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女贞子水提液对去卵巢大鼠骨结构和骨代谢的影响研究 
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摘  要：目的  探讨女贞子水提液对骨质疏松大鼠骨保护作用和骨代谢调节作用。方法  用去卵巢方法复制大鼠骨质疏松模型，

其中假手术组大鼠仅切除卵巢周围与卵巢体积大小相同的脂肪。实验分为 4组：假手术组、模型组、阿伦膦酸钠（0.12 g/kg）
组、女贞子水提液（3.5 g/kg）组，每组 9只。各组均 ig给药，连续 12周。实验结束时，用生化法测定血清钙（S-Ca）、血清

磷（S-P）、尿钙（U-Ca/Cr）、尿磷（U-P/Cr）及血清高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、总胆固

醇（TC）和三酰甘油（TG）的量；用 ELISA法测血清 I型胶原氨基端前肽（PINP）、I型胶原羧基端肽（CTX-I）、骨钙素（OCN）
和尿脱氧吡啶林（DPD）的量；用放免法测定血清碱性磷酸酶（ALP）的活性；分别用骨密度仪、VivaCT 和万能试验机评价

骨组织结构变化。结果  女贞子水提液可以明显抑制去卵巢引起的大鼠体质量上升，升高去卵巢大鼠 S-Ca、S-P、HDL-C 和

PINP量，降低U-Ca/Cr和U-P/Cr水平，降低血清中 LDL-C、TC、TG、ALP、OCN和 CTX-I水平以及尿中DPD的量（P＜0.05、
0.01）。女贞子水提液可以升高去卵巢大鼠的股骨和椎骨骨密度（BMD），改善股骨的微结构，增加骨强度。结论  女贞子水提

液能升高去卵巢大鼠的 BMD，提高骨强度，其作用机制与调节钙、磷代谢，胶原蛋白和非胶原蛋白代谢有关。 
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Effects of water extract from Ligustri Lucidi Fructus on bone structure and 
metabolism in ovariectomized rats 
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Abstract: Objective  To investigate the protecting and regulatory effects of water extract from Fructus Ligustri Lucidi (FLL) on bone 
structure and bone metabolism in osteoporosis rats. Methods  SD female rats were bilaterally ovariectomized to establish osteoporosis 
model, and Sham operated rats only cut the fat around the ovary. Experimental rats were divided into four groups: Sham operation 
(SHAM) group, model (OVX) group, alendronic acid sodium (ALN) group, and Fructus Ligustri Lucidi (FLL) group, with nine rats in 
each group. The rats in FLL group were given FLL water extract (3.5 g/kg) and rats in ALL group were given ALN suspension (0.12  
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g/kg) by ig administration for 12 weeks. At the end of the experiments, the contents of serum and urine calcium (S-Ca) and phosphorus 
(S-P), urine creatinine (U-Ca/Cr and U-P/Cr), serum high density lipoprotein (HDL-C) cholesterol, low density lipoprotein (LDL-C) 
cholesterol, total cholesterol (TC), and triglyceride (TG) were measured by biochemical methods. The levels of collagen I amino 
terminal peptide (PINP), collagen I carboxyl terminal peptide (CTX-I), osteocalcin (OCN), and urine deoxypyridinoline (DPD) were 
measured with ELISA. The determination of alkaline phosphatase (ALP) was by radioimmunoassay method. To evaluate the change of 
bone tissue structure, the bone density instrument, VivaCT, and a universal testing machine were used. Results  FLL could inhibit the 
increased body weight of ovariectomy (OVX) rats, increase S-Ca, S-P, serum HDL and PINP contents, reduce urinary U-Ca/Cr and 
U-P/Cr ratios, reduce serum LDL-C, TC, TG, ALP, OCN, CTX, and reduce urinary DPD content (P < 0.05 or 0.01) in OVX rats. 
Meanwhile, FLL can elevate the femur head and vertebral bone mineral density, bone micro-structure and bone strength in OVX rats. 
Conclusion  FLL can improve the bone density and bone strength in OVX rats by regulating Ca and P metabolism, collagen and 
non-collagen metabolism. 
Key words: Fructus Ligustri Lucidi; osteoporosis; calcium and phosphorus metabolism; collagen metabolism; bone  
structure 

