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■背景资料
结直肠癌作为影
响人类健康的一
种重大疾病 ,  长
期以来一直是临
床和基础医学研
究的热点 .  在世
界范围内 ,  其发
病率和死亡率均
位居各种癌症的
前三位 .  凋亡是
多基因严格控制
的过程 ,  这些基
因在种属之间非
常保守, 如Bcl-2
家 族、 c a s p a s e
家族、癌基因如
c -myc 、抑癌基
因p53 等, 随着分
子生物学技术的
发展对多种细胞
凋亡的过程有了
相当的认识 ,  但
是迄今为止凋亡
过程确切机制尚
不完全清楚.
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Abstract
AIM
to investigate the mechanism of 5-alkylre
sorcinols (5ARs)- induced apoptosis by 
detecting the effect on BCL2, Bax, PARP1 and 
Caspase3 expression patterns in colon cancer 
cell lines. 

METHODS
After HT29 and HCT 116 cells were treated 
with different concentrations of 5ARs, cell 
morphological changes were observed by phase-
contrast microscopy, cell proliferation and 
apoptosis phenotypes were evaluated by Cell 
Counting Kit-8 (CCK8) and Annexin V-FITC/PI 
flow cytometric assays, respectively, and the 
protein levels of BCL2, Bax, PARP1 and Caspase3 
were detected by Western blotting assays.

RESULTS
CCK8 assays indicated that the proliferation of 
HT29 and HCT 116 cells treated with different 
concentrations of 5ARs was significantly 
decreased (P < 0.05), and treatment with 5ARs 
increased the apoptosis of HT29 and HCT 116 
cells. 5ARs suppressed BCL2 expression and 
elevated the levels of Bax, PARP1, Caspase3 and 
the ratio of BAX to BCL2 in colon cancer cells. 
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■研发前沿
大多数动物和人
体试验均显示了
麦麸与降低大肠
癌发生风险的关
系 ,  并且麦麸油
的主要成分5-烷
基 间 苯 二 酚 ( 5 - 
alkylresorcinols, 
5ARs)具有强烈
的 抑 制 结 肠 癌
细 胞 增 殖 的 作
用, 但有关5ARs
的抗肿瘤活性的
机 制 尚 未 阐 明 ,
本 实 验 旨 在 具
体 研 究 5 A R s 诱
导结直肠癌细胞
凋亡及与Bax、
BCL2、Caspase3
和PARP1表达的
影响 ,  并进一步
探讨其可能的具
体作用机制.

CONCLUSION
5ARs can induce the apoptosis of HT29 and 
HCT 116 cells in vitro, possibly by enhancing 
BAX, PARP1 and Caspase3 expression and 
elevating the ratio of BAX to BCL2 in colon 
cancer cells.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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摘要
目的
探讨5-烷基间苯二酚(5-a lkyl resorc inols, 
5ARs)诱导人结直肠癌细胞凋亡及与BCL2、
Bax、PARP1和Caspase3表达的影响. 

方法
体外细胞实验应用5A R s直接对H T29、
HCT116进行干预诱导. 利用倒置相差显微
镜观察5ARs对HT29、HCT116干预后细胞
形态的变化. CCK8法测定不同浓度5ARs
诱导人HT29及HCT116抑制率. Annex in 
V-F I T C/P I流式细胞术检测5A R s诱导人
HT29及HCT116凋亡. Western-blot检测分
析不同浓度5ARs诱导HT29及HCT116后凋
亡相关蛋白变化(BCL2、Bax、PARP1和
Caspase3). 

结果
5 A R s 可 呈 浓 度 依 赖 性 地 抑 制 H T 2 9 及
HCT116增殖(P <0.05); 5ARs可诱导HT29
及HCT116凋亡, 并可增强Bax、PARP1和
Caspase3表达, 抑制BCL2表达, 并提高Bax/
BCL2的比值比例(P <0.05). 

结论
5ARs可诱导HT29及HCT116凋亡, 并且可能
与激活Bax、PARP1和Caspase3表达及增加
Bax/BCL2比值比例相关. 

