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摘要： 目的　动态观察营养诱导性追赶生长过程中大鼠股骨骨密度（Ｂｏｎｅ ｍｉｎｅｒａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ， ＢＭＤ）的变化。 方法　５周龄 ｗｉｓｔａｒ
大鼠限食 ４周后给予开放普通和高脂饲料建立追赶生长模型，记录体重、进食量并计算出食物热卡量及蛋白和钙量，ＥＬＩＳＡ检
测血清 ｌｅｐｔｉｎ水平，双能 Ｘ线检测 ＢＭＤ。 结果　限食 ４ 周的半量限食组（ｓｅｍｉ-ｓｔａｒｖａｔｉｏｎ，Ｓ组）ＢＭＤ明显受损，随着营养状态
恢复，普通追赶组（ ｒｅｆｅｅｄｉｎｇ ｎｏｒｍａｌ ｃｈｏｗ ｇｒｏｕｐ， ＲＮ组）ＢＭＤ持续增加，而高脂追赶组（ｒｅｆｅｅｄｉｎｇ ｈｉｇｈ-ｆａｔ ｄｉｅｔ ｇｒｏｕｐ， ＲＨ组）出
现升高后又再度下降趋势； 开放喂养后，ＲＮ组和 ＲＨ组体重迅速增长到实验终点与未经限食的对照组（ｎｏｒｍａｌ ｃｈｏｗ ｇｒｏｕｐ，
ＮＣ组）和高脂组（ｈｉｇｈ-ｆａｔ ｄｉｅｔ ｇｒｏｕｐ， ＨＦ组）无明显差异；血清 ｌｅｐｔｉｎ在 Ｓ组明显降低，在开放喂养后持续上升，在 ＲＨ组上升
幅度更高，８周时 ＲＨ和 ＲＮ血清 ｌｅｐｔｉｎ明显高于 ＮＣ组，１２周明显高于 ＨＦ组；整个试验期中，ＨＦ组与 ＲＨ组摄入的食物热卡
明显高于 ＮＣ组和 ＲＮ组，但摄入的蛋白及钙质明显低于 ＮＣ组和 ＲＮ组；食物热卡与 ＢＭＤ无相关性，而蛋白和钙量则与 ＢＭＤ
呈正相关，体重与 ＢＭＤ呈正相关，且体重是影响 ＢＭＤ最主要的因素，ｌｅｐｔｉｎ与 ＢＭＤ呈负相关，但 ｌｅｐｔｉｎ只在排除体重影响下
作用才得以凸显。 结论　追赶生长个体更倾向于出现内脏肥胖和高 ｌｅｐｔｉｎ血症，因此可能导致骨形成障碍。 对于出现追赶生
长的个体应该尽量给与足够但不过量的食物热卡，过多的食物热卡对 ＢＭＤ 恢复并无太大帮助，反而多余的热卡可能蓄积为
脂肪组织影响 ＢＭＤ；应该以补充高蛋白和高钙食物为主，帮助体重尤其是非脂肪组织的生长，以带来机体骨质更好的恢复。
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Abstract： Objective　To investigate the change of bone mineral density （BMD） in nutrition-induced catch up growth rats．
Methods　Five-week-old male Wistar rats were fed with normal or high fat diet to establish catch up growth model after ４-week
semi-starvation．Their body weight and daily food intake were recorded．Total amount of food calories， protein， and calcium were
calculated．Serum leptin were detected using ELISA method．BMD was detected using DXA．Results　After ４-week semi-
starvation， BMD was damaged significantly in rats of semi-starvation group （S）．After refeeding， BMD in rats of refeeding normal
chow group （RN） recovered continually， but in the refeeding high-fat diet group （RH） the recovery decreased again．After
refeeding， the body weight of rats in RN and RH group catch up their same age rats in normal chow group （NC） and high-fat diet
group （HF）．Serum leptin decreased significantly in S group．After refeeding， the leptin level increased， especially in RH group．
The leptin level in RH and RN group was higher than that in NC group in ８ weeks， and was higher than that in HF group in １２
weeks．During the whole research， the food calorie intake in HF group and RH group was higher than that in NC group and in RN
group， but the intake of protein and calcium was lower．Food calorie was not correlated with BMD， but food protein and calcium
were positively correlated with BMD．Body weight was positively correlated with BMD， and was an important influential factor of
BMD．Leptin was negatively correlated with BMD．The effect of leptin was more obvious when the influence of body weight was
excluded．Conclusion　Abdominal obesity and high leptin level occur more likely in individuals with catch up growth， leading to
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damaged bone growth．Efficient but not over dosed food calorie should provide to those individuals．Over intake of food calorie may
not help the BMD recovery．The supplement should be mainly food with high protein and calcium to help growth of body weight
especially non-fat tissues， thus to contribute better recovery of the bone．
Key words： Catch up growth； Nutrition； Leptin； Body weight； Bone mineral density

