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土荆皮乙酸对妊娠大鼠子宫内膜及肌层血流量的影响 
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ABSTRACT Effects of pscudolaric acid B fPB)on 

endo- and myo-metrial blood flows were measured 

by hydrogen gas clearance technique in 336 

pcntobarbital-anesthetized rats divided intO eontrol 

and 2medicated groups(ig PB 20 and 30 mg·kg 

on d 7_9 of pregnancy)．Measurcmen~ofendo-and 

myo--metrin1 blood flows were done on d 7一l4 of 

pregnancy． Results showed that the endo- and 

myo-metria1 blood flows were red uced by 33--66％ 

and 3O—65％ respectively， " ig l％ CMC 0 5 ml 

rP<0．01) Uterine weight dunng d 10-14 of preg- 

nancy stopped gain The systemic arterial pressure 

remained relatively unchanged． It concluded that 

PB Ca~Iges a significant decc住  of blood flow in b0th 

tmdo- and myo-metrinm ， which is accounted as the 

mostjmportantcau ofembryo Sdeath 

KEY W ORDS pseudolaric acid B： female 

contraceptive agents； endometrium； myometrium ； 

blood flow velocity 

提要 给妊娠 d 7-9太鼠 土荆皮乙酸(pscudolaric 

acid B，ea)20与 30mg·kg 后，妊娠 d 7-14应用 

氢清除率技术 ，测得子宫肌层及 内膜层血 赢量皆较正 

常对照组为低 <0．01)，证明了 PB使早孕大鼠子宫 

血流量减少是绪成胚胎死亡的重要原因 
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土荆皮乙酸(pseudolaric acid B，PB)对大 

鼠．仓鼠，兔及狗．经 |窖I im，sc给药都具 

有明显的抗生育作用”J．PB无雌激素及抗雌 

激素活性，亦无抗黄体酮活性．当用抗生育有 

嫩 剂量时，亦不影 响卵巢的功能．用 PB 200 

g·m1 培养 液也不能完全杀伤正常培养 的 

蜕膜及绒毛细胞，但是用无效剂量的 PB在大 

鼠妊娠的 6-12d时 i g，发现足 日产下的仔 鼠 

的体重 ，身长和胎盘的重量皆明显地小于正 

常 ，提示 PB有可能作用于母体的循环系统， 

而影响对胚胎 的血液供 给．本文应用氢清除 

率技术测定 PB对妊娠大 鼠子宫内膜及肌层血 

流量的影响，以阿明其抗生育作用的机制． 

M ATERÎ LS AND M 肼 IoDS 

PB由中科院上海药物研究所植化室提 

供，混悬于 1％羧甲基纤维素(CMC)． 

Krebs液 pH 7．4通 5％ CO2+95％ O2． 

Sprague-Dawley早 8大 鼠由香港中文大 

学动物中心提供．成熟 早 a大 鼠合笼，每 日 

晨做阴道涂片．以发现精子当天为妊娠柏 d 1 

子宫肌层和 内膜屡血流量测定 采用氢 

清除率技术 一．原理是利用无活性的(体内不 

能产生或消耗的)扩散性高的 H2，用呼吸或其 

它方法．(如在动脉内注人含 H，溶液)输人体 

内，基于血液的流动使体内各组织的 H，达一 

定浓度 的饱和状态．然后停止输人 H，，组织 

中的 H 又随血流溢出．连续记录此廓清过程． 

测定方法是将大 鼠用 Na pentobarbital 40 

mg·kg- im麻醉后，作气管插管，使 自动 

呼吸，管之远端接近漏斗并连于一瓶纯 H，， 

其间有一流量计，以控制 H 量的吸人．剖 

腹，暴 露子宫 ．将 37℃的 Krebs液 2ml· 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


