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摘要 目的：研究姜黄素（Cur）对人结直肠癌 SW-620细胞生长、迁移的抑制作用。方法：不同浓度 Cur（2、5、10 滋g/mL）处理
SW-620细胞后，采用 MTT法检测细胞增殖能力变化，流式细胞仪分别结合 Rh123、DCFH-DA、Annexin V-FITC/PI染色检测细
胞线粒体膜电位（驻鬃m）变化、活性氧簇（ROS）生成及细胞凋亡情况，彗星电泳观察细胞 DNA损伤情况，荧光显微技术观察细胞
凋亡特征，Transwell实验检测细胞迁移能力，扫描电子显微镜观察细胞表面结构变化。结果：与对照组相比，5、10 滋g/mL Cur处
理 24、48 h可显著抑制细胞增殖（t=5.28、21.8、18.19、33.19，均 P约0.01），半数抑制浓度分别为 6.46、3.75 滋g/mL。药物处理 4 h，与
对照组相比，2、5、10 滋g/mL Cur组细胞内 ROS生成分别增加至 15.8%、30.2%和 45%（t=3.64、7.4、13.8，均 P约0.05）；驻鬃m下降的

细胞比例分别为 22.7%、38.5%和 72.7%（t=7.7、11.32、45.26，均 P约0.01）；药物处理 12、24 h，2、5、10 滋g/mL Cur组凋亡细胞比例
分别为 6.6%（t=3.79，P=0.11）、32.6%、68.7%（t=21.3、64.39，均 P约0.01）和 16.9%（t=10.37，P约0.05）、47.2%、78.9%（t=23.46、19.8，均
P约0.01）；药物处理 12 h，2、5、10 滋g/mL Cur组迁移细胞的数量分别减少至 79.66% （t=7.14，P<0.05）、53.36%和 39.45% （t=
21.91、25.04，均 P< 0.01）。结论：Cur可抑制人结直肠癌 SW-620细胞增殖和迁移。
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中图分类号 R965.1 文献标志码 粤 文章编号 员园园远原愿员源苑渊圆园24冤园6-0479-06

Anti-tumor effect of curcumin on human colorectal cancer SW-620 cells
YAN Han，HUANG Shan
（Department of Cell Biology，School of Basic Medical Sciences，Tianjin Medical University，Tianjin 300070，China）
Abstract Objective：To study the inhibitory effect of curcumin（Cur）on the growth and migration of human colorectal cancer SW-
620 cells. Methods：After SW-620 cells were treated with different concentrations of Cur（2，5，10 滋g/mL），MTT assay was used to
detect the changes in cell proliferation ability compared with the control group. The changes of mitochondrial membrane potential
（驻鬃m），generation of reactive oxygen species（ROS）and apoptosis were detected by flow cytometry with Rh123，DCFH-DA and An原
nexin V-FITC/PI staining，respectively. Comet assay was used to detect DNA damage. Cell apoptosis was observed by fluorescence mi原
croscopy.Transwell assay was used to detect cell migration ability，and scanning electron microscopy was used to observe the changes of
cell surface structure. Results：Compared with the control group，the proliferation of SW-620 cells was significantly inhibited by 5，10
滋g/mL Cur for 24 and 48 h（t=5.28，21.8，18.19，33.19，all P<0.01），and the half maximal inhibitory concentrations were 6.46 and
3.75 滋g/mL，respectively. 2，5，10 滋g/mL Cur group induced intracellular ROS production increased to 15.8%，30.2% and 45% after 4 h
of Cur treatment（t=3.64，7.4，13.8，all P<0.05），and the proportion of cells with 驻鬃m decreased to 22.7%，38.5% and 72.7%（t=
7.7，11.32，45.26，all P<0.01），respectively. The proportions of apoptotic cells after 12 and 24 h treatment in 2，5，10 滋g/mL Cur
group were 6.6%（t=3.79，P=0.11），32.6%，68.7%（t=21.3，64.39，both P<0.01）and 16.9%（t=10.37，P<0.05），47.2%，78.9%（t=23.46，
19.8，both P<0.01）. The cell migration rate in 2，5，10 滋g/mL Cur group were decreased to 79.66% （t=7.14，P<0.05），53.36% and
39.45% at 12 h，respectively （t=21.91，25.04，both P<0.05）. Conclusion：Cur can inhibit the proliferation and migration of human
colorectal cancer SW-620 cells.
Key words curcumin；human colorectal colon SW-620 cells；intracellular reactive oxygen species；cell apoptosis；cell migration
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消化道肿瘤是现今世界发病及死亡率最高的

