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过量表达Peroxiredoxin V抑制苦木提取物诱导的

宫颈癌SiHa细胞凋亡
肖婉秋#  张惠娜#  任晨曦  郭晓宇  李楠  丛杰  冯耀元  孙虎男*

(黑龙江八一农垦大学生命科学技术学院, 大庆 163319)

摘要      近年来, 宫颈癌(cervical cancer)的中药治疗方法因其低毒高效的特点备受广大研究者

的关注。 Prx V(Peroxiredoxin V)是Prxs(Peroxiredoxins)蛋白家族中的重要成员, 在调控氧化应激诱

导的癌细胞增殖、迁移、集落形成、凋亡等过程中发挥着重要的作用。该研究集中探究了Prx V
在苦木提取物(Picrasma quassioides extract, PQE)诱导人宫颈癌细胞(SiHa细胞)凋亡过程中的调控

作用, 通过构建Mock和Prx V过表达的SiHa细胞系, 利用PQE进行处理, 采用MTT assay实验、划痕

实验、集落形成实验、荧光显微照相技术和蛋白质免疫印迹法对其进行细胞活力、增殖能力、 细
胞迁移能力、群落形成能力、 线粒体损伤、 细胞凋亡有关蛋白质的表达及细胞内活性氧(reactive 
oxygen species, ROS)水平变化等检测。研究结果显示, PQE通过下调细胞内Prx V蛋白的表达, 从而

有效促进细胞内ROS的蓄积, 诱导SiHa细胞凋亡。另外, 过量表达Prx V有效抑制了PQE引起的细

胞内ROS的蓄积, 进而有效降低了PQE介导的SiHa细胞凋亡及凋亡相关蛋白的表达水平。该研究

初步揭示了Prx V在PQE诱导的宫颈癌SiHa细胞凋亡过程中的保护作用, 为宫颈癌的临床中药治疗

策略和Prx V的新功能研究提供了理论依据。
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Overexpression of the Peroxiredoxin V Inhibits the Picrasma quassioides 
Extract Induced Apoptosis in SiHa Cervical Cancer Cells

XIAO Wanqiu#, ZHANG Huina#, REN Chenxi, GUO Xiaoyu, LI Nan, CONG Jie, FENG Yaoyuan, SUN Hunan*
(College of Life Science and Technology, Heilongjiang Bayi Agricultural University, Daqing 163319, China)

Abstract       In recent years, traditional Chinese medicine treatments for cervical cancer have received more 
attentions due to their low toxicity and high efficiency.  Prx V (Peroxiredoxin V), a major member of the Prxs (Per-
oxiredoxins) protein family, plays an important role in regulating the oxidative stress-induced cancer cell prolif-
eration, migration, colony formation and apoptosis. The present study focused on the regulatory role of Prx V on 
PQE (Picrasma quassioides extract) induced apoptosis of human cervical cancer cells (SiHa cells), by constructing 
Mock and Prx V overexpressed SiHa cell lines. The cell viability, proliferation, migration, community formation, 
mitochondrial damage, apoptosis, intracellular ROS (reactive oxygen species) and apoptosis related protein expres-
sions were investigated by MTT assay, scrape assay, colony formation assay, fluorescence micrography and West-
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ern blot. The results showed that PQE effectively increased intracellular ROS accumulation and induced apoptosis 
of SiHa cells by down-regulating the Prx V protein expression. In addition, overexpression of Prx V significantly 
reduced the PQE mediated intracellular ROS accumulations and apoptosis as well as the apoptosis-related proteins 
expression. These findings revealed that Prx V plays a protective role in PQE-induced apoptosis of cervical cancer 
SiHa cells, which provides a theoretical basis for exploring the clinical treatment strategy and the function of Prx V 
in cervical cancer.

