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红蓝花酒对大鼠宫腔粘连的改善作用及
TGF-β1/Smads通路的调节作用研究＊
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摘 要：目的　研究红蓝花酒对大鼠宫腔粘连的改善作用及 TGF-β1/Smads 通路的调节作用。方法　

75 只大鼠随机分为造模组（63 只）及正常对照组（12 只），采用刮勺搔刮法建立宫腔粘连大鼠模型，随机取

3只大鼠进行造模验证后，分为宫腔粘连模型组、红蓝花酒低、中、高剂量组及阳性对照组，12只/组。红蓝花

酒各剂量组分别灌胃给予大鼠 0.5 g·kg-1、1 g·kg-1、2 g·kg-1的红蓝花酒，阳性对照组给予大鼠 1.028 mg·kg-1的

戊酸雌二醇，宫腔粘连模型组及正常对照组给予大鼠等量生理盐水，每天 1次，连续给药 24天。采用酶联免

疫吸附法（ELISA）法检测大鼠血清及子宫组织肿瘤坏死因子（TNF）-α、白介素（IL）-1β、IL-6 水平，苏木精-
伊红（HE）染色法检测大鼠子宫组织病理学变化，并测量子宫内膜厚度，计算子宫内膜腺体数量，实时定量

聚合酶链式反应（PCR）检测子宫组织 TGF-β1、Smad2 及 Smad3 mRNA 水平，免疫印迹法（Western blot）检测

大鼠子宫组织 TGF-β1、Smad2及 Smad3蛋白水平。结果　宫腔粘连模型组血清及子宫组织 TNF-α、IL-1β、

IL-6 水平，子宫内膜厚度，子宫组织 TGF-β1、Smad2 及 Smad3 mRNA 及蛋白水平较正常对照组均显著升高

（P<0.05），子宫内膜腺体显著减少（P<0.05）；红蓝花酒各剂量组及阳性对照组血清及子宫组织 TNF-α、IL-
1β、IL-6水平，子宫内膜厚度，子宫组织 TGF-β1、Smad2及 Smad3 mRNA 及蛋白水平较宫腔粘连模型组显著

降低（P<0.05），大鼠子宫内膜腺体数量显著增加（P<0.05），且各项指标变化与红蓝花酒的剂量表现出依赖

性。结论　红蓝花酒能够修复大鼠宫腔粘连，抑制大鼠体内及子宫组织炎症水平，进而抑制大鼠子宫内膜

的纤维化的发生及进展，其机制可能与调节 TGF-β1/Smads通路有关。
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宫腔粘连又称为Asherman综合征，是由于外科手

术及感染等多种诱因引起患者子宫内膜基底层受损，

最终导致患者出现月经异常及反复流产等病理性改

变[1-2]，严重影响患者生育能力及身心健康。目前临床

中对于宫腔粘连的治疗方法有限，目前较为成熟的为

宫腔镜治疗等外科治疗手段，但存在复发率高，预后

较差等多种缺点，同时，目前尚未有针对宫腔粘连治

疗的特异性药物，临床中现有药物只能缓解宫腔粘连

的进展，并不能彻底治愈，所以对于宫腔粘连治疗药

物的研发仍是当前的主要任务之一。

TGF-β1/Smads通路与宫腔粘连的发生及进展密

切相关，研究证实 TGF-β1/Smads 通路的激活及相关

蛋白水平的异常升高是导致宫腔粘连发生及进展的

重要因素[4-5]，Zhang等[4]研究表明，TGF-β1/Smads通路

的异常激活会导致子宫内膜纤维化的发生，进而导致

宫腔粘连的发生，而抑制 TGF-β1/Smads 通路相关蛋
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白的异常激活，则能够促进子宫内膜血管生成，增加

