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卵巢切除对鼠椎体骨形态学的影响 

胡侦明 戴克戎 

捕要 3月龄成熟SD大鼠 踮 只，随机分卵巢切除组 (OVX)及假手术组 

(Sham O)，切除双侧卵巢或作假手术。术后1，3，5，7月时各分别处死，刮取出第4、 

j腰椎体，进行光镜、透射电镜、扫描电镜观察 发现OVX后椎体皮质骨及终板变 

薄，巾央区小粱稀少、变细、吸收、穿孔、中断，水平连结小梁丧失，骨小梁胶原排列 

明显不规则甚至断裂，并可见较多骨小粱显微骨折及细微骨痂结掏 大量功能活 

跃的踱骨细胞出现，成骨细胞功能相对减退，向骨细胞转化。提示OVX后骨小粱 

的结构强度明显下降，椎体的力学强度降低。 

关键词 卵巢切除 椎体 骨小粱 骨改建 鼠 

Effect of owriectomy on morphology and structure of vertebrae in rats 
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Abstract The authors used 88 3 month—old females SD rats．weighing 180～240gtwhich were o 

varieetomized(OVX)or sham operated(Sham 0)．The rats were sacrificed at 1，3，5，7 months later． 

Microscopy，transmission and scanning electron microscopy were used to observe the L⋯ vertebrals． 

The results shows that in OVX rats，lumbar vertebral cortex were thin，perforated and even disal~ 

peared Disorderly orientation and a age of the collagen structure of trabeculae~vere manifested．M 

crofracture and mlcrocallus appeared，a large number of active osteoc]asts and less active osteoblasts 8p— 

peared．The results revealed that the structure strength of trabeculae declined post OVX． 
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骨改建发生于骨表面，小梁骨表面有骨内 

膜复盖，骨改建活动非常活跃=。 。雌激素缺乏 

时，骨转换增加，破骨细胞过于活跃．改建呈负 

平衡，这是绝经后骨质疏松症发生的主要原 

因 ：。椎体具有特殊的几何形态，皮质菲薄， 

松质骨小梁丰富且在力学上具有明显的不均匀 

性及各向异性特性。椎体的力学性能除与骨量 

有关外，还与其形态结构密切相关。目前对于不 
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同年龄椎体皮质骨及终板的结构变化、松质骨 

