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［摘要］目的：探讨裘氏内异方对子宫腺肌病模型小鼠丝裂原活化蛋白激酶/细胞外调节蛋白激酶

1/2（MAPK/ERK1/2） 信号通路的影响及作用机制。方法：将 60 只 8 周龄未孕 ICR 雌性小鼠随机分为假手术

组、模型组、阳性对照组 （3.60 g/kg 孕三烯酮） 和中药低、中、高剂量组 （1.80、3.60、7.20 g/kg 裘氏内异

方） 各 10 只。采用子宫内膜组织形态学评分评估各组小鼠子宫内膜组织形态学病理改变；酶联免疫吸附

法 （ELISA） 检测各组小鼠子宫组织雌激素 （E2）、雌激素受体 （ER）、细胞凋亡相关蛋白［半胱氨酸蛋白酶-
3（Caspase-3）、Bcl 相关蛋白（Bax）、B 淋巴细胞瘤-2（bcl-2）］表达水平；Western Blot 法检测各组小鼠子宫

组织丝裂原激活化蛋白激酶（MEK-2）、细胞外调节蛋白激酶 1/2（ERK1/2）、核转录因子（NF-κB）、原癌基

因 （c-jun）、即早基因 （c-fos） 蛋白表达。结果：与假手术组比较，模型组小鼠子宫内膜组织形态评分升

高（P＜0.05）；与模型组比较，中药低、中、高剂量组小鼠和阳性对照组小鼠的子宫内膜组织形态学评分均降

低（P＜0.05），且中药组小鼠子宫内膜组织形态评分呈剂量依赖性降低（P＜0.05）。与假手术组比较，模型组

小鼠子宫组织中 Caspase-3、Bax 蛋白表达均降低（P＜0.05），bcl-2、E2、ER、MEK-2、ERK1/2、NF-κB、c-
fos、c-jun 蛋白表达均升高（P＜0.05）；与模型组比较，中药低、中、高剂量组及阳性对照组小鼠子宫组织中

Caspase-3、Bax 蛋白表达升高 （P＜0.05），bcl-2、E2、ER、MEK-2、ERK1/2、NF-κB、c-fos、c-jun 蛋白表

达降低（P＜0.05），且中药组小鼠子宫组织中 Caspase-3、Bax 蛋白表达呈剂量依赖性升高（P＜0.05），bcl-2、
E2、ER、MEK-2、ERK1/2、NF-κB、c-fos、c-jun 蛋白表达呈剂量依赖性降低（P＜0.05）。结论：裘氏内异方

对小鼠子宫腺肌病有治疗作用，其作用机制与调节小鼠子宫组织中 MAPK/ERK1/2 信号通路相关蛋白的表达及

促进小鼠子宫组织细胞凋亡有关。
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Abstract：Objective：To investigate the effect of QIU's Neiyi Prescription on mitogen-activated protein
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子宫腺肌病（AM）是子宫内膜腺体及间质侵入子

宫肌层形成局灶性或弥漫性病变，临床治疗困难，

严重影响患者生活质量及身心健康[1]。临床上常应用

达那唑、孕三烯酮等药物治疗 AM，但效果不理想，

会出现体质量增加、器质性乳房萎缩等不良反应 [2]。

中医将 AM 归属于痛经、不孕、癥积等范畴，裘氏妇

科认为 AM 随月经周期而发作，该病机为素体肾虚，

经血逆流胞宫，瘀久化热，瘀热互结，蕴结脉络肌

肉之间，以活血化瘀为主要治疗原则，并在此基础

上创立了裘氏内异方。裘氏内异方有活血化瘀、通

经止痛作用，被广泛应用于 AM 的治疗[3]。本研究通

过建立 AM 小鼠模型，探讨裘氏内异方治疗 AM 的作

kinase/extracellular regulated protein kinase1/2 (MAPK/ERK1/2) signaling pathway of adenomyosis model

mice and its mechanism. Methods：A total of 60 cases of eight-week-old non-pregnant female ICR mice

were randomly divided into the sham-operation group，themodel group，the positive control group (3.60 g/kg

gestrinone)，and the low-dose，medium-dose and high- dose Chinese medicine groups (1.80，3.60，

7.20 g/kg QIU's Neiyi Prescription)，with 10 mice in each group. The pathological changes in histomorphology

of endometrium in mice were evaluated by endometrial histomorphological scores；the expression levels of

estrogen (E2) ， estrogen receptor (ER) ， and apoptosis-related proteins [cysteinyl aspartate-specific

proteinase-3 (Caspase-3)，the Bcl-related protein (Bax)，B cell lymphoma-2 (bcl-2)] in uterine tissue of

mice in each group were detected by ELISA；the mitogen-activated protein kinase (MEK-2)，extracellular

regulated protein kinase 1/2 (ERK1/2)，nuclear transcription factor (NF-κB)，proto-oncogene (c-jun) and

immediate early gene (c- fos) in uterine tissue of mice in each group were detected by Western Blot.

