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摘要： 目的　 探讨竹节参水提物对宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞凋亡的影响。 方法　 ０ （阴性对照）、 ５０、 １００、 １５０ μｇ ／ ｍＬ 竹节参

水提物作用于宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞中后培养 ４８ ｈ。 采用一步法 ＴＵＮＥＬ 染色测定细胞凋亡， 流式细胞计数仪测定宫颈癌

Ｈｅｌａ 细胞周期， Ｈｏｅｃｈｓｔ ３３３４２ 荧光染色观察不同浓度下细胞形态， 半定量逆转录⁃聚合酶链反应 （ＲＴ⁃ＰＣＲ） 法测定凋

亡相关基因 Ｐ５３、 Ｂａｘ、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ ｍＲＮＡ 表达水平。 结果　 竹节参水提取物对宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞增殖具有明显的抑制作

用， 呈浓度依赖性， ３６ ｈ 时竹节参水提取物对宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞增殖抑制基本达到 ５０􀆰 ０％ 以上。 竹节参水提取物作用

于宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞 Ｇ０ ／ Ｇ１ 期与 Ｓ 期， 随着其质量浓度升高， 它对于宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞作用集中于 Ｇ０ ／ Ｇ１ 期。 未加入竹

节参水提物时 Ｈｅｌａ 细胞形态均一且结构相对完整， 而在 ５０、 １００、 １５０ μｇ ／ ｍＬ 下 Ｈｅｌａ 细胞开始出现凋亡， 能增加凋亡

相关基因 Ｐ５３、 Ｂａｘ、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ ｍＲＮＡ 表达。 结论　 竹节参水提物体外能抑制宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞增殖， 诱导癌细胞的自

噬与凋亡， 可能与调控凋亡相关基因 ｍＲＮＡ 表达有关。
关键词： 竹节参水提物； 宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞； 细胞凋亡

中图分类号： Ｒ２８５􀆰 ５　 　 　 　 　 文献标志码： Ｂ　 　 　 　 　 文章编号： １００１⁃１５２８（２０２１）０１⁃０２２４⁃０４
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　 　 竹节参为五加科植物， 性温、 味甘、 味苦， 具有滋补

强壮、 散瘀止痛及止血祛痰功效［１⁃４］ ， 广泛用于产后虚弱、
咳嗽痰多及跌打损伤患者中［５］ 。 现代药理结果表明［６］ ， 竹

节参具有抗炎、 延缓衰老、 降血糖及抗肿瘤作用。 皂苷是

竹节参的主要活性成分 （约占 ２３􀆰 ６％ ）， 且三萜类皂苷具

有较高含量， 具有解热、 抗菌、 抗癌等生物作用。 国内学

者研究表明［７］ ， 天然药物具有较低的毒副作用， 临床使用

时不宜产生耐药性， 且对实体瘤具有良好的疗效， 但是在

宫颈癌中的作用机制研究相对较少。 因此， 本研究以宫颈

癌 Ｈｅｌａ 细胞作为对象， 探讨竹节参水提物在宫颈癌 Ｈｅｌａ
细胞中的作用机制及对细胞凋亡的影响， 以期为宫颈癌治

疗提供新思路。
１　 材料

１􀆰 １　 细胞　 宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞购于中国科学院细胞库， 将

其接种在含 １０％ 胎牛血清的 ＲＭＰＩ⁃１６４０ 培养基中， 在含

５％ ＣＯ２ 的 ３７ ℃培养箱中培养， 待细胞融合 ８０％ 后进行传
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代培养， 取第 ３ 代对数生长者， 备用。
１􀆰 ２　 药材　 竹节参产地湖北恩施， 购于恩施竹节参种植基

地， 经专家鉴定为正品。 将药材根茎干燥粉碎后纯净水回

流提取 ３ 次， 滤液浓缩， 即得提取物， 提取率为 ２５􀆰 ８％ ，
加入 ＤＭＥＭ 培 养 基 依 次 制 成 ０ （ 阴 性 对 照 ）、 ５０、
１００、 １５０ μｇ ／ ｍＬ。
１􀆰 ３　 仪器　 见表 １。

