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注射用骨肽对去卵巢骨质疏松大鼠骨微结构、骨
密度和骨生物力学性能的影响
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　 　 【摘要】 　 目的　 观察注射用骨肽对去卵巢骨质疏松大鼠骨密度、骨生物力学和小肠钙结合蛋白（ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ）
ｍＲＮＡ 表达的影响，探讨注射用骨肽治疗去卵巢骨质疏松的作用机制。 方法　 将建模成功（切除双除卵巢）的 ４８
只大鼠随机分为观察组和模型组，另分别取 ２４ 只大鼠作为假手术组（切除部分小肠系膜）和空白组。 空白组、假手

术组和模型组给予生理盐水灌胃，观察组给予注射用骨肽 １􀆰 １ ｍｇ ／ ｋｇ 灌胃。 干预 ２ 个月后观察四组的骨体积

（ＢＶ）、骨小梁厚度（Ｔｂ． Ｔｈ）、骨小梁数量（Ｔｂ． Ｎ）、骨小梁分离度（Ｔｂ． Ｓｐ）、骨密度、骨生物力学、血清 １，２５（ＯＨ） ２Ｄ３

和小肠 ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ ｍＲＮＡ 表达水平。 结果 　 模型组骨密度、最大载荷、断裂载荷、ＢＶ、Ｔｂ． Ｔｈ、Ｔｂ． Ｎ、血清 １，２５
（ＯＨ） ２Ｄ３ 和小肠 ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ ｍＲＮＡ 表达水平低于空白组和假手术组，Ｔｂ． Ｓｐ 高于空白组和假手术组，组间比较差异

有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 观察组骨密度、最大载荷、断裂载荷、ＢＶ、Ｔｂ． Ｔｈ、Ｔｂ． Ｎ、血清 １，２５（ＯＨ） ２Ｄ３ 和小肠 ＣａＢｐ⁃
Ｄ９Ｋ ｍＲＮＡ 表达水平高于模型组，Ｔｂ． Ｓｐ 低于模型组，组间比较差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 结论　 注射用骨肽可

降低去卵巢大鼠骨质疏松程度，增加小肠 ＣａＢｐ⁃Ｄ９ｋ ｍＲＮＡ 表达，促进肠钙吸收可能是其重要作用机制。
【关键词】 　 骨质疏松；绝经；注射用骨肽；骨密度；骨生物力学；钙结合蛋白；大鼠
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　 　 绝经后妇女因卵巢功能衰退，雌激素严重缺

乏，骨吸收大于骨形成，易出现骨质疏松，表现为骨

强度受损、骨组织显微结构退后和骨折危险性增

加，骨质疏松可导致患者活动能力下降、躯体疼痛，
严重者可导致骨折，严重影响患者的生活质量和生

命安全［１］。 目前西医治疗绝经后骨质疏松主要方

法为抑制骨吸收和促进骨形成，激素替代疗法是常

用的治疗方式，但激素替代可增加患者子宫内膜癌

和血栓发生的风险，降低了患者治疗的依从性［２］。
注射用骨肽是含有多种骨代谢的活性肽类，具有调

节骨代谢、刺激成骨细胞增殖，调节钙磷代谢，促进

新骨形成，防治骨质疏松和促进骨折愈合等效果，
是治疗骨质疏松的常用药物［３］。 研究显示，钙吸收

障碍和营养物质生物利用度降低也是导致骨质疏

松的重要因素，肠道钙吸收以主动吸收为主，需要

钙调节蛋白（ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ）协助，ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ 活性降低

可导致钙吸收障碍，导致骨质疏松发生，提高肠钙

吸收率是防治绝经后骨质疏松的重要途径［４］。 目

前较少见注射用骨肽对 ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ 影响的报道，本
研究通过对注射用骨肽干预下观察去卵巢骨质疏

