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鹿角脱盘胶原蛋白对去卵巢所致骨质疏松大鼠的治疗作用 
 

牛放，赵雨*，徐云凤，张鹤，林艳玲(长春中医药大学，长春 130117) 

 
摘要：目的  研究鹿角脱盘胶原蛋白对去卵巢大鼠骨质疏松的治疗作用。方法  Wistar 大鼠，♀，随机分为 6 组：假手

术组，模型对照组，阳性对照组和鹿角脱盘胶原蛋白高、中、低剂量组。采用摘除双侧卵巢法建立骨质疏松模型，术后

7 d 开始给药，连续给药 90 d，检测大鼠骨密度、血清碱性磷酸酶(ALP)活性和羟脯氨酸(Hyp)含量，骨组织形态计量学参

数、骨力学、体重和脏器系数等。结果  与模型对照组比较，鹿角脱盘胶原蛋白治疗后大鼠骨密度显著增加、血清中 ALP

活性降低、Hyp 含量升高，骨组织形态计量学参数及骨力学指标显著改善。体重和脏器系数无显著影响。结论  鹿角脱

盘胶原蛋白对去卵巢所致的骨质疏松大鼠有一定的治疗作用。 

关键词：鹿角脱盘胶原蛋白；骨质疏松；去卵巢大鼠 
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Therapeutic Effects of Collagen of Antler Plate on Osteoporosis in Ovariectomized Rats 
 
NIU Fang, ZHAO Yu*, XU Yunfeng, ZHANG He, LIN Yanling(Changchun University of Traditional Chinese 

Medicine, Changchun 130117, China) 
 
ABSTRACT: OBJECTIVE  To study therapeutic effects of collagen of antler plate on osteoporosis in ovariectomized rats. 
METHODS  Wister female rats were randomly divided into sham-operated group, osteoporosis model group, positive control 
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group, collagen of antler plate high, medium and low-dose group. Osteoporosis model was established by bilateral ovaries 
extraction. After 7 days, the rats were treated consecutively for 90 days with collagen of antler plate. The effects of collagen of 
antler plate on bone mineral density, alkaline phosphatase(ALP) activity and hydroxyproline(Hyp) content, bone 
histomorphometry, bone mechanics, body weight and organ index were observed. RESULTS  Compared with osteoporosis 
model group, after treated by collagen of antler plate, bone mineral density increased significantly, ALP activity decreased and 
Hyp content increased, bone histomorphometry, and bone mechanics were significantly improved, body weight and organ index 
had no statistical difference. CONCLUSION  Collagen of antler plate can treat osteoporosis in ovariectomized rats. 
KEY WORDS: collagen of antler plate; osteoporosis; ovariectomized rats 

 