子宫内膜供血，提高子宫内膜容受性；Chen等[5]研究表

明，TGF-β1/Smads 通路及相关蛋白水平的异常升高

会影响子宫内膜腺体数量，导致子宫内膜纤维化面积

增大，抑制 TGF-β1/Smads 通路蛋白水平则能够显著

改善子宫内膜病理性改变。

红蓝花酒是以中医学理论为基础，由中药材红蓝

花制成的中药制剂，具有活血化瘀的作用，用于治疗

多种妇科疾病[3]。中医学著作《金匮要略》记载：红蓝

花酒具有行血润燥，消肿止痛之功效，具有行血散瘀

之功效，主治妇女血凝气滞之症。作者于临床工作中

发现红蓝花酒对于宫腔粘连有预防作用，但目前没有

红蓝花治疗宫腔粘连的机理研究。本文拟通过研究

红蓝花酒对于宫腔粘连大鼠的病理改善作用及对

TGF-β1/Smads 通路的调节作用，为红蓝花酒的药理

研究提供参考。

1 材料与方法 

1.1　实验动物　

75只雌性 SD大鼠，购自广西医科大学，实验动物

生产许可证号 SCXK（桂）2020-0003，饲养于广西中医

药大学实验动物房 SYXK（桂）2019-0001，温度 22-
25℃，相对湿度40%-70%，自然光照，自由饮食。

1.2　药品与试剂　

红蓝花酒由红蓝花（Carthamus tinctorius L.由广西中

医药大学田慧教授鉴定为正品）20 g（北京同仁堂责任

有限公司，批号1908051），白酒200 mL（56˚，北京红星股

份有限公司）组成，置于煎锅中煎煮制成 0.2 g·mL-1（以

红蓝花含量计）的中药制剂；实时定量PCR检测试剂盒

（货号 D7268M）、IL-1β（货号 PI303）、TNF- α（货号

PT516）、IL-6（货号PI328）、辣根过氧化物酶标记山羊抗

兔 IgG（货号A0208）购自碧云天生物科技有限公司；HE
试剂盒（货号G1120）、RNA提取试剂盒（货号R1200）、戊
酸雌二醇（货号 IE1280）购自北京索莱宝科技有限公司；

TGF-β1（货号 ab215715）、Smad2（货号 ab40855）、Smad3
（货号 ab40854）、GAPDH（货号 ab181602）兔单克隆抗体

