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［摘　要］　目的　探讨益气补肾方对胃癌细胞ＳＧＣ－７９０１侵袭转移能力的影响。 方法　将胃癌ＳＧＣ－７９０１细胞接种于ＲＰ－
ＭＩ－１６４０培养液中，益气补肾方水溶液配制成１、２、４、８、１６、３２、６４ｍｇ／ｍｌ　７个终浓度，设肿瘤细胞为空白对照组，在９６孔板内

每个剂量６个平行孔，重复３次，３７℃、５％ＣＯ２ 培养箱孵育４８ｈ。采用 ＭＴＴ法检测不同浓度益气补肾方对ＳＧＣ－７９０１细胞增

殖的抑制率；采用ＲＴ－ＰＣＲ法检测其对ＳＧＣ－７９０１细胞基质金属蛋白酶－２（ＭＭＰ－２）和基质金属蛋白酶抑制酶－２（ＴＩＭＰ－２）的

基因表达活性的影响。 结果　不同浓度的益气补肾方对ＳＧＣ－７９０１细胞都有一定的抑制作用，以１６ｍｇ／ｍｌ和３２ｍｇ／ｍｌ浓度

抑瘤作用较好，抑制率分别为５３．１７％和５６．４７％；ＭＭＰ－２ｍＲＮＡ在３２ｍｇ／ｍｌ组同空白对照比较，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），并且１６ｍｇ／ｍｌ组也能下调 ＭＭＰ－２ｍＲＮＡ的表达，但差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。 结论　益气补肾方能明显抑制

胃癌细胞ＳＧＣ－７９０１侵袭转移能力，且以３２ｍｇ／ｍｌ浓度最好。

［关键词］　益气补肾方；肿瘤转移；胃癌细胞；基质金属蛋白酶－２；基质金属蛋白酶抑制酶－２

Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ　ｏｆ　Ｙｉｑｉ　Ｂｕｓｈｅｎ　Ｆｏｒｍｕｌａ　ｏｎ　ｔｈｅ　Ａｂｉｌｉｔｙ　ｏｆ　Ｉｎｖａｓｉｏｎ　ａｎｄ　Ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ　ｏｆ　Ｇａｓｔｒｉｃ　Ｃａｎｃｅｒ　Ｃｅｌｌｓ

ＲＵＡＮ　Ｙｅｐｉｎｇ１，ＬＩＵ　Ｙｕｎｘｉａ２，ＹＡＯ　Ｌｉ　１

（１．Ｃｏｌｌｅｇｅ　ｏｆ　Ｐｈａｒｍａｃｙ，Ｚｈｅｊｉａｎｇ　Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ　ｏｆ　Ｃｈｉｎｅｓｅ　Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，Ｈａｎｇｚｈｏｕ３１００５３；２．ｔｈｅ　Ｔｈｉｒｄ　Ｐｅｏｐｌｅ＇ｓ　Ｈｏｓｐｉｔａｌ　ｏｆ
Ｈａｎｇｚｈｏｕ　Ｃｉｔｙ）

ＡＢＳＴＲＡＣＴ　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏ　ｄｉｓｃｕｓｓ　ｔｈｅ　ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ　ｏｆ　Ｙｉｑｉ　Ｂｕｓｈｅｎ　Ｆｏｒｍｕｌａ（Ｆｏｒｍｕｌａ　ｆｏｒ　ｒｅｐｌｅｎｉｓｈｉｎｇ　ｑｉ　ａｎｄ　ｔｏｎｉｆｙｉｎｇ　ｔｈｅ　ｋｉｄ－
ｎｅｙ）ｏｎ　ｔｈｅ　ａｂｉｌｉｔｙ　ｏｆ　ｉｎｖａｓｉｏｎ　ａｎｄ　ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ　ｏｆ　ｇａｓｔｒｉｃ　ｃａｎｃｅｒ　ｃｅｌｌｓ　ＳＧＣ－７９０１．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｔｈｅ　ｇａｓｔｒｉｃ　ｃａｎｃｅｒ　ｃｅｌｌｓ　ＳＧＣ－７９０１