Results：The endometrial histomorphological score in the model group was increased when compared with

that in the sham-operation group (P＜0.05)；the endometrial histomorphological scores of mice in the low-

dose， medium- dose and high- dose Chinese medicine groups and the positive control group were

decreased when compared with those in the model group，and the endometrial histomorphological scores

in the Chinese medicine groups were decreased in a dose-dependent manner (P＜0.05). When compared

with those in the sham-operation group，the protein expressions of Caspase-3，Bax in uterine tissue of

mice in the model group were decreased (P＜0.05)，the protein expressions of bcl-2，E2，ER，MEK-2，

ERK1/2，NF- κB，c-fos and c- jun were increased (P＜0.05). When compared with those in the model

group，the protein expressions of Caspase-3，Bax in uterine tissue of mice in the low-dose，medium-

dose and high-dose Chinese medicine groups and the positive control group were increased (P＜0.05)；the

protein expressions of Bax，E2，ER，MEK-2，ERK1/2，NF-κB，c-fos and c-jun were decreased (P＜

0.05)；the protein expressions of Caspase-3，Bax in uterine tissue of mice in the Chinese medicine groups

were increased in a dose- dependent manner (P＜0.05)； the protein expressions of bcl- 2， E2， ER，

MEK-2，ERK1/2，NF- κB，c- fos and c- jun were decreased in a dose-dependent manner (P＜0.05).

Conclusion：QIU's Neiyi Prescription has a therapeutic effect on mice with adenomyosis，and its action

mechanism is related to regulating the expressions of MAPK/ERK1/2 signaling pathway-related proteins in

uterine tissue of mice and promoting cell apoptosis in adenomyosis lesion tissue of mice.

Keywords：Adenomyosis；QIU's Neiyi Prescription；Mitogen-activated protein kinase / extracellular

regulated protein kinase 1/2；Signaling pathway；Apoptosis
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用机制。