小梁在改建中的形态学变化对骨小梁的结构强 

度乃至于对椎体的力学强度的影响，还缺乏更 

多的了解 。本文通过对骨小梁形态结构及 

超微结构的研究，探讨卵巢切除椎体形态结构 

变化对其强度的影响。 

1 材料与方法 

3月龄成熟SD大鼠88只．体重180～240g， 

随机分卵巢切除组((OVX))及假手术组 

(Sham o)．每组44只。2．5 戊巴比妥钠溶液腹 

腔注射麻醉下经背取侧切口切除取侧卵巢或作 

假手术。动物分笼饲养．标准饲料喂养(含1 钙 

0．6 磷)．室温20～25【 。 两组动物分别于 

手术后1，3，5．7月时各处死，剖取出第4、5腰椎 

体。 

1、1 光学显微镜观察 

1)脱钙切片观察：每组取I 椎体4个，腹侧 

磨见松质骨时固定于10 中性甲醛溶液中48／], 

时，然后4、1 6 EDTA(PH7．4)溶液脱钙1周 

左右，待脱钙完成后，按常规方法进行梯度乙醇 

脱水，石蜡包埋，纵向切片(f0gm)，HE染色，以 

Olympus BH 显微镜作普通光镜和偏光观察骨 

小梁形态 

2)不脱钙切片观察：每组取L 椎体4个，腹 

侧磨见松质骨时标本固定于10 中性甲醛溶液 

48d,时，以乙醇逐级脱水．乙醚脱酯30分钟，甲 

基丙烯酸甲酯负压下浸透24／j~时，甲烯酸甲酯 

加5 过氧化苯甲酰于35～37。水浴温箱内包 

埋，作纵向硬切片(50gm)．HE染色，光镜及偏 

光镜观察皮质、终板及小梁结构。测量椎体一侧 

皮质骨的厚度，10倍物镜下测5点，取其平均值 

1．2 透射电镜观察 

同法切取L 椎体松质骨1 mm大小固定于 

2．5 戊二醛溶液24小时，4．13 中性 EDTA 

脱钙35天(不全脱钙)后用0．1M二甲胂酸钠缓 

冲液冲冼，1 四氧化锇后固定1．5／1,时，乙醇逐 

级脱水，环氧树酯618包埋，700A超薄切片，醋 

酸双铀 枸橼酸铅重染色，以H 2oo型透射电 

镜观察。 

1．3 扫描电镜 

取I 椎体二个，沿冠状面中线纵向切开， 

高压注射器冲洗剖面后用2．5 戊二醛溶液固 

定24d,时，然后用0．1M二甲胂酸钠溶液冲洗， 

l0 次氯酸钠液浸泡8小时，超声清洗15分钟， 

l 四氧化锇液后固定2小时，乙醇逐级脱水，醋 

酸异戊酯保存l2小时，二氧化碳I临界点干燥，真 

空喷金，在JMS一840扫描电镜下观察骨小梁 

的形态结构。 

2 结 果 

2、1 普通光镜及偏光镜 

Sham—O组椎体骨小梁结构完整，皮质骨 

厚实，小梁连接性完好，术后1～7月骨小梁形态 

无明显异常 偏光下骨小梁折光性强，胶原结构 

排列规则。而OVX组与Sham O组相比较有 

明显差异，1月时椎体中央区小梁开始稀少，小 

梁变细，吸收，至3月时皮质变薄，终板变薄，5月 

时骨小梁进一步稀疏，小梁吸收，穿孔，中断，终 

板似有内陷的Schmorl氏结节征，终板变薄，7 

月时更加明显。偏光见骨小梁胶原排列明显不 

规则甚至断裂，折光性较差；在不脱钙硬组织切 

片中还可到典型的骨小梁微细骨痂。皮质骨厚 

度测量见表1。 

表1 卵巢切除后椎体皮质骨厚度测定结果(tam) 
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2．2 透射电镜 

