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文章亮点： 

1 既往研究并未清楚描述大鼠去卵巢后不同时期骨量、骨转换状态及血清雌激素水平的变化规律。本实验通

过模拟建立大鼠的绝经后骨质疏松模型，分析不同时期骨量、骨形成指标(Ⅰ型前胶原氨基末端前肽)、骨吸收

指标(Ⅰ型胶原羧基端肽)及雌激素水平的变化规律，并探讨各因素之间的相互关系。 

2 结果提示去卵巢后大鼠腰椎、股骨骨量变化呈先快速降低、再缓慢回升的趋势，其中 L1及股骨转子部受影

响最大；骨转换指标在去卵巢后显著加快、后期逐渐回归正常；雌激素水平变化规律为第 1个月先升高、后

期快速降低；体质量、骨转换指标及雌激素水平与骨量密切相关。 
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摘要 

背景：目前对去卵巢大鼠的研究较多，而对不同时间点大鼠骨量、骨转换指标、雌激素水平的变化规律及各

因素的相关性研究报道较少。 

目的：分析去卵巢大鼠不同时期骨量、骨转换指标、雌激素水平的变化规律并探讨其相关性。 

方法：34只 3月龄雌性 SD大鼠，随机分为基线组、假手术组和去卵巢组。实验开始先将基线组处死，假手

术组及去卵巢组于术后第 4，8，12 周分次处死。双能 X 射线吸收法(DXA)测定 L1-3及股骨不同分区(头颈部

R1区、转子部 R2区、股骨干 R3区、股骨整体 R4区)的骨矿含量、骨密度、骨面积；酶联免疫吸附法(ELISA)

检测血清Ⅰ型前胶原氨基端原肽、Ⅰ型胶原羧基端肽及雌激素水平。对大鼠体质量、离体骨密度、Ⅰ型前胶

原氨基端原肽、Ⅰ型胶原羧基端肽、雌激素水平、月龄间的相关性进行分析。 

结果与结论：①去卵巢后 4周去卵巢组离体腰椎及股骨骨矿含量、骨密度均较基线组、假手术组明显降低(P < 

0.05)，第 8，12 周时均显著改善(P < 0.05)，腰椎、股骨各区域骨量丢失幅度最大的为 L1及股骨转子区。       

②去卵巢后 4 周去卵巢组血清Ⅰ型前胶原氨基端原肽、Ⅰ型胶原羧基端肽水平较基线组、假手术组均显著升

高(P < 0.05)，第 8，12周差异无显著性意义。③去卵巢组第 8，12周血清雌激素较假手术组及基线组明显降

低(P < 0.01，P < 0.05)。④月龄与大鼠体质量、腰椎及股骨骨密度呈正相关，Ⅰ型前胶原氨基端原肽、Ⅰ型

胶原羧基端肽与腰椎及股骨骨密度呈负相关(P < 0.01)。提示去卵巢后大鼠腰椎、股骨骨量变化呈先快速降低、

再缓慢回升的趋势，其中 L1及股骨转子部受影响最大；骨转换指标在去卵巢后显著加快、后期逐渐回归正常；

雌激素水平变化规律为第 1个月先升高、后期快速降低；体质量、骨转换指标及雌激素水平与骨量密切相关。   
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Abstract 

BACKGROUND: There are so many studies about ovariectomized rats at present, but the research on the 

change rules of bone mass, bone turnover markers, estrogen levels and their correlation in different periods of 

ovariectomized rats is rarely reported. 

OBJECTIVE: To analyze the change rules of bone mass, bone turnover markers, estrogen level and their 

correlation in different periods of ovariectomized rats. 
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METHODS: Thirty-four 3-month-old female Sprague Dawley rats were randomly divided into three groups: baseline 

group, ovariectomized group and sham operated group. At the beginning of the experiment, the rats in the baseline 

group were sacrificed, then rats in the ovariectomized group and sham operated group were executed at 4, 8, 12 weeks 

postoperative respectively. The bone mineral density, bone mass content, area of different zones of the L1-3 lumbar 

vertebrae and femurs were detected by dual-energy X-ray absorption method, and meanwhile the serum levels of type I 

procollagen amino-terminal pro-peptide, I collagen carboxy-terminal peptide and estrogen were determined by ELISA. At 

last, we analyzed the correlation between body mass, bone mineral density in vitro, type I procollagen amino-terminal 

pro-peptide, I collagen carboxy-terminal peptide and estrogen levels and the age of ovariectomized rats.  

