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"摘要#

!

目的
!

研究点地梅提取物对大鼠股骨创伤愈合的影响%方法
!

选取
#%

只雄性
-̀0GAE

大鼠#构建大鼠股骨骨创伤

模型#治疗组!包括点地梅高剂量组和点地梅低剂量组#各
3

只$给予点地梅提取物#假手术对照组!

3

只$和骨创伤模型组!

3

只$大

鼠按体质量给予等容量的溶媒#每天
!

次#连续
!&+

%记录大鼠的体质量增长&伤口愈合等情况#检测血清钙&磷水平及碱性磷酸

酶!

6<Q

$活性&骨密度和骨生物力学#通过
Z

线片观察点地梅提取物对大鼠股骨创伤愈合的影响%结果
!

与骨创伤模型组比较#

治疗组血清中钙&磷水平#钙磷乘积及
6<Q

活性明显升高#差异均有统计学意义!

$

%

&.&7

$*与骨创伤模型组比较#点地梅高剂量

组创伤处骨密度明显降低!

$

%

&.&7

$#点地梅低剂量组弯曲能量明显升高!

$

%

&.&7

$#其余各项生物力学指标比较差异无统计学

意义!

$

&

&.&7

$*

Z

线片结果显示#点地梅高&低剂量组均比骨创伤模型组愈合效果好%结论
!

点地梅提取物在所用剂量下具有

一定的促进骨创伤愈合的作用%
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点地梅*大鼠*股骨*骨创伤
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根据中医理论#骨创伤愈合过程中的瘀去新生$骨合具有

动态平衡$辩证统一的特点+

!

,

#具有补益肝肾$活血化瘀及接骨

续筋功效的中药有利于患者的骨损伤处骨头修复#促进骨创伤

愈合%点地梅属植物!

61+E,0ABF<.

"属于报春花科+

%

,

#我国资

源分布广泛#具有悠久的民间用药历史#主要以全草入药#性

苦$寒#具有清热$解毒$消肿功效%用于治疗扁桃体炎$咽喉

炎$口腔炎$急性结膜炎$热性水肿及咽喉肿痛等症#民间也有

用作跌打损伤药的记载+

#24

,

%临床上主要用于治疗慢性咽喉痛

等急$慢性咽喉肿痛#效果较好+

7

,

%目前尚缺乏有关点地梅对

骨创伤愈合影响的研究报道%本研究通过手术复制大鼠股骨

创伤模型#研究点地梅提取物对骨创伤愈合的促进作用及其相

关机制%

!

!

材料与方法

!.!

!

实验动物
!

-̀0GAE

大鼠#雄性#

#

月龄#无特殊病原体

!

;QN

"级#由广西医科大学实验动物中心提供+动物许可证号(

;)ZV

!桂"

%&&"2&&&#

,%动物观察室(相对湿度!
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#温

3&'%

重庆医学
%&!(

年
(

月第
4'

卷第
!"

期

#

基金项目(广西科学研究与技术开发计划项目重大专项!桂科重
!4!%4&&%24

"*广西壮族自治区卫生厅中医药科技专项!

8hhd!#2!7

$

8hhd!42!&

"*广西自然科学基金项目!

%&!!8Z9;N6&!3%73

"%
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作者简介(黄景!

!"(#$

"#主治医师#本科#主要从事儿科急重症与疑难病诊治方

面的研究%

!

$
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通信作者#
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#所有动物均在同一条件下分笼饲养#每笼
4

只#

自由摄水#标准颗粒饲料喂养#适应
%

周%实验过程中按照动

物伦理学要求处置动物%

!."

!

仪器与试剂
!

!

!

"主要仪器设备(

!#"'&

型
-=AE_

酶标仪

!日本
T-,2EA+

公司"*

*U<27&&&T

型低速冷冻离心机!上海安

亭科学仪器厂"*

N6!&&4

电子天平!上海精科天平仪器厂"*

=*;?-1-2373

型材料实验机及材料测试系统及
,̂D,

I

-BU-02

B,@FE

P

型骨密度仪+澎立生物医药技术!上海"有限公司,%!

%

"

主要试剂(戊巴比妥钠+中国医药!集团"上海化学试剂公司#批

号(

N%&&"&4!7

,*点地梅提取物由广西中医药研究院提供*钙

测定试剂盒!长春汇力生技术有限公司#批号(

%&!#&%"

"*磷测

定试剂盒!长春汇力生技术有限公司#批号(

%&!#&&!

