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染料木黄酮对去势大鼠骨组织形态计量学 

参数的影响 

张月红 金宏 许志勤 南文考 王先远 薛长勇 高兰兴 

摘要：目的 研究染料木黄酮对去势大鼠股骨远端形态计量学参数的影响，为染料木黄酮防治骨质 

疏松提供理论依据。方法 雌性 Wistar大鼠47只，按体重随机分为6组：假手术组、去势对照组、去 

势+雌激素组(2O g／kg体重)、去势 +染料木黄酮组(染料木黄桐剂量分别为25、50、100 mg／kg体 

重)。饲养3个月后处死，测定股骨形态计量学参数。结果 去势组与假手术组比较，骨小梁体积、平 

均骨小梁板密度和厚度减少，平均骨小梁板间隙和类骨质宽度增加 ，矿化延迟时间和类骨质成熟时间 

延长，且差异均具有显著性(P<0．05)。染料木黄酮各组与去势组比较，骨小梁体积和平均骨小梁板 

厚度增加 ，平均骨小梁板间隙变窄 ，矿化延迟时间和类骨质成熟时间缩短，且差异均有显著性(P< 

0．05)。结论 染料木黄酮有促进骨形成，减少切除卵巢后骨量丢失的作用。 
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Effects of genistein on bone histomorphometric parameters in ovariectomized rats ZHANG Yuehong，JIN 

胁ng，XU Zhiqin，et a1．Departmen ofNutrition，General Hospital ofChinese PLA，Beijing 100853，China 

Abstract：Objective To study the effects of genistein on bone histomorphometric parameters of femoral distal dia- 

physis in ovariectomized rats、Methods Wistar female rats were randomly allocated to six groups：the sham—oper- 

ated，the OVX+estrogen(20 g／kg weight)，the OVX genistein(25，50，100 mg／kg weight，separately)，and 

OVX group．Having been fed for 1 3 weeks，the rats were sacrificed，and histomorphometric and dynamic parame— 

ters of the rats were analysed．Results The trabecular bone volume，the mean trabecular plate density and mean 

trabecular plate thickness of OVX rats significantly decreased，but their mean trabecular plate space and mean OS— 

teoid surface width increased significantly，and mineralization lag time and osteoid maturation period were signifi— 

camtly prolonged．compared with sham—operated group．After three months of genistein supplementation to ovariec— 

tomized rats，the trabecular bone volume，mean osteoid surface width，mineralization lag time，and osteoid matura— 

tion period were sigmificamtly improved．Conclusions Genistein reduces bone loss in ovariectomized rats． 

Key words：Genistein； Osteoporosis； Ovariectomized rats： Bone histomorphometry 

骨质疏松症主要见于绝经后妇女，雌激素替代 

疗法是首选方案。大豆异黄酮的结构与雌激素相 

似，提示大豆异黄酮可能预防骨质疏松骨量的减少。 

染料木黄酮是大豆异黄酮的主要成分_l J，故本实验 

通过给去除卵巢大鼠补充不同剂量的染料木黄酮， 

并运用骨组织形态计量学方法研究染料木黄酮对去 

势大鼠的作用，为染料木黄酮预防骨质疏松提供理 

论依据。 

作者单位 ：100853 北京，中国人民解放军总医院(张月红 、薛长 
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1 材料和方法 
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· 论 著 · 

1．1 动物分组与饲养 

10周龄雌性 Wistar大鼠47只(本所实验动物中 

心提供)，体重(170±20)g。饲正常饲料 6周后，饲 

自配正常 AIN．93合成饲料 5 d_2 J，按体重随机分为2 

组：去势组(40只)和假手术组(7只)。去势组手术 

切除大鼠双侧卵巢，假手术组只做腹部切开术 ，术后 

恢复5 d，将去势组按体重随机分为 5组：去势对照 

组、雌激素组(己烯雌酚 20 g·kg 体重·d。)，染料木 

黄酮 I、Ⅱ、Ⅲ组(剂量分别为 25、50、100 mg·kg- 体 

重·d )，每组 8只。所有动物均饲低钙、低磷和低维 

生素 D饲料 (AIN 93M．MX中钙、磷和维生素 D按 
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30％给予)，雌激素组自由进食和蒸馏水，其余各组 