Keywords       Peroxiredoxin V; Picrasma quassioides extract; cervical cancer; ROS; cell apoptosis

宫颈癌 (cervical cancer)是一种常见的妇科疾

病 , 在女性恶性肿瘤中发病风险和死亡风险极高。

我国女性每年因宫颈癌而死亡的患者大约有 3.7万
人[1-2], 我国是全世界宫颈癌患病率排名位居前列

的国家 , 在新疆、内蒙、山西、陕西等地宫颈癌的

死亡率居高 [3]。苦木 [Picrasma quassioides (D.Don) 
Benn, PQ]作为一种传统中药, 具有清热、祛湿、解

毒、消肿的功效 , 其中生物碱类作为主要活性成

分 , 其抗菌、抗炎、抗肿瘤等生物活性的特性已受

到广泛的关注 [4-6]。SHINSAKU等 [7]研究发现 , 苦木

具有良好的抗癌疗效, 苦木中的化合物苦木素苷A、

黄苦木素B及苦木素苷B对P388人白血病细胞具有

抑制作用 ; CHEN等 [8]研究表明 , 苦木中的β-咔巴琳

生物碱对烟草花叶病毒有一定的抑制作用 , 并且当

这些生物碱与苦木内脂等药物进行联合应用时出

现的抑制效果更加显著。刘岩等 [9]证明了苦木提取

物能有效抑制HepG2细胞的生长 , 并且对肝癌细胞

凋亡有显著的促进作用。然而 , β-咔巴琳在抗肿瘤

应用上的前景及其抗癌疗效机制研究还没有得到

证实 , 尤其是β-咔巴琳如何影响肿瘤细胞内氧化应

激反应致使癌细胞死亡等方面尚不清楚。活性氧

(reactive oxygen species, ROS)作为细胞内的信号分

子 , 在调控细胞增殖、分化、凋亡以及代谢、迁移

等过程中发挥重要的作用。另外 , 从众多传统医药

提取物的抗炎、抗癌研究中发现了ROS参与化学预

防和抗肿瘤等过程中的作用 [10]。我们的前期研究

发现, 苦木提取物(PQ extract, PQE)可以通过增加细

胞和线粒体内ROS水平来诱导细胞凋亡 , 对人宫颈

癌SiHa细胞发挥抗癌作用[11], 但是Prx V在苦木提取

物诱导的宫颈癌细胞调往过程中的调控作用尚不

清楚。

Prxs是细胞内的抗氧化物酶 , 具有清除肿瘤细

胞内ROS的功能 [12]。有研究表明Prxs家族蛋白对信

号转导以及肿瘤细胞的增殖、迁移、凋亡等过程

均发挥着重要作用[13]。Prx V是Prxs家族中的第五位

成员 , 被称为非典型2-Cys过氧化物还原酶 , 主要存

在于细胞质、线粒体和过氧化物酶体等细胞器中 ,
具有清除细胞内ROS、活性氮(reactive nitrogen oxi-
gen, RNS)的功能 , 也具有保护细胞免受氧化损伤 , 
从而起到抑制细胞凋亡的作用 [14]。有研究报道 , Prx 
III在氧化应激介导的宫颈癌细胞凋亡过程中发挥重