肿瘤 [1-3]，结直肠癌是最常见的消化道恶性肿瘤之

一，死亡率居于我国恶性肿瘤之首 [4-5]。其中，约

90.0%的患者死因与结直肠癌转移诱发的并发症有
关。由于肿瘤的发生、发展是多因素、多基因、多步

骤综合作用的复杂过程，西药的单一成分、单一靶

点的治疗方式往往难以彻底根治且极易引起诸多

不良反应。中医药具有多靶点、多层次、不易引起不

良反应的药物作用特点，恰恰符合抗肿瘤药物的作

用条件。因此，从中药中筛选药食同源的低毒高效

的预防和治疗消化道肿瘤的药物成为目前中医药

的关注热点和研究方向。姜黄素（curcumin，Cur）主
要是从姜科植物姜黄的根茎、郁金块根和天南星科
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植物菖蒲块茎等提取出来的脂溶性酚类化合物。研

究表明，Cur具有抗炎、抗氧化、抗菌、抗病毒、抗肿
瘤等药理活性[6]。近年来，有研究报道，Cur对多种
肿瘤的抑制作用明显且无明显不良反应，安全性较

高[7-9]。本研究选用 Dukes病理分期为 Duke C期（已
有淋巴结转移）[10-11]的结直肠癌 SW-620细胞系为
研究对象，检测 Cur对细胞增殖抑制、细胞内活性
氧簇（ROS）生成、线粒体膜电位变化、细胞凋亡以及
细胞迁移能力的影响，探讨 Cur对结直肠癌的抑制
作用，以期为开发既能促进肿瘤细胞死亡又能抑制

其转移的多效合一的药食同源药物积累资料。

1 材料与方法

1.1 细胞株和实验试剂 人结直肠癌 SW-620细
胞系由中国科学院上海生命科学研究院细胞资源

中心赠予。Cur购自生工生物工程（上海）股份有限公
司，纯度逸75%，用 80%（体积分数）乙醇（EtOH）配
制，超净台过滤除菌，储存液质量浓度为 10 mg/mL。
胎牛血清（Cell-Box）；L-15培养基、谷氨酰胺、二甲
基亚砜（DMSO）均购自美国 Sigma公司；MTT、罗丹
明 123（Rhodamine 123，Rh123）、4忆,6-二脒基-2-苯
基吲哚（DAPI）、2忆 ,7忆 -二氢二氯荧光黄双乙酸
钠（DCFH-DA）荧光探针、溴化乙锭（EB）购自北京
索莱宝科技有限公司；细胞凋亡试剂盒（Annexin
V-FITC/PI）购自美国 BD公司。其他试剂均为国产
分析纯。

1.2 方法

1.2.1 细胞培养 SW-620细胞培养于含 10%胎牛
血清的 L-15培养基中，置于 37益，5%CO2饱和湿度

的培养箱中培养。

1.2.2 Cur对 SW-620细胞增殖的影响 取对数生

长期 SW-620细胞，消化成单细胞悬液，将细胞密度
为 1伊105个/mL的细胞悬液按 100 滋L/孔接种于 96
孔培养板培养 24 h后，待细胞生长至对数期，弃除
旧培养基，设置对照组、80%乙醇溶剂对照组和加入
Cur的终浓度为 2、5、10 滋g/mL的加药组，培养 24、
48 h后，在 96孔板中避光加入 20 滋L/孔 MTT溶液，
继续避光孵育 4 h后，平板离心机 3 000 r/min离心
5 min，弃去上清培养液，加 150 滋L/孔 DMSO，平板
摇床振荡 15 min，使紫色的甲瓒充分溶解。酶标仪
检测波长为 570 nm吸光值，校正波长为 630 nm。以
对照组的吸光值为空白对照调零，取 6孔的平均值
计算细胞相对存活率，细胞相对存活率=（实验组
OD570/对照组 OD570）伊100%，实验重复 3次。使用 IC50

