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小檗碱抑制IKKf3 Ser 181磷酸化改善高糖诱导的3T3一L1

脂肪细胞胰岛素抵抗的分子机制

易 屏1，陆付耳2’，陈 广2，徐丽君2，王开富2

(1．华中科技大学同济医学院附属同济医院中医科，湖北武汉430030t 2．华中科技大学

同济医学院附属同济医院中西医结合研究所，湖北武汉430030)

摘要：目的研究小檗碱对高糖诱导的3T3一L1脂肪细胞胰岛素抵抗的作用，探讨小檗碱改善胰岛素抵抗的分子

机制。方法 以25 mmol／L葡萄糖加0．6 nmol／L胰岛素诱导3T3一L1脂肪细胞产生胰岛素抵抗，予以小檗碱进行

干预，同时以阿司匹秫作为阳性对照，以2一脱氧一[3HJ—D一葡萄糖摄入法观察葡萄糖的转运率，用Western blotting

检测IKKl3蛋白，IKKp Ser 181磷酸化，IRS-1蛋白，IRS一1 Ser 307磷酸化，PI一3K p85蛋白，GLUT4蛋白的表达。

结果25 mmol／L葡萄糖加0．6 nmol／L胰岛素作用18 h使3T3一L1脂肪细胞胰岛素刺激的葡萄糖转运抑制

60％，IKK[≥Ser 181磷酸化、IRS一1 Ser 307磷酸化的表达增加，IRS一1和PI一3K p85蛋白的表达减少l同时加入小

檗碱或阿司匹林则可逆转上述效应。但高糖、小檗碱、阿司匹林对3T3一L1脂肪细胞IKKp蛋白、GLUT4蛋白的表

达无明显影响。结论小檗碱可以明显改善高糖诱导的胰岛素抵抗，其分子机制可能是小檗碱通过抑制IKKt]Ser

181磷酸化，使IRS一1丝氨酸残基磷酸化减少而酪氨酸残基磷酸化增加，调节胰岛素信号蛋白的表达来实现的。
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Molecular mechanism of berberine on improving insulin resistance of 3T3一L1

adipocytes induced by high glucose through IKK[3 Ser 181 phosphorylation
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Abstract：Objective To study the effect of berberine on insulin resistance of 3T3一L1 adipocytes

induced by high glucose and tO investigate its possible molecular mechanism．Methods 3T3一L1

Adipocytes were treated with 25 mmol／L glucose with 0．6 nmol／L insulin to induee insulin resistance．

Berberine was used for the treatment and Asprin was used for the positive contr01．2一Deoxy一[3 H3一D—

glucose uptaking method was used tO observe the transporting rate．Western blotting was used for the

determination of IKKp Ser 181 phosphorylation， IRS一1 Ser 307 phosphorylation， and the protein

expression of IKK8，IRS一1，PI一3K p85，and GLUT4．Results After the treatment with 25 mmol／L

glucose with 0．6 nmol／L insulin for 18 h．the insulin—stimulated glucose transportation in 3T3一L1

adipocyte was inhibited by 60％，the protein expression of IRS一1 and PI一3K p85 were reduced；

phosphorylation of IKKB Ser 181 and IRS一1 Ser 307 were induced．Meanwhile，these were reversed by

prior treatment of the cells with berberine or Aspirin．But the protein expression of GI。UT4 and IKK8 in

3T3一L1 adipocyte was no change during this study．Conclusion The results show that berberine could

significantly improve the insulin resistance of 3T3一L1 adipocytes induced by high glucose and its molecular

mechanism might be that berberine could decrease the phosphorylation of serine residue of IRS一1 and

increase the phosphorylation of tyrosine residue by inhibiting the phosphorylation of IKKl3 Ser 181，

thereby regulating the protein expression of the signal of insulin tO improve the insulin—resistance．
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现代药理学研究表明，小檗碱不仅具有清热解

