

分化的促进作用"使
KQ

前体细胞

RHDY!

'

#

型胶原'骨钙素'

K,^

表达增强"下调

RS7TU

表达"并使生成
KQ

的
SU=

活性增加"骨矿

结节的形成显著增多&

Q,7^J

增加
&)US

$

<

`

)2-E

百

分比"但不影响
V4Y.%

`

)2-E

百分比)

<;

*

(

([V

$

#

可加

强
Q,7^J

的效应"其主要通过
=(%T

及
0)KR

信号

途径来实现调控)

<$

*

( 另外"分析脾脏和骨髓中的淋巴

细胞发现"

Q,7^J

可在不影响
&')

细胞百分比的情

况下增加
7T

细胞的比例"下调去势小鼠脾脏
Q!!"

`

Q

细胞)

8"

*

(

%

!

!

"六味地黄汤"由熟地黄'山茱萸'山药'茯

苓'泽泻'牡丹皮组成"其补泄合用"以补为主"滋阴补

肾'填精益髓"可以较好地增加骨中钙磷沉积"提高骨

骼负载能力"并调节性腺轴"改善神经内分泌功能"延

缓和治疗
=+K

)

8#

*

(

谢丽华等)

8!

*发现六味地黄丸可上调
=+K

肾阴

虚证差异基因
S,Q#

'

&U&V#

的表达"其治疗
=+K

肾

阴虚证的机理可能与其上调
&U&V#

介导
'STL,)S)

信号通路调控下游
&Q=

表达有关( 肾阴虚证组用药

前与正常对照组相比"差异表达基因
=RUR

'

'a7

'

'a7Q

'

(7,R

均下调&而用药后与用药前相比"差异表

达基因有
!8

条"其中
'a7

'

'a7Q

治疗后明显上调(

而这些基因的功能与免疫调节'细胞生长增殖及成骨

生长关联"推断六味地黄丸通过调节
'STL,)S)

信号

通路中免疫相关基因表达水平"提高机体免疫代谢功

能"进而改善
=+K

的临床症状)

8%

*

( 另有研究表明"

六味地黄汤改善
=+K

的机制之一可能与其方中山茱

萸$牡丹皮药对
KQ

中的
K=[

表达上调及
RS7TU

表

达下调有关)

8<

*

(

%

!

%

"二仙汤"补肾著名验方由仙茅'淫羊藿'巴

戟天'知母'黄柏'当归组成"能温肾益精'滋阴降火'调

理冲任"使阴阳调和( 二仙汤通过调节,下丘脑#垂体

#性腺轴-功能"促进体内
?

!

合成"升高血清
?

!

含量"

降低下丘脑
[DRZ

含量"推迟下丘脑 #垂体 #卵巢轴

衰老的时间)

88

*

( 其主要活性成分能明显提高降钙素浓

度"降低骨吸收'增加骨形成'提高血钙浓度等"通过调

节骨代谢各环节来预防骨质丢失"维持骨代谢平衡)

8:

*

(

刘波等)

89

*研究结果显示高'中'低剂量的二仙汤

均显著提高
SU=

水平"降低血清酸性磷酸酶$

@IAB

.W4N.W@/@N-

"

S&=

%水平"提高去卵巢大鼠的股骨三

点弯曲应力和
U8

腰椎压缩载荷( 二仙汤从促进骨形

成'抑制骨吸收两个方面改善骨量减少的情况"并且呈

浓度依赖性( 其研究还发现二仙汤可提高超氧化物歧

化酶$

NH.-24YAB- BAN0H/@N-

"

,KJ

%水平"清除自由

基"降低脂质过氧化物含量"推测抗氧化应激可能是二

仙汤防治骨质疏松症的机制之一( 另有李旭斌)

8;

*研

究表明"二仙汤使去势后大鼠血钙'

#

型前胶后羧基端

前肽'骨密度增加&骨钙素'尿脱氧吡啶酚"尿肌酐减

少&尿脱氧吡啶酚
L

尿肌酐下降&

#

型胶原交联
7

末端

肽降低&组织病理形态学改善等( 因此"二仙汤可以促

进骨形成'抑制骨吸收"在骨再建过程中维持骨代谢平

衡"提高骨密度"从而起到抗骨质疏松作用(

%

!