1)Sham O组：骨小梁表面覆盖有扁平状 

细胞，桉呈扁长形，核内染色质深．细胞浆少，细 

胞器不发达 偶见位于骨表面的立方形成骨细 

胞，其胞桉为圆形或椭圆形，胞浆丰富，线粒体 

及粗面内质网发达，分泌功能旺盛，尚可见骨细 

胞位于骨小梁深层的骨陷窝内，其细胞突伸入 

骨小管内，骨细胞核为卵圆形，核染色质浓聚， 

胞浆较少，线粒体及高尔基复合体不多，粗面内 

质网不多，极少见破骨细胞 

2)OVX组：1月时骨表面细胞明显活跃，常 

可见功能活跃的骨细胞及处于分泌旺盛期的成 

骨细胞，细胞器发达．细胞体大．胞浆丰富，部分 

骨细胞异染色质较多呈块状聚于核的一侧 a)q 

时可见到大量功能活跃的破骨细胞，多核，每个 

核可见1～2个核仁，细胞体大，有时贴附整个陷 

窝骨面，胞浆丰富，胞浆内有大量的线粒体和基 

质泡，在与骨贴附的表面可见典型的透亮医(无 

细胞区) 5月时仍见大量的功能活跃的破骨细 

胞，细胞旁可见骨吸收空腔．成骨细胞不多 7月 

时仍见破骨细胞功能活跃，成骨细胞功能减退， 

向骨细胞转化．周围出现骨陷窝轮廓 

2．3 扫描电镜 

1)Sham O组：椎体松质骨系由棒柱状 

(strut)或板条状骨小梁构成与椎体纵轴平行 

的垂直骨小梁和位于水平方向的骨小梁，垂直 

骨小梁厚实，水平骨小梁稍细，水平骨小梁连结 

垂直的骨小梁形成立体的网状结构，小梁结构 

主要位于椎体的上1／3及下1／3区，表面光滑。小 

粱表面被覆有胶原纤维丝．排列取向整齐、紧 

密，纤丝之间又有更细的纤丝作斜形连接相邻 

的几条纤丝．以加固其结构 各阶段小梁表面改 

建吸收范围小，吸收陷窝表浅，陷窝内可见排列 

规整的更细小的纤维结构．可能为新形成的类 

骨结构，微细骨痂较少见。 

2)0VX组：骨小梁也呈棒柱状或板条状结 

构，但随着时间的推移骨小梁逐渐减少．变细， 

吸收，中断。水平骨小梁的吸收变细更加明显， 

椎体中1／a区小梁消失明显。1月时小梁结构开 

始出现稀疏，骨小梁连结尚可，表面较多的浅表 

吸收陷窝(Howship’s lacunae)，水平小梁变细， 

吸收的浅表陷窝分布于骨小梁表面，局部表面 

有胶原纤维丝覆盖，陷窝的底部可见少量排列 

不规则及松散的纤丝。3月时水平小梁明显变 

细，吸收，部分垂直骨小梁变细，骨吸收表面扩 

大，往往一个骨吸面累及几个骨小梁，陷窝较 

深，胶原纤丝杂乱不规则，并可见典型的显微骨 

折及细微骨痂结构，部分小梁吸收变细，菲薄近 

穿孔。5月时骨小梁进一步变细，骨小粱吸收破 

坏后变细，变尖，终而断裂，穿孔，水平连结丧 

失，以椎体中央区较明显。7月时骨小梁进一步 

稀少，小梁表面广泛吸收，表面纤丝杂乱不规 

则，有硬化征 

3 讨 论 

骨在代谢活动过程中的改建(remodeling) 

是骨吸收与骨形成之间的一种动态平衡 骨改 

建发生于骨表面，小梁骨表面有骨内膜覆盖，骨 

改建活动非常活跃 雌激素有促进降钙 

素分泌、抑制破骨细胞的作用，故当雌激素缺乏 

时，骨转换增加，破骨细胞过于活跃，改建呈负 

平衡，这是绝经后骨质疏松症发生的主要原 

因Ea-s3。 

骨质疏松时骨的结构变化主要表现在骨小 

梁变细，穿孔甚至消失，从而使骨的总体力学强 

度下降。对于雌激素缺乏引起的骨质疏松，骨丢 

失的原因是因破骨细胞性骨吸收增加还是成骨 

细胞功能下降或数量减少而导致新骨形成减 

少，或两者兼有之，目前还存有争议 ]。 

骨质疏松时骨小梁固破骨细胞性骨吸收而 

出现各种不同的特征，诸如小梁减少，变细，变 

尖，继而发生穿孔，断裂，使骨小粱的三维结构 

和连续完整性丧失，严重影响其结构强度和稳 

定性。Shen等 也认为雌激素缺乏时，骨吸收 

是因骨改建活动和骨转换增加，改建呈负平衡， 

成骨细胞量不足及破骨细胞活性过强所致。有 

人对破骨细胞的骨吸收作用机理进行了广泛深 

入的研究，发现成骨细胞上有 PTH及1，25 
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(OH) D。受体，成骨细胞介导了破骨细胞的吸 

