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　 　 【摘要】 　 目的　 研究桂枝茯苓汤对 ＨＥＣ￣１￣Ｂ 人子宫内膜癌荷瘤裸鼠的疗效及其相关机制ꎮ 方法 　 制备

ＨＥＣ￣１￣Ｂ 人子宫内膜癌荷瘤裸鼠模型ꎬ成模后分为 ３ 组ꎮ 模型对照组灌胃给予去离子水ꎬ桂枝茯苓汤组灌胃给予

２􀆰 ４ ｇ / ｋｇ 桂枝茯苓汤ꎬ卡铂注射液组腹腔注射给予 ２０ ｍｇ / ｋｇ 卡铂注射液ꎮ 结果　 卡铂注射液组肿瘤体积显著降低

和桂枝茯苓汤组肿瘤体积显著降低(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ 免疫组化结果显示ꎬ桂枝茯苓汤可以上调肿瘤组织表达 ｃａｓｐａｓｅ￣３ꎬ
同时下调 Ｂｃｌ￣２ 表达ꎮ 结论　 桂枝茯苓汤对子宫内膜癌具有抑制的效果ꎮ
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　 　 【Ａｂｓｔｒａｃｔ】 　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ 　 Ｔｏ ｏｂｓｅｒｖｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｏｎ ｈｕｍａｎ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ
ｃａｒｃｉｎｏｍａ ＨＥＣ￣１￣Ｂ ｃａｎｃｅｒ ｉｎ ｕｎｄｅ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌｓ. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 ＨＥＣ￣１￣Ｂ ｃａｎｃｅｒ ｍｏｄｅｌ ｎｕｄｅ ｍｉｃｅ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｒｅｅ
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ｉｎｔｒａｇａｓｔｒｉｃ ｇａｖａｇｅ ｏｆ ２􀆰 ４ ｇ / ｋｇ Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｒｅｃｅｉｖｅｄ ａ ｓｉｎｇｌｅ ｉｎｔｒａｐｅｒｉｔｏｎｅａｌ
ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ２０ ｍｇ / ｋｇ ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｂｏｔｈ Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｒｅｄｕｃｅｄ
ｔｈｅ ＨＥＣ￣１￣Ｂ ｔｕｍｏｒ ｖｏｌｕｍｅ (Ｐ<０􀆰 ０５). Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｐｒｏｍｏｔｅｄ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｃａｓｐａｓｅ￣３ ａｎｄ ｒｅｄｕｃｅｄ ｔｈｅ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｂｃｌ￣２ ｐｒｏｔｅｉｎ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　 Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｈａｓ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ ｃａｎｃｅｒ.
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　 　 桂枝茯苓丸出自东汉医学家张仲景«金匮要略