ｗｅｒｅ　ｉｎｏｃｕｌａｔｅｄ　ｉｎｔｏ　ｔｈｅ　ＲＰＭＩ－１６４０ｃｕｌｔｕｒｅ　ｓｏｌｕｔｉｏｎ．Ｙｉｑｉ　Ｂｕｓｈｅｎ　Ｆｏｒｍｕｌａ　ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ　ｗａｓ　ｐｒｅｐａｒｅｄ　ｔｏ　７ｆｉｎａｌ　ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ　ａｓ

１，２，４，８，１６，３２，ａｎｄ　６４ｍｇ／ｍｌ．Ｔｈｅ　ｃａｎｃｅｒ　ｃｅｌｌｓ，ｔａｋｅｎ　ａｓ　ｔｈｅ　ｂｌａｎｋ　ｃｏｎｔｒｏｌ　ｇｒｏｕｐ，ｗｅｒｅ　ｐｕｔ　ｉｎｔｏ　ｔｈｅ　９６－ｈｏｌｅ　ｐｌａｔｅ．Ｅａｃｈ

ｄｏｓｅ　ｏｆ　ｔｈｅ　Ｆｏｒｍｕｌａ　ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ　ｗａｓ　ａｐｐｌｉｅｄ　ｔｏ　ｔｈｅ　６ｐａｒａｌｌｅｌ　ｈｏｌｅｓ　ｏｆ　ｔｈｅ　ｐｌａｔｅ．Ｔｈｅ　ｐｒｏｃｅｄｕｒｅ　ｗａｓ　ｒｅｐｅａｔｅｄ　ｆｏｒ　３ｔｉｍｅｓ．Ｃｅｌｌｓ

ｗｅｒｅ　ｉｎｃｕｂａｔｅｄ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｉｎｃｕｂａｔｏｒ　ａｔ　３７℃ａｎｄ　５％ＣＯ２ｆｏｒ　４８ｈ．Ｔｈｅ　ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ　ｒａｔｅ　ｏｆ　ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ　ｏｆ　ＳＧＣ－７９０１ｃｅｌｌｓ　ｂｙ　ｔｈｅ　ｄｉｆｆｅｒ－
ｅｎｔ　ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ　ｏｆ　Ｙｉｑｉ　Ｂｕｓｈｅｎ　Ｆｏｒｍｕｌａ　ｗａｓ　ｄｅｔｅｃｔｅｄ　ｗｉｔｈ　ｔｈｅ　ＭＴＴ　ｍｅｔｈｏｄ．Ｔｈｅ　ａｃｔｉｖｉｔｙ　ｏｆ　ｇｅｎｅ　ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ　ｏｆ　ｍａｔｒｉｘ　ｍｅｔ－
ａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ－２（ＭＭＰ－２）ａｎｄ　ｉｔｓ　ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ　ｅｎｚｙｍｅ－２（ＴＩＭＰ－２）ｏｆ　ＳＧＣ－７９０１ｃｅｌｌｓ　ｗｅｒｅ　ｍｅａｓｕｒｅｄ　ｗｉｔｈ　ｔｈｅ　ＲＴ－ＰＣＲ　ｍｅｔｈｏｄ．

Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｔｈｅ　Ｆｏｒｍｕｌａ　ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ　ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ　ｈａｄ　ｃｅｒｔａｉｎ　ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ　ａｃｔｉｏｎ　ｏｎ　ＳＧＣ－７９０１ｃｅｌｌｓ，ｂｕｔ　ｔｈｅ　ｃｏｎｃｅｎｔｒａ－
ｔｉｏｎｓ　１６ｍｇ／ｍｌ　ａｎｄ　３２ｍｇ／ｍｌ　ｆｕｎｃｔｉｏｎｅｄ　ｂｅｔｔｅｒ，ｔｈｅ　ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ　ｒａｔｅ　ｂｅｉｎｇ　５３．１７％ａｎｄ　５６．４７％ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ｃｏｍｐａｒｅｄ　ｗｉｔｈ