　　营养诱导性追赶生长是指各种原因所致机体营
养不良，在营养状态得到纠正后，机体以高于正常的
速度迅速恢复的过程。 作为机体的代偿机制，其目
的是为了减轻或者消除营养不良给机体带来的负面

影响。
研究结果表明追赶生长过程中脂肪组织（ ｆａｔ

ｍａｓｓ）的追赶要明显快于非脂肪组织 （ ｌｅａｎ ｂｏｄｙ
ｍａｓｓ）的生长，因此，追赶生长更易导致肥胖和胰岛
素抵抗的发生［１-２］ 。 作为非脂肪组织中的重要组成
部分，骨骼的发育受遗传和环境因素的共同作用，如
种系、性别、体重、营养状况、体脂以及脂源性细胞因
子等［３］ ，其中最重要的环境因素是营养因素，营养
因素不仅影响到体重、体脂和性激素的合成，营养物
质中的蛋白质、脂肪（包括脂肪的种类）、维生素和
钙质还会直接影响骨的生成发育。
目前国内外对于营养诱导性追赶生长过程中骨

发育的情况研究较少，２０１２ 年 Ｃｈｅｎ ＬＬ 等［４］等研究

报道营养追赶可以部分逆转饥饿对大鼠骨发育的损

害，故我们拟通过本实验观察其中的变化以及对机
制进行相应探讨。

1　材料与方法
1畅1　实验动物及饲料

５周龄 Ｗｉｓｔａｒ 雄性大鼠随机分为 ５ 组，除半量
限食组（ｓｅｍｉ-ｓｔａｒｖａｔｉｏｎ，Ｓ 组）外，每组 ２４ 只；Ｓ 组 ６
只。 对照组（ｎｏｒｍａｌ ｃｈｏｗ ｇｒｏｕｐ， ＮＣ 组），饲以普通
饲料，喂养 １２ 周；高脂组（ ｈｉｇｈ-ｆａｔ ｄｉｅｔ ｇｒｏｕｐ， ＨＦ
组），饲以高脂饲料，喂养 １２ 周；普通追赶组
（ｒｅｆｅｅｄｉｎｇ ｎｏｒｍａｌ ｃｈｏｗ ｇｒｏｕｐ， ＲＮ 组），实验前 ４ 周
给予半量（按对照组日进食量的一半计算）普通饲
料，随后 ８ 周开放普通饲料；高脂追赶组（ ｒｅｆｅｅｄｉｎｇ
ｈｉｇｈ-ｆａｔ ｄｉｅｔ ｇｒｏｕｐ， ＲＨ组），实验前 ４周给予半量普
通饲料，随后 ８ 周开放高脂饲料；分别于实验第 ４
周、第 ６周、第 ８周、第 １２周四个阶段收集所需标本
和数据。
大鼠普通饲料购自湖北省实验动物中心，含热

