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雄性小鼠肾虚对其雄性仔鼠血清生殖激素含量的影响
孙　洁 1 ,周安方 2 ,周艳艳 2 ,方　婷 2

(浙江省中医院泌尿外科 ,浙江 杭州 310006; 2.湖北中医学院 ,湖北 武汉 430061)

　　摘　要 :目的 :观察雄性小鼠肾虚对其雄性仔鼠血清生殖激素含量的影响。方法 :将 30只雄性昆明小鼠用计
算机取随机数法随机分为正常对照组、模型组和补肾组 3组。其中模型组和补肾组采用房劳加惊恐的复合伤肾
法制造肾精亏虚模型。补肾组每天给予 0. 16mL /10g体重的补肾填精方浓缩液灌胃。正常对照组及模型组予等
量生理盐水灌胃 ,造模并给药 21天。从造模结束次日起 ,所有小鼠与正常发情雌鼠配对饲养 5天后 ,取出雌鼠待
其分娩。仔鼠饲养至 6周龄时每组随机取出 10只雄性仔鼠 ,摘眼球取血 1mL检测其血清睾酮 ( testoster one, T)、
卵泡刺激素 ( follicle stimulating hormone, FSH )含量。结果 :模型组仔鼠血清 FSH水平明显低于正常组 ( P <

0. 05) ,但与补肾组相比没有明显降低 ( P > 0. 05) ;模型组小鼠血清 T水平与正常组相比明显降低 ( P < 0. 01) ,

但与补肾组之间无明显差异 ( P > 0. 05)。补肾组与正常组相比 ,其血清 FSH水平和 T水平均无显著性差异 ( P

> 0. 05)。结论 :“惊恐、房劳”可以明显降低肾虚仔鼠血清 FSH、T含量 ,提示内分泌的变化可能是模型仔鼠生育
力下降的原因之一。实验结果显示血清 FSH和 T浓度均处于较低水平 ,说明 FSH、T含量的下降可能是中枢神经
系统受到损伤的结果。
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Serum Reproductive Horm one of M a le O ffspr ing

SUN J ie1 , ZHOU An2fang2 , ZHOU Yan2yan2 , FANG Ting2

(1. Department of U rology, Zhejiang Hosp ital of Traditional Chinese Medicine, HangZhou 310006, Zhejiang, China;

2. Hubei College of Traditional Chinese Medicine,W uhan 430061, Hubei, China)

Ab s tra c t: O bjective: To investigate the effects of kidney - jing deficiency of male m ice on the serum rep roductive

hormone of their male offsp ring. M ethods: Thirty 6 - weeks - old Kunm ing male m ice and 300 female oneswere random ly

allocated to a blank control group, a model group and a kidney - tonifying group. The model and the kidney - tonifying

group s were stressesd by fear p lus excessive sex to establish a kidney - jing deficiency model, and meanwhile the later

were given concentrated solution of Kidney - tonifying Recipe intragastrically at the does of 0. 16mL /10g. The control and

the model group s were treated with physicological Saline at the same dose for 21 days. Then all the male m ice were mated

with the healthy estrous females for 5 days. The serum testosterone ( T) and folliclestimulating ( FSH) of male offsp rings

were detected at 6 weeks. R esu lt: The level of serum T and FSH were lower in model group s compares with blank control

group significantly (0. 052 ±0. 034 vs 0. 101 ±0. 015, 0. 66 ±0. 35 vs 4. 70 ±2. 80, P < 0. 05). There were no statistical

difference between kidney - tonifying and other two group s. Conclusion: The fear p lus excessive sex could reduce serum T

and FSH level of male offsp ring, which means the variation of endocrine system was on of reasons of fertility damage on

these male offsp rings. Both T and FSH were decreased, indicated that the entral nervous system of offsp ring m ice maybe

damage.
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　　肾藏精 ,为先天之本 ,主生长、发育、生殖。肾精是子嗣
禀赋之源 ,如果男子肾中精气不足 ,则不仅自身生殖功能会
受到影响 ,其子代亦可能因为禀受的先天之精不足而发生
多种病症。正如万全所言 :“子之羸弱。皆父母精血之弱
也”(《幼科发挥·卷之一·胎疾》)。前期研究发现 ,用“惊
恐复合房劳”的方法复制小鼠肾精亏虚模型 ,不但可以明