与雌激素组对喂，饲养 3个月。 

1．2 骨组织形态计量学参数 

1．2．1 四环素双标记：于处死前第 l5天进行第 1 

次标记，方法为：四环素60 mg·kg。体重分两次灌 胃， 

连续 2 d；9 d后进行第 2次标记，方法同前。在第 2 

次标记后 3 d眼眶取血后断头处死，取右侧股骨备 

用 。 

1．2．2 不脱钙骨切片的制备 ：将留取的右侧股骨远 

端 1／3固定后逐级脱水，浸入 3：7甲基丙烯酸丁 

(甲)酯中24 h(真空负压 650 mm Hg)，以半聚合的甲 

基丙烯酸丁(甲)酯包埋。将每个标本用 Jung K重型 

切骨机连续切 4张7 m厚的不脱钙切片，分别进行 

von Kossa及 Gemisa染色，在普通光学显微镜及荧光 

显微镜下进行观察和测量。 

1．2．3 骨组织形 态计 量学 参数 的测量 和计算： 

MPIAS一500彩色病理图象分析仪(同济医科大学清平 

影像公司)测量股骨骺端生长板下 5 mm范围内骨切 

片的形态学和动态学参数。 

1．3 统计学处理：结果以x±s表示，统计采用方差 

分析，P<0．05为差异有显著性。 

2 结果 

2．1 去势大鼠股骨形态学参数的变化：去势后骨小 

梁体积和平均骨小梁板密度减少，而平均骨小梁板 

间隙增加；与假手术组比较均差异具有显著性(P< 

0．05)，说明去除卵巢后骨量减少，骨小梁离散程度 

增加，连接性减弱。补充染料木黄酮后各组大鼠骨 

小梁体积、平均骨小梁板厚度和密度增加，而平均骨 

小梁板间隙有降低的趋势。这一结果说明补充染料 

木黄酮后可减少去除卵巢后骨量的丢失，使骨小梁 

离散度减弱，连接性增强，结果见表 1。 

表 1 大鼠股骨形态计量学参数(i±s) 

注：与假手术组比较 P<0．05；与去势组比较 P<0．05 

2．2 大鼠股骨动态学参数的变化 ：去势后大鼠类骨 

质宽度增加，矿化延迟时间和类骨质成熟时间延长， 

与假手术组比较差异均具有显著性(P<0．05)，说 

明去势后骨矿化延迟。补充染料木黄酮后各组大鼠 

类骨质宽度减小，矿化延迟时间和类骨质成熟时间 

缩短，与去势组 比较差异具有显著性(P<0．05)，说 

明染料木黄酮通过促进骨矿化，减少去除卵巢后骨 

量的丢失，结果见表 2。 

表2 去势大鼠动态学参数( ±s) 

注：与假手术组比较 P<0．05；与去势组比较 P<0．05 

3 讨论 

骨质疏松是一种常见病，它以骨量减少、骨组织 

微细结构破坏、骨脆性和骨折危险性增加为特征。 

流行病学调查结果显示，以豆类食品为主的东方女 

性中骨质疏松和骨折发病率明显低于食用脂肪和肉 

类的西方女性_4 ；排除人种、遗传、锻炼、体型等因 

素，豆类制品中的异黄酮与骨质疏松的关系成为目 

前研究热点。染料木黄酮是大豆异黄酮的主要成 

分，故本实验从骨组织形态计量学角度研究不同剂 

量的染料木黄酮对骨质疏松大鼠的作用。 

骨组织形态计量学是一种应用数学和几何学的 

方法，研究骨骼组织的质(骨结构)和量(骨量)等形 

态学静态特性的测量技术。由于荧光标记剂的应用 

和细胞染色技术的发展，骨组织形态计量学还被用 

来测量骨组织形态细胞水平的动态特性 ，例如骨矿 

化延迟时问和类骨质成熟时间等重要参数，这些参 

数都能反映骨的重建过程_7 J。骨重建过程包括骨 
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吸收和骨形成两部分，在正常情况下骨吸收和骨形 

成处于动态平衡 中，骨量可维持在正常范围内。去 

除卵巢后体内雌激素骤减导致骨转换加速，骨吸收 

与骨形成之间出现失衡，骨吸收大于骨形成导致骨 

量丢失。骨重建是～系列发生在骨表面的细胞间相 

互作用的结果。虽然小梁骨只占整个骨体积很少的 

一

部分，但与皮质骨比较，小梁骨可以提供更多的骨 

表面。骨重建过程也多发生于小梁骨，所以去势后 

骨质疏松骨量的丢失主要表现为小梁骨的丢失。在 

实验中，我们观察到去势大鼠股骨骺端骨小梁体积 

占全部骨组织体积的百分比显著减少，骨小梁的空 

间结构指标平均骨小梁板的密度减少，而平均骨小 

梁板间隙增大。说明去势大鼠股骨骺端骨量减少， 

而且骨小梁空间结构也发生了变化，主要表现为骨 

小梁连接性降低，离散程度增加。去势后大鼠动力 

学指标如平均类骨质宽度增大，骨矿化延迟时间和 

类骨质成熟时间延长，这些结果提示大鼠去势后骨 

矿化延迟。骨矿化是骨形成过程中的重要阶段，骨 

形成过程包括了类骨质的合成分泌和类骨质矿化两 

个阶段。类骨质矿化延迟，从而使一定时间内骨形 

成的总量相对减少，导致骨吸收超过骨形成，造成骨 

量丢失。 

实验结果显示，补充不同剂量的染料木黄酮后 

能明显增加去势后大鼠骨小梁体积，增大去势后大 

鼠平均骨小梁板厚度和平均骨小梁板的密度 ，减少 

了平均骨小梁板间隙。这些实验结果提示，染料木 

黄酮不但可以逆转去势后大鼠骨量的减少，而且通 

过增加骨小梁板的厚度，降低骨小梁的离散度，增加 

连接性，改善了去势后大鼠骨小梁的空间结构。动 

力学结果进一步显示，染料木黄酮可减少平均类骨 
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质宽度，缩短骨矿化延迟时间和类骨质成熟时间，提 

