
41

Wpływ chryzyny na parametry histomorfometryczne kości 
owariektomizowanych szczurów

E ect of chrysin on histomorphometrical parameters of 
bones in ovariectomized rats

Maria Zych, Weronika Wojnar, Anna Bońka, Ilona Kaczmarczyk-Sedlak

Katedra i Zakład Farmakognozji i Fitochemii, Wydział Farmaceutyczny z Oddziałem Medycyny 
Laboratoryjnej, Śląski Uniwersytet Medyczny w Katowicach, ul. Jagiellońska 4, 41-200 Sosnowiec, 
e-mail: farma t@sum.edu.pl

Słowa kluczowe: osteoporoza, szczury, owariektomia, chryzyna, toestrogeny, parametry histomor-
fometryczne
Key words: osteoporosis, rats, ovariectomy, chrysin, phytoestrogens, histomorphometric parameters

Streszczenie
Osteoporoza jest schorzeniem wynikającym między innymi z niedoboru estrogenów u ko-
biet w okresie menopauzalnym. Choroba ta charakteryzuje się zmniejszoną wytrzymało-
ścią kości na uszkodzenia mechaniczne. Osłabienie układu szkieletowego wynika z zabu-
rzeń na poziomie mikroarchitektury tkanki kostnej. Aby zapobiec rozwojowi osteoporozy 
pomenopauzalnej, można stosować terapię hormonalną, która jednak niesie za sobą wie-
le działań niepożądanych. W związku z tym poszukuje się bezpiecznej alternatywy dla 
hormonalnej terapii zastępczej. W tym celu wykorzystywane są związki pochodzenia ro-
ślinnego, w tym substancje o charakterze awonoidów, nazywane toestrogenami. Celem 
pracy było zbadanie, czy związek o strukturze awonoidu – chryzyna – może wykazywać 
ochronne działanie na tkankę kostną na poziomie mikroarchitektury u szczurów z ekspe-
rymentalnie wywołaną osteoporozą. Badania prowadzono na samicach szczurów szczepu 
Wistar podzielonych na grupy: SHAM – pozornie operowane, OVX – owariektomizowa-
ne i OVX+CHR – owariektomizowane, którym podawano doustnie chryzynę w dawce  
50 mg/kg przez 4 tygodnie. Po izolacji kości zanalizowano parametry makrometryczne 
oraz wykonano preparaty histologiczne i oznaczono szereg parametrów histomorfome-
trycznych. Uzyskane wyniki wskazują, że chryzyna podawana szczurom owariektomizo-
wanym powoduje nieznaczną poprawę badanych parametrów.

Summary
Osteoporosis is a disease caused by many factors, for example by estrogens de ciency in 
menopausal women. It is characterized by decreased mechanical strength of the bones re-
sulting from alterations in bone microarchitecture. To prevent postmenopausal osteoporo-
sis development, hormonal replacement therapy can be used. ere are however many side 
e ects of such therapy, thus safe alternative is needed. Scienti c reports indicate that plant
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-derived substances, including avonoids, may be helpful in postmenopausal osteoporosis 
prevention or treatment. ese substances are called ‘phytoestrogens’. e aim of the study 
was to examine if chrysin – a plant-derived avonoid – reveals protective e ect on bone 
tissue microarchitecture in rats with experimental osteoporosis. e study was conducted 
on female Wistar rats divided into groups: SHAM – sham operated, OVX – ovariectomi-
zed rats and OVX+CHR – ovariectomized rats treated with chrysin at a dose of 50 mg/kg. 
Tested avonoid was administered orally for 4 weeks. Obtained bones were weighted and 
measured, then histological specimens were prepared and histomorphometric parameters 
were analyzed. e results indicate, that chrysin administered to ovariectomized rats leads 
to meager improvement of analyzed parameters.