毒和抗炎的作用，还具有改善胰岛素抵抗，降低血

糖，纠正脂质紊乱的作用E1～43。小檗碱同时具有抗炎

和抗糖尿病的双重作用正好与2型糖尿病在病理本

质上是一种慢性炎症性疾病的最新研究观点Is．6]不

谋而合，小檗碱同时具有抗炎作用与改善胰岛素抵

抗作用的分子机制尚不清楚。本研究以高糖诱导的

胰岛素抵抗细胞为模型[7]，观察小檗碱对炎症分子

靶点IKKp及胰岛素信号转导相关分子的影响，试

图阐明小檗碱同时具有抗炎作用与改善胰岛素抵抗

作用的分子机制。

1材料

盐酸小檗碱、3一异丁基一1一甲基黄嘌呤

(IBMX)、地塞米松、胰岛素、阿司匹林、DMSO、细

胞松弛素B(均购自Sigma公司)；BSA、DMEM、胎

牛血清(FBS)(Gibco BRL公司)；2一脱氧一[3H]一D一

葡萄糖(北京原子高科股份有限公司)；3T3一L1前

脂肪细胞(中国医学科学院基础医学研究所细胞中

心)；兔IKKp抗体、兔磷酸化IKKp Ser 181抗体、

兔磷酸化IRS一1 Ser 307抗体(Cell Signaling公

司)；兔IRS一1抗体、兔PI一3K p85抗体(Santacruz

公司)；小鼠GLUT4抗体(R&D SYSTEMS公

司)；兔pactin抗体(LAB VISION公司)；辣根酶

标记山羊抗小鼠IgG、辣根酶标记山羊抗兔IgG

(Pierce公司)；蛋白Marker(Fermentas公司)；

BCA蛋白检测试剂盒、增强化学发光法(ECL)试

剂盒(Pierce公司)；其他化学试剂均为分析纯。

SH87261616型CO：培养箱(美国Sheldon公司)；

倒置相差显微镜(日本Olympus CHK公司)；YJ一

1450型医用净化工作台(苏州净化设备公司)；

Micro Beta 1540型液闪仪(美国PE公司)。

2方法

2．1 细胞培养及诱导分化：在37℃、5％CO：条件

下，3T3一L1前脂肪细胞在含10％FBS的高糖

DMEM中培养，待细胞融合2 d后，加入含0．5

mmol／L IBMX、1／1mol／L地塞米松、10 mg／L胰岛

素和10％FBS的高糖DMEM培养48 h，然后换上

含10 mg／L胰岛素和10％FBS的高糖DMEM再

培养48 h，随后以10％FBS的高糖DMEM继续培

养，2 d换培液1次，诱导分化8—12 d的3T3一L1细

胞90％～95％呈脂肪细胞表型，可用于实验[7]。

2．2 3T3一L1细胞胰岛素抵抗模型的建立与分组

处理：将诱导分化成熟的3T3一L脂肪细胞换上含

0．2％BSA的DMEM无血清培养液培养12 h后，

分别换上含25 mmol／L葡萄糖、0．6 nmol／L胰岛

素、1％BSA的DMEM培养液培养18 h(模型组，

M)；含25 mmol／L葡萄糖、0．6 nmol／L胰岛素、10

／-tmol／L小檗碱、1％BSA的DMEM培养液培养

24、48 h(小檗碱高剂量组，BH24，BH48)；含25

mmol／L葡萄糖、0．6 nmol／L胰岛素、1 tMmol／L小

檗碱、1％BSA的DMEM培养液培养24、48 h(zb

檗碱低剂量组，BL24，BL48)；含25 mmol／L葡萄

糖、0．6 nmol／L胰岛素5 mmol／L阿司匹林、1％

BSA的DMEM培养液培养24、48 h(阿司匹林组，

As24，As48)；含1％BSA的DMEM培养液培养

24 h(正常组，N)。

2．3葡萄糖转运试验：将24孔板中诱导分化成熟

的3T3一L1脂肪细胞以含0．2％BSA的DMEM培

养液培养12 h，换以含0．2％BSA的含药培养液孵

育一定时间后，移去培养液，以KRP缓冲液(131．2

mmol／L NaCl、4．71 mmol／L KCl、2．47 mmol／L

CaCl2、1．24 mmol／L MgS04、2．48 mmol／L

Na3P04、10 mmol／L HEPES，pH 7．4)洗3次，再以

含或不含100 nmol／L胰岛素的KRP缓冲液37℃

孵育30 min，加入1 mL含1．75×10‘Bq／mL 2一脱

氧一[3HI—D一葡萄糖的KRP缓冲液37℃孵育10

