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Abstract
AIM: To study the effects and mechanism of 
action of qigesan and its constituents on the 
human esophageal carcinoma cell line Eca 109 in 
vitro.

METHODS: The human esophageal carcinoma 
cell line Eca 109 was cultured and treated with 
different concentrations of qigesan as a whole (W 
group), water extracts of the constituents of qige-
san that promote blood circulation (P group), 
and other water extracts of the constituents of 
qigesan that help prevent stasis (R group). Pro-
tein expression of phospholipase C (PLC)-γ1, 
epidermal growth factor receptor (EGFR) and 
protein kinase C (PKC)α, protein tyrosine phos-
phorylation level (PY99), intracellular calcium 
concentration ([Ca2+]i), and PKC activity were 

measured.

RESULTS: The protein expression levels of 
PLC-γ1, EGFR and PKCα, EGFR and PLC-γ1 
tyrosine phosphorylation level, [Ca2+]i (169.65 
± 30.54 nmol/L, 145.84 ± 24.12 nmol/L, 214.94 
± 37.14 nmol/L vs 231.86 ± 51.10 nmol/L; P > 
0.05, P < 0.05, P > 0.05) and PKC activity in the 
cultured esophageal cancer cells were inhibited 
by qigesan and its individual constituents at dif-
ferent concentrations. The greatest effects were 
seen in group P.

CONCLUSION: Qigesan and its individual 
constituents inhibit esophageal carcinoma cell 
growth by inhibiting PLC-γ1-mediated signal 
transduction.

Key Words: Qigesan; Esophageal carcinoma; Phos-
pholipase C-γ1; Signal transduction; Separated pre-
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摘要
目的: 观察启膈散及其活血和化痰两个拆
方对人食管癌细胞株E c a 1 0 9细胞磷脂酶
C-γ1(PLC-γ1)介导的细胞信号转导的影响, 以
研究启膈散治疗食管癌的作用机制. 

方法: 用启膈散(W)及其活血(P)和化痰(R)两
个拆方的水提物处理体外培养的人食管癌细
胞株Eca109细胞, 测定细胞PLC-γ1、表皮生
长因子受体(EGFR)和PKCα蛋白表达水平、

蛋白酪氨酸磷酸化(PY99)水平和豆蔻酰化富
丙氨酸C激酶底物(MARCKS)(Ser152/156)磷
酸化水平、细胞内游离钙离子[Ca2+]i浓度及
蛋白激酶C(PKC)活性. 

结果: 1 m g/L的启膈散及其拆方明显抑制
Eca109细胞PLCγ1蛋白表达(0.31%, 0.42%, 
0.20%), 随着药物浓度增加其抑制作用分别
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■背景资料
食管癌是世界上
最常见的六大恶
性肿瘤之一, 我国
是世界上食管癌
发病率和病死率
最高的国家, 中晚
期食管癌患者5 a
生存率仅10%左
右, 目前临床上诊
断出的食管癌患
者中80%左右均
为中晚期, 寻找食
管癌早期诊断的
标志物和治疗药
物是提高其生存
率的关键. 启膈散
是清代名医程钟
龄在他的《医学
心悟》中为治疗
噎膈病所创制的
方剂, 临床上治疗
食管癌有肯定疗
效. 

®



增强, 启膈散及其拆方对体外培养的食管癌
细胞PLC-γ1、EGFR和PKCα表达、PLC-γ1
和EGFR酪氨酸磷酸化、MARCKS磷酸化、

[Ca2+]i浓度(169.65±30.54 nmol/L, 145.84±
24.12 nmol/L, 214.94±37.14 nmol/L vs  231.86
±51.10 nmol/L, P >0.05, P <0.05, P >0.05)及
PKC活性均有不同程度的抑制作用, 以P组作
用最强.