收作用。 

椎体结构的布局合理，几何结构特殊，中央 

区骨小梁呈网状多孔状结构，力学上具有各向 

异性。通常情况下骨小梁主要位于椎体的上i／3 

和下i／3部，承受椎体垂直方向上的压缩应力， 

故垂直小梁较粗，水平(横向)小粱较细。椎体中 

央段狭小，有血管穿行。椎体的皮质骨不具有一 

般皮质骨的(组织学)特征，可能是骨小梁承受 

应力和压缩而成，近年来发现皮质骨在椎体骨 

折病因学中亦起重要作用，其存在随年龄的增 

长而逐渐变薄的趋势，皮质骨及终板的厚度随 

着年龄的增加而减少，与椎体强度的减低相 

应【6。] 当雌激素缺乏时．骨小梁的改建发生变 

化，这种变化开始出现在椎体中央的血管周围． 

继而扩大到椎体的上、下部，再到终板及皮质 

骨，但也有人认为由于椎体承受垂直压缩应力， 

椎体上、下1／a区水平小梁吸收得最早．微细骨 

折出现得较多。在骨改建过程中，骨小梁变细、 

吸收、穿孔(perforation)，这种所谓的穿孔实际 

上是破骨细胞侵蚀(erosion)的陷窝太深或陷 

窝中成骨细胞量不足导致骨表面丢失的结 

果- 。Parfitt等发现，椎体结构变化过程中，骨 

小梁数量的减少较厚度的变化出现早，随着破 

骨细胞的吸收．陷窝不断加深，或小粱壁两侧对 

应的吸收陷窝累加到一起．骨小梁又菲薄，以至 

穿孔。同时，骨吸收导致终板和皮质骨变薄，局 

部骨膜的成骨反应和骨赘形成，椎体横切面积 

发生变化，椎间发生退行性改变，当椎体载重 

时，最大的应力不位于终板的中央+而位于终板 

的边缘及皮质骨上 ]。 

从本实验结果可以看出，OVX后1月时骨 

小梁的变化最先出现在椎体中央的血管周围， 

小梁变细、变薄+然后再至终板及皮质骨区，皮 

质骨的吸收从3月时较明显+与Sham—O组相比 

较，P<O．05，在观察期内．7月时最薄。雌激素 

缺乏时，骨转换立即增加．破骨细胞的活性增 

强，骨小梁的基质结构受到严重影响，3个月时 

偏光下胶原结构排列不规则+甚至断裂，折光性 

减弱。各阶段有不同形式的新骨形成．表现为电 

镜下骨小梁吸收陷窝内外的新骨形成胶原纤 

丝 Sandber ”发现，在破骨细胞吸收过程中， 

原来存在于骨组织中的转移生长因子(TGF口) 

可被释出，破骨细胞内封闭的微酸环境能使释 

出的TGF p活化，进而刺激成骨细胞的基质形 

成，构成一个骨改建过程，但在卵巢切除7月时， 

这种骨的形成已严重受到影响。同时发现较多 

的破骨细胞，活性较强，成骨细胞相对减少，致 

使骨吸收不断加重，小梁表面陷窝加深，小梁变 

细、变薄，由于不能承受到应力的刺激，水平小 

梁吸收、穿孔、断裂，小梁网连结性丧失，这种情 

况在7月时最为明显，与Wronski等 观察到的 

结果相近。 

本实验结果显示，雌激素缺乏时椎体松质 

骨结构变化，骨小粱吸收、骨丢失的原因为破骨 

细胞的吸收增加，成骨细胞的成骨作用下降。实 

验中观察到有骨小梁细微骨折(microfracture) 

和微细骨痂(mierocallous)结构的存在，被认为 

是变细的骨小梁在反复的周期性载荷作用下发 

生的致密骨微细披裂(microcrack)，并在修复 

中形成的细微骨痂一”“ 光镜下微细骨痴内为 

期编织骨样结构，其折光性较邻近骨小梁弱， 

电镜下微细骨痂表面仍有吸收陷窝存在。显微 

骨折修复时产生的细微骨痂可能为一种暂时性 

支架，但此时骨小梁的结构强度已明显下降。当 

小梁同连结性丧失和结构强度较差的微细骨折 

达到足够数量时，在外力甚至无明显外力作用 

下，椎体即可发生骨折 “。“]。 
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摘卵巢3个月后再天灸的骨密度比较差异显著 

(P<O．05)。显然摘卵后马上施灸是防治本病 

的关键时机。 

从研究的其它结果分析看也支持此观点。 

骨力学参数是反映骨质量可靠的指标 骨质疏 

松症引起骨力学强度下降 主要机理不仅为骨 

量丢失，还有骨正常结构布局合理性遭到了破 

坏n] 骨的横截面积增加，骨干增粗主要反应了 

骨膜成骨作用增强．反之则说明成骨作用减 

弱 ] 骨干横截面积增加是机体的一种自我保 

护的代偿反应。从力学上分析：这种代偿是非常 

有意义的。因为骨分布远离中心可使骨的载荷 

力提高 ]。即当骨干增粗时，使骨干强度也增 

加。我们测量的载荷值虽然不等于骨强度，但在 
一

定程度上反映了骨强度。本研究的结果提示： 

天灸可使去卵巢大鼠股骨干的横截面积有所增 

加，但仅局限在去卵巢马上天灸组。此结果又一 

次说明天灸的早期施用的重要意义。此外，无论 

摘卵巢后马上施灸还是3个月后再施灸的天灸 

组，最大载荷均明显增加。其中摘卵后马上天灸 

组与对照组比较呈现非常显著性差异(P<0． 

01)。天灸对弹性载荷的影响也仅体现在摘卵巢 

马上天灸组(P<0．01)。 

综上所述，我们发现天灸在摘卵巢后马上 

旋用与摘卵巢3个月后再施用效果有显著差异。 

通常摘卵巢后马上天灸可有效地减少骨量丢 

失．对抗骨密度的下降，骨干增加、承载外力作 

用也有一定的提高。摘卵巢3个月后再施用天灸 

也有一定疗效，但比起早期施灸的效果要逊色 

些。可见施用天灸，抓住治疗时机是提高疗效最 

关键的环节。 
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