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复方消核丸对小鼠肿瘤模型抑瘤作用的研究
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　　【摘要】　目的　探讨复方消核丸对小鼠肿瘤模型抑瘤情况，以期提高临床上的抗肿瘤作用。方法　随机选取

２５只小鼠为研究对象，建立实体瘤小鼠模型，分成对照组、化疗组及中药大、中、小剂量组，分别灌注饮用水、腹腔注

射环磷酰胺和不同浓度剂量的复方消核丸醇提物，实验时间为１２ｄ，次日处死小鼠后剥取瘤体，称取瘤体质量，计算

抑瘤率以及免疫指标和血清相关指标，重复３次实验，取３次平均值进行分析。结果　大剂量复方消核丸在瘤体质

量、抑瘤率，白细胞介素６（ＩＬ６）、白细胞介素１０（ＩＬ１０）和干扰素γ（ＩＮＦγ）等血清指标，ＣＤ４＋／ＣＤ３＋、ＣＤ４＋／

ＣＤ８＋、ＣＤ３＋／ＣＤ８＋Ｔ细胞亚群，胸腺、脾脏、淋转刺激指数等免疫指标上和其他组比较，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）。结论　复方消核丸对小鼠有较高的抑瘤作用。

【关键词】　复方消核丸；　小鼠模型；　抗肿瘤作用；　抑瘤

犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７２９４５５．２０１４．０９．００９ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１４）０９１１７３０２

犐狀犺犻犫犻狋狅狉狔犲犳犳犲犮狋狅犳犉狌犳犪狀犵犡犻犪狅犺犲犠犪狀犻狀犿狅狌狊犲狋狌犿狅狉犿狅犱犲犾

　犣犎犃犖犌犑犻犪狀狑狌

１，犡犝犣犺犲狀犵犿犻狀
２，犆犎犈犖犌

犠犲犻１，犢犝犡犻犪狀２△（１．犜犲犪犮犺犻狀犵犪狀犱犚犲狊犲犪狉犮犺犛犲犮狋犻狅狀狅犳犘犺犪狉犿犪犮狅犾狅犵狔，犛犮犺狅狅犾狅犳犅犪狊犻犮犕犲犱犻犮犪犾犛犮犻犲狀犮犲狊；２．犆狅犾犾犲犵犲

狅犳犘犺犪狉犿犪犮狔，犖狅狉狋犺犛犻犮犺狌犪狀犕犲犱犻犮犪犾犆狅犾犾犲犵犲，犖犪狀犮犺狅狀犵，犛犻犮犺狌犪狀６３７１００，犆犺犻狀犪）

【犃犫狊狋狉犪犮狋】　犗犫犼犲犮狋犻狏犲　ＴｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｅｆｆｅｃｔｏｆＦｕｆａｎｇＸｉａｏｈｅＷａｎｉｎｍｏｕｓｅｔｕｍｏｒｍｏｄｅｌ．犕犲狋犺狅犱狊

　Ａｔｏｔａｌｏｆ２５ｍｉｃｅｗｅｒｅｒａｎｄｏｍｌｙｓｅｌｅｃｔｅｄ，ａｎｄｓｏｌｉｄｔｕｍｏｒｍｏｄｅｌｓｗｅｒｅｃｏｎｓｔｒｕｃｔｅｄ．Ａｌｌｏｆｔｈｅ２５ｍｉｃｅｗｅｒｅｄｉｖｉｄ

ｅｄｉｎｔｏｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈｗａｔｅｒ，ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｇｒｏｕｐｓ，ｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈｉｎｔｒａｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｉｎｊｅｃｔｉｏｎｏｆｃｙｃｌｏｐｈｏｓ

ｐｈａｍｉｄｅ，ａｎｄｈｉｇｈ，ｍｅｄｉｕｍａｎｄｓｍａｌｌｄｏｓａｇｅｏｆＦｕｆａｎｇＸｉａｏｈｅＷａｎｇｒｏｕｐｓ，ｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈＦｕｆａｎｇＸｉａｏｈｅＷａｎｏｆｖａｒｉ

ｏｕｓｄｏｓａｇｅｓ．Ａｌｌｍｏｕｓｅｍｏｄｅｌｓｗｅｒｅｔｒｅａｔｅｄｆｏｒ１２ｄ，ａｎｄｔｕｍｏｒｔｉｓｓｕｅｓｗｅｒｅｅｘｔｒａｃｔｅｄａｔｔｈｅ１３ｔｈｄａｙ．Ｗｅｉｇｈｔｏｆ

ｔｕｍｏｒｔｉｓｓｕｅｓｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄ，ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｒａｔｅｗａｓｃａｌｃｕｌａｔｅｄａｎｄｓｅｒｕｍｉｍｍｕｎｅｐａｒａｍｅｔｅｒｓａｎｄｒｅｌａｔｅｄｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ

ｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｅｄ．Ｅｖｅｒｙｉｎｄｅｘｅｓｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄｆｏｒ３ｔｉｍｅｓ，ａｎｄｔｈｅｍｅａｎｖａｌｕｅｓｗｅｒｅｃａｌｃｕｌａｔｅｄａｎｄａｎａｌｙｚｅｄ．犚犲狊狌犾狋狊　

Ｗｅｉｇｈｔｏｆｔｕｍｏｒｔｉｓｓｕｅｓ，ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｒａｔｅ，ｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍｍａｒｋｅｒｓｉｎｃｌｕｄｉｎｇｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ６，ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１０，ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎγ，

ｌｅｖｅｌｓｏｆＣＤ４＋／ＣＤ３＋，ＣＤ４＋／ＣＤ８＋，ＣＤ３＋／ＣＤ８＋ Ｔｃｅｌｌｓｕｂｓｅｔｓ，ｌｅｖｅｌｓｏｆｉｍｍｕｎｅｐａｒａｍｅｔｅｒｓ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇｔｈｙｍｕｓ，

ｓｐｌｅｅｎａｎｄｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎｉｎｄｅｘｉｎｈｉｇｈｄｏｓａｇｅｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｗｉｔｈｔｈｅｏｔｈｅｒｇｒｏｕｐｓ（犘＜

０．０５）．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　ＦｕｆａｎｇＸｉａｏｈｅＷａｎｍｉｇｈｔｂｅｗｉｔｈｈｉｇｈａｎｔｉｔｕｍｏｒｅｆｆｅｃｔｉｎｍｏｕｓｅｍｏｄｅｌｓｗｉｔｈｓｏｌｉｄｔｕｍｏｒ．

【犓犲狔狑狅狉犱狊】　ＦｕｆａｎｇＸｉａｏｈｅＷａｎ；　ｍｏｕｓｅｍｏｄｅｌ；　ａｎｔｉｔｕｍｏｒｅｆｆｅｃｔ；　ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆｔｕｍｏｒ

　　恶性肿瘤是危害人类健康的严重疾病之一，其发病率呈逐

年升高趋势，而中医药在抗肿瘤方面有较好的临床效果。其毒

性低，通过有机组合后可兼顾扶正和祛邪的作用，且可以长期

应用［１］。复方消核丸是在长期的医疗实践中筛选出来的有临

床实际效果的抗癌验方。本研究通过复方消核丸对实体小鼠

的实验研究，分析临床效果，现报道如下。

１　材料与方法

１．１　材料来源　随机选取２００９年１月至２０１２年１月２５只

小鼠为研究对象，体质量１８～２２ｇ，平均（２０±２）ｇ；小鼠均购自

中国医学科学院研究所。而实验中的环磷酰胺购自通化茂祥

制药有限公司，国药准字为 Ｈ２２０２２９８８，每次用６０ｍｇ，复方消

核丸组成有雄黄、三棱、蟾酥、莪术、人参、白及、血竭、僵蚕、辰

砂、甘草等。将以上的药物均研成末后用１０倍量的９５％乙醇

进行提取，连续进行３次，每天１２ｈ，混合３次乙醇提取液后挥

干，用适量的聚山梨酯８０混合溶解并加水至所需浓度，按照实

验室小鼠每克每天用量设计成大、中、小剂量，以０．２０ｇ、０．１０

ｇ、０．０５ｇ为准。

１．２　方法　 先对小鼠实体瘤模型进行建立，从腹水型的癌症

小鼠中抽出乳白色腹水，以含适量肝素的生理盐水按照５∶１

的比例进行稀释后处死，在无菌条件下剥取肿瘤并制成单细胞

悬液，用１ｍＬ针管取０．２ｍＬ稀释腹水或悬液，用４号针头接

种在小鼠右前肢腋下，每次接种前均轻轻摇匀接种液。然后将

实验的小鼠随机分成５个组（每组５只）。对照组予以灌服含

有适量聚山梨酯８０的饮用水０．５ｍＬ，每天１次。化疗组则腹

腔内注射环磷酰胺６０ｍｇ，仅１次。按照复方消核丸剂量分为

大剂量组（０．２０ｇ）、中剂量组（０．１０ｇ）、小剂量组（０．０５ｇ），每

天１次，连续１２ｄ。以上实验重复３次。

１．３　检测指标　按文献［２］予以评定：第１３天时对小鼠眼球

采血，收集血清，用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）试剂盒测定白

细胞介素６（ＩＬ６）、白细胞介素１０（ＩＬ１０）和干扰素γ（ＩＮＦγ）

等血清指标，再处死小鼠后取出胸腺、脾脏、剥取肿瘤，用分析

天平秤取以上重量，计算胸腺、脾脏指数，检测免疫功能情况，

再计算抑瘤率，抑瘤率的计算公式为（对照组肿瘤重量－用药

组肿瘤重量）／对照组肿瘤重量×１００％。然后用ＤＭＥＭ 培养

基调整细胞浓度至５×１０６／ｍＬ，在刀豆蛋白作用下置于３７℃

环境下，５％ＣＯ２ 条件下培养７２ｈ后离心，弃上清液，每孔加

入异丙醇２００μＬ，在室温下振荡后在酶标仪下检测淋转刺激

指数。然后去血清，分离出淋巴细胞，加入荧光标记抗ＣＤ３＋、
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ＣＤ４＋和ＣＤ８＋，４℃下避光３０ｍｉｎ后用磷酸盐缓冲液（ＰＢＳ）洗

涤，用聚甲醛固定后用ＦＡＣＳ细胞仪进行检测ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和

ＣＤ８＋细胞数，以上均取３次实验的平均值进行比较。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行分析，将相关因

素调查统计的内容作为变量，计量资料以狓±狊表示，组间比较

采用狋检验，计数资料以率表示，组间比较采用χ
２ 检验，以α＝

０．０５为检验水准，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　５个组小鼠的瘤质量和抑瘤率情况比较　５个组小鼠的

平均瘤质量以对照组最重，大剂量组最轻，而在抑瘤率上以大

剂量最明显，大剂量组在瘤质量和抑瘤率上和其他组比较，差

异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表１。

表１　５个组小鼠的瘤质量和抑瘤率情况

组别 狀 平均瘤质量（狓±狊，ｇ） 抑瘤率（％）

对照组 ５ ２．５７３±０．６３７ －

化疗组 ５ １．２５３±０．５７３ ５３．５４

小剂量组 ５ １．６７２±０．４３２ ３２．２６

中剂量组 ５ １．４３６±０．３４２ ４１．３３

大剂量组 ５ １．００２±０．４９５ ５７．４７

　　注：－表示无数据。

２．２　５个组小鼠相关血清指标情况比较　５个组小鼠在血清

指标ＩＮＦγ、ＩＬ６、ＩＬ１０水平上，对照组最低，大剂量组指标最

高。大剂量组和其他组比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

见表２。

表２　５个组小鼠相关免疫指标情况（狓±狊，ｐｇ／ｍＬ）

组别 狀 ＩＮＦγ ＩＬ６ ＩＬ１０

对照组 ５ ２８５．７±１２．５ ３１．６±１０．４ ３２．６±９．６

化疗组 ５ ３３２．４±１６．３ ６６．４±１４．５ ６８．４±１３．２

小剂量组 ５ ３０３．３±１０．５ ３５．７±１１．５ ４１．３±１２．４

中剂量组 ５ ３１５．４±１１．５ ４２．６±１２．１ ５１．５±１２．７

大剂量组 ５ ３４１．３±１５．５ ６７．７±１３．２ ６９．５±１３．３

２．３　５个组小鼠在Ｔ细胞亚群上的情况比较　５组小鼠Ｔ细

胞亚群相关指标上，对照组最高，大剂量组最低。大剂量组

ＣＤ４＋／ＣＤ３＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋、ＣＤ３＋／ＣＤ８＋ 等相关指标和其他

