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摘要：目的　探讨川芎挥发油对原发性痛经（ＰＤ）的治疗作用，并初步探讨其作
用机制。方法　将４８只雌性未孕 ＫＭ小鼠随机分为空白组、模型组、阳性对照
组和低、中、高剂量实验组。除空白组外，其余组均灌胃戊酸雌二醇构建 ＰＤ小
鼠模型。从第７天开始，上午空白组和模型组均灌胃给予等体积的蒸馏水，阳性
对照组灌胃给予１２０ｍｇ·ｋｇ－１布洛芬溶液，低、中、高剂量实验组分别灌胃给予
２２、４４、８８ｍｇ·ｋｇ－１川芎挥发油溶液，连续５ｄ。用酶联免疫吸附试验法检测小
鼠子宫组织中缩宫素（ＯＴ）和前列腺素Ｆ２α（ＰＧＦ２α）含量。用缩宫素诱导的大鼠
离体子宫收缩模型，通过不同阻断药（吲哚美辛、甲磺酸酚妥拉明、盐酸普萘洛

尔、硫酸阿托品、盐酸苯海拉明、盐酸雷尼替丁和硝苯地平）预孵育的方式来探

究川芎挥发油舒张子宫平滑肌作用机制。结果　空白组、模型组、阳性对照组和
低、中、高剂量实验组的 ＯＴ含量分别为（３５７±０８１）、（５５４±０６０）、
（４６３±０７５）、（４１５±０７６）、（４０４±１１９）和（３６７±０６６）ｐｇ·ｍｇ－１，ＰＧＦ２α
含量分别为（１２２±０３８）、（２５３±０４５）、（１８４±０５２）、（１３０±０３１）、
（１２１±０３５）和（０４８±０１５）ｐｇ·ｍｇ－１。模型组的上述指标与低、中、高剂量
实验组和空白组、阳性对照组相比，在统计学上差异均有统计学意义（Ｐ＜００１，
Ｐ＜００５）。在预孵育吲哚美辛、甲磺酸酚妥拉明和硫酸阿托品后，川芎挥发油
的舒张子宫平滑肌作用明显减弱；在盐酸普萘洛尔、盐酸苯海拉明、盐酸雷尼替

代和硝苯地平预孵育后，川芎挥发油的舒张子宫平滑肌活性未发生明显变化。

结论　川芎挥发油对ＰＤ具有显著的治疗作用，其机制可能与抑制环氧合酶、阻
断α以及Ｍ受体有关。
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　　原发性痛经（ｐｒｉｍａｒｙｄｙｓｍｅｎｏｒｒｈｅａ，ＰＤ）是指无盆
腔疾病的月经期疼痛［１］，其发生时往往出现子宫痉挛

且常伴随疼痛产生，严重影响青春期及年轻女性的正

常生活与工作［２］。从中医治疗痛经的经验来看，痛经

病因属“寒、瘀、虚”。叶嘉慧等［３］认为痛经作为痛证

的一类，其发生可以概括为“不通”或者“不荣”２个方
面。中医学认为痛经的发病多为瘀阻所致，因此临床

治疗也多从活血化瘀角度出发，治疗效果显著［４］。川

芎作为代表性活血化瘀药，在多种治疗妇科痛经的方

剂中均有记载。本课题组前期发现，川芎中重要活性

部位挥发油对缩宫素（ｏｘｙｔｏｃｉｎ，ＯＴ）诱导的大鼠离体
子宫平滑肌收缩有显著抑制作用［５］。本研究用小鼠

ＰＤ模型以及ＯＴ诱导的大鼠离体子宫收缩模型，进一
步研究了川芎挥发油治疗痛经的作用。

材料与方法

１　材料
动物　健康成年雌性未孕 ＫＭ小鼠，鼠龄 ２个

月，体质量（２０±２）ｇ，健康成年未孕 ＳＤ大鼠，鼠龄２
个月，体质量２２０～２６０ｇ，均购自斯贝福（北京）生物技
术有限公司。动物许可证号：ＳＣＸＫ（京）２０１９－００１０、
ＳＣＸＫ（京）２０２４－０００１。本实验经成都中医药大学伦
理委员会批准（伦理批号：２０２４０１７）。