ｂｌａｎｋ　ｃｏｎｔｒｏｌ　ｇｒｏｕｐ，ｔｈｅ　ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ　ｗａｓ　ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ　ｉｎ　ｔｈｅ　ＭＭＰ－２ｏｆ　ｔｈｅ　３２ｍｇ／ｍｌ　ｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５），ａｎｄ　ｔｈｅ　ＭＭＰ－
２ｍＲＮＡ　ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ　ｏｆ　ｔｈｅ　１６ｍｇ／ｍｌ　ｇｒｏｕｐ　ｗａｓ　ａｌｓｏ　ｄｏｗｎ－ｒｅｇｕｌａｔｅｄ，ｂｕｔ　ｔｈｅ　ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ　ｗａｓ　ｎｏｔ　ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｐ＞
０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｙｉｑｉ　Ｂｕｓｈｅｎ　Ｆｏｒｍｕｌａ　ｉｓ　ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ　ｉｎ　ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ　ｔｈｅ　ａｂｉｌｉｔｙ　ｏｆ　ｉｎｖａｓｉｏｎ　ａｎｄ　ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ　ｏｆ　ｇａｓｔｒｉｃ　ｃａｎｃｅｒ　ｃｅｌｌｓ

ＳＧＣ－７９０１，ａｎｄ　ｔｈｅ　ｒｅｓｕｌｔ　ｏｆ　ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ　３２ｍｇ／ｍｌ　ｗａｓ　ｔｈｅ　ｂｅｓｔ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　Ｙｉｑｉ　Ｂｕｓｈｅｎ　Ｆｏｒｍｕｌａ（Ｆｏｒｍｕｌａ　ｆｏｒ　ｒｅｐｌｅｎｉｓｈｉｎｇ　ｑｉ　ａｎｄ　ｔｏｎｉｆｙｉｎｇ　ｔｈｅ　ｋｉｄｎｅｙ）；ｇａｓｔｒｉｃ　ｃａｎｃｅｒ　ｃｅｌｌｓ；ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ　ｏｆ

ｃａｎｃｅｒ；ｍａｔｒｉｘ　ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ－２（ＭＭＰ－２）；ｍａｔｒｉｘ　ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ　ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ　ｅｎｚｙｍｅ－２（ＴＩＭＰ－２）

　　我国每年恶性肿瘤发病人数约１６０万，已超过
心脑血管病成为致死原因的第１位，９０％的肿瘤患
者死于转移［１］，肿瘤转移是肿瘤恶性行为的特征性
表现，也是临床治疗失败的主要原因。益气补肾方
是著名老中医金亚城根据肿瘤手术、化疗、放疗后正
气亏虚之病机特点组方而成，前期实验研究证明［２］，
该制剂具有较好的抗肿瘤作用，本文在前期研究基
础上观察益气补肾方对胃癌细胞ＳＧＣ－７９０１侵袭转
移能力的影响。

１　材料

１．１　试剂
胎牛血清：杭州四季青生物工程材料研究所（批

号：０９０７１２），细胞培养基ＲＰＭＩ－１６４０：美国ＧＩＢＣＯ－
ＢＲＬ 公司 （批号：０９０８１４），二苯基四氮唑溴盐
（ＭＴＴ）：华美生物工程公司进口分装，青霉素钠盐：
华北制药有限公司（批号：Ｃ０８０３８０２），链霉素：华北
制药有限公司（批号：Ｙ０９０８２０３），ＡＭＶ逆转录酶、

Ｔａｑ酶、ＲＮａｓｅＩｎｈｉｂｉｔｏｒ和ｄＮＴＰ等：宝生物工程
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（大连）有限公司。基质金属蛋白酶－２（ＭＭＰ－２）：上
游引物：５′－ＣＡＣＣＴＡＣＡＣＣＡＡＧＡＡＣＴＴＣＣ－３′；下
游引物：５′－ＡＡＣＡＣＡＧＣＣＴＴＣＴＣＣＴＣＣＴＧ－３′；扩
增长度：３２７ｂｐ。基质金属蛋白酶抑制酶－２（ＴＩＭＰ－
２）：上游引物：５′－ＧＴＴＣＣＣＣＡＣＧＡＡＴＣＡＡＣＧＡ－
ＧＡ－３′；下游引物：５′－ＧＣＡＡＡＧＴＧＡＣＧＧＣＴＣＴＧ－
ＧＴＡＧ－３′；扩增长度：４３４ｂｐ。β－Ａｃｔｉｎ：上游引物：５′－
ＡＴＧＣＣＡＴＣＣＴＧＣＧＴＣＴＧ－３′；下 游 引 物：５′－
ＡＣＴＣＣＴＧＣＴＴＧＣＴＧＡＴＣＣＡＣＡＴ－３′；扩增长度：

