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增精颗粒对大鼠附睾精子质量的影响
杜位良1 , 常德贵2 , 张太君2 , 王久源2 , 张蜀武2 , 唐　礴1

(1.泸州医学院附属医院中医科 , 四川 泸州 646000 ; 2.成都中医药大学附属医院男科 , 四川 成都 610075)

摘要 : 　目的 : 观察中药增精颗粒 (ZJ G)对不育大鼠附睾精子质量的影响 ,探讨 ZJ G改善附睾精子质量的机制。　

方法 : 将 40只雷公藤多甙 ( GTW)实验性 SD雄性大鼠不育模型随机分成 4组 ,每组 10 只 ,包括不育组 GTW 2

mg/ (ml·100 g) ]和 ZJ G高、中、低剂量组[高 :ZJ G 0. 67 g/ (ml·100 g) + GTW 2 mg/ (ml·100 g) ,中 :ZJ G0. 33 g/ (ml·

100 g) + GTW 2 mg/ (ml·100 g) ,低 :ZJ G 0. 17 g/ (ml·100 g) + GTW 2 mg/ (ml·100 g) , 另设正常组 (对照) 10 只

(等量的 1 %羧甲基纤维素钠溶液)。整个实验周期 6周 ,由 3周造模期和 3周用药期组成。ZJ G各组按指定的剂

量用药 3周 (实验第 43 d)观察大鼠附睾精子质量、附睾腺管壁厚度及主要性腺器官系数的变化。　结果 : ZJ G高、

中、低剂量组附睾精子密度分别为 (59. 6±3. 72)、(63. 3±5. 70)、(69. 7±6. 91) ×106/ ml ,精子活率分别为 (65. 4±

6. 33) %、(69. 3±10. 96) %和 (72. 6±9. 61) % ,畸形率分别为 (52. 3±7. 47) %、(46. 2±7. 73) %和 (33. 2±7. 97) % ,

与不育组[精子密度 (13. 1±6. 81) ×106/ ml ,精子活率 (7. 6±5. 87) % ,畸形率 (77. 2±8. 75) % 相比 ,ZJ G各组差异

均有显著性 ( P < 0. 05) ,与正常组[精子密度 (75. 6 ±10. 82) ×106/ ml ,精子活率 (83. 00 ±8. 02) % ,畸形率 (8. 80 ±

3. 49) % 相比 ,ZJ G各组差异均无显著性 ( P > 0. 05) ;附睾腺管壁厚度分别为 (37. 07 ±3. 38)、(37. 16 ±6. 69)、

(43. 42±10. 23) nm ,与不育组 (28. 65±6. 96) nm相比 ,ZJ G各组差异均有显著性 ( P < 0. 05) ,与正常组 (45. 79±

11. 13) nm相比 ,ZJ G各组差异均无显著性 ( P > 0. 05) ;ZJ G高、中、低剂量组睾丸附睾器官系数提高与不育组相比 ,

ZJ G各组差异均有显著性 ( P < 0. 05) ,与正常组相比 ,ZJ G各组差异无统计学意义 ( P > 0. 05) ;精囊和前列腺器官系

数无变化与不育组和正常组相比 ,ZJ G各组差异均无显著性 ( P > 0. 05)。　结论 : ZJ G能显著改善不育大鼠附睾精

子质量。提高睾丸附睾器官系数 ,恢复损伤附睾管壁厚度 ,进而改善附睾精子成熟功能是其作用机制。
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Abstract :　Objective : To observe the effects of Chinese herbal composition Zengjing Granule (ZJ G) on the quality of sperm in the e2
pididymis of infertile rats , and to study its therapeutic mechanisms of improving sperm quality. 　Methods : A total of 40 GTW infer2
tile rats were divided into 4 groups of 10 rats each , including an infertility group GTW 2 m g/ (ml·100 g) , a hi gh2dosage group

ZJ G 0. 67 g/ (ml·100 g) + GTW 2 mg/ (ml·100 g) , a medium 2dosage group ZJ G 0. 33 g/ (ml·100 g) + GTW 2 mg/ (ml·100

g) ,a low 2dosage group ZJ G 0. 17 g/ (ml·100 g) + GTW 2 mg/ (ml·100 g) , and a normal control group (1 %CMC) . This study
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consisted of a 32week modeling period and a 32week ZJ Gperiod. The changes of sperm quality , the thickness of the epididymal gland

canal wall and sexual organ coefficient were detected after 32week ZJ G period. 　Results : Of the 3 ZJ G groups , the sperm density

was (59. 6 ±3. 72) , (63. 3 ±5. 70) and (69. 7 ±6. 91) ×106/ ml , the sperm motility rates were (65. 4 ±6. 33) % , (69. 3 ±

