
2023年 4月 20日 第 32卷第 8期

Vol. 32，No. 8，April 20，2023 China Pharmaceuticals
•药学论著•

Pharmacy Articles

阿魏为伞形科属植物，是新疆特有的传统药材［1］。
新疆植物志收载了准噶尔阿魏 Ferula soongarica、多伞

阿魏 Ferula feurlaeoides、山地阿魏 Ferula akitschkensis、

全裂叶阿魏 Ferula diissecta、荒地阿魏 Ferula syreitsch⁃
ikowii等 17种香阿魏［2］。新疆民间多用香阿魏入药，其

分布广泛且蕴藏量大。有文献报道，阿魏属植物具有抑
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新疆 5 种香阿魏醇提物抗胃癌作用初步研究*
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摘要：目的 探讨新疆 5种香阿魏（准噶尔阿魏、多伞阿魏、山地阿魏、全裂叶阿魏、荒地阿魏）醇提物的抗胃癌作用。方法 以质量浓

度分别为 0，0. 3，1，3，10 µg / mL的香阿魏乙醇提取物干预成年血管标记绿色荧光转基因斑马鱼胚胎模型，荧光显微镜下观察斑马鱼

节间血管长度并计算血管新生抑制率。以香阿魏乙醇提取物干预人胃癌细胞 SGC - 7901，采用划痕愈合实验检测细胞迁移情况

并计算迁移率，MTT 法检测细胞增殖情况并计算增殖抑制率，流式细胞术检测细胞凋亡情况并计算凋亡率，实验均设正常对照

（培养基 + 细胞）。结果 准噶尔阿魏、多伞阿魏、山地阿魏、全裂叶阿魏、荒地阿魏醇提物的模型斑马鱼胚胎节间血管新生抑制率分

别为 50. 12%，1. 14%，1. 37%，7. 80%，8. 98%；多伞阿魏及荒地阿魏醇提物作用 48 h 时的细胞迁移率分别为（8. 54 ± 7. 68）%及

（26. 88 ± 4. 95）%，均显著低于正常对照的（90. 68 ± 5. 19）%（P < 0. 05）；上述 5 种香阿魏醇提物对于细胞的半数抑制浓度（IC50）分别

为 70. 91，108. 69，71. 48，61. 20，81. 20 µg / mL；细胞凋亡率分别为 29. 50%，12. 30%，24. 90%，33. 40%，14. 00%。结论 新疆 5种香阿

魏均可有效发挥抑制血管生成、细胞迁移、细胞增殖及促细胞凋亡的作用；其中准噶尔阿魏和全裂叶阿魏醇提物的抗胃癌作用较好。
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Anti - Gastric Cancer Effect of Alcohol Extracts from Five Kinds of
Fragrant Ferula in Xinjiang
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AbstractAbstract：：Objective To investigate the anti - gastric cancer effect of ethanol extracts from five kinds of Fragrant Ferula in
Xinjiang （Ferula soongarica，Ferula feurlaeoides，Ferula akitschkensis，Ferula diissecta，and Ferula syreitschikowii）. Methods The
ethanol extract from Fragrant Ferula at a mass concentration of 0，0. 3，1，3，10 µg / mL was used to intervene in transgenic
zebrafish embryo models with adult blood vessels labeled with green fluorescence. The length of zebrafish internodal blood vessels
was observed under fluorescence microscopy and the inhibition rate of angiogenesis was calculated. The ethanol extract from
Fragrant Ferula was used to intervene in human gastric cancer SGC - 7901 cells. The cell migration was detected by the cell
scratch healing test and the migration rate was calculated，the cell proliferation was detected by the MTT assay and the
proliferation inhibition rate was calculated，and the apoptosis of cells was detected by the flow cytometry and the apoptosis rate was
calculated. In the experiments，the normal controls were set（culture medium + cells）. Results The inhibitory rates of the ethanol
extracts from Ferula soongarica，Ferula feurlaeoides，Ferula akitschkensis，Ferula diissecta and Ferula syreitschikowii on the internodal
angiogenesis in model zebrafish embryos were 50. 12%，1. 14%，1. 37%，7. 80% and 8. 98%，respectively. After 48 h of exposure to
alcohol extracts from Ferula feurlaeoides and Ferula syreitschikowii，the cell migration rates were（8. 54 ± 7. 68）% and（26. 88 ± 4. 95）%，

