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[摘要] 目的：探索吉祥草和余甘子配伍后治疗非小细胞肺癌的药效物质，为吉祥草配伍余甘子在抗肿瘤

制剂开发方面的研究提供实验依据。方法：采用鲜药榨汁、传统水煎、渗漉为提取方法制得吉祥草配伍余甘子的

不同提取物，以Lewis肺癌细胞体外实验模型作为评价手段，优选药材的最佳提取方法；通过膜分离技术，将最佳

提取方法的提取物分段截留得到不同分子量区间段组分，以Lewis肺癌细胞体外实验模型作为评价手段优选最

佳的分子量区间段。结果：吉祥草配伍余甘子对Lewis肺癌细胞增殖抑制作用的最佳提取方法为95%乙醇渗漉

法。95%乙醇渗漉提取物对Lewis肺癌细胞增殖抑制作用的最佳分子量区间段组分为分子量10~30 KD与分子

量臆1 KD组分。结论：苗药吉祥草配伍余甘子对Lewis肺癌细胞具有增殖抑制作用，抑制作用最佳组分为95%乙醇

渗漉的分子量10~30 KD与分子量臆1 KD组分。
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Screening of Anti-Lewis Lung Cancer Cells Proliferation Components of

Miao Medicine Reineckia Carnea Combined with Phyllanthus Emblica

[Abstract] Objective: To explore the effective material of Miao medicine Reineckia carnea combined with

Phyllanthus emblica for the treatment of non-small cell lung cancer in order to provide further experimental

evidence for the research of the development of anti-tumor agents. Methods: Fresh juice, traditional medicine

decoction, and percolation extraction method prepared different extracts of Reineckea carnea compatibility of

Phyllanthus emblica. The best extraction method of medicinal materials was selected by using Lewis lung cancer

cell in vitro experimental model as evaluation method. The extracts of the best extraction method were segmented

to obtain different molecular weight interval components through the membrane separation technology. Then in

vitro experimental model of Lewis lung cancer cells was applied to obtain the optimal molecular weight interval.

Results: The best extraction method of Reineckia carnea compatibility with Phyllanthus emblica is 95% ethanol

osmoticization. The best molecular weight interval components of 95% ethanol percolation extract are 10-30 KD

and 臆1 KD components. Conclusion: Miao medicine Reineckia carnea combined with Phyllanthus emblica can

inhibit the proliferation of Lewis lung cancer cells. And the optimal components for inhibitory effect are compo原

nents with a molecular weight of 10-30 KD and a molecular weight of臆1 KD, which are permeated with 95%

ethanol.
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吉 祥 草 和 余 甘 子 均 收 载 于 《 贵 州 十 大 苗 药 研 究 》 。 吉 祥 草