显降低雄性小鼠生育力 ,其雄性仔鼠精子质量亦明显下
降 [ 1 ]。卵泡刺激素 ( FSH)和睾酮 ( T)是启动和维持精子发
生的重要激素 ,本文观察肾精亏虚雄性小鼠之仔鼠血清
FSH及 T水平变化 ,以初步探讨性激素与肾精亏虚所致仔
鼠精子质量下降的关系。
1　材料与方法
1. 1　实验动物

6周龄雄性昆明小鼠 30只 ,雌性昆明小鼠 330只 ,体
重 (32 ±2. 5) g,均购自湖北省医学科学院。
1. 2　药物及制备
1. 2. 1　补肾填精方　由熟地黄、制首乌、枸杞子、淫羊藿等
组成。由湖北中医学院实验中心煎制成浓缩液 ,含生药量
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0. 8g/mL。
1. 2. 2　左炔诺孕酮炔雌醚片　北京紫竹药业有限公司生
产 (国药准字 H11021378,产品批号 20040111 )。每次取
18mg溶于 150mL蒸馏水中 ,配成 0. 12mg/mL的长效避孕
药混悬液 , 4℃冰箱保存。
1. 3　造模与分组
1. 3. 1　动情雌鼠制作　将 300只雌鼠用计算机取随机数
方法随机分为 5组 ,每组 60只 ,分别记为 A、B、C、D、E组。
按文献方法 [ 2 ] ,从 A组开始 ,每天依次取 1组雌鼠灌服长
效避孕药左炔诺孕酮炔雌醚混悬液 ,灌胃剂量为 2. 34mg/
( kg·天 ) , 5天 1个循环。每组雌鼠在灌胃后的第 3天正
好处于动情期 ,可用于复制雄鼠肾精亏虚模型。
1. 3. 2　造模与分组　将 30只雄性昆明小鼠用计算机取随
机数法随机等分为正常对照组、模型组和补肾组 3组。其
中模型组和补肾组采用房劳加惊恐的复合伤肾法制造肾精
亏虚模型。每天每只雄鼠按照 1 ∶2的比例与动情期雌鼠
合笼 ,每天 20 ∶00投入动情期雌鼠 ,至次日 8 ∶00取出 , 20 ∶
00再投入另 1批动情期雌鼠 ,至次日 8 ∶00取出 ,如此反
复 ,让其房劳伤肾 ;每日 8 ∶00～20 ∶00,将雄鼠放入特制的
小铁丝笼内 ,再将此小笼固定在装有 1只大家猫的大笼中 ,

让猫与小鼠仅一网之隔 ,使猫爪能碰到但无法抓到小鼠 ,并
每天 10 ∶00、15 ∶00各另取 2只活的小鼠喂猫示众 ,使其惊
恐伤肾。连续 21天 ,制造肾精亏虚模型。3组实验小鼠均
自由饮食。
1. 4　给药剂量与方法
补肾组每天给予 0. 16mL /10g体重的补肾填精方浓缩

液灌胃。正常对照组及模型组予等量生理盐水灌胃。自造
模第 1天起开始给药 ,共 21天。
1. 5　取材时间
子代小鼠出生后 ,选出雄性仔鼠 ,饲养至 6周龄时分别

随机取出 10只取材。
1. 6　检测方法
1. 6. 1　试剂　FSH、T放免检测试剂盒均购自北方生物技
术研究所。
1. 6. 2　检测方法　用放射免疫法检测血清 FSH、T水平。
严格按试剂盒提供方法操作 ,检测工作由武汉市第一人民
医院同位素室协助完成。
1. 6. 3　统计学分析　计量资料均以 �x ±s表示。实验数据
应用 SPSS 13. 0统计包进行分析 ,计量资料比较采用方差
分析 , F值检验 ,进一步多重比较采用 Turky分析 ,计数资
料用卡方检验 ,以 P < 0. 05为有统计学意义。
2　结　果
　　雄性小鼠肾虚对其雄性仔鼠血清 FSH T含量的影响 :