艾博抗贸易有限公司；二喹啉甲酸（BCA）试剂盒（万类

生物科技有限公司，货号WLA004）PCR引物设计及合成

由赛默飞世尔科技有限公司完成。

1.3　仪器与设备　

Mini-PROTEAN Tetra Cell 电泳仪及 Gel Doc XR

凝胶成像仪（美国伯乐生命医学产品有限公司）；TGL-
18M高速冷冻台式离心机（山东博科科学仪器有限公

司）；Multiskan FC 酶标仪（美国赛默飞世尔科技有限

公司）；HM340E 石蜡切片机（金华市华速科技有限公

司）；KH-BL石蜡包埋机（湖北孝感阔海医疗科技有限

公司）；CKX53荧光倒置显微镜（日本奥林巴斯公司）；

T100 PCR仪（美国伯乐生命医学产品有限公司）。

1.4　造模、分组及给药　

75只大鼠随机分为造模组（63只）及正常对照组

（12 只），造模组大鼠参照文献方法[6]建立宫腔粘连大

鼠模型，具体方法为，大鼠使用 10% 水合氯醛进行麻

醉，取仰卧位，沿腹部中线做 2-3 cm的纵形切口，取大

鼠左侧子宫，于子宫上三分之一处做约 3 mm 纵形切

口，用直径为 2 mm 的刮匙搔刮宫腔至宫腔壁出现粗

糙感，使用生理盐水冲洗宫腔后缝合切口，继续饲养

14天后，随机取3只大鼠进行子宫组织病理学检查，以

大鼠子宫组织明显病理性改变视为造模成功。造模

完成后，随机分为宫腔粘连模型组、红蓝花酒低、中、

高剂量组及阳性对照组，12 只/组。红蓝花酒各剂量

组分别灌胃给予大鼠 0.5 g·kg-1、1 g·kg-1、2 g·kg-1[7]的红

蓝花酒，阳性对照组灌胃给予 1.028 mg·kg-1 [8]的戊酸

雌二醇，宫腔粘连模型组及正常对照组灌胃给予等量

生理盐水，每天1次，连续24天[8]。

1.5　大鼠血清TNF-α、IL-1β、IL-6水平的测定　

腹腔注射 10%水合氯醛对大鼠麻醉后，腹主动脉

取血，4℃静置 1 h，8000 r·min-1，4℃离心 10 min，取上

清液，使用检测试剂盒测定TNF-α、IL-1β、IL-6水平。

1.6　大鼠子宫组织TNF-α、IL-1β、IL-6水平的测定　

每组取 6只大鼠，分离子宫组织并使用组织匀浆

器裂解匀浆，8000 r·min-1，4℃条件下，离心 10 min，取
上清液，使用试剂盒检测TNF-α、IL-1β、IL-6水平。

1.7　大鼠子宫组织病理学检查　

颈椎脱臼法处死大鼠并分离子宫组织，4% 中性

甲醛中固定 24 h ，然后置于石蜡包埋机中包埋后，使

用石蜡切片机切片后，使用 HE 染色试剂盒常规进行

HE染色，每只大鼠取 3张切片，每张切片取 5个视野，

在显微镜下进行盲法进行组织病理学检查，并测量子

宫内膜厚度，计算子宫内膜腺体数量。

1.8　大鼠子宫组织 TGF-β1、Smad2 及 Smad3 mRNA
水平测定　

颈椎脱臼法处死大鼠后，分离子宫组织，使用试
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剂盒提取子宫组织总 RNA 后逆转录为 cDNA，使用梯

度 PCR 仪检测大鼠子宫组织 TGF-β1、Smad2、Smad3、
GAPDH 表达量。用于实时定量 PCR 的引物序列为：

TGF- β1：正向引物：5’-TGGTCCACAATGTCAAGG-
3’，反向引物：5’-CAAAACAGGCACACAAGC-3’；

Smad2：正向引物：5’-ATCCTGCCAGCCAGCTCCACC 
G-3’，反 向 引 物 ：5’-TGGTCAAATCCTGTGCTCA 
TACAT-3’；Smad3：正向引物：5’-TGAAAAATTGAAC 
CACCCGGC-3’，反向引物：5’-CCAAGGAGTTGCTCC 
CGTTAG-3’；GAPDH：正向引物：5’-GTCGTCTCCTT 
GCTTTTTGC-3’，反 向 引 物 ：5’-TGCTCGCCTTCA 
GTTAATCC-3’。PCR 反应体系为反应缓冲液 10 μL，
One-Step Enzyme Mix 2 μL，正向及反向引物各 1 μL，
模版 DNA 2 μL，加入无 RNA 酶水调整体积至 20 μL，
反应程序为 95℃预变性 2 min，95℃变性 15 s，60℃退

火/延伸 30 s，共计 40个循环。以GAPDH为内参，采用

2-ΔΔCt法计算TGF-β1、Smad2及Smad3相对表达量。

1.9　大鼠子宫组织 TGF-β1、Smad2 及 Smad3 蛋白水

平的测定

颈椎脱臼法处死大鼠后，分离子宫组织，置于组

织匀浆器中，加入组织裂解液，于冰盒上研磨匀浆后，

12000 r·min-1，4℃条件下离心 10 min，取上清液，测定

总蛋白浓度，取相当于 50 μg 蛋白的组织裂解液，上

样、电泳分离，使用封闭液封闭，4℃条件下，分别使用

TGF- β1、Smad2、Smad3、GAPDH 兔单克隆抗体（1∶
1000稀释）孵育过夜，使用PBST洗涤 3次，每次 5 min，
使用山羊抗兔 IgG抗体（1∶2000稀释）在室温条件下孵