[Reineckia carnea （ Andr.） Kunth.]又 名 小 叶 万 年 青 、 观 音 草 等 ，

为 百 合 科 吉 祥 草 属 植 物 。 吉 祥 草 味 甘 ， 性 凉 ， 具 有 清 肺 止 咳 、

解 毒 利 咽 、 凉 血 止 血 等 作 用 ， 为 贵 州 十 大 苗 药 之 一 [1-2]。 吉 祥 草

是 苗 族 人 民 用 于 治 疗 肺 部 疾 病 （ 肺 燥 咳 喘 、 阴 虚 咳 嗽 等 ） 的 常

用 药 [3]。 余 甘 子 （ Phyllanthus emblica L.） 别 名 橄 榄 、 滇 橄 榄 、 油

柑 子 、 山 油 甘 、 庵 摩 勒 、 牛 甘 子 、 喉 甘 子 等 ， 为 大 戟 科 叶 下 珠 属

植 物 余 甘 子 的 干 燥 成 熟 果 实 [4]， 具 有 清 热 凉 血 、 消 食 健 胃 、 生

津 止 咳 等 功 效 [5-7]， 主 要 用 于 治 疗 咳 嗽 、 喉 痛 、 口 干 、 血 热 血 瘀 、

消 化 不 良 等 [5]。 余 甘 子 系 藏 族 、 苗 族 等 民 族 习 用 药 材 [4,8]。 2020 年

国 际 癌 症 研 究 中 心 （ International Agency for Research on

Cancer， IARC） 发 布 的 全 球 癌 症 负 担 的 最 新 统 计 数 据 显 示 ， 全

球 肺 癌 死 亡 病 例 约 180 万 例 ， 居 全 球 癌 症 死 亡 病 例 的 首 位 [9-10]。

我 国 肺 癌 的 发 病 率 和 死 亡 率 也 居 高 不 下 ， 2020 年 中 国 新 发 肺

癌 约 82 万 例 ， 死 亡 约 71 万 例 [9]。 藏 医 学 中 ， 早 已 有 以 余 甘 子 为

主 药 的 方 剂 治 疗 肺 癌 的 历 史 [11-12]。 吉 祥 草 18 g与 余 甘 子 9 g 配 伍 ，

是 在 邱 德 文 教 授 分 别 对 两 味 药 深 入 研 究 并 在 临 床 抗 肿 瘤 应

用 方 面 取 得 成 效 的 基 础 上 确 立 的 [12]。 课 题 组 前 期 已 进 行 了 吉

祥 草 配 伍 余 甘 子 抗 非 小 细 胞 肺 癌 （ non-small cell lung cancer） 的

药 效 学 研 究 [12]。 因 此 本 研 究 将 两 种 苗 族 及 藏 族 具 有 民 族 特 色

的 治 疗 肺 癌 的 习 用 药 材 配 伍 在 一 起 ， 利 用 方 剂 配 伍 原 理 、 膜

分 离 技 术 有 机 结 合 起 来 ， 以 体 外 细 胞 模 型 作 为 评 价 手 段 ， 探

索 两 药 配 伍 后 治 疗 非 小 细 胞 肺 癌 的 有 效 物 质 ， 以 期 为 吉 祥

草 配 伍 余 甘 子 抗 肿 瘤 制 剂 开 发 提 供 实 验 依 据 。

1 材 料

1.1 细胞株 Lewis 肺 癌 细 胞 株 （ 昆 明 细 胞 库 ， 编 号 ： KCB

20781YJ） 。

1.2 药物与试剂 吉 祥 草 ： 采 购 于 贵 州 贵 阳 ， 经 贵 州 中 医 药

大 学 生 药 教 研 室 孙 庆 文 教 授 鉴 定 为 百 合 科 吉 祥 草 属 植 物 吉

祥 草 [Reineckia carnea （ Andr.） Kunth]。

余 甘 子 ： 采 购 于 贵 州 贵 阳 ， 经 贵 州 中 医 药 大 学 生 药 教 研

室 孙 庆 文 教 授 鉴 定 为 大 戟 科 叶 下 珠 属 植 物 余 甘 子 的 成 熟 果

实 （ Phyllanthus emblica L.） 。

康 莱 特 注 射 液 （ 浙 江 康 莱 特 药 业 有 限 公 司 ， 批 号 ： 1706236-