骨质疏松症是绝经后妇女的高发症，与卵巢

合成激素的降低有关，可导致骨代谢发生异常，

破骨细胞骨吸收活动加速，骨无机盐和有机质丢

失增加，而成骨细胞功能则代偿性增强，为高转

换型骨代谢，造成骨密度下降，骨组织形态结构

被破坏，骨生物力学性能下降，骨折发生率增加。

研究表明，摄食胶原蛋白可促进骨形成，增强低

钙水平下的骨胶原结构，从而提高骨强度，即达

到预防骨质疏松症的作用[1-2]。鹿角脱盘是鹿科动

物梅花鹿 Cervus nippon Temminck 或马鹿 Cervus 

elaphus Linnaeus 已骨化的角或锯茸后翌年春季脱

落的角基，分别称“梅花鹿角”、“马鹿角”，具有

滋肾补虚、活血消肿等功效[3-4]。目前对鹿角脱盘

的研究主要集中于水溶性蛋白[5-8]，而对其中的胶

原蛋白研究甚少。本实验主要研究鹿角脱盘胶原

蛋白对去卵巢所致骨质疏松大鼠的治疗作用，为

鹿角脱盘的开发利用提供理论依据。 

1  材料 

1.1  鹿角脱盘胶原蛋白的制备   

梅花鹿角脱盘粉(购于吉林省长春市双阳区鹿

乡镇)热水浸提，胰蛋白酶酶解，离心，上清冻干，

即得鹿角脱盘胶原蛋白，采用 Folin-酚试剂法测定

鹿角脱盘胶原蛋白中蛋白含量约为 66%。 

1.2  实验动物 

Wistar 大鼠，♀，体重(230±20)g，由吉林大

学基础医学院动物实验中心提供，实验动物合格

证号：SCXK-吉-2007-0003。 

1.3  试剂   

碱性磷酸酶(ALP)试剂盒、羟脯氨酸(Hyp)试剂

盒(放免法测定)均来源于中生北控生物技术股份

有限公司。仙灵骨葆胶囊(批号 091119，0.5 g·粒1)，

贵州同济堂制药有限公司。 

1.4  仪器 

OLYMPUS 2700 型生化分析仪、BX51 型光学

显微镜(日本 OLYPUS 公司)；HH6005 单光电子骨

矿物质测定仪 (北京核海高技术开发公司 )；

AG-107A 型自动控制电子万能试验机(日本岛津)。 

2  方法 

2.1  大鼠造模 

Wistar 大鼠用 3%水合氯醛生理盐水溶液麻醉

(10 mg·kg1)，常规方法切除双侧卵巢。取 10 只大

鼠，分别取出子宫，暴露卵巢，但不切除，再将

其放回腹腔，此组为假手术组。所有大鼠术后腹

腔注射青霉素(160 万单位·瓶1 青霉素溶至 5 mL)，

0.2 mL·d1，连续给药 7 d。 

2.2  分组与给药 

除假手术组外，其余大鼠于术后第 7 天按体

重随机分为模型对照组，阳性对照组，鹿角脱盘

胶原蛋白高、中、低剂量组，每组 10 只，鹿角脱

盘胶原蛋白高、中、低剂量组分别按 0.8，0.4，

0.2 g·kg1 剂量灌胃给药，阳性对照组按 1 g·kg1

剂量灌服仙灵骨葆胶囊，假手术组及模型对照组

给予同等剂量的蒸馏水，至第 90 天处死大鼠。 

2.3  观测指标 

2.3.1  骨密度  取股骨中段至下 1/3 处，采用单光

子骨矿物质测定仪测定密度。 

2.3.2  血清指标  末次给药结束后，腹主动脉采

血分离血清，自动生化分析仪测定血清 ALP 活性

和 Hyp 含量。 

2.3.3  骨组织形态计量学参数  取右侧股骨，常

规固定，脱钙，切片，HE 染色，应用多功能真彩

色病理图像分析仪于 100 倍下，在干骺端生长板

下 1~4 mm 近皮质处取视野，进行骨组织形态计量

学测定，计算骨小梁个数(trabecular number，TN)、

平均骨小梁厚度(mean trabecular plate thickness，

MTPT)、平均骨小梁间距 (mean trabecular plate 

spacing，MTPS)、骨小梁体积百分比 (trabecular 

bone volume ， TBV) 及平均骨皮质厚度 (mean 

cortical bone thickness，MCBT)。 

2.3.4  骨力学指标  取左股骨进行骨生物力学试

验。采用万能力学测定机跨距(L)为 15 mm，加载

速度为 1 mm·min1 进行三点弯曲实验。测出最大
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抗弯曲力 F。用公式 σ=My/I=(8LF)/(∏d∧3)计算骨

应力(σ)。测量最大载荷(Pmax)、最大挠度(Lmax)、

最大弯矩(Mmax)、骨应变等生物力学参数。 

2.3.5  脏器系数  在最后一次给药后称其体重，

处死大鼠，取胸腺、脾、子宫称重，计算脏器系数。 

2.4  统计方法 

采用 SPSS 统计法对各组大鼠的测量数据进

行统计分析，结果用 sx  表示，各组均数之间比

较进行 LSD 方差分析统计。 

3  结果 

3.1  骨密度  

与假手术组比较，模型对照组骨密度显著降

低(P<0.01)，表明去卵巢引起的大鼠骨质疏松造模

成功。与模型对照组比较，鹿角脱盘胶原蛋白高、

中、低剂量组的骨密度显著性升高 (P<0.05 或

P<0.01)，表明鹿角脱盘胶原蛋白能有效防止骨质

疏松大鼠的骨密度降低，结果见表 1。 

表 1  鹿角脱盘胶原蛋白对去卵巢骨质疏松大鼠骨密度的

影响(n=10， sx  ) 

