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[摘要 ]  目的 :探讨三七茜草复方 ( Sanqi Qiancao Recipe , SQR ) 治疗兔置铜宫内避孕器所致子宫异常出血

的作用机制。方法 :56 只家兔 ,随机分成 SQR 大、中、小剂量组 , 吲哚美辛对照组 , 模型组 ,假手术组 (手术后

不放置宫内避孕器 )及空白对照组 ( 不造模 ) , 每组 8 只 , 其中前 5 组建立家兔置铜宫内避孕器模型。SQR

大、中、小剂量组及吲哚美辛对照组分别予以 SQ R 大、中、小剂量及吲哚美辛灌胃 1 周。模型组、假手术组及

空白对照组则予以蒸馏水灌胃 1 周。治疗后测定血细胞比容 , 全血黏度低、中、高切变率 , 血浆比黏度及血

沉。结果 :置铜宫内避孕器家兔血细胞比容 , 全血黏度低、中、高切变率及血浆比黏度较空白对照组均有明显

升高 ,差异有统计学意义 ( P < 0 .01) 。SQR 治疗组家兔血细胞比容 , 全血黏度低、中、高切变率及血浆比黏

度均较模型组低 ,差异有统计学意义 ( P < 0 .05 或 P < 0 .01 )。结论 : 改善血液流变性可能是 SQR 防治宫环

出血病的机制之一。
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ABSTRACT  Objective: To explore the mechanism of Sanqi Qiancao Recipe (SQR) in treating metrorrhagia

caused by copper intrauterine device ( IUD) in rabbits and to provide experimental evidence for preventing

and treating this disease . Methods: Fifty-six rabbi ts were randomly divided into seven groups , which were

normal control group , sham-operation group , untreated group , indomethacin-treated group , low-dose SQR-

treated group , medium-dose SQR-treated group and high-dose SQR-treated group . Copper IUD insertion was

operated in rabbits of the last five groups . Rabbits in the last four groups were treated orally with indometha-

cin and low- , medium- and high-dose SQR respectively for a week . Rabbits in the untreated group , normal

control group and sham-operation group were given distilled water orally . Hemotocrit , blood viscosity at low ,

medium and high shear rate , plasma viscosity and blood sedimentation were examined after treatment .

Results: The hemotocrit , blood viscosity at low , medium and high shear rate and plasma viscosi ty were high-

er in the untreated group than those in the normal control group with significant differences ( P < 0 .01) while

those indexes in low- , medium- and high-dose SQR-treated groups were significantly lower than those in the untreat-

ed group ( P < 0 .05 or P < 0 .01) . Conclusion: SQR can lead to a decrease in blood viscosity and improve the blood

flow, which may be one of the mechanisms of SQR in treating metrorrhagia after copper IUD insertion .
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  目 前全 世 界使 用 宫内 避孕 器 ( int raut erine

device , IUD )的妇女已超过 1 亿人 , 我国约有 50 %

的育龄妇女使用 IU D 避孕 , 约占全世界总数的

80 %
[ 1 ]

。但放置 IU D 后 , 20%～50 %的妇女会出现

月经量过多、经期延长或淋漓不尽以及月经间期出

血等子宫异常出血的副反应 ,即宫环出血病
[ 2 ]

,是影

响 IUD 使用的主要原因 , 由此引起的贫血和潜在感

染 ,尤需引起重视。我们认为 , 血瘀是放置 IU D 后

发生子宫异常出血的根本病机。采用具有活血化瘀

之功的三七茜草复方 ( Sanqi Qiancao Recipe , SQR)