"*碱性磷

酸酶!

6<Q

"检测试剂盒!长春汇力生技术有限公司#批号(

%&!#&&7

"%

!.B

!

方法

!.B.!

!

药物提取方法
!

取
!&&&

I

点地梅药材#

"7>

乙醇提取

#

次#合并滤液#浓缩成膏状#

4b

保存备用%

!.B."

!

动物分组与处理
!

!

!

"分组与给药(

#%

只
;QN

级雄性

-̀0GAE

大鼠#分为假手术组$骨创伤模型组及治疗组!包括点地

梅高剂量组和点地梅低剂量组"#每组
3

只%治疗组灌服给药#

假手术组和骨创伤模型组大鼠按体质量给予等容量的溶媒#每

天
!

次#连续
!&+

%实验过程中观察大鼠的一般状况包括形

态$饮食等#以及伤口愈合和伤肢活动情况%观察末次给药大

鼠体质量#计算体质量增长率
X

!末次给药大鼠体质量
$

给药

前大鼠体质量")给药前大鼠体质量
e!&&>

%大鼠骨创伤模

型+

'

,的复制(给各组大鼠用腹腔注射
#>

戊巴比妥钠!

#&

?

I

)

_

I

"#麻醉后#统一右后腿相同位置切口#手术暴露股骨干#

假手术组除外#其余各组大鼠在股骨中段用小锯横行锯
!??

小口#约为股骨
!

)

#

截径的深度#股骨有骨损伤但不离断#复制

骨创伤模型%骨创伤手术由同一工作人员操作#伤口缝合完毕

用聚维酮碘消毒#注射青霉素抗感染
#+

%

!.B.B

!

血清钙$磷及
6<Q

水平的测定
!

血清中钙$磷及
6<Q

水平的测定参照文献+

(

,%末次给药后
%H

#各组大鼠经戊巴比

妥钠麻醉#腹主动脉取血处死大鼠#

#&&&E

)

?-1

离心
!&?-1

#

取血清#按照试剂盒说明书操作#检测血中钙$磷及
6<Q

活性

水平%

!.B.C

!

骨创伤处
Z

线片
!

取股骨剔除表面肌肉及结缔组织#

照骨创伤处
Z

线片%

!.B.D

!

骨生物力学及骨密度研究
!

!

!

"骨生物力学研究+

32"

,

(

生理盐水湿纱布包裹大鼠创伤股骨#然后锡纸包裹#

$(&b

保

存*测试时常温解冻#去除创伤股骨上的韧带$肌肉#用生理盐

水复湿*通过
=*;?-1-2373

型材料实验机采用
#

点弯曲法+

!&

,

检测和分析右股骨的生物力学性能#置大鼠右股骨于
=*;

实

验机上#压头直径
! ??

#加载速度
&.&! ??

)

0

#跨距!

<

"

!7??

#受力见图
!

*开始测试#记录弹性载荷$断裂载荷$最大

载荷及位移#检测弯曲能量值%!

%

"骨密度研究+

32"

,

(生理盐水

湿纱布包裹大鼠创伤股骨#然后锡纸包裹#

$(&b

保存*测试

时常温解冻#用生理盐水复湿#于骨密度仪上检测创伤处骨

密度%

!.C

!

统计学处理
!

采用用
;Q;;!'.&

统计软件进行数据分

析#计量资料以
1i"

表示#组间比较采用方差分析#以
$

%

&.&7

为差异有统计学意义%

"

!

结
!!

果

".!

!

点地梅提取物对骨创伤愈合大鼠体质量的影响
!

实验期

间#各组大鼠体质量增长正常#与假手术组比较#差异均无统计

学意义!

$

&

&.&7

"#见表
!

%手术创口愈合良好#术后手术部位

未见感染#无动物死亡%

!!

图中箭头所指为
#

点弯曲实验测定受力点

图
!

!!

#

点弯曲实验示意图

表
!

!!

点地梅提取物对骨创伤愈合大鼠体质量的

影响$

(X3

%

1i"

&

组别
体质量!

I

"

实验前 实验末

增长率

!