表 １　 仪器信息

仪器 厂家

ＭＣＯ⁃ＡＣ 型 ＣＯ２ 细胞培养箱 日本三洋公司

ＥＰＩＣＳ ＸＬ 流式细胞仪 美国 ＢＤ 公司

５９１０ 型高度冷冻离心机 日本久保田公司

Ｉｍａｇｅｐｈｏｔｏ 图像处理软件 美国 Ａｄｏｂｅ 公司

倒置荧光显微镜 日本奥林巴斯公司

ＰＣＲ 仪 美国 ＰＣＴ⁃１００ＴＭ 公司

ＤＡＰＩ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｓｏｌｕｔｉｏｎ 美国西格玛公司

ＣＣＫ⁃８ ｋｉｔ 日本同仁化学研究所

２　 方法

２􀆰 １　 细胞处理　 取第 ３ 代培养的宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞， ０􀆰 ２５％
ＥＤＴＡ 进行消化， 调整细胞浓度为 １×１０５ ／ ｍＬ， 接种在 ９６ 孔

细胞培养板中， 每孔 １００ μＬ， 于 ３７ ℃、 ５％ ＣＯ２ 培养箱中

至单层细胞。 将 ０ （阴性对照）、 ５０、 １００、 １５０ μｇ ／ ｍＬ 竹

节参提取物分别加入宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞中 （１００ μＬ ／孔）， 每

种质量浓度设置 ５ 个复孔， 将培养板放置在 ３７ ℃、 ５％
ＣＯ２ 培养箱中， 连续进行 ４８ ｈ 培养［８］ 。
２􀆰 ２　 细胞凋亡测定　 采用一步法 ＴＵＮＥＬ 染色测定。 取各组

处理后的细胞， 加入 ０􀆰 ２５％ ＥＤＴＡ⁃胰蛋白酶完成细胞消化，
调整细胞密度为 ２ × １０５ ／ ｍＬ， 接种在 ９６ 孔板中， 每孔

２００ μＬ， 放入培养箱中 ４８ ｈ。 在 １２、 ２４、 ３６、 ４８ ｈ 后向细胞

中滴加 ＴＵＮＥＬ 检测液 （含 ＴｄＴ 酶 ２ μＬ、 荧光标记液

４８ μＬ）， 避光孵育， 荧光显微镜下观察细胞情况， 并且在波

长４８０ ｎｍ、 发射光 ５４０ ｎｍ 处测定 ＯＤ 值， 每张图片取 ５ 个视

野， 在 ４００ 倍下完成凋亡细胞核计数， 获得凋亡率［９］。
２􀆰 ３　 细胞周期测定　 采用流式细胞计数仪测定。 取生长良

好的宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞， 调整细胞浓度为 １×１０５ ／ ｍＬ， 接种

在 ６ 孔培养板中， 连续培养 ２４ ｈ 后换入新鲜培养基， 连续

培养 ４８ ｈ 后加入不含乙二胺四乙酸 （ＥＤＴＡ） 的 ０􀆰 ２５％ 胰

蛋白酶消化悬浮， ４ ℃下收集细胞。 采用预冷的 ＰＢＳ 缓冲

液 （ｐＨ 值为 ７􀆰 ４） 对细胞冲洗 ２ 次， 加入－２０ ℃预冷的乙

醇３ ｍＬ， 吹打均匀后放置在－２０ ℃冰箱中固定２４ ｈ。 测定

前对各组细胞离心 １０ ｍｉｎ （１ ４２４×ｇ）， ＰＢＳ 缓冲液冲洗 ２
次， 去除上层清液后重悬于 ２００ μＬ ０􀆰 １ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ＥＤＴＡ 溶液

中， ３０ ｍｉｎ 避光孵育后加入 ３５ μＬ ２％ Ｔｒｉｔｏｎｘ⁃１００、 １１４ μＬ
１５０ μｇ ／ ｍＬ ＰＩ 溶液， 充分混合后避光反应 １０ ｍｉｎ， 将最终

