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补肾化痰方对多囊卵巢综合征胰岛素抵抗

LMD

通路调控的实验研究

洪艳丽$吴$飞

摘要$目的$探讨补肾化痰方对多囊卵巢综合征!

N452E2ODAE 4P1/A1B O2BQ/4@-

"

R&JS

#模型大鼠卵

巢内胰岛素信号传导分子的调控$ 方法$

*AOD1/

雌鼠
<"

只"随机分为溶媒对照组%模型组%中药低剂量组

!

<

!

$"; GKMG

#%中药中剂量组!

#"

!

=#! GKMG

#%中药高剂量组!

!#

!

;!$ GKMG

#"每组
#"

只$ 测定大鼠空腹血

糖及胰岛素水平"计算稳态模型胰岛素抵抗指数!

TJ+L

#

(:

#&

:)

#

R&:

技术检测糖原合成酶激酶 "

%!

!

USV

#

%!

#%葡萄糖转运蛋白
$

!

UWX)

#

$

#%胰岛素受体底物"

#

!

(:S

#

#

#以及过氧化物酶增殖体激活受体
"

!

RRL:

#

"

#表达"

*-OD-/B .54D

法检测卵巢内胰岛素信号传导分子蛋白激酶
Y

!

LMD

#表达$ 结果$与溶媒

对照组比较"模型组
TJ+L

#

(:

及
RRL:

#

"@:7L

表达明显升高"卵巢
USV

#

%!

%

UWX)

#

$

%

(:S

#

# @:7L

表达及
LMD

%

N

#

LMD

蛋白表达均明显降低"差异均有统计学意义!

R Z"

!

"<

#$ 与模型组比较"中药高剂量组

TJ+L

#

(:

明显降低"

USV

#

%!

%

UWX)

#

$

%

(:S

#

# @:7L

表达及
LMD

蛋白表达均显著升高"

N

#

LMD

蛋白表达

尤为显著"差异均有统计学意义!

R Z"

!

"<

"

R Z"

!

"#

#&中药低%中剂量组
USV

#

%!

%

UWX)

#

$ @:7L

显著升

高"

RRL:

#

"@:7L

明显降低"差异有统计学意义!

R Z"

!

"<

#&中药低剂量组
N

#

LMD

蛋白表达明显升高"差

异有统计学意义!

R Z"

!

"<

#$ 结论$

R&JS

模型鼠存在胰岛素抵抗"并存在卵巢组织信号通路传导异常$

补肾化痰方能够改善
R&JS

大鼠胰岛素抵抗"与胰岛素信号传导分子蛋白表达的调控有关$

关键词$多囊卵巢综合征& 补肾化痰方& 蛋白激酶
Y

通路&胰岛素抵抗

?[[-ED 4[ Y0OF-B T01D1B :-EAN- 4B DF- LMD SAGB15 R1DF\12 AB R452E2ODAE JP1/A1B S2BQ/4@- +4Q-5

:1DO \ADF (BO05AB :-OAOD1BE-

#

1B ?]N-/A@-BD15 :-O-1/EF

$

TJ7U ^1B

#

5A 1BQ *X ,-A

$

I-N1/D@-BD

4[ U2B-E454G2

"

,A/OD E5ABAE15 &455-G-

"

71BCABG XBAP-/OAD2 4[ &FAB-O- +-QAEAB-

"

71BCABG

$

!#""$;

%"

&FAB1

LYS):L&)

$

J.C-EDAP-

$

)4 4.O-/P- DF- -[[-ED 4[ Y0OF-B T01D1B :-EAN-

$

YT:

%

4B DF- LMD OAGB15

N1DF\12 AB N452E2ODAE 4P1/A1B O2BQ/4@-

$

R&JS

%

@4Q-5 /1DO \ADF ABO05AB /-OAOD1BE-

$

(:

%

6 +-DF4QO

$

,A[D2

*AOD1/ [-@15- R&JS /1DO \-/- /1BQ4@52 1BQ -_01552 QAPAQ-Q ABD4 < G/40NO

"

A6-6

"

DF- E4BD/45 G/40N

"

DF-

@4Q-5 G/40N

"

DF- 54\ Q4O- YT: G/40N

$

<

%

$"; GKMG

%"

DF- @-QA0@ Q4O- YT: G/40N

$

#"

%

=#! GKMG

%"

