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摘= =要：目的= =评价麦冬醇提物体内外抑制肺癌生长及调控肺癌细胞自噬作用。方法= =采用 CRT_iLS 小鼠 iewás 肺癌模

型，观察麦冬醇提物对肿瘤生长的抑制作用。采用 sásuaä=ponács=sevo=ONMM小动物专用高频彩色超声仪测量 CRT_iLS小鼠

iewás 肺癌肿瘤的体积，称瘤质量，并计算抑瘤率。采用免疫组织化学法和蛋白免疫印迹法检测肺癌组织中 háST 和 mRP
蛋白的表达。采用电镜观察麦冬醇提物诱导 ARQV肺癌细胞自噬，结合 oqJmCo和蛋白免疫印迹法检测诱导自噬相关蛋白

表达。结果= =麦冬醇提物对 iewás肺癌小鼠的肿瘤生长具有一定的抑制作用，显著降低 háST蛋白表达，显著增强 mRP蛋
白表达，并且能诱导 ARQV肺癌细胞产生自噬。结论= =麦冬醇提物对肺癌具有明显的抑制作用，并能诱导 ARQV肺癌细胞

产生自噬，麦冬醇提物的抗肺癌作用可能与其诱导肺癌细胞自噬有关。=
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肺癌是全球死亡率最高的肿瘤疾病之一，近些