RESULTS AND CONCLUSION: (1) The bone mineral density and bone mass content of the lumbar vertebral and 

femurs in the ovariectomized group were significantly lower than those in the sham operated group and baseline group at 

the 4
th
 week after operation (P < 0.05). The bone mineral density and bone mass content in the ovariectomized group 

were ameliorated obviously at the 8
th
 and 12

th
 weeks compared with those at the 4

th
 week after operation (P < 0.05). The 

bone mass loss was highest in the L1 and intertrochanteric regions. (2) Serum levels of type I procollagen amino-terminal 

pro-peptide and I collagen carboxy-terminal peptide in the ovariectomized group were significantly higher than those in 

the baseline group and sham operated group at the 4
th

 week after operation, but there was no difference at the 8
th

 

and 12
th

 weeks. (3) The serum estrogen level in the ovariectomized group was prominently lower than that in the 

sham operated group and baseline group at the 8
th

 and 12
th

 weeks after operation (P < 0.01 at the 8
th

 week, P < 0.05 

at the 12
th

 week). (4) The age was positively correlated with body mass and bone mineral density of the lumbar 

vertebrae and femurs in vitro, while the serum levels of type I procollagen amino-terminal pro-peptide and I collagen 

carboxy-terminal peptide were negatively correlated with the bone mineral density of the lumbar vertebrae and 

femurs in vitro (P < 0.01). These results suggested that the bone mass of the lumbar vertebrae and femurs in 

ovariectomized rats was decreased rapidly firstly, and then rose slowly with time; the bone mass in the L1 and 

intertrochanteric regions lost seriously; the bone turnover markers showed a significant increase at the beginning of 

ovariectomy and reduced gradually to normal condition, while the estrogen level was increased at the first month 

after ovariectomy and then decreased rapidly. In addition, the body mass, bone turnover markers and estrogen level 

were associated with the change of bone mass.  

 

Subject headings: Osteoporosis, Postmenopausal; Estrogens; Ovariectomy 
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0  引言  Introduction 

绝经后骨质疏松症是绝经后女性所发生的以骨量减

少、骨微细结构破坏、骨脆性增高为主要特征的全身性疾

病，现已成为严重的公共健康问题。切除动物双侧卵巢是

目前国内外常用的绝经后骨质疏松症模型建立方法，去卵

巢动物的骨代谢和组织学病理变化与临床上绝经后骨质疏

松症症状极为相似
[1]
。去卵巢后大鼠骨量、骨转换指标、

雌激素水平在不同时间点表现出一定的变化规律，各因素

之间可能存在着某些相关性。 

目前，绝经后卵巢合成雌激素减少是引起骨质疏松症

的主要危险因素
[2]
，据报道国内绝经后女性发病率约为

27%，女性的骨质疏松高患病率应引起足够的重视
[3]
。切

除双侧卵巢建立绝经后骨质疏松症大鼠模型已成为绝经后

骨质疏松症的研究基础，骨量丢失、骨转换加快及雌激素

减少的病理特点均可以在动物模型中模拟
[4]
，但既往研究

并未清楚描述大鼠去卵巢后不同时期骨量、骨转换状态及

血清雌激素水平的变化规律。 

本研究将对去卵巢后大鼠不同时期骨量、骨形成指标

(Ⅰ型前胶原氨基端原肽：PINP)、骨吸收指标(Ⅰ型胶原羧

基端肽：β-CTX)及雌激素水平的变化规律进行分析，并探

讨其相互关系。 

 

1  材料和方法  Materials and methods  

设计：随机对照动物实验。 

时间及地点：实验于2012年12月至2014年12月在广

州中医药大学第一附属医院完成。 

材料： 

 

 

 

 

 

 

 

 

实验动物：SPF级3月龄雌性SD大鼠34只，体质量

(191.92±32.01) g，购于广州中医药大学第一附属医院动物

中心[SCXK(粤)2013-0034]。无菌手术在广州中医药大学

第一附属医院实验动物中心屏障动物实验设施进行[SYXK 

(粤)2013-0092]。在25 ℃，12 h昼夜照明节律的环境中饲

去卵巢大鼠不同时期骨量、骨转换指标、雌激素水平的变化规律及相关性试剂

及仪器 

试剂及仪器 来源 

大鼠Ⅰ型前胶原氨基端原肽ELISA Kit 华美，CSB-E12774r 

大鼠Ⅰ型胶原羧基端肽(β-CTX) ELISA kit 华美，CSB-EQ027521RA 

大鼠雌激素水平检测Estradiol EIA Kit cayman，582251-96     

双能X线骨密度仪（DXA仪 美国hologic公司  
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养，并按实验动物使用的3R原则给予人道关怀。 

