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也摘要页 目的 通过研究抗癌防移片对结直肠癌肝转移小鼠模型肝脏组织中癌基因蛋白质 p65渊oncogene protein p65, P65冤尧信
号传导转录激活因子 3渊signal transduction and activator of transcription 3, STAT3冤蛋白表达袁以及血清中肿瘤坏死因子-琢渊tu鄄
mor necrosis factor-琢, TNF-琢冤浓度检测袁探讨抗癌防移片预防结直肠癌肝转移的作用机制遥 方法 采用脾脏注入 CT26 细胞的方法

制备结直肠癌小鼠模型袁按照随机分配的原则分为 6 组院模型组尧阳性对照组尧中药低剂量组尧中药中剂量组尧中药高剂量组尧中西药

组袁每组 5 只遥 模型组予以等体积生理盐水灌胃袁1 次 辕 d曰阳性对照组予以奥沙利铂甘露醇注射液(L-OHP)尧氟尿嘧啶注射液渊5-
Fu冤尧亚叶酸钙注射液(CF)袁腹腔注射袁1 次/周曰中药低剂量组尧中药中剂量组尧中药高剂量组裸鼠以抗癌防移片中药混悬液灌胃袁
1次/d曰中西药组采用阳性对照组和中药高剂量组两种方式结合给药遥 分组干预 3 周后袁采集肝脏组织和血清袁采用 HE 染色法观察

各组小鼠肝组织病理切片分析细胞结构袁 采用 Western bolt 检测 P65 及 STAT3 蛋白表达量袁ELISA 法检测血清中 TNF-琢 蛋白浓

度遥 结果 给药后 3 周袁与模型组比较袁中药高剂量组尧中西药组尧阳性对照组小鼠的体质量均明显增加渊P<0.05冤曰小鼠肝组织瘤体质

量均显著降低渊P<0.05冤遥与模型组比较袁阳性对照组尧抗癌防移片高剂量组尧中西药组小鼠组织细胞排列整齐袁结构清晰袁仅可见少许

异型细胞遥与模型组比较袁抗癌防移片高剂量组 P65尧STAT3 蛋白表达水平及 TNF-琢浓度含量降低渊P<0.05冤遥结论 抗癌防移片可能

通过抑制 P65尧STAT3尧TNF-琢 蛋白表达袁改善组织炎症环境袁从而发挥抑制结直肠癌肝转移的作用遥
也关键词页 结直肠癌曰肝转移曰抗癌防移片曰炎症环境曰癌基因蛋白质 p65曰信号传导转录激活因子 3曰肿瘤坏死因子
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Effects of Anti-cancer and Anti-migration Tablets on the expression of P65, STAT3 and
TNF-琢 factors in BALB/c mice with liver metastasis of colorectal cancer
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也粤遭泽贼则葬糟贼页 Objective To discuss the mechanism of Anti-cancer and Anti-migration Tablets in preventing liver metastasis
of colorectal cancer by investigating the expression of oncogene protein p65 (P65), signal transduction and activator of transcription
3 (STAT3) protein in liver tissues of mice model of liver metastasis of colorectal cancer, and the concentration of tumor
necrosis factor (TNF-琢) in serum. Methods The mice model of colorectal cancer was prepared by injecting CT26 cells into
the spleen. According to the principle of random distribution, the mice were divided into 6 groups: model group, positive
control group, low-dose group, medium-dose group, high-dose group, and Chinese and western medicine group. There were 5
mice in each group. The model group was given equal volume of normal saline by gavage once a day; The positive control
group was given oxaliplatin mannitol injection (L-OHP), fluorouracil injection (5-Fu), calcium folinate injection (CF), intraperitoneal
injection once a week; The low dose group, middle dose group and high dose group of Chinese medicine were administered

