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中药伍铜铁复合制剂对癌细胞

恶性程度影响的研究
迟永春 周 舒 万 方 徐 梅 杜皓萍

内容提要 ������ 小 鼠荷腹水型肝癌
，

连续灌喂 中药伍铜铁复方制剂�������� 天
，

流式细胞光度分析结果表明
�
���� 可使癌 细胞 ��� 含量降低� 增殖指数����下降�对照组

��
�

�士�
�

�
，

给 药组 ��
�

�土 �
�

�或对 照 组 ��
�

�士 �
�

�
，

给 药组 ��
�

�土 �
�

�
，
尸��

�

���� �，
期

细胞数明显增多
，
而 ����

� 期细胞数明显减少�� ��
�

����
�

���� ��� 组方 图中二倍体峰

明显增高变大
，
而 多倍体峰变小

。

再移植实验证 明
�

经 ���� 处理过的癌 细胞再移植的动

物 有 ���� 不 长肿 瘤
，

肿 瘤抑 制 率为 ��
�

�����
�

��� 再 移 植 动 物存 活 期 明 显 延 长
，

从

��
�

�士 ��
�

�天延长至 ��
�

�士�
�

�天或延长至 ��
�

�士�
�

�天
，
生命延长率�����分别 为 ���和

���
。

因而证 明
�

该制剂降低 了小 鼠肝癌 细胞的恶性程度
，

其作 用机理可能是激活癌 细胞膜

的氧化磷酸化过程
。
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�

����
�
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，
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， �����������������

，

������
���� ��������

以往的研究已经证明
，

中药伍铜铁复合制剂�简

称 �����有较强的抗癌作用
，

对小鼠肝癌和肺癌等

均有较高的抑瘤率
，

并能延长荷瘤动物的生存期
，

抬

高存活曲线
。

细胞学研究发现
，

本制剂对癌细胞有明

显的抑制作用
，
可使癌细胞的有丝分裂指数下降

，

癌

细 胞 的 ��� 含 量 明 显 降 低
，
倍 体 数 明 显 减 少

，

���组方图明显左移���
。

最近
，
通过流式细胞光度

分析又发现
，

该制剂不仅可以降低癌细胞的 ��� 含

量
，

而且导致癌细胞滞 留于 �
�

期
，

表明它抑制 了

��� 合成���
。

上述结果提示该制剂有降低癌细胞恶

性程度之可能
，

故对此作进一步研究
，

现报告如下
。

材料与方法

中日友好医院临床医学研究所�北京 ������� � 荷瘤动物模型及分组 ������小鼠
，

体重



���

��一���
，
��只

，
于 小 鼠腹 腔 接 种小 鼠肝 癌 细 胞

���� ��每只 �� �沪个
，

随机分为对照组和给药组
。

给药组每只小鼠每次灌喂 �����
�

���
，
�次�日

，

对照组给同体积的 自来水
。

连续给药 �� 天后
，
分别

取腹水
，
调整细胞浓度 �� �护���以上

，
用流式细胞

光度计分析及再移植实验
。
����含乙酸铜 ����

��
，
构椽酸铁 �������

，

中药 ������其中生黄蔑

���
，
丹参 ���

，

当归 ���
，
赤芍 ���

，

败酱草 ��

�
，
玄参 ���

，
厚朴 ���

，

积壳 ���
，
煎成 ����水

煎剂�
。

� 流式细胞光度计分析 将取出的腹水癌细胞
，

分别离心洗涤
、

固定和碘化丙吮染色
，

并调整细胞数

为 ����州��
，

每组分别取 �只动物标本�每份约 �

���
，

在流式细胞光度计������� ��������� ����

����上测定分析 ��� 含量和细胞周期等
，
方法同文

献
‘��。

� 形态学研究 将腹水癌细胞分别 涂片
，
用

���一������ 染色后
，

在光学显微镜下进行细胞形

态学观察
。

� 再移植实验 将对照组和给药组腹水癌细胞

分别计数
，

调整细胞数至 �� ������
，

然后
，
分别分

组接种于健康的 ������ 小鼠
，

每组 �� 只
，

每只于

右腋后皮下接种 �
�

���
，
从第 �天开始

，

每隔 �天

准确测量每只动物的肿瘤短径���和长径���
，

直至 ��

天
，

按公式 ��瘤重
，
��二 ��� 兄�

，
计算瘤重

，

并

计算 �� 只动物的平均瘤重
，

对照组和给药组均取第

��天的平均瘤重计算抑瘤率
� 连续观察 �� 天

，
逐 日

观察记录存活数和存活天数
，
计算平均存活时间和生

命延长率�����
� 根据测量的瘤体大小绘制肿瘤生长

曲线
。

�
�

� 对癌细胞周期的影响 见表 �
。

两批结果

均显示
，
����可使 �

�

期癌细胞数明显增加�尸 �

�
�

��一�
�

���
，
而 ���

�

� 期细胞数明显减少�尸�

�
�

��一�
�

���
，
说明该制剂使癌细胞滞留于 ��� 合

成前期
，
即阻断或抑制癌细胞的 ��� 合成

。

表 � ����对癌细胞的细胞周期的影响

��
， 了士��

标
实验 组别 本

数

细胞周期

�
�

期

对照

给药

对照

给药

��
�

�士�
�

�

��
�

�士�
�

�
�

��
�

�士 �
�

�

��
�

�士�
�

�▲

���
�

� 期

��
�

�土�
�

�

��
�

�士 �
�

�
�

��
�

�士�
�

�

��
�

�士 �
�

�▲

结 果

� 式细胞光度计分析

�
�

� 对癌细胞增殖指数����的影响 见表 �
。

结

果显示
，

给 ����后癌细胞的增殖指数明显降低
，

表明癌细胞的增殖分裂受到抑制
。

表 � ����对癌细胞 ��值的影响 仕士��

��值

组别 标本数

—
实验 � 实验 �

注
�

与实验 �对照组比较
， �

尸��
�

��
�
与实验 ��对照组

比较
， ▲ 尸 ��

�

��

�
�

� 组方图分析 见附图
。

给 ����使癌细胞

近二倍体峰增高变大
，

而三倍体
、

四倍体以及超四倍

体峰变小
。

� 癌细胞形态学变化 显微镜下可见
，

对照组

癌细胞体积较大
，

胞核亦大
，

常见癌巨细胞
，

核浆比

例亦大
，

细胞增殖活跃
，
分裂相多

� 而给 ����组

的癌细胞
