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化疗是治疗中晚期恶性肿瘤的常用方法，单纯化疗往往

引起较严重的不良反应，其中最为常见的是胃肠道的不良反

应，出现恶心呕吐、食欲减退、腹胀脘满、大便不调等症状，进

一步导致体重下降，形体消瘦，生活质量减退，不能进一步耐

受治疗等。 丹芪六君颗粒是在古方六君子汤基础上加紫丹

参、黄芪而成。 古方主治脾胃气虚兼有痰湿阻络，症见恶心呕

吐、胸脘痞闷、四肢无力、大便不调等，其所治疗诸症恰恰为

化疗中常见。 本研究在古方基础上加用丹参、黄芪，取其活血

化瘀、益气扶正之用，通过建立荷瘤小鼠模型，进一步探讨丹

芪六君颗粒对化疗后荷瘤小鼠胃肠道反应、体重、瘤重及存

活情况的影响。

l

实验材料

1.1

实验动物 清洁级昆明小鼠

50

只，雄性，体重（

20±2

）

g

，

购自上海伊莱克斯实验动物中心。

1.2

瘤株 腹水型

S180

瘤株、

L929

细胞株由江苏省肿瘤医

院中心实验室提供。

1.3

药品及试剂 注射用奥美拉唑钠（阿斯利康制药有限公

司，规格：

40mg/

支，批号：

H20030945

）；丹芪六君颗粒主要由

丹参颗粒、黄芪颗粒、党参颗粒、白术颗粒、茯苓颗粒、甘草颗

粒、陈皮颗粒、半夏颗粒组成，剂量比为

2∶2∶1∶1∶1∶0.5∶1∶1

，颗粒

剂购自江阴天江药业有限公司；注射用顺铂粉针剂（齐鲁制

药有限公司，规格：

20mg/

支，批号：

H37021357

）。

2

实验方法

2.1

分组与造模

[1]

将小鼠随机分为

5

组，每组

10

只，分别

为：正常组、模型组、丹芪六君颗粒高剂量组、丹芪六君颗粒

低剂量组、奥美拉唑钠组。 除正常组外其余各组大鼠均接种

肿瘤细胞并化疗。

无菌条件下抽取传代第

8

天的

S180

小鼠的腹水，按

1∶3

比例用生理盐水稀释，反复冲打，充分混匀，在显微镜下计

数，用生理盐水调整细胞浓度为

1×10

7

/mL

，取

0.2mL

（含瘤细

胞数

2×10

6

个）于每鼠右侧腋窝下碘酊消毒后皮下接种。瘤株

接种前，均用

0.2%

台盼蓝染色，计算活细胞数为

95%～98%

。

从抽取腹水时开始，到移植完最后一只小鼠的总时间控制在

60min

内。 小鼠接种癌瘤株第

10

天，用生理盐水将

20mg

顺

铂稀释成

0.25mg/mL

顺铂注射液， 小鼠腹腔注射

0.2mL/

只，

连续注射

5d

。

2.2

给药 正常组：不给药；模型组：生理盐水

0.4mL/

（

kg

·

d

）

灌胃。 根据人与小鼠药物等效剂量（按体表面积换算）的

2.5

倍和

10

倍决定中药颗粒组的给药剂量。 丹芪六君颗粒高剂

量组：丹芪六君颗粒

16g/

（

kg

·

d

）灌胃；丹芪六君颗粒低剂量

组：丹芪六君颗粒

4g/

（

kg

·

d

）灌胃；奥美拉唑钠组：奥美拉唑

钠

75mg/

（

kg

·

d

）灌胃。

各组小鼠灌胃容积均为

0.02mL/g

，

1

次

/d

，连续

14d

。均于

瘤细胞接种后第

2

天开始用药，末次给药

24h

后断颈处死小

鼠，称取重量，剥取瘤块以检测相关指标。

2.3

观察指标 （

1

）小鼠用药前后一般情况及体重、进食量

变化；（

2

）瘤块的重量，计算抑瘤率

[2]

：抑瘤率（

%

）

=

（模型组瘤

重

-

给药组瘤重）

/

模型组瘤重

×100%

。

2.4

统计学方法 各组数据以（

x±s

）表示，采用

SPSS

统计软

件进行分析，多组间比较用

ANOVA

方差分析，并用

LSD

法

进行两两比较，

P＜0.05

为差异有统计学意义。

3

实验结果

3.1

一般情况比较 与正常组小鼠比较 ，其余各组小鼠均

逐渐出现进食量减少，体重减轻，毛发稀疏，运动迟缓等现
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14d