结论: 启膈散及其拆方通过不同程度的抑制
食管癌细胞PLC-γ1介导的信号转导而抑制肿
瘤细胞的生长.
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0  引言

多种生长因子及其受体参与了食管癌的发生发

展, 其中表皮生长因子受体(EGFR)在食管癌细

胞中高度表达, 表达及活性的强度与食管癌的

恶性程度、耐药性及发展和预后相关[1-2]. 磷脂

酶C-γ1(phospholipase C-γ1, PLC-γ1)是多种细胞

生长因子信号传导的细胞内效应分子, 在细胞

信号转导中起关键作用. PLC-γ1水解磷脂酰肌

醇-4, 5-二磷酸(PIP2)产生第二信使三磷酸肌醇

(IP3)和甘油三酯(DAG), IP3能引起细胞内钙库

的释放, DAG能激活蛋白激酶C(PKC), 通过这

2条通路和其他未知通路从而激活多种细胞反

应. PLC-γ1在肿瘤发生和发展中起关键作用, 其
超量表达和激活引起肿瘤发生、浸润和转移[3-5]. 
我们研究发现, 食管癌组织内PLC-γ1超量表达, 
说明EGFR-PLC-γ1介导的信号通路在食管癌发

生发展中起着很重要的作用. 启膈散及其拆方

对食管癌细胞Eca109生长具有不同程度的抑制

作用, 为了进一步研究其作用的机制, 我们观察

了启膈散及其拆方对食管癌细胞Eca109 PLC-γ1
介导的细胞信号转导的影响.

1  材料和方法

1.1 材料 丹参、郁金、砂仁壳、沙参、贝母、

茯苓购于河南中医学院第三附属医院. 分为全方

组(W)、活血组(P)(丹参、郁金、砂仁壳)、化痰

组(R)(沙参、贝母、茯苓), 每味药各10 g, 煎煮、

浓缩、5000 g离心, 0.22 μm过滤, 取部分干燥称
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重, 置4℃冰箱备用. 人食管癌细胞株Eca109来自

郑州大学医学院组胚教研室. DMEM高糖培养

基(Gibco公司), 胎牛血清(Hyclone公司), PMSF
与Leupeptin(Amresco公司), 丙烯酰胺(Biomol公
司), 胰蛋白酶与山羊抗小鼠IgG-HRP(华美公司), 
ECL试剂盒(Santa Cruz公司), PLC-γ1 mAb(韩国

浦项科技大学国家信号传导网络实验室惠赠), 
EGFR mAb(Santa Cruz公司), PKCa多克隆抗体

(Santa Cruz公司), Fura-2/AM(Sigma公司), 抗磷

酸化酪氨酸mAb PY99(Santa Cruz公司), 抗磷酸

化MARCKS(Ser152/156)多克隆抗体(Cell signal
公司), 考马斯亮蓝G250(Amresco公司). Heraeus
细胞培养箱(德国Kendro公司); 倒置显微镜(Zeiss
公司), 紫外分光光度计(Thermo公司), SG-603生
物安全柜(Bake公司), ELx800型酶标仪(Bio-Tek
公司), 蛋白电泳系统(Bio-Rad公司), 荧光分光光