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核 心 提 要 :  本 实 验 证 实 了 5 - 烷 基 间 苯 二 酚

(5-alkylresorcinols, 5ARs)可诱导HT29及HCT116
凋亡, 并且可能与激活Bax、Caspase3、PARP1
表达、释放及增加Bax/BCL2比值比例相关, 为
进一步研究5ARs抗肿瘤的分子机制提供实验依

据和理论资料, 为预防和治疗结肠癌提供实验

资料. 
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0  引言

结直肠癌作为影响人类健康的一种重大疾病, 
长期以来一直是临床和基础医学研究的热点. 
在世界范围内, 其发病率和死亡率均位居各种

癌症的前三位[1]. 结直肠癌发生发展大部分均

有明确的癌前病变, 经息肉腺瘤或扁平腺瘤过

渡而癌变并发展为进展性癌甚至远处扩散, 历
时可达20余年. 大肠癌发生发展的时间窗为化

学预防和筛查发现早期病变提供了可能[2]. 
细胞凋亡是细胞的一种基本生物学现象, 

在多细胞生物去除不需要的或异常的细胞中

起着必要的作用[3]. 它在生物体的进化、内环

境的稳定以及多个系统的发育中起着重要的

作用. 细胞凋亡不仅是一种特殊的细胞死亡类

型, 而且具有重要的生物学意义及复杂的分子

生物学机制. 
凋亡是多基因严格控制的过程, 这些基因

在种属之间非常保守, 如Bcl-2家族、caspase家
族、癌基因如c-myc、抑癌基因p53等, 随着分

子生物学技术的发展对多种细胞凋亡的过程

有了相当的认识, 但是迄今为止凋亡过程确切

机制尚不完全清楚[4]. 而凋亡过程的紊乱可能

与许多疾病的发生有直接或间接的关系. 如肿

瘤[5]、自身免疫性疾病[6]等, 能够诱发细胞凋

亡的因素很多, 如射线、药物等[7,8]. 
麦麸在预防结肠癌的发生和发展过程中

具有重要作用, 有证据证明, 食用麦麸可降低

大肠癌风险[9]. 烷基间苯二酚(alkylresorcinols, 
ARs)是Wenkert等首次在小麦、黑麦中发现



2017-10-18|Volume 25|Issue 29|WCJD|www.wjgnet.com 2623

■相关报道
ARs特殊的两亲
性使其具有的抑
菌、提高生物膜
的稳定性、抗肿
瘤、抗氧化等多
种生理功能及其
作为摄入小麦、
黑麦等全谷物食
品特殊的生物标
记等用途受到研
究者的广泛关注. 
5 A R s 能 够 降 低
一些间接诱导物
质的诱导性 ,  与
花 青 素 相 比 较 , 
ARs能够有效地
抑制淋巴细胞培
养中诱导物的诱
导 速 率 和 频 率 . 
Gasiorowski等通
过埃姆斯实验检
测了ARs降低四
种标准诱导物的
诱导效应 ,  发现
其效果非常显著. 
在姐妹染色体杂
交试验中, ARs能
够显著地降低染
色体交换的频率. 
经进一步研究发
现, ARs能够加速
具有遗传毒性的
被损伤细胞的死
亡速率 ,  抑制癌
细胞形成.

的一类特殊的酚类脂, 具有两亲性. ARs特殊

的两亲性使其具有的抑菌、提高生物膜的稳

定性、抗肿瘤、抗氧化等多种生理功能及其

作为摄入小麦、黑麦等全谷物食品特殊的

生物标记等用途受到研究者的广泛关注 [10]. 
Howe等[11]和Trock等[12]对结直肠癌发生率和

摄入食用纤维进行了病例对照研究, 发现增

加食用纤维量可以显著降低结直肠癌的发生. 
Freudenheim等[13]也发现增加谷物来源的不溶

性纤维比增加蔬菜和水果来源的可溶性纤维

更能降低大肠癌的风险.
虽然大多数动物和人体试验均显示了麦

麸与降低大肠癌发生风险的关系, 并且麦麸油

的主要成分5-烷基间苯二酚(5-alkylresorcinols, 
5ARs)具有强烈的抑制结肠癌细胞增殖的作

用, 但有关ARs的抗肿瘤活性的机制尚未阐明,
本实验旨在具体研究5ARs诱导结直肠癌细胞

凋亡及与Bax、BCL2、Caspase3和PARP1表达

的影响, 并进一步探讨其可能的具体作用机制. 

