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杏花雨注射液对小鼠抗肿瘤作用的研究
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摘要：目的观察杏花雨注射液对肝癌(H。)模型小鼠的抑瘤作用。方珐(1)抑瘤作用的研究：取昆明种小鼠，随机分为杏

花雨17．5mg／kg、35mr／ks、70mg，l【g剂量组，以及环磷酰胺(20mg／kg)gr]"照组及模型组，每组小鼠均右前肢腋窝下接种肝癌

H筮瘤细胞。接种24 h后给药，每13 1次。连续7 d，于末次给药24 h后，处死小鼠并剥出瘤块称重，计算抑瘤率。(2)增效作

用的研究：取昆明种小鼠40只，随机分为模型对照组、杏花雨17．5 mg瓜g剂量组、环磷酰胺(5 mg／kg)组、二药物合用组(杏

花雨17．5 m马，I【g、环磷酰胺5 mg／kg)，每组小鼠均采右前肢腋窝接种瘤。24 h后给药，每天1次，连续7 d。于末次给药后24 h，

处死小鼠，剥出瘤块称重，计算抑瘤率。结果(1)抑瘤作用：杏花雨注射液可以显著的抑制肝癌H。模型小鼠肿瘤的生长，

17．5 mg／kg、35 mg／kg、70 mg／kg剂量组的抑瘤率分别为22．60％、48．84％、40．22％(P<0．01)，环磷酰胺的抑瘤率为57．12％

(P<0．0l o(2)增效作用：杏花雨注射液17．5 mg／kg剂量组、环磷酰胺(5 mr-Ag)组、以及二药合用组抑瘤率分别为18．07％、

23．88％、34．59％(P<0．01)。站论杏花雨注射液单独用药能够明显抑制荷瘤肿瘤细胞生长；与环磷酰胺合用能明显提高抑

瘤效果。
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Study of the anti-tumor effect of Xinghuayu injection in mice
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Abstract：Objective To explore the anti-tumor effect of Xinghuayu injection in liver cancer(H=)model mice．

Methods (1)Study on the anti—tumor effect：Kunming mice were divided into three groups：Xinghuayu injec-

tion dose group，cyclophosphamide control group with the dose of 20mg／kg and model group．Doses of 17．5rag／

kg，35mg／kg，70mg／kg were administered to the Xinghuayu injection group，every mouse W88 inoculated tumor

cell under the fight forelimb axillary．The administration was started at 24 hours post inoculation and it was

made once a day。which lasted 7 days．At 24 hours after the last administration，the mice was sacrificed and the

tumor mass Was unhooked to weight．then the tumor inhibitory rate was calculated．(2)Study on Synergisin'．40

Kunming mice were randomly divided into model group，xinghuayu injection group with the dose of 17．5mg／kg，

cyclophosphamide group with the dose of 5mg／kg，the combination group(xinghuayu 1 7．5mg／kg and cyclophOS—
phamide 5mg／kg)，every mouse was inoculated tumor cell under the fight forelimb axillary．The administration

was started at 24 hours post inoculation and it Was made once a day，which lasted 7 days．At 24 hours after the

last administration。the mice Was sacrificed and the tumor mass was unhooked to weight．Results(1)anti—tu—

mor effects：the Xinghuayu injection could significantly inhibit the growth of the liver cancer(H笠)in model

mice，the tumor inhibitory rate of the three groups，in which the dose respectively were 17．5mg／kg，35mg／kg，
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70mg／kg，were22．60％，48．84％，40．22％(P<O．01)，the tumor inhibitory rate of the cyclophosphamide was

57．12％(P<0．01)．(2)The synergisin；the inhibitory tumor rate of the xinghuayu group(17．5mg／kg)，cyclophos-

phamide group(5mg／kg)and the combination group respectively were 18．07％，23．88％，34．59％(P<O．01)．

Conclusion Xinghuayu injection call significantly inhibit the growth of the tumor ceils；using xinghuayu injec-

tion with cyclophosphamide Call significantly improve the killing tumor effects．

Key words：xinghuayu injection；anti-tumor effects；the inhibitory tumor rate；synergq"sm

