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芦荟大黄素复合光动力处理对人乳腺癌细胞抑制增殖和促进凋亡的体外观测
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　　［摘要］　目的　探讨芦荟大黄素（ａｌｏｅｅｍｏｄｉｎ，ＡＥ）介导的光动力对人乳腺癌ＭＣＦ７细胞增殖、凋亡的影响及其作用
机制。方法　 ＡＥ介导的光动力（ＰＤＴ）作用于人乳腺癌细胞株ＭＣＦ７，采用ＣＣＫ８法检测细胞增殖状态；Ｈｏｅｃｈｓｔ细胞核
染色观察细胞凋亡的形态学变化；ＡｎｎｅＶ／ＰＩ双染流式细胞技术检测细胞的凋亡率；ＤＣＦＨＤＡ染色检测活性氧物质
（ＲＯＳ）产生；ＪＣ１染色检测线粒体膜电位变化情况；Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测 Ｃａｓｐａｓｅ３、Ｂｃｌ２蛋白表达的变化。结果　 ＡＥ介导
的光动力作用显著抑制人乳腺癌ＭＣＦ７细胞的生长，其抑制作用呈一定的剂量效应关系（Ｐ＜０．０５）；ＡＥ介导的光动力作
用人乳腺癌ＭＣＦ７细胞发生凋亡和继发性坏死的比率均显著高于单纯光照射组、单纯 ＡＥ光敏剂处理组和空白对照组
（Ｐ＜０．０５），而后３组间无明显差异（Ｐ＞０．０５）；ＡＥ介导的光动力在能量密度为１２Ｊ／ｃｍ２（药物浓度１０μｍｏｌ／Ｌ，光功率密
度４０ｍＷ／ｃｍ２持续照射时间为３００ｓ）作用后Ｈｏｅｃｈｓｔ细胞核荧光染色可观察到细胞核固缩、碎裂，可见凋亡小体；ＤＣＦＨ
ＤＡ荧光染色发现ＰＤＴ组细胞内ＲＯＳ水平升高；ＪＣ１荧光染色发现ＰＤＴ实验组较对照组细胞膜电位下降；Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检
测发现Ｃａｓｐａｓｅ３蛋白表达升高，Ｂｃｌ２蛋白表达略有降低。结论　 ＡＥ介导的光动力能有效抑制人乳腺癌ＭＣＦ７细胞生
长并诱导其发生凋亡，且线粒体通路参与了ＡＥ介导的光动力诱导人乳腺癌细胞凋亡的过程。
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　　近年来，乳腺癌患者日益增多，其所占比例已达到
所有恶性肿瘤的２０％，严重威胁到女性的生命及其生
活质量。传统的治疗方法主要是手术切除，但因复发

率较高而影响手术治疗的效果，且化疗因其较大的毒

副作用及化疗药物耐药的产生，使得其在乳腺癌的临

床应用中受到限制［１］。光动力疗法（ｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃ
ｔｈｅｒａｐｙ，ＰＤＴ）作为一种新型辅助治疗方法，因其低耐
药及靶向作用已被用于许多肿瘤和非肿瘤性疾病的治

疗［２－５］。芦荟大黄素（ａｌｏｅｅｍｏｄｉｎ，ＡＥ）是从芦荟真皮
中提取的具有生物活性璁醌类物质，已经被广泛应用

于中国传统医学［６－７］。最新研究发现，芦荟大黄素具

有潜在光敏剂作用，可以在特定波长的ＬＥＤ光源激发
下发挥其光敏的作用［８］。本课题通过探讨以 ＡＥ作为
光敏剂介导的光动力疗法对人乳腺癌 ＭＣＦ７细胞增
殖、凋亡的影响及其作用机制，期望为乳腺癌的治疗提