松大鼠 ＣａＢｐ⁃Ｄ９ＫｍＲＮＡ 表达、骨密度、骨生物力学

性能的变化，进一步探讨注射用骨肽治疗绝经后骨

质疏松的作用机制，现将结果报告如下。

１　 材料和方法

１􀆰 １　 实验动物

ＳＰＦ 级雄性 ＳＤ 大鼠，体重 １８０ ～ ２３０ ｇ，３ 月龄，
由安徽医科大学实验动物中心提供 ［ ＳＣＸＫ（皖）
２０１７ － ００１８］，在安徽医科大学实验动物中心进行

实验［ＳＹＸＫ（皖）２０１７ － ０１２４］，自由进食饮水，保持

１２ ｈ 昼夜节律，室温 ２２℃～２５℃，并按实验动物使用

的 ３Ｒ 原则给予人道的关怀，安徽医科大学实验伦

理委员会批号：２０１７ － ００２４。 适应性饲养 １ 周后进

行建模，采用随机数字表法，选取 ２４ 只 ＳＤ 大鼠作

为空白组，不接受干预治疗；选取 ２４ 只 ＳＤ 大鼠作

为假手术组；在建模成功后随机选取 ４８ 只 ＳＤ 大鼠

分为 ２ 组，模型组和观察组，每组 ２４ 只。 空白组、假
手术组、模型组给予生理盐水灌胃，观察组给予注

射用骨肽灌胃。
１􀆰 ２　 主要试剂及仪器

注射用骨肽购自黑龙江珍宝岛药业股份有限

公司，规格：１０ ｍｇ 多肽；１，２５（ＯＨ） ２Ｄ３ 酶联免疫试

剂盒购自上海生工生物工程股份有限公司；Ｔｒｉｚｏｌ 总
ＲＮＡ 提取试剂盒购自美国 Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ 公司；ｃＤＮＡ 反

转录试剂盒购自北京全式金生物技术有限公司；
ＣａＢＰ⁃Ｄ９ｋ、β⁃ａｃｔｉｎ 引物序列由大连宝公司合成。

Ｄｉｓｃｏｖｅｒｙ⁃Ａ 骨密度仪购自美国好乐杰公司；高
速离心机购自长沙湘锐离心机有限公司；Ｇｅｎｉｏｓ 多

功能酶标仪购自奥地利 Ｔｅｃａｎ 公司；ＲＧ⁃３０００ Ｒｅａｌ⁃
Ｔｉｍｅ ＰＣＲ 仪购自北京照生行仪器设备有限公司；
ＡＧ⁃ＩＣ２０ＫＮ 万能材料实验机购自岛津仪器苏州有

限公司。
１􀆰 ３　 实验方法

１􀆰 ３􀆰 １　 模型的建立

空白组不予以处理，模型组和观察组参照文

献［５］，在 ＳＤ 大鼠适应性饲喂 １ 周后，对大鼠进行建

模，采用 ３％戊巴比妥钠腹腔注射麻醉，背部正中切

口，进入腹腔背侧，完整切除双侧卵巢，假手术组同

样采用 ３％戊巴比妥钠麻醉，背部正中切口，进入腹

腔背侧，切除小段肠系膜。 术后均给予抗生素 ３ ｄ
预防感染。 术后大鼠饲养条件同术前。
１􀆰 ３􀆰 ２　 药物干预

建模 ３ 个月后对实验动物进行干预，观察组：注
射用多肽成人每日剂量 １０ ｍｇ，按 ６０ ｋｇ 计算，为
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０􀆰 １７ ｍｇ ／ ｋｇ，大鼠等效剂量按成人每日用药量的