药品与试剂　川芎饮片，批号：２２０９３７，产地：四
川，购自四川新荷花中药饮片股份有限公司，经成都

中医药大学高继海副教授鉴定为川芎根茎；布洛芬缓

释胶囊，规格：每粒０４ｇ，批号：Ｍ２７Ｍ，批准文号：国
药准字Ｈ２００１３０６２，购自中美天津史克制药有限公司；
戊酸雌二醇，规格：每片１ｍｇ，批号：７８９Ａ，批准文号：国
药准字Ｊ２０１７１０３８，购自拜耳医药保健有限公司广州分
公司；缩宫素注射液，规格：每支１０Ｕ，批号：２３０７０５，批
准文号：兽药字１６３２３１５７１，购自上海全宇生物科技动物
药业有限公司；盐酸维拉帕米，规格：每瓶５０ｍｇ，批号：
１００２２３－２０２１０３，购自中国食品药品检定研究院；吲哚
美辛，规格：每瓶２０ｍｇ，批号：Ｓ１７２３０２，甲磺酸酚妥拉
明，规格：每瓶２５ｍｇ，批号：Ｓ２０３８０２，盐酸普萘洛尔，规
格：每瓶１０ｍｇ，批号：Ｓ４０７６０４，硝苯地平，规格：每瓶
５０ｍｇ，批号：Ｓ１０８８０１，均购自美国Ｓｅｌｌｅｃｋ公司；硫酸阿
托品，规格：每瓶２０ｍｇ，批号：ＡＦＣＥ１００４，盐酸苯海拉
明，规格：每瓶２０ｍｇ，批号：ＡＦＣＩ１２５１，盐酸雷尼替丁，
规格：每瓶２０ｍｇ，批号：ＭＲＣＩ１２０１，均购自成都埃法生
物科技有限公司。二甲基亚砜（ｄｉｍｅｔｈｙｌｓｕｌｆｏｘｉｄｅ，
ＤＭＳＯ），购自北京索莱宝科技有限公司；ＯＴ、前列腺素
Ｆ２α（ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎＦ２α，ＰＧＦ２α）酶联免疫吸附试验
（ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）试剂盒，均
购自武汉伊莱瑞特生物科技股份有限公司。

仪器　Ｐ１３５１６Ｐｏｗｅｒｌａｂ多功能生理记录仪、
ＭＬ０１８６离体组织器官恒温灌流系统，均为澳大利亚
埃德仪器国际贸易上海有限公司产品；ＢＰ２２１Ｓ电子
天平，德国Ｓａｒｔｏｒｉｕｓ公司产品。
２　实验方法
２１　溶液配制

川芎挥发油溶液　用水蒸气蒸馏法提取川芎挥发
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油，取川芎饮片４ｋｇ，粉碎机打成粉，加入１０倍量水，浸
泡２ｈ，提取９ｈ［６］，用无水硫酸钠除水，最后避光密封
储存于－２０℃冰箱中备用。小鼠实验时用５‰的羧甲
基纤维素钠将挥发油稀释至８８０ｍｇ·ｍＬ－１的母液备
用；大鼠离体子宫平滑肌收缩实验时用 ＤＭＳＯ配制成
１６０ｍｇ·ｍＬ－１的溶液，备用。

布洛芬溶液　取布洛芬１２０ｇ溶解在５‰羧甲
基纤维素钠１００ｍＬ中，制成质量浓度为１２ｍｇ·ｍＬ－１

的母液，备用。

盐酸维拉帕米溶液　取盐酸维拉帕米粉末
１９７ｍｇ溶解在 ＤＭＳＯ０４０ｍＬ中，制成浓度为
１×１０－２ｍｏｌ·Ｌ－１的母液，实验时再加入 ＤＭＳＯ稀释
成５×１０－４ｍｏｌ·Ｌ－１使用。
２２　模型构建、动物分组与给药方法［７］

将ＫＭ小鼠在正常光照和适宜温度的环境中，适
应性喂养５ｄ，随机选取８只 ＫＭ小鼠作为空白组，其
他小鼠随机分为模型组、阳性对照组和低、中、高剂量

实验组，每组８只。以戊酸雌二醇联合缩宫素复制小
鼠ＰＤ模型（晚上灌胃戊酸雌二醇，第１和１０天的剂
量为４ｍｇ·ｋｇ－１，第２～９天的剂量为３ｍｇ·ｋｇ－１）。
从第７天开始，上午空白组和模型组均灌胃给予等
体积的蒸馏水，阳性对照组灌胃给予１２０ｍｇ·ｋｇ－１