５７８ｂｐ。

１．２　药材及瘤株
益气补肾方组成：黄芪２０ｇ，茯苓１２ｇ，女贞子

１２ｇ，枸杞子１２ｇ，猪苓１２ｇ，莪术１０ｇ，半枝莲３０ｇ，藤
梨根３０ｇ，薏苡仁３０ｇ，八月札１０ｇ，大枣３０ｇ，炙甘草

６ｇ。购自浙江中医药大学饮片厂。人胃癌细胞株

ＳＧＣ－７９０１，由中国科学院上海细胞生物学研究所
提供。

１．３　试剂配制

Ｄ－Ｈａｎｋｓ 液 配 制：称 取 ＮａＣｌ　８．００ｇ，ＫＣｌ
０．４０ｇ，Ｎａ２ＨＰＯ４·７Ｈ２Ｏ　０．０６ｇ，ＫＨ２ＰＯ４０．０６ｇ，

ＮａＨＣＯ３０．３５ｇ，酚红０．０２ｇ，依次溶于约７００ｍｌ双
蒸水中，定容至１Ｌ，充分混匀，分装入瓶，包扎

１２１℃高压灭菌３０ｍｉｎ。胰蛋白酶溶液配制：称取

１∶２５０胰蛋白酶３．０ｇ，溶解于１　０００ｍｌ高压灭菌过
的Ｄ－Ｈａｎｋｓ液中，经０．２２μｍ微孔滤膜过滤除菌，
无菌条件分装入瓶，－２０℃保存备用。用时根据不
同细胞株配制成０．１％、０．１５％浓度使用。细胞培
养液的配制：将粉状培养基ＲＰＭＩ－１６４０缓慢加入约

４００ｍｌ双蒸水中，水温需在１５℃左右，并不时搅拌
使之溶解，同时加入２ｇ的 ＮａＨＣＯ３，加入双抗（终
浓度为青霉素１００Ｕ／ｍｌ和链霉素１００Ｕ／ｍｌ），最后
定溶至１Ｌ，用０．２２μｍ微孔滤膜过滤除菌，无菌条
件下分装入瓶，－２０℃保存备用。使用时加入胎牛
血清。

１．４　仪器
细胞培养板与细胞培养皿，由丹麦ＮＵＮＣＬＯＮ

公司生产；ＨＥＰＡ　ＣＬＡＳＳ１００型细胞ＣＯ２ 培养箱，
由美国 ＴＨＥＲＭＯ公司生产；倒置显微镜，由日本

ＯＬＹＭＰＵＳ公司生产；ＤＧＧ－９４２０Ａ电热恒温鼓风
干燥箱，由上海森信实验仪器有限公司；ＤＫ－Ｓ２４型
水浴锅，由上海森信实验仪器有限公司生产；

Ｄ１８１０Ｃ自动双重纯水蒸馏仪，由上海申胜生物技
术有限公司生产；ＵＲ－４１００型酶标仪，由美国Ｄｙｎ－

ａｔｅｃｈ公司生产。

２　方法

２．１　药物制备及剂量
将购得的中药饮片置砂锅中加相当于药材量５

倍的冷水浸泡１ｈ，煮沸３０ｍｉｎ；再加３倍量水继续煎
煮２０ｍｉｎ，过滤，合并２次滤液，将煎得的水煎液采
用旋转蒸发仪浓缩后，加入酒精调节乙醇浓度到

７０％，沉淀过夜后离心去沉淀，浓缩至１ｇ／ｍｌ的生
药水煎剂，调ｐＨ 值７．０～７．２，分装，０．２２μｍ过滤
除菌灭菌，４℃保存备用。

２．２　细胞培养
将ＳＧＣ－７９０１细胞接种于含１０％胎牛血清、青

霉素１００Ｕ／ｍｌ、链霉素１００Ｕ／ｍｌ的 ＲＰＭＩ－１６４０培
养液中，在３７℃、５％ＣＯ２ 培养箱中培养，每１或２
天换液１次，长满后常规胰蛋白酶消化法传代培
养［３］。

