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青娥丸对去卵巢大鼠骨质疏松骨微循环的
作用机制研究

王晓燕摇 常时新摇 李冠武摇 何静摇 王乐摇 宋彦颖摇 缪宇

揖摘要铱 摇 目的摇 通过观察青娥丸对卵巢切除骨质疏松大鼠骨髓灌注及血管内皮生长因子的影

响,探讨经典方剂青娥丸对绝经后骨质疏松骨微循环的作用机制。 方法摇 将 6 月龄 SD 雌性大鼠 60
只随机分为 4 组,即假手术组(SHAM 组)、去势对照组(OVX 组)、青娥丸组(QEW 组)和雌激素组

(E2组)。 建模 8 周后,分别进行药物干预 3 个月,检测各组大鼠股骨远端、中端、近端的骨髓灌注参

数以及血管内皮标志物血小板鄄内皮细胞黏附分子 ( platelet endothelial cell adhesion molecule鄄1,
CD31)、血管内皮生长因子(vascular endothelium growth factor,VEGF)表达情况。 结果摇 骨髓灌注参

数:(1)股骨远端:治疗后 OVX 组容积转移常量(Ktrans)、速率常数(Kep)、渗漏空间(Ve)水平较治

疗前均有明显降低 ( P < 0. 01), E2 组和 QEW 组 Ktrans、 Kep、Ve 水平较治疗前均有明显增加

(P<0. 05);与 OVX 组比较,治疗后 E2组和 QEW 组 Ktrans、Kep、Ve 水平均显著增加(P<0. 01);而
QEW 组 Ktrans 水平显著低于 E2组(P<0. 01)、两组 Kep、Ve 水平无明显统计学差异。 (2)股骨中端:
治疗后,OVX 组 Ktrans(P<0. 01)及 Ve(P<0. 05)水平较治疗前显著降低,E2组 Ktrans、Kep 及 Ve 水

平均明显增加(P<0. 05);与 OVX 组比较,E2组 Ktrans、Kep(P<0. 05)及 Ve(P<0. 01)水平均显著增

加,QWE 组 Ktrans(P<0. 05)、Ve(P<0. 01)水平显著增加。 (3)股骨近端:E2组 Ktrans(P<0. 01)及
Ve(P<0. 05)水平较 OVX 组均显著增加,而 QEW 组 Ktrans 水平无明显差异。 血管内皮标志物

CD31、VEGF 表达情况:E2组和 QEW 组 CD31 及 VEGF 蛋白表达及相对表达量较 OVX 组均显著上

调(P<0. 05、P<0. 01)。 结论摇 青娥丸治疗绝经后大鼠骨质疏松症,可能与提高骨髓灌注、改善骨髓

微循环等作用机制相关。
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揖Abstract铱摇 Objective摇 To observe the effects of Qing爷E formula on bone marrow perfusion and
vascular endothelial grouth factor in Postmenopausal Osteoporosis(PMOP) rats induced by oophorectomy,
explore the possible mechanism of classical prescription Qing爷 E formula on bone microcirculation.
Methods摇 Sixty female SD rats of 6 month鄄old infants were randomly divided into SHAM group, OVX
group, Qing爷E formula group and E2 group, PMOP model was established by oophorectomy, 8 weeks after
modeling, rats were medicated once a day for 3 months. Detect the bone marrow perfusion parameters of
distal femur, mid femur and proximal femur, as well as vascular endothelial marker expression. Results摇
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Bone marrow perfusion parameters: (1) Distal femur: The level of Ktrans, Kep, Ve in OVX group were
significantly decreased while those were increased in E2 group and QEW group after treatment, and
significantly higher than OVX group. The level of Ktrans in QEW group were significantly lower than E2

group, the level of Kep and Ve have no significant difference. (2) Mid femur: the level of Ktrans and Ve
in OVX group were significantly decreased. The level of Ktrans, Kep and Ve in E2 group were significantly
increased and Ktrans and Ve increased in QEW group were significantly higher than OVX group. (3)
Proximal femur: the level of Ktrans and Ve in E2 group were significantly higher than OVX group, but no
significant differences between two groups. Vascular endothelial marker CD31, VEGF expression: the
protein expression and relative expression of CD31 and VEGF in E2 group and QEW group were
significantly increased compared with OVX group. Conclusion摇 Qing爷E formula can treat PMOP, which
may be associated with increasing bone marrow perfusion and improving bone marrow microcirculation.

