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摘 要!%目的& 观察益气清毒方联合环磷酰胺
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'的抗肿瘤效果并探讨其作用机制( %方法& 水煎
煮制备益气清毒方汤剂!建立

)
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荷瘤小鼠动物模型!接种后第
!@

开始给药!腹腔注射
&'(

及益气
清毒方灌胃!第

K@

称重后处死小鼠!眼眶取血做血液学检查!并观察小鼠胸腺)脾脏及肿瘤瘤体生
长情况( %结果& 与

&'(

低剂量组相比!

&'(M

益气清毒方高)中剂量组小鼠胸腺指数明显增加!瘤重
下降!白细胞及血小板计数无明显下降( %结论& 益气清毒方能明显加强

&'(

的抗肿瘤作用!抑制
)
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荷瘤小鼠肿瘤生长!减轻
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不良反应!提高免疫功能(
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益气清毒方系江西省中医药研究院国家中医药

管理局肿瘤中医*益气清毒+重点研究室根据*益气

清毒+的原则所创经验方!其临床疗效较为满意%

$UN
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本实验通过建立小鼠肝癌细胞
)

!!

移植瘤模型!研

究益气清毒方联合
&'(

抗肿瘤活性及其抑瘤作用

机理!为该法的临床应用提供实验依据(

$

材料与方法
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主要仪器试剂

净化工作台"

VW!&X!!Y

!苏州净化设备有限公

司'!全自动生化分析仪"

N$NH:

!日立'!血球计数仪

"

&Z$IHH

!美国'!生物显微镜"
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'( 益

气清毒方"江西省中医药研究院附属医院'!环磷酰

胺
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! 天津金世制药有限公司! 批号,
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!

5_CD $JIH

培养基-
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益气清毒方药物组成

益气清毒方药物组成包括, 生晒参
$O?

) 白术

$!?

)茯苓
$!?

)甘草
$H?

)黄芪
!H?

)半枝莲
FH?

)白花

蛇舌草
FH?

)藤梨根
$O?

)浙贝母
$O?

)金荞麦
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实验动物

)

!!

肝癌小鼠来源上海医药工业研究院(

aC

小

鼠!

%B

!雌雄各半!体质量
$%EHU!!EH?

!江西中医学院

提供( 许可证号,
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"赣'
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动物模型的建立

选取
!

只经接种
)
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肝癌细胞
N@

致腹水小鼠!

处死后置于超净工作台!腹部去毛!剪开皮层!用无

菌注射器抽取腹水! 用
HEO04

生理盐水再冲洗一次

腹腔!合并腹水和洗液!过滤置离心管中!

OHH.b0/1

离心
$"0/1

弃上清# 用生理盐水重复洗涤
!

次弃上

清#最后用
5_CD $JI"

将
)
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肝癌细胞制成
$"$"

N

b04

的细胞悬液( 台盼蓝染色检测! 活细胞百分率达

KJc

( 于小鼠右腋下注射
GP!04

混悬液!制成实验动

物模型(
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动物分组及给药

随机分为正常对照组)模型组)单纯
&'(

高剂

量组"

FO0?dS?

'和低剂量组"

!O0?dS?

')环磷酰胺低

剂量
e

益气清毒方高剂量"

#FPH?bS?

'组)中剂量
LJPO?bS?^

组和低剂量"

FP!O?bS?

'组(每组
#H

只小鼠(正常对照

组和模型组采用等量生理盐水腹腔注射和灌胃#益

气清毒方采用灌胃给药#环磷酰胺为腹腔注射!每天

上午
#

次( 从接种后第
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开始给药!连续
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(
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观察指标

给药第
#

)

I

)

K@

称量小鼠体重!第
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给药
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后
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组别 瘤重!
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" 胸腺指数 脾脏指数

正常对照组
;9#<;!=9>#! ?9%>;!=9>=#

模型组
#9>%=!=9;!> ?9#!;!#9=?# %9%@?!@9%?#
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.BC

高剂量组
=9?<=!=9!$%

!!

$9$<=!=9<$=

!!
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低剂量组
$9=!;!=9@!?
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.BC

!低"

E

益气!高"组
=9?>?!=9!>>

FF

#9>?%!=9D@#

F

@9;=?!=9D>?

