
书书书

橄榄叶提取物对实验性兔关节软骨损伤的修复作用

宫德正１，２，耿成燕２，姜丽平２，王丽辉３，吉村宽辛４，仲来福２

（大连医科大学１．机能学实验室，２．中日合作医药科学研究所，３．病理学教研室，辽宁 大连 １１６０４４，
４．ＥｉｓａｉＦｏｏｄ＆ＣｈｅｍｉｃａｌＣｏ．，Ｌｔｄ．，Ｎｉｈｏｎｂａｓｈｉ，Ｃｈｕｏｋｕ，Ｔｏｋｙｏ １０３００２７，Ｊａｐａｎ）

　　摘要：目的　探讨橄榄叶提取物（ＯＬＥ）对实验性兔关节软骨损伤的修复作用。方法　采用手钻在健康
新西兰白兔左后膝关节软骨上打３个直径３ｍｍ、深４ｍｍ的洞，制备关节软骨损伤模型。ＯＬＥ治疗组通过
自由饮水每天给予ＯＬＥ５００ｍｇ·ｋｇ－１，连续２１ｄ；模型对照组自由饮用蒸馏水。３周后，处死家兔，用单盲
法肉眼观察评分，评价３个损伤部位（洞）软骨的愈合情况；通过石蜡切片和 ＨＥ染色于光镜下检查损伤部
位软骨再生情况；采用番红Ｏ和阿尔辛蓝染色分别检测损伤部位蛋白多糖和糖胺聚糖的合成；分别取左右
两侧股二头肌和股内侧大收肌称重，计算手术侧和非手术侧肌肉质量的比率。结果　经单盲法肉眼观察评
分，ＯＬＥ治疗组软骨损伤部位３个洞的愈合总评分为（７．２±１．９），明显高于模型对照组（４．６±１．３）（Ｐ＜
０．０５）。组织学检查结果表明，ＯＬＥ治疗组在软骨损伤部位（洞）不仅有大量再生的成熟软骨组织，而且再
生的软骨组织周围环绕大量增殖的未分化的软骨胚胎细胞；模型对照组在损伤部位（洞）几乎看不见再生的

软骨，仅有大量的再生纤维组织。番红Ｏ和阿尔辛蓝染色检查结果表明，ＯＬＥ治疗组软骨损伤部位软骨基
质中蛋白多糖合成明显多于模型对照组（Ｐ＜０．０５），糖胺聚糖含量与模型对照组比较无差异。ＯＬＥ治疗组
股二头肌质量的比率〔（１００．１±５．７）％〕明显高于模型对照组〔（８９．０±４．９）％〕（Ｐ＜０．０５），ＯＬＥ治疗组
股内侧大收肌质量的比率与模型对照组比较无差异。结论　ＯＬＥ对关节软骨损伤具有修复作用。
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　　齐敦果（Ｏｌｅａｅａｒｏｐａｅａ）属木科（ｏｌｅａｃｅａｅ），
常绿阔叶乔木，又名洋橄榄或油橄榄。欧洲原产，我

国引种，多栽培于长江以南。橄榄叶提取物（ｏｌｉｖｅ
ｌｅａｖｅｓｅｘｔｒａｃｔ，ＯＬＥ）是从橄榄叶中提取的天然酚
类物质，具有非常强的抗氧化［１］和抗动脉粥样硬

化［２］作用，并可预防癌症［３］。据报道，橄榄叶具有

降血压和抗微生物等作用［４］。有文献报道，榨橄榄

时所产生的橄榄汁能明显降低脂多糖处理 ＢＡＬＢ／ｃ
小鼠血清肿瘤坏死因子 α（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ
α，ＴＮＦα）水平，也能明显降低脂多糖处理人单核
细胞ＴＨＰ１细胞 ＴＮＦα的分泌，认为橄榄汁可能
是一种治疗炎症的有效成分，如风湿性关节炎和骨
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关节炎［５］。ＯＬＥ是否对关节软骨损伤有修复作用
目前国内外尚无文献报道。本研究通过对兔左后膝

关节软骨手工钻洞制备兔关节软骨损伤模型，观察

ＯＬＥ对关节软骨损伤的修复作用。

１　材料与方法

１．１　药物和主要试剂
ＯＬＥ由日本 Ｅｉｓａｉ食品与化学有限公司提供，

实验时用水溶解。其主要组成包括２２％羟基酪醇，
４％多酚，６７％糖类，２％脂质，４％强热残留物和
１％水。番红Ｏ和阿尔辛蓝购自Ｓｉｇｍａ公司。
１．２　实验动物和分组