揖Key words铱摇 Postmenopausal osteoporosis;摇 Qing爷E formula;摇 Bone marrow perfusion;摇 Bone
marrow microcirculation

摇 摇 骨质疏松症(osteoporosis,OP)是以骨量降低和

骨结构退化为特点,导致骨脆性和骨折风险增加的

一种全身性骨骼疾病[1],往往易引起脊柱骨和髋骨

骨折。 骨质疏松性骨折的患病率和发病率持续增

加,已成为许多国家的国民健康问题,原发性骨质

疏松症主要发生在老年人群中,中老年女性最为常

见,尤其是绝经后妇女[2],导致骨质疏松症的经济

负担加重[3]。
目前,临床许多药物均可用于对骨质疏松症的治

疗,特定化合物的使用选择应该通过疗效和安全性作

为指导,新的和潜在的非常有效的药物目前正在研

发,可能会提供新颖的治疗手段。 中医药治疗本病具

有多靶点、不良反应少等优势,是相对较安全的治疗

途径。 青娥丸是补肾生髓治疗骨质疏松的古代经典

方剂,相关临床研究发现[4],青娥丸能够改善绝经后

骨质疏松的临床症状。 为进一步明确其作用机制,本
研究拟通过卵巢切除术建立绝经后骨质疏松模型,通
过观察药物对骨髓灌注和血管内皮标志物的研究,探
析青娥丸对骨髓微循环的影响,为中医药治疗绝经后

骨质疏松症提供新的理论支持。

1摇 材料与方法

1. 1摇 实验动物

清洁级雌性 SD 大鼠 60 只,体重(350依15) g,
购置于上海斯莱克实验动物有限公司,饲养于上海

中医药大学附属岳阳中西医结合医院动物实验中

心,合格证号:SYXK(沪)2006鄄0001。 饲养观察室温

度:(21依2)益,相对湿度:45% ~ 55% ,给予标准光

照周期。
1. 2摇 实验药品

青娥丸由杜仲 (盐炒) 480 g、补骨脂 (盐炒)

240 g、核桃仁(炒) 150 g、大蒜 120 g 制成大蜜丸

(9 g /丸),购自上海雷允上封浜制药有限公司,批
号: Z31020467; 针 剂 茁鄄雌 二 醇 ( 茁鄄Estradiol,
逸98% ),购自 Sigma 公司,批号:E8875。
1. 3摇 主要试剂与仪器

EDTA(pH 9. 0) 抗原修复液(武汉谷歌生物科

技有限公司,G1203)、BSA(Solarbio,A8020)、正常

兔血清(Boster,AR1010)、二抗:HRP鄄山羊抗兔二抗

(谷 歌 生 物, GB23303 )、 一 抗 ( VEGF ) ( abcam,
ab1316)、二抗:HRP鄄山羊抗小鼠二抗(谷歌生物,
GB23301)、一抗(CD31) (谷歌生物,GB13063)、二
抗:HRP鄄兔抗山羊二抗(谷歌生物,GB23204)、组化

试剂盒 DAB 显色剂(DAKO,K5007)、RIPA 组织细

胞快速裂解液(上海基尔顿生物,BYL40825)、BCA
蛋白定量试剂盒( thermo,PICPI23223)、SYBRGreen
PCR 试 剂 盒 ( Invitrogen )、 逆 转 录 试 剂 盒

(Invitrogen)等。
3. 0T 磁共振仪器(德国西门子股份公司)、3T

老鼠线圈(上海辰光医疗科技有限公司)、电泳仪

BIO鄄RAD 公司 (mini protean 3 cell)、电转仪(大连

竞迈科技有限公司,PS鄄9)、酶标仪(芬兰雷勃酶标

仪,MK3)、Real鄄time(检测仪 ABI,ABI鄄7500)、脱水

机(武汉俊杰电子有限公司,JJ鄄12J)、正置荧光显微

镜(日本尼康,NIKON ECLIPSE TI鄄SR)、成像系统

(日 本 尼 康, NIKON DS鄄U3 )、 酶 标 仪 ( THERMO
SCIENTIFIC MULTISKAN SPECTRUM)等。
1. 4摇 分组及造模

将 60 只 SD 雌性大鼠按照随机数字法分为 4
组,即假手术组(SHAM 组),去势(摘除卵巢)对照

组(OVX 组)、青娥丸组(QEW)、雌激素组(E2),每
组 15 只。 因实验过程中各组均有死亡,故每组均取
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8 只。
采用卵巢切除术建立绝经后骨质疏松模型:实