􀅰妇人妊娠病篇»ꎬ是妇科常用方剂ꎮ 具有活血、化
瘀、消癥之功ꎬ在临床上主要用于治疗妇女瘀血阻

络所致癥块、经闭、子宫肌瘤、慢性盆腔炎包块、痛
经、子宫内膜异位症等症状[１－２]ꎮ 现代药理学研究

显示ꎬ桂枝茯苓丸所含桂枝、牡丹皮、桃仁、赤芍和

茯苓 ５ 味中药中的很多活性成分均具有免疫调节

的作用[３－５]ꎮ 本文通过研究桂枝茯苓汤对 ＨＥＣ￣１￣Ｂ
子宫内膜癌荷瘤裸鼠的影响ꎬ并为进一步的研究提

供基础ꎮ



１　 材料和方法

１􀆰 １　 实验材料

１􀆰 １􀆰 １　 实验动物

４ ~ ５ 周龄ꎬ雌性ꎬＢＡＬＢ / ｃ 裸小鼠ꎬ３０ 只ꎬ实验

开始体重:１３􀆰 ３ ~ １４􀆰 ７ ｇꎬＳＰＦ 级ꎬ购于广东省医学

实验动物中心[ＳＣＸＫ (粤) ２０１３－０００２]ꎬ动物质量

合格证号:４４００７２０００４４４４９ꎮ 实验地点为广东省医

学实验动物中心比较医学实验室[ＳＹＸＫ (粤) ２０１３
－０００２]ꎬ实验证明编号:００１７９３７６ꎮ 福利伦理审查

证号:Ｂ２０１７０９－１８ꎬ并按实验动物使用的 ３Ｒ 原则给

予人道的关怀ꎮ
１􀆰 １􀆰 ２　 细胞株

ＨＥＣ￣１￣Ｂ 人子宫内膜癌细胞ꎬ提供单位:中国科

学院细胞库ꎮ 细胞培养在广东省医学实验动物中

心细胞室ꎬ培养条件:３７℃ꎬ５％ ＣＯ２ꎬ选用 ＭＥＭ 培养

基ꎬ添加 １０％胎牛血清ꎬ１％双抗ꎮ
１􀆰 ２　 主要试剂与仪器

药物与配制:桂枝茯苓汤:由广东一方制药厂

生产的中药浓缩提取物中药免煎配方颗粒制成ꎬ组
方:桂枝颗粒:１􀆰 ２５ ｇ、茯苓颗粒 １􀆰 ０ ｇ、赤芍颗粒 ３􀆰 ０
ｇ、丹皮颗粒 １􀆰 ８ ｇ、桃仁颗粒 ３􀆰 ０ ｇ、甘草颗粒 １􀆰 ６７
ｇꎮ 试验前称取中药配方颗粒加开水使其充分溶解ꎬ
配制成所需浓度的桂枝茯苓汤ꎮ 卡铂注射液:齐鲁

制药(海南)有限公司生产ꎬ生产批号:ＢＢ２Ｊ７００９ꎬ给
药前用 ５％葡萄糖注射液稀释至所需浓度ꎮ

主要试剂:ＭＥＭ 培养液ꎬ批号:８１１７１４８ꎬＧｉｂｃｏꎻ
胎牛血清ꎬ批号:４２Ｆ５３５３ ＫꎬＧｉｂｃｏꎻ０􀆰 ２５％ Ｔｒｙｐｓｉｎ￣
ＥＤＴＡꎬ批号: ７５０３０１０１１００ꎬ Ｇｅｎｖｉｅｗꎻ青霉素 /链霉

素ꎬ批号:６９２３０１０１１００ꎬＧｅｎｖｉｅｗꎻ ＰＢＳ 磷酸盐缓冲

剂ꎬ批号:６０Ａ１００１２００ꎬ北京鼎国昌盛生物技术有限

责任公司ꎻ一抗 Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 抗体ꎬ货号: ＧＢ１１００９ꎬ
Ｓｅｒｖｉｃｅｂｉｏꎻ 一 抗 Ｂｃｌ￣２ 抗 体ꎬ 货 号: ＧＢ１２００８ꎬ
Ｓｅｒｖｉｃｅｂｉｏꎻ二抗 ＨＲＰ 标记山羊抗小鼠 ＩｇＧꎬ货号:
ＧＢ２３３０１ꎬＳｅｒｖｉｃｅｂｉｏꎻ组化试剂盒 ＤＡＢ 显色剂ꎬ货
号:Ｇ１２１１ꎬＳｅｒｖｉｃｅｂｉｏꎻ二甲苯ꎬ国药集团化学试剂有

限公司ꎻ无水乙醇ꎬ国药集团化学试剂有限公司ꎻ柠
檬酸(ＰＨ６􀆰 ０)抗原修复液ꎬ货号:Ｇ１２０２ꎬＳｅｒｖｉｃｅｂｉｏꎻ
３％ 双氧水ꎬ 货号: Ｇ０１１５ꎬ Ｓｅｒｖｉｃｅｂｉｏꎻ ＢＳＡꎬ 货号:
Ｇ５００１ꎬ Ｓｅｒｖｉｃｅｂｉｏꎻ 苏 木 素 染 液ꎬ 货 号: Ｇ１００４ꎬ
Ｓｅｒｖｉｃｅｂｉｏꎻ苏木素分化液ꎬ货号:Ｇ１３０９ꎬＳｅｒｖｉｃｅｂｉｏꎻ
苏木素返蓝液ꎬ货号:Ｇ１３４０ꎬＳｅｒｖｉｃｅｂｉｏꎻ中性树胶ꎬ
货号:Ｇ１４０３ꎬＳｅｒｖｉｃｅｂｉｏꎮ