1  材料和方法

1.1 材料

1.1.1 实验试剂: FBS、McCoy'5A细胞培养

液购自南京市凯基生物有限公司 ;  山羊抗

兔二抗、山羊抗鼠二抗购自Thermo Fisher 
Scientific; PS、PAGE、SDS、CCK8试剂盒、

B C A蛋白提取试剂盒、B C A蛋白定量试剂

盒、Annexin V-FITC/PI凋亡检测试剂盒购自

GIBCO-Invitrogen(Carlsbad, CA, United States); 
脱脂牛奶、ECL、TEMED购自Thermo Fisher 
Scientific; 0.45 µm PVDF膜、Bax、BCL2、
Caspase3、PARP1和β-act in抗体购自Santa 
Cruz Biotechnology(Santa Cruz, CA); 5ARs 
C17:0购自上海源叶生物公司; 甲醇、TBST、
Tris-甘氨酸缓冲液购自广州化学试剂有限公

司; PBS购自银川恒鑫生物试剂公司; 30%聚

丙烯酰胺购自Sigma-Aldrich(St.Louis, MO, 
United States). 
1.1.2 实验仪器:  超净工作台(B i o-R a d, 型
号: ESCO AC67); CO2培养箱(Bio-Rad, 型号: 
02793-867); 高速冷冻离心机(CBS, 型号: 2236); 
全自动高压锅(Bio-Rad, 型号: MLS-4011); 液
氮罐(Bio-Rad, 型号: 5438R); 凝胶成像仪(美
国Bio-Rad, GEL DOC2015); 倒置相差荧光显

微镜(美国Bio-Rad, 型号: 665); 电子天平(美国

Thermo, 型号: BT796s); 紫外可见酶标仪(美国

Bio-Rad Laboratories, 型号: Discover.V39); 水平

摇床(常州普天仪器, 型号: HY-8).
1.1.3 实验细胞: 人结直肠细胞(HT29、HCT116)
购自美国ATCC细胞库(Manassas, VA); 细胞培

养条件: 10%胎牛血清的McCoy'5A培养基、

PS(100 U/mL链霉素和100 μg/mL青霉素), 置
于37 ℃、95%O2、5%CO2细胞温室培养箱中

培养. 
1.2 方法

1.2.1 细胞复苏与常规培养: 取出实验室液氮罐

中冻存的HT29、HCT116, 立即放入37.5 ℃水

浴锅中, 不断摇动促进细胞液融化, 待细胞液完

全融化后立即转移至超净台, 并吸取冻存管液

至10 mL离心管离心1000 r/min, 5 min, 弃上清, 
加入含有10% FBS的McCoy'5A培养基轻轻吹

打, 再将细胞液转移至含有完全培养基的培养

皿中, 置于37 ℃、5%CO2培养箱中培养24 h, 用
倒置相差显微镜下观察细胞的贴壁生长情况, 
选择隔1 d换1次培养液. 当细胞密度达到90%
以上时, 用不含EDTA的胰酶消化收集细胞, 
1:3传代, 取对数生长期的细胞作为实验用. 
1.2.2 分组药物干预: 设两组药物干预组: 分别