1BQ

DF- FAGF Q4O- YT: G/40N

$

!#

%

;!$ GKMG

%"

#" AB -1EF G/40N6 W-P-5O 4[ [1ODABG .544Q G50E4O-

$

,YU

%

1BQ AB

#

O05AB \-/- Q-D-ED-Q D4 E15E051D- F4@-4OD1OAO @4Q-5 1OO-OO@-BD 4[ ABO05AB /-OAOD1BE-

$

TJ+L

#

(:

%

6 )F-

-]N/-OOA4B 4[ ABO05AB /-E-ND4/ O0.OD/1D- #

$

(:S

#

#

%"

G52E4G-B O2BDF-D1O- MAB1O-

#

%!

$

USV

#

%!

%"

G50E4O-

D/1BON4/D-/ $

$

UWX)

#

$

%"

1BQ N-/4]AO4@- N/45A[-/1D4/ 1EDAP1D-Q /-E-ND4/

$

RRL:

#

"

%

@:7L \-/- Q-D-ED-Q

.2 :)

#

R&:6 )F- -]N/-OOA4B 4[ ABO05AB OAGB15 D/1BOQ0EDA4B @45-E051/ MAB1O- Y

$

LMD

%

\1O Q-D-ED-Q .2

*-OD-/B .54D6 :-O05DO

$

&4@N1/-Q \ADF DF- E4BD/45 G/40N

"

TJ+L

#

(: 1BQ DF- @:7L -]N/-OOA4B 4[ RRL:

#

"

@:7L OAGBA[AE1BD52 ABE/-1O-Q

"

DF- @:7L -]N/-OOA4B 4[ USV

#

%!

"

UWX)

#

$

"

1BQ (:S

#

#

"

N/4D-AB -]N/-OOA4B

4[ LMD 1BQ N

#

LMD OAGBA[AE1BD52 Q-E/-1O-Q AB DF- @4Q-5 G/40N

$

R Z"

%

"<

%

6 &4@N1/-Q \ADF DF- @4Q-5 G/40N

"

TJ+L

#

(: OAGBA[AE1BD52 Q-E/-1O-Q

"

DF- @:7L -]N/-OOA4B 4[ USV

#

%!

"

UWX)

#

$

"

(:S

#

#

"

1BQ LMD N/4D-AB OAG

#

BA[AE1BD52 ABE/-1O-Q AB DF- FAGF Q4O- YT: G/40N

$

R Z"

%

"<

"

R Z"

%

"#

%

6 )F- @:7L -]N/-OOA4B 4[ N

#

LMD N/4

#

D-AB ABE/-1O-Q @4/- 4.PA40O52

$

R Z"

%

"<

"

R Z"

%

"#

%

6 @:7L -]N/-OOA4B 4[ USV

#

%!1BQ UWX)

#

$ OAGBA[A

#

E1BD52 ABE/-1O-Q

$

R Z "

%

"<

%"

\FA5- DF- @:7L -]N/-OOA4B 4[ RRL:

#

"OAGBA[AE1BD52 Q-E/-1O-Q AB DF- 54\
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1BQ @AQQ5- YT: G/40NO

$

R Z"

%

"<

%

6 )F- -]N/-OOA4B 4[ N

#

LMD OAGBA[AE1BD52 ABE/-1O-Q AB DF- 54\ Q4O- YT:

G/40N

$

R Z"

%

"<

%

6 &4BE50OA4BO

$

(: 1BQ 1.B4/@15 ABO05AB OAGB15 N1DF\12 -]AOD-Q AB R&JS @4Q-5 /1DO 6 YT:

E405Q A@N/4P- (: 4[ R&JS /1DO

"

\FAEF \1O E4//-51D-Q \ADF /-G051DABG N/4D-AB -]N/-OOA4B 4[ ABO05AB OAGB15

D/1BOQ0EDA4B @45-E05-O6

V?^*J:IS

$

N452E2ODAE 4P1/A1B O2BQ/4@-

&

Y0OF-B T01D1B :-EAN-

&

LMD OAGB15 N1DF\12

&

ABO05AB /-

#

OAOD1BE-

$$多囊卵巢综合征 $

N452E2ODAE 4P1/A1B O2B

#

Q/4@-

"

R&JS

%是育龄期妇女常见的一种生殖功能障

碍与糖代谢异常并存的内分泌紊乱综合征' 临床以高

雄激素(持续无排卵及多囊卵巢为特征"病理生理涉及

范围广泛)

#

*

' 其代谢异常主要表现为肥胖(糖耐量减

低和血脂代谢异常等"胰岛素抵抗 $

ABO05AB /-OAOD

#

1BE-

"

(:

%是其关键发病机制)

!