能 ３０８畅９８ ｋｃａｌ／１００ ｇ。 按照质量百分比计算，蛋白
质占 ２４畅４６％， 脂肪占 ６畅５％， 碳水化合物占
３８畅１６％，钙占 １畅１％。 按照热卡百分比计算，蛋白

质占 ３１畅６７％，脂肪占 １８畅９４％，碳水化合物占
４９畅３９％。

高脂饲料在上述普通饲料基础上，添加 ２０％猪
板油（饱和脂肪酸 ４２畅３％，多不饱和脂肪酸 ８畅４％，
单不饱和脂肪酸 ４５畅１％，胆固醇 ８畅４％），１０％白砂
糖，０畅１％胆盐（ｗ／ｗ），含热能 ４７５畅６７ｋｃａｌ／１００ｇ。 成
型后的高脂饲料中各营养成分的质量百分比分别为

蛋白质 １７畅１２％， 脂肪 ２４畅４７％， 碳水化合 物
３６畅７４％， 钙占 ０畅８３％； 热卡百分比为蛋白质
１５畅７２％，脂肪 ５０畅５５％，碳水化合物 ３３畅７３％。
1畅2　实验方法
1畅2畅1　每周记录体重和进食量
1畅2畅2　Ｌｅｐｔｉｎ检测使用 ＥＬＩＳＡ试剂盒
1畅2畅3　双能 Ｘ 线（ｄｕｒａｌ ｅｎｅｒｇｙ ｘ-ｒａｙ ａｓｓａｙ， ＤＸＡ）
检测骨密度（ｂｏｎｅ ｍｉｎｅｒａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ， ＢＭＤ），选用美国
ＧＥ-Ｌｕｎａｒ Ｐｒｏｄｉｇｙ Ａｄｖａｎｃｅｄ Ｓｙｓｔｅｍ 骨密度检测仪，
数据收集及分析采用小动物检测软件 （ ｖｅｒｓｉｏｎ
１１畅２０畅０６８）。 大鼠处死后分离右侧股骨和脊柱骨，
置于检测板上检测。
1畅2畅4　统计方法 应用 ＳＰＳＳ１６畅０ 统计软件包自动
分析。 数据采用均数±标准差（珋x ±s）表示，组间比
较采用单因素方差分析，多组间两两比较，采用 q检
验；相关性分析采用直线相关检验。

2　结果
2畅1　各种大鼠实验中摄入总热卡、蛋白及钙的比
较，无论是否限食，高脂组摄入的总热量均高于进食
普通饲料组，而摄入蛋白及钙量均低于后者。 ＨＦ组
和 ＲＨ 摄入食物总热卡明显高于 ＮＣ 组，ＲＮ 组与
ＮＣ组比较没有明显区别；而 ＨＦ 组和 ＲＨ 组摄入食
物蛋白则明显低于 ＮＣ 组，ＲＮ组与 ＮＣ组比较无明
显区别；ＨＦ 组和 ＲＨ 组摄入食物钙明显低于 ＮＣ
组，ＲＮ组与 ＮＣ组比较无明显区别；上述三种指标
在 ＨＦ组和 ＲＨ组间比较无明显区别。 见表 ２。
2畅2　实验过程中四组大鼠体重的变化，实验终点
时，各组体重无显著统计学差异
如图 ２ 所示，实验结束时，ＨＦ组体重较对照组

略轻，但二者在统计学上没有明显差异 （ P ＝
０畅１９５）。 Ｓ组在限食结束时（４ Ｗ），体重较试验前
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　　 表 1　各组大鼠实验中摄入总食物热卡和食物蛋白及钙的比较（珋x±s）
Table 1　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｏｔａｌ ｃａｌｏｒｉｅｓ， ｐｒｏｔｅｉｎ， ａｎｄ ｃａｌｃｉｕｍ ｉｎｔａｋｅ ｉｎ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｒａｔｓ

项目 ＮＣ ＲＮ ＨＦ ＲＨ
食物总热卡（ｋｃａｌ／只） ７０３５ ±１８６ ‹６５９５ ±１６８ b１１４８０ ±１８９※ ９４１５ ±１７３※

食物蛋白（ｇ／只） ５５７ ±１５ ¥５２２ ±１３ :４１３ ±７※ ３９４ ±７※

食物钙（ｇ／只） ２５ ¬¬畅２ ±２ å畅０ ２３ HH畅５ ±１ �畅７ ２０ 畅０ ±０ w畅８※ １７ ÔÔ畅９ ±１ ¹畅０※

　　※与 ＮＣ 组比较 P＜０畅０１
※Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ＮＣ ｇｒｏｕｐ， P ＜０．０１

无明显变化，而同龄的 ＮＣ 组，平均体重约增长 １００
ｇ，Ｓ组的生长发育明显迟滞。 开放饮食组（ＲＮ组和
ＲＨ组）在追赶期体重迅速增长，虽在实验结束时，
体重在数值上未追赶上 ＮＣ组和 ＨＦ组，但之间无统
计学差异（P＞０畅０５）。 在实验终点 ４ 组大鼠体重无
明显区别（P＞０畅０５）。

图 1　实验过程中各组大鼠体重周变化图
Fig．1　Ｃｈａｒｔ ｏｆ ｗｅｅｋｌｙ ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ ｃｈａｎｇｅ

ｉｎ ｒａｔｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ
　

表 2　各组大鼠股骨 ＢＭＤ值（珋x±s）
Table 2　ＢＭＤ ｏｆ ｔｈｅ ｆｅｍｕｒ ｉｎ ｒａｔｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ

Ｇｒｏｕｐ ４Ｗｅｅｋ ６Ｗｅｅｋ ８Ｗｅｅｋ １２Ｗｅｅｋ
ＮＣ ０ ��畅１８８ ±０ &畅００５ ０ 66畅１８６ ±０ P畅００５ ０ `̀畅１９０ ±０ z畅００４ ０ PP畅１９０ ±０ j畅００２

ＲＮ ０ ��畅１６８ ±０ &畅００３※ ０ 66畅１７０ ±０ P畅００７※ ０ `̀畅１７８ ±０ z畅００３※ ０ PP畅１８０ ±０ j畅００２※

ＨＦ ０ ��畅１８５ ±０ &畅００５ ０ 66畅１８８ ±０ P畅００４ ０ `̀畅１８６ ±０ z畅００５ ０ PP畅１７８ ±０ j畅００４※

ＲＨ ０ ��畅１６２ ±０ &畅００３※ ０ 66畅１６８ ±０ P畅００３※ ０ `̀畅１７７ ±０ z畅００２※ ０ PP畅１６８ ±０ j畅００２※★

　　※与 ＮＣ 组比较 P＜０畅０１，★与 ＨＦ 组比较 P ＜０畅０１
※Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ＮＣ ｇｒｏｕｐ， P ＜０．０１；★Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ＨＦ ｇｒｏｕｐ， P＜０．０１

表 3　大鼠血清 ｌｅｐｔｉｎ检测值（ｎｇ／ｍｌ）（珋x±s）
Table 3　Ｓｅｒｕｍ ｌｅｐｔｉｎ ｖａｌｕｅ ｉｎ ｒａｔｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ （ｎｇ／ｍｌ）

Ｇｒｏｕｐ ４Ｗｅｅｋ ６Ｗｅｅｋ ８Ｗｅｅｋ １２Ｗｅｅｋ
ＮＣ ６   畅８９５ ±１ :畅８０ ８ ^̂畅７１ ±１ P畅３３ １０ úú畅８９ ±０ é畅４０ １０ åå畅９０ ±１ ~畅８３