选用浓度为0、5、10、15、20 μmol/L的5ARs
分别干预HT29和HCT116, 于37 ℃、5%CO2培

养箱中培养24 h, 利用倒置相差显微镜观察不

同浓度的5ARs对两组细胞增殖的影响及细胞

形态的变化. 
1.2.3 CCK8法绘制5ARs抑制细胞增殖曲线: 细
胞计数板计数不同分组细胞数, 接种到96孔板

内, 按比例1∶2依次用培养基稀释成一个细

胞浓度, 一般做3-5个细胞浓度梯度, 每孔建议

4个复孔. 接种后培养2-4 h使细胞贴壁, 加入

CCK试剂培养24 h, 37 ℃温箱孵育1 h, 在酶标

仪上应用490 nm测定光吸收值OD值, 并计算: 
细胞抑制率 = (对照孔OD值-实验孔OD值)/对
照孔OD值×100%, 并绘制两组不同浓度5ARs
干预后的细胞抑制率曲线. 
1.2.4 提取细胞蛋白, 并测定蛋白含量: 将上述

两组细胞于37 ℃、5%CO2培养箱中培养24 h, 
用BCA提取试剂盒提取细胞蛋白, 按照每4 µL
蛋白样品加入1 µL 5×SDS-PAGE蛋白上样缓

冲液的比例, 混合蛋白样品和蛋白上样缓冲液, 
于100 ℃水浴锅中煮5-10 min充分变性蛋白质

以备用. 
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■创新盘点
大多数动物和人
体试验均显示了
麦麸与降低大肠
癌发生风险的关
系, 但有关ARs的
抗肿瘤活性的机
制尚未阐明 .  本
实验创新点是拟
通过细胞实验阐
明5ARs的体外抗
肿瘤活性及5ARs
诱导结肠肿瘤凋
亡的分子靶标.

1.2.5 Annexin V-FITC/PI流式细胞术检测细胞凋

亡: 取上述两组细胞2000 r/min, 5 min离心, PBS
冲洗细胞3次, 贴壁细胞用不含EDTA的胰酶消

化收集, 收集10×104以上细胞. 加入500 µL的
Bingding Buffer重新悬浮细胞, 并先后加入等比

例的l Annexin V-FITC和5 µL Propidium lodide 
混匀, 室温、避光、反应10 min, 立即在1 h内应

用流式细胞仪L3通道观察检测细胞凋亡. 
1.2.6 Western-Blot 检测蛋白表达: 根据所提取

蛋白浓度调整分离胶和浓缩胶至合适比例, 将
蛋白样品经聚丙烯酰胺凝胶100 V电泳约1.5 h, 
然后电转液中湿性电转80 V、1.5 h, 电转至

PVDF膜, 4%脱脂奶粉37 ℃封闭1 h, 摇床摇匀, 
加入抗体Caspase3(1∶1000稀释)、PARP1抗
体(1∶1500稀释)、Bax抗体(1∶2000稀释)、
BCL2(1∶2000稀释)、β-actin(1∶1500稀释), 
4 ℃摇床60 r/min 12 h. 1%TBST洗膜, 加入相

应二抗, 室温孵育1 h, 再予1%TBST洗膜后加

入适宜剂量ECL显色液在暗室凝胶成像仪下

曝光成像, 并用Image J软件进行图像分析. 
统计学处理 采用SPSS20.0统计软件进行

数据处理, 实验数据以mean±SD表示, 两组间

比较采用两样本t检验, 多组间比较采用方差分

析, P≤0.05为差异具有统计学意义. 

2  结果

2.1 5ARs可不同程度地抑制HT29、HCT116增

殖 将不同浓度5ARs干预HT29、HCT116后, 

置于37 ℃、5%CO2培养箱中培养中培养24 h, 
在倒置相差显微镜下观察细胞的数量及形态

变化(放大100×100倍). 结果显示(图1, 2), 与
对照组相比, HT29和HCT116组随着5ARs浓度

的升高, 细胞数明显减少. 
2.2 CCK8法测定不同浓度5ARs诱导人HT29
及HCT116抑制率 上述不同药物干预组, 分别

置于37 ℃、5%CO2培养箱中培养24 h, CCK8
法检测细胞抑制率与空白对照组相比差异有

统计学意义(P <0.05). 结果显示(图3A), 与阴性

对照组相比, HT29-5ARs(5 µmol/L)组、HT29-
5ARs(10 µmol/L)组、HT29-5ARs(15 µmol/L)
组及HT29-5ARs(20 µmol/L)组抑制率明显