供一种新的途径。

１　材料与方法

１．１　主要试剂及配制
　　芦荟大黄素（纯度≥９８％，购于江西本草天工科技有限责任
公司）；二甲基亚砜（ＤＭＳＯ）溶解后过滤浓度为１００ｍｍｏｌ／Ｌ储存
液，过滤除菌后避光保存于－２０℃的冰箱中备用；ＬＥＤ光源由本
课题组自行研制；胎牛血清、胰蛋白酶、ＤＭＥＭ细胞培养基：美国
ＨｙＣｌｏｎｅ公司产品；ＣＣＫ８（购于日本同仁公司）；ＡｎｎｅＶＰＩ双染
检测试剂盒（美国凯基生物技术有限公司）；荧光染料

Ｈｅｃｈｓｔ３３３４２（Ｓｉｇｍａ），ＤＣＦＨＤＡ（Ｓｉｇｍａ）和 ＪＣ１（ｇｏｉｔｒｏｇｅｎ）；
Ｃａｓｐａｓｅ３抗体购于美国 ＣＳＴ公司；Ｂｃｌ２抗体购于美国
Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｙ公司；βａｃｔｉｎ抗体和相应的二抗均购于美国 Ｓａｎｔａ
Ｃｒｕｚ公司。
１．２　细胞培养
　　人乳腺癌 ＭＣＦ７细胞株购自上海复旦大学细胞库，于
ＤＭＥＭ培养基（含５０μｇ／Ｌ青霉素、５０μｇ／Ｌ链霉素及１０％胎
牛血清）中培养，３７℃、５％ＣＯ２常规细胞培养、传代。

１．３　实验分组及光动力处理
　　将对数生长期的 ＭＣＦ７细胞分成对照组和实验组。实验
组为ＡＥ光动力实验组（加光敏剂和ＬＥＤ光照），对照组包括单
纯ＡＥ处理组（只加光敏剂）、单纯光照组（只 ＬＥＤ光照）和空
白对照组（不加光敏剂的假照射组）。换液后光动力实验组及

单纯ＡＥ处理组在暗室中加入终浓度为１０μｍｏｌ／Ｌ的ＡＥ，单纯
光照组和空白对照组加入等量 ＤＭＥＭ培养基和等浓度的
ＤＭＳＯ，３７℃、５％ＣＯ２孵育２４ｈ，去掉含 ＡＥ的 ＤＭＥＭ培养液，
用ＰＢＳ缓冲液冲洗２遍后，再换成新的完全培养基；光动力实
验组及单纯光照组使用集成ＬＥＤ特种光源照射，波长４３０ｎｍ、

连续输出方式、光功率密度 ４０ｍＷ／ｃｍ２，照射时间为 ０、１２０、
２４０、３００、４８０ｓ。调整光斑面积使各组细胞实际接受到的光能
量密度达到０、４．８、９．６、１２、１９．２Ｊ／ｃｍ２。在后期的 ＰＤＴ处理
中，光能量密度选择的是１２Ｊ／ｃｍ２。

１．４　细胞活性和增殖检测
　　人乳腺癌细胞株 ＭＣＦ７培养至汇合率为 ７０％时按 ５×
１０３／孔接种于９６孔培养板，培养２４ｈ后将其分组（０、５、１０、１５、
２０μｍｏｌ／Ｌ），并进行光动力处理继续培养２０ｈ；加入ＣＣＫ８溶液
１０μＬ，３７℃、５％ＣＯ２孵育４０ｍｉｎ。选择４５０ｎｍ波长，在酶联免
疫检测仪上检测各孔的光密度值，取平均值，按公式计算其细胞

生存率＝（实验组平均光密度值－阴性对照组光密度值）
!