１２只健康新西兰白兔，１６周龄，体质量
２．００～２．５５ｋｇ，由大连医科大学实验动物中心提
供，动物许可证号：ＳＣＸＫ（辽）２００２０００２。用前检
疫１周，单笼饲养，随机分为模型对照组和 ＯＬＥ治
疗组，每组６只，雌雄各半。将ＯＬＥ用蒸馏水溶解，
ＯＬＥ治疗组按照成年兔每天１２０ｍｌ·ｋｇ－１饮水量自
由饮水足量给予 ＯＬＥ５００ｍｇ·ｋｇ－１，连续 ２１ｄ；
模型对照组给予等体积蒸馏水。动物室温度保持
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在２３～２５℃，相对湿度５０％～６０％，每天 １２ｈ
光照。

１．３　动物模型制备
静脉给予戊巴比妥钠４０ｍｇ·ｋｇ－１给兔实施麻

醉，在兔左后膝关节处剪毛，用 ０．０５％氯己定和
７５％乙醇消毒。在靠近膝关节内侧面，从股骨向胫
骨结节方向做一个垂直的皮肤切口。切开关节囊，

通过人工脱臼的方法，把髌骨推向前侧面，充分暴露

膝关节的软骨。用手钻在关节软骨上打直径

３ｍｍ、深４ｍｍ的３个洞。１个在滑车嵴中间，另
２个在股骨末梢的滑车槽上。然后用生理盐水冲洗
伤口和关节囊。关节囊用人工可吸收（３０）缝合线
缝合，同时皮下组织和皮肤用尼龙线（３０）缝合。
手术后１周内用聚维酮碘（聚乙烯吡咯烷酮碘）对伤
口消毒，每天１次；用盐酸土霉素１０ｍｇ·ｋｇ－１肌内
注射抗感染，每天２次。
１．４　兔软骨损伤部位的肉眼观察

实验期间，每天观察兔腹泻和饮食情况及皮毛

颜色，每周测体质量１次。手术后３周，ｉｖ给予戊巴
比妥钠８０ｍｇ·ｋｇ－１，实施安乐死。打开膝关节后，
用单盲法肉眼观察３个损伤部位（洞）软骨的愈合
情况。手术洞愈合的程度进行如下评分：愈合 ＜
５０％，计为０分，５０％～６０％计为１分，６０％～８０％
愈合计为２分，８０％～１００％愈合计为３分，然后计
算总评分［６］。同时观察关节囊里滑液量和混浊度。

当关节滑液有以细胞为内容物增加时进行涂片染色

和琼脂培养。

１．５　兔关节软骨组织病理学检查
兔安乐死后，取手术侧膝关节用 １０％甲醛固

定，固定后切片，厚５ｍｍ，用５％醋酸振摇１ｄ脱
钙，脱钙后用中性５％硫化钠浸泡１ｄ，然后进行石
蜡包埋，切片，厚５μｍ。ＨＥ染色进行组织学检查。
用单盲法光镜下观察３个损伤部位（洞）软骨的再
生情况。手术洞软骨再生的程度进行如下评分：无

软骨缺失（损伤部位全部由再生软骨填充）计为

０分；局限性缺失计为１～２分；较大范围软骨缺失
计为３分；全面的软骨缺失计为４分，然后计算总
评分［７］。

１．６　兔关节软骨蛋白聚糖（ｐｒｏｔｅｏｇｌｙｃａｎ，ＰＧ）
和糖胺聚糖（ｇｌｙｃｏｓａｍｉｎｏｇｌｙｃａｎ，ＧＡＧ）合成的
测定

同１．５方法取手术侧膝关节，制备石蜡切片，
用番红Ｏ和阿尔辛蓝染色。番红 Ｏ染色所形成的
红色代表 ＰＧ，阿尔辛蓝染色所形成的蓝色代表
ＧＡＧ［８］。把用番红Ｏ和 阿尔辛蓝染色关节软骨损

伤部位和正常无损伤部位的图片通过彩色数码相机

输入电脑并通过 Ｉｍａｇｅｐｒｏｐｌｕｓ４．５（ＭｅｄｉａＣｙ
ｂｅｒｎｅｔｉｃｓ）把影像数字化。随机选取６个区域，通
过影像处理技术计算每个区域番红 Ｏ染色形成的
红色平均光密度和阿尔辛蓝染色形成的蓝色平均

光 密 度，分别代表关节软骨 ＰＧ 和 ＧＡＧ 的
合成量［８］。

１．７　兔股二头肌和股内侧大收肌肌肉质量比率的
测定

兔安乐死后，分别取出手术侧和无手术侧股二

头肌和股内侧的大收肌，称重。肌肉质量的比率

（％）＝手术侧肌肉质量／无手术侧肌肉质量 ×
１００％。
１．８　统计学分析

实验结果数据以ｘ±ｓ表示。采用 ＳＰＳＳ１３．０
软件进行数据处理分析，两组之间比较采用ｔ检验，
软骨损伤部位评分比较用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙ检验，
Ｐ＜０．０５认为具有统计学差异。

