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天南星水提取物对胃癌大鼠细胞中 

PKM2、mTOR 基因表达的影响 
 

李凤，孔建飞 

（江苏医药职业学院药学院，江苏盐城 224005） 

摘要：探究天南星水提取物对胃癌大鼠细胞中 PKM2、mTOR 表达的影响。选取 50 只 SD 雄性大鼠，10 只作为正常组，其余 40

只建立胃癌模型，分为胃癌组、药物对照组、低、高浓度组，并分别进行干预。观察胃癌大鼠癌组织细胞增殖、凋亡情况，检测各组

大鼠胃动素、胃泌素水平、PKM2、mTOR、Bcl-2、PI3K、Akt 表达。研究结果显示，高浓度组大鼠胃动素、胃泌素水平为 137.65 pg/mL、

88.76 pg/mL，凋亡率为 49.73%，均高于胃癌组、药物对照组、低浓度组（p<0.05）。高浓度组大鼠增殖率为 7.55%，PKM2、mTOR、

Bcl-2、PI3K、Akt 相对表达量分别为 1.37、1.35、1.37、1.42、1.39，均低于胃癌组、药物对照组、低浓度组（p<0.05）。实验结果表

明，在天南星水提取物的干预下，胃癌大鼠胃功能得到改善，癌组织细胞增殖率下降，凋亡率上升，PKM2、mTOR、Bcl-2、PI3K、

Akt 表达受到明显的调控，其能力呈现浓度依赖，说明天南星水提取物能够抑制胃癌细胞增殖，促进胃癌细胞凋亡，为胃癌的临床治

疗提供一定的理论依据。 
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Abstract: To investigate the effect of water extract of Rhizoma Arisaema on the expression of PKM2 and mTOR in gastric cancer rat cells. 

50 SD male rats were selected, 10 of which were used as the normal group, and the remaining 40 were used to establish the gastric cancer model. 

The rats were divided into gastric cancer group, drug control group, low and high concentration group, and were treated with intervention. The 

proliferation and apoptosis of cancer cells in gastric cancer rats were observed, and the expressions of motilin, gastrin, PKM2, mTOR, bcl-2, 

PI3K and Akt in each group were detected. The results showed that the levels of motilin and gastrin in the high-concentration group were 137.65 

pg/ml and 88.76 pg/ml, respectively, and the apoptosis rate was 49.73%, which were all higher than those in the gastric cancer group, drug 

control group and low-concentration group (p<0.05). The proliferation rate of rats in the high-concentration group was 7.55%, and the relative 

expression levels of PKM2, mTOR, bcl-2, PI3K and Akt were 1.37, 1.35, 1.37, 1.42 and 1.39, respectively, which were lower than those in the 

gastric cancer group, drug control group and low-concentration group (p<0.05). The results showed that the gastric function of gastric cancer rats 

was improved, the proliferation rate of cancer cells was decreased and the apoptosis rate was increased. The expression of PKM2, mTOR, Bcl-2, 

PI3K and Akt was obviously regulated by the water extract of rhizoma Arisaema. The anticancer ability of the water extract of Rhizoma 

Arisaema was concentration-dependent, indicating that the water extract of Rhizoma Arisaema could inhibit the proliferation of gastric cancer 

cells, promote apoptosis of gastric cancer cells and provide a theoretical basis for clinical treatment of gastric cancer. 
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转导 

常发生于机体胃粘膜上皮组织，对患者的身体健康甚

至生命安全造成严重的威胁[1-3]。据相关流行病学调查

数据显示，在我国，胃癌的发病率在各种恶性肿瘤中

居于前列，并且随着社会的不断发展，人们生活节奏

不断加快，饮食不规律，导致胃癌症状发病率呈现连

年上升趋势[4-6]。绝大多数胃癌患者早期无明显症状，
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这也导致了目前我国胃癌的早期诊断率相对较低，一