min，以预冷含10 mmol／L葡萄糖的PBS快速洗3

次中止反应，加1 mL 0．1 mol／L NaOH作用2 h，

取细胞裂解液，用液闪仪计数其每分钟衰变数

(cpm)。另设一组加10弘mol／L细胞松弛素B作为

2一脱氧一[3H]一D一葡萄糖的非特异摄取率，所有数据

减去此值，作为各组细胞的葡萄糖摄取率[8]。每次实

验设3个复孔，共重复3次实验。另用CCK一8法监测

细胞的数目和活力[9j。

2．4 Western blotting试验：分化成熟、高糖(25

mmol／L)加胰岛素(0．6 nmol／L)、小檗碱(10、1

tⅡmol／L)、阿司匹林(5 mmol／L)分别处理24、48 h

的3T3一L1脂肪细胞用细胞裂解液裂解后提取总蛋

白，用BCA试剂盒测定蛋白浓度。取等量的蛋白样

品50 pg，用样品缓冲液处理，蛋白变性、SDS—

PAGE胶电泳分离蛋白、电转移法使蛋白转移至

PDVF膜上，用含5％脱脂奶粉的TBST(Tris—

HCl 50 mmol／L、NaCl 150 mmol／L，pH 7．4，

0．1％聚山梨酯)室温下封闭2 h以减少非特异性

结合，封膜后加入抗相应蛋白的抗体为特异性第一

抗体，4℃过夜，TBST洗膜后以辣根过氧化物酶

(HRP)标记的二抗(1：3 000)孵育，室温下轻摇2

h，TBST洗膜后用ECL化学发光法曝光显影，洗片
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后用Bio—Rad图像分析系统对目的条带进行扫描，

然后用Quantity One软件进行分析。

2．5统计学处理：实验结果以Z土5表示，两组间比

较用t检验，所有数据应用SPSS软件进行统计学

分析。

3 结果

3．1小檗碱对3T3一L1脂肪细胞葡萄糖转运的影

响：葡萄糖转运实验发现，诱导分化成熟的3T3一L1

脂肪细胞，胰岛素刺激的葡萄糖转运较基础状态下

明显增加，是基础状态下的5．6倍，这表明诱导分

化成熟的3T3一LI脂肪细胞对胰岛素极其敏感，是

研究胰岛素增敏剂的理想细胞模型，胰岛素刺激的

葡萄糖转运值可以反映胰岛素敏感性。实验结果显

示：25 mmol／L葡萄糖加0．6 nmol／L胰岛素作用

18 h使3T3一L1脂肪细胞胰岛素刺激的葡萄糖转运

抑制60％；加入1、10 t比mol／L小檗碱作用24 h后

3T3一L1脂肪细胞胰岛素刺激的葡萄糖转运分别增

加46％、56％，作用48 h后分别增加52％、61％，呈

时间剂量依赖效应，加入5 mmol／L阿司匹林作用

24 h后3T3一L1脂肪细胞胰岛素刺激的葡萄糖转运

增加58％，作用48 h后增加65％，见图1。

：
霍i

喜；
lo
基础值N M BH48 BLA8 As48 BH24 BL24 As24

与模型组(M)比较：一尸<0·01

。。P<0．01 t，5 model(M)group

图1各组3T3一L1脂肪细胞对2一脱氧一[3H3一D一葡萄糖的

摄取(；±s，一=9)

Fig．1 Insulin—induced 2-deoxy-[3H]-D—glucose uptaking

in 3T3．LI adipocytes(；士F，一一9)

CCK一8结果显示：25 mmol／L葡萄糖加0．6

nmol／L胰岛素存在时，3T3一L1脂肪细胞的CCK一8

值无影响；加入1、10 ttmol／L小檗碱作用24、48 h

对3T3一L1脂肪细胞的CCK一8值均无影响，加入5

mmol／L阿司匹林作用24、48 h对3T3一L1脂肪细

胞的CCK一8值亦无影响，与正常组比较差异不显著

(P>O．05)，见表1。

3．2 小檗碱对3T3一L1脂肪细胞IRS一1、PI一3K

p85和GLUT4蛋白表达的影响：采用Western

blotting检测3T3一L1脂肪细胞IRS一1、PI一3K p85

和GLUT4蛋白的表达，结果显示：25mmol／L葡

农l小檗碱对3T3一LI脂肪细胞CCK一8的影响

(；士s，席一9)

Table 1 Effect of berberine on CCK一8 in 3T3-Ll

adipocytes(；土$，万一9)