<

"四物汤"妇科常用方"由熟地黄'当归'白

芍"川芎组成"是补血调血'补肾生髓的良方( 现代药

理研究证实"四物汤中的多种中药成分均具有促进血

液代谢作用"主要为果糖'芍药苷'阿魏酸'川芎嗪"且

其补血作用与所含化学成分而及相应比例均存在一定
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$

的相关性)

8$

*

(

临床试验证实四物汤在改善
=+K

患者骨代谢方

面的效果显著"而且不良反应发生率无统计学意

义)

:"

"

:#

*

(

=+K

患者给予四物汤合并钙剂和维生素
J

治疗后"发现骨密度'

#

型前胶原氨基端延长肽'骨钙

素'

#

型胶原羧基端降解产物'血清
!8

$羟基维生素和

血清
?

!

较治疗前改善"效果也明显优于单用钙剂'维

生素
J

和植物雌激素的治疗( 同时提示"四物汤加减

联合钙剂和维生素
J

治疗
=+K

可更有效抑制骨吸

收"促进骨形成"提高骨密度"减轻疼痛"提高生活质

量)

:#

*

( 吴三梅等)

:!

*临床研究显示水煎服用四物汤

:

个月的患者"骨折发生率明显降低"骨质疏松疼痛症

状得到缓解( 卢迪等)

:%

*利用
,J

大鼠颅骨原代培养

KQ

研究四物汤的雌激素样效应及其分子机理"结果

提示四物汤可通过
[=?RL=(%TLST)

通路发挥雌激素

样效应"促进
KQ

增殖"提高
[=?R

介导下游信号分

子
=(%T

'

.

$

S]/

的表达水平(

%

!

8

"龟鹿二仙胶"补益剂"由鹿角'龟甲'人参'

枸杞子组成"具有滋阴填精"益气壮阳之功效( 现代药

理研究表明"鹿角'龟甲是龟鹿二仙胶发挥药效的主要

成分)

:<

*

( 有实验显示"人参和枸杞子虽无促进
(

型胶

原合成或提高蛋白黏多糖表达作用"但与龟甲胶'鹿角

胶合用"可使龟甲'鹿角药效显著加强)

:8

*

(

尹恒)

::

*研究了龟鹿二仙胶对
KQ#

型胶原合成

的促进作用及相关机制"结果显示龟鹿二仙胶组
KQ

的
&KU#S#

及
&KU#S! 0R7S

水平增加"

)[V

$

"

#

'

)[V

$

"

!

'

,0@B%

蛋白表达增加"提示其通过上调

)[V

$

"L,0@B

信号通路的上游蛋白
)[V

$

"

#

'

)[V

$

"

!

及下游蛋白
,0@B%

来实现通路的激活( 钱哲)

:9

*亦

发现"龟鹿二仙胶经
)[V

$

"L,0@B%

信号通路促进胶

原合成治疗
=+K

"同时还观察到龟鹿二仙胶组斑马鱼

(U

$

:

'

)7V

$

!

'

(U

$

#"

'

7V

$

%Q.:8

'

S=

$

#

含量降低"提示

其可通过调控核转录因子
7V

$

%Q

和
S=

$

#

抑制炎症

反应从而治疗骨质疏松( 另有牛素生等)

:;

*发现龟鹿

二仙胶含药血清组能促进大鼠骨髓基质干细胞增殖并

诱导其向
KQ

分化"其
SU=

活性显著高于对照组"其

机制可能与增强
VbB

$

!

表达'抑制
SYAD

$

!

表达和激

活
*D/L"

$

I@/-DAD

通路密切相关(

%

!

:

"左归丸"补肾经典名方"其组成有枸杞子'

龟甲胶'鹿角胶'牛膝'山药'山茱萸'熟地黄'菟丝子"

有滋阴补肾之功效( 研究表明"左归丸可对成骨与成

脂的分化产生影响"其可促进衰老大鼠
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向成

骨细胞分化"同时可抑制其向脂肪细胞分化)
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及
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控
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的作用机制还与色氨
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补肾生骨颗粒的成分以强化腰府之品为主"具有

补益肝肾'强筋健骨的作用"阴阳并补"标本兼顾"补中

寓通"补而不滞"特别适合肾虚血瘀型的
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( 研究
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降低骨吸收及骨转换率"促进骨合成"改善骨代谢水
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)
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补肾益髓中药复方以鹿茸为君"配伍淫羊藿和牡

蛎"补肾填髓'滋阴潜阳'强筋健骨( 补肾益髓中药复

方明显上调骨组织
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效果显著)
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补肾疗法是治疗
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的基本治法"补肾中药通

过多环节'多途径调节骨形成与骨吸收"提高骨密度'

骨矿含量"改善
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症状( 中药在防治
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上具有

自身的优势"其治疗着重于整体"可同时调节内分泌'

免疫等多个系统( 目前关于
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的实验研究方向大

同小异"基本以内分泌角度解释补肾中药治疗
=+K

的机制"今后还可在骨免疫学机制上做进一步研究(
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