Wstęp
Osteoporoza jest schorzeniem szkieletu, które charakteryzuje się zmniej-
szoną masą kości, jak również uszkodzeniem tkanki kostnej na poziomie 
mikroarchitektury. Jednym z poważniejszych powikłań osteoporozy jest 
obniżona wytrzymałość kości, a co za tym idzie, zwiększona podatność na 
złamania [1]. Odpowiedź tkanki kostnej na naprężenia mechaniczne zwią-
zana jest z jej budową, która pozwala na właściwą ochronę przed złamania-
mi przy wykorzystaniu jak najmniejszej ilości materiału budulcowego. Pro-
ces adaptacji kości możliwy jest dzięki obecności wyspecjalizowanych ko-
mórek, osteocytów, które przekształcają sygnał mechaniczny w odpowiedź 
chemiczną. Osteocyty uwalniają cząsteczki sygnałowe inicjujące aktywność 
formujących kości osteoblastów i/lub resorbujących kość osteoklastów [2]. 

Spośród wielu przyczyn leżących u podstaw rozwoju osteoporozy u ko-
biet wymienia się menopauzę i związany z nią niedobór estrogenów [3]. 
Dowiedziono, że obniżony poziom tych hormonów płciowych może pro-
wadzić do wzmożonej apoptozy osteocytów, jak również do zwiększonej 
aktywności osteoklastów. Osteoklasty na swojej powierzchni posiadają re-
ceptor estrogenowy (RE), poprzez który estrogeny przyłączają się do komó-
rek, indukując ich apoptozę. W związku z powyższym, niedobór estroge-
nów prowadzi do zaburzeń w równowadze procesów zachodzących w tkan-
ce kostnej, a resorpcja kości przeważa nad ich tworzeniem [4]. 

Ze względu na zwiększone ryzyko wystąpienia osteoporozy i związanych 
z nią złamań u kobiet w okresie pomenopauzalnym, poszukuje się sposobów, 
dzięki którym możliwe będzie zapobieganie lub opóźnienie rozwoju tego 
schorzenia. U kobiet z niedoborem estrogenów jednym ze sposobów pro-

laktyki osteoporozy może być hormonalna terapia zastępcza (HTZ), gdyż 
jak dowiedziono, suplementacja estrogenów może zmniejszyć ryzyko wystą-
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pienia złamań nawet o 30–40% [5, 6]. Istnieje jednak wiele dowodów wska-
zujących na niekorzystne efekty uboczne związane ze stosowaniem HTZ, 
w tym choroby układu krążenia, takie jak zakrzepica czy wyższe prawdopo-
dobieństwo wystąpienia zawału serca, jak również zwiększone ryzyko rozwo-
ju nowotworów hormonozależnych [7]. Aby uniknąć działań niepożądanych, 
związanych z HTZ, poszukuje się bezpiecznej alternatywy dla związków ste-
roidowych. Do związków o niesteroidowej budowie, które mogą wpływać 
na receptory estrogenowe, są zaliczane substancje pochodzenia roślinnego 
nazywane ogólnie toestrogenami. Wśród toestrogenów można wymienić 

awonoidy, lignany, kumestany oraz mykoestrogeny. Dzięki strukturalnemu 
podobieństwu do 17-β-estradiolu mogą pobudzać RE, jednak ich aktywność 
jest 10-2-10-3 razy mniejsza niż endogennego estradiolu [8, 9].

Dużą grupę związków o charakterze toestrogenów stanowią awonoidy, 
a w szczególności izo awony, takie jak genisteina, formononetyna czy bio-
chanina A [10, 11]. Obok izo awonów znajdują się również inne związki 
zaliczane do awonoidów, które mogą wykazywać działanie estrogenopo-
dobne – awonole, awanony, awony oraz izo awany [12, 13]. 

Chryzyna, związek o strukturze awonu, występuje w wielu naturalnych 
źródłach roślinnych. Zidenty kowano ją między innymi w męczennicy 
cielistej (Passi ora incarnata), męczennicy błękitnej (Passi ora caerulea), 
ostropeście plamistym (Silybum marianum) i indyjskiej roślinie z rodzaju 
Oroxylum (Oroxylum indicum). Chryzyna obecna jest również w miodach 
i propolisie oraz niektórych grzybach jadalnych, takich jak boczniak ostry-
gowaty (Pleurotus ostreatus) [14, 15, 16, 17, 18]. Flawon ten posiada wiele 
udokumentowanych korzystnych działań farmakologicznych. Wykazuje 
działanie przeciwlękowe, uspokajające, przeciwutleniające, antyhepatotok-
syczne, jak również przeciwnowotworowe [19, 20, 21]. Istnieją również do-
niesienia, że chryzyna może przeciwdziałać utracie masy kostnej u szczu-
rów, którym podawano kwas retinowy jako czynnik powodujący osteopo-
rozę [22]. Brak jest jednak badań wskazujących na wpływ tego awonu na 
zmiany w tkance kostnej wynikające z niedoboru estrogenów.

