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金荞麦体外抑制肿瘤细胞生长的研究 

论著 

Pui—Kwong Chan 

(Department of Pharmacology，Baylor College of M edicine，One Baylor Plaza，Houston，TX，77030 USA) 

[摘要] 目的 金养麦[Fagopyrum cymosum (Trev．)Meisn]在中国长期 以来一直用于治疗肺部的各种疾病 ，包括肺癌。本 

研究主要探讨金养麦是否对其它器官具有疗效 。方法 取 1O种来源于不同组织器官的人体癌细胞 ，研究金养麦对这些癌细 

胞生长的影响。结果 金养麦对来源于肺、肝 、结肠 、白细胞和骨骼 的癌细胞的生长具有抑制作用；而来源于前列腺 、子宫颈、 

卵巢及脑 的癌细胞对金 养麦不 敏感 ；金 荞麦提 取物能 刺激乳 癌细胞 (MCF-7)的生长 。金养 麦和 道诺 霉 素对人肺 癌细胞 

(H460)的生长呈现协同抑制作用 。用 2D-凝胶蛋白电泳的方法对经金养麦处理后的 H460细胞蛋 白进行分析 ，发现金养麦能 

诱 导某 种 蛋 白 (M．W．／pI一2O K／5．9)的 出现 。用高 效液 相 色谱 (HPLC)法分 析金 养 麦提 取 物 ，鉴定 出 4种 主要 成 分 和 2O种 

次要成分 。结论 金养麦对来源于某些特定器官的肿瘤细胞系的生长具有抑制作用。 
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Inhibition of tumor growth in vitro by the extract of Fagopyrum cymosum 

Pui—Kwong Chan 

(Department of Pharmacology，Baylor College of M edicine，One Baylor Plaza，H ouston，TX ，77030 USA) 

[-ABSTRACT] Objective Fagopyrum cymosum (Trey．)Meisn has long been used in China to treat vari— 
OUS ailments of the lung，including lung tumors．This study investigated whether Fagopyrum cymosum ex— 

tract(Fago—c)has effects on other organs．M ethods Human cancer cells derived from 10 different organs 

were employed，and their growths as affected by Fago—C were investigated．Results It was found that the 

growth of cancer cells from lung，liver，colon，leukocytes and bone is inhibited by Fago—C． H owever， 

cancer cells derived from prostate，cervix，ovary and brain are not sensitive to Fago—C，and the extract 

stimulates the growth of cancer cells from breast(M CF一7)． Synergistic inhibition effect of Fago-c and 

daunomycin was observed in human lung cancer cells (H460)．Cellular proteins from H460 cells treated 

with Fago—C were analyzed by 2D-gel electrophoresis．A protein(M．W．／pI一2O K／5．9)was induced．The 

Fago—C extract was analyzed by High Performance Liquid Chromatography(HPLC)．Four major and twen— 

ty minor components were identified．Conclusion These studies indicate the effect of Fago—C in inhibiting 

the growth of cell lines derived from certain organs． 
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金荞麦是蓼科荞麦属植物的一种。荞麦在中亚 