1） ； DMEM高 糖 培 养 基 （ 美 国 Hyclone公 司 ， 批 号 ： SH30021.01B） ；

胰 蛋 白 酶 -EDTA 消 化 液 （ 0.25%） （ 美 国 Hyclone 公 司 ， 批 号 ：

SH30061.01） ； 双 抗 （ 青 链 霉 素 混 合 液 ） （ 美 国 Hyclone 公 司 ， 批

号 ： SV30064） ； 四 甲 基 偶 氮 唑 蓝 （ MTT） （ 美 国 Solarbio 公 司 ， 批

号 ： M8180） ； 二 甲 基 亚 砜 （ DMSO） （ 美 国 Amresco 公 司 ， 批 号 ：

0231-500mL） ； 磷 酸 盐 缓 冲 液 （ 美 国 Solarbio 公 司 ， 批 号 ：

P1010-2） ； 胎 牛 血 清 （ 澳 大 利 亚 AusGeneX公 司 ， 批 号 ： FBS500-

S） 。

1.3 仪器设备 超 滤 膜 （ 上 海 摩 速 科 学 器 材 有 限 公 司 ， 型 号 ：

MSC80001 ， MSC80005 ， MSC80010， MSC80030） ； 超 滤 杯 （ 上 海

摩 速 科 学 器 材 有 限 公 司 ， 型 号 ： MSC800） ； 氮 气 瓶 （ 山 东 永 安 合

力 特 种 装 备 有 限 公 司 ， 型 号 ： 10L） ； 磁 力 加 热 搅 拌 器 （ 常 州 普

天 仪 器 制 造 有 限 公 司 ， 型 号 ： 79-1） ； 板 式 酶 标 仪 （ 北 京 市 新 风

机 电 技 术 公 司 ， 型 号 ： ZS-2） ； 8 联 排 移 液 器 （ 德 国 普 兰 德 有 限

公 司 ， 型 号 ： Transferpette-820-200 滋L） ； 移 液 器 [ 芬 兰 百 得 实

验 室 仪 器 （ 中 国 ） 有 限 公 司 ， 型 号 ： 1-ch100 滋L]； 超 净 工 作 台

（ 苏 州 安 泰 空 气 技 术 有 限 公 司 ， 型 号 ： BHC-1300） ； 二 氧 化 碳

培 养 箱 （ 日 本 三 洋 公 司 ， 型 号 ： MCO-175） ； 奥 林 巴 斯 生 物 显 微

镜 （ 日 本 奥 林 巴 斯 公 司 ， 型 号 ： CKX-41） ； 25 cm 正 方 透 气 盖 斜

口 细 胞 培 养 瓶 （ 美 国 Corning 公 司 ， 型 号 ： 430639-25 cm） ； 75 cm

正 方 透 气 盖 斜 口 细 胞 培 养 瓶 （ 美 国 Corning公 司 ， 型 号 ： 430641-

75 cm） ； 96 孔 细 胞 培 养 板 （ 美 国 Corning 公 司 ， 型 号 ： 3599） ； 针

头 式 滤 器 （ 33 mm、 0.22 滋m PES 膜 ） （ 美 国 Millipore 公 司 ， 型 号 ：

SLGP033RB） 。

2 方 法

2.1 吉祥草配伍余甘子不同组分制备

2.1.1 不 同 提 取 方 法 组 分 制 备 通 过 鲜 药 榨 汁 、 传 统 水 煎 、

渗 漉 等 提 取 方 法 制 得 吉 祥 草 配 伍 余 甘 子 的 不 同 提 取 物 。

水 煎 液 组 ： 称 取 干 药 材 吉 祥 草 36 g ， 余 甘 子 18 g， 即 m（ 吉

祥 草 ） 颐m（ 余 甘 子 ） =2颐1 。 按 传 统 的 水 煎 煮 法 ， 加 入 8 倍 量 的 水 浸

泡 30 min ， 提 取 2 次 ， 每 次 提 取 时 间 1 h ， 合 并 两 次 提 取 液 ， 减 压

干 燥 得 到 提 取 物 ， 使 用 时 配 至 所 需 浓 度 。

50%乙 醇 渗 漉 组 ： 称 取 干 药 材 吉 祥 草 36 g ， 余 甘 子 18 g ， 即

m（ 吉 祥 草 ） 颐m（ 余 甘 子 ） =2颐1 。 剪 碎 ， 50%乙 醇 润 湿 ， 装 筒 ， 排 气 ，

