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摘 要:目的 分析骨质疏松动物模型建立现状,并展望未来的研究状况。方法 从中国知网下载“骨质疏松动物模

型/建立”方面的论文,运用文献计量学与知识图谱的方法,分析骨质疏松动物模型建立现状。结果 骨质疏松动物模型

的建立方面的研究可归纳为“鼠骨质疏松动物模型”、“兔骨质疏松动物模型”、以及“其他动物模型”等3个主流知识群。
在被引用次数≥1的94篇论文或综述中,用老鼠构建骨质疏松动物模型占绝大多数,总共为79篇;用兔建立骨质疏松动

物模型6篇,用其它动物(犬、羊、猪、非灵长类等)构建骨质疏松动物模型共9篇。从知识图谱分析来看,鼠骨质疏松动

物模型是研究热点和重点,而大鼠是目前骨质疏松研究中最常用的动物模型。兔做骨质疏松动物模型也占一定比列。
其它(犬、羊、猪、非灵长类等)动物模型的建立也在骨质疏松方面的研究中做出贡献,但相对少用。结论 动物模型的建

立在研究骨质疏松方面极其重要,合理地选择动物模型对实验的结果起着关键作用。鼠是骨质疏松动物模型最常选用

的动物。
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  骨质疏松是以骨组织的微细结构破坏,骨量减少,
骨骼脆性增加,容易发生骨折为基本特征的一种全身
性骨骼疾病,患病人数有逐年增加的趋势。骨质疏松
给人类的正常生活带来诸多不变,对人类的健康造成
严重威胁,因此在这方面的研究受到人们的重视。动
物模型的建立在研究骨质疏松方面极其重要,合理地
选择动物模型对实验的结果起着至关重要的作用。本
文尝试运用知识图谱的方法,结合科学共同体原理[1],
分析20年来骨质疏松动物模型建立方面的研究状况,
展望未来研究趋势。
1 材料与方法

1.1 数据来源 从中国知网(http://www.cnki.net)
按主题词“骨质疏松动物模型”并含“建立”进行检索,
时间跨度为1993年1月1日~2013年12月31日。
1.2 研究方法 采用网络分析工具pajek绘制科学
知识图谱。论文引用频次和下载次数比较分析。一般
说来,引用频次多的论文,以及下载频次多的论文,一
定程度上反映该文献的关注度。
2 结果

2.1 论文检索基本情况 共检索到181篇文献。来
源数据库为中国学术期刊网络出版总库(96篇),中国
博士学位论文全文数据库(20篇),中国优秀硕士学位
论文全文数据库(43篇),中国重要会议论文全文数据
库(17篇),国际会议论文全文数据库(5篇)。

按学科分类,绝大多数论文属于“内分泌腺及全身
性疾病(97篇)”,占总数的54% ;其次“基础医学(38

篇)”、“外科学(31篇)”;发表相关论文较多的机构是
第四军医大学(20篇)、广东医学院(11篇)、四川大学
华西第二医院(10篇)、四川大学(10篇)、河北医科大
学(6篇);获基金资助排在前面的是国家自然科学基
金(16篇)、国家高技术研究发展计划(863计划)(5
篇)、高等学校博士学科点专项科研基金(3篇)。
2.2 年度论文发表 自1993年开始到2013年,有关
骨质疏松动物模型建立方面的研究有逐年上升趋势,
2009年达到最高(19篇)。年度论文发表情况见图1。

图1 骨质疏松动物模型建立研究方面的年度论文发表情况

2.3 论文发表涉及的动物模型情况 在众多关于骨
质疏松研究论文中,绝大多数骨质疏松动物模型选用
鼠。少量骨质疏松动物模型为兔。其它类动物模型在
骨质疏松动物模型的研究中相对比较少用,在论文的
研究发表中也比较少见。
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2.4 论文引用频数和下载频数 论文被引用最多的
是《骨质疏松动物模型建立与评价》(中国药理学通报,
1999-10-25),被引用次数为71次;其次为《去势兔
骨质疏松模型建立的探讨》(生物医学工程学杂志,
1997-12-25),引用次数为31次。被下载较多的论
文为《核因子NF-κB信号通路模型的建立及其小分
子抑制剂山楂酸在肿瘤、免疫中的应用研究》,下载

