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白藜芦醇对人胃癌 SGC-7901 细胞形态、线粒体膜电位、活性氧 
及钙离子浓度的影响 
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摘  要：目的  研究白藜芦醇对人胃癌 SGC-7901 细胞的影响。方法  SGC-7901 细胞体外培养 48 h，分为白藜芦醇低、中、

高剂量组（44、88、176 μmol/L），阳性对照组（5-FU 153.8 μmol/L）；阴性对照组（不含药物同体积培养液），荧光显微镜

观察不同浓度的白藜芦醇对 SGC-7901 细胞的形态学影响；流式细胞仪检测白藜芦醇对肿瘤细胞中线粒体膜电位、活性氧的

的影响；激光共聚焦显微镜观察白藜芦醇对肿瘤细胞中钙离子浓度的影响。结果  显微镜下可见肿瘤细胞染色程度加深，染

色质聚集、断裂，产生大小不等的凋亡小体，且随着白藜芦醇浓度加大，现象越来越明显，表明细胞凋亡的比例不断增加；

白藜芦醇能够明显降低肿瘤细胞中线粒体膜电位，随着白藜芦醇浓度不断增加，肿瘤细胞中活性氧也不断增加，说明白藜芦

醇能够提高肿瘤细胞中的活性氧水平来诱导其凋亡；白藜芦醇对肿瘤细胞中钙离子的浓度有一定的作用，其中高剂量能够显

著提高肿瘤细胞中钙离子的浓度，且呈现一定的剂量依赖关系。结论  白藜芦醇通过影响 SGC-7901 肿瘤细胞线粒体膜电位、

活性氧及钙离子浓度导致肿瘤细胞凋亡，且与剂量相关。 
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Effects of resveratrol on cell morphology, mitochondrial membrane potential, 
reactive oxygen species, and intracellular calcium concentration in SGC-7901 
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Abstract: Objective  To investigate the effect of resveratrol on human gastric cancer SGC-7901 cell line. Methods  SGC-7901 cell 
line was cultured in vitro for 48 h. The end concentration of resveratrol low-, mid-, and high-dose groups was 44, 88, and 176 μmol/L, 
respectively; The end concentration of positive control group (5-FU) was 153.8 μmol/L; Negative control group was administrated 
with the same volume of culture medium without drugs. Morphology of tumor cells treated with different concentration of resveratrol 
was identified by fluorescence microscope. Flow cytometry was used to detect the influence of resveratrol on the changes of 
mitochondrial membrane potential (MMP) and reactive oxygen species (ROS) in tumor cells. After the tumor cell was exposed to 
resveratrol, the intracellular calcium concentration ([Ca2+]i) was measured with laser scanning confocal microscope. Results  
According to the morphology, the tumor cell staining was deepened; Chromatin aggregation and fragmentation were observed, and the 
apoptosis bodies were generated. With increasing the concentration of resveratrol, the phenomenon was more obvious, which indicated 
that the proportion of apoptosis increased. Resveratrol could reduce MMP of tumor cells, and ROS of tumor cells has also increased 
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with increasing concentration of resveratrol. It indicated that resveratrol could induce tumor cell apoptosis by affecting the content of 
ROS. The high doses could improve [Ca2+]i significantly in a dose-dependent manner. Conclusion  Resveratrol could induce tumor cell 
apoptosis by affecting MMP, ROS, and [Ca2+]i. 
Key words: resveratrol; mitochondrial membrane potential (MMP); reactive oxygen species (ROS); intracellular calcium 
concentration ([Ca2+]i) 
 

白藜芦醇（resveratrol）为非黄酮类多酚化合物，

是一种广泛存在于葡萄属植物中的物质，目前已在

70 多种植物中被发现[1-3]。作为一种天然抗氧化剂，

白藜芦醇不仅可以有效降低血液黏稠度，还可以抑

制血管舒张和血小板凝结，且对于血栓动脉粥样硬

化的形成有很好的活性。进一步研究表明，白藜芦

醇还具保护神经系统，消炎、抗菌、抗病毒，保肝、

利胆，调节免疫，抗氧化、抗自由基、抗衰老等多

种药理作用，并可通过抑制肿瘤细胞增殖、促进肿

瘤细胞分化、诱导肿瘤细胞凋亡等产生显著的抗肿

瘤作用[4-10]，本研究以人胃癌 SGC-7901 细胞为研究

对象，探讨白藜芦醇对人胃癌 SGC-7901 细胞的影

响，为白藜芦醇的广泛应用提供理论基础。 
1  材料与仪器 
1.1  材料 

人胃腺癌细胞（SGC-7901）由哈尔滨商业大学

药物研究所博士后科研工作站传代保种；白藜芦醇

（质量分数 98%，美国 Sigma 公司），5-氟脲嘧啶

（5-FU）（浙江海正药业股份有限公司），RPMI 1640
（Gibco 公司），胎牛血清（FCS）（Hyclone 公司），

小牛血清白蛋白（BSA），核糖核酸酶 A（RNase A，

Sigma 公司），碘化丙啶（ PI ），罗丹明 123
（Invitrogen），Fluo-3/AM（Molecular Probe 公司）。 
1.2  仪器 