恶性肿瘤是目前危害人类健康最严重的一类

疾病。虽然世界各国每年都在投人大量人力、物力

对肿瘤进行研究，并取得了较大进展，但迄今肿瘤

的预防和治疗仍然缺少根本有效的方法。因此寻找

有效的抗癌药物和方法是医学界面临的重要课题。

中药是我国传统用来防治疾病的方法。中药治

疗恶性肿瘤，无论是在减轻临床症状，提高生存质

量，防止复发转移，延长生存期，还是在与放化疗配

合，增效减毒等方面都有很好的效果【l】。在研究中人

们发现许多中药、中药活性成分(如多糖、苷类)及

中药复方都具有很好的免疫调节作用，在一定剂量

范嗣内能增强机体免疫功能，或使紊乱的机体免疫

状态恢复正常。临床与实验研究证明，中药之所以

能延缓肿瘤发展或抑制肿瘤，主要是通过改善机体

的免疫功能，提高机体的功能状况实现的[21。研究还

发现，一些中药的有效成分和复方制剂能够抑制肿

瘤组织新生血管的生成，从而发挥其抗肿瘤作用【习。

银杏(Ginkgobiloba)是银杏科银杏属植物，叶

作为药用在我国已有五千年的历史，药物成分研究

表明，银杏叶化学成分主要有黄酮类、萜类、内酯

类、酚酸类以及生物碱、聚异戊二烯等。黄酮类为主

要有效成分之一，本实验所用到的杏花雨注射液为

改进提取工艺后得到的银杏叶提取物，其黄酮苷含

量高达49．79％。黄酮类化合物具有抗氧化、抗衰

老、免疫调节和抗肿瘤等作用，其中抗肿瘤作用是研

究的热点之一，已有许多的文献报道网。杏花雨注射

液有效成份中黄酮苷含量最多，是主要有效成分。由

此推断其可能具有较好的抗肿瘤活性。本实验旨在

通过研究杏花雨注射液对肝癌(H笠)模型小鼠肿瘤

生长状况的影响，观察银杏黄酮的抗肿瘤活性，从而

为其更好的应用于临床提供客观而科学的依据。

1材料与方法

1．1材料

1．1．1 药品及仪器杏花雨注射液为经工艺改进

一12一

后制得的银杏叶提取物注射液，经南京药科大学药

物检测中心检测：每5 mL中含总提取物17．5 mg，

其中银杏黄酮苷8．7 mg，占提取物的49．8％，萜内

酯4．4％[41。注射用环磷酰胺(上海华联制药有限公

司)，TG3288电子分析天平(上海天平仪器厂)。

1．1．2实验药品的配制取杏花雨注射液分别

制成大剂量组(含银杏叶提取物3．50 g／L)。中剂

量组(含提取物1．750 g／L)和小剂量组(含提取物

0．875 g／L)。取环磷酰胺粉末溶于无菌生理盐水中。

分别配成溶液浓度为l g／L、0．25 s／L两种，临用前

配制。

1．1．3瘤株小鼠肝癌H恐细胞株由河北医科大

学药理学教研室提供。

1．1．4实验动物清洁级昆明种小鼠，90只，体重

18 g一22 g，雌雄兼用，由河北医科大学实验动物中

心提供。

1．2实验方法

1．2．1对小鼠肝癌H笠的抑制作用【3】取生长7 d

的肝癌H笠腹水型小鼠颈椎脱臼处死，固定于蜡盘

上，用无菌空针吸取乳白色腹水，用无菌生理盐水

稀释，混合均匀制备瘤细胞悬液，调整肿瘤细胞浓

度为lxlO‘7／mL备用。取昆明种小鼠50只，右前肢

腋窝下常规消毒，每只小鼠皮下注射瘤细胞悬液

O，2 mL。接种次日，将小鼠按体重随机分为5组，每

组10只小鼠，分别为：模型对照组、杏花雨注射液

3个剂量组及环磷酰胺阳性对照组，并且记录药前

体重。杏花雨注射液3个剂量组给药剂量分别为：

17．5 mg／I(g、35 m眺g及70 mg／l【g，阳性对照(环磷
酰胺)组给药剂量为20 mg，I【g，模型对照组给予同

等容积的生理盐水，以上各组均采取腹腔注射，给

药容积为200mL／kg，每天1次，连续给药7d。于末

次给药后24 h，颈椎脱臼处死小鼠，剥出瘤块称重，

并称体重，计算肿瘤平均重量及肿瘤抑制率，以上

实验重复3次。肿瘤抑制率计算公式如下：
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抑制率c％，=型塑塑毛幕煮要肴苗塞学：差≥
×100％