实验方法： 

动物分组及处理：适应饲养1周后，随机分为基线组

(n=6)、假手术组(n=14)、去卵巢组(n=14)。 

去卵巢组及假手术组大鼠均禁食12 h，腹腔注射体积

分数10%水合氯醛麻醉，去卵巢组从背部切除双侧卵巢，

假手术组不摘除卵巢，在相同部位剪除与卵巢等大的脂肪

组织。实验开始时先将基线组6只大鼠处死，假手术和去卵

巢组分别于去卵巢后第4，8周随机处死4只，第12周处死

剩余6只。 

组织样本和血清收集：实验结束后，各组大鼠均禁食

12 h，按体质量腹腔注射体积分数10%水合氯醛麻醉，腹

主动脉取血，于4 ℃环境静置20 min以上，离心获取血清；

迅速游离肾上腺及子宫，称质量；根据解剖位置截取第1，

2，3腰椎及左侧股骨，小心去除附着肌肉和结缔组织，剥

离干净后以湿生理盐水纱布包裹标号，塑料袋密封后置于

-80 ℃超低温冰箱冻存。 

离体骨DXA扫描：将腰椎 (L1-3)和左侧股骨标本从    

-80 ℃冰箱取出，常温下解冻，应用双能X线骨密度仪高清

晰度条件下进行离体局部扫描。 

根据股骨及腰椎解剖结构分别设定股骨感兴趣区域

(ROI)：股骨头颈(R1)、股骨转子(R2)、股骨干(R3)、股骨

全段(R4)和腰椎ROI(L1、L2、L3、L1-3)，分别测量各区域的

骨密度、骨矿含量、骨面积。见图1。 

生化指标测定：血清Ⅰ型前胶原氨基端原肽、Ⅰ型胶

原羧基端肽及雌激素水平测定采用酶联免疫吸附测定法

(ELISA)，实验操作完全按照试剂盒说明书，试剂盒包括大

鼠Ⅰ型前胶原氨基端原肽ELISA Kit、大鼠Ⅰ型胶原羧基端

肽ELISA kit、大鼠雌激素水平检测Estradiol EIA Kit。 

主要观察指标：①术后不同时期大鼠体质量及子宫、

肾上腺质量。②术后不同时期大鼠离体腰椎、股骨DXA扫

描结果。③术后不同时期大鼠雌激素及骨生化指标变化。

④去卵巢大鼠体质量、骨量、骨转换指标、雌激素水平、

月龄间的相关性分析。 

统计学分析：采用SPSS 19.0软件进行统计学分析。

各指标以x
_

±s表示，组间均数先进行χ
2
正态分布和方差齐

性检验，若符合正态分布和方差齐性，则采用单因素方差

分析，多重比较采用LSD-t 检验。骨量、骨转换生化指标、

雌激素水平间的关系采用双变量相关分析。P ≤ 0.05为差

异有显著性意义。 

 