。观察用药前后各组小鼠的体重、进食量、瘤重，统计抑瘤率。结果：丹芪六君颗粒高剂量组能够显著提

高化疗小鼠的体重；丹芪六君颗粒高、低剂量组均可以明显提高化疗小鼠的进食量，降低瘤重；丹芪六君颗粒高、低剂量

组小鼠瘤重显著低于奥美拉唑钠组；丹芪六君颗粒高剂量组抑瘤率显著高于奥美拉唑钠组。 结论：丹芪六君颗粒能显著
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象 ，以丹芪六君颗粒高剂量组最轻 ，丹芪六君颗粒低剂量

组表现次之 ，奥美拉唑钠组表现介于中间 ，模型组表现最

差。

3.2

各组小鼠用药前后体重的比较 用药前各组小鼠体重

差异无统计学意义（

P＞0.05

）。 用药

14d

后，正常组与丹芪六

君颗粒高剂量组小鼠体重与用药前比较显著增高 （

P＜0.01

），

其他组体重变化不显著。 用药后，与模型组、奥美拉唑钠组比

较，正常组和丹芪六君颗粒高、低剂量组小鼠体重显著增加

（

P＜0.01

）。 丹芪六君颗粒高剂量组小鼠体重显著高于低剂量

组（

P＜0.01

）。 见表

1

。

表

1

各组小鼠用药前后平均体重的变化（

x±s

）

组别

动物数

（只）

体重（

g

）

用药后用药前

正常组

9 17.42±2.4 28.13±2.5

**▲▲△△

模型组

10 16.52±2.617.63±2.5

丹芪六君颗粒高剂量组

10 19.45±1.7 27.26±3.1

**▲▲△△##

丹芪六君颗粒低剂量组

10 19.10±2.3 19.82±2.2

▲▲△△

奥美拉唑钠组

10 17.84±2.7 16.95±2.1

注：与本组用药前比较，

**P＜0.01

；与模型组用药后比较，

▲▲P<0.01

；与奥美拉唑钠组用药后比较，

△△P＜0.01

；

与丹芪六君颗粒低剂量组用药后比较，

##P＜0.01

。

3.3

用药后各组小鼠进食量、瘤重的变化及各组抑瘤率比较

与模型组比较，正常组和丹芪六君颗粒高、低剂量组小鼠

进食量显著增加（

P＜0.01

）；与奥美拉唑钠组比较，丹芪六君

颗粒高剂量组进食量显著增加（

P＜0.01

）。 与模型组比较，丹

芪六君颗粒高、低剂量组和奥美拉唑钠组小鼠瘤重显著降低

（

P＜0.01

或

P＜0.05

）；与奥美拉唑钠组比较，丹芪六君颗粒高、

低剂量组小鼠瘤重显著降低（

P＜0.05

）。 丹芪六君颗粒和奥美

拉唑纳都有抑制肿瘤生长的作用，丹芪六君颗粒高剂量组抑

瘤率明显高于奥美拉唑钠组（

P＜0.05

）。 见表

2

。

表

2

用药后各组小鼠进食量、瘤重、抑瘤率的比较

正常组

组别

9

动物数（只）

22.20±2.6

▲▲

进食量（

g

）

0 0

瘤重（

g

） 抑瘤率（

%

）

模型组

10 15.65±2.9 3.58±1.4 0

丹芪六君颗粒高剂量组

10 20.64±1.8

▲▲△△

2.13±1.2

▲▲△

56.68

△

丹芪六君颗粒低剂量组

10 19.15±2.4

▲▲

2.67±1.3

▲▲△

50.37

奥美拉唑钠组

10 17.07±1.9 3.04±1.1

▲

40.25

注：与模型组比较，

▲P<0.05

，

▲▲P<0.01

；与奥美拉唑钠

组比较，

△P<0.05

，

△△P<0.01

。

4

讨论

化疗是肿瘤的主要治法之一，针对恶性肿瘤细胞无限增

殖、分化异常的特点，化疗药物可起到“细胞毒”和“促进分

化”等作用，达到杀死癌细胞、抑制癌细胞生长繁殖和促进癌

细胞分化之目的。 但正常的组织细胞也遭到不同程度的损

害，尤其是生长活跃的胃肠道黏膜上皮细胞，从而出现严重

的消化道反应，如恶心呕吐、口腔炎、食欲减退、腹部不适及

便秘等，加剧了患者化疗后的损伤，阻碍了临床进一步化疗

的可能。

国外研究早已发现质子泵抑制剂（

PPIs

）对多种人恶性肿

瘤细胞株具有化疗增敏作用， 并能选择性地诱导癌细胞凋

亡，对正常细胞则无明显影响

[3]