大的作用 [15], 提示了Prxs在宫颈癌细胞凋亡过程中

潜在的调控作用。 我们的前期有研究表明 , 在氧化

应激的诱导下Prx V蛋白表达水平在HepG2肝癌细

胞、SW480结肠癌细胞、AGS胃腺癌细胞中均有相

应的变化 , 且在肝癌细胞中 , 过量表达Prx V能够抑

制细胞凋亡 ; 在胃癌细胞中 , 过量表达Prx V能够促

进细胞增殖 ; 在结肠癌细胞中 , 过量表达Prx V能够

促进细胞的侵袭和迁移; 在异种移植小鼠模型中, 过
量表达Prx V能加快细胞的生长[16-19]。这些研究结果

充分显示, 过量表达Prx V能够有效调控氧化应激介

导下的癌细胞增值、凋亡、迁移等特性。

本研究利用 Prx V(实验组 )和Mock(对照组 ) 
SiHa人宫颈癌细胞系, 研究Prx V在苦木提取物诱导

宫颈癌SiHa细胞凋亡的调控作用及其机制 , 为阐明

Prx V在氧化应激诱导的宫颈癌细胞凋亡过程中的

作用提供新的理论依据。

1   材料与方法
1.1   材料

提取制备: 将50 g的苦木在500 mL乙醇中溶解, 
然后在37 °C条件下, 以200 r/min的转速摇晃提取

5 h; 回收滤液, 再用500 mL乙醇过滤残渣; 提取液的

回收和过滤过程重复3次, 接着在55 °C的旋转蒸发

器上浓缩12 h。浓缩液标记为苦木提取物, 在4 °C的
冰箱中保存, 待进一步使用; SiHa宫颈癌细胞系来源

于黑龙江八一农垦大学生命科技学院干细胞及再生

生物学研究实验室。
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1.2   试剂及仪器

DMEM高糖培养基、 Hoechst、MitoSOX试剂

盒购自美国Invitrogen公司; 胎牛血清(fetal bovine se-
rum, FBS)购自美国Hyclone公司; α-tubulin、β-actin、
Bax、Bcl-2、Caspase-3、Caspase-7、Caspase-9、
Prx V单克隆抗体购自美国Santa Cruz公司 ; Annex-
inV-FITC、二氢乙锭 (dihydroethidium, DHE)、JC-1
试剂盒购自上海碧云天生物技术有限公司 ; 细胞培

养皿均购自NEST公司; 流式细胞仪、蛋白质免疫印

迹系统购自美国Amersham Bioscience公司。

1.3   细胞培养

将 SiHa宫颈癌细胞培养于含有 10%胎牛血清

(FBS)、1%青霉素/链霉素(1% P/S)的DMEM培养液中, 
再将其置于37 °C、5% CO2的培养箱中培养。

1.4   细胞活性检测

将 SiHa细胞以每孔 4×10³个细胞接种于 96孔
板中 , 苦木提取物处理24 h, 取药物浓度为40、60、
80 μg/mL处理细胞 , 每孔加入10 μL MTT, 在37 °C
培养箱中孵育2 h。随后 , 弃上清液 , 用二甲基亚砜

(DMSO)溶解蓝紫色结晶甲臜, 利用酶标仪检测波长

为490 nm处的吸光度值。

1.5   细胞凋亡检测

1.5.1   流式细胞仪检测      苦木提取物处理 24 h
后, 将对照组与处理组(苦木提取物浓度分别为40、 
60、 80 μg/mL)的细胞悬于结合缓冲液(binding buffer)
中, 加荧光标记的Annexin-V-FITC和PI, 在室温(25 °C)
条件下孵育15 min。随即用流式细胞仪分析统计结果。

1.5.2   荧光显微镜法      SiHa细胞经苦木提取物处

理24 h后, 将对照组和处理组细胞弃去上清液后, 用
磷酸盐缓冲液(1× PBS, 0.01 mol/L)冲洗2~3次, 分别

添加binding buffer, 再添加荧光标记的Annexin-V-
FITC和PI, 于荧光显微镜下观察。

1.6   活性氧(ROS)水平检测

将细胞以每孔2×105个细胞接种至6孔板内, 收
集苦木提取物处理24 h的细胞, 弃上清液后, 用1× 
PBS(0.01 mol/L)冲洗2~3次, 加入5 mol/L的DHE在
37 °C培养箱中孵育30 min。弃去上清液, 用1× PBS
洗1~2次, 利用流式细胞仪分析。

1.7   细胞迁移、集落形成能力检测

划痕实验: SiHa细胞以每孔1×106个细胞接种于

12孔板内, 在细胞单层上进行线性划痕; 用1× PBS洗
涤细胞3次, 再加入苦木提取物(40 μg/mL); 然后利用

荧光显微镜(EVOS®xl核心细胞培养显微镜)分别在

0、48 h固定位置拍摄。

集落形成实验 : SiHa细胞以每孔 1×10³个细胞

接种于6孔板内, 用苦木提取物(40 μg/ml)处理后, 在
培养箱中保存10天; 然后用PBS洗涤细胞, 3.7%甲醛

在室温(25 °C)条件下固定10 min, 弃去溶液 , PBS洗
涤细胞 , 甲醇处理20 min, 弃去溶液 , PBS洗涤细胞 , 
0.05%结晶紫染色30 min; 弃去溶液 , 孔板用PBS溶
液洗涤3次, 晾干后扫描成像。

