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摘要：本文研究了藏红花水提取物抑制 HO-8910 人卵巢癌细胞的增殖作用。将实验分为细胞组、藏红花水提物低剂量组（0.4 

mg/L）、中剂量组（0.8 mg/L）、高剂量组（1.0 mg/L），HO-8910 细胞培养成功后，分别用不同浓度的藏红花水提物进行处理，检测卵

巢癌细胞的增殖能力及细胞外调节蛋白激酶（ERK）、Bcl-2、Bax 蛋白的含量。结果表明，在实验浓度范围内，随着藏红花水提物浓

度的提高，卵巢癌细胞的增长率明显受到抑制，其中，高剂量组作用时，24 h、48 h、72 h 的增殖率分别为 14.13%、12.15%、和 11.16%，

显著低于其他各实验组（p<0.05）；另外，高剂量组藏红花水提物作用后，其对卵巢癌细胞的凋亡率以及对癌细胞侵袭能力的抑制率

分别为 20.11%和 64.24%，其 ERK、Bcl-2、Bax 蛋白表达量分别为 0.61、0.48 和 0.95，与其他实验组均具有显著性差异（p<0.05）。

说明藏红花水提取物能够明显抑制卵巢癌细胞活性，降低卵巢癌细胞增殖能力及侵袭能力，其作用机制可能与 ERK 信号通路有关。 
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Abstract: The inhibitory effect of saffron water extract on the proliferation of HO-8910 human ovarian cancer cell was investigated. The 

experiment was divided into cell group, saffron water extract low-dose group (0.4 mg/L), medium dose group (0.8 mg/L) and high-dose group 

(1.0 mg/L). After HO-8910 cells were successfully cultured, they were treated with different concentrations of affron water extract. The 

proliferation ability of ovarian cancer cells and the content of extracellular regulated protein kinase (ERK), Bcl-2 and Bax protein were detected. 

The results showed that in the experimental concentration range, the growth rate of ovarian cancer cells was significantly inhibited with the 

increase of saffron water extract concentration. At 24 h, 48 h and 72 h, the proliferation rates of high dose group were 14.13%, 12.15%, and 

11.16%, respectively, which were significantly lower than those of other experimental groups (p<0.05). Furthermore, the inhibition rates of 

saffron water extract on ovarian cancer cell apoptosis and invasion were 20.11% and 64.24%, respectively. The protein expression levels of ERK, 

Bcl-2 and Bax were 0.61, 0.48 and 0.95, respectively, which were significantly different than those of other experimental groups (p<0.05). These 

results indicated that saffron water extract could significantly inhibit the activity of ovarian cancer cells, reduce the proliferation and invasion 

ability of ovarian cancer cells, and its mechanism might be related to ERK signaling pathway. 
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发现其中藏红花素、藏红花苦素等均有明显对抗癌作

用。对白血病、卵巢癌、结肠癌等都具有明显的抑制

作用。陈哲等[1]研究表明，藏红花素 I 具有优良的抗

氧化活性；藏红花素 I 在高温、强光照射、强酸强碱 
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环境中均会产生损失，含藏红花素 I 成分的产品应贮