2  结果  Results  

2.1  实验动物数量分析  实验选用SD大鼠34只，分为3组，

实验过程无脱失，全部进入结果分析。 

2.2  术后不同时期大鼠体质量及子宫、肾上腺质量  见表

1。 

假手术组大鼠体质量增长较快，在术后4，8，12周时较 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

0周分别增长了16.97%，27.52%，46.33%。大鼠去卵巢后

体质量增加更为迅速，在术后4，8，12周时较0周分别增长

了44.50%，65.60%，83.73%，从术后4周开始体质量显著

重于同时期的假手术组大鼠(P < 0.01)。 

术后第4，8，12周去卵巢组子宫质量较基线组(P < 

0.05)、假手术组显著降低(P < 0.01)；术后第4，8，12周

去卵巢组肾上腺质量与基线组、假手术组差异均无显著性

意义(P > 0.05)。 

2.3  术后不同时期大鼠离体骨DXA扫描结果 

2.3.1  不同时期离体腰椎DXA扫描结果  见图2。 

去卵巢后4周去卵巢组离体腰椎各感兴趣区域骨矿含

量、骨密度和骨面积均较基线组、假手术组明显降低(P < 

0.05)，与基线组比较，腰椎各感兴趣区域骨量丢失幅度依

次为15.77%(L1)、14.11%(L2)、13.45%(L3)。 

去卵巢后第8，12周时L1、L2、L3及L1-3的骨密度、骨

矿含量较假手术组降低(P < 0.05)，但骨面积与假手术组比

较差异无显著性意义，同时相对去卵巢后第4周而言均显著

改善(P < 0.05)。 

大鼠在去卵巢后腰椎骨量呈先快速降低、再缓慢回升

的趋势，但整个观察期内都比假手术组要低。 

2.3.2  不同时期离体股骨DXA扫描结果  见图3。 

去卵巢后4周去卵巢组大鼠离体股骨各感兴趣区域骨

矿含量、骨密度、骨面积较基线组、假手术组均显著降低

(P < 0.05)，与基线组比较，股骨各感兴趣区域骨量丢失幅

度依次为 12.44%(R2转子区 )、 11.60%(R1头颈区 )、

3.24%(R3股骨干区)。 

去卵巢后第8，12周时R1、R2、R3、R4的骨矿含量、

骨密度较假手术组降低(P < 0.05)，但骨面积与假手术组比

较差异无显著性意义，同时相对去卵巢后第4周而言均显著

改善(P < 0.05)。 

大鼠在去卵巢后股骨骨量变化呈先快速降低，再缓慢

回升的趋势，但整个观察期内都比假手术组要低。 

图 1  DXA测量大鼠离体腰椎和股骨的分析图像 

Figure 1  Analytic images of the lumbar vertebrae and femurs of 

rats using dual-energy X-ray absorption method in vitro 

图注：股骨感兴趣区域：股骨头颈(R1)、股骨转子(R2)、股骨干(R3)、

股骨全段(R4)和腰椎感兴趣区域：L1、L2、L3、L1-3。 
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图 2  大鼠离体腰椎各节段不同时期 DXA扫描结果 

Figure 2  The scanning results of the lumbar vertebral range of interest in vitro of rats in different groups at different time using dual-energy 

X-ray absorption method 

图注：Baseline：基线组；SHAM：假手术组；OVX：去卵巢组。大鼠在去卵巢后腰椎骨量呈先快速降低、再缓慢回升的趋势，但整个观察期

内都比假手术组要低。 

图 3  大鼠离体股骨各感兴趣区域不同时期 DXA扫描结果 

Figure 3  The scanning results of the femoral range of interest in vitro of rats in different groups at different time using dual-energy X-ray 

absorption method 

图注：Baseline：基线组；SHAM：假手术组；OVX：去卵巢组；R1：股骨头颈；R2：股骨转子；R3：股骨干；R4股骨全段。大鼠在去卵巢

后股骨骨量变化呈先快速降低，再缓慢回升的趋势，但整个观察期内都比假手术组要低 
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2.4  术后不同时期大鼠雌激素及骨生化指标变化  见  

表2。 

去卵巢后4周时，去卵巢组大鼠血清Ⅰ型前胶原氨基端

原肽及Ⅰ型胶原羧基端肽水平较基线组、假手术组均显著

升高(P < 0.01)；至术后8，12周时，去卵巢组大鼠血清    

Ⅰ型前胶原氨基端原肽及Ⅰ型胶原羧基端肽水平与基线

组、假手术组比较，差异无显著性意义(P > 0.05)；去卵巢

后骨转换状态变化规律为第1个月显著加快、后期逐渐回归

正常。 

术后4周，去卵巢组及假手术组的血清雌激素水平比较

差异无显著性意义，但均高于基线组数值(P < 0.05)；去卵

巢后第8，12周去卵巢组较假手术组及基线组均明显降低(8

周时P < 0.01，12周时P < 0.05)；去卵巢后雌激素水平变

化规律为第1个月先升高、后期快速降低。 

 

 

 

 

 

2.5  去卵巢大鼠体质量、骨量、骨转换指标、雌激素水平、

月龄间的相关性分析  见表3。 

双变量相关分析显示月龄、体质量、腰椎及股骨各

区域骨密度间呈正相关(P < 0.01)；Ⅰ型前胶原氨基端原

肽、Ⅰ型胶原羧基端肽与腰椎、股骨各区域骨密度呈负

相关(P < 0.01)。 

 