２．３　ＭＴＴ法检测益气补肾方对ＳＧＣ－７９０１细胞增
殖的影响

将对数生长期的ＳＧＣ－７９０１制成５×１０４ 个／ｍｌ
的细胞悬液，每孔２００μｌ接种于９６孔培养板内。实
验设肿瘤细胞空白对照组、经预实验益气补肾方水
溶液选取１、２、４、８、１６、３２、６４ｍｇ／ｍｌ　７个终浓度。
分别加在９６孔板内，每个剂量６个平行孔，重复３
次。３７℃、５％ＣＯ２ 培养箱孵育４８ｈ。吸弃上清，每
孔加ＲＰＭＩ－１６４０　１００μｌ、ＭＴＴ　２０μｌ，再孵育４ｈ，离
心、弃上清。每孔加 ＤＭＳＯ　２００μｌ，酶标仪４９０ｎｍ
处测每孔吸光度（Ａ值）。
细胞增殖抑制率（ＩＲ％）＝（１－试验组 Ａ值／对照组 Ａ

值）×１００％。

２．４　ＲＴ－ＰＣＲ法检测益气补肾方对ＳＧＣ－７９０１细
胞 ＭＭＰ－２和ＴＩＭＰ－２的基因表达
参考文献［４－５］，将空白对照组和不同浓度的

益气补肾方处理（１６ｍｇ／ｍｌ和３２ｍｇ／ｍｌ）组胃癌细
胞收集。严格按说明书操作，测定 ＭＭＰ－２、ＴＩＭＰ－２
的表达情况。具体方法如下：①ＲＮＡ提取：收集胃
癌细胞转移到１．５ｍｌ　Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ管→加入１ｍｌ的

Ｔｒｉｚｏｌ→用移液枪轻轻吸打使细胞破碎→加２００μｌ
氯剧烈振荡混匀３０ｓ→离心→上清夜转移到无

ＲＮａｓｅ的１．５ｍｌ离心管中→加入与上清等体积的
异丙醇，放置５ｍｉｎ→离心→弃去上清→白色沉淀用

７０％乙醇洗涤两次→离心→真空离心干燥→沉淀用

４０μｌ　ＤＥＰＣ－Ｈ２Ｏ溶解。②电泳检测 ＲＮＡ 提取质
量：制备胶板→将已加入上样缓冲液的ＲＮＡ样品
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加入加样孔→电泳→分析结果，验证ＲＮＡ完整性。

③测量ＲＮＡ提取的浓度：微量核酸测量仪测定每
个ＲＮＡ样品的浓度并定量，保证做ＲＴ－ＰＣＲ时上
样量的一致。④ＲＮＡ 逆转录成ｃＤＮＡ：逆转录以

１μｇ总ＲＮＡ为模板，按照ＡＭＶ逆转录酶提供的标
准体系，在ＰＣＲ管中配制逆转录反应液，于４２℃恒
温槽中进行逆转录反应６０ｍｉｎ→９９℃终止反应，冰
水中冷却→所得到的反应液即可用于ＰＣＲ反应。

⑤ＰＣＲ检测 ＭＭＰ－２和ＴＩＭＰ－２的表达：ＰＣＲ扩增
目的基因 ＭＭＰ－２和ＴＩＭＰ－２，并以β－Ａｃｔｉｎ基因为
内参进行ＰＣＲ反应，反应体系为５０μｌ。１０×Ｒｅａｃ－
ｔｉｏｎ　Ｂｕｆｆｅｒ　５μｌ、４种ｄＮＴＰ（２５ｍＭ）的混合物２μｌ、
预测 上 游 引 物 （１２．５ｐｍｏｌ／μｌ）、预 测 下 游 引 物
（１２．５ｐｍｏｌ／μｌ）、β－Ａｃｔｉｎ上游引物、β－Ａｃｔｉｎ下游引
物各１μｌ、逆转录反应液３μｌ、Ｔａｑ　ＤＮＡ　Ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ
（３Ｕ／μｌ）１μｌ、ｄｄＨ２Ｏ定容至５０μｌ，ＰＣＲ扩增仪中扩
增。扩增条件：９４℃ 预变性 ５ｍｉｎ 后，９４℃／３０ｓ、

５５℃／３０ｓ、７２℃／３０ｓ，反应３０个循环，最后一轮７２℃
延伸５ｍｉｎ，４℃保存。扩增产物取５μｌ在１．０％琼脂
糖（含ＥＢ０．５ｎｇ／ｍｌ）上电泳，凝胶成像仪观察结果
并照相，每一个基因的表达量用β－Ａｃｔｉｎ内参进行
标准化，结果为基因表达量与β－Ａｃｔｉｎ内参的比值，
以上结果重复３次，取平均值。

