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痛经亦称经行腹痛，是妇科临床常见多发病，严重影响广

大妇女正常的学习、工作和生活。对于此症西医并无特效治

疗方法，常用的非甾体抗炎药可引起消化道溃疡，其发生率为

15％～30％，其次为肝肾损害，严重者可导致患者死亡[1]。据统

计，在美国每年大约有107 000例由非甾体抗炎药引起的严重

消化道损伤和16 500例与非甾体抗炎药相关的死亡[2]。中医学

在本病的治疗方面有着悠久的历史，积累了丰富的临床经验，

同时传统中药具有疗效好、副作用少的特点[3]。因此，对痛经

经验方芩术四物汤进行药效物质基础的深入研究不仅是中医

药现代研究的需要，更是临床的迫切需求。本研究采用有机

溶剂系统分离提取法，将芩术四物汤分为乙酸乙酯、正丁醇、

水提取物，以缩宫素复制小鼠痛经模型为对象，初步确定芩术

四物汤治疗痛经的有效部位；在此基础上对其有效部位再次

进行分离提取，通过药效学实验进一步筛选其有效成分。

1 材料
1.1 仪器

DSY-1-2 型电热恒温水浴锅（北京国华医疗器械厂）；

SHB-Ⅲ型循环水式多用真控泵（郑州长城科工贸有限公司）；

BUG25-12 型超声波清洗器（必能信超声上海有限公司）；

FA2004N型电子天平（上海民怡仪器有限公司）。
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摘 要 目的：筛选芩术四物汤中抗痛经的有效部位与成分。方法：灌胃痛经模型小鼠（缩宫素诱发）芩术四物汤乙酸乙酯提取物

（230、120 m/kg）、正丁醇提取物（1 040、520 m/kg）、水提取物（3 000、1 500 mg/kg），测定小鼠扭体反应次数，计算抑制率，以筛选有

效提取物；灌胃痛经模型小鼠（缩宫素诱发）汉黄芩素（134、67 mg/kg）、黄芩素（144、72 mg/kg）、没食子酸（68.6、34.3 mg/kg）、黄芩

苷（120、60 mg/kg），测定小鼠扭体反应次数，计算抑制率，以筛选有效成分；灌胃痛经模型小鼠[前列腺环素（PGF）2a诱发]没食子

酸（68.6、34.3、17.2 mg/kg）、黄芩苷（120、60、30 mg/kg），测定小鼠扭体反应次数，计算抑制率。结果：230、120 mg/kg芩术四物汤乙

酸乙酯提取物、68.6、34.3 mg/kg没食子酸、120 mg/kg黄芩苷可明显减少模型小鼠（缩宫素诱发）扭体次数，降低模型小鼠扭体抑制

率（P＜0.01或P＜0.05）；68.6、34.3 mg/kg没食子酸、120、60 mg/kg黄芩苷可明显减少模型小鼠（PGF2a诱发）扭体次数，降低模型

小鼠扭体抑制率（P＜0.01或P＜0.05）。结论：芩术四物汤乙酸乙酯提取物中没食子酸、黄芩苷可能是芩术四物汤治疗痛经的有效

成分。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To select the effective components of Qinshu siwutang to algomenorrhea. METHODS：Algomenor-

rhea model（induced by oxytocin）mice were given ethyl acetate extract（23，12 mg/kg），n-butyl alcohol extract（1 040，520 mg/

kg）and water extract（3 000，1 500 mg/kg）of Qinshu siwutang intragastrically；the times and inhibitory rate of writhing response

in mice were determined to select effective extracts. Algomenorrhea model mice were given wogonin（134，67 mg/kg），baicalein

（144，72 mg/kg），gallic acid（68.6，34.3 mg/kg），baicalin（120，60 mg/kg）intragastrically；the inhibitory rate of writhing re-

sponse in mice was determined to select effective components. Algomenorrhea model（induced by PGF2a）mice were given gallic

acid（68.6，34.3，17.2 mg/kg）and baicalin（120，60，30 mg/kg）；the inhibitory rate of writhing response in mice was determined.