.BC

!低"

H

益气!中"组
=9<?>!=9$;>

F

!9?<;!=9<?>

FF

?9D=D!$9!?$

.BC

!低"

H

益气!低"组
=9>>D!=9;<; $9?%?!=9<%= ;9>@D!$9<!>

眼眶静脉取血#进行血液学!白细胞$红细胞$血红蛋

白$血小板"检查%称重后处死小鼠#剥离瘤体#取瘤

体$胸腺和脾脏称重记录&

!"#

统计学处理

各组数据均以均数
!

标准差!

!!2

"表示#用
IJ41,

软件进行统计学处理分析 # 组间差异用
K

检验 &

LM=9=;

为差异有统计学意义&

!

结 果

$"!

益气清毒方对小鼠体重影响

.BC

高$低剂量组与模型组对比#小鼠体重在

第
>N

有显著不同!

L""9";

"#而益气清毒方各组的小

鼠体重则无明显改变& 提示
.BC

对小鼠的不良反应

有可能延缓小鼠的生长发育% 而益气清毒方具有减

轻
.BC

此类不良反应的作用& 见表
$

&

$"$

益气清毒方对小鼠胸腺!脾脏和瘤重的影响

模型组与正常对照组比较# 脾脏指数明显增大

OL"=9=#P

&无论是
.BC

高剂量组还是
.BC

低剂量组#

小鼠瘤重$胸腺指数$脾脏指数均低于模型组#有显

著性差异
QL""9";P

&

.BCH

益气清毒方高$中剂量组与

.BC

低剂量组对比# 胸腺指数高于
.BC

低剂量组#

小鼠瘤重低于
.BC

低剂量组#说明益气清毒方对免

疫器官胸腺有保护作用# 对小鼠肿瘤病灶生长有明

显抑制作用& 见表
!

&

$"%

益气清毒方对小鼠外周血细胞的影响

.BC

高$ 低剂量组与模型组相

比#小鼠白细胞$红细胞$血红蛋白$

血小板计数均明显下降# 有显著性

差异
QL""9";P

&

.BCH

益气清毒方高$

中剂量组能明显减轻
.BC

对小鼠

骨髓抑制的不良反应# 明显减少白

细胞$血小板下降数量#且有显著性

差异
QL""9";P

& 见表
@

&

@

讨 论

目前# 实体瘤的治疗一般早中

期以手术为主#配合放$化疗%中晚

期则以放$化疗为主&由于化疗在杀

灭癌细胞的同时# 有较大的不良反

应#严重影响患者生活质量#甚至缩

短生存期&因此#中草药以其疗效确

切#不良反应小#已受到越来越多的

重视'

%

(

&

表
$

益气清毒方对小鼠体重"

5

#影响"

*#$"

$

!!2

#

组别 第
$N

第
?N

第
>N

正常对照组
$>9"@!"9>! !;9@D!$9$? !%9D"!$9D@

模型组
$>9@"!$9@? !D9D"!!9DD @"9<>!!9!$

.BC

高剂量组
$>9@"!"9%! !;9$>!!9$@ !D9?>!$9>!

!!

.BC

低剂量组
$>9@"!$9$D !?9!;!$9$? !<9;;!!9@D

!

.BC

!低"

H

益气!高"组
$%9<"!$9"D !;9"!!$9;> !%9<;!!9D%

.BC

!低"

H

益气!中"组
$%9>"!$9D" !;9$$!!9;! !>9">!?9!;

.BC

!低"

H

益气!低"组
!"9<"!$9!; !D9!;!$9%; !%9@"!!9$$

注)与模型组比较#

!

RL"=9=;

#

!!

RL"=9=$

&

表
!

益气清毒方对小鼠胸腺!脾脏指数和瘤重的影响"

*#$=

$

!!2

#

注)与正常对照组比较#

AA

)

LM=9=$S

与模型组比较#

!

)

L"=9=;

#

!!

)

L"=9=$

%

与
.BC

低剂量组比较#

F

)

L"=9=;

%

FF

L"=9=$

&

表
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益气清毒方对小鼠外周血细胞的影响"

*#$=

$

!!2

#

注)与模型组比较#

!

)

L"=9=;

#

!!

L"=9=$

%与
.BC

低剂量组比较#

F

)

L"=9=;

%

FF

L"=9=$

&

组别 白细胞计数
Q$=

>

TUP

红细胞计数
Q$"

$!