旦确诊为胃癌，很有可能病情已经发展为晚期，因此

如何提高胃癌的诊断率及治疗效果是目前大多数学者

主要的研究课题。 
天南星是一种天南星科植物，主要在我国河南、

河北、四川、山西、山西、陕西、广西、云南等地分

布，其块茎在我国已有上千年的入药历史，具有杀菌、

抗炎、抗氧化以及调节免疫等诸多药理作用。我国传

统中医认为，天南星入药能够起到祛痰、抗炎以及散

结消肿的作用，而肿瘤组织发生的主要病机是痰凝郁

结，所以天南星经常用于抗肿瘤药物组方之中。有实

验研究表明，使用天南星醇提取物对胃癌细胞进行干

预，能够诱导胃癌细胞凋亡[7]；还有实验研究结果显

示，天南星多糖能够对乳腺癌细胞的增殖、凋亡以及

上皮间质转化进行干预[8]；有学者通过实验研究，提

出了天南星水提取物经过处理后，能够抑制肿瘤细胞

生长、发展的观点[9]，但是目前关于天南星水提取物

对胃癌组织细胞的干预效果的研究还鲜有报道。 
PKM2 在癌组织细胞中的表达与患者的病情严重

程度以及预后密切相关，PKM2 相对表达量越高，癌

组织分化程度越低，患者病情越严重。有学者在研究

中表示，PKM2 在胃癌组织中呈现异常高表达，其表

达水平的变化与胃癌细胞的浸润、转移具有密切联系
[10]。mTOR 具有调控细胞增殖的生物学功能，与肿瘤

组织的发生发展密切相关，mTOR 相对表达量越高，

细胞增殖率越高，凋亡率越低，肿瘤组织发展越快[11]。

本文研究中设计实验，建立胃癌大鼠模型，并使用天

南星水提取物进行干预，对胃癌大鼠癌组织细胞增殖、

凋亡情况以及 PKM2、mTOR 表达进行检测，从而分

析天南星水提取物对胃癌大鼠的干预效果。 

1  材料与方法 

1.1  材料 

研究动物：选取 50 只 SD 健康雄性大鼠，由潍坊

医学院实验动物中心提供（许可证号：SCXK（鲁）

20120002），年龄 3~5 个月，平均年龄（4.1±0.5）月，

体重 200~252 g，平均体重（225.3±10.6） g。所有大

鼠均养殖在干净笼子里，室温在 22.1±1.8 ℃，相对湿

度 35%~40%，每天光照 12 h，喂饮纯净水，饲养时间

为一周。本文研究所做实验均获得我院伦理委员会批

准。 
主要试剂：胃癌 SGC-7901 细胞株，中国医学科

学院肿瘤细胞库；大鼠抗小鼠 Bcl-2 抗体，Gibco 公司；

小鼠抗大鼠 PI3K 抗体，Invitrogen 公司；大鼠抗兔 Akt

抗体，Sigma 公司；兔抗大鼠 PKM2、mTOR 抗体，

Dako 公司；阿糖胞苷，上海一研生物科技有限公司；

山羊血清，天根生化科技有限公司；Ⅰ型胰蛋白酶、

蛋白酶修复液，上海国药集团化学试剂有限公司；PBS
缓冲液、SDS-PAGE 蛋白缓冲液，北京中杉金桥生物

技术有限公司。胃动素（MTL）ELISA 试剂盒、胃泌

素（Gastrin）ELISA 试剂盒，上海酶联生物科技有限

公司；MTT 试剂盒，Hyclone 公司；胃复春，杭州胡

庆余堂药业有限公司。 
天南星水提物的制备：取天南星植株地下部分块

茎经清洗、去皮、切片、干燥、粉碎，过 50 目筛，取

天南星块茎粉末经蒸馏水回流提取，过滤，得天南星

水提取物。 

1.2  方法 

1.2.1  建模及分组 

随机选取 10 只大鼠作为本文研究正常组，不做任

何处理，其余 40 只大鼠进行胃癌模型的建立。对所有

大鼠进行腹部皮下注射阿糖胞苷，注射剂量为 200 
mg/kg，并于 48 h 之后对大鼠进行 60Co 全身照射，吸

收剂量为 10 Gy。照射第二天，取活性良好的胃癌