２　结果

２．１　橄榄叶提取物对兔身体状况的影响
两组兔在实验期间体质量无差异（表１），饮食

正常，皮毛光亮，无腹泻。两组兔手术侧膝关节关节

囊内滑液清亮，滑液量无差异。表明ＯＬＥ无毒性作
用，兔无感染。

Ｔａｂ．１　Ｅｆｆｅｃｔｏｆｏｌｉｖｅｌｅａｖｅｓｅｘｔｒａｃｔ（ＯＬＥ）ｏｎｂｏｄｙ
ｍａｓｓｏｆｒａｂｂｉｔｓｗｉｔｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｃａｒｔｉｌａｇｅｉｎｊｕｒｉｅｓ

Ｇｒｏｕｐ
Ｂｏｄｙｍａｓｓ／ｋｇ

０ １ ２ ３（ｗｅｅｋ）

Ｍｏｄｅｌ ２．３６±０．１３ ２．４３±０．１４ ２．５３±０．２０ ２．６９±０．２０

ＯＬＥ ２．３１±０．１９ ２．４７±０．１９ ２．５７±０．１９ ２．７０±０．１７

ＲａｂｂｉｔｓｉｎＯＬＥｇｒｏｕｐｗｅｒｅａｂｌｅｔｏｆｒｅｅｌｙｄｒｉｎｋｔｈｅｔａｐｗａｔｅｒ
ｄｉｓｓｏｌｖｅｄＯＬＥｓｏｔｈａｔＯＬＥ５００ｍｇ·ｋｇ－１ｗａｓａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄｄａｉｌｙ
ｆｏｒ２１ｄ．ｘ±ｓ，ｎ＝６．

２．２　橄榄叶提取物对兔软骨损伤愈合的影响
人工制备兔左膝关节软骨损伤，肉眼观察

结果表明，手术３周后，ＯＬＥ治疗组 ３个洞的愈合
评 分 和 总 评 分 均 明 显 高 于 模 型 对 照 组

（Ｐ＜０．０５）（表２），表明ＯＬＥ能促进损伤关节软骨
的愈合。

２．３　橄榄叶提取物对兔软骨损伤后软骨再生的影响
组织病理学检查结果表明，模型对照组软骨
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Ｔａｂ．２　ＥｆｆｅｃｔｏｆＯＬＥｏｎｈｅａｌｉｎｇｄｅｇｒｅｅｏｆｈｏｌｅｓａｔｏｐｅｒａｔｅｄｓｉｔｅｓｏｆｒａｂｂｉｔｓｗｉｔｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｃａｒｔｉｌａｇｅｉｎｊｕｒｉｅｓ

Ｇｒｏｕｐ
Ｄｅｇｒｅｅｏｆｈｅａｌｉｎｇ（ｐｏｉｎｔ）

Ｍｅｄｉａｌｔｒｏｃｈｌｅａｒｉｄｇｅ Ｔｒｏｃｈｌｅａｒｓｕｌｃｕｓ（ｐｒｏｘｉｍａｌ） Ｔｒｏｃｈｌｅａｒｓｕｌｃｕｓ（ｄｉｓｔａｌ） Ｔｏｔａｌｐｏｉｎｔ

Ｍｏｄｅｌ １．７±０．５ １．７±０．５ １．２±０．４ ４．６±１．３

ＯＬＥ ２．５±０．８ ２．５±０．８ ２．２±０．８ ７．２±１．９

ＳｅｅＴａｂ．１ｆｏｒｒａｂｂｉｔｔｒｅａｔｍｅｎｔ．ＤｅｇｒｅｅｏｆｈｅａｌｉｎｇｗａｓｃａｌｃｕｌａｔｅｄｂｙｍｅｔｈｏｄｏｆＴａｍａｉｅｔａｌ［６］．Ｔｈｅｔｏｔａｌｐｏｉｎｔｆｏｒｅａｃｈｐａｒｔｗａｓｔｈｅｓｕｍ
ｏｆｐｏｉｎｔｓｏｆｔｈｅｔｈｒｅｅｐａｒｔｓ．ｘ±ｓ，ｎ＝６．Ｐ＜０．０５，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ．