存于低温、避光、pH 值为 6 的环境中，且与适量抗坏

血酸联用可以提高其稳定性。藏红花其成分主要是藏

红花素和藏红花提取物。在传统医学中，臧红花能够

用于治疗百日咳、失眠等多种疾病，现代研究还发现

其能够缓解经期前综合症状，并且还具有治疗抑郁的

作用。其还属于一种保健品，具有抑制食欲的作用，

能够提高大脑血清素水平的生物化学物质，而血清素

又是一种调节情绪、控制饥饿的化学品，因此能够发

挥通过血清素防止体重增加的作用[2,3]。藏红花的药用

和保健功能的成分主要是藏红花提取物，其能够养血

活血，调节内分泌，令气血通畅，促进血液循环，进

而能够由内而外的全面调理。有研究表明[4]，藏红花

素具有活血、养血功能，能够调节内分泌失调。其能

够及时促进人体血液循环血氧的供给，调节内分泌，

促进血液循环，能够由内向外全面调理。有研究表明
[5]，藏红花具有明显的抑癌作用，能够对白血病、结

肠癌、软组织肉瘤等均具有较强的抑制作用。其抗癌

机理是能够破坏 DNA 合成酶，破坏对细胞 DNA 的合

成，进而达到抑制肿瘤细胞生长的作用[6]。藏红花水

提取物对血凝凝固还具有明显的抑制作用，其能够延

长凝血酶原的生成、活化时间，进而抑制血小板聚集，

进而加速尿激酶、纤维蛋白酶的活性。现已有研究发

现藏红花素具有抑制子宫颈癌、膀胱癌以及白血病等

癌症，且对正常细胞无明显毒副作用[7,8]。 
细胞外调节蛋白激酶（ERK）属于一种细胞外信

号调节激酶，参与多种细胞的生物学反应，在细胞的

增殖、分化、凋亡过程中发挥着重要作用，ERK 信号

通路持续活跃参与多种肿瘤的发生和发展[9]。因此在

本文研究中，使用藏红花水提取物研究其对卵巢癌细

胞凋亡的影响，以寻找其作用机制，为临床上卵巢癌

细胞的研究提供新的方向。 

1  材料与方法 

1.1  材料 

研究细胞：人源细胞系：人卵巢癌细胞（HO-8910），
泉州市睿信生物科技有限公司；藏红花，三原天域生

物制品有限公司。 

1.2  主要试剂 

大鼠抗小鼠 ERK、Bax、Bcl-2 抗体，上海恒斐生

物科技有限公司；DMEM 培养基、胎牛血清，北京百

奥莱博科技有限公司；曲古霉素 A，美国 Sigma 公司；

MTT，美国 Sigma 公司；试剂盒，南京建成生物工程

研究所；胰酶、内参蛋白，Proteintech 公司；其他均

为分析纯试剂。 

1.3  主要仪器 

多功能酶标仪，美谷分子仪器有限公司；CO2 培

养箱，Thermo Fisher 公司；生物洁净工作台，哈尔滨

东联电子技术开发公司；倒置显微镜，日本奥林巴斯

公司；离心机，北京医用离心机厂；紫外可见分光光

度计，上海尤尼柯仪器有限公司；数显恒温水浴锅，

金坛市亿能实验仪器厂。 

1.4  方法 

1.4.1  藏红花水提取物提取过程 
取藏红花 1.47 g，加其 50 倍 100 ℃的蒸馏水，将

其浸泡 1 h，加入上同蒸馏水浸泡 1 h，收集浸泡上清，

将两次上清进行混合，在 80 ℃水浴浓缩质量浓度为

187 g/L。 
1.4.2  细胞培养及分组 

使用 T-25 细胞培养瓶培养人卵巢癌细胞

HO-8910，使用 10% FBS 的 1640 培养基培养，在温

度 37 ℃和 5% CO2的条件下进行培养，若细胞死亡、

污染，重新复苏保存，细胞壁生长，2~3 d 换液处理，

待生长到 80%良好状态时，将细胞也丢弃，使用无菌

PBS 进行洗涤 3 次，加入 3~4 滴 0.25%胰酶，消化处

理 1~2 min，在 37 ℃的条件下，并且使用 10%胎牛血

清混合培养终止消化，收集细胞离心管内，进行传代。

将培养后的细胞分为细胞组、提取物低剂量组（0.4 
mg/L）、提取物中剂量组（0.8 mg/L）、提取物高剂量

组（1.0 mg/L）。 
1.4.3  人卵巢癌细胞 HO-8910 增殖能力检测 

采用 MTT 比色法对卵巢癌细胞 HO-8910 的增殖

能力进行检测，将培养后细胞制成细胞悬液，置于 96
孔的培养板中，并加入细胞悬液 90 μL，将三个不同

浓度曲古霉素 A 的培养细胞观察时间定为 24 h、48 h
和 72 h，并且分别设置不同的 5 个复孔，将不同浓度

的曲古霉素 A 加入其中。参照组细胞每孔加入 10 μL
的培养液，然后按照不同曲古霉素A的时间进行培养。

当所有细胞组培养到规定时间后，加入 MTT 20 μL 孵

育 4 h，吸取孔上的上清液，加入 150 μL 的 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%，对各组卵巢癌

增殖率进行计算。 
1.4.4  人卵巢癌细胞 HO-8910 凋亡率检测 

胰蛋白消化指数生长期癌细胞，调整细胞密度为
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3×105 cells/mL，接种于 6 孔板中 1 mL/每孔。加入不