空白

对照组平均光密度值×１００％。同一方法处理细胞分空白对照
组、单纯光照组、单纯药物组和ＰＤＴ组（活化１０μｍ的ＡＥ，能量
密度为１２Ｊ／ｃｍ２），分别检测１２、２４、３６、４８ｈ细胞的增殖情况。

１．５　ＰＤＴ介导的光动力诱导ＭＣＦ７细胞的凋亡检测
　　人乳腺癌细胞株ＭＣＦ７培养至汇合率为７０％时按１×１０５／
孔接种于６孔培养板中，２４ｈ后予以ＰＤＴ处理：ＬＥＤ（１２Ｊ／ｃｍ２）
活化ＡＥ（１０μｍｏｌ／Ｌ），６ｈ后，收集所有悬浮及贴壁细胞，进行
ＡｎｎｅｘＩｎｖＰＩ双染，采用流式细胞仪（美国ＢＤＥｘｃａｌｉｂｕｒ）检测细
胞凋亡。２４孔培养板中设置各组，同上处理后３７℃、５％ＣＯ２
培养６ｈ，弃培养液后以冷 ＰＢＳ液冲洗２次，４％多聚甲醛固定
３０ｍｉｎ，０．１％ ＴｒｉｔｏｎＸ１００破膜 ２ｍｉｎ，终浓度 １０μｇ／ｍＬ
Ｈｏｅｃｈｓｔ于３７℃暗处染色１５ｍｉｎ，在荧光显微镜下经紫外光激
发观察并照相。

１．６　ＤＣＦＨＤＡ染色检测ＲＯＳ的水平
　　ＤＣＦＨＤＡ是一种脂溶性，可自由通过细胞膜的没有荧光
的复合物，一旦有氧自由基的产生即可转化为带有高强度荧光

ＤＣＦ。４８孔培养板中设置各组，同上处理后３７℃、５％ＣＯ２培养
２ｈ。弃培养液后以冷ＰＢＳ液洗２次，加含１０μｍｏｌ／Ｌ的ＤＣＦＨ
ＤＡ无血清的培养基，３７℃培养３０ｍｉｎ，弃培养液后以冷 ＰＢＳ
液洗２次，荧光显微镜下经蓝光激发观察并照相（激发波长
４８８ｎｍ；发射波长５２５ｎｍ）。

１．７　ＪＣ１染色观察线粒体膜电位
　　４８孔培养板中设置各组，同上处理后３７℃、５％ＣＯ２培养３ｈ，

弃培养液后以冷ＰＢＳ液洗２次，加含终浓度为１０μｇ／ｍＬ的ＪＣ１
溶液，３７℃培养３０ｍｉｎ，弃培养液后以冷ＰＢＳ液洗２次，换新的
培养基２００μＬ，加入 ＣＣＫ８溶液 ２０μＬ，３７℃、５％ＣＯ２孵育
４０ｍｉｎ。在酶联免疫检测仪上按红色荧光（Ｅｘ＝５８５ｎｍ，Ｅｍ＝
５９０ｎｍ），绿色荧光（Ｅｘ＝５１４ｎｍ，Ｅｍ＝５２９ｎｍ）设置波长，检测
各孔的相对荧光强度值。相对荧光强度 ＝红色荧光／绿色荧
光，同时荧光显微镜下观察并照相。

１．８　蛋白质免疫印迹分析
　　收集实验组和对照组细胞，ＰＢＳ洗涤，加入细胞裂解液裂
解，取等量上述蛋白裂解液进行聚丙烯酰胺凝胶电泳（ＳＤＳ
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ＰＡＧＥ，１２％分离胶），采用湿转法将蛋白质转移至硝酸纤维素膜
上，室温封闭１ｈ（封闭液：含５％脱脂牛奶的ＴＢＳＴ溶液）、洗脱
后加入一抗稀释比例后４℃过夜，洗膜后以相应的二抗室温孵
育１ｈ，显色采用ＥＣＬ化学发光法，结果用βａｃｔｉｎ进行校正。用
Ｑｕａｎｔｉｔｙｏｎｅ软件分析每一条带的灰度值，统计３次的实验结果。

１．９　统计学分析
　　数据以 珋ｘ±ｓ表示，采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行正态检验
和方差齐性检验，多组数据间比较采用单因素方差分析及两因