损伤部位缺乏新生软骨，并有毛细血管增生和纤维

原细胞增殖，在大部分部位无新生的软骨组织（图

１Ａ）。ＯＬＥ治疗组损伤部位成熟软骨组织和连接组
织混合再生，或大量成熟的软骨组织在损伤部位再

生，再生的软骨组织周围被增殖的纤维软骨细胞所

环绕（图１Ｂ）。在 ３个损伤部位（洞）均随机选取
６个区域并对软骨损伤后软骨再生情况进行组织学
评分，模型对照组为 １７．３±３．０，ＯＬＥ治疗组为
８．７±０．６，ＯＬＥ治疗组明显低于模型对照组（Ｐ＜
０．０５），表明ＯＬＥ具有促进软骨损伤后软骨组织再
生的作用。

Ｆｉｇ．１　 ＥｆｆｅｃｔｏｆＯＬＥ ｏｎｃａｒｔｉｌａｇｅｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎｏｆ
ｒａｂｂｉｔｓｗｉｔｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｃａｒｔｉｌａｇｅｉｎｊｕｒｉｅｓ（ＨＥ×２００）．
ＳｅｅＴａｂ．１ｆｏｒｒａｂｂｉｔｔｒｅａｔｍｅｎｔ．Ａ：ｍｏｄｅｌｃｏｎｔｒｏｌ；Ｂ：ＯＬＥ
５０ｍｇ·ｋｇ－１．Ａｒｒｏｗｓｓｈｏｗｒｅｇｅｎｅｒａｔｅｄｃａｒｔｉｌａｇｅｔｉｓｓｕｅ．

２．４　橄榄叶提取物对兔软骨损伤后软骨基质 ＰＧ
和ＧＡＧ合成的影响

由图２Ａ，Ｂ和表３可见，ＯＬＥ治疗组软骨损伤
部位（黑色箭头所指）番红 Ｏ染色的平均光密度比
模型对照组高（Ｐ＜０．０５）；正常软骨无损伤部位
（绿色箭头所指）番红 Ｏ染色的平均光密度与模型
对照组比较无明显变化。表明 ＯＬＥ能促进软骨损
伤修复部位软骨基质中ＰＧ的合成。

由图２Ｃ，Ｄ和表３可见，ＯＬＥ治疗组软骨损伤
部位（黄色箭头所指）和正常软骨无损伤部位（粉色

箭头所指）阿尔辛蓝染色的平均光密度与模型对照

组比较无显著性差异。

Ｆｉｇ．２　ＥｆｆｅｃｔｏｆＯＬＥｏｎｃａｒｔｉｌａｇｅｍａｔｒｉｘｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆ
ｒａｂｂｉｔｓｗｉｔｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｃａｒｔｉｌａｇｅｉｎｊｕｒｉｅｓ（×２００）．
ＳｅｅＴａｂ．１ｆｏｒｒａｂｂｉｔｔｒｅａｔｍｅｎｔ．Ｇｒｅｅｎａｒｒｏｗ：ｓａｆｒａｎｉｎＯｓｔａｉｎｉｎｇ
ｏｆｎｏｒｍａｌｃａｒｔｉｌａｇｅａｒｅａｆｏｒＰＧ；ｂｌａｃｋａｒｒｏｗ：ｓａｆｒａｎｉｎＯｓｔａｉｎｉｎｇ
ｏｆｒｅｓｔｏｒｅｄａｒｅａｆｏｒＰＧ；ｙｅｌｌｏｗａｒｒｏｗ：ａｌｃｉａｎｂｌｕｅｓｔａｉｎｉｎｇｏｆ
ｒｅｓｔｏｒｅｄａｒｅａｆｏｒＧＡＧ；ｐｉｎｋａｒｒｏｗ：ａｌｃｉａｎｂｌｕｅｓｔａｉｎｉｎｇｏｆｎｏｒｍａｌ
ｃａｒｔｉｌａｇｅａｒｅａｆｏｒＧＡＧ．ＡａｎｄＣ：ｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ；ＢａｎｄＤ：ＯＬＥ
５０ｍｇ·ｋｇ－１．ＡａｎｄＢ：ｓａｆｒａｎｉｎＯｓｔａｉｎｉｎｇ；ＣａｎｄＤ：Ａｌｃｉａｎｂｌｕｅ
ｓｔａｉｎｉｎｇ．

