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苏木与扶正药物配伍对 Ｃ５７ＢＬ／６小鼠 Ｌｅｗｉｓ
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摘要　目的：观察苏木配伍不同扶正药物对 Ｌｅｗｉｓ肺癌生长和转移的影响。方法：建立 Ｌｅｗｉｓ肺癌 Ｃ５７ＢＬ／６小鼠肿瘤模
型，随机分为６组：对照组、苏木组、苏木黄芪组、苏木当归组、苏木附子组、苏木麦冬组，连续灌胃给药２１ｄ。于第２１天处
死小鼠，观察各组抑瘤率、抑转移率。结果：苏木配伍不同的扶正药物对肿瘤均有抑制作用（Ｐ＜００５），苏木当归组、苏木
麦冬组、苏木附子组抑制肿瘤效果优于苏木（Ｐ＜００５）。结论：苏木配伍扶正药物可抑制肿瘤生长和转移。
关键词　苏木；活血化瘀；Ｌｅｗｉｓ肺癌
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　　恶性肿瘤是严重危害人类生命健康的重大疾
病，并且由于环境污染、食品安全、不良的生活方式

等问题凸显，使得恶性肿瘤的发病率逐年上升。而

单纯的手术、化疗、放疗等治疗方法也往往达不到令

人满意的效果。作为肿瘤的辅助和替代治疗，中药

治疗肿瘤越来越受到重视，在配合放化疗增效减毒、

术后防治肿瘤转移复发、晚期肿瘤单独应用改善临

床症状、提高生存质量带瘤生存，延长远期生存期等

方面均积累了丰富经验［１］。近期有研究发现，中药

可通过上调ｍｉｃｒｏＲＮＡｓ的表达从而达到抑制肿瘤的
目的［２］。

肿瘤与中医“症瘕”“积聚”等疾病描述内容相

近，中医药治疗肿瘤的优势在于辨证论治，中医通过

四诊发现，肿瘤患者普遍存在血瘀证的病机特点，认

为肿瘤的发生、发展与血瘀状态关系密切，因此治疗

上经常采用活血化瘀药，但学者们对于肿瘤患者是

否应该使用活血化瘀药意见不一，有学者认为活血

化瘀药从多方面、多角度、多靶点抑制肿瘤的发生、

发展［３６］，研究显示具有活血化瘀相类似作用的肝素

在肿瘤治疗中具有抗肿瘤血管形成、抗肿瘤生长作

用，还能够降低细胞黏附能力，减少肿瘤浸润、转

移［７８］。而另有学者认为，“血瘀”可能是机体在肿

瘤疾病状态下的一种自我保护适应机制，血瘀状态

能够抑制原发肿瘤的生长及转移的发生［９］，活血化

瘀药物有改善血液循环、提高细胞运动能力的作用，

可能在一定程度上能够促进肿瘤转移。相关研究也

显示，活血化瘀药有促进肿瘤转移的作用［１０１１］。田

甜等［１２］通过动物实验研究发现，水蛭、川芎、鸡血

藤、苏木等不同种类的活血化瘀药对肿瘤的生长及

转移的影响不尽相同，其中以活血疗伤药苏木的抑
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瘤作用为著，并且发现在肿瘤早期作用明显，随着病