主要仪器:游标卡尺ꎬ上海台海工量具有限公

司ꎻ电子天平ꎬ德国 Ｓａｒｔｏｒｉｕｓꎬ天平感量 ０􀆰 １ ｍｇꎻ脱水

机ꎬ武汉俊杰电子有限公司ꎬ型号:ＪＪ￣１２ Ｊꎻ包埋机ꎬ
武汉俊杰电子有限公司ꎬ型号:ＪＢ￣Ｐ５ꎻ病理切片机ꎬ
上海徕卡仪器有限公司ꎬ型号:ＲＭ２０１６ꎻ组织摊片

机ꎬ浙江省金华市科迪仪器设备有限公司ꎬ型号:
ＫＤ￣Ｐꎻ烤箱ꎬ上海慧泰仪器制造有限公司ꎬ型号:
ＤＨＧ￣９１４０ Ａꎻ脱色摇床ꎬＳｅｒｖｉｃｅｂｉｏꎬ型号:ＴＳＹ￣Ｂꎻ荧
光显微镜ꎬＯｌｙｍｐｕｓꎬ型号:ＢＸ４１ꎮ
１􀆰 ３　 实验方法

１􀆰 ３􀆰 １　 子宫内膜癌皮下模型的建立

裸鼠检疫合格后纳入试验ꎬＨＥＣ￣１￣Ｂ 细胞培养

至对数生长期ꎬ胰酶消化ꎬ台盼兰染色计数ꎬ用 ＰＢＳ
配成浓度为 ２×ｌ０７ 个 / ｍＬ 的细胞悬液ꎬ于 ３０ 只裸鼠

左侧肩背部注细胞悬液ꎬ每次注射前需混匀细胞悬

液(每只裸鼠 ２００ μＬꎬ共计 ４×１０６ 细胞)ꎮ 待肿瘤体

积生长至约 １００ ｍｍ３ ~２００ ｍｍ３ 时ꎬ选取肿瘤体积较

均匀的 １８ 只模型动物随机分为 ３ 组:模型对照组、
卡铂注射液组、桂枝茯苓汤组ꎬ６ 只 /组ꎮ 淘汰裸鼠

采用颈椎脱臼处死ꎮ
１􀆰 ３􀆰 ２　 给药方法

模型对照组动物每天按 ０􀆰 ２ ｍＬ / １０ ｇ 体重灌胃

给予去离子水ꎬ桂枝茯苓汤组动物每天按 ０􀆰 ２ ｍＬ /
１０ ｇ 体重灌胃给予 ０􀆰 １２ ｇ / ｍＬ 桂枝茯苓汤ꎬ每天 １
次ꎬ连续给药 ２１ ｄꎻ卡铂注射液组动物每天按 ０􀆰 １
ｍＬ / １０ ｇ 体重腹腔注射给予 ２ ｍｇ / ｍＬ 卡铂注射液ꎬ
每天 １ 次ꎬ连续给药 ５ ｄꎮ
１􀆰 ３􀆰 ３　 动物观察

每天观察动物的饮食情况、精神状态、活跃程

度、粪便情况ꎬ并进行记录ꎬ每周称量动物体重 ２ 次ꎮ
１􀆰 ３􀆰 ４　 肿瘤体积及脾系数

从肿瘤成模后至实验结束ꎬ每周测量 ２ 次肿瘤

长短径ꎬ绘制肿瘤生长曲线ꎻ肿瘤体积按公式: Ｖ ＝
１ / ２ａｂ２ 测量计算ꎬａ、ｂ 分别表示长和宽ꎻ相对肿瘤增

殖率 Ｔ / Ｃ(％):针对每一种人癌异体移植瘤模型的

抗肿瘤活性评价指标ꎮ 计算公式如下: Ｔ / Ｃ％ ＝
ＴＲＴＶ / ＣＲＴＶ×１００％ꎮ (ＴＲＴＶ:治疗组 ＲＴＶꎻＣＲＴＶ:
模型对照组 ＲＴＶ)ꎮ 根据测量的结果计算出相对肿

