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摘要： 目的　 探讨凤尾草提取物通过调控 ｌｎｃＲＮＡ ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 抑制肝癌细胞增殖、 迁移、 侵袭。 方法　 凤尾草提取物

（２０、 ４０、 ８０ μｇ ／ ｍＬ） 处理肝癌细胞 ＨＣＣ９２０４ ４８ ｈ， 将 ｓｉ⁃ＮＣ、 ｓｉ⁃ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 分别转染至细胞 ＨＣＣ９２０４ 中再用

２０ μｇ ／ ｍＬ 凤尾草提取物处理 ４８ ｈ。 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测 Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１、 ｐ２１、 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ、 ＭＭＰ⁃２ 蛋白表达； ＭＴＴ 检测细胞存

活率； Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ 检测细胞迁移和侵袭； ＲＴ⁃ＰＣＲ 检测 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 表达。 结果　 凤尾草提取物 （２０、 ４０、 ８０ μｇ ／ ｍＬ） 抑

制肝癌细胞 ＨＣＣ９２０４ 中 Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１、 ＭＭＰ⁃２ 表达， 促进 ｐ２１、 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 表达， 细降低胞存活率， 降低细胞迁移和侵袭

数量， 促进 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 表达 （Ｐ＜０ ０５）。 过表达 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 抑制肝癌细胞增殖、 迁移和侵袭。 抑制 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 逆转了凤

尾草提取物对细胞 ＨＣＣ９２０４ 增殖、 迁移和侵袭的抑制作用。 结论　 凤尾草提取物可能通过上调 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 抑制肝癌细

胞增殖、 迁移和侵袭。
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ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ， ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｆ ｈｅｐａｔｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ｃｅｌｌｓ ｂｙ ｕｐ⁃ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ＰＧＭ５⁃ＡＳ１．
ＫＥＹ ＷＯＲＤＳ： Ｐｔｅｒｉｓ ｍｕｌｔｉｆｉｄａ Ｐｏｉｒ ｅｘｔｒａｃｔ； ｌｎｃＲＮＡ ＰＧＭ５⁃ＡＳ１； ｌｉｖｅｒ ｃａｎｃｅｒ； ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ； ｍｉｇｒａｔｉｏｎ； ｉｎｖａｓｉｏｎ

　 　 肝癌是常见的恶性肿瘤， 近年来研究发现中药

可以通过抑制癌细胞增殖、 诱导癌细胞凋亡、 以及

逆转肝癌细胞耐药性和增强机体免疫力等方面阻止

肝癌的进展， 为肝癌的治疗提供了新思路［１⁃２］。 凤

尾草是一种传统的药用植物， 其有效活性成分包括

黄酮类、 萜类、 苯丙素类、 挥发油等化合物， 具有

抗菌、 抗氧化、 抗肿瘤的作用［３］。 研究报道凤尾

草总黄酮可抑制人脑胶质瘤 Ｕ２５１ 细胞的迁移能

力［４］。 凤尾草总黄酮可抑制宫颈癌 Ｕ１４ 细胞的生

长， 其是通过提高机体免疫功能发挥抗肿瘤的作

用［５］。 凤尾草提取物在体外对肝癌细胞株 ＢＬＥ⁃
７４０２、 小鼠黑色素瘤细胞株 Ｂ１６⁃ＢＬ６、 人白血病细

胞株 ＨＬ⁃６０ 细胞增殖均有抑制作用［６］。 研究表明

ｌｎｃＲＮＡ 参与肿瘤的转移发生过程， 可作为新型肿

瘤标志物［７］。 磷酸葡萄糖变位酶 ５ 反义 ＲＮＡ１
（ ｐｈｏｓｐｈｏｇｌｕｃｏｍｕｔａｓｅ ５ ａｎｔｉｓｅｎｓｅ ＲＮＡ１， ＰＧＭ５⁃
ＡＳ１） 是一种新发现的 ｌｎｃＲＮＡ， 研究发现 ＰＧＭ５⁃
ＡＳ１ 在肺癌中下调表达， 通过抑制细胞增殖发挥抑