验动 物 适 应 环 境 1 周 后, 采 用 戊 巴 比 妥 钠

(30 mg / kg)腹腔注射麻醉,将动物仰卧位固定于手

术台上,电动剃毛,手术区域皮肤消毒,保持无菌操

作。 正中部位打开腹腔,输卵管远端用血管钳固

定、结扎,将子宫阔韧带分离,摘除双侧卵巢,将小

肠等腹腔器官组织复位,关闭腹腔,并对手术切口

进行缝合。 假手术组仅切除卵巢周围等量脂肪组

织即可[5]。
术后即刻肌注青霉素(40 万 U / kg),连续 5 天,

每天 2 次,预防伤口感染。 标准鼠笼分笼饲养,自由

进食、进水。 所有实验鼠术前及术后均称体重。 术

后密切观察,注意伤口感染征象。
1. 5摇 给药方法

建模 8 周后,各组分别进行药物干预。 青娥丸

组:青娥丸按照 9 g / kg 临床剂量,根据动物间体表

面积折算的等效剂量换算,予 0. 84 g / 500 g,每天灌

胃 2 次;雌激素组:予 茁鄄雌二醇 0. 2 mL / kg 药物干

预;正常组、假手术组及 OVX 对照组分别给予等量

去离子水。 根据每周体重调整药物剂量,共给药

12 周。
1. 6摇 检测指标

动物处死前第 14 天和第 13 天腹腔注射盐酸四

环素,处死前第 4 天、第 3 天腹腔注射钙黄绿素,进
行骨荧光双标记。 药物干预结束后,于次日腹主动

脉取血后处死所有动物,剥离胫骨及腰椎,-80益冰

箱储存备用。
1. 6. 1摇 药代动力学两室模型 DCE鄄MRI 成像检测摇
使用 3. 0T 临床全身扫描仪,专用大鼠线圈作为射频

信号接收器。 分别于基线(0 周)、治疗前、治疗后对

各组实验大鼠行股骨 3. 0T DCE鄄MRI 扫描,对比剂

为 钆 喷 酸 葡 胺 ( gadopentetate dimeglumine,
Gd鄄DTPA),剂量 0. 1 mL / 500 g,尾静脉注射,速率

1 mL / s,注射后常规 1 mL 生理盐水冲管。
扫描结束后,将数据依次导入系统自带的 MR

图像专用后处理工作站(版本号:syngo MR B17 _
43郾 1_1. 0) [2],以盲法对 DCE鄄MRI 图像进行后处

理:基于改进的“两室药物代谢动力学模型冶,从采

集到的动态组图像建立病灶区感兴趣区内的平均

信号强度鄄时间曲线,建立动脉输入函数,采用非线

性最小二乘拟合法对该曲线进行拟合,计算定量功

能灌注参数[3],包括:(1)容积转移常量(Ktrans):对

比剂在血管内向血管外间隙渗透的速率,单位为

min-1;(2)速率常数(kep):血管外细胞外间隙的对

比剂向血管内反渗透的参数,单位为 min-1;(3)血

管外细胞外容积比,即渗漏空间(Ve):成像区域的

血管外间隙容量比例。 且 Ktrans、kep、Ve 三者满足

如下关系:kep =Ktrans / Ve。
1. 6. 2 摇 免疫组化检测骨组织 VEGF、CD31 表达情

况摇 石蜡切片脱蜡脱水后,将组织切片置于盛满

EDTA 抗原修复缓冲液(PH9. 0)的修复盒中于微波

炉内进行抗原修复,低火 10 分钟,切片放入 3% 过

氧化氢溶液,室温避光孵育 25 分钟,阻断内源性过

氧化物酶,用 3% BSA 室温封闭 30 分钟,加一抗湿

盒内 4毅 C 孵育过夜,加与一抗相应种属的二抗

(HRP 标记)覆盖组织,室温孵育 50 分钟,DAB 显

色,Harris 苏木素复染细胞核 3 分钟左右,1% 的盐

酸酒精分化数秒,自来水冲洗,氨水返蓝,流水冲

洗,脱水封片,显微镜镜检,图像采集分析。
结果判读及形态计量学分析:显微镜下细胞胞

浆着色呈棕黄色为阳性反应。 随机挑选 5 个高倍视

野(400伊)进行细胞计数,后将每个镜下视野内胞浆

着色呈棕黄色的阳性细胞计数,计算阳性细胞数占

所测视野内细胞总数的百分比,以此作为阳性反应

细胞的密度[6]。
1. 6. 3 摇 免疫印迹法检测骨组织 CD31、VEGF 表达

情况摇 将组织在液氮中迅速研磨成粉末,转移到含

有蛋白酶和磷酸酶抑制剂的裂解液的离心管,4益,
12000 rpm,离心 15 分钟,取上清,进行蛋白质定量,
配置 BCA 工作液(试剂 A 颐 试剂 B = 50 颐 1),测定