年其发病率和死亡率均明显增加。在男性肿瘤患者

中，肺癌已居首位；在女性中发病率也迅速升高。

大量临床研究证实，中医药在抗肺癌方面具有一定

的治疗效果，不但可以改善临床症状，还能提高生

活质量，延长患者的带瘤生存期xNz。因此，研究能

够治疗肺癌的中药具有重要的临床意义。肺癌的病

因至今尚不完全明确xOz。目前，中医药抗肺癌作用

的主要机制有诱导肿瘤细胞凋亡、抑制肿瘤血管生

成及侵袭转移和调节机体免疫功能xPz。=
自噬是在进化过程中高度保守的、广泛存在于

真核细胞内的一种溶酶体依赖性的降解途径。自噬

的生理功能包括清除细胞内受损的蛋白质和（或）

衰老的细胞器，调节固有免疫和适应性免疫等xQz。

近年来研究表明，自噬与肿瘤的发生、发展有着密

切联系xRz，自噬具有抑制肿瘤的作用xSz，尤其是在

肿瘤形成的早期阶段xTz。=
麦冬为百合科沿阶草属 lphiopogon= herJdawäK

植物麦冬 lphiopogon= japonicus= EqhunbKF=herJdawäK=
的干燥块根。麦冬的主要药用成分甾体皂苷可用于

治疗心肌缺血、血栓、高血糖等疾病xUJVz，目前关于

麦冬抗肺癌效果的研究报道较少，本实验通过小鼠

iewás 肺癌模型，研究麦冬的抗肺癌活性，并通过

ARQV 肺癌细胞模型来进行麦冬醇提物抗肺癌活性

及调节自噬作用机制研究。=
N= =材料=
NKN= =动物及瘤株=

CRT_iLS小鼠 SM只，雌性，体质量（OM±P）g，
购于上海斯莱克实验动物有限责任公司，合格证号

pCuh（沪）OMNRJMMMO。实验动物饲养于江苏省中

医药研究院 pmc级实验动物中心，每笼 NM只，饲料

与饮水保持充足。室温（OR±N）℃，湿度（SR±R）B，
每天光照 NO= h，黑暗 NO= h。小鼠 iewás肺癌瘤株、

ARQV肺癌瘤株，均购于中国医学科学院肿瘤研究所。=
NKO= =仪器与试剂=

iA_ClkCl= Cäass= ff 生物安全柜（美国

iabconco公司）；eboA=Ceää=NRM=ClO培养箱（美国

热电集团）；ClfC=uapJN_相差倒置显微镜（重庆

光电仪器总公司）；Anke=qaiJQM_离心机（上海安

亭科学仪器厂）；eeJSM数显恒温搅拌循环水箱（常

州国华仪器有限公司）；便携式电子天平JmiNRMOJp
（上海 jeííäer= qäedo 仪器有限公司）；qMSMMN 天平

（天津天马恒基仪器有限公司）；紫外JwuC 型紫外

消毒车（江苏巨光光电科技有限公司）；AgáäeníNOMM=
高效液相色谱仪（Agáäení=qechnoäogáes）。=

麦冬（川）购于亳州万珍中药饮片厂，批号

OMNRMNMU，经南京中医药大学吴德康教授鉴定为麦

冬lphiopogon japonicus= EqhunbKF=herJdawäK=的干燥

块根。顺铂（aam，南京制药有限公司，规格 OM=miL
瓶，质量浓度为 NP=mgLmi，批号 OMNRMOMQ）；氯化

钠注射剂（南京小营药业有限公司，规格 NMM= miL
瓶，批号 NOMNONOMUMU）；甲基麦冬二氢高异黄酮 _、
麦冬甲基黄烷酮 A、麦冬皂苷 a对照品（批号分别

为 NNMUSTJOMNQMS、NNMUROJOMNQMS、NNMTSSJOMNRNV，
质量分数≥VUB，中国食品药品检定研究院）。=
O= =方法=
OKN= =麦冬醇提物的制备=

称取 N=kg麦冬，加入 TMB乙醇 NM=i煮沸 N=h，
共 O次，Q层纱布滤过后，回收乙醇，R= MMM= rLmán
离心 NR=mán，取上清，高压蒸汽灭菌后，于 Q=℃冰

箱中贮存备用。=
OKO= =对照品溶液的制备=

精密称取氧化甲基麦冬二氢高异黄酮 _、麦冬

甲基黄烷酮 A和麦冬皂苷 a对照品，置 NM= mi棕

色量瓶中，甲醇定容至刻度，得到质量浓度分别为

NQ、OM、NOP=μgLmi混合对照品溶液。=
OKP= =麦冬醇提物的 emiC分析=
OKPKN= =色谱条件= =色谱柱为 mrevaáä=CNU（ORM=mm×
QKS=mm，R=μm），流动相为 A（乙腈）J_（纯水），

梯度洗脱条件：M～NM=mán，OMB=A；NM～OM=mán，
OMB～PMB=A；OM～OR=mán，PMB=A；OR～PM=mán，= =

=

=

=

=
NJ麦冬甲基黄烷酮A= = OJ甲基麦冬二氢高异黄酮 _= = PJ麦冬皂苷a=
NJmeíhyäoéháoéogonanone=A= = OJmeíhyäoéháoéogonanone=_= = =
PJoéháoéogonán=a=

图 N= =混合对照品= EAF=和麦冬醇提物= EBF=emiC图=

cigK= N= =emiC= of= reference= substances= EAF= and= extract= of=
lgAb=EBF=

M= = = = = = = = NM= = = = = = OM= = = = = = = PM= = = = = = QM= = = = = = RM= = = = = = = SM= = = = = TM=
tLmán=

A=

_=

= =N=
=P=

O=
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PMB～RMB=A；PM～SM=mán，RMB～UMB=A；SM～TM=
mán，UMB～NMMB= A。体积流量 N= miLmán；柱温

OR=℃；检测波长 ONM=nm；进样量 NM=μi。混合对照

品和麦冬醇提物，emiC图谱见图 N。=
OKPKO= =线性关系考察= =精密量取对照品溶液 MKQ、

NKM、OKM、QKM、SKM、UKM、NMKM=mi，分别置于 NM=mi
量瓶中，加甲醇至刻度，摇匀，得到不同质量浓度

的对照品溶液，按“OKPKN”项的色谱条件，以对照

品峰面积（v）对其质量浓度（u，μgLmi）进行线

性回归，得回归方程，见表 N。=

表 N= =麦冬中各对照品回归方程=
qable=N= =oegression=equations=of=each=standard=of=lgAb=

化合物= 回归方程= oO= 线性范围/(μg·miJNF=

甲基麦冬二氢高异黄酮 _= v＝NNKTQ=u＋QKTQ= MKVVV=V= QKMM～NOUKMM=

麦冬甲基黄烷酮 A= v＝OOKNM=u－NUMKQQ= MKVVV=V= PKRS～NNQKMM=

麦冬皂苷 a= v＝SKQN=u＋POKQO= MKVVV=V= PKOU～NMRKMM=

=
OKPKP= =精密度试验= =取甲基麦冬二氢高异黄酮 _、
麦冬甲基黄烷酮 A 和麦冬皂苷 a 对照品稀释 Q 倍
溶液进行精密度考察。按色谱条件连续 R次进样；