血清 FSH含量 :模型组仔鼠较正常组仔鼠降低 ,有显著性
差异 ( P < 0. 05) ,补肾组仔鼠与正常组和模型组仔鼠相比
均没有统计学差异 ( P > 0. 05)。血清 T含量 :模型组小鼠
较正常组明显降低 ,有非常显著的差异 ( P < 0. 01) ;补肾
组仔鼠与正常组与模型组仔鼠相比均无明显差异 ( P >

0. 05)。
表 1　雄性小鼠肾虚对其雄性仔鼠
血清 FSH T含量的影晌 ( �x ±s )

组别 n FSH (U /L) T( ng/mL)

正常组仔鼠 10 0. 101 ±0. 015 4. 70 ±2. 80

模型组仔鼠 10 0. 052 ±0. 0343 0. 66 ±0. 353 3

补肾组仔鼠 10 0. 077 ±0. 019 2. 13 ±1. 54

　　注 :与正常组比较 ,※ P < 0. 05,※※ P < 0. 01。

3　小结与讨论
精子发生是个复杂的过程 ,在这个过程中激素调节十
分重要。FSH是促进支持细胞分化和增殖的启动因子 [ 3 ] ,

能提高性腺功能低下小鼠的精原细胞数以改善生精功
能 [ 4 ] ,雄性 FSH -受体 ( FSH - R )敲除小鼠可以因为阻断
了 FSH的活性而出现支持细胞数量减少、结构异常 ,生精
细胞减少以及血清睾酮和雄激素结合蛋白减少等表现 ,引
起生育力下降 [ 5 ]。可见 FSH是启动精子生成 ,维持精子发
生在数量与质量上完全正常所必需的调节因子。
睾酮对精子发生的影响早已获得公认。其主要证据是
临床上睾酮缺乏的患者或雄激素受体突变的患者表现为原
发性无精子或精子发生完全停止 ;在垂体切除的大鼠 ,其睾
丸体积小于正常 ,精子生成减少 ,而给予睾酮替代后精子发
生将继续进行 [ 6 ]。近年来还发现睾酮可能也是支持细胞
分化和增殖的启动因子 [ 7 ] ,对婴儿期支持细胞分化、增殖
可能有比 FSH更重要的意义。睾酮对精子的调节可能存
在种族差异 ,一项对比中、外使用雄激素男性避孕药效果的
研究显示 ,在单用雄激素时 90%的中国人出现无精子 ,而
非中国人则只有 59% ,说明中国人的精子生成对雄激素调
节更为敏感 [ 8 ]。
实验显示模型组仔鼠血清 FSH、T含量均明显低于正
常组 ,提示内分泌的变化可能是模型仔鼠生育力下降的原
因之一。正常情况下 ,血清 T含量下降会负反馈于下丘脑
和垂体 ,使促性腺激素释放激素和促性腺激素分泌增加 ,表
现为 FSH含量上升。但笔者实验结果显示血清 FSH和 T
浓度均处于较低水平 ,这说明生殖激素含量下降可能不是
由于性腺直接受损引起的 ,而是中枢神经系统先受到损伤 ,
然后通过神经内分泌调节使生殖激素水平下降。肾藏精 ,
精生髓 ,通于脑 ,子代小鼠没有受到“恐伤肾”的情志刺激 ,
却出现神经内分泌的异常表现 ,可能是父代肾虚使子代禀
受先天不足 ,肾精亏虚而髓海不充的缘故。而神经内分泌
异常所引起的生殖激素水平下降则最终损伤了仔鼠的生殖
功能 ,出现睾丸支持细胞变性 ,生精上皮萎缩以及精子数
量、质量下降等。
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