3  讨论  Discussion 

3.1  去卵巢后骨量变化规律  本实验发现，去卵巢后4周

去卵巢组离体腰椎、股骨各区域骨密度、骨矿含量结果均

明显下降(P < 0.05)，且腰椎骨密度下降较股骨更为显著其

表 3  去卵巢大鼠体质量、离体骨密度、Ⅰ型前胶原氨基端原肽、Ⅰ型胶原羧基端肽、雌激素水平与月龄的相关性分析结果              (r)

Table 3  The correlation analysis among body mass, bone mineral density in vitro, type I procollagen amino-terminal pro-peptide, I collagen 

carboxy-terminal peptide and estrogen and age of ovariectomized rats 

 年龄 体质量 L1骨密度 L2骨密度 L3骨密度 L1-3骨密度 R1骨密度 R2骨密度 R3骨密度 R4骨密度 Ⅰ型前胶原 

氨基端原肽 

Ⅰ型胶原

羧基端肽

雌激素

年龄 1             

体质量 0.849
b
 1            

L1骨密度 0.744
b
 0.868

b
 1           

L2骨密度 0.799
b
 0.885

b
 0.994

b
 1          

L3骨密度 0.766
b
 0.827

b
 0.990

b
 0.991

b
 1         

L1-3骨密度 0.788
b
 0.870

b
 0.996

b
 0.997

b
 0.996

b
 1        

R1骨密度 0.862
b
 0.892

b
 0.960

b
 0.975

b
 0.959

b
 0.966

b
 1       

R2骨密度 0.802
b
 0.818

b
 0.954

b
 0.973

b
 0.972

b
 0.970

b
 0.954

b
 1      

R3骨密度 0.870
b
 0.845

b
 0.896

b
 0.920

b
 0.899

b
 0.909

b
 0.967

b
 0.929

b
 1     

R4骨密度 0.856
b
 0.848

b
 0.931

b
 0.954

b
 0.939

b
 0.944

b
 0.980

b
 0.966

b
 0.985

b
 1    

Ⅰ型前胶原

氨基端原肽 

-0.725
a
 -0.742

b
 -0.940

b
 -0.948

b
 -0.968

b
 -0.960

b
 -0.903

 b
 -0.966

b
 -0.865

b
 -0.903

b
 1   

Ⅰ型胶原羧

基端肽 

-0.619
a
 -0.659

b
 -0.872

b
 -0.876

b
 -0.898

b
 -0.891

b
 -0.828

b
 -0.928

b
 -0.822

b
 -0.857

b
 0.917

b
 1  

雌激素 -0.496 -0.594 -0.425 -0.409 -0.447 -0.432 -0.369 -0.466 -0.397 -0.411 0.877
b 

0.947
b
 1 

表 1  各组大鼠不同时期体质量、子宫及肾上腺质量变化   (x
_

±s, g)

Table 1  The change of body mass, adrenal and uterine mass in 

different groups at different time points                      

表注：各时间点假手术组和大鼠去卵巢组体质量均显著增加；各时间点去卵巢

组子宫质量较基线组、假手术组显著降低。与基线组比较，
a
P < 0.05，

b
P < 0.01；

与去卵巢组比较，
c
P < 0.01。 

组别 时间(年龄) 体质量 子宫质量 

(Adrenal weight) 

肾上腺质量 

(Uterine weight)

基线组 实验开始时 218.20±12.62 0.546±0.152 0.059±0.012 

术后 4周 255.50±5.36
ac

 0.640±0.240
c
 0.061±0.014 

术后 8周 276.00±5.51
bc

 0.702±0.260
c
 0.052±0.005 

假手术组 

术后 12周 319.00±24.25
bc

0.746±0.133
ac

 0.053±0.014 

术后 4周 315.25±41.06
b
 0.200±0.089

a
 0.053±0.007 

术后 8周 361.25±44.55
b
 0.151±0.031

a
 0.067±0.004 

去卵巢组 

术后 12周 394.25±47.28
b
 0.123±0.052

b
 0.040±0.013 

表 2  不同时期各组大鼠Ⅰ型前胶原氨基端原肽、Ⅰ型胶原羧基端肽

及雌激素水平的变化                                     (x
_

±s)