RESULTS：230，120 mg/kg ethyl acetate extract of Qinshu siwutang，68.6，34.3 mg/kg gallic acid and 120 mg/kg baicalin could sig-

nificantly decrease the times and inhibitory rate of writhing response in mice；there was statistical significance（P＜0.01 or P＜

0.05）. 68.6，34.3 mg/kg gallic acid and 120，60 mg/kg baicalin could decrease the times and inhibitory rate of writhing response in

model（induced by PGF2a）mice；there was statistical significance（P＜0.01 or P＜0.05）. CONCLUSIONS：The gallic acid and ba-

icalin in ethyl acetate extract of Qinshu siwutang maybe the effective composition in the treatment of algomenorrhea.
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芩术四物汤乙酸乙酯提取物、正丁醇提取物、水提取物、

汉黄芩素、黄芩素、没食子酸、黄芩苷均由成都中医药大学中

药化学教研室彭腾副教授提供；己烯雌酚片（合肥久联制药有

限公司，批号：20130208）；缩宫素注射液（河南辅仁怀庆堂制

药有限公司，批号：20121217）；布洛芬胶囊（中美天津史克制

药有限公司，批号：09100248）；前列环素（PGF）2α测试盒（美国

Sigma公司）。

1.3 动物

SPF级KM种小鼠，♀，体质量18～22 g，由成都中医药大

学动物实验中心提供[实验动物使用合格证号：SCXK（川）

2008-11]。

2 方法
2.1 芩术四物汤提取物对模型小鼠（缩宫素诱发）扭体反应的

影响

参考文献 [4-5]方法，将小鼠 ig 己烯雌酚（2 mg/kg），每天 1

次，连续 12 d，人工促使其处于动情期或动情前期，以提高小

鼠子宫平滑肌对缩宫素的敏感性，末次 ig己烯雌酚 60 min后

ip缩宫素 20 u/kg以复制小鼠痛经模型。80只小鼠随机均分为

8组，即模型（等容含 0.5％吐温 80的蒸馏水）组，布洛芬（180

mg/kg）组，芩术四物汤乙酸乙酯提取物高、低剂量（230、120

mg/kg）组，芩术四物汤正丁醇提取物高、低剂量（1 040、520

mg/kg）组，芩术四物汤水提取物高、低剂量（3 000、1 500 mg/

kg）组。ig己烯雌酚第 6天时开始 ig给药，每天 1次，连续 7 d。

观察 ip 缩宫素 30 min 内小鼠扭体反应次数，并计算抑制率。

抑制率％＝（模型组扭体反应次数－给药组扭体反应次数）/模

型组扭体反应次数。

2.2 芩术四物汤乙酸乙酯提取物中单体化合物对模型小鼠

（缩宫素诱发）扭体反应的影响

复制模型同“2.1”项下方法。100只小鼠随机均分为 10

组，即模型（等容含 0.5％吐温-80的蒸馏水）组，布洛芬（180

mg/kg）组，汉黄芩素高、低剂量（134、67 mg/kg）组，黄芩素高、

低剂量（144、72 mg/kg）组，没食子酸高、低剂量（68.6、34.3

mg/kg）组，黄芩苷高、低剂量（120、60 mg/kg）组。给药方法与

测定指标同“2.1”项下方法。

2.3 没食子酸与黄芩苷对模型小鼠（PGF2a诱发）扭体反应的

影响

小鼠 ig己烯雌酚（2 mg/kg），每天 1次，连续 12 d，人工促

使其处于动情期或动情前期，以提高小鼠子宫平滑肌对PGFα

的敏感性，末次 ig己烯雌酚 60 min后 ip PGF2a 1.3 mg/kg以复

