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归肾丸对卵巢储备功能低下小鼠卵巢
HFC

#

:

'

+1J

及
<A/

#

#

表达的影响

崔丹丹#

$马雯雯#

$文$露#

$宋坤琨#

$丁嘉慧#

$黄$聪#

$张明敏!

摘要$目的$探索归肾丸对卵巢储备功能低下!

GHK

"小鼠卵巢
HFC

#

:

#

+1J

及
<A/

#

#

的影响$ 方法

将
:"

只
&$7LMI9'

雌性小鼠随机分为正常组#模型组#归肾丸组和脱氢表雄酮!

GJ<N

"组$ 连续序贯腹腔注

射孕马血清!

O+PQ

"%人绒毛膜促性腺激素!

J&Q

"%前列腺素
R

!!

!

OQR

!!

"产生连续超数排卵%再结合臭氧吸入

构建
GHK

模型$ 其后归肾丸组给予
"

!

% =M

归肾丸中药灌胃%

GJ<N

组给予
"

!

% =M GJ<N

灌胃%而正常组

与模型组均给予相同剂量生理盐水灌胃%

!#

天$ 采用
<M(PN

法检测血清雌二醇!

<

!

"#孕酮!

O

"和抗苗勒氏管

激素!

N+J

"水平以及
K;,3 C>=;

#

O&K

检测
HFC

#

:

#

+1J

#

<A/

#

# =K5N

的变化$ 结果$与模型组比较%各治

疗组血清
<

!

#

O

及
N+J

水平均明显升高%

<K

#

OK

#

+1J

#

HFC

#

: =K5N

表达均明显升高%差异有统计学意义

!

O S"4 "$

"$ 结论$归肾丸能改善
GHK

小鼠
HFC

#

:

#

+1J

#

<A/

#

# =K5N

表达%改善卵巢功能$

关键词$卵巢储备功能低下&超促排卵&归肾丸&脱氢表雄酮&早期生长反应基因

<TT;FC 2T Q.>U@;- O>33 2- <VW/;UU>2- M;X;3U 2T HFC

#

:

"

+1J

"

,-E <A/

#

# >- +>F; Y>C@ G>=>->U@;E H

#

X,/>,- K;U;/X;

$

&Z( G,-

#

E,-

#

"

+N *;-

#

Y;-

#

"

*<5 M.

#

"

PH5Q [.-

#

\.-

#

"

G(5Q '>,

#

@.>

#

"

JZN5Q &2-A

#

"

,-E ]JN5Q +>-A

#

=>-

!

$

# (-UC>C.C; 2T (-C;A/,C;E )/,E>C>2-,3 &@>-;U; ,-E *;UC;/- +;E

#

>F>-;

"

)2-AD> J2UW>C,3

"

)2-AD> +;E>F,3 &233;A;

"

J.,?@2-A Z->X;/U>C0 2T PF>;-F; ,-E );F@-232A0

"

*.@,-

$

:%""%"

%"

&@>-,

&

! G;W,/C=;-C 2T )/,E>C>2-,3 &@>-;U; +;E>F>-;

"

)2-AD> J2UW>C,3

"

)2-AD> +;E>F,3 &233;A;

"

J.,?@2-A Z->X;/U>C0 2T PF>;-F; ,-E );F@-232A0

"

*.@,-

$

:%""%"

%"

&@>-,

NLP)KN&)

#

H^D;FC>X;

#

)2 UC.E0 C@; ;TT;FC 2T Q.>U@;- O>33

$

QPO

%

2- ;VW/;UU>2- 3;X;3U 2T HFC

#

:

"

+1J

"

,-E <A/

#

# >- =>F; Y>C@ E>=>->U@;E 2X,/>,- /;U;/X;

$

GHK

%

4 +;C@2EU

#

)2C,330 :" T;=,3; &$7LMI9'

=>F; Y;/; /,-E2=30 E>X>E;E >-C2 : A/2.WU

"

C@; -2/=,3 F2-C/23 A/2.W

"

C@; =2E;3 A/2.W

"

C@; QPO A/2.W

"

,-E C@; E;@0E/2;W>,-E/2UC;/2-;

$

GJ<N

%

A/2.W

"

#" >- ;,F@ A/2.W4 O/;A-,-C =,/; U;/.= A2-,E2C/2W>-

$

O+PQ

%"

@.=,- F@2/>2->F A2-,E2C/2W>-

$

J&Q

%"

,-E W/2UC,A3,-E>- R

!!

