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实 验 研 究

荷瘤小鼠非创伤性辨证指标的对照研究

陈 晓
’

陈德溯
’

方肇勤
’

摘要 目的
:

初步建立荷瘤小鼠非创伤性辨证指标
。

方法
:

观察

H 22 荷瘤小鼠瘤径 (瘤重 )
、

体重
、

悬尾反应
、

尾爪毛外观
、

生存

期等
,

运用中医辨证方法筛选非创伤性辨证指标
。

结果
:

荷瘤后

小鼠个体差异有扩大的趋势
,

瘤重与去瘤体重比值与生存天数

呈高度负相关 (尸 < 。
.

01 ) ;悬尾反应明显低下 (尸 < 。
.

01 )
,

个别

出现亢进变化
;
尾爪毛在形

、

质
、

色泽方面有瘦瘪
、

枯搞
,

色淡 白

或晦暗
,

失光泽
,

污物附着
,

形态挛缩不舒展等表现
。

结论
:

疾病

动物模型亦有证可辨
,

根据中医八纲辨证的原则
,

可将荷瘤小

鼠初步分为 4 种证型
。

主题词 辨证 /方法 肿瘤 /诊断 @ 非创伤性辨证指标

中医辨证论治强调个体化诊 治
,

而实验动物的个

体差异相对较小
,

因此之前的有关中医证的实验动物

研究大都未涉及实验动物个体差异的问题
,

而我们在

以往的相关研究中发现
,

在病理状态下
,

实验动物个体

差异有扩大的趋势川
,

说明在实验动物上也有证可辨
。

由此
,

在中医辨证论治机理的研究中
,

实验动物非创伤

性辨证的研究是不可或缺的重要内容
。

本实验旨在观

察荷瘤小 鼠外观变化的个体差异
,

以冀为初步建立实

验动物的非创伤性辨证指标提供证据
。

1 材料和方法
1

.

1 动物分组与造模
:

健康雄性昆明小鼠 30 只 (购自

上海中医药大学实验动物中心 )
,

体重 20 士 2 9 ,

随机分

为正常对照组 10 只
,

模型组 20 只
。

以上动物均按单笼

标准化饲料喂养
。

抽取 H 22 腹水昆明小鼠 (购 自中科

院药物所实验动物中心 )腹水 s m l
,

以 4 倍生理盐水稀

释
,

常规消毒
,

在模型组小 鼠右腋皮下注射 。
.

Zm l
。

1
.

2 观察项目与方法

.1 2
.

1 体重 ( T )
、

体外瘤径 (换算成瘤体积 )
、

瘤重

( L T )
、

去瘤体重 ( Q T )
:

分组造模前先称取体重
,

此后

每周观察体重 2 次
,

测量瘤直径
、

横径 2 次
,

换算为瘤

体积
。

模型组小鼠死亡后即称取瘤重
,

并根据瘤重和瘤

体积的直线回归关系
,

用于今后在非创伤条件下
,

推算

荷瘤小鼠去瘤体重
。

1
.

2
.

2 瘤重 比去瘤体重 (L /Q )
、

生存天数
:

运用相关

的分析方法
,

比较接种 2 周时 L /Q 值与生存天数的

上海中医药大学基础 医学院
,
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1
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2
.

3 悬尾反应 ( X W )
:

捏住小鼠尾端
,

悬尾 3 05 ,

记

录身体向上扭转次数
,

并根据扭转强度分为强弱二级
,

头部向上扭转 > 90
“

为强扭转
,

1 次得 2 分
;簇 9。

“

为弱

扭转
,

1 次得 1 分
。

1
.

2
.

4 爪
:

肉眼结合解 剖显微镜拍照 (1 2
.

5 倍
,

1/

60 。 ,

闪光光源 )
,

观察小鼠后爪 的形态
、

色泽
、

质地
、

清

洁度
。

每周 2 次
。

1
.

2
.

5 尾
:

肉眼结合解剖显微镜拍 照 (2 O倍
,

1/ 60 5 ,

闪光光源 )
,

观察小鼠尾部的色泽
、

质地
、

清洁度
。

每周

2 次
。

.1 .2 6 全身活动情况
:

方法略
。

1
.

3 统计学方法
:

相关分析
、

直线回归分析
、
t 检验

。

2 结果

2
.