素方差分析，组内两两比较采用ＳＮＫｑ检验。

２　结果

２．１　ＡＥ光动力作用对人乳腺癌 ＭＣＦ７细胞生长的
抑制作用

　　由图１Ａ可见：１）光敏剂 ＡＥ对人乳腺癌 ＭＣＦ７细胞株活
性有一定的影响，在低浓度（＜１０μｍｏｌ／Ｌ）情况下不影响细胞
活性，但在高浓度时，特别是＞２０μｍｏｌ／Ｌ（２０μｍｏｌ／Ｌ细胞活性
０．７５５９±０．０２８７）的情况下会对细胞活性产生较大影响。因
此，在后续的实验中使用浓度为１０μｍｏｌ／Ｌ（细胞活性０．８７３２±
００１４３，细胞生存率＞８５％）。２）光敏剂 ＡＥ介导的光动力作
用对人乳腺癌ＭＣＦ７细胞生长具有明显抑制作用，且其抑制作
用呈剂量效应关系；光敏剂 ＡＥ浓度越高，其杀伤作用越强。
ＡＥ浓度在５～２０μｍｏｌ／Ｌ时，各能量密度组间其生长抑制作用
相差显著，且随着能量密度的增加，其生长抑制率升高更明显

（Ｐ＜０．０５）；同时，在相同能量密度情况下，不同浓度的 ＡＥ介
导的ＰＤＴ对人乳腺癌ＭＣＦ７细胞生长抑制作用差异明显（Ｐ＜
０．０５）。３）能量密度在４．８～１２Ｊ／ｃｍ２时［光照时间１２０、２４０、
３００ｓ，细胞活性（０．９２３４±０．００９７）、（０．９０５３±０．０１８０）、
（０８５０９±００１７７）］，单纯光照组细胞生存率＞８５％，生长抑制
作用较无光照组无明显差异（Ｐ＞０．０５），而在能量密度１９．２Ｊ／ｃｍ２

时单纯光照组（４８０ｓ，细胞活性０．６４１９±０．０１８３）细胞生存率＜
８５％，生长抑制作用较无光照组有明显差异（Ｐ＜０．０５）；因此我
们在后续的实验中使用最终的能量密度是１２Ｊ／ｃｍ２。４）单纯光
照（３００ｓ）和单纯光敏剂ＡＥ（１０μｍｏｌ／Ｌ）处理对人乳腺癌ＭＣＦ７
细胞生长均无显著抑制作用（Ｐ＞０．０５）。５）ＡＥ在１０μｍｏｌ／Ｌ能
量密度为１２Ｊ／ｃｍ２时（０．６０３３±０．０１８５），细胞生存率为５３％，
表明ＡＥ介导的光动力可以明显抑制细胞活性（Ｐ＜０．０５）。
　　从图１Ｂ我们可以看出：１）在 ＡＥ采用１０μｍｏｌ／Ｌ、能量密
度为１２Ｊ／ｃｍ２时，ＰＤＴ组对ＭＣＦ７细胞的增殖有明显的抑制作
用，其抑制作用随时间的延长而增强，呈时间依赖效应（Ｐ＜
００５）；２）单纯光照和单纯药物组对 ＭＣＦ７细胞的增殖影响无
统计学差异（Ｐ＞０．０５）。
２．２　ＡＥ介导的光动力作用对人乳腺癌 ＭＣＦ７细胞

凋亡的诱导作用

　　ＡｎｎｅＶＰＩ双染结合流式细胞仪定量检测结果（图 ２）显
示：ＡＥ光动力实验组（２４．８３３±３６７５）人乳腺癌ＭＣＦ７细胞的
继发性坏死或晚期凋亡发生率明显高于单纯光照对照组