获得的混合液于 ＥＰＩＣＳ ＸＬ 型流式细胞仪中完成细胞周期

测定［１０］ 。
２􀆰 ４　 细胞形态观察 　 采用 Ｈｏｅｃｈｓｔ ３３３４２ 荧光染色观察。
取不同质量浓度竹节参水提物处理后的细胞， 离心 １０ ｍｉｎ
后去除上层清液， 加入 １０ ｇ ／ Ｌ Ｈｏｅｃｈｓｔ ３３３４２ 荧光染色液，

避光染色 １０ ｍｉｎ 后去除染液， ＰＢＳ 洗涤 ２ 次后涂片， 晾干

后在荧光显微镜下观察， 波长为 ３４０ ｎｍ， 保存结果［１１］ 。
２􀆰 ５　 凋亡相关基因测定

２􀆰 ５􀆰 １　 ＲＮＡ 提取 　 向各组处理后的细胞中加入 ５００ μＬ
ｔｒｉｚｏｌ， 混合、 均匀后加入氯仿 ０􀆰 ２ ｍＬ， 剧烈振荡 １５ ｓ， 常

温下静置 ２ ～ ３ ｍｉｎ 后离心 １５ ｍｉｎ （１２ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ）， 获得 ３
层液体 （上层为水相， 中间层与下层为有机相）。 取 ＲＮＡ
沉淀， 转移到新的 ＥＰ 管中， 加入 ０􀆰 ５ ｍＬ 异丙醇， 混合后

放在－２０ ℃冰箱中， １０ ｍｉｎ 离心 （１ １９４×ｇ）， 获得凝胶状

沉淀 （即为 ＲＮＡ）。 充分洗涤 ＲＮＡ， 加入 ２５０ μＬ ＤＥＰＣ、
７５０ μＬ 乙醇， 乙醇冲洗沉淀， 离心 ５ ｍｉｎ （２ ３１５×ｇ）， 取

沉淀放入工作台上干燥 ２０ ｍｉｎ。 利用紫外分光度仪检测

ＲＮＡ 浓度， 并完成 ＲＮＡ 提纯 （以核糖核酸酶作为空白对

照）， 在 ２６０ ｎｍ 波长处测定吸光度。 采用脱氧核糖核酸酶

处理 ＲＮＡ 后， 放入冰箱中［１２］ 。
２􀆰 ５􀆰 ２　 ＰＣＲ 检测　 采用半定量逆转录⁃聚合酶链反应 （ＲＴ⁃
ＰＣＲ） 法测定 Ｐ５３、 Ｂａｘ、 Ｃａｓｅｐａｓｅ⁃３ ｍＲＮＡ 表达水平， 引

物序列见表 ２。 设定 ＰＣＲ 反应条件为 ３０ ℃， １０ ｍｉｎ；
４２ ℃， ３０ ｍｉｎ； ９９ ℃， ５ ｍｉｎ； ５ ℃， ５ ｍｉｎ， 连续进行 ３５
个循环， 最后在 ７２ ℃下完成 １０ ｍｉｎ 延长。 扩增产物放入