本文引用院郭忠聪袁杨宇婷袁王智贤袁龚 纯. 抗癌防移片对结直肠癌肝转移 BALB/c 小鼠 P65尧STAT3尧TNF-琢 因子的影响[J]. 湖南中医药大学
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orally with anti-cancer anti migration tablet suspension of Chinese medicine once a day; The positive control group and the
high dose group of traditional Chinese medicine were used in the Chinese and western medicine group.After 3 weeks of
intervention, liver tissues and serum were collected, and cell structures were analyzed by observing the pathological sections of
liver tissues using HE staining. Western bolt was used to detect the expression of P65 and STAT3 proteins, and ELISA was
applied to detect TNF in serum-琢 protein concentration. Results Three weeks after administration, compared with the model
group, the body mass of mice in the high -dose Anti -cancer and Anti -migration Tablets group, the Chinese and western
medicine group, and the positive control group increased significantly (P<0.05); the tumor mass of mice liver tissues was significantly
reduced (P<0.05). Compared with the model group, the positive control group, the high-dose Anti-cancer and Anti-migration
Tablets group, and the Chinese and western medicine group showed orderly arranged tissue cells with clear structure, with only
a few heterotypic cells. Compared with the model group, the expression level of P65, STAT3 proteins and the concentration of
TNF-琢 in the high-dose Anti-cancer and Anti-migration Tablets group decreased (P<0.05). Conclusion Anti-cancer and Anti-
migration Tablets may inhibit P65, STAT3 and TNF-琢 protein expression, and improve the tissue inflammatory environment, so
as to take effects in inhibiting liver metastasis of colorectal cancer.

也运藻赠憎燥则凿泽页 colorectal cancer; liver metastases; Anti-cancer and Anti-migration Tablets; inflammatory environment; onco鄄
gene protein p65; signal transduction and activator of transcription 3; tumor necrosis factor

结直肠癌渊colorectal cancer冤指发生在结肠及直

肠部位的恶性肿瘤袁是全球第三大恶性肿瘤袁其严重

威胁着人类生命健康遥 饮食结构改变尧肥胖尧吸烟等

均是导致结直肠癌发生的不利因素[1]遥 近年来袁随着

生活方式及饮食结构的改变袁我国结直肠癌发病率急

剧上升[2]遥 目前袁结直肠癌的治疗方法以手术切除为

主袁但术后总的 5 年生存率只有 50%左右[3]遥 多数导

致结直肠癌患者的死亡原因主要是由结直肠癌肝转

移引起袁随着肿瘤病情的进展袁在 50%的结直肠癌

患者中都会发生肝转移袁发生肝转移的结直肠癌患

者中位生存期仅为 6~12 个月遥因此袁研究结直肠癌肝

转移发生尧发展的机制及有效防治方法意义深远[4-5]遥
中医药防治疾病重视整体观念袁由多味中药配

伍而成的中药复方可通过多个环节起效袁可在改善

肿瘤患者的临床证候尧提高放化疗敏感性尧降低放化

疗不良反应尧调节机体免疫力尧降低复发转移率等方

面发挥重要作用遥 近年来湖南中医药大学第一附属

医院肿瘤科在临床实践中运用抗癌防移片防治常见

恶性肿瘤的复发转移袁收到了满意的临床疗效遥前
期临床研究显示袁抗癌防移片联合化疗不仅可提高

结直肠癌肝转移患者的疾病缓解率袁还可降低芋期

结肠癌术后患者的复发转移率[6-10]遥 前期实验显示袁
抗癌防移片可降低结直肠癌模型小鼠肝转移发生

率袁通过抑制血清肝细胞生长因子渊hepatocyte growth
factor, HGF冤尧血管内皮生长因子渊vascular endothe鄄
lial growth factor, VEGF冤的表达袁抑制血管新生袁从

而抑制结直肠癌肝转移[11]遥本研究拟在前期证实抗癌

防移片可降低结肠癌肝转移率的基础上袁以结直肠

癌肝转移裸鼠模型为对象袁围绕炎性微环境相关因

子袁以癌基因蛋白质 p65尧信号传导转录激活因子3
渊signal transduction and activator of transcription 3,
STAT3冤尧肿瘤坏死因子渊tumor necrosis factor -琢,
TNF-琢冤为切入点袁研究抗癌防移片抗结直肠癌肝转