６􀆰 ３ 倍计算为 １􀆰 ０７ ｍｇ ／ ｋｇ，取 １􀆰 １ ｍｇ ／ ｋｇ，溶于 １ ｍＬ
生理盐水腹腔注射。 模型组、假手术、空白组给予

等量生理盐水腹腔注射。 连续干预 ２ 个月。
１􀆰 ３􀆰 ３　 骨显微结构和骨密度检测

药物干预结束后采用 ｍｉｃｒｏ⁃ＣＴ 扫描股骨头至

股骨中段，获取骨体积（ＢＶ）、骨小梁厚度（Ｔｂ． Ｔｈ）、
骨小梁数量（Ｔｂ． Ｎ）、骨小梁分离度（Ｔｂ． Ｓｐ）等参

数；骨显微结构完成后采用 Ｄｉｓｃｏｖｅｒｙ⁃Ａ 骨密度仪检

测股骨骨密度。
１􀆰 ３􀆰 ４　 血清 １，２５（ＯＨ） ２Ｄ３ 和骨生物力学

大鼠麻醉后行腹主动脉取血，４℃静置 ２０ ｍｉｎ，
３０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ２０ ｍｉｎ，取上清液，保存于 － ８０℃冰

箱，采用酶联免疫吸附法检测血清 １，２５（ＯＨ） ２Ｄ３ 水

平；分离大鼠左侧股骨采用三点弯曲实验［６］ 记录股

骨最大载荷（指股骨断裂前所能承受的最大力）和

断裂载荷值（股骨断裂时所承受的力）。
１􀆰 ３􀆰 ５　 小肠钙结合蛋白（ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ） ｍＲＮＡ 表达

测定

取十二指肠以下 １０ ｃｍ 小肠，无菌生理盐水冲

洗干净，纵行剪开肠腔，刮下肠黏膜，采用 Ｔｒｉｚｏｌ 法
提取小肠组织总 ＲＮＡ，在反转录酶 Ｍ⁃ＭＬＶ 作用下，
将 ｍＲＮＡ 反转录成 ｃＤＮＡ，采用 ＲＧ⁃３０００ ｒｅａｌ⁃ｔｉｍｅ

ＰＣＲ 仪扩增，反应条件：９５℃ ２ ｍｉｎ，９５℃ １０ ｓ，６０℃
４０ ｓ，４０ 个循环，引物序列见表 １。
１􀆰 ４　 统计学方法

采用 ＳＰＳＳ ２３􀆰 ０ 统计学软件包完成数据统计分

析。 实验数据以平均数 ± 标注差（􀭰ｘ ± ｓ）表示，方差

检验齐性后，组间比较采用单因素方差分析，进一

步两两比较采用 ＬＳＤ⁃ｔ 法，Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 为差异有显

著性。

２　 结果

２􀆰 １　 股骨显微结构参数的比较

空白组和假手术组 ＢＶ、Ｔｂ． Ｔｈ、Ｔｂ． Ｎ、Ｔｂ． Ｓｐ 水

平相比较差异均无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）；模型组 ＢＶ、
Ｔｂ． Ｔｈ、Ｔｂ． Ｎ 水平低于空白组和假手术组，Ｔｂ． Ｓｐ 高

于空白组和假手术组，观察组 ＢＶ、Ｔｂ． Ｔｈ、Ｔｂ． Ｎ 水

平低于模型组，Ｔｂ． Ｓｐ 高于模型组，差异均有显著性

（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 （见表 ２ 和图 １）
２􀆰 ２　 骨密度和骨生物力学的比较

空白组和假手术组骨密度、最大载荷、断裂载

荷相比较差异均无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）；模型组骨密

度、最大载荷、断裂载荷均显著低于空白组和假手

术组（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）；观察组骨密度、最大载荷、断裂载

荷均显著低于模型组（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 （见表 ３）
表 １　 ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ 和 β⁃ａｃｔｉｎ 引物序列

Ｔａｂ． １　 Ｐｒｉｍｅｒ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ ｏｆ ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ ａｎｄ β⁃ａｃｔｉｎ
基因 Ｇｅｎｅｓ 引物序列 Ｐｒｉｍｅｒ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ

ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ

上游
Ｕｐｓｔｒｅａｍ ５’⁃ＧＡＴＡＡＧＡＡＣＧＧＴＧＡＴＧＧＡＧＡＡＧＴ⁃３’