（５９６３±１４３０）、单纯ＡＥ对照组（６．４４７±２３３０）和空白对照
组（４６８０±０６１２，Ｐ＜０．０５），实验组依次是 ３个对照组的
５３２、４．１６倍和３．８５倍，对照组间继发性坏死或晚期凋亡发生
率无明显差异（Ｐ＞０．０５）。因此，ＡＥ介导的光动力疗法可诱导
ＭＣＦ７细胞的凋亡。
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Ａ：不同浓度的ＡＥ在不同光照能量密度作用下对ＭＣＦ７细胞活性
的影响；ａ：Ｐ＜０．０５，与０Ｊ／ｃｍ２０μｍｏｌ／Ｌ比较；Ｂ：ＡＥ介导的光动
力对人乳腺癌ＭＣＦ７细胞增殖的影响；１：空白对照组；２：单纯药物
组；３：单纯光照组；４：ＰＤＴ１２ｈ组；５：ＰＤＴ２４ｈ组；６：ＰＤＴ３６ｈ组；
７：ＰＤＴ４８ｈ组；ａ：Ｐ＜００５，与空白对照组比较
图１　ＡＥ介导的光动力对人乳腺癌ＭＣＦ７细胞活性及增殖的影响
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Ａ：空白对照组；Ｂ：单纯药物组；Ｃ：单纯光照组；Ｄ：ＰＤＴ组
图２　１０μｍｏｌ／ＬＡＥ在１２Ｊ／ｃｍ２的光照剂量作用后６ｈ

人乳腺癌ＭＣＦ７细胞的凋亡率

２．３　Ｈｏｅｃｈｓｔ３３３４２染色观察 ＡＥ介导的光动力作用
后的人乳腺癌ＭＣＦ７细胞

　　ＡＥ介导的ＰＤＴ组细胞核染色质密度增高，蓝染高亮，明显
固缩、凝聚或碎裂，凋亡小体典型，且这类细胞明显多于单纯光

照处理、单纯ＡＥ对照组和空白对照组（Ｐ＜０．０５）；对照组间这
类细胞的比例无明显差异（Ｐ＞０．０５），表明 ＡＥ介导的光动力
治疗能有效诱导人乳腺癌ＭＣＦ７细胞凋亡。见图３。
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ｎ：正常细胞；ａ：凋亡细胞
Ａ：空白对照组；Ｂ：单纯药物组；Ｃ：单纯光照组；Ｄ：ＰＤＴ组

图３　１０μｍｏｌ／ＬＡＥ在１２Ｊ／ｃｍ２的光照剂量作用下诱导人乳腺癌
ＭＣＦ７细胞的凋亡　（Ｈｏｅｃｈｓｔ３３３４２×２００）

２．４　ＡＥ介导的光动力作用人乳腺癌 ＭＣＦ７细胞后
ＲＯＳ的水平

　　ＤＣＦＨＤＡ染色发现 ＡＥ介导的光动力组（０．８４２±００４９）
绿色荧光细胞的比例明显高于单纯光照组（０２３３±００４３）、单
纯药物组（０．２５６±０．０５２）和空白对照组（０．２３５±００３８，Ｐ＜
００５，图４），表明ＰＤＴ组产生的 ＲＯＳ明显高于单纯光照组、单
纯药物组和空白对照组（Ｐ＜０．０５）；对照组ＲＯＳ的水平无明显
差异（Ｐ＞０．０５）。表明 ＡＥ介导的光动力治疗能有效的产生
ＲＯＳ来诱导人乳腺癌ＭＣＦ７细胞凋亡。
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Ａ：空白对照组；Ｂ：单纯药物组；Ｃ：单纯光照组；Ｄ：ＰＤＴ组
图４　ＤＣＦＨＤＡ染色观察１０μｍｏｌ／ＬＡＥ在１２Ｊ／ｃｍ２的光照