SGC-7901 细胞株，将Ⅰ型胰蛋白酶加入其中使其消

化为单个细胞，使用 PBS 进行重悬，将细胞浓度调整

为 1×1010 /L，并将 0.8 mL 细胞悬液注射于大鼠右腋皮

下位置。注射 1 周之后大鼠腋下生长出直径为 1 cm 左

右肿块说明建模成功，40 只大鼠中有 2 只建模过程中

死亡，2 只建模失败，共建模成功 36 只，将 36 只胃

癌模型大鼠随机分为胃癌组、药物对照组和低、高浓

度组各 9 只。低、高浓度组大鼠分别使用 20 mg/kg、
40 mg/kg 的天南星水提取物溶液进行灌胃处理，药物

对照组大鼠使用胃复春溶液进行灌胃处理，使用生理

盐水对正常组、胃癌组大鼠进行灌胃处理。 
1.2.2  免疫组化染色处理 

对各组大鼠进行全麻处理，采用断头法处死，取

其胃粘膜组织，为了防止细胞自溶，放入浓度为 10%
的福尔马林中固定处理 24 h，使组织细胞中的蛋白凝

固变性。将固定好的胃粘膜组织用不同梯度的酒精进

行脱水处理，去除组织块中的水分，然后再将组织放

入二甲苯中进行透明处理。将透明处理过的组织放入

融化的石蜡中浸蜡，然后将已经浸透好石蜡的组织块

夹取放入包埋盒中，使其冷却凝固。将包埋好的组织

蜡块放到切片机上固定，之后进行切片，厚度为 5 
μm~8 μm，放入 40 ℃的水中展开，然后贴在载玻片上，

最后用烘烤箱以 60 ℃的温度烘烤 1 h。将各组大鼠样

本石蜡切片放在二甲苯中脱蜡处理 10 min，将二甲苯
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更换后再放置 10 min，然后梯度酒精水化；加入蛋白

酶修复液，在 37 ℃的恒温冰箱中孵化 30 min，弃抗

原修复液；切片移入湿盒中加入浓度为 3%的 H2O2，

去过氧化物酶封闭液，恒温冰箱孵育 10 min，采用PBS
淋液冲洗；加入适量的山羊血清，在室温环境下封闭

30 min；用滤纸将封闭液吸取，加入一抗，放入湿盒，

然后再加入二抗，室温孵育 1 h，采用 PBS 淋液冲洗；

经过 DAB 显色处理 10 min，能够在显微镜下观察到

棕黄色阳性反应，则采用 PBS 淋液冲洗 1 min；使用

苏木精复染 3 min，然后用浓度为 1%的盐酸乙醇分化

处理，自来水冲洗 1 min 后，脱水并封片处理。 
1.2.3  胃动素、胃泌素水平检测 

采用 50 mM 碳酸盐包被缓冲液将抗原进行溶解，

浓度为 10~20 μg/mL，在 96 孔酶标板中加入 100 μL/
孔，4 ℃过夜保存。第二天舍弃包被液，采用 PBST
洗涤 3 次，每孔中加入 1%的 150 μL BSA，在 37 ℃环

境中封闭 1 h。之后采用 PBST 洗涤 3 次，在每孔中加

入 100 μL 不同倍比稀释度的血清，加入对照样品，

37 ℃孵育 2 h。采用 PBST 洗涤 5 次，加入 100 μL,稀
释后的 HRP 标记的二抗，37 ℃孵育 1 h。PBST 洗涤

5 次，之后，使用显色剂显色 20 min 后，在酶标仪上

读取 A405吸收值。 
1.2.4  MTT 检测细胞增殖能力 

将培养后的细胞接种于 96 孔的培养板中，在每一

个孔内加入细胞悬液 90 μL，每一个细胞组分别设置 5
个复孔，将不同浓度天南星水提取物分别加入；空白

组细胞每孔中加入 10 μL 的培养液，然后进行细胞培

养。将培养细胞的观察时间设定为 24 h、48 h、72 h，
待 4 组细胞培养到相应的时间后，在每孔中加入 20 μL 
MTT 继续孵育 4 h，将孔上的上清液仔细吸取，然后