下游
Ｄｏｗｎｓｔｒｅａｍ ５’⁃ＴＣＡＡＴＣＡＧＴＡＧＧＴＧＧＴＧＴＣＧＧ⁃３’

β⁃ａｃｔｉｎ

上游
Ｕｐｓｔｒｅａｍ ５’⁃ＡＡＧＴＴＣＡＡＣＧＧＣＡＣＡＧＴＣＡＡＧ⁃３’

下游
Ｄｏｗｎｓｔｒｅａｍ ５’⁃ＣＣＡＧＴＡＧＡＣＴＣＣＡＣＧＡＣＡＴＡＣＴＣＡ⁃３’

表 ２　 四组大鼠股骨显微结构参数相比较（ｎ ＝ ２４）
Ｔａｂ． ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｍｉｃｒｏｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ｔｈｅ ｆｅｍｕｒ ｉｎ ｔｈｅ ｆｏｕｒ ｒａｔ ｇｒｏｕｐｓ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ ＢＶ（ｍｍ３） Ｔｂ． Ｔｈ（μｍ） Ｔｂ． Ｎ（ｍｍ － １） Ｔｂ． Ｓｐ（μｍ）

空白组
Ｂｌａｎｋ ｇｒｏｕｐ ２９􀆰 ０５２ ± １􀆰 ８２１ ０􀆰 １０８ ± ０􀆰 ０１４ ３􀆰 ６９３ ± ０􀆰 ２３２ ０􀆰 １８４ ± ０􀆰 ０７２

假手术组
Ｓｈａｍ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２９􀆰 １２３ ± １􀆰 ６５３ ０􀆰 １０５ ± ０􀆰 ０１８ ３􀆰 ６３３ ± ０􀆰 １８３ ０􀆰 ２１２ ± ０􀆰 ０９１

模型组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ２２􀆰 １７１ ± １􀆰 ７３４ａｂ ０􀆰 ０７６ ± ０􀆰 ００９ａｂ １􀆰 ８４１ ± ０􀆰 ２１２ａｂ １􀆰 ９８４ ± ０􀆰 ２４３ａｂ

观察组
Ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２６􀆰 ０８０ ± １􀆰 ７７２ａｂｃ ０􀆰 ０９１ ± ０􀆰 ００８ａｂｃ ２􀆰 ６９１ ± ０􀆰 １４３ａｂｃ ０􀆰 ９４８ ± ０􀆰 １７７ａｂｃ

注：与空白组相比较，ａＰ ＜ ０􀆰 ０５；与假手术组相比较，ｂＰ ＜ ０􀆰 ０５；与模型组相比较，ｃＰ ＜ ０􀆰 ０５。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｂｌａｎｋ ｇｒｏｕｐ， ａＰ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｈａｍ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ， ｂＰ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ， ｃＰ ＜ ０􀆰 ０５．
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图 １　 四组大鼠股骨显微结构的 ｍｉｃｒｏ⁃ＣＴ 图像

Ｆｉｇ． １　 Ｍｉｃｒｏ⁃ＣＴ ｉｍａｇｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｍｉｃｒｏｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ ｔｈｅ ｆｅｍｕｒ ｏｆ ｔｈｅ ｆｏｕｒ ｒａｔ ｇｒｏｕｐｓ

表 ３　 四组骨密度和骨生物力学相比较（ｎ ＝ ２４）
Ｔａｂ． ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｂｏｎｅ ｍｉｎｅｒａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ ａｎｄ ｂｏｎｅ ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｆｏｕｒ ｒａｔ ｇｒｏｕｐｓ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