癌功能［８］。 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 与黑色素瘤的发生和转移显

著相关［９］。 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 与亚洲人食管鳞癌患者生存

相关， 可能参与食管鳞癌的形成与进展［１０］。 然而

凤尾草提取物和 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 对肝癌细胞增殖、 迁

移、 侵袭的影响还尚不清楚。 本实验旨在研究凤尾

草提取物和 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 对肝癌细胞增殖、 迁移、 侵

袭的影响以及凤尾草提取物是否通过调控 ＰＧＭ５⁃
ＡＳ１ 起作用。
１　 材料

１ １　 细胞与试剂 　 肝癌细胞株 ＨＣＣ９２０４ （货号

８６９１， 美国 ＡＴＣＣ 公司）； 胎牛血清 （货号 １０２７０⁃
１０６）、 ＤＭＥＭ 培养基 （货号 １１９６５⁃１７５） （上海高

创化学科技有限公司）； ＲＩＰＡ 蛋白裂解液 （货号

ＢＢ⁃３２０１， 上海贝博生物科技公司）； ＢＣＡ 试剂盒

（货号 ＺＫＰ０７４６， 深圳子科生物科技有限公司）；
ＭＴＴ 试剂盒 （货号 ８０２８， 美国 Ｓｃｉｅｎｃｅｌｌ 公司）；
Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ 小 室 （ 货 号 ３５４４８０ ）、 Ｍａｔｒｉｇｅｌ （ 货 号

３５４２３４） （美国 ＢＤ 公司）； 总 ＲＮＡ 提取试剂盒

（货号 １７２００， 艾美捷科技有限公司）； 反转录试剂

盒 （货号 ６２１０ Ａ， 北京百奥创新科技有限公司）；
荧光定量试剂盒 （货号 ＤＲＲ４２０ Ａ， 北京智杰方远

科技有限公司）。
１ ２　 药材　 凤尾草购自亳州市源升堂药业有限公

司 （批号 ２０１８００３２９）， 经云南中医药大学中药学

院浦仕彪教授鉴定为正品。
２　 方法

２ １　 凤尾草提取物的制备　 将凤尾草干燥后粉碎，
用 １０ 倍量 ７０％ 的乙醇浸泡 ３０ ｍｉｎ， 回流提取 ３ 次，
每次 １ ｈ， 合并 ３ 次滤液， 去渣后浓缩成浸膏， 再

用乙酸乙酯反复超声提取， 得到提取物的浓缩部

分， 过滤除菌后 ４ ℃备用， 提取率约为 ２１ ６％ 。
２ ２　 细胞培养与分组　 肝癌细胞株 ＨＣＣ９２０４ 用含

１０％ 胎牛血清的 ＤＭＥＭ 培养基培养， 取对数生长

期细胞 ＨＣＣ９２０４， 分别用 ０、 ２０、 ４０、 ８０ μｇ ／ ｍＬ
凤尾草提取物处理记为不同浓度凤尾草提取物处理

组； 将 ｐｃＤＮＡ、 ｐｃＤＮＡ⁃ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 分别转染至细

胞 ＨＣＣ９２０４ 中， 分 别 记 为 ｐｃＤＮＡ 组、 ｐｃＤＮＡ⁃
ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 组； 将 ｓｉ⁃ＮＣ、 ｓｉ⁃ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 分别转染至

细胞 ＨＣＣ９２０４ 中再用 ２０ μｇ ／ ｍＬ 凤尾草提取物处理

记为 ２０ μｇ ／ ｍＬ 凤尾草＋ｓｉ⁃ＮＣ 组、 ２０ μｇ ／ ｍＬ 凤尾

草＋ｓｉ⁃ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 组。
２ ３ 　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检 测 Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１、 ｐ２１、 Ｅ⁃
ｃａｄｈｅｒｉｎ、 ＭＭＰ２ 蛋白表达　 收集各组培养 ４８ ｈ 的

细胞， 提取细胞总蛋白， 用 ＢＣＡ 试剂盒检测蛋白

浓度， 然后将蛋白样品变性后进行电泳， 再转至

ＰＶＤＦ 上， 封闭后加入一抗 ４ ℃孵育过夜， 洗膜后

加入二抗室温孵育 ２ ｈ， 然后再用 ＥＣＬ 发光液显

影， 成像后检测蛋白条带灰度值， 以 ＧＡＰＤＨ 为内

参计算蛋白相对表达。
２ ４　 ＭＴＴ 检测细胞存活率　 收集各组培养 ４８ ｈ 的

细胞， 按照试剂盒说明操作， 酶标仪检测 ４９０ ｎｍ
各孔吸光度值 （ＯＤ）。 以实验组和空白组的 ＯＤ 值

比值作为细胞存活率 （％ ）。
２ ５　 Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ 检测细胞迁移和侵袭　 细胞用无血