１􀆰 ５％ 琼脂凝胶中电泳， 完毕后采用 ＵＶＰ 凝胶图像完成灰

度值的测定， 以 β⁃ａｃｔｉｎ 为内参［１３］ 。
表 ２　 引物序列

基因 引物

Ｐ５３ 正向 ５′⁃ＧＣＣＡＧＴＣＴＧＡＴＴＴＧＴＧＧＧＣＣ⁃３′
反向 ５′⁃ＧＣＣＡＧＴＴＧＴＴＴＴＴＣＴＧＣＣＡＣ⁃３′

Ｂａｘ 正向 ５′⁃ＧＡＣＴＣＣＡＡＧＣＧＣＴＧＡＧＡＡＴＧ⁃３′
反向 ５′ＡＴＧＧＴＧＧＴＧＡＡＧＡＣＧＣＣＡＧＴＡ⁃３′

Ｃａｓｅｐａｓｅ⁃３ 正向 ５′⁃ＴＣＣＡＧＧＣＣＧＴＡＴＡＧＡＴＣＣＴＦＦＴＡＣＡ⁃３′
反向 ５′⁃ＴＣＣＡＧＧＧＣＣＧＴＡＴＡＧＡＴＡＴＧＧＴＡＣＡ⁃３′

β⁃ａｃｔｉｎ 正向 ５′⁃ＧＧＣＡＣＡＣＴＣＣＡＡＧＣＧＣＴＧＡＧ⁃３′
反向 ５′ＡＴＧＧＴＧＧＴＧＡＡＧＡＣＧＣＣＡＧＴＡ⁃３′

２􀆰 ６　 统计学分析　 通过 ＳＰＳＳ１８􀆰 ０ 软件进行处理， 计数资

料以百分率表示， 组间比较采用卡方检验； 计量资料以

（ｘ±ｓ） 表示， 组间比较采用 ｔ 检验。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 表示差异有统

计学意义。
３　 结果

３􀆰 １　 竹节参水提取物对宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞增殖的抑制作

用　 竹节参水提取物对宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞增殖具有明显的抑

制作用， 并呈浓度、 时间依赖性， ３６ ｈ 后可达 ５０􀆰 ０％ 以上，
见表 ３。
３􀆰 ２　 竹节参水提取物对宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞周期的影响　 竹

节参水提取物主要作用于宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞 Ｇ０ ／ Ｇ１ 期与 Ｓ
期， 随着其剂量升高逐渐集中于 Ｇ０ ／ Ｇ１ 期， 见表 ４。
３􀆰 ３　 竹节参水提取物对宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞形态的影响　 Ｈｏ⁃
ｅｃｈｓｔ ３３３４２ 荧光染色显示， ０ μｇ ／ ｍＬ 竹节参水提物下 Ｈｅｌａ
细胞形态均一， 结构相对完整； 在 ５０、 １００、 １５０ μｇ ／ ｍＬ
下， Ｈｅｌａ 细胞开始出现凋亡， 细胞形态固缩， 可见凋亡小

体， 并且剂量越高， 细胞凋亡越明显， 见图 １。
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表 ３　 竹节参水提取物对宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞增殖的抑制作用 （％ ， ｘ±ｓ， ｎ＝４）

剂量 ／ （μｇ·ｍＬ－１） １２ ｈ ２４ ｈ ３６ ｈ ４８ ｈ
０ １􀆰 ４３±０􀆰 ３９ ２􀆰 ３５±０􀆰 ４１＃ ５􀆰 ７７±０􀆰 ７５＃ ８􀆰 ４１±０􀆰 ９５＃

５０ ６􀆰 ７３±０􀆰 ８２∗ １３􀆰 ５１±１􀆰 ２９∗＃ ４９􀆰 ５３±３􀆰 ５１∗＃ ５３􀆰 ８９±５􀆰 ４２∗＃

１００ ９􀆰 ５８±１􀆰 ０４∗ １８􀆰 ４４±１􀆰 ４８∗＃ ５４􀆰 ６１±５􀆰 ６６∗＃ ６７􀆰 ５４±７􀆰 ８３∗＃

１５０ １３􀆰 ２３±１􀆰 ２７∗ ２６􀆰 ５２±１􀆰 ９５∗＃ ５３􀆰 ５９±６􀆰 ７３∗＃ ７５􀆰 ６１±８􀆰 ９７∗＃

　 　 注：与 ０ μｇ ／ ｍＬ 比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５；与 １２ ｈ 比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５。

表 ４　 竹节参水提取物对宫颈癌Ｈｅｌａ 细胞周期的影响 （％ ，
ｘ±ｓ， ｎ＝４）

剂量 ／ （μｇ·ｍＬ－１） Ｇ０ ／ Ｇ１ Ｓ Ｇ２ ／ Ｍ
０ ５３􀆰 ２４±３􀆰 ５１ ４６􀆰 ７６±３􀆰 ４３ ５􀆰 ３９±０􀆰 ６３
５０ ６８􀆰 ４２±６􀆰 ８５∗ ３１􀆰 ５８±５􀆰 １５∗ ０􀆰 ００±０􀆰 ００∗