，

胞体普遍较小
，

核亦小
，

胞浆较多
，

增殖

不活跃
，
未见分裂相

，

有类似浆细胞样分化
。

� 再移植实验结果

�
�

� 平均瘤重生长抑制率 给 ����组的腹水

癌细胞
，
再移植给动物

，

有 ����的小鼠未生长肿瘤
�

另外的 ����的小鼠
，
肿瘤生长缓慢

，

瘤体很小
，

平

均瘤重均明显小于对照组�见表 ��
，

两次实验的肿瘤

生长抑制率分别为 ��
�

��和 ��
�

��
，

并有统计学意

义
。

从瘤体生长曲线可以看出
，

对照组曲线很陡
，

说

明肿瘤持续迅速生长
� 而给药组曲线很低

，

意味着给

药动物肿瘤生长缓慢
。

�
�

� 荷瘤动物平均存活期 结果显示
，
经给

����处理的腹水癌细胞再移植给动物时
，

荷瘤动

物的生存期比对照组明显延长
，
生命延长率为 ���

一���
，
而且

，

均有统计学意义�表 ��
。

表 � ����对小鼠腹水癌细胞再移植后的肿瘤抑制

和生存期影响 �了士��

组别
襄

平均瘤重��� 平均生存期�天�

实验 �

对照

给药

��
�

�士�
�

�

��
�

�士�
�

�
�

��
�

�士 �
�

�

��
�

�士 �
�

�二

对照��

给药��

实验 �

�
�

��

士�
�

��

�
�

��

土�
�

��
�

实验 �

�
�

��

土�
�

��

�
�

��

士�
�

��
�

实验 �

��
�

�

士 ��
�

�

��
�

�

士�
�

�二

二 尸 ��
�

��

��
�

�

士��
�

�

��
�

�

士�
�

�二
注

�

与对照组比较
， �
尸 ��

�

��
，
二尸 ��

�

��
注

�

与对照组比较
， �

尸 ��
�

��，



���

附图 流式细胞光度计分析之癌细胞 ��� 组方图
。

� 为正常二倍体细胞
� � 为小鼠肝痛细胞

，

未经任何处理
，

可见多倍体

峰
，

近二倍体峰小
，
四倍体峰明显高

� �中药伍用铜铁复合制剂处理之肝癌细胞
，
近二倍体峰明显增高

，

多倍体峰明显变小

讨 论

在细胞生物学特性上
，
肿瘤�或恶性�细胞与正常

细胞区别如何� 据文献资料有如下几点
�

���形态异

常
。
���体外培养的恶性细胞

，
失去接触抑制和正常

生长秩序
� ���在软琼脂中易生长集落

。
���核酸代谢

和增殖分裂异常
，
��� 含量增加

，

倍体数亦增多
，

由于 ��� 合成 和 细 胞 增 殖 活跃
，
因 而

，
�期 和

�
�

� 期细胞数量明显增多
，
因此

，
异倍体和多倍体

增多
。
���基因表达异常

。
���给动物移植时很易生长

肿瘤
，
即可移植性等��一�� 。

上述指标之中任何一个都

可作为区别良恶以及肿瘤恶性程度的鉴别标准
。

如果

肿瘤或癌细胞的恶性程度减低或向良性细胞方向转化

时
，
那么

，

上述这些指标的某些可能减弱乃至消失
。

例如形态可能正常化
，
��� 含量下降

，

倍体数减少

以及移植到动物身上后
，

肿瘤生长缓慢或不生长肿瘤

等
。

恶性程度降低或向正常方向转化的细胞从形态到

功能都接近正常细胞��， ��
。

本研究首先发现 ����可使癌细胞的 ��� 含

量下降
，

�� 值降低
，
�

，
期癌细胞数明显增多

，
����

�

期细胞数明显减少
�
在 ��� 组方图上观察到近二倍

体峰增高变大
，
而三倍体

、

四倍体以及超四倍体峰变

小
。

这些结果意味着该制剂可降低癌细胞的恶性程

度
，
或称使之向正常方向转化���

。

为了得到更确切的证

据
，

进行了再移植实验
，
即将灌喂 ������ 天的腹水

癌小鼠处死
，
取其腹水癌细胞

，

将癌细胞再移植给新的

受体动物
，
观察其肿瘤生长和动物存活情况

。

结果表

明
，
经 ����处理的腹水癌细胞再移植给动物后

，
有

����的动物不生长肿瘤
，
����的动物既使生长了肿

瘤
，

但肿瘤生长趋势比对照组明显缓慢
，

平均瘤重很

小
，
肿瘤生长曲线低平

�
给药组荷瘤动物存活时间明

显延长
，
生命延长率�����达 ���一���

。

综上所

述
，
一系列的实验结果较充分地表明

�
����具有

降低癌细胞恶性程度的作用
，
从而

，

进一步阐明了该

����的抗癌作用机理
。

这种减低肿瘤细胞恶性程

度的作用可能通过诱发体内的某些因子
，

或通过癌细

胞膜蛋白质的氧化磷酸化及 ����调节而起作用���
。
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