吸光度(562 nm),绘制标准曲线,制备 PAGE 胶,上
样,电泳,膜上蛋白检测,膜封闭及抗体孵育,显色。
1. 6. 4 摇 实时定量荧光 PCR 检测骨组织 CD31、
VEGF 表达情况 摇 使用 Trizol 试剂盒抽提组织总

RNA, 并及时逆转录 cDNA。 用嵌合荧光染料法

(SYBR Green玉)RT鄄PCR 进行扩增,扩增条件:95益
10 寅分钟 95益 15 寅秒 60益 45 秒,40 个循环,
溶解曲线:95益 15 寅秒 60益 1 寅分钟 95益 15

寅秒 60益 15 秒。
数据采用仪器自带软件 ABI Prism 7300 SDS

Software 进行分析,将得到的 Ct 导出,利用 2-吟吟Ct

法[7],以 GAPDH 为内参,进行各样本基因表达的相

对定量分析。
1. 7摇 统计学处理

采用 SPSS 18. 0 统计软件进行分析。 计量资料
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以均数依标准差(x依s)表示,符合正态分布和方差齐

性采用单因素方差分析(one鄄way ANOVA),两两比

较采用 LSD 检验。 如不符合正态分布和方差齐性

则采用 Kruslal鄄Wallis H 检验。 P<0. 05 被认为具有

统计学差异。

2摇 结果

2. 1摇 治疗前后骨髓灌注参数比较

股骨远端:Ktrans 水平:治疗后 OVX 组较治疗

前明显降低(P<0. 01),E2组和 QEW 组较治疗前

均有明显增加(P<0. 05);与 OVX 组比较,治疗后

E2组和 QEW 组均显著增加(P<0. 01);而治疗后,
QEW 组 Ktrans 水平低于 E2组,且具有统计学差异

(P<0. 01)。 Kep 水平:治疗后 OVX 组较治疗前明

显降 低 ( P < 0. 01 ), E2 组 较 治 疗 前 显 著 增 加

(P<0. 01 ), QEW 组 较 治 疗 前 也 有 明 显 增 加

(P<0. 05);与 OVX 组比较,治疗后 E2 组和 QEW
组均显著增加(P<0. 01),而 E2组和 QEW 组无明

显统计学差异。 Ve 水平:治疗后 OVX 组较治疗前

明显降低(P<0. 01),E2组和 QEW 组较治疗前均

有明显增加(P<0. 05);与 OVX 组比较,治疗后 E2

组和 QEW 组均显著增加(P <0. 05),而 E2 组和

QEW 组无明显统计学差异。
股骨中端:Ktrans 水平:治疗后 OVX 组较治疗

前明显降低 (P < 0. 01),E2 组较治疗前明显增加

(P<0. 05 ); 与 OVX 组 比 较, E2 组 显 著 增 加

(P<0. 01),QWE 组也明显增加(P<0. 05)。 Kep 水

平:治疗后 E2 组较治疗前显著增加(P<0. 05);与

OVX 组比较,E2 组显著增加(P<0. 05)。 Ve 水平:
治疗后 OVX 组较治疗前明显降低(P<0. 05),E2组

较治疗前显著增加(P<0. 01),QWE 组也明显增加

(P < 0. 05 ); 与 OVX 组 比 较, E2 组 显 著 增 加

(P<0. 01),QEW 组也显著增加(P<0. 01);治疗后,
QEW 组 Ve 水平低于 E2 组,且具有统计学差异

(P<0. 01)。
股骨近端:Ktrans 水平:E2 组较 OVX 组显著增

加(P<0. 01),而 QEW 组 Ktrans 水平无明显差异;
E2组治疗后 Ve 水平较治疗前显著增加(P<0. 05)。
具体结果见表 1、图 1。

图 1摇 DCE鄄MRI 骨髓灌注后处理图像

表 1摇 治疗前后各组实验鼠骨髓灌注参数变化(x依s,n=8)