示染料木黄酮通过促进骨矿化，从而使一定时间内 

骨形成的相对量增加，骨形成超过骨吸收，阻止了去 

势后骨质疏松骨量的减少，其具体机制仍需进一步 

探讨。 

【 参 考 文 献 】 

[1] Wang HJ，Mushy PA．Isoflavone composition of American and 

Japanese soybeans in Iowa：effects of variety crop year and location J 

Agrie Food Chem，1994，43：1674-1679． 

[2] Reeves PG，Nielsen FH，Fabey GC．AIN-93 purified diets for labora- 

tory rodents：final report of the Amerian Institute of Nutrition Ad Hoc 

Writing Committee on the reformulation of the AIN-76A rodent diet．J 

Nutr，1993，123：1939． 

[3] 叶伟强，于顺禄，马宝通，等 ．辛伐他}f间断给药对去除卵巢大 

鼠成骨作用的初步实验观察 ．中华骨科杂志，2001，21：428． 

432． 

【4] Ross PD，Norimatsu H，Davis TW，et a1．A comparison of hip frature 

incidence in native Japanese ，Japanese Amercans，and American Cau— 

cations．Am J Epidemiol，1991。133：801-809． 

[5] Fujita T，Fukase M．Comparison of osteoporosis and calcium intake 

between Japan and the United States．Pro：Soc Exp Biol Med，1992， 

200：149-152． 

16 J Kin K，Lee JH，Kushika K，et a1．Bone density and body composition 

on the Pacific Rim：a comparison between Japan-born and the US-born 

Japanese-American women．J Bone Miner Res，1993，8：861-869． 

【7j Li XJ，Jee WS，Li YL，et a1．Transient e~cts of subcutaneously adm— 

forstered prostaglandin E2 on cancellous and cortical bone in young 

adult dogs．Bone，1990。11：353-364． 

18j Parfitt AM，Drezner MK，Glorieux FH，et a1．Bone histomorphome- 

try：standardization of nomenclature，symbo ls and units．Reports of the 

ASBMR Histomormetry Nomeelature Committee．J Bone Min Res， 

1987，2：595-611． 

(收稿 日期：2004．03．08) 

(上接第 21页) 

[7] 罗卓荆，胡蕴玉，侯德门，等 ．牛松质骨力学强度与去抗原处理 

时限的相关性实验 ．第四军医大学学报，1996，17：434．436． 

[8] 王继文，秦士德，彭永年，等 ．银屑病病人血清骨钙素检测 ．青 

岛医学院学报 ，1996，32：146．147． 

[9] 林丽琴，许笑容，黄梅霞，等 ．关于钙营养的调查与分析 ．广东 

微量元素科学 ，1998，5(9)：47．48． 

[1O] 徐继红，陈卫民 ．Th．EDTA络合滴定法测定羟乙膦酸二纳片含 

量 ．解放军药学学报，1999，15(4)：56．57． 

[11] 冯坤，陈宝龙 ．骨质疏松研究中的动物模型 ．中国实验动物 

学杂志 ．1999。9：65．69． 

【12 J Stephen MB，John MM。David CF．et a1．An ex viv0 biomeehanieal e． 

valuation of an inflatable bone tamp used in the treatment of eompres． 

s／on fnlelure．Spine，2001，26：151．156． 

Bryce R，Aspaen RM，Wyteh R．Stiffening e~ cts of cortical bone on 

vertebral cancellous bone in situ．Spine，1995，20：999． 

Broom RJ，Hayes WC，Edwards WT，el al Prediction of vertebral 

body compressive fracture using quantitative computed tomography．J 

Bone Joint Surg，1985，67A(8)：1206． 

Scckoff SD，Edward S，Jeffery B．The relative contribution of trabeeu． 

1ar and cortical bonetothe strength of human lumbar vertebrae．Calcif 

Tissue Res，1969，3：163． 

Mosekilde L．Age·related change in vertebral trabeeular bone arehi— 

tecture：assessed by a new method．Bone，1988，9：247． 

戴力扬 ，贾连顺 ．骨质疏松与脊柱压缩性骨折 ．中国脊柱脊 

髓杂志，1995，5：29． 

(收稿日期：2004．10-25) 

3 4 5 6 7 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com