同浓度藏红花水提取物，48 h 后使用胰酶消化细胞，

冷 PBS 进行洗涤 3 遍，在室温干燥，使用 5 mg/L 
Hoechst 33258 染色 15 min，置于荧光显微镜上观察细

胞形态并计算细胞凋亡率。 
1.4.5  人卵巢癌细胞 HO-8910 侵袭率检测 

使用 Transwell 试剂盒观察细胞侵袭能力。每组选

3 个复孔，先用胰酶消化细胞，之后使用 PBS 缓冲液

清洗 1~2 次，用 10 g/L 的 BSA 重悬细胞，将细胞密

度调整至×105 cells/mL，取 150 μL 细胞悬液加入到

Transwell 小室中，培养 24 h，之后乙醇固定 5 min，
使用结晶紫溶液染色，在倒置显微镜下观察计数穿膜

细胞。 
1.4.6  ERK 通路蛋白表达量检测 

使用蛋白免疫印迹（Western blot）对 ERK 通路

蛋白进行检测，提取卵巢癌组织中的样品总蛋白，将

其与上样缓冲液按比例混合，煮沸 5 min 后，进行电

泳，并将蛋白电转至 PVDF 膜，使用 5%的脱脂奶粉

封闭 1~2 h，然后加入一抗溶液 TBST（ERK、Bcl-2、
Bax 按照 1:1000 稀释），在 4 ℃条件下进行震荡过夜，

再次洗涤，放入二抗溶液 TBST（ERK、Bcl-2、Bax
按照 1:5000 稀释），室内震荡 120 min 后，洗涤，显

色成像，使用软件分析蛋白条带灰度值。内参蛋白是

GAPDH。 

1.5  统计学处理 

采用 SPSS 19.0 统计软件包进行统计分析处理。

计量资料采用均数±标准差（ sx ± ）描述，多组间比

较采用 F 值检验，两组间比较采用独立样本 t 检验，

p<0.05 具有统计学意义。 

2  结果与讨论 

2.1  不同剂量藏红花水提取物对人卵巢癌细

胞增殖情况比较 

表1 不同剂量藏红花水提取物对人卵巢癌细胞的增殖比较(%) 