骨密度（ｇ ／ ｃｍ２）
Ｂｏｎｅ Ｄｅｎｓｉｔｙ

最大载荷（Ｎ）
Ｍａｘｉｍｕｍ Ｌｏａｄ

断裂载荷（Ｎ）
Ｂｒｅａｋｉｎｇ Ｌｏａｄ

空白组
Ｂｌａｎｋ Ｇｒｏｕｐ ０􀆰 ２５８ ± ０􀆰 ０１７ ３３􀆰 ７３８ ± ２􀆰 ３８２ ５９􀆰 ６４４ ± ３􀆰 ５１８

假手术组
Ｓｈａｍ Ｏｐｅｒａｔｉｏｎ Ｇｒｏｕｐ ０􀆰 ２５３ ± ０􀆰 ０２１ ３２􀆰 ８４６ ± ２􀆰 ４２３ ５８􀆰 ８５９ ± ４􀆰 １３６

模型组
Ｍｏｄｅｌ Ｇｒｏｕｐ ０􀆰 ２１８ ± ０􀆰 ０２６ａｂ ２０􀆰 ５４１ ± ３􀆰 ６０９ａｂ ４５􀆰 ２６１ ± ２􀆰 ６３４ａｂ

观察组
Ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ Ｇｒｏｕｐ ０􀆰 ２３８ ± ０􀆰 ０１９ａｂｃ ２７􀆰 ４５７ ± ２􀆰 ８１０ａｂｃ ５３􀆰 ８６８ ± ３􀆰 ７１４ａｂｃ

注：与空白组相比较，ａＰ ＜ ０􀆰 ０５；与假手术组相比较，ｂＰ ＜ ０􀆰 ０５；与模型组相比较，ｃＰ ＜ ０􀆰 ０５。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｂｌａｎｋ ｇｒｏｕｐ， ａＰ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｈａｍ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ， ｂＰ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ， ｃＰ ＜ ０􀆰 ０５．

表 ４　 四组血清 １，２５（ＯＨ） ２Ｄ３ 和小肠 ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ ｍＲＮＡ 表达相比较（ｎ ＝ ２４）
Ｔａｂ． ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ １，２５ （ＯＨ） ２Ｄ３ ａｎｄ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｆｏｕｒ ｇｒｏｕｐｓ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

１，２５（ＯＨ） ２Ｄ３（ｎｇ ／ Ｌ） ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ ｍＲＮＡ

空白组
Ｂｌａｎｋ Ｇｒｏｕｐ １４５􀆰 ３１４ ± ２１􀆰 ４６８ ０􀆰 ５４２ ± ０􀆰 １０８

假手术组
Ｓｈａｍ Ｏｐｅｒａｔｉｏｎ Ｇｒｏｕｐ １４０􀆰 ８５７ ± ２６􀆰 ８２７ ０􀆰 ５３７ ± ０􀆰 ０８２

模型组
Ｍｏｄｅｌ Ｇｒｏｕｐ ８７􀆰 ２５１ ± ２０􀆰 ６８５ａｂ ０􀆰 ３２７ ± ０􀆰 ０９６ａｂ

观察组
Ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ Ｇｒｏｕｐ １２２􀆰 ４５９ ± ２０􀆰 ５４３ａｂｃ ０􀆰 ４４９ ± ０􀆰 ０７３ａｂｃ

注：与空白组相比较，ａＰ ＜ ０􀆰 ０５；与假手术组相比较，ｂＰ ＜ ０􀆰 ０５；与模型组相比较，ｃＰ ＜ ０􀆰 ０５。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｂｌａｎｋ ｇｒｏｕｐ， ａＰ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｈａｍ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ， ｂＰ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ， ｃＰ ＜ ０􀆰 ０５．

２􀆰 ３ 　 血清 １， ２５ （ ＯＨ ） ２Ｄ３ 和小肠 ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ
ｍＲＮＡ 表达的比较

空白组和假手术组血清 １，２５（ＯＨ） ２Ｄ３ 和小肠

ＣａＢｐ⁃Ｄ９ＫｍＲＮＡ 表达相比较差异均无显著性（Ｐ ＞
０􀆰 ０５）；模型组血清 １，２５ （ ＯＨ） ２Ｄ３ 和小肠 ＣａＢｐ⁃
Ｄ９Ｋ ｍＲＮＡ 表达均低于空白组和假手术组，观察组

