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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探讨五味子乙素（Ｓｃｈ Ｂ）对人卵巢癌 Ｓｋｏｖ３ 细胞株的增殖、凋亡及 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 信号通路的影响。
方法　 采用 ０、１􀆰 ０、１０􀆰 ０、２０􀆰 ０、５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ Ｓｃｈ Ｂ 处理 Ｓｋｏｖ３ 细胞，采用四甲基偶氮唑盐（ＭＴＴ）法检测各浓度处理 ２４、４８、７２
和 ９６ｈ 的增殖抑制率，Ａｎｎｅｘｉｎ⁃ＦＩＴＣ ／ ＰＩ 双染法检测不同浓度处理 ４８ｈ 后的细胞凋亡情况，流式细胞仪检测各浓度处理 ４８ｈ 后

的细胞周期分布情况，Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔｔｉｎｇ 检测各浓度处理 ４８ｈ 后细胞核 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 信号通路中 β⁃连接素（β⁃ｃａｔｅｎｉｎ）及下游

靶分子 Ｃ⁃ｍｙｃ、细胞周期素 Ｄ１（Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１）的蛋白水平，同时于各浓度处理 ４８ｈ 后检测细胞质和细胞核的糖原合成酶激酶⁃３β
（ＧＳＫ⁃３β）活性。 结果　 Ｓｃｈ Ｂ 可呈剂量和时间依赖方式增加细胞增殖抑制率（Ｐ＜０􀆰 ０５），作用 ４８ｈ 后可呈剂量依赖方式升高

早、晚期凋亡率及细胞质 ／胞核 ＧＳＫ⁃３β 活性（Ｐ＜０􀆰 ０５）；除 １􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ 外，其余浓度作用 ４８ｈ 的 Ｇ０ ／ Ｇ１ 期细胞比例均高于

０μｍｏｌ ／ Ｌ，Ｓ 期、Ｇ２ ／ Ｍ 期细胞比例及 β⁃ｃａｔｅｎｉｎ、Ｃ⁃ｍｙｃ 和 Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１ 蛋白水平均低于 ０μｍｏｌ ／ Ｌ （Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），且 １０􀆰 ０、 ２０􀆰 ０、
５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ Ｓｃｈ Ｂ 间的差异有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 结论　 Ｓｃｈ Ｂ 可以抑制 Ｓｋｏｖ３ 细胞株的增殖并促进其凋亡和细胞周期

阻滞，以及抑制 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 通路的激活。
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　 　 卵巢癌是一种常见的妇科肿瘤，死亡率居妇科

肿瘤首位，严重影响患者的生活质量和生育能

力［１］。 除手术切除外，化疗是常用的治疗手段，但
长期使用毒副作用大，因此需探讨有效的治疗方

法［２］。 五味子乙素（Ｓｃｈｉｓａｎｄｒｉｎ Ｂ，Ｓｃｈ Ｂ）是一种联

苯环辛二烯木脂素，具有多种机制的抗肿瘤活

性［３］，如其可作为介导肿瘤耐药的 Ｐ 糖蛋白和多药

耐药蛋白 １ 的抑制剂，亦有增强多柔比星诱导的癌

细胞凋亡的作用［４⁃５］。 Ｓｃｈ Ｂ 还具有降低顺铂诱导

的氧化应激、遗传毒性和神经毒性的优势［６］，提示

其在抗肿瘤治疗中有一定的前景。 以上证据表明

Ｓｃｈ Ｂ 可能存在抗肿瘤作用，但目前对 Ｓｃｈ Ｂ 能否抑

制卵巢癌的研究较少，因此本研究给予人卵巢癌

Ｓｋｏｖ３ 细胞 Ｓｃｈ Ｂ 处理，观察对其增殖及凋亡的影

响。 鉴于 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 信号通路介导了包括卵巢

癌在内多种恶性肿瘤的恶性行为［７⁃８］，故本研究还

探讨 Ｓｃｈ Ｂ 处理对 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 信号通路中 β⁃连
接素（β⁃ｃａｔｅｎｉｎ）及下游靶分子 Ｃ⁃ｍｙｃ、细胞周期素

