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摘要 目的目的 探讨富锶水干预对老龄小鼠机体运动能力的影响及其作用机制。方法方法 采用 20 月龄 SPF 级

雄性 C57BL/6 老龄小鼠 16 只，随机分为富锶水组和对照组，每组 8 只，对照组采用纯净水，富锶水组采用富

锶水（6.11 mg/L）替代饮用水，2组均自由饮用，每隔 2 d更换 1次水瓶，连续干预 8周；测量 2组体质量及心、

肝、肾等脏器的重量，HE染色法检测 2组心脏、肝脏、肾脏、肌肉病理改变，拉力测试仪检测 2组肌肉拉力值；

旷场实验检测 2组自主活动能力，免疫组织化学法检测 2组肌肉中TNF-α、IL-1β、IL-6炎症指标表达情况；

Western blot 法检测 2 组 NF-κB 信号通路的蛋白相对表达量。结果结果 与对照组比较，富锶水组体质量变化

差异无统计学意义（P＞0.05）；与对照组比较，富锶水组心脏、肝脏、肾脏等脏器差异无统计学意义（P＞
0.05）；与对照组比较，富锶水组心、肝、肾的病理形态均未产生明显变化；与对照组比较，老富锶水组肌肉组

织中肌细胞排列整齐度、紧密程度优于对照组；与对照组比较，富锶水组肌肉拉力（十次拉力）的均值明显增

大（P＜0.05）；与对照组比较，富锶水组 5 min持续位移距离及平均速度明显增加（P＜0.05），静止时间缩短（P
＜0.05）；与对照组比较，富锶水组肌肉组织中 TNF-α、IL-1β、IL-6表达水平显著降低（P＜0.05）；与对照组

比较，富锶水组肌肉组织中 NF-κB 及 p-NF-κB 蛋白相对表达量显著降低（P＜0.05）。结论结论 富锶水通过

抑制老龄小鼠肌肉中 NF-κB 炎症信号通路的激活，降低肌肉炎症反应，抑制炎症因子表达，提高老龄小鼠

肌肉拉力及自主活动能力，可能是富锶水改善老龄小鼠机体运动能力的作用机制之一。
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基于 2020 年第七次全国人口普查数据发现中

国人口负增长比预期更早到来，人口老龄化速度比

预期更快，2024年将有 3亿人超 60岁、2032年 4亿、

2048年 5亿、2052年 5.24亿，2060年前将保持在 5亿

以上［1］。伴随着年龄的增长，老年人会出现诸多退

行性病变，如骨质流失、肌肉萎缩、肌力下降、运动

能力减退，从而影响生活质量。老年群体如何进一

步减缓骨质流失、增强肌力、改善机体运动能力是

国家大健康战略的重要任务之一。

研究发现，锶可以参与神经及肌肉的兴奋调

节［2］。另外，锶与人体骨骼稳态密切相关，可减少骨

质流失，预防骨质疏松［3］。饮水中高含量锶能够软

化血管，减少钠的吸收与代谢，对高血压等心血管

疾病具有重要的防治作用［4］。但目前锶对老年机体

运动机能及作用机制的研究仍处于初级阶段。据

此，本研究拟采用富锶水对老龄小鼠进行干预研

究，以期进一步阐明富锶水提高老龄小鼠运动能力

的作用机制，为其推广应用提供实验依据。

引用格式：沈志清，和书宇，李加鹏 . 富锶水对老龄小鼠运动能力的改善作用及机制研究［J］. 康复学报，2024，34（5）：465-472.
SHEN Z Q，HE S Y，LI J P. Effect and mechanism of strontium-rich water on the exercise ability of aged mice ［J］. Rehabil Med，2024，34（5）：465-472.
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1 材料与仪器 