计算峰面积的 opa分别为 MKPVB、MKRSB、MKOPB，
表明仪器的精密度良好。=
OKPKQ= =重复性试验= =精密称取麦冬醇提物样品平

行制备 S份供试品，连续进样测定甲基麦冬二氢高

异黄酮 _、麦冬甲基黄烷酮 A和麦冬皂苷 a质量分

数的 opa 分别为 NKOQB、NKPRB和 NKPPB，说明其

具有较好的重复性。=
OKPKR= =稳定性试验= =取麦冬醇提物样品，分别在 M、
O、Q、U、NO、OQ=h时进样测定，结果甲基麦冬二氢

高异黄酮 _、麦冬甲基黄烷酮 A和麦冬皂苷 a的峰

面积基本不变，opa分别为 NKNMB、NKQNB和 NKMSB，
说明供试品溶液在 OQ=h内各成分稳定性较好。=
OKPKS= =加样回收率试验= =取 S份已测定麦冬醇提物

样品，吸取 NKM=mi，置 NM=mi量瓶中，精密加入甲

基麦冬二氢高异黄酮 _、麦冬甲基黄烷酮 A和麦冬

皂苷 a对照品，蒸馏水定容至刻度，计算甲基麦冬

二氢高异黄酮 _、麦冬甲基黄烷酮 A和麦冬皂苷 a
的平均加样回收率为 VTKONB、VUKTNB和 VUKQTB。
opa分别为 NKRNB、NKOTB、NKNSB。=
OKPKT= =样品测定= =取麦冬醇提物制备供试品溶液，

按照上述色谱条件测定峰面积，计算甲基麦冬二氢

高异黄酮 _、麦冬甲基黄烷酮 A和麦冬皂苷 a的质

量分数，结果显示麦冬醇提物中甲基麦冬二氢高异

黄酮 _、麦冬甲基黄烷酮 A和麦冬皂苷 a的质量分

数分别为 MKMMR=NB、MKMMT=RB和 MKMMS=QB。=
OKQ= = iewis肺癌细胞悬液的制备=

iewás 肺癌细胞培养至对数生长期，用 MKORB

胰酶消化，于 PT=℃，RB=ClO培养箱中消化 O=mán，
待细胞呈流沙样流下时，迅速加入完全培养基终止

消化，吹打细胞转移至离心管中（O=MMM=rLmán离心

O=mán），收集底部细胞。用灭菌 m_p将细胞制备成

细胞悬液，显微镜下计数，调节细胞密度至 N×NMT

个Lmi。接种于 Q 只小鼠右腋下，取接种 iewás 肺
癌细胞R=d的小鼠，处死并于TRB乙醇中浸泡O=mán，
无菌条件取瘤组织中生长良好新鲜部分，按肿瘤质