增加, 尤其是H T29-5A R s(20 µ m o l/L)组抑

制率更为明显(P <0.05); 随着5ARs的浓度升

高, 可不同程度地抑制HT29增殖(P <0.05). 结
果显示(图3B), 与阴性对照组相比, HCT116-
5ARs(5 µmol/L)组、HCT116-5ARs(10 µmol/L)
组、HCT116-5ARs(15 µmol/L)组及HCT116-
5ARs(20 µmol/L)组抑制率明显增加, 尤其是

HCT116-5ARs(20 µmol/L)组抑制率更为明显

(P <0.05); 随着5ARs的浓度升高, 可不同程度

地抑制HCT116增殖(P <0.05). 
2.3 Annexin V-FITC/PI流式细胞术检测5ARs
诱导人HT29、HCT116凋亡 将上述两组细胞

分别应用流式细胞仪L3通道检测. 从Annexin 
V-FITC/PI荧光双参数点图可以观察(图4), 其
中右上象限和右下象限为死亡细胞. 在HT29

图  1  显微镜下不同浓度5ARs干预HT29 24 h后细胞的形态变化. A: HT29-对照组; B: HT29-5ARs(5 μmol/L)组; C: 

HT29-5ARs(10 μmol/L)组; D: HT29-5ARs(15 μmol/L)组; E: HT29-5ARs(20 μmol/L)组. 5ARs: 5-烷基间苯二酚.

A

D E

B C
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■应用要点
本 实 验 证 实 了
5 A R s 可 诱 导
HT29及HCT116
凋亡 ,  并且可能
与 激 活 B a x 、
C a s p a s e 3 、
PA R P 1 表 达 、
释放及增加Bax/
B C L 2比值比例
相关 ,  为进一步
研究5ARs抗肿瘤
的分子机制提供
实验依据和理论
资料 ,  为预防和
治疗结肠癌提供
实验资料.

各分组细胞中, 随着5ARs的浓度增加, 右下象

限和右上象限死亡细胞数明显不同程度增加

(图4A); 在HCT116各分组细胞中, 随着5ARs的
浓度增加, 右下象限和右上象限死亡细胞数也

明显增多(图4B). 
2.4 5ARs可增加HT29中Caspase3、PARP1、
Bax表达, 并抑制BCL2表达 如图5所示, 与对

照组(1组)比较, Western-blot检测不同浓度的

5ARs对Caspase3、PARP1、Bax表达呈现不

同程度升高(P <0.05), 但随着5ARs的浓度升

高, Western-blot检测BCL2的表达逐渐降低

(P <0.05). 
2.5 5ARs可增加Bax/BCL2比值 如图6所示, 与
对照组(1组)相比, 随着5ARs浓度的升高, Bax/
B C L2比值逐渐升高 ,  差异具有统计学意义

(P <0.05). 
2.6 5ARs可增加HCT116中Caspase3、PARP1、
Bax表达, 并抑制BCL2表达 如图7所示, 与对照

组(1组)比较, Western-blot检测不同浓度的5ARs
对Caspase3、PARP1、Bax表达呈现不同程度

升高(P<0.05), 但随着5ARs的浓度升高, Western-
blot检测BCL2的表达逐渐降低(P<0.05). 

A B C

ED

图  2  显微镜下不同浓度5ARs干预HCT116 24 h后细胞的形态变化. A: HCT116-对照组; B: HCT116-5ARs(5 μmol/L)组; C: 

HCT116-5ARs(10 μmol/L)组; D: HCT116-5ARs(15 μmol/L)组; E: HCT116-5ARs(20 μmol/L)组. 5ARs: 5-烷基间苯二酚.