制小鼠痛经模型。80只小鼠随机均分为8组，即模型（等容含

0.5％吐温 80的蒸馏水）组，布洛芬（180 mg/kg）组，没食子酸

高、中、低剂量（68.6、34.3、17.2 mg/kg）组，黄芩苷高、中、低剂

量（120、60、30 mg/kg）组。给药方法与测定指标同“2.1”项下

方法。

2.4 统计学方法

数据以x±s 表示，采用 PEMS3.1软件处理分析实验数

据。多组间单因素比较先用单因素分析其正态分布，后以

LSD法进行统计。P＜0.05为差异有统计学意义。

3 结果
3.1 芩术四物汤提取物对模型小鼠（缩宫素诱发）扭体反应的

影响

与模型组比较，芩术四物汤乙酸乙酯提取物高、低剂量

组与芩术四物汤正丁醇提取物高剂量组小鼠扭体次数减少，

抑制率升高，差异有统计学意义（P＜0.01或P＜0.05），表明芩

术四物汤乙酸乙酯提取物抑制痛经作用较强。芩术四物汤提

取物对模型小鼠（缩宫素诱发）扭体反应的影响见表1。

表 1 芩术四物汤提取物对模型小鼠（缩宫素诱发）扭体反应

的影响（x±±s，n＝10）

Tab 1 Effect of different extracts of Qinshu siwutang of

writhing response in model（induced by Oxytocin）mice（x±±s，

n＝10）

组别
模型组
布洛芬组
芩术四物汤乙酸乙酯提取物高剂量组
芩术四物汤乙酸乙酯提取物低剂量组
芩术四物汤正丁醇提取物高剂量组
芩术四物汤正丁醇提取物低剂量组
芩术四物汤水提取物高剂量组
芩术四物汤水提取物低剂量组

剂量，mg/kg

180

230

120

1 040

520

3 000

1 500

扭体次数，次/30min

22.6±9.3

6.7±6.8＊＊

9.1±7.3＊＊

11.6±8.8＊

10.6±8.7＊

16.2±10.9

17.4±10.6

15.1±7.6

抑制率，％

70.04＊＊

59.73＊＊

48.67＊

50.10＊

28.32

23.01

33.19

与模型组比较：＊P＜0.05

vs.model group：＊P＜0.05

3.2 芩术四物汤乙酸乙酯提取物中单体化合物对模型小鼠

（缩宫素诱发）扭体反应的影响

与模型组比较，没食子酸高、低剂量组与黄芪苷高剂量组

小鼠扭体次数减少，抑制率升高，差异有统计学意义（P＜0.05），

表明没食子酸、黄芩苷抑制痛经作用较强。芩术四物汤乙酸

乙酯提取物中单体化合物对模型小鼠（缩宫素诱发）扭体反应

的影响见表2。

表 2 芩术四物汤乙酸乙酯提取物中单体化合物对模型小鼠

（缩宫素诱发）扭体反应的影响（x±±s，n＝10）

Tab 2 Effect of ethyl acetate parts of Qinshu siwutang of

writhing response in model（induced by oxytocin）mice（x±±s，

n＝10）

组别
模型组
布洛芬组
汉黄芩素高剂量组
汉黄芩素低剂量组
黄芩素高剂量组
黄芩素低剂量组
没食子酸高剂量组
没食子酸低剂量组
黄芩苷高剂量组
黄芩苷低剂量组

剂量，mg/kg

180

134

67

144

72

68.6

34.3

120

60

扭体次数，次/30min

24.6±10.1

10.5±6.8＊

22.3±15.8

14.5±6.5

21.0±9.0

19.9±11.2

11.9±9.8＊

13.4±6.5＊

12.3±8.7＊

16.8±12.3

抑制率，％

57.13＊

9.35

41.06

14.63

19.11

51.63＊

45.53＊

50.00＊

31.71

与模型组比较：＊P＜0.05

vs.model group：＊P＜0.05

3.3 没食子酸与黄芩苷对模型小鼠（PGF2a诱发）扭体反应的
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影响