在孔中加入 150 μL DMSO，振荡 10 s，采用酶标仪测

定波长为 570 mm 的细胞组 OD 值，按照肿瘤细胞增

殖率计算公式，增殖率=（细胞组 OD 值/参照值-1）
×100%，对细胞增殖率进行计算。 
1.2.5  流式细胞仪检测细胞凋亡 

将各组胃癌细胞传代至 5 孔板之中，并将细胞在

37 ℃、5% CO2的环境中进行培养，加入 0.25%胰蛋

白酶消化，使用 2000 r/min 的离心机处理 5 min 后收

取细胞，并使用 PBS 缓冲液重复洗涤 2 次，再次用

2000 r/min的离心机处理5 min后收集细胞，加入1 mL 
PI 染液，在避光的常温环境中放置 1 h 后，然后用特

异荧光标记后，在鞘液包裹下高速流动中，流动期间

会发射出光子，严格按照流式细胞仪检测，利用发光

信号测量仪检测光子数值，到达检测细胞凋亡的目的。 

1.2.6  Western blot 法检测 PKM2、mTOR、

Bcl-2、PI3K、Akt 表达 

使用 PBS 缓冲液清洗标本三次，分离缓冲液之后

裂解 0.5 h，对蛋白浓度进行测定。取 20 μg/孔蛋白质，

加入适量 SDS-PAGE 蛋白缓冲液后电泳 10 min，在

10%的牛奶中浸泡电转膜，摇床上常温封闭 1.5 h；与

一抗结合之后使用 TBST 进行稀释，并孵育、保存；

次日使用 TBST 液进行清洗，与二抗结合后常温孵育

1 h，再次清洗，加入显影剂显色，对 PKM2、mTOR、
Bcl-2、PI3K、Akt 表达进行测定。 

1.3  统计学处理 

采用 SPSS 21.0 统计软件进行分析，计量资料采

用（ sx ± ）进行描述，多组间比较采用 F 值检验，

两组间比较实施独立样本 t 检验，p<0.05 则说明差异

具有统计学意义。 

2  结果与讨论 

2.1  胃癌模型建立成功标准 

注射胃癌 SGC-7901 细胞悬液 1 周后，大鼠腋下

长出直径为 1 cm 左右肿块则说明胃癌模型建立成功。 

2.2  大鼠胃动素、胃泌素水平对比 

表1 大鼠胃动素、胃泌素水平对比 

Table 1 Comparison of motilin and gastrin levels in rats of each 

group (⎯x±s, pg/mL) 

组别 只数/n 胃动素 胃泌素 

正常组 10 154.26±12.53 102.35±10.25

胃癌组 9 112.56±10.54a 71.56±8.65a 

药物对照组 9 129.34±10.96ab 83.55±8.82ab

低浓度组 9 119.65±10.73abc 75.97±8.79abc

高浓度组 9 137.65±11.67abcd 88.76±9.15abcd

注：与正常组相比，a：p<0.05；与胃癌组相比，b：p<0.05；

与药物对照组相比，c：p<0.05；与低浓度组相比，d：p<0.05。

下表同。 

胃肠激素能够对机体胃动力造成一定的影响，调

节机体胃肠道功能。胃动素是一种兴奋性的肠胃激素，

在胃肠道壁内的神经系统中均有存在。胃泌素是一种

肽类激素，主要由胃窦细胞进行合成和分泌，能够调

节消化道的功能，并且维持消化道结构的完整性。本

文研究中对各组大鼠胃动素、胃泌素水平进行检测，

结果如表 1 所示，胃癌组大鼠胃动素、胃泌素水平分

别为 112.56 pg/mL、71.56 pg/mL，均低于正常组，差

异具有统计学意义（p<0.05）；使用天南星水提取物进

行干预之后，胃癌模型大鼠胃动素、胃泌素水平出现
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上升，高浓度组大鼠胃动素、胃泌素水平上升至 137.65 
pg/mL、88.76 pg/mL，均高于药物对照组、低浓度组，