10. 96) % and (72. 6±9. 61) % , the sperm deformity rates were (52. 3±7. 47) % , (46. 2±7. 73) % and (33. 2±7. 97) % repec2
tively. The ZJ G groups showed significant difference from the infertility group ( P < 0. 05) , whose sperm density , motility and defor2
mity were (13. 1±6. 81) ×106/ ml , (7. 6±5. 87) % , and (77. 2±8. 75) % respectively. But there was no significant difference be2
tween ZJ G groups and the normal control group ( P > 0. 05) , whose sperm density , motility and deformity were (75. 6±10. 82) ×

106/ ml , (83. 00 ±8. 02) % , and (8. 80 ±3. 49) % respectively. The thickness of the epididymal gland canal wall was (37. 07 ±

3. 38) , (37. 16±6. 69) and (43. 42±10. 23) nm in the three ZJ G groups respectively , different from the infertility group (28. 65

±6. 96) nm ( P < 0. 05) significantly , but not from the normal control group (45. 79±11. 13) nm ( P > 0. 05) . The ZJ G groups

showed an increase in the organ coefficient of the epididymal gland canal wall. And these was obvious statistical difference compared

with the infertility group ( P < 0. 05) , but no statistical significance compared with the normal control group ( P > 0. 05) . 　Conclu2
sions : ZJ G can obviously improve the sperm quality of infertile rats. Its therapeutic mechanisms can be summed up as follows : restor2
ing the thickness of epididymal gland wall , increasing the organ coefficient of testes and epididymis , and hence improving the sperma2
tozoa maturing function of epididymis of infertile rats. 　Natl J Androl , 2004 , 9 ( 2) : 1552159

Key words : Traditional Chinese Medicine ; Zengjing Granule ; epididymis ; spermatozoa ; experimental research

