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两种方法建立树闙骨质疏松模型的比较实验研究
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摘　要　目的　对比分析去卵巢法和去卵巢子宫法建立雌性树闙骨质疏松（ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，ＯＰ）动物模型的效果。方法　选

取 ４５只树闙随机分为正常组、去卵巢组以及去卵巢子宫组，每组 １５只。去卵巢组和去卵巢子宫组树闙分别采用去卵巢法和去

卵巢子宫法建立 ＯＰ模型，于术后 ３、６、９个月观察树闙体质量、骨密度（ｂｏｎｅｍｉｎｅｒａｌｄｅｎｓｉｔｙ，ＢＭＤ）以及骨矿盐（ｂｏｎｅｍｉｎｅｒａｌｃｏｎ

ｔｅｎｔ，ＢＭＣ）含量的变化。结果　术后第 ６个月，去卵巢组和去卵巢子宫组树闙体质量显著高于正常组（Ｐ＜０．０５）；术后第 ９个

月，去卵巢子宫组树闙体质量高于正常组（Ｐ＜０．０５）。术后第 ３、６、９个月，去卵巢组及去卵巢子宫组树闙 ＢＭＤ均显著低于正常

组（Ｐ＜０．０１），去卵巢子宫组树闙 ＢＭＤ显著低于去卵巢组（Ｐ＜０．０１或 Ｐ＜０．０５）；去卵巢组和去卵巢子宫组树闙 ＢＭＤ均在术后

第 ６个月降至最低谷，较正常组分别下降了 １８．７７％、２６．６５％。术后第 ６个月，去卵巢子宫组树闙 ＢＭＣ显著低于正常组和去卵

巢组（Ｐ＜０．０１）；去卵巢组树闙 ＢＭＣ与正常组比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　采用去卵巢子宫手术法建立树闙骨

质疏松动物模型更优，且术后的第 ６个月为建模的最佳时期。
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　　骨质疏松症（ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，ＯＰ）是一种由于骨量
低下，骨微结构损坏，导致骨脆性增加，易发生骨折为