往 渗 漉 筒 加 入 50%乙 醇 浸 渍 12 h后 按 1 mL/min 渗 漉 速 度 渗 漉 ，

溶 剂 为 药 材 质 量 的 15 倍 ， 收 集 渗 漉 液 ， 减 压 干 燥 得 到 提 取 物 ，

使 用 时 配 至 所 需 浓 度 。

95%乙 醇 渗 漉 组 ： 称 取 干 药 材 吉 祥 草 36 g ， 余 甘 子 18 g ， 即

m（ 吉 祥 草 ） 颐m（ 余 甘 子 ） =2颐1 。 剪 碎 ， 95%乙 醇 润 湿 ， 装 筒 ， 排 气 ，

往 渗 漉 筒 加 入 95%乙 醇 浸 渍 12 h后 按 1 mL/min 渗 漉 速 度 渗 漉 ，

溶 剂 为 药 材 质 量 的 15 倍 ， 收 集 渗 漉 液 ， 减 压 干 燥 得 到 提 取 物 ，

使 用 时 配 至 所 需 浓 度 。

鲜 药 组 ： 称 取 新 鲜 药 材 吉 祥 草 36 g ， 余 甘 子 18 g， 即 m（ 吉

祥 草 ） 颐m（ 余 甘 子 ） =2颐1 。 剪 碎 ， 加 定 量 的 水 用 榨 汁 机 搅 拌 至 碎 ，

压 榨 取 汁 ， 减 压 干 燥 得 到 提 取 物 ， 使 用 时 配 至 所 需 浓 度 。

2.1.2 不 同 分 子 量 区 间 段 组 分 制 备 按 “ 2.1.1” 优 选 出 的 最

佳 提 取 方 法 制 备 组 分 ， 并 将 其 减 压 浓 缩 至 生 药 质 量 浓 度 为

0.2 g/mL， 从 超 滤 杯 的 加 料 口 加 入 ， 通 过 软 管 连 接 氮 气 瓶 与 超

滤 杯 ； 将 装 好 的 超 滤 杯 放 在 磁 力 搅 拌 器 ， 打 开 磁 力 搅 拌 器 使

搅 拌 转 子 以 合 适 的 转 速 转 动 ， 打 开 氮 气 瓶 阀 ， 调 整 压 力 为 0.10~

0.22 MPa ， 收 集 膜 分 离 产 物 ； 超 滤 膜 使 用 顺 序 依 次 为 MWCO

30 KD、 MWCO 10 KD、 MWCO 5 KD、 MWCO 1 KD， 得 到 膜 分

离 产 物 分 子 量 逸30KD组 分 、 分 子 量 10~30 KD组 分 （ 不 含 10 KD、

30 KD） 、 分 子 量 5~10 KD组 分 （ 不 含 5 KD， 含 10 KD） 、 分 子 量

1~5 KD组 分 （ 不 含 1KD， 含 5KD） 、 分 子 量 臆1KD组 分 。 不 同 分

子 量 的 膜 分 离 产 物 用 95%乙 醇 复 溶 转 移 至 已 恒 重 的 蒸 发 皿 减

压 干 燥 得 到 不 同 分 子 量 区 间 段 组 分 ， 使 用 时 配 至 所 需 浓 度 。

2.2 接种细胞 取 对 数 生 长 期 的 Lewis 肺 癌 细 胞 株 以 0.25%

胰 蛋 白 酶 消 化 制 成 单 细 胞 悬 液 ， 显 微 镜 下 计 数 细 胞 量 ， 调 整

至 1伊105个 /mL细 胞 悬 液 ， 接 种 于 96 孔 细 胞 培 养 板 上 ， 铺 板 过 程

中 需 不 断 轻 摇 混 悬 液 使 细 胞 分 布 均 匀 。 放 入 37 益 ， 5% CO2恒

温 培 养 箱 培 养 ， 待 细 胞 覆 盖 孔 底 达 90%时 进 行 实 验 。

2.3 吉祥草配伍余甘子不同组分干预

2.3.1 不 同 提 取 方 法 组 分 干 预 取 水 煎 液 组 分 、 50% 乙 醇 渗

漉 组 分 、 95% 乙 醇 渗 漉 组 分 及 鲜 药 组 分 用 适 量 的 DMSO 助 溶 ，
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之 后 分 别 用 无 血 清 DMEM 培 养 基 按 10 倍 梯 度 稀 释 ， DMSO 最