1.1　实验动物　
雄性 C57BL/6 SPF 级小鼠 16 只，20 月龄，购自

广州有度生物科技有限公司（2021-0025），体质量

（33.97±2.68）g，饲养在福建中医药大学动物实验中

心［SYXK（闽）2020-0002］，温度（26±2）℃，12 h交替

光照，湿度 40%～70%，适应性喂养 1周。根据体质

量将老龄鼠随机分为对照组和富锶水组，每组 8只。

本研究经福建中医药大学实验动物伦理委员会审批

通过（审批号：FJTCM IACUC 2W2022018）。
1.2　主要实验试剂与仪器　

抓力测试仪（型号：DS2-20N，上海增骏实业有

限公司）；旷场实验视频分析系统（型号：XR-XZ301，
上海欣软信息科技有限公司）；石蜡包埋机（型号：

JY-BMC，湖北锦源医疗科技有限公司）；倒置显微

镜系统（型号：DM4000B，德国徕卡仪器公司）；免疫

组织化学试剂盒（型号：IT-9720，福州迈新公司）；

TNF-α 抗体（型号：gtx35134，美国 Gene Tex 公司）；

IL-6 抗体（型号：ab208113，英国 Abcam 公司）；IL-
1β抗体（型号：ab9722，英国Abcam公司）；NF-κB抗

体（型号：8242S，美国CST公司）；p-NF-κB抗体（型

号：WJ3409698，美国 Invitrogen公司）。

2 实验方法 

2.1　富锶水干预方案　
富锶水采用贵州省遵义市大娄山汇善谷新鲜

复合型矿泉水（产品标准号：GB8537，生产许可证

号：SCXK10652032311236），对照组采用纯净水（＜

0.000 1 mg/L）。富锶水干预组采用富锶水（6.11 mg/L）
替代饮水，2组均自由饮水，隔 2 d更换 1次高温消毒

水瓶，连续干预8周，干预结束后取材。

2.2　抓力测试仪检测小鼠抓力　
抓力测试仪（DS2-20N）购于亚速旺（上海）商贸

有限公司，测试时抓力仪水平放置，将小鼠平放于

拉力测试仪的网状平板，单手拉住鼠尾以匀速向后

拖动小鼠，记录小鼠拉力峰值，每只小鼠连续进行

10次有效测试，取平均值进行统计。

2.3　旷场实验系统检测小鼠自主活动能力　
采用旷场实验进行测试，为了减少实验前对动

物造成的压力和干扰，应提前将小鼠带入实验室适

应实验室环境，测试时测试人员避免走动发声以干

扰小鼠活动。测试区域为正方形区域50 cm×50 cm，

将小鼠置于测试区域中央，打开软件对小鼠进行定

位跟踪，连续测试 5 min，记录小鼠在测试区域内的
活动轨迹、位移距离和静止时间。通过记录的数据
进行分析，测量小鼠单位时间内的位移距离、移动
速度和静止时间，运用 SuperMaze 软件对数据进行
了分析。
2.4　HE染色法检测脏器病理变化　

新鲜组织置于 4% 多聚甲醛进行固定，依次经
70% 乙醇（45 min）、80% 乙醇（45 min）、90% 乙醇
（45 min）、95%乙醇（45 min）、100%乙醇（45 min），二
甲苯Ⅰ、Ⅱ中脱水（45 min），经60 ℃石蜡Ⅰ（15 min）、
Ⅱ（30 min）、Ⅲ（60 min）浸泡。模具灌入液体蜡进
行包埋，通过切片机将组织切成 4 µm的薄片，组织
切片复水，将载玻片置于过滤好的苏木素染色液内
进行细胞核染色。将组织切片放入过滤后的伊红
染料中进行胞质染色，滴加中性树脂进行封片，在
显微镜400倍视野下观察肌肉组织的病理变化。
2.5　免疫组织化学法检测老龄小鼠肌肉炎性指标