及 欧洲 很常见 ，然而其最初 源于 中国[1]，具有悠久 的 

药用传统。据中国文献报道 ，金荞麦对包括肺癌在 

内的肺部疾患有显著的疗效[2 ]。另有报道发现， 

金荞麦 的提取物具有抗 炎作用[5]。 

传统中医药学认为，每种药物都是针对人体内 

某个特定器官起作用的，但其作用机制 尚不清楚 。 

我们 所观察 到的药物 对某 种 器官 产生 的作用 ，可 能 

是与其它 器官相 互作 用 的结 果 。因此 ，了解一 种草 

药对某个器官的作用 ，可能有利于了解复杂的免疫一 

神经一激素反应。目前还缺乏关于金荞麦对不同器 

官 作用的研究 。在本 研究 中 ，我 们选 取 不 同组织 器 

官来源 的癌 细胞 ，观 察其 对 金荞 麦 的反应 。结果 表 

明，金荞麦具有选择性抑制细胞生长的作用 ；金荞麦 

与抗肿瘤药道诺霉素具有协同作用 。金荞麦处理癌 

细胞 后 ，可 能通过特 异地 作用 于 细胞 中的某些 特定 

蛋 白而起到治疗作 用 。 

1 材料与方法 

1．1 药物和 试剂 金荞 麦提 取 物 由美 国纽约 国际 

中草药制剂公司提供 。此品在室温下很稳定，当溶 

于乙醇及乙腈等有机溶剂中，仍可保留其活性。道 

诺霉素(Daunomycin)、5一氟尿嘧啶 (5-FU)、表儿茶 

素[(一)-epicatechin，EC]、表没食子儿茶精一没食子酸 

盐 (epigallocatechin Gallate，ECGC)、槲 皮 素 (quer— 

cetin)及 单核 细胞 直 接细 胞毒 性 测 定 (mononuclear 

cell direct cytotoxicity assay，MTT)试 剂 均购 自美 

国 SIGMA公司。两性电介质 R(ampholine R)由 
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Pharmacia提供 。其它化学药品均为试剂纯。 

1．2 细胞 人类 癌细 胞 系 由 American Type Cul— 

ture Collection提供 ，包 括 HeLa—S3癌 细胞 (子宫 

颈)、DU145癌细胞 (前列腺)、H460癌细 胞(肺)、 

MCF一7癌 细 胞 (乳 房 )、K562癌 细 胞 (白 细 胞 )、 

HCT116癌 细胞 (结 肠)、HeF·G2癌 细胞 (肝)、U2OS 

癌 细胞(骨骼 )、T98G 癌 细 胞 (脑 )及 0VCAR_3癌 

细胞 (卵巢)。各 种癌细胞 均在 含 10 胎 牛血 清 、谷 

氨酸 盐 及 抗 生 素 的 培 养 基 中 生 长 [HeLa-S3、 

DU145、MCF 7、HepG2、T98G 用 MEN(Earle’S 

salts)；H460、K562、OVCAR一3 用 RPMI一1640； 

HCT116、U2OS用 McCoy一5A]，并置于 C0 浓度 

为 5 的 37℃培养箱中培养。 

1．3 MTT试验 MTT试 验在 原方 法[6 的基 础上 

仅做 了很小 的改 动 。用药前 ，将癌 细胞 置于 96孔的 

培 养 板 中 培 养 24 h，其 中 HeLa-S3、H460、 

HCT116、T98G、0VCAR一3 为 10 000 个I：／L， 

DU145、MCF一7、HepG2、U20S为 15 000个／孔 ， 

K562为 40 000个I：E。然后加入药物共同培养 48 

h(HepG2、U20S为 72 h，MCF一7为 96 h)。经药物 

处理后 ，再加入 0．5 mg／ml的 MTT培 养 1 h。用二 

甲亚砜 (DMSO)溶 解 甲膜 结 构 (formazan，细 胞 繁 

殖产生的四唑类代谢产物)，在 490 nm处用 ELISA 

读数器测定 光密度 (O．D．)值。细胞 在用药前 的 

MTT水平经 测 定记 为 TO。细 胞 生长 率 记 为 G， 

其计算公式为： G 一(TD—T0／TC—TO)×100。 

其中 TC或 TD代表对照组或药物治疗组的 0．D． 

值 。当 TO>TD 时 ，对 照组 的细 胞毒 性 (LC)用 百 

分 比9，6来表示 ，计算公式 为 ： LC ：(TD—T0／T0) 

× i00。 

1．4 金 荞麦组分 HPLC柱 层析 用高效 液相 色谱 

(high—performance liquid chro—matography，HPLC) 

