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1.会议论文 李琦.范忠泽.孙珏.李先茜.高虹.heng Paul.刘晓华 去甲斑蝥素控释微球的制备及其介入治疗大鼠肝癌和机制的研究 2006
    目的建立去甲斑蝥素微球(N-MS)的制备方法,观察N-MS介入治疗对大鼠肝癌和对肝癌细胞增殖和凋亡相关基因表达的影响.

    方法乳化-化学交联法制备建立N-MS的制备方法;制作大鼠肝癌模型,随机分为对照组,去甲斑蝥素(Norcantharidin,NCTD)组,空白微球(Blankmicrospheres,B-MS)组,去甲斑蝥素加碘

油(NCTDLipiodol,N-Lipi)组和N-MS组.分别经肝动脉注入生理盐水(NS),1.5ml·kg-1,NCTD0.43mg·kg-1,B-MS10mg·kg-1,NCTD0.43mg·kg-1加Lipi0.8ml·kg-1,N-MS10mg·kg-1.介入治

疗后每组取8只观察生存时间,治疗后第8天处死余下大鼠,取肿瘤组织采用TUNEL标记法检测细胞凋亡指数,免疫组化S-P法检测肝癌组织caspase-3,Bcl-2,Ki-67的表达,初步探讨N-MS抗肿

瘤的机理.

    结果:治疗后N-MS组生存期明显长于其它各组,肿瘤体积小于其它各组.介入治疗后N-MS组凋亡指数均明显高于其它各组(P＜0.01).N-MS组Bcl-2阳性率、Ki-67表达明显低于其它各组

(P＜0.01);N-MS组caspase-3表达阳性率高于其它各组(P＜0.01).

    结论去甲斑蝥素微球经肝动脉介入对大鼠肝癌具有较好的治疗作用.其机理与其栓塞肿瘤血管和缓释去甲斑蝥素有关;其介入治疗肝癌的机制与抑制Ki-67、Bcl-2基因表达,上调

Caspse-3表达,从而抑制肝癌细胞增殖和促进细胞凋亡有关.

2.期刊论文 李琦.范忠泽.李先茜.刘晓华.孙珏.顾伟.Paul HENG.高虹.Qi LI.Zhong-Ze FAN.Xian-Qian LI.Xiao-Hua LIU.Jue SUN.Wei GU.

Paul HENG.Hong GAO 去甲斑蝥素微球介入治疗大鼠肝癌疗效及其机制研究 -中西医结合学报2006,4(4)
    目的:探讨去甲斑蝥素-海藻酸/聚酸酐微球(norcantharidin-alginic acid/poly acid anhydride micro-spheres,N-MS)介入治疗大鼠肝癌的作用及其机制.方法:采用乳化-化学交联
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法制备N-MS.建立大鼠肝癌模型,将荷瘤大鼠随机分为空白对照组、去甲斑蝥素(norcantharidin,NCTD)组、空白微球(blank micro-sphere,B-MS)组、NCTD-碘油组和N-MS组.各组荷瘤大鼠

分别经肝动脉注入生理盐水、NCTD、B-MS、NCTD-碘油和N-MS.治疗后,观察各组大鼠生存时间、肝肿瘤体积和肝肿瘤坏死程度;采用TUNEL法检测各组大鼠肝肿瘤细胞凋亡指数;采用免疫组

织化学链霉菌抗生物素蛋白-过氧化物酶连接法(streptavidin-biotin peroxidase method,SP)检测各组大鼠肝肿瘤细胞Ki-67的表达.结果:治疗后,N-MS组大鼠的生存期较其他各组明显

延长;肝肿瘤体积小于其他各组;肿瘤生长率和肝肿瘤细胞Ki-67的表达明显低于其他各组;肿瘤坏死程度和肝肿瘤细胞凋亡指数均高于其他各组,差异均有统计学意义.结论:N-MS经肝动脉

介入对大鼠肝癌具有较好的治疗作用,其作用机制与栓塞肿瘤微血管、缓慢释放NCTD、诱导肿瘤细胞凋亡和下调Ki-67的表达,从而抑制肿瘤细胞增殖有关.