1.8   蛋白质免疫印迹法分析

细胞蛋白在裂解缓冲液中裂解 , 在12%的十二烷

基硫酸钠–聚丙烯酰胺凝胶上分离 , 浓度为15 μg/mL, 
然后将其转移到硝化纤维素膜上 (Millipore, Bedford, 
MA,USA)。一抗cleavage-Caspase-3、cleavage-Cas-
pase-7、cleavage-Caspase-9、Bax、Bcl-2、α-tubulin、
β-actin和Prx V(稀释比例均为1000 1׃)于4 °C的摇床

孵育过夜 , 分别用含有150 mmol/L氯化钠 (Tris缓冲

盐水 , TBS)和0.2% Tween 20的Tris-HCl(10 mmol/L, 
pH7.5)洗涤膜 5次 , 随后与辣根过氧化物酶标记的

山羊抗兔 IgG或抗小鼠 IgG(均来自Sigma-Aldrich)在
室温下孵育1 h。通过TBS洗涤去除多余的抗体后 , 
根据制造商的说明 , 使用化学发光检测系统 (Amer-
sham, 伯克郡, 英国)检测特异性结合。 
1.9   Prx V基因过量表达型SiHa细胞系构建

将 Prx V过表达序列进行慢病毒构建并根据

SiHa细胞的慢病毒滴度进行转染。将 SiHa细胞

以1×105细胞 /孔接种至48孔板中反应24 h。将porly 
Brene以17׃的比例混匀放入4 °C冰箱备用。向培养液

中加入慢病毒与促进液的混合液感染SiHa细胞72 h
后加入培养液 (10% FBS, 1% P/S), 转入35 mm培养

皿, 待细胞生长至90%后, 用10 g/mL G418筛选细胞, 
待细胞稳定生长后利用蛋白质免疫印迹法鉴定有

Prx V-his蛋白表达, 则证明转染成功。

1.10   统计学分析

数据以三个独立实验的平均值±标准差表示。

本实验使用SPSS 19.0软件分析实验数据, 并采用双

向方差分析来确定治疗组间的显著性差异(P<0.05)。

2   结果
2.1   苦木提取物对SiHa细胞活性、凋亡及ROS水
平的影响 

为了检测苦木提取物对SiHa人宫颈癌细胞活力
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的影响 , 我们利用不同浓度 (0、40、60、80 μg/mL)
的苦木提取物处理SiHa细胞24 h, 利用MTT assay检测