终 含 量 臆0.1%， 用 0.22 滋m滤 器 过 滤 除 菌 即 可 用 于 干 预 细 胞 。 康

莱 特 注 射 液 （ 阳 性 药 ） 用 生 理 盐 水 稀 释 15 倍 后 作 为 母 液 备 用 。

参 考 文 献 [13] 计 算 ， 体 外 实 验 药 物 质 量 浓 度 （ 滋g/mL） =50伊D/

5 000/50%伊103。 D为 临 床 用 药 剂 量 [mg/（ kg· d） ]。 根 据 预 实 验 过

程 中 的 结 果 设 定 始 浓 度 ， 用 无 血 清 DMEM 培 养 基 按 10 倍 梯 度

稀 释 。 各 组 设 4 个 浓 度 ， 分 别 将 不 同 提 取 方 法 的 4种 药 物 组 分 及

康 莱 特 注 射 液 加 入 细 胞 孔 板 ， 分 别 为 鲜 药 组 、 水 煎 液 组 、 50%

乙 醇 渗 漉 组 、 95% 乙 醇 渗 漉 组 、 康 莱 特 阳 性 组 、 0.1% DMSO 溶

媒 剂 组 、 对 照 组 （ 不 含 干 预 药 物 ， 其 余 步 骤 一 致 ） 、 调 零 孔 （ 不 含

干 预 药 物 、 细 胞 ， 其 余 步 骤 一 致 ） 。 每 孔 100 滋L， 各 组 设 置 3个 平 行

孔 ， 放 入 37 益， 5% CO2恒 温 培 养 箱 继 续 培 养 24、 48 h。

2.3.2 不 同 分 子 量 区 间 段 组 分 干 预 最 佳 提 取 方 法 组 分 经

膜 分 离 技 术 得 到 的 不 同 区 间 段 组 分 ， 分 子 量 逸30 KD、 分 子 量

10~30 KD、 分 子 量 5~10 KD、 分 子 量 1~5 KD、 分 子 量 臆1 KD， 用

适 量 的 DMSO 助 溶 ， 之 后 分 别 用 无 血 清 DMEM 培 养 基 按 10 倍

梯 度 稀 释 ， DMSO 最 终 含 量 臆0.1% ， 用 0.22 滋m 滤 器 过 滤 除 菌

即 可 用 于 干 预 细 胞 。 康 莱 特 注 射 液 用 生 理 盐 水 稀 释 15 倍 后 作

为 母 液 用 ， 无 血 清 DMEM 培 养 基 按 10 倍 梯 度 稀 释 。 各 组 设 3 个

浓 度 。 分 别 将 不 同 分 子 量 区 间 段 组 分 及 康 莱 特 注 射 液 加 入 细

胞 孔 板 ， 分 别 为 分 子 量 逸30 KD 组 、 分 子 量 10~30 KD 组 、 分 子

量 5~10 KD 组 、 分 子 量 1~5 KD 组 、 分 子 量 臆1 KD 组 、 康 莱 特 阳

性 组 、 对 照 组 （ 含 细 胞 ， 不 加 药 物 干 预 ） 、 调 零 孔 （ 不 含 干 预 药

物 、 细 胞 ， 其 余 一 致 ） 。 每 孔 100 滋L， 各 组 设 置 3 个 平 行 孔 ， 放 入

37 益， 5% CO2恒 温 培 养 箱 继 续 培 养 24 h。

2.4 MTT法呈色及酶标仪检测 分 别 于 药 物 作 用 24 、 48 h 各

取 出 1批 96 孔 板 进 行 MTT实 验 。 取 出 96 孔 板 ， 弃 培 养 基 ， 每 孔 加

入 质 量 浓 度 为 5 mg/mL 的 MTT 溶 液 30 滋L ， 避 光 继 续 培 养 4 h ，

吸 出 每 孔 内 上 清 液 ， 加 入 DMSO 150 滋L， 轻 轻 振 荡 至 结 晶 充

分 溶 解 ， 用 酶 标 仪 在 540 nm 波 长 下 测 定 每 孔 的 吸 光 度 值 （ A） ，

进 行 数 据 整 理 ， 实 验 重 复 2 次 。

细 胞 增 殖 抑 制 率 （ %） =（ 1- 试 药 组 OD值 -调 零 孔 OD值
对 照 组 OD值 -调 零 孔 OD值

） 伊

100%

2.5 统计学方法 采 用 SPSS 26.0 统 计 软 件 进 行 数 据 统 计 ，

计 量 资 料 以 “ 均 数 依 标 准 差 ” （ x依s） 表 示 ， 计 量 资 料 符 合 正 态 分

布 且 方 差 齐 ， 采 用 单 因 素 方 差 分 析 进 行 比 较 ， 约0.05 为 差 异 有

统 计 学 意 义 。

3 结 果

3.1 不同提取方法组分干预结果 鲜 药 组 、 水 煎 液 组 、 50%

乙 醇 渗 漉 组 对 Lewis 肺 癌 细 胞 不 呈 增 殖 抑 制 作 用 。 干 预 24 h ，

95% 乙 醇 渗 漉 组 3 600.0 滋g/mL、 360.0 滋g/mL、 36.0 滋g/mL 抑 制

率 分 别 为 46.74%、 22.35%、 10.49%； 康 莱 特 阳 性 组 666.700滋g/mL 、

66.670 滋g/mL、 6.667 滋g/mL 抑 制 率 分 别 为 47.75% 、 36.26% 、

21.40%。 干 预 48 h， 95%乙 醇 渗 漉 组 3 600.0 滋g/mL、 360.0 滋g/mL 、

36.0 滋g/mL抑 制 率 分 别 为 47.54%、 21.88%、 10.05%； 康 莱 特 阳

性 组 666.700 滋g/mL、 66.670 滋g/mL、 6.667 滋g/mL 抑 制 率 分 别 为