柱层析分析金荞麦的成分。用 10 乙腈及 0．005 

三氟乙酸(平衡溶液)平衡 A C一18反相柱(水 P／N 

27324)。上柱前将金荞麦溶于平衡溶液中。随着乙 

腈 的浓 度 增 加 到 25 (0～ 50 min)，随 后 又 增 至 

8O 9／6(50~60 min)，金荞麦成分被析 出(流速为 0．8 

ml／min)。在 280 nm波长处测定其析出成分 。 

1．5 双向凝胶 (2D-ge1)电泳 (1)样 本处 理 ：癌 细 

胞 经 药 物 处 理 后 ，溶 解 于 50 mmol／L 缓 血 酸 胺 

(Tris)及 pH 8-0．3 SDS-1 f}-巯基 乙醇溶液。 

细胞悬 液 用 RNA 酶 (25 Iig／m1)和 DNA 酶 (i00 

ttg／m1)在 20℃的条件下消化 10 min。细胞悬液 中 

加入 1~l／ml的亮 肽 菌 素 (1eupeptin)(5 mg／m1)和 

PMSF(异丙 醇饱 和溶解 )。使用 前样本置 于 20℃下 

保存 。(2)等电聚焦凝胶的制备：按下述成分及最终 

浓度混 和 制成 等 电 聚焦 (isoelectrofocusing，IF)凝 

胶 ：46 尿 素 、3．44 丙 烯 酰 胺 、0．2 2-丙 烯 酰 

胺 、1．28 缓 冲液 (pH 5～7)、0．64 缓 冲液 (pH 

3．5～10)、1．2 9，6 CHAP、0．4 NP一40、0．032 9，6二 

硫酸铵 及 0．096 TEMED(N，N，N，N—tetrameth— 

ylene-diamine)。使用之前 ，将凝胶置 于 200 l的毛 

细管(0．17 am×11 cm)中，过夜进行 聚合。(3)电 

泳 ：在 IF凝胶上点样之前 ，蛋 白质样本用尿 素(终浓 

度 8 mol／L)溶 解 。将蛋 白质样本 (50 ttg)置于 IF凝 

胶的基部。阳极溶液和阴极溶液分别是 10 mmol／ 

L的磷酸和 20 mmol／L的碳酸氢钠 。按下述方法 

进行等电聚焦电泳 ：在 100伏特下电泳 1 h、200伏 

特下 电泳 1 h、300伏 特下 电泳 2 h、400伏 特下 电泳 

4 h。等 电聚焦电泳后 ，将凝胶从 毛细管 中取 出后 接 

受 SDS凝 胶 (10 )电泳 (在 BI()-RAD Protean II 

xi 2D设备 中进行 )。电泳 后 ，用硝 酸银 法 对 双 向凝 

胶进行染色口]。 

2 结 果 

2．1 金 荞麦对细胞 生长的影响 见 图 1。 
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圈 1 不同组织来源的人癌细胞在金养麦作用下的生长曲线 

图 1示 来源 于不 同器官 的人癌 细胞 在不 同浓度 

(15、30、45、60及 120 ttg／m1)~"荞麦的作用下 ，48～ 

96 h后的生长曲线 。正值表示与空 白对 照组相 比 

的细胞生长百分率；负值表示在加入金荞麦之前，与 

空白对照组相 比的细胞死亡百分率 。如图所示 ，肝 

(Hel：-G2)、白 细 胞 (K562)、肺 (H460)、结 肠 

(HCT116)及 骨骼 (U2OS)来 源 的癌 细 胞 的生 长受 

到显著抑制，其中肝癌细胞最为敏感。使癌细胞的 

生长 50 受 到抑制 (G50)的金荞 麦浓度范 围大 约为 

25～ 40 ttg／ml。而金 荞 麦 对 于 HeLa(子 宫 颈 )及 

0VCAR一3(卵巢)癌细 胞的生长抑 制作 用则较弱 

(G50>120 ttg／m1)。对 于前 列 腺癌 细 胞 (DU145) 