移的可能机制袁为中医药防治结直肠癌肝转移提供

更多的科学依据遥
1 材料

1.1 实验动物

选择 SPF 级别的 BALB/c 小鼠共 40 只袁体质量

18耀22 g袁6~8 周龄遥 购自湖南斯莱克景达实验动物

有限公司遥 动物许可证号院SCXK渊湘冤2016-0002曰实验

单位使用许可证号院SYXK渊湘冤2015-0003遥 饲养环

境院温湿度适宜尧人工 12 h 昼/夜循环照明的 SPF
级动物房遥 动物实验伦理批号院ZYFY20190920遥
1.2 药物组成

抗癌防移片系三湘名医经验方(由红参尧半枝

莲尧黄芪尧薏苡仁尧姜黄尧女贞子尧墨旱莲尧莪术尧九香

虫尧枸杞子尧白术尧湘曲等组成袁湖南中医药大学第一

附属医院药剂科生产袁批号院040106)遥 奥沙利铂甘露

醇注射液(L-OHP)袁规格院100 mL颐0.1 g袁商品名院艾
恒袁购自江苏恒瑞医药股份有限公司袁产品批号院国
药准字 H20050962遥 氟尿嘧啶注射液渊5-Fu冤袁规格院
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10 mL袁0.25 g袁购自天津金耀药业有限公司袁国药准

字H12020959遥 亚叶酸钙注射液 (calcium folinate in
jection, CF)袁规格院10 mL:0.1 g渊以亚叶酸计冤袁购自江苏

恒瑞医药股份有限公司袁国药准字 H20000584遥
1.3 主要试剂

快速金 BCA 蛋白测定试剂盒渊皮诺飞生物公

司袁批号院P0009冤曰5伊蛋白上样缓冲液渊皮诺飞生物公

司袁批号院PN0033冤曰磷酸化蛋白酶抑制剂渊Servicebio
公司袁 批号院G2007冤曰BCA蛋白定量检测试剂盒渊Service
bio 公司袁批号院G2026冤曰RIPA 裂解液渊皮诺飞生物公

司袁批号院P0005冤曰磷酸化蛋白酶抑制剂渊皮诺飞生物

公司袁批号院P0007冤曰蛋白酶抑制剂渊Beyotime袁批号院
P1030冤曰PVDF膜渊MILLIPORE公司袁批号院IPVH00010冤曰
小鼠 TNF-琢 酶联免疫吸附测定试剂盒渊伊莱瑞特袁
批号院E-EL-M3063冤曰小鼠白介素 6渊IL-6冤酶联免疫

吸附测定试剂盒渊伊莱瑞特袁批号院E-EL-M0044c冤遥
1.4 主要仪器

高速组织研磨仪渊Jingxin 公司袁型号院JXFST鄄
PRP-48冤曰高速离心机渊科析仪器有限公司袁型号院
TGL-16冤曰台式冷冻离心机渊SCILOGEX 公司袁型号院
CF1524R冤曰电磁炉渊SUPOR公司袁型号院C22-IH69E5冤曰
电泳电源渊型号院164-5070冤尧转膜槽渊型号院170-3930冤曰
电泳槽渊型号院165-8001冤均购自 BIO-RAD 公司曰数
显钟摆摇床渊Servicebio 公司袁型号院DS-S100冤曰暗匣

渊广东粤华医疗器械厂有限公司袁型号院AX-域曰FlexS鄄
tation冤曰多功能酶标仪 渊Molecular Devices 公司袁型
号院Flexstation3冤曰离心机渊湖南湘仪仪器有限公司袁
型号院H1650-W冤遥
2 实验方法