１００ ７６􀆰 ６１±６􀆰 ９２∗ ２３􀆰 ３９±４􀆰 ７１∗ ０􀆰 ００±０􀆰 ００∗

１５０ ８２􀆰 ３８±７􀆰 ２６∗ １７􀆰 ６２±４􀆰 ０９∗ ０􀆰 ００±０􀆰 ００∗

　 　 注：与 ０ μｇ ／ ｍＬ 比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５。

注： Ａ～Ｄ 分别为 ０、 ５０、 １００、 １５０ μｇ ／ ｍＬ 下细胞形态。

图 １　 不同剂量竹节参水提取物下宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞形态

３􀆰 ４　 竹节参水提取物对宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞凋亡基因表达的影

响　 竹节参水提取物可增加宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞中 Ｐ５３、 Ｂａｘ、
Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ ｍＲＮＡ 表达， 并呈浓度依赖性， 见表 ５、 图 ２。
表 ５　 竹节参水提取物对宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞凋亡基因表达的

影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝４）
剂量 ／

（μｇ·ｍＬ－１）
Ｐ５３ ｍＲＮＡ Ｂａｘ ｍＲＮＡ

Ｃａｓｐａｓｅ⁃３
ｍＲＮＡ

０ ０􀆰 ５６±０􀆰 ０５ ０􀆰 ５４±０􀆰 ０４ ０􀆰 ０７±０􀆰 ０１
５０ ０􀆰 ６４±０􀆰 ０８∗ ０􀆰 ６１±０􀆰 ０５∗ ０􀆰 １２±０􀆰 ０４∗

１００ ０􀆰 ７１±０􀆰 ０９ ０􀆰 ６５±０􀆰 ０８∗ ０􀆰 １７±０􀆰 ０６∗

１５０ ０􀆰 ８６±０􀆰 １１∗ ０􀆰 ７７±０􀆰 １０∗ ０􀆰 ２１±０􀆰 ０９∗

　 　 注：与 ０ μｇ ／ ｍＬ 比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５。

４　 讨论

宫颈癌是女性发生率较高的恶性肿瘤， 具有发病率高、
治愈率低、 致死率高等特点［１４］ 。 目前， 化疗、 手术与放疗

占据宫颈癌治疗的主要地位， 但是无论何种方法均存在明

显的局限性， 且治疗均无法做到彻底、 副作用较大， 患者

治疗后复发率较高， 导致患者远期生存率较低［１５］ 。 竹节参

是临床上常用的中药， 具有滋补强壮、 散瘀止痛、 止血祛

痰等作用［１６］ 。 体外及动物实验结果表明［１７］ ， 竹节参水提

物对于肝癌、 鼻咽癌、 肺癌及胃癌等实体瘤具有良好的抗

图 ２　 不同剂量竹节参水提取物下宫颈癌 ＨｅＬａ
细胞凋亡基因表达

肿瘤作用， 能抑制肿瘤细胞的增殖与生长， 诱导肿瘤细胞

凋亡。 同时， 竹节参水提物能抑制血管的形成， 有助于增

强机体免疫功能。 有研究表明［１８］ ： 竹节参具有抗炎及潜在

的抗肿瘤作用， 其水提物能显著增强机体免疫水平， 能抑

制肿瘤细胞的生长。 因此， 本研究基于当前研究， 分析了

竹节参水提物对于宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞的作用机制， 结果表

明： 竹节参水提取物对宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞增殖具有明显的抑

制作用， 且呈浓度依赖性， 能促进细胞凋亡， 且细胞的凋

亡率随着竹节参水提取物浓度、 作用时间的延长增加，
３６ ｈ时竹节参水提取物对宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞增殖抑制基本达