特征的全身性骨病，其中患者多为绝经后女性，已被

世界卫生组织（ＷＨＯ）列为十大最严重疾病之一［１］
。

女性绝经后体内雌激素水平下降，骨量流失加速，导

致骨转换加快、骨组织退化以及骨密度的较低，大大

提高女性骨质疏松的发生率，不仅严重影响患者的生

活质量，还对患者的生命安全存在极大的安全隐

患
［２，３］
。

树闙（ｔｒｅｅｓｈｒｅｗ）是一种形似松鼠的杂食动物，
广泛分布于东南亚的大部分地区，包括印度和中国南

部
［４］
。树闙在进化过程中处于食虫目与灵长目之

间，接近灵长类的小型哺乳动物，由于其具有体形小、

脑体质量比高、易驯化饲养、繁殖周期短、寿命较长等

特点，在生化代谢、生理机制、大体解剖和基因组等方

面接近于人类，是潜在可能替代灵长类的一种新型、

极具价值和科学研究需求的实验动物
［５］
。ＷＨＯ鼓励

用树闙代替日益濒危的灵长目动物进行动物实验。

动物模型是开展 ＯＰ科研工作的有效工具，建立理想
的动物模型对于探寻 ＯＰ的发病机制以及研发治疗
ＯＰ的新方法和新药物等具有重要意义［６］

。

卵巢的功能主要是排卵及分泌性激素。参与生

育功能及维持月经、对神经内分泌和全身的某些代谢

也起到十分重要的调节作用，卵巢产生的雌激素在骨

质代谢中也有重要作用。近年来研究表明，子宫不仅

是一个受激素作用的靶器官，而且还能分泌泌乳素、

胰岛素生长因子、松弛素、上皮因子、内皮素及细胞因

子、酶等多种生物活性物质，与卵巢、垂体进行精细

的内分泌调节
［７］
。Ｗａｓｔｏｎ等［８］

进行严格实验设计，

结果子宫切除患者尽管保留了双侧卵巢，仍有明显

的骨密度下降。田杰等
［９］
研究不同术式子宫切除术

对患者骨代谢影响时发现患者切除子宫后骨转换

加快，骨吸收大于骨形成，长期骨代谢处于负平衡

状态易导致继发性的骨质疏松。上述研究表明，子

宫和卵巢都是影响骨质量的重要因素。去卵巢大

鼠模型是一种高转换型 ＯＰ模型，已被公认为“金标
准”模型，但去卵巢法能否建立树闙 ＯＰ模型以及效
果如何，犹未可知

［１０］
。本研究分析对比了去卵巢和

去卵巢子宫两种去势方法建立雌性树闙 ＯＰ动物模
型的效果，为后续的研究工作提供一定的理论

基础。

材料与方法

１．实验动物：４５只滇西亚种树闙，雌性，体质量
１２０±１０ｇ，由昆明医科大学实验动物中心提供，普通
级。动物使用许可证号：ＳＹＸＫ（滇）２０１５－０００２。

２．仪器与试剂：双能 Ｘ线骨密度仪（型号：Ｐｒｏｄｉ
ｇｙ，美国 ＧＥ公司）；电子天平（型号：ＹＰ２００１Ｎ，上海
精密科学仪有限公司）；３％戊巴比妥钠（由昆明医科
大学实验动物中心提供）。

３．分组：将４５只雌性树闙分为３组，即正常组１５
只，去卵巢组１５只，去卵巢子宫组１５只。

４．建模：雌性树闙用 ３％戊巴比妥钠（１ｍｌ／ｋｇ）麻
醉后，分别在下腹部两侧各剪一个约 １ｃｍ的开口，去
卵巢组树闙切除双侧卵巢，去卵巢子宫组树闙切除双

侧卵巢 ＋子宫，在伤口处涂撒适量青霉素后缝合。造
模期间的前３天，青霉素肌内注射 ２×１０５Ｕ／只，预防
感染。

５．称量树闙体质量：术后 ３、６、９个月，利用电子
天平，称量各组树闙体质量。

６．检测树闙 ＢＭＤ、ＢＭＣ：术后 ３、６、９个月，采用
双能 Ｘ线骨密度仪，将麻醉的树闙水平置于平台上，
空气校准后，分别对各组树闙进行全身性扫描，获得

双能 Ｘ线骨扫描图像，采用小动物骨密度分析软件，
可获得树闙全身的 ＢＭＤ及 ＢＭＣ。

７．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ２２．０统计学软件对数
据进行统计分析，所有测量结果均以数 ±标准差
（ｘ±ｓ）表示。多组间比较采用方差分析，方差齐时两
两比较用 ＬＳＤ－ｔ检验，方差不齐时用 Ｇａｍｅｓ－Ｈｏｗ
ｅｌｌ，以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果
１．体质量变化情况：３组树闙体质量随时间变化

情况详见图１，３组树闙体质量均逐渐增加，但去卵巢
组及去卵巢子宫组体重增加幅度比正常组大。在第

６个月时，去卵巢组以及去卵巢子宫组树闙体质量高
于正常组树闙，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；在第９
个月时，去卵巢子宫组树闙体质量高于正常组，差异

有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
２．全身骨密度变化情况：在建模后第 ３个月时，

去卵巢组及去卵巢子宫组树闙全身骨密度显著低于

正常组（Ｐ＜０．０１）；且去卵巢子宫组树闙全身骨密度
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图 １　各组体质量变化情况

与正常组比较，Ｐ＜０．０５

低于去卵巢组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。术后
第６个月和第９个月，去卵巢组及去卵巢子宫组树闙
全身骨密度显著低于正常组（Ｐ＜０．０１）；且去卵巢子
宫组树闙全身骨密度低于去卵巢组，差异有统计学意

义（Ｐ＜０．０１）。在术后第６个月时，去卵巢组及去卵
巢子宫组树闙骨密度下降率最大，分别为 １８．７７％和
２６６５％，详见表１和图２。

表 １　两种去势法对骨密度下降率的比较（％）

组别 术后３个月 术后６个月 术后９个月
去卵巢组 ８．３０ １８．７７ １５．８２

去卵巢子宫组 １３．３５ ２６．６５ ２４．１３

图 ２　各组树闙全身骨密度变化情况

与正常组比较，Ｐ＜０．０１；与去卵巢组比较，＃Ｐ＜０．０５，＃＃Ｐ＜０．０１

　　３．全身骨矿盐含量变化情况：去卵巢组与正常
组树闙骨矿盐含量比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）；去卵巢子宫组树闙骨矿盐含量在术后第 ６
个月时显著低于正常组和去卵巢组，差异有统计学