3.期刊论文 李琦.范忠泽.孙珏.李先茜.刘晓华.顾伟.Paul Heng.盛霞.高虹.LI Qi.FAN Zhong-ze.SUN Jue.LI Xian-qian.LIU Xiao-hua.

GU Wei.Paul Heng.SHENG Xia.GAO Hong 去甲斑蝥素微球介入治疗对大鼠肝癌细胞凋亡和细胞增殖相关基因表达影响的研究 -肿瘤

2006,26(8)
    目的:探讨去甲斑蝥素微球介入治疗对大鼠肝癌细胞增殖和凋亡相关基因表达的影响.方法:89只肝癌大鼠随机分组后,分别经肝动脉注入生理盐水,去甲斑蝥素,空白微球,去甲斑蝥素

加碘油,去甲斑蝥素微球.治疗后每组取8只观察生存时间,治疗后第8天处死余下大鼠,取肿瘤组织采用TUNEL标记法检测细胞凋亡指数,免疫组化SP法检测肝癌组织caspase-3,bcl-2,Ki67的

表达.结果:治疗后N-MS(去甲斑蝥微球)组大鼠生存期明显长于其他各组(P＜0.01).N-MS组凋亡指数和caspase-3阳性率均高于其他各组(P＜0.01);N-MS组bcl-2阳性率和Ki67表达率低于其

他各组(P＜0.01).结论:去甲斑蝥素微球介入治疗能够延长肝癌大鼠的生存期;其介入治疗肝癌的机制与抑制Ki-67、bcl-2基因表达,上调caspase-3表达,从而抑制肝癌细胞增殖和促进细

胞凋亡有关.

4.期刊论文 凌昌全.李柏.陈坚.王文俭.郑晓梅.林万和.黄雪强.潘瑞萍.Ling Changquan.Li Bai.Chen Jian.Wang Wenjian.Zheng Xiaomei.

Lin Wanhe.Huang Xueqiang.Pan Ruiping 去甲斑蝥素缓释制剂毒性与疗效的实验研究 -第二军医大学学报1999,20(9)
    目的:初步探讨去甲斑蝥素缓释制剂的减毒增效作用.方法:选择泊洛沙姆407作为去甲斑蝥素局部用药的载体,将去甲斑蝥素制成缓释剂型,在初步证实该制剂兔肝内注射后确能缓慢释

放的前提下,比较不同剂型的去甲斑蝥素的毒性及对荷W256肿瘤大鼠的抗肿瘤效果.结果:(1)去甲斑蝥素缓释制剂肝内注射后在局部至少能停留4 h;(2)去甲斑蝥素缓释制剂的毒性明显低

于单纯去甲斑蝥素;(3)去甲斑蝥素缓释剂型治疗组大鼠肿瘤生长受到显著抑制,肿瘤组织坏死广泛,治疗后平均生存期延长(与单纯去甲斑蝥素组相比,P<0.05),综合疗效优于单纯去甲斑蝥

素组.结论:去甲斑蝥素缓释制剂肝内局部注射能够通过延缓去甲斑蝥素的释放速度,增加其与肿瘤细胞直接作用的时间等途径达到减毒增效的目的.

5.学位论文 李柏 去甲斑蝥素-泊洛沙姆407缓释制剂局部注射治疗肿瘤的实验研究 1997
    为进一步增强去甲斑蝥素的抗癌效果、减轻其毒副反应,该实验选择泊洛沙姆407凝胶作为去甲斑蝥素局部用药的载体,将去甲斑蝥素制成缓释剂型,观察了泊洛沙姆407凝胶兔肝内注

射后的动态变化,比较了不同剂型去甲斑蝥素的毒性及对荷W<,256>肿瘤大鼠的抗肿瘤效果.结论:泊洛沙姆407是一个理想的抗癌药物控释载体,肝内注射方便可行;去甲斑蝥素-泊洛沙姆

407缓释制剂瘤内注射,通过延缓药物释放,保持肿瘤内有效药物浓度,并避免峰值血药浓度出现而起到增效减毒作用.该研究结果为去甲斑蝥素缓释剂型的临床应用提供了科学的实验依据

,而且对于进一步研制供介入治疗使用的抗癌中药新剂型具有重要的理论和实际意义.
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