清培养基培养 １２ ｈ， 制成细胞悬液。 细胞迁移实

验： Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ 上室和下室分别加入 ２００ μＬ 细胞悬

液和 ＤＭＥＭ 含血清的培养液， 培养 ４８ ｈ 后用多聚

甲醛固定细胞， 再用结晶紫染色细胞， 显微镜观察

并计 算。 细 胞 侵 袭 实 验： 将 培 养 基 稀 释 后 的

Ｍａｔｒｉｇｅｌ 平铺 Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ 上室， 干燥凝固后， 同迁移

实验操作。
２ ６　 ＲＴ⁃ＰＣＲ 检测 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 表达　 收集各组培养

４８ ｈ 的细胞， 提取细胞总 ＲＮＡ， 反转录成 ｃＤＮＡ，
按照试剂盒使用说明进行 ＰＣＲ， 以 ＧＡＰＤＨ 为内
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参， 引 物 序 列 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 正 向 ５′⁃ＧＧＧＣＧＧＣＴ⁃
ＧＡＡＧＡＡＡＡＧＡＡＧＡＡＴＧ⁃３′， 反 向 ５′⁃ＴＣＡＡＣＡ⁃
ＧＡＣＧＧＣＴＴＣＡＧＴＧＧＴＴＧ⁃３′； ＧＡＰＤＨ 正 向 ５′⁃
ＧＧＧＣＴＣＴＣＴＧＣＴＣＣＴＣＣＣＴＧＴ⁃３′， 反向 ５′⁃ＡＣＧＧＣ⁃
ＣＡＡＡＴＣＣＧＴＴＣＡＣＡＣＣ⁃３′； ＧＡＰＤＨ 正 向 ５′⁃
ＧＧＧＣＴＣＴＣＴＧＣＴＣＣＴＣＣＣＴＧＴ⁃３′， 反向 ５′⁃ＡＣＧＧＣ⁃
ＣＡＡＡＴＣＣＧＴＴＣＡＣＡＣＣ⁃３′。 反应结束后， 相对表达

量用 ２－△△Ｃｔ法计算。
２ ７　 统计学分析　 采用 ＳＰＳＳ ２０ ００ 进行统计学分

析。 计量资料以 （ｘ±ｓ） 表示， 两组比较行 ｔ 检验，
多组间比较采用单因素方差分析， 以 Ｐ＜０ ０５ 表示

差异有统计学意义。
３　 结果

３ １　 不同浓度的凤尾草提取物对 ＨＣＣ９２０４ 细胞增

殖的影响 　 与 ０ μｇ ／ ｍＬ 凤尾草提取物相比， 凤尾

草提取物 （２０、 ４０、 ８０ μｇ ／ ｍＬ） 处理的 ＨＣＣ９２０４
细胞中 Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１ 表达降低， ｐ２１ 表达升高， 细胞

存活率降低 （Ｐ＜０ ０５）， 见图 １、 表 １。

图 １　 不同质量浓度凤尾草提取物对 ＨＣＣ９２０４ 细胞增殖

蛋白表达的影响

Ｆｉｇ １　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ Ｐ． ｍｕｌｔｉｆｉｄａ
ｅｘｔｒａｃｔ ｏｎ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
ＨＣＣ９２０４ ｃｅｌｌｓ

表 １　 不同质量浓度凤尾草提取物对 ＨＣＣ９２０４ 细胞增殖的

影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝９）
Ｔａｂ １　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ Ｐ． ｍｕｌｔｉｆｉｄａ

ｅｘｔｒａｃｔ ｏｎ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ ＨＣＣ９２０４ ｃｅｌｌｓ （ ｘ ± ｓ，
ｎ＝９）
组别 Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１ ｐ２１ 存活率 ／ ％

凤尾草提取物 ０ μｇ ／ ｍＬ ０ ８１±０ ０８ ０ １１±０ ０１ １００ ０８±１０ １１
凤尾草提取物 ２０ μｇ ／ ｍＬ ０ ６４±０ ０６∗ ０ ２７±０ ０３∗ ７６ ５８±７ ７２∗