瘤体积( ｒｅｌａｔｉｖｅ ｔｕｍｏｒ ｖｏｌｕｍｅꎬＲＴＶ)ꎬ计算公式为:
ＲＴＶ＝Ｖｔ / Ｖ０ꎮ 其中 Ｖ０ 为分笼给药时(即 ｄ１)测量

所得肿瘤体积ꎬＶｔ 为每一次测量时的肿瘤体积ꎮ 实

验结束后ꎬ取裸鼠脾脏称重ꎬ以脾重比体重计算脾

系数ꎮ

４４ 中国比较医学杂志 ２０１９ 年 ３ 月第 ２９ 卷第 ３ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄꎬ Ｍａｒｃｈ ２０１９ꎬＶｏｌ. ２９ꎬＮｏ. ３



１􀆰 ３􀆰 ５　 免疫组化

(１)石蜡切片脱蜡:依次将切片放入二甲苯Ⅰ
１５ ｍｉｎꎬ二甲苯Ⅱ１５ ｍｉｎꎬ二甲苯 ＩＩＩ １５ ｍｉｎꎬ无水乙

醇Ⅰ５ ｍｉｎꎬ无水乙醇Ⅱ５ ｍｉｎꎬ８５％酒精 ５ ｍｉｎꎬ７５％
酒精 ５ ｍｉｎꎬ蒸馏水洗ꎮ

(２)抗原修复:组织切片置于盛满柠檬酸( ｐＨ
６􀆰 ０)抗原修复液的修复盒中于微波炉内进行抗原

修复ꎬ中火 １０ ｍｉｎ 至沸ꎬ停火 ５ ｍｉｎ 保温再转中低火

５ ｍｉｎꎬ停火 ２ ｍｉｎ 保温再转中低火 ５ ｍｉｎ 此过程中

应防止缓冲液过度蒸发ꎬ切勿干片ꎮ 自然冷却后将

玻片置于 ＰＢＳ(ｐＨ ７􀆰 ４)中在脱色摇床上晃动洗涤 ３
次ꎬ每次 ５ ｍｉｎꎮ

(３)阻断内源性过氧化物酶:切片放入 ３％双氧

水溶液ꎬ室温避光孵育 ２５ ｍｉｎꎬ将玻片置于 ＰＢＳ(ｐＨ
７􀆰 ４)中在脱色摇床上晃动洗涤 ３ 次ꎬ每次 ５ ｍｉｎꎮ

(４)血清封闭:在组化圈内滴加 ３％ ＢＳＡ 均匀

覆盖组织ꎬ室温封闭 ３０ ｍｉｎꎮ
(５)一抗:轻轻甩掉封闭液ꎬ在切片上滴加 ＰＢＳ

按一定比例配好的一抗ꎬ切片平放于湿盒内 ４℃孵

育过夜ꎮ
(６)二抗:玻片置于 ＰＢＳ(ｐＨ ７􀆰 ４)中在脱色摇

床上晃动洗涤 ３ 次ꎬ每次 ５ ｍｉｎꎮ 切片稍甩干后在圈

内滴加与一抗相应种属的二抗(ＨＲＰ 标记)覆盖组

织ꎬ室温孵育 ５０ ｍｉｎꎮ

(７)ＤＡＢ 显色:玻片置于 ＰＢＳ(ｐＨ ７􀆰 ４)中在脱

色摇床上晃动洗涤 ３ 次ꎬ每次 ５ ｍｉｎꎮ 切片稍甩干后

在圈内滴加新鲜配制的 ＤＡＢ 显色液ꎬ显微镜下控制

显色时间ꎬ阳性为棕黄色ꎬ自来水冲洗切片终止

显色ꎮ
(８)复染细胞核:苏木素复染 ３ ｍｉｎ 左右ꎬ自来

水洗ꎬ苏木素分化液分化数秒ꎬ自来水冲洗ꎬ苏木素

返蓝液返蓝ꎬ流水冲洗ꎮ
(９) 脱水封片:将切片依次放入 ７５％ 酒精 ５

ｍｉｎꎬ８５％酒精 ５ ｍｉｎꎬ无水乙醇Ⅰ５ ｍｉｎꎬ无水乙醇Ⅱ
５ ｍｉｎꎬ二甲苯Ⅰ５ ｍｉｎ 中脱水透明ꎬ将切片从二甲苯

拿出来稍晾干ꎬ中性树胶封片ꎮ
１􀆰 ４　 统计学方法

将原始数据以平均数±标准差( 􀭰ｘ ± ｓ )表示ꎬ采
用 ＳＰＳＳ ２１􀆰 ０ 软件通过方差分析及秩和检验进行模

型对照组与其它给药组间的差异显著性检验ꎬα
取 ０􀆰 ０５ꎮ

２　 结果

２􀆰 １　 一般临床观察

给药期间ꎬ动物精神状态良好ꎬ饮食情况、精神

状态、活跃程度、粪便情况均未见异常ꎬ模型对照组

及桂枝茯苓汤组体重正常增加ꎬ卡铂注射液组体重

下降ꎮ 见表 １ꎮ
表 １　 桂枝茯苓汤对 ＨＥＣ￣１￣Ｂ 子宫内膜癌荷瘤裸鼠体重的影响(ｘ－±ｓꎬｎ＝ ６)

Ｔａｂｌｅ １　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｏｎ ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ ｏｆ ｔｈｅ ｎｕｄｅ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌｓ ｏｆ ＨＥＣ￣１￣Ｂ ｃａｎｃｅｒ
组别
Ｇｒｏｕｐｓ

受试样品
Ｔｅｓｔ ｓａｍｐｌｅ

剂量
Ｄｏｓｅｓ

开始给药体重(ｇ)
Ｗｅｉｇｈｔ ａｔ ｔｈｅ ｓｔａｒｔ ｏｆ ｍｅｄｉｃａｔｉｏｎ

末次体重(ｇ)
Ｅｎｄ ｗｅｉｇｈｔ