度计(Shimadzu公司), 液体闪烁仪(Packard公司), 
1470γ-计数器(Perkin Elmer公司), 低温台式离心

机(Sigma公司). 细胞生长于含100 mL/L胎牛血

清的DMEM培养液中, 置于37℃, 50 mL/L CO2

培养箱, 每间隔48 h更换1次培养基, 待细胞生长

至70%汇合率时, 用胰蛋白酶溶液[D-Hans液配

制, 含2.5 g/L胰蛋白酶, 0.2 g/L乙二胺四乙酸二钠

(EDTA), pH8.3]消化, 按实验要求接种于96孔培

养板中或Φ100培养皿中.
1.2 方法 
1.2.1 ELISA法测定细胞PLC-γ1蛋白表达抑制

率 对数生长期的贴壁肿瘤细胞, 胰酶消化后, 调
至1×108 个/L的细胞悬液, 接种在96孔培养板

中, 每孔200 μL, 37℃, 50 mL/L CO2, 培养24 h, 
分别加入W, R和P, 浓度分为1, 10, 20, 50, 100, 
200, 400和800 mg/L 8个梯度, 每组3个复孔, 继
续培养8 h, 每孔用40 g/L的中性甲醛125 μL固
定15 min; 双蒸水洗涤3次, 加入20 g/L BSA 250 
μL, 37℃温育1 h; 双蒸水洗涤3次, 加入PLC-γ1
抗体, 室温反应4 h; 双蒸水洗涤3次, 加入羊抗鼠

抗体IgG-HRP, 室温反应2 h; 双蒸水洗涤5次, 每
孔加入底物邻苯二胺(O -PhenPhenylenediamine, 
OPD, 2 g/L)50 μL, 室温20 min, 每孔加硫酸25 
μL, 酶标仪上492 nm测定光密度值. 按下式计

算药物对肿瘤细胞P L C-γ1抑制率. 肿瘤细胞

PLC-γ1抑制率% = (1-实验组光密度值/对照组光

密度值)×100%.
1.2.2 We s t e r n b l o t检测肿瘤细胞P L C-γ1、
EGFR和PKCα蛋白表达、蛋白酪氨酸磷酸化

(P Y99)水平和豆蔻酰化富丙氨酸C激酶底物
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■研发前沿
磷脂酶C-γ1介导
的信号转导是近
20 a细胞信号转
导研究的热点, 其
超量表达及信号
转导增强促进了
肿瘤的发生发展. 
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(MARCKS)(Ser152/156)磷酸化水平 对数生长期

的贴壁肿瘤细胞, 胰酶消化后, 调至1×108 个/L的
细胞悬液, 接种10 mL在Φ100培养皿, 24 h后弃

上清, 分别加入浓度为800 mg/L含W, R和P的培

养基10 mL, 继续培养48 h, 收获细胞, 提取蛋白, 
10 μg/孔上样, SDS-PAGE凝胶电泳, 转至硝酸纤

维素膜, 封闭、洗涤30 min, 加入一抗反应4 h、
洗涤30 min, 加入二抗反应2 h, 洗涤30 min, 用增

强化学发光(ECL)试剂曝光、显影、定影、洗

片[6], 重复3次.
1.2.3 Fura-2/AM荧光标记方法测定细胞内游离

钙离子[Ca2+]i浓度 细胞1×106 个种入皿中, 24 h
后加药, Eca109细胞与含W, R和P培养基共同孵

育36 h后用Hanks buffer洗2次, Trypsin消化, 离心

(1000 g , 10 min)洗1次, 将细胞悬浮于1 mL Hepes
缓冲的Hanks+BSA液中, 细胞计数后, 使终浓度

为1×(109-1010)/L. 加入0.25 mmol/L Fura-2/AM 
20 μL, 使Fura-2/AM浓度为5 μmol/L, 加入细胞

悬液中, 37℃培养箱里温育0.5 h. 离心, 然后用

Hepes缓冲的Hanks buffer洗涤1次. 使终浓度为2
×109/L, 上机检测[7-8], 重复4次.
1.2.4 PKC活性测定 收集药物处理24 h和对照组

细胞(加药时细胞数为6.25×106 个), 冷生理盐

水洗涤2次. 加入缓冲液A(150 mmol/L Tris-HCl, 
pH7.5, 50 mmol/L β-巯基乙醇, 1 mmol/L PMSF, 
2 mmol/L EGTA和10 g/L TritonX-100), 将细胞