TU

"

正常对照组
;9%"!"9<? <9%;!"9!D

模型组
D9;<!!9$% <9<<!"9D$

.BC

高剂量组
!9$<!"9;!

!!

D9>?!"9@@

!

.BC

低剂量组
@9;@!"9D<

!

<9$<!"9?%

!

.BC

!低"

H

益气!高"组
;9$"!$9"?

F

<9@"!"9@D

.BC

!低"

H

益气!中"组
?9;@!"9?@

F

D9>"!"9@?

.BC

!低"

H

益气!低"组
?9""!"9>< <9@"!"9?;

血红蛋白
Q5TUP

$@"9$"!?9?D

$!D9??!>9<>

$$!9$"!D9@!

!

$$;9D<!D9>@

!

$$D9?"!;9<@

$$!9D"!;9$<

$$<9%"!<9>!

血小板计数
Q$"

>

TUP

>?%9!!<%9%

%;"9D!$!?9<

@$%9?!$$$9>

!!

D$%9"!$>"9@

!!

>!"9D!$$<9@
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%;%9?!$>!9"

F
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!益气清毒方"是基于!扶正祛邪"的思想创立

的#中医认为肿瘤发生的主要病因病机是正气亏虚$

以致热毒痰瘀之邪结聚$侵害经络脏腑#其中气虚抗

邪乏力是本$而热毒痰瘀结聚是标# 因此$治疗上我

们主张以益气健中$清毒消瘤为治$在临床上运用于

治疗肺癌%胃癌%大肠癌等肿瘤$获得较为满意的疗

效#

!益气清毒方"以四君子汤加黄芪益气健脾扶正

为基础&伍以半枝莲%白花蛇舌草%藤梨根%浙贝母%

金荞麦清毒消瘤$ 共成扶正抗癌之剂# 方中四君子

汤之人参%白术%甘草%茯苓组方具有诱导肿瘤细胞

凋亡的作用 '

&

$

$"

(

$能够抑制肿瘤细胞生长 '

$$

$

$!

(

$调节

机体免疫功能'

$'

(

$增效减毒'

$(

$

$)

(

$延长荷瘤机体生存

期'

$*

(等作用&黄芪具有较好的抗肿瘤 '

$+

(和调节免疫

功能'

$%

(的作用# 白花蛇舌草%半枝莲%藤梨根等药不

仅可以抑制肿瘤生长$促进肿瘤细胞凋亡$同时还有

消除炎症$抑制炎症物质产生的作用 '

$&,!!

(

$浙贝母化

痰散结$ 浙贝母及其生物碱具有较好的多药耐药逆

转活性'

!'

(

# 诸药配合标本兼顾%正邪并治$扶正而不

留邪$攻邪而不伤正$起到相得益彰的效果#

实验结果显示$ 小鼠注射
-./

后体重明显下

降$而
-./0

益气清毒方组体重下降则不明显&模型

组小鼠接种
1

!!

肝癌细胞后$胸腺并未明显萎缩$脾

脏指数还因此增大$ 可能是癌细胞刺激引起免疫反

应加强造成# 益气清毒方既能加强
-./

的抑瘤作

用$缩小肿瘤$减少瘤体重量&又能减轻
-./

产生的

白细胞%血小板下降等不良反应$并一定程度上提高

小鼠胸腺和脾脏重量# 提示益气清毒方能明显加强

-./

抗肿瘤作用$抑制
1

!!

荷瘤小鼠肿瘤生长$减轻

-./

不良反应$保护机体免疫器官$提高免疫功能#

参考文献!

2#3

黄兆明$熊墨年
4

健脾化瘀解毒法加化疗治疗晚期大肠癌

疗效分析
2536

浙江中西医结合杂志$

!7""

$

$"8*9: ''!;'''6

2!3

熊墨年$于庆兰$唐晓玲$等
6

三蠲促凋法治疗中晚期胃

癌对照观察
2536

中国肿瘤$

!77*

$

$)8$!9: %%';%%(6

2'3

熊墨年$崔宁莉
6

三蠲抑瘤法联合化疗治疗晚期非小细胞

肺癌的临床观察
2536

实用新医学$

!77&

$

$78(9: '!%;'!&6

2(3

熊墨年$熊林楷
6

益气清毒法加中药静滴治疗晚期大肠癌

的临床观察
2536

现代肿瘤医学$

!7$7

$

$%8&9: $%'&;$%(76

2)3

熊墨年$唐晓玲$余炅$等
6

益气清毒法联合化疗治疗中

晚期胃癌的临床观察
2536

西部中医药 $

!7$$

$

!(

)

$$

*+

&7;&'6

2*3

熊墨年$ 熊林楷
6

益气清毒化瘀法治疗晚期肿瘤
$)

例

临床观察
2536

临床医药实践$

!77%

$

$8&9: *&&;+7$6

2+3

熊墨年$唐晓玲$余炅$等
6

益气清毒化瘀法治疗中晚期

胃癌
'7

例
2536

陕西中医$

!7$!