育 1 h，洗涤 3 次，置于凝胶成像仪拍照，照片使用

Image J 1.8.0软件进行定量分析。

1.10　数理统计　

所有数据使用 SPSS 26.0软件分析，计量资料多组

比较采用单因素方差分析，两两比较采用 LSD 检验，

计数资料采用 χ2 检验，P<0.05 表示差异有统计学意

义，采用Graphpad 9.2.0软件进行作图。

2 结果 

2.1　红蓝花酒对宫腔粘连大鼠血清 TNF-α、IL-1β、

IL-6的影响　

如表 1 所示，结果表明，宫腔粘连模型组血清

TNF-α、IL-1β、IL-6 水平较正常对照组显著升高（P<
0.05）；与宫腔粘连模型组比较，红蓝花酒各剂量组及

阳性对照组 TNF-α、IL-1β、IL-6 水平显著降低（P<
0.05），且随着红蓝花酒剂量的增加，大鼠血清TNF-α、

IL-1β、IL-6水平逐渐降低。

2.2　红蓝花酒对宫腔粘连大鼠子宫组织 TNF-α、IL-
1β、IL-6的影响　

如表 2所示，结果表明，宫腔粘连模型组子宫组织

TNF-α、IL-1β、IL-6 水平较正常对照组显著升高（P<
0.05）；与宫腔粘连模型组比较，红蓝花酒各剂量组及

阳性对照组大鼠子宫组织TNF-α、IL-1β、IL-6水平显

著降低（P<0.05），且随着红蓝花酒剂量的增加，大鼠

子宫组织TNF-α、IL-1β、IL-6水平逐渐降低。

2.3　红蓝花酒对宫腔粘连大鼠子宫组织病理学的

影响

红蓝花酒对宫腔粘连大鼠子宫组织病理学的影

响如图 1 及表 3 所示。结果表明，正常对照组大鼠子

宫组织细胞结构正常，无明显病理性改变；宫腔粘连

模型组与正常对照组比较，子宫内膜厚度增加，细胞

排列不整齐，可见炎症浸润；红蓝花酒各剂量组及阳

性对照组大鼠与宫腔粘连模型组比较，子宫组织病理

学显著恢复。宫腔粘连模型组大鼠子宫内膜厚度较

正常对照组显著增加（P<0.05），腺体数量显著减少

表1　大鼠血清TNF-α、IL-1β、IL-6比较结果（x̄±s，n=12）
组别

正常对照组

宫腔粘连模型组

红蓝花酒低剂量组

红蓝花酒中剂量组

红蓝花酒高剂量组

阳性对照组

TNF-α（ng·L-1）
56.81±1.75
189.74±1.23*

143.75±1.82#

106.04±1.84#a

66.38±2.09#ab

78.88±2.33#abc

IL-1β（ng·L-1）
234.63±3.74
537.22±2.78*

415.60±2.09#

347.63±5.17#a

289.57±3.46#ab

329.34±5.41#abc

IL-6（ng·L-1）
7.67±0.46
20.14±1.03*

16.35±1.65#

12.05±0.71#a

9.46±0.54#ab

10.71±0.73#ab

注：与正常对照组比较，*P<0.05；与宫腔粘连模型组比较，#P<0.05；与红

蓝花酒低剂量组比较，aP<0.05；与红蓝花酒中剂量组比较，bP<0.05；红

蓝花酒高剂量组比较，cP<0.05。

表2　大鼠子宫组织TNF-α、IL-1β、IL-6比较结果（x̄±s，n=6）
组别

正常对照组

宫腔粘连模型组

红蓝花酒低剂量组

红蓝花酒中剂量组

红蓝花酒高剂量组

阳性对照组

TNF-α（ng·L-1）
110.21±1.23
182.16±0.79*

157.83±0.83#

139.72±1.92#a

119.04±0.88#ab

121.17±0.73#ab

IL-1β（ng·L-1）
224.13±1.32
335.72±1.67*

289.38±1.38#

264.29±1.07#a

237.19±1.31#ab

241.97±0.82#ab

IL-6（ng·L-1）
201.72±5.61
468.92±5.71*

379.53±5.39#

284.66±6.67#a

223.88±2.24#ab

261.19±4.91#abc

注：与正常对照组比较，*P<0.05；与宫腔粘连模型组比较，#P<0.05；与红

蓝花酒低剂量组比较，aP<0.05；与红蓝花酒中剂量组比较，bP<0.05；红

蓝花酒高剂量组比较，cP<0.05。
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（P<0.05）；红蓝花酒各剂量组及阳性对照组与宫腔粘