。

Yeo

等

[4]

发现泮托拉唑可选择

性地诱导胃癌细胞凋亡，对正常胃黏膜细胞则无作用，瘤内

注射泮托拉唑的裸小鼠，肿瘤体积显著小于对照组，并可见

大规模肿瘤细胞凋亡。 沈永华等

[5]

实验发现给予奥美拉唑或

泮托拉唑灌胃的荷瘤裸小鼠， 血清

TNF-α

和

IL-6

水平显著

低于癌性恶病质组，体质量和摄食、饮水量亦有不同程度的

改善。 所以，本研究选择质子泵抑制剂奥美拉唑作为西药对

照组进行对照。

中医学认为化疗药物多为苦寒之品，易损及脾胃，而脾

胃乃后天之本，气血生化之源，人体的生长发育都有赖于脾

胃所运化的水谷精微的滋养。 脾气不足，则运化失司，水湿内

停，痰浊内生，精气不升，浊气不降，日久痰瘀阻络发生毒副

反应。 减轻化疗后胃肠道不良反应的研究已成为临床化学药

物治疗研究的热点，在各种方法中，中医药复方制剂已经日

益受到人们的重视。 本研究选方是在古方六君子汤基础上加

紫丹参、黄芪而成

[6]

，功能以健脾化湿、化瘀通络、益气扶正为

主。

现代药理分析发现，丹参主要成分为丹参酮，能增强巨

噬细胞的吞噬功能，具有抗炎作用，能调节蛋白代谢和免疫

功能，可抗凝、改善血液黏稠性；黄芪的主要成分为黄芪皂

苷、黄芪多糖等，具有扩张血管，保护血管内皮细胞，改善微

循环的作用，还具有较好的促进血管生成的作用

[7-8]

；党参含

菊糖，能直接促进特异性免疫淋巴细胞的分化、增殖，提高非

特异免疫的

NK

细胞活性，增强巨噬细胞的吞噬能力，提高机

体的免疫能力；白术对化疗导致的白细胞降低有明显提升作

用； 茯苓内含有的茯苓聚糖是提高人体免疫功能的多糖物

质；半夏有很好的镇吐作用。

本研究结果表明，奥美拉唑钠并没有显著改善化疗小鼠

的进食量，从而也就不能够增加化疗小鼠的体重。 无论低剂

量还是高剂量丹芪六君子颗粒均可以提高化疗小鼠的进食

量，但低剂量丹芪六君子颗粒没有增加小鼠的体重，而高剂

量丹芪六君子颗粒能够显著提高化疗小鼠的体重，与正常小

鼠间无显著性差异。 奥美拉唑钠和丹芪六君子颗粒均对化疗

有辅助作用，

3

组的瘤重均显著低于模型组，

3

组的抑瘤率均

显著高于模型组，而其中丹芪六君子颗粒的这种辅助作用更

强，且与剂量有依赖性。

综上， 丹芪六君颗粒能明显改善化疗后小鼠的全身状

况，减轻胃肠道反应，在一定程度上促进进食量，增加体重，

改善生存质量，抑制肿瘤生长率。 本研究所用丹芪六君子颗

粒按照常规临床经验配方混合，配方比例是否为最佳以及在

延长生存期方面的作用机制还有待进一步研究。

5
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甲状腺结节 （

thyroid nodular

，

TN

） 是甲状腺内独立病

灶，为单发或多发性结节性病变。 通常经超声等影像学检查

发现，可触及或不可触及

[1]