组别
股骨远端

Ktrans(min-1) Kep Ve

股骨中端

Ktrans(min-1) Kep Ve

股骨近端

Ktrans(min-1) Kep Ve

Sham 组

摇 治疗前 0. 13依0. 03 0. 34依0. 02 0. 48依0. 10 0. 15依0. 02 0. 15依0. 02 0. 43依0. 07 0. 15依0. 03 0. 38依0. 06 0. 39依0. 06

摇 治疗后 0. 12依0. 02 0. 36依0. 03 0. 52依0. 10 0. 16依0. 02 0. 16依0. 02 0. 46依0. 06 0. 15依0. 03 0. 42依0. 04 0. 42依0. 06

OVX 组

摇 治疗前 0. 13依0. 04 0. 32依0. 02 0. 45依0. 05 0. 14依0. 02 0. 14依0. 02 0. 41依0. 05 0. 14依0. 03 0. 37依0. 09 0. 34依0. 11

摇 治疗后 0. 07依0. 02b 0. 24依0. 04b 0. 33依0. 08b 0. 11依0. 02b 0. 11依0. 02 0. 33依0. 06a 0. 11依0. 03 0. 33依0. 09 0. 31依0. 11
E2组

摇 治疗前 0. 14依0. 04 0. 36依0. 16 0. 43依0. 07 0. 14依0. 06 0. 14依0. 06 0. 44依0. 03 0. 14依0. 03 0. 39依0. 10 0. 34依0. 09

摇 治疗后 0. 18依0. 01ad 0. 48依0. 10bd 0. 52依0. 07ac 0. 20依0. 01ad 0. 20依0. 01ac 0. 54依0. 03bd 0. 16依0. 03d 0. 43依0. 11 0. 44依0. 08a

QEW 组

摇 治疗前 0. 12依0. 02 0. 32依0. 05 0. 45依0. 03 0. 13依0. 02 0. 13依0. 02 0. 43依0. 03 0. 13依0. 04 0. 37依0. 14 0. 36依0. 03

摇 治疗后 0. 14依0. 02adf 0. 44依0. 06ad 0. 49依0. 03ac 0. 13依0. 01cf 0. 13依0. 01 0. 47依0. 03adf 0. 11依0. 11 0. 41依0. 14 0. 39依0. 04

注: 组内比较,aP<0. 05,bP<0. 01;与 OVX 组比较,cP<0. 05,dP<0. 01;与雌激素组比较,eP<0. 05,fP<0. 01。
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2. 2 摇 免疫组化验证骨组织中 CD31、VEGF 蛋白表

达情况

采用 Qwin V3 图像分析系统进行计数。 结果显

示: CD31 蛋白和 VEGF 蛋白在各组实验鼠中均有

表达。 (1)与 SHAM 组比较,OVX 组大鼠胫骨 CD31
蛋白阳性表达密度显著降低(P <0. 01),而 E2 组

CD31 蛋白阳性表达密度明显降低(P<0. 05),QEW
组 CD31 阳性表达密度有所降低,但并无统计学差

异;OVX 组大鼠胫骨 VEGF 蛋白阳性表达密度显著

降低(P<0. 01),QEW 组 CD31 阳性表达密度有所

降低,但并无统计学差异。 (2)与 OVX 组比较,E2

组和 QEW 组 CD31 蛋白阳性表达密度显著增高

(P<0. 01),QEW 组 VEGF 蛋白阳性表达密度显著

增高(P<0. 01),而 E2 组无明显变化。 结果见表 2、
图 2 ~ 3。

表 2摇 各组大鼠骨组织 CD31、VEGF 蛋白表达阳性密度(x依s)

组别 n
CD31 蛋白表达

阳性密度

VEGF 蛋白表达

阳性密度

SHAM 组 8 2. 83依0. 07 2. 32依0. 15

OVX 组 8 1. 47依0. 13a 1. 63依0. 17a

E2 组 8 2. 43依0. 42ab 1. 82依0. 38

QEW 组 8 2. 65依0. 32b 2. 22依0. 31b

注: 与 SHAM 组比较,aP<0. 05;与 OVX 组比较,bP<0. 01。

摇 摇 注:A. SHAM 组;B. OVX 组;C. 青娥丸组;D. 雌激素组

图 2摇 骨组织 CD31 蛋白表达情况(伊400)

