
Caspase-3蛋白的平均积分光度值显著低于对照组（ P
＜0.01） ，治疗组则显著高于模型组（ P＜0.05） ，但仍
低于对照组（ P＜0.05） 。
4 讨论

植入窗期子宫内膜发生复杂而精细的变化，形成
有利于胚泡着床的局部微环境。 其中恰在此期开始出
现的腺上皮细胞的凋亡与子宫内膜接受性的建立密切

相关。 Von RU 等［1］发现，在月经周期第19至20天子
宫内膜基底层的腺上皮中开始出现细胞凋亡，随后它
扩展至功能层的腺上皮细胞中。增殖反应和bcl-2的表
达此时仅限于基质部分。 他们认为此时腺体细胞的凋
亡在子宫内膜接受性的建立中具有重要意义。 bcl-2的
表达消失和bax 表达增高是导致此时腺体细胞凋亡的
原因之一。Gao F［2］等发现，在小鼠Pd4下午，即小鼠胚
泡着床前期（小鼠胚泡在Pd4的22～24时开始着床） ，
子宫内膜腺体中出现凋亡细胞，经米非司酮处理后，腺
体细胞凋亡数目明显减少，从而影响了子宫内膜接受
性的建立。

肾主生殖，不孕症多因肾虚而致胎元不固，故补肾
益气和血方中以桑寄生为君药填补肾精；又因先天后
天互滋互生，故臣以黄芪健后天脾气，以充先天，兼具
固托胎元之功效；不孕症常常伴有瘀阻冲任，胞脉胞络
不畅，以致无法摄精成孕，故本方伍养血调血和血之品
（丹参、当归、川芎）以畅达冲任。 该方临床疗效较为满
意［3］。 提高妊娠率与腺体细胞的凋亡与子宫内膜接受
性的建立密切相关，小鼠胚泡一般在Pd4的22～24时
开始着床，我们选择胚泡正待植入之前，即 Pd4晚21：
30～22时取材，主要是考虑到此时子宫内膜接受性建
立与否对于胚泡的植入至关重要。实验发现，皮下注射
米非司酮明显降低小鼠的妊娠率和着床胚泡数，子宫
内膜腺体细胞的凋亡明显减少，而增殖反应相对活跃。
给予补肾益气和血方后子宫内膜腺体细胞的凋亡明显

增多、增殖反应减少，与正常相比无明显区别，增殖反
应主要位于基质中，表明补肾益气和血方能够改善胚
泡着床障碍小鼠子宫内膜腺体细胞增殖和凋亡的紊

乱，从而促进子宫内膜接受性的建立。
bcl-2家族是细胞凋亡的主要调节者，研究较多的

是bcl-2和bax。 bax 自身结合形成同源二聚体发挥其
促凋亡作用，当bcl-2表达增多，和bax 结合形成异源二
聚体，从而起到抗凋亡的作用。而它们介导细胞凋亡必
须通过激活Caspases 家族。Caspase-3是激活细胞凋亡
的关键性激酶，也是细胞凋亡的主要效应分子。
Caspase-3一旦被活化，即代表不可逆转的细胞凋亡。

本实验发现，植入窗期 bax 在子宫内膜腺上皮和
表面上皮中高表达，尤以腺上皮表达为甚，bcl-2则在

基质中表达。米非司酮能降低bax 在腺上皮的表达，而
对基质中bcl-2的表达无影响。补肾益气和血方能够改
善胚泡着床障碍小鼠子宫内膜腺体细胞中bax 的低表
达。 着床窗期子宫内膜表面上皮和腺上皮中均表达活
化型 Caspase-3，尤以腺上皮中表达为甚，基质中几乎
无表达。 在Pd4给予米非司酮后，活化型Caspase-3在
腺上皮中的表达明显被抑制。 而补肾益气和血方则明
显改善活化型Caspase-3在胚泡着床障碍小鼠子宫内
膜腺上皮中的表达。

以上结果表明，在胚泡着床窗期，腺上皮中大量表达
bax 和活化型Caspase-3，腺上皮细胞出现凋亡。腺上皮中
bax 和活化型Caspase-3表达的降低可能是米非司酮导
致腺体细胞凋亡不足、增殖亢进的机制之一，而补肾益气
和血方可通过促进腺体中bax 和活化型Caspase-3的表
达，调节腺体细胞凋亡和增殖的紊乱，从而有助于子宫内
膜接受性的建立，最终改善胚泡着床障碍。
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