Tab 1  The effects of collagen of antler plate on bone 

mineral density(n=10， sx  ) 

组 别 剂量/g·kg1 骨密度/g·cm2 升高率/%

假手术组  0.314±0.012  

模型对照组  0.276±0.0351)  

阳性对照组 1 0.308±0.0262) 11.59 

高剂量组 0.8 0.306±0.0133) 10.86 

中剂量组 0.4 0.303±0.0153)  9.78 

低剂量组 0.2 0.303±0.0162)  9.78 

注：与假手术组比较，1)P<0.01；与模型对照组比较，2)P<0.05，3)P<0.01 

Note: Compared with sham-operated group, 1)P<0.01; compared with 
model group, 2)P<0.05, 3)P<0.01 

3.2  血清 ALP 活性和 Hyp 含量 

与假手术组比较，模型对照组中血清 ALP 活

性极显著增加(P<0.001)，而 Hyp 含量有增加趋势，

但没有统计学意义；与模型对照组比较，鹿角脱

盘胶原蛋白各剂量组均能显著降低血清 ALP 活

性，增加 Hyp 含量，结果见表 2。 

表 2  鹿角脱盘胶原蛋白对去卵巢骨质疏松大鼠血清 ALP

和 Hyp 含量的影响(n=10， sx  ) 

Tab 2  The effects of collagen of antler plate on ALP and 

Hyp in serum(n=10， sx  ) 

组 别 剂量/g·kg1 ALP/U·L1 Hyp/µg·L1 

假手术组  99.93±23 27.87±4.0 

模型对照组  173.08±491) 29.65±3.3 

阳性对照组 1.0 104.11±363) 31.14±1.7 

高剂量组 0.8 100.76±254) 35.93±4.03) 

中剂量组 0.4 117.49±293) 38.66±3.54) 

低剂量组 0.2 123.82±292) 33.33±2.62) 

注：与假手术组比较，1)P<0.001；与模型对照组比较，2)P<0.05，
3)P<0.01，4)P<0.001 

Note: Compared with sham-operated group, 1)P<0.001; compared with 
model group, 2)P<0.05, 3)P<0.01, 4)P<0.001 

3.3  骨组织形态计量学 

模型对照组与假手术组比较，TN、MTPT、

MTPS 、 TBV 和 MCBT 均有极显著性差异

(P<0.001)。与模型对照组比较，鹿角脱盘胶原蛋

白各剂量组骨组织形态计量学均有显著性差异：

TN 增加，MTPT 增厚，MTPS 减少，TBV 增大，

而 MCBT 没有差异，结果见表 3。表明鹿角脱盘

胶原蛋白能增加骨形成参数，减少骨吸收参数，

能有效防止骨量丢失。

表 3  鹿角脱盘胶原蛋白对去卵巢骨质疏松大鼠骨组织形态计量学的影响(n=10， sx  ) 

Tab 3  The effects of collagen of antler plate on bone histomorphometry(n=10， sx  ) 

组 别 剂量/g·kg1 TN/n MTPT/µm MTPS/µm TVB/% MBCT/µm 

假手术组  3.82±0.40  8.35±0.16  9.19±0.69  38.18±1.1  12.19±0.13  

模型对照组  1.82±0.601)  7.91±0.141)  16.91±0.901)  20.31±2.21) 11.36±0.171)  

阳性对照组 1.0 3.00±0.47 8.14±0.133) 12.54±0.734) 31.48±2.8 11.84±0.453) 

高剂量组 0.8 2.36±0.462)  8.18±0.342)  13.60±0.624)  33.95±2.24)  11.37±0.22  

中剂量组 0.4 2.60±0.523)  7.87±0.30  14.35±0.654)  30.84±1.04)  11.39±0.19  

低剂量组 0.2 1.50±0.53  7.66±0.29  15.39±1.13)  25.88±2.04)  11.16±0.15  

注：与假手术组比较，1)P<0.001；与模型对照组比较，2)P<0.05，3)P<0.01，4)P<0.001 

Note: Compared with sham-operated group, 1)P<0.001; compared with model group, 2)P<0.05, 3)P<0.01, 4)P<0.001 

