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甲连盆腔胶囊对慢性盆腔炎性疾病大鼠血液

流变学与病理形态学的影响

叶涛,刘娅

(西南医科大学附属中医医院妇科,四川 泸州 646000)

摘 要:目的 观察甲连盆腔胶囊对慢性盆腔炎性疾病(CPID)模型大鼠血液流变学和病理形态学的影响,探讨甲连盆

腔胶囊治疗CPID的作用及其机制。方法 将24只大鼠随机分为两组(空白组12只,假手术组12只),余大鼠使用苯酚

胶浆诱导CPID模型,使用随机数字表法将造模成功的59只大鼠分为模型组,甲连盆腔胶囊低、中、高剂量组和妇科千

金胶囊组,每日分别予以灌胃生理盐水,甲连盆腔胶囊低、中、高剂量(0.375g/kg、0.75g/kg、1.5g/kg)和妇科千金胶囊

(0.25g/kg),连续灌胃21d。分别在灌胃第14天和第21天时检测血液流变学指标,并对治疗21d的大鼠子宫组织行

HE染色观察其病理形态学变化。结果 与空白组和假手术组比较,模型组大鼠血液流变学各指标均上升(P<0.05);

而甲连盆腔胶囊高剂量组在治疗第14天和第21天的血液流变学指标均降低(P<0.05)。结论 甲连盆腔胶囊可通过

调节血液流变学从而起到治疗CPID的作用。
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EffectsofJialianPenqiangCapsuleonhemorheologicalandpathomorphological
indicesinratswithchronicpelvicinflammatorydisease

YeTao,LiuYa

(DepartmentofGynecology,TheAffiliatedTraditionalChineseMedicineHospitalof
SouthwestMedicalUniversity,Luzhou646000,Sichuan,China)

  Abstract: Objective ToobservetheeffectsofJialianPenqiangCapsuleonthehemorheologicalandpath-
omorphologicalindicesofratswithchronicpelvicinflammatorydisease(CPID),andexploretheeffectsand
mechanismsofJialianPenqiangCapsuleinthetreatmentofCPID. Methods Twenty-fourratswererandomly
dividedintotwogroups(12intheblankgroupand12intheshamoperationgroup).Therestratswereinduced
byphenolglueintotheCPIDmodel.59ratsweresuccessfullymodeledandtheywereweredividedintothe
modelgroup,thelow-dose,middle-doseandhigh-doseJialianPenqiangCapsulegroups,andtheFukeQianjin
Capsulegroupaccordingtotherandomnumbertable.Theratmodelincorrespondinggroupswasgivennormal
saline,withlow-dose(0.375g/kg),middle-dose(0.75g/kg),high-dose(1.5g/kg)ofJialianPenqiangCap-
suleandFukeQianjinCapsule(0.25g/kg),respectively,onceadayfor21daysrespectively.Bloodsamples
werecollectedonthe14thand21stdayafterintragastricadministrationtodetectthehemorheologicalindices,

andHEstainingwasperformedontheuterustissueofratstreatedfor21daystoobservethepathologicalchan-
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ges. Results Comparedwiththeblankgroupandtheshamoperationgroup,thehemorheologicalindicesin-
creasedinthemodelgroup(P <0.05),whilethehemorheologicalindicesdecreasedinthehigh-doseJialian
PenqiangCapsulegrouponthe14thand21stdayoftreatment(P <0.05). Conclusion JialianPenqiang
CapsulecantreatCPIDbyregulatinghemorheology.
  Keywords: JialianPenqiangCapsule;chronicpelvicinflammatorydisease;hemorheology