Ｄ１（ Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１） 蛋白水平和糖原合成酶激酶⁃３β
（ＧＳＫ⁃３β）活性的影响，为临床卵巢癌的治疗提供

依据。

１　 材料与方法

１􀆰 １　 主要试剂与仪器　 卵巢癌 Ｓｋｏｖ３ 细胞株购自美

国 ＡＴＣＣ 公 司， Ｓｃｈ Ｂ、 Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ⁃１００、 二 甲 亚 砜

（ＤＭＳＯ）、四甲基偶氮唑盐（ＭＴＴ）和十二烷基硫酸钠

（ＳＤＳ）均购自美国 Ｓｉｇｍａ 公司，小牛血清（ＦＣＳ）购自

杭州四季青生物工程材料有限公司，ＲＰＭＩ １６４０ 培养

基和胰蛋白酶购自美国 Ｇｉｂｃｏ 公司，ＢＣＡ 蛋白定量检

测试剂盒购于美国 Ｐｉｅｒｃｅ 公司，ＳＤＳ⁃ＰＡＧＥ 凝胶电泳

所有试剂均购自美国 Ａｍｒｅｓｃｏ 公司，Ａｎｎｅｘｉｎ⁃ＦＩＴＣ ／ ＰＩ
凋亡检测试剂盒购自凯基生物，β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 和 Ｃｙｃｌｉｎ
Ｄ１ 多克隆抗体购自美国 Ｓａｎｔａ Ｃｒｕｚ 公司，Ｃ⁃ｍｙｃ 和内

参 ＧＡＰＤＨ 多克隆抗体购自美国 Ｃｅｌｌ Ｓｉｇａｌｉｎｇ Ｔｅｃｈ⁃
ｎｏｌｏｇｙ 公司， ＧＳＫ⁃３β 活性检测试剂盒购自美国

ＧＥＮＭＥＤ 公司。 仪器：电泳仪购于美国 ＢｉｏＲａｄ 公司，
ＥＬｘ８００ Ｍｋ３ 型酶标仪购自美国 ＢＩＯＴＥＫ 公司，ＦＡＣＳ
ＣａｌｉｂｕｒＴＭ流式细胞仪购自美国 ＢＤ 公司，５４１５Ｒ 型高

速离心机购自德国 Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ 公司。
１􀆰 ２　 细胞培养 　 将 Ｓｋｏｖ３ 细胞于含 １０％ ＦＣＳ 的

ＲＰＭＩ １６４０ 培养基中培养，置于 ３７℃、５％ＣＯ２ 饱和

湿度培养箱中。 细胞贴壁生长良好，每 ３ 天传代 １
次。 取对数生长期细胞进行实验。

１􀆰 ３　 细胞增殖检测　 ０􀆰 ２５％胰蛋白酶消化对数生

长期 Ｓｋｏｖ３ 细胞，吹打制备单细胞悬液，按每孔 １×
１０５ 个的密度接种于 ９６ 孔培养板，２４ｈ 后加入 Ｓｃｈ Ｂ
使终浓度分别为 ０、 １􀆰 ０、 １０􀆰 ０、 ２０􀆰 ０、 ５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ
（０μｍｏｌ ／ Ｌ 设为对照组，其余为实验组），在 ３７℃、
５％ＣＯ２ 饱和湿度培养箱中培养 ２４、４８、７２ 和 ９６ｈ
后，每孔加入 ５ｍｇ ／ ｍＬ ＭＴＴ 溶液 １０ μｌ，４ｈ 后终止培

养，采用酶标仪读取 ４９２ｎｍ 各浓度的吸光值（Ａ），
根据公式计算增殖抑制率。 增殖抑制率（％）＝ （１－
实验组 Ａ ／对照组 Ａ）×１００％。 每个浓度重复 ３ 次。
１􀆰 ４　 细胞凋亡率及细胞周期检测　 按每孔 １×１０６

个的密度将 Ｓｋｏｖ３ 细胞接种 ６ 孔培养板中，加入 Ｓｃｈ
Ｂ 使终浓度分别为 ０、１􀆰 ０、１０􀆰 ０、２０􀆰 ０、５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ，
培养 ４８ｈ 后，依据凋亡检测试剂盒说明书操作，ＰＢＳ
冲洗细胞 １ 次，并加入 Ａｎｎｅｘｉｎ Ｖ ／ ＦＩＴＣ 和 ＰＩ，染色

