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【摘要】 目的 探讨黄芩苷对人舌鳞癌细胞株 SCC15细胞的抑制作用及可能机制，为舌鳞癌的防治提供新

的思路及实验基础。方法 单纯DMEM培养液培养的 SCC15细胞为对照组，加入 20 mg/mL黄芩苷溶液培养

的 SCC15细胞为黄芩苷组。2组细胞分别以划痕实验及 Transwell迁移实验检测细胞迁移能力的改变，流式细

胞术检测细胞周期的改变，Western blotting检测细胞信号转导与转录激活子 3（signal transduction and transcrip⁃
tion activator 3，STAT3）磷酸化水平的差异。结果 与对照组比较，划痕实验及 Transwell迁移实验结果显示黄

芩苷组细胞迁移能力降低（t＝4.927，P＝0.008）；流式细胞术结果显示黄芩苷组G0/G1期增高（t＝9.893，P＝
0.001），S期降低（t＝8.528，P＝0.001），G2/M期降低（t＝3.550，P＝0.024）；Western blotting结果显示黄芩苷组

SCC15细胞 STAT3蛋白磷酸化水平下降（t＝8.262，P＝0.001）。结论 黄芩苷对人舌鳞癌细胞 SCC15具有抑

制作用，其机制可能与降低 STAT3通路磷酸化活性有关。
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【Abstract】 Objective To explore the inhibitory effect and possible mechanism of Baicalin on the human tongue
squamous cell carcinoma cell line SCC15 and to provide a new idea and experimental basis for the clinical prevention
and treatment of tongue squamous cell carcinoma. Methods SCC15 cells cultured in DMEM alone were used as the
control group, and SCC15 cells cultured in 20 mg/mL baicalin solution were used as the baicalin group. Scratch tests
and Transwell migration tests were performed to detect changes in cell migration ability, and flow cytometry was used to
detect changes in the cell cycle. Western blotting was used to detect differences in the phosphorylation levels of signal
transduction and transcription activator 3 (STAT3). Results Compared with the control group, the scratch test and the
Transwell migration test showed that the cell migration ability of cells in the baicalin group was significantly decreased
(t＝4.927, P＝0.008); flow cytometry showed that the number of cells of the baicalin group increased in the G0/G1
phase (t＝9.893, P＝0.001), decreased in the S phase (t＝8.528, P＝0.001), and decreased in the G2/M phase (t＝
3.550, P＝0.024); Western blotting results showed that the STAT3 protein of SCC15 cells in the baicalin group de⁃
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creased (t＝3.550, P＝0.024), and the phosphorylation level significantly decreased (t＝8.262, P＝0.001). Conclu⁃
sion Baicalin inhibits the human tongue squamous cell carcinoma cell line SCC15, and its mechanism may be related
to a decrease in STAT3 pathway phosphorylation activity.
【Key words】 Baicalin; Tongue; Carcinoma; Squamous cell; SCC15 cell; Migration; Cell cycle; Signal
transduction and transcription activator 3(STAT3)

舌癌是头颈部常见的恶性肿瘤，其中大部分

为鳞癌［1］，目前临床上口腔鳞癌放疗及化疗的疗效

并不理想，而且会对人体造成严重的毒副反应［2］，

抗癌天然药物毒副作用低，因此其使用越来越受

青睐。黄芩苷（Baicalin）是从黄芩根中提取分离的

一种黄酮类化合物［3］，具有抗炎、抗氧化等作用［4］，

研究显示它对肝癌［5］、结肠癌［6］、血液肿瘤［7］等恶

性肿瘤均有抑制作用。SCC15是目前常用的人口

腔鳞癌细胞株［8 ⁃ 9］，近年研究显示黄芩苷能抑制

SCC15细胞的增殖［10］，但机制尚不清晰。因此本研

究分析黄芩苷对 SCC15细胞迁移及细胞周期的影

响，并初步探讨其分子机制，从而为舌鳞癌的治疗

提供新的方法。

1 材料和方法

1.1 主要试剂

黄芩苷（南京替斯艾么中药研究所，中国），使

用时以 DMEM 培养液稀释成浓度约为 20 mg/mL
的药物溶液。胎牛血清及 DMEM（Gibco，美国）；

Westem blotting 蛋白浓度测定试剂（杰瑞生物，中

国），显色试剂（博士德生物，中国），AnnxinV⁃
FITC/7⁃AAD Kit（贝克曼库尔特有限公司，美国），

PI 染液（Nexcelom Bioscience，美国），GAPDH、信号

转导与转录激活子 3（signal transduction and tran⁃
scription activator 3，STAT3）、pSTAT3抗体（Cell Sig⁃
nal，美国）。