连模型组比较，子宫内膜厚度显著降低（P<0.05），腺

体数量显著增加（P<0.05），且随着红蓝花酒剂量的增

加，大鼠子宫内膜厚度逐渐降低，腺体数量逐渐增加。

2.4　红蓝花酒对宫腔粘连大鼠子宫组织 TGF-β1、

Smad2及Smad3 mRNA水平的影响　

红蓝花酒对宫腔粘连大鼠子宫组织 TGF- β1、

Smad2 及 Smad3 mRNA 水平的影响如表 4 所示，结果

表明，宫腔粘连模型组子宫组织 TGF-β1、Smad2 及

Smad3 mRNA 水平较正常对照组显著升高（P<0.05），

红蓝花酒各剂量组及阳性对照组与宫腔粘连组比较，

子宫组织TGF-β1、Smad2及 Smad3 mRNA水平显著降

低（P<0.05），且随着红蓝花酒剂量的增加，大鼠子宫

组织TGF-β1、Smad2及Smad3 mRNA水平逐渐降低。

2.5　红蓝花酒对宫腔粘连大鼠子宫组织 TGF-β1、

Smad2及Smad3蛋白水平的影响　

红蓝花酒对宫腔粘连大鼠子宫组织 TGF- β1、
Smad2 及 Smad3 蛋白水平的影响如图 2 所示，结果表

明，与正常对照组比较，宫腔粘连模型组子宫组织

TGF-β1、Smad2及Smad3蛋白水平显著升高（P<0.05）；

红蓝花酒各剂量组及阳性对照组与宫腔粘连模型组比

较，子宫组织TGF-β1、Smad2及Smad3蛋白水平显著降

低（P<0.05），且随着红蓝花酒剂量的增加，大鼠子宫组

织TGF-β1、Smad2及Smad3蛋白水平逐渐降低。

3 讨论 

宫腔粘连是以月经异常、不孕或反复流产等为主

要临床特征的妇科常见疾病，其常见病因为妊娠或非

妊娠性子宫创伤等原因引起的子宫内膜损伤，进而导

致宫腔部分或全部闭塞。近年来研究表明，宫腔粘连

的发生与感染、医源性损伤、流产及遗传因素等多种

因素密切相关[9-10]。目前，对于子宫粘连的治疗，主要

采用宫腔镜治疗及开腹手术治疗等外科治疗方式，然

而外科治疗方式存在发生穿孔、出血、休克等多种并

发症的风险，同时对于不同程度的宫腔粘连患者，其

治疗效果不一，且存在复发率高等多种缺点。因此，

表4　大鼠子宫组织TGF-β1、Smad2及Smad3 mRNA水平

比较结果（x̄±s，n=6）
组别

正常对照组

宫腔粘连模型组

红蓝花酒低剂量组

红蓝花酒中剂量组

红蓝花酒高剂量组

阳性对照组

TGF-β1 
mRNA

0.56±0.07
5.14±0.18*

3.77±0.24#

1.38±0.15#a

0.76±0.05#ab

0.88±0.08#abc

Smad2 mRNA
1.13±0.09
7.78±0.13*

5.22±0.44#

3.39±0.45#a

1.59±0.18#ab

2.04±0.24#abc

Smad3 mRNA
0.72±0.16
6.10±0.43*

5.14±0.61#

3.38±0.36#a

1.05±0.08#ab

1.81±0.22#abc

注：与正常对照组比较，*P<0.05；与宫腔粘连模型组比较，#P<0.05；与红

蓝花酒低剂量组比较，aP<0.05；与红蓝花酒中剂量组比较，bP<0.05；红

蓝花酒高剂量组比较，cP<0.05。

E FD

CB

▲

△A

图1　大鼠子宫组织病理学检查结果（200×）

注：A：正常对照组；B：宫腔粘连模型组；C：红蓝花酒低剂量组；D：红蓝花酒中剂量组；E：红蓝花酒高剂量组；F：阳性对照组；↘：炎症浸润；△：子宫

内膜纤维化；▲：子宫内膜腺体。

表3　大鼠子宫内膜厚度及腺体数量比较结果（x̄±s，n=6）
组别

正常对照组

宫腔粘连模型组

红蓝花酒低剂量组

红蓝花酒中剂量组

红蓝花酒高剂量组

阳性对照组

子宫内膜厚度（μm）

311.15±8.19
678.41±6.92*

539.67±7.32#

443.11±9.39#a

365.11±7.75#ab

403.28±9.19#abc

腺体数量（个）

8.08±1.05
1.27±0.87*

2.54±0.62#

4.87±0.71#a

6.42±0.63#ab

5.47±0.46#abc

注：与正常对照组比较，*P<0.05；与宫腔粘连模型组比较，#P<0.05；与红

蓝花酒低剂量组比较，aP<0.05；与红蓝花酒中剂量组比较，bP<0.05；红

蓝花酒高剂量组比较，cP<0.05。
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对于宫腔粘连的治疗药物的探索和研究，仍是目前临