量（g）与细胞培养基（mi）N∶NM 比例研磨成匀

浆，多次离心弃去上清，最后用培养基混匀制成 OM=
mi肺癌瘤细胞的混悬液。=
OKR= =荷瘤动物模型的制备、动物分组及给药=

分别于 QM只 CRT_iLS 小鼠右侧腋下皮下接种

MKO= mi肺癌瘤细胞悬液。实验中 NM只未接种肿瘤

细胞的小鼠作为对照组，接种小鼠随机分为 Q组：

模型组、阳性药组（顺铂）、麦冬醇提物高剂量（NM=
gLkg）组、麦冬醇提物低剂量（R= gLkg）组。每组

NM只小鼠。麦冬醇提物高、低剂量组每天分别 ág=MKO=
mi 对应的麦冬醇提物。对照组和模型组小鼠每天

ág 生理盐水 MKO= mi，阳性药组 áé 顺铂，每只小鼠

注射 MKO=mi（相当于 P=mgLkg），现用现配。连续给

药 NN=d，末次给药 N=h后测定肿瘤体积，处死小鼠。

剥离肿瘤，分别称瘤质量和体质量，计算抑瘤率。=
抑瘤率＝N－给药组平均瘤质量/模型组平均瘤质量=

OKS= =小鼠肿瘤体积测定=
运用小动物专用高频彩色超声仪对小鼠肿瘤

的体积进行测量，采用加拿大 sásuaä= ponács 产的

sevo=ONMM高分辨小动物超声成像系统（jp=QMM探
头，频率设置为 PM=jez，探测深度为 U=mm，宽度

为 NMKPS=mm），小鼠采取吸入 OB异氟烷麻醉，仰卧
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位固定于 PT=℃恒温加热板上，探头置于小鼠右腋

下肿瘤处，记录各切面的面积，并将 P个切面组合

成一张三维图，从而计算肿瘤体积。=
OKT= =免疫组织化学法检测肺癌中 hiST和 mRP蛋白

的表达=
将剥离下来的肿瘤组织制成石蜡病理切片，将

石蜡病理切片放置于 SR=℃恒温箱中 O= h 后，二甲

苯溶液进行浸泡脱蜡，无水乙醇、VRB乙醇、URB
乙醇进行梯度浸泡脱水后，用重蒸水漂洗 P～R 次

后进行抗原修复。石蜡病理切片在柠檬酸缓冲溶液

中煮沸后冷却 NM=mán，然后将柠檬酸缓冲溶液冲洗

掉。bäáváson 两步法进行免疫组织化学染色，使用

ajORMM光学显微镜进行照片的拍摄。=
OKU= = ARQV细胞培养=

ARQV 细胞用 omjf= NSQM 不完全培养基（含有

NMB胎牛血清、O=gLi葡萄糖、MKP=gLi=iJ谷氨酰胺、O=
gLi碳酸氢钠、UM=rLmi青霉素、MKMU=mgLmi链霉素）

培养。ARQV细胞放在培养箱（PT=℃，RB=ClO）中

培养。培养基需要每天换 N次，每 O～P天传代 N次。=
OKV= =透射电镜观察自噬体的形成=

将 ARQV细胞均匀接种至培养瓶，过夜贴壁后

加入终质量浓度为 N= mgLmi的麦冬醇提物（jqq
筛选麦冬醇提物 N=mgLmi时细胞抑制率＞RMB），

以未加麦冬醇提物的细胞作为对照组。OQ=h后，收

集所有悬浮和贴壁细胞。先用 MKORB胰蛋白酶消化

细胞，制成单细胞悬液，N=MMM=rLmán离心 NM=mán，
弃上清后用预冷的 m_p 洗 O 次，然后沿管壁缓缓

加入预冷的 OKRB戊二酸，注意加液时一定不要冲

散细胞团，在 Q=℃固定 VM=mán。用 m_p漂洗后，

再用 NB四氧化锇在 Q=℃固定 PM= mán，再用 m_p
漂洗。将细胞用 RMB～NMMB（以 NMB为梯度）的

系列乙醇和纯丙酮脱水，然后用 béonUNO 树脂包

埋。将包埋块用切片机切成超薄切片，并用醋酸双

氧铀和梓檬酸铅染色后在透射电镜下观察细胞超

微结构变化。=
OKNM= =蛋白免疫印迹法检测 ARQV 肺癌细胞中与自

噬相关蛋白的表达=
将消化下来的细胞用 m_p缓冲溶液冲洗 O遍，

用 ofmA 裂解液裂解组织（QMM= μL IRIJmA＋4 μi=
fmjpc）提取总蛋白，_CA 法测定蛋白浓度，取

RM=μg蛋白样品进行 papJ聚丙烯酰氨凝胶电泳。将

电泳后的蛋白转移至 msac膜，封闭液封闭（Q=℃
过夜），分别用 iCP=ff抗体、iCP=f抗体、_ecäánJN

抗体（N∶OMM）和 βJacíán兔多克隆抗体（N∶N=MMM）
孵育，室温轻摇 NUM= mán 后，再用 q_p（qrásJeCä
缓冲盐溶液）洗涤 P次（NM=mánL次）后，再分别用

