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Abstract
AIM: To investigate the influence of genistein on 
cell proliferation in human colon cancer cell line 
SW620.

METHODS: MTT assay, Giemsa staining and 
Hoechst 33258 fluorescent staining were used to 
detect the effect of genistein on the growth and 
morphologic changes of SW620 cells. 

RESULTS: Genistein could effectively inhibit 
the proliferation of SW620 cells in a dose- and 
time-dependent manner. Under a light micro-
scope, cells treated with genistein showed signif-
icantly reduced number, unclear cell membrane 
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染料木黄酮对人结肠癌SW620细胞生长的抑制

梅庆步, 赵忠新, 郑立红, 陈 萍, 刘 丹

®

■背景资料
结肠癌是消化系
常见的恶性肿瘤
之一. 近年来, 随
着人们生活水平
的提高, 饮食结构
的改变, 结肠癌的
发病率及死亡率
呈逐年上升的趋
势, 严重危害人类
的健康. 流行病学
研究发现, 结肠癌
的发病率与大豆
食品的摄入量呈
明显的负相关, 如
何正确利用丰富
的大豆资源防治
人类疾病成为一
项重要课题. 

and nuclear boundaries, chromatin marginal-
ization, and chromatin segmentation. Under a 
fluorescence microscope, the nuclei of some cells 
treated with genistein presented light blue fluo-
rescence and corrugated changes, which were 
characteristics of apoptotic cells. The nuclei of 
few cells presented fragmented fluorescence sig-
nal. Apoptosis index was 27.18%. 

CONCLUSION: Genistein has an obvious in-
hibitory effect on the proliferation of SW620 
cells, and inducing apoptosis may be one of the 
mechanisms that are related to anticarcinogenic 
action of genistein.

© 2013 Baishideng. All rights reserved.
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摘要
目的: 探讨染料木黄酮对人结肠癌SW620细
胞增殖的影响. 

方法: 采用MTT法、Giemsa染色法及Hoechst 
33258荧光染色法检测染料木黄酮对SW620细
胞生长的影响及形态学变化. 

结果: 在一定浓度范围内染料木黄酮可抑制
人结肠癌SW620细胞的增殖, 其抑制率与作用
时间和药物剂量呈依赖关系; 光镜下可见, 药
物组细胞数量明显减少, 细胞膜边界不清, 胞
浆内可见空泡样结构, 核膜不清晰, 染色质边
缘化, 染色质分割成块状; 荧光显微镜下可见, 
药物组部分细胞核呈现亮蓝色荧光的为凋亡
细胞, 细胞核呈波纹状改变, 个别细胞核可见
碎块状荧光信号, 凋亡指数为27.18%. 

结论: 染料木黄酮对人结肠癌SW620细胞的
增殖有明显的抑制作用, 诱导细胞凋亡可能是
染料木黄酮抗结肠癌的作用机制之一. 

■同行评议者
许剑民, 教授, 上海
市复旦大学附属
中山医院普外科
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■研发前沿
本文明确雌激素
及其受体在结肠
癌发生、发展中
发挥怎样的作用, 
为实现结肠癌的
个体化治疗及预
后评估提供依据.

© 2013年版权归Baishideng所有.
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0  引言

结肠癌是消化系常见的恶性肿瘤之一. 近年来, 
随着人们生活水平的提高, 饮食结构的改变, 结
肠癌的发病率及死亡率呈逐年上升的趋势, 严
重危害人类的健康. 流行病学研究发现, 结肠癌

的发病率与大豆食品的摄入量呈明显的负相 
关[1-4], 而染料木黄酮(genistein, Gen)是大豆中抗

癌的主要活性成分, 研究显示其具有显著防治

肿瘤的效果. 本研究观察了染料木黄酮对体外

培养的人结肠癌SW620细胞增殖的影响和形态

学变化, 探讨染料木黄酮诱导结肠癌细胞凋亡

的情况.  