Table 2  The changes in type I procollagen amino-terminal 

pro-peptide, I collagen carboxy-terminal peptide and estrogen of 

rats in different groups at different time              

表注：去卵巢后血清Ⅰ型前胶原氨基端原肽及Ⅰ型胶原羧基端肽水平变化规律

为第 1个月显著升高、后期逐渐回归正常；去卵巢后雌激素水平变化规律为第

1个月先升高、后期快速降低。与基线组比较，
a
P < 0.05，

b
P < 0.01；与去卵

巢组比较，
c
P < 0.05，

d
P < 0.01。

组别 Ⅰ型前胶原氨基端原肽 Ⅰ型胶原羧基端肽 雌激素 

基线组 274.41±102.49 31.30±15.04 126.30±17.68 

假手术组    

术后 4周 173.00±125.12
d
 19.05±13.22

c
 158.48±43.25

a
 

术后 8周 235.74±89.98 25.93±11.06 159.28±42.43
ad

术后 12周 161.31±115.34 17.99±11.63 175.47±68.53
ac

去卵巢组    

术后 4周 1 166.89±545.49
b
 106.78±68.68

a
 162.95±78.48

a
 

术后 8周 213.25±57.95 22.39±7.08 82.77±7.25
b
 

术后 12周 257.79±122.12 29.90±16.73 100.75±10.07
a
 

表注：双变量相关分析显示月龄、体质量、腰椎及股骨各区域骨密度间呈正相关；Ⅰ型前胶原氨基端原肽、Ⅰ型胶原羧基端肽与腰椎、股骨各区域骨密度呈负相关。

a
表示在 0.05水平(双侧)上显著相关；

b
表示在 0.01水平(双侧)上显著相关。 
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中局部又以L1、股骨转子部骨量丢失最严重，因此大鼠骨

量减少尤以松质骨为主，与既往文献报道相符
[5-7]
。既往

研究发现大鼠去卵巢后骨量丢失加快，4周后丢失60%
[8]
，

骨丢失幅度较本研究结果高，可能与研究物种及月龄相

关
[9]
。因而临床上对于绝经后女性患者，积极监测腰椎及

股骨转子部的骨量变化，及早预防骨质疏松症的发生，

同时重点评估绝经后骨质疏松症患者该部位的骨折风险

尤为重要。 

研究表明，生长发育与性激素、生长激素水平密切相

关
[10]
，而骨面积是骨骼扫描区域矢状面的面积(高度和横断

面直径的乘积)，可反映骨骼的生长发育状况。本实验中大

鼠切除卵巢后，雌激素总体呈下降趋势，通过影响胰岛素

样生长因子轴从而影响生长激素的分泌和功能，抑制骨骼

发育，故大鼠腰椎、股骨骨面积较假手术组呈下降趋势，

由于本实验大鼠正值生长发育期(3月龄)，为促进骨骼发育

则骨面积代偿性升高，故总体来说去卵巢大鼠腰椎、股骨

骨面积变化呈现先下降后上升的规律(图2，3)。因此，单

独依据骨矿含量或者骨密度全面评价骨量变化具有一定局

限性，骨面积作为直接评价骨量改变的重要参数，可与骨

转换指标共同参与评估骨代谢失衡。 

3.2  去卵巢后体质量的变化规律及其对骨量的影响  本

实验中，大鼠去卵巢后体质量随增龄快速增加，且增加幅

度显著大于假手术组，该结果与韩天雨等
[11]
报道的结果基

本上吻合。提示，切除卵巢是导致体质量增加的重要因素，

与临床上绝经后女性容易出现肥胖或有肥胖倾向这一现象

类似。研究表明由于绝经后卵巢萎缩，功能下降，雌激素

分泌不足，继发一系列糖和脂肪代谢紊乱，因而体脂分布

异常
[12]
。Rogers等

[13]
发现大鼠切除双侧卵巢后，血清雌激

素水平下降，对下丘脑-垂体的反馈抑制作用减弱，导致大

鼠进食量增加，体质量增加。本研究基于去卵巢后不同时

间点对大鼠体质量变化进行观察，进一步佐证绝经/去卵巢

可导致机体体质量增加甚至肥胖。 

通过对体质量与骨密度相关性的研究，发现体质量与

腰椎、股骨各感兴趣区域骨密度呈正相关，与既往临床研

究报道一致
[14-16]
，进一步证实了体质量对骨量具有保护效

应，因而健康、有效地维持绝经后女性体质量对于延缓骨

量下降、降低骨折风险具有重要作用。 

3.3  去卵巢后骨转换状态变化规律及与骨量丢失的关 

系  骨代谢或骨转换过程是成骨细胞形成新骨和破骨细

胞吸收旧骨的过程，骨量的多少取决于同一骨重建单位

中骨形成与骨吸收的平衡。目前，Ⅰ型前胶原氨基端原

肽及Ⅰ型胶原羧基端肽是常见的骨形成及骨吸收生化标

志物
[17-18]