说明对胃癌大鼠进行适当的干预，能够提升胃癌模型

大鼠胃动素、胃泌素水平，改善大鼠胃功能，与肖麟
[12]等研究中得出结论保持一致。 

2.3  大鼠 PKM2、mTOR 表达的对比 

PKM2 是一种广谱的糖酵解丙酮酸激酶的同工

酶，在胚胎组织中大量表达，有研究者通过实验研究

表示，若细胞增殖速度较快，PKM2 也会呈现异常高

表达。敬怀志[13]等在研究中表示，PKM2 在非小细胞

肺癌组织中表达较高，还有学者在研究中表示，PKM2
在喉鳞状细胞癌中表达较高，与喉鳞状细胞癌的发生

发展密切相关[14]。但是关于 PKM2 在胃癌组织中表达

的研究还相对较少。mTOR 具有调控细胞增殖的生物

学功能，与肿瘤组织的发生发展密切相关[15]。大量实

验研究表明，mTOR 在肺癌、乳腺癌、食管癌等恶性

肿瘤组织中均呈现异常高表达。本文研究中对各组大

鼠 PKM2、mTOR 相对表达量进行检测，结果如表 2
所示，胃癌组大鼠 PKM2、mTOR 相对表达量分别为

1.65、1.67，显著高于正常组，差异具有统计学意义

（p<0.05）；使用天南星水提取物进行干预之后，胃癌

模型大鼠 PKM2、mTOR 相对表达量出现下降，高浓

度组大鼠 PKM2、mTOR 相对表达量下降至 1.37、1.35，
显著低于胃癌组、药物对照组、低浓度组。说明天南

星水提取物能够对胃癌模型大鼠 PKM2、mTOR 表达

进行调控，其能力具有浓度依赖性。 
表2 各组大鼠PKM2、mTOR表达对比 

Table 2 Comparison of PKM2 and mTOR expression in rats of 

each group (⎯x±s) 

组别 只数/n PKM2 mTOR 

正常组 10 1.00±0.01 1.00±0.01 

胃癌组 9 1.65±0.07a 1.67±0.06a 

药物对照组 9 1.43±0.05ab 1.41±0.05ab

低浓度组 9 1.58±0.06abc 1.60±0.06abc

高浓度组 9 1.37±0.04abcd 1.35±0.04abcd

2.4  大鼠癌组织细胞的增殖率及凋亡率对比 

有研究者在研究中表示，对胃癌细胞进行适当的

干预，能够抑制胃癌细胞增殖，促进胃癌细胞凋亡，

进而影响胃癌组织的发展。本文研究中对胃癌模型大

鼠癌组织细胞增殖、凋亡情况进行检测，结果如表 3
所示，胃癌组大鼠癌组织细胞增殖、凋亡率分别为

35.64%、2.25%，使用天南星水提取物进行干预之后，

胃癌大鼠增殖率出现下降，凋亡率出现上升，高浓度

组大鼠增殖率为 7.55%，显著低于胃癌组、药物对照

组、低浓度组，凋亡率为 49.73%，显著高于胃癌组、

药物对照组、低浓度组，差异具有统计学意义

（p<0.05）。说明对胃癌模型大鼠进行适当的干预，能

够调控大鼠癌组织细胞增殖、凋亡情况，进而影响大

鼠癌组织的生长、发展，与张勇[16]等研究结论保持一

致。出现这一研究结果的原因可能是天南星醇提取物

中具含有能够促进肿瘤细胞凋亡、抑制肿瘤组织生长

发展的活性物质，从而对胃癌大鼠癌组织细胞的增殖、

凋亡起到一定的干预效果。 
表3 大鼠癌组织细胞增殖率及凋亡率对比 

Table 3 Comparison of proliferation rate and apoptosis rate of 

rat cancer tissue cells in each group (⎯x±s, %) 

组别 只数/n 增殖率 凋亡率 

胃癌组 9 35.64±3.57 2.25±0.36 

药物对照组 9 12.23±3.16b 36.64±3.27b

低浓度组 9 28.55±3.37bc 13.65±2.11bc

高浓度组 9 7.55±2.61bcd 49.73±4.25bcd

2.5  大鼠凋亡相关蛋白 Bcl-2、PI3K、Akt 表

达情况比较 

有学者在研究中表示，Bcl-2、PI3K、Akt 的表达

与细胞凋亡密切相关[17]。Bcl-2 是在线粒体通路中起

着调节作用的一种重要基因，也是细胞的抑制与凋亡

过程中比较重要的基因，当 Bcl-2 的表达水平下降时，

与其相关的 Bax 表达水平便会随之升高，能够起到促

进组织细胞凋亡的作用，许多抗肿瘤药物就是通过对

Bcl-2 表达进行抑制来达到治疗目的[18]。PI3K 是一种

磷脂酰肌醇 3 激酶，能在机体生长因子的作用下集成

细胞膜[19]。Akt 是在处于 PI3K 下游的靶蛋白，将它激

活后，即激活其他靶蛋白，能促使细胞生长，具有抗

凋亡的作用[20]。本文研究结果如表 4、图 1 所示，胃

癌组大鼠 Bcl-2、PI3K、Akt 相对表达量分别为 1.67、
1.70、1.65，均高于正常组大鼠 Bcl-2、PI3K、Akt 相
对表达量，差异具有统计学意义（p<0.05）。高浓度组