组织固定、脱水、浸蜡、包埋、切片、复水（具体
步骤同“2.4”），按配置标准要求配置为 1×抗原修复
液，取 800 mL加入高压锅中煮沸，倒入烧杯中，把组
织切片架置入其中（液面需没过组织），加盖闷10 min
后取出烧杯，室温下冷却至室温。配置 1×PBS，载
玻片放入 1×PBS 内，先后洗 3 次，5 min/次，洗去
抗原修复液，组化笔圈定组织，载玻片平放在湿盒
内，在组织上滴加内源性过氧化物酶阻断剂，按照
50 µL/每个组织的比例滴加，室温下孵育 20 min，甩
去过氧化物酶阻断剂，将载玻片置于 1×PBS 内，
洗 3 次，5 min/次，去除源过氧化物酶阻断剂，甩干
玻片，滤纸吸干组织周围残余液体，按 50 µL/每个
组织的比例滴加封闭液，置于湿盒内，室温孵育 1 h。
甩去封闭液，按 30 µL/每个组织的比例滴加一抗工
作液（一抗修复液配制比例为 1∶200），将载玻片水
平放置于湿盒内，将湿盒平放于 4 ℃冰箱内孵育过
夜，次日将载玻片置于1×PBS内，洗3次，5 min/次，
去除一抗溶液。取出载玻片甩干，按 50 µL/每个组
织的比例滴二抗工作液，置于湿盒内，室温条件下
孵育 30 min，将载玻片放置在 1×PBS 内，洗 3 次，
5 min/次，去除二抗溶液，取出载玻片甩干，按50 µL/
每个组织的比例滴加过氧化物酶，置于湿盒内，室
温条件下孵育 20 min。将孵育完的载玻片放置在
1×PBS内，洗 3次，5 min/每次，去除过氧化物酶，以
A∶B∶C∶超纯水＝1∶1∶1∶17的比例配制DAB染色工
作液，取载玻片，甩去残留溶液，按 30 µL/每个组织
的比例滴加 DAB 显色液，计时待组织出现棕色后

466



沈志清等：富锶水对老龄小鼠运动能力的改善作用及机制研究

（不同组织反应时间不同），置于光镜下观察，其中

棕黄色为阳性表达，登记反应时间，后置于蒸馏水

中洗去DAB终止显色，将载玻片置于过滤好的苏木

素染色液内，光镜下观察细胞核呈浅蓝色后终止，

确定苏木素染色时间，后自来水冲洗 3遍，静置水中

返蓝 10 min。吹风机侧面吹干载玻片，滴加中性树

脂，取盖玻片封片，静置 24 h，用 400 倍镜随机拍摄

组织样本 6个视野，判断标准以片状或棕黄色颗粒

作为蛋白阳性表达，运用 Motic 6.0图像分析系统对

肿瘤组织中阳性表达率进行统计分析。

2.6　Western blot法检测 NF-κB信号通路中关键

蛋白相对表达量　

配制好裂解液后取适量加入到样本中，利用组

织研磨仪将样本进行研磨（60 Hz、60 s重复 3次），随

后在冰上进行裂解，用震荡仪每隔 5 min 震荡 1次，

共进行 4 次。后置于 4 ℃低温高速离心机离心，以

14 000 r/min，连续进行 20 min离心。将上清液转移

到新的 1.5 mL 离心管中，取出 96孔板，按照说明书

配制好标准品，在每个标准孔中加入 140 µL超纯水

和 10 µL标准品，在每个样本孔中加入 149 µL超纯

水和1 µL蛋白样本，每孔加入100 µL提前配制好的

BCA 工作液（工作液配制比例 A 液∶B 液＝50∶1）。

盖上孔板盖后置于 60 ℃烘箱，孵育 20 min。用酶标

仪在 540～570 nm（562 nm）处读值，然后计算出各

个样本的蛋白浓度，以及各个样本的上样量。按照

SDS缓冲液的说明书配制变性样品，然后将配制好

的样本置于 100 ℃金属锅中，加热 5 min以充分变性

蛋白；变性结束后将蛋白样品快速放进冰中，待冷

却到室温。将恢复室温的蛋白质样品直接上样到

样品孔内，然后进行 SDS-PAGE 电泳，再用湿转的

方法，将蛋白凝胶转移到 PVDF 膜上。将膜放入封

闭液中，室温条件下孵育 2 h；根据说明书配制一抗

后放置在 4 ℃的摇床上孵育过夜；随后用 TBST 洗

3次，5 min/次，根据说明书配制二抗，放置在摇床上

孵育 1 h，随后用 TBST 洗 3次，5 min/次。配制显影

液：A液∶B液＝1∶1。将显影液均匀地滴加在膜上，

待显影液与膜上二抗反应后，使用 Bio-Rad 凝胶成

像系统进行扫描并数据分析。

2.7　统计学方法　

采用 SPSS 26.0 统计软件进行数据分析。计量

资料服从正态分布采用（x̄±s）表示，组间比较采用两

样本 t检验。P＜0.05表示差异有统计学意义。

3 结 果 

3.1　2组体质量及各脏器质量比较　

与对照组比较，富锶水组体质量变化差异无统

计学意义（P＞0.05）；与对照组比较，富锶水组心脏、

肝脏、肾脏等脏器质量差异无统计学意义（P＞
0.05）。见图1。
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注：与对照组比较，1） P＜0.05。
Note: Compared with the control group, 1) P<0.05.