3.4  骨力学指标 

与假手术组比较，模型对照组 Pmax、Mmax 和 σ

均有显著性变化，Lmax 和骨应变无统计学差异。与

模型对照组比较，鹿角脱盘胶原蛋白各剂量组都

能显著提高 Pmax、Mmax、σ 和骨应变(P<0.05)等骨

力学指标，结果见表 4。表明鹿角脱盘胶原蛋白可

以抑制骨质疏松大鼠骨脆性的增加，降低骨折的

发生率。
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表 4  鹿角盘胶原蛋白对去卵巢骨质疏松大鼠骨力学指标的影响(n=10， sx  ) 

Tab 4  The effects of collagen of antler plate on bone mechanics(n=10， sx  ) 

组 别 剂量/g·kg1 Pmax/N Lmax/mm Mmax/N σ/N·mm2 骨应变/% 

假手术组  107.10±8.1 0.91±0.28 535.50±40 107.22±15 4.58±1.3 

模型对照组  90.60±6.42) 0.90±0.27 453.00±322) 89.85±111) 4.52±1.3 

阳性对照组 1.0 99.50±8.43) 1.06±0.10 497.50±423) 110.23±233) 5.29±0.51 

高剂量组 0.8 102.90±113) 1.12±0.073) 514.50±593) 95.87±8.1 5.61±0.333) 

中剂量组 0.4 99.10±7.03) 1.12±0.063) 495.50±353) 106.28±213) 5.60±0.313) 

低剂量组 0.2 103.80±123) 1.16±0.103) 519.00±623) 108.56±183) 5.82±0.503) 

注：与假手术组比较 1)P<0.01，2)P<0.001，与模型对照组比较，3)P<0.05 

Note: Compared with sham-operated group, 1)P<0.01, 2)P<0.001; compared with model group, 3)P<0.05 

3.5  体重和脏器系数 

与假手术组比较，模型对照组大鼠的体重极

显著的增加 (P<0.001)，子宫系数极显著降低

(P<0.001)，结果见表 5。与模型对照组比较，鹿角

脱盘胶原蛋白各剂量组均无统计学意义。 

表 5  鹿角盘胶原蛋白对去卵巢骨质疏松大鼠体重及脏器

系数的影响(n=10， sx  ) 

Tab 5  The effects of collagen of antler plate on body 

weight and organ index(n=10， sx  ) 

组 别 剂量/g·kg1 体重/g 子宫系数/g·(100 g)1

假手术组  257.1±18.85 0.305 6±0.144 2 

模型对照组  304.4±27.641) 0.039 7±0.008 91)