*

' 自
#`="

年
Y0/GF

#

-B

首次提出
(:

参与
R&JS

的发病以来"大量研究证

实
(:

与
R&JS

之间存在密切关系"胰岛素信号传导

途径中的任何一个环节受损均可导致
(:

的发生)

%

"

<

*

'

多年来"关于
R&JS

的研究一直是妇产科及生殖领域

的焦点"采用的西药多为人工合成制剂"不良反应大'

中药资源丰富"其多系统调理(多靶点作用及中医的辨

证论治(整体观念使其在治疗
R&JS

方面存在着优

势)

%

*

' 从
R&JS

临床和基础研究文献不难看出)

;

"

>

*

"

肾虚是
R&JS

排卵障碍的基础"肾中阴阳失衡"气化

失司"天癸的产生与泌至失调"变生痰浊之证"以致包

膜变厚(排卵不利"而
R&JS

的
(:

则是在痰浊不化的

基础上形成的' 补肾化痰方是临床经验方"前期临床

研究取得较满意效果' 本实验通过建立
R&JS

大鼠

模型"观察补肾化痰方对模型鼠卵巢内胰岛素信号传

导分子的调控作用"为补肾化痰方的临床应用提供现

代科学理论依据'

材料与方法

#

$动物与分组$选用体重
$< a;" G

(

!#

日龄的

未成年
*AOD1/

雌鼠$清洁级%

<"

只"由南京中医药大

学实验动物中心提供"许可证号#

S&8V

$沪%

!"">

"

"""<

' 饲养于标准实验环境中"饮水及食物自由摄

取' 采用随机数字表法将大鼠分
<

组#溶媒对照组"模

型组"中药低(中(高浓度组"每组
#"

只'

!

$仪器(试剂与药物$超速低温离心机$美国

Y-EM@1B &JXW)?:

%"超低温冰箱 $美国
)F-/@4

>"!

%"自动生化分析仪$日本
T()L&T( >";"

%"

?RS

#

%""

电泳仪$上海天能科技有限公司%"普通光学显微镜

$日本
J52@N0O &V

#

9

%"

><!

紫外可见分光光度计$上

海菁华科技仪器有限公司%"核酸蛋白分析仪$德国
?N

#

N-BQ4/[ YA4RF4D4@-D-/

%' 脱氢表雄酮$

IT?L

%购自

西安高远生化有限公司"纯度为国产分析纯
``

!

#; b

"

批号
T!""`"#!<

' 注射用茶油购自广州汉方现代中药

研究开发有限公司"批号
!""`"!#%

'

?W(SL

试剂盒购

自深圳晶美生物工程有限公司&逆转录酶和引物购自美

国
R/4@-G1

公司"

R&:

试剂盒购自日本
)1V1:1

公

司' 补肾化痰方药由$仙灵脾
#" G

$仙茅
#" G

$苍术

#" G

$半夏
#" G

$陈皮
#" G

$九节菖蒲
#" G

$香附

#" G

$川芎
#" G

$泽泻
#" G

$鹿角霜
#" G

$胆南星

#" G

$砂仁
< G

等%组成"由江苏省中医院煎药室加工

制成含生药
# GK@W

的溶液"按照+人和动物体表面积折

算的等效剂量比率表,计算"给药剂量根据临床等效剂

量的
#K !

倍(

#

倍及
!

倍设立低 $

<

!

$"; GKMG

%(中

$

#"

!

=#! GKMG

%(高浓度$

!#

!

;!$ GKMG

%'

%

$模型制备$按
W-- +)

等)

=

*方法"

SI

雌性大

鼠
!#

日龄开始溶媒对照组每日皮下注射茶油
"

!

!

@W

"连续注射
!"

日&其余各组每日皮下注射
IT?L ;

@GK#"" G

体重加
"

!

! @W

茶油混合剂"均连续注射

!"