组别 CCK一8值 组别 CCK一8值

N 1．869士0．050 As48 1．837士0．023

M 1．855士0．019 BH24 1．856士0．025

BH48 1．849士0．020 BL24 1．854士0．021

BL48 1．854士0．019 As24 1．845土0．030

萄糖加0．6 nmol／L胰岛素作用18 h可以明显抑制

IRS一1和Pl一3K p85蛋白的表达，与正常对照组比

较差异非常显著(P<0．01)；同时加入小檗碱或

IKKB抑制剂阿司匹林则可以逆转其作用，使IRS一1

和PI-3K p85蛋白的表达增加，与模型组比较差异

显著(P<o．05)；且其表达与小檗碱的作用和剂量

呈依赖关系(图2、3)。但是无论加入高糖还是同时加

入小檗碱或阿司匹林对3T3一L1脂肪细胞GLUT4

蛋白的表达无明显影响∽>0．05)，见图4。

1．2

a 1．0

譬0．8

罢0．6

凶0．4
仨

一0．2

O
N M BH48 BL48 As48 BH24 BL24 As24

与模型组(M)比较：’P<0．05一P<0．01

’P<0．05一P<0．01口5model(M)group

图2各组3T3一LI脂肪细胞IRS—l蛋白的表达

(；士j，n=9)

Fig．2 Protein expression of IRS一1 in 3T3-L1

adipocytes“土，，n=9)

c
l-O

翟

等O·8

器0．6
圣o．4
’

芷0．2

O

N M BH48 BL48 As48 BH24 BL24 As24

与模型组(M)比较：一P<0．01

一P<0．01 wmodel(M)group

图3各组3T3-Ll脂肪细胞PI一3K p85蛋白的表达

Q±j，n=9)

Fig．3 Protein expression of PI一3K p85 in 3T3一Ll

adipocytes(暑士s，露=9))
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图4各组3T3一LI脂肪细胞GLUT4蛋白的表达

(；士s，n一9)

Fig．4 Protein expression of GLUT4 in 3T3一L1

adipocytes(工士s，／I一9)

3．3小檗碱对3T3一L1脂肪细胞IRS一1 Ser 307磷

酸化的影响：采用Western blotting检测3T3一L1

脂肪细胞磷酸化IRS一1蛋白的表达，结果显示：25

mmol／L葡萄糖加0．6 nmol／L胰岛素作用18 h可

以刺激1RS一1 Ser 307磷酸化，与正常对照组比较

差异非常显著(P<0．01)；同时加入小檗碱或

IKKp抑制剂阿司匹林则可以逆转PA的作用，使

IRS一1 Ser 307磷酸化明显减少，与模型组比较差异

显著(P<0．05)，并且IRS一1 Ser 307磷酸化程度

与小檗碱的剂量和作用时间呈依赖关系，见图5。
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与模型组(M)比较：’P<0．05一P<0．01

’P<0．05’。P<0．01口j model(M)group

图5各组3T3一L1脂肪细胞IRS一1 Ser 307磷酸化

的表达(；土s，厅=9)

Fig．5 Expression of IRS一1 Ser 307 phosphoryIation

in 3T3·L1 adipocytes“±s，乃=9)

3．4小檗碱对3T3一L1脂肪细胞IKKp Ser 181磷

酸化和IKK8蛋白表达的影响：采用Western

blotting同时检测3T3一L1脂肪细胞磷酸化与非磷

酸化IKKt3蛋白的表达，结果显示：25 mmol／L葡萄

糖加0．6 nmol／L胰岛素作用18 h可以显著刺激

IKKB Ser 181磷酸化，与正常对照组比较，差异非

常显著(P<o．01)；同时加入小檗碱或IKKp抑制

剂阿司匹林则可以逆转PA的作用，使IKKt3 Ser

181磷酸化明显减少，与模型组比较，差异非常显著

(P<O．01)，并且IKK口Ser 181磷酸化与小檗碱的

剂量和作用时间呈依赖关系。但是，高糖、小檗碱、阿

司匹林对3T3一L1脂肪细胞非磷酸化IKKp蛋白的

表达并无影响(尸>O．05)，见图6。

缸1．2

墨1．0
{苦c 0．8

罢0．6

盆0．4

受0．2
置0

N M BH48 BL48 As48 BH24 BL24 As24

与模型组(M)比较：一P<0．01

’。P<0．01 w model(M)group

图6各组3T3一L1脂肪细胞IKK[3 Ser 181磷酸化

及IKK[3蛋白的表达(工±s，n=9)

Fig．6 Phosphorylation of IKK[3 Ser 181 and protein

expression of IKK[3 in 3T3一L1 adipocytes

G+s，辟=9)