防治置 IUD 后的子宫异常出血 , 通过观察 SQR 对

置铜 IUD 家兔血液流变学的影响 , 探讨 SQR 防治

置 IUD 后子宫异常出血的作用机制 ,可以为宫环出

血病的治疗提供实验和理论依据。

1  材料与方法

1 .1  实验材料

1 .1 .1  药物  (1 ) 三七茜草复方 , 由湖南中医学院

及药学分院共同研制 ,自三七、茜草中提取有效成分

配制而成 ,主要成分为三七总皂苷、三七素和大叶茜

草素。 (2 )吲哚美辛肠溶片 , 镇江吉贝尔药业有限公

司生产 ,批号 030104 ,碾碎后溶于蒸馏水中 , 配制成

药物浓度为 0 .44 mg/ ml 的溶液。 ( 3 ) 注射用青霉

素 (兽用 ) , 160 万 U/ 支 , 华北制药集团股份有限公

司生产 ,批号 A03039321。

1 .1 .2  动物及实验室条件  健康普通级日本大耳

白兔 56 只 , 雌性未孕 , 兔龄 6～8 月 , 体质量 2 .5～

3 .0 kg , 由湖南省实验兔供应点湖南中医学院实验

动物中心提供 ,医动字 20-003。实验室环境符合普

通级动物实验室要求 , 安静 , 温度 ( 22± 1 )℃ , 湿度

(60±5 ) % , 通风换气 20～22 次/ h , 压力梯度 20～

50 kPa。动物单笼清洁饲养 ,每笼 1 只 , 充分喂食饲

料和水。

1 .1 .3  主要仪器和试剂  ( 1 ) LBY-N6 型血液流变

仪 ,北京普利生公司生产。 ( 2) IK401 低温高速离心

机 ,德国 Ler mle 公司生产。 ( 3 ) 30 mm T Cu220 宫

内避孕器 ,由天津市医疗器械厂生产 , 批号 000901。

剪去 T 型上半部分 , 取其下端带一小孔的棒状部分

(含 5 节铜环 ) ,备用。

1 .2  实验方法

1 .2 .1  动物分组  雌性未孕日本大耳白兔 56 只 ,

称重后编号 ,按体质量分层 , 再用随机数字表法分成

7 组 : SQR 大剂量组、SQR 中剂量组、SQR 小剂量

组 ,吲哚美辛对照组 , 模型组 ,假手术组 ( 手术后不放

置宫内避孕器 )及空白对照组 ( 不造模 ) , 每组 8 只。

1 .2 .2  造模方法  参照陈刚等
[ 3 ]