52.23%、 36.90%、 22.28%。 干 预 24 h 抑 制 率 与 48 h 比 较 ， 差 异 无

统 计 学 意 义 （ 跃0.05） 。 （ 见 表 1 、 图 1耀3）

表 1 不同提取方法的组分 OD值及抑制率比较 （x依s，n=6）

24 h 48 h

OD 值 抑 制 率 /% OD值 抑 制 率 /%

对 照 组 — 0.411依0.004 — 0.451依0.042 —

溶 媒 组 0.1%DMSO 0.407依0.003 0.91依0.75 0.448依0.007 0.61依1.54

水 煎 液 组 3 600.0 0.509依0.006 -26.44依1.67 0.661依0.036 -52.34依4.47

360.0 0.455依0.005 -12.14依1.03 0.567依0.039 -28.69依2.74

36.0 0.480依0.009 -18.73依2.37 0.627依0.046 -43.83依2.14

3.6 0.587依0.032 -46.65依3.31 0.653依0.033 -50.96依6.51

50% 乙 醇 渗 漉 组 3 600.0 0.447依0.021 -12.32依1.44 0.523依0.043 -17.58依3.51

360.0 0.411依0.017 -0.60依3.68 0.456依0.050 -0.46依3.64

36.0 0.561依0.021 -39.84依5.33 0.537依0.040 -21.10依1.61

3.6 0.629依0.022 -57.90依5.02 0.588依0.043 -33.39依2.97

95% 乙 醇 渗 漉 组 3 600.0 0.235依0.014a 46.74依2.63 0.262依0.029a 47.54依1.49

360.0 0.336依0.029a 22.35依1.86 0.363依0.044a 21.88依3.01

36.0 0.373依0.011a 10.49依3.02 0.409依0.039a 10.05依1.71

3.6 0.458依0.084 -9.83依2.26 0.477依0.043 -7.28依1.35

鲜 药 组 3 600.0 0.638依0.013 -60.17依2.72 0.823依0.064 -93.04依3.09

360.0 0.639依0.018 -60.42依4.30 0.754依0.039 -75.93依5.82

36.0 0.674依0.031 -69.55依7.21 0.713依0.040 -67.29依7.54

3.6 0.644依0.027 -61.73依6.30 0.726依0.033 -68.81依6.52

康 莱 特 阳 性 组 666.700 0.231依0.015a 47.75依3.05 0.245依0.041a 52.23依4.15

66.670 0.275依0.012a 36.26依1.95 0.304依0.038a 36.90依2.47

6.667 0.332依0.009a 21.40依2.08 0.361依0.040a 22.28依2.11

0.667 0.502依0.008 -23.11依2.48 0.531依0.041 -21.19依1.94

注：与对照组比较，a <0.01。

图 1 不同提取方法组分干预 24 h抑制率比较 （x依s，n=6）

图 2 不同提取方法组分干预 48 h抑制率比较 （x依s，n=6）

图 3 95%乙醇渗漉组、康莱特阳性组抑制率曲线图

组 别 给 药 剂 量 /（ 滋g/mL）
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3.2 不同分子量区间段组分干预结果 分 子 量 10~30 KD组 ：

3 600 滋g/mL抑 制 率 为 24.26% ， 360 滋g/mL抑 制 率 为 15.05% ； 分

子 量 臆1 KD 组 ： 3 600 滋g/mL抑 制 率 为 30.81% ， 360 滋g/mL 抑 制

率 为 19.95% ； 康 莱 特 阳 性 组 ： 666.700 滋g/mL 抑 制 率 为 41.06% ，

66.670 滋g/mL 抑 制 率 为 19.54% 。 上 述 各 组 OD 值 与 对 照 组 比

较 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义 （ <0.01） 。 （ 见 表 2、 图 4）

分 子 量 逸30 KD组 ： 3 600 滋g/mL抑 制 率 为 10.12% ； 分 子 量

5~10KD 组 ： 3 600 滋g/mL 抑 制 率 为 10.02% ； 分 子 量 1~5 KD 组 ：

3 600 滋g/mL抑 制 率 为 10.79% ， 36 滋g/mL抑 制 率 为 9.48% ； 分 子

量 臆1 KD组 ： 36 滋g/mL抑 制 率 为 8.23%。 上 述 各 组 OD值 与 对 照

组 比 较 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义 （ <0.05） 。 （ 见 表 2 、 图 4）