  盆腔炎性疾病(pelvicinflammatorydisease,PID)
作为女性常见的上生殖道感染性疾病,对子宫、输卵管

甚至卵巢都可产生严重影响,从而出现盆腔痛、白带异

常和异位妊娠等[1]。由于PID的临床表现多样,患者

自觉症状又轻重不一,故导致此病漏诊率较高,加之急

性期若缺乏恰当治疗,使其反复发作,渐进性发展为病

情顽固且治疗难度大的慢性盆腔炎性疾病(chronic
pelvicinflammatorydisease,CPID)[2],不仅降低了女

性生活质量,也增加了经济负担。目前,西医对CPID
的治疗方式主要是以各类抗菌药物为主,治疗无效时

则采取手术方式,但对于药物过敏、肝肾功能受损以及

妊娠期和哺乳期等情况也限制了抗生素的使用,同时

抗生素的长期应用亦会增加病菌的耐药性,降低治疗

效果[3-4]。因此,选择疗效显著,副作用低的药物治疗

CPID成为目前研究的热点方向。甲连盆腔胶囊(以
下简称:甲连胶囊)作为本院妇科运用于临床多年的院

内制剂,通过十余年的临床观察发现甲连胶囊治疗

CPID效果显著,能缓解患者下腹部疼痛[5],此外,本
课题组前期基础研究发现甲连胶囊能抑制 NF-κB/

TGF-β1/Smads信号通路激活,降低血清炎症因子水

平[6-7],但CPID患者异常的血液流变学指标[8]是否也

能通过服用甲连胶囊而恢复,从而发挥治疗效果,尚待

深入阐述。故本研究基于血液流变学探讨甲连胶囊治

疗CPID的作用机制,以期为本药的临床运用和后续

研究夯实基础。

1 材料与方法

1.1 实验动物 清洁级7~8周龄雌性SD大鼠90
只,体质量(200±20)g,由成都达硕实验动物有限公

司提供,动物许可证号:SCXK(川)2015-030,自由饮水

及摄食饲料,每2~3d更换垫料1次,室温保持23~
26℃,湿度保持60%~70%,自然昼夜交替,纳入本实

验的大鼠均于实验室适应性喂养1周。

1.2 实验药物及仪器 甲连盆腔胶囊(由本院制剂室

生产,批号:20181023);妇科千金胶囊(株洲千金药业

股份有限公司,批号:20181139);苯酚、甘油、戊巴比妥

钠以及黄耆树胶粉(中国医药集团上海化学试剂公

司);全自动血液流变分析仪(北京赛科希德科技发展

有限公司,型号:SA-7000)。

1.3 方法

1.3.1 动物模型制备及鉴定 结合本课题组前期

CPID大鼠造模操作方法[7-8],将24只大鼠随机分为两

组(空白组12只,假手术组12只),剩余66只大鼠作

为造模组,接着用10%水合氯醛依次麻醉大鼠,备皮

消毒下腹部后开腹暴露呈“Y形”子宫,然后往子宫腔

内注射苯酚胶浆0.05mL,并确保无药物渗出后逐层

缝合腹部,最后用无菌纱布完全覆盖创面。空白组不

做任何处理,假手术组完全重复上述步骤,但仅注射等

量生理盐水。造模后继续喂养10d,随机处死3只造

模组大鼠,取其同侧子宫组织用 HE染色方法观察造

模是否成功,若上述3只大鼠均在光镜下观察到子宫

组织中有大量炎性细胞或发现子宫上皮细胞出现变性

坏死,或腺体结构紊乱则提示造模成功。

1.3.2 动物分组及给药 造模组大鼠于造模后意外

死亡4只,故最终造模成功59只。将造模成功的大鼠

使用记号笔标编号后,再使用随机数字表法分为模型

组11只,甲连胶囊低、中、高剂量组(以下简称:甲连

低、中、高组)和妇科千金胶囊组(以下简称:千金组)各

12只。从造模后第11天开始连续21d予以药物干

预,千金组灌胃妇科千金胶囊(0.25g/kg),甲连低、
中、高组分别灌胃甲连盆腔胶囊(0.375g/kg、0.75g/

kg、1.5g/kg)。其余各组均灌胃同等容积生理盐水。

1.3.3 取材及指标检测 分别于第14天和第21天

末次灌胃结束后,各组大鼠均禁食12h,第14天模型

组取5只,其余各组均取6只大鼠进行采血;第21天

各组均取剩余6只大鼠进行采血。麻醉起效后于无菌

操作台上开腹暴露出腹主动脉后收集血液标本。离心

后将上层血清保存于-80℃冰箱中保存备用。随后

游离并摘取双侧子宫组织,固定于4%多聚甲醛溶液

中,并保存于4℃冰箱备检。

1.3.3.1 一般情况 记录各组大鼠精神状态、体质

量、二便情况、皮毛疏密程度和手术区域创面恢复情况

(是否有红肿、渗血、渗液等)。

1.3.3.2 子宫组织病理学 观察取出治疗21d的大

鼠子宫组织,石蜡包埋、切片、HE染色、封片后在光镜

下观察各标本的病理形态学变化。

1.3.3.3 血液流变学检测 将-80℃冰箱中所有大

鼠血清一次性送至西南医科大学附属中医医院检验科

行血液流变学检测,包括对全血黏度低、中、高切(以下

分别简称:全血低、中、高切)、血浆黏度、红细胞聚集指

数(以下简称:聚集指数)、全血高切相对指数(以下简
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称:高切指数)和全血低切相对指数(以下简称:低切指

