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基于 CYP450酶系对比研究香附与来曲唑对大鼠卵泡发育的
影响及其机制
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%%%%%%%%近年来第三代芳香化酶抑制剂来曲唑在促排
卵中的应用愈来愈受到关注，其可阻断雄激素转化
为雌激素，降低雌激素浓度，从而增加促性腺激素
的分泌而促进卵泡发育。 临床研究也表明中医中药
可以促卵泡发育及排卵，其中香附使用率高，因香
附有“气中之司，妇科之帅”之称，为妇科调经之要
药。 笔者通过动物实验对比观察香附与来曲唑对卵
巢组织 P450arom的影响， 探讨香附的作用靶点和
作用机制，以更好地指导临床用药。
1%%%%%资料与方法
1.1%%%%%实验材料
1.1.1%%%%%实验动物 清洁级成熟雌性 SD 大鼠 48
只， 购自上海斯莱克实验动物中心 [许可证号：
SCXK（沪）2009-0005 号]，周龄 6周，体重 180~200%
g，平均(192±10)%g。每日定时作阴道涂片检查，选择
动情周期 4~5%d， 连续两个正常动情周期的大鼠用
于实验。 全部动物均于湖南中医药大学普通动物房
饲养，恒温 22%℃，12%h光照，12%h黑暗交替，自由摄
取食物和水。
1.1.2%%%%%实验药物及主要试剂 来曲唑（芙瑞）：2.5%
mg/片（江苏恒瑞医药股份有限公司，购自湖南中医
附一医院，产品批号 09061656）；醋香附中药配方颗
粒：0.5%g/ 袋，每袋相当于中药饮片 10%g（广东一方
制药有限公司，购自湖南中医附一医院，产品批号
0908044）；Aromatase试剂盒（购自于武汉博士德有
限公司）。
1.2%%%%%实验方法 将具有规律动情周期的 48 只清
洁级雌性 SD 大鼠按随机排列表法分为四组并编
号：A组：空白对照组（12只）；B组：香附组（12只）；
C组：来曲唑组（12只）；D组：香附 +来曲唑组（12
只）。 同步化大鼠性周期后于大鼠的第一个性周期
的动情前期开始灌胃，用药剂量按照人与大鼠用药
剂量换算公式计算， 分别溶于 2%mL蒸馏水溶液中
对大鼠进行灌胃：A组：蒸馏水溶液 10%mL/kg灌胃；
B组： 香附水溶液 10%mL/kg灌胃， 药物浓度为 0.1%
g/mL（取人 1%d用药剂量 10倍实验）；C组：来曲唑

水溶液 10%mL/kg灌胃，药物浓度为 0.025%mg/mL；D
组：来曲唑水溶液 10%mL/kg%+香附水溶液 10%mL/kg
灌胃。每日同一时间灌胃一次，持续灌胃 9%d后断头
处死，取卵巢标本行免疫组化和 HE染色。各级卵泡
采用计数，免疫组织化学结果采用平均灰度值。
1.3%%%%%统计学处理 采用 SPSS15.0软件分析数据。
计数资料采用 字2检验，计量资料以(X%±S)表示，采
用 t检验。 P＜0.05为差异有统计学意义。
2%%%%%结果

B、C、D三组均可增加大鼠次级卵泡数目，其中
C组较 B组增加更多，D组则多于 C组， 差异具有
统计学意义（P＜0.05）；B、C、D三组均能抑制卵巢颗
粒细胞中 P450arom的表达，其中 D组和 C组的抑
制效果最强，而 B组作用优于 A组但弱于 C组。 见
表 1。
表 1%%%%各组大鼠次级卵泡计数及卵巢组织 P450arom 的表达 (X%±S)

%%%%%%%%%%%%%

3%%%%%讨论
第三代芳香化酶抑制剂是治疗绝经期乳腺癌

的内分泌新药，其中来曲唑在促排卵中的应用愈来
愈受到关注。 临床用于促排卵一般在月经周期第
3～7天，2.5%mg/d，口服，其通过与亚铁血红蛋白中
的铁原子结合，与内源性底物竞争芳香化酶的活性
位点，从而可逆地抑制该酶的活性，选择性抑制雌
激素生物合成，有效地阻断雄烯二酮及睾酮向雌激
素转化，且只降低体内雌激素水平，而不影响其他
甾体激素生物合成[1]。 香附味辛、微苦、微甘、平，归
肝、脾、三焦经，有行气解郁、调经止痛之功效。 现代
药理研究表明，香附具有雌激素样作用，可使子宫
平滑肌松弛，皮下注射或阴道内给药，以子香烯的
作用最强，可出现阴道上皮细胞完全角质化，此可
能是治疗月经不调的主要理论依据之一[2]。 临床研
究表明中医中药调经以促卵泡发育、促排卵疗效确
切、可提高妊娠率的中药为主，其中香附使用率高，