1.2 细胞处理及分组

人舌鳞状癌细胞株 SCC15由中山大学肿瘤防

治中心惠赠，用含有 100 U/mL青霉素、100 μg/mL
链霉素、10% 胎牛血清的 DMEM 培养液常规复

苏。取对数生长期的细胞配制成约 1 × 106个/mL
的细胞悬液加入 6孔板，上 3孔加 0.5 mL的DMEM
培养液，为对照组；下 3孔加 0.5 mL的黄芩苷溶液，

为黄芩苷组，置于 37 ℃、体积分数为 5%CO2培养箱

中孵育 24 h。
1.3 细胞划痕实验

于 6孔板中每孔接种约 1 × 106个细胞，观察细

胞刚好铺满 6孔板。10 μL枪头在每孔长满的单层

细胞上迅速轻柔地划痕，洗去悬浮细胞。分别取

0、24、48 h观察细胞划痕修复的速度。倒置显微

镜下观察细胞划痕宽度，计算细胞迁移率。细胞

迁移率＝细胞迁移距离/细胞划痕宽度。

1.4 Transwell迁移实验

于 24孔板中加入 500 μL含有 10% 胎牛血清

的完全培养基，用镊子将 Transwell 小孔轻轻放在

加有培养基的孔中。用培养基调整细胞悬液浓度

至 1 × 105个/mL，于 Transwell小室中加入 200 μL细

胞悬液，24 h后PBS清洗Transwell小室。加入 1 mL
固定液（甲醇：冰乙酸＝3∶1）固定 30 min，PBS清洗

2次。结晶紫染色 30 min，自来水清洗 Transwell小
室后晾干过夜，计数小室下面的细胞数。

1.5 流式细胞术检测细胞周期

收集消化的 SCC15 细胞至离心管中，以 1000
rpm离心 5 min，弃上清液，PBS洗涤沉淀 3～4次，

向沉淀中加入 50 μL RNA 酶和 450 μL PI 染液混

匀，4℃避光放置 30 min后上机分析。

1.6 免疫印迹法

以GAPDH为内参，分别检测对照组及黄芩苷

组 SCC15细胞的磷酸化 STAT3（pSTAT3）及 STAT3
两种蛋白表达水平，用 ImageJ 1.35V软件进行带型

分析，结果以目标蛋白/GAPDH表示。

1.7 统计学处理

使用 SPSS 17.0对资料行统计学分析，数据用

均数 ± 标准差表示。计量资料采用 t检验，P < 0.05
为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 黄芩苷对人舌鳞癌细胞株 SCC15细胞迁移能

力的影响

划痕实验结果（图 1a）显示：24 h细胞迁移率，

对照组为 63.0 ± 3.2，黄芩苷组为 50.0 ± 5.6，两组间

差异有统计学意义（t＝3.497，P＝0.025）；48 h细胞

迁移率，对照组为 90.7 ± 3.2，黄芩苷组为 72.2 ±
5.4，差异有统计学意义（t＝5.001，P＝0.008），对照
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a: 对照组；b：黄岑苷组

图 2 流式细胞术结果

Figure 2 Flow cytometry results
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组各个时段细胞迁移率均高于黄芩苷组。同时

Transwell 迁移实验（图 1b）显示：对照组 SCC15 细

胞穿透小室细胞数约为 150 ± 22；黄芩苷组为 94 ±
14，差异有统计学意义（t＝4.927，P＝0.008）。

注 a：细胞划痕；b：T ranswell迁移实验

图 1 黄芩苷对 SCC15细胞迁移能力的影响

Figure 1 The influence of baicalin on SCC15 cell migration
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2.2 黄芩苷对 SCC15细胞周期的影响