Celem niniejszej pracy było zbadanie oddziaływania chryzyny na para-
metry histomorfometryczne kości szczurów z osteoporozą wywołaną po-
przez owariektomię.

Materiał i metody
Eksperyment przeprowadzono na 21 dojrzałych płciowo, 3-miesięcznych 

samicach szczurów szczepu Wistar. Zwierzęta do badań zostały dostarczo-
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ne przez Centrum Medycyny Doświadczalnej SUM w Katowicach-Ligocie. 
Zezwolenie na przeprowadzenie doświadczenia wydała Lokalna Komisja 
Etyczna w Katowicach (numer zgody 74/2011). Zwierzęta do badań podzie-
lono na 3 grupy (n=7):

– SHAM – grupa kontrolna, u której przeprowadzono zabieg pozorny,
– OVX – grupa owariektomizowana, poddana zabiegowi obustronnego 

wycięcia jajników,
– OVX+CHR – grupa owariektomizowana, której podawano chryzynę 

w dawce 50 mg/kg.
Grupy SHAM i OVX stanowiły również grupy kontrolne dla ekspery-

mentu prowadzonego nad badaniami wpływu naryngeniny na układ kost-
ny w warunkach niedoboru estrogenów [23].

Podczas trwania całego eksperymentu szczury były karmione pełnowar-
tościową granulowaną paszą laboratoryjną Labofeed B bez zawartości soi 
i miały nieograniczony dostęp do wody pitnej.

24 godziny przed rozpoczęciem podawania wody i chryzyny oraz 24 godzi-
ny przed zakończeniem eksperymentu, szczurom zaaplikowano dootrzewno-
wo tetracyklinę w dawce 20 mg/kg w objętości 1 ml/kg masy ciała zwierzęcia.

Chryzynę do podawania zwierzętom przygotowano w moździerzu poprzez 
zawieszenie związku w wodzie w proporcji 50 mg na każde 2 ml wody bez 
dodatków innych rozpuszczalników lub emulgatorów. Zwierzętom podawano 
zawiesinę raz dzienne o tej samej porze dnia, przez 28 dni doustnie za pomocą 
sondy dożołądkowej (per os – p.o.) w objętości zależnej od masy ciała – na każ-
dy 1 kg masy ciała szczura podawano 2 ml zawiesiny, dzięki czemu podawana 
dawka wynosiła dokładnie 50 mg chryzyny/kg masy ciała. Przed pobraniem 
do sondy zawiesinę każdorazowo dokładnie mieszano, aby uzyskać jej homo-
geniczność. Szczury z grup SHAM i OVX dostawały wodę destylowaną p.o. Po-
dawanie chryzyny rozpoczęto tydzień po zabiegu owariektomii.

W trakcie trwania podawania wody i badanego związku kontrolowano 
przyrost masy ciała szczurów za pomocą wagi Radwag WLY 0,6/1,2/D2 
z dokładnością do 0,1 g.

Po 28 dniach podawania owariektomizowanym szczurom chryzyny zwie-
rzęta uśmiercono (zgodnie z wytycznymi Lokalnej Komisji Etyki w Katowi-
cach) poprzez jednokrotne podanie dootrzewnowo mieszaniny ketaminy 
z ksylazyną. Po stwierdzeniu zgonu zwierzęcia dokonano izolacji narządów 
wewnętrznych: macicy, grasicy i wątroby, a także kości: udowej, piszczelo-
wej oraz kręgu L-4. Po wyizolowaniu narządy i kości zważono na wadze 
A&D HR-200 o dokładności do 0,1 mg. Dodatkowo dokonano pomiaru 
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parametrów makrometrycznych kości, takich jak długość kości udowej 
i piszczelowej oraz średnica kości udowej i piszczelowej (pomiaru doko-
nywano w połowie długości kości w płaszczyźnie czołowej i strzałkowej). 
Wyznaczono także stosunek masy kości do masy ciała szczurów określonej 
po 4 tygodniach doświadczenia tuż przed uśmierceniem. Stosunek masy 
kości do masy ciała zwierząt wyrażono w gramach na 100 gram masy ciała.