>

"

假手术组
%'(.!#i%%.%( #%&.'#i%#.&' %&.&#

骨创伤模型组
%'4.%7i%%.(3 #%3.'%i%(.33 %4.#'

点地梅高剂量组
%'#.#3i%&.7! #%".!#i%'.3' %4."'

点地梅低剂量组
%'(.(7i!".33 ##4.#3i#%.(( %4.33

"."

!

点地梅提取物对骨创伤愈合大鼠血清钙$磷及
6<Q

水平

的影响
!

与假手术组比较#骨创伤模型组大鼠血清钙$磷水平#

钙磷乘积!

)AeQ

"及
6<Q

活性均降低*点地梅高剂量与低剂

量组血清钙$磷水平#

)AeQ

及碱性磷性酶活性均高于骨创伤

模型组#见表
%

%

".B

!

点地梅提取物对骨创伤愈合大鼠创伤处骨密度的影响
!

假手术组$骨创伤模型组$点地梅高剂量组$点地梅低剂量组大

鼠股骨创伤处测得的骨密度分别为!

&.%7!i&.&!#

"$!

&.#!%i

&.&43

"$!

&.%(!i&.&#

"$!

&.#!7i&.&77

"

I

)

B?

%

%与假手术组

比较#骨创伤模型组骨密度明显升高#差异有统计学意义!

$

%

&.&7

"*与骨创伤模型组比较#点地梅高剂量组骨密度明显降

低#差异有统计学意义!

$

%

&.&7

"%

".C

!

点地梅提取物对骨创伤愈合大鼠股骨生物力学的影响
!

与假手术组比较#骨创伤模型组大鼠股骨的最大载荷$断裂载

荷$弹性载荷$弯曲能量均明显降低!

$

%

&.&7

"#弹性桡度较假

手术组虽有减小#但差异无统计学意义!

$

&

&.&7

"%点地梅高

剂量组各项指标较骨创伤模型组均增长#但差异无统计学意义

!

$

&

&.&7

"*点地梅低剂量组与骨创伤模型组比较弯曲能量明

显增大#差异有统计学意义!

$

%

&.&7

"#最大载荷$断裂载荷$

弹性载荷及弹性桡度虽有增长#但差异无统计学意义!

$

&

&.&7

"#见表
#

%

".D

!

骨创伤愈合大鼠股骨创伤处
Z

线片
!

如图
%

所示#假手

术组股骨密度均匀#表面光滑无骨痂*骨创伤模型组大鼠股骨

创伤处有大量骨痂填充#但尚未充满缺损处*点地梅高剂量组

"&'%
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%&!(

年
(

月第
4'

卷第
!"

期



表
%

!!

点地梅提取物对骨创伤愈合大鼠血清钙'磷及
6<Q

水平的影响$

(X3

%

1i"

&

组别 血清钙!

??,D

)

<

" 血清磷!

??,D

)

<

"

)AeQ 6<Q

!

W

)

<

"

假手术组
%.(4i&.7% %.%"i&.%! '.%#i!.&% !#%.33i!%.(7

骨创伤模型组
%.!%i&.7%

,

!.%"i&.4&

,

%.3&i!.!&

,

!!4.!7i4%.('

点地梅高剂量组
%.7'i&.%3

$

!.(3i&.74

$

4.'7i!.3!

$

!4(.'#i34.4'

点地梅低剂量组
%.(&i&.4'

$

!.(&i&.44

$

4.(&i!."!

$

%&%.7"i!%#.##

$

!!

,

(

$

%

&.&!

#与假手术组比较*

$

(

$

%

&.&7

#与骨创伤模型组比较

表
#

!!

点地梅提取物对骨创伤愈合大鼠股骨生物力学的影响$

(X3

%

1i"

&

组别 最大载荷!

(

" 断裂载荷!

(

" 弹性载荷!

(

" 弹性桡度!

??

" 弯曲能量!

(e??

"

假手术组
!((.3!i!#.%# !(7.!4i!'.!& !!".!4i3.77 &.%4!i&.&7# !4.7!i4.#%

骨创伤模型组
!%(.&&i#!.##

,

!%!.33i%"."!

,

"&.&"i!3.(3

#

&.!""i&.&74 ".%&i#.(&

#

点地梅高剂量组
!4".%7i%3.&& !#!.%&i#&.!" !&#.((i%7.(% &.%#(i&.&'3 !%.#%i4.3#

点地梅低剂量组
!47.%!i4&.&4 !%3.&7i#'.4! !&3.&#i%7.73 &.%'%i&.&"% !4.%7i7.('

$

!!