在冰浴中匀浆, 4℃, 100 000 g离心1 h, 将离心

所得各上清通过DEAE-Sepharose柱(3.5 cm×

0.8 cm), 用平衡缓冲液(120 mmol/L Tris-HCl, 2 
mmol/L DTT, 2 mmol/L EDTA, 2 mmol/L EGTA, 
0.5 mmol/L PMSF)2 mL洗去杂蛋白, 然后用含0.3 
mol/L NaCl的平衡缓冲液洗脱, 收集洗脱液用于

测定PKC活性. 反应总体积100 μL, 含30 mmol/L 
Tris-HCl pH7.5, 5 mmol/L MgCl2, 0.4 mmol/L 

CaCl2, 0.2 mmol/L EGTA, 0.5 g/L histoneⅢs, 0.1 
g/L磷酯酰丝氨酸, 0.1 mmol/L PMA, 部分纯化的

酶蛋白10 μg, 最后加0.12 mmol/L[γ-32P]ATP(2×
105 cpm)启动反应, 在30℃准确温育10 min后, 迅
速加入冷250 mL/L三氯醋酸1 mL终止反应, 沉淀

物转移到微孔滤膜上, 用50 mL/L三氯醋酸洗3次, 
烘干滤膜, 加闪烁液, 测cpm值, 重复4次[8]. 
1.2.5 Bradford法测定蛋白浓度.

统计学处理 计量资料应用统计软件SPSS 
11.0进行单项方差分析.

2  结果

2.1 启膈散及其拆方对Eca109细胞PLC-γ1蛋

白表达的抑制作用 启膈散及其拆方明显抑制

Eca109细胞PLCγ1蛋白表达, 随着药物浓度增加

其抑制作用增强, 呈剂量-效应依赖关系, 其中以

活血组最好, 全方组次之(表1, 图1).
2.2 启膈散及其拆方对Eca109细胞PLC-γ1、
EGFR和PKCα蛋白表达、蛋白酪氨酸磷酸化

(PY99)和MARCKS磷酸化影响 应用启膈散及其

拆方处理的Eca109细胞PLC-γ1、EGFR和PKCα
蛋白表达水平、PLC-γ1、EGFR和MARCKS磷
酸化水平与对照组相比降低, 说明对PLC-γ1和
EGFR表达及酪氨酸磷酸化、PKCα表达和PKC
磷酸激酶活性具有一定的抑制作用, 其中P组最

好, W组次之(图2A-E).
2.3 启膈散及其拆方对Eca109细胞胞内游离钙

离子[Ca2+]i浓度的影响 对照组细胞内游离钙离

子[Ca2+]i浓度明显高于用药各组, 与活血组相比

P <0.05(表2), 说明活血组药物具有明显降低细

胞内游离钙离子[Ca2+]i浓度作用.
2.4 启膈散及其拆方对Eca109细胞PKC活性的影

响 应用启膈散及其拆方处理的Eca109细胞PKC

■相关报道
EGFR是原癌基因
C-erbB1表达的产
物, 为跨膜酪氨酸
激酶受体, 主要通
过Ras-MAPK、

PI3K-Art/PKB、

磷酯酶C-γ1-PKC
介导的信号通路
调节细胞的增殖
和分化, 与细胞的
再生和肿瘤的发
生发展密切相关.

表  1  启膈散及其拆方对Eca109细胞PLC-γ1蛋白表达的
抑制率

     
浓度(mg/L)             W(%)	        P(%)	                 R(%)

1	           0.3080	     0.4217	           0.2008

10	           1.7485	     1.8924	           1.3174

20	           4.1731	     4.6275	           3.5080

50	           4.4350	     6.5410	           4.0413

100	           6.6970	   10.4546	           5.7921

200	         12.6667	   15.6000	           9.5991

400	         15.3333	   19.4363	         10.4455

800	         24.3271	   30.7853	         15.6598
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图  1  启膈散及其拆方抑制Eca109细胞PLC-γ1蛋白表达量效
关系曲线.
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活性明显减弱, 表明启膈散及其拆方对PKC活性

具有一定的抑制作用, 其中P组最好, W组次之

(图3).