数)的测定。

1.4 统计学方法 数据分析使用统计学SPSS23.0
软件处理,计量资料采用(췍x±s)表示,采用方差分析

(One-WayANOVA),组间比较使用LSD检验,P<
0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 大鼠行为学观察 与空白组和假手术组相比,模
型组大鼠精神状态欠佳,活跃度降低及摄食量减少,体
质量增长缓慢,二便正常,皮毛较粗糙。与模型组相

比,各药物干预组大鼠精神状态佳,活跃度及摄食量未

见明显变化,体质量逐渐增长,二便正常,皮毛光滑。
各组大鼠腹部创面均未见红肿、渗血、渗液。

2.2 治疗21d各组大鼠子宫组织大体形态学观察 

与空白组和假手术组相比,模型组大鼠子宫组织表现

为充血水肿明显,失去原有“Y”形子宫形态呈现出狭

窄或迂曲改变,部分大鼠可见盆腔积液,子宫与其周围

组织均有不同程度粘连。与模型组比较,各药物干预

组大鼠子宫组织轻度充血水肿,与其周围组织粘连较

轻,其中甲连低剂量组充血水肿和粘连情况较千金组

和甲连高剂量组更为明显。

2.3 治疗21d各组大鼠子宫组织病理形态学观察 
图1显示,与空白组和假手术组比较,模型组大鼠子宫

组织呈现出上皮细胞增生,偶可见部分细胞脱落及坏

死,同时视野区可见弥漫着大量的炎性细胞,腺体数量

减少。与模型组比较,各治疗组子宫组织结构基本正

常,部分组织中可见少许炎性细胞,其中以千金组和甲

连高剂量组改善较为明显。

A:空白组;B:假手术组;C:模型组;D:甲连低剂量组;E:甲连中剂量组;F:甲连高剂量组;G:千金组。

图1 大鼠子宫组织病理形态学观察(HE×100)

2.4 干预第14天各组大鼠血液流变学比较 表1显

示,与空白组和假手术组比较,模型组大鼠血液流变学

各指标均上升(P <0.05);与模型组比较,除甲连低

剂量组外,其余各治疗组全血低切(1/s、30/s)和全血

中切(1/s、30/s)均降低,其中以甲连高剂量组降低明

显(P<0.05),全血低切(5/s)各治疗组均降低(P<
0.05),全血高切和高切指数指标均在甲连高组降低明

显(P<0.05),血浆黏度指标在甲连中、高剂量组均

降低(P<0.05),低切指数和聚集指数在千金组和甲

连高组降低明显(P<0.05)。

表1 干预第14天各组大鼠血液流变学变化情况

组别 n
全血低切黏度

1/s 5/s 30/s

全血中切

黏度(50/s)

全血高切

黏度(200/s)

血浆黏度/

(mPa·s-1)

全血高切

相对指数

全血低切

相对指数

红细胞

聚集指数

正常组 6 25.19±3.96 9.77±1.35 5.46±0.57 4.67±0.49 3.32±0.42 1.37±0.0 73.01±0.23 19.37±2.97 6.07±0.50
假手术组 6 26.75±4.79 11.30±1.34 5.57±0.55 5.15±0.83 3.84±0.67 1.37±0.06 3.14±0.35 20.87±2.89 6.05±0.69
模型组 5 45.79±7.59ab 17.35±1.79ab 8.54±0.84ab 7.56±0.69ab 5.56±0.67ab 1.56±0.14ab 3.78±0.26ab 31.06±5.18ab 7.80±0.98ab
千金组 6 31.90±3.43c 12.73±1.67c 6.82±0.66c 5.83±0.56c 4.87±0.64 1.46±0.07 3.39±0.41 25.94±4.20c 6.99±0.54c
甲连低组 6 43.44±3.37 14.65±2.69c 7.86±1.18 6.89±1.02 5.56±0.76 1.51±0.07 3.70±0.50 30.02±4.72 7.68±0.82
甲连中组 6 34.26±2.19c 13.54±2.44c 7.11±0.29c 6.48±0.55c 5.19±0.58 1.42±0.06c 3.61±0.40 30.87±2.76 7.15±1.08
甲连高组 6 28.46±4.19c 11.61±1.46c 5.90±0.56c 5.51±0.73c 4.01±0.36c 1.40±0.03c 3.04±0.46c 21.28±3.37c 6.55±0.77c

 注:①表内计量资料数据以(췍x±s)表示。②与正常组比较,a:P<0.05;与假手术组比较,b:P<0.05;与模型组比较,c:P <
0.05。
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2.5 干预第21天各组大鼠血液流变学比较 表2显