布洛芬溶液，低、中、高剂量实验组分别灌胃给予

２２、４４、８８ｍｇ·ｋｇ－１川芎挥发油溶液，连续５ｄ。末
次给药１ｈ后，每只小鼠腹腔注射缩宫素 ２Ｕ。腹
腔注射缩宫素后，出现扭体反应即可证明 ＰＤ小鼠
模型建立成功。

２３　样本采集
在注射缩宫素１ｈ后，用戊巴比妥钠麻醉并处死

小鼠，分离子宫，剔除周围脂肪，收集子宫组织。随机

选取部分子宫以４％多聚甲醛固定，剩余组织 －８０℃
保存，备用。

２４　子宫组织病理学观察［８］

将子宫组织固定在多聚甲醛中２４ｈ后，依次进行
脱水、包埋、切片，经苏木精 －伊红（ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎ－
ｅｏｓｉｎ，ＨＥ）染色后，在显微镜下进行镜检，最后进行图
像采集和分析。

２５　ＥＬＩＳＡ法检测ＯＴ和ＰＧＦ２α水平
［９－１０］

取出－８０℃保存的子宫组织，制成匀浆，严格按
照ＥＬＩＳＡ检测试剂盒的说明书步骤进行操作，检测子
宫组织中ＯＴ和ＰＧＦ２α的含量。
２６　大鼠离体子宫平滑肌肌条的制备［５］

取ＳＤ大鼠，实验前２ｄ每晚灌胃８ｍｇ·ｋｇ－１戊
酸雌二醇复制动情期大鼠模型，第３天进行离体实验

时，用戊巴比妥钠麻醉并处死大鼠，迅速剖取子宫，转

移至盛有洛氏液的大皿中，去除多余的脂肪组织。最

后取处理好的子宫组织，每段约２～３ｃｍ，将肌条的一
端固定于盛有洛氏液的浴槽［温度（３７０±０５）℃］，
另一端连接在张力换能器上，使子宫肌条负重１ｇ，并
且持续性通气。

２７　川芎挥发油对ＯＴ诱导的子宫收缩的影响［１１］

按照“２６”的方法制备子宫肌条，将处理好的子
宫肌条在洛氏液中平衡 ３０ｍｉｎ左右，加入 ８×１０－３

Ｕ·ｍＬ－１的ＯＴ刺激子宫肌条，收缩稳定约１０ｍｉｎ后，
实验组累积加入川芎挥发油（终质量浓度依次为

００１、００２、００４、００８、０１６ｍｇ·ｍＬ－１），空白组用相
应体积的ＤＭＳＯ，阳性对照组累积加入盐酸维拉帕米
（终浓度依次为 ３１３×１０－８、６２５×１０－８、１２５×
１０－７、２５０×１０－７、５００×１０－７ｍｏｌ·Ｌ－１），时间间隔
为５ｍｉｎ。用生理记录仪分析系统记录子宫收缩的曲
线，并计算给药后子宫平滑肌的收缩张力抑制率。收

缩张力抑制率＝（给药前参数－给药后参数）／给药前
参数×１００％。
２８　川芎挥发油对不同阻断药预孵育的子宫肌条的
影响［１２］

按照“２６”的方法制备子宫肌条，将子宫肌条在
洛氏液中稳定约 ３０ｍｉｎ后，分别用不同的阻断药
（１×１０－５ｍｏｌ·Ｌ－１吲哚美辛、１×１０－６ｍｏｌ·Ｌ－１甲磺
酸酚妥拉明、１×１０－５ ｍｏｌ·Ｌ－１盐酸普萘洛尔、
２×１０－５ｍｏｌ·Ｌ－１硫酸阿托品、２×１０－６ｍｏｌ·Ｌ－１盐酸
苯海拉明、２×１０－５ ｍｏｌ· Ｌ－１盐酸雷尼替丁和
５×１０－９ｍｏｌ·Ｌ－１硝苯地平）预孵育子宫肌条１０ｍｉｎ，
随后加入８×１０－３Ｕ·ｍＬ－１的 ＯＴ刺激子宫肌条，稳
定收缩１０ｍｉｎ后加入 ００８ｍｇ·ｍＬ－１川芎挥发油。
记录给药后１０ｍｉｎ内的数据，收缩张力抑制率计算方
式见“２７”，将以上得到的数据与未给予阻断药的数
据进行对比分析。