大鼠 Bcl-2、PI3K、Akt 相对表达量分别为 1.37、1.42、
1.39，均低于胃癌组、药物对照组、低浓度组，差异

具有统计学意义（p<0.05）。说明使用天南星水提取物

对胃癌模型大鼠进行干预，能够通过调控凋亡相关蛋

白 Bcl-2、PI3K、Akt 的表达而起到促进癌组织细胞凋

亡的作用，并且具有一定的浓度依赖性。出现这一研

究结果的原因可能是天南星醇提取物中促进肿瘤细胞

凋亡的成分发挥作用，对凋亡相关蛋白 Bcl-2、PI3K、

Akt 的表达进行调控，促进癌组织细胞凋亡。 
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表4 大鼠凋亡相关蛋白Bcl-2、PI3K、Akt表达情况 

Table 4 Expression of apoptosis-related proteins Bcl-2, PI3K and Akt in rats of each group (⎯x±s) 

组别 只数/n Bcl-2 PI3K Akt 

正常组 10 1.00±0.01 1.00±0.01 1.00±0.01 

胃癌组 9 1.67±0.08a 1.70±0.09a 1.65±0.08a 

药物对照组 9 1.45±0.06ab 1.50±0.07ab 1.45±0.06ab 

低浓度组 9 1.60±0.07abc 1.63±0.08abc 1.58±0.07abc 

高浓度组 9 1.37±0.03abcd 1.42±0.05abcd 1.39±0.04abcd 

 
图1 Bcl-2、PI3K、Akt表达WB图 

Fig.1 WB Map Expressed by Bcl-2, PI3K and Akt 
注：a：正常组；b：胃癌组；c：药物对照组；d：低浓度

组；e：高浓度组。下图同。 

2.6  各组大鼠胃粘膜病理组织学观察图免疫

组化染色 

   

   
图2 各组大鼠胃粘膜病理组织学观察图免疫组化染色（×200） 

Fig.2 Histopathological observation of gastric mucosa in rats of 

each group by immunohistochemical staining 

如图 2 所示，正常组大鼠胃粘膜组织正常，细胞

排列较为规则、整齐，结构完整；胃癌组大鼠胃黏膜

组织出现一定程度的炎症细胞浸润现象，细胞排列不

规则；高浓度组大鼠胃黏膜组织有轻微的炎症细胞浸

润现象，粘膜厚度基本正常，细胞排列较为规整。出

现这一情况说明天南星水提取物能够改善胃癌模型大

鼠胃粘膜组织病理情况，抑制炎症细胞浸润。 

3  结论 

在天南星水提取物的干预下，胃癌大鼠胃动素、

胃泌素水平出现一定的上升，且天南星水提取物浓度

越高，胃动素、胃泌素水平上升越明显；胃癌大鼠

PKM2、mTOR 相对表达量出现下降，且天南星水提取

物浓度越高，PKM2、mTOR 相对表达量下降幅度越明

显；胃癌大鼠癌组织细胞增殖率出现下降，凋亡率出

现下降，并且随着天南星水提取物浓度的提升，对癌

组织细胞凋亡、增殖的调控作用更明显；凋亡相关蛋

白 Bcl-2、PI3K、Akt 表达受到明显的调控。说明天南

星水提取物能够改善胃癌模型大鼠胃功能和调控

PKM2、mTOR 的表达，且能力具有浓度依赖性，能够

促进胃癌模型大鼠癌组织细胞凋亡，抑制癌组织细胞

增殖，能够通过调控 Bcl-2、PI3K、Akt 的表达而起到

促进胃癌模型大鼠癌组织细胞凋亡的作用。 
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