$

'' 8$9: +;$76

2%3 1< =

$

>?@ 1

$

AB@C D

$

<E BF! GHH?@IJ<C?FBEIJK <LL<MEN IL

EO<O<JPB <QRH<SRRB CFKMINRS< RMBJRR@

'

5

(

!TJ?C U<N

$

$&&)

$

()8%9:&$";&$'!

2&3

赵爱光$杨金坤$赵海磊$等
6

四君子汤诱导裸皮鼠移植

性人胃癌细胞凋亡的初步研究
2536

癌症 $

!""$

$

!"8!9:

$'!;$''6

2$"3

李传刚$李墨林$舒晓宏$等
6

四君子汤通过
VBN

受体诱

导小鼠膀胱癌细胞凋亡
2536

肿瘤防治杂志$

!77)

$

$!8!79:

$)'&;$)($6

2$$3

陶正鹏$冯秋珍$徐建民$等
6

四君子汤含药血清抑癌作

用的实验研究
2536

湖北中医杂志$

!77*

$

!%8&9: %+&;%%76

2$!3

席与斌$吴允孚$陈刚
6

四君子汤抗胃癌活性部位配伍作

用及其对细胞周期的影响
2536

中国中西医结合消化杂志$

!7$!

$

!78$9:!*;!&6

2$'3

温庆祥$古颖
6

四君子汤对脾虚患者免疫功能的影响
2536

北京中医$

!77*

$

!)8(9: !'&;!(76

2$(3

李传刚$刘用楫$贺瑞麟$等
6

三氧化二砷配伍四君子汤

治疗小鼠膀胱癌的实验研究
2536

中华中医药学刊$

!77!

$

!78)9: (!$;(!'6

2$)3

裘维焰$魏克民$李践$等
6

四君子汤增强生物反应调节

因子抗肿瘤作用的实验研究
2536

中国中医药科技$

!77+

$

$(8!9:%!;%'6

2$*3

王玉荣$王泽时
6

加味四君子汤抗小鼠宫颈癌作用的实

验研究
2536

山西中医学院学报$

!77'

$

(8(9:'+);'+*6

2$+3

田寅$王博$石磊$等
6

黄芪水煎剂对荷瘤小鼠抗肿瘤的

实验研究
2536

黑龙江医药科学$

!7$!

$

')8$9:$7&6

2$%3

高旭$李丽芬$刘斌钰$等
6

黄芪多糖对小鼠免疫功能影

响的实验研究
2536

山西大同大学学报
8

自然科学版
9

$

!7$7

$

!*8(9: (!;((6

2$&3

曾永长$梁少瑜$罗佳波$等
6

白花蛇舌草提取物
81TWV9

体内外抗肿瘤实验研究
2536

中药材$

!7$$

$

'(8(9:)&(;)&+6

2!73

王凤鸣$沈一平
6

白花蛇舌草抗肿瘤的实验研究及临床

运用进展
2536

深圳中西医结合杂志$

!7$$

$

!$8)9:'7);'7+6

2!$3

宋增芳$廖月霞$肖炜明$等
6

半枝莲水提取物调节肿瘤

XYZV [T-

实验研究
2536

实用临床医药杂志 $

!7$$

$

$)

8$&9:$;)6

2!!3

王岚$康琛$杨伟鹏$等
6

藤梨根正丁醇提取物和总黄酮

苷抗肿瘤作用研究
2536

中国中药杂志 $

!7$7

$

') 8$*9:

!$%(;!$%*6

2!'3

李冬云 $郑智 $侯 丽 $等
6

复 方 浙 贝 母 药 物 血 清 抑 制

\$!$7[-TT]

细胞增殖与诱导凋亡研究
2536

现代生物医

学进展$

!77&

$

&8$'9:!($';!($*6

)&)