３　结果

３．１　益气补肾方对ＳＧＣ－７９０１细胞增殖的影响
表１示，不同浓度的益气补肾方对ＳＧＣ－７９０１

细胞都有一定的抑制作用，以１６ｍｇ／ｍｌ和３２ｍｇ／ｍｌ
浓度抑瘤作用较好，抑制率分别为 ５３．１７％ 和

５６．４７％。

表１　不同浓度益气补肾方对ＳＧＣ－７９０１细胞

　　增殖作用的影响

组别
药物浓度
（ｍｇ／ｍｌ）

样本数
ＯＤ５５０值
（珚ｘ±ｓ）

背景

ＯＤ５５０值
抑制率
（％）

药物组 ６４　 ６　 ０．６８４±０．１１３　 ０．１２２　 ３８．９８
３２　 ６　 ０．４８８±０．１５８　 ０．０９７　 ５６．４７
１６　 ６　 ０．５２５±０．１０１　 ０．０２２　 ５３．１７
８　 ６　 ０．５８９±０．１２１　 ０．００９　 ４７．４６
４　 ６　 ０．７６９±０．０８９　 ０．００１　 ２８．０１
２　 ６　 ０．９６２±０．１５３　 ０　 １４．３６
１　 ６　 １．０９７±０．０９９　 ０　 ２．１４

空白对照组 ６　 １．１２１±０．１０９　 ０　 ０

３．２　益气补肾方对 ＭＭＰ－２和ＴＩＭＰ－２ｍＲＮＡ表
达活性的影响

图１、图２示，ＭＭＰ－２ｍＲＮＡ在空白对照组、

１６ｍｇ／ｍｌ组和３２ｍｇ／ｍｌ组的表达量依次降低，而

ＴＩＭＰ－２ｍＲＮＡ表达则影响不大。表２示，ＭＭＰ－２
ｍＲＮＡ在３２ｍｇ／ｍｌ组同空白对照组比较，差异有
统计学意义（Ｐ＜０．０５）；并且１６ｍｇ／ｍｌ组也能下调

ＭＭＰ－２ｍＲＮＡ的表达，但差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。

表２　不同浓度益气补肾方对 ＭＭＰ－２、ＴＩＭＰ－２

　　ｍＲＮＡ表达活性的影响（珚ｘ±ｓ）

组别 ＭＭＰ－２ ＴＩＭＰ－２

空白对照组 ０．７５９±０．１０３　 ０．９８８±０．１０２
１６ｍｇ／ｍｌ组 ０．７０３±０．０９９　 ０．９７８±０．１０５
３２ｍｇ／ｍｌ组 ０．６１３±０．０８９＊ １．０２３±０．１１６

　　注：与空白对照组比较，＊Ｐ＜０．０５

图１　ＭＭＰ－２基因 图２　ＴＩＭＰ－２基因

４　讨论
侵袭与转移是恶性肿瘤细胞最重要的生物学行

为，与预后密切相关。肿瘤细胞的转移是多因素、多
基因综合作用的结果，其机制十分复杂，除肿瘤细胞
间的相互作用、肿瘤细胞与宿主细胞间的相互作用
外，还包括细胞外基质在肿瘤细胞侵袭与转移过程
中起到的防御作用［６］。中医学认为，肿瘤发病就是
全身性疾病的局部表现，治疗时通过观察局部消长，
从而重视全身变化，中医理论将人体抵抗力称为“正
气”，将肿瘤的侵害称为“邪气”。当正盛邪衰时，则
肿瘤被控制或缩小，病情缓解；当正虚邪实时，则肿
瘤进展或转移。益气补肾方由黄芪、茯苓、女贞子、
枸杞子、猪苓、莪术、半枝莲、藤梨根、薏苡仁、八月
札、大枣、炙甘草组成，具有补气固表、滋补肝肾、利
水渗湿、活血止痛、败毒抗癌等作用，对于调整机体、
增强抵抗力、改善症状、减轻痛苦具有较好的疗效。
肿瘤细胞通过自身或刺激宿主细胞分泌基质降