$

OQR

!!

%

Y;/; U;_.;-C>,330 ,E=>-

#

>UC/,C;E C2 W/2E.F; U.W;/2X.3,C>2-4 )@; GHK =2E;3 Y,U ;UC,^3>U@;E ^0 ;VW2U>-A C2 2?2-; >-@,3,C>2-4 +>F;

>- C@; QPO A/2.W Y;/; >-C/,A,UC/>F,330 ,E=>->UC;/;E Y>C@ QPO ,C "

$

% =M4 )@2U; >- C@; GJ<N A/2.W Y;/;

>-C/,A,UC/>F,330 ,E=>->UC;/;E Y>C@ GJ<N ,C "

$

% =M4 <_.,3 X23.=; 2T -2/=,3 U,3>-; Y,U >-C/,A,UC/>F,330 ,E

#

=>->UC;/;E C2 =>F; >- C@; -2/=,3 F2-C/23 A/2.W ,-E C@; =2E;3 A/2.W4 N33 =>F; Y;/ C/;,C;E T2/ !# E,0U4 P;/

#

.= 3;X;3U 2T ;UC/2A;-

$

<

!

%"

W/2A;UC2A;-

$

O

%"

,-E ,-C>

#

+

%

33;/>,- @2/=2-;

$

N+J

%

Y;/; =;,U./;E ^0

<M(PN4 &@,-A;U 2T HFC

#

:

"

,-C>

#

N+J

"

,-E ;,/30 A/2YC@ /;UW2-U; A;-;

#

#

$

<A/

#

#

%

=K5N >- 2X,/>;U Y;/;

EC;FC;E ^0 K;,3

#

C>=; O&K4 K;U.3CU

#

&2=W,/;E Y>C@ C@; =2E;3 A/2.W

"

U;/.= 3;X;3U 2T <

!

"

O

"

,-E N+J

"

,U Y;33 ,U F2-C;-CU 2T ;UC/2A;- /;F;WC2/

$

<K

%"

W/2A;UC2A;- /;F;WC2/

$

OK

%"

+1J

"

,-E HFC

#

: =K5N U>A

#

->T>F,-C30 >-F/;,U;E >- C@; QPO A/2.W ,-E C@; GJ<N A/2.W

$

O S"

$

"$

%

4 &2-F3.U>2-

#

QPO F2.3E >=W/2X;

;VW/;UU>2- 3;X;3U 2T HFC

#

:

"

+1J

"

,-E <A/

#

# =K5N >- GHK =>F; ,-E C@;>/ 2X,/>,- T.-FC>2-4

[<`*HKGP

#

E>=>->U@;E 2X,/>,- /;U;/X;

&

U.W;/2X.3,C>2-

&

Q.>U@;- O>33

&

E;@0E/2;W>,-E/2UC;/2-;

&

;,/30 A/2YC@ /;UW2-U; T,FC2/



中国中西医结合杂志
!"#$

年
#

月第
%$

卷第
#

期
&'()*+

"

',-.,/0 !"#$

"

1234 %$

"

52

!