辣根过氧化物酶标记的山羊抗兔 fgd（N∶O= MMM）
室温孵育 NOM=mán，q_p洗涤 P次（NR=mánL次），最

后 u线片曝光、显影和定影后观察结果。=
OKNN= =实时荧光定量 mCo（oqJmCo）检测 BeclinJN

和 iCP=mokA表达=
采用 máokeasy=jáná=háí（美国 náagen公司）

提取ARQV细胞okA，okA溶于 OM=μi=okAaseJfree=
eOl中，并测纯度和浓度，AOSMLAOUM在 NKU～OKM内，

反转录反应采用 qakara 公司的反转录试剂盒，总

体系为 OM=μi，其中 mráme=pcráéí=oq=jasíer=jáx=Q=
μL，okA溶液 16 μi，取 PMM=ng总 okA上样量，

反应条件：PT=℃、NR=mán，UR=℃、R=s；Q=℃冷却，

oqJmCo 采用了 qakara 公司引物及 pv_o= mremáx=
bu= qaq= ff和 A_f= TRMM型基因扩增仪，总体系 OM=
μL，其中 10 μi= pv_o= mremáx= bu= qaq= ff，S= μi=
ddeOl，相应上、下游引物各 N=μL，2 μi=cakA模

板，以内源性 βJacíán作参照，扩增条件：VR=℃预

变性 PM= s，VR=℃、R= s，SQ=℃退火延伸 PQ= s，共

QR个循环。=
OKNO= =统计学处理=

数据表示为 ±x s的形式，pmpp=NSKM统计软件

分析数据，计量资料采用单因素方差分析，组间比

较采用 ipa，方差不齐用 e 检验，组间比较用 k

检验。=
P= =结果=
PKN= =对 iewis肺癌小鼠肿瘤生长的抑制作用=

连续 ág给药 NN=d，通过小动物专用高频彩色

超声仪对肿瘤体积进行测量，结果见图 O，麦冬

醇提物 NM、R= gLkg 组小鼠的肿瘤体积分别为

（QPPKOU±NPMKSS）、（RUTKQS±NQUKNO）mmP，与模

型组［（USTKRS±NRMKUT）mmP］相比显著性降低

（m＜MKMR、MKMN）。可以看出，麦冬醇提物具有显著

抑制肿瘤生长的作用。随后将各组小鼠处死，解剖

观察见肿瘤质硬有薄层膜状结构包绕表面，且有血

管生长分布。麦冬醇提物高、低剂量及顺铂对荷瘤

小鼠的瘤质量均有不同程度的抑制作用（表 O）。以

抑瘤率评价药物抗肿瘤疗效的评价标准：抑瘤率＜

PMB为无效；抑瘤率≥PMB，并且与模型组比较差

异显著（m＜MKMR）为有效。因此可认为麦冬醇提物

具有抗肿瘤的效果。=
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=
模型= = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = =顺铂=

= =
麦冬醇提物 NM=g·kg−N= = = = = = = =麦冬醇提物 R=g·kg−N=

与模型组比较：Gm＜MKMR= = GGm＜MKMN，下同=
Gm Y=MKMR= = GGm Y=MKMN=vs=modeä=grouéI=same=as=beäow=

图 O= =麦冬醇提物对 iewis肺癌小鼠肿瘤体积的影响= E x±sI=n=Z=NMF=
cigK=O= =bffect=of=lgAb=on=tumor=volume=of=mice=with=iewis=lung=cancer=E x±sI=n=Z=NMF= =

表 O = = 麦冬醇提物对 iewis 肺癌小鼠肿瘤质量的影响=
E x±sI=n=Z=NMF=
qable=O= =bffect=of=lgAb=on=tumor=weight=of=mice=with=iewis=
lung=cancer=E x±sI=n=Z=NMF=