Z prawej kości udowej przygotowano preparaty histologiczne według wcze-
śniej opisywanych procedur [24, 25]. Z kości udowej sporządzono skrawek prze-
kroju poprzecznego poprzez cięcie tej kości w połowie długości przy użyciu piły 
diamentowej. Z tej kości przygotowano także skrawek przekroju podłużnego 
nasady dalszej poprzez cięcie w płaszczyźnie strzałkowej. Otrzymane skrawki 
płukano w wodzie destylowanej, a następnie utrwalono w alkoholu etylowym 
absolutnym. Preparaty przekroju podłużnego kości udowej wybarwiono me-
todą Trippa i Mackaya [26], które następnie posłużyły do badania szerokości 
beleczek kostnych oraz chrząstki nasadowej. Niewybarwione skrawki przekro-
jów poprzecznych wykorzystano do pomiarów pola powierzchni korowej trzo-
nu, powierzchni jamy szpikowej kości oraz całej powierzchni trzonu według 
metody Baylinka z wykorzystaniem lanametru [27]. W preparatach przekroju 
poprzecznego z kości udowej oznaczono także przyrost kości na grubość ze-
wnętrzny (od strony periosteum) i wewnętrzny (od strony endosteum) z wyko-
rzystaniem metody tetracyklinowej [28]. Analizy parametrów histomorfome-
trycznych dokonano używając mikroskopu Optiphot 2 połączonego z kamerą 
RBG oraz oprogramowania Lucia 4.51 (Laboratory Imaging).

Uzyskane wyniki poddano analizie statystycznej, wykorzystując test t-Stu-
denta. Za wyniki istotne statystycznie uznano te, których p<0,05. Wyniki 
przedstawiono w postaci średnich arytmetycznych ± SEM. Do analizy staty-
stycznej użyto oprogramowania Microso  Excel 2010.

Wyniki

Konsekwencje niedoboru estrogenów u szczurów
U szczurów owariektomizowanych (OVX) po 4 tygodniach eksperymentu wy-
stąpiło statystycznie istotne zwiększenie przyrostu masy ciała o 127,5% (p<0,001), 
zmniejszenie masy macicy o 83,9% (p<0,001) oraz zwiększenie masy grasicy 
o 62,4% (p<0,01) w porównaniu z grupą kontrolną szczurów operowanych po-
zornie (SHAM) (Tabela 1). Niedobór estrogenów nie wpłynął na masę wątro-
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by, ale spowodował wzrost masy ciała zwierząt (o 6,9%) w porównaniu z grupą 
SHAM.

Tabela 1. Wpływ chryzyny na masę ciała, przyrost masy ciała i masę macicy, grasicy oraz wątroby 
u szczurów owariektomizowanych

Parametr/Grupa SHAM OVX OVX+CHR

Masa ciała po 4 tygodniach  [g] 235,8±4,9 252,1±4,7 245,1± 3,8

Przyrost masy ciała po 4 tygodniach [g] 13,5±0,8 30,7±2,3AAA 31,9±2,8

Masa macicy [g] 0,643±0,096 0,104±0,004 AAA 0,103±0,004

Masa grasicy [g] 0,313±0,021 0,508±0,051 AA 0,515±0,038

Masa wątroby [g] 6,270±0,225 5,965±0,163 6,186±0,195

Wyniki zostały przedstawione jako średnia arytmetyczna ± SEM (n=7). AA - p<0,01, AAA - p<0,001 – 
różnice istotne statystycznie między grupą OVX a grupą SHAM.

W grupie OVX zmniejszyła się: masa kości udowej (o 3,7%), kości pisz-
czelowej (o 6,8%) i kręgu L-4 (o 5,4%) w porównaniu do grupy SHAM. 
Zmniejszeniu uległa masa wszystkich badanych kości w przeliczeniu na 
masę ciała szczurów, przy czym masa uda i masa piszczeli istotnie staty-
stycznie (odpowiednio o 10% i 12,8%; p<0,01), natomiast masa kręgu nie-
istotnie statystycznie o 11,4%. Długość i średnica kości udowej i piszczelo-
wej nie uległy zmianom w porównaniu do grupy SHAM (Tabela 2).