#

! !!###!

$$卵巢储备功能$

2X,/>,- /;U;/X;

"

HK

%是指卵巢

皮质区卵泡生长'发育'并形成可受精的卵母细胞的能

力"此能力取决于卵巢内库存卵泡的数量和质量( 若

卵巢内存留的可募集卵泡数目减少及卵子质量下降则

称为卵巢储备功能下降 $

E>=>->U@;E 2X,/>,- /;

#

U;/X;

"

GHK

%"会严重影响女性的生育能力( 辅助生

殖技术$

,UU>UC;E /;W/2E.FC>X; C;F@-232A0

"

NK)

%

目标之一就是募集适量卵泡'获得高质量卵母细胞并

形成较多可移植胚胎"然而
GHK

患者卵巢内可募集

的卵泡数目少"对促性腺激素反应不良"妊娠率低"周

期取消率高"是
NK)

中一个棘手的问题( 新生儿的卵

巢中约含有
!""

万个始基卵泡"而到绝经时"卵巢中

还剩下大约
# """

个卵泡)

#

"

!

*

( 在小鼠中也发现了同

样情况#

#% a#:

月龄的小鼠卵巢中卵泡数量只有
: a

$

月龄小鼠的
#"b

左右)

%

*

( 流行病学调查显示卵巢

早衰发病率在一般人群中占
"

!

8b a %b

" 在闭经者

中占
!b a #"b

)

:

*

"而
GHK

的发病率虽然未有报

道"但有日益增多的趋势(

GHK

对女性的身心健康'

家庭幸福影响较大"积极防治十分必要( 由于
GHK

可进一步发展为卵巢早衰"而卵巢早衰病因不明)

$

"

9

*

"

治疗颇为棘手)

7

*

"尚无有效治疗措施"如何减缓卵巢

功能衰退的速度以恢复卵巢功能"进而提高生活质量"

是目前生殖内分泌研究的一项重要课题(

女性体内的抗苗勒氏管激素$

,-C>

#

+

%

33;/>,- @2/

#

=2-;

"

N+J

%是由卵巢中的生长卵泡$初级卵泡'窦

前卵泡和小的窦状卵泡%中的颗粒细胞分泌"它能反

映卵巢中生长卵泡的数量"从而反映始基卵泡的数

量)

7

*

( 而卵巢储备主要与始基卵泡的数量有关"因此

可以认为血清
N+J

水平能够反映卵巢储备功能(

本研究在前期实验基础上)

6

"

8

*

"采用
&$7LMI 9'

小鼠"通过连续超促排卵及臭氧接触建立生理性卵巢

衰老模型"也即是
GHK

模型"进一步研究归肾丸治疗

卵巢功能衰退的机制"为临床运用中药治疗卵巢功能

衰退提供理论及实验依据(

材料与方法

#

$动物$清洁级
9 a 6

周龄
&$7LMI9'

雌性小

鼠"体重
!" a!$ A

"由武汉大学实验动物中心提供"动

物合格证号#

P&c[

$鄂%

!""6

"

""":

( 所有小鼠均

饲养于华中科技大学同济医学院实验动物中心屏障系

统( 严格保证饲养环境为
#! @

光照"

#! @

暗室"温度

为
#6 a!!

&"相对湿度为
7"b a6$b

( 雌雄分笼饲

养"自由饮水和进食$标准饮食%(

!

$药物$归肾丸浓缩颗粒由熟地
9 A

$山茱萸

#

!

7 A

$山药
#

!

$ A

$菟丝子
"

!

$ A

$枸杞子
: A

$杜

仲
"

!

$ A

$茯苓
# A

$当归
% A

组成"分别相当于生药

熟地
!" A

$山茱萸
#" A

$山药
#" A

$菟丝子
#" A

$

枸杞子
#" A

$杜仲
#" A

$茯苓
#" A

$当归
#" A

" 各

中医药配方颗粒由三九医药制品有限公司提供"配制

成含生药量
#

!

97 AI=M

的无菌中药(

%

$试剂及仪器$孕马血清促性腺激素$

O+PQ

%

和前列腺
R

!!

$

OQR

!!