模型对照组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ

去离子水
Ｄｅｉｏｎｉｚｅｄ ｗａｔｅｒ

－ １５.５ ± ０.６ １７.５ ± １.０

桂枝茯苓汤组
Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

桂枝茯苓汤
Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ２.４ ｇ / ｋｇ １６.０ ± １.２ １８.０ ± １.３

卡铂注射液组
Ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

卡铂注射液
Ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ２０ ｍｇ / ｋｇ １５.６ ± ０.９ １５.０ ± １.５

表 ２　 桂枝茯苓汤对 ＨＥＣ￣１￣Ｂ 子宫内膜癌荷瘤裸鼠肿瘤的影响(ｘ－±ｓꎬｎ＝ ６)
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｏｎ ｔｕｍｏｒ ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ｔｈｅ ｎｕｄｅ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌｓ ｏｆ ＨＥＣ￣１￣Ｂ ｃａｎｃｅｒ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

受试样品
Ｔｅｓｔ ｓａｍｐｌｅ

剂量
Ｄｏｓａｇｅ

首次肿瘤体积(ｍｍ３)
Ｓｔａｒｔ ｔｕｍｏｒ ｖｏｌｕｍｅ

末次肿瘤体积(ｍｍ３)
Ｅｎｄ ｔｕｍｏｒ ｖｏｌｕｍｅ

相对肿瘤增殖率(％)
Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｔｕｍｏｒ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ｒａｔｅ

模型对照组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ

去离子水
Ｄｅｉｏｎｉｚｅｄ ｗａｔｅｒ

－ １００􀆰 ８±４４􀆰 ３ １０１３􀆰 ６±１８５􀆰 ３ —

桂枝茯苓汤组
Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ
ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

桂枝茯苓汤
Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ
ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ

２􀆰 ４ ｇ / ｋｇ ９８􀆰 ９±４１􀆰 ６ ６６９􀆰 ０±１７９􀆰 ０∗ ６７􀆰 ３

卡铂注射液组
Ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ

ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

卡铂注射液
Ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ
ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

２０ ｍｇ / ｋｇ ９４􀆰 ０±４１􀆰 ２ ５５０􀆰 ０±９３􀆰 ６∗ ５８􀆰 ２

注:与模型对照组比较ꎬ∗Ｐ<０􀆰 ０５ꎮ
Ｎｏｔｅ. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐꎬ ∗Ｐ<０􀆰 ０５.