到 ５０􀆰 ０％ 以上； 竹节参水提取物作用于宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞

Ｇ０ ／ Ｇ１ 期与 Ｓ 期； 随着竹节参水提取物浓度升高， 竹节参

水提取物对于宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞作用集中于 Ｇ０ ／ Ｇ１ 期， 说明

竹节参水提物能抑制宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞的增殖、 生长， 能促

进细胞凋亡， 药物多作用于细胞生长初期， 且药物浓度越

高， 作用效果越明显。
细胞凋亡指为维持内环境稳定， 由基因控制的细胞自

主、 有序的死亡。 细胞凋亡有别于细胞坏死， 其过程不是

被动的过程， 而是主动的过程， 多涉及基因的激活、 表达

与调控作用， 是为了更好的适应生存而主动争取的一种死

亡过程［１９］ 。 但是， 对于肿瘤细胞而言其生长无限增殖， 导

致细胞凋亡紊乱， 会对宿主产生明显的不适， 严重者可危

及生命。 Ｐ５３ 基因属于人体抑癌基因， 含有大量的脯氨酸，
其失活对肿瘤的形成具有重要的意义。 临床研究表明［２０］ ，
Ｐ５３ 基因是相对重要的抗癌基因， 其野生型能诱导细胞凋

亡， 防止癌变的发生， 亦可辅助细胞基因修复。 但是， Ｐ５３
基因发生突变后， 则会增加癌变发生率。 Ｂａｘ 基因属于兔

抗人单克隆抗体， 属于 Ｂｃｌ⁃２ 基因家族中细胞凋亡的促进

基因， 其过度表达能拮抗 Ｂｃｌ⁃２ 的保护效应， 能使得细胞趋

于死亡。 研究表明： Ｂａｘ 基因是人体主要凋亡基因， 可与

Ｂｃｌ⁃２ 形成异二聚体， 能抑制 Ｂｃｌ⁃２ 的产生， 是人体相对重
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要的促细胞凋亡基因之一。 Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 在细胞凋亡中具有不

可替代的作用， 可以被多种因素活化， 在 ＣＴＬ 细胞杀死中

发挥重要作用。 临床研究表明： Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 与 ＤＮＡ 修复、
基因完整性监护等有关。 本研究中， Ｈｏｅｃｈｓｔ ３３３４２ 荧光染

色结果表明： 竹节参水提物 ０ μｇ ／ ｍＬ 时 ＨｅＬａ 细胞形态均

一且 结 构 相 对 完 整； 而 竹 节 参 水 提 取 物 ５０、 １００、
１５０ μｇ ／ ｍＬ下 ＨｅＬａ 细胞开始出现凋亡， 细胞形态固缩， 可

见凋亡小体； 竹节参水提取物能增加宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞中凋

亡相关基因 Ｐ５３、 Ｂａｘ、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ ｍＲＮＡ 表达， 且竹节参水

提取物浓度越高， 凋亡相关基因 Ｐ５３、 Ｂａｘ、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃３
ｍＲＮＡ 表达越高， 说明竹节参水提物能诱导细胞凋亡， 能

增加凋亡基因表达水平， 进一步促进肿瘤细胞凋亡。
综上所述， 竹节参水提物体外能抑制宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞

增殖， 能诱导癌细胞的自噬与凋亡， 可能与调控凋亡相关

基因 ｍＲＮＡ 表达有关， 具有潜在的抗癌作用。

参考文献：

［ １ ］ 　 马聪玲， 殷一萍， 毛婷婷． ＥＧＦＲ 抑制剂 ＡＧ１４７８ 对宫颈癌

ＨｅＬａ 细胞凋亡的影响［Ｊ］ ． 实用医学杂志， ２０１７， ３３（２）：
２０２⁃２０５．

［ ２ ］ 　 石玉荣， 杨　 滢． 新藤黄酸对宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞增殖、 凋