%购自杭州动物制药厂"人绒毛膜

促性腺激素$

J&Q

%购自中国丽珠医药公司(

N+J

<M(PN

试剂盒购自上海西唐生物科技有限公司"雌二

醇$

<

!

%及孕酮$

O

%的
<M(PN

试剂盒购自美国
&,0

#

=,- &@;=>F,3

公司(

)/>?23

试剂"逆转录$

K)

%试剂

盒"实时荧光定量
O&K

试剂盒及引物均购自
),[,K,

公司( 全能酶标仪 $

L>2);\ P0-;/A0!

"

1;/=2C;

"

ZPN

%"核酸蛋白质分析仪 $

GZ7%"

"

L<&[+N5

&HZM)<K

"

ZPN

%"

O&K

扩增仪 $

<WW;-E2/T

公司"

Q;/=,-0

%"

PC;W

#

2-;

实时荧光定量
O&K

仪$

NWW3>;E

L>2U0UC;=U

"

&,3>T2/->,

"

ZPN

%(

:

$方法

:

!

#

$分组及模型建立$小鼠适应性饲养
#

周"

其后进行阴道涂片"观察小鼠的动情周期"其后将连续

!

个动情周期正常的小鼠
:"

只纳入实验"随机分为正

常组'模型组'归肾丸组和脱氢表雄酮$

GJ<N

%组"每

组
#"

只( 参照
+>0,=2C2 [

等)

#"

*的方法造模"模型

组'归肾丸组及
GJ<N

组腹腔注射
$ (Z O+PQ

"

$: @

后给予
$ (Z J&Q

腹腔注射"

#8 @

后再行
!$ (Z

OQR

!!

腹腔注射(

%

次注射为
#

个完整超排周期"

#! @

开始下一个周期"共进行
#"

个周期( 同时"试验期间

每晚
!#

#

""

"次日上午
8

#

""

放入臭氧接触箱中"保

持臭氧接触箱中心臭氧浓度稳定在
!

!

6 =AI=

%

( 而

正常组则接受生理盐水腹腔注射"常规饲养(

:

!

!

$给药方法$第
#"

次连续超排
J&Q

腹腔注

射完成后次日"归肾丸组与
GJ<N

组给予相应药物灌

胃"小鼠灌胃药物剂量参照+药理学实验,

)

##

*即#每只小

鼠归肾丸灌胃剂量
d

人剂量$

AI\A

% '$人的转换因子
I

小鼠的转换因子% '$鼠平均体重%

d8" AI$" \A

'

#!

'

!!

!

$ A!"

!

$ AI"

!

% =M

&同理"小鼠
GJ<N

灌胃剂

量为每只
"

!

: =AI"

!

% =M

"正常组及模型组给予相同

剂量生理盐水灌胃"每天
#

次( 自灌药第
#

天起"每日

进行阴道涂片"观察动情周期"每
!

天测
#

次体重( 第

!#

天灌胃结束后于动情后期经二氧化碳麻醉摘取眼球

取血"再颈椎脱臼处死( 均从背腹侧剖腹"迅速取出双

侧卵巢"一侧卵巢放入
:b

多聚甲醛固定液"另一侧卵巢

放入冻存管"

6"

&超低温冰箱保存"备用(
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#

:

!

%

$观察指标及检测方法

:

!

%

!

#

$血清
<

!

'

O

及
N+J

水平$采用
<M(PN

法测定小鼠血清中
<

!

'

O

以及
N+J

的浓度"具体操作

按试剂盒说明书所提供的实验步骤进行(

:

!

%

!

!