图1　2组体质量及各脏器重量比较

Figure 1　Comparison of body weight and organ weight between two groups
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3.2　2组脏器病理比较　
与对照组比较，富锶水组心、肝、肾的病理形态

均未产生影响；与对照组比较，富锶水组肌肉组织

中肌细胞排列整齐度、紧密程度优于对照组。见
图2。

3.3　2组运动能力比较　
3.3.1　2 组肌肉拉力比较　与对照组比较，富锶水

组肌肉拉力（10次拉力）的均值明显增大（P＜0.05）。

见图3。
3.3.2　2 组自主活动能力比较　与对照组比较，富

锶水组 5 min 持续位移距离及平均速度明显增加

（P＜0.05），静止时间缩短（P＜0.05）。见图4。
3.4　2组肌肉炎症因子比较　

与对照组比较，富锶水组小鼠肌肉组织中

TNF-α、IL-1β、IL-6 表达水平显著降低（P＜0.05）。

见图5。
3.5　2 组肌肉 NF-κB、p-NF-κB 蛋白相对表达量
比较　

与对照组比较，富锶水组肌肉组织中 NF-κB
和p-NF-κB蛋白相对表达量均显著降低（P＜0.05）。

见图6。

图2　2组脏器病理图（×400）
Figure 2　Pathological images of organs between two groups (×400)
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图3　2组拉力测试比较

Figure 3　Comparison of tensile tests between two groups

对照组 富锶水组 对照组 富锶水组 对照组 富锶水组

对照组

富锶水组

20 000
15 000
10 000

5 000
0

位
移

距
离

/
cm

60

40

20

0

平
均

速
度

/（
mm

/
s）

250
200
150
100

50
0

静
止

时
间

/
s1）

1）

1）

注：与对组照比较，1） P＜0.05。
Note: Compared with the control group, 1) P<0.05.

图4　2组旷场实验数据比较

Figure 4　Comparison of open field experimental data between two groups
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图5　2组肌肉TNF-α、IL-1β、IL-6炎症指标水平表达比较

Figure 5　Comparison of the expression level of inflammatory markers TNF-α, 
IL-1β, and IL-6 of muscles between two groups                                
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注：与对组照比较，1） P＜0.05。
Note: Compared with the control group, 1) P<0.05.

图6　2组NF-κB、p-NF-κB蛋白相对表达量比较

Figure 6　Comparison of relative expression level of NF-κB and p-NF-κB protein between two groups
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4 讨 论 

随着生活水平及医疗条件的不断改善，人均寿

命不断延长［5］，老年人的比例进一步增大［6］。老龄

化趋势使整个社会面临重大挑战，提高老年人生活

质量显得至关重要。随着年龄的增长，人体肌肉不

断萎缩，导致运动功能下降，严重影响老年人的生

活水平。因此，提高老年人肌肉功能和增强运动能

力是提高其生活质量的重要方式。据此，本研究采

用富锶水干预老龄小鼠，检测其对运动机能的作

用，并探讨其机制，为富锶水用于提高老年人运动

机能提供实验依据。

研究发现，微量元素是人体重要组成部分，人

体不能产生微量元素，它们的摄入必须来自自然环

境，因此，自然环境中的微量元素对人类的健康密

切相关［7］。人体中锶的主要来源为食物和饮水，但

其吸收率较低，仅为 25%～30%［8］。饮用水是快速

吸收有益或有害元素的重要来源，已知的 14种人体

必需的微量元素，从水中比从食物中更容易被吸

收［7］。2012年美国发布了“饮用水标准和健康忠告”