1 瘤径和瘤重的关系
:

通过解剖剥取肿瘤称重
,

与

瘤体积作相关分析
,

结果 二者 呈高度正相关 ( : 二

.0 94 5
,

p < .0 01 )
,

进 一步作 回归分析
,

得 出其直线回

归方程为 Y 一 。
.

3 0 4 4X + 1
.

1 9 6 6
。

根据这一方程
,

可在

非创伤的前提下
,

由体外瘤径换算成瘤体积
,

再推算出

瘤重及去瘤体重
。

.2 2 L T
、

Q T
、

L /Q
:

附表示
,

L T 第 3周时较第 2 周时

明显增长 (尸 < 。
.

0 1 )
,

第 4 周有降低的趋势
; Q T 逐渐

增加
;
第 2 周时 T 标准差大于正常组体重

,

后期大于

正常组体重
; L /Q 第 3 周呈现大于第 2 周的趋势

,

第 4

周有下降趋势
。

2
.

3 L /Q 与生存天数的关系
:
L /Q (第 2 周时 )与生存

天数呈负相关 (r - 一 0
.

46 5 )
。

如除去 X 轴最右边的一

个数值的影响
,

二者呈高度负相关 ( r 二 一 0
.

7 23
,

尸 <

0
.

0 1 )
,

即比值越大
,

生存天数越少
。

2
.

4 后爪
:

正常小 鼠后爪色红润泽
:

质饱满
,

形态舒

展
,

无污物附着
。

荷瘤小鼠均有不 同程度外观异常变

化
,

后爪色淡 白或青紫
,

失光泽
;
质瘦瘪

、

枯搞
,

污物附

着
;形态挛缩不舒展

。

2
.

5 尾
:

正常小鼠的尾色淡红润泽
;
质细腻 圆润

,

无污

物附着
;形态呈有力抬起状

。

荷瘤小鼠有不同程度外观

异常变化
,

尾色淡 白或青紫
,

失光泽
;
质地粗糙甚至呈

鳞片状
,

瘦瘪
、

枯稿
,

污物附着
;
形态呈无力下垂状

。
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附表 A
、

B 两组 T
、

Q T
、

L T
、

L / Q
、

XW 结果比较 ` 士
: )

组 别

模型组

时间 (周 ) 鼠数 T ( g ) Q T ( g ) L T ( g ) L /Q

::

::

2 1
.

16士 1
.

6 6

32
.

9 8士 3
.

0 2

38
.

2 7士 6
.

8 8

4 5
.

3 0士 7
.

2 9

5 1
.

20士 5
.

6 2

3 5
.

5 8士 6
.

3 6

3 9
.

98士 8
.

3 2

4 6
.

23士 4
.

8 0

2
.

6 9士 1
.

2 8

5
.

0 5士 4
.

4 1`

4
.

96士 1
.

5 5

0 0 7士 0
.

0 3

0
.

1 4士 0
.

16

0
.

1 0土 0
.

03

6
.

1 7工 弓
,

1 8

3
.

4 5土 4
.

3 3

3
.

1 1士 2
.

8 7

0
.

9 3土 2
.

9 2

0 3 3士 0
.

5 0

八J月任门1U1口̀。dJ江

正常组

::

l 0

1 0

20
.

8 5士 1
,

3 6

3 0
.

0 6士 3
.

2 5

35
.

1 5士 3
.

3 6

3 7
.

5 3士 7
.

2 9

39
.

9 9士 4
.

1 8

6
.

4 0士 3
.

0 3

3
.

9 0士 1
.

7 3

3
.

1 0士 2
.

1 3

3
,

3 0士 3 1 3

3
.

5 0土 2
.

5 0

与同期正 常组比较
, ,
尸 < 。

.

01 ;
与本组第 2 周比较

,

▲尸 < 。
.

01 〔注
:

模型组接种 2 周起出现死亡情况
,

故鼠数逐周减少 )

2
.

6 XW 变化
:

附表示
,

正常组和模型组接种前及接

种后均有个体差异
,

第 2 周正常组和模型组的分值较

接种前明显下降
,

组间无区别
;
第 3

、

4 周模型组较正常

组显著降低 (尸 < 。
.

01 )
。

第 2 周时荷瘤小鼠在总体水

平降低中
,

也出现个别亢进的情况
。

2
.