$卵巢组织
<K

'

OK

'

N+J

'

+1J

'

HFC

#

:

及
<A/

#

#

的水平$采用
K;,3

#

C>=; O&K

法检测"首先

采用
)/>?23

试剂提取卵巢组织总
K5N

"根据反转录试

剂盒说明书操作"取模板
K5N !"A

加入反转录试剂

盒"采用
!""M

反应体系"

%7

&"

#$ =>-

进行反转录

反应"

6$

&"

$U

反转录酶失活"进行
FG5N

的合成(

K;,3 C>=;

#

O&K

时"每个扩增反应用
!"M

的
FG5N

(

引物序列由大连
)N[NKN

合成"具体序列见表
#

( 采

用二步法进行荧光定量
O&K

"先进行
8$

&"

%"U

的热

启动"再进行
8$

&"

$U

的预变性"其后为
9"

&"

!"U

:"

个循环
O&K

反应(

表
#

#引物序列

基因 引物序列
引物长度

$

^W

%

<K

上游#

$

(#

NN)QN)QQQ&))N))QN&&NN&&)N

#

%

(

下游#

$

(#

NQNN)&)&&NQ&&NQQ&N&N&

#

%

(

#%6

OK

上游#

$

(#

Q&)&N&NQ&Q&))&)N&&NN&)&

#

%

(

下游#

$

(#

QQQ&NQ&NN)NN&))&NQN&N)&N

#

%

(

#$"

N+J

上游#

$

(#

)QQ)N&)Q&)Q&)NQ&QN&)N)Q

#

%

(

下游#

$

(#

&N&&NQQ&N&NNNQQ))&N

#

%

(

#:"

+1J

上游#

$

(#

Q)))Q&N)&)Q))QN&N&QNQQN

#

%

(

下游#

$

(#

&NN&)QQN))QQQNQ&))Q)QN

#

%

(

#8:

HFC

#

:

上游#

$

(#

&NQN&&N&&N)&)Q)&Q&))&

#

%

(

下游#

$

(#

NQN&)&&N&&)&N&N&QQ))&)&

#

%

(

8!

<A/

#

#

上游#

$

(#

)&NQ)QQ&&N&&N&&)))Q

#

%

(

下游#

$

(#

NNNQQ)&Q&)Q)&N)Q)&)QNN

#

%

(

#!9

QNOGJ

上游#

$

(#

)Q)Q)&&Q)&Q)QQN)&)QN

#

%

(

下游#

$

(#

))Q&)Q))QNNQ)&Q&NQQNQ

#

%

(

#$"

:

!

:

$统计学方法$采用
Q/,W@O,E O/>U= $

!

"

$

Q/,W@O,E P2TCY,/;

"

P,- G>;A2

"

&N

"

ZPN

%计算

机统计软件"数据用
V

)

U

表示"组间比较采用方差分

析"

O S"4 "$

为差异有统计学意义(

结$$果

#

$各组小鼠血清
<

!

'

O

及
N+J

含量比较$表
!

%

与正常组比较"模型组
<

!

'

O

及
N+J

均明显降低"差

异有统计学意义$

O S"4 "$

%&与模型组比较"归肾丸组

与
GJ<N

组
<

!

'

O

及
N+J

均明显升高"差异亦有统

计学意义$

O S"4 "$

"

O S"4 "#

%(

表
!

#各组小鼠血清
<

!

'

O

和
N+J

含量比较$$

V

)

U

%

组别
-

<

!

$

WAI=M

%

O

$

-AI=M

%

N+J

$

WAI=M

%

正常
6 #:$

*

%"

)

#9

*

"9 69

*

:9

)

##

*

7: # :8"

)

#!7

模型
7

6$

*

"6

)

#%

*

9!

"

:#

*

8!

)

#"

*

6#

"

# "!%

)

##"

"

归肾丸
7

#$!

*

%"

)

!:

*

!%

#

89

*

"%

)

#:

*

$9

#

# 966

)

#%"

##

GJ<N 9

#:#

*

6"

)

!#

*

66

#

89

*

""

)

!#

*

":

#

# 7#7

)

66

##

$$注#与正常组比较"

"

O S"

*

"$

&与模型组比较"

#

O S "

*

"$

"

##

O S

"

*

"#

&下表同

!