 
绝经后骨质疏松多是因雌激素缺乏引起的骨

代谢紊乱性疾病，表现为骨转换率升高、骨密度和

骨质量降低、骨脆性增加，容易引发骨折。骨质疏

松属于中医的“骨痿”“骨痹”“腰痛”等范畴，病

因病机以肝、脾、肾亏虚为本，外邪、血瘀为标。

女贞子 Fructus Ligustri Lucidi 为木犀科植物女贞

Ligustrum lucidum Ait. 的干燥成熟果实，性凉，味

甘、苦，归肝、肾经，可补肝肾阴、乌须明目、清

虚热，是治疗骨质疏松的常用中药之一。临床研究

发现，女贞子及含有女贞子的复方可以明显改善骨质

疏松患者的临床症状，升高骨密度，且耐受性强，副

作用小[1-4]。但是，女贞子对去卵巢所致骨质疏松的

作用机制尚不清楚。本实验拟以去卵巢诱发的骨质疏

松模型大鼠为对象，研究女贞子水提液对骨质疏松大

鼠骨密度、骨微结构和骨生物力学的影响，并进一步

研究这种作用与钙、磷代谢和胶原蛋白及非胶原蛋白

代谢的关系。 
1  材料 
1.1  主要仪器 

HOLOGIC Discovery Wi双能 X线骨密度仪，

美国 Hologic公司；RM2255徕卡轮转式切片机，

德国 Leica公司；Olympus BX53倒置荧光显微镜，

日本奥林巴斯有限公司；WF-4005 微机控制电子

万能试验机，深圳市瑞格尔仪器有限公司；

VivaCT40 小动物活体断层扫描仪，瑞士 Scanco 
medical AG。 
1.2  药品与试剂 

阿伦膦酸钠片（批号 007140601），石药集团欧

意药业有限公司。乙二胺四乙酸（EDTA），北京市

化学试剂公司。女贞子，购于北京同仁堂药店，经北

京中医药大学中药博物馆马泽新教授鉴定为木犀科

植物女贞 Ligustrum lucidum Ait. 的干燥成熟果实。 
1.3  动物 

SPF级雌性 SD大鼠，体质量 220～240 g，购

自斯贝福（北京）实验动物科技有限公司，许可证

号 SCXK（京）2011-0004，饲养于北京中医药大学

科研实验中心清洁级动物实验室［合格证号 SCXK
（京）2011-0024，室温 22 ℃，相对湿度 55%，光

暗周期 12 h/12 h］。大鼠给予普通饲料饲养，自由

饮水，适应性喂养 1周后进行造模。 
2  方法 
2.1  女贞子水提液的制备 

将女贞子生药 100 g加入 1 000 mL双蒸水，置

于混悬仪上加入磁转子低温搅拌 48 h，室温 4 000 
r/min 离心 20 min，取上清液。将上清液在旋蒸仪

上低温旋蒸浓缩至含生药 0.35 g/mL的溶液，得到

女贞子水提液（经 HPLC-MS分析，女贞子水提液

中含有红景天苷 0.718 mg/g）。 
2.2  去卵巢骨质疏松大鼠模型制备 

SD 大鼠适应性喂养 1 周后，ip 1%戊巴比妥

钠（4 mL/kg）腹腔麻醉后，在脊柱旁一横指、肋

骨下缘一横指处用尖头剪刀依次剪开皮肤层、筋

膜层、肌肉层，分离组织，沿一侧子宫向上于子

宫角末端可见脂肪团，将脂肪团拉出腹腔，可见

粉红色菜花样卵巢，用止血钳将卵巢与子宫之间

夹闭并结扎，然后切除，松开止血钳，然后将组

织放回腹腔还原，依次缝合肌肉层、筋膜层、皮

肤层。生理盐水擦拭伤口，除去血迹。用阿莫西

林对伤口消炎，并注意保持 25 ℃恒温。按同样的

方法切除另一侧卵巢。假手术组大鼠仅切除卵巢
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旁边相同大小的脂肪组织。 
2.3  分组与给药 