1  材料和方法

1.1 材料 人结肠癌细胞SW620由哈尔滨医科

大学遗传室馈赠. Gen(纯度为98%)、MTT和
EDTA(Sigma公司), 优级胎牛血清(Hyclone公
司), 胰蛋白酶和DMSO(Amresco公司), DMEM
培养基(Gibco公司), hoechst33258(南京凯基生物

科技公司), Giemsa stain(Applichem公司), 其余

为进口或国产分析纯. 
1.2 方法  
1.2.1 细胞培养: SW620细胞用含10 mL/L胎牛血

清的DMEM培养液置于37 ℃、5 mL/L CO2培养

箱中培养, 隔1 d换液, 细胞贴壁生长, 待满瓶底

时, 用胰酶消化, 吹打成单细胞, 分瓶传代. 
1.2.2 实验分组: 分培养基对照组、溶剂对照组

(含0.04%DMSO)、Genistein药物组(10、20、
40、80、160 μmol/L). 
1.2.3 MTT: 取对数生长期的SW620细胞, 以4×103

个/孔细胞浓度于接种于3块96孔板, 每孔100 μL
细胞悬液, 每组设6个复孔, 培养24 h后, 分别加入

不同处理因素, 配至200 μL, 3块板分别培养24、
48、72 h后, 加入MTT(5 g/L), 每孔20 μL, 继续孵

育4 h. 4 h后吸尽每孔中的培养液, 加DMSO 150 
μL/孔, 振荡器上振荡10 min, 于自动酶标仪570 
nm处测定每孔的吸光度(A )值, 实验重复3次, 计
算抑制率(inhibition rate, IR). IR(%) = (1-药物组

A值/对照组A值)×100%. 
1.2.4 Giemsa染色法: 取对数生长期的SW620细
胞, 以2×105个/孔细胞浓度接种于6孔板, 每孔

2 mL细胞悬液, 每组设3个复孔, 培养24 h后, 加
入含0.04%DMSO培养液、40 μmol/L Genistein, 
处理72 h后, PBS洗3次, 100%甲醇固定10 min, 
Giemsa工作液(原液1∶9稀释)染色1 min, 冲洗, 
吹干, 光镜下观察细胞的密度及形态学变化. 
1.2.5 Hoechst33258荧光染色法: 取对数生长期

的SW620细胞, 以2×105个细胞浓度接种于直

径为2.5 cm的2个培养皿中, 培养24 h后, 加入含

0.04%DMSO培养液、40 μmol/L Genistein, 处理

72 h后, 用冷Buffer A洗涤细胞2次, 加入1 mL的
4%甲醛溶液, 4 ℃固定细胞10 min; 滴加200 μL 
Hoechst33258工作液, 室温避光染色10 min, 水
冲净晾干, 置于荧光显微镜下, 选用340 nm的激

发蓝光观察细胞凋亡情况, 实验重复3次, 随机

计数不同视野的1 000个细胞核, 计算凋亡指数

(AI). AI(%) = 具有明显凋亡特征的细胞核总数

/1 000×100%. 
统计学处理 数据用mean±SD表示, 采用

SPSS16.0软件进行统计分析, 两组间均数比较采

用t检验, P <0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 MTT检测结果 DMSO对结肠癌细胞的增殖