　　业已证实雷公藤多甙抗生育作用的靶细胞和靶

器官 ,一是睾丸及睾丸的精子和精子细胞 ,二是附睾

上皮和附睾精子 1 。但目前中医药治疗男性不育多

从改善睾丸生精功能入手 ,中医药对附睾腺管壁厚

度和附睾精子成熟功能的影响方面罕有研究报告。

本研究主要探讨增精颗粒 ( ZJ G)对附睾精子质量的

影响。

1　材料与方法

1　实验材料

1 . 1 . 1 　动物 　70 只 SD雄性大鼠 ,2. 5～3. 0月龄 ,

体重 210～230 g ,由成都中医药大学动物实验中心

提供 (川实动管质第 114 号) 。实验期间饲养于 (20

±3. 0) ℃、12 h光、12 h暗的条件下 ,自由摄食全价

大颗粒饲料、饮水 ,驯养 1周后使用。

1 . 1 . 2　药物　①ZJ G:成都中医药大学附属医院药

剂科提供 ,由人参、当归、枸杞、菟丝子、鹿角胶、淫羊

藿、益母草、车前子等组成 ,规格 10 g/包 ,含生药6. 2

g ,批号 000613。②ZJ G混悬液 :将 ZJ G分别配制成

浓度为0. 67、0. 33、0. 17 g/ ml的黄褐色混悬液 ,4 ℃

冰箱保存备用。③雷公藤多甙 ( GTW) :上海医科大

学红旗制药厂生产 ,规格 10 mg/片 ,批号 990219。

④GTW混悬液 :将 GTW研末 ,溶于 1 %的羧甲基纤

维素钠溶液中配制成浓度为 2 g/ L 的黄褐色混悬

液 ,4 ℃冰箱保存备用。

1 . 1 . 3 　主要仪器 　显微镜 (Olympus ,日本) , XDS

- 1型倒置显微镜 (重庆光学仪器厂) , FJ 20082Pγ

计数器 (西安 262 厂生产) , Mias22000 图像分析仪

(四川大学图形图像研究所) 。

1 . 2　实验方法

1 . 2 . 1　实验分组　将 70只 SD大鼠抽取 20只作为

正常对照组 ,其余 50 只作为模型组。造模 3 周后

(第 22 d)正常组和模型组各随机抽取 10 只作模型

评价 ,同时 ,除正常组 (10 只)外 ,余下的 40 只模型

组再按体重分层后随机分为不育组和 ZJ G高、中、低

剂量组 4组 ,每组 10只。

1 . 2 . 2　模型制作　大鼠驯化喂养 1周 ,除正常对照

组外 ,模型组均以 GTW混悬液 (20 mg/ kg)灌胃 ,1

次/ d ,连续 3周。大鼠每周称体重 1次 ,以调整给药

剂量 ,造成大鼠不育模型 2 。

1 . 2 . 3　实验给药　造模 3周分组后 (实验第 22 d) ,

正常组 (对照)灌胃等量的 1 %羧甲基纤维素钠溶

液 ,中药各组在灌胃 GTW混悬液前灌胃不同浓度

的 ZJ G混悬液 ,每周给药 6 d ,1次/ d ,连续 3周。大

鼠每周称体重 1次 ,以调整给药剂量。具体给药 : ①

正常组 :1 %羧甲基纤维素钠溶液 1 ml/ 100 g ; ②不

育组 : GTW 2 mg/ ( ml·100 g) ; ③高剂量组 : ZJ G

0. 67 g/ (ml·100 g) + GTW 2 mg/ (ml·100 g) ; ④中

剂量组 :ZJ G 0. 33 g/ (ml·100 g) + GTW 2 mg/ (ml·

100 g) ;⑤低剂量组 :ZJ G 0. 17 g/ (ml·100 g) + GTW

2 mg/ (ml·100 g) 。

1 . 3　观察指标与检测方法

1 . 3 . 1　附睾精子密度、精子活率、畸形率的检测 　

在大鼠左侧附睾尾部取材 ,精子密度采用倪瑾等 2

报道方法 ,精子活率 ( %) 、畸形率 ( %)采用文献 3

方法。

1 . 3 . 2 　主要性腺器官系数的检测　脏器系数 =脏

器重量/体重。各组动物处死前称取体重 ,处死后摘
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取睾丸、附睾、前列腺、精囊称取湿重。

1 . 3 . 3　附睾腺管壁厚度测定　将大鼠右侧附睾头

部组织在 10 %甲醛中固定 1周 ,石蜡包埋、切片及苏

木精2伊红染色 ,显微镜下观察 ( ×200) ,选择每张切

片 3个视野中腺体壁最厚部进行测量计数 ,求其均

数 ,即为腺体管壁厚度。

1 . 4　统计学分析　采用 SPSS 8. 0统计软件进行方

差分析 ,方差齐性采用 L SD 检验 ,不齐采用 Dun2
nett’s T3检验。

2　结果

2 . 1　对附睾精子质量的影响

2 . 1 . 1　GTW不育模型评价 　GTW造成附睾精子

密度、精子活率及畸形率各项指标显著下降 ,具体结

果见表 1。显微镜下模型组可见畸形精子较多 ,以

头部异常及头尾分离为主。

表 1　GTW造模 3周后模型组与正常组大鼠附睾精子参数

的比较 ( x ±s)

Table 1. Comparison of sperm parameters of the rat epididymis

between the control group and the model group after 32week

GTW( x ±s)

Group n
Density

(×106/ ml)

Motility

( %)

Deformity

( %)