床的主要工作。

红蓝花酒是以红蓝花及白酒制成的中药制剂，其

最早记载于中医学著作《金贵要略》中，具有消肿止

痛、行血润燥的作用，用于治疗妇人血气刺痛证、风邪

侵袭、血瘀不行等病症。方中红蓝花具有活血化瘀、

利血止痛的功效，白酒温和其血，两者共用，则其效力

增加。现代医学研究表明，红蓝花酒具有显著的抗炎

镇痛作用[11]；临床研究表明其对于痛经的治疗具有显

著的效果[12]。尽管作者在临床工作发现红蓝花酒在宫

腔粘连中的预防作用，但目前红蓝花酒预防宫腔粘连

的作用机理尚不明确，因此本文通过研究红蓝花酒对

于宫腔粘连的药理作用，为宫腔粘连的治疗药物研发

提供参考和依据。

TNF-α、IL-1β 及 IL-6 是反应体内炎症水平的指

标，同时参与调节 TGF-β1/Smads通路水平，参与组织

器官纤维化的发生。其中，黄莺等[13]研究表明，抑制子

宫组织TNF-α水平能够阻断TGFβ1/Smads通路，进而

抑制组织纤维化的发生；岳薇薇等[14]通过研究发现，抑

制 TNF- α、IL-1β 及 IL-6 水平则可以抑制 TGF- β1/
Smad2信号通路的激活，缓解组织纤维化的发生；郑敏

麟等[15]研究同样表明 IL-1β、IL-6、TNF-α水平升高与

组织纤维化的发生有关，而抑制 IL-1β、IL-6、TNF-α
水平则下调 TGF-β1/Smad3 通路，进而抑制肾组织纤

维化的发生。本实验研究表明，宫腔粘连模型组大鼠

血清及子宫组织TNF-α、IL-1β、IL-6水平较正常对照

组升高，给予大鼠不同剂量的红蓝花酒后，大鼠子宫

组织 TNF-α、IL-1β、IL-6 水平呈剂量依赖性明显降

低，同时，大鼠子宫内膜厚度显著降低，腺体数量显著

增加，提示红蓝花酒能够显著抑制宫腔粘连大鼠

TNF-α、IL-1β、IL-6 水平，进而抑制大鼠宫腔粘连的

发生及进展，修复宫腔粘连大鼠组织病理改变，抑制

宫腔粘连病理进展。

TGF-β1/Smads通路是与组织纤维化有关的重要

信号通路，近年来研究发现 TGF-β1/Smads 通路在宫

腔粘连的发生发展中起到重要作用。靳灵鸽等[16]研究

表明，TGF-β1/Smads 通路的激活及相关蛋白水平的

升高会促进宫腔粘连患者病情进展；谭雅莉等[17]研究

表明，子宫组织 TGF-β1 水平的升高与宫腔粘连的发

生及进展有关，而抑制 TGF-β1 水平能够抑制子宫内

膜的纤维化，进而抑制宫腔粘连的发生及进展；张力

方等[18]研究表明中到重度宫腔粘连的发生与子宫组织

TGF-β1水平的升高有关，而抑制子宫内膜TGF-β1的

表达则能够显著提高宫腔粘连患者的宫腔镜治疗效

果；高航等[19]则报道了子宫组织 TGF-β1 水平的升高

会增加患者子宫内膜息肉术后发生宫腔粘连风险。

周曼萍等[20]研究报道了宫腔粘连患者子宫组织中

Smad2 和 Smad3 水平的升高参与宫腔粘连的发生发

TGF-β1 Smad2 Smad3
0.0

0.5

1.0

1.5
*

#

#a

#ab

#ac

*
#

#a
#ab

#ac
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#

#a

#ab

#ac

正常对照组

子宫黏连模型组

红蓝花酒低剂量组

红蓝花酒中剂量组

红蓝花酒高剂量组

阳性对照组

TGF-β1

Smad2

Smad3
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A B C D E F

相
对

表
达

量

图2　大鼠子宫组织TGF-β1、Smad2及Smad3蛋白比较结果

注：与正常对照组比较，*P<0.05；与宫腔粘连模型组比较，#P<0.05；与红蓝花酒低剂量组比较，aP<0.05；与红蓝花酒中剂量组比较，bP<0.05；红蓝花酒

高剂量组比较，cP<0.05。
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展；谭丽萍等[21]则报道了抑制宫腔粘连大鼠子宫内膜