造模 1 周后，取造模成功大鼠 27 只，按体质

量随机分为 3组，每组 9只，分别为模型组、阳性

对照阿伦膦酸钠（用双蒸水配成混悬液，0.12 g/kg
相当于临床人用剂量的等效剂量）组、女贞子水提

液（生药 3.5 g/kg，相当于临床人常用剂量）组。

另取假手术组大鼠 9只作为对照。假手术组和模型

组大鼠 ig 给予等剂量的蒸馏水，其余各组大鼠 ig
给予相应药物，每日 1次，连续 12周。 
2.4  取材及组织样品处理 

每周测定各组大鼠体质量 1 次，给药 12 周后

取生物样品。各组大鼠禁食 12 h后取尿液，待测。

然后用 1%戊巴比妥钠（4 mL/kg）ip麻醉大鼠，分

别腹主动脉取血（3 500 r/min，4 ℃离心 10 min，
取上清，置于−80 ℃备用）、椎骨（L）、两侧股骨。

将大鼠股骨和椎骨剔除肌肉组织后，一侧股骨和整

个椎骨用生理盐水浸润的湿纱布包裹，放于−80 ℃
备用。另一侧股骨先置于 10%中性福尔马林中固定

72 h，后用 15% EDTA（pH 7.4）脱钙液脱钙，脱钙

液每 2周换 1次，连续脱钙 3个月，备用。 
2.5  血清和尿液生化指标的测定 

利用直接法-过氧化氢酶清除法，测定血清中高

密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）和低密度脂蛋白胆固

醇（LDL-C）水平；利用胆固醇氧化酶-过氧化物酶

法和甘油磷酸氧化酶-过氧化物酶法，分别测定血清

中总胆固醇（TC）和三酰甘油（TG）水平，以上操

作均按试剂盒（Biosino BIO-Technology and Science 
Inc. ）说明书进行。血清钙（S-Ca）和血清磷（S-P）、
尿钙（U-Ca/Cr）和尿磷（U-P/Cr）水平均按试剂盒