与模型组比较，没食子酸高、中剂量组与黄芩苷高、中剂

量组小鼠扭体次数减少，抑制率升高，差异有统计学意义（P＜

0.01或 P＜0.05）。没食子酸与黄芩苷对模型小鼠（PGF2a 诱

发）扭体反应的影响见表3。

表 3 没食子酸与黄芩苷对模型小鼠（PGF2a诱发）扭体反应

的影响（x±±s，n＝10）

Tab 3 Effect of gallic acid and baicalin of writhing response

in model（induced by PGF2a）mice（x±±s，n＝10）

组别
模型组
布洛芬组
没食子酸高剂量组
没食子酸中剂量组
没食子酸低剂量组
黄芩苷高剂量组
黄芩苷中剂量组
黄芩苷低剂量组

剂量，mg/kg

180

68.6

34.3

17.2

120

60

30

扭体次数，次/30min

39.6±12.4

15.0±9.9＊＊

16.5±10.0＊＊

25.0±11.6＊

33.1±16.5

20.7±12.5＊

23.1±8.8＊

29.2±14.5

抑制率，％

62.12＊＊

58.33＊＊

36.87＊

16.42

47.72＊

41.67＊

26.26

与模型组比较：＊P＜0.05

vs.model group：＊P＜0.05

4 讨论
芩术四物汤是多年临床经验的简化方，由古方芩术丸和

四物汤裁减方构成，由黄芩、白术、当归、川芎、白芍等药构

成。该方药味精简，药物配伍平和而巧妙，养血活血，行气利

水，寓意深刻，凡证见血虚、血瘀、湿阻、肝郁、脾虚等虚实夹杂

者，均可用之。该方的物质基础及药效学研究在国内均属空

白，因此开展该方面的实验研究，不仅有可能进一步阐明传统

验方治疗痛经的现代机制，通过现代的分离和提取技术，更

有可能从传统验方中寻找并开发出新型安全治疗痛经的有

效药物。

本研究显示芩术四物汤乙酸乙酯提取物在230、120 mg/kg

剂量下，正丁醇提取物在1 040 mg/kg剂量下，可明显对抗缩宫

素诱发的模型小鼠子宫激烈收缩疼痛所致的小鼠扭体反应，

与模型组比较差异有统计学意义（P＜0.01或P＜0.05）。通过

对比筛选实验，可初步认为乙酸乙酯部位、正丁醇部位为芩术

四物汤治疗痛经的有效部位，但乙酸乙酯部位作用更为明显，

在此基础上对芩术四物汤的乙酸乙酯部位进一步分离，得到

了汉黄芩素、黄芩素、没食子酸、黄芩苷 4个单体化合物，并再

次进行药效学的对比筛选。结果表明，没食子酸在 68.6、34.3

mg/kg剂量下，黄芩苷在120 mg/kg剂量下，均能明显减少缩宫

素与PGF2α所致痛经小鼠扭体反应次数，与模型对照组比较

差异有统计学意义（P＜0.01或 P＜0.05）。本研究结果表明，

芩术四物汤乙酸乙酯部位的单体成分没食子酸、黄芩苷可能

是其发挥临床治疗作用的有效成分。近年来研究表明，没食

子酸还具有抗肿瘤作用 [6]，在一定剂量范围内对 H2O2诱导的

人神经母细胞癌细胞素SH-SYSY神经细胞损伤具有明显的保

护作用[7]，同时具有较强的体外抗氧化作用[8]；黄芩苷对人肝癌

HepG2.0细胞生长具有明显抑制作用[9]，对急性肺损伤大鼠具

有保护作用[10]，上述结论与本研究结果一致，可为临床用药提

供一定参考。
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2014年全国卫生计生综合监督工作会议在京召开
本刊讯 2014年 2月 12日－13日，2014年全国卫生计生

综合监督工作会议在京召开。会议全面总结了2013年全国卫

生计生综合监督工作，部署 2014年重点任务，通报医疗卫生、

公共卫生专项监督检查工作情况。国家卫生和计划生育委

员会（以下简称国家卫生计生委）副主任陈啸宏出席会议并

讲话。

陈啸宏在讲话中指出，2013年是卫生计生事业改革发展

的重要1年，国家卫生计生委在深化改革中注重加强综合监督

工作，结合党的群众路线教育实践活动，围绕服务百姓健

康，统筹推进公共卫生、医疗卫生以及计划生育各项监督

工作。

陈啸宏强调，要进一步认清形势，不断强化责任意识，以

开拓创新精神全力做好2014年综合监督工作。要紧紧围绕全

委工作部署，抓好落实，加快卫生计生综合监督体系建设，加

大公共卫生、医疗卫生和计划生育监督执法力度，开展卫生计

生法律法规落实情况的监督检查。要重点在“谋、实、新、快”

等方面积极探索，努力开创综合监督工作新局面，为推进卫生

计生事业发展作出新的贡献。
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