1 材料与方法

1.1 动物 SPF 级，8 周龄未孕 ICR 雌性小鼠 60 只，

体质量（28.40±2.60）g，购自浙江维通利华实验动物

技术有限公司[动物合格证号：SYXK（浙）2018-0012]，
所有小鼠饲养环境：12 h 交替光照，自由进食、进

水，室温 22～25 ℃。

1.2 药物与试剂 孕三烯酮（秦皇岛紫竹药业有限

公 司 ， 国 药 准 字 H19980003）； 半 胱 氨 酸 蛋 白

酶-3（Caspase-3）（生产批号：AD62399）、Bcl 相关蛋

白（Bax）（生产批号：AD20004）、B 淋巴细胞瘤-
2（bcl-2）（生产批号：AD20257）、雌激素（E2）（生产

批号：69-21895）、雌激素受体（ER）（生产批号：

69-21895）、酶联免疫吸附测定（ELISA）试剂盒均购

自武汉艾迪抗生物科技有限公司。BCA 蛋白定量分

析试剂盒（Beyotime 生物技术股份有限公司，生产批

号：S20133223），ECL 超敏化学发光液（上海优宁维

生物科技股份有限公司，生产批号：A10017S），丝

裂原激活化蛋白激酶（MEK-2）[博奥森（BIOSS），

生产批 号： BS-6301R-200UL]、细胞外调节蛋白

激酶 1/2（ERK1/2）（江苏艾迪生生物科技有限公司，

生 产 批 号 ： ADS- G00170B）、 核 转 录 因 子（NF-
κB）（上海沪峥生物科技有限公司，生产批号：

HZK-10520）、原癌基因（c-jun）（华大基因，生产批

号：D102A）、即早基因（c-fos）蛋白（广州奥瑞达生物

科技有限公司，生产批号：ARD10276）、β-actin 抗

体（上海优宁维生物科技股份有限公司，生产批号：

abs132001）。
1.3 主要仪器 Mini- PROTEAN Tetra 垂直电泳

仪（Bio-Rad Laboratories 公司）；S-2700 扫描电子显微

镜（日立公司）；伯乐 680 酶标仪（Bio-Rad Laboratories
公 司）； 5424R 台 式 离 心 机（Eppendorf 公 司）；

Syngene GeneGenius 全自动凝胶成像系统（Syngene 公

司）。

1.4 裘氏内异方制备 取藤梨根、野葡萄根、忍冬

藤、白毛藤各 15 g，半枝莲、土茯苓、红藤各 12 g，
皂角刺、威灵仙、鳖甲各 10 g，龙葵、夏枯草、莪术

各 9 g。加纯水浸泡 30 min 后，煮沸，煎煮 2 次，第

1 次煎煮 30 min，第 2 次煎煮 40 min，合并 2 次滤

液，采用旋转蒸发仪浓缩药物为生药量 1 g/mL，于-
20 ℃冰箱保存备用。

1.5 动物造模 采用右侧子宫内脑垂体移植术建立

AM 小鼠模型[4]，麻醉小鼠，下腹正中纵行切口 2 cm，

分离出右侧子宫，在距两子宫连接 0.5 cm 处剪 1 小

口。另外取同周龄的 ICR 雄鼠，处死后取出脑垂

体，分成 4 份，将其中 1 份垂体从小切口放入右侧

子宫内。将子宫放回腹腔后，常规关腹。造模后 AM
每天早晨 9 时取小鼠阴道分泌物，采用己氏法染

色，于显微镜下观察小鼠的动情周期。出现大片无

核角化鳞状细胞，细胞大而扁平，边缘不整齐，视

野中看不到或很少白细胞说明处于动情周期。手术

室无菌获取标本，手术刀切开子宫后壁，一般病灶

位于子宫后壁，切取标本，放入冰水缓冲液中冲

洗，术后病理检查结果不符合者及时剔除。成模标

准为子宫大体观察发现颗粒状结节、HE 染色观察

到肌层改变或者糖类抗原 125、血清催乳素水平

升高。

1.6 分组与给药 将符合标准的 50 只 AM 模型小鼠

按照随机数字表法分成模型组、阳性对照组和中药

低、中、高剂量组，每组 10 只；另取 10 只 8 周

龄未孕 ICR 雌性小鼠作为假手术组，假手术组单纯

进行小鼠子宫剪开操作，不放入垂体造模。参考文

献[3]中的灌胃剂量，中药低、中、高剂量组小鼠的

裘氏内异方灌胃剂量分别为 1.80、3.60、7.20 g/kg；
阳性对照组小鼠的孕三烯酮灌胃剂量为 3.60 g/kg；假

手术组与模型组灌胃等量 0.9%氯化钠溶液，连续灌

胃 4 周。

1.7 观察指标

1.7.1 小鼠子宫内膜组织形态学评分 末次给药

24 h 后，颈椎脱臼处死小鼠，剖腹取出异常组织，

将其组织固定、脱水、包埋、切片、HE 染色。子宫

内膜组织形态学评分标准[5]：显微镜下观察，正常子

宫表现（0 分）；显微镜下可见内膜间质细胞浸润深达

肌肉内层（1 分）；腺肌病灶的内膜间质、腺体组织发

生浸润，并且深达肌肉内层（2 分）；腺肌病灶的内膜

间质、腺体组织发生浸润，并且深达内外层肌层组

织的交界处（3 分）；腺肌组织中出现内膜腺体囊性增

生，浆膜层下观察发现结节形成（4 分）。
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1.7.2 Western Blot 法检测 MAPK/ERK1/2 信号通