（南京建成生物公司）说明书操作测定，其中 U-P/Cr
和U-Ca/Cr表示排泄 1 g肌酐（Cr）时所排出的蛋白

质数量，可以作为评估骨质疏松症患者骨吸收状态

的生化指标。利用 ELISA法，测定血清中 I型胶原

氨基端前肽（PINP）、I型胶原羧基端肽（CTX-I）、
骨钙素（OCN）和尿液脱氧吡啶啉（DPD）水平；

放免法测定血清碱性磷酸酶（ALP）活性，以上操

作均按试剂盒（Cusabio BIO-Technology Co., Ltd.）
说明书进行。 
2.6  骨密度（BMD）的测定 

使用Discovery Wi双能X线骨密度仪对大鼠的

股骨和第 2、4、5腰椎骨（L2、L4、L5）进行扫描，

然后统一划定股骨近头端和 L2、L4、L5特定的兴

趣区域，进行图像分析，得到股骨头 BMD和 L2、
L4、L5的 BMD。 
2.7  骨微结构的测定 

用 VivaCT40 小动物活体断层扫描仪扫描股骨

（扫描股骨头下 0.5 cm），分析骨体积平均密度

（BD）、骨组织体积平均密度（TD）、骨表面积与体

积分数比（BS/BV）、骨小梁体积分数比（BV/TV）、
骨小梁厚度（Tb.Th）、骨小梁分离度（Tb.Sp）、骨

小梁数量（Tb.N）、结构模型指数（SMI）、异性程

度（DA）和连接密度（Conn.D）的变化。 
2.8  骨生物力学的测定 

骨生物力学测定采用微机控制电子万能试验机。

实验时将股骨生理弯曲面向上放置，进行 3点弯曲测

试，参数设置如下：跨距 20 mm，直径 3 mm，下降

速度 1 mm/min，至股骨断裂后停止，得到载荷位移

曲线，计算股骨的最大载荷、最大应力和弹性模量。 
2.9  HE染色 

将脱钙后的股骨石蜡包埋、切片（5 μm），进

行常规 HE 染色，中性树胶封片，Olympus BX53
倒置显微镜下观察病理变化并拍照。 
2.10  茜素红染色 

茜素红（Alizarin Red S，Sigma-Aldrich）染色

步骤如下：将股骨石蜡切片，60 ℃烤 2 h后，常规

脱蜡至水；茜素红染色 2 min，甩干多余染料后镜

检；丙酮和丙酮-二甲苯分别反复蘸 20 s，二甲苯透

明，中性树胶封片；显微镜（物镜×10）下观察，

拍照并进行图像分析。 
2.11  统计学分析 

实验数据采用 SPSS20.0 软件系统进行统计

分析，结果用 ±x s描述。满足正态分布时，方差

齐时，组间比较采用单因素方差分析（ANOVA）；
方差不齐时，使用 Dunnett’s T3检验。不满足正

态分布时，则使用非参数检验。 
3  结果 
3.1  对去卵巢大鼠体质量的影响 

实验过程中每周测定 1次体质量，分别统计各

组给药 0、4、8、12 周大鼠体质量，结果见表 1。
给药前（0周），各组大鼠的体质量无明显差异。从

第 4周开始，模型组大鼠的体质量较假手术组明显

增加（P＜0.05、0.01），这种趋势一直持续到第 12
周实验结束。与模型组相比，阿伦膦酸钠给药 12
周和女贞子水提液给药 4、8、12 周后，大鼠体质

量均有一定程度的降低。 
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表 1  女贞子水提液对去卵巢大鼠体质量的影响 ( x±s, n = 9) 
Table 1  Effect of water extract from FLL on body weight of ovariectomized rats ( x±s, n = 9) 

组别 剂量/(g·kg−1) 
体质量/g 

0周 4周 8周 12周 
假手术 — 257.7±15.6 296.0±24.0 328.1±31.5 349.3±31.0 
模型 — 259.7±19.1 356.9±46.4## 396.0±68.1# 432.2±69.4## 
阿伦膦酸钠 0.12 253.1±19.0 339.0±38.4# 379.9±56.8 401.9±61.0 
女贞子水提液 3.5 262.5± 9.7 331.0±25.3 371.1±35.3 394.4±41.7 

与假手术组比较：#P＜0.05  ##P＜0.01；与模型组比较：*P＜0.05  **P＜0.01；下同 
#P < 0.05  ##P < 0.01 vs Sham group; *P < 0.05  **P < 0.01 vs model group; same as below  

3.2  对去卵巢大鼠血清及尿液中钙和磷水平的影响 
钙、磷代谢在骨组织钙化中发挥重要的作用[5]。

各组大鼠血清和尿液中钙、磷检测结果见表 2。与

假手术组相比，模型组大鼠 S-Ca 和 S-P 均显著降

低，U-Ca/Cr和 U-P/Cr的量明显升高（P＜0.01）。
与模型组相比，去卵巢大鼠经女贞子水提液或阿伦

膦酸钠连续治疗 12周后，大鼠 S-Ca和 S-P的量明

显升高，U-Ca/Cr和 U-P/Cr的量明显降低（P＜0.05、
0.01）。 
3.3  对去卵巢大鼠血清中 TC、TG、HDL-C、

LDL-C水平的影响 
血清脂代谢与骨代谢有密切的关系[6]。各组大鼠

血清脂代谢相关指标的变化如表 3 所示。与假手术

组相比，模型组大鼠血清 TC、TG、LDL-C 水平显

著升高，HDL-C 水平显著降低（P＜0.05、0.01）。
与模型组相比，大鼠给予女贞子水提液治疗 12周后，

其血清中 TC、TG和 LDL-C水平显著降低（P＜0.05、
0.01），HDL-C水平显著升高（P＜0.05），女贞子水

提液对血脂的调节作用与阿伦膦酸钠作用基本接

近，但给药组血清 HDL-C 水平仍显著低于假手术

组（P＜0.01）。 
3.4  对去卵巢大鼠血清 PINP、ALP、CTX-I、OCN

及尿液中 DPD的影响 
血清 ALP、PINP和 OCN是反映骨形成的生化

指标，血清 CTX-I 和尿液中 DPD 是反映骨吸收的

生化指标[7-8]。各组大鼠骨血清转换标志物水平比较

见表 4。与假手术组相比，模型组大鼠血清中 PINP
水平显著降低，血清 ALP、CTX-I 和 OCN 水平显

著升高，尿液中DPD水平显著升高（P＜0.05、0.01）。
与模型组相比，去卵巢大鼠经女贞子水提液治疗 12
周后，其血清中的 PINP水平显著升高，血清 ALP、
CTX-I、OCN 水平显著降低，尿液中 DPD 水平显