表 2 干预 24 h不同分子量区间段组分 OD值及抑制率比较

（x依s，n=6）

组 别 给 药 剂 量 /（ 滋g/mL） OD 值 抑 制 率 /%

对 照 组 — 0.601依0.019 —

溶 媒 组 （ 0.1%DMSO） 0.598依0.022 0.52依0.70

分 子 量 逸30 KD 组 3 600 0.546依0.020b 10.12依1.37

360 0.613依0.025 -2.29依1.73

36 0.637依0.029 -6.72依1.96

分 子 量 10~30 KD 组 3 600 0.470依0.015a 24.26依0.79

360 0.520依0.021a 15.05依2.19

36 0.589依0.013 1.97依1.66

分 子 量 5~10 KD 组 3 600 0.546依0.015b 10.02依1.03

360 0.594依0.020 1.06依1.36

36 0.605依0.020 -0.96依1.18

分 子 量 1~5 KD 组 3 600 0.542依0.018b 10.79依1.08

360 0.574依0.016 4.90依1.25

36 0.549依0.014b 9.48依0.71

分 子 量 臆1 KD 组 3 600 0.435依0.007a 30.81依1.57

360 0.493依0.014a 19.95依1.10

36 0.556依0.013b 8.23依1.20

康 莱 特 阳 性 组 666.700 0.380依0.007a 41.06依1.07

66.670 0.496依0.014a 19.54依0.79

6.667 0.562依0.014 7.02依1.02

注：与对照组比较，a <0.01，b <0.05。

图 4 干预 24 h不同分子量区间段组分抑制率比较

（x依s，n=6）

4 讨 论

吉 祥 草 在 苗 族 地 区 使 用 时 大 多 数 用 鲜 品 ， 鲜 果 嚼 服 也 是

余 甘 子 的 民 间 常 用 用 药 形 式 [4]。 本 研 究 参 照 屠 呦 呦 在 研 究 青

蒿 素 过 程 中 查 阅 古 医 籍 的 启 示 （ “ 青 蒿 一 握 ， 水 一 升 渍 ， 绞 取

汁 服 ” ） 及 苗 族 、 藏 族 民 间 鲜 品 直 接 入 药 的 习 惯 ， 结 合 渗 漉 提

取 具 有 常 温 状 态 下 操 作 ， 不 容 易 破 坏 热 敏 性 有 效 成 分 ， 能 提 取

完 全 、 节 能 的 优 点 ， 在 传 统 水 煎 的 基 础 上 同 时 设 计 鲜 药 榨 汁 、

渗 漉 法 常 温 提 取 药 效 成 分 。 不 同 提 取 方 法 组 分 干 预 实 验 结 果

表 明 ： 鲜 药 组 、 水 煎 液 组 、 50% 乙 醇 渗 漉 组 对 Lewis 肺 癌 细 胞 不

呈 增 殖 抑 制 作 用 ； 95% 乙 醇 渗 漉 组 及 康 莱 特 阳 性 组 对 Lewis 肺

癌 细 胞 增 殖 有 抑 制 作 用 。 这 可 能 预 示 抑 制 Lewis 肺 癌 细 胞 增

殖 的 活 性 成 分 极 性 较 小 ， 而 鲜 药 榨 汁 、 水 煎 煮 及 50% 乙 醇 提 取

的 成 分 极 性 相 对 较 大 。 前 期 对 吉 祥 草 配 伍 余 甘 子 的 研 究 显 示

60%、 95% 乙 醇 渗 漉 组 分 对 小 鼠 非 小 细 胞 肺 癌 有 抑 制 作 用 ， 水

煎 组 分 无 抑 制 作 用 [12]。 吉 祥 草 的 水 提 组 分 或 水 溶 性 好 的 成 分

药 效 偏 向 于 止 咳 、 化 痰 、 抗 炎 [14-16]， 而 95% 乙 醇 提 取 组 分 或 在

95%乙 醇 提 取 组 分 基 础 上 用 不 同 溶 剂 萃 取 的 部 位 倾 向 于 抗 肿

瘤 的 作 用 [17-24]。 余 甘 子 鲜 果 汁 、 水 提 组 分 以 维 生 素 、 多 糖 等 极