计算软件进行半数抑制浓度计算。

1.2.3 Cur 对 SW-620 细胞 ROS 生成的影响 取

对数生长期的 SW-620细胞，消化为单细胞悬液并
调整细胞密度为 2伊105个/mL，以 300 滋L/孔细胞悬
液接种于 24孔培养板培养 24 h至细胞生长到对数
期，弃除旧培养基，设置对照组和给药组（分别加入

终浓度为 2、5、10 滋g/mL 的 Cur）。加药孵育 4、8 h
后，0.01 mol/L PBS洗两次，加入 DCFH-DA（终浓度
为 1 滋mol/L），37益避光孵育 30 min，PBS洗 3次，消
化收集细胞，PBS洗 3次，进行流式细胞仪检测各组
DCF阳性细胞比例。Diva软件分析试验结果，实验
重复 3次。
1.2.4 Cur对 SW-620细胞线粒体膜电位的影响
细胞分组及处理同 1.2.3。加药孵育 4、8 h后，收集
细胞，0.01 mol/L PBS洗 2次，弃上清，加入终质量浓
度为 1 滋g/mL的 Rh123[12]，37益避光孵育 20 min，流
式细胞仪检测各组 Rh123阴性细胞比例（Rh123激
发波长 488 nm，发射波长 530 nm），实验重复 3次。
Diva软件分析实验结果。
1.2.5 Cur对 SW-620 细胞 DNA 损伤的检测 室

温下，将 1%正常熔点琼脂糖涂于载玻片表面，置于
烘箱烘干；在载玻片上 22 mm伊10 mm伊0.17 mm品字
形小槽，37益按 4 颐 1比例，将 0.75%低熔点琼脂糖
凝胶与待测细胞悬液（分组加药后 12、24 h，分别消
化收集样品，40 滋L PBS重悬细胞）充分混匀后，注
入小槽空隙，4益静置 30 min使其凝固；将载玻片浸
入预冷的细胞裂解液中，4益裂解 2 h；ddH2O 洗
3次，5 min/次；将载玻片浸入碱性电泳缓冲液（pH
13）中，4益避光解旋 25 min；20耀25 V，200 mA 电泳
25 min；Tris-HCl缓冲液浸洗 3次，5 min/次，无水乙
醇脱洗 3次；溴化乙锭（EB）（终浓度为 20 滋g/mL）
避光染色 10 min，荧光显微镜观察拍照记录，CASP
软件分析细胞拖尾变化。

1.2.6 Cur对 SW-620细胞凋亡的影响 细胞分组

及处理同 1.2.3。加药孵育 12、24 h后收集细胞，将
100 滋L 凋亡试剂盒工作液与 100 滋L 细胞悬液混
匀，室温避光孵育 20 min后进行流式细胞仪检测，
计算细胞早、晚期凋亡率。使用 Diva软件进行分析。
细胞爬片处理后，按分组加药孵育 12、24 h，

0.01 mol/L PBS 洗 2 次，3.5%多聚甲醛 4益固定
15 min，PBS 洗 2 次，加入终浓度为 4 滋g/mL 的
DAPI染液，37益染 15 min，PBS洗 2次，同时采集细
胞的荧光图像和相差图像进行细胞核形态观察。

1.2.7 Cur对 SW-620细胞迁移能力的影响 细胞

爬片及加药分组处理同上述方法，见 1.2.6。药物作
用 24 h 后，2.5%戊二醛 4益固定过夜，0.01 mol/L
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PBS洗 3次，梯度酒精脱水 3 min/次。醋酸异戊酯置
换无水酒精 3 min/次。CO2临界点干燥仪中干燥。真

空条件下将样品表面镀金。扫描电子显微镜下观察

并采集图像。

取经 Cur处理后 12、24 h 的 SW-620 细胞（加
药分组处理同 1.2.3），消化为单细胞悬液并计数 4伊
105个细胞，用含 0.1%BSA的无血清培养基重悬并
接种到 Transwell顶部室，并将 Transwell室插入加
有 10%血清培养基的 24孔板中，孵育 72 h。用棉签
擦拭顶部室内的细胞，用 0.1%结晶紫溶液对底部室
细胞进行染色，检测移至膜下部的细胞。显微镜下

观察并获取图像后，将黏附于细胞底部的结晶紫溶

解在 33%的乙酸中，用酶标仪检测波长为 570 nm
吸光值，以对照组的吸光值为空白对照调零，计算

相对 OD值=（实验组 OD570/对照组 OD570）伊100%，实
验重复 3次。
1.3 统计学处理 采用 GraphPad Prism8.0统计软
件进行单因素方差分析（One-Way ANOVA），数据
符合正态分布，以 x依s 表示，并做显著性检验，P约
0.05为差异具有统计学意义。
2 结果