解酶以改变基底膜结构，破坏其屏障作用，从而侵袭
周围组织，转移至远处。肿瘤的转移与蛋白酶有关，
尤其是肿瘤细胞分泌的 ＭＭＰｓ、ＴＩＭＰｓ在体内分布
广泛，可调节基底膜降解过程，是 ＭＭＰｓ的天然抑
制剂，本实验中我们采用ＭＭＴ法和ＲＴ－ＰＣＲ法检

（下转第１５９页）
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部分症状改善，减分率≥３０％但＜５０％；无效：症状
无变化或加重，减分率＜３０％。总有效率为临床痊
愈、显效和有效之和。安全性观察治疗前后分别查
血常 规、尿 常 规、ＡＬＴ、血 肌 酐 （ＳＣｒ）、尿 素 氮
（ＢＵＮ）、血糖、心电图。

３．２　两组临床疗效比较
治疗组６０例，痊愈４例（６．７％），显效４５例

（７０％），有效１１例（２３．３％），总有效率１００％；对照
组３０例，痊愈０例，显效１５例（５０％），有效５例
（１６．７％），无 效 １０ 例 （３３．３％），总 有 效 率 为

６６．７％。治疗组与对照组相比，显效率、总有效率差
异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜０．０１）。

３．３　两组治疗前后中医证候评分比较
表１示，治疗前两组中医证候评分差异无统计

学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗组治疗后中医证候评分与
表１　两组治疗前后中医证候评分比较（分，珚ｘ±ｓ）

证候
治疗组（６０例）

治疗前 治疗后
对照组（３０例）

治疗前 治疗后

睡眠不安 ５．２１±０．８２　２．３４±０．６７＊ ５．１２±０．８７　４．８２±０．９７＊

心烦懊恼 ４．６４±０．６１　１．７８±０．４７＊ ４．７４±０．９２　４．３４±１．２１＊

胸闷 ４．７８±０．６８　２．１５±０．６１＊ ４．６４±０．７３　４．６８±０．９８＊

脘痞 ４．２８±１．０８　１．４６±０．６１＊ ４．６５±１．１０　３．９７±１．１０＊

咽中不适 ４．０８±１．０６　２．３４±０．４８＊ ４．１３±１．２１　４．７８±１．３１＊

痰多 ３．７８±０．９１　１．０７±０．２２＊ ３．８０±０．９２　３．６８±０．４５＊

头晕 ３．９２±０．９０　２．０２±０．４２＊ ４．１２±０．７７　３．８０±１．２２＊

目眩 ３．９０±０．９３　１．８０±０．５２＊ ３．８９±０．９５　３．５６±１．２２＊

苔黄腻 ４．８０±０．９０　３．８０±０．８２＊ ４．８４±０．９８　４．４０±０．６２＊

舌红 ４．４０±０．９２　３．８２±０．７３＊ ４．３０±０．９７　４．８０±０．９８＊

脉滑或数 ５．３８±０．７２　３．８１±１．０２＊ ５．１４±１．０２　５．３２±０．８＊２

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０５

治疗前比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；对照组
治疗后中医证候评分与治疗前比较差异无统计学意

义（Ｐ＞０．０５）。

４　讨论
临床观察发现，肥胖为痰热内扰型患者的体型

特点，饮食习惯偏于肥甘厚味；性格偏于急躁。临床
见心烦不寐，或时寐时醒，或乱梦纷纭，胸闷痰多，头
重目眩，口苦，嗳气，泛恶，舌红、苔黄腻，脉滑数；治
法为清化痰热、和中安神。温胆汤出自《三因极一病
证方论》，由半夏、竹茹、枳实、橘皮、甘草、茯苓、生
姜、大枣组成，有清胆和胃、理气化痰之功，主治“心
胆虚怯，触事易惊，或梦寐不祥，或异象感惑，遂致心
惊胆慑，气郁生涎，涎与气抟，变生诸症，或短气困
乏，或复自汗，或四肢浮肿，饮食无味，心虚烦闷，坐
卧不安”。我们经过长期的临床观察，发现痰热导致
的失眠多挟有心胃郁热、肝阳上亢之候，因此，在原
方基础上加（焦）栀子清心肝胃火，加珍珠母平肝镇
静安神。
参考文献