日' 注射完成后"取阴道涂片连续观察
##

日"以阴

道涂片连续出现角化细胞判定为造模成功'

$

$给药方法$造模结束次日开始给药"方案为#

溶媒对照组与模型组"灌服生理盐水"

# @WK#"" G

"

#

次
K

日"连续
%"

日' 中药组分别灌服低(中(高浓度

补肾化痰方"

#

次
K

日"连续
%"

日'

<

$标本采集与储存$大鼠灌胃
%"

天后"禁食水

#! F

"用戊巴比妥腹腔麻醉"于腹主动脉采血"以

% """ / K@AB

"离心
#< @AB

"分离血清" "

!"

%保存"

备用' 随后大鼠断颈处死"一侧卵巢置入多聚甲醛中

固定"另一侧液氮冷冻" "

>"

%保存'

;

$观察指标及方法

;

!

#

$

TJ+L

#

(:

$血清标本采集后"采用放免法

测定空腹葡萄糖$

,YU

%及胰岛素$

,(7S

%"由南京中

医药大学附属江苏省中医院检验科检测' 计算稳态

模型胰岛素抵抗指数 $

F4@-4OD1OAO @4Q-5 1O

#

O-OO@-BD 4[ ABO05AB /-OAOD1BE-

"

TJ+L

#

(:

%"计算

公式#

TJ+L

#

(: c ,YU

$

@@45KW

% &

,(7S

$

@(XK

W

%

K !!

!

<

'
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$卵巢相关信号分子
@:7L

表达$应用
:)

#

R&:

法检测卵巢组织糖原合成酶激酶 "

%!

$

USV

#

%!

%(葡萄糖转运蛋白
$

$

UWX)

#

$

%(胰岛素受体底物

"

#

$

(:S

#

#

% 以及过氧化物酶增殖体激活受体
"

$

RRL:

#

"

%

@:7L

表达"具体引物序列见表
#

' 组织

匀浆"加入
# @W )/Ad45

"提取总
:7L

按照试剂盒说明

在
!" #W

体系下完成逆转录' 逆转录反应体系为

!" #W

"

$!

%下扩增
;" @AB

"

`<

%下变性
< @AB

"

$

%

保存' 聚合酶链反应体系为
!< #W

"

`<

%下预变性
<

@AB

"

`$

%下变性
%" O

"

>!

%下延伸
%" O

&重复变性(

退火(延伸
%<

个循环&

>!

%下充分延伸
> @AB

"结束

温度为
$

%' 取
< #W

产物"

=" 3

下经
!b

的琼脂糖凝

胶电泳
%" @AB

"利用凝胶电泳成像系统拍照"获得条

带密度值和面积数据"利用与内标基因$

ULRIT

%扩

增产物的灰度比反映各基因转录表达水平'

表
#

$

:)

#

R&:

引物

基因名 引物序列 长度$

.N

%

USV

#

%!

S

#

<

'"

%

'

)&&))L)&&&)&&)&L&U

L

#

<

'"

%

'

))UU)&)U)&&L&UU)&)

##`

UWX)

#

$$

S

#

<

'"

%

'

)L&)&LUUU&)LL&L)&LUU

L

#

<

'"

%

'

LUUL&LULLUUU&LL&LU

!%#

RRL:

#

"

S

#

<

'"

%

'

L&&L&)&&&L))&&)))

L

#

<

'"

%

'

&L&LUL&)&UU&L&)&U

!;$

(:S

#

#

S

#

<

'"

%

'

&&)UULU)L))L)ULULL&ULU

L

#

<

'"

%

'

U&)UUU&UULUUL))U)

>$!

ULRIT

S

#

<

'"

%

'

)&LL&UU&L&LU)&LLUU

L

#

<

'"

%

'

L&&LU)UUL)U&LUUUL)

$>"

;

!

%

$卵巢组织
LMD

及
N

#

LMD

蛋白表达$采用

*-OD-/B .54D

法检测卵巢组织蛋白激酶
Y

$

LMD

%及

N

#

LMD

蛋白表达' 标本采集冻存后"提取卵巢组织蛋

白质"考马斯亮蓝法测定蛋白浓度' 样品进行
SIS

#

RLU?