２．５　橄榄叶提取物对软骨损伤后兔肌肉质量比率
的影响

由表４可见，ＯＬＥ治疗组股内侧大收肌质量比
率与模型对照组比较无明显变化；股二头肌质量比

率较模型对照组升高（Ｐ＜０．０５），提示ＯＬＥ具有抗
炎镇痛作用，可维持膝关节运动功能，防止肌肉废用

性萎缩。

Ｔａｂ．３　ＥｆｆｅｃｔｏｆＯＬＥｏｎｐｒｏｔｅｏｇｌｙｃａｎ（ＰＧ）ａｎｄｇｌｙｃｏｓａｍｉｎｏｇｌｙｃａｎ（ＧＡＧ）ｓｙｎｔｈｅｓｉｓｉｎｃａｒｔｉｌａｇｅｍａｔｒｉｘｆｏｒｍａ
ｔｉｏｎｏｆｒａｂｂｉｔｓｗｉｔｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｃａｒｔｉｌａｇｅｉｎｊｕｒｉｅｓ

Ｇｒｏｕｐ
ＰＧ（Ａ）

Ｎｏｒｍａｌｃａｒｔｉｌａｇｅａｒｅａ Ｒｅｓｔｏｒｅｄａｒｅａ

ＧＡＧ（Ａ）

Ｎｏｒｍａｌｃａｒｔｉｌａｇｅａｒｅａ Ｒｅｓｔｏｒｅｄａｒｅａ

Ｍｏｄｅｌ ０．０８±０．０５ ０．０４±０．０３ ０．０３±０．０１ ０．０２±０．０１

ＯＬＥ ０．０９±０．０６ ０．１１±０．０６ ０．０３±０．０１ ０．０３±０．０１
ＳｅｅＴａｂ．１ｆｏｒｒａｂｂｉｔｔｒｅａｔｍｅｎｔ．ＰＧａｎｄＧＡＧｓｙｎｔｈｅｓｉｓｗａｓｅｘｐｒｅｓｓｅｄａｓｔｈｅｍｅａｎｄｅｎｓｉｔｙｃａｌｃｕｌａｔｅｄｂｙａｎｉｍａｇｅｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇｔｅｃｈｎｉｑｕｅ．
ｘ±ｓ，ｎ＝６．Ｐ＜０．０５，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ．

·２０２· 中国药理学与毒理学杂志２０１３年４月第２７卷第２期　ＣｈｉｎＪＰｈａｒｍａｃｏｌＴｏｘｉｃｏｌ，Ｖｏｌ２７，Ｎｏ２，Ａｐｒ２０１３



Ｔａｂ．４　ＥｆｆｅｃｔｏｆＯＬＥｏｎｍａｓｓｏｆｌａｔｅｒａｌｇｒｅａｔａｎｄ
ｂｉｃｅｐｓｆｅｍｏｒｉｓｍｕｓｃｌｅｏｆｒａｂｂｉｔｓｗｉｔｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ｃａｒｔｉｌａｇｅｉｎｊｕｒｉｅｓ

Ｇｒｏｕｐ
Ｍｕｓｃｌｅｍａｓｓｒａｔｉｏ／％

Ｌａｔｅｒａｌｇｒｅａｔｍｕｓｃｌｅ Ｂｉｃｅｐｓｏｆｆｅｍｕｒｍｕｓｃｌｅ

Ｍｏｄｅｌ ８８．８±８．４ ８９．０±４．９
ＯＬＥ ９５．９±８．８ １００．１±５．７

ＳｅｅＴａｂ．１ｆｏｒｒａｂｂｉｔｔｒｅａｔｍｅｎｔ．Ｍｕｓｃｌｅｍａｓｓｒａｔｉｏ（％）＝ｍｕｓｃｌｅ
ｍａｓｓｏｆｏｐｅｒａｔｅｄｓｉｄｅ／ｍｕｓｃｌｅｍａｓｓｏｆｕｎｏｐｅｒａｔｅｄｓｉｄｅ×１００％．
ｘ±ｓ，ｎ＝６．Ｐ＜０．０５，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ．

３　讨论

本研究结果表明，通过自由饮水给予兔 ＯＬＥ
５００ｍｇ·ｋｇ－１，连续２１ｄ，能明显促进实验性关节软
骨损伤的修复。实验期间饮食情况正常，皮毛光亮，

无腹泻，两组兔体质量无差异。表明该剂量对兔无

毒副作用，该结果与文献报道一致［９］。

肉眼观察结果表明，ＯＬＥ治疗组软骨损伤部位
的愈合比模型对照组更为显著。组织学检查结果表

明，ＯＬＥ治疗组在软骨损伤部位不仅有大量再生的
成熟软骨组织，而且再生的软骨组织周围环绕大量

增殖的未分化的软骨胚胎细胞。模型对照组在软骨

损伤部位几乎看不见再生的软骨，仅有大量再生的

纤维组织。表明 ＯＬＥ具有促进软骨损伤修复的
作用。

正常关节软骨由软骨基质和镶嵌在软骨基质陷

窝内的软骨细胞组成，软骨细胞只占１％，软骨基质
占９９％。软骨的基质由胶原纤维、ＰＧ和水构成，其
中胶原纤维占２０％ ～２５％，ＰＧ占５％ ～１０％，水
占７０％～７５％。ＰＧ主要由 ＧＡＧ和蛋白组成，ＰＧ
镶嵌于胶原纤维网状结构中，形成了水合性极强的

