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贞芪扶正分散片对肿瘤放疗的增效和减毒作用
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  [ 摘要]  目的: 研究贞芪扶正分散片对肿瘤放疗的增效和减毒作用。方法: 采用移植性艾氏腹水瘤和 S 180肉瘤小鼠,对

照组 X线照射, 联合用药组 ig贞芪扶正分散片同时 X线照射。增效试验于末次给药后观察动物死亡情况, 计算生命延长率;

末次给药 24 h后动物称体重, 处死后剥离瘤块,计算肿瘤生长抑瘤率。减毒试验于末次给药后采血,检测红细胞、白细胞和血

小板数。结果:贞芪扶正分散片和 X线照射联合应用时, 对上述两种肿瘤均有不同程度的抑瘤增效作用; 对 X线所致艾氏腹水

瘤小鼠和 S180肉瘤小鼠的红细胞、白细胞、血小板数异常均有一定的改善作用。结论:贞芪扶正分散片对移植性艾氏腹水瘤

小鼠和 S 180肉瘤小鼠的放疗具有增效和减毒的双重作用。
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  贞芪扶正胶囊由黄芪、女贞子等药物组成,临床

用于久病虚损、气阴不足,配合手术、放射治疗、化学

治疗,促进正常功能的恢复 [ 1 ]
。药理研究表明,贞芪

扶正分散片能提高癌症患者的机体免疫功能, 保护

骨髓提高外周血白细胞和血红蛋白,对肿瘤放射治

疗引起的骨髓造血功能抑制、白细胞减少均有提升

作用
[ 2]
。笔者对贞芪扶正胶囊进行二次开发, 制成

分散片剂型。本文就贞芪扶正分散片对放疗抗肿瘤

的增效和减毒作用进行研究。

1 材料

1.1 动物 ICR品系小白鼠,雌雄各半, 18 ～22 g,

由西安交通大学医学院实验动物中心提供,合格证

号陕医动证字第 08-004 号。

1.2 药物  贞芪扶正分散片 ( FZP,每片相当于生

药 6. 25 g,由甘肃中医学院科研实验中心提供,批号

040801) ,阳性对照药贞芪扶正胶囊 ( FZN,每粒相当

于生药 4. 17 g,由甘肃扶正药业科技股份有限公司

提供,批号 030703) ,使用前分别用蒸馏水配成所需

浓度。

1.3 瘤株 艾氏腹水瘤瘤株和 S 180肉瘤瘤株,购

于陕西省中医药研究院实验动物中心。

1.4 仪器 Clinic 6-100 高能电子直射治疗加速器

( X射线) ,美国瓦里安公司。

2 方法
[ 3]

2.1 造模 于无菌条件下抽取接种艾氏腹水瘤株

8 d的小鼠腹水, 用无菌生理盐水稀释 ( 1∶4) ,后每

只小鼠 ip 0. 2 mL;于无菌条件下抽取接种 S 180肉

瘤株 8 d的小鼠腹水, 按 1∶4用无菌生理盐水稀释,

然后每只小鼠右腋 sc 0. 2 mL。24 h 后称动物体重

并分组,开始给药。

2.2 分组与给药 分 6 组,每组 10 只,雌雄各半。

荷瘤对照组 ig 等容积生理盐水;放疗组给 X 线照

射; FZN +放疗组给 FZN生药 17 g·kg - 1
和 X 线照

射; FZP +放疗组给 FZP 4. 25, 8. 5, 17 g·kg - 1
和 X线

照射。ig给药 1 次 / d, 20 mL·kg
- 1

,连续 10 d。接种

肿瘤后第 5 天给小剂量 X线照射 1 次( 增效试验:全

身照射剂量为 12. 5 mGy·min - 1 ,总剂量为 75 mGy) ,

接种肿瘤后第 5 天给大剂量 X 线照射 1 次( 减毒试

验:全身照射剂量为 200 mGy·min - 1 ,总剂量为1 000

mGy)。

2.3 增效试验 末次给药后称动物体重,观察动物

死亡情况,记录动物存活时间( d) ,与荷瘤组比较计

算生命延长率; 末次给药 24 h 后动物称体重,处死

动物,剥离瘤块称重,并计算抑瘤率。

2.4 减毒试验 末次给药 24 h后采血, 检测红细

胞( RBC) 、白细胞( WBC) 及血小板( Pt) 。

2.5 统计学方法  数据均以 珋x±s表示, 采用统计

软件 SPSS13. 0 进行组间 t检验, P < 0. 05 有统计学

意义。

3 结果

3.1 FZP对放疗抗艾氏腹水瘤作用的影响 小剂

量 X线照射能延长艾氏腹水瘤小鼠的存活时间,与

荷瘤对照组比较有显著性差异 ( P < 0. 05) 。FZP和
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放疗联合应用亦能延长艾氏腹水瘤小鼠的存活时