路相关蛋白表达水平 取小鼠子宫组织，在冰上加

入裂解液进行组织裂解，离心提取蛋白，采用 BCA
法进行蛋白浓度测定，蛋白变性。取样品 40 μg，进

行聚丙烯酰胺凝胶电泳分离，将蛋白转移到聚偏氟

乙烯（PVDF）膜上。PVDF 膜加入封闭液封闭 2 h，洗

膜，加入一抗（抗体浓度 1∶1 000），4 ℃孵育过夜；

洗膜，加入二抗（抗体浓度 1∶3 000），室温孵育 1.5 h；
TBST 洗膜，滴入发光液，进行凝胶成像系统显影。

以 β-actin 为内参，采用 Image lab 软件分析蛋白表

达量。

1.7.3 ELISA 检测子宫组织 Caspase- 3、 Bax、
bcl-2、E2、ER 水平 取小鼠子宫内膜组织，按照

试剂盒步骤进行操作，测定子宫组织 Caspase- 3、
Bax、bcl-2、E2、ER 水平。

1.8 统计学方法 用 SPSS21.0 软件进行数据处理，

计量资料经正态性检验，均符合正态分布，采用均

数±标准差（x ± s）表示，多组间比较采用单因素方差

分析，组间两两比较，采用 LSD-t 检验。P＜0.05 表

示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 各组小鼠子宫内膜组织形态学评分比较 见

表 1、图 1。假手术组小鼠子宫内膜组织形态完全正

常，评分为 0 分。与假手术组比较，模型组小鼠子

宫内膜组织可见内膜间质细胞浸润深达肌肉内层，

腺肌组织中出现内膜腺体囊性增生，浆膜层下观察

发现结节形成，子宫内膜组织形态学评分显著升

高（P＜0.05）；与模型组比较，中药低、中、高剂量

组小鼠和阳性对照组小鼠的子宫内膜组织病理形态

得到显著改善，子宫内膜形态学评分降低（P＜

0.05），且随着中药剂量增加，中药组小鼠子宫内膜

组织形态学评分呈剂量依赖性降低（P＜0.05）。
2.2 各组小鼠子宫组织凋亡相关蛋白表达比较 见

表 2。与假手术组比较，模型组小鼠子宫组织

Caspase-3、Bax 蛋白表达显著降低（P＜0.05），bcl-2
蛋白表达显著升高（P＜0.05）。与模型组比较，中药

低、中、高剂量组及阳性对照组小鼠子宫组织中

Caspase-3、Bax 蛋白表达升高（P＜0.05），bcl-2 蛋白

表达降低（P＜0.05），且随着中药剂量的增加，各中

药组小鼠子宫组织中 Caspase-3、Bax 蛋白表达呈剂

量依赖性升高（P＜0.05），bcl-2 蛋白表达呈剂量依赖

性降低（P＜0.05）。
表 1 各组小鼠子宫内膜组织形态学评分比较（x ± s） 分

组 别

假手术组

模型组

阳性对照组

中药低剂量组

中药中剂量组

中药高剂量组

鼠数

10
10
10
10
10
10

组织形态学评分

0
3.16±0.64①

2.33±0.57②

2.70±0.51②

2.44±0.54②③

1.80±0.40②③④

注：①与假手术组比较，P＜0.05；②与模型组比较，P＜

0.05；③与中药低剂量组比较，P＜0.05；④与中药中剂量组

比较，P＜0.05

图 1 各组小鼠子宫内膜组织 HE染色图（×40）

表 2 各组小鼠子宫组织凋亡相关蛋白表达比较（x ± s） μg/L
组 别

假手术组

模型组

阳性对照组

中药低剂量

中药中剂量

中药高剂量

鼠数

10
10
10
10
10
10

Caspase-3
116.41±23.73
13.94±8.56①

76.02±9.28②

35.42±6.23②

55.02±9.31②③

74.02±15.21②③④

bcl-2
11.30±3.01
54.90±15.72①

14.00±3.90②

38.80±7.83②

25.11±6.04②③

13.62±4.40②③④

Bax
67.40±13.02
20.00± 6.31①

64.00±13.85②

28.51±4.43②

41.02±9.71②③

62.53±14.12②③④

注：①与假手术组比较，P＜0.05；②与模型组比较，P＜

0.05；③与中药低剂量组比较，P＜0.05；④与中药中剂量组

比较，P＜0.05
2.3 各组小鼠子宫组织 E2、ER 蛋白表达比较 见

表 3。与假手术组比较，模型组小鼠子宫组织 E2、

ER 蛋白表达明显升高（P＜0.05）；与模型组比较，中

药低、中、高剂量组及阳性对照组小鼠子宫组织

E2、ER 蛋白表达显著降低（P＜0.05），且随着中药剂

量的增加，各中药组小鼠子宫组织 E2、ER 蛋白表达
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呈剂量依赖性降低（P＜0.05）。
表 3 各组小鼠子宫组织 E2、ER蛋白表达比较（x ± s） μg/L