Tabela 2. Wpływ chryzyny na parametry makrometryczne kości u szczurów owariektomizowanych
Parametr/Grupa SHAM OVX OVX+CHR

UDO

Masa uda [g] 0,668±0,013 0,643±0,016 0,650±0,010

Masa uda/masa ciała [g/100g] 0,327±0,008 0,267±0,004AA 0,278±0,004

Długość [mm] 33,37±0,31 33,97±0,51 33,5±0,21

Średnica [mm] 3,25±0,02 3,25±0,04 3,25±0,03

PISZCZEL

Masa piszczeli [g] 0,521±0,008 0,485±0,015 0,488±0,010

Masa piszczeli/masa ciała [g/100g] 0,221±0,005 0,193±0,004 AA 0,199±0,002

Długość [mm] 37,31±0,29 37,94±0,49 37,0±0,40

Średnica [mm] 2,63±0,06 2,58±0,04 3,15±0,08

KRĘG L-4

Masa kręgu L-4 [g] 0,172±0,005 0,162±0,007 0,159±0,006

Masa kręgu L-4/masa ciała 
[g/100g] 0,076±0,004 0,067±0,003 0,070±0,007

Wyniki zostały przedstawione jako średnia arytmetyczna ± SEM (n=7). AA - p<0,01 – różnice istotne 
statystycznie między grupą OVX a grupą SHAM.
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W grupie OVX istotnie statystycznie zmniejszyła się szerokość beleczek 
kostnych nasady i przynasady kości udowej odpowiednio o 15,2% (p<0,001) 
i 5,7% (p<0,05), a nie zmieniła się szerokość chrząstki nasadowej w porów-
naniu do grupy SHAM. Pole powierzchni przekroju poprzecznego części 
korowej trzonu kości udowej uległo zmniejszeniu (o 5%), zaś wzrosło pole 
powierzchni przekroju poprzecznego jamy szpikowej (o 15,4%) i stosunek 
pola powierzchni jamy szpikowej do pola powierzchni całego trzonu ko-
ści udowej (istotnie statystycznie o 14,5%, p<0,05). Zarówno przyrost kości 
udowej na grubość od strony okostnej, jak i od strony jamy szpikowej uległ 
zwiększeniu, odpowiednio o 34,8% (istotnie statystycznie, p<0,05) i o 9,8% 
w porównaniu do grupy szczurów operowanych pozornie (Tabela 3).

Tabela 3. Wpływ chryzyny na parametry histomorfometryczne w kości udowej u owariektomizo-
wanych szczurów

Parametr/Grupa SHAM OVX OVX+CHR
Szerokość beleczek nasady kości 

udowej [µm] 63,36±1,2 53,70±0,77AAA 57,07±0,84B

Szerokość beleczek przynasady 
kości udowej[µm] 41,78±0,76 39,40±0,34A 41,09±0,5B

Szerokość chrząstki nasadowej 
[µm] 55,21±2,76 53,82±2,59 52,60±2,02

Pole powierzchni przekroju po-
przecznego części korowej trzonu 

kości udowej [mm2]
6,514±0,127 6,185±0,172 6,240±0,190

Pole powierzchni przekroju po-
przecznego jamy szpikowej kości 

udowej [mm2]
2,821±0,191 3,256±0,128 3,004±0,100

Stosunek pola powierzchni jamy 
szpikowej do pola powierzchni 

całego trzonu kości udowej
0,301±0,015 0,345±0,007A 0,325±0,009

Przyrost kości udowej na grubość 
od strony okostnej [µm] 33,08±3,87 44,61±1,99A 47,24±0,75

Przyrost kości udowej na grubość 
od strony jamy szpikowej [µm] 31,14±0,92 34,20±2,34 37,60±1,72

Wyniki zostały przedstawione jako średnia arytmetyczna ± SEM (n=7). A - p<0,05, AAA - p<0,001  – 
różnice istotne statystycznie między grupą OVX a grupą SHAM; B - p<0,05 – różnice istotne staty-
stycznie między grupą OVX+ CHR a grupą OVX.