第 2 版，指出锶的参考剂量为 0.6 mg/（kg·d），终身

健康饮用的推荐值为 4.0 mg/L［9］，也有研究学者建

议将饮用水锶的上限范围定在 10 mg/L 的水平［10］，
但目前对饮水锶含量的具体上线标准尚未明确。

研究发现，人体缺锶会引起机体代谢出现紊

乱，伴随乏力、出虚汗等症状［11］。另外，锶与老年机

体的骨密度关系密切，可通过刺激成骨细胞活性或

抑制破骨细胞活性，从而增强骨密度。研究表明，

雷奈酸锶能够通过影响骨组织矿物质部分的重塑，

进而导致皮质和松质骨体积的增加，刺激骨形成并

改善其微结构，从而增加骨骼的机械强度并改善骨

组织的整体质量［12］。一项针对得克萨斯州 24个社

区 45岁以上人群的研究表明，饮用水和尿液中的锶

水平与心血管疾病死亡率呈负相关［13］。研究表明，

锶可以抑制氧化应激，显示出明显的抗氧化作用，

在心血管疾病的病理和生理中起保护作用［14］；锶可

抑制炎症因子的释放，达到抗炎作用，预防心血管

疾病发生［15］。骨骼肌的肌力、病理形态及其功能均

与肌肉炎症水平密切相关。

骨骼肌在姿势、运动、产热等方面发挥关键作

用。在衰老过程中，肌肉质量和力量减少，导致日

常生活活动能力下降，进一步引起老年人向依赖他

人的生活方式转变［6］。老年人肌肉炎症反应的增加

是骨骼肌运动能力下降的主要原因［16］，炎症反应导

致快肌纤维萎缩或受损［17］，最终导致肌肉力量下
降。因此，改善肌肉力量是提高老年机体健康的重
要手段之一。既往研究表明，锶离子可促进成骨细
胞生长及抑制破骨细胞形成，从而增加骨组织密
度，降低哺乳动物骨折风险［18］。锶还可通过 Wnt和
活化T-细胞核因子（nuclear factor of activated T cell，
NFATc）途径促进间充质干细胞分化为成骨细胞，从
而增加骨密度［19］。目前锶对肌肉的调节作用，未见
相关报道。

本研究采用贵州省遵义市大娄山汇善谷新鲜
复合型矿泉水，经检测含锶量为 6.11 mg/L，8 周干
预后检测老龄小鼠运动能力水平，结果发现，富锶
水对老龄小鼠的肌肉拉力和单位时间内的位移距
离、位移速度以及静止时间等均有显著的改善作
用，证实富锶水具有改善老龄小鼠机体运动能力的
作用。

锶具有减轻炎症水平、增强免疫的功效［20］。研
究报道，锶通过降低大鼠关节液中 IL-1β 和 TNF-α
表达，从而缓解骨关节炎大鼠炎症反应［17］。炎症反
应与老年骨骼肌流失、力量下降和功能损伤密切相
关。机体的衰老会诱发肌肉等细胞出现氧化损伤，
增加骨骼肌中活性氧（reactive oxygen species，ROS）
的产生［21］，增强泛素-蛋白酶体系统诱导肌肉蛋白
水解，引发骨萎缩；衰老诱导的 ROS/RNS积累被认
为通过损害肌纤维激活、兴奋/收缩耦合和肌原纤
维装置内的跨桥循环来降低肌肉质量［22］。氧化应
激（OxS）和慢性炎症已被证实是衰老过程中的重要
标志［22］，氧化应激、线粒体功能障碍和衰老的特征
被认为是衰老的关键因素［23］，其中伴随 TNF-α、IL-
6、CRP 等炎症因子浓度增加为主要特征［24］。ROS
产生的失衡与炎症介质的增加相关［25］，也会导致机
体出现慢性炎症状态，形成慢性氧化应激和炎症相
互作用协同促进的恶性循环［26］，因此炎症、衰老与
肌肉萎缩流失密切相关。研究还发现，老年人机
体炎症水平显著增高，与老年病患率、病死率关系
密切［27］。