$各组小鼠卵巢
<K

'

OK

'

N+J

'

+1J

'

HFC

#

:

'

<A/

#

# =K5N

表达比较$表
%

%$与正常组比较"模型

组
<K

'

OK

'

N+J

'

+1J

'

HFC

#

:

'

<A/

#

# =K5N

水平均

明显降低"差异有统计学意义$

O S"4 "$

%&与模型组比

较"归肾丸组
<K

'

OK

'

N+J

'

+1J

'

HFC

#

:

'

<A/

#

# =K

#

5N

水平均明显升高"差异有统计学意义$

O S"4 "$

%"

GJ<N

组
<K

'

OK

'

+1J

'

HFC

#

: =K5N

水平明显升

高"差异亦有统计学意义$

O S"4 "$

%(

讨$$论

GHK

是卵巢早衰的前奏"应给予高度的重视和积

极的治疗( 本实验采用序贯连续超排卵
#"

次以及臭

氧吸入来造模"旨在观察归肾丸对
GHK

小鼠卵巢局

部及卵细胞形成相关分子的影响(

造模根据是基于自由基理论"由活性氧等引起的

细胞内氧化损伤是造成衰老的重要因素)

#!

"

#%

*

"而连续

超排卵能降低始基卵泡池的假说( 随着年龄的增长"

卵泡数量下降"而卵泡质量亦同时下降"有报道称"

%$

岁以上妇女自然受孕几率大大下降)

#:

*

( 目前有相

当多的理论来解释这一现象"如颗粒细胞出现的增龄

性损伤而由此引起的功能改变)

#$

*

( 目前对这些增龄

性损伤最有力的解释来自于自由基衰老理论"此理论

是
J,/=,- G

在
#8$#

年首先提出)

#9

*

( 自由基是机

体氧化反应中产生的有害化合物"具有强氧化性"可损

害机体的组织和细胞"进而引起慢性疾病及衰老效应(

表
%

#各组小鼠卵巢
<K

'

OK

'

N+J

'

+1J

'

HFC

#

:

'

<A/

#

# =K5N

表达比较$$

V

)

U

%

组别
- <K OK N+J +1J HFC

#

: <A/

#

#

正常
9 #

*

":

)

"

*

"$ #

*
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)

"

*

!# #

*

99

)

"

*

!! #

*

!#

)

"

*

!% #

*

"6
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*

## "

*
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##
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$

"

*

$7
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*
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"
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#

*
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"

*
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#
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自由基包括细胞内正常代谢产生的活性氧族$

KHP

%

等"细胞内氧化应激压力升高是造成细胞衰老的主要原

因( 研究表明"随着年龄的增长"女性的卵母细胞'卵

丘细胞及卵泡液中均出现较高的
KHP

和较低抗氧

化物水平"同时在进行人工辅助生殖技术时"那些拥

有较高
KHP

水平卵泡液的女性受孕成功率较低(

这些结果表明自由基在卵泡质量下降过程中起了相

当重要的作用)

#7

"

#8

*

( 由于卵巢衰老涉及卵泡数量

和质量双方面下降"故本实验利用序贯连续超排卵

#"

次来消耗卵巢内始基卵泡数量"同时再结合强氧

化剂"即臭氧吸入的方法来增加体内氧化应激压力"

而使卵泡质量降低来造模( 本实验结果显示"与正

常组比较"模型组血清
<

!

'

O

'

N+J

均明显降低$

O S

"4 "$

%"且卵巢
<K

'

OK

'

N+J =K5N

也显著降低

$

O S"4 "$

%( 提示造模成功(

<A/

#

#

即早期生长反应基因"在体内分布广泛"作

用涉及诱导分化"具有促进细胞生长'增殖'分化等多

种生物功能)

!"