ＲＮ ３ HH畅６９ ±１ :畅５０※ ８ ^̂畅９２ ±２ P畅０８ １４ úú畅２２ ±１ é畅８２※ １８ åå畅６６ ±２ ~畅８９※★

ＨＦ ８ HH畅７７ ±１ :畅２４ １０ ^̂畅９４ ±２ P畅３７ １３ úú畅９３ ±２ é畅２０※ １４ åå畅３１ ±２ ~畅４８※

ＲＨ ３ HH畅６９ ±１ :畅５０※ ８ ^̂畅６２ ±１ P畅１９ １８ úú畅４６ ±２ é畅６１※ ２５ åå畅７９ ±２ ~畅４３※★△

　　※与 ＮＣ 组比较 P＜０畅０１，★与 ＨＦ 组比较 P ＜０畅０１，△与 ＲＮ 组比较 P ＜０畅０１
※Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ＮＣ ｇｒｏｕｐ，P＜０畅０１；★Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ＨＦ ｇｒｏｕｐ，P ＜０畅０１；△Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ＲＮ ｇｒｏｕｐ， P＜０．０１

2畅3　限食后开放普通饲料追赶生长可部分改善骨

密度，但开放高脂饲料则改善作用不明显。
限食结束时（表中将数据列入 ＲＮ４ 和 ＲＨ４），

ＮＣ组大鼠 ＢＭＤ与ＨＦ组比较明显下降，此时ＨＦ组
与 ＮＣ组比较无明显差异；到实验终点，ＲＮ 组、ＨＦ
组和 ＲＨ组 ＢＭＤ均明显低于 ＮＣ 组；在限食后开放
喂养期，ＲＮ组 ＢＭＤ呈逐渐上升趋势，而 ＲＨ组在经
历上升过程（４ ～８ 周）后又出现下降趋势（８ ～１２
周）；ＨＦ组 ＢＭＤ在 ０ －８周基本维持平台期，但在 ８
～１２ 周出现明显下降。 实验终点 ＲＮ 组与 ＨＦ 组
ＢＭＤ无明显差异，ＲＨ 组 ＢＭＤ 明显低于 ＲＮ 组和
ＨＦ组。 见表 ３。
2畅4　限食后开放饮食导致大鼠血清瘦素水平升高

限食结束时（表中显示为 ＲＮ４ 和 ＲＨ４），限食
组大鼠血清 ｌｅｐｔｉｎ与 ＮＣ组比较明显下降，在开放喂
养后，ＲＮ 组和 ＲＨ 组 ｌｅｐｔｉｎ 均逐渐上升，ＲＨ 组比
ＲＮ组上升更迅速和明显；在 ８Ｗ，ＲＮ、ＲＨ 和 ＨＦ 组
ｌｅｐｔｉｎ明显高于 ＮＣ 组；１２Ｗ，ＲＮ 和 ＲＨ 组 ｌｅｐｔｉｎ 明
显高于 ＨＦ组，且 ＲＨ组明显高于 ＲＮ组。 见表 ４。
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2畅5　ＢＭＤ与体重及 ｌｅｐｔｉｎ的相关性分析，在所有的
观测时间点，体重均与 ＢＭＤ呈正相关，而 ｌｅｐｔｉｎ在 ４
周与 ＢＭＤ呈正相关，在 ６ 周及 ８ 周与 ＢＭＤ 无明显
相关性，在 １２周，与 ＢＭＤ呈负相关。 见表 ５。

表 4　ＢＭＤ与体重及 ｌｅｐｔｉｎ的相关性分析
Table 4　Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｍｏｎｇ ＢＭ，Ｄ ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ， ａｎｄ
ｌｅｐｔｉｎ
项目 ４Ｗｅｅｋｓ ６Ｗｅｅｋｓ ８Ｗｅｅｋｓ １２Ｗｅｅｋｓ
Ｗｅｉｇｈｔ r＝０ ÅÅ畅７４２ r＝０ ±±畅８３５ r＝０ ùù畅６５８ r＝０ ±±畅４５２

P ＝０ ––畅００１ P ＝０ ºº畅０００ P ＝０ ºº畅０１ P ＝０ ––畅０６
Ｌｅｐｔｉｎ r＝０ ÅÅ畅７５２ r＝０ ±±畅３３６ r＝－０ ÆÆ畅４３２ r＝－０ ⁄⁄畅７２７