2.1 Cur对 SW-620细胞增殖具有抑制作用 如图

1所示，处理细胞 24 h，与对照组相比，Cur组细胞增
殖被抑制，呈剂量依赖关系，Cur浓度为 5、10 滋g/mL

作用显著（t=5.28、21.8，均 P约0.01），细胞存活率分别
为 58.96%和 35.28%。而处理细胞 48 h，2、5、10 滋g/mL
Cur组细胞存活率进一步下降至 77.45%（t=3.28、P约
0.05）、38.54%（t=18.19，P约0.01）和 11.25%（t=33.19，
P约0.01）。24、48 h 的 IC50（半数抑制浓度）分别为

6.46和 3.75 滋g/mL。

2.2 Cur对 SW-620细胞内 ROS生成的影响 如

图 2所示，药物处理 4 h后，与对照组相比，2、5、10
滋g/mL Cur组 ROS生成增多，即 DCF+的细胞比例由

4%分别增加至 15.8%（t =3.64，P约0.05）、30.2%和
45%（t=7.4、13.8，均 P约0.01），药物处理 8 h后，DCF+

细胞分别增加至 37%、54.5%和 80.8%（t =7.25、
18.41、11.31，均 P约0.01）。
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图 1 Cur对 SW-620细胞增殖的影响
Fig.1 Effect of Cur on cell viability of SW-620 cells

图 2 Cur对 SW-620细胞内 ROS生成的影响
Fig.2 Effect of Cur on intracellular ROS generation of SW-620 cells

注：A：细胞内 ROS生成量；B：DCFH-DA染色结合流式细胞仪检测 Cur处理后 SW-620细胞内 ROS生成量；Cur：姜黄素；ROS：活性氧簇；与对

照组相比，*P<0.05，**P<0.01
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2.3 Cur对 SW-620细胞线粒体膜电位的影响 如

图 3所示，加药处理 4 h后，2、5、10 滋g/mL Cur组线
粒体膜电位（驻鬃m）下降的细胞（即 Rh123阴性细胞）
比例分别为 22.7%、38.5%和 72.7%（t=7.7、11.32、
45.26，均 P约0.01），呈现药物剂量依赖性。处理 8 h，
驻鬃m下降的细胞比例分别增加至 64.8%、79.4%和
88%（t=22.06、36.79、72.63，均 P约0.01）。
2.4 Cur对 SW-620细胞 DNA损伤的影响 如图

4所示，与对照组相比，10 滋g/mL Cur组 DNA损伤
作用明显（t=4.55、7.7，均 P约0.01），荧光显微镜下表

现为 DNA弥散现象显著，细胞核损伤严重，出现明
显的 DNA拖尾现象。
2.5 Cur引起 SW-620细胞发生凋亡 如图 5A所
示，对照组细胞核完整，染色质均匀的显示出 DAPI的
浅淡蓝色荧光，与之对应的相差图像显示出细胞膜完

整，细胞为正常的贴壁状态。随着 Cur浓度的增加和
作用时间的延长，细胞发生形态变化，失去贴壁生长

特征变为圆形且体积变小；细胞核物质固缩，DAPI
染色逐渐增强，显示出现较为典型的细胞凋亡特征：

细胞核聚集、形成 DNA碎片。图 5B、5C所示，加药

A B
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图 3 Cur对 SW-620细胞线粒体膜电位的影响
Fig.3 Effect of Cur on mitochondrial membrane potential of SW-620 cells

注：A：线粒体膜电位变化；B：Rh123染色结合流式细胞仪检测 Cur处理后 SW-620细胞线粒体膜电位变化；Cur：姜黄素；与对照组相比，
**P<0.01
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Fig.4 Comet assay for the effect of Cur on DNA damage of SW-620 cells

注：A：CASP软件分析统计结果；B：EB染色的荧光显微镜结果（200伊）；Cur：姜黄素；与对照组相比，##P<0.01
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Fig.5 Effect of Cur on apoptosis of SW-620 cells