细胞活力。结果显示, 当苦木提取物处理细胞的浓度

不断增加时, SiHa细胞存活率不断地下降(图1A)。为

了验证苦木提取物是否通过诱导细胞凋亡引起SiHa
细胞存活率降低 , 我们以0、40、60、80 μg/mL的药

物浓度梯度处理细胞24 h, 利用流式细胞术检测了细

胞凋亡情况。结果显示 , 随着药物浓度的不断升高 , 
Annexin V-FITC和PI标记的荧光强度显著增加 , 细胞

凋亡水平增加(图1B和图1C)。为了验证苦木提取物

是否会提高细胞内的活性氧水平 , 我们利用流式细

胞仪进行检测, 结果显示, 40 μg/mL浓度的苦木提取

物处理24 h后的SiHa细胞ROS水平明显高于Con组

(图1D)。
2.2   苦木提取物对SiHa细胞Prx V表达水平的影

响及Prx V过表达细胞系构建

为了验证Prx V在苦木提取物诱导SiHa细胞凋

亡过程中的作用, 检测了细胞内Prx V蛋白表达含量, 
结果显示随着苦木提取物处理时间的增加 , Prx V蛋

白表达水平明显降低 (图 2A)。为进一步验证细胞

内ROS水平的升高能降低Prx V蛋白表达水平, 加入

NAC预处理30 min, 再用40 μg/mL的苦木提取物处

理24 h后 , 结果显示 , 与对照组相比 , 处理组细胞内

的Prx V蛋白表达水平下降, 但是加入NAC后, Prx V
蛋白表达水平显著上升 (图2B), 证明了Prx V在苦木

提取物诱导SiHa细胞凋亡过程中具有调控作用。

A: MTT检测法检测苦木提取物不同浓度(0、40、60、80 μg/mL)处理SiHa细胞24 h后的存活率; B: 流式细胞术检测不同浓度(0、40、60 μg/mL)
的苦木提取物处理24 h后的SiHa细胞凋亡情况; C: 流式细胞仪定量分析细胞凋亡情况; D: 流式细胞术检测苦木提取物组与Con组细胞内ROS水
平。**P<0.01, ***P<0.001。
A: MTT assay was used to detect the survival rate of SiHa cells treated with different concentrations of PQE (0, 40, 60, 80 μg/mL) for 24 h; B: the 
apoptosis of SiHa cells was detected by flow cytometry after treated with PQE at different concentrations (0, 40, 60 μg/mL) for 24 h; C: cell apoptosis 
was quantitatively analyzed by flow cytometry; D: intracellular ROS level was detected by flow cytometry in the drug treatment group compared with 
the Con group. **P<0.01, ***P<0.001.

图1  苦木提取物对SiHa细胞ROS水平及细胞凋亡的影响

Fig.1   Effects of PQE on cellular ROS level and apoptosis in SiHa cells
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为了探究Prx V是如何调控苦木提取物诱导SiHa
细胞凋亡的 , 我们采用慢病毒技术对SiHa细胞进行

转染 , 将Prx V基因过量表达和空白载体的SiHa细
胞系构建后分别命名为Prx V和Mock两个组。蛋白

免疫印迹法鉴定结果表明, SiHa细胞内Prx V过量表

达组已带有转入的 his标签 , 说明细胞构建成功 (图
2C)。
2.3   过表达Prx V减弱苦木提取物对SiHa细胞活

力、迁移及集落形成能力的影响

利用不同浓度 (0、40、60、80 μg/mL)的苦木

提取物处理SiHa细胞24 h, 利用MTT assay检测细胞

存活率。结果表明 , Prx V过表达组SiHa细胞的存活

率明显高于Mock组(图3A)。
为了检测Prx V过量表达对SiHa细胞迁移能力和

群落形成能力的影响, 我们利用0 μg/mL和40 μg/mL
的苦木提取物处理Mock组和Prx V组SiHa细胞48 h, 
通过划痕实验和群落形成实验分别检测Prx V基因的

过量表达对细胞迁移能力和群落形成能力的影响; 
结果显示, Prx V组SiHa细胞迁移速率快于Mock组; 

同时SiHa细胞群落形成的能力Prx V组高于Mock组
(图3B~图3D)。
2.4   过表达PrxV抑制苦木提取物对SiHa细胞内

ROS及线粒体损伤的影响

为了探究Prx V的过量表达对苦木提取物诱导

的SiHa细胞内ROS水平的影响, 利用ROS标记试剂

DHE进行标记, 荧光显微镜照相结果显示, 40 μg/mL
的苦木提取物处理后Prx V组细胞内ROS水平低于

Mock组(图4A)。接着, 为了检测Prx V的过量表达

对苦木提取物诱导的SiHa细胞线粒体内ROS水平的

影响, 利用线粒体ROS标记试剂Mito SOX进行标记,
荧光显微镜照相结果表明, 40 μg/mL的苦木提取物

处理24 h后Prx V组细胞内ROS水平低于Mock组(图
4B)。接下来为了检测Prx V基因过量表达对苦木提

取物诱导的SiHa细胞线粒体损伤的影响 , 利用线粒

体膜电位标记试剂 JC-1进行标记 , 荧光显微镜照相

结果显示 , 40 μg/mL的苦木提取物处理24 h后Prx V
组细胞内线粒体膜电位水平高于Mock组(图4C)。最

后为了检测Prx V基因过量表达对苦木提取物诱导的

A: 不同时间(0、1、3、6、12、24 h)下利用40 μg/mL苦木提取物处理SiHa细胞后, 蛋白免疫印迹法检测Prx V蛋白质水平; B: 利用NAC预处理