组比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表３。

表３　５个组小鼠在Ｔ细胞亚群上的情况比较分析（狓±狊，％）

组别 狀 ＩＮＦγ ＩＬ６ ＩＬ１０

对照组 ５ ７９．４±１３．４ ３．８±１．１ ２９．７±１０．７

化疗组 ５ ５３．４±９．３ ３．１±０．８ ２１．６±７．５

小剂量组 ５ ６７．５±１２．２ ３．６±１．０ ２６．４±１０．１

中剂量组 ５ ５８．４±１０．４ ３．３±０．９ ２４．４±９．５

大剂量组 ５ ５１．５±８．９ ３．０±０．７ ２０．６±７．１

２．４　５个组小鼠的相关免疫指标情况比较　５个组小鼠的胸

腺、脾脏、淋转刺激指数以对照组最低，大剂量组最高。大剂量

组在胸腺、脾脏、淋转刺激指数等免疫指标上和其他组比较，差

异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表４。

表４　５个组小鼠相关免疫指标情况（狓±狊，％）

比较点 狀 胸腺指数 脾脏指数 淋转刺激指数

对照组 ５ ２．１±０．７ ３．２±０．８ １．１±０．３

化疗组 ５ ３．２±１．１ ５．５±１．１ ２．４±０．７

小剂量组 ５ ２．４±０．７ ３．４±０．８ １．４±０．４

中剂量组 ５ ２．８±０．９ ４．２±０．９ １．８±０．６

大剂量组 ５ ３．６±１．２ ５．８±１．２ ２．６±０．９

３　讨　　论

复方消核丸由雄黄、三棱、蟾酥、莪术、人参、白及、血竭、僵

蚕、辰砂、甘草等组成。从中医药角度分析，雄黄、蟾酥有燥湿

化痰、以毒攻毒的效果，为君药；血竭、僵蚕、莪术、三棱等有活

血化瘀、祛除邪实的功效，且莪术、三棱为经验性药物，组方具

有消食健运，增强体质的效果，这对于恶性肿瘤患者饮食不畅

有良好的效果，以上药物为臣药；辰砂清热解毒，人参大补元

气、健脾养血、扶正固本，为佐药；甘草调和诸药，减轻不良反

应，为使药［３］。特别指出的是，甘草在其中有很好的效果，不仅

调和了汤剂的药味，且在很大程度上减轻了药物的不良反应，

这对于增加患者药物依从性有很大的作用［４］。从药理学角度

看，雄黄能抑制移植性小鼠肉瘤Ｓ１８０的生长，并对细胞有腐

蚀作用；蟾酥中的有效成分吲哚系碱类成分中含有５羟色胺

成分，有很好的抗肿瘤作用，且能抑制血管生成，增强机体免疫

力［５］；僵蚕、血竭等则有增强血管通透性作用，防止肿瘤通过血

液系统种植转移；人参则提高了机体免疫力，其中的人参多苷

有升高白细胞，诱导肿瘤细胞凋亡的效果［６］；三棱、莪术有促进

胃肠道蠕动的功效，且其中的有效成分莪术醇、莪术双酮等有

抗癌的效果，有诱导细胞凋亡和逆转肿瘤细胞耐药的作用。

而从本次研究结果看出，复方消核丸在瘤质量、抑瘤率，

ＩＮＦγ、ＩＬ６、ＩＬ１０等血清指标，ＣＤ４＋／ＣＤ３＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋、

ＣＤ３＋／ＣＤ８＋Ｔ细胞亚群，胸腺、脾脏、淋转刺激指数上比运用

环磷酰胺的临床效果满意，这说明了复方消核丸有明显的抗肿

瘤作用，和文献［７］报道类似。有文献报道，当宿主免疫功能低

下或者受到抑制时，肿瘤的发生率明显增高，在肿瘤进行性生

长时肿瘤患者的免疫功能也能受到抑制。这其中Ｔ淋巴细胞

则通过ＣＤ４＋、ＣＤ８＋、ＣＤ３＋等发挥作用，而复方消核丸则能很

好地抑制Ｔ淋巴细胞亚群的增殖，且对于提高机体免疫功能

有促进作用。

综上所述，复方消核丸组方符合中医药治疗肿瘤的原则和

辨证特点，动物实验证实了其对于抑制肿瘤的效果，但是在作

用机制和肿瘤靶向上仍需要进一步的探讨［８］。

参考文献

［１］ 杨孟祥，张彬，陈双峰，等．复方消核丸醇提物对荷瘤小鼠

骨髓造血及肝肾功能的影响［Ｊ］．山东医药，２００９，４９

（４６）：２６２７．

［２］ 刘坚，李瀚，晏雪生．中药复方博癌丸对人肝癌 ＨｅｐＧ２

细胞增殖及凋亡的影响［Ｊ］．中医杂志，２００３，４４（１０）：７８２

７８３．

［３］ 刘定安，唐安琪，张世明，等．内消丸为主治疗颈淋巴结核

９０例［Ｊ］．陕西中医，２０００，２１（４）：１５１１５２．

［４］ 熊鹰，孔小云，陈如山，等．犀黄丸（含药血清）对入肝癌细

胞凋亡影响的形态学研究［Ｊ］．临床消化病杂志，２００１，１３

（２）：８２８４．

［５］ 张彬，杨孟祥，陈双峰，等．中药复方消核丸体外抑瘤作用

的实验研究［Ｊ］．实用肿瘤杂志，２０１０，２５（５）：５８７５８９．

［６］ 李兰芳，佟继明，解丽君，等．复方消经痛胶囊致突变性研

究［Ｊ］．癌变·畸变·突变，２０１０，２２（１）：６２６４．

［７］ 杨智青．中药复方对兔睾丸间质细胞的作用研究［Ｄ］．杨

凌：西北农林科技大学，２００６：６３７６３９．

［８］ 赵颖．雪地茶中所含有效成分松萝酸口服高生物利用度

制剂的研究［Ｄ］．上海：上海中医药大学，１９７９：６７６９．

（收稿日期：２０１３１００８　　修回日期：２０１３１２１５）

·４７１１· 检验医学与临床２０１４年５月第１１卷第９期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｍａｙ２０１４，Ｖｏｌ．１１，Ｎｏ．９