，能动态反映全身骨代谢变化，较骨密度变化早、

变化程度大，已被广泛地应用于骨质疏松防治及药物疗效

监测。本实验发现，术后4周去卵巢大鼠I型前胶原氨基端

原肽、Ⅰ型胶原羧基端肽显著升高，说明成骨细胞及破骨

细胞活性均增强，骨形成与骨吸收活跃，同时骨密度呈下

降趋势，表明去卵巢大鼠骨转换加快，骨吸收率大于骨形

成率，表现为高转换型骨量丢失
[19]
。因此，Ⅰ型前胶原氨

基端原肽、Ⅰ型胶原羧基端肽可用于临床上判定绝经后骨

质疏松症患者的骨丢失情况。 

本实验中，去卵巢大鼠I型前胶原氨基端原肽、Ⅰ型胶

原羧基端肽水平在8，12周时与假手术组及基线组无统计

学差异，总体表现为先升后降的规律，与临床上绝经后骨

质疏松症患者Ⅰ型前胶原氨基端原肽、Ⅰ型胶原羧基端肽

的变化趋势基本吻合
[17]
，表明Ⅰ型前胶原氨基端原肽、Ⅰ

型胶原羧基端肽对早期骨量丢失非常敏感；同时，相关性

分析显示，去卵巢大鼠Ⅰ型前胶原氨基端原肽、Ⅰ型胶原

羧基端肽与腰椎及股骨骨密度呈负相关(P < 0.01)，此结果

与许爱萍等
[20]
的报道结果相似，结合大鼠骨量早期下降而

后回升的特点，提示动态的Ⅰ型前胶原氨基端原肽、Ⅰ型

胶原羧基端肽检测联合静态的骨密度测定，可更准确地预

防早期骨量丢失及评估骨折风险。并且在治疗的过程中，

Ⅰ型前胶原氨基端原肽、Ⅰ型胶原羧基端肽能比骨密度更

早地反应治疗后骨代谢的改变，故三者联用在指导、调节

用药，判断药物是否具有治疗反应，尽快调整患者的治疗

方案等方面具有重要意义。 

3.4  去卵巢后雌激素水平的变化及与骨量丢失的关系  既

往研究表明，去卵巢大鼠骨质疏松模型中，摘除双侧卵巢

而导致雌激素缺乏是引起骨量严重丢失的重要原因
[21]
。然

而在本研究中发现，术后4周时去卵巢大鼠雌激素水平骤然

升高，之后随月龄增加而降低，推测雌激素水平与腰椎、

股骨骨密度呈负相关的研究结论应该是假象，这可能与去

卵巢术后短期内雌激素水平应激性升高有关，根据既往文

献报道，去卵巢术会促使雄烯二酮(主要由肾上腺皮质分泌)

及雄烯二醇(由卵巢皮质间质细胞在高促性腺激素影响下

产生)在脂肪组织中经芳香化酶作用而衍生成雌激素，但这

种应激性作用只是暂时的，雌激素水平仍表现为总体下降

趋势
[16]
。 

本实验中实验大鼠正值生长发育及代谢旺盛期，骨量

在去卵巢后快速下降，之后随月龄逐渐上升，但始终低于

假手术组，因此，去卵巢后短期内应激性升高的雌激素对

骨量丢失并未起到保护作用，其具体机制仍需进一步深入

探讨。这样的规律提示如果绝经后女性雌激素水平不降反

升，亦不可忽视绝经后骨质疏松症发生的可能性，应综合

分析雌激素、骨转换状态及其他因素，积极监测雌激素水

平变化，预防骨量减少及骨质疏松症的发生。 

综上所述，本实验对去卵巢后大鼠骨量、血清雌激素

水平及骨转换状态变化规律进行了清晰描述，这为进一步

研究绝经后骨质疏松症的病理特点、发病机制及干预措施

提供了一定的理论依据，但在后期研究中，仍应在临床研

究中观察绝经后女性或去卵巢女性是否存在类似规律，以

评估本实验所证实规律的临床参考价值，同时，对其发生

机制应进行深入探讨。 
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