注：A：DAPI染色结合荧光显微镜观察 Cur对 SW-620细胞形态的影响（比例尺：100 滋m）；B：Annexin V-FITC/PI检测 Cur诱导 SW-620细
胞凋亡；C：细胞凋亡率统计分析；Cur：姜黄素；与对照组相比，*P<0.05，**P<0.01
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后 12 h，2、5、10 滋g/mL Cur组的凋亡细胞比例分别
为 6.6%（t=3.79，P=0.11）、32.6%和 68.7%（t=21.3、
64.39，P<0.01），具有药物剂量依赖性，且在药物
浓度为 5、10 滋g/mL 时显著诱导细胞凋亡（均P约
0.01）；药物作用时间为 24 h 时，与对照组相比，2、
5、10 滋g/mL Cur组凋亡细胞比例分别增加至 16.9%
（t=10.37，P约0.05）、47.2%和 78.9%（t=23.46、19.8，均
P约0.01），具有时间依赖性。
2.6 Cur 抑制 SW-620细胞迁移 图 6A 显示，干
预 12 h 时，与对照组相比，2、5、10 滋g/mL Cur 组
迁移细胞的数量分别减少至 79.66%（t=7.14，P<

0.05）、53.36%和 39.45%（t=21.91、25.04，均 P<
0.01），24 h 时，细胞迁移率分别下降至 79.2%（t=
8.99，P<0.05）、50.3%和 27.83%（t =29.63、26.98，均
P<0.01）。
从图 6B可以看出，处理 12 和 24 h，对照组中

有许多细胞向底部室移动，随着 Cur药物浓度的增
加，迁移的细胞数量明显减少。扫描电镜观察（图

6C）对照组细胞呈梭形，细胞膜完整并且表面分布
丰富的微绒毛，加药处理后，细胞皱缩为圆形，细胞

表面微绒毛减少且出现片层状和指状突起，局部细

胞膜凹陷出现孔洞。
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图 6 Cur对 SW-620细胞迁移的影响
Fig.6 Effect of Cur on SW-620 cell migration

注：A：Transwell实验结晶紫 OD比值；B：Transwell实验结晶紫染色的光学显微镜结果（200伊）；C：扫描电镜观察 Cur处理后 SW-620细胞的
表面特征；Cur：姜黄素；与对照组相比，*P<0.05，**P<0.01

3 讨论

当今治疗肿瘤多以放射治疗、手术治疗、化学

药物治疗等为主要治疗方案，这些治疗手段给患者

带来巨大身心创伤，且不良反应较大[13]。药食同源物

质广泛存在于居民日常饮食中，在满足人体基础营

养需求外，还可起到预防、治疗疾病的功效[14-17]。其

温润平和、口感舒适、营养丰富且安全性高的特点

更适宜肿瘤患者的长期服用。Cur主要是从姜黄的
根茎中提取出来的，具有多种药理作用[18-19]。本研究

结果表明：Cur可有效抑制人结直肠癌细胞 SW-620
的生长，IC50在 24 和 48 h 分别为 6.46 和 3.75 滋g/
mL，具有剂量和药物作用时间依赖性。进一步的研
究发现，Cur处理细胞后检测到细胞内 ROS产生明
显增多。细胞内 ROS产生的主要场所是线粒体，同
时线粒体也极易受到 ROS的伤害，表现为线粒体膜
通透性增大，线粒体膜电位降低并释放凋亡诱导因

子，激活凋亡相关蛋白以及 Caspase级联反应，引起
DNA损伤，诱导细胞发生凋亡[20-21]。在本研究中，Cur
处理细胞后检测到线粒体膜电位显著下降；彗星电

泳及后续流式细胞仪检测分析发现，随药物浓度增

加和药物作用时间的延长，DNA片段化明显增多，
最终诱导细胞凋亡。此外，经 Cur处理后的 SW-620
细胞表面微绒毛减少，细胞迁移运动能力被有效

的抑制，但其中的作用机制有待进一步实验验证。

综上所述，Cur诱导 SW-620细胞发生凋亡可
能与药物引起细胞内 ROS生成增多、线粒体膜电位
下降，进而造成细胞 DNA损伤有关；此外，Cur具有抑
制 SW-620细胞迁移的作用。本研究表明 Cur可有效
抑制体外人结直肠癌 SW-620细胞增殖和迁移，为今
后 Cur抗肿瘤的在体试验和临床应用奠定了基础。
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