血清 １，２５（ＯＨ） ２Ｄ３ 和小肠 ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ ｍＲＮＡ 表达

均低于模型组，差异均有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 （见
表 ４）

３　 讨论

肠道钙的吸收包括被动扩散过程和主动跨细

胞过程，主动跨细胞转运过程是肠道钙的吸收主要

方式，需要 ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ 协助完成转运过程。 ＣａＢｐ⁃

２８ 中国比较医学杂志 ２０１８ 年 ６ 月第 ２８ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ｊｕｎｅ ２０１８，Ｖｏｌ． ２８． Ｎｏ． ６



Ｄ９Ｋ 分子量为 ９０００，是受活性维生素 Ｄ 调节的钙转

运蛋白，其主要功能是提高维生素 Ｄ 依赖性细胞内

钙转运，增加钙离子通过细胞弥散的速度，使钙离

子快速从细胞顶端到达基底侧，因此小肠 ＣａＢｐ⁃
Ｄ９Ｋ 含量与肠道钙吸收能力成正比［７］。 绝经女性

雌激素水平降低可导致继发性甲状旁腺和维生素 Ｄ
合成减少，导致肠道功能缺陷，随着年龄增加，肠黏

膜 ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ 表达逐渐降低，７０ 岁的人较其青年时

期的 ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ 降低超过 ５０％ ，因此，ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ 表

达降低是绝经后骨质疏松高发的重要因素［８］。 １，
２５（ＯＨ） ２Ｄ３ 是维生素 Ｄ３ 的活性代谢产物，可与维

生素 Ｄ 受体结合调控 ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ 活性，外源性 １，２５
（ＯＨ） ２Ｄ３ 补充可增加 ＣａＢｐ⁃Ｄ９Ｋ 基因转录［９］。

本研究采用去卵巢大鼠复制女性绝经后骨质

疏松动物模型。 去卵巢后实验动物体内雌激素水

平降低，骨吸收增强，骨生长减弱，骨量丢失，逐步

形成骨质疏松模型。 本研究结果显示，模型组骨密

度、最大载荷、断裂载荷、ＢＶ、Ｔｂ． Ｔｈ、Ｔｂ． Ｎ 水平低于

空白组和假手术组；Ｔｂ． Ｓｐ 高于空白组和假手术组；
观察组骨密度、最大载荷、断裂载荷、ＢＶ、Ｔｂ． Ｔｈ、Ｔｂ．
Ｎ 水平均高于对照组，Ｔｂ． Ｓｐ 低于模型组。 结果提

示，注射用骨肽可促进去卵巢骨质疏松大鼠骨量增

加，骨小梁连接更为紧密，对去卵巢所致骨质疏松

具有良好的治疗作用，与有关研究［１０］ 一致。 本研究

结果显示，模型组血清 １，２５（ＯＨ） ２Ｄ３ 水平和小肠

ＣａＢｐ⁃Ｄ９ｋ ｍＲＮＡ 表达均显著低于空白组和假手术

组，提示肠黏膜 ＣａＢｐ⁃Ｄ９ｋ ｍＲＮＡ 表达降低所致钙

吸收障碍可能是去卵巢大鼠骨质疏松发生的重要

因素，与有关研究［８ － ９］一致。 本研究结果同时显示，
观察组血清 １，２５ （ＯＨ） ２Ｄ３ 水平和小肠 ＣａＢｐ⁃Ｄ９ｋ
ｍＲＮＡ 表达均高于模型组，提示注射用骨肽可通过

提高 １， ２５ （ ＯＨ） ２Ｄ３ 水平， 增加小肠 ＣａＢｐ⁃Ｄ９ｋ

ｍＲＮＡ 表达，促进肠道钙吸收。
综上所述，注射用骨肽可降低去卵巢大鼠骨质

疏松程度，增加小肠 ＣａＢｐ⁃Ｄ９ｋ ｍＲＮＡ 表达，促进肠

钙吸收可能是其重要作用机制。
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