凝胶电泳"转膜"封闭"加入一抗兔抗大鼠

N

#

LMD

多克隆抗体孵育"

$

%静置过夜' 洗涤后加入辣

根过氧化物酶标记的半抗兔二抗"孵育"充分洗涤"化

学发光"显影"定影"蒸馏水冲洗终止' 以
ULRIT

为

内参"凝胶图像处理系统分析结果'

>

$统计学方法$采用
SRSS #>

!

"

统计软件进

行分析"数据均采用
]

(

O

表示"两组间比较采用秩和

检验"多组间比较采用单因素方差分析'

R Z"

!

"<

为

差异有统计学意义'

结$$果

#

$各组大鼠
,YU

(

,(7S

及
TJ+L

#

(:

比较$表

!

%$与溶媒对照组比较"模型组
,(7S

(

TJ+L

#

(:

明

显升高"差异有统计学意义$

R Z"

!

"<

%&而
,YU

则无

明显变化$

R e"

!

"<

%' 与模型组比较"中药中剂量组

,(7S

显著降低"差异有统计学意义$

R Z"

!

"<

%&中药

高剂量组
,(7S

(

TJ+L

#

(:

明显降低"差异有统计学意

义$

R Z"

!

"<

%'

表
!

$各组大鼠
,YU

(

,(7S

及
TJ+L

#

(:

比较$$

]

(

O

%

组别
B

,YU

$

@@45KW

%

,(7S

$

@(XKW

%

TJ+L

#

(:

溶媒对照
#" $

)

=!

(

"

)

!# $

)

#!

(

"

)

$$ "

)

==

(

"

)

#%

模型
#" <

)

;>

(

"

)

;>

;

)

<>

(

"

)

!#

!

#

)

>$

(

"

)

!<

!

中药低剂量
#" <

)

!>

(

"

)

$< ;

)

"%

(

"

)

!< #

)

$#

(

"

)

";

$$中剂量
#" <

)

!%

(

"

)

<<

<

)

!>

(

"

)

%#

"

#

)

!%

(

"

)

#`

$$高剂量
#" <

)

">

(

"

)

!<

$

)

%>

(

"

)

<>

"

"

)

``

(

"

)

#=

"

$$注#与溶媒对照组比较"

!

R Z"

!

"<

&与模型组比较"

"

R Z"

!

"<

!

$各组大鼠卵巢组织
USV

#

%!

(

UWX)

#

$

(

(:S

#

#

及
RRL:

#

"@:7L

表达比较$图
#

%$与溶媒对照组

比较"模型组
USV

#

%!

(

UWX)

#

$

(

(:S

#

# @:7L

表达

明显降低"

RRL:

#

"@:7L

表达显著升高"差异有统

计学意义$

R Z"

!

"<

%' 与模型组比较"中药低(中剂量

组
USV

#

%!

(

UWX)

#

$ @:7L

表达显著升高"

RRL:

#

"@:7L

表达明显降低"差异有统计学意义 $

R Z

"

!

"<

%"而
(:S

#

# @:7L

表达无明显变化 $

R e

"

!

"<

%&中药高剂量组
USV

#

%!

(

UWX)

#

$

(

(:S

#

# @:

#

7L

表达均显著升高"差异有统计学意义$

R Z"

!

"<

%"

而
RRL:

#

"@:7L

则无明显变化$

R e"

!

"<

%'

%

$各组大鼠卵巢组织
LMD

及
N

#

LMD

蛋白表达比

较$图
!

%$与溶媒对照组比较"模型组
LMD

及
N

#

LMD

蛋白表达均显著降低"差异有统计学意义$

R Z"

!

"<

%'

与模型组比较"中药低(中(高剂量组
LMD

蛋白表达均

显著升高"差异有统计学意义$

R Z"

!

"<

%&中药低(高

剂量组
N

#

LMD

蛋白表达明显升高"高剂量组尤为显著"

差异有统计学意义$

R Z"

!

"<

"

R Z"

!

"#

%"中药中剂量

组无明显变化$

R e"

!

"<

%'

讨$$论

中医学认为"

R&JS

属肾虚痰阻证' 肾虚"则经

断无源&脾虚"则运化失职"+痰湿,壅阻胞宫"则表现

为经少(闭经(不孕及排卵障碍等生殖方面的异常'

大量研究表明"补肾化痰中药能够改善
R&JS

患者

的高雄激素血症及
(:

"能够逆转卵巢多囊样改变)

%

*

'

方中仙灵脾(仙茅(鹿角霜补肾益气&苍术(半夏(陈

皮(石菖蒲(泽泻(胆南星(砂仁健脾化痰"利水渗湿&

香附(川芎活血化瘀"调经助孕' 全方补肾健脾"化

痰逐瘀通经'
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$$注#

L

为溶媒对照组&

Y

为模型组&

&

为中药低剂量组&

I

为中药中剂量组&

?