组 别

假手术组

模型组

阳性对照组

中药低剂量组

中药中剂量组

中药高剂量组

鼠数

10
10
10
10
10
10

E2

74.01±18.20
225.77±37.41①

115.85±25.04②

201.72±33.57②

156.36±35.21②③

98.02±18.68②③④

ER
31.02±9.84
82.01±17.00①

35.13±8.51②

67.42±11.67②

52.02±12.46②③

34.84±9.22②③④

注：①与假手术组比较，P＜0.05；②与模型组比较，P＜

0.05；③与中药低剂量组比较，P＜0.05；④与中药中剂量组

比较，P＜0.05

2.4 各组小鼠子宫组织 MEK-2、ERK1/2蛋白表达

比较 见表 4、图 2。与假手术组比较，模型组小鼠

子宫组织 MEK-2、ERK1/2 蛋白表达均明显升高（P＜

0.05）；与模型组比较，中药低、中、高剂量组及阳

性对照组小鼠子宫组织 MEK-2、ERK1/2 蛋白表达显

著降低（P＜0.05），且随着剂量增加，中药组小鼠子

宫组织 MEK-2、ERK1/2 蛋白表达呈剂量依赖性降

低（P＜0.05）。
表 4 各组小鼠子宫组织MEK-2、ERK1/2蛋白表达比较（x± s）
组 别

假手术组

模型组

阳性对照组

中药低剂量组

中药中剂量组

中药高剂量组

鼠数

10
10
10
10
10
10

MEK-2/β-tublin
0.37±0.11
1.87±0.32①

0.41±0.05②

1.18±0.23②

0.91±0.35②③

0.44±0.15②③④

ERK1/2/β-tublin
0.32±0.10
0.94±0.17①

0.48±0.08②

0.82±0.16②

0.67±0.15②③

0.50±0.11②③④

注：①与假手术组比较，P＜0.05；②与模型组比较，P＜

0.05；③与中药低剂量组比较，P＜0.05；④与中药中剂量组

比较，P＜0.05

2.5 各组小鼠子宫组织 NF-κB、c-fos、c-jun蛋白

表达比较 见表 5、图 2。与假手术组比较，模型组

小鼠子宫组织 NF-κB、c-fos、c-jun 蛋白表达明显升

高（P＜0.05）；与模型组比较，低、中、高剂量组及

阳性对照组小鼠子宫组织 NF-κB、c-fos、c-jun 蛋白

表达降低（P＜0.05），且随着中药剂量增加，中药组

小鼠子宫组织 NF-κB、c-fos、c-jun 蛋白表达呈剂量

依赖性降低（P＜0.05）。

3 讨论

AM 是以经量增多、经期延长为主要特征的妇科

疾病，严重危害女性健康。目前，西医治疗 AM 以子

宫切除或激素药物治疗为主，但是子宫切除创伤较

大，激素治疗不良反应多且易复发 [6-7]。中医将 AM
归属于症瘕、痛经范畴，脾阳受损，痰湿内生，肝

气不顺逆行，脾气消耗受损，气虚无力使血行瘀

滞，停留在局部形成包块，导致 AM 发生。本研究采

用的裘氏内异方为浙江省名中医裘笑梅治疗 AM 的经

验方，有活血化瘀、清热止痛功效。本研究发现中

药组和阳性对照组小鼠子宫内膜组织形态学评分均

低于模型组小鼠，且中药组随着裘氏内异方灌胃药

物剂量增加，小鼠子宫内膜组织形态学评分越低，

提示中医裘氏内异方能够改善 AM 模型小鼠的子宫组

织形态。

研究发现细胞凋亡在 AM 的疾病进展过程中发挥

c-jun

c-fos

NF-κB

ERK1/2

MEK-2

β-tublin

注：1 为假手术组；2 为模型组；3 为阳性对照组；4 为中药

低剂量组；5 为中药中剂量组；6 为中药高剂量组

图 2 各组小鼠子宫组织 MAPK信号通路相关蛋白条带图

表 5 各组小鼠子宫组织 NF-κB、c-fos、
c-jun蛋白表达比较（x ± s）

组 别

假手术组

模型组

阳性对照组

中药低剂量组

中药中剂量组

中药高剂量组

鼠数

10
10
10
10
10
10

NF-κB/β-tublin
0.58±0.12
1.16±0.23①

0.72±0.16②

1.11±0.13②

0.90±0.15②③

0.64±0.14②③④

c-fos/β-tublin
0.72±0.22
2.13±0.54①

0.80±0.19②

1.63±0.48②

1.28±0.33②③

0.78±0.21②③④

c-jun/β-tublin
0.43±0.11
1.22±0.25①

0.47±0.16②

0.94±0.27②

0.70±0.22②③

0.50±0.14②③④

注：①与假手术组比较，P＜0.05；②与模型组比较，P＜

0.05；③与中药低剂量组比较，P＜0.05；④与中药中剂量组

比较，P＜0.05
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重要作用，Bcl-2 在 AM 的异位内膜上皮中存在明显