著降低（P＜0.05、0.01）。 
3.5  对去卵巢大鼠股骨和腰椎骨 BMD的影响 

BMD 是诊断骨质疏松的金指标[7,9]，各组大鼠

股骨头和 L2、L4、L5的 BMD测定结果见图 1。与

假手术组相比，模型组大鼠股骨头和 L2、L4、L5
的 BMD 均显著降低（P＜0.01）。与模型组相比， 

表 2  女贞子水提液对去卵巢大鼠血清和尿液中钙和磷水平的影响 ( x±s, n = 9) 
Table 2  Effect of water extract from FLL on Ca and P in serum and urine of ovariectomized rats ( x±s, n = 9) 
组别 剂量/(g·kg−1) S-Ca/(mmol·L−1) S-P/(mmol·L−1) U-Ca/Cr U-P/Cr 

假手术 — 4.325 4±0.481 5 2.911 0±0.408 4 0.124 0±0.027 5 1.500 0±0.419 2 
模型 — 3.358 5±0.315 0## 1.533 5±0.334 0## 0.296 8±0.079 7## 2.941 9±0.744 6## 
阿伦膦酸钠 0.12 3.957 7±0.355 0** 2.063 3±0.224 8##* 0.150 8±0.039 6** 1.253 9±0.551 4** 
女贞子水提液 3.5 3.929 5±0.417 8* 2.652 1±0.618 8** 0.139 4±0.058 2** 1.540 0±0.638 9** 

表 3  女贞子水提液对去卵巢大鼠血清 TC、TG、HDL-C、LDL-C水平的影响 ( x±s, n = 9) 
Table 3  Effect of water extract from FLL on levels of TC, TG, HDL, and LDL in serum of ovariectomized rats ( x±s, n = 9) 

组别 剂量/(g·kg−1) TC/(mmol·L−1) TG/(mmol·L−1) HDL-C/(mmol·L−1) LDL-C/(mmol·L−1) 

假手术 — 2.162 0±0.787 1 1.058 8±0.119 1 2.134 9±0.564 7 3.769 7±1.076 1 

模型 — 3.177 7±0.425 6## 1.656 8±0.576 7## 0.536 2±0.305 1## 5.151 0±0.614 0# 

阿伦膦酸钠 0.12 2.347 6±0.629 3* 0.852 1±0.213 3** 1.301 0±0.319 9##** 3.227 5±1.351 0** 

女贞子水提液 3.5 2.319 3±0.652 2* 1.225 6±0.326 3* 1.168 9±0.523 7##* 3.394 3±0.922 7** 
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表 4  女贞子水提液对去卵巢大鼠血清和尿液中骨转换标志物的影响 ( x±s, n = 9) 
Table 4  Effect of water extract from FLL on turnover markers content of serum in ovariectomized rats ( x±s, n = 9) 
组别 剂量/(g·kg−1) ALP/(U·L−1) PINP/(μg·L−1) CTX-I/(ng·mL−1) OCN/(ng·mL−1) DPD/(pmol·L−1) 

假手术 — 47.9±12.9 16.467 3±1.923 4 342.121 2±35.598 0 7.66±0.91 18.1±2.5 
模型 — 69.0±14.5## 13.737 4±0.976 7# 403.295 5±27.475 6## 10.47±0.64## 24.4±2.9# 
阿伦膦酸钠 0.12 51.8± 5.7* 17.241 2±1.777 3** 347.613 6±41.894 8* 9.02±1.16#* 18.5±4.4* 
女贞子水提液 3.5 50.0±12.7* 16.144 1±2.239 9* 349.245 5±43.049 8* 8.83±0.89#** 15.9±5.3** 

 
 

 

图 1  女贞子水提液对去卵巢大鼠股骨和腰椎骨 BMD 的 
影响 ( x±s, n = 7) 
Fig. 1  Effect of water extract from FLL on changes of BMD 

in femur and lumbar of ovariectomized rats ( x±s, n = 7) 

去卵巢大鼠经女贞子水提液治疗 12周后，股骨头

和 L2、L4、L5的 BMD显著升高（P＜0.05、0.01）。 
3.6  对去卵巢大鼠股骨组织微结构的影响 

骨微结构的改变决定骨强度[7-8]，各组大鼠股骨

微结构观察结果见图 2，相关指标测定结果见表 5。
与假手术组相比，模型组大鼠的骨微结构遭到严重

破坏，其 BD、Tb.Sp、SMI、DA明显升高，TD、
BV/TV、BS/BV、Tb.Th、Tb.N、Conn.D明显降低 

 
 