图  3  CCK8法检测不同浓度5ARs对HT29、HCT116增殖能力的调控(24 h). A: 0: 空白对照组; 1: 阴性对照组; 2: HT29-

5ARs(5 μmol/L)组; 3: HT29-5ARs(10 μmol/L)组; 4: HT29-5ARs(15 μmol/L)组; 5: HT29-5ARs(20 μmol/L组; B: 0: 空白

对照组; 1: 阴性对照组; 2: HCT116-5ARs(5 μmol/L)组; 3: HCT116-5ARs(10 μmol/L)组; 4: HCT116-5ARs(15 μmol/L)

组; 5: HCT116-5ARs(20 μmol/L)组. bP<0.01 vs  1组. 5ARs: 5-烷基间苯二酚.
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■名词解释
Bcl-2: B淋巴细
胞 瘤 - 2 基 因 简
称bc l -2 (B-ce l l 
lymphoma-2), 是
细胞凋亡研究中
最 受 重 视 的 癌
基因之一 .  目前
B c l - 2 是凋亡分
子机制研究的主
要靶分子 .  随着
对Bcl-2以及凋亡
本身研究的日渐
深入, Bcl-2的作
用机制和凋亡的
分子机制最终被
阐明 ,  从而提高
对与凋亡有关的
疾病的认识和诊
治水平 .  在哺乳
动物细胞中 ,  调
节线粒体外膜通
透性 ,  大多数定
位在线粒体外膜
上 ,  或受到信号
刺激后转移到线
粒体外膜上 .  根
据其功能可分为
两组: Bcl-2, Bcl-
xl, Bcl-w等抑制
细胞凋亡 ;  Bax, 
Bak,  Noxa等促
进细胞凋亡 .  关
于Bcl-2家族调控
线粒体外膜通透
性的机制 ,  假说
之一是 ,  细胞接
受凋亡信号后促
凋亡因子Bax和
Bak发生寡聚化, 
从细胞质中转移
到线粒体外膜上, 
并与膜上的电压
依赖阴离子通道
相互作用 ,  使通
道开放到足以使
线粒体内的凋亡
因子如细胞色素
c 等 释 放 到 细 胞
质基质中 ,  引起
细胞死亡. 

2.7 5ARs可增加Bax/BCL2比值 如图8所示, 与
对照组(1组)相比, 随着5ARs浓度的升高, Bax/
B C L2比值逐渐升高 ,  差异具有统计学意义

(P <0.05). 

3  讨论

Bcl-2蛋白家族[14]是一个特别的家族, 目前已发

现25种Bcl-2家族同源蛋白, 其成员中有些促进

凋亡, 如Bad、Bid、Bax, 有些成员阻止细胞凋
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图  4  Annexin V-FITC/PI流式细胞术检测5ARs诱导人HT29及HCT116凋亡. A: 1: 阴性对照组; 2: HT29-5ARs(5 μmol/L)组; 

3: HT29-5ARs(10 μmol/L)组; 4: HT29-5ARs(15 μmol/L)组; 5: HT29-5ARs(20 μmol/L)组; B: 1: 阴性对照组; 2: HCT116-

5ARs(5 μmol/L)组; 3: HCT116-5ARs(10 μmol/L)组; 4: HCT116-5ARs(15 μmol/L)组; 5: HCT116-5ARs(20 μmol/L)组. 
bP<0.01 vs  1组. 5ARs: 5-烷基间苯二酚.
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亡, 如Bcl-2、 Bcl-x、Bcl-w. Bcl-2能够阻止细胞

色素c从线粒体释放到细胞质, 从而抑制了细胞

凋亡. Bcl-2基因最初是在非霍奇金滤泡状B细胞

淋巴瘤中分离出来的, 它是在14号与18号染色

体易位的断点上被发现的[15]. 有报道[16]称Bcl-2
存在于线粒体外膜、核膜和内质网膜上. 

