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摘 要
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%目的& 探讨美洲大蠊提取物
/!!<

对
=

!!

肝癌小鼠肿瘤生长的抑制作用及其机制' %方
法& 将

J"

只昆明种小鼠接种
=

!!

肝癌细胞!随机分为模型组(阳性组以及
/!!<

低(中(高剂量
组!比较各组抑瘤率(脏器指数以及

9>KL

含量' %结果& 高剂量
/!!<

对
=

!!

荷瘤小鼠肿瘤的
生长有明显的抑制作用)

G$:&$M

*!并且能降低小鼠血清中
9>KL

的含量
N<G#:H!"#I#:%&+6OPQ

'

%结论&

/!!<

能抑制
=

!!

肝癌小鼠肿瘤的生长!并对肝癌小鼠的免疫器官有一定程度的保护作
用!其机制可能与下调

9>KL

的表达而抑制肿瘤血管生成有关'
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*属昆虫纲蜚蠊

目蜚蠊科!俗称蟑螂(偷油婆等' 原产于南美洲!食

性广泛!喜食糖和淀粉等!污染食物(传播病菌和寄

生虫!是世界性卫生害虫' 而作为传统中药材!美洲

大蠊常以干燥或鲜成虫入药' 之前对美洲大蠊的研

究主要集中在抗菌等方面!而我们的前期研究%

#V<

&表

明!美洲大蠊提取物对多种肿瘤细胞都具有很好的

抑制作用' 本文旨在探讨美洲大蠊提取物
/!!<

对

=

!!

肝癌小鼠肿瘤生长的抑制作用及其机制'

$

材料与方法
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细胞株和动物

=

!!

小鼠肝癌细胞!由昆明医学院重点实验室提

供' 昆明种小鼠!体质量)

!""!

*
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!雌雄各半!由昆明

医学院动物实验中心提供! 动物合格证号+
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)滇*
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试剂与药品

/!!<

)大理学院药化学院刘光明教授提供!批
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*!总超氧化物歧化酶)

?(?,- 3)A2*(D1Y2

Y13C)?,32

!

Z!W4[

*测试盒)南京建成生物工程研究

所! 批号+

!I$$IGI$

*! 丙二醛 )

C,-215 Y1,-Y207Y2

!

F[B

* 测试盒 )南京建成生物工程研究所! 批号+
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*! 小鼠血管内皮生长因子 )
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* 酶 联 免 疫 检 测
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*试剂盒)南京建成生物工程研究所*!环磷
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!
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*)江苏恒瑞医药股份有限公司!

批号+
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仪 器

台式高速冷冻离心机 )上海市离心机械所!型

号+

ZP!$GR

*!二氧化碳培养箱)上海一恒科学仪器

有限公司!型号+

_@;!%I/R=

*!艾柯超纯水机)成都

康宁实验专用纯水设备厂! 型号+
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*!紫外可见分光光度计)北京普析通用仪器

有限责任公司!型号+
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新世纪*!电动玻璃匀浆机

)宁波新芝生物科技股份有限公司! 型号+
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实验方法
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肝癌移植瘤模型!
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取小鼠
=
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肝癌细胞! 在小鼠腹腔内保种传代

成腹水瘤!第
!

代无菌条件下抽取保种
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的小
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鼠腹水!加入一定量无菌生理盐水"混匀"用
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台

盼蓝染液对细胞进行染色" 然后于光学显微镜下计

数活细胞的数量" 选取活细胞
)*+(

的进行动物实

验! 调整细胞浓度为
#!#,

- 个
./0

"每只小鼠右腋皮

下接种
,'!/0

"共接种
1,

只!

$'&'!

动物分组及给药

小鼠接种
!& 2

后"按体质量将小鼠随机分为
1

组#模型组$阳性组以及
3!"4

高$中$低剂量组"每

组
#,

只"另外再选取
#,

只正常小鼠作为正常组"雌

雄各半且分笼饲养! 其中正常组$模型组用
,'*(

生

理盐水灌胃%

3!"4

高$中$低剂量组分别给予
!,,

$

#,,

$

1,/5.65

的
3!"4

" 灌胃剂量均为
"'!/0.$"5

%阳

性组腹腔注射
4"/5.65

的
378

"

"'$/0.$"5

"隔日给药

一次! 各组小鼠均给药
$"9

!

$'&'4

肿瘤抑制率和脏器指数的计算

在肿瘤生长的第
$$9

" 眼球取血后颈椎脱臼处

死小鼠"剥取肿瘤"计算肿瘤抑制率!肿瘤抑

制率计算公式为#

肿瘤抑制率&

(

'

:

&模型组瘤重
;

实验组

瘤重'

.

模型组瘤重
!$""(

同时摘取小鼠肝脏$ 脾脏以及胸腺"并

称重! 计算各组小鼠脏器指数! 脏器指数计

算公式为#

脏器指数
:

脏器重量&

/5

'

.

小鼠体重&

5

'

$'&'&

血清
<=>?

含量的检测

小鼠眼球取血后" 将血液置于冰浴中

$@!2

" 然后在
&#

$

& ,,,A./BC

条件下离心

#,/BC

"取上清! 用小鼠
<=>? =DEFG

试剂盒

检测血清中
<=>?

含量!

!"#

统计学处理

采用
FHFF $$',

软件进行统计学分析"

数据用均数
$

标准差
I!$J

'表示"各组均数的

比较用单因素方差分析&

KCL"MNO GPK<G
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H%,',1

为差异有统计学意义!