方法 ,除空白对照

组及假手术组外 ,其余 40 只大耳白兔予以 2%戊巴

比妥钠 (50 mg/ kg )静脉麻醉 , 行无菌剖腹术。先固

定四肢 ,剔去腹毛 , 然后剖腹 ,暴露子宫角 , 在子宫右

侧距阴道 3 .5 cm 处作一直径 2 mm 的切口 ,朝阴道

方向插入改造备用的 IUD , 将其固定于子宫壁上 ,

并缝合切口。假手术组大耳白兔用同样方法在在子

宫右侧相应部位作一切口 , 但不放置 IUD。术后 ,

每只动物分别肌注青霉素 8 万 U 预防感染。所有

动物均在相同环境下 ,予以同种饲料喂养 30 d。

1 .2 .3  给药方法  根据临床成人用药剂量 , 按人兔

体表面积比折算 , 并依据以往筛选实验获得的最佳

配比方案 ,将三七总皂苷 240 mg、三七素 24 mg 及

大叶茜草素 100 mg 作为 SQR 低剂量组一日的给

药剂量 ;取其 3 倍的剂量作为 SQR 中剂量组一日的

给药剂量 ;取其 9 倍的剂量作为 SQR 高剂量组一日

的给药剂量。造模后第 31 天起 , SQR 各剂量组将

每日用药剂量 , 按 8 ml· kg-1 ·d- 1 用蒸馏水配制成

相应浓度的药物溶液予以灌胃。吲哚美辛对照组于

造模 后 第 31 天 起 , 予 以 吲 哚 美 辛 药 物 溶 液

3 .5 mg·kg
-1
·d

- 1
灌胃。模型组、假手术组和空白

对照 组 于造 模后 第 31 天 起 , 分别 予 以蒸 馏 水

8 ml·kg
-1
·d

- 1
灌胃。各组均连续用药 7 d。

1 .3  检测指标  各组动物于末次灌胃后 2 h , 用

25 %的乌来糖按 4 ml/ k g 行耳缘静脉麻醉 , 心脏穿

刺取血 ,肝素钠抗凝 , 备血液流变学检测。 ( 1 ) 取肝

素钠抗凝血 1 ml , 加入锥板仪中 , 测全血黏度低、

中、高切变率 ; (2 )取肝素钠抗凝血 1 ml 加入血细胞

比容管中 ,用 TD4A 型台式离心机以 3000 r/ min 离

心 30 min ,观察血细胞比容 ; ( 3 ) 取肝素钠抗凝血离

心后的血浆 1 ml , 加入 LBY-N6 型血液流变仪中 ,

自动测出血浆比黏度 ; ( 4 )取肝素钠抗凝血 1 ml , 放

入血沉管中 ,室温 18～25 ℃ , 1 h 后观察血沉结果。

1 .4  统计学方法  方差齐采用方差分析 , 组间的两

两比较采用 q检验 , 方差不齐采用秩和检验。

2  结  果

因各组血沉值均在正常范围内 ,且方差不齐 , 故

未做统计学分析。模型组的血细胞比容 , 全血黏度

低、中、高切变率及血浆比黏度与空白对照组比较 ,

均有明显升高 , 差异有统计学意义 ( P < 0 .01 ) , 说

明模型组血液流变学发生了改变 , 造模成功。SQR

大、中、小剂量组和吲哚美辛对照组的血细胞比容 ,

全血黏度低、中、高切变率及血浆比黏度与模型组比

较 ,均有明显降低 , 差异有统计学意义 ( P < 0 .05 或

P < 0 .01 )。SQR 大、中、小剂量组与吲哚美辛组比

较 ,上述指标的差异无统计学意义 , 说明 SQR 与吲
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哚美辛具有相似的疗效。由此可见 , SQR 可通过降

低血细胞比容 ,全血黏度低、中、高切变率及血浆比

黏度 ,改变血液的流变性 , 从而达到止血的目的。见

表 1。

表 1  SQR 对置铜 IUD 家兔血液流变学指标的影响

Tab 1  Effects of SQR on hemorheological parameters of rabbits with copper IUD

( x± s )

G roup n Hemotocri t ( % )
Blood viscosi ty

at low s hear
ra te ( mPa/ s )

Blood viscosity a t
medium sh ear
ra te ( m Pa/ s )

Blood viscosity a t
high sh ear ra t e

( mPa/ s )

Plasma viscosity
( m Pa/ s )

Norma l c ont rol 8 F35 e.13±6 .08 17 õ.25±4 .28 10 ….60±3 .08 3 �.23±1 .08 1 ‘.75±0 .37

S ham-operat ion 8 F36 e.38±2 .33△△ 17 õ.45±3 .79△△ 11 ….03±1 .78△△ 3 �.45±0 .42△△ 1 ‘.79±0 .29△△

Unt rea t ed 8 F47 e.50±7 .19 * * 24 õ.12±6 .42 * * 15 ….11±2 .23 * * 4 �.81±1 .07 * * 2 ‘.29±0 .37 * *

Indome thacin- t rea te d 8 F39 e.38±5 .83△△ 19 õ.40±3 .85△ 12 ….08±2 .48△△ 3 �.83±0 .93△ 1 ‘.91±0 .20△△

Low-dose SQ R- t rea t ed 8 F39 e.63±4 .78△△ 18 õ.60±2 .77△△ 11 ….70±1 .50△△ 3 �.58±0 .30△△ 1 ‘.85±0 .26△△

Mediu m-do se SQR - t rea ted 8 F40 e.75±3 .01 * △ 18 õ.62±1 .80△△ 11 ….55±1 .59△△ 3 �.72±0 .30△△ 1 ‘.86±0 .19△△