为中药高剂量组&与溶媒对照组比较"

!

R Z

"

!

"<

&与模型组比较"

"

R Z"

!

"<

图
#

$各组大鼠
USV

#

%!

(

UWX)

#

$

(

(:S

#

#

(

RRL:

#

"@:7L

表达比较

$$注#

L

为溶媒对照组&

Y

为模型组&

&

为中药低剂量组&

I

为中药中剂量组&

?

为中药高剂量组&与溶媒对照组比较"

!

R Z"

!

"<

&

与模型组比较"

"

R Z"

!

"<

"

""

R Z"

!

"#

图
!

$各组大鼠卵巢组织
LMD

及
N

#

LMD

蛋白表达比较

$$胰岛素$

(7S

%通过与靶细胞膜上的特异性受体结

合发挥其生物学效应' 当
(7S

与受体结合后"激活酪

氨酸蛋白激酶"进而催化酪氨酸残基发生磷酸化过程"

磷酸化的
(:SO

能够结合并激活
S/E

和胶原同源蛋白

$

SFE

%等下游效应物"后者激活磷脂酰肌醇 "

%

$

R(

#

%

%"可使肌肉
UWX)

#

$

由细胞内的贮存室移位并融合

到细胞膜上"使葡萄糖由细胞外向细胞内的跨膜运输

完成)

`

*

'

R(

#

%

激酶亦可激活
LMD

"后者使
USV

#

%

发

生磷酸化而失活"进而使糖原合成酶激活促进糖原合

成)

#"

"

##

*

' 近年来研究证实"

R&JS

患者卵巢存在胰岛

素受体$

(BO:

%活性下降(

(:S

#

#

表达及活性下降(

R(

#

%V

活性下降(

UWX)

#

$

表达下降等多处信号分子异

常"从而形成
(:

"葡萄糖摄取率下降)

#!

"

#%

*

'

本实验结果发现"模型组大鼠存在
TJ+L

#

(:

明

显升高"卵巢组织
(:S

#

# @:7L

表达降低"证实

R&JS

模型鼠存在胰岛素抵抗"卵巢局部的
(:S

#

#

蛋

白水平的高低和功能的改变是胰岛素信号转导的基

础)

#$

"

#<

*

' 还有研究发现
R(

#

%V

下游信号分子
N

#

LMD

和
USV

#

%!

蛋白表达下调"减弱了胰岛素信号的传

递"引起卵巢
UWX)

#

$

蛋白表达的下调"影响葡萄糖

的摄取利用"导致
(:

的发生)

<

*

' 本实验发现经补肾化

痰方处理后"

TJ+L

#

(:

明显降低"卵巢
(:S

#

# @:7L

表达升高"

USV

#

%!

(

UWX)

#

$ @:7L

及
N

#

LMD

蛋白

表达均显著上调"说明补肾化痰方能促进
(:S

#

#

磷酸
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!

化"上调
R(

#

%VK LMD

通路活性"促进卵巢对葡萄糖摄

取"改善
(:

'

RRL:

是一类核转录因子"属于核受体超家族成

员"目前研究证实
RRL:

#

"

不仅是噻唑烷二酮类$

DFA

#

1d45AQAB-QA4B-O

"

)9IO

%的功能性受体"也是调控多

种脂肪细胞分泌的蛋白质因子基因的表达"同时可以

调节胰岛素敏感性)

#;

*

' 本实验发现"

R&JS

模型鼠卵

巢中
RRL:

#

"@:7L

表达明显高于对照组"提示

RRL:

#

"

可能在
R&JS

形成中起调节作用" 但

RRL:

#

"

是如何影响卵巢局部胰岛素信号途径"有待

进一步研究'

综上所述"

R&JS

大鼠存在胰岛素抵抗"卵巢局部

组织存在信号传导通路的异常' 补肾化痰方能够改善

胰岛素抵抗"可能与胰岛素信号传导分子蛋白表达的

调控有关'
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