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卵巢早衰(POF)是指妇女在 40 岁以前由于卵巢功能衰退而

引起月经失调、 不孕、 性功能降低、 更年期综合征等一系列症

状的疾病。 因此， 探讨 POF 的有效治疗方法十分必要。 中医

药具有整体调控和多靶 点、 多 方 式 调 节 的 特 点， 特 别 是 能 提

高 卵 巢 对 促 性 腺 激 素 的 反 应 性 和 卵 巢 中 性 激 素 受 体 的 含 量 ，

促 使 卵 巢 功 能 恢 复 和 改 善， 且 与 西 药 相 比 无 任 何 毒 副 反 应 ，

安 全 而有效， 因而对女性卵 巢功 能 失 调 类 疾 病 的 防 治 显 示 出

优势[1]。

补肾益冲丸是取得广东省药监局批准文号的科研制剂， 研

究表明， 该药可提高排卵和妊娠率， 对接受试管婴儿助孕技术

患者胚胎着床、 成功妊娠的疗效肯定 [2]。 在本院临床上长期用

于治疗月经失调， 不孕症等 病症。 近年来随着 POF 患者的日

益增多， 本药被用于此病肾虚型患者的治疗， 临床疗效明显。

现拟通过 POF 动物模型的实验研究， 揭示补肾益冲丸对 POF

的作用机理。

1 材料与方法

1.1 实 验 动 物 清 洁 级 雌 性 成 熟 未 交 配 过 的 SD 大 鼠 40 只，

12 周龄， 体重 250～270 g， 由广州中医药大学实验动 物 中 心

提供。

1.2 药物 中药制备： 补肾益冲丸由广东省药监局批准、 深

圳 市 中 医 院 制 剂 室 提 供(2000 年 深 卫 制 剂 第 3P-036 号， 2003

年 广 东 省 药 监 局 批 准 文 号： 粤 药 制 字 ZO3O3OO12)， 每 10 g

含生药 21.9 g， 组成： 熟地黄， 当归、 白芍、 山茱萸、 黄 精、

紫河车粉， 鹿角胶、 续断、 菟丝子、 巴戟天、 淫羊藿、 香附。

用法： 实验时按所需分量将药丸配置成混悬液备用。 倍美力溶

液制备： 每片 0.625 mg[由美国惠氏艾尔斯特制药公司艾尔斯

特药厂制造， 惠氏制药有限公司分装， 生产批号 0502090， 国

药准字(2001)J-51(2)号]， 生理盐水溶解定容。

1.3 造 模 方 法 所 有 雌 性 大 鼠 每 天 进 行 阴 道 细 胞 涂 片 检 查，

选择动情周期 4～5 天的 大 鼠， 随 机 分 为 中 药 组、 倍 美 力 组、

造模对照组、 空白对照组。 中药组、 倍美力组、 造模对照组以

雷公藤多甙片 50 mg/kg 灌胃造模， 每天 1 次， 连续灌胃 14 天

[3]。 空白对照组： 连续生理盐水 2 mL/kg 灌胃 14 天。 中药组：

造模结束后 24 h 用补肾益冲丸混悬液(按成人等效剂量 8 倍于

成 人 剂 量)24 g/kg 灌 胃， 每 天 1 次 ， 连 续 30 天 。 倍 美 力 组 ：

造模结束后 24 h 用倍美力 0.075 mg/kg 灌胃， 每天 1 次， 连续

30 天。 造模对照组： 造模结束后 24 h 用生理盐 水 2 mL/kg 灌

胃， 每天 1 次， 连续 30 天。 空白对照组： 继续生理盐水灌胃

2 mL/kg 灌胃， 每天 1 次， 连续 30 天。

1.4 一般情况观察 活动： 有无活动抑制、 嗜睡、 厌食、 旋

转、 轻瘫等行为异常。 粪 便、 尿 液 或 身 体 其 他 排 出 物 有 无 带

血。 有无立毛、 体毛篷松、 脱发， 肿胀、 肿块、 损伤等情况。

若有动物死亡， 记录死亡数量及原因， 考虑中途因灌药 / 喂养

不当等死亡原因。

1.5 采血检测 灌胃后第 1 天及处死当天各组大鼠， 乙醚吸

入 麻 醉 后， 眼 眶 下 静 脉 丛 取 血。 取 血 3 mL 注 入 干 燥 管 ， 离
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心， 取血清， 储存于－20℃冰箱备用， 用以检测血清激素 ［促