Efekty działania chryzyny u owariektomizowanych szczurów
Stosowanie chryzyny nie wywołało istotnych zmian w masie, macicy, grasicy, 
wątroby oraz  w przyroście masy ciała w porównaniu do grupy OVX (Tabela 1).

Nie zaobserwowano istotnych zmian w masie kości udowej, kości pisz-
czelowej i kręgu L-4, jak również w długości i szerokości badanych kości 
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w porównaniu z grupą OVX. Natomiast masa badanych kości w przelicze-
niu na masę ciała uległa zwiększeniu: uda o 4,3%, piszczeli o 3,2% i kręgu 
o 3,7% (Tabela 2).

U szczurów, którym podawano chryzynę zwiększyła się istotnie staty-
stycznie szerokość beleczek kostnych zarówno nasady, jak i przynasady 
kości udowej odpowiednio o 6,3% (p<0,05) i 4,3% (p<0,05), a szerokość 
chrząstki nasadowej pozostała bez istotnych zmian w porównaniu z grupą 
OVX.

Stosowanie chryzyny nie spowodowało zmian pola powierzchni przekro-
ju poprzecznego części korowej trzonu kości udowej, ale nastąpiło zmniej-
szenie pola powierzchni jamy szpikowej (o 7,7%) oraz stosunku pola po-
wierzchni jamy szpikowej do pola powierzchni całego trzonu kości udowej 
(o 5,6%) w porównaniu do grupy OVX. Przyrost kości udowej na grubość 
od strony okostnej oraz od strony jamy szpikowej uległ zwiększeniu (odpo-
wiednio o 5,9% i 9,9% (Tabela 3.).

Dyskusja
Osteoporoza pomenopauzalna jest chorobą zanikową układu szkieletowego, 
w której dochodzi do stopniowego zmniejszania masy kostnej w wyniku za-
burzeń w procesach przebudowy kości. Prowadzą one do nieprawidłowości 
w mikroarchitekturze tkanki kostnej i w efekcie do zwiększonego narażenia 
na urazy i złamania. Bezpośrednią przyczyną osteoporozy pomenopauzal-
nej jest niedobór estrogenów. Podobne zmiany w tkance kostnej, jakie ob-
serwuje się u kobiet z niedostatecznym stężeniem hormonów płciowych, 
występują u dojrzałych samic zwierząt laboratoryjnych po usunięciu jaj-
ników. W niniejszej pracy osteoporozę wywołano u 3-miesięcznych samic 
szczurów szczepu Wistar poprzez wykonanie zabiegu owariektomii [29].

Szczury owariektomizowane charakteryzowały się zwiększonym przyro-
stem masy ciała i masy grasicy oraz bardzo znacznym zmniejszeniem masy 
macicy w porównaniu ze szczurami operowanymi pozornie. Zaobserwo-
wane zmiany ogólnoustrojowe spowodowane są niedoborem estrogenów 
i świadczą o prawidłowo przeprowadzonym zabiegu wycięcia jajników. Po-
wyższe spostrzeżenia są zgodne z danymi literaturowymi [10, 11, 13].

Niedobór estrogenów ma również negatywny wpływ na układ kostny 
i prowadzi do nasilenia procesów przebudowy kości z przesunięciem rów-
nowagi w kierunku resorpcji. U szczurów owariektomizowanych obniżony 
poziom estrogenów doprowadził do nieznacznego zmniejszenia masy kości 
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piszczelowej, udowej i kręgu L-4 oraz znaczącego zmniejszenia masy ba-
danych kości w przeliczeniu na masę ciała. Spowodowało to pogorszenie 
funkcji podporowej kości, gdyż ze względu na przyrost masy ciała były one 
poddawane większym obciążeniom.

U szczurów z niedoborem estrogenów zaobserwowano także zmiany 
w parametrach histomorfometrycznych zarówno kości zbitej (przyrost 
trzonu kości udowej na grubość, powierzchnia przekroju poprzecznego 
części korowej i jamy szpikowej kości udowej), jak i beleczkowatej (szero-
kość beleczek kostnych, nasady i przynasady kości udowej) w porównaniu 
do szczurów operowanych pozornie.