间,与单用放疗组比较, 高剂量组有显著性差异

( P <0. 05) 。结果提示, FZP 对放疗抗小鼠艾氏腹

水瘤有增效作用, 其作用与贞芪扶正胶囊相当

(表 1)。
表 1 FZN 对放疗抗艾氏腹水瘤的影响 ( 珋x±s, n = 10)

组别
剂量

/ g·kg - 1

体重

/g

存活时间

/d

生命延

长率 /%

荷瘤对照 - 20. 17 ±1. 39 12. 20 ±4. 261) -

放疗 75 mGy 19. 90 ±1. 24 16. 70 ±3. 74 33. 56

FZN +放疗 17. 0 + 75 mGy 20. 13 ±1. 31 20. 60 ±3. 661) 57. 05

FZP +放疗 4. 25 + 75 mGy 19. 96 ±1. 33 17. 30 ±5. 95 37. 58

FZP +放疗 8. 50 + 75 mGy 20. 35 ±0. 44 18. 50 ±7. 00 54. 36

FZP +放疗 17. 0 + 75 mGy 20. 22 ±1. 48 20. 10 ±3. 071) 62. 42

  注 :与放疗组比较 1) P < 0. 05, 2) P < 0. 01( 表 3 ～5 同 )。

3.2 FZP对放疗抗 S180肉瘤作用的影响 小剂量

X线照射能减轻 S 180肉瘤小鼠的瘤重,与荷瘤对照

组比较有显著性差异 ( P < 0. 05) 。FZP和放疗联合

应用,亦能减轻 S 180肉瘤小鼠的瘤重, 与单用放疗

组比较,高剂量组有显著性差异 ( P < 0. 05) 。结果

提示, FZP对放疗抗小鼠 S 180肉瘤有增效作用,其

作用与 FZN相当( 表 2) 。

表 2 FZN 对放疗抗 S 180肉瘤的影响 ( 珋x±s, n = 10)

组别
剂量

/g·kg - 1
体重 /g 瘤重 /g

抑瘤率

/ %

荷瘤对照 - 22. 95 ±2. 35 1. 74 ±0.271) -

放疗 75 mGy 22. 71 ±1. 13 1. 41 ±0.29 18. 97

FZN +放疗 17. 0 + 75 mGy 22. 48 ±1. 13 1. 18 ±0.181) 32. 18

FZP +放疗 4. 25 + 75 mGy 22. 26 ±1. 57 1. 44 ±0.36 17. 24

FZP +放疗 8. 50 + 75 mGy 22. 85 ±1. 61 1. 33 ±0.29 23. 56

FZP +放疗 17. 0 + 75 mGy 22. 65 ±1. 83 1. 13 ±0.191) 35. 06

3.3 FZP对放疗抗艾氏腹水瘤毒性的影响 高剂

量放疗可降低荷瘤小鼠的白细胞和血小板,与荷瘤

对照组比较有显著性差异 ( P < 0. 05 或 P < 0. 01) ,

但对荷瘤小鼠的红细胞无明显影响。FZP和放疗联

合应用,可对抗放疗降低荷瘤小鼠白细胞的作用,与

单用放疗组比较, 高剂量组有显著性差异 ( P <

0. 05) ( 表 3) 。

3.4 FZP对放疗抗 S180肉瘤毒性的影响 大剂量

放疗可降低荷瘤小鼠的白细胞,与荷瘤对照组比较

有显著性差异 ( P < 0. 05) , 但对荷瘤小鼠的红细胞

和血小板无明显影响。FZP和放疗联合应用,可轻

度对抗放疗降低荷瘤小鼠白细胞的作用,但与单用

放疗组比较,各剂量组无显著性差异( 表 4) 。

表 3 FZP 对放疗抗艾氏腹水瘤毒性的影响 ( 珋x±s, n = 10)