2.1 模型制备

BALB/C-nu/nu 雄性裸鼠饲养于温湿度适宜尧人
工 12 h 昼/夜循环照明的 SPF 级动物房袁适应性饲

养 1 周后袁按随机分配的原则分为模型组尧阳性对照

组尧中药低剂量组尧中药中剂量组尧中药高剂量组尧中
西药组渊中药+阳性对照药冤遥 小鼠均用 1%戊巴比妥

钠(40 mg 辕 kg)腹腔注射麻醉后袁于背侧中部尧左侧腋

中线与腋后线间袁取 1 cm 左右纵形切口进腹袁暴露

脾脏袁于脾脏下极贴近脾包膜沿脾脏纵轴向上进针袁

注入敲除 NF-资B p65尧STAT3 表达的 CT26 细胞悬

液 0.2 mL袁退针后立即用蘸有络合碘的消毒棉签轻

压针眼数秒袁查看无出血后袁将脾脏放回原位袁依次

间断缝合腹膜尧皮肤袁关腹[12-13]遥
2.2 实验分组

将造模后的 BALB/c 小鼠按随机原则进行分

配袁每组 5 只遥 模型组裸鼠以 0.5 mL 生理盐水灌

胃袁1 次/d曰阳性对照组根据叶CSCO 结直肠癌诊疗指

南渊2022冤曳选择晚期结直肠癌一线治疗方案袁具体

药物为院L-OHP尧5-Fu尧CF袁剂量 L-OHP 1 mg尧5-Fu
4 mg尧CF 0.4 mg袁腹腔注射袁1 次/周曰中药低剂量

组尧中药中剂量组尧中药高剂量组裸鼠以抗癌防移片

中药混悬液灌胃袁剂量分别相当于 60 kg 成人等效

剂量的 1尧3尧5 倍袁分别为 1尧3尧5 g/mL 抗癌防移片混

悬液袁1 次/d曰中西药组裸鼠以 5 g/mL 抗癌防移片中

药混悬液灌胃袁1 次 辕 d袁并联合 L-OHP 1 mg尧5-Fu
4 mg尧CF 0.4 mg 腹腔注射袁1 次 辕周遥 所有组别连续

给药 3周遥
2.3 观察指标及方法

2.3.1 一般情况观察 给药过程中每日定时观察小

鼠状态袁包括精神尧饮食尧活动尧皮毛尧排泄物以及腹

部遥每隔 3 天称量并记录小鼠体质量袁各组小鼠灌胃

3 周治疗结束后袁进行采血工作等相关工作后袁处死

小鼠袁立即解剖观察腹腔内情况袁包括肝脏转移和其

他脏器受累情况袁腹腔淋巴结转移情况袁有无血性腹

水遥 测量肝脏重量袁将肝转移癌组织切下进行称重袁
计算癌重/肝重比和抑瘤率遥 抑瘤率=(1-治疗组平均

瘤重/对照组平均瘤重)伊100%遥
2.3.2 肝脏组织的病理学检测 剖腹观察并记录各

组小鼠肝脏成瘤情况袁摘取肝脏袁称重袁进行数据统

计分析遥首先用多聚甲醛对肝脏组织进行固定包埋袁
流水冲洗组织中残存的多聚甲醛袁组织转入脱水机

中进行梯度乙醇脱水袁彻底脱水后浸入无水乙醇袁
浸蜡包埋遥将组织切成厚度为 4 滋m 的切片袁通过展

片尧捞片尧烤片尧脱蜡尧乙醇浸入等 HE 染色程序袁采
用中性树胶封片袁在光镜下观察尧拍照袁得到相应的

图片进行分析遥
2.3.4 Western bolt 实验检测 P65 及 STAT3 蛋白表

达 首先针对进行蛋白提取袁用 PBS 缓冲液冲洗组
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注院与模型组比较袁*P<0.05遥