图 2  各组大鼠股骨微结构扫描图 
Fig. 2  Scanning of micro structure of femur of rats in each group 

（P＜0.01）。去卵巢大鼠经女贞子水提液或阿伦膦酸

钠治疗 12 周后，与模型组相比，骨微结构明显得

到改善，BD、Tb.Sp、SMI、DA 明显降低，TD、
BV/TV、BS/BV、Tb.Th、Tb.N、Conn.D 明显升高

（P＜0.05、0.01）。 
3.7  对去卵巢大鼠股骨生物力学的影响 

去卵巢大鼠股骨生物力学检测结果见图 3。与

假手术组相比，模型组大鼠股骨的最大载荷、最大

应力、弹性模量均明显降低（P＜0.01）。去卵巢大

鼠经女贞子水提液或阿伦膦酸钠治疗 12 周后，与

表 5  女贞子水提液对去卵巢大鼠骨微结构指标的影响 ( x±s, n = 6)  
Table 5  Effect of water extract from FLL on changes of micro structure in ovariectomized rats ( x±s, n = 6) 

组别 剂量/(g·kg−1) BD/(mgHA·ccm−1) Tb.Sp/mm SMI DA TD/(mgHA·ccm−1) 

假手术 — 947.02±20.31 0.14±0.03 2.19±1.41 1.48±0.10 589.09±65.04 

模型 — 974.07±18.00## 0.37±0.08## 5.32±0.69# 1.96±0.28## 478.98±16.90## 

阿伦膦酸钠 0.12 956.94±23.91 0.21±0.06** 2.82±2.10 1.47±0.07** 583.03±74.15** 

女贞子水提液 3.5 984.86±27.95# 0.23±0.07** 2.60±2.31* 1.62±0.21* 567.54±35.71* 

组别 剂量/(g·kg−1) BV/TV (BS/BV)/mm−1 Tb.Th/mm Tb.N/mm−1 Conn.D/mm−3 

假手术 — 0.58±0.09 11.76±2.06 0.39±0.09 5.09±1.19 129.38±22.05 

模型 — 0.45±0.02## 4.28±1.47## 0.26±0.03## 2.87±0.20## 12.14± 8.49## 

阿伦膦酸钠 0.12 0.56±0.09*   10.89±1.28** 0.32±0.04## 4.51±0.53** 110.23±38.41** 

女贞子水提液 3.5 0.57±0.04* 10.72±2.46** 0.37±0.06** 4.21±1.12* 98.47±17.84** 
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模型组相比，大鼠股骨最大载荷、最大应力、弹性

模量均明显升高（P＜0.05、0.01）。 
3.8  对去卵巢大鼠股骨病理形态学的影响 

股骨组织切片 HE染色结果见图 4，光镜（×4）
下观察发现，与假手术组相比，模型组大鼠股骨头

部位，脂滴明显增多，骨小梁结构紊乱、变细、断

裂。与模型组相比，女贞子水提液组和阿伦膦酸钠

组大鼠的骨小梁排列相对整齐，骨微结构形态得到

改善，脂滴明显减少，骨小梁增粗、排列整齐，但

与假手术组相比，女贞子水提液组大鼠骨组织结构

仍然未恢复到正常状态。 
3.9  对去卵巢大鼠股骨组织钙化的影响 

在成骨细胞分化过程中，钙离子与茜素红反

应后，沉积形成钙结节。钙结节数量反映了成骨

细胞的活化程度和骨形成速度。如图 5 所示，茜

素红染色后光镜下观察发现，与假手术组相比，

模型组大鼠股骨成骨细胞钙化结节数量明显减

少。与模型组比较，阿伦膦酸钠组或女贞子水提

液组股骨的钙结节数量明显增加（P＜0.01），分

布也相对比较均匀。 
 

           
 

图 3  女贞子水提液对去卵巢大鼠股骨生物力学改变的影响 ( x±s, n = 6) 
Fig. 3  Effect of water extract from FLL on changes of femur bone biomechanics in ovariectomized rats ( x±s, n = 6) 

