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胃癌是目前严重威胁人类健康的肿瘤之一'我国

也是胃癌高发大国&目前胃癌的治疗主要有手术*放

疗*化疗&由于大部分胃癌患者确诊时已属于晚期'

失去了手术治疗的机会&化疗是晚期胃癌的重要治

疗手段'而化疗药物的治疗疗效同样十分有限'严重

制约着胃癌的治疗(

!$"

)

&寻找新的治疗药物对于胃癌

的治疗具有十分重要的临床意义&黄芪甲苷是黄芪

中提取的有效成分'研究表明其可以通过抑制细胞外

调节蛋白激酶$
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%及核因子
'
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%来抑制肺

癌细胞的侵袭及转移(
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'并可以通过抑制丝裂原活化

蛋白激酶$
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%信号通路抑制乳腺癌细胞侵袭及

转移(

I
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'同时其可以增加肺癌细胞对顺铂的化疗敏感

性(

#
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&目前在胃癌方面的研究发现黄芪甲苷可以抑

制胃癌
'\EH@-!

细胞的侵袭及转移(
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&在本研究中

观察了黄芪甲苷对胃癌
2\E$+-&

细胞凋亡的影响'

并初步探讨了其可能的促凋亡机制'为黄芪甲苷治疗

胃癌的临床应用提供实验依据&
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蛋白表达
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'?''!H*-

软件处理数据'独
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比较采用单因素方差分析$
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黄芪甲苷对胃癌
2\E$+-&

细胞增殖的影响
"
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分别在
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*
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后检测胃癌细胞的增殖情况&见

图
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所示'相同时间范围内'不同浓度的黄芪甲苷对

胃癌细胞的增殖的抑制率随浓度的升高而提高'差异

有统计学意义$
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$
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%&而使用相同浓度的黄芪甲

苷'对胃癌细胞的抑制活性随时间的延长而提高'差
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细胞增殖的影响

F*F

"

黄芪甲苷对胃癌
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细胞周期的影响
"

应用流式细胞仪检测胃癌细胞在不同浓度的黄芪甲

苷作用
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-

*

I-

*

,-

"

./0

"

1

黄芪甲苷作用
"IN

后处于
\

!

期细胞

比例分别为
##*,#[

*

,H*&"[

*

H+*I&[

'差异有统计

学意义$
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黄芪甲苷对胃癌
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细胞凋亡的影响
"

在胃癌细胞被不同浓度的黄芪甲苷处理
"IN

后'采用
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双染色方法检测细胞凋亡比例'
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黄芪甲苷诱导胃癌
2\E$+-&

细胞凋亡
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黄芪甲苷对
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'
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和
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信号通路的影响
"

应用蛋白质免疫印迹法检测了增殖及凋亡相关蛋白&

研究表明黄芪甲苷处理胃癌细胞
"IN

后检测发现'随

着黄芪甲苷浓度的升高'

FC$

'

;

及
Â 3

蛋白的表达

下降'

;Ab

表达上调'

;E1$"

的表达下降'即
;E1$

"

"
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的比例下降'同时结果显示
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P
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表达增

强&见图
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图
I

""

黄芪甲苷对胃癌
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细胞
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和
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表达的影响
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胃癌是严重威胁人类健康的恶性肿瘤之一'但目

前应用于胃癌的治疗药物非常有限'主要包括铂类及

氟尿嘧啶类药物*紫杉醇类药物和基因突变的特定靶

向药物'但是这些药物的临床疗效并不理想(

!$"

)

&有

研究表明黄芪甲苷可诱导白血病细胞的凋亡'有望用

以治疗白血病(

H

)

&鉴于多种抗肿瘤药物通过诱导细

胞凋亡而发挥抗肿瘤效应'而黄芪甲苷对胃癌细胞的

影响暂不明确'因此本研究通过观察黄芪甲苷对胃癌

2\E$+-&

细胞增殖的影响'并对其影响的相关机制

作初步分析&

使用不同浓度的黄芪甲苷处理胃癌
2\E$+-&

细

胞后'发现黄芪甲苷对胃癌
2\E$+-&

细胞的抑制活

性随着浓度的提高而升高+而在相同浓度下'随着时间

的推移'黄芪甲苷对胃癌
2\E$+-&

细胞的抑制活性逐

渐增强+因此说明'黄芪甲苷对胃癌
2\E$+-&

细胞有明

显的抑制活性'而且呈现出浓度和时间的依赖性&同时

采用流式细胞进一步检测分析这一现象'在不同浓度地

用药
"IN

后观察发现'黄芪甲苷表现出对胃癌
2\E$

+-&

细胞的增殖的明显的抑制活性'主要表现为诱导细

胞发生
\

!