720次《骨质疏松动物模型的研究进展》[中国康复医
学杂志,2007,(8)],630次。这说明,在骨质疏松动物
模型研究方面,动物模型的建立受到高度重视。不同
动物在有关骨质疏松的不同领域研究中,各具优势。
尽可能减少不必要因素对实验的干扰,尽可能屏蔽干
扰因子,实验才能更具有真实性、有效性和说服力。因
此,动物模型的建立显得尤为重要。
2.5 科学共同体知识图谱 选取引用次数≥1的论
文或综述,共计94篇,采用pajek绘制科学知识图谱,
骨质疏松动物模型的建立方面的研究可归纳为“鼠骨
质疏松动物模型”见图2、“兔骨质疏松动物模型”见图

3以及“其他动物模型”见图4等3个主流知识群。其
中,用老鼠构建骨质疏松动物模型占绝大多数,总共为

79篇;用兔建立骨质疏松动物模型6篇,其他(犬、羊、
猪、非灵长类等)构建骨质疏松动物模型共9篇。从知
识图谱分析来看,鼠骨质疏松动物模型是研究热点和
重点,而大鼠是目前骨质疏松研究中最常用的动物模

型。兔做骨质疏松动物模型也占一定比列。其它(犬、
羊、猪、非灵长类等)动物模型的建立也在骨质疏松方
面的研究中做出贡献,但相对少用。
2.5.1 鼠骨质疏松动物模型 该知识群研究认为,研
究骨质疏松动物模型,大鼠发挥重要作用。大鼠作为
目前骨质疏松研究中最常用的模型动物,在研究方面,
它有自己独特的优点:来源广泛,易于取材。女性在绝
经后容易发生骨质疏松,在研究绝经后骨质疏松机理
时,去势雌性大鼠则更具优势。有研究发现,去卵巢骨
质疏松大鼠骨髓间充质干细胞(MSCs)向成骨细胞分
化能力的降低和向脂肪细胞分化能力的增强,可能与
绝经后骨质疏松症的发生相关[2]。去势雌性大鼠动物
模型是绝经后骨质疏松动物实验不可缺少的研究材
料[3]。因此,雌性大鼠在此领域越来越受研究者的青
睐。成年去卵巢大鼠12周后可造成典型临床绝经后
高转化型骨质疏松动物模型[4]。在研究人类废用性骨
质疏松时,老鼠亦是极佳材料。坐骨神经切断术是建
立废用性骨质疏松动物模型的有效方法[5],从造模术
后第4周开始发生显著性废用性骨质疏松,大鼠常被
用于做这项研究的模型。大鼠为制作糖尿病骨质疏松
模型常用材料,为糖尿病骨质疏松的研究提供相当大
的价值。通过抑制晚期糖基化终末产物(AGEs)而引
起转化生长因子-β1(TGF-β1)的过表达,在糖尿病
中起到骨保护的作用,见图2。

图2 鼠骨质疏松动物模型知识图谱
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2.5.2 兔骨质疏松动物模型 兔是医学和生物学研
究中广泛应用的动物之一。成年兔有骨单位重建活
性,可以用于合成代谢药物,对松质骨及骨单位重建起
作用[6-7]。去势法建立兔骨质疏松模型切实可行,5月
龄雌兔,造模6个月[8]。目前国内使用兔动物模型不
是特别多,结果也不尽相同,在处理干扰因子方面的技
术也不是很成熟,见图3。