Table 1 Comparison of the effects of different doses of saffron 

water extract on the proliferation of ovarian cancer cells 

组别 24 h 48 h 72 h 

细胞组 38.16±2.35a 36.66±3.25a 34.46±3.11a

低剂量组 35.45±1.11b 33.15±1.21b 30.16±1.33b

中剂量组 21.11±1.25c 19.15±1.33c 18.46±1.21c

高剂量组 14.13±1.33d 12.15±1.15d 11.16±1.11d

注：同列数据右肩字母不同表示差异显著，p<0.05，下同。 

藏红花中含有 100 多种挥发性化合物及非挥发性

化合物，其是一种根类草本植物，是我国名贵的中药

材，并且素有“植物黄金”的称号[10,11]。藏红花提取液

是羟自由基与超氧自由基的强效清除剂，其具有较好

的抗氧化作用，能够明显改善线粒体，抑制视网膜的

凋亡，还具有提高免疫力，抗动脉硬化、抗氧化、保

护肾脏等功效[12]。研究结果表明[13]，藏红花提取物具

有光谱的抗肿瘤活性、对白血病、结肠癌等恶性肿瘤

具有较强的抑制作用，对正常细胞影响较小，能够与

其他抗癌药物联合使用，减少抗癌物质的毒副作用。

在本文研究发现，不同剂量藏红花水提取物对卵巢癌

细胞有明显抑制其增殖的作用，中剂量组作用 24 h、
48 h、72 h 时，人卵巢癌细胞增殖率分别为 21.11%、

19.15%、18.46%，而高剂量组作用时，癌细胞增殖率

分别为 14.13%、12.15%和 11.16%，和细胞组以及低

剂量组相比，增殖率都有极显著的降低，说明藏红花

水提物能有效抑制卵巢癌细胞的增殖。 

2.2  不同剂量藏红花水提取物对卵巢癌细胞

凋亡情况比较 

表2 不同剂量藏红花水提取物对卵巢癌细胞凋亡比较 

Table 2 Comparison of apoptosis of ovarian cancer cells with 

different doses of saffron water extracts 

组别 凋亡率/% 

细胞组 2.48±0.12a 

低剂量组 10.56±0.22b 

中剂量组 18.89±0.46c 

高剂量组 19.11±1.52c 

藏红花水能够诱导卵巢癌细胞凋亡，并且存在剂

量依赖关系，不同浓度藏红花水作用于 72 h 后，随着

浓度的不断增加，凋亡率逐渐上升。许存庚等[14]研究

结果表明，藏红花素联合顺铂可抑制胃癌细胞

BGC-823 的增殖，促进其凋亡，可能与抑制 ERK 信

号通路相关。本文研究中发现，高剂量、中剂量、低

剂量卵巢癌细胞凋亡率分别为 19.11%、18.89%和

10.56%，显著高于细胞组的 2.48%，高剂量组结果最

为明显，但与中剂量组无差异。 

2.3  不同剂量藏红花水提取物对卵巢癌细胞

侵袭能力比较 

在 Corning 小室微孔膜表面所铺的基底膜

Matrigel 胶与人体内的基底膜组分相似，肿瘤细胞只

有通过分泌基质降解酶分解人工基底膜，才能够穿过



现代食品科技  Modern Food Science and Technology 2020, Vol.36, No.12 

25 

微孔膜。在本文研究表明，藏红色水提物中剂量组的

侵袭抑制率为52.27%，明显高于低剂量组的17.63%，

高剂量组侵袭抑制率为 64.24%。结果说明，藏红花水

提物对卵巢癌细胞的侵袭有较好的抑制效果。李婷等
[15]研究结果表明，hepaCAM 过表达腺病毒联合藏红

花素可显著抑制 PC3 细胞的侵袭转移，作用机制或与

EMT 和 MMPs 的表达有关。 
表3 不同剂量藏红花水提取物对卵巢癌细胞侵袭能力比较 

Table 3 Comparison of the invasion ability of different doses of 

saffron water extracts to ovarian cancer cells 

组别 
侵袭能力 

细胞数(n) 抑制率/% 

细胞组 39.46±2.15a 0.00a 

低剂量组 36.45±2.33b 17.63b 

中剂量组 19.89±4.25c 52.27c 

高剂量组 14.11±4.33d 64.24d 

    

    
图1 不同剂量藏红花水提取物对HO-8910卵巢癌细胞侵袭能力

的影响（HE，×200） 

Fig.1 Effect of different doses of saffron water extracts on the 

invasion ability of ho-8910 ovarian cancer cells (HE, ×200) 

注：a：细胞组；b：低剂量组；c：中剂量组；d：高剂量

组。 

2.4  不同剂量藏红花水提取物对卵巢癌细胞

组织中 ERK 信号通路蛋白表达量比较 

有研究发现，藏红花水提取物能够有效抑制顺铂、

环磷酰胺等抗癌药物带来的一些毒副作用，可以预见

藏红花与其他抗癌药联合使用，有望减少抗癌药的毒

副作用[16]。另外有学者认为[17]，藏红花素能够能够提

高 ERK1/2 磷酸化水平，能够激活 ERK 通路，达到保

护卵巢的作用。ERK 处于细胞质信号转导通路的末端

位置，其能激活磷酸化，进入到细胞核中，与 AP-1、
NF-κB 等因子相结合，促进基因转录与表达。刘丽冰

等[18]研究结果表明，CART 肽提高 OGD 处理后星形

胶质细胞的活力，并通过激活 ERK 通路抑制 OGD 处

理后细胞 AQP-4 的表达。Bcl-2、Bax 通常被认为是检

测凋亡的重要蛋白[19]。在本文研究中发现，中剂量组、

高剂量组 ERK 蛋白表达量低于低剂量组，说明藏红

花水提取物能够明显降低 ERK 活性，其抑制肿瘤细

胞的生长作用可能与抑制 ERK 通路有关。在实验中

发现，随着作用浓度的提高，ERK 和 Bcl-2 蛋白的表

达量显著降低，而 Bax 蛋白的表达量显著升高，其中

高剂量组的ERK、Bcl-2Bax蛋白的表达量分别为0.61、
0.48、0.95，此结果说明，藏红花水提取物能够提高凋

亡蛋白的表达促进细胞凋亡。 
表4 不同剂量藏红花水提取物对卵巢癌细胞组织中ERK信号通

路蛋白表达量比较 

Table 4 Comparison of ERK signal pathway protein expression 

in ovarian cancer cells with different doses of saffron water 

extract 

组别 ERK Bcl-2 Bax 

细胞组 1.15±0.01a 0.75±0.01a 0.69±0.03a 

低剂量组 0.81±0.01b 0.65±0.02b 0.71±0.01a 

中剂量组 0.63±0.01c 0.51±0.01c 0.79±0.03b 

高剂量组 0.61±0.02c 0.48±0.03d 0.95±0.02c 

 
图2 卵巢癌组织中ERK通路蛋白ERK、Bcl-2、Bax蛋白Western 

blot图 

Fig.2 Western blot of ERK pathway protein ERK, Bcl-2 and 

Bax protein in ovarian cancer 

3  结论 

研究结果表明，在作用浓度范围内，藏红花水提

取物能够明显抑制人卵巢癌细胞 HO-8910 的生长，降

低其增殖率并提高侵袭的抑制率，同时，还能抑制细

胞蛋白激酶的活性，降低其蛋白的表达量，提高 Bax
蛋白的表达，从而抑制癌细胞的增殖。 
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