剂量作用下诱导人乳腺癌ＭＣＦ７细胞ＲＯＳ产生

２．５　ＡＥ介导的光动力作用后人乳腺癌 ＭＣＦ７细胞
线粒体膜电位的改变

　　绿色荧光的细胞代表线粒体膜电位下降的细胞，橙色荧光
的细胞代表线粒体膜电位无明显下降的细胞，相对荧光值（红

色荧光／绿色荧光）的下降代表线粒体膜电位的下降；ＪＣ１染色
结果（图５）显示：反映线粒体膜电位的 ＪＣ１荧光在 ＡＥ介导的
光动力组呈现出绿色荧光的比例明显高于空白对照组、单纯光

照组和单纯药物组（Ｐ＜０．０５），ＰＤＴ组相对荧光值（２．１０３±
００７５）小于对照组［空白对照组、单纯药物组、单纯光照组相对
荧光值分别为（５．１５７±０．０８５）、（４．７１７±０．０５９）、（４．５８０±
００９８）］；对照组绿色荧光细胞的比例无明显差异（Ｐ＞０．０５）；
ＰＤＴ组橙色荧光细胞的比例明显小于对照组（Ｐ＜０．０５），对照
组呈现出橘红色荧光细胞无明显差异（Ｐ＞０．０５）。表明 ＡＥ介
导的ＰＤＴ可以诱发线粒体膜电位降低。
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Ａ：空白对照组；Ｂ：单纯药物组；Ｃ：单纯光照组；Ｄ：ＰＤＴ组
图５　ＪＣ１染色观察１０μｍｏｌ／ＬＡＥ在１２Ｊ／ｃｍ２的光照剂量

作用下诱导人乳腺癌ＭＣＦ７细胞线粒体膜电位的下降

２．６　凋亡相关蛋白 Ｃａｓｐａｓｅ３的表达和抗凋亡蛋白
Ｂｃｌ２的表达

　　Ｃａｓｐａｓｅ３蛋白的表达在 ＰＤＴ组依次是单纯药物组、单纯
光照组和空白对照组的１．５１、１．４５倍和１．６２倍，差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０５），而单纯光照组、单纯药物组和空白对照组无统
计学差异（Ｐ＞０．０５），相反，Ｂｃｌ２的表达在单纯光照组、单纯药
物组和空白对照组是 ＰＤＴ组的２．２３、２．３４倍和２．０３倍（Ｐ＜
００５），而单纯光照组、单纯药物组和空白对照组无明显差异
（Ｐ＞０．０５），表明ＡＥ介导的光动力可以诱导乳腺癌细胞的凋
亡。见图６。

!"#$"#%!&!&'!()

*

"!

+,-!.!./!()

*

"!

"!",012!3.!()

*

"!

( . * 3

１：空白对照组；２：单纯药物组；３：单纯光照组；４：ＰＤＴ组
图６　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测Ｂｃｌ２、Ｃａｓｐａｓｅ３蛋白的表达

３　讨论

　　乳腺癌的高发病率以及传统手术、放化疗和激素
治疗在临床的缺陷，使得我们迫切需要寻找一种新型

的治疗方法，以提高乳腺癌患者的生存率和患者预后。

光动力疗法（ＰＤＴ）作为一种无创、低毒、高效且稳定的
治疗方法，有望成为治疗乳腺癌的新方法。而光动力

疗法有２种作用机制：１）光敏剂和氧自由基之间的电
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子转移；２）光敏剂的３个构像及氧之间的能量转移，
最终产生单态氧。这２种方式都可以显著破坏细胞结
构［５］。芦荟大黄素（ＡＥ）作为一种中药已经被证明有
抗肿瘤、抗炎、抗增殖的作用［６］，近来研究发现芦荟大

黄素还具有潜在的光敏作用［８］。而ＡＥＰＤＴ的研究较
少，本实验探索以 ＡＥ作为光敏剂研究光动力抗乳腺
癌细胞的作用机制。

　　本实验结果显示用 ＬＥＤ光照能量为１２Ｊ／ｃｍ２活
化ＡＥ（１０μｍｏｌ／Ｌ）时，可以明显抑制人乳腺癌 ＭＣＦ７
细胞生长，单纯 ＡＥ（１０μｍｏｌ／Ｌ）处理后乳腺癌 ＭＣＦ７
细胞和单独光照（３００ｓ）处理后生存率均大于８５％，
表明ＡＥ介导的光动力可以明显诱导 ＭＣＦ７细胞凋
亡；而单独的药物和单独的光照则不会明显诱导细胞