３　统计学处理
用 ＳＰＳＳ２５０软件进行统计分析。实验数据用

珋ｘ±ｓ表示，数据符合正态性分布和方差齐性时，多组间
比较时用单因素方差分析（ｏｎｅ－ｗａｙａｎａｌｙｓｉｓｏｆ
ｖａｒｉａｎｃｅ，ＡＮＯＶＡ）；数据不符合正态性或方差齐性时，
比较用非参数检验。

结　　果

１　各组小鼠子宫组织病理学的变化情况
低、中、高剂量实验组分别给予 ２２、４４、８８
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Ｖｏｌ４１Ｎｏ８Ａｐｒｉｌ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４３０）

ｍｇ·ｋｇ－１川芎挥发油；阳性对照组给予１２０ｍｇ·ｋｇ－１

布洛芬溶液；空白组和模型组均给予等体积的蒸

馏水。

ＨＥ染色结果显示：空白组子宫黏膜突起丰富，黏
膜上皮细胞排列整齐，黏膜内可见散在分布的子宫

腺，腺上皮形态结构完整，未有明显病理损伤改变；模

型组子宫样本出现组织病理损伤，主要表现为子宫黏

膜层变薄，固有层内有大量炎性细胞浸润（矩形框），

上皮细胞变性呈空泡样改变或坏死、脱落（圆形框），

表明小鼠ＰＤ模型建立成功；经布洛芬和川芎挥发油
干预后，上述病理变化得以改善，子宫黏膜突起变得

丰富，黏膜上皮细胞排列整齐，炎性浸润减少，上皮细

胞变形减少。结果见图１。

图 １　各组小鼠子宫组织病理学的变化情况（苏木精 －伊红，
×３００）
Ｆｉｇｕｒｅ１　 Ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｃｈａｎｇｅｓｉｎｍｏｕｓｅｕｔｅｒｉｎｅｔｉｓｓｕｅｓｉｎ
ｅａｃｈｇｒｏｕｐ（ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎ－ｅｏｓｉｎ，×３００）
Ｅｃｔａｎｇｕｌａｒｆｒａｍｅ：Ｉｎｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｃｅｌｌｓ；Ｃｉｒｃｕｌａｒｆｒａｍｅ：Ｅｐｉｔｈｅ

ｌｉａｌｃｅｌｌｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎｅｘｈｉｂｉｔｉｎｇｖａｃｕｏｌａｒｃｈａｎｇｅｓｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓａｎｄｄｅｓｑｕａｍａ

ｔｉｏｎ；Ａ：Ｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ，ｄｉｓｔｉｌｌｅｄｗａｔｅｒ；Ｂ：Ｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ，ｄｉｓｔｉｌｌｅｄｗａｔｅｒ；Ｃ：

Ｐｏｓｉｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，１２０ｍｇ·ｋｇ－１ｉｂｕｐｒｏｆｅｎｓｏｌｕｔｉｏｎ；Ｄ，Ｅ，Ｆ：Ｅｘｐｅｒｉ

ｍｅｎｔａｌ－Ｌ，－Ｍ，－Ｈｇｒｏｕｐｓ，２２，４４，８８ｍｇ·ｋｇ－１ｅｓｓｅｎｔｉａｌｏｉｌｏｆＬｉｇｕｓｔｉ

ｃｕｍｃｈｕａｎｘｉｏｎｇ（ＬＣＥＯ）ｓｏｌｕｔｉｏｎ，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ

２　川芎挥发油对子宫组织ＯＴ、ＰＧＦ２α含量的影响
模型组与空白组比较，小鼠子宫的 ＯＴ和 ＰＧＦ２α

含量均显著增加，在统计学上差异均有统计学意义

（均Ｐ＜００１）。阳性对照组与低、中、高剂量实验组
小鼠子宫的 ＯＴ和 ＰＧＦ２α含量均较模型组显著减少，
在统计学上差异均有统计学意义 （Ｐ＜００１，
Ｐ＜００５）。结果见表１。

表１　川芎挥发油（ＬＣＥＯ）对小鼠子宫组织中缩宫素（ＯＴ）和
前列腺素Ｆ２α（ＰＧＦ２α）含量的影响（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ１　ＥｆｆｅｃｔｓｏｆＬＣＥＯｏｎｏｘｙｔｏｃｉｎ（ＯＴ）ａｎｄｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ
Ｆ２α（ＰＧＦ２α）ｃｏｎｔｅｎｔｉｎｍｉｃｅｕｔｅｒｉｎｅｔｉｓｓｕｅｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ
Ｄｏｓｅ