黏稠胶体，使软骨坚硬而富有弹性［１０］。随着年龄的

增长或者软骨遭到破坏时，软骨细胞不能有效合成

ＰＧ，最终导致关节损伤和骨性关节炎［１１］。为了探

讨ＯＬＥ对关节软骨损伤修复的可能机制，本研究应
用番红Ｏ染色在软骨组织切片上对 ＰＧ进行半定
量分析，以反映软骨基质的变化，发现 ＯＬＥ治疗组
关节软骨损伤修复部位软骨基质中ＰＧ与模型对照
组比较明显增加，正常无软骨损伤部位软骨基质中

ＰＧ与模型对照组比较无明显变化。表明 ＯＬＥ能
明显促进软骨损伤修复部位软骨基质中 ＰＧ的合
成。用阿尔辛蓝染色结果表明，ＯＬＥ治疗组软骨损
伤修复部位ＧＡＧ合成与模型对照组比较无明显变
化，可能与ＧＡＧ参与ＰＧ的合成有关。

本研究集体已研究报道，ＯＬＥ具有抗炎和镇痛
作用，其作用机制可能与抑制ＴＮＦα和白细胞介素

１ｍＲＮＡ的表达有关［１２］。本研究结果表明，ＯＬＥ
可预防肌肉萎缩，考虑与其抗炎镇痛作用和增加

ＰＧ合成有关。股内侧大收肌和股二头肌与肢体运
动相关。大收肌司职膝关节的伸展运动，膝关节伸

展为了减轻疼痛。股二头肌司职膝关节弯曲运动。

当膝关节弯曲时，髌骨强烈压在关节滑车上，可引起

剧烈疼痛导致股二头肌废用性萎缩，关节软骨损伤

恢复被延迟。ＯＬＥ可能具有抗炎镇痛作用，避免因
膝关节弯曲引起剧痛导致股二头肌废用性萎缩，间

接促进软骨损伤的修复。

综上所述，ＯＬＥ能够促进人工关节软骨损伤的
修复并增加关节软骨基质中 ＰＧ的合成。ＯＬＥ对
关节软骨损伤和骨性关节炎等疾病可能具有预防和

治疗作用。
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ｆｏｒｒａｔｋｎｅｅａｒｔｉｃｕｌａｒｃａｒｔｉｌａｇｅ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＲｅｈａｂｉｌＴｉｓｓｕｅＥｎｇ
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Ｒｅｓ（中国组织工程研究与临床康复），２０１０，１４（２４）：

４３８５４３８９．

［９］　ＣｈｒｉｓｔｉａｎＭＳ，ＳｈａｒｐｅｒＶＡ，ＨｏｂｅｒｍａｎＡＭ，ＳｅｎｇＪＥ，Ｆｕ

Ｌ，ＣｏｖｅｌｌＤ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｔｏｘｉｃｉｔｙｐｒｏｆｉｌｅｏｆｈｙｄｒｏｌｙｚｅｄａｑｕｅ

ｏｕｓｏｌｉｖｅｐｕｌｐｅｘｔｒａｃｔ［Ｊ］．ＤｒｕｇＣｈｅｍＴｏｘｉｃｏｌ，２００４，２７

（４）：３０９３３０．

［１０］　ＭｕｉｒＨ．ＡｄｕｌｔＡｒｔｉｃｕｌａｒＣａｒｔｉｌａｇｅ［Ｍ］．ＮｅｗＹｏｒｋ：Ｇｒｕｎｅ＆

Ｓｔｒａｔｔｏｎ，１９７３：１００１３１．

［１１］　ＴｈｏｎａｒＥＭ，ＢｊｏｒｎｓｓｏｎＳ，ＫｕｅｔｔｎｅｒＫＥ．Ａｇｅｒｅｌａｔｅｄｃｈａｎ

ｇｅｓｉｎｃａｒｔｉｌａｇｅｐｒｏｔｅｏｇｌｙｃａｎｓ［Ｍ］∥ＫｕｅｔｔｎｅｒＫＥ，Ｓｃｈｌｅｙ

ｅｒｂａｃｈＲ，ＨａｓｃａｌｌＶＣ．ＡｒｔｉｃｕｌａｒＣａｒｔｉｌａｇｅＢｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ．

