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摘 要!$目的%研究熊果酸&

*+

#对小鼠
&!!

肝癌移植瘤的抑制作用及免疫功能的影响'

$方法%采用移植性
&!!

肝癌小鼠模型"随机分为模型组!对照()氟尿嘧啶!

,!-.

(处理组)

*+

高)低剂量组"分别连续腹腔注射
,!-./!,012314

)

*+/,"01531

)

!,015314 #'6

后"处死小
鼠"计算抑瘤率)外周血白细胞数)脾脏指数)胸腺指数)白细胞介素

!789!!4

)肿瘤坏死因子
!/:;-!!4

等指标"分析
*+

对小鼠
&!!

肝癌移植瘤的生长抑制作用及免疫功能的影响' $结
果%与模型组相比"

*+

高)低剂量组能显著减少移植瘤瘤重 "其抑瘤率分别为
,)<=$>

)

$!<,'>

"差异有显著性!

?@=<=)

"

?@=<=,

('

*+

高剂量组与
,!-.

组抑瘤率!

()<$$>

(比较"差
异没有显著性

/?A=<=,4

'

*+

各组可不同程度地升高荷瘤小鼠的外周血白细胞数和脾脏指
数)胸腺指数"同时还能提高荷瘤小鼠血清中

:;-!!

的水平
/?@=<=,4

' $结论%熊果酸能明显
抑制

&!!

荷瘤小鼠的肿瘤生长"其作用可能与增强机体的免疫功能有关'
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熊果酸
7.JPIQHO KOH6
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又名乌索酸"是存在于

许多植物中的一种天然三萜类化合物"主要来源于

木犀科植物女贞的叶" 唇形科植物夏枯草的全草"

杜鹃花科植物熊果的叶和果实"蔷薇科植物枇杷的

叶"玄参科植物毛泡桐的叶"通常以游离或与糖结

合成苷的形式存在$

#c$

%

' 现已证实
*+

具有多种生物

学活性"如抗菌)抗炎及对中枢神经系统的安定作用

等' 近年来发现熊果酸不仅对多种致癌)促癌物有

抵抗作用"而且对多种恶性肿瘤细胞有抑制生长作

用 $

'

"

,
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' 本研究拟通过建立小鼠
&!!

肝癌移植瘤模

型" 探讨
*+

对小鼠
&!!

肝癌移植瘤的生长抑制作

用及免疫功能的影响" 为辅助临床肝癌治疗提供实

验依据'
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材料与方法

!"!

实验药物与试剂

原料
<=

!白色粉末!由武汉利元亨药物技术有

限公司提供!批号"

>?>@>#

!用二甲基亚砜溶解后!无

菌注射用水稀释至所需浓度#氟尿嘧啶$

?!A(

%针剂!

#>B,C

支!上海旭东海普药业有限公司生产& 白细胞

介素
!

$

DE!!

%和肿瘤坏死因子
!

$

F;A!!

%放免试剂盒

购于北京鼎国有限公司&

!"#

实验动物

昆明小鼠
G>

只!体重
H!>"!I5

!由河南科技大学

实验动物中心提供!合格证号"

J.KLH

鄂
M!>#>!>>>N

&

小鼠肝癌
O!!

瘤株由河南省医药科学研究院提供&

!"$

模型的建立

小鼠肝癌
O!!

瘤株!腹腔接种传代&待腹水生长

旺盛时!抽出腹水!细胞计数!调整细胞浓度为
?#8"

@

个
CB,

!小鼠腋下皮下接种肝癌
O!!

细胞!每只接种

":!B,

&

!"%

分 组

接种后第
!P

!将
G"

只小鼠随机分为
G

组!即模

型组$对照%!实验组"

?!A(

组'

<=

高剂量组
Q?>B5CR5M

'

<=

低剂量组
H!?B5CR5M

!每组
#>

只!通过腹腔注射给

药!连续
#GP

!模型组给予等容积生理盐水#

!"&

指标检测

停药后摘除眼球取血
>:?S#:>B,

!少数采用常规

方法进行白细胞计数 !其余部分置于离心管内 !

$ >>>)CB0*

离心
#>B0*

! 取血清置

于
TU>$

保存#采用放免分析法测定

DE!!

和
F;A!!

的水平!操作步骤按

照放射免疫分析试剂盒使用说明书

进行#

处死小鼠!剥离瘤体称重!抑瘤

率
V H

模型组平均瘤重
%

实验组平均

瘤重
MC

模型组平均瘤重
##>>W

(剖取

各组小鼠的胸腺和脾脏分别称重!

检测各组小鼠脾脏指数和胸腺指

数& 脾脏
Q

胸腺
I

指数
V

脾脏
Q

胸腺
I

重

量
QB5I CX

小鼠体重
Q5I#8>Y

&

!"'

统计学处理

实验数据均以均值
&

标准差表

示!应用
JZJJ#N:>

分析软件进行统

计分析!多组间比较采用单因素分析!组间两两比较

采用
J;LQ

或者
EJ[I

分析&

Z\>:>?

为差异有统计学

意义&

!

结 果

#"! <=

对小鼠
O!!

移植瘤的抑制作用

<=

高'低剂量组均可抑制移植瘤的生长!抑制

率分别为
?#:>$W

'

$!:?GW

!高剂量组与模型组比较!

瘤重减轻更加明显
QZ\>:>#I

$

F+],1 #

%&

#"# <=

对小鼠白细胞数及胸腺!脾脏指数影响

与模型组相比!