（ｍｇ·ｋｇ－１）
ｎ

ＯＴ

（ｐｇ·ｍｇ－１）

ＰＧＦ２α

（ｐｇ·ｍｇ－１）

Ｂｌａｎｋ － ８ ３５７±０８１ １２２±０３８
Ｍｏｄｅｌ － ８ ５５４±０６０＃＃ ２５３±０４５＃＃

Ｐｏｓｉｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌ １２０００ ８ ４６３±０７５ １８４±０５２

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ－Ｌ ２２００ ８ ４１５±０７６ １３０±０３１

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ－Ｍ ４４００ ８ ４０４±１１９ １２１±０３５

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ－Ｈ ８８００ ８ ３６７±０６６ ０４８±０１５

Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ，＃＃Ｐ＜００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ，
Ｐ＜００５，Ｐ＜００１

３　大鼠离体子宫实验结果
３１　川芎挥发油对 ＯＴ诱导的大鼠子宫肌条收缩的
影响

实验组给予川芎挥发油（终质量浓度依次为

００１、００２、００４、００８、０１６ｍｇ·ｍＬ－１），阳性对照组
给予盐酸维拉帕米（终浓度依次为 ３１３×１０－８、
６２５×１０－８、１２５×１０－７、２５０×１０－７、５００×１０－７

ｍｏｌ·Ｌ－１），空白组给予相应体积的ＤＭＳＯ。
累积给予００１、００２、００４、００８、０１６ｍｇ·ｍＬ－１川

芎挥发油后，收缩张力抑制率分别为（５２４±３１２）％、
（２０１４±６３７）％、（４２０３±８９０）％、（６６８４±９１３）％和
（８７１７±５３８）％，这说明川芎挥发油对 ＯＴ诱导引起
的子宫肌条收缩有明显的舒张作用，并且这种舒张作

用具有浓度依赖性；累积给予３１３×１０－８、６２５×１０－８、
１２５×１０－７、２５０×１０－７、５００×１０－７ｍｏｌ·Ｌ－１盐酸
维拉帕米后，收缩张力抑制率分别为（７３３±３４３）％、
（３１０３±８６３）％、（５４０６±９９９）％、（７０５０±８０１）％和
（８０９４±５３８）％，这说明盐酸维拉帕米也能呈浓度依
赖性地舒张离体子宫；给予ＤＭＳＯ对子宫肌条没有明
显的舒张作用。川芎挥发油和盐酸维拉帕米的半最

大效应浓度（ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｆｏｒ５０％ ｏｆｍａｘｉｍａｌｅｆｆｅｃｔ，
ＥＣ５０）分 别 为 （００５ ± ００１）ｍｇ·ｍＬ－１ 和
（０１４±００３）μｍｏｌ·Ｌ－１。结果见图２。
３２　不同阻断药对川芎挥发油舒张子宫平滑肌作用
的影响

在吲哚美辛、甲磺酸酚妥拉明、硫酸阿托品预

孵育后，川芎挥发油的舒张子宫平滑肌活性均明显

变弱，在统计学上差异均有统计学意义（Ｐ＜００１，
Ｐ＜００５）；在盐酸普萘洛尔、盐酸苯海拉明、盐酸
雷尼替代和硝苯地平预孵育后，川芎挥发油的舒张

子宫平滑肌活性均未发生明显变化，在统计学上差
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图 ２　ＬＣＥＯ对ＯＴ诱导的子宫收缩的影响

Ｆｉｇｕｒｅ２　 ＥｆｆｅｃｔｏｆＬＣＥＯｏｎＯＴ－ｉｎｄｕｃｅｄｕｔｅｒｉｎｅｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎ
Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ：００１，００２，００４，００８，０１６ｍｇ·ｍＬ－１ＬＣＥＯ；Ｐｏｓｉ

ｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ：３１３×１０－８，６２５×１０－８，１２５×１０－７，２５０×１０－７，

５００×１０－７ｍｏｌ·Ｌ－１ｖｅｒａｐａｍｉｌｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ；Ｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ：Ｄｉｍｅｔｈｙｌ