1．2．2杏花雨对环磷酰胺抑瘤的增效作用[41瘤细

胞悬液的制备方法同前，取昆明种小鼠40只，右前

肢腋窝下常规消毒，每只小鼠皮下注射瘤细胞悬液

0．2 mL。接种次日，将小鼠按体重随机分为4组，每

组10只小鼠，分别为：模型对照组、杏花雨注射液

(17．5 mg／kg)组、环磷酰胺(5 mg／kg)组、杏花雨注射

液(17．5 mg／kg)+环磷酰胺(5 mg／kg)组。模型对照组

与杏花雨注射液(17．5 mg／kg)组给药剂量及方法同

前，环磷酰胺组给药剂量为5 mg／kg，采用腹腔注

射，给药容积为200 mL／kg。合用组中杏花雨注射液

采用腹腔注射，环磷酰胺采用皮下注射，两药给药

容积均为200 mL／kg，每天1次，连续给药7 d。于末

次给药后24 h，颈椎脱臼处死小鼠，剥出瘤块称重，

计算肿瘤平均重量及肿瘤抑制率，以上实验重复3

次。肿瘤抑制率计算公式同上。

1．3统计处理结果以均数±标准差表示，组间比

较采用t检验，以P<0．05为差异有显著意义。

2结果

2．1对小鼠肝癌H笠的抑制作用 杏花雨注射液

17．5 mg／kg，35 mg／kg，70 mg／kg 3个剂量对荷瘤

(H筮)小鼠均有明显的抑瘤作用，与模型对照组比

较，具有显著性差异(P<0．01)。其中杏花雨注射液

35 mg／kg剂量组抑瘤率达48．84％。结果见表l。

表1杏花雨注射液对小鼠肝癌H恐的抑制作用

’：与模型对照组相比‘P<0．01

2．2对环磷酰胺抗H复荷瘤小鼠肿瘤生长的增效

作用 杏花雨注射液(17．5 mg／kg)与环磷酰胺

(5 mg／kg)合用的抑瘤作用好于两者单用，各组与模

型对照组比较，均有显著性差异(P<O．01)。合用组

抑瘤率高于单独应用杏花雨注射液组(17．5 mg／kg)

及单独应用环磷酰胺(5 mg／kg)组(P<0．05)。提示杏

花雨注射液能够提高环磷酰胺的抑瘤效果。结果见

杏花雨注射液对环磷酰胺抗H丑荷瘸小鼠肿瘤生长
的增效作用

注：。与模型对照组相比。P<0．Ol，。与杏花雨和环磷酰胺合用

组相比。P<O．05

3讨论

近年来，随着中医药科技研究的不断深入，从

天然植物中寻找抗肿瘤药物已经成为新药研发的

一个重要方向，其中银杏是倍受关注的植物之一。

杏花雨注射液是新研制的银杏叶提取物(EGb)注

射液，其黄酮苷含量为49．79％，萜烯为4．4％。本

课题组以往的研究表明嘲，杏花雨注射液对衰老小

鼠的记忆功能有一定的保护作用161；能降低血浆和

全血粘度，降低血小板的聚集，加速血小板聚集后

的解聚。同时银杏叶提取物有较强的抗氧化损伤作

用，对心肌缺血再灌注损伤具有一定的对抗作用171。

近来多项体外研究表明，银杏叶提取物有明显的抗

肿瘤活性。其在抑制肿瘤细胞的增殖、促进其凋亡、

抑制肿瘤组织血管的形成、增强肿瘤组织对放、化

疗的敏感性等方面都具有很好的作用181。并认为

EGb抗肿瘤作用主要与黄酮类有关，许多研究表明

黄酮类化合物具有良好的抗肿瘤活性，可以通过多

种途径抑制肿瘤的生长。杏花雨黄酮苷含量高，因

此本课题组设计了该实验旨在观察杏花雨注射液

的体内抗肿瘤作用。

首先对杏花雨注射液的抑瘤作用进行了研究，

实验结果表明，杏花雨注射液对肝癌H恐荷瘤小鼠

的肿瘤生长有明显的抑制作用，且抑瘤率可达

48．84％。可能与其主要含有黄酮苷有关。而关于萜

烯类化合物抗肿瘤的研究报道相对较少。此外，课

题组还设计研究了杏花雨对环磷酰胺抑制H筮荷

瘤小鼠肿瘤生长的增效作用。环磷酰胺为目前广泛

应用的烷化剂，主要用于肿瘤免疫，对于多种肿瘤

有明显的抑制作用，同时也是科研实验中的常用药

品。实验结果表明杏花雨注射液与环磷酰胺联用
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后，可以增强环磷酰胺对H笠荷瘤小鼠的疗效，提

示杏花雨注射液是一种有效的化疗药物的增效剂，

具有良好的临床应用前景以及进一步的研究价值。

由以上实验结果可以看出，杏花雨注射液具有

较好的抗肿瘤活性，而其通过何种机制发挥抗肿瘤

作用，有待于做进一步的研究。
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