１５ｍｉｎ 后采用流式细胞仪测定凋亡率及细胞周期。
每个浓度重复 ３ 次。
１􀆰 ５　 细胞质 ／ 胞核蛋白提取　 按每孔 １×１０６ 个的密

度将 Ｓｋｏｖ３ 细胞接种 ６ 孔培养板中，收集 ０、１􀆰 ０、
１０􀆰 ０、２０􀆰 ０、５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ Ｓｃｈ Ｂ 处理 ４８ｈ 后的 Ｓｋｏｖ３
细胞，预冷 ＰＢＳ 冲洗两次，加入细胞裂解液，将细胞

刮下置入裂解 ２０ｍｉｎ，４℃下１２ ０００ｒ ／ ｍｉｎ离心 ５ｍｉｎ，
取上清即为细胞质蛋白提取物。 将细胞沉淀，加入

细胞核裂解液，４℃下静置 ３０ｍｉｎ，１２ ０００ｒ ／ ｍｉｎ离心

１０ｍｉｎ，取上清即为细胞核蛋白提取物。 采用 ＢＣＡ
法测定蛋白浓度，分别将细胞质和细胞核中的蛋白

提取物于低温冰箱内保存备用。
１􀆰 ６　 免疫印迹　 将细胞核蛋白样品与加样缓冲液

等体积混合，按照常规方法行 １０％ ＳＤＳ⁃ＰＡＧＥ 凝胶

电泳（浓缩胶和分离胶电压分别为 １００ 和 ８０Ｖ）。 半

干转至 ＰＶＤＦ 膜，加适量 β⁃ｃａｔｅｎｉｎ （稀释比例 １ ∶
１００）、Ｃ⁃ｍｙｃ（１ ∶３００）和 Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１（１ ∶１００）一抗，４℃
孵育过夜，以 ＴＢＳＴ 洗膜 ３ 次，加入二抗（１ ∶５０００），
室温下摇荡孵育 ２ｈ，ＥＣＬ 显色，胶片曝光。 采用

Ｇｅｌ⁃Ｐｒｏ ａｎａｌｙｚｅｒ 分析各显影条带光密度，最终结果

表示为各目的蛋白与内参 ＧＡＰＤＨ 的光密度比值。
每个浓度重复 ３ 次。
１􀆰 ７　 细胞质 ／ 胞核 ＧＳＫ⁃３β 活性检测 　 根据 Ｐａｎ
等［９］的报告进行细胞质 ／胞核 ＧＳＫ⁃３β 活性检测，简
述如下：根据试剂盒说明书依次加入检测缓冲液、
酶混合物、反应缓冲液及底物，将 ５０μｇ 细胞质 ／胞
核蛋白与以上混合物混匀，在 ３０℃下反应 ５ｍｉｎ，采
用酶标仪读取 ３４０ｎｍ 各浓度的吸光值（Ａ），根据公
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式计算相对活性。 相对活性（％）＝ （１－实验组 Ａ ／对
照组 Ａ）×１００％。 每个浓度重复 ３ 次。
１􀆰 ８　 统计学分析 　 采用 ＳＰＳＳ １９􀆰 ０ 版软件分析。
数据以均数±标准差表示，多组比较采用单因素方

差分析（ ｏｎｅ ｗａｙ ＡＮＯＶＡ），两两比较采用 ＳＮＫ 法。
以 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 Ｓｃｈ Ｂ 对细胞增殖的影响　 采用 ０、１􀆰 ０、１０􀆰 ０、
２０􀆰 ０、５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ Ｓｃｈ Ｂ 处理 Ｓｋｏｖ３ 细胞 ２４、４８、７２
和 ９６ｈ 后，ＭＴＴ 检测发现 Ｓｃｈ Ｂ 可抑制 Ｓｋｏｖ３ 细胞