凤尾草提取物 ４０ μｇ ／ ｍＬ ０ ３６±０ ０４∗ ０ ５３±０ ０５∗ ５４ ３０±５ ２９∗

凤尾草提取物 ８０ μｇ ／ ｍＬ ０ ２６±０ ０３∗ ０ ６３±０ ０６∗ ３２ ２７±３ ３３∗

　 　 注：与凤尾草提取物 ０ μｇ ／ ｍＬ 组比较，∗Ｐ＜０ ０５。

３ ２　 不同浓度的凤尾草提取物对 ＨＣＣ９２０４ 细胞迁

移、 侵袭的影响　 与 ０ μｇ ／ ｍＬ 凤尾草提取物比较，
凤尾 草 提 取 物 （ ２０、 ４０、 ８０ μｇ ／ ｍＬ ） 处 理 的

ＨＣＣ９２０４ 细胞中 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 表达升高， ＭＭＰ⁃２ 表

达降低， 细胞迁移、 侵袭数降低 （Ｐ＜０ ０５）， 见图

２、 表 ２。

图 ２　 不同质量浓度的凤尾草提取物对 ＨＣＣ９２０４ 细胞

迁移、 侵袭蛋白表达的影响

Ｆｉｇ ２　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ Ｐ． ｍｕｌｔｉｆｉｄａ
ｅｘｔｒａｃｔ ｏｎ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘ⁃
ｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＨＣＣ９２０４ ｃｅｌｌｓ

３ ３　 凤尾草提取物对细胞 ＨＣＣ９２０４ 中 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１
表达的影响 　 与 ０ μｇ ／ ｍＬ 凤尾草提取物比较， 凤

　 　 　 　表 ２　 不同质量浓度的凤尾草提取物对 ＨＣＣ９２０４ 细胞迁移、 侵袭的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝９）
Ｔａｂ ２　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ Ｐ． ｍｕｌｔｉｆｉｄａ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｎ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｆ ＨＣＣ９２０４ ｃｅｌｌｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝９）

组别 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ ＭＭＰ⁃２ 迁移细胞数 ／ 个 侵袭细胞数 ／ 个
凤尾草提取物 ０ μｇ ／ ｍＬ ０ ２３±０ ０２ ０ ８５±０ ０８ ２５２ ００±２６ １２ １３５ ００±１３ ６１
凤尾草提取物 ２０ μｇ ／ ｍＬ ０ ３６±０ ０４∗ ０ ６６±０ ０６∗ １７６ ００±１８ ２６∗ ９９ ００±１０ ３４∗

凤尾草提取物 ４０ μｇ ／ ｍＬ ０ ６１±０ ０６∗ ０ ３７±０ ０４∗ １１９ ００±１２ ２１∗ ６５ ００±６ ６０∗

凤尾草提取物 ８０ μｇ ／ ｍＬ ０ ７７±０ ０８∗ ０ ２３±０ ０２∗ ９４ ００±９ ２７∗ ５０ ００±５ １１∗

　 　 注：与凤尾草提取物 ０ μｇ ／ ｍＬ 组比较，∗Ｐ＜０ ０５。

尾 草 提 取 物 （ ２０、 ４０、 ８０ μｇ ／ ｍＬ ） 处 理 的

ＨＣＣ９２０４ 细胞中 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 表达升高 （Ｐ＜０ ０５），
见表 ３。
３ ４　 过表达 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 对 ＨＣＣ９２０ 细胞 ４ 增殖、
迁移、 侵袭的影响 　 与 ｐｃＤＮＡ３ １ 组比较， ｐｃＤ⁃
ＮＡ３ １⁃ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 组 ＨＣＣ９２０４ 细胞中 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 表

达升高， Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１、 ＭＭＰ⁃２ 表达降低， ｐ２１、 Ｅ⁃
ｃａｄｈｅｒｉｎ 表达升高， 细胞存活率和迁移、 侵袭数量

降低 （Ｐ＜０ ０５）， 见图 ３、 表 ４。
３ ５ 　 抑 制 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 能 逆 转 凤 尾 草 提 取 物 对

ＨＣＣ９２０４ 细胞增殖的作用　 与 ２０ μｇ ／ ｍＬ 凤尾草＋
ｓｉ⁃ＮＣ 组比较， ２０ μｇ ／ ｍＬ 凤尾草＋ｓｉ⁃ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 组
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细胞 ＨＣＣ９２０４ 中 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 表达降低， Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１
表达升高， ｐ２１ 表达降低， 细胞存活率升高 （Ｐ＜
０ ０５）， 见图 ４、 表 ５。
表 ３　 凤尾草提取物对 ＨＣＣ９２０４ 细胞中 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 表达的