MC0175型 Sanyo CO2培养箱（日本三洋公司），

JJT—900/1300 超净工作台（苏净集团），荧光显微

镜、激光共聚焦显微镜（Leica 公司），Clouter 
Epics—XL 流式细胞仪、CKX—41—32 倒置显微镜

（Olympus 公司），Adventurer 万分之一电子天平

（Ohaus 公司）。 
2  方法 
2.1  白藜芦醇对 SGC-7901 细胞形态的影响 

取指数生长期的人胃腺癌细胞 SGC-7901，加

入适量 0.25%胰蛋白酶液消化细胞，使贴壁细胞脱

落。将含 10%胎牛血清的培养基制备成浓度为 3×
105 个/mL 的细胞悬液，于 6 孔板中每孔接种 1 mL。
将平板置于 37 ℃、5% CO2 培养箱。24 h 后加入白

藜芦醇，使终浓度分别为 44、88、176 μmol/L；阳

性对照组加入 5-FU（153.8 μmol/L）；阴性对照组为

相同体积不含药物的培养液。48 h 后将给药处理的

细胞用 PBS 洗一遍，加入固定液甲醇-冰醋酸（3∶
1），置 4 ℃冰箱固定 10 min 后，加入 5 mg/L 荧光

探针 Hoechst 33258，37 ℃、5% CO2培养箱中孵育

15 min，荧光倒置显微镜观察细胞形态[11]。 
2.2  白藜芦醇对 SGC-7901 细胞线粒体膜电位的

影响 
48 h 后细胞用胰酶消化，加 PBS 洗 2 遍，分别

加入终浓度为 10 μmol/L的罗丹明 123置于 37 ℃孵

育 30 min，孵育后 2 000 r/min 离心 10 min，PBS 洗

2 次，300 目尼龙网滤过后，流式细胞仪检测细胞荧

光强度。激发波长 488 nm，发射波长 525 nm。 
2.3  白藜芦醇对SGC-7901细胞中活性氧的影响[12] 

48 h 后细胞用胰酶消化，加 PBS 洗 2 遍，分别

加入终浓度 5 μmol/L 的 DCFH-DA 置于 37 ℃孵育

30 min，孵育后 2 000 r/min 离心10 min，PBS 洗 2 次，

再用 300 目尼龙网滤过，流式细胞仪检测细胞荧光

强度。激发波长 488 nm，发射波长 525 nm。 
2.4  白藜芦醇对 SGC-7901 细胞中钙离子的影响 

药物作用 48 h 后吸出培养皿中的培养液，加胰

酶消化，用无钙台式液洗一遍；加入 200 μL Fluo-3/ 
AM 荧光探针（4 μg/mL），37 ℃避光温育 30 min；
激光共聚焦显微镜扫描观察。激发波长 488 nm，发

射波长 540～570 nm。 
3  结果与讨论 
3.1  白藜芦醇对 GC-7901 细胞形态的影响 

荧光显微镜下可见，随着药物浓度的不断增加，

细胞凋亡量也不断加大，凋亡细胞特征形态明显，染

色体 DNA 断裂并聚集成细小的凝聚块，细胞形态不

整齐，部分细胞胞核染色质分布不均匀，胞核染色质

浓缩，聚集，当白藜芦醇浓度达到最大时，细胞数量

很少，多数细胞死亡，并呈现大量凋亡形态（图 1）。 
3.2  白藜芦醇对肿瘤细胞中线粒体膜电位的影响 

SGC-7901 细胞中强荧光部分细胞所占比例逐

渐减少，而且随着药物浓度的升高其比例的减少更

加显著，呈一定的剂量相关关系，表明白藜芦醇可

以导致 SGC-7901 细胞内线粒体膜电位明显下降，
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见图 2。 
3.3  白藜芦醇对肿瘤细胞中活性氧的影响 

SGC-7901 细胞内活性氧水平分别为 90.1%、

92.3%、99.7%（空白组的活性氧水平为 84.5%）；表

明白藜芦醇药物浓度增大过程中，荧光较强的细胞

也随之逐渐增多，见图 3。 
3.4  白藜芦醇对 SGC-7901 细胞中钙离子浓度的

影响 
白藜芦醇可升高SGC-7901细胞内Ca2+的浓度，

并且随着白藜芦醇剂量的增加，细胞内 Ca2+浓度增 

 