?!A(

组白细胞数'胸腺指数'脾

脏指数均有显著性降低
QZ\>:>?I

&

<=

各剂量组的白细

胞数'脾脏指数和胸腺指数与
?!A(

组相比均有不同程

度的升高!且具有显著性差异
QZ\>:>?I

$

F+],1 !

%&

#"$ <=

对小鼠血清
DE!!

和
F;A!!

的影响

与模型组相比!

?!A(

组血清
DE!!

含量明显增

高!

F;A!!

含量明显降低
QZ\>:>?I

& 而
<=

高剂量组

与
?!A(

组相比血清
DE!!

含量明显降低!

F;A!!

含量

明显增高!有显著性差异
QZ\>:>?IQF+],1 $I

&

$

结 论

机体的免疫功能与肿瘤的发生有密切关系!当

宿主免疫功能低下或受抑制时!肿瘤发生率增高&因

此! 抗肿瘤治疗必须依靠机体自身免疫功能的增强

()*+, ! (-, )./0!/1234 ,55,6/7 35 89 3. :## ;,.3<4)5/ 206, =.>!?@

;'^1

"

4'B_+)1P `0^/ B'P1, 5)'(_

"

+

Z\":"8

!

]

Z\":"?:

()*+, # (-, ,55,6/7 35 89 534 A-0/, *+33B 6,++7 631./

"

0.B,; 35 /-C217 ).B

7D+,,. =.>!?E

;'^1

"

4'B_+)1P `0^/ B'P1, 5)'(_

"

+

Z!\":"?a 4'B_+)1P `0^/ ?!A( 5)'(_

"

]

Z!\":"?:

b)'(_2 ['21 HB5CR5M F(B') `105/^H5M

F/1 ^(B') 0*/0]0^')6

)+^1 HWM

c'P1, 5)'(_ % 8:N?&":!%

?!A( 5)'(_ !? ":?"&":88

+

N8:$$

<= /05/ P'21 5)'(_ ?" ":U@&":8%

+

?8:"$

<= ,'` P'21 5)'(_ !? 8:8U&":!8

]

$!:?G

b)'(_2

['21

$

B5CR5M

d/0^1 ],''P 41,,

4'(*^H#8"

%

CEM

c'P1, 5)'(_ % 8G:N@&!:$?

?!A( 5)'(_ !? N:?N&8:?8

+

<= /05/ P'21 5)'(_ ?" 88:U@&!:8%

]

<= ,'` P'21 5)'(_ !? %:8U&8:!!

+

J_,11* 0*P1e

HB5C8"5M

8?":88&!$:U%

U":?@&8@:$N

+

8G?:$@&!8:?%

]

%U:??&!":%U

+

F/6B(2 0*P1e

HB5C8"5M

8N:$!&?:$"

N:@?&$:"$

+

8@:$U&G:@?

]

8":G?&$:U%

+

!""



肿瘤学杂志
!"#$

年第
#%

卷第
$

期

或者恢复! 胸腺是
&

淋巴细胞分化和成熟的场所"

脾脏是免疫细胞定居和发生免疫应答的场所! 胸腺

指数和脾脏指数的大小可直接反映机体免疫水平的

高低#

'

$

! 此外"

()!!

能激活多种免疫细胞"促进淋巴

细胞有丝分裂%

&*+!!

能够激活
&

细胞和刺激
,

细

胞产生抗体&刺激单核细胞等产生细胞因子&促进白

细胞杀死微生物及杀灭肿瘤细胞等细胞因子" 因此

它们对调节机体免疫应答起着重要的作用!

大多数中药都具有明显增强机体免疫功能的作

用#

-

$

"现代医学研究表明"

./

具有多种药理活性"尤其

是抗肿瘤活性! 它不仅对多种致癌&促癌物有抵抗作

用"而且对多种恶性肿瘤有抑制和细胞毒作用#

0

"

%

$

!

本实验以
1!!

荷瘤小鼠为模型"通过与模型组

和
2!+3

组比较"观察
./

高&低剂量组对
1!!

移植

瘤的抑制率以及对外周血白细胞数&胸腺指数&脾脏

指数&血清细胞因子的影响"研究其对
1!!

荷瘤小

鼠的抑瘤作用以及免疫调节作用! 结果发现"

./

高&低剂量组均可抑制移植瘤的生长"抑制率分别为

2456$7

&

$!5287

! 与模型组相比"

2!+3

组外周血白细

胞数& 胸腺指数& 脾脏指数各项指标均有显著性降

低" 表明
2!+3

可造成
1!!

荷瘤小鼠免疫器官受损

以及免疫功能抑制! 而
./

高剂量组外周血白细胞

数&脾脏指数和胸腺指数与
2!+3

组相比均有不同程

度的升高"而
./

低剂量组与
2!+3

组相比"差异不

显著"表明
./

可促进胸腺和脾脏细胞的增殖分化"

具有一定的免疫增强作用" 但存在剂量依赖性! 另

外" 本研究发现"

2!+3

化疗明显升高
1!!

荷瘤小鼠

外周血清
()!!

含量"降低
&*+!!

含量"经
./

治疗

后" 高剂量组
1!!

荷瘤小鼠外周血清
()!!

含量和

&*+!!

含量分别有不同程度的降低和升高"且与
2!

+3

相比有显著性差异"可见"

./

具有改善荷瘤小鼠

细胞因子异常的作用" 具有抗肿瘤及调节机体免疫

功能的作用! 综上所述"

./

能一定程度地抑制
1!!

移植瘤小鼠的肿瘤生长"且能提高机体免疫功能!
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