增殖，且在同一作用时间下，随浓度增加，细胞增殖

抑制率升高，呈剂量依赖方式（Ｐ＜０􀆰 ０５）；而在同一

药物浓度下，随作用时间延长，细胞增殖抑制率亦

升高，呈时间依赖的方式（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 见图 １。
２􀆰 ２　 Ｓｃｈ Ｂ 对细胞凋亡率的影响 　 采用 ０、１􀆰 ０、
１０􀆰 ０、２０􀆰 ０、５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ Ｓｃｈ Ｂ 处理 Ｓｋｏｖ３ 细胞 ４８ｈ
后，采 用 Ａｎｎｅｘｉｎ⁃ＦＩＴＣ ／ ＰＩ 双 染 法 检 测 发 现， 除

１􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ 外，其余浓度的早、晚期凋亡率均高于

０μｍｏｌ ／ Ｌ（Ｐ＜ ０􀆰 ０５），组间差异有统计学意义 （Ｐ ＜
０􀆰 ０５）。 见表 １。

图 １　 不同浓度 Ｓｃｈ Ｂ 处理后细胞增殖抑制情况

２􀆰 ３　 Ｓｃｈ Ｂ 对细胞周期的影响　 采用 ０、１􀆰 ０、１０􀆰 ０、
２０􀆰 ０、５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ Ｓｃｈ Ｂ 处理 Ｓｋｏｖ３ 细胞 ４８ｈ 后，采
用流式细胞仪检测发现，除 １􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ 外，其余浓度

Ｇ０ ／ Ｇ１ 期比例均高于 ０μｍｏｌ ／ Ｌ，Ｓ 期和 Ｇ２ ／ Ｍ 期比例

均低于 ０μｍｏｌ ／ Ｌ（Ｐ＜０􀆰 ０５）；１０􀆰 ０、２０􀆰 ０、５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ
处理后 Ｇ０ ／ Ｇ１ 期比例亦高于 １􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ，Ｓ 期和 Ｇ２ ／
Ｍ 期比例均低于 １􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ （Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），但 ２０􀆰 ０、
５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ 两浓度间的差异无统计学意义 （ Ｐ ＞
０􀆰 ０５）。 见表 １、图 ２。

表 １　 不同浓度 Ｓｃｈ Ｂ 作用 ４８ｈ 对细胞凋亡率及细胞周期的影响（％，􀭰ｘ±ｓ）

浓度（μｍｏｌ ／ Ｌ）
细胞凋亡率 细胞周期

早期 晚期 Ｇ０ ／ Ｇ１ Ｓ Ｇ２ ／ Ｍ
０ ４􀆰 ３２±１􀆰 ０７ ２􀆰 ３８±０􀆰 ８９ ４２􀆰 ８３±６􀆰 ６５ ３８􀆰 ６９±３􀆰 ４５ １９􀆰 ４３±２􀆰 ３７

１􀆰 ０ ６􀆰 ７４±１􀆰 ７２ ４􀆰 ５６±１􀆰 ４８ ４４􀆰 ２７±４􀆰 ５０ ３７􀆰 ２１±３􀆰 ６２ １７􀆰 ６８±２􀆰 ２８
１０􀆰 ０ １４􀆰 ６９±２􀆰 ３８ａ ９􀆰 ３９±１􀆰 ７３ａ ５１􀆰 ９０±３􀆰 ３２ａ ３３􀆰 ５８±２􀆰 ７４ａ １２􀆰 ３９±１􀆰 ２５ａ

２０􀆰 ０ ２３􀆰 ５５±４􀆰 ７３ａ １１􀆰 ６７±２􀆰 ５８ａ ５８􀆰 １７±４􀆰 ７９ａ ２７􀆰 ０８±２􀆰 ９６ａ ８􀆰 ２８±２􀆰 ２８ａ

５０􀆰 ０ ２８􀆰 ３７±５􀆰 ７６ａ １５􀆰 ０４±２􀆰 ６２ａ ６５􀆰 ９６±５􀆰 ３４ａ ２４􀆰 １０±１􀆰 ３５ａ ５􀆰 ４２±１􀆰 １９ａ

　 注：与 ０μｍｏｌ ／ Ｌ 比较，ａ：Ｐ＜０􀆰 ０５

由左至右依次为：０、１􀆰 ０、１０􀆰 ０、２０􀆰 ０、５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ Ｓｃｈ Ｂ