组别=
剂量L=

Eg·kg−NF=
瘤质量Lg= 抑瘤率LB=

模型= —= QKMT±NKMN —=

顺铂= MKMMP= MKTR±MKORGG UNKRT±SKQQ 

麦冬醇提物= NM= OKMP±MKTVGG RMKQV±RKUP 

= R= OKTR±MKTMG POKQP±PKTU 
=

PKO= =对 iewis肺癌小鼠肿瘤组织中 hiST和 mRP蛋

白表达的影响=
háST和mRP蛋白是常用的检测癌细胞数量以及

活跃程度的指标xVz。从图 P 可以看出，与对照组相

比，模型组 háST蛋白的表达显著增强，mRP蛋白的

表达显著减弱，而麦冬醇提物高、低剂量组与模型

组相比，háST蛋白的表达显著降低，mRP蛋白的表

达显著增强，从而说明麦冬醇提物高、低剂量组小

鼠的肺癌细胞得到一定程度的抑制，进一步说明了

麦冬醇提物具有一定的抗肺癌效果。=
=

= = = =
对照= = = = = = = = = = = = = = =模型= = = = = = = = = = = = = = =顺铂= = = = = = = = = = =麦冬醇提物 NM=g·kg−N= = =麦冬醇提物 R=g·kg−N= = =

图 P= =麦冬醇提物对 iewis肺癌小鼠肿瘤组织中 hiST和 mRP蛋白表达的影响=
cigK=P= =bffect=of=lgAb=on=hiST=and=mRP=protein=expression=in=tumor=tissue=of=mice=with=iewis=lung=cancer=

PKP= =对 ARQV细胞中自噬体形成的影响=
透射电镜是诊断自噬的可靠方法，本实验采用

透射电镜检测麦冬醇提物干预后 ARQV 细胞。如图

Q 所示，对照组细胞显示正常的细胞质、细胞器和

细胞核形态。麦冬醇提物处理组细胞质中出现大量

的、大小不等的自噬泡，并可在电镜下见到包裹有

线粒体的自噬体，而细胞核未见明显异常。结果表

明麦冬醇提物处理后 ARQV细胞有自噬发生。=

=

N=RMM=
=
=
=

N=MMM=

=
=

RMM=
=
=
M=
= = = = = = =

Pa
肿
瘤
体
积
Lm
m
P =

模型= = = = =顺铂= = = = = NM= = = = = = = R= = =
麦冬醇提物LEg·kg−NF= =

G=
GG=

GG=

háST=

mRP=
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= =
对照= E×NM=MMMF= = = = = = = = = = = = = =对照= E×PM=MMMF=

= =
麦冬醇提物= E×NM=MMMF= = = = = =麦冬醇提物= E×PM=MMMF=

箭头表示自噬泡=
íhe=arrow=on=behaäf=of=auíoéhagy=bubbäe=

图 Q= =麦冬醇提物对 ARQV细胞自噬体形成的影响=
cigK=Q= =bffect=of=lgAb=on=inducing=autophagy=in=ARQV=

PKQ= =对ARQV细胞中BeclinJN和iCP蛋白和mokA

表达的影响=
电镜结果表明，在麦冬醇提物抗肺癌过程中，自

噬被激活，而_ecäánJN是第一个被确认的哺乳动物自

噬基因，是自噬形成的早期阶段所必需的xNMz。iCP是
自噬标志物，自噬形成时，胞浆型 iCP（即 iCP= f）
会酶解掉一小段多肽，转为 iCP= ff，iCPff与 iCP= f
的比值越大说明自噬的水平越高xNNz。根据图 R和 S可
以看出，与对照组相比，麦冬醇提物处理过的 ARQV
细胞中的 _ecäánJN 蛋白表达增强（m＜MKMR），iCPff
与 iCP=f的比值显著增加（m＜MKMN），进一步说明麦

冬醇提物能够诱导ARQV肺癌细胞产生自噬。=
Q= =讨论=

本实验制备小鼠 iewás肺癌模型，观察麦冬醇提

物对小鼠 iewás肺癌生长的影响。研究发现，麦冬醇=
=

= = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = =

与对照组比较：@m＜MKMR= = @@m＜MKMN，下同=
@m Y=MKMR= = @@m Y=MKMN=vs=coníroä=grouéI=same=as=beäow=