组别

模型组

阳性对照组

中药低剂量组

中药中剂量组

中药高剂量组

中西药组

n

5
5
5
5
5
5

瘤体重量

2.8依0.25
1.00依0.23*
1.54依0.24
1.24依0.23
1.46依0.23*
0.96依0.21*

表 2 肝组织瘤体重量渊g袁曾依s冤

表 1 各组小鼠体质量变化情况渊g袁曾依s袁n=5冤
组别

模型组

阳性对照组

中药低剂量组

中药中剂量组

中药高剂量组

中西药组

给药前

19.98依5.62
20.18依4.14
20.39依2.06
20.04依3.67
19.85依6.96
20.21依1.97

给药 1 周

17.57依3.82
16.22依2.67
17.65依4.70
17.21依4.02
16.39依2.90
16.83依6.28

给药 2 周

13.29依4.25
17.47依2.05
13.84依1.94
15.39依3.89
17.49依5.76
18.08依4.30*吟

给药 3 周

11.02依3.50
25.92依2.09*吟

11.96依3.52
14.03依4.54
25.29依4.61*吟

26.69依1.90*吟

注院与模型组比较袁*P<0.05曰与中药低剂量组比较袁吟P<0.05遥

织块袁加入组织蛋白提取试剂袁充分匀浆后袁在 4 益
12 000 r/min 离心 15 min袁收集总蛋白溶液遥 总蛋

白溶液变性袁向每个样品的总蛋白溶液中加入 5伊
loading buffer 上样缓冲液袁加热袁离心袁涡旋混匀后

再离心遥 配制分离胶尧浓缩胶后立即灌胶曰玻璃板固

定好后加入预先配制好的分离胶遥 待胶凝固后袁加
入浓缩胶并插入梳子袁待胶再次凝固后轻轻拔出梳

子遥处理好的各组蛋白样品并开始电泳遥PVDF 膜于

甲醇中活化 1 min袁分离胶袁加入预冷的转膜液袁设
定电流为 250 mA袁于冰浴中转膜 1 h遥 封闭院将
PVDF 膜放入适量 5%脱脂奶粉中袁于脱色摇床上振

荡封闭 1 h遥 经过一抗孵育尧二抗孵育遥 滴加新鲜配

制的ECL 混合溶液到膜的蛋白面侧袁发光检测遥
根据不同的光强度调整曝光条件袁显影尧定影遥 采

用AlphaEaseFC 软件处理系统分析目标带的光密

度值遥
2.3.5 ELISA 法检测血清中 TNF-琢 蛋白浓度 将

样本血清 3000 r/min 离心 10 min袁取上清检测遥 设

置空白孔尧标准孔尧待测样品孔遥 分别于各空中按实

验规定加入样品稀释液 100 滋L遥 覆膜袁37 益孵育

90 min遥将孔内液体丢弃袁甩干袁不用洗板袁每孔中加

入生物素化抗体工作液 100 滋L袁将覆膜盖上酶标

板袁37 益温育 1 h遥将剩余液体丢弃袁洗板 3 次袁每次

浸泡 30 s袁大约 350 滋L/孔袁最后用吸水纸将孔内液

体擦干遥 每孔加入酶结合物工作液 100 滋L袁覆膜盖

上袁37 益温育 30 min遥 将孔内液体丢弃袁甩干袁洗板

5次遥 将显色剂渊TMB冤加入每个孔中约 90 滋L袁将覆膜

盖上酶标 37 益避光孵育 15 min遥 每孔加入终止液

终止反应袁在 450 nm 波长下用酶标仪测量各孔的

光密度即 OD 值遥
2.4 统计学处理

实验数据采用 SPSS 21.0 软件进行统计学分

析遥 计量资料以野曾依s冶表示袁数据符合正态分布及方

差齐性时袁两组间比较采用独立样本 t 检验袁多组间

比较采用单因素方差分析袁多重比较采用 LSD 法曰
数据符合正态分布但方差不齐时袁两组间比较用

Satterthwaite 近似 T检验袁多组间比较采用近似 T 检

验 Welch 法曰数据不符合正态分布袁则采用非参数

检验遥计数资料以例数或百分率表示袁组间比较采用

字2 检验遥 均以 P<0.05 为差异有统计学意义遥
3 结果

3.1 各组小鼠一般情况观察

模型组小鼠活动度最低袁 进食量最少袁 四肢消

瘦袁腹水严重曰阳性对照组小鼠活动度低袁但进食情

况较模型组好袁依然存在腹水情况曰中药低剂量组小

鼠活动度差袁进食情况差袁存在大量腹水情况曰中药

中剂量组小鼠活动度一般袁进食量中等袁有较多腹

水曰中药高剂量组小鼠活动度良好袁进食情况良好袁
无腹水曰中西药组小鼠活动度可袁进食情况良好袁无
腹水遥给药前及给药后 1 周袁各组间比较体质量无明

显差异渊P>0.05冤曰给药后 3 周袁与模型组比较袁中药

高剂量组尧中西药组尧阳性对照组小鼠的体质量差异

明显渊P<0.05冤遥 详见表 1遥

3.2 各组肝组织瘤体比较

与模型组相比袁中药高剂量组尧中西药组阳性

对照组尧肝组织瘤体重量明显降低渊P<0.05冤遥 详见

表 2尧图 1遥
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注院与模型组比较袁*P<0.05曰与阳性对照组比较袁吟P<0.05遥