#

(

$

%

&.&7

#

,

(

$

%

&.&!

#与假手术组比较*

$

(

$

%

&.&7

#与骨创伤模型组比较

股骨创伤处基本愈合#骨痂均匀完整*点地梅低剂量组除
!

例

尚有轻微裂痕外#其余也基本愈合%

!!

6

(假手术组*

T

(骨创伤模型组*

)

(点地梅高剂量组*

U

(点地梅低

剂量组

图
%

!!

骨创伤愈合大鼠股骨创伤处
Z

线片

B

!

讨
!!

论

骨创伤的愈合是机体一个自然修复过程#机体调动自身积

极因素参与骨受伤部位的组织修复%主要与以下两方面密切

相关(!

!

"骨创伤修复的各种细胞的增殖活动*!

%

"有机基质的

形成和无机盐的沉积%一般情况下#只要骨创伤处无错位#对

接固定良好#体质正常#营养充足#经过
!

"

%

个骨周期大多数

骨创伤都能自行修复愈合+

!!

,

%然而创伤愈合处骨质的加强还

需依赖于其周围组织钙$磷等无机盐溶出和沉积重新平衡的建

立#骨痂组织基质钙化#骨痂强度的提高等+

!%

,

%如何早期促进

骨创伤愈合并加强创伤愈合处的骨质是骨伤科研究的重点

课题%

人体正常的生命活动中#血和骨中的钙磷水平维持动态平

衡%当成骨作用时#血中的钙磷在骨组织中沉积*当溶骨作用

时#原来沉积在骨组织中的钙磷被动员#释放进入血液+

!#

,

%血

液中的
)AeQ

维持动态平衡#当超过一定的浓度积时#在骨的

有机质中钙和磷先形成胶体态#最终以无机盐的形式沉淀于骨

内%因此血清中的
)AeQ

也反映了钙磷在骨中沉积的快慢%

本实验中#骨创伤模型大鼠血清钙$磷水平及
)AeQ

均降低#

而不同剂量的点地梅提取物能增加血清钙$磷水平和
)AeQ

%

提示点地梅提取物可能通过促进骨创伤周围骨组织的溶骨作

用#使钙$磷动员出来#血清
)AeQ

升高#骨创伤处
)AeQ

增

加#促进了骨痂的形成与钙化%

骨创伤修复时#骨母细胞$软骨母细胞$血管骨内皮和外皮

细胞$血管周围细胞均合成丰富的
6<Q

+

!4

,

%成骨细胞分泌的

6<Q

可以渗入血液#使血液
6<Q

水平增加#因此血清
6<Q

可

作为骨重建活跃情况的标志+

!7

,

%本实验中点地梅提取物给药

组大鼠血清
6<Q

活性均升高#可见点地梅提取物给药后创伤

骨重建更为活跃%

骨创伤发生后#外骨膜深层的成骨细胞增殖较快%一般大

鼠骨创伤第
#

天开始形成骨膜骨痂%本实验中#大鼠骨创伤

!&+

后#创伤部位均有骨痂形成%与骨创伤模型组比较#点地

梅提取物给药大鼠骨痂更为均匀完整%创伤部位的骨密度分

析发现#骨创伤模型组的大鼠骨密度明显比假手术组高*而与

骨创伤模型组比较#点地梅提取物高剂量组大鼠骨密度明显降

低%这可能是由于点地梅提取物给药后#加速了骨痂的成熟#

大量的坏死骨组织通过溶骨作用动员出来#增加了血液中的钙

磷水平#有利于创伤骨组织的钙化%骨生物力学的结果也显

示#点地梅提取物给药后#骨生物力学各个指标均比骨创伤模

型组有所提高#但差异无统计学意义!

$

&

&.&7

"%可以推测点

地梅提取物具有强化骨质#增加抗折力的作用#但这可能需要

更长的时间才能显示出明显的效果%

综上所述#点地梅提取物可显著提高骨骼创伤大鼠血清中

钙$磷水平$

)AeQ

及
6<Q

活性#降低创伤处骨密度#显著提高
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弯曲能量#具有良好的促进骨创伤愈合的作用%其详实的物质

基础和作用机制有待进一步研究%
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