。 甲状腺结节的发生与遗传及自身

免疫环境有关，它包含甲状腺的退行性变、炎症、自身免疫性

甲状腺病、损伤性及新生物性等多种病变，甲状腺结节几乎

涉及所有的甲状腺疾病。 根据甲状腺结节的主要临床表现，

如颈部胀闷感、颈部肿块、咽有阻塞感或伴有声音嘶哑等，可

辨证为中医学“瘿病”范畴。 其基本病机是气滞、痰凝、血瘀壅

结颈前，初期多为气机阻滞，津凝痰聚，痰气搏结颈前所致，

日久引起血脉瘀阻，气、痰、瘀合而为患。

治疗上西医主要采取随访观察、甲状腺激素抑制治疗、酒

精介入治疗、放射性碘治疗、手术、激光凝固治疗等，但存在一

定副作用，影响生活质量，且手术后易复发。近年来，临床研究

发现中药在治疗甲状腺结节方面具有一定的优势， 根据其病

机，现主要从化痰散结、养阴生津、理气活血、疏肝泻火四个方

面将治疗甲状腺结节的常用中药研究进展概述如下。

1

化痰散结类

甲状腺肿大是

TN

的主要症状之一， 中医理论中瘿病其

病机为津凝痰聚，痰气搏结颈前所致，故常用海藻、昆布等化

痰散结类中药。 海藻、昆布其化学成分均含有钾、碘等无机

盐，对缺碘引起的地方性甲状腺肿大有治疗作用，可改善甲

状腺囊肿。 相关实验研究证明：细胞凋亡参与了甲状腺肿的

形成及恢复，海藻对碘缺乏机体的甲状腺滤泡上皮细胞凋亡

数量、

Fas

、

Bcl-2

蛋白表达有一定影响；且海藻和昆布可改善

血液循环，促进

T4

脱碘转化为生物活性强的

T3

，负反馈抑制

TSH

，使肿大的甲状腺缩小

[2]

。 浙贝母辛能散，苦能泄，具有清

热化痰，散结消痈的功能，可治疗甲状腺囊肿

[3]

；其药理成分

主要含贝母碱（贝母素甲），去氢贝母碱（贝母素乙），李蓓等

[4]

研究表明： 贝母素甲对体外培养甲状腺相关眼病患者眼眶

成纤维细胞增殖有一定的抑制作用， 且伴有明显的剂量依

赖性。 半夏为燥湿化痰、消痞散结之要药，许多医家根据自

己的经验，报道了关于治疗甲状腺结节的临床病案

[5-6]

。 夏枯

草可消肿散结，其药理成分有苯丙素和三环皂苷、芸香苷等

苷类物质及果酸等有机酸， 研究表明其可防治肿瘤机制多

样化，对早期炎症反应有显著的抑制作用，既可抑制非特异

性免疫外，也对特异性免疫有相当强的抑制作用

[7-8]

。夏枯草

还可通过抑制眼眶成纤维细胞的增生对

TAO

有一定的治疗

作用

[9]

。劳丹华等

[10]

将

106

例结节性甲状腺肿的病人随机分为

治疗组（夏枯草膏治疗）

54

例和对照组（西药治疗）

52

例。 结

果表明，治疗组结节不同程度缩小有效率高于对照组，甚至

少数病例结节消失。 还有一些中药，如生牡蛎、茯苓、制南星、

瓜蒌等药物均可化痰消瘿，软坚散结，对治疗甲状腺结节有

一定的功效。

2

养阴生津类

大多

TN

患者临床会出现情绪急躁、易怒、怕热、心悸、烦

躁、脉数等症状，因瘿病日久，火热内盛，耗伤阴津，损伤肝阴

及心阴，故有阴虚之候，可应用养阴生津、佐以宁心的中药以

改善此类症状。 五味子具有养阴生津、补肾宁心之功，含有挥

发油（主要成分为五味子素）、有机酸、维生素、糖及树脂等。

临床药理研究证明其有增加细胞免疫功能， 提高抗氧化作

摘 要 甲状腺结节（

TN

）是常见的一种甲状腺疾病，目前甲状腺结节发病率呈逐年上升趋势，西药治疗仍存在缺

陷，而中医治疗具有独特的优势。 常用治疗

TN

的中药分为化痰散结类、养阴生津类、理气活血类、疏肝泄火类，由于中药

的成分复杂，作用靶点是多方面的，对甲状腺结节的干预机制还不够确切，仍需进一步结合生物化学、分子生物学、免疫

学等新技术，研究单味中药和有效成分对甲状腺结节的影响。

关键词 甲状腺结节 中药 综述
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