图3 兔骨质疏松动物模型知识图谱

2.5.3 其它骨质疏松动物模型 猪在骨重建以及骨
转化方面与人类非常相似,在性成熟后进行手术,所
测指标基本与大鼠相同[9]。猪体型较大,价格昂贵,用
于模型不多,但猪的完整椎体毕竟要比人、猴等椎体容
易找到,可满足大量制备需要或重复性实验,所以一般
在快速制备骨质疏松性椎体压缩骨折动物模型时,猪
是较理想模型。非人类灵长类与人类有共同的祖先,
在行为及身体生长、生活方式方面也最具有相似性。
在骨质疏松方面的研究灵长类动物也可以用作研究材
料。狒狒多用于基因方面的研究[10]。羊是一种有潜
力的骨质疏松模型动物,缺点是其有与人类相异的胃
肠道系统,为反刍类动物,不适合于口服给药。但排卵
周期与成年妇女相差不多,椎骨的功能与人类也具有
很大的共同点。雌性山羊进行卵巢手术后12个月时
发现,在扫描电镜下看到骨小梁间隙增大,骨组织被脂
肪组织替代;24个月时,这种现象更明显。切除双侧
卵巢的雌性山羊是一种有效的研究绝经后骨质疏松的
中等大小动物模型[11-13]。在这20年内几乎没有用犬
做骨质疏松动物模型的论文,关于使用犬类动物作为
模型还有待进一步研究,其优点有待科研工作者深入
挖掘,见图4。

图4 其它骨质疏松动物模型

3 讨论
动物模型是实验研究的基础,只有依靠大量的实

验作为依据,所得结论才具有信服力。不同动物模型
在不同领域的实验研究方面具有各自独特的优点,正
确建立实验模型对实验成功具有重要意义。只有不断
挖掘、发现、对比不同动物模型与所进行研究的方向的
差异与共同点,才能找出更适合的研究对象。建立较
科学的动物实验模型,是开展骨质疏松病因研究和药
物治疗的关键。

知识图谱作为新时代的一种实用软件,在科研领
域发挥了重要作用。它把文献作者之间的关系,用图
表的形式客观明了地展现出来,反映出科学文献中潜
在的、不易被发现的关系规律,是一种新兴的科研方
法[14]。

骨质疏松按病因可分为原发性、继发性和特发性。
常见于绝经后女性和中老年男性。随着研究的不断进
展,骨质疏松的临床治疗也不断得到改善。由本研究
可见,关于骨质疏松的研究在逐年增加,骨质疏松越来
越受到人们的重视。目前,骨质疏松防治还没有被人
类完全掌控,还有待于科研工作者做更深入的研究。
研究骨质疏松,建立动物模型必不可少。把干扰因素
降到最低,才能得出与人类发生骨质疏松机制最相关
的实验结论,从而更好地为人类控制疾病做出贡献。
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强宣教,使患者能在发生不良反应时及时就诊,减轻不

良反应,提高患者治疗依从性从而坚持长期用药[10]。
患者对艾滋病防治知识的知晓程度是影响治疗依从性

的主要影响,因为认知程度较好的患者能理性面对疾

病,积极配合医生的治疗,增强了战胜疾病的信心,所
以加强对艾滋病知识的宣传对治疗有促进作用。开展

健康教育向患者进行艾滋病相关知识教育,是预防和

控制艾滋病的关键,对患者进行心理疏导和个体化全

面系统健康教育,使患者对自己的病情、治疗、转归有

一个科学的认识,引导其积极主动地配合治疗,有助于

提高艾滋病患者治疗依从性。本研究结果显示社会支

持是影响依从性的主要原因之一,这与张冰的研究结

果相一致[11],其中原因在于社会的支持越多,使患者

感受到了家庭及社会的关怀,能有效减轻患者的心理

负担,使患者积极的配合治疗,有利于促进患者的遵医

嘱行为[12]。因此,社会应该重视对艾滋病患者的身心

关怀,相关部门应贯彻落实“四免一关怀”政策,增加患

者战胜疾病的信心,提高其治疗依从性。
综上所述,艾滋病防治知识知晓程度、药物不良反

应、家庭及社会支持是影响艾滋病患者治疗依从性的

主要因素,通过加强艾滋病防治知识的宣传教育,重视

对艾滋病患者身心关怀,实施药学指导等措施能有效

提高艾滋病患者治疗依从性,从而提高了抗病毒治疗

的效果,显著改善了患者的生活质量和预后。
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