无明显的抑制作用, 在一定浓度范围内(10-40 
μmol/L)随着染料木黄酮浓度的增加和作用时间

的延长, 其对结肠癌细胞的抑制作用逐渐增强, 
呈现出剂量和时间依赖性. 当浓度超过80 μmol/
L时, 染料木黄酮对结肠癌细胞的抑制作用呈现

出减弱的趋势, 浓度为160 μmol/L的染料木黄酮

作用24 h时, 反而促进结肠癌细胞的生长, 但随

着作用时间的延长, 逐渐体现出抑制生长的作

用(表1). 
2.2 Giemsa染色法 光学显微镜下, 药物组处理 
72 h后与对照组比较, 结果显示, 药物组细胞密

度明显下降, 细胞膜边界不清, 胞浆内可见空泡

样结构, 核膜不清晰, 染色质边缘化, 染色质分

割成块状; 对照组细胞核染色均匀, 核仁清晰可

见, 未见明显凋亡改变(图1). 
2.3 Hoechst33258荧光染色法 荧光显微镜药物

组处理72 h后与对照组比较, 结果显示, 药物组

部分细胞核呈现亮蓝色荧光的为凋亡细胞, 细
胞核呈波纹状改变, 个别细胞核可见碎块状荧

光信号, 凋亡指数为27.18%. 对照组细胞呈现均

■相关报道
近 年 来 ,  为 明 确
染料木黄酮抗结
肠 癌 的 作 用 ,  国
内外学者进行了
大量的实验研究, 
发现结肠癌因其
是雌激素的靶组
织 之 一 ,  与 异 黄
酮类防治激素依
赖肿瘤有很多相
似 之 处 ,  与 癌 细
胞雌激素及其受
体 水 平 相 关 ,  因
此显示出更为复
杂的分子机制.
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■创新盘点
国内外学者对染
料木黄酮抗结肠
癌细胞增殖的观
点不一致, 体内外
实验结果显示出
抑制和促进两种
相反的结论, 有必
要进一步探讨染
料木黄酮在结肠
癌发生、发展中
的分子机制, 为染
料木黄酮用于临
床治疗提供充分
的理论依据.

匀的低蓝色荧光信号(图2). 

3  讨论

肿瘤的发生是在遗传易感性的基础上, 由于各

种致癌因子的作用, 导致细胞凋亡受阻或增殖

过度的结果, 细胞凋亡在肿瘤的发生、发展过

程中起着重要作用. 因此, 诱导肿瘤细胞凋亡被

视为抗肿瘤药物研究和开发的新靶点. 
染料木黄酮是一种异黄酮类的植物雌激素, 

其结构与17β-雌二醇相似[5], 具有多种生物学活

性且基本无毒[6], 尤以显著的抗肿瘤效果[7-9]而

备受关注. 研究显示, 染料木黄酮能有效抑制前

列腺癌[10]、卵巢癌[11]、乳腺癌[12]、肝癌[13-16]等

多种肿瘤细胞的增殖, 诱导凋亡是其主要作用

机制之一. 为探讨染料木黄酮对结肠癌细胞的

生长抑制作用, 本研究以体外培养的人结肠癌

SW620细胞为模型, 检测染料木黄酮对SW620
细胞增殖和凋亡的影响. 结果显示, 在一定浓度

范围内(10-40 μmol/L)随着染料木黄酮浓度的

增加和作用时间的延长, 其对结肠癌细胞的抑

制作用逐渐增强, 呈现剂量和时间依赖性; 形态

学检测是鉴定细胞凋亡最可靠的方法之一 [17], 

2013-03-08|Volume 21|Issue 7|WCJD|www.wjgnet.com

表  1  Genistein对结肠癌细胞SW620增殖的影响 (mean±SD)

     
分组(μmol/L)

                                         A 值                                      抑制率(%)

         24 h          48 h           72 h            24 h         48 h        72 h

对照组 0.254±0.011 0.569±0.012 0.858±0.015             -             -            -

溶剂对照组 0.252±0.023 0.563±0.018 0.851±0.026     0.79±0.021   1.05±0.015   0.82±0.024 

10 0.248±0.014 0.523±0.034 0.728±0.012b     2.36±0.016   8.08±0.028 15.15±0.017

20 0.237±0.006a 0.471±0.016b 0.651±0.013b     6.69±0.008 17.22±0.012 24.13±0.015

40 0.230±0.013a 0.430±0.014b 0.468±0.013b     9.45±0.011 24.43±0.015 45.45±0.011

80 0.242±0.014a 0.451±0.013b 0.634±0.016b     4.72±0.017 20.74±0.011 26.11±0.014

160 0.299±0.035b 0.521±0.012b 0.746±0.011b -17.72±0.029   8.44±0.016 13.05±0.013

aP<0.05, bP<0.01 vs  对照组.