组别

模型组

阳性对照组

中药低剂量组

中药中剂量组

中药高剂量组

中西药组

P65
3.77依0.56
1.06依0.36*
3.15依0.29*吟

2.78依0.12
1.21依0.30*吟

0.62依0.16*吟

STAT3
2.79依0.67
0.68依0.28*
2.75依0.23
1.82依0.19
0.64依0.08*
0.28依0.07*吟

表 3 各组 P65尧STAT3 蛋白表达水平渊曾依s袁n=5冤

模型组 阳性对照组 中药低剂量组

中药中剂量组 中药高剂量组 中西药组

图 1 各组肝转移瘤情况

注院图中红色箭头所指是肝组织瘤体情况遥

图 3 瘤组织中 P65 和 STAT3 蛋白表达灰度条带

注院A.模型组曰B.阳性对照组曰C.中药低剂量组曰D.中药中剂量

组曰E.中药高剂量组曰F.中西药组遥

3.3 肝脏组织的 HE 染色

模型组肝脏组织上可见多个大小不等的结节袁
HE 染色后在光镜下观察袁肝脏细胞结构排列无序袁
细胞大小不一袁异型性明显袁细胞核增多袁可见病理

性核分裂袁与肠上皮病灶形态类似遥 与模型组比较袁
中药高剂量组尧中西药组尧阳性对照组小鼠肝脏组织

结节明显少于模型组袁细胞排列整齐袁结构清晰袁仅
可见少许异型细胞遥 详见图 2遥
3.4 Western bolt 检测结直肠癌肝转移瘤中 P65 及

STAT3 蛋白表达情况

与模型组比较袁中药高剂量组尧中西药组尧阳
性对照组 P65尧STAT3 蛋白表达显著降低袁差异具

有统计学意义渊P<0.05冤曰与阳性对照组比较袁中西药

组 P65尧STAT3 蛋白表达显著降低袁差异具有统计学

意义渊P<0.05冤遥 中药低尧中尧高剂量组中 P65 及

STAT3 蛋白进行组间比较袁呈剂量依赖相关袁差异

具有统计学意义渊P<0.05冤遥 详见图 3尧表 3遥

图 2 各组小鼠灌胃 3周后肝脏组织的 HE 染色渊伊100冤

模型组 阳性对照组 中药低剂量组

中药中剂量组 中药高剂量组 中西药组
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注院与模型组比较袁*P<0.05曰与阳性对照组比较袁吟P<0.05遥

组别

模型组

阳性对照组

中药低剂量组

中药中剂量组

中药高剂量组

中西药组

TNF-琢 浓度

223.574依15.253
93.657依10.273*

208.452依12.354*吟

175.147依12.281*吟

68.382依13.607*吟

65.955依10.020*吟

表 4 各组 TNF-琢 浓度表达水平(pg/mL袁曾依s袁n=5)