3  讨论

EGFR是原癌基因C-erbB1表达的产物, 为跨膜

酪氨酸激酶受体, EGFR与配体结合后可导致

受体形成同源二聚体, 也可与其他EGFR家族

形成异源二聚体, 促使EGFR胞内区6个特异的

受体酪氨酸残基磷酸化, 形成酪氨酸底物结合

位点, 使EGFR激活, 再通过识别一系列底物酶

将细胞外信号转导至胞内. EGFR主要通过Ras-
MAPK、PI3K-Art/PKB、磷酯酶C-γ1-PKC介导

的信号通路调节细胞的增殖和分化, 与细胞的

再生和肿瘤的发生发展密切相关[2,9]. EGFR在食

管癌中常常超量表达, 与食管癌的发生、发展

和预后密切相关[1].  我们以往研究发现, 启膈散

及其活血和化痰两个拆方能够不同程度地抑制

食管癌细胞株Eca109的生长, 其中P组作用最强, 
W组次之. 本研究显示食管癌细胞株Eca109表
达EGFR, 用启膈散及其拆方干预细胞生长显示, 
W和P组可明显抑制细胞生长和EGFR表达, P组
作用最强, W组作用较P组为次(图2B). 此结果表

明, 启膈散及其拆方抑制细胞生长作用与EGFR
介导的信号转导通路相关. 为了进一步研究启

膈散及其拆方的作用机制, 我们对EGFR介导的

PLCγ1-PKC通路相关蛋白分子进行了检测. 
PLC分为β、γ、δ 3型,  每1型又分几种亚

型,  如PLC-γ分PLC-γ1和PLC-γ2. PLC-γ1由2
个SH2(src homology domain)、1个SH3、1个
PH(pleckstrin homology domain)和2个催化区等

结构域组成. PLC-γ1是以生长因子受体为中心

的多级蛋白质复合物的一个重要成员, 其序列

中几个酪氨酸能直接被生长因子受体酪氨酸激

酶磷酸化而活化. PLC-γ1酶活化后, 催化PIP2
分解成产物IP3和DAG作为第二信使物质在细

胞内发生作用. IP3能引起细胞内钙库的释放, 
DAG能激活PKC. PLC-γ1和其他类型PLC同工

酶不同, 不仅具有催化分解PIP2的脂酶的功能, 
而且也具有作为接合器蛋白的作用. 即PLC-γ1
除了由X和Y区构成的酶活性部位外, 还有作为

蛋白质相互结合的SH区, 通过这些结构区域与

其他信号传导分子的结合, 从而激活多种细胞

反应. PLC-γ1在细胞增生性疾病和癌细胞中如

上皮过度增生病、家族性肠息肉病、乳腺癌、

结肠直肠癌、前列腺癌、卵巢癌等高度超量表

达; 用微量注射法将PLC-γ1蛋白注入静止期的

小鼠成纤维细胞NIH3T3中即迅速诱导DNA合

成; 同样, 用转基因技术造成大鼠成纤维细胞株

3Y1细胞超量表达PLC-γ1使该细胞株发生恶性

转变, 将该细胞植入裸鼠体内很快形成肿瘤. 这

表  2  启膈散及其拆方对Eca109细胞胞内游离钙离子
[Ca2+]i浓度的影响

     
分组	             n 	                	                 浓度(nmol/L)

C	            4		         231.8633±51.1017

W	            4		         169.6531±30.5454

P	            4		         145.8391±24.1226a

R	            4		         214.9360±37.1445

aP<0.05 vs  C.

图  3  启膈散及其拆方对Eca109细胞PKC活性的影响.
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图  2  启膈散及其拆方对Eca109细胞PLC-γ1、EGFR和PKCα
蛋白表达、蛋白酪氨酸磷酸化(PY99)和MARCKS磷酸化影响. 
A: PLC-γ1蛋白; B: EGFR蛋白; C: 蛋白酪氨酸磷酸化PY99; 

D: PKCα蛋白; E: MARCKS磷酸化. M: 小鼠脑; C: 对照组; 

W: 全方组; P: 活血组; R: 化痰组. 

