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补益方坑环磷酞胺造模小鼠脾细胞凋亡作用的研究
许冬青

毛
王 明艳

‘

赵凤鸣 姜海英
‘

詹 臻

摘要 「�的 �

研究
，’ 、

味地黄 丸等 爪种补益方对环磷酞胺 ��
’

���造模小鼠脾细胞凋亡及细胞周期的影响 方法
�

选择 ��
’

尺 小鼠
�

采 用流式细胞术检测脾细胞凋亡率 及细胞周期等
。

结果
�几种补益方 中

�

四君 子汤
、

六 味地黄 丸
、

生脉散
、

金隆
‘
肾气 丸能拮抗

���引起的脾细胞增殖抑制
�六味地黄丸

、

四君子汤能拮抗 ��� 引起的脾细胞凋亡
��种补益方均能拮抗 �

’

�� 所致的脾脏萎

缩 结论
��种补益方均有不同程度的改善 �

、

��
〕
所致脾脏损害的作用

，

其中以 四君 子汤
、

六味地黄丸效果较佳
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在癌症治疗中
，

放疗和化疗能直接杀伤肿瘤细胞
�

但同时对机体的免疫系统也造成损害
。

����瘤患者经过

放疗
、

化疗
，

机体免疫功能明显受到抑制
，

而患者的免

疫状况 与预后密切相关
。

因此
，

免疫疗法 已成为治疗肿

瘤 的重要治疗 手段之 一 州
。

环磷酞胺 �����是临床上

广
‘

泛应用的抗癌药
，

同时又是一种免疫抑制剂
，

患者使

用 ���后出现的症状有些类似中医
“
虚证

”
的表现

。

在

我们以 注的研究中发现
，

很多补益方能明显抑制 ���

诱发的微核 及姐妹染色单体互换
，

具有明 显的抗突变

作用
二 亏〕 。

本文通过研究 �种补益方对 ��� 造模小 鼠

脾细胞凋亡抑制作用及对细胞周期
、

脾指数的影响
�

从

免疫学角度进一步探 讨补益方抗突变作用机理
，

为临

床选用补益方辅助化疗提供实验依据

实验材料

实验用药
�

六味地 黄丸按 《小儿药证直诀 沙组方
�

枝 ��
，

附子 ���理中汤按 、 伤寒沦芳组方
�

党参 �琅
，

白术

���
，

干姜 �馆
，

炙甘草 �娘
�四君子汤按长太平惠民和剂

局方 、组方
�

人参 ���
，

白术 馆
�

获等 ��
，

炙甘草 �� ���

生脉散按众内外伤辨惑论 ��组方
�

人参 ����
，

麦冬 ���
，

���

味子 �衬
。

以 �中药均 由南京中医药大学门诊部提供
�

经鉴定符合 《中华人 民共和国药典 沙规定 娜种方药均

加适量蒸馏水浸泡 �小时
�

加热煮沸 洲 分钟
�

滤出头

煎
，

药渣加蒸馏水适 量
，

再煮沸 沁 分钟
，

滤出二煎
�

将

两次滤液合并
�

加热浓缩至 ��������

�
�

� 试剂
���� 购 自上海华联制药公司 �碘化丙院购

自����
�
公司

。

�
�

� 实验动物
�

��纯种小 鼠
�

体 重��一 ��盆
，

由南京
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组别 剂量 ������ 鼠数
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牡丹皮 ��
，

�金脸 肾
产

毛丸按 《金质要略 》组方
�

干地黄 ���
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表 � 各组小鼠脾细胞的细胞周期 比较 �牙士 、 �
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与正常对��哎全以比较
，
匕乙�

少‘ 几‘�
�

��� ’�模型全��比较 一 了，
�

。
�

�〕 �

‘
�
“
医药大学实验动物中心提供

。

� 实验方法

�
�

� 动物分组及处理
�
��� 小鼠随机分组

�

侮组 �只
，

雌雄各半
，

设阴性对照组 �正常对照组 �
，

阳性 对照组

�模刑组 �及用药组 �理 中汤组
、

金匾 肾气丸组
、

四君子

汤组
、

六味地 黄丸组
、

生脉散组 �
。

阳性对照组和阴性对

照组连续用蒸馏水灌胃 �� 天
。

用药组 �相当于临床等

效量 �每天分别灌 胃 ��
�

����
，

连续 加 天
，

取材前 ��

小 时
，

除 阴性 对 照 组 外
，

各 组 小 鼠舟 只 注 射 ���

�����、�
·

��
。

�
�

� 脾指数测定
�
于灌 胃第 ��� 天处死小 鼠

，

取脾脏
，

称重 计
一

算各组小鼠的脾指数
。

�
�

� 细胞凋亡及细胞周期检测
�

于灌胃第 ��� 大处死

小鼠
。

取脾脏
，

生理盐水冲洗
，

用眼科剪将脾脏剪碎
，

并

用 ���无针头针筒吹吸 �一 �分钟
，

��� 目筛网过滤
，

收集细胞悬液
，

用 ��‘�洗涤 �次��������
�
�
���。

，
�分钟�

，

去
�

�
�

清液
�

滴 入 ��少
。
冷乙醇固定细胞

， 一

���保存
。

�

机 前 �
，�弓�洗涤 �次

�

制成约 �二 ���
筷

个 �。 ��细胞恳液
，

加入含 ��� 酶的碘化丙咙染液混匀
�

�〔 ��分钟
，

经

���。 目尼龙网滤过后
，

流式细胞仪����� �
。 ���，�

，

����

公 司�测定各组脾细胞凋亡
�

率及细胞周期
。

每个样
几
水获

取 ������� 个细胞
，

以 分析软件 �
’

��
，

��� 、 。 �
�

及 ������

乙 �分析结果
。

� 结果

�
�

� 脾指数检测结果比较
�

表 �示
�

模型组脾指数 与

正常对照组相比明显降低��，� 二二�
�

��� �
，

而经理 中汤
、

金

匾肾气丸
、

四君子汤
、

六味地黄丸
、

生脉散用药后
，

脾指

数均明显升高 �尸� 。
�

叮 或 �� 。
�

肠 �
。

�
�

� 细胞凋亡检测结果 比较
�

表 �示
，

��� 能明显诱

导小鼠脾细胞凋亡
，

与 正常对照组 比较
，

差异有显 著性

�� 〔 �
�

�� �
。

经用药后
，

六味地黄丸
、

四君子汤组能明

显拮抗 �
’

�� 引起的脾细胞凋亡
�

与模型组 比较差异有

显著性 �产��
�

���
。

�
�

� 细胞周期检测结果
�

表 �
，

环磷酞胺能明显抑制

脾细胞增值
，

与正常对照组 比较
，

差异有显著性 ���

�
�

���
。

经用药后
，

六味地黄 丸
、

四君子汤
、 厂

�
一

脉散
、

金啧

肾气丸能明显拮抗 〔 ’

��引起的脾细��包增殖抑制
，

表现

为 �
、 一

干�
、
期明显减少 ���

、

�
�

��� �
�

�期明 显增加 �尸�

�
�

���
。

� 讨论

手术
、

放疗和化疗是癌症治疗中的 二大疗法 一 几

者

往往联合应用
。

但放疗
、

化疗的毒创作川非常明显
，

在

大量杀伤肿瘤细胞的同时
，

也破坏 了�五常组织细胞
，

尤

其是使机体免疫机能显著
一

「降
�

骨髓
、

胸腺
、

脾脏等重

要免疫器官出现障碍
。

如何降低放疗
、

化疗的毒 副作

用
�

改善肿瘤患者的免疫机能
�

使预后 良好
，

已经成为

治疗肿瘤的关键
。

传统中医药在癌症的治疗 中有其独到之 处
，

川
‘
�
，

医药进行治疗常 可改善症状
，

缓解病情
�

从而提高患者

的生存质量
，

延长寿命
。

我们在以往的研究中发现
，

六

味地黄丸
、

理中汤
、

四君子汤
、

生脉散
、

金匿肾气丸等用

于治疗虚证的补益代表方具有明显的抗突变作用 ” ��
�

并 月
�

能 够 拮 抗 ��，�〕
引起 的骨 髓

、

胸腺 细胞增 叭抑

制
’
��

。

本实验结果表明
，
�种补益方均能拮抗 �

‘

���
，
所致

的脾脏萎缩
。

细胞周期研究结果表明
�

除理中汤外
�

其

余 �种均能明显拮抗 ���引起的脾细胞增殖抑制
�
凋

亡研究结果表 明
，

六味地黄汤
、

四 君子 汤能明 显拮抗

��� 引起的脾细胞凋亡
，

其余 �种作用 不明显
。

以
�

�
�

结果表明
，
�种补益方都有减轻化疗药物 �’��� 的毒副

作用
，

保护免疫器官
，

提高机体免疫机能 的作用
，

其中

又 以六味地黄丸
、

四君子汤效果较佳
�

为临床选用经典

补益方辅助化疗提供 了实验依据
。
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