which were significantly lower than（90. 68 ± 5. 19）% in the normal control（P < 0. 05）. The 50% inhibitory concentration（IC50） of
the above five ethanol extracts from five kinds of Fragrant Ferula on cells was 70. 91，108. 69，71. 48，61. 20 and 81. 20 µg / mL，
respectively，and the apoptosis rates were 29. 50%，12. 30%，24. 90%，33. 40% and 14. 00%，respectively. Conclusion Five kinds of
Fragrant Ferula in Xinjiang can effectively inhibit angiogenesis，cell migration，cell proliferation，and promote apoptosis. Among them，
the ethanol extracts of Ferula soongarica and Ferula diissecta have better anti - gastric cancer effects.
Key wordsKey words：：Fragrant Ferula；Xinjiang；transgenic zebrafish；human gastric cancer SGC 7901 cells；cell apoptosis
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制肿瘤细胞增殖、促进凋亡及抑制血管新生等药理作

用［3 - 7］。本课题的前期研究结果表明，新疆阿魏及其含药

血清可明显抑制结肠癌、肝癌及胃癌细胞的增殖［8 - 12］。本
研究中探讨了新疆5种香阿魏醇提物对成年血管标记绿色

荧光转基因斑马鱼及人胃癌细胞 SGC - 7901活性的影

响，以进一步探明香阿魏的抗胃癌作用，为这一特色药材

的研发和利用提供实验数据。现报道如下。

1 材料与方法

1. 1 材料

仪器：371型二氧化碳培养箱（美国 Thermo Fisher
Scientific公司）；SW - CJ - 2F型超净工作台（美国

Airtech公司）；TDL - 5 - A型离心机（德国Eppendorf公司）；

IX71 - 12FL / PH型倒置荧光显微镜（日本Olympus公司）；

680型酶联免疫检测仪（美国 Bio - Rad公司）；ESEN -
AW - S1型斑马鱼循环水养殖系统（北京爱生科技公

司）；Axio Zoom V16型体式荧光显微镜（德国 Zeiss公
司）；FACSCanto Ⅱ型流式细胞检测仪（美国BD公司）。

试药：DMEM培养基（批号为 2151418）、磷酸盐缓

冲液（PBS，批号为 2129201）、胎牛血清（FBS，批号为

2128196），均购自美国 Biological Industries公司；MTT
（批号为 906M052）、链霉蛋白酶 E（Pronase E，批号为

905M055），均购自美国 Solarbio公司；7 - AAD / Annexin
V - PE凋亡试剂盒（美国BD公司，批号为 1182811）。准

噶尔阿魏、多伞阿魏、山地阿魏、全裂叶阿魏、荒地阿魏

分别采集于新疆塔城北山、兵团石河子市、塔城托里县

哈图金矿（附近）、塔城哈巴河县、乌鲁木齐市米东地

区，经新疆医科大学附属中医医院李永和主任中药师

鉴定为正品。

动物及细胞株：成年血管标记绿色荧光转基因斑

马鱼（国家斑马鱼资源中心）；人胃癌 SGC - 7901细胞

株（上海青旗生物有限公司，批号为210B530051）。

1. 2 方法

1. 2. 1 香阿魏醇提物制备

将采集的 5种香阿魏药材根部切碎，晾干数日后称

定质量，并以 5倍体积的 95%乙醇回流提取 2 h，滤过，

取续滤液；残渣继续加 95%乙醇回流提取 2次，滤过，取