影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝９）
Ｔａｂ ３ 　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｐ． ｍｕｌｔｉｆｉｄａ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ

ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ ｉｎ ＨＣＣ９２０４ ｃｅｌｌｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝９）
组别 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１

凤尾草提取物 ０ μｇ ／ ｍＬ １ ０１±０ １０
凤尾草提取物 ２０ μｇ ／ ｍＬ １ ３７±０ １４∗

凤尾草提取物 ４０ μｇ ／ ｍＬ １ ６９±０ １７∗

凤尾草提取物 ８０ μｇ ／ ｍＬ １ ９６±０ ２０∗

　 　 注：与凤尾草提取物 ０ μｇ ／ ｍＬ 组比较，∗Ｐ＜０ ０５。

３ ６ 　 抑 制 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 能 逆 转 凤 尾 草 提 取 物 对

ＨＣＣ９２０４ 细胞迁移、 侵袭的作用　 与 ２０ μｇ ／ ｍＬ 凤

尾草＋ｓｉ⁃ＮＣ 组相比， ２０ μｇ ／ ｍＬ 凤尾草＋ｓｉ⁃ＰＧＭ５⁃
ＡＳ１ 组 ＨＣＣ９２０４ 细 胞 中 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 表 达 降 低，
ＭＭＰ⁃２ 表达升高， 细胞迁移、 侵袭数量升高 （Ｐ＜
０ ０５）， 见图 ５、 表 ６。

图 ３　 过表达 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 对 ＨＣＣ９２０４ 细胞增殖、
迁移、 侵袭蛋白表达的影响

Ｆｉｇ ３　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｎ
ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ， ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｖｅ
ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＨＣＣ９２０４ ｃｅｌｌｓ

表 ４　 过表达 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 对 ＨＣＣ９２０４ 细胞增殖、 迁移、 侵袭的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝９）
Ｔａｂ ４　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｎ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ， ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｆ ＨＣＣ９２０４ ｃｅｌｌｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝９）

组别 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１ ｐ２１ Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ ＭＭＰ⁃２ 存活率 ／ ％ 迁移细胞数 ／ 个 侵袭细胞数 ／ 个
ｐｃＤＮＡ３ １ １ ０１±０ １０ ０ ８０±０ ０８ ０ １３±０ ０１ ０ ２４±０ ０２ ０ ８２±０ ０８ １００ ２６±１０ １９ ２４９ ００±２５ ５０ １３７ ００±１３ ２９
ｐｃＤＮＡ３ １⁃ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ １ ８８±０ １９∗ ０ ３０±０ ０３∗ ０ ６４±０ ０６∗ ０ ７４±０ ０７∗ ０ ２６±０ ０３∗ ４１ ３１±４ ２６∗ １０４ ００±１０ ３６∗ ５６ ００±５ ６３∗

　 　 注：与 ｐｃＤＮＡ３ １ 组比较，∗Ｐ＜０ ０５。

图 ４　 凤尾草提取物对 ＨＣＣ９２０４ 细胞增殖蛋白表达的逆

转作用

Ｆｉｇ ４　 Ｒｅｖｅｒｓｅｄ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｐ． ｍｕｌｔｉｆｉｄａ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｎ ｐｒｏｌｉｆｅｒａ⁃
ｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＨＣＣ９２０４ ｃｅｌｌｓ

４　 讨论

肿瘤的发生发展受多因素调节， 研究发现中药

联合用药治疗恶性肿瘤具有多靶点、 疗效持久、 毒

副作用低等优势， 已成为抗肿瘤药物重要的研究方

向［１１］。 有研究报道凤尾草总黄酮可抑制骨肉瘤

ＭＧ⁃６３ 细胞的迁移能力［１２］。 凤尾蕨总黄酮能抑制

Ｈ２２ 荷瘤小鼠肿瘤生长［１３］。 凤尾草甲醇提取物对

宫颈癌细胞 ＨｅＬａ、 肺癌细胞 ＮＣＩ⁃Ｈ４６０ 和乳腺癌细

胞 ＭＣＦ⁃７ 均具有抗癌活性［１４］。 从凤尾草根分离出

的蝶呤化合物具有抗人结肠癌细胞 ＨＣＴ１１６ 增殖的

活性［１５］。 本实验结果显示， 不同浓度凤尾草提取

物处理的肝癌细胞 ＨＣＣ９２０４ 中 Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１、 ＭＭＰ⁃２
表达水平显著降低， ｐ２１、 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ 表达水平显