 

 

图 4  大鼠股骨 HE染色 
Fig. 4  HE staining of femur in rats   

 

 

图 5  大鼠股骨茜素红染色 ( x±s, n = 9) 
Fig. 5  Alizarin red S staining of femur in rats ( x±s, n = 9) 
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4  讨论 
绝经后妇女骨质疏松属于高转化型骨质疏松，

由于卵巢功能减退，雌激素缺乏，导致骨强度受损，

BMD 与骨质量下降，骨脆性增加，易于骨折，严

重地影响中老年女性的身体健康和生活质量，甚至

缩短寿命。去卵巢建立的骨质疏松模型是研究绝经

后骨质疏松的经典方法。本实验结果显示模型组去

卵巢后，大鼠体质量增加，BMD 降低，骨微结构

破坏，骨结构力学性能下降，骨质量和骨强度下降，

表明造模成功[10]。 
女贞子具有补益肝肾、清虚热、明目的功效，

自古以来就被用于治疗“骨痿”“骨痹”之症，有

强筋健骨的功效。《本草纲目》记载：“女贞子可补

中，安五脏，养精神，除百病。久服使人肥健，轻

身不老，强阴，健腰膝，明目。”有研究报道，脂

肪细胞和炎症因子能间接或直接抑制成骨细胞的

生成，增加破骨细胞的生成，并促进破骨细胞发挥

其功能，从而造成骨丢失[11-12]。现代药理研究表明，

女贞子有降血糖、调血脂、抗炎等作用，也是治疗

骨质疏松的常用有效药物[13-14]。本实验结果表明，

女贞子水提液连续治疗 12 周，可以缓解大鼠因卵

巢切除后雌激素减少而引起的体质量增加；升高股

骨头和 L2、L4、L5的 BMD，抑制去卵巢诱发的骨

质量降低；升高 TD、BV/TV、BS/BV、Tb.Th、Tb.N、
Conn.D，降低 BD、Tb.Sp、SMI、DA，改善骨微结

构，增强骨强度；升高最大载荷、最大应力、弹性

模量，增强骨生物力学性能；升高 HDL-C，降低

TC、TG、LDL-C，调节脂质代谢，以上结果同研

究报道相一致。 
血液和尿液的生化指标可以反映骨代谢水平，

去卵巢后会引起钙、磷代谢紊乱，血钙和骨钙减少，

肾脏排出的尿钙增多，引起钙缺乏；血磷和尿磷的

增多也使骨形成和骨钙化能力降低，导致矿物质沉

积减少，骨骼物质基础缺乏，BMD 和骨量降低，

骨骼脆性增加，引发骨质疏松甚至骨折[15-17]。此外，

去卵巢还可引起骨转换率升高，骨吸收大于骨形

成，使骨量增加受阻。本实验发现用女贞子水提液

干预 12 周后，去卵巢大鼠血钙和血磷水平升高，

尿钙和尿磷水平降低，钙、磷代谢改善，骨组织钙

化加强。同时，茜素红染色也发现，女贞子水提液

可以明显提高去卵巢大鼠骨组织的钙盐沉积，促进

成骨细胞的成熟和矿化，加速骨形成。 
骨钙素和胶原蛋白是构成骨组织的主要蛋白，

血清 PINP 和 OCN 是作为骨形成的生化指标；

CTX-I和尿 DPD是作为骨吸收的生化指标。研究发

现，去卵巢大鼠的骨转换率升高，骨形成和骨吸收

均增强，PINP的量明显降低；OCN、CTX-I、ALP
和 DPD 的量明显升高[18-19]。本实验研究也发现，

女贞子水提液可以升高去卵巢大鼠血中 PINP 量，

降低 ALP、CTX-I、OCN 和 DPD 量，从而调节骨

胶原蛋白和非胶原蛋白的代谢，降低去卵巢诱发的

高骨转换率，促进骨形成，抑制骨吸收。 
综上所述，本实验研究发现，女贞子水提液能

改善去卵巢诱发的骨质疏松模型大鼠的骨密度、提

高其骨强度，可能是通过调节钙、磷代谢，骨组织

胶原蛋白和非胶原蛋白代谢而发挥预防和治疗骨

质疏松的作用。 
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