续滤液；合并 3次滤液，浓缩至无醇味，即得 5种香阿魏

乙醇提取物稠浸膏。

1. 2. 2 斑马鱼血管新生情况

选用成年血管标记绿色荧光转基因斑马鱼，在其

受精卵发育 24 h时，以质量浓度为1 mg / mL的Pronase E
溶液脱去卵膜。在体式显微镜下挑选正常的斑马鱼胚胎，

移入24孔板中，每孔10枚。用0. 1%二甲基亚砜（DMSO）
将 5种香阿魏醇提物均配成质量浓度为 2 mg / mL的母

液，取适量，加入 24孔板中，使其终质量浓度均分别为 0

（对照），0. 3，1，3，10 µg / mL，28 ℃培育 14 h后，置荧光

显微镜下观察，拍照，并计算斑马鱼节间血管长度；利

用 IPP软件计算背部中段血管长度，并计算不同质量浓

度 5种香阿魏醇提物作用下的抑制率。抑制率（%）=
（对照斑马鱼节间血管长度 - 给药斑马鱼节间血管长

度）/对照斑马鱼节间血管长度 × 100%。

1. 2. 3 SGC - 7901细胞迁移情况

采用划痕愈合实验。实验分为正常对照组、准噶尔

阿魏组、多伞阿魏组、山地阿魏组、全裂叶阿魏组、荒地

阿魏组。在 6孔板背后均匀划竖线，每孔约 3～5线。以

含 1%青霉素 / 链霉素及 10%FBS的DMEM培养基，在

饱和湿度的培养箱中培养 SGC - 7901细胞至对数生长

期，收集并调整细胞密度为 5 × 105个 / mL，每孔 2 mL，
在 5%CO2、37 ℃条件下培养 24 h。以 200 µL枪头沿竖线

划痕，并用 PBS以轻力度清洗 2次后，各给药组均加入

质量浓度为 9. 375 µg / mL的香阿魏醇提物，各组均以

无血清DMEM培养液培养。保证划痕居中且垂直，在培

养 0，24，48 h时取样，倒置荧光显微镜拍照。用 Image J
软件计算 5种香阿魏醇提物作用下 SGC - 7901细胞的

迁移率。迁移率（%）=（0 h时的迁移面积 - 24 h / 48 h
时的迁移面积）÷ 0 h时的迁移面积 × 100%。

1. 2. 4 SGC - 7901细胞增殖情况

采用MTT法。取 1. 2. 3项下对数生长期细胞，调整

细胞密度为2 × 105个 / mL，每孔100 µL，在5%CO2、37 ℃
条件下培养24 h。弃上清液，分别加入5种香阿魏醇提物

（质量浓度均分别为 9. 375，12. 5，18. 75，25，37. 5，50，
75，100，150，200 µg / mL）200 µL，在 5%CO2、37 ℃条件

下继续培养 24 h，每孔加入 20 µL MTT溶液，继续孵

育 4 h，吸去培养液，每孔加入 150 µL DMSO，低速振荡

10 min，以酶标仪测定 490 nm波长处的吸光度（OD）。以

无血清DMEM培养液作为空白，以培养液 +细胞作为正

常对照。实验重复3次，并计算5种香阿魏醇提物作用下

SGC - 7901细胞的增殖抑制率及半数抑制浓度（IC50）。增殖

抑制率（%）= 1 -（给药组细胞OD值 -空白组细胞OD值）/
（正常对照组细胞OD值 -空白组细胞OD值）× 100%。

1. 2. 5 SGC - 7901细胞凋亡情况

采用流式细胞术。取 1. 2. 3项下对数生长期细胞，

调整细胞密度为 2 × 105个 / mL，置 25 cm2培养瓶中，每

瓶 5 mL，在 5%CO2、37 ℃条件下培养 24 h。弃去上清液，

每瓶加 5 mL醇提物（质量浓度为 100 µg / mL），在

5%CO2、37 ℃条件下培养24 h，收集上清液，用酶消化离

心细胞，合并上清液与离心后的细胞，再次调整细胞密

度为 1 × 105个 / mL，PBS清洗，1 000 r / min离心 5 min
（2次）。取 1 × Annexin Binding Buffer缓冲液 100 µL，加
入各细胞中进行重悬。各给药组细胞中加入 7 - AAD和
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Annexin V - PE各5 µL，轻摇，并于27℃下避光处理15 min；
加 400 µL 1 × Annexin Binding Buffer，用移液枪重复吹