亡、 迁移的影响及机制研究［ Ｊ］ ． 中药材， ２０１６， ３９（６）：
１３９３⁃１３９８．

［ ３ ］ 　 Ｐａｒｉｅｎｔｅ Ｒ， Ｐａｒｉｅｎｔｅ Ｊ Ａ， Ｒｏｄｒíｇｕｅｚ Ａ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｍｅｌａｔｏｎｉｎ
ｓｅｎｓｉｔｉｚｅｓ ｈｕｍａｎ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｃａｎｃｅｒ ＨｅＬａ ｃｅｌｌｓ ｔｏ ｃｉｓｐｌａｔｉｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ
ｃｙｔｏｔｏｘｉｃｉｔｙ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ： ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ＤＮＡ
ｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｊ Ｐｉｎｅａｌ Ｒｅｓ， ２０１６， ６０（１）： ５５⁃６４．

［ ４ ］ 　 马君义， 陈香玲， 后春静， 等． 硫酸高乌甲素对人宫颈癌

Ｈｅｌａ 细胞增殖、 周期与凋亡的影响［ Ｊ］ ． 中国药学杂志，
２０１７， ５２（１２）： １０３８⁃１０４３．

［ ５ ］ 　 尹逊哲， 陈　 爽， 李文杰， 等． 携带凋亡素基因的溶瘤腺

病毒 ＡＴＶ 对人宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞的抑制作用［Ｊ］ ． 中国肿瘤

生物治疗杂志， ２０１７， ２４（１２）： １３５６⁃１３６１．
［ ６ ］ 　 田亚萍， 王园园， 迟宝荣． 黄芪、 丹参酮ⅡＡ 和 ５⁃氟尿嘧

啶单用及联合应用对人宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞的体外作用研究

［Ｊ］ ． 中国全科医学， ２０１６， １９（９）： １０８１⁃１０８５．
［ ７ ］ 　 Ｌｉｎ Ｍ Ｔ， Ｌｉｎ Ｃ Ｌ， Ｌｉｎ Ｔ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｓｙｎｅｒｇｉｓｔｉｃ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｆｉｓｅｔｉｎ

ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｓｏｒａｆｅｎｉｂ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｃａｎｃｅｒ ＨｅＬａ ｃｅｌｌｓ
ｔｈｒｏｕｇｈ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｅａｔｈ ｒｅｃｅｐｔｏｒ⁃５ ｍｅｄｉａｔｅｄ ｃａｓｐａｓｅ⁃８ ／
ｃａｓｐａｓｅ⁃３ ａｎｄ ｔｈｅ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａ⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ａｐｏｐｔｏｔｉｃ ｐａｔｈｗａｙ
［Ｊ］ ． Ｔｕｍｏｒ Ｂｉｏｌ， ２０１６， ３７（５）： ６９８７⁃６９９６．

［ ８ ］ 　 刘发英， 邹　 阳， 杨必成， 等． 莪术醇对人宫颈癌 ＳｉＨａ 和

ＨＣＣ９４ 细胞增殖、 自噬及凋亡的影响［ Ｊ］ ． 中药药理与临

床， ２０１８， ３４（１）： ６２⁃６６．
［ ９ ］ 　 石玉荣， 杨　 滢． 新藤黄酸对宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞增殖、 凋

亡、 迁移的影响及机制研究［ Ｊ］ ． 中药材， ２０１６， ３９（６）：
１３９３⁃１３９８．

［１０］ 　 张　 涛， 宋庆娇， 荣光影， 等． 川芎嗪对宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞

磷酸化 Ｂａｄ 蛋白和 Ｓｕｒｖｉｖｉｎ 蛋白表达的影响［ Ｊ］ ． 中国老年

学杂志， ２０１６， ３６（１１）： ２６０５⁃２６０７．
［１１］ 　 赖银璇， 王明蕊， 杨海丽， 等． 柚皮素通过 ＲＯＳ ／ ＪＮＫ ／ Ｂｃｌ２

通路抑制宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞增殖和迁移［ Ｊ］ ． 中药药理与临

床， ２０１８， ３４（１）： ４０⁃４３．
［１２］ 　 Ｌｉｎ Ｃ Ｃ， Ｋｕｏ Ｃ Ｌ， Ｈｕａｎｇ Ｙ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｍｅｔｈｏｘｙｃｕｒｃｕｍｉｎ

ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｃａｎｃｅｒ
ＨｅＬａ ｃｅｌｌｓ ｖｉａ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ＮＦ⁃κＢ ｐａｔｈｗａｙｓ ［ Ｊ］ ． Ａｎｔｉｃａｎｃｅｒ
Ｒｅｓ， ２０１８， ３８（５）： ２７６１⁃２７６９．

［１３］ 　 喻向春， 殷胜勇， 张　 薏． 纳秒脉冲消融联合顺铂对人宫

颈癌细胞 Ｈｅｌａ 生长的影响及机制［ Ｊ］ ． 现代妇产科进展，
２０１６， ２５（６）： ４３７⁃４４０．

［１４］ 　 赖银璇， 王明蕊， 杨海丽， 等． 柚皮素通过 ＲＯＳ ／ ＪＮＫ ／ Ｂｃｌ２
通路抑制宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞增殖和迁移［ Ｊ］ ． 中药药理与临

床， ２０１８， ３４（１）： ４０⁃４３．
［１５］ 　 Ｃｈｅｎ Ｌ， Ｌｉｕ Ｌ Ｐ， Ｌｉ Ｙ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｍｅｌａｔｏｎｉｎ ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｈｕｍａｎ

ｃｅｒｖｉｃａｌ ｃａｎｃｅｒ ＨｅＬａ ｃｅｌｌｓ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｃｉｓｐｌａｔｉｎ ｖｉａ
ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ＪＮＫ ／ Ｐａｒｋｉｎ ／ ｍｉｔｏｐｈａｇｙ ａｘｉｓ［ Ｊ］ ． Ｉｎ Ｖｉｔｒｏ Ｃｅｌｌ Ｄｅｖ
Ｂｉｏｌ Ａｎｉｍ， ２０１８， ５４（１）： １⁃１０．

［１６］ 　 冷　 玲， 高晨光， 陈　 虹， 等． 鬼臼毒素衍生物 ＱＷ⁃８３ 对

人宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞凋亡的影响及其机制研究［Ｊ］ ． 中国药

房， ２０１６， ２７（７）： ８９２⁃８９５．
［１７］ 　 李　 锋， 裴世锋， 石贤爱． 海蛾活性部位抑制人宫颈癌

ＨｅＬａ 细胞增殖及诱导凋亡作用研究［Ｊ］ ． 中国药理学通报，
２０１７， ３３（１１）： １５４６⁃１５５２．

［１８］ 　 Ｚｈｏｕ Ｙ Ｑ， Ｌｉ Ｗ Ｃ， Ｗａｎｇ Ｍ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｐｅｔｉｔｉｖｅ ｐｒｏｆｉｌｉｎｇ ｏｆ
ｃｅｌａｓｔｒｏｌ ｔａｒｇｅｔｓ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｃａｎｃｅｒ ＨｅＬａ ｃｅｌｌｓ ｖｉａ ｑｕａｎｔｉ⁃
ｔａｔｉｖｅ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｐｒｏｔｅｏｍｉｃｓ ［ Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｂｉｏｓｙｓｔ， ２０１６， １３ （ １）：
８３⁃９１．

［１９］ 　 赵 春 妍， 崔 晓 腾， 钱 宝 鑫， 等． 转 染 ｐｃＤＮＡ⁃ＦＬＡＧ⁃
ＥＸＯＳＣ２ 质粒对宫颈癌 ＨｅＬａ 细胞增殖与凋亡的影响［ Ｊ］ ．
山东医药， ２０１７， ５７（２３）： ２４⁃２６．

［２０］ 　 王晓娜， 任来峰， 赵安江， 等． ３⁃甲基腺嘌呤对喜树碱诱

导的宫颈癌 Ｈｅｌａ 细胞凋亡的影响［ Ｊ］ ． 中国免疫学杂志，
２０１６， ３２（８）： １１２８⁃１１３２．
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