P ＝０ ––畅０００ P ＝０ ––畅０６ P ＝０ ºº畅０６ P＝０ ºº畅０００

2畅6　实验过程中，大鼠摄入的实物总热卡量与
ＢＭＤ间无明显相关性，而食物蛋白质和钙质的含量
均与 ＢＭＤ呈正相关。
表 5　食物热卡、食物蛋白和食物钙与 ＢＭＤ相关性分析
Table 5　Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｍｏｎｇ ＢＭＤ， ｆｏｏｄ ｃａｌｏｒｉｅ，

ｆｏｏｄ ｐｒｏｔｅｉｎ， ａｎｄ ｆｏｏｄ ｃａｌｃｉｕｍ
食物总热卡 蛋白质量 钙量

ＢＭＤ r＝０ ii畅３５３ r＝０ ˘̆畅７９７ r＝０ àà畅６５４
P ＝０ àà畅０７ P＝０ ��畅００１ P ＝０ ìì畅００５

3　讨论
骨的生长发育受到多种因素的影响，如性别、遗

传、体重、体脂含量、运动、青春期出现的时间和营养
状态等等。 其中，食物营养成分除直接提供成骨的
原料外，还能间接通过体重、体脂及脂源性细胞因子
的表达影响骨形成成。 因此，营养状态是对骨生长
和发育最具有决定性的因素之一。
营养诱导性追赶生长是一种由于营养状态的剧

烈变化所致的机体迅速生长的过程。 如前所述，营
养是决定骨生长发育的最重要的因素，在营养状态
剧烈更替所致的追赶生长中，必然存在骨的改变，我
们在研究中观察到，半量限食 ４ 周已经足够减少 ５
周龄大鼠股骨 ＢＭＤ，其后，随着恢复自由进食，营养
状态的改善，骨的发育也随之改善，但是我们也观察
到，限食后开放不同食物（普通和高脂）对骨形成的
影响不尽相同。 针对这些现象，我们将从食物营养
因素、体重以及血清 ｌｅｐｔｉｎ等几个方面，分别分析其
与 ＢＭＤ的相关性，以期初步了解在营养诱导性追赶
生长过程中骨发育的影响机制，为找到合适的治疗
和干预措施提供理论基础。
食物热卡、食物中所含蛋白质、钙、维生素等是

骨形成和发育的最基础的营养需求。 其中蛋白质、

钙质和维生素以及一些相关的矿物质对于形成正常

的骨架结构及骨矿含量至关重要，而食物热卡和蛋
白质则有助于形成骨架间胶原的填充，和构成骨表
面的大量的糖蛋白［５］ 。 文献报道，发育期小鼠热卡
限制导致低骨量［６］ 。 因此，在骨的发育过程中，这
些营养状态的剧烈变化势必导致骨形成和发育的异

常。
做相关性分析，发现食物总热卡数与 ＢＭＤ 无

关，食物蛋白量和钙量都与 ＢＭＤ呈正相关。 文献报
道，给予高热量高脂的饮食，反而不利于追赶生长骨
发育健康恢复［４，７］ 。 结合我们的实验结果分析，在
追赶生长中进食恢复期，如果尽可能提供高蛋白高
钙食物，可能可以更好的帮助骨骼生长发育。 高热
卡食物在此过程中并非必须，且多余的热卡可能生
成脂肪组织蓄积可能不利于骨骼的健康发育。
长期以来，人们一直认为肥胖尤其是超重会增