■创新盘点
本文首次报道了
启膈散及其拆方
通过抑制PLCγ1
介导的信号转导
发挥对人食管癌
Eca109细胞生长
的抑制作用. 
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些结果表明PLC-γ1在肿瘤发生和发展中起关键

作用[10-13]. 
由表1和图1可以看出, 启膈散及其活血和

化痰两个拆方均能抑制Eca109细胞PLC-γ1蛋
白表达, 活血组作用最强, 全方组次之, 化痰组

作用最弱, 随着药物浓度增加, 各组对PLC-γ1
表达抑制作用呈剂量依赖关系, 其趋势与其对

Eca109细胞生长的抑制作用一致. 从图2A也可

以知道, 各组对Eca109细胞PLC-γ1表达的抑制

作用强弱次序为: P组、W组、R组, 说明各用药

组可能是通过下调细胞PLC-γ1表达从而通过其

介导的信号转导通路发挥抑制细胞生长作用. 
为了观察启膈散及其拆方对EGFR-PLC-γ1信号

转导的影响, 我们用能识别EGFR和PLC-γ1酪氨

酸磷酸化的抗磷酸化酪氨酸单克隆抗体PY99
对蛋白酪氨酸磷酸化水平进行检测, 发现与对

照组相比各用药组在EGFR和PLC-γ1分别对应

的170 kDa和145 kDa处磷酸化条带减弱(图2C), 
即活血组、全方组、化痰组有不同程度地抑制

EGFR和PLC-γ1蛋白酪氨酸磷酸化作用, 说明活

血组、全方组、化痰组还可以通过抑制EGFR
和PLC-γ1的酪氨酸磷酸化降低其活性, 从而减

弱EGFR-PLC-γ1信号转导. 
细胞内游离钙离子[Ca2+]i参与了细胞多种

生物行为包括细胞的收缩、运动、生长、分化

和分泌. 在外部刺激因子如EGF作用下, Ca2+离

子从细胞内钙池内质网中释放出来或者细胞外

的Ca2+离子从细胞膜钙离子通道进入, 从而升高

[Ca2+]i, 这两种通路虽然不同, 但在同一刺激因

子作用下可以协同作用. 从细胞内钙池释放Ca2+

需要依赖于IP3与内质网膜上的InsP3Rs结合引

起钙通道打开, 很快内质网内Ca2+又通过内质网

膜上的Ca2+泵、Na-Ca离子交换器、胞质中钙

结合蛋白等作用恢复平衡. 同时细胞膜上依赖

于细胞内池Ca2+流的Ca2+通道打开, 引起持续小

幅度[Ca2+]i升高. 细胞内的[Ca2+]i作为信号传导

的第二信使, 通过Ca2+-CaM和激活PKC等通路

引起细胞各种反应. 丝裂素原通过细胞内Ca2+

流在细胞增殖中发挥关键作用, 如可抑制Ca2+流

以引起细胞在G2/M停滞[14-15]. 在很多组织细胞

如淋巴细胞、成纤维细胞、CEO细胞、内皮细

胞的增殖依赖于持续的细胞内钙离子信号. 细
胞生长因子也可以通过刺激细胞内[Ca2+]i升高

而引起细胞增殖, PDGF引起的细胞内[Ca2+]i可
以引起小鼠成纤维细胞增殖、FGF可以通过引

起[Ca2+]i增高引起内皮细胞增殖等[16-17]. 当这些

生长因子和受体结合后主要通过磷酸化激活细

胞内效应蛋白如PLC-γ1、PI-3K等引起[Ca2+]i
升高 [14,18-19]. 本研究发现启膈散及其拆方可以

降低Eca109细胞内[Ca2+]i, 其中活血组最强, 和
对照组有显著差异(P <0.05), 全方组也可降低

[Ca2+]i(均值明显低于对照组), 统计学虽没有意

义, 但趋势明显, 可能因为样本少的缘故. 说明