５４中国比较医学杂志 ２０１９ 年 ３ 月第 ２９ 卷第 ３ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄꎬ Ｍａｒｃｈ ２０１９ꎬＶｏｌ. ２９ꎬＮｏ. ３



２􀆰 ２　 肿瘤体积

根据每周肿瘤测量情况ꎬ绘制肿瘤生长曲线

图ꎮ 卡铂注射液组肿瘤相对增值率为 ５８􀆰 ２％ꎻ桂枝

茯苓汤组肿瘤相对增值率为 ６７􀆰 ３％ꎻ与模型对照组

比较ꎬ卡铂注射液组和桂枝茯苓汤组肿瘤体积均显

著降低(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ 见表 ２ꎮ
２􀆰 ３　 脾系数

与模型对照组比较ꎬ桂枝茯苓汤组脾系数略有

增加ꎬ卡铂注射液组脾系数显著降低(Ｐ<０􀆰 ０１)ꎬ见
表 ３ꎮ
２􀆰 ４　 免疫组化结果

２􀆰 ４􀆰 １　 Ｂｃｌ￣２ 表达

模型对照组颜色较深ꎬ表明肿瘤组织中 Ｂｃｌ￣２
蛋白表达较多ꎬ桂枝茯苓汤组和卡铂组肿瘤组颜色

较浅ꎬ表明肿瘤组织中 Ｂｃｌ￣２ 蛋白表达较少ꎮ 见

图 １ꎮ
２􀆰 ４􀆰 ２　 Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 表达

模型 对 照 组 颜 色 较 浅ꎬ 表 明 肿 瘤 组 织 中

ｃａｓｐａｓｅ￣３ 表达较少ꎬ桂枝茯苓汤组和卡铂组肿瘤组

颜色较深ꎬ表明肿瘤组织中 ｃａｓｐａｓｅ￣３ 表达较多ꎮ 见

图 ２ꎮ

３　 讨论

子宫内膜癌是发生于子宫内膜的一种上皮性

恶性肿瘤ꎬ是最常见的妇科恶性肿瘤之一ꎬ并且近

年来在世界范围内的发病率呈上升趋势[６]ꎮ 早期

患者以手术治疗为主ꎬ晚期或复发患者需以化疗提

高治疗效果[７－８]ꎬ然而反复化疗在抗癌的同时也带

来了严重的毒副作用ꎬ降低机体免疫力ꎬ严重影响

患者的生活质量[９－１２]ꎮ 因此ꎬ抗癌效果好ꎬ且毒副作

用低的治疗药物一直是研究热点ꎮ
在本实验研究中ꎬ卡铂注射液组相对肿瘤增值

率为 ５８􀆰 ２％ꎬ桂枝茯苓汤组相对肿瘤增值率为

６７􀆰 ３％ꎬ两组肿瘤体积较模型对照组显著减小ꎬ表明

桂枝茯苓汤及卡铂注射液对子宫内膜癌具有抑制

的效果ꎻ同时桂枝茯苓汤组动物体重正常增加ꎬ卡
铂注射液组动物体重有所下降ꎬ表明桂枝茯苓汤对

裸鼠未见明显毒性反应ꎻ脾脏称量结果表明ꎬ卡铂

注射液组脾脏重量及脾系数较模型对照组显著降

低ꎬ桂枝茯苓汤组脾脏重量及脾系数较模型对照组

未见显著变化ꎬ表明桂枝茯苓汤未见免疫抑制效果ꎮ

表 ３　 桂枝茯苓汤对 ＨＥＣ￣１￣Ｂ 子宫内膜癌荷瘤裸鼠脾系数的影响( ｘ－ ± ｓꎬｎ ＝ ６ )
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｏｎ ｓｐｌｅｅｎ ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ ｎｕｄｅ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌｓ ｏｆ ＨＥＣ￣１￣Ｂ ｃａｎｃｅｒ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

受试样品
Ｔｅｓｔ ｓａｍｐｌｅ

剂量
Ｄｏｓｅｓ

脾重(ｇ)
Ｓｐｌｅｅｎ ｗｅｉｇｈｔ

脾系数
Ｓｐｌｅｅｎ ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ

模型对照组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ

去离子水
Ｄｅｉｏｎｉｚｅｄ ｗａｔｅｒ

－ ０􀆰 ７５６５±０􀆰 ０７５５ ０􀆰 ００６０±０􀆰 ００１７

桂枝茯苓汤组
Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

桂枝茯苓汤
Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ２􀆰 ４ ｇ / ｋｇ ０􀆰 ５５５３±０􀆰 １９７９ ０􀆰 ００６３±０􀆰 ００１０