Tkanka kostna zbita zlokalizowana jest w trzonach kości długich, w tym 
kości udowej i piszczelowej, natomiast nasady i przynasady tych kości wy-
pełnione są tkanką kostną beleczkowatą. Oba typy tkanki kostnej różnią się 
nie tylko rozmieszczeniem w układzie kostnym, ale również układem prze-
strzennym i pełnioną funkcją. W układzie szkieletowym dominuje tkanka 
kostna zbita, stanowi 80% całkowitej masy kości. Jest ona silnie uwapniona 
i dlatego warunkuje odporność mechaniczną. Pozostała część układu kost-
nego zbudowana jest z tkanki kostnej beleczkowatej o nieregularnej budo-
wie przestrzennej. Powierzchnia kości beleczkowatej jest 4 razy większa od 
powierzchni kości zbitej [30]. Procesy przebudowy tkanki kostnej najszyb-
ciej przebiegają na powierzchni kości, dlatego kość beleczkowatą charakte-
ryzuje większa aktywność metaboliczna.

Niedobór estrogenów doprowadził w kości o utkaniu zbitym do powięk-
szenia jamy szpikowej kości udowej oraz towarzyszącemu temu zwiększe-
niu stosunku powierzchni jamy szpikowej do powierzchni całego trzonu, 
co świadczy o nasilonych procesach resorpcji. Natomiast zaobserwowany 
istotny wzrost przyrostu kości na grubość od strony okostnej kości udowej 
świadczy o nasileniu procesów kościotworzenia. Podobne obserwacje po-
czyniono wcześniej w wielu publikacjach naukowych [31, 32].

W kości o strukturze beleczkowatej pod wpływem niedoboru estrogenów 
doszło do istotnego statystycznie zmniejszenia szerokości beleczek kostnych. 
Takie zmiany mogą świadczyć o nasileniu procesów resorpcji lub zahamowa-
niu procesu kościotworzenia. Zmniejszenie szerokości beleczek kostnych od-
notowano również w innych badaniach prowadzonych nad układem kostnym 
szczurów owariektomizowanych, co potwierdza negatywny wpływ niedosta-
tecznej ilości żeńskich hormonów płciowych na układ szkieletowy [13, 31, 32].

Wiele doniesień naukowych wskazuje na estrogenopodobne działanie 
związków roślinnych, w tym awonoidów. Ze względu na strukturalne 
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podobieństwo do endogennego estradiolu awonoidy mają zdolność od-
działywania z receptorami estrogenowymi, dzięki czemu mogą wywoływać 
w organizmie odpowiedź podobną do tego hormonu [33]. Jednym z najle-
piej poznanych toestrogenów jest występująca w soi genisteina. Izo awon 
ten ma dobrze udokumentowane działanie antyosteoporotyczne oraz za-
pobiegające występowaniu związanych z menopauzą symptomów. W ba-
daniach dowiedziono, że genisteina hamuje rozwój osteoporozy pomeno-
pauzalnej u kobiet i zapobiega utracie minerału kostnego, jak również po-
woduje wzrost gęstości mineralnej kości (ang. bone mineral density, BMD) 
w kości udowej i kręgach lędźwiowych, co potwierdzono analizą markerów 
metabolizmu kostnego [34, 35]. Udowodniono również, że nie tylko izo-

awony mogą wykazywać korzystne działanie na tkankę kostną zmienioną 
osteoporotycznie. Dużą grupą związków o działaniu estrogenopodobnym 
są również awony, do których zaliczana jest chryzyna.