7 毛
:

正常小鼠毛色白而光泽
,

致密整齐且紧贴身

体
;
荷瘤小鼠均有不同程度毛色白中带黄

,

蓬松凌乱
,

脱毛等表现
。

2
.

8 全身情况
:

正常组攀爬
、

觅食等活动积极活跃
。

模型组有蜷缩畏寒
,

埋于垫料中
,

活动度减低或躁动

等表现
。

3 讨论

实验动物存在个体差异
:

以往的研究提示
,

在病理

情况下
,

实验动物存在个体差异川
。

本次实验也表明模

型组接种 2 周后体重的离散程度较正常组大
,

表明在

病理状态下
,

个体差异有扩大的趋势
。

非创伤性指标的辨证意义
:
( 1) 瘤重与去瘤体重关

系的辨证意义
:

肿瘤的病机可归纳为
“
局部为实

,

整体

为虚
”
31[

,

实为气滞
、

血癖
、

痰湿与邪毒胶结
,

虚则气血

阴阳亏损
。

瘤体的大小直接反映了气血痰并合凝聚等

邪实的程度
。

体重是人体生长发育及全身营养状况的

重要指标
,

即中医所谓的形质状况的体现
,

可作为正气

盛衰的指标
。

实验结果显示
,

瘤重与去瘤体重的比值呈

现规律性的变化
,

提示随病程发展
,

邪正力量对 比朝邪

强正弱方 向发展
,

待后期邪正俱盛
,

比值 出现下降趋

势
。

而且接种 2 周后的比值与其生存天数呈显著负相

关
。

符合中医肿瘤病机由实转虚的特征闭
。

( 2) 尾爪毛

色质态的辨证意义
:

根据 中医辨证标准阁对尾爪毛色

质态的辨证意义分析如下
:

尾爪色淡 白及毛色白中带

黄
、

失光泽
,

主气血不足
;尾爪色青紫主癖血或虚寒

;尾

爪瘦瘪
、

枯搞
,

脱毛为阴精亏损
;尾下垂

、

尾爪污物附着

为气衰
。

爪挛缩主虚寒或阴血亏虚
。

( 3) 悬尾反应的辨

证意义
:

悬尾反应主要观察小鼠的活动能力
。

气虚证特

征是活动能力降低
,

故悬尾反应可反映小鼠气虚的情

况
。

结果显示
,

模型组悬尾反应的下降幅度总体大于正

常组
,

提示整体气虚是荷瘤小鼠的共有特征
,

但也有个

别荷瘤小鼠出现反应增强的情况
,

这种虚性亢进
,

中医

辨证应属阴虚阳亢的范畴
。

( 4) 其他指标的辨证意义
:

全身活动度减少为气虚
; 畏寒蜷缩或埋 于垫料下为阳

虚
;
躁动不安为阴虚

。

荷瘤小鼠初步的辨证分型
:

综合上述指标的辨证

意义
,

初步确定以下 4 个证型
:
( 1) 察毒塑盛型

:

肿块生

长明显
,

Q T 在正常范围
,

无虚象
,

XW 正常
,

多见于早

期
。

( 2) 察毒兼气血虚型
:

瘤体生长减缓
,

Q T 增长减缓

或正常
,

L /Q 值增加明显
,

X W 降低
,

尾爪色淡 白或毛

色白中带黄
,

背毛蓬松
。

( 3) 察毒兼气阴虚型
:

瘤体生长

减缓
; Q T 增长减缓或停止

, L /Q 值呈最大值后有下降

趋势
,

XW 降低或全身躁动
、

XW 亢进
,

消瘦或尾爪瘦

瘪
,

尾爪色淡白
,

污物附着
,

爪蜷缩
。

( 4) 阴阳亏虚型
:

瘤

体生长缓慢或停止
,

Q T 增 长停止或下降
,

L / Q 值下

降
,

无 X W
,

尾下垂
,

畏寒
,

消瘦或尾爪瘦瘪枯稿
,

尾爪

色苍 白或青紫
,

污物附着明显
,

脱 毛
,

爪蜷缩
,

多见

于晚期
。

需说明的是
,

以上指标和分型 尚属初步结果
,

我们

将制订定量及半定量的辨证标准
,

结合证 的实验室指

标及辨证治疗加以验证
,

使之完善
。
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