的凋亡，Ｈｏｅｃｈｓｔ细胞核荧光染色发现细胞核固缩、碎
裂、凋亡小体形成，明显引起了 ＭＣＦ７细胞凋亡。流
式细胞仪检测发现：ＡＥ介导光动力实验组 ＭＣＦ７细
胞的凋亡发生率和继发性坏死率明显高于各对照组

（Ｐ＜０．０５），而对照组间无明显差异（Ｐ＞０．０５）。以
上结果显示诱导人乳腺癌 ＭＣＦ７细胞发生凋亡可能
是ＡＥ光动力抑制作用的重要机制之一。
　　光动力治疗（ＰＤＴ）作用的主要机制为一定波长的
光照后激发光敏剂产生活性氧物质（ＲＯＳ），本实验通
过ＤＣＦＨＤＡ染色的方法发现实验组在ＰＤＴ处理后细
胞被染色；而对照组为阴性，从而证实了ＡＥ介导的光
动力疗法产生了ＲＯＳ而最终导致ＭＣＦ７细胞的凋亡。
越来越多的研究表明线粒体是光动力治疗的重要靶

点［９］，ＰＤＴ产生的活性氧（ＲＯＳ）引起线粒体膜电位下
降被认为是引起细胞凋亡事件的关键因子，包括膜间

隙中的凋亡诱导因子（ＡＩＦ）及细胞色素 ｃ被释放至胞
质中，释放后的细胞色素 ｃ与凋亡蛋白酶活化因子
（Ａｐａｙ１）和Ｃａｓｐａｓｅ９形成多聚复合体，并使其自我剪
切活化并启动Ｃａｓｐａｓｅ级联反应，激活下游的Ｃａｓｐａｓｅ３，
完成其相应底物的剪切，引起细胞凋亡［１０－１２］。我们进

一步检测了 Ｃａｓｐａｓｅ３的表达情况，发现在 ＰＤＴ处理
后其表达增高；Ｂｃｌ２在调控线粒体凋亡通路中起到重
要作用，作为抗凋亡蛋白，可以通过稳定线粒体膜电位

水平，从而减少细胞色素 ｃ与 Ａｐａｙ１结合，促进细胞
存活［１３］。本研究发现，经 ＡＥＰＤＴ处理的细胞，与对
照组相比，Ｂｃｌ２在ＰＤＴ组表达有降低。
　　综上所述，本实验证实 ＡＥ介导的光动力治疗可
以通过产生ＲＯＳ诱导人乳腺癌ＭＣＦ７细胞凋亡，表现
出线粒体膜电位降低，Ｃａｓｐａｓｅ３表达升高，Ｂｃｌ２表达
降低等一系列线粒体凋亡通路凋亡特征，提示线粒体

凋亡通路参与了ＬＥＤ活化ＡＥ介导的光动力治疗人乳
腺癌ＭＣＦ７细胞。但Ｘｕｅ等［１４］在ＰｃＰＤＴ诱导ＭＣＦ７
细胞死亡的研究中认为细胞死亡是与细胞自噬相关，而

与凋亡关系不明显，这与我们的研究结果存在一定差

异，分析原因可能为芦荟大黄素（ＡＥ）作为一种新型光

敏剂诱导 ＭＣＦ７细胞死亡的途径可以形成相应前体
Ｃａｓｐａｓｅ３蛋白，诱导ＭＣＦ７细胞的凋亡。至于是否存
在细胞外源性及其他凋亡通路，以及其与线粒体凋亡通

路的关系如何，将在下一步的研究中做深入的探讨。
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