3.5 ELISA 检测裸鼠血清中 TNF-琢 浓度含量情况

与模型组相比袁中药低剂量组尧中药中剂量组以

及中药高剂量组的 TNF-琢 浓度含量呈下降趋势袁差
异有统计学意义(P<0.05)遥中药低尧中尧高剂量组进行

组间比较袁差异无统计学意义渊P>0.05冤袁与阳性对照

组相比中西药组袁TNF-琢 浓度降低袁差异具有统计学

意义渊P<0.05冤遥 详见表 4遥

4 讨论

目前研究发现袁有两种相对成熟的学说可以解

释为何结直肠癌较易发生肝转移院野种子-土壤冶及
野机械和解剖冶学说遥 野种子-土壤冶学说认为肿瘤的

转移不仅取决于自身的繁殖尧分裂尧扩张能力袁还取

决于肿瘤细胞天生生长的野土壤冶袁即肿瘤微环境遥
肿瘤微环境中包含了一种重要的状态即肿瘤炎性微

环境[14]遥肿瘤炎性微环境主要由巨噬细胞尧中性粒细

胞尧淋巴细胞袁及其分泌的细胞因子尧趋化因子和生

长因子等炎性介质构成[15]遥 NF-资B 被认为是肿瘤炎

症反应的关键调节器袁在哺乳动物中袁通常以 P65/
P50 二聚体的形式传递转录活性遥 信号转导子和转

录激活子 3渊STAT3冤是一种重要的转录因子袁亦可

通过磷酸化渊p-STAT3冤被激活袁激活后的 STAT3 可

通过诱导细胞因子和趋化因子等的表达袁在调节炎

症反应中发挥重要作用遥 不同细胞的活化尧细胞因

子水平的变化尧炎性反应失衡等导致肝脏转移前微

环境改变袁是循环肿瘤细胞最终在肝脏定植尧生长的

关键[16-17]遥 多种复杂类型细胞存在于人体肝脏内袁其
中的 Kupffer 细胞本质属于巨噬细胞袁其主要起到抗

原呈递的作用袁IL-1尧IL-6尧P65尧STAT3尧TNF-琢 等细

胞因子在一定条件下可由 Kupffer 细胞释放从而影

响肝脏微环境遥 因此袁炎性相关因子在肝脏转移瘤

的形成过程中可能扮演较重要的角色[18]遥

结直肠癌发病机制复杂袁涉及多条通路和多种

基因的调控袁这与中医药治疗具有野多成分尧多途

径尧多靶点冶等作用特点契合[25]袁因此袁中医药在治疗

肿瘤方面的作用被越来越多的科研工作者所关注遥
在中医中袁结直肠癌属于野肠覃冶野脏毒冶和野锁肛痔冶
等病症范围遥叶医宗金鉴窑脏毒曳中论述院野此病有内外

阴阳之别冶说明结直肠癌的病因复杂袁与饮食不节尧
邪毒内侵尧情志不遂尧脏腑虚损等因素相关袁其局部

以湿热瘀毒为主属实袁全身气血亏虚以脾肾为主属

虚袁因此袁正虚为本袁湿热瘀毒为标是结直肠癌发病

的病机特点[19-20]遥抗癌防移片系三湘名医经验方袁主
要由红参尧半枝莲尧黄芪尧薏苡仁尧姜黄尧女贞子尧墨
旱莲尧莪术尧九香虫尧枸杞子尧白术尧湘曲等中药组成遥
方中以红参为君袁起到大补元气尧健脾益气之功曰半
枝莲为臣袁奏清热解毒尧化瘀利尿之效曰黄芪尧白术尧
薏苡仁益气健脾曰湘曲消食健胃袁女贞子尧墨旱莲尧枸
杞子滋补肝肾曰莪术尧九香虫尧姜黄行气破血曰全方合

用袁具有疏肝健脾尧补肾益气袁化瘀解毒等功效遥多年

的临床应用显示袁抗癌防移片可降低结直肠癌患者

术后复发转移率遥
本研究结果显示袁造模成功后袁中药高剂量组的

小鼠的精神状态尧大便稀溏尧腹水等一般情况有明显

改善袁并且造模后小鼠体质量增加遥中药高剂量组肝

组织瘤体平均体质量均低于模型组袁一定程度上可

抑制结直肠癌肝转移瘤的生长遥 光镜下观察肝脏病

理组织变化提示袁与模型组比较袁中药高剂量组尧中
西药组尧阳性对照组小鼠组织细胞排列整齐袁结构清

晰袁仅可见少许异型细胞遥抗癌防移片抑制结直肠癌

肝转移袁分子机制研究结果显示袁抗癌防移片可显著

抑制结直肠癌肝转移瘤组织中 P65 和 STAT3 的蛋

白表达袁同时也可显著抑制结直肠癌肝转移瘤动物

模型血清中外泌的 TNF-琢 蛋白浓度表达袁上述结果

证实了抗癌防移片抑制结直肠癌肝转移的作用机制

之一与调控 NF-资B 和 STAT3 信号通路的蛋白及基

因表达相关遥 本次动物实验研究结果提示袁抗癌防移

片对预防结直肠癌肝转移有一定的作用袁其机制与抑

制 P65尧STAT3尧TNF-琢 蛋白表达有一定的关系遥 综

上所述袁抗癌防移片可通过 NF-资B 及 STAT3 通路袁
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发挥其抑制结直肠癌肝转移治疗目的袁为抗癌防移

片治疗结直肠癌的临床应用提供实验基础遥
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