著 升 高， ＨＣＣ９２０４ 细 胞 存 活 率 显 著 降 低，
ＨＣＣ９２０４ 细胞迁移和侵袭数量显著降低。 说明凤

　 　 　 　 　 　表 ５　 凤尾草提取物对 ＨＣＣ９２０４ 细胞增殖的逆转作用 （ｘ±ｓ， ｎ＝９）
Ｔａｂ ５　 Ｒｅｖｅｒｓｅｄ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｐ． ｍｕｌｔｉｆｉｄａ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｎ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ ＨＣＣ９２０４ ｃｅｌｌｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝９）
组别 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１ ｐ２１ 存活率 ／ ％

凤尾草 ２０ μｇ ／ ｍＬ＋ｓｉ⁃ＮＣ １ ００±０ １０ ０ ３４±０ ０３ ０ ５４±０ ０５ ５４ ６２±５ ５３
凤尾草 ２０ μｇ ／ ｍＬ＋ｓｉ⁃ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ ０ ４１±０ ０４∗ ０ ６７±０ ０７∗ ０ ２４±０ ０２∗ ８３ １２±８ ２２∗

　 　 注：与凤尾草 ２０ μｇ ／ ｍＬ＋ｓｉ⁃ＮＣ 组比较，∗Ｐ＜０ ０５。
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图 ５　 凤尾草提取物对 ＨＣＣ９２０４ 细胞迁移、 侵袭蛋白表达

的逆转作用

Ｆｉｇ ５　 Ｒｅｖｅｒｓｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｐ． ｍｕｌｔｉｆｉｄａ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｎ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ
ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＨＣＣ９２０４ ｃｅｌｌｓ

尾草提取物可以抑制肝癌细胞的增殖、 迁移和

侵袭。
ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 是间变性胶质瘤患者中免疫相关的

ｌｎｃＲＮＡ［１６］。 研究发现 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 在乳腺癌中低表

达［１７］。 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 在食道鳞状细胞癌组织， 血浆和

细胞系中也下调表达， 其低表达与患者不良分化，
晚期肿瘤结转移 （ｔｕｍｏｒ ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ， ＴＮＭ） 分

期和淋巴结转移呈正相关； ｐ５３ 诱导 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 可

在体外抑制食道鳞状细胞癌细胞的增殖， 迁移和侵

袭［１８］。 本实验结果显示， 过表达 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 可抑

制肝癌细胞增殖、 迁移和侵袭。 表明 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 在

肝癌中同样起抑癌基因作用。 且本实验还发现不同

浓度凤尾草提取物处理的肝癌细胞 ＨＣＣ９２０４ 中

ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 表达水平显著升高， 抑制 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 逆

转了凤尾草提取物对细胞 ＨＣＣ９２０４ 增殖、 迁移和

侵袭的抑制作用。 提示， 凤尾草提取物可能通过上
表 ６　 凤尾草提取物对 ＨＣＣ９２０４ 细胞迁移、 侵袭的逆转作用 （ｘ±ｓ， ｎ＝９）

Ｔａｂ ６　 Ｒｅｖｅｒｓｅｄ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｐ． ｍｕｌｔｉｆｉｄａ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｎ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｆ ＨＣＣ９２０４ ｃｅｌｌｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝９）
组别 Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ ＭＭＰ⁃２ 迁移细胞数 ／ 个 侵袭细胞数 ／ 个

凤尾草 ２０ μｇ ／ ｍＬ＋ｓｉ⁃ＮＣ ０ ５９±０ ０６ ０ ３９±０ ０４ １２１ ００±１２ ２２ ６７ ００±６ ７４
凤尾草 ２０ μｇ ／ ｍＬ＋ｓｉ⁃ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ ０ ３３±０ ０３∗ ０ ７１±０ ０７∗ １９９ ００±２０ ０８∗ １０１ ００±１０ １６∗

　 　 注：与凤尾草 ２０ μｇ ／ ｍＬ＋ｓｉ⁃ＮＣ 组比较，∗Ｐ＜０ ０５。

调 ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 抑制肝癌细胞的增殖、 迁移和侵袭。
综上 所 述， 凤 尾 草 提 取 物 可 能 通 过 上 调

ＰＧＭ５⁃ＡＳ１ 抑制肝癌细胞增殖、 迁移和侵袭。
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