卵泡生成素(FSH)、 促黄体生成 素(LH)、 雌 二 醇(E2)]水 平。 采

用 罗 氏 电 化 学 发 光 法 测 定 。 将 血 清 放 入 测 定 管 后 由 Elecsys

2010 Roche 全自动电化学发光免疫分析仪(瑞士 Roche 公司)自

动完成。 用间接 ELISA 方法检测抗卵巢抗 体， 试剂盒由上海

玉兰生物技术研究所提供， 每次实验均按试剂盒说明书操作。

血清按 1∶20 稀释， 结果以酶标仪读数判断。

1.6 卵 巢 检 测 处 死 各 组 大 鼠 后， 观 察 双 侧 卵 巢 大 体 解 剖，

并取下双侧卵巢组织， 用 10％(体积分数)的甲醛液固定， 常规

石蜡包埋、 切片， 待做 HE 染色及免疫组织化学分析， 光镜观

察卵巢的组织形态改变、 卵泡的大小发育情况。

1.7 统计 学 方 法 结 果 以(x±s)表 示， 用 SPSS11.0 软 件 进 行

统 计 分 析 。 先 以 AVONA 进 行 方 差 分 析 ( 样 本 量 小 时 用

Kruskal-Wallis H 检验)， 计量资料再用 t 检验在分组均值之间

做成对比较。 活仔率等计数资料用 χ2 检验。

2 实验结果

2.1 一般形态 造模第 10 天开始， 中药组、 倍美力组、 造模

对照组 3 组大鼠均不同程度出现容易激惹、 大便干结， 毛无光

泽， 体毛蓬松， 脱毛的症状， 动情周期紊乱等， 有的阴道涂片

仅有动情间期的白细胞。

2.2 各组大鼠血清激素变化比较 见表 1。 造模结束后 30 天，

中药组、 倍美力组 FSH、 LH 降低， E2 升高， 与空白对照组比

较， 差异无统计学意义(P＞0.05)。

表 1 各组大鼠血清激素变化比较(x±s)

与空白对照组比较， ①P ＜ 0.05

组 别

空白对照组

中药组

倍美力组

造模对照组

n

1 0

1 0

1 0

1 0

造模结束后第 1 天

1 1.05±1 .36

1 3.25±1 .67①

1 3.83±2.01①

1 3.71±1 .62①

造模结束后第 30 天

1 1.26±1 .85

1 1.20±1 .74

1 2.94±1 .1 5

1 3.68±2.53①

造模结束后第 1 天

8.16±1 .39

8.85±1 .26①

8.74±1 .31①

8.95±2.03①

造模结束后第 30 天

8.08±1 .92

8.02±0.87

8.26±1 .26

8.56±1 .73①

造模结束后第 1 天

754.39±80.47

602.75±68.46①

608.76±89.43①

612.58±76.1 7①

造模结束后第 30 天

748.41±88.02

725.59±82.48

738.29±65.47

638.59±74.39①

FSH(mIU/mL) LH(mIU/mL) E2(pg/mL)

2.3 各组大鼠血清抗卵巢抗体变化比较 见表 2。 造模结束后

30 天， 中药组血清抗卵巢抗体下降， 与空白对照组比较， 差

异无统计学意义(P＞0.05)。

表2 各组大鼠血清抗卵巢抗体变化比较(x±s) OD

与空白对照组比较， ①P ＜ 0.05

3 讨论

POF 为临床 常 见 病、 疑 难 病， 其 发 病 率 逐 年 增 加， 其 发

生率约为 1％， 卵巢状态与正常绝经后相似， 严重影响妇女身

心健康。 其发病原因尚不明确， 有学者认为可能与自身免疫、

遗传因素， 促性腺激素及其受体传导缺陷， 原始卵泡储备少，

以及物理化学因素等有关[4]。 探讨 POF 的有效治疗方法十分必

要。 本研究探讨补肾益冲丸对 POF 大鼠动物的干预作用， 初

步阐明了作用机理。 实验结果表 明， 补肾益冲丸对 POF 造模

大鼠的 FSH、 LH、 E2 有改善作用， 亦可调节免疫功能， 改善

机体免疫状态， 恢复卵巢功能， 而达到治疗 POF 的功效。
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组 别

空白对照组

中药组

倍美力组

造模对照组

n
1 0

1 0

1 0

1 0

造模结束后第 1 天

1 .49±0.1 8

1 .92±0.25①

1 .95±0.33①

1 .93±0.27①

造模结束后第 30 天

1 .50±0.25

1 .61±0.38

1 .91±0.24①

1 .89±0.1 9①
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