期延长，作用逐渐减弱。根据肿瘤患者晚期多以正

气亏虚为主的病机特点，本实验通过观察苏木分别

配伍补气药黄芪、补血药当归、温阳药附子、滋阴药

麦冬对Ｃ５７ＢＬ／６小鼠移植性Ｌｅｗｉｓ肺癌生长及转移
的影响，以期为提高活血化瘀药抗肿瘤疗效探寻较

好的配伍方法。

１　材料与方法
１１　实验动物　清洁级近交系 Ｃ５７ＢＬ／６雄性小
鼠，６～８周龄，体重１８～２２ｇ，购自中国医学科学院
实验动物研究所（许可证号：ＳＣＸＫ（京）２０１１０００４）。
１２　细胞珠　具有自发肺转移潜能的高转移Ｌｅｗｉｓ
肺癌瘤株，移植率 １００％，来源：国家实验细胞资源
共享平台 （ＣｈｉｎａＩｎｆｒａｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆＣｅｌｌＬｉｎｅＲｅ
ｓｏｕｒｃｅ）。
１３　药物　单药苏木煎出液（生药浓度为１５００ｇ／
Ｌ），苏木黄芪煎出液（苏木黄芪比为１∶３，生药浓度
为６０００ｇ／Ｌ），苏木当归煎出液（苏木当归比为１∶１，
生药浓度为３０００ｇ／Ｌ），苏木附子煎出液（苏木附子
比为１∶１，生药浓度为３０００ｇ／Ｌ），苏木麦冬煎出液
（苏木麦冬比为１∶１，生药浓度为３０００ｇ／Ｌ）。５组
苏木基本方的稀释浓度是按照每千克体重小鼠用药

量相当于成人（按６０ｋｇ计）临床用量１０倍推算得
出，稀释液苏木生药浓度均为 ０１５ｇ／ｍＬ。成人每
日临床用药量按苏木１０ｇ计。药物由北京同仁堂
药业提供。

１４　肺癌细胞移植　将小鼠 Ｌｅｗｉｓ肺癌细胞从液
氮中复苏，于Ｃ５７ＢＬ／６小鼠右腋下接种，严格传代２
次后，在接种后第２１天将小鼠脱颈椎处死，超净工
作台下无菌取出新鲜生长良好无坏死的肿瘤组织，

剪碎，用玻璃匀浆器将肿瘤组织研磨成单细胞悬液

（按癌细胞株∶生理盐水为１∶３的比例），过３００目尼
龙网，调整细胞数为 １×１０７／ｍＬ，活细胞大于 ９５％
（台盼蓝拒染试验），将癌细胞悬液接种于小鼠右腋

下，０２ｍＬ／只［１３］。

１５　给药方法　将６０只小鼠随机分为６组，每组
１０只。对照组自接种后２４ｈ给予小鼠蒸馏水灌胃，
０２ｍＬ／ｄ。５个中药组：苏木组、苏木黄芪组、苏木
当归组、苏木附子组、苏木麦冬组自接种后２４ｈ给
予小鼠中药灌胃，０２ｍＬ／ｄ。
１６　观察指标　每日记录小鼠体重，观察接种肿瘤
生长情况。于接种 ２１ｄ脱颈椎处死，剥离肿瘤组
织，记录肿瘤组织重量、肺转移灶情况。计算各组抑

瘤率、转移率、抑转移率。

１６１　抑瘤率　接种２１ｄ脱颈椎处死小鼠，精密
电子天平称量瘤重（精确到００１ｇ），按以下公式计
算抑瘤率：抑瘤率（％）＝［对照组平均瘤重（ｇ）实
验组平均瘤重（ｇ）］／对照组平均瘤重（ｇ）×１００％
１６２　肺转移灶发生率　将取出小鼠肺组织用
３５％～４０％甲醛溶液固定，２４～４８ｈ后观察，正常肺
组织呈黄色，白色隆起为肿瘤转移灶，肿瘤转移灶大

小及数目观察均在解剖显微镜下进行。按转移灶的

大小对肿瘤转移灶进行分级。Ⅰ级：直径小于０５
ｍｍ；Ⅱ级：直径０５～１ｍｍ；Ⅲ级：直径１～２ｍｍ；Ⅳ
级：直径大于２ｍｍ。其总转移数计算公式如下：

总转移数＝Ⅰ级（结节数）×１＋Ⅱ级×２＋Ⅲ级
×３＋Ⅳ级×４［１４］

肺转移抑制率（％）＝［对照组肺转移灶数
（个）实验组肺转移灶数（个）］／对照组肺转移灶数
（个）×１００％
１７　统计学方法　用 ＳＰＳＳ１６０统计软件，多个样
本均数比较采用方差分析，组间两两比较用 ＳＮＫｑ
检验。多个率的比较用 ＣＭＨχ２检验。以 α＝００５
作为检验标准。