［１］中华医学会精神科分会．中国精神障碍分类与诊断标准
（ＣＣＭＤ－３）［Ｍ］．济南：山东科学技术出版社，２００１：１１２—

１１９．
［２］上海市卫生局．上海市中医病证诊疗常规［Ｍ］．上海：上

海中医药大学出版社，２００３：３７—３８．
（收稿日期：２０１１－０９－２８；修回日期：２０１１－１１－０４）
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测益气补肾方对ＳＧＣ－７９０１细胞 ＭＭＰ－２和ＴＩＭＰ－
２的基因表达影响。实验结果也证明，益气补肾方
对胃腺癌ＳＧＣ－７９０１细胞有明显的抑制作用，且其
作用浓度、时间与抑制率呈正相关，其中１６ｍｇ／ｍｌ
和３２ｍｇ／ｍｌ浓 度 的 抑 制 率 分 别 为 ５３．１７％ 和

５６．４７％。益气补肾方对 ＭＭＰ－２和 ＴＩＭＰ－２基因
在空白对照组、１６ｍｇ／ｍｌ组和３２ｍｇ／ｍｌ组的表达
量依次降低，而 ＴＩＭＰ－２ｍＲＮＡ表达则影响不大，

结果表明益气补肾方具有较好的抑制胃癌细胞

ＳＧＣ－７９０１侵袭转移能力的作用，且以３２ｍｇ／ｍｌ浓
度最好。
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２００８，２６（１）：１３４—１３５．

［２］刘云霞，金亚城，中医药抗肿瘤转移机理的研究进展
［Ｊ］．中医药学刊，２００５，２３（１０）：１８６９—１８７２．

［３］Ｊａｎｇ　Ｍ，Ｃａｉ　Ｌ，Ｕｄｅａｎｉ　ＧＯ，ｅｔ　ａｌ．Ｃａｎｃｅｒ　ｃｈｅｍｏｐｒｅｖｅｎ－
ｔｉｖｅ　ａｃｔｉｖｉｔｙ　ｏｆ　ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ，ａ　ｎａｔｕｒａｌ　ｐｒｏｄｕｃｔ　ｄｅｒｉｖｅｄ
ｆｒｏｍ　ｇｒａｐｅｓ［Ｊ］．Ｓｃｉｅｎｃｅ，１９９７，２７５（５２９７）：２１８—２２０．

［４］符慧群，曹培国，罗红，等．白藜芦醇对小鼠Ｌｅｗｉｓ肺癌生
长的影响及机制研究［Ｊ］．肿瘤，２００７，２７（７）：５３１—

５３４．
［５］Ｌｕ　Ｊ，Ｈｏ　ＣＨ，Ｇｈａｉ　Ｇ，ｅｔ　ａｌ．Ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ　ａｎａｌｏｇ，３，４，５，

４’－ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏｘｙｓｔｉｌｂｅｎｅ，ｄｉｆｅｒｅｎｔｉａｌｌｙ　ｉｎｄｕｃｅｓ　ｐｒｏ－ａｐｏｐ－
ｔｏｔｉｃ　ｐ５３／Ｂａｘ　ｇｅｎｅ　ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ　ａｎｄ　ｉｎｈｉｂｉｔｓ　ｔｈｅ　ｇｒｏｗｔｈ　ｏｆ
ｔｒａｎｓｆｏｒｍｅｄ　ｃｅｌｌｓ　ｂｕｔ　ｎｏｔ　ｔｈｅｉｒ　ｎｏｒｍａｌ　ｃｏｕｎｔｅｒｐａｒｔｓ［Ｊ］．
Ｃａｒｃｉｎｏｇｅｎｅｓｉｓ，２００１，２２（２）：３２１—３２８．

［６］陈艳芬，陈蔚文，李茹柳，等．左金丸和反左金对大鼠胃黏
膜保护机制的比较研究［Ｊ］．广州中医药大学学报，２００３，
２０（２）：１３３．

［７］刘海兴．中医药治疗胃癌的研究进展［Ｊ］．辽宁中医药大
学学报，２００７，９（２）：１５３．

（收稿日期：２０１１－０３－２４；修回日期：２０１１－０９－０６）
［编辑：邓　媛］

·９５１·２０１２年第２期 张伟华　黄连温胆汤治疗痰热内扰型失眠６０例