图 ２　 各组 Ｓｃｈ Ｂ 处理 ４８ｈ 后流式细胞检测情况

２􀆰 ４　 Ｓｃｈ Ｂ 对 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 信号通路的影响　 除

１􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ 外，Ｓｃｈ Ｂ 处理 ４８ｈ 后的 β⁃ｃａｔｅｎｉｎ、Ｃ⁃ｍｙｃ
和 Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１ 的蛋白水平均低于 ０μｍｏｌ ／ Ｌ， １０􀆰 ０、

２０􀆰 ０、 ５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ 处 理 后 ３ 蛋 白 水 平 亦 低 于

１􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ，且该 ３ 浓度组间差异有统计学意义（Ｐ＜
０􀆰 ０５）。 见图 ３、表 ２。
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注：由 Ａ 至 Ｅ 为 ０、１􀆰 ０、１０􀆰 ０、２０􀆰 ０、５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ Ｓｃｈ Ｂ

图 ３　 Ｓｃｈ Ｂ 处理 ４８ｈ 后 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 信号通路
蛋白 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔｔｉｎｇ 检测情况

表 ２　 不同浓度 Ｓｃｈ Ｂ 对 Ｗｎｔ ／ β－ｃａｔｅｎｉｎ 信号通路

蛋白表达的影响（􀭰ｘ±ｓ）
浓度（μｍｏｌ ／ Ｌ） β⁃ｃａｔｅｎｉｎ Ｃ⁃ｍｙｃ Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１

０ ０􀆰 ３５±０􀆰 ０３ ０􀆰 ２７±０􀆰 ０４ ０􀆰 ３７±０􀆰 ０４
１􀆰 ０ ０􀆰 ３２±０􀆰 ０２ ０􀆰 ２４±０􀆰 ０５ ０􀆰 ３５±０􀆰 ０３

１０􀆰 ０ ０􀆰 ２７±０􀆰 ０４ａ ０􀆰 １６±０􀆰 ０２ａ ０􀆰 ２７±０􀆰 ０２ａ

２０􀆰 ０ ０􀆰 ２２±０􀆰 ０３ａ ０􀆰 １２±０􀆰 ０３ａ ０􀆰 ２０±０􀆰 ０４ａ

５０􀆰 ０ ０􀆰 １６±０􀆰 ０２ａ ０􀆰 ０９±０􀆰 ０１ａ ０􀆰 １５±０􀆰 ０２ａ

　 注：与 ０μｍｏｌ ／ Ｌ 比较，ａ：Ｐ＜０􀆰 ０５

２􀆰 ５　 Ｓｃｈ Ｂ 对细胞质 ／ 胞核 ＧＳＫ⁃３β 活性的影响 　
采用 ０、 １􀆰 ０、 １０􀆰 ０、 ２０􀆰 ０、 ５０􀆰 ０μｍｏｌ ／ Ｌ Ｓｃｈ Ｂ 处理