组别 剂量 / g·kg - 1 体重 /g 红细胞 / ×1012·L - 1 白细胞 / ×109·L - 1 血小板 / ×109·L - 1

正常对照  - 19. 75 ±0. 97 8. 59 ±0. 49 6. 94 ±2. 68 1 181. 2 ±245. 9

荷瘤对照  - 19. 64 ±0. 92 7. 26 ±1. 31 16. 74 ±7. 591) 1 045. 8 ±228. 42)

放疗    1 000 mGy 19. 76 ±1. 27 7. 51 ±1. 15 10. 56 ±3. 41 696. 8 ±288. 4

FZN +放疗 17. 0 + 1 000 mGy 19. 41 ±1. 27 7. 04 ±1. 19 14. 12 ±4. 231) 872. 3 ±325. 6

FZP +放疗 4. 25 + 1 000 mGy 19. 72 ±1. 32 6. 50 ±1. 68 10. 15 ±3. 62 688. 7 ±401. 3

FZP +放疗 8. 50 + 1 000 mGy 19. 70 ±1. 28 6. 93 ±1. 06 12. 08 ±3. 71 802. 0 ±206. 7

FZP +放疗 17. 0 + 1 000 mGy 19. 39 ±0. 81 6. 51 ±1. 16 13. 51 ±2. 961) 813. 6 ±294. 6

表 4 FZP 对放疗抗 S 180肉瘤毒性的影响 ( 珋x±s, n = 10)

组别 剂量 / g·kg - 1 体重 /g 红细胞 / ×1012·L - 1 白细胞 / ×109·L - 1 血小板 / ×109·L - 1

正常对照  - 20. 51 ±1. 02 8. 34 ±0. 47 3. 67 ±2. 141) 1181. 2 ±328. 7

荷瘤对照  - 20. 20 ±1. 29 7. 95 ±0. 57 6. 19 ±3. 072) 1 204. 9 ±423. 0

放疗    1000 mGy 20. 22 ±1. 33 7. 42 ±2. 26 3. 66 ±2. 09 1 008. 9 ±412. 7

FZN +放疗 17. 0 + 1 000 mGy 20. 40 ±1. 13 8. 19 ±0. 20 4. 59 ±2. 98 1 243. 9 ±285. 9

FZP +放疗 4. 25 + 1 000 mGy 20. 53 ±1. 58 7. 83 ±0. 98 3. 70 ±2. 05 843. 4 ±425. 4

FZP +放疗 8. 50 + 1 000 mGy 20. 23 ±0. 79 7. 64 ±0. 87 3. 89 ±3. 01 900. 2 ±317. 3

FZP +放疗 17. 0 + 1 000 mGy 20. 11 ±1. 44 8. 36 ±0. 58 4. 86 ±3. 02 975. 8 ±305. 2

4 讨论

在放疗的同时给予贞芪扶正胶囊, 可起到扶正

培本之效,从而达到扶正驱邪之效。贞芪扶正胶囊

配合常规放射治疗癌症的过程中,患者的副反应有
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明显的降低,疼痛减轻,血象下降不明显,生存质量

有很大的改善, 是综合治疗癌症比较理想的方

案
[ 4-6 ]
。但贞芪扶正胶囊的临床服用剂量较大,患者

对该药的顺应性也较低,尤其对部分肿瘤患者特别

是咽喉癌等放疗、化疗患者服用更为困难,故笔者对

胶囊剂型做了改良,制成方便患者服用的分散片剂

型。并对贞芪扶正分散片对放疗增效和减毒进行研

究,结果提示,贞芪扶正分散片灌胃给药对移植性艾

氏腹水瘤小鼠和 S 180肉瘤小鼠的放疗具有增效和

减毒的双重作用。
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酸酯具有促进肉芽组织生长作用
[ 1 ]

,增加胶原蛋白

之间的交联,并能使坏死组织提前脱落,其中的一些

生长因子如固醇类和某些氨基酸对伤口愈合抑制物

有综合作用,可增加Ⅲ型胶原分子的水平,加速胶原

蛋白的生物合成和降解
[ 6-7 ]
。总之,芦荟凝胶中的多

糖及氨基酸通过影响炎症纤维组织形成,胶原蛋白

合成和成熟以及伤口收缩改建,从而促进纤维细胞

的生长,达到加速伤口愈合的作用。
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