启膈散全方和活血方可以通过抑制PLC-γ1及
其他效应蛋白引起的[Ca2+]i升高, 从而抑制细

胞增殖. 
蛋白激酶C(PKC)是PLC介导的细胞信号转

导的重要环节, 他是丝氨酸和苏氨酸激酶, 具有

多种亚型, PKCα是其中重要的一个. 当特异性

配体和受体结合后PLC催化PIP2分解为钙离子

动员物IP3和PKC激动剂DAG[3]. DAG促使PKC
锚定于质膜, 增强了他对磷脂酰丝氨酸的亲和

性, 同时Ca2+也可以增加PKC的C区与阴离子膜

的亲和性促使PKC转位. 质膜与PKC的C1和C2
区结合产生了足够的能量使PKC发生变构暴露

出底物结合区. 研究发现PKCα而不是PKCβ依
赖PLC活性. 活化后的PKCα可由胞质中向胞膜

转移, 再磷酸化多种底物, 通过raf-MAPK-AP1, 
bcl- 2、p27和RhoA等通路, 发挥其调节细胞生

长、分化、细胞周期调控、迁移、基因表达多

种功能[20-21]. MARCKS 是PKC的重要底物, 分布

于各种细胞中, 参与细胞运动、有丝分裂、膜

运输等细胞活动[22], MARCKS停留于细胞膜, 依
赖于PKC对其磷酸化往来于膜质之间[23-24], 及调

节其与钙调蛋白结合活性和与丝状肌动蛋白交

联活性[25], 而其他磷酸激酶都不能催化他, 因此, 
MARCKS已广泛用于对细胞PKC活性的检测[26]. 
本研究采用western blot分析MARCKS磷酸化水

平和纯化PKC使HistoneⅢs磷酸化2种体外测定

方法检测PKC活性, 结果发现, 启膈散及其拆方

对食管癌细胞PKCα的表达和PKC的活性具有

抑制作用, 强弱次序为: 活血组、全方组、化痰

组. 上述实验结果显示启膈散全方和活血药对 
EGFR- PLCγ1-PKC信号通路的蛋白表达具有同

步抑制作用, 其中是由于抑制三者中一个表达

后, 导致另外两者表达减少, 还是通过另外一种

通路调节三者的蛋白表达, 需要进一步研究. 同
时, 启膈散及其拆方还对EGFR和PLC-γ1酪氨酸

磷酸化及PKC活性具有抑制作用, 并能降低细胞

内游离钙离子浓度. 这些都表明启膈散及其拆

方可以通过EGFR-PLCγ1-PKC信号转导通路发

挥抑制细胞生长的作用. 

■同行评价
本 文 研 究 了 中
药 启 膈 散 对 食
管癌细胞Eca109 
P L C - γ 1 介 导 的
细胞信号转导的
影响 ,  从E G F R -
PLCγ1-PKC信号
转导通路上不同
层次、多种方法
研究其机制, 具有
一定新颖性和创
新 性 ,  结 果 和 结
论有说服力. 
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总之, 通过本实验我们可以知道: (1)启膈散

及其拆方对人食管癌Eca109细胞EGFR- PLCγ1-
PKC信号转导通路具有抑制作用, 以活血组药物

作用最好; (2)启膈散及其拆方可能通过EGFR- 
PLCγ1-PKC信号转导通路发挥对Eca109细胞

生长抑制作用; (3)启膈散及其拆方对E G F R- 
PLCγ1-PKC信号转导通路的蛋白表达和蛋白

磷酸化的同步抑制机制及EGFR激活后EGFR- 
PLCγ1-PKC具体的信号转导过程需进一步研究.
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