Control 10 81. 38±8. 70 82. 13±6. 96 9. 50±3. 25

Model 10 29. 57±3. 74 3 31. 43±7. 53 3 58. 14±4. 26 3

与正常组相比 , 3 : P < 0. 01

Compared with the control group , 3 : P < 0. 01

2 . 1 . 2　ZJ G对附睾精子质量的影响 　用药 3 周后

ZJ G各组附睾精子密度、活率和畸形率明显改善 ,具

体结果见表 2。镜下不育组附睾精子头部异常非常

多见 ,有铁锤形、香蕉形、短钩形、双头、双尾、尾部附

着错位等。

2 . 2 　ZJ G对大鼠主要性腺器官系数的影响 　ZJ G

各组睾丸、附睾系数较不育组显著提高 ( P < 0. 05) ,

与正常组接近 ( P > 0. 05) ,而精囊、前列腺脏器系数

各组用药前后差异无显著性 ( P > 0. 05) 。见表 3。

2 . 3　ZJ G对附睾腺管壁厚度的影响 　附睾组织切

片光镜观察显示 , GTW各组附睾上皮有损伤致附睾

管壁变薄 , ZJ G各组损伤附睾上皮有恢复而腺管壁

增厚 ,具体统计结果及切片见表 4和图 1。

3　讨论

男性不育在已婚男子中约占 5 %～8 % ,其中

90 %以上为生精障碍 ,且特发性生精障碍约占

60 %4 ,主要临床表现为少精子症、弱精子症、畸形

精子症、无精子症及无精液 ,属中医“精冷、精空、精

少、无子”范畴。我们临床研究发现 ,本病与肝肾精

血不足、脾虚湿胜、湿瘀阻络有关 ,肾虚、血瘀、湿热

为其主要病机 ,确立了补肾填精、益气养血、化瘀利

湿为治疗原则 ,用 ZJ G作为治疗用药 5 。

　　ZJ G方中人参 ,能大补元气 ,与方中当归配伍更

具补血活血之功 ,参、归气血双补 ,“精血同源”,气血

旺盛则肾精得充。枸杞、菟丝子补肝肾 ,滋阴助阳

益精 ,乃平补之品 ,与甘温补阳之淫羊藿配伍 ,有补

表 2　用药 3周后各组大鼠附睾精子参数的比较 ( x ±s)

Table 2. Comparison of sperm parameters of the rat epididymis between the experimental groups and the control group after 32week

ZJ G( x ±s)

Group n Density (×106/ ml) Motility ( %) 　　　 Deformity ( %) 　　　

Control 10 75. 6±10. 82 83. 0±8. 02 8. 8±3. 49

Infertility 10 13. 1±6. 81ΔΔ 7. 6±5. 87ΔΔ 77. 2±8. 75ΔΔ

High2dosage 10 59. 6±3. 72 3 3 65. 4±6. 33 3 3 52. 3±7. 47 3 3

Medium2dosage 10 63. 3±5. 70 3 3 69. 3±10. 96 3 3 46. 2±7. 73 3 3

Low2dosage 10 69. 7±6. 91 3 3ΔΔ 72. 6±9. 61 3 3 33. 2±7. 97 3 3

与不育组相比 , 3 : P < 0. 05 , 3 3 : P < 0. 01 ;与正常组相比 ,△△: P < 0. 01

Compared with the infertility group , 3 : P < 0. 05 , 3 3 : P < 0. 01 ;compared with the control group , △△: P < 0. 01

肾益精而无助热之虞。鹿角胶能补肝肾 ,益精养血 ,

与菟丝子、淫羊藿相伍 ,能温补肾阳 ,鼓舞肾中阳气 ,

促进精子、精液的生成 ,提高精子活动力。益母草不

仅活血化瘀 ,与车前子配伍更具利水渗湿、泄肾中虚

火之功 ,且可制约方中温热之品。故全方具有“阴阳

气血并调、肝脾肾兼顾 ;补中有通、补中有清”的特

点。活血化瘀药益母草、当归等可扩张血管 ,改善微

循环 ,而有改善睾丸附睾血供与代谢的作用 6 。补

肾壮阳药如淫羊藿等含有丰富的微量元素锌 ,锌不

仅能提高精子密度 ,而且也能提高精子活力 ,具有性
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表 3　用药 3周后各组大鼠主要性腺脏器系数比较 ( x ±s ,g/ 100 g)

Table 3. Comparison of the organ coefficient of the rat sexual gland between the experimental groups and the control group after 32
week ZJ G( x ±s ,g/ 100 g)

Group n Testis　　　 Epididymis　　　 Spermatocyst 　　　 Prostate　　　

Control 10 1. 097±0. 120 0. 423±0. 045 0. 369±0. 062 0. 177±0. 030

Infertility 10 0. 910±0. 085ΔΔ 0. 336±0. 030ΔΔ 0. 360±0. 053 0. 169±0. 033

High2dosage 10 0. 940±0. 098 0. 388±0. 036 3 3 0. 362±0. 060 0. 161±0. 029

Medium2dosage 10 1. 010±0. 094 3 0. 390±0. 048 3 3 0. 362±0. 061 0. 173±0. 024

Low2dosage 10 1. 010±0. 093 3 0. 406±0. 037 3 3 0. 363±0. 078 0. 164±0. 028

与不育组相比 , 3 : P < 0. 05 , 3 3 : P < 0. 01 ;与正常组相比 ,△△: P < 0. 01

Compared with the infertility group , 3 : P < 0. 05 , 3 3 : P < 0. 01 ;compared with the control group , △△: P < 0. 01

表 4 　用药 3周后各组大鼠附睾腺管壁厚度的比较 ( x ±s ,

nm)