Smad3水平可有效缓解子宫内膜纤维化的进展，进而

抑制宫腔粘连的发生。由此可见，TGF-β1/Smads 通
路水平的升高与宫腔粘连的发生密切相关，而调节

TGF-β1/Smads通路相关蛋白的水平可能是治疗宫腔

粘连的有效途径。本实验通过研究红蓝花酒对宫腔

粘连大鼠的子宫组织病理学改善作用及对 TGF-β1/
Smads 通路的调节作用，结果表明，与正常对照组比

较，宫腔粘连模型组大鼠子宫组织 TGF-β1、Smad2和

Smad3 mRNA 及蛋白水平明显升高，给予大鼠不同剂

量的红蓝花酒后，大鼠子宫组织 TGF- β1 及 Smads 
mRNA及蛋白水平呈剂量依赖性明显降低，提示红蓝

花酒对于子宫粘连大鼠的改善作用可能是通过调节

TGF-β1/Smads通路实现的。本研究首次通过研究红

蓝花酒对于宫腔粘连模型大鼠的治疗作用，并对其作

用机制进行探讨，结果证实了红蓝花酒能够呈剂量依

赖性的显著抑制宫腔粘连大鼠体内炎症水平，并显著

提高大鼠子宫内膜腺体数量，明显修复大鼠子宫内膜

组织病理学病变，同时，本研究首次指出红蓝花酒对

于宫腔粘连的治疗作用可能是通过调节 TGF- β1/
Smads 通路实现的，为红蓝花酒在宫腔粘连的治疗中

的应用及药理作用研究提供参考。

综上所述，红蓝花酒能够修复大鼠宫腔粘连，抑

制大鼠体内及子宫组织炎症水平，进而抑制大鼠子宫

内膜的纤维化，其机制可能与调节 TGF-β1/Smads 通
路有关。
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Study on the Improvement Effect of Honglanhua Wine on Rat Uterine Adhesion and the Regulation 

Effect of TGF-β1/Smads Pathway

Huang Qiong， Wu Yuanyuan， Zhao Junling， Zhang Shengnan， Wang Dongfang， Luo Zhijuan
(Ruikang Hospital Affiliated to Guangxi University of Traditional Chinese Medicine, Nanning 530011, China)

Abstract: Objective　To study the effect of Honglanhua wine on the improvement of intrauterine adhesions in rats and 
the regulation of TGF-β1/Smads pathway. Methods　75 rats were randomly divided into model building group (63 rats) 
and normal control group (12 rats). A rat model of intrauterine adhesions was established by scraping with a spatula, and 
3 rats were randomly selected for model verification. The rest of rats were randomly divided into uterine adhesion model 
group, honglanhua wine low, medium and high dose groups and positive control group, with 12 rats per group. Rats in the 
low, medium and high doses of honglanhua wine were given 0.5 g·kg-1, 1 g·kg-1, 2 g·kg-1 honglanhua wine by gavage 
respectively, while the positive control group was given Estradiol valerate of 1.028 mg·kg-1 by gavage, intrauterine 
adhesion model group and normal control group were given the same amount of normal saline, once a day for 24 days. 
Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) method was used to detect rat serum and uterine tissue TNF-α, IL-1β, 
IL-6 levels, hematoxylin-eosin (HE) staining method was used to detect rat uterine histopathological changes, and 
measure the endometrial thickness, calculate the number of endometrial glands. Real-time quantitative polymerase 
chain reaction (PCR) was used to detect the levels of TGF-β1, Smad2 and Smad3 mRNA in the endometrial tissue, and 
Western blot was used to detect rats Uterine tissue TGF-β1, Smad2 and Smad3 protein levels. Results　Compared with 
the normal control group, the uterine adhesion model group rat serum and endometrial tissue TNF- α, IL-1β, IL-6 
levels, endometrial thickness, endometrial tissue TGF- β1, Smad2 and Smad3 mRNA and protein levels were 
significantly increased (P<0.05), and the number of endometrial glands in rats was significantly reduced (P<0.05); 
compared with the uterine adhesion model group, the serum levels and endometrial tissue TNF-α, IL-1β, IL-6 levels of 
the rats in the honglanhua wine groups and the positive control group, endometrial thickness, endometrial tissue TGF-β, 
Smad2 and Smad3 mRNA and protein levels were significantly reduced (P<0.05), the number of rat endometrial glands 
was increased significantly (P<0.05), and the changes of various indicators were dependent on the dose of Safflower wine. 
Conclusion　Safflower wine repaired the state of intrauterine adhesions in rats, and inhibited the level of inflammation of 
rats with intrauterine adhesions, and thereby inhibited endometrial fibrosis in rats. The mechanism may be related to the 
regulation of the TGF-β1/Smads pathway. 
Keywords: Honglanhua wine, Intrauterine adhesions, Endometrial thickness, Endometrial glands, Estradiol valerate, 
TGF-β1/Smads pathway
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