细胞凋亡有两条途径 [17]: 外源性凋亡途

径和内源性凋亡途径 .  外源性凋亡途径 ,  又
称为死亡受体通路, 是由胞外肿瘤坏死因子

(tumor necrosis factor, TNF)超家族的死亡配体

如TNFa、FasL/CD95L、TWEAK和TRAIL引
发的. 这些配体和相关的细胞表面死亡受体

(分别是TNFR、Fas/CD95、DR3、DR4/DRS)
结合, 使受体三聚化并激活, 三聚化的死亡受

体通过死亡域募集衔接蛋白如TRADD和/或
FADD[18]. 内源性凋亡途径, 又称为线粒体/细
胞色素C介导的通路, 线粒体是细胞生命活动

控制中心, 它不仅是细胞呼吸链和氧化磷酸化

的中心, 而且是细胞凋亡调控中心. 实验表明

了细胞色素C从线粒体释放是细胞凋亡的关

■同行评价
关 于 5 A R s 对 诱
导人结直肠癌细
胞凋亡以及相关
蛋白表达的研究
目前国内外研究
较少 ,  本实验中
作者通过直接干
预、CCK8法、
流 式 细 胞 术 和
Western-blot多个
体外实验验证了
5ARs对人结直肠
癌细胞凋亡的影
响及对B C L 2、
Bax、PARP1和
Caspase3表达的
影响 .  文章立意
有一定的新颖性.
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图  5  Western-blot检测5ARs对HT29中PARP1、Caspase3、Bax及BCL2的表达的影响(A, B). aP<0.05, bP<0.01 vs  1组. 1: 阴

性对照组; 2: HT29-5ARs(5 μmol/L)组; 3: HT29-5ARs(10 μmol/L)组; 4: HT29-5ARs组; 5: HT29-5ARs组. 5ARs: 5-烷

基间苯二酚.
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图  6  Western-blot检测5ARs对HT29中Bax/BCL2比值的
影响. aP<0.05, bP<0.01 vs  1组. 1: 阴性对照组; 2: HT29-

5ARs(5 μmol/L)组; 3: HT29-5ARs(10 μmol/L)组; 4: HT29-

5ARs组; 5: HT29-5ARs组. 5ARs: 5-烷基间苯二酚.
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键步骤. 释放到细胞浆的细胞色素C在dATP
存在的条件下能与凋亡相关因子1结合, 使其

形成多聚体, 并促使pro-caspase-9与其结合

形成凋亡小体, 之后激活caspase-9, 被激活

的caspase-9能激活其它的Bax、Caspase3、
PARP1等, 从而诱导细胞凋亡[19]. 

ARs是小麦、黑麦中的一类特殊的酚类

脂, 具有两亲性. ARs是1、3间苯二酚苯环5位
被含奇数个碳原子的烷基取代的一类衍生物

的总称. 诸多谷物中, 仅小麦、黑麦等麦类中

含有大量的A R s, 干燥的麦粒中其含量约为

0.015%-0.3%, 在这类谷物的酚类化合物中占有

相当的比重. ARs特殊的两亲性使其具有的抑

菌、提高生物膜的稳定性、抗肿瘤、抗氧化

等多种生理功能受到研究者的广泛关注. 5ARs
能够降低一些间接诱导物质的诱导性[20], 与花

青素相比较, ARs能够有效地抑制淋巴细胞培

养中诱导物的诱导速率和频率. Gasiorowski
等[21]通过埃姆斯实验检测了ARs降低四种标准

诱导物的诱导效应, 发现其效果非常显著. 在姐
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图  7  Western-blot检测5ARs对HCT116中PARP1、Caspase3、MCC1、A2F及BCL2的表达的影响(A, B). aP<0.05, bP<0.01 vs  

1组. 1: 阴性对照组; 2: HCT116-5ARs(5 μmol/L)组; 3: HCT116-5ARs(10 μmol/L)组; 4: HCT116-5ARs(15 μmol/L)组; 5: 

HCT116-5ARs(20 μmol/L)组. 5ARs: 5-烷基间苯二酚.
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图  8  Western-blot检测5ARs对HCT116中Bax/BCL2比值的
影响. bP<0.01 vs  1组. 1: 阴性对照组; 2: HCT116-5ARs(5 