打数次，用 100目尼龙网滤过至流式管，1 h内进样至流

式细胞仪检测。以培养液 +细胞为正常对照。计算 5种
香阿魏醇提物作用下 SGC - 7901细胞的总凋亡率。总

凋亡率（%）=凋亡细胞数 /总细胞数 × 100%。

1. 3 统计学处理

采用 SPSS 17. 0统计学软件分析。计量资料符合正

态分布及方差齐时以X ± s表示，否则行对数转换后再

行方差分析。P < 0. 05为差异有统计学意义。

2 结果

2. 1 斑马鱼血管新生抑制率

在质量浓度均为 0. 3，1，3 µg / mL时，5种香阿魏对

斑马鱼节间血管生长无明显抑制作用。与 0 µg / mL比
较，10 µg / mL准噶尔阿魏醇提物作用下的斑马鱼节间

血管长度显著缩短（P < 0. 05）。10 µg / mL准噶尔、荒

地、全裂叶阿魏醇提物抑制血管新生的作用较好，抑制

率分别为 50. 12%，8. 98%，7. 80%。0 µg / mL准噶尔阿

魏作用下，斑马鱼胚胎节间血管生长良好，呈均匀纵向

排列，完整无断裂、缺失；10 µg / mL时，斑马鱼节间血

管抑制现象最明显。详见表1及图1。
表1 5种香阿魏醇提物对斑马鱼节间血管新生的抑制作用比较

（X ± s，μm，n = 3）
Tab. 1 Comparison of inhibitory effects of ethanol extracts from
five kinds of Fragrant Ferula on the internodal angiogenesis in

zebrafish（X ± s，μm，n = 3）

质量浓度

（µg / mL）
0
0. 3
1
3
10

准噶尔阿魏

28. 57 ± 0. 78
29. 00 ± 1. 41
28. 75 ± 0. 50
28. 40 ± 1. 95
14. 25 ± 4. 42*

多伞阿魏

28. 83 ± 1. 17
29. 38 ± 0. 74
29. 11 ± 0. 78
29. 17 ± 0. 83
28. 50 ± 0. 55

山地阿魏

29. 29 ± 0. 76
28. 94 ± 0. 73
28. 50 ± 0. 93
29. 25 ± 0. 89
28. 89 ± 1. 05

全裂叶阿魏

29. 12 ± 0. 88
29. 04 ± 1. 12
27. 89 ± 0. 76
27. 56 ± 1. 46
26. 85 ± 1. 12

荒地阿魏

28. 94 ± 0. 76
27. 63 ± 0. 49
27. 73 ± 0. 82
26. 56 ± 0. 94
26. 34 ± 1. 07

注：与0 µg / mL比较，*P < 0. 05。
Note：Compared with those at 0 µg / mL，*P < 0. 05.

2. 2 细胞迁移抑制率

划痕 48 h后，与正常对照组比较，各给药组细胞迁

移率均显著降低（P < 0. 05）。随着给药时间的延长，细

胞划痕的愈合逐渐减弱，提示 5种香阿魏醇提物均可抑

制SGC - 7901细胞的迁移。详见表2及图2。
2. 3 细胞增殖抑制率

结果见表 3。与正常对照组比较，在高质量浓度

（≥ 75 µg / mL）准噶尔阿魏醇提物作用下，细胞已无完

整形态，出现脱落，细胞排列不紧密，且伴少量药物黑

色沉淀物；低质量浓度下，可见完整细胞形态，且细胞

排列紧密。详见表3及图3。

A

B

C

D

E
A. 0 µg / mL B. 0. 3 µg / mL C. 1 µg / mL

D. 3 µg / mL E. 10 µg / mL
图1 斑马鱼胚胎节间血管生长情况（准噶尔阿魏）

A. 0 µg / mL B. 0. 3 µg / mL C. 1 µg / mL
D. 3 µg / mL E. 10 µg / mL

Fig. 1 Growth of intersegmental vessel in zebrafish embryos
（Ferula soongarica）

表2 各组SGC - 7901细胞迁移率比较（X ± s，%，n = 3）
Tab. 2 Comparison of migration rates of SGC - 7901 cells in