ＮｅｗＹｏｒｋ：Ｒａｖｅｎ，１９８６：２７３２８７．

［１２］　ＧｅｎｇＣＹ，ＧｏｎｇＤＺ，ＪｉａｎｇＬＰ，ＣａｏＪ，ＹｏｓｈｉｍｕｒａＨ，

ＺｈｏｎｇＬＦ．ＥｆｆｅｃｔｓｏｆＯＬＥｏｎｃａｒｒａｇｅｅｎａｎｉｎｄｕｃｅｄａｃｕｔｅ

ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎａｎｄｈｙｐｅｒａｌｇｅｓｉａｉｎｒａｔｓ［Ｊ］．ＮａｔＰｒｏｄＲｅｓ

Ｄｅｖ（天然产物研究与开发），２０１１，２３（５）：９３１９３４．

Ｒｅｐａｉｒｅｆｆｅｃｔｏｆｏｌｉｖｅｌｅａｆｅｘｔｒａｃｔｏｎｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ｃａｒｔｉｌａｇｉｎｏｕｓｉｎｊｕｒｉｅｓｉｎｒａｂｂｉｔｓ

ＧＯＮＧＤｅｚｈｅｎｇ１，２，ＧＥＮＧＣｈｅｎｇｙａｎ２，ＪＩＡＮＧＬｉｐｉｎｇ２，ＷＡＮＧＬｉｈｕｉ３，
ＹＯＳＨＩＭＵＲＡＨｉｒｏｙｕｋｉ４，ＺＨＯＮＧＬａｉｆｕ２

（１．ＬａｂｏｒａｔｏｒｙｏｆＭｅｄｉｃａｌＦｕｎｃｔｉｏｎ，２．ＣｈｉｎａＪａｐａｎｅｓｅＪｏｉｎｔＩｎｓｔｉｔｕｔｅｆｏｒＭｅｄｉｃａｌａｎｄＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ
Ｓｃｉｅｎｃｅ，３．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＰａｔｈｏｌｏｇｙ，ＤａｌｉａｎＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｄａｌｉａｎ １１６０４４，Ｃｈｉｎａ；
４．ＥｉｓａｉＦｏｏｄ＆ＣｈｅｍｉｃａｌＣｏ．，Ｌｔｄ．，Ｎｉｈｏｎｂａｓｈｉ，Ｃｈｕｏｋｕ，Ｔｏｋｙｏ １０３００２７，Ｊａｐａｎ）