加 ＢＭＤ［８ －９］ 。 而对年轻人的研究结果则显示体重
和体脂和 ＢＭＤ不一定都呈正相关［１０ －１１］ 。 肥胖被认
为会增加 ＢＭＤ并减少骨折危险，其中最主要的原因
是体重的增加带来骨骼机械应力的增加。 营养诱导
性追赶肥胖不同于普通肥胖，更特征性地表现为脂
肪组织的迅速堆积，但并不一定表现为体重指数
（ＢＭＩ）的增加［１２］ 。 在追赶生长的过程中，骨骼的生
长发育是否能完全追赶上，许多研究报道的结果并
不完全一致。 一些相关性研究表明，宫内营养不良
致低体重儿，其 ＢＭＤ及 ＢＭＣ（骨矿含量）均会下降，
但追赶生长可能会削减这些不利影响，说明追赶生
长可能是有利于骨发育的［１３］ 。 追赶生长作为机体
的代偿性机制，其对骨骼的生长也有一定的代偿作
用，但是若出现不适当的追赶，如生长速度过于迅
速，则反而会对骨骼的发育不利。 因此了解营养诱
导性追赶生长中骨形成的影响机制，势必能更好地
对追赶生长个体进行治疗和护理，使其生长发育能
最大的追赶上正常个体。
在我们的研究中，实验终点时组间 ＢＭＤ的差异

可以排除体重的影响。 除开体重外，非机械重力因
素也参与到骨生长的调节中，脂肪组织在其中至关
重要，脂肪源性细胞因子 ｌｅｐｔｉｎ 是脂肪组织和 ＢＭＤ
间的桥梁之一。 Ｌｅｐｔｉｎ 能调节体内众多生理过程，
如胰岛素作用、造血功能、免疫功能、再生和血管形
成，是调节中枢和外周能量代谢平衡通路的最重要
的信号因子，缺乏 ｌｅｐｔｉｎ（ｏｂ／ｏｂ 鼠）和缺乏 ｌｅｐｔｉｎ 受
体（ｄｂ／ｄｂ鼠）会导致无节制进食及肥胖，且骨小梁
数量及 ＢＭＤ下降［１４-１５］ 。 ２０００年，ｌｅｐｔｉｎ首次被提出
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与骨的形成有关［１６］ ，作为能量代谢与骨代谢之间的
桥梁，通过下丘脑信号发挥作用。 我们的研究中，
ＲＨ组 ＢＭＤ 是 ４ 组中最低，而其瘦素水平及内脏脂
肪是组间最高，做相关性分析表明瘦素和内脏脂肪
比例与 ＢＭＤ呈负相关。 目前对于瘦素对骨量和骨
密度究竟会产生正面还是负面的影响，并无定论。
肥胖的患者有高瘦素血症以及瘦素抵抗，有很高的
罹患心血管急症的危险，但是其骨折的概率却很低；
神经性厌食症患者（Ａｎｏｒｅｘｉａ Ｎｅｒｖｏｓａ，ＡＮ），长期的
营养不良导致低瘦素水平以及低骨密度和高骨折

率［１７］ ；这些研究结果说明，瘦素水平对骨发育和形
成是有益的。 在我们的研究中，ｌｅｐｔｉｎ 与 ＢＭＤ 在不
同的实验观测点呈现出不同的相关性，并非都如文
献报道。
对比上述 ２ 项不同的结果，其间的差异即存在

于 ＢＭＤ是否受到体重影响上。 营养不良状态下体
重的下降显然在 ＢＭＤ下降中占有主导地位，而在实
验终点，由于体重的趋于一致，此时，体重与 ＢＭＤ之
间无明显相关性，使得 ｌｅｐｔｉｎ对 ＢＭＤ的影响显得较
为明显。
我们的研究说明，体重在 ＢＭＤ形成过程中的影

响至关重要，体重越重，骨骼承重越大，ＢＭＤ 会随之
增加。 但是，如果排除了体重的影响，比如在体重不
增或者不高的内脏肥胖机体中，体重外的因素如脂
源性细胞因子则发挥主导作用。 因此，对于追赶肥
胖患者尤其应该注意其骨骼发育情况。 对于患有
ＡＮ的成人或者青少年女性，补充雌激素，钙或者维
生素 Ｄ等都不能独立改善骨密度及减少骨折风险，
改进营养状态及恢复体重是对 ＡＮ患者唯一有效的
治疗方法，提示体重尤其是非脂肪组织重量可能是
比其他的因素如雌激素以及细胞因子更重要的成骨