each group（X ± s，%，n = 3）

组别

正常对照组

准噶尔阿魏组

多伞阿魏组

山地阿魏组

全裂叶阿魏组

荒地阿魏组

24 h
57. 42 ± 4. 71
51. 36 ± 8. 52
5. 14 ± 9. 92#
31. 06 ± 9. 45#
23. 48 ± 9. 84#
16. 84 ± 8. 43#

48 h
90. 68 ± 5. 19
80. 46 ± 6. 84#
8. 54 ± 7. 68#
50. 16 ± 3. 20#
48. 50 ± 7. 97#
26. 88 ± 4. 95#

注：与正常对照组比较，#P < 0. 05。
Note：Compared with those in the normal control group，#P < 0. 05.

表3 5种香阿魏醇提物对SGC - 7901细胞的增殖抑制率比较

（X ± s，%，n = 3）
Tab. 3 Comparison of inhibitory rates of ethanol extracts from
five kinds of Fragrant Ferula on the proliferation of SGC - 7901

cells（X ± s，%，n = 3）

质量浓度

（µg / mL）
200
150
100
75
50
37. 5
25
18. 75
12. 5
9. 375

IC50（µg/mL）

准噶尔阿魏

77. 47 ± 3. 78
79. 71 ± 4. 19
78. 76 ± 4. 15
65. 53 ± 6. 11
26. 85 ± 5. 73
19. 28 ± 2. 23
11. 47 ± 4. 43
6. 20 ± 3. 34
3. 91 ± 0. 63
1. 52 ± 0. 42
70. 91

多伞阿魏

76. 83 ± 0. 76
73. 38 ± 4. 58
37. 53 ± 3. 38
19. 20 ± 3. 58
17. 35 ± 3. 86
10. 88 ± 0. 85
5. 55 ± 0. 59
1. 30 ± 0. 22
0. 73 ± 0. 06
0. 18 ± 0. 08
108. 69

山地阿魏

83. 40 ± 4. 86
83. 93 ± 4. 43
85. 40 ± 3. 95
46. 58 ± 2. 88
23. 7 ± 4. 95
15. 13 ± 4. 26
6. 93 ± 1. 84
3. 60 ± 2. 49
3. 02 ± 2. 27
1. 18 ± 0. 25
71. 48

全裂叶阿魏

82. 08 ± 7. 49
80. 03 ± 6. 71
86. 13 ± 0. 40
76. 23 ± 4. 76
32. 90 ± 0. 91
12. 78 ± 4. 61
8. 40 ± 4. 79
5. 54 ± 0. 59
3. 35 ± 1. 14
1. 93 ± 0. 17
61. 20

荒地阿魏

81. 58 ± 5. 93
73. 38 ± 2. 66
50. 25 ± 8. 59
20. 48 ± 5. 04
19. 65 ± 4. 05
16. 45 ± 3. 36
6. 73 ± 4. 11
3. 85 ± 0. 89
2. 05 ± 0. 58
1. 48 ± 0. 43
81. 20
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2. 4 细胞凋亡率