２　结果
２１　各组小鼠体重的比较　各组小鼠之间体重的
比较差异无统计学意义（Ｐ＝０１５５＞００５）。见
表１。

表１　各组小鼠体重的比较

组别 只数 体重（ｇ）

对照组 １０ ２４２６±２９２
苏木组 １０ ２２４４±２３３

苏木黄芪组 １０ ２３０８±１７５
苏木当归组 １０ ２１８７±２６３
苏木附子组 １０ ２２５１±２４９
苏木麦冬组 １０ ２４１４±１８３

２２　瘤重及抑瘤率的比较　各组之间瘤重差异无
统计学意义（Ｐ＞００５）。对照组及苏木组Ｐ＝０１１９
＞００５，２组之间瘤重差异无统计学意义。对照组
及苏木黄芪组Ｐ＝００２８＜００５，２组之间瘤重差异
有统计学意义。对照组与苏木当归组 Ｐ＝００００＜
００５，２组之间瘤重差异有统计学意义。对照组与
苏木附子组Ｐ＝０００１＜００５，２组之间瘤重差异有
统计学意义。对照组与苏木麦冬组 Ｐ＝０００２＜
００５，２组之间瘤重差异有统计学意义。苏木组与
苏木当归组Ｐ＝００２１＜００５，２组之间瘤重差异有
统计学意义。见表２。
２３　肺转移灶情况　第２１天各组间均未见肺内转
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移灶。

表２　各组之间瘤重及各组抑瘤率比较（ｇ／％）

组别 只数 瘤重（２１ｄ） 抑瘤率（２１ｄ）

对照组 １０ ０９８±０２３ —

苏木组 １０ ０７５±００７ ２３４６
苏木黄芪组 １０ ０７８±０１８ ２０４１
苏木当归组 １０ ０６４±０１５ ３１６３
苏木附子组 １０ ０６３±００７ ３５７１
苏木麦冬组 １０ ０６９±０３３ ２５５１