性 大 的 组 分 为 主 ， 含 有 黄 酮 类 成 分 和 少 量 的 酚 酸 类 成 分 。 其 药

效 倾 向 于 抗 氧 化 、 抗 衰 老 [25]、 抗 诱 导 突 变 [26] 、 增 强 免 疫 力 [27]、 抗

炎 [28] 。 余 甘 子 中 的 酚 酸 类 成 分 是 其 抗 肿 瘤 最 主 要 的 活 性 成

分 [29-31]。 余 甘 子 总 酚 酸 为 醇 溶 性 成 分 ， 也 溶 于 水 ， 但 是 95% 、

70%乙 醇 组 分 抑 制 肿 瘤 细 胞 增 殖 的 作 用 优 于 水 提 组 分 [32]。 余 甘

子 中 的 酚 酸 类 与 黄 酮 类 配 伍 使 用 ， 可 提 高 肿 瘤 抑 制 率 [32-33]。 95%

乙 醇 渗 漉 组 及 康 莱 特 阳 性 组 的 增 殖 抑 制 作 用 呈 剂 量 依 赖 性 ，

表 现 为 随 着 药 物 浓 度 的 升 高 增 殖 抑 制 作 用 增 强 。 本 研 究 结 果

表 明 ， 95%乙 醇 渗 漉 组 的 增 殖 抑 制 最 低 剂 量 为 36 滋g/mL， 康 莱

特 阳 性 组 的 增 殖 抑 制 最 低 剂 量 为 6.667 滋g/mL。 综 上 所 述 ， 95%

乙 醇 渗 漉 组 分 对 Lewis肺 癌 细 胞 有 明 显 增 殖 抑 制 作 用 ， 优 选 出

提 取 方 法 为 95%乙 醇 渗 漉 法 。

本 研 究 根 据 药 效 物 质 “ 组 合 筛 选 ” 思 路 与 方 法 [34]进 行 了 不

同 分 子 量 区 间 段 组 分 干 预 实 验 。 多 种 分 离 技 术 能 最 大 程 度 去

除 无 效 成 分 ， 富 集 有 效 成 分 ， 并 以 分 离 产 物 为 “ 基 本 构 造 单

元 ” 研 究 “ 基 本 构 造 单 元 ” 与 药 效 效 应 的 关 系 。 95% 乙 醇 渗 漉 组

分 经 不 同 截 留 分 子 量 的 膜 分 离 得 到 不 同 分 子 量 区 间 段 组 分 ，

分 别 为 分 子 量 逸30 KD组 分 、 分 子 量 10~30 KD 组 分 、 分 子 量 5~

10 KD 组 分 、 分 子 量 1~5 KD 组 分 、 分 子 量 臆1 KD 组 分 。 结 果 表

明 ， 各 分 子 量 区 间 段 组 分 对 Lewis 肺 癌 细 胞 呈 不 同 程 度 增 殖 抑

制 作 用 。 分 子 量 逸30 KD 组 、 分 子 量 10~30 KD 组 、 分 子 量 5~

10 KD 组 、 分 子 量 1~5 KD 组 、 分 子 量 臆1 KD 组 最 高 抑 制 率 分 别

为 10.12% 、 24.26% 、 10.02% 、 10.79% 、 30.81% ； 分 子 量 逸30 KD

组 、 分 子 量 5~10 KD组 、 分 子 量 1~5 KD 组 增 殖 抑 制 最 低 浓 度 为

3 600 滋g/mL； 分 子 量 10~30 KD组 与 分 子 量 臆1 KD 组 增 殖 抑 制

最 低 浓 度 分 别 为 360 、 36 滋g/mL ； 分 子 量 10~30KD 组 与 分 子

量 臆1 KD 组 的 增 殖 抑 制 作 用 呈 剂 量 依 赖 性 ， 表 现 为 随 着 药 物

浓 度 的 升 高 增 殖 抑 制 作 用 增 强 。 黄 酮 类 、 生 物 碱 类 、 皂 苷 类 、

蒽 醌 类 、 酚 酸 类 等 成 分 是 “ 天 然 组 合 化 学 库 ” 的 主 体 ， 其 分 子

量 一 般 小 于 1 000[35]。 综 上 所 述 ， 分 子 量 10~30 KD 组 分 与 分 子

量 臆1 KD组 分 对 Lewis肺 癌 细 胞 增 殖 抑 制 作 用 最 强 ； 体 外 细 胞

模 型 优 选 出 的 最 佳 分 子 量 区 间 段 组 合 为 分 子 量 10~30 KD 与

分 子 量 臆1 KD。
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