准噶尔阿魏、多伞阿魏、山地阿魏、全裂叶阿魏、荒

地阿魏醇提物细胞凋亡率分别为 29. 50%，12. 30%，

24. 90%，33. 40%，14. 00%，均显著高于正常对照的

0. 30%（P < 0. 05）。可见，全裂叶阿魏和准噶尔阿魏醇

提物促SGC - 7901细胞凋亡的作用较好。详见图4。
3 讨论

斑马鱼是常用的脊椎动物模型，与人类基因具有

高度同源性［13］。本研究中使用成年血管标记绿色荧光

转基因斑马鱼胚胎，即可在荧光显微镜下呈现带有荧

光的血管，能直观地观察斑马鱼血管发育情况［14］。新生

血管的形成可促进肿瘤的生长和转移，要抑制肿瘤细

胞增殖和迁移，就需要有效抑制肿瘤血管新生［15］。本研

究中，准噶尔、荒地和全裂叶阿魏醇提物对抑制斑马鱼

血管新生的作用均较强，准噶尔阿魏醇提物在质量浓

度为10 µg / mL时对斑马鱼血管有明显的抑制作用。

胃癌扩散和复发的重要原因是肿瘤细胞的迁

移［16］。因此，抑制肿瘤细胞的迁移和增殖是治疗胃癌的

关键环节之一［17］。5种香阿魏醇提物均可抑制细胞的迁

移，并呈一定的时间 -效应关系。本课题组的前期研究

结果表明，新疆阿魏乙酸乙酯部位对人结肠癌细胞

HCT116、人结肠腺癌细胞 Caco - 2的迁移均具有一定

抑制作用［18 - 19］。在后续研究中可将提取香阿魏的极性

部位验证抗肿瘤细胞活性作为研究重点。

正常对照组

准噶尔阿魏组

多伞阿魏组

山地阿魏组

全裂叶阿魏组

荒地阿魏组

0 h 24 h 48 h
图2 SGC - 7901细胞迁移情况

Fig. 2 Migration of SGC - 7901 cells
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美国国立癌症研究所公布的天然药物抗肿瘤作用

标准，初步认定植物粗提物有一定的抗肿瘤作用，其

IC50 < 30 mg / L或 100 mg / L的抑制率约为 80%［20］。全

裂叶和准噶尔阿魏醇提物质量浓度在 100 µg / mL时抑

制率约为 80%，抗肿瘤作用明显，有待进一步做动物实

验验证。有研究报道，准噶尔阿魏挥发油中的白桦脂醇

A. 150 µg / mL B. 75 µg / mL C. 37. 5 µg / mL D. 18. 75 µg / mL E. 9. 375 µg / mL F. 正常对照

图3 SGC - 7901细胞增殖情况（准噶尔阿魏）

A. 150 µg / mL B. 75 µg / mL C. 37. 5 µg / mL D. 18. 75 µg / mL E. 9. 375 µg / mL F. Normal control
Fig. 3 Proliferation of SGC - 7901 cells（Ferula soongarica）

A B C

D E F

A. 正常对照 B. 准噶尔阿魏醇提物 C. 多伞阿魏醇提物 D. 山地阿魏醇提物 E. 全裂叶阿魏醇提物 F. 荒地阿魏醇提物

图4 SGC - 7901细胞的凋亡情况

A. Normal control B. Alcohd extract from Ferula soongarica C. Alcohd extract from Ferula feurlaeoides D. Alcohd extract from Ferula akitschkensis

E. Alcohd extract from Ferula diissecta F. Alcohd extract from Ferula syreitschikowii

Fig. 4 Apoptosis of SGC - 7901 cells
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抗肿瘤效果明显［21］，提示准噶尔阿魏挥发油可能具有

抗肿瘤活性。

细胞凋亡是细胞主动性死亡的一种模式，可维持

多细胞生物体的稳定，因此诱导凋亡是防止肿瘤发生、

发展及控制细胞异常增殖的重要手段之一［22 - 24］。本研

究中使用流式细胞术并采用7 - AAD / Annexin V - PE试

剂盒检测，能快速区别凋亡早期细胞、晚期细胞和死亡

细胞。有研究报道，新疆阿魏中分离的伞形花素和落叶

松脂醇 2种化学成分对胃癌细胞有明显的抑制作用，并

可促进其凋亡［25］。对比其他香阿魏，全裂叶阿魏和准噶

尔阿魏醇提物可明显促细胞凋亡。

综上所述，新疆 5种香阿魏均可有效发挥抑制血管

新生、细胞迁移、细胞增殖及促细胞凋亡的作用，其中

准噶尔阿魏和全裂叶阿魏醇提物的抗胃癌作用较好。

本研究为新疆香阿魏药用价值的挖掘，民族特色药的

开发和利用提供了有力的实验基础和理论数据。
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