4讨论

小檗碱是从黄连等植物中提取的一种异喹啉类

生物碱，最初作为清热解毒药和抗炎药应用于临床。

最近研究表明小檗碱通过激活AMPK途径而增加

胰岛素敏感性，表明小檗碱具有改善胰岛素抵抗，降

低血糖，纠正脂质紊乱的作用[1~‘]。相关文献报道传

统的解热镇痛抗炎药水杨酸制剂通过抑制IKKp而

逆转肥胖和饮食诱导的胰岛素抵抗[1“儿]，IKK激酶

复合物属丝氨酸／苏氨酸(Ser／Thr)蛋白激酶超家

族成员，其主要功能是调节核因子(NF—KB)的转位

活化，其激活NF—KB的功能主要由IKKp介导[1 21。

近年来的研究显示，胰岛素信号转导过程中的多种

信号蛋白除受到酪氨酸磷酸化调节外，还受到Ser／

Thr磷酸化的调节，Ser／Thr蛋白激酶IKKp的活

化与胰岛素抵抗的发生密切相关，是治疗胰岛素抵

抗的重要分子靶点[1⋯。本研究探讨了小檗碱的抗炎

作用与改善胰岛素抵抗作用共同的分子靶点是否为

IKKt3。

本实验室前期采用小剂量链脲佐菌素尾iv加

高脂高糖饮料喂养方法建立Wistar大鼠胰岛素抵

抗模型，予以小檗碱干预治疗10周后，动物的空腹

血糖和胰岛素水平明显降低，葡萄糖耐量明显改善，

血清炎症因子IL一1p、IL一6、TNF—a，急相反应蛋白

(CRP)、黏附分子(ICAM一1、VCAM一1)明显降低，

同时脂肪、肌肉组织的InsR p亚基酪氨酸磷酸化蛋

白、IRS一1酪氨酸磷酸化蛋白、IRS一1蛋白、GLUT4

I厂●●●●●●，●●●●J．，“—●■■■I
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蛋白表达及转位、PI一3K蛋白的表达均明显增高，证