影响因子［１８-２１］ 。
骨发育和能量代谢间是相互作用的，不仅是能

量代谢能影响骨的发育，更多的近期的研究结果表
明，骨作为一种内分泌组织，也可调节能量代谢，二
者间存在“ｃｒｏｓｓ ｔａｌｋ”［２２］ 。 因此，重视营养诱导性追
赶生长个体骨发育的状态，不仅有利于机体更完善
的修复，更可以对机体的能量代谢平衡起到纠正和
调整作用。 根据我们的研究结果，在对待出现应用
诱导性追赶生长的个体，在营养恢复期，应该着重提
供高蛋白、高钙、低脂或者正常脂肪比例的食物，使
得机体的非脂肪组织增长而非过多的食物热卡摄取

并导致脂肪的蓄积，对于骨骼的恢复更加有利。
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Ｉｎｔ，２００８，１９（５）：５９５-６０６．

［ ９ ］　Ｗａｎｎｅｎｅｓ Ｆ， Ｐａｐａ Ｖ， Ｇｒｅｃｏ ＥＡ， ｅｔ ａｌ．Ａｂｄｏｍｉｎａｌ Ｆａｔ ａｎｄ
Ｓａｒｃｏｐｅｎｉａ ｉｎ Ｗｏｍｅｎ Ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ Ａｌｔｅｒ Ｏｓｔｅｏｂｌａｓｔｓ Ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ
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Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ （Ｏｘｆ）．２０１１，７４（２）：１８１-９０．
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［１６］　Ｄａｌｌ′Ａｒａ Ｅ， Ｌｕｉｓｉｅｒ Ｂ， Ｓｃｈｍｉｄｔ Ｒ， ｅｔ ａｌ．Ａ ｎｏｎｌｉｎｅａｒ ＱＣＴ-
ｂａｓｅｄ ｆｉｎｉｔｅ ｅｌｅｍｅｎｔ ｍｏｄｅｌ ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙ ｆｏｒ ｔｈｅ ｈｕｍａｎ ｆｅｍｕｒ
ｔｅｓｔｅｄ ｉｎ ｔｗｏ ｃｏｎｆｉｇｕｒａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｖｉｔｒｏ．Ｂｏｎｅ， ２０１３， ５２：２７-３８．

［１７］　Ｇｅｎａｎｔ ＨＫ， Ｌｉｂａｎａｔｉ Ｃ， Ｅｎｇｅｌｋｅ Ｋ， ｅｔ ａｌ．Ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｓ ｉｎ ｈｉｐ
ｔｒａｂｅｃｕｌａｒ， ｓｕｂｃｏｒｔｉｃａｌ， ａｎｄ ｃｏｒｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ ａｎｄ ｍａｓｓ ｉｎ
ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｄｅｎｏｓｕｍａｂ．
Ｂｏｎｅ， ２０１３， ５６：４８２-４８８．

［１８］　Ｎｉｃｋｓ ＫＭ， Ａｍｉｎ Ｓ， Ｍｅｌｔｏｎ ＬＪ ３ｒｄ， ｅｔ ａｌ．Ｔｈｒｅｅ-ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ
ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｘｉｍａｌ ｆｅｍｕｒ ｉｎ ａｎ ａｇｅ-ｓｔｒａｔｉｆｉｅｄ
ｓａｍｐｌｅ ｏｆ ｗｏｍｅｎ．Ｂｏｎｅ， ２０１３， ５５：１７９-１８８．

（收稿日期： ２０１４-０６-０８）

６８２ 中国骨质疏松杂志　２０１５ 年 ３ 月第 ２１ 卷第 ３ 期　Ｃｈｉｎ Ｊ Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓ， Ｍａｒｃｈ ２０１５，Ｖｏｌ ２１， Ｎｏ．３