· 424· 

rain 滴在子宫部位，同时将探浏电极(Model 

UHE-201， Unique Medical Co， Tokyo)插 

人子宫角肌层或内膜层。另一参考电极插人大 

鼠后肢皮下 ，两电极 电连接于感应器(Model 

M P一2一R。 N arishige Scientific Instrument 

Lab。Tokyo)，经放 大器 (Model PHG一201， 

Unique Medical Co，Tokyo)~ 讯号放大后 。 

记 录 器(Model wTR 751，Watanabe Instru- 

ments Co。Tokyo)上 连续 记录 此廓清过程 ， 

得一廓清曲线，在半对数方格纸上作图，应为 
一 直线． 求此直线之 f t血流量计算用基于 

Fjck原理的Kety~论式 =j／r1。 一单 

位重量血流 (ml·min～·(g tissue)~ )。 =̂血 

液／组织氢分配系数． 

大曩血压及子宫重量剥定 用大 鼠尾动 

脉测量仪。测量麻醉后妊娠大鼠给药前后不同 

妊娠 日的血压。体重与子宫的重量． 

RESUIJ1’S 

对妊娠大曩子宫肌屡及内膜层血流量的影 

响 取妊娠 d 7大鼠 336只。按给大鼠 igPB 

的抗早孕有效剂量 20与 30mg·kg-‘及对照 

分为 3组，每组 56只分别于妊娠的 d 7，8，9 

的 07：00给药 。对 照组 ig 1％ CMC 0．5ml。 

给药后分别检查妊娠 d 7_l4的子宫肌层及内 

膜层血流量，每 日测量 7鼠．对妊娠 d 7大鼠 

FIlI_Effects 0fIllmetKlolnrletern B(PB】on mtt~1 

weight I-l~egnmtt Ira．． ^_ 7。 f土SD， P >O．0：5。 

”P<O．05。 ” < 0．81" eaatro1． 

子宫血流量测定在当日14：00(其它在 09：00) 

进行．结果给药后妊娠 7-14 d子宫肌层及内 

膜层血流量都明显地低于相应妊娠 日的对照组 

<0．01)．不同剂量组问肌层及内膜层的血 

流量无明显差异 >0．0S)．给药组 在妊娠 d 

12或 13以后 ，肌层及 内膜层的血流量都有明 

显的增加 <0．05-0 0】)(Tab 1)． 

对子宫重■及血压和影 响 孕 鼠数量与 

分组亦如前述 ，在血流量测定以后，秤大鼠体 

重与子宫重量 。以两 者之 比作为指标，观察 

PB对胎儿生长的影响．在妊娠的 d 7-9两给 

药组的子宫增重与对照组相 比 ，>0．05。而在 

妊娠 d 10以后。给药组的子宫重量不再增加， 

与对照组相比，差异显著(，<0．O1)(Fig 1)．对 

Ttb1．Effe,ttt of【limeudoltrle acidB B】OBmyome'a-lJl and endometrltl bloodflows oftit．PB_̈  H ¨ d 
7-9 o|p*elgnnl~y． ^_7， 土SD． ¨，<0．0：5。 ⋯ P<0．Ol 1％ CM C． >O．05， ++P< 0．05， 。 <O．Ol 

" d9 ofprel-u cy 
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照组血压是 12．2±SD 0．7 kPa，给药组是 12．2 

±I．1 kPaf >0．o5)． 

DISCUSSIO N 

本实验证明用氢清除率测定法测量子宫血 

流量的明显优点是它能准确地用数量表示器官 

血流量在各层组织 的分布，而且可以反复测 

量，操作简便，不需抽血，且对测定部位的组 

织损 害轻微，这 也是本法优于微球体技术 

(Microsphcrc technique)之点． 

在正常妊娠过程中，子宫总重量的增加伴 

有子宫肌层，内膜及胎盘血流量的增加(6)．本 

实验发现，给早孕大鼠ig PB的抗生育有效剂 

量，可使妊娠d 7-9大鼠子宫肌层及内膜层的 

血流 量较 相应 妊娠 日的对照 组分别减 少 了 

3o％一64％和 33％-66％．而在妊娠 d 12或 

13以后血菰量有明显的回升．但仍明显地低 

于同一妊娠日的对照组，与此相应，在给药期 

间，子宫的总重量与对照组相比束见有明显差 

异．而在妊娠 d 10以后．给药组 的子宫总重 

量不再增加，说明在此期间胎仔发育停止或死 

亡．特别须提出的是．在给药期间或给药后 

的 5 d内，大鼠全身的血压正常，这就排除了 

由于 PB引起血压变化而使子宫血流量减少的 

因素，因此 PB使早孕大鼠子宫内膜及肌层血 
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流量明显减少是造成胚胎死亡和出现大量死胎 

的重要原因．当然 PB使妊娠子宫血流量减少 

也只是一个现象，其作用机制尚待研究． 
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