明小檗碱同时具有抗炎、降低血糖、改善胰岛素抵抗

的作用[13~15]。本实验以25 mmol／L葡萄糖加0．6

nmol／L胰岛素诱导3T3一L1脂肪细胞产生胰岛素

抵抗，予以小檗碱进行干预，同时以IKKp抑制剂阿

司匹林作为阳性对照，检测IKKl]及胰岛素信号转

导相关蛋白的表达。

本实验发现：25 mmol／L葡萄糖加0．6 nmol／L

胰岛素作用18 h后使3T3一L1脂肪细胞胰岛素刺

激的葡萄糖转运抑制60％，若预先加入小檗碱或

IKKp抑制剂阿司匹林则可以逆转其作用，使葡萄

糖转运增加46％～65％。胰岛素刺激的葡萄糖转运

是衡量胰岛素敏感性、判断胰岛素抵抗的重要指标，

这说明25 mmol／L葡萄糖加0．6 nmol／L胰岛素作

用18 h后3T3一L1脂肪细胞产生胰岛素抵抗，而小

檗碱具有改善胰岛素抵抗的作用。

为了研究小檗碱改善高糖诱导的胰岛素抵抗的

作用机制，应用Western blotting检测胰岛素信号

转导蛋白IRS一1，PI一3K p85和GLUT4的表达，结

果发现：25 mmol／L葡萄糖加0．6 nmol／L胰岛素

作用18 h可以明显抑制IRS一1和PI一3K p85蛋白

的表达，同时加入小檗碱或IKKp抑制剂阿司匹林

则可以逆转其作用，使IRS一1和PI一3K p85蛋白的

表达增加，但是无论加入高糖还是同时加入小檗碱

或阿司匹林对GLUT4蛋白的表达无明显影响。这

说明高糖诱导的胰岛素刺激的葡萄糖转运抑制是

IRS一1和PI一3K p85蛋白表达减少的结果，而与

GLUT4蛋白的表达无关，小檗碱通过提高IRS一1

和PI一3K p85蛋白的表达改善胰岛素抵抗。

已有研究证实IRS一1 Ser 307磷酸化可导致

IRS一1蛋白表达减少，且IRS一1 Ser 307磷酸化发生

于IRS一1蛋白减少之前[1引，是胰岛素抵抗的重要分

子标志[17,18]。于是进一步检测了小檗碱对3T3一I。1

脂肪细胞IRS一1 Ser 307磷酸化的影响，结果发现：

25 mmol／L葡萄糖加0．6 nmol／L胰岛素作用18 h

可以刺激IRS一1 Ser 307磷酸化，同时加入小檗碱

或IKKB抑制剂阿司匹林则可以逆转其作用，使

IRS一1 Ser 307磷酸化明显减少，这说明小檗碱通过

抑制高糖诱导的IRS一1 Ser 307磷酸化改善胰岛素

抵抗。

据报道，IRS一1 Ser 307能被Ser／Thr蛋白激酶

IKK或JNK磷酸化[19]，在哺乳动物细胞中，IKKp

Ser 181磷酸化是IKKB活化的关键[20。。本实验还检

测了小檗碱对3T3一L1脂肪细胞IKKp Ser 181磷

酸化的影响，结果发现：25 mmol／L葡萄糖加0．6

nmol／L胰岛素作用18 h可以刺激IKKp Ser 181

磷酸化，同时加入小檗碱或IKK[3抑制剂阿司匹林

则可以逆转其作用，使IKKp Ser 181磷酸化明显减

少，这说明小檗碱通过抑制高糖诱导的IKK[3 Ser

181磷酸化，使IRS一1丝氨酸残基磷酸化减少而酪

氨酸残基磷酸化增加，调节胰岛素信号蛋白的表达，

改善胰岛素抵抗。

本研究结果提示，胰岛素抵抗与慢性炎症有关，

IKKp是治疗胰岛素抵抗的重要靶点，小檗碱可能

通过IKKp途径实现其抗炎和改善胰岛素抵抗的双

重功效。如果小檗碱作为一种IKKt3的抑制剂应用

于临床，将为以胰岛素抵抗和慢性炎症为基本病理

生理学基础的非感染性慢性退行性疾病的治疗提供

崭新的思路。
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芦荟大黄素抑制胃癌细胞生长与细胞周期阻滞的关系

肖丙秀1，郭俊明p，刘东海1’2，张顺1’2，刘 琼，

(1．宁波大学医学院，浙江宁波315211；2．宁波大学医学院附属医院宁波市第----N院，浙江宁波315210)

摘要：目的探讨芦荟大黄紊抑制胃癌细胞生长与细胞周期阻滞的关系。方法人胃癌SGC一7901细胞用2．5、

5、10、20、40 vmol／L芦荟大黄素处理1～5 d。分别用MTT方法和流式细胞术检测细胞增殖情况和细胞周期的变

化，然后用Western blotting方法检测细胞周期相关调控蛋白周期蛋白(cyclin)和周期蛋白依赖性激酶(cyclin—

dependent kinase，CDK)的变化。结果芦荟大黄素以剂量依赖方法抑制胃癌细胞的生长；芦荟大黄素引起细胞

阻滞在G2／M期；其分子机制为引起cyclin A和CDK2的表达水平下降、cyclinBl和CDKl的表达水平上升。结论

芦荟大黄素抑制胃癌细胞生长的机制之一是阻滞细胞周期，说明芦荟大黄素在胃癌治疗方面有潜在的临床价值。

关键词：芦荟大黄素；胃癌细胞SGC一7901；细胞周期
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Relationship between antiprOliferatiOn effects of aloe—emodin on growth

of gastric cancer cells and cell cycle arrest

XIAO Bing—xiul，GUO Jun-min91，LIU Dong—hail“，ZHANG Shunl“，LIU Qion91
(1．School of Medicine，Ningbo University，Ningbo 315211，China；2．Ningbo No．2 Hospital，Affiliated Hospital，

School of Medicine，Ningbo University，Ningbo 315210，China)

Abstract：Objective To investigate the relationship between the antiDroliferation effects of aloe—

emodin on growth of gastric cancer cells and eell cycle arrest．Methods Human gastric cancer SGC一7901

cells were treated with 2．5，5，10，20，and 40／lmol／L aloe—emodin for 1—5 d．The eell growth was

determined by MTT assay．Cell proliferation and cycle distributions were analyzed by flow cytometry．

Western blotting assay was used to detect the changes of cell cycle regulators，cyclins，and cyclin—

dependent kinases(CDK)．Results Aloe—emodin inhibited the growth of gastric cancer cells in a dose—

dependent manner．Treatment of aloe—emodin resulted in cell cycle arresting at G2／M phase．Its molecular

mechanisms involved the decrease of the expression of cyclin A and CDK2。the increase of the expression

of cyclin B1 and CDKl．Conclusion One of the antitumor mechanism of aloe—emodin on the growth of

gastric cancer SGC一7901 cells is to arrest the eell cycle，which indicates that aloe—emodin has a potential

value for the treatment of gastric cancer in clinic．

Key words：aloe—emodin；gastric cancer SGC一7901 cell；cell cycle
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