ｓｕｌｐｈｏｘｉｄｅ；ＲＵＳＭＣＲ：Ｒｅｌａｘａｔｉｏｎｏｆｕｔｅｒｉｎｅｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎｒａｔｅ；

Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１

异均无统计学意义（均 Ｐ＞００１）。结果见表 ２和
图３。

表２　不同阻断药对 ＬＣＥＯ舒张子宫平滑肌张力抑制率的影

响（珋ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ２　Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｂｌｏｃｋｅｒｓｏｎｔｈｅｒｅｌａｘａｔｉｏｎｏｆｕｔｅｒｉｎｅ

ｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎｒａｔｅ（ＲＵＳＭＣＲ）ｏｆＬＣＥＯ（珋ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ
Ｄｏｓｅ

（ｍｏｌ·Ｌ－１）
ｎ

ＲＵＳＭＣＲ

ｏｆＬＣＥＯ（％）

ＬＣＥＯｃｏｎｔｒｏｌ － ８ ７５５８±３４４

Ｉｎｄｏｍｅｔｈａｃｉｎ １×１０－５ ８ ５８４２±４８５

Ｐｈｅｎｔｏｌａｍｉｎｅｍｅｓｙｌａｔｅ １×１０－６ ８ ６６３６±７３６

Ｐｒｏｐｒａｎｏｌｏｌｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ １×１０－５ ８ ７２６８±４９５

Ａｔｒｏｐｉｎｅｓｕｌｆａｔｅ ２×１０－５ ８ ６５５２±８７５

Ｄｉｐｈｅｎｈｙｄｒａｍｉｎｅｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ ２×１０－６ ８ ７４６２±９０２

Ｒａｎｉｔｉｄｉｎｅｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ ２×１０－５ ８ ７９５３±３８０

Ｎｉｆｅｄｉｐｉｎｅ ５×１０－９ ８ ８１０９±６３４

ＬＣＥＯｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ：００８ｍｇ·ｍＬ－１ＬＣＥＯ；ＣｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈＬＣＥＯｃｏｎｔｒｏｌ

ｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１

图 ３　ＬＣＥＯ和不同阻断药共同作用下的子宫平滑肌收缩曲
线图

Ｆｉｇｕｒｅ３　 Ｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎｃｕｒｖｅｓｏｆｕｔｅｒｉｎｅｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅａｆｔｅｒｔｒｅａｔ
ｍｅｎｔｏｆＬＣＥＯａｎｄｄｉｆｆｅｒｅｎｔｂｌｏｃｋｉｎｇａｇｅｎｔｓ

讨　　论

作为育龄女性最常见的妇科疾病及盆腔疼痛首

要病因，ＰＤ普遍存在诊断不足、治疗不充分及患者自
我忽视现象，甚至常被误认为月经周期的生理性表

现。ＰＤ常发于年轻女性，严重者可出现剧痛难忍，并
伴有恶心呕吐、头昏厥逆等［１３］。对于 ＰＤ的治疗，一
方面，通过减少诱导子宫痉挛疼痛的内分泌物质产生

可以缓解疼痛［１４］。ＰＧＦ２α会导致子宫肌层和小动脉血
管收缩、子宫组织缺氧等［１５］，从而加剧 ＰＤ的疼痛，抑
制 ＰＧＦ２α的合成与释放能够减轻疼痛。研究发现，
ＰＧＦ２α合成与释放和 ＯＴ关系紧密，且 ＰＧＦ２α反过来增
加ＯＴ的释放，起协同作用［１６］。在针对 ＰＤ研究中，
ＰＧＦ２α和ＯＴ作为药效衡量指标