图  1  Giemsa染色法观察Genistein对SW620细胞形态的影响(×400). A: 对照组; B: Genistein组.

A B

图  2  Hoechst 33258荧光染色法观察Genistein诱导SW620细胞凋亡的形态学变化(×400). A: 对照组; B: Genistein组.

A B
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■应用要点
本文观察染料木
黄酮对体外结肠
癌细胞增殖的影
响和形态学变化, 
探讨其诱导结肠
癌细胞凋亡的情
况, 药物的双向作
用提示染料木黄
酮预防结肠癌受
摄入异黄酮的类
别、消耗量及个
体雌激素和ER水
平等因素的影响.

Giemsa染色结果显示, 药物组细胞密度明显下

降, 细胞膜边界不清, 胞浆内可见空泡样结构, 
核膜不清晰, 染色质边缘化, 染色质分割成块状; 
Hoechst33258荧光结果显示, 药物组部分细胞核

呈现亮蓝色荧光的为凋亡细胞, 细胞核呈波纹

状改变, 个别细胞核可见碎块状荧光信号, 凋亡

指数为27.18%. 此结果与国内外报道Genistein抑
制结肠癌细胞增殖情况[18-21]一致.

近年来, 部分学者对染料木黄酮的抗结肠

癌作用提出异议, Zhi等[22]的体外研究结果显示, 
染料木黄酮可能促进结肠癌的形成. 作者在研

究染料木黄酮的抗肿瘤作用时, 采用肝癌细胞

MHCC97-L和结肠癌细胞SW620两类细胞, 在作

用于肝癌细胞的实验中, 该药无双向作用[23]; 而
在作用于结肠癌细胞时, 药物出现明显的高浓

度促进癌细胞生长的现象. Nagata[24]指出, 大豆

异黄酮预防乳腺癌受摄入异黄酮的类别、消耗

量及个体雌激素水平和雌激素受体(ER)水平等

因素的影响, 这些因素的不同可能产生不一致

的结果. Choi等[25]发现, 染料木黄酮对ERα(+)乳
腺癌细胞MCF-7的增殖影响表现为双向作用(促
进或抑制), 在一定浓度内可促进癌细胞的增殖

并上调ERα的表达, 而对ERα/c-erbB-2(+)的乳腺

癌细胞ZR-75-1没有双向作用, 且可下调ERα和

c-erbB-2的表达, 提示染料木黄酮对乳腺癌细胞

的抗增殖作用与ERα和c-erbB-2受体表达有关. 
Hwang等[26]发现, 染料木黄酮对由17β-雌二醇

(E2)诱导的卵巢癌细胞增殖有抑制作用, 并通过

ER介导, 特别是ERα. Gaete等[27]报道, 染料木黄

酮因刺激乳腺癌细胞生长而不是理想的雌激素

替代产品. 结肠是雌激素的主要靶器官之一, 结
肠癌是否为雌激素依赖性肿瘤目前尚无明确的

定论, 但雌激素及ER在结肠癌的发生、发展中

发挥一定的作用[28]. Caiazza等[29]研究发现, E2对
ERβ的上调作用, 对ERβ的抗结肠作用起到了放

大作用. Notarnicola等[30]发现, CB1受体可视为

结肠癌SW620、DLD-1、HT-29细胞系的雌激素

敏感基因, 通过17β-雌二醇上调CB1的表达可以

进一步揭示雌激素控制结肠癌细胞增殖的机制. 
另外, 当雌激素作用于靶组织后, 可在极短时间

内发挥作用, 这种瞬时效应提示雌激素可能不

需要通过活化基因的途径, 而是直接激活某些

信号通路, 与ER的基因组效应协同发挥作用. 本
研究出现的药物的双向作用与雌激素和ER水平

是否相关, 是否存在其他因素的影响, 尚待进一

步的研究. 因此, 不能排除染料木黄酮是结肠癌

形成的促进因素, 有必要深入探讨内在的分子

机制, 为染料木黄酮的临床治疗提供充分的理

论依据.  
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