示,与空白组和假手术组比较,模型组大鼠血液流变学

各指标均上升(P <0.05);与模型组比较,除甲连低

剂量组外,其余各治疗组全血低切(1/s、30/s)、全血高

切、血浆黏度、高切指数和 低 切 指 数 均 降 低(P <
0.05),而所有治疗组全血低切(5/s)和全血中切黏度

均降低(P<0.05),其中甲连中、高剂量组在聚集指

数降低方面更具优势(P<0.05)。

表2 干预第21天各组大鼠血液流变学变化情况

组别 n
全血低切黏度

1/s 5/s 30/s

全血中切

黏度(50/s)

全血高切

黏度(200/s)

血浆黏度/

(mPa·s-1)

全血高切

相对指数

全血低切

相对指数

红细胞

聚集指数

正常组 6 23.41±2.79 8.91±1.53 5.07±0.80 4.40±0.74 3.38±0.31 1.35±0.06 2.81±0.27 18.39±2.62 5.94±0.57
假手术组 6 24.33±3.69 9.94±1.16 5.39±0.75 4.80±0.66 3.40±0.45 1.35±0.04 2.99±0.40 18.92±0.76 6.17±0.42
模型组 6 41.05±2.40ab 15.53±0.71ab 8.23±0.65ab 7.06±0.64ab 5.45±0.58ab 1.52±0.11ab 3.91±0.37ab 32.04±4.85ab 7.21±0.93ab

千金组 6 27.74±4.36c 11.27±1.40c 6.21±0.74c 5.38±0.32c 4.29±0.40c 1.38±0.03c 3.28±0.26c 22.34±3.56c 6.54±0.53
甲连低组 6 37.10±2.99 13.35±2.15c 7.67±0.73 6.33±0.43c 5.07±0.42 1.46±0.06 3.77±0.23 28.88±3.29 6.85±0.41
甲连中组 6 32.08±3.61c 11.19±1.74c 6.75±0.85c 5.50±0.74c 4.42±0.43c 1.41±0.04c 3.31±0.37c 23.48±3.25c 6.41±0.71c

甲连高组 6 26.28±3.69c 10.14±1.07c 5.74±0.39c 5.00±0.46c 3.87±0.28c 1.37±0.06c 2.97±0.35c 19.82±1.64c 6.27±0.26c

 注:①表内计量资料数据以(췍x±s)表示。②与正常组比较,a:P<0.05;与假手术组比较,b:P<0.05;与模型组比较,c:P<0.
05。

3 讨论

目前西医认为诱发PID的主要致病因素来自阴

道,其中有50%是由衣原体和淋球菌直接引起,而衣

原体和淋球菌在15~24岁女性中的发生率分别为

47%和0.62%,同时阴道内微生物的混合感染亦是发

生PID的重要病因;此外,如果疾病处于PID阶段未

得到系统治疗则将迁延为CPID[9]。中医认为妇人饮

食失调、经期或产后易致湿热内侵,瘀邪留连,特别是

CPID的病性缠绵,致带脉失常,故气滞血瘀和湿热瘀

结两证为中医最常见的证型[10-11]。
本研究所选用的甲连胶囊以清热利湿和化瘀散结

为立方依据,独具匠心的组方配伍更是本药应用于治

疗CPID的特色所在。其中金银花配伍连翘合为君

药,清热解毒的同时更兼消肿散结之意;蒲黄化瘀、姜
黄止痛、椿皮燥湿、桔梗排脓,配伍鳖甲以散结,以上五

味药物共为臣药,在燥湿止痛的同时兼排脓散结之妙;
最后辅少量紫花地丁和蒲公英加强清热利湿之效。另

外,金银花和连翘被证实具有抑菌、抗炎、调节血液流

变从而促进血液循环等特点[12-13];蒲公英具有抗凝血、
抗氧化和防治心血管疾病等作用[14];紫花地丁具有清

除自由基和抑制促炎细胞因子基因表达[15];桔梗具有

抗炎、抗病毒和抗支原体等特点[16]。这也是甲连胶囊

应用于CPID的现代药理学机制。故本研究以血液流

变学作为评估甲连胶囊治疗CPID的疗效指标,结果

显示甲连胶囊对全血低、中、高切黏度,血浆黏度,红细

胞聚集指数,全血高/低切相对指数均有改善作用,并
且高剂量组对全血黏度高切、血浆黏度和全血低切相

对指数的调节作用优于妇科千金胶囊组。
综上所述,甲连胶囊可通过调节血液流变学,抑制

CPID的炎症反应,通过改变血液黏滞而促进血液循

环,从而纠正血液“瘀、黏、浓”等异常状态,起到治疗

CPID的作用,为临床治疗提供理论依据,更好运用于

临床。
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