［１７］，其重要性不可忽

视。本研究中 ＨＥ染色的结果提示，小鼠 ＰＤ模型造
模成功，且经川芎挥发油给药后，小鼠子宫组织中

ＰＧＦ２ａ和ＯＴ的含量明显降低。这说明川芎挥发油发
挥治疗ＰＤ的作用机制可能与影响 ＰＧＦ２ａ和 ＯＴ的合
成释放有关。另一方面，缓解子宫痉挛收缩亦可以达

到治疗 ＰＤ的目的［１４］。现代医学研究发现，ＰＤ发生
最直接的原因与子宫的异常收缩密切相关［１８］，当子

宫收缩异常时，子宫肌层的血液供应不足，导致缺氧

和代谢产物堆积，从而产生疼痛信号［１９］。

子宫平滑肌的收缩活动依赖于肌层平滑肌细胞

内钙离子浓度的动态调控。细胞内钙离子浓度的上

升是平滑肌收缩的必要条件。细胞外钙离子主要通

过Ｌ型钙离子电压依赖性通道进入胞内，从而引起子
宫平滑肌收缩［２０］；同时，子宫上也存在 α、β、Ｍ、Ｈ１以
及Ｈ２受体

［２１－２４］，当这些受体被激活后，导致胞内

Ｃａ２＋浓度升高，诱发子宫收缩。除以上这些通道外，



ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ 　１１３７　

Ｖｏｌ４１Ｎｏ８Ａｐｒｉｌ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４３０）

有文献表明，ＰＧＦ２α亦能升高胞内Ｃａ
２＋浓度，从而导致

子宫收缩［１９，２５］。因此，本研究选择体外痛经模型［２６］，

用上述通道的阻断药预孵育子宫肌条来探究川芎挥

发油舒张子宫平滑肌的机制，结果发现，川芎挥发油

可能通过以下２种途径舒张子宫平滑肌：一是作用于
α、Ｍ受体；二是抑制子宫内前列腺素的合成释放，此
结果与整体动物实验中川芎挥发油可以降低ＰＤ模型
小鼠子宫组织中ＰＧＦ２α水平的结果一致。

本课题组前期研究发现，川芎挥发油具有舒张

子宫平滑肌作用［５］，通过本研究证实了川芎挥发油

不仅在整体动物水平上发挥显著治疗 ＰＤ的作用，
而且在体外痛经模型中发现川芎挥发油舒张子宫

平滑肌的机制与 α、Ｍ受体以及抑制前列腺素的合
成释放有关。本研究提示：川芎挥发油是川芎治疗

ＰＤ的重要有效组分，这为川芎治疗 ＰＤ提供了现
代科学解释。
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２０２０，２２（６）：１８２８—１８３５

［２０］　王琪，刘宏，吕玲子宫收缩的分子机制与相关调控药物的研

究进展［Ｊ］中国医院药学杂志，２０１２，３２（１７）：１３９３—１３９６

［２１］　贾海燕，徐婉晴，张庭华，等血根碱对大鼠离体子宫平滑肌收

缩的影响及其机制研究［Ｊ］中国畜牧兽医，２０１７，４４（７）：

２２０９—２２１３

［２２］　方明珠，王志举大黄苷元对小鼠离体子宫平滑肌收缩的影响

及机制研究［Ｊ］中医研究，２０１４，２７（６）：７１—７３

［２３］　徐敬东，王文，秦晓民．远志增强未孕大鼠子宫平滑肌运动的机

制研究［Ｊ］．中国中药杂志，２００５，３０（４）：５６—５８，８０．

［２４］　ＦＡＮＹＱ，ＬＩＵＣＨ，ＷＡＮＧＦ，ｅｔａｌ．Ｃｏｕｍａｒｉｎｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔ

ｓｕｂｓｔｉｔｕｅｎｔｓｆｒｏｍＬｅｏｎｕｒｕｓｊａｐｏｎｉｃｕｓｈａｖｅｏｐｐｏｓｉｔｅｅｆｆｅｃｔｓｏｎｕｔｅｒｉｎｅ

ｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＳｃｉ，２０２４，２５（１８）：１０１６２．

［２５］　ＬＩＡＮＧＣＳ，ＳＵＮＨ，ＭＥＮＧＸＪ，ｅｔａｌＳｅｐａｒａｔｉｏｎａｎｄｓｉｍｕｌｔａｎｅ

ｏｕｓｑｕａｎｔｉｔａｔｉｏｎｏｆＰＧＦ２αａｎｄｉｔｓｅｐｉｍｅｒ８－ｉｓｏ－ＰＧＦ２αｕｓｉｎｇ

ｍｏｄｉｆｉｅｒ－ａｓｓｉｓｔｅｄｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｍｏｂｉｌｉｔｙｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙｔａｎｄｅｍｍａｓｓ

ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ［Ｊ］ＡｃｔａＰｈａｒｍＳｉｎＢ，２０１８，８（２）：２２８—２３４

［２６］　唐梦婕，廖治痛经动物模型的介绍［Ｊ］中国临床药理学杂

志，２０２４，４０（７）：１０７２—１０７５

（收稿日期２０２４－１１－１３）