图 R= =麦冬醇提物对 ARQV细胞中 BeclinJN和 iCP蛋白表达的影响= E x±sI=n=Z=SF=
cigK=R= =bffect=of=lgAb=on=BeclinJN=and=iCP=protein=expression=in=ARQV=cells=E x±sI=n=Z=SF=

=
=

图 S= =麦冬醇提物对 ARQV 细胞中 BeclinJN 和 iCP= mokA=

表达的影响= E x±sI=n=Z=SF=
cigK=S= = bffect=of=lgAb=on=BeclinJN=and=iCP=mokA=expression=

in=ARQV=cells=E x±sI=n=Z=SF=

提物可抑制肿瘤的体积和质量，这表明麦冬醇提物具

有一定的抑制小鼠 iewás肺癌肿瘤生长的效果。=
háST是细胞活性和增殖的一种指标xNOz，其基因

定位于第 NM 号染色体，其蛋白质产物定位于细胞

核，由相对分子质量 PQR= MMM和 PVR= MMM两条多肽

链组成，其在 dN后期开始出现，在 p期和 dO期逐

渐升高，j期达到高峰，有丝分裂结束后迅速降解

消失，dM 期无表达。háST 蛋白表达量的多少与细

胞的增殖、分化密切相关，目前常被用来作为肿瘤

发生、发展及细胞活性的指标。mRP 蛋白是一种肿

瘤抑制蛋白xNPz，在所有恶性肿瘤中，RMB以上会出

现该基因的突变，像所有其他肿瘤抑制因子一样，

mRP 蛋白在正常情况下对细胞分裂起着减慢或监视

的作用。mRP基因是细胞生长周期中的负调节因子，

与细胞周期的调控、akA修复、细胞分化、细胞凋

亡等重要的生物学功能有关xNQz。通过蛋白免疫印迹

法的检测结果可以看出麦冬醇提物对 CRT_iLS 小

鼠 iewás肺癌的癌细胞具有一定的抑制作用，从而

NKR=
=
=

NKM=
=
=

MKR=
=
=

MKM=
= = = = = = =

MKR=
=
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=
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=
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=
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=
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进一步说明麦冬醇提物具有一定的抗肺癌作用。=
本实验进一步从自噬的角度研究麦冬醇提物

抗肺癌的机制。首先通过透射电镜观察细胞中自噬

体的形成，可以看出麦冬醇提物处理过的 ARQV 细

胞细胞质中出现了自噬泡，这说明麦冬醇提物可诱

导 ARQV细胞的自噬作用。=
iCP是至关重要的自噬蛋白并且被用作自噬的

一个标记物xNRz。在自噬过程中，iCP= f会酶解掉一

小段多肽转变为 iCP=ff。所以，iCP=ff与 iCP=f的
比值被作为评价自噬水平的一个标准。_ecäánJN 又

称 _bCkJN，是最早被发现的哺乳动物调控自噬性

死亡的基因，与酵母自噬基因 AqdS同源，位于人

染色体 NTqON上，编码一个含有 QRM个氨基酸，分

子量是 SM=ha的蛋白质，是介导其他自噬蛋白定位

于前自噬小体的关键因子，参与哺乳动物自噬体早

期形成的调控xNSz。本实验通过蛋白印迹法和免疫组

织化学法检测细胞中的 _ecäánJN 和 iCP 蛋白的表

达，来进一步研究麦冬醇提物是否诱导 ARQV 细胞

自噬。实验结果显示，麦冬醇提物处理过的 ARQV
细胞中的 iCP= ff 与 iCP= f 的比值显著增大，并且

_ecäánJN 的表达明显增强，进一步说明麦冬醇提物

诱导 ARQV细胞产生自噬。=
综上所述，本实验发现麦冬醇提物对肺癌具有

一定的抑制作用，并且麦冬醇提物能够诱导肺癌细

胞产生自噬，从而发现自噬在麦冬醇提物抗肺癌过

程中的作用，揭示了诱导自噬是麦冬醇提物抗肺癌

的机制之一，从而为研究麦冬醇提物抗肺癌机制提

供了一定的实验基础。=
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