μmol/L)组; 3: HCT116-5ARs(10 μmol/L)组; 4: HCT116-

5ARs(15 μmol/L)组; 5: HCT116-5ARs(20 μmol/L)组.
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妹染色体杂交试验中, ARs能够显著地降低染

色体交换的频率. 经进一步研究发现, ARs能够

加速具有遗传毒性的被损伤细胞的死亡速率, 
抑制癌细胞形成. 还有研究表明ARs对过氧化

氢引起的结肠癌细胞氧化损伤具有抑制作用, 
癌细胞排泄物生殖毒性也因ARs的加入有所降

低, 而这些毒性与结肠癌直接相关[22]. 我们的

研究显示: 5ARs可呈浓度依赖性地抑制结肠癌

细胞HT29及HCT116增殖(P <0.05); 5ARs可诱

导HT29及HCT116凋亡, 并可增强Bax、PARP1
和Caspase3表达, 抑制BCL2表达, 并提高Bax/
BCL2的比值比例(P<0.05). 

总而言之 ,  本实验证实了5A R s可诱导

HT29及HCT116凋亡, 并且可能与激活Bax、
Caspase3、PARP1表达、释放及增加Bax/
BCL2比值比例相关, 为进一步研究5ARs抗肿

瘤的分子机制提供实验依据和理论资料, 为预

防结肠癌提供实验资料. 但是, 结直肠肿瘤的

发生发展其分子机制十分复杂, 所以对应用

5ARs作为对结直肠肿瘤的预防作用仍需进一

步评估风险. 
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《世界华人消化杂志》外文字符标准

本刊讯 本刊论文出现的外文字符应注意大小写、正斜体与上下角标. 静脉注射iv, 肌肉注射im, 腹腔注

射ip, 皮下注射sc, 脑室注射icv, 动脉注射ia, 口服po , 灌胃ig. s(秒)不能写成S, kg不能写成Kg, mL不能写成

ML, lcpm(应写为1/min)÷E%(仪器效率)÷60 = Bq, pH不能写PH或PH, H pylori不能写成HP, T1/2不能写成

tl/2或T , V max不能Vmax, µ不写为英文u. 需排斜体的外文字, 用斜体表示. 如生物学中拉丁学名的属名与

种名, 包括亚属、亚种、变种. 如幽门螺杆菌(Helicobacter pylori , H.pylori ), Ilex pubescens  Hook, et  Arn.var.
glaber Chang(命名者勿划横线); 常数K ; 一些统计学符号(如样本数n , 均数mean, 标准差SD, F检验, t检验

和概率P , 相关系数r ); 化学名中标明取代位的元素、旋光性和构型符号(如N , O , P , S , d , l )如n -(normal, 正), 

N -(nitrogen, 氮), o -(ortho, 邻), O -(oxygen, 氧, 习惯不译), d -(dextro, 右旋), p -(para, 对), 例如n -butyl acetate(醋

酸正丁酯), N -methylacetanilide(N-甲基乙酰苯胺), o -cresol(邻甲酚), 3-O -methyl-adrenaline(3-O-甲基肾上腺

素), d -amphetamine(右旋苯丙胺), l -dopa(左旋多巴), p -aminosalicylic acid(对氨基水杨酸). 拉丁字及缩写in 
vitro , in vivo , in situ ; Ibid, et al , po , vs ; 用外文字母代表的物理量, 如m (质量), V (体积), F (力), p (压力), W (功), 

v (速度), Q (热量), E (电场强度), S(面积), t (时间), z (酶活性, kat), t (摄氏温度, ℃), D (吸收剂量, Gy), A (放射性

活度, Bq), ρ(密度, 体积质量, g/L), c (浓度, mol/L), j(体积分数, mL/L), w (质量分数, mg/g), b (质量摩尔浓度, 

mol/g), l (长度), b (宽度), h (高度), d (厚度), R (半径), D (直径), T max, C max, V d, T 1/2 CI等. 基因符号通常用小写斜

体, 如ras , c-myc ; 基因产物用大写正体, 如P16蛋白.
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