Table 4. Comparison of thickness of the epididymal gland wall

between the experimental groups and the control group after 32
week ZJ G( x ±s ,nm)

Group n Thickness　

Control 10 45. 79±11. 13

Infertility 10 28. 65±6. 96ΔΔ

High2dosage 10 37. 07±3. 38Δ3

Medium2dosage 10 37. 16±6. 79Δ3

Low2dosage 10 43. 42±10. 23 3 3

与不育组相比 , 3 : P < 0. 05 , 3 3 : P < 0. 01 ;与正常组相比 ,

△: P < 0. 05 ,△△: P < 0. 01

Compared with the infertility group , 3 : P < 0. 05 , 3 3 : P <

0. 01 ;compared with the control group , △: P < 0. 05 ,△△: P

< 0. 01

图 1　正常组大鼠附睾组织 (苏木精2伊红染色 ,×200)

箭头所指为大鼠附睾腺管壁

Figure 1. Rat epididymis tissue of the control group (HE ,×200)

The arrow indicates the epididymal gland canal wall

激素样作用 ,可调节内分泌失调治疗不育 7 。菟丝

子、当归、枸杞、淫羊藿等均为治疗男性不育、精子缺

乏症的有效药物 8 。

图 2　模型组大鼠附睾组织 (苏木精2伊红染色 ,×200)

箭头所指为大鼠附睾腺管壁

Figure 2. Rat epididymis tissue of the model group ( HE , ×

200)

The arrow indicates the epididymal gland canal wall

图 3　高剂量组大鼠附睾组织 (苏木精2伊红染色 ,×200)

箭头所指为大鼠附睾腺管壁

Figure 3. Rat epididymis tissue of the high2dosage group ( HE ,

×200)

The arrow indicates the epididymal gland canal wall

　　附睾为精子成熟提供了合适的腔内环境 9 。正

常附睾管的管腔整齐 ,从头向尾管腔逐渐增大 ,上皮

逐渐变薄。附睾上皮为假复层柱状 ,主要由主细胞

和基细胞组成 ,分泌的α2葡萄糖苷酶、唾液酸等是
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图 4　中剂量组大鼠附睾组织 (苏木精2伊红染色 ,×200)

箭头所指为大鼠附睾腺管壁

Figure 4. Rat epididymis tissue of the medium2dosage group

( HE , ×200)

The arrow indicates the epididymal gland canal wall

图 5　低剂量组大鼠附睾组织 (苏木精2伊红染色 ,×200)

箭头所指为大鼠附睾腺管壁

Figure 5. Rat epididymis tissue of the low2dosage group ( HE ,

×200)

The arrow indicates the epididymal gland canal wall

附睾功能性指标。据报道 ,光镜下观察 GTW不育大

鼠附睾上皮轻微损伤 ,管内精子分布不均 ,精子多破碎 ,

主要表现为头尾分离 ,顶体弯曲 ;电镜下观察附睾上皮

主细胞可见成串大空泡1 。附睾管壁的厚与薄 ,提示

了附睾上皮及管壁上皮细胞的损伤与恢复情况。

　　本实验表明 , GTW造模 3周后模型组大鼠附睾

精子质量 (精子密度、精子活率和畸形率)显著下降

(表 1) 。不育组续用 GTW 3 周后精子质量继续下

降 ,与正常对照组比较差异有显著性 ( P < 0. 01) ;而

ZJ G各组用药 ( GTW + ZJ G高中低剂量) 3周精子质

量则有显著改善 ,与不育组比较差异有极显著性 ( P

< 0. 01) ,量效关系低剂量组较好 ,且与正常对照组

接近 ( P > 0. 05) (表 2) 。实验还表明 ,ZJ G具有增加

附睾重量 ,提高附睾系数 (表 3) ,各组与不育组比较

差异有显著性 ( P < 0. 05 ) ,与正常组接近 ( P >

0. 05) ;增加附睾腺管壁厚度 (表 4 ,图 1～5) ,各组与

不育组相比差异有显著性 ( P < 0. 05) ,其中低剂量

组与正常组接近 ( P > 0. 05) 。可见 , ZJ G有增加附

睾重量和管壁厚度 ,促进损伤附睾上皮恢复和上皮

细胞的分泌 ,从而改善附睾精子成熟功能 ,改善精子

质量的作用 ,为中医药治疗附睾功能性不育提供了

解释依据。
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