TNF-α是凋亡、炎症等信号通路的主要激活因
子，是导致肌肉蛋白降解、流失增加，致使肌肉萎缩
的主要影响因子；IL-6可作为一种多因子细胞因子
（促炎和抗炎），但 IL-6的慢性全身性升高会通过抑
制肌肉合成代谢导致肌肉萎缩［28］。TNF-α 和 IL-6
诱导NF-κB活化，进而激活与炎症和蛋白水解相关
的多个基因，引起肌细胞的泛素化、凋亡或自噬等
反应，最终导致骨骼肌丢失［29］。在《Nature》最新的
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研究成果发现，当通过抑制剂处理老龄小鼠后，能

明显改善老龄小鼠的炎症，同时延缓老龄小鼠的肌

肉力量和耐力快速下降的趋势［30］。
针对富锶水干预后的老龄小鼠肌肉力量及自

主活动能力的测试，结合组织中炎症因子 TNF-α、

IL-1β、IL-6的表达，证实 8周的富锶水干预可显著

降低老龄小鼠肌肉中的炎症水平。其中，富锶水通

过对 NF-κB 经典炎症信号通路调控显著抑制了该

信号通路在老龄小鼠肌肉中的激活，结果表明富锶

水可能是通过改善老龄小鼠肌肉的炎症水平，抑制

NF-κB炎症信号通路的激活，继而减少了肌肉流失

进程，起到延缓老年机体运动能力下降趋势的作

用，但具体的作用机制仍有待进一步深入验证和

探索。

5 结 论 

富锶水能通过抑制 NF-κB 炎症信号通路的激

活，降低肌肉组织炎症反应，从而增加肌肉力量，继

而达到改善老龄小鼠机体运动功能的作用。
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Effect and Mechanism of Strontium-Rich Water on the Exercise Ability of Aged Mice

SHEN Zhiqing1, HE Shuyu2, LI Jiapeng3*
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ABSTRACT  Objective To investigate the effects and underlying mechanisms of strontium-rich water on exercise ability of 
aged mice. Methods A total of 16 male C57BL/6 aged mice at 20 months of age were divided into strontium-rich water group and 
control group, with 8 mice in each group. The strontium-rich water group was provided with strontium-rich water (6.11 mg/L) in‐
stead of drinking water, and the control group was given pure water. Both groups were free to drink, with water bottles being 
changed every two days for 8 consecutive weeks. Body weight and the weight of organs such as the heart, liver and kidney were 
detected. The pathological changes of heart, liver, kidney and muscles were detected by HE staining. Tension tester was used to mea‐
sure the muscle tension of aged mice. The autonomous activity of aged mice was detected by open field experiment. The expression 
of inflammatory markers TNF-α, IL-6 and IL-1β in the muscles were detected by immunohistochemistry. The levels of NF-κB were 
detected by Western blot in both groups. Results Compared with the control group, there was no significant effect on body weight 
in the strontium-rich water group (P>0.05); there was no significant effect on the weight of organs such as heart, liver, and kidney of 
aged mice in the strontium-rich water group (P>0.05). The intervention of strontium-rich water showed no significant changes in the 
pathological morphology of the heart, liver, and kidneys of aged mice, but compared with the control group, the strontium-rich water 
group showed better muscle cell arrangement and tightness. Compared with the control group, the average muscle tension in the 
strontium-rich water group significantly increased (P<0.05). The intervention of strontium rich water can significantly increase the 
displacement distance and average velocity of aged mice over 5 minutes, and reduce their resting time (P<0.05). After intervention 
with strontium-rich water, the expressions of inflammatory factors TNF-α, IL-1β and IL-6 in muscles significantly reduced (P<0.05); 
the expressions of key proteins NF-κB and p-NF-κB in the inflammatory signaling pathway significantly reduced (P<0.05). Conclu‐
sion Strontium-rich water may improve the physical exercise capacity of aged mice by inhibiting the activation of the NF-κB in‐
flammatory signaling pathway in muscle tissue, reducing muscle inflammation, suppressing the expression of inflammatory factors, 
and enhancing muscle tension and spontaneous activity in aged mice. This may be one of the mechanisms by which strontium-rich 
water improve the exercise ability of aged mice.
KEY WORDS osteoporosis; strontium-rich water; muscle; inflammation; NF-κB signaling pathway; exercise ability
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