组别 平均卵泡个数 %P450arom平均灰度值

%%A组（空白组）
B组（香附组）
C组（来曲唑组）
D组（香附 +来曲唑组）

4.250±0.988
7.306±1.041

%%%10.361±1.041%
%%12.194±1.041

%%144.670±4.823
%%173.472±5.083
%%197.950±4.823
%%192.125±5.083
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其能解气、血、痰、火、湿、食六般郁邪，调经常配合
当归、川芎、熟地、红花、川楝子、桃仁等，因此香附
为妇科调经之要药。 在卵巢内部，由于 p450arom受
抑制，使雄激素转化为雌激素受阻，导致雄激素在
卵泡内短暂积聚，从而增强 FSH受体的表达并促使
卵泡发育。 说明 P450arom在卵泡发育和排卵过程
中起着重要作用，是卵泡发育和排卵的关键机制之
一。 本研究从卵泡数目、卵巢组织 P450arom方面对
比观察香附和来曲唑对大鼠卵泡发育及排卵的影
响，以探索香附调经的作用靶点及其机制。 实验结

果表明：（1）香附和来曲唑都可促进大鼠卵泡发育；
（2） 香附和来曲唑均能下调卵巢组织 P450arom表
达，以促进卵泡发育和排卵；（3）通过香附与来曲唑
对大鼠卵巢组织 P450arom的表达， 进一步推测两
者促卵泡发育可能具有相同的作用靶点和作用机
制。
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鲍曼不动杆菌的分布及耐药性分析
江新 甘正端 黄庆梅

（广西横县人民医院 横县 530300）

摘要：目的：了解我院鲍曼不动杆菌分布及耐药情况，为临床抗菌药物的选用提供依据。方法：对 2011 年 1 月 ~2012 年 12 月
我院临床送检标本中分离到的 166 株鲍曼不动杆菌进行细菌鉴定和药敏试验，对数据进行统计学分析。 结果：临床科室分布以重
症监护室（ICU）为主，其次为神经外科和呼吸内科；大多数菌株分离来至痰标本，占 80.1%，其次为组织分泌物，占 6.6%；药敏试验
显示鲍曼不动杆菌对多粘菌素 E、碳青霉烯类、头孢哌酮舒巴坦敏感较高，其余大多数抗菌药物的耐药率较高（>50%），呈多重耐药
性。 结论：鲍曼不动杆菌耐药现象严重，临床治疗时应依据药敏结果选用抗生素，并定期监测其分布和耐药变化，为临床提供可参
考依据。
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%%%%%%%%鲍曼不动杆菌（Acinetobacter%baumannii，ABA）
是一种不发酵糖类的革兰阴性杆菌，它广泛分布在
自然界环境、水与土壤之中，也可定值于正常人体
表及与外界相通的腔道如呼吸道、胃肠道及泌尿道
中。 其为条件致病菌，当人体免疫力低下时，往往导
致医院感染如医院获得性肺炎、血流感染、腹腔感
染、中枢神经系统感染、泌尿系统感染、皮肤软组织
感染等。 近来鲍曼不动杆菌耐药情况日趋严重，已
成为临床抗感染治疗的棘手问题。笔者对本院 2011
年 1月 ~2012年 12月分离的鲍曼不动杆菌资料进
行回顾性分析。 现报道如下：
1%%%%%资料与方法
1.1%%%%%菌株来源 选取 2011年 1月 ~2012年 12月
本院住院患者送检标本中分离的 166 株鲍曼不动
杆菌， 不包括重复菌株。 标准菌株： 大肠埃希菌
ATCC25922、铜绿假单胞菌 ATCC27583，均由广西
壮族自治区临床检验中心提供。
1.2%%%%%细菌鉴定与药敏试验 细菌分离培养根据
《全国临床检验操作规程》第 3版，鉴定及药敏试验
采用法国生物梅里埃公司 ATB自动微生物药敏鉴
定仪进行细菌鉴定和药敏分析。
1.3%%%%%统计学分析 采用 WHONET5.4软件进行数
据统计分析。

2%%%%%结果
2.1%%%%%临床科室分布 临床分离到的 166株鲍曼不
动杆菌均来自住院患者， 其中以 ICU分布最高 65
株（39.2%），其次为神经外科和呼吸内科，分别为 35
株（21.1%）和 25株（15.1%）。 见表 1。

表 1%%%%166 株鲍曼不动杆菌临床科室分布 株

2.2%%%%%标本来源分布 166株鲍曼不动杆菌临床标
本的主要来源依次为痰液，占 80.1%，组织分泌物、
尿液、引流液次之，分别为 6.6%、6.0%、3.6%。见表 2。

表 2%%%%166 株鲍曼不动杆菌标本临床分布 株

2.3%%%%%耐药性分析 鲍曼不动杆菌对碳青霉烯类抗
生素亚胺培南和美洛培南的耐药率分别为 21.9%和

病区 %菌株数 构成比（%）

%%%%%%%%ICU
%%%%%%%%神经外科

呼吸内科
神经内科
胸外科
儿科
骨外科
其他

%%%65%%
%%35%
%%%25%%

%%%%%%10%%%%%
%8%%
6%

%%%5%%%%
%%%12%%

%%39.2
%%21.1
%%15.1
6.0
4.8
3.6
3.0
7.2

标本来源 %菌株数 构成比（%）

%%%%%%%%%%痰液
组织分泌物
尿液
引流液
血液
其他

%%%%133
%%11
%%10
6
4
2

%80.1
6.6
6.0
3.6
2.4
1.2
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