*

( 在女性生殖内分泌系统"如垂体'子

宫以及卵巢中的卵泡'黄体表达水平较高)

!#

*

(

G,U P

等)

#6

*在研究卵巢排卵的机制中发现"促性腺激素分泌

高峰后
9 @

内"颗粒细胞中的
<A/

#

#

表达骤增( 对垂

体切除的大鼠贯序给予卵泡刺激素和黄体生成素腹腔

注射后在卵巢中可分别出现
<A/

#

#

表达高峰)

!!

*

( 说

明
<A/

#

#

在下丘脑 "垂体 "卵巢轴$

JOH

%的调控中

起着重要作用( 本实验中发现"模型组卵巢
<A/

#

#

=K5N

表达明显降低"归肾丸组与
GJ<N

组表达明

显升高$

O S"4 "$

%"说明归肾丸及
GJ<N

均能调节

<A/

#

#

的表达"进而改善卵泡的发育(

HFC

#

:

是哺乳动物
OHZ

转录因子家族中重要的

一员"为具有较强特异性的干细胞标志物( 人类

HFC

#

:

与小鼠有
67b

基因序列相同)

!!

*

( 小鼠
HFC

#

:

表达于全能性胚胎细胞和生殖细胞中"在细胞全能阶

段表达较高"在细胞分化后表达降低)

!%

*

( 通过
K)

#

O&K

)

!:

*和
FG5N

文库
O&K

技术)

!$

* 检测到人类

HFC

#

:

表达于未受精的卵母细胞以及受精卵母细胞发

育到胚泡的整个过程(

HFC

#

:

也表达在人和小鼠的胚

胎干细胞)

!9

"

!7

*以及胚胎性癌细胞中)

!6

"

!8

*

(

+1J

是

果蝇
X,U,

基因的同源类似物"在各个阶段的生殖细

胞中均能检测到"有研究表明
+1J

基因缺陷小鼠的

生殖细胞出现分化停滞和凋亡现象"并且
HFC

#

:

的表

达也随之降低"小鼠失去生殖能力"因此
+1J

被认为

是生殖细胞特异性标志基因)

%"

*

( 本实验结果显示"模

型组
HFC

#

:

'

+1J =K5N

表达水平均较正常组降低

$

O S"

!

"$

%"而
GJ<N

组'归肾丸组与模型组比较"差

异均有统计学意义$

O S"4 "$

%"说明连续超排卵联合

臭氧吸入能使卵巢的生殖细胞减少"进而导致卵泡数

量减少"引起卵巢功能衰退(

GJ<N

及归肾丸能改善

HFC

#

:

'

+1J

表达"提高卵巢的功能(

到目前为止"对
GHK

的治疗"现代医学尚无确切

有效的方法能够恢复卵巢功能"多是以采用性激素治

疗为主( 中医学上无
GHK

病名"但根据
GHK

的临床

表现"该证治当属中医学的-月经不调.'-血枯.'-不

孕.'-经断前后诸证.等范畴( 由于肾在中医学理论

中对于女性生殖生理非常重要"故认为肾虚乃
GHK

的主要病理基础( 临床上多从肾论治卵巢储备功能下

降以及卵巢早衰)

%#

"

%!

*

"如肾藏精"精化血"精足自能盈

满而化经水"而归肾丸能填精补髓" 益肾养血( 本实

验结果显示"归肾丸通过改善模型小鼠雌孕激素"

N+J

'

<A/

#

#

'

HFC

#

:

'

+1J

表达"对卵巢功能衰退小鼠

具有明显的治疗作用(

总之"归肾丸具有增强卵巢功能"改善性激素分泌

的功能"对
GHK

有较好的治疗作用"其可能的作用机

制是通过调整
GHK

模型鼠
<A/

#

#

'

HFC

#

:

'

+1J

表达"

影响雌孕激素及
N+J

的分泌"进而提高卵巢的功能"

达到肾之阴精充盛"冲任气血通调( 由于
HFC

#

:

'

+1J

也来自于骨髓"是干细胞的共同标志物"因此"中医学

理论肾主骨生髓是否与肾主生殖有内在的关联"还有

待进一步深入的研究(
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