　　Ａｂｓｔｒａｃｔ：ＯＢＪＥＣＴＩＶＥ　Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｒｅｓｔｏｒａｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｏｆｏｌｉｖｅｌｅａｆｅｘｔｒａｃｔ（ＯＬＥ）ｏｎｅｘｐｅｒｉ
ｍｅｎｔａｌｌｙｐｒｏｄｕｃｅｄｃａｒｔｉｌａｇｉｎｏｕｓｉｎｊｕｒｉｅｓｉｎｒａｂｂｉｔｓ．ＭＥＴＨＯＤＳ　Ｔｈｅｒａｂｂｉｔｓｗｅｒｅｒａｎｄｏｍｌｙｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏ
ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ．Ｔｈｒｅｅｈｏｌｅｓｉｎｔｈｅｌｅｆｔｓｔｉｆｌｅｊｏｉｎｔｉｎｃｌｕｄｉｎｇｏｎｅｉｎｔｈｅｍｅｄｉａｌｔｒｏｃｈｌｅａｒｒｉｄｇｅａｎｄｔｗｏｉｎｔｈｅ
ｔｒｏｃｈｌｅａｒｓｕｌｃｕｓ（ｐｒｏｘｉｍａｌａｎｄｄｉｓｔａｌ）ｏｆａｒｔｉｃｕｌａｒｃａｒｔｉｌａｇｅｗｅｒｅｐｒｅｐａｒｅｄｓｕｒｇｉｃａｌｌｙｕｓｉｎｇａｄｒｉｌｌ．Ｆｏｒｔｈｅ
ｒａｂｂｉｔｓｏｆｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｏｎｌｙｔａｐｗａｔｅｒｗａｓｕｓｅｄ，ａｎｄｆｏｒｔｈｅＯＬＥｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｗａｔｅｒｂａｓｅｄｓｏｌｕｔｉｏｎｏｆ
ＯＬＥ５００ｍｇ·ｋｇ－１ｗａｓａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄｄａｉｌｙｆｏｒ２１ｄ，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ａｔｔｈｒｅｅｗｅｅｋｓｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎ，ｔｈｅｒａｂ
ｂｉｔｓｗｅｒｅｅｕｔｈａｎｉｚｅｄ．Ｔｈｅｄｅｇｒｅｅｏｆｒｅｓｔｏｒａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｌｙｐｒｏｄｕｃｅｄｈｏｌｅｓｉｎｔｈｅｄｉｓｔａｌｆｅｍｕｒ
ｗａｓｏｂｓｅｒｖｅｄｍａｃｒｏｓｃｏｐｉｃａｌｌｙ．ＨＥｓｔａｉｎｉｎｇｗａｓｃａｒｒｉｅｄｏｕｔｔｏｏｂｓｅｒｖｅｃａｒｔｉｌａｇｅｔｉｓｓｕｅｓ．ＳａｆｒａｎｉｎＯａｎｄ
Ａｌｃｉａｎｂｌｕｅｓｔａｉｎｉｎｇｗａｓｕｓｅｄｔｏａｎａｌｙｚｅｔｈｅｓｙｎｔｈｅｓｉｓｏｆｐｒｏｔｅｏｇｌｙｃａｎｓ（ＰＧ）ａｎｄｇｌｙｃｏｓａｍｉｎｏｇｌｙｃａｎ
（ＧＡＧ）ｉｎｔｈｅｊｏｉｎｔｃａｒｔｉｌａｇｅ．Ｔｈｅｍｕｓｃｌｅｍａｓｓｒａｔｉｏ（％）ｗａｓｃａｌｃｕｌａｔｅｄｂｙｃｏｍｐａｒｉｎｇｍｕｓｃｌｅｍａｓｓｏｆ
ｔｈｅｏｐｅｒａｔｅｄｓｉｄｅｗｉｔｈｔｈｅｕｎｏｐｅｒａｔｅｄｓｉｄｅ．ＲＥＳＵＬＴＳ　Ｔｈｅｔｏｔａｌｓｃｏｒｅｏｆｒｅｓｔｏｒａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｔｈｒｅｅｈｏｌｅｓ
ｉｎｔｈｅｌｅｆｔｓｔｉｆｌｅｊｏｉｎｔｉｎＯＬＥｇｒｏｕｐ（７．２±１．９）ｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｍｏｄｅｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ
（４．６±１．３）（Ｐ＜０．０５）．Ｏｎｔｈｅｈｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ，ｔｈｅｉｎｊｕｒｅｄｐａｒｔｓｗｅｒｅｃｏｖｅｒｅｄｂｙｆｉｂｒｏｕｓｃｏｎ
ｎｅｃｔｉｖｅｔｉｓｓｕｅｓｉｎｔｈｅｍｏｄｅｌｃｏｎｔｒｏｌｗｈｉｌｅｉｎｔｈｅＯＬＥｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｍａｓｓｉｖｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎｏｆｍａｔｕｒｅｄｃａｒｔｉｌａ
ｇｉｏｕｓｔｉｓｓｕｅｓｗａｓｏｂｓｅｒｖｅｄ，ａｎｄｔｈｅｒｅｇｅｎｅｒａｔｅｄｃａｒｔｉｌａｇｉｎｏｕｓｔｉｓｓｕｅｗａｓｓｕｒｒｏｕｎｄｅｄｂｙｔｈｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ
ｏｆｕｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄｂｌａｓｔｃｅｌｌｓ（ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｃａｒｔｉｌａｇｅｃｅｌｌｓ）．ＴｈｅｍｅａｎｄｅｎｓｉｔｙｏｆｔｈｅｒｅｓｔｏｒｅｄｐａｒｔｗｉｔｈＳａｆ
ｒａｎｉｎＯｓｔａｉｎｉｎｇｉｎＯＬＥｇｒｏｕｐｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｍｏｄｅｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．（Ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅｍｕｓｃｌｅ
ｍａｓｓｒａｔｉｏｏｆｂｉｃｅｐｓｏｆｔｈｅｆｅｍｕｒｍｕｓｃｌｅｉｎＯＬＥｇｒｏｕｐ〔（１００．１±５．７）％〕ｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎ
ｔｈａｔｉｎｍｏｄｅｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ〔（８９．０±４．９）％〕（Ｐ＜０．０５）．ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ　ＯＬＥｉｓｅｆｆｅｃｔｉｖｅｆｏｒｅｎｈａｎ
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（２００５０４０１）
　　Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｕｔｈｏｒ：ＺＨＯＮＧＬａｉｆｕ，Ｅｍａｉｌ：ｚｈｏｎｇ＠ｄｌｍｅｄｕ．ｅｄｕ．ｃｎ，Ｔｅｌ：（０４１１）８６１１０２８６，Ｆａｘ：（０４１１）
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