流式细胞术结果（图 2，表 1）显示，与对照组的

SCC15细胞相比，黄芩苷组G0/G1期比例增加（t＝

9.893，P＝0.001），S 期（t＝8.528，P＝0.001）和 G2/
M期（t＝3.550，P＝0.024）比例相应减少。

2.3 黄芩苷对 SCC15细胞 STAT3蛋白磷酸化活性

的影响

Western blotting 结果（图 3）显示：对照组细胞

pSTAT3蛋白水平为 0.28 ± 0.02，黄芩苷组为 0.13 ±
0.01，差异有统计学意义（t＝8.262，P＝0.001）；对照

组与黄芩苷组的STAT3蛋白水平分别为0.49 ± 0.03、
0.52 ± 0.02，差异无统计学意义（t＝1.373，P＝0.242）。

3 讨 论

口腔癌是头颈肿瘤的主要类型，全球每年至

少有 275 000个新确诊的病例，其高转移率及死亡

率成为了威胁人类的主要健康问题之一［11］。鳞癌

是口腔癌的主要类型［1］，因此本研究以舌鳞癌细胞

株 SCC15为实验对象。

黄芩苷属黄酮类化合物，是黄芩的主要有效

表 1 黄芩苷对 SCC15细胞周期的影响

Table 1 The influence of baicalin on the cell cycle of SCC15
cells x ± s

分组

对照组

黄芩苷组

t值

P值

G0/G1期

64.21 ± 1.82
77.75 ± 1.52

9.893
0.001

S期

20.07 ± 1.13
11.42 ± 1.35

8.528
0.001

G2/M期

15.72 ± 2.30
10.83 ± 0.63

3.550
0.024
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成分之一，具有解热、降压、抗菌、抗病毒等药理作

用［3，12］，近年学界发现黄芩苷对多种肿瘤均有抑制

作用，而且随着研究的深入，逐步科学地揭示其作

用的机制［4⁃6］。目前研究显示黄芩苷对于口腔鳞癌

同样具有抑制作用［13］，但具体机制仍未清晰。

本次划痕及 Transwell 实验结果显示，黄芩苷

能降低人舌鳞癌细胞 SCC15的迁移能力，提示黄

芩苷对舌鳞癌细胞的转移有一定的抑制作用。另

外，流式细胞术结果显示经黄芩苷处理的 SCC15
细胞与正常 SCC15细胞相比，出现了G0/G1期的滞

留，S期和 G2/M期比例相对下降。肿瘤是多基因

变化导致细胞周期紊乱，进而细胞失控性生长的

疾病，细胞周期调控机制的失活在癌变过程中起

着重要的作用［9］。终末分化或静止的细胞主要停

留在 G1期，黄芩苷能使 SCC15细胞出现 G0/G1期

的滞留，提示其可能具有抑制 SCC15细胞失控性

生长的能力。综合上述，可认为黄芩苷能一定程

度上抑制 SCC15细胞的活性，与近年部分研究结

果一致［13］。

STAT3 是一种潜在的细胞质转录因子，最初

STAT3的发现仅仅作为细胞表面传递信息到胞核

的信号传感器，pSTAT3分子是其活性形式；由酪氨

酸磷酸化激活后导致 STAT3分子的二聚作用，进

而发生核易位、DNA结合、激活基因转录等，一般

在正常生理条件下，STAT3 的激活受到严格的监

控。然而大量研究证据表明 STAT3在许多癌症中

均持续激活，调节细胞增殖、入侵、迁移和肿瘤血

管生成，活化的 STAT3 分子可负调节防御 T 细胞

的免疫反应，成为肿瘤免疫逃逸的关键调节

器［14］。同时，STAT3作为多种致癌通路的交汇点，

可通过直接调控致癌基因的表达而触发肿瘤

进展。

越来越多的证据表明，靶向干预 STAT3的活化

能增强机体的抗癌免疫反应，拯救肿瘤中被抑制

的免疫微环境［15］。近年研究指出黄芩苷能通过抑

制 STAT的激活和 ROS生成而减少脂多糖诱导的

炎症［16］，同时能下调小胶质细胞［17］、神经干细胞［18］

等的 STAT3通路活化。本研究结果显示，黄芩苷

处理 SCC15细胞后，细胞 pSTAT3分子表达下降，提

示 SCC15细胞 STAT3的磷酸活化性受到了黄芩苷

的抑制。而 STAT3的活化抑制可以有效降低口腔

鳞癌细胞的迁移侵袭能力［19］，同时也能诱发细胞

周期的阻滞［20］，因此黄芩苷对 SCC15细胞的抑制

作用可能与抑制 STAT3活性有关。

综上所述，黄芩苷通过抑制 STAT3能在一定程

度上抑制舌鳞癌 SCC15 细胞的迁移，并具有使

SCC15细胞滞留在终末细胞周期的能力，表明黄芩

苷对舌鳞癌细胞具有一定的抑制作用。
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