!

结 果

$"! 3!"4

对
Q

!!

肝癌小鼠抑瘤率的影响

3!"4

对
Q

!!

肝癌小鼠抑瘤率的影响见

表
$

!

3!"4

可以明显抑制小鼠
Q

!!

实体瘤的

生长"高剂量组的抑瘤率达到了
+$'&$R

"与

阳性组比较抑瘤效果相当" 两者之间无明显统计学

差异&

H)"'"1

'!

$"$ 3!"4

对
Q

!!

肝癌小鼠脏器指数的影响

3!"4

对
Q

!!

肝癌小鼠脏器指数的影响见表
!

!

与模型组相比"阳性组及
3!"4

低$中$高剂量组均

降低了胸腺指数! 与阳性组比较"

3!"4

各剂量组均

能增高胸腺指数$肝脏指数以及脾脏指数!

$"% 3!"4

对
Q

!!

肝癌小鼠血清
<=>?

含量的影响

从表
4

可以看出"与模型组相比"阳性组$

3!"4

高$ 中$ 低剂量组均能降低
Q

!!

肝癌小鼠血清中

<=>?

的含量"但差异未达到统计学意义%与阳性组

比较"

3!"4

高剂量组
<=>?

的表达量更低!

4

讨 论

恶性肿瘤最常见的转移途径包括淋巴道转移和

表
$ 3!"4

对
Q

!!

荷瘤小鼠瘤重及肿瘤生长抑制率的影响!

!$J

"

C:$"

#

组别 剂量&

/5.65

' 瘤重&

5

' 肿瘤抑制率&

(

'

正常组
; ; ;

模型组
; "'*4$"'-1

!

;

阳性组
4" "'!&$"'!%

"

-&'"*

3!"4

低剂量组
1" "'-"$"'&+

!

!&'1"

3!"4

中剂量组
$"" "'-&$"'&-

!

!"'4$

3!"4

高剂量组
!"" "'4+$"'!%

"

+$'&$

注#与模型组比较"

"

HS"'"1

%与阳性组比较"

!

HS"'"1

!

组别
剂量

&

/5.65

'

肝脏指数
&

/5.5

'

正常组
; &4'&!$!'!-

"!

模型组
; 1"'+%$&'4"

阳性组
4" &%'"$$4'*1

3!"4

低剂量组
1" &%'*$$4'$-

3!"4

中剂量组
$"" 1"'%&$+'4&

3!"4

高剂量组
!"" 1"'4!$+'1!

脾脏指数
&

/5.5

'

!'-"$"'&%

"

&'1-$$'&%

!
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"

&'1%$$'""

!
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!

&'+!$!'"%
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胸腺指数
&

/5.5

'

!'1&$$'""

!
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!

$'$4$"'+4

"

!'$-$"'%$

!
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表
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荷瘤小鼠脏器指数的影响!
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注#与模型组比较
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"

HS,',1

"与阳性组比较"

!
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!

表
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对
Q
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荷瘤小鼠血清
<=>?

的影响%

!$J
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C:#,

$

组别 剂量&

/5.65

'

<=>?

&

C5.D

'

正常组
; &4%'-4$##!'1*

模型组
; &!!'--$#!%'+!

阳性组
4, 4%1'*1$#!1'&4

3!"4

低剂量组
1, &#&'&&$##4'+-

3!"4

中剂量组
#,, 4%1'*%$#14'4#
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高剂量组
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血行转移! 而血管生成是肿瘤生长和转移的关键因

素"

9<=>

是目前已知作用最强的血管生成因子!又

称为血管通透因子! 是由肿瘤细胞分泌并特异性作

用于血管内皮细胞的一种生长因子"

9<=>

可以通

过与血管内皮细胞表面特异性受体结合从而发挥生

物学效应"

肿瘤转移和血管生成在分子机制上有相似之

处!都要调节细胞黏附#基质降解和细胞运动以达到

癌细胞转移和血管生成! 因而抗肿瘤血管生成与抗

肿瘤转移是密切相关的$

?

%

" 在抗肿瘤治疗中!可以通

过抑制血管内皮生成因子的表达而抑制肿瘤血管

生成!从而阻碍肿瘤的血行转移" 本实验中阳性组

与
/!!@

各剂量组的
9<=>

含量均低于模型组!且

高剂量组
9<=>

含量最低! 由此可以看出
/!!@

在

某种程度上具有一定的抗肿瘤血管新生作用"

研究表明!肿瘤的发生#发展#浸润及转移与机

体的免疫功能也有很大关系" 一旦受到外界抗原刺

激!机体内相应的免疫应答将会被激活!但是随着肿

瘤的不断生长! 又会对机体的免疫器官产生一定的

抑制作用!导致胸腺缩小$

A

%

" 因此在本研究中!与正

常组相比!其他各组的胸腺重量均有减轻"阳性组对

B

!!

荷瘤小鼠的肿瘤抑制率达到
C&D

!与文献报道$

C

%

基本一致" 但是
/EF

在抑制肿瘤生长的同时!也对

机体的免疫器官有一定毒性! 而各个剂量组的脏器

指数都大于阳性组! 充分说明
/!!@

对机体免疫器

官有一定的保护作用"

本实验结果表明!

/!!@

对
B

!!

肝癌移植瘤有一

定的抑制作用! 其抑瘤机制可能与下调
9<=>

在荷

瘤鼠体内的表达有关" 至于是否还存在其他的抑瘤

机制!有待于进一步的研究"
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