SiHa细胞, 蛋白免疫印迹法检测苦木提取物组内Prx V蛋白质水平; C: 利用蛋白免疫印迹法检测Prx V过表达组与Mock组的SiHa细胞系的构建; 
***P<0.001。
A: SiHa cells were treated with 40 μg/mL construct of Prx V at different time (0, 1, 3, 6, 12, 24 h), and the protein level of Prx V was detected by West-
ern blot; B: SiHa cells were pretreated with NAC, and Prx V protein level in drug treatment group was detected by western blot; C: Western blot was 
used to detect the construction of SiHa cell lines of Prx V overexpression group and Mock group; ***P<0.001.

图2   苦木提取物对SiHa细胞Prx V表达水平的影响及Prx V过表达细胞系构建

Fig.2   Effects of PQE on Prx V gene expression and construct of Prx V over-expression cell line in SiHa cell
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SiHa细胞存活率的影响 , 利用活细胞荧光染料钙黄

绿素进行标记, 荧光显微镜照相结果显示, 40 μg/mL
的苦木提取物处理24 h后的Prx V组细胞存活率高于

Mock组(图4D)。
2.5   PrxV的过表达抑制了苦木提取物诱导的SiHa
人宫颈癌的细胞凋亡

为了探究 Prx V过表达对苦木提取物诱导的

SiHa细胞凋亡相关蛋白表达水平的影响 , 我们利用

40 μg/mL的苦木提取物分别处理Mock组和Prx V组
SiHa细胞, 再利用蛋白免疫印迹法检测40 μg/mL的苦

木提取物处理的Mock组及Prx V组细胞内凋亡相关

蛋白质水平的变化。结果显示苦木提取物处理后Prx 
V组细胞中C-Caspase-3、C-Caspase-7和C-Caspase-9、
Bax蛋白表达量明显低于Mock组 , Bcl-2蛋白表达量

明显高于Mock组(图5A~图5F)。

3   讨论
癌症是一个复杂的过程, 涉及一系列增殖信号, 

包括逃避生长抑制、抵抗细胞死亡、不受控制的增

殖以及癌细胞的侵袭和转移。新的抗肿瘤药物 , 包
括天然植物药物及其衍生物的开发一直是人们关注

的焦点 [21-22]。事实上, 草药已被测试为多种癌症, 包
括白血病、卵巢癌、睾丸癌、肺癌、肝癌、食道癌、

胃癌、结肠癌和直肠癌 [23-24]在内的潜在治疗方式。

在本研究中 , 我们报道了苦木提取物在SiHa宫颈癌

细胞中具有抗癌特性, 当其在正常细胞中时, 具有低

细胞毒性, 促进细胞凋亡并抑制癌细胞迁移和增殖。

ROS作为第二信使 , 在细胞生存、增殖、迁移

A: 利用MTT法检测不同浓度(0、40、60、80 μg/mL)的苦木提取物对Prx V过表达组与Mock组SiHa细胞活力的影响; B: 利用划痕实验和群落形

成实验检测苦木提取物浓度0 μg/mL和40 μg/mL处理的Prx V过表达组与Mock组SiHa细胞系的细胞迁移能力和群落形成能力; C: 迁移能力定量

分析; D: 群落形成能力的定量分析。*P<0.05, **P<0.01, ***P<0.001。
A: MTT assay was used to detect the effects of different concentrations of PQE (0, 40, 60, 80 μg/mL) on the viability of Prx V overexpressed SiHa cells 
and Mock SiHa cells; B: the cell migration and community formation of Prx V overexpression group and Mock SiHa cell lines treated with PQE con-
centration of 0 μg/mL and 40 μg/mL were detected by scratch experiment and community formation experiment; C: quantitative analysis of migration 
capacity; D: quantitative analysis of community formation capacity. *P<0.05, **P<0.01, ***P<0.001.

