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与小檗碱组比较：#P＜0.05  ##P＜0.01，下同 
#P < 0.05  ##P < 0.01 vs berberine group, same as below 

图 5  小檗碱和自噬抑制剂 3-MA 或者凋亡抑制剂 Z-DEVD-FMK 共同处理细胞后细胞增殖率 ( x ±s, n = 6) 
Fig. 5  Proliferation rate of HCT-15 cells treated by berberine combined with 3-MA or berberine combined with Z-DEVD-FMK 
( x ±s, n = 6) 

大多数情况下，当肿瘤细胞受到外界刺激时，MAPK
途径会被激活。通常评价 MAPK 途径的活化程度的

指标为其家族的相关蛋白的磷酸化修饰，例如 JNK、

ERK以及p38经过磷酸化修饰后变成p-JNK、p-ERK
以及 p-p38。用不同浓度的小檗碱处理细胞 24 h，
或者 50 μmol/L 小檗碱作用细胞 0、24、48 h 后，用

免疫印迹法检测发现 p38的磷酸化增多，而总的 p38
表达没有变化（图 6），说明小檗碱诱导了 p38 途径

的激活。为了证明该途径的激活参与了小檗碱诱导

的细胞增殖抑制作用，用 p38 相关的抑制剂

SB203580 处理细胞，发现小檗碱与 SB203580 共同

处理的细胞 p38 的磷酸化水平降低（图 7）。CCK-8
结果显示 SB203580 可以减弱小檗碱对细胞的增殖抑

制作用（图 8）。综上所述，小檗碱导的 HCT-15 细胞

的增殖抑制作用与激活 MAPK-p38 途径有关。 
3.6  小檗碱对裸鼠体内肿瘤生长的影响 

为了进一步证实小檗碱能在体内抑制肿瘤的生

长，将相同数量处于对数期生长的 HCT-15 细胞接  

 

图 6  小檗碱对 HCT-15 细胞 p38 蛋白磷酸化的影响 
Fig. 6  Effect of berberine on p38 protein phosphorylation 
of HCT-15 cells 

 

 
图 7  小檗碱和 SB203580 合用对 HCT-15 细胞 MAPK-p38 
途径相关蛋白表达的影响 
Fig. 7  Effect of berberine combined with SB203580 on 
expression of protein related to MAPK-p38 pathway in 
HCT-15 cells 

 
 

图 8  小檗碱和 SB203580 合用对 HCT-15 细胞增殖的影响 
( x ±s, n = 6) 
Fig. 8  Effect of berberine combined with SB203580 on  
proliferation of HCT-15 cells ( x ±s, n = 6) 

120 
 

100 
 

80 
 

60 
 

40 
 

20 
 

0 

小檗碱 

小檗碱＋3MA  

小檗碱 

小檗碱＋Z-DEVD-FMK  120 
 

100 
 

80 
 

60 
 

40 
 

20 
 

0 

#  

#  

#  
##  

细
胞
增
殖
率

/%
  

细
胞
增
殖
率

/%
  

0           50          100  
         小檗碱/(μmol·L−1) 

0           50          100  
       小檗碱/(μmol·L−1) 
 

p-p38 
 
 
p38 
 
 
β-actin 

  0    50    100 
小檗碱/(μmol·L−1)    

    

  0 h   24 h   48 h 
 小檗碱 (50 μmol·L−1)     

p-p38 
 
 
p38 
 
Caspase-3 
（剪切型） 
 
 
LC3 
 
 
β-actin 

对照    小檗碱 小檗碱+SB203580  

0           50          100  
         小檗碱/(μmol·L−1) 

小檗碱 
小檗碱＋SB203580  

120 
 

100 
 

80 
 

60 
 

40 
 

20 
 

0 

细
胞
增
殖
率

/%
  #  

##  