W przedstawianej pracy chryzyna podawana w dawce 50 mg/kg szczurom 
po zabiegu owariektomii spowodowała poprawę niektórych analizowanych 
parametrów – nastąpiło zwiększenie średnicy beleczek kostnych nasady 
i przynasady kości udowej. Ponadto zaobserwowano również zmniejszenie 
pola powierzchni przekroju poprzecznego jamy szpikowej oraz zmniejszenie 
stosunku pola powierzchni jamy szpikowej do pola powierzchni całego trzo-
nu. Zastosowanie tego awonu zapobiegło również pogłębieniu się zmian 
osteoporotycznych, gdyż nie zaobserwowano pogorszenia żadnego z pozo-
stałych parametrów w porównaniu do szczurów z grupy owariektomizowa-
nej. Do tej pory nie przedstawiono w literaturze naukowej wyników badań 
nad wpływem chryzyny na układ szkieletowy szczurów owariektomizowa-
nych, jednak istnieją doniesienia wskazujące, że awon ten może mieć ko-
rzystne działanie na tkankę kostną zwierząt laboratoryjnych. W innych bada-
niach udowodniono, że chryzyna podawana w dawce 100 mg/kg przez 14 dni 
szczurom przed wywołaniem zmian osteoporotycznych za pomocą kwasu 
retinowego zadziałała ochronnie na tkankę kostną, zapobiegając wystąpie-
niu stresu oksydacyjnego w badanej tkance. Protekcyjne działanie chryzyny 
przejawiało się zwiększeniem zawartości wapnia i fosforu w tkance kostnej 
oraz większą wartością parametru BMD niż u szczurów kontrolnych z oste-
oporozą wywołaną kwasem retinowym [22]. Badania in vitro wykazały, że 
chryzyna może wpływać na różnicowanie się komórek kostnych poprzez 
estrogeno-zależną aktywację szlaku sygnałowego kinaz aktywowanych mi-
togenem (ERK/MAPK), dzięki czemu może mieć zastosowanie w zapobie-
ganiu rozwoju osteoporozy [36].
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Mimo iż brak jest doniesień dotyczących wpływu chryzyny na tkankę ko-
stną w modelu zwierzęcym z niedoborem estrogenów wywołanym usunię-
ciem jajników, istnieją prace traktujące o działaniu innych awonów na układ 
szkieletowy zwierząt owariektomizowanych. Badania wykazują, że luteolina, 

awon występujący w wielu roślinach, takich jak seler, zielona papryka, ru-
mianek czy pietruszka, wykazuje ochronne działanie na kości. Kim i współ-
pracownicy wykazali, że luteolina podawana w dawce 20 mg/kg myszom 
owariektomizowanym zapobiegała niekorzystnym zmianom osteoporo-
tycznym – nastąpiło zwiększenie parametru BMD, jak również zawartości 
minerałów kostnych oraz objętości frakcji kostnej w porównaniu do kości 
zwierząt owariektomizowanych kontrolnych [37]. Innym awonem, któ-
ry ma udowodnione ochronne działanie na tkankę kostną u owariekto-
mizowanych zwierząt jest apigenina, związek występujący między innymi 
w owocach, warzywach, kiełkach i surowcach zielarskich. Apigenina poda-
wana szczurom po zabiegu owariektomii w dawce 10 mg/kg powodowała 
poprawę parametrów histomorfometrycznych kości, w tym zwiększenie 
szerokości beleczek kostnych, jak również wpłynęła korzystnie na wartości 
parametrów makrometrycznych badanych kości [38].

W niniejszym badaniu nie zaobserwowano silnego korzystnego działania 
chryzyny na tkankę kostną szczurów owariektomizowanych. Nieznaczne 
poprawienie pogorszonych niedoborem estrogenów parametrów histo-
morfometrycznych, w porównaniu do danych literaturowych dla innych 

awonów można tłumaczyć między innymi słabszym powinowactwem ba-
danego związku do receptorów estrogenowych niż izo awonów czy choćby 
apigeniny [12]. Jednak mniejsze powinowactwo do receptorów estrogeno-
wych może być kompensowane poprzez właściwości antyoksydacyjne tego 

awonu, co – jak sugeruje Oršolić i wsp. – również ma duże znaczenie w za-
pobieganiu rozwoju osteoporozy [22].

Podsumowanie
Pomimo jedynie delikatnej poprawy wybranych parametrów histomorfome-
trycznych kości zmienionych osteoporotycznie w wyniku niedoboru estroge-
nów, można wnioskować, że chryzyna podawana w dawce 50 mg/kg wykazuje 
działanie ochronne na tkankę kostną badanych zwierząt, przez co może przy-
czynić się do prewencji osteoporozy. Jednak, aby potwierdzić korzystne działa-
nie tego awonu na osłabiony układ szkieletowy konieczne są dalsze testy obej-
mujące analizę składu chemicznego kości oraz ich właściwości mechanicznych.

Wpływ chryzyny na parametry histomorfometryczne kości...
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Badania zostały s nansowane ze środków przeznaczonych na utrzymanie potencjału 
badawczego – numer umowy KNW-1-038/K/5/0.
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