阳性对照组 1.0 299.0±26.31 0.052 7±0.043 3 

高剂量组 0.8 316.4±15.92 0.042 4±0.007 0 

中剂量组 0.4 303.2±30.61 0.039 6±0.006 6 

低剂量组 0.2 300.7±25.16 0.036 9±0.011 1 

注：与假手术组比较，1)P<0.001 

Note: Compared with the sham-operated group, 1)P<0.001 

4  讨论 

4.1  去卵巢所致大鼠骨质疏松模型的建立 

大鼠卵巢切除后雌激素水平降低形成的骨质

疏松和妇女绝经后骨丢失有很多相似之处[9]，是研

究绝经后骨质疏松的发病机制和观察药物疗效的

经典动物模型[10]。本研究显示，与假手术组比较，

模型对照组具有以下特点：①股骨骨密度显著性

降低；②血清中 ALP 和 Hyp 增加，揭示骨吸收与

骨形成都有所增强，但骨吸收远远超过骨形成；

③股骨骨松质骨小梁稀疏、变窄，骨小梁间隙增

大，股骨中段皮质骨厚度变薄；④股骨的骨生物

力学性能降低；⑤大鼠的体重极显著增加[11]，子

宫显著萎缩。以上结果表明，去卵巢所致大鼠骨

质疏松模型建立成功。 

4.2  鹿角脱盘胶原蛋白对模型大鼠骨密度、体重

及脏器系数的影响 

骨密度是判断骨质量的重要依据，是研究骨

质疏松和评价药效的重要检测手段[9, 12]。鹿角脱盘

胶原蛋白能显著提高骨质疏松大鼠的骨密度，表

明鹿角脱盘胶原蛋白对于骨质疏松症有一定的预

防及治疗作用，但对由于雌激素减少所导致的大

鼠体重增加和子宫萎缩无明显影响，提示其作用

机理可能不是通过雌激素样作用或调节下丘脑-垂

体-肾上腺轴的功能。 

4.3  鹿角脱盘胶原蛋白对模型大鼠血清ALP活性

和 Hyp 含量的影响 

血清 ALP 活性和 Hyp 含量是常用的评价骨形

成、骨转换的指标。血清中 ALP 有 50%来自于成

骨细胞分泌。一般认为 ALP 的升高是伴随着骨吸

收亢进而出现的代偿性骨形成增强引起的[13]。Hyp

是胶原蛋白中的特殊氨基酸，约占 10%~13%[14]。

鹿角脱盘胶原蛋白显著降低血清 ALP 活性，改善

去卵巢所致骨的高转换状态。值得注意的是，本

研究中鹿角脱盘胶原蛋白 3 个剂量组血清中 Hyp

含量均显著增加，可能系鹿角脱盘胶原蛋白中的

Hyp 被吸收入血所致。 

4.4  鹿角脱盘胶原蛋白对骨组织形态学和骨力学

的影响 

骨组织显微结构的改变是导致骨质疏松及并

发骨折的重要病理环节，骨组织形态计量学参数

是直接反应骨形成与骨吸收的重要指标[15]。骨力

学是研究骨组织在外力作用下的力学特征和骨受

力后的生物效应，是对骨质量进行评定的一种可

靠办法，也是评价各种对抗骨丢失措施的最佳方

法之一[16]。鹿角脱盘胶原蛋白能提高骨组织形态

学参数和骨力学指标，表明鹿角脱盘胶原蛋白能

防止骨微结构改变、骨韧性降低和骨脆性增加，增

强抵抗外力冲击的能力，从而减少骨折的发生率。 

本研究结果提示，鹿角脱盘胶原蛋白能有效控
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制去卵巢所致骨质疏松模型大鼠的骨重丢失，抑制

骨吸收，促进骨形成，改善骨代谢的负平衡状态，

对去卵巢导致的骨质疏松症具有良好的治疗作用，

研究结果为鹿角脱盘产品开发提供了理论依据。 
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In Vitro Antioxidant Effect of the Total Flavones of Citrus Aurantium L. var Daidai Tanaka Fruits 
 
LIU Yongjing, CHEN Dan*, QIU Hongxin, WU Xiaoqing(Department of Pharmacy, Fujian University of Traditional 

Chinese Medicine, Fuzhou 350108, China) 
 
ABSTRACT: OBJECTIVE  To study the antioxidant effects of the total flavones of Citrus aurantium L. var daidai Tanaka 

fruits(TFEFD) in vitro. METHODS  The scavenging effect of ·OH and DPPH· as well as the inhibitory effect of lipid 

peroxidation in mouse liver were measured by the salicylic acid, DPPH·, and thiobarbituric acid methods. RESULTS  TFEFD 

could scavenge DPPH· and ·OH(IC50 0.417 mg·mL1 and 3.087 mg·mL1, respectively). It also significantly inhibited lipid 

peroxidation in mouse liver. There was a positive dose-effect relationship between the scavenging activity and the concentrations 
of TFEFD. CONCLUSION  TFEFD has the capability to scavenge radicals and serve as one of the active natural antioxidants. 
KEY WORDS: Citrus aurantium L.var daidai Tanaka fruits; total flavones; effective fraction; antioxidant effects 
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摘要：目的  探讨玳玳果总黄酮有效部位的抗氧化作用。方法  分别采用二苯代苦味酰基自由基法(DPPH·法)、水杨酸法
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