Ｓｋｏｖ３ 细胞 ４８ｈ 后，采用试剂盒检测细胞质 ／胞核

ＧＳＫ⁃３β 发现 Ｓｃｈ Ｂ 可增强细胞质 ／胞核 ＧＳＫ⁃３β 活

性，且在同一作用时间下，随浓度增加，ＧＳＫ⁃３β 活

性升高，呈剂量依赖方式（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 见图 ４。

图 ４　 不同浓度 Ｓｃｈ Ｂ 对细胞质 ／ 胞核 ＧＳＫ⁃３β 活
性的影响

３　 讨　 论

除常用化疗药物外，对肿瘤细胞有抑制作用的

生化药物目前受到广泛关注，尤其是从天然植物药

材中研发的有效抗肿瘤成分［１０］。 Ｓｃｈ Ｂ 是一种联苯

环辛二烯木脂素，为五味子成熟干燥果实经脱脂后

提取的木脂素类药理活性物质，具有多种抗肿瘤活

性，如可抑制癌细胞的侵袭转移、逆转多药耐药及

增强化疗药物的抗肿瘤效果等［４⁃６］。 同时 Ｓｃｈ Ｂ 还

有降低顺铂诱导的氧化应激、遗传毒性和神经毒性

的优势［６］，以上均提示 Ｓｃｈ Ｂ 可能具有较好抗肿瘤

的效果。 卵巢癌是女性中排名第 ７ 位的恶性肿瘤，
世界发病率为 ６􀆰 ３ ／ １０ 万，死亡率为 ３０８ ／ １０ 万，因缺

乏有效的筛查手段，约 ７０％卵巢癌患者就诊时已属

晚期［１１］。 目前常规治疗手段效果不理想，易复发、
发生转移等，严重影响患者的生活质量，故急需探

讨有效的治疗手段。 鉴于 Ｓｃｈ Ｂ 可能具有较好抗肿

瘤的效果，故本研究采用 Ｓｃｈ Ｂ 处理卵巢癌 Ｓｋｏｖ３
细胞。

恶性肿瘤的发生与细胞的过度增殖有关，同时

凋亡减少也是肿瘤的基本特征。 本研究采用 Ｓｃｈ Ｂ
处理卵巢癌 Ｓｋｏｖ３ 细胞发现其可呈剂量和时间依赖

的方式抑制细胞增殖，具体表现在可升高 Ｓｋｏｖ３ 细

胞的增殖抑制率，提示 Ｓｃｈ Ｂ 可抑制卵巢癌 Ｓｋｏｖ３
细胞增殖。 同时作用 ４８ｈ 后可呈剂量依赖的方式升

高早、晚期凋亡率，提示 Ｓｃｈ Ｂ 可促进卵巢癌 Ｓｋｏｖ３
细胞凋亡。 化疗药物可通过影响肿瘤细胞的细胞

周期来发挥抗肿瘤作用［１２］。 Ｓｃｈ Ｂ 处理可影响

Ｓｋｏｖ３ 细胞的细胞周期，如导致细胞 Ｇ０ ／ Ｇ１ 期比例

升高，Ｓ 期、Ｇ２ ／ Ｍ 期比例降低，表明 Ｓｃｈ Ｂ 处理可增

加停滞在 Ｇ０ ／ Ｇ１ 期的细胞比例，来抑制肿瘤细胞的

生长，推测其主要作用于 Ｇ０ ／ Ｇ１ 期。 以上表明 Ｓｃｈ
Ｂ 对卵巢癌 Ｓｋｏｖ３ 细胞的抗肿瘤效果较为全面，对
细胞增殖、凋亡及细胞周期均有影响。

Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 信号转导通路在生物发育、细胞

转运及细胞凋亡等生命过程中发挥重要作用，其异

常活化与肿瘤的发生、发展有关。 以往的研究表

明，大多数肿瘤细胞的 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 通路是激活

的，且在肿瘤细胞增殖、迁移和凋亡中发挥了重要

作用［７⁃８，１３］，而相关研究提示联苯环辛二烯木脂素类

可抑制人结肠癌 ＨＣＴ１１６ 细胞的 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 信

号通路来发挥抗肿瘤的作用［１４］。 故本研究推测 Ｓｃｈ
Ｂ 对卵巢癌 Ｓｋｏｖ３ 细胞的 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 通路也有

抑制作用。 β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 是 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 信号通路的

重要组成成分，而 Ｃ⁃ｍｙｃ、Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１ 是该信号下游的

主要蛋白，ＧＳＫ⁃３β 对该信号通路有负性调节作

用［１５⁃１７］。 本研究发现 Ｓｃｈ Ｂ 处理 ４８ｈ 后 的 β⁃
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ｃａｔｅｎｉｎ、Ｃ⁃ｍｙｃ 和 Ｃｙｃｌｉｎ Ｄ１ 蛋白水平均降低，而

ＧＳＫ⁃３β 活性升高，提示 Ｓｃｈ Ｂ 对 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 通

路有抑制作用。 越来越多的抗肿瘤药物与策略提

倡从不同水平阻断 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 信号转导通路而

发挥抗肿瘤作用。 故充分了解其调控机制，对于以

Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 信号转导通路为靶点的抗肿瘤药物

的设计具有重要意义。
综上所述，Ｓｃｈ Ｂ 可抑制 Ｓｋｏｖ３ 细胞增殖、促进

凋亡和细胞周期阻滞，并抑制 Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 通路

激活。
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