卡铂注射液组
Ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

卡铂注射液
Ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ２０ ｍｇ / ｋｇ ０􀆰 ３８８８±０􀆰 ０７３３∗∗ ０􀆰 ００３２±０􀆰 ０００５∗∗

注:与模型对照组比较ꎬ∗∗Ｐ<０􀆰 ０１ꎮ
Ｎｏｔｅ. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐꎬ∗∗Ｐ<０􀆰 ０１.

注:Ａ:模型对照组肿瘤组织 Ｂｃｌ￣２ 表达ꎻＢ:桂枝茯苓汤组肿瘤组织 Ｂｃｌ￣２ 表达ꎻＣ:卡铂注射液组

肿瘤组织 Ｂｃｌ￣２ 表达ꎮ

图 １　 模型对照组、桂枝茯苓汤组及卡铂注射液组 Ｂｃｌ￣２ 表达

Ｎｏｔｅ. Ａ: Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ Ｂｃｌ￣２ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ. Ｂ: Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ Ｂｃｌ￣２ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ. Ｃ: Ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ Ｂｃｌ￣２ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ.

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｂｃｌ￣２ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐꎬ Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐꎬ ａｎｄ ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

６４ 中国比较医学杂志 ２０１９ 年 ３ 月第 ２９ 卷第 ３ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄꎬ Ｍａｒｃｈ ２０１９ꎬＶｏｌ. ２９ꎬＮｏ. ３



注:Ａ:模型对照组肿瘤组织 ｃａｓｐａｓｅ￣３ 表达ꎻＢ:桂枝茯苓汤组肿瘤组织 ｃａｓｐａｓｅ￣３ 表达ꎻＣ:卡铂注射

液组肿瘤组织 ｃａｓｐａｓｅ￣３ 表达ꎮ

图 ２　 模型对照组、桂枝茯苓汤组及卡铂注射液组 ｃａｓｐａｓｅ￣３ 表达

Ｎｏｔｅ. Ａ: Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ｃａｓｐａｓｅ￣３ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ. Ｂ: Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｃａｓｐａｓｅ￣３ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ. Ｃ: Ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｃａｓｐａｓｅ￣３ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ.

Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｃａｓｐａｓｅ￣３ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ. Ｇｕｉｚｈｉ Ｆｕｌｉｎｇ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐꎬ ａｎｄ ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

　 　 哺乳动物细胞依赖 ｃａｓｐａｓｅ 引发凋亡主要有 ３
条途径[１３]:死亡受体途径( ＴＮＦ / ＴＮＦＲꎬＦａｓ / Ｆａｓｌ)、
线粒体途径和内质网途径[１４]ꎮ 其中 ｃａｓｐａｓｅ￣３ 是引

起细胞凋亡的因子ꎬ本实验中免疫组化结果表明桂

枝茯苓汤组肿瘤组织 ｃａｓｐａｓｅ￣３ 表达高于模型对照

组肿瘤组织ꎬ表明桂枝茯苓汤具有促进子宫内膜癌

凋亡的功效ꎮ 同时ꎬＢｃｌ￣２ 作为凋亡蛋白 Ｂｃｌ￣２ 家族

成员ꎬ在无外界凋亡刺激时ꎬ具有抑制凋亡作用ꎬ当
Ｂｃｌ￣２ 高表达时ꎬ细胞凋亡被抑制[１５－１６]ꎮ 本实验得

到的模型对组肿瘤组织中 Ｂｃｌ￣２ 蛋白表达水平较桂

枝茯苓汤组较高ꎬ表明 Ｂｃｌ￣２ 蛋白表达水平的变化

可能是桂枝茯苓汤可以抑制肿瘤生长ꎬ促进肿瘤凋

亡的分子机制ꎮ 本研究将进一步从细胞、分子水平

来阐述桂枝茯苓汤的作用机制ꎬ为其临床应用提供

更充足的依据ꎮ
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