图 1  荧光显微镜观察 SGC-7901 细胞形态学 
Fig. 1  Morphology of SGC-7901 cells by fluorescence microscopy  

 

图 2  白藜芦醇对 SGC-7901 细胞线粒体膜电位的影响 
Fig. 2  Effect of resveratrol on MMP of SGC-7901 cells 

 

图 3  白藜芦醇对 SGC-7901 细胞内活性氧水平的影响 
Fig. 3  Effects of resveratrol on intracellular ROS levels in SGC-7901 cells 

幅也相应增大，且与对照组相比具有统计学意义

（P＜0.05），见表 1。 
随着对细胞凋亡机制研究的进一步深入，目前

学者普遍认为，线粒体在细胞凋亡过程中起着中心

地位作用，线粒体是介导细胞凋亡的执行者[13-14]。

有研究证明，凋亡因素作用于细胞后，线粒体膜电

位的下降是最早能被记录到的变化。一旦出现线粒

体膜电位降低，细胞将进入凋亡过程[15]。线粒体既

是细胞内钙的储存库，又是极为重要的钙调控器官。

Ca2+可以通过调节线粒体 PT 孔（即线粒体的一种通

透性转变孔道）的开放而诱导凋亡。随着线粒体内 

表 1  白藜芦醇对 SGC-7901 细胞内[Ca2+]变化的影响 
Table 1  Effect of resveratrol on changes of [Ca2+] in  

SGC-7901 cells 

分 组 剂量/(μmol·L−1) [Ca2+]i 变化 

对照 − 15.330 0±1.010 4 

5-FU 153.8 62.856 7±4.265 6** 

白藜芦醇 44 18.046 3±1.079 8 

 88 19.755 0±2.112 9* 

 176 26.630 0±2.081 3** 

与对照组比较：* P < 0.05, ** P < 0.01 

* P < 0.05, ** P < 0.01 vs control group 

    

RPMI 1640          白藜芦醇 44 μmol·L−1      白藜芦醇 88 μmol·L−1     白藜芦醇 176 μmol·L−1            5-FU 

100  101   102  103     100   101   102  103     100   101   102   103     100   101   102  103     100   101   102   103

    

RPMI 1640          白藜芦醇 44 μmol·L−1      白藜芦醇 88 μmol·L−1     白藜芦醇 176 μmol·L−1           5-FU 

100  101   102  103     100   101   102  103     100   101   102   103     100   101   102  103     100   101   102   103

     
RPMI 1640         白藜芦醇 44 μmol·L−1      白藜芦醇 88 μmol·L−1     白藜芦醇 176 μmol·L−1           5-FU 
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的 Ca2+缓慢积累，一旦引起线粒体 Ca2+超载，就会

使高导性 PT 孔开放，导致线粒体膜电位下降，线

粒体外膜破裂和膜间质的溢出，诱导细胞凋亡。越

来越多的实验证实在真核细胞跨膜信号转导途径中

有 Ca2+参与，其作为第二信使参与和细胞凋亡相关

的核酸酶和蛋白激酶的活化，从而介导细胞凋亡。

在细胞凋亡过程中，细胞内 ROS 积累和 Ca2+浓度

升高是两个同时产生的事件。凋亡早期，贮存于内

质网或线粒体的 Ca2+释放使胞内 Ca2+水平轻度升

高，并协同 GSH 下降等因素，导致线粒体产生大

量 ROS。一般情况下，多数 Ca2+被禁锢于内质网、

肌质网等，而此刻大量 ROS 可能导致贮存的细胞

器、线粒体膜和细胞膜的破坏，致使胞外 Ca2+内流

和胞内 Ca2+重新分布，从而进一步使细胞内 Ca2+水

平持续升高。总之，Ca2+水平升高和 ROS 产生并积

累两者相互促进，当 Ca2+达到一定程度时，造成线

粒体功能不可逆的损伤，最终导致细胞凋亡。 
4  讨论 

本实验研究结果表明，白藜芦醇处理肿瘤细胞

48 h 后，肿瘤细胞中的线粒体膜电位普遍下降，且

随着白藜芦醇浓度的不断增加，线粒体膜电位变化

呈现一定的剂量相关关系；活性氧普遍上升，而且

随着白藜芦醇浓度的不断增加，活性氧变化呈现一

定的剂量相关关系；细胞内钙离子浓度提高，且呈

明显的剂量相关性。综上所述，白藜芦醇可能通过

影响肿瘤细胞线粒体膜电位、活性氧及钙离子浓度

而引起肿瘤细胞的凋亡。 
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