期阻滞'并呈现剂量依赖的规律&

相关研究表明'多种抗肿瘤药物通过抑制
FC$

'

;

细胞增殖相关信号通路发挥抗肿瘤效应(

+

)

'如黄芪甲

苷通过影响
;E1$"

*

FC$

'

;

*

E=6

P

=65$&

的表达及活化

促进人白血病细胞的凋亡(

H

)

&

FC$

'

;

和
Â 3

信号通

路都是重要的肿瘤增殖相关信号通路'抑制
Â 3

也

是多种治疗胃癌相关化疗药物的作用机制之一&有

研究表明'胃癌常用药物奥沙利铂及治疗原癌基因人

类表皮生长因子受体
"

基因$

(VJ$"

%阳性胃癌的曲

妥珠单抗均可抑制
Â 3

表达'发挥其针对胃癌的抗

肿瘤效应(

@

)

&而
XDF

等(

!-

)的研究发现黄芪甲苷可以

通过干预
Â 3

信号通路抑制乳腺癌细胞的增殖并促

进乳腺癌细胞凋亡&因此'在确定黄芪甲苷对胃癌

2\E$+-&

细胞具有抑制活性后'为了探究其抑制作

用的机制'进一步分别检测了不同浓度的黄芪甲苷对

胃癌
2\E$+-&

细胞增殖过程中
FC$

'

;

和
Â 3

通路

的影响&

首先使用不同浓度的黄芪甲苷处理胃癌细胞

"IN

后'发现
FC$

'

;

及
Â 3

蛋白的表达随浓度的升

高而下降'说明黄芪甲苷能够抑制
FC$

'

;

和
Â 3

蛋

白的表达而促进细胞凋亡&其次'作为一种抗凋亡相

关蛋白'

;E1$"

的高表达能够抑制肿瘤细胞凋亡+而

;Ab

是一种同属于
;E1$"

家族的凋亡相关蛋白'

;Ab

的表达可以促进肿瘤细胞凋亡&在细胞内
;E1$

"

与
;Ab

可以形成复合物'进而互相限制彼此发挥对

细胞凋亡的调节效应'因此胞内
;E1$"

与
;Ab

的比

例影响肿瘤细胞的凋亡速率&若
;E1$"

多于
;Ab

'

总体发挥抗凋亡作用'反之则发挥促凋亡效应(

!!$!"

)

&

实验结果表明'黄芪甲苷可以抑制胃癌
2\E$+-&

细

胞的
;E1$"

表达'同时使
;Ab

蛋白表达上调'从而降

低
;E1$"

"

;Ab

的比例'发挥促凋亡效应'进而促进胃

癌
2\E$+-&

细胞发生凋亡&另一方面'

E=6

P

=65$&

作

为细胞凋亡的终末执行蛋白'该蛋白的过量表达也能

够促进细胞凋亡(

!&$!I

)

&因此'根据研究结果显示'黄

芪甲苷能够降低胞内
;E1$"

"

;Ab

的比例'促进

E=6

P

=65$&

活化'推测这一变化是黄芪甲苷诱导胃癌

2\E$+-&

细胞凋亡的机制之一&

H

"

结
""

论

""

实验结果表明'黄芪甲苷能够抑制胃癌
2\E$+-&

#

&I&"

#
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细胞增殖'诱导胃癌
2\E$+-&

细胞
\

!

期阻滞及凋

亡&经过分析假设和验证'研究者推测黄芪甲苷的促

凋亡作用主要通过抑制
Â 3

和
FC$

'

;

蛋白表达'抑

制
Â 3

和
FC$

'

;

信号通路'降低
;E1$"

"

;Ab

的比

例'增加
E=6

P

=65$&

的活化的机制诱导细胞的凋亡&

本研究主要是从细胞层面进行的观察验证'有一定局

限性'下一步将从小鼠模型进行凋亡相关影响及机制

的研究&
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