意义（Ｐ＜０．０１）；术后第 ９个月时，各组树闙骨矿盐
含量比较，差异有统计学意义（Ｐ＞０．０５），详见
图 ３。

讨　　论
骨质疏松症累及多数老年人，尤其是绝经后老

年女性随着年龄增长、卵巢功能衰竭，雌激素水平降

低，骨量流失会更加严重
［１１］
。严重的骨质疏松症可

出现自发性骨折，危及患者的生活质量。影响骨密度

图 ３　各组树闙全身骨矿盐含量变化情况

与正常组比较，Ｐ＜０．０１；与去卵巢组比较，＃Ｐ＜０．０１

的原因很多，其中肥胖的因素越来越受到重视
［１２］
。

肥胖和骨质疏松都是机体常见慢性病。肥胖是机体

脂肪含量过多或分布异常所造成的一种病态表现，世

界卫生组织（ＷＨＯ）将 ＢＭＩ＞３０ｋｇ／ｍ２人群定义为肥
胖。在中国随着居民生活方式和饮食结构的改变，肥

胖的流行率逐渐增高，至 ２０１０年我国肥胖人口已达
１．２亿，肥胖及其相关慢性疾病已成为我国当今重大
的公共卫生问题

［１３］
。女性绝经后，体内激素及神经

内分泌环境波动较男性显著，在特定时期易于出现体

脂的沉积或再分布。主要是由于成年向老年过渡阶

段内分泌暂时紊乱、雌激素分泌减少而肾上腺皮质功

能代偿性亢进，糖皮质激素分泌增多而促进脂肪吸收

和储存。另一方面，随着年龄的增长，机体各系统器

官趋于衰退，细胞代谢缓慢，消耗能量也趋于减少，再

加上运动量减少、营养过剩等从而造成肥胖
［１４］
。本

研究采用去卵巢法和去卵巢子宫法建立树闙 ＯＰ模
型，在建模第６个月去卵巢组和去卵巢子宫组树闙体
质量显著高于正常组树闙，与女性绝经后体质量增加

结果一致。

根据世界卫生组织的提出的诊断骨质疏松症的

“金标准”是通过双能 Ｘ线骨密度仪测量 ＢＭＤ，当
ＢＭＤ值≤正常年轻人 ２．５个标准差（Ｔ值≤ －２．５）
时，即可确诊为骨质疏松症。ＢＭＤ是直接对骨骼的
量化诊断指标，常用于诊断骨质疏松症，预测骨折风

险和评定治疗效果
［１５］
。ＢＭＣ是指被测量骨所含矿

物质的总量，亦是反应骨质量的重要指标。本研究观

察到，去卵巢法和去卵巢子宫两种去势方法均能造成

树闙 ＢＭＤ下降，且在术后第 ６个月出现最低谷。术
后第６个月去卵巢组和去卵巢子宫组树闙 ＢＭＤ分别
下降了１８．７７％、２６．６５％。去卵巢子宫组树闙 ＢＭＣ
在第６个月显著低于正常组和去卵巢组树闙。上述
结果表明，采用去卵巢子宫法建立树闙 ＯＰ模型效果
更优。
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综上所述，采用去卵巢子宫手术法建立树闙骨质

疏松动物模型更优，且术后的第６个月为建模的最佳
时期。
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Ｄ二聚体／纤维蛋白原／血小板计数比值预测
妊娠晚期孕妇产后出血的价值

柴韩飞　叶银才　黄跃跃　胡雨峰　章显伟　潘景业

摘　要　目的　Ｄ二聚体、纤维蛋白原、血小板计数、Ｄ二聚体／纤维蛋白原／血小板计数比值用于产后出血的预判，本研究

评估这些参数在预测产后出血中的价值。方法　选取温州医科大学附属第一医院 ２０１７年 ９月 ～２０１９年 ２月期间收治的明确诊

断为产后出血的顺产产妇 ６２例，并在同时期内选取未发生产后出血的顺产产妇 １３９例进行分析，比较上述 ４项指标与产后出血

的相关性，同时通过 ＲＯＣ曲线下面积比较，分析其预测产后出血的准确度。结果　在本回顾性研究中，孕产妇 Ｄ二聚体、血小板

计数、Ｄ二聚体／纤维蛋白原／血小板计数比值和产后出血相关（Ｐ＜０．０５），纤维蛋白原对于产后出血差异无统计学意义（Ｐ＞

００５）。Ｄ二聚体、Ｄ二聚体／纤维蛋白原／血小板计数比值的 ＲＯＣ曲线下面积分别为 ０．６３４、０．６８１，两者的曲线下面积比较，差

异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。Ｄ二聚体／纤维蛋白原／血小板计数比值的最佳 ｃｕｔｏｆｆ值为 ０．１８５（×１０－１４Ｌ）。结论　孕产妇临产

前 Ｄ二聚体／纤维蛋白原／血小板计数比值对于产后出血的诊断与 Ｄ二聚体检测比较，准确率更高。
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