图3   过表达Prx V减弱苦木提取物对SiHa细胞活力、迁移及集落形成能力的影响

Fig.3   Effects of overexpression of Prx V on the viability, migration and colony formation of SiHa cells was attenuated by PQE
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和凋亡中发挥关键作用 [25]。众所周知 , 线粒体不仅

是细胞内ROS产生的主要来源 , 而且被认为是ROS
损伤的主要靶点[26-27]。在病理条件下, 线粒体中过

量的ROS形成会减少能量合成, 如ATP形式, 并加速

额外ROS的产生[28], ROS的积累会损坏线粒体膜, 并
可能导致细胞中线粒体依赖性凋亡[29-30]。

在这项研究中, 我们的实验数据显示苦木提取

物处理显著促进了SiHa宫颈癌细胞的细胞内和线

粒体ROS产生, 以及ATP合成, 同时线粒体膜电位降

低。Caspase和Bcl-2家族成员参与促进线粒体依赖

性细胞凋亡[31-32]。在我们的研究中, 我们发现苦木

提取物治疗显著上调了SiHa宫颈癌细胞中的促凋

亡蛋白, 如裂解Caspase-9、裂解Caspase-3和Bax的
表达水平, 同时下调了抗凋亡蛋白Bcl-2的表达。此

外, ROS抑制显著减少苦木提取物处理的SiHa宫颈

癌细胞中的凋亡及其迁移、增殖和线粒体通透性。

PRDX家族在抗氧化过程中起着核心作用; 它在许

多哺乳动物中充当ROS浓度的调节器, 以响应各种

细胞内信号转导途径, 调节细胞的各种生理病理活

动[33]。Prx V基因过表达显著降低了苦木提取物的

诱导宫颈癌细胞凋亡的效果。所有这些发现强烈表

明, ROS是苦木提取物刺激SiHa宫颈癌细胞正常功

能的关键点。Prx V基因也可以作为未来宫颈癌治

疗的突破点。中草药虽然可以避免引起药物抵抗, 
但因为其成分繁多, 作用机制复杂, 苦木提取物虽然

有良好的抗癌效果, 但仍然是一种混合物, 其抗癌效

果可能是由一种或者多种共同作用的。在未来的研

究中, 我们计划将苦木提取物进一步分离纯化, 从而

A: 利用DHE和Hoechst染色检测Prx V的过量表达对苦木提取物诱导的SiHa细胞内ROS水平的影响; B: 利用Mito SOX和Hoechst染色检测Prx V
的过量表达对苦木提取物诱导的SiHa细胞线粒体内ROS水平的影响; C: 利用JC-1染色检测Prx V的过量表达对苦木提取物诱导的SiHa细胞线粒

体损伤的影响; D: 利用钙黄绿素染色检测Prx V的过量表达对苦木提取物诱导的SiHa细胞活力的影响。

A: DHE and Hoechst staining were used to detect the effect of overexpression of Prx V on ROS levels in PQE-induced SiHa cells; B: Mito SOX and 
Hoechst staining were used to detect the effect of overexpression of Prx V on mitochondrial ROS levels in PQE-induced SiHa cells; C: JC-1 staining 
was used to detect the effect of overexpression of Prx V on PQE-induced mitochondrial damage in SiHa cells; D: the effect of overexpression of Prx V 
on the viability of PQE-induced SiHa cells was detected by calcein staining.

图4   过表达Prx V抑制苦木提取物对SiHa细胞内ROS及线粒体损伤的影响

Fig.4   Effects of PQE inhibition by overexpression of Prx V on ROS and mitochondrial damage in SiHa cells
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找到其主要的活性成分。

综上所述, 苦木提取物通过抑制细胞内Prx V的

表达, 使细胞内ROS水平增高, 引起SiHa细胞发生凋

亡, 过量表达细胞内Prx V基因有效降低了ROS水平, 
抑制了凋亡水平。该研究为宫颈癌的临床治疗研究

提供了一种靶向性治疗药物, 同时初步说明了Prx V
对苦木提取物诱导宫颈癌SiHa细胞凋亡的调控作用

研究具有重要意义 , 为今后的宫颈癌治疗提供理论

基础。
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