High-dose S QR- t reat ed 8 F40 e.25±7 .27△ 17 õ.90±3 .29△△ 11 ….06±1 .02△△ 3 �.54±0 .39△△ 1 ‘.84±0 .16△△

  * P < 0 .05 , * * P < 0 .01 , vs nor mal control g roup ; △ P < 0 .05 , △△ P < 0 .01 , vs untreat ed group

3  讨  论

血液作为一种循环液体 , 具有流变性和变形性

的特点 ,而流变性的改变是血液循环和微循环发生

障碍的基础。血液流变性与中医血瘀证之间存在着

密切的联系 ,全血黏度、血浆比黏度和血细胞比容的

增加 ,均表明血液流动性下降 , 血流缓慢或停滞 , 意

味着瘀血的存在 , 即血瘀时血液处于高黏、聚、凝的

状态
[ 4 , 5 ]

。

IUD 是我国常用的避孕工具之一 , 使用者往往

因月经量过多、经期延长 , 导致因症取器者尚为数不

少。过去一般使用抗纤溶药物如止血芳酸 , 抗前列

腺素药物如吲哚美辛、氟灭酸及血管收缩药物如安

络血等止血药进行治疗 ,虽有一定的疗效 , 但对于慢

性肝、肾病患者来说 , 则必须慎用或禁用 , 剂量大时

还可引发恶心、呕吐等胃肠道症状 , 因此不宜长期服

用。此外 ,血管收缩药可引起子宫平滑肌收缩 , 从而

导致 IU D 的脱落 , 故对置 IUD 者不宜使用。性激

素虽能明显地减少出血量 ,但亦存在一定的副作用 ,

停药后出现的撤退性出血 ,往往使病情更趋复杂。

中医治疗 IUD 所致的子宫异常出血 , 按同病异

治、异病同治的辨证论治原则 , 将其纳入“经期延

长”、“月经量多”、“崩漏”等疾病中。根据历代医家

论治子宫出血的经验 ,结合环卧胞中之特殊病因 , 我

们认为本病虽以月经异常为主要表现 , 但与月经诸

病有着本质的不同。放环时 , 脉络就受到一定的损

伤。此后 ,随着子宫内膜的周期性变化以及环的机

械性刺激 ,一方面在行经之初 , 可促使环周围的内膜

脱落速度加快 ,经血排出增多 ; 另一方面在月经将净

时 ,子宫局部的新生脉络又可能再次受损 , 而致血流

脉外、离经成瘀。因此 , 瘀血内阻是本病发生过程中

的一个重要环节 , 无论是气虚血瘀、阴虚血瘀 , 还是

肝郁血瘀 ,血瘀是本病最主要的病机 , 且贯穿始终。

因此 ,活血化瘀止血法是治疗宫环出血病的根本方

法。SQR 是在长期的临床实践中 , 经反复筛选而获

得的一种成分药组合复方 ,由三七总皂苷、三七素及

大叶茜草素这三种主要的有效成分所组成。三七味

甘、微苦 , 性温 ,善治各种出血证 , 其止血兼活血祛瘀

之功 ,主要是由三七中的止血成分 ( 三七素等 ) 和活

血化瘀成分 (三七皂苷等 ) 共同作用的结果[ 6 ] 。茜草

生用既能活血化瘀 ,又能止血 , 炒用可凉血、止血 , 可

用于血热所致的各种血证 , 常用于治疗子宫的不规

则出血 ,无论虚实皆可用之 , 具有止血和抗凝血的双

向调节作用。本实验结果表明 , SQR 可明显改善置

铜 IUD 家兔的血液流变学指标 , 降低血细胞比容和

全血黏度低、中、高切变率及血浆比黏度 , 从而达到止

血的目的。由此可见 ,依据宫环出血病的血瘀证病机

所选用的 SQR,确实能起到活血、化瘀、止血之效。
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