与 脑癌细胞 (T98G)来 说 ，只有 当金荞麦 的浓 度超 过 

60／~g／ml，才对其生长产生抑制作用 。另一方面 ，金 

荞麦能够促进乳癌细胞(MCF-7~的生长，其原因可 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


中西 医结 合学 报 2003年 7月 第 1卷第 2期 J Chin|ntegr Med，Jul 2003，Vo1．1，No．2 

能是金 养麦 中含 有 的植 物类 固醇 物 质与 MCF-7细 

胞中的激素受体 发生了相互作用。我们也注意到， 

当金养麦浓 度较低 时 (7．5～15／~g／m1)，癌 细胞 (除 

K562，DU145以外 )的生长有 轻微的增长 。 

2．2 金 荞麦与道诺 霉素的协 同抑制作 用 图 2示 ， 

在金 养麦 与道 诺霉 素 的共 同作用 下 ，H460(人 肺 癌 

细胞 )的 生 长 曲 线 。单 用 道 诺 霉 素 ，当 其 浓 度 在 

0．005／lg／ml~0．1／~g／ml之 间时 ，对于 H460细胞 

的生 长有 抑 制 作 用 。 当道 诺 霉 素 的浓 度 超 过 0．1 

g／ml时 ，则 出现细胞死亡 。对 照组 中，道 诺霉 素浓 

度为 0．005／~g／ml和 0．01／~g／ml时 ，H460细胞 的 

生长 率分别为 86 和 66 。金 养麦浓度为 30 g／ 

ml、45／~g／ml及 60／~g／ml时 ，H460细 胞 的生 长 率 

与对照组 相 比分 别 为 60 9，6、31．5 9，6及 7．1 9，6；金 荞 

麦浓 度 为 15／~g／ml时 ，则 对 细胞 的生 长 无 抑制 作 

用 。金 养麦与道 诺 霉 素共 同作用 于 H460细 胞 时 ， 

能进一步地抑制细胞生长。金养麦与道诺霉素联合 

应 用 的 疗效 要 强 于单 用 其 中的 一种 。例 如 ，0．005 

／lg／ml的道 诺霉 素 与浓 度 为 30／~g／ml、45／lg／ml、 

60／~g／ml的金养麦共 同作 用 于 H460细胞 ，细 胞 的 

生长率分别为 36 、18 和 3．8 ，低 于理论上道 

诺霉 素与金 养 麦 的联合 疗 效 (0．005／．tg／ml的道 诺 

霉 素和 30／~g／ml、45／~g／ml及 60／~g／ml的金养 麦 

联合应 用的理论疗效 分别为 86 ×60 一51．6 、 

86 ×31．5 一 27 、86 ×7．1 一6．1 )。 因 

此 ，金养麦 与道诺霉 素 对细 胞生 长 的抑制 具有 协 同 

作用 。 
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图 2 金 荞麦 与道 诺 霉素 对 H460细胞 的协 同抑 制 效应 