2. 3 摇 免疫印迹测定骨组织中 CD31、VEGF 表达

情况

CD31:与 SHAM 组比较,OVX 组 CD31 蛋白表

达下调(P<0. 05);与 OVX 组比较,E2 组和 QEW 组

均使 CD31 蛋白表达上调 (P < 0. 05),而 E2 组和

QEW 组无明显统计学差异。

摇 摇 注:A. SHAM 组;B. OVX 组;C. 青娥丸组;D. 雌激素组

图 3摇 骨组织 VEGF 蛋白表达情况(伊400)

摇 摇 VEGF:与 SHAM 组比较,OVX 组 VEGF 蛋白表

达下调(P<0. 05);与 OVX 组比较,E2 组 VEGF 蛋

白表达上调(P<0. 05),QEW 组 VEGF 蛋白表达亦

上调(P<0. 01),而 E2 组和 QEW 组无明显统计学差

异。 结果见表 3、图 4。

表 3摇 各组大鼠骨组织中 CD31、VEGF 表达水平(x依s)

组别 n CD31 相对灰度值 VEGF 相对灰度值

Sham 组 8 0. 48依0. 11 0. 87依0. 21

OVX 组 8 0. 37依0. 09a 0. 61依0. 11a

E2 组 8 0. 53依0. 15b 0. 95依0. 34b

QEW 组 8 0. 54依0. 17b 1. 04依0. 22c

注: 与 SHAM 组比较,aP<0. 05;与 OVX 组比较,bP<0. 05,cP<0. 01。

图 4摇 骨组织中 CD31、VEGF 表达情况

2. 4 摇 实时荧光定量 PCR 测定骨组织中 CD31、
VEGF 表达情况

CD31:与 SHAM 组比较,OVX 组 CD31 相对表

达量下调(P<0. 05);与 OVX 组比较,E2 组和 QEW
组均显著上调 CD31 相对表达量(P<0. 01),且 E2
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组和 QEW 组无明显统计学差异。
VEGF:与 SHAM 组比较,OVX 组 VEGF 相对表

达量显著下降 (P < 0. 05);与 OVX 组比较,E2 组

VEGF 相对表达量上调(P<0. 05),QEW 组 VEGF 相

对表达量显著上调(P<0. 01),且 E2 组和 QEW 组无

明显统计学差异。

表 4摇 各组大鼠骨组织中 CD31、VEGF 表达水平(x依s)

组别 n CD31 相对表达量 VEGF 相对表达量

Sham 组 8 1. 51依0. 08 1. 49依0. 04

OVX 组 8 1. 44依0. 02a 1. 45依0. 02a

E2组 8 1. 49依0. 04c 1. 49依0. 01b

QEW 组 8 1. 52依0. 05c 1. 50依0. 04c

注: 与 SHAM 组比较,aP<0. 05;与 OVX 组比较,bP<0. 05,cP<0. 01。

3摇 讨论

本研究采用的是用于分析灌注过程最常用的

药代动力学模型改良后的 Tofts 模型,Ktrans 表示容

量转移常数,Ve 表示血管外细胞外间隙容积比,通
过 DCE鄄MRI 药代动力学研究骨髓灌注和骨密度之

间的关系,发现随着骨矿物质含量的丢失,血管壁

的性质以及骨髓内容物也可能不同,由此产生的血

流灌注变化反过来也可能影响骨骼的营养供给[8]。
Kep 表示速率常数,在骨质疏松大鼠的股骨和腰椎,
其下降最为显著,在组织形态学中也可观察到稀疏

和成熟的血管,尤其是在骨盆,血管密度显著降低,
成熟血管显著增加。 由于毛细血管稀疏和成熟,骨
质疏松大鼠骨髓微循环发生改变[9]。 以上结果提

示,在绝经后骨质疏松发生发展过程中,青娥丸对

股骨远端及中端骨髓灌注参数作用较为明显,其作

用机制可能与骨髓微血管生成有关。
骨本身具有发达的血管网络,骨微血管在骨的

形成、发展、修复和重建过程中起着重要的作用[10]。
血管生成先于新骨形成,新骨形成与骨微血管的改

变是成比例的。 骨量的减少总是与骨微血管在骨

髓腔中的低灌注伴随发生,这些现象表明,微循环

障碍与骨形成能力下降密切相关[11鄄14]。 在骨再生

疗法血管生成过程中,CD31 和 VEGF 均起到一定的

协调作用[14]。
综上,青娥丸对去势大鼠具有治疗作用,其作

用机制可能与通过提高骨髓灌注及改善骨髓微循

环有关。
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