升高的周期性表达 [8-9]。本研究结果显示，给药组小

鼠子宫组织 Caspase-3、Bax 蛋白表达高于模型组，

bcl-2 蛋白表达显著低于模型组，且中药组凋亡相关

因子呈剂量依赖性改变，提示裘氏内异方可以通过

促进小鼠子宫组织细胞凋亡来改善小鼠子宫腺肌病

变。现代研究发现大血藤、忍冬藤、鸡血藤、丹参

等清热解毒、活血化瘀类药物能够对人体促凋亡因

子及抗凋亡因子表达进行调控，促进炎性细胞凋

亡，降低炎症反应对子宫内膜组织损伤 [3]。研究发

现裘氏内异方含药血清能够剂量依赖性抑制内皮细

胞的增殖、迁移和管腔形成能力，减少炎性因子的

浸润[10]。

本研究结果显示，中药组和阳性对照组小鼠子

宫组织 E2、ER 蛋白表达均低于模型组，提示裘氏内

异方能够有效调节 AM 小鼠体内雌激素和受体平衡。

前人研究发现裘氏内异方可以降低雌激素效应相关

因子芳香化酶细胞色素 P450 表达，阻断雌激素生成

的正反馈通路，可下调在位及异位内膜雌激素受体

和雌激素代谢相关酶表达，减轻异常雌激素效应[11]。

结合本研究结果，表明裘氏内异方有助于平衡血管

形成刺激因子和抑制因子，但不会抑制在位内膜正

常血管增生的生理过程，发挥抑制子宫内膜细胞内

ER、孕激素受体合成的作用，进而促进 AM 消退。

研究发现 AM 的发展过程中有多种细胞因子、转

移因子参与，其中 MAPK 信号通路中生长因子与细

胞膜受体结合，引起膜受体二聚化、氨基酸残基磷

酸化激活细胞膜内侧通路，磷酸化后启动核内转录

因子表达促进 AM 进展[12]。本研究结果显示，中药组

小鼠子宫组织 MEK-2、ERK1/2 蛋白表达均低于模型

组，提示裘氏内异方能调节 AM 小鼠 MAPK/ERK1/2
信号通路。研究发现裘氏内异方所含药物的一种提

取成分 3，4-二羟基苯乙醇糖苷可以抑制小鼠急性肺

损伤模型和 MH-S 细胞中促炎细胞因子的产生，降

低 NF-κB 信号转导与转录激活因子 3（STAT3）和

p38 MAPK 的激活，说明裘氏内异方可以抑制 MAPK/
ERK1/2 通路[13]。NF-κB 是所有核细胞信号传导通路

中的重要核转录因子，在炎症反应、细胞凋亡、免

疫应答等的调节中发挥重要作用[14]。c-fos、c-jun 均

属于核内原癌基因，可在数十分钟内对外界刺激作

出反应，与细胞增殖相关，能调控细胞的分化和发

育[15]。NF-κB、c-fos、c-jun 的表达增多可以促进炎

症细胞生长、增殖、分化等多种生物学效应[16]。本研

究发现中药组和阳性对照组小鼠子宫组织 NF-κB、
c-fos、c-jun 蛋白表达均低于模型组，并与裘氏内异

方灌胃药物剂量成反比。药理研究发现威灵仙提取

物可通过抑制体外脂多糖诱导 RAW264.7 巨噬细胞

分泌一氧化氮、TNF-α 等多种促炎介质的产生发挥

抗炎作用[17]；夏枯草通过抑制 ERK1/2 信号通路来发

挥抗肿瘤作用[18]。

综上所述，裘氏内异方治疗 AM 小鼠具有较好的

实验效果，其作用机制与调节子宫 MAPK/ERK1/2 信

号通路相关蛋白水平，促进子宫腺肌细胞凋亡有关。
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