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白血病是属于造血干细胞恶性克隆性病变#据报
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#对正

常造血功能产生很强的抑制作用#严重影响身体健

康'高三尖杉酯碱)
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*是从植物三尖杉类根$茎$

叶中分离出的抗肿瘤生物碱化合物#临床研究表明
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对急性早幼粒细胞白血病$急性粒细胞白血病

等急性髓系白血病治疗效果较好#完全缓解率较
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#且主要通过诱导白血病细胞凋亡来发挥其药理

作用%
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#本研究以人急性髓系白血病系白血病
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细胞作为研究对象#通过细胞培养$细胞克隆形成实

验$蛋白质印迹法)
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细胞的凋亡及对其机制进行初
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&

培养箱培养至对数期#加入
$3&":

胰蛋白酶
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检测凋亡相关蛋白的表达
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#$

; 个"
4

;

#对照组添加
+2.W

溶液#实验组加入
$3=

4

P

"

0YYG

#

;?`

反应
E%L

后#收集细胞#加入
\!.

溶液清洗后加入碘化丙啶 )

\9

*溶液#避光反应
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B3E

"

统计学处理
"

采用
.\..#%3$
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法检测
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细胞抑制作用
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相比#不同浓度
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处理后细胞受到不同程度的抑

制#随着
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处理浓度的增加#细胞抑制率升高#与
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处理成剂量依赖性'

#3&4

P

"

0

时达到最大#此

时细胞抑制效果最佳'见图
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图
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处理后细胞生长曲线
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细胞克隆形成实验
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加入不同浓度的
YYG

后#细胞克隆形成率下降#随着
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加#细胞克隆形成率逐渐下降#与处理剂量呈依赖性#
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%

$3$"

(

A

表示无数据

""

注!与对照组比较#

!

N

%

$3$"

图
&

""

不同浓度
YYG

处理后
Y0=$

克隆形成率

""

注!

'3

对照组(

!3#3&4

P

"

0YYG

处理
E%L

图
;

""

免疫印迹检测蛋白表达情况

C3E

"

细胞流式仪检测
Y0=$

细胞凋亡
"

细胞流式仪

检测结果显示未经
YYG

处理的对照组
Y0=$

细胞

凋亡率)

"3;%i#3=?

*

:

#经
$3=4

P

"

0YYG

处理
E%L

后的实验组#细胞出现大量凋亡#细胞凋亡率为

)

=#3E;i"3;%

*

:

#与对照组比较#差异有统计学意义

)

N

%

$3$"

*#表明
YYG

能够诱导
Y0=$

细胞凋亡'

见图
E

'

""

注!

'3

未经
YYG

处理
Y0=$

细胞(

!3$3=4

P

"

0YYG

处理
E%L

图
E

""

细胞流式仪检测
Y0=$

细胞凋亡

D

"

讨
""

论

""

细胞凋亡又称程序性细胞死亡#在正常组织中细

胞凋亡与细胞增殖的平衡维持稳定十分重要#当平衡

状态失调可引发肿瘤的发生%

E

&

'以往研究表明细胞

增殖失衡是白血病主要发病原因#近年研究报道有调

控白血病细胞凋亡的通路#若通路受到抑制#则白血

病细胞存在时间延长#白血病细胞增殖与凋亡的动态

平衡遭到破坏#从而导致白血病的发生%

"

&

'有相关研

究表明通过诱导白血病细胞凋亡的方法治疗白血病

相比应用抗肿瘤药物毒副作用更小#疗效更好%

=

&

#因

此寻找诱导白血病细胞凋亡的新型药物是目前治疗

白血病主要研究方向'

研究表明
YYG

能抑制白血病细胞蛋白质的生

成#降解多聚核糖体聚#进而抑制白血病细胞增殖%

?

&

(

体外实验证实
YYG

对
U

#

$

U

&

期增殖的白血病细胞

抑制作用最强#而对
.

期细胞作用较小#从而发挥其

对急性髓系白血病细胞白血病治疗%

%

&

'本研究通过

采用不同浓度的
YYG

处理
Y0=$

白血病细胞#细胞

的增殖明显受到抑制#且克隆形成试验显示较低浓度

YYG

即能抑制
Y0=$

细胞形成克隆#表明
YYG

能

够显著抑制白血病细胞
Y0=$

的增殖'

细胞凋亡后细胞内染色体降解形成核酸片段#启

动细胞内
IJ-

(

J-H

蛋白酶#进而激活凋亡途径相关蛋

白#引起细胞凋亡'

IJ-

(

J-H>;

属于蛋白凋亡家族

IJ-

(

J-H

中的一员#属于核酸内切酶#能够执行细胞凋

亡#且激活
IJ-

(

J-H>;

蛋白酶活后细胞即发生不可逆

凋亡%

<>#$

&

'有文献报道#在多种肿瘤细胞凋亡时#

IJ-

(

J-H>;

蛋白表达上调%

##

&

#本研究中通过
YYG

处

理后#

IJ-

(

J-H>;

蛋白表达上调#且同时细胞受到显著

的抑制作用#表明
YYG

诱导细胞凋亡时#

IJ-

(

J-H>;

蛋白大量表达发挥其执行细胞凋亡作用'

!I7>&

属于

抗凋亡蛋白#在许多恶性肿瘤#如肺癌$胃癌$非霍奇

金氏淋巴瘤$白血病中大量表达'由于
!I7>&

与促凋

亡蛋白
!JM

形成异源二聚体而抑制
!JM

蛋白的活性'

当
!JM

形成同源二聚体时能够诱导细胞凋亡#

!I7>&

蛋白表达上升#而当同源二聚体
!JM

分开时#其与

!I7>&

形成异源二聚体#抑制细胞凋亡%

#&

&

'研究表明

!I7>&

通过促进细胞生存的作用抑制细胞凋亡#且过

度表达将会是正常机体内细胞凋亡减少引发肿瘤%

#;

&

'

平娟等%

#E

&通过研究
YYG

对白血病作用机制中结果

显示#

YYG

主要通过下调
!I7>&

上调
!JM

蛋白来抑

制白血病细胞增殖#本研究结果显示
YYG

处理后的

Y0=$

细胞内
!I7>&

蛋白表达量下降#

!JM

表达量上

升#表明
YYG

能够通过上调
!JM

下调
!I7>&

抑制细

胞的增殖'

I>4

N

I

基因是调控细胞增殖$凋亡的原癌

基因#有研究表明其在多种肿瘤细胞中异常表达'临

床研究证明
I>4

N

I

在早幼粒细胞白血病患者细胞中

大量异常表达#与其他多种癌基因共同作用下#抑制

细胞分化#促进白血病细胞增殖#破坏细胞增殖凋亡

+
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平衡#最终导致白血病的发生%

#"

&

'本研究结果中显示

YYG

处理后
Y0=$

细胞内
I>4

N

I

蛋白表达量下调#

表明
YYG

能够通过抑制
I>4

N

I

蛋白表达抑制白血

病细胞增殖'

E

"

结
""

论

""

YYG

作为高效抗肿瘤药物#具有有效$不良反应

小$经济实惠等特点#对
Y0=$

细胞有显著的凋亡作

用#且通过上调
IJ-

(

J-H>;

$

!JM

蛋白及下调
!I7>&

$

I>4

N

I

蛋白表达来实现对细胞的诱导凋亡作用#为白

血病治疗提供一定的药理基础#关于
YYG

耐药性方

面有待进一步深入研究'
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