　　注：经ＣＭＨχ２检验，苏木及其复方抑瘤率差异无统计学意义。

３　讨论
与国外恶性肿瘤控制情况不同［１５］，学者调查发

现过去３０年内中国肿瘤发病率成上升趋势，通过分
析相关数据，预测未来３０年内肿瘤发病率还将继续
上升［１６］，因此肿瘤防治迫在眉睫。

古代医学虽然没有提出恶性肿瘤的概念，但仍

有相关记载。《圣济总录》中说到“瘤之为义，留滞

不去也”。对于恶性肿瘤的相关表现，《素问·玉机

真脏论》描述为“大骨枯槁，大肉陷下，胸中气满，喘

息不便，内痛引肩项，身热，脱肉破月，真脏见，十月

之内死”。对于其治疗，明·张景岳《景岳全书》说

“凡积聚之治，如经之云者，亦既尽矣。然欲总其要，

不过四法，曰攻，曰消，曰散，曰补，四者而已”。从中

医角度来说，肿瘤最大的特点为留滞不去，“瘀”贯

穿疾病始终。回顾性研究显示［１７］，诊断特发性静脉

血栓的患者罹患肿瘤的风险是其他患者的４～７倍，
并构成肿瘤发生的预警信号。据报道［１８］，９０％恶性
肿瘤患者存在高凝状态。微循环功能紊乱是癌细胞

转移的首要条件，恶性肿瘤患者血液流变学改变随

病情加重而增加，血液流变学异常对恶性肿瘤转移

可能具有促进作用［１９２０］。因此，活血化瘀治疗应贯

穿疾病治疗整个过程中。由于各种肿瘤在疾病发生

与发展过程中高凝状态程度有明显不同［２１］，并且患

者可能合并气血阴阳亏虚等不同兼证、肿瘤患者所

处疾病分期不同，因此造成学者对肿瘤患者是否使

用活血药物存在不同意见。有学者报道［２２］，肿瘤治

疗过程中活血化瘀药联合扶正、解毒类中药能明显

提高患者远期生存率，而单纯使用活血类中药治疗

则有增加肿瘤远处转移的可能。

通过关联分析肿瘤方药，有学者发现，临床治疗

肿瘤的方药除了常用活血药物外，常配伍益气健脾、

温阳散寒等药物，提示合并其他药物治疗优于单纯

活血药物治疗。我们此次通过观察接种肿瘤细胞

２１ｄ的小鼠的肿瘤情况，发现单纯使用苏木抑制肿
瘤效果与空白组差异无统计学意义（Ｐ＞００５），结

合我们以往的研究数据［１２］，提示苏木抑瘤作用随着

病程进展逐渐减弱，因此苏木抑瘤效果不显著可能

与肿瘤处于中晚期有关。

对于肿瘤的成因，《灵枢·百病始生》云：“积之

所生，得寒乃成，厥乃成积。”《诸病源候论》说道：

“积聚者，由寒气在内所生也。血气虚弱，风邪搏于

脏腑，寒多则气涩，气涩则生积聚也。”有学者报道温

阳法运用临床治疗肿瘤及其并发症均取得良好疗

效［２３］；通过分析相关文献，发现温阳类中药可明显

提高肿瘤微环境及化学癌环境中骨髓间充质干细胞

的遗传稳定性，抑制肿瘤的发生及转移［２４］。有学者

认为［２５］，阳气不足则脏腑功能衰弱，津液精血停滞，

且阳气虚复又易遭受寒邪侵犯，日久易成症积之症，

当治以温阳之法。据报道［２６］，肿瘤的治疗尤其对肺

癌治疗提倡运用温补肾阳之法，处方用药多用附子，

疗效明显。提示肿瘤过程中温阳的重要性，我们研

究也发现，苏木联合温阳药附子抑瘤效果优于单纯

苏木及空白组。

近代学者指出“癌毒”是恶性肿瘤发生发展的

关键因素，有学者提出“阴虚癌瘤相关”假说，认为

阴虚毒蕴是恶性肿瘤发生的基本病机［２７］。研究发

现，滋阴药可以提高小鼠的抗肿瘤免疫功能和减少

炎性反应因子产生来延缓肺肿瘤的发生发展［２８］，临

床报道也表明滋阴类中药可明显降低化疗不良反

应，提高化疗疗效［２９］。我们实验结果发现苏木联合

补血药当归、温阳药附子以及滋阴药麦冬与空白组

比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５），提示苏木与补
血、温阳、滋阴药配伍在抑制肿瘤方面具有协同作

用。实验过程中肉眼观察并未发现肿瘤的肺部转

移，但不能排除隐匿性转移的可能，我们在下一步实

验中将进一步证实。

因此，单纯使用活血药物并不能改善肿瘤患者

的最终结局，但结合使用其他药物则可能改善患者

的远期生存率。肿瘤患者以“瘀”为病理因素贯穿

疾病始终，但所处疾病阶段不同，矛盾主次有别。早

期以“邪实”为突出矛盾，因此单纯使用活血药物有

较好疗效；疾病后期正气渐虚，“邪实”仍在，但以

“正虚”为主要矛盾，活血化瘀类药物多攻伐之品，

有损正气，后期治疗单纯使用活血药物则损耗正气，

不利于抗邪，可能会导致肿瘤的侵袭及转移，因此宜

根据邪正关系而适当配伍。

苏木为常用的活血化瘀药，性味咸寒，能入血

分，达活血散瘀、消肿止痛功效，古方多用于外伤、妇

女月经病及产后血瘀疼痛、心腹疼痛、痈肿疮毒等瘀
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血阻滞病证。苏木含有巴西苏木酚、挥发油（主要为

水芹烯、罗勒烯）及鞣质，相关研究发现苏木具有抗

肿瘤功能［３０３１］。我们通过实验发现，苏木复方制剂

与单纯苏木及对照组相比具有明显抗肿瘤效果，提

示附子、当归、麦冬有助于扶助正气，增强苏木的抑

瘤作用。然而活血药苏木及其复方是否能提高小鼠

的远期生存率及抑制肿瘤转移则需要更深入的研究

方能得出可靠结论。
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