2．3 双 向凝胶 (2D-ge1)分析 用 60／~g／ml金 养麦 

处理人肺癌 细胞 (H460)24 h后 ，从细胞 中提取蛋 白 

并用双 向凝 胶 电泳法进 行分析 。用银 染的方法可清 

晰显示 200多个 蛋 白点 。样本 中绝大多数蛋 白的质 

量和数量均近似，只有少数蛋 白有所差异。通过对 

于不 同处理 细胞进行 多 次 双 向电泳 分析 ，我们 发现 

经金养麦处 理后 ，有 一种分子 量大约 为 20 000道 尔 

顿(daltons)及等 电点(pI)一5．9的蛋 白质呈持续 

增多(2～3倍)。基于与对照组蛋 白点强度进行 比 

较 ，以及参考 了周 围蛋 白点 的强 度 ，我们 发现 了这种 

增多的蛋 白(命名为 C1)。C1的增多在金荞麦作用 

下 更加 明显 ，而经 道诺 霉 素 (0．1／~g／ml，24 h)处 理 

后 的细胞 中 ，C1只有少量 的增 多 。 

2．4 金 荞 麦成 分 的 HPLC分 析 将 金 养 麦溶 于 

10 乙腈 及 0．005 三氟 乙酸 中 ，并用 C18反 相层 

析柱 进 行 层 析 。随 着 乙 腈 浓 度 的 增 高 (上 升 至 

80 ，见方 法 )，金荞 麦 的成分 被析 出 。图 3为金养 

麦的 HPLC图谱。如图所示，可从金养麦中析取并 

鉴 别 出大约 4种 主要成分和 20种次要 成分 。 
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图 3 金养麦提取物的 HPLC图 

注 ：*为 EGCG与(一)EC的析出位置 ，口为槲皮素的析出位置 。 

3 讨 论 

金 养麦 在 中国作 为 医疗用药 具有 悠久 的历 史 。 

传统中药学认为其能“清肺热”、“解毒”，提示其可能 

具有 抗炎或抗增 殖 的功 效 ，但 机制 尚未 明确 。我 们 

的研究表 明 ，金 养麦能 抑制 来源 于 包括 肺在 内的一 

些特定器 官的肿瘤细胞 系的生长 。由于其公认 的疗 

效 ，中国已生产 出 以金养麦 为原料 的抗癌 药 品一威麦 

宁(WMN)。其 治 疗 晚期 肺 癌 患 者 的 临床 试 验 表 

明 ，WMN 无 毒性 作 用 ，且 能 部 分 抑制 肿 瘤 的生 长 

(见 国际 出版 书 号 W 099／16319)。单 用 WMN 治 

疗非小细胞肺癌(NSCLC)的完全缓解(CR)和部分 

缓解(PR)的合率为 14．5 。wMN配合放疗，(CR 

+PR)为 77．5 ，高 于单 用 放疗 (50 )。W MN 配 

合化 疗 ，(CR+PR)为 36．6 ，高 于单 用 化 疗 (16． 

6 )。以上 结果表 明 ，金养 麦联 合 放疗 或化 疗 可 以 

显著提高肺癌患者的缓解率。体外研究(图 2)表明 

金荞麦 与道诺霉素 起协 同作 用 ，这 个 结论 与 临床试 

验结果 一致 。 

金养麦含有多种成分 (图 3)，其活性成分 已被 

提纯 。其 活性 作 用是 否 是 多 种 成 分 的共 同作 用 结 

果 ，目前 尚不清楚 。据报道 ，金养麦 提取物包括原矢 

车菊素 (procyanidine dimmers B2、B4和 C2)、EC、 
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EGCG、海可皂甙元 (hecogenin)、槲皮素 、B一谷固醇 

(beta—sitostera1)、对一香 豆酸 (P—coumaric)及 阿魏 酸 

(ferulic acid)等成分[5 ¨。原矢车菊素属于浓缩 

鞣 酸 ，是 一 种 植 物 异 聚 体 ，具 有 多 种 抗 癌 生 物 活 

性[1 引。为研究金荞麦 的活性与上述化合物之间 

的关系，我们用 MTT分析方法检测了其 中部分化 

合物 的活性 ，发 现 (一)EC 和槲 皮 素对 H460细胞 无 

活性 ，而 EGCG 具 有 一 定 的活 性 (G5O 一 8O g／ 

m1)，但其活性低 于金荞麦 。 

金荞麦 的作用机制及靶 细胞 尚不 明确 。我们发 

现，经过金荞麦治疗后 ，H460细胞 内一种特定 的蛋 

白 C1被激活 。与道诺 霉素 相 比 ，在 金荞麦 作 用后 ， 

蛋 白 C1的增 多更 为 明显 ，提 示金 荞 麦 的作 用机 制 

可能与道诺霉 素不 同。 
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