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谷子可溶性膳食纤维对结肠癌细胞HT-29的抑制效应
杨杰雅，任艾齐，杨睿鹏，赵文婧

（太原师范学院  生物科学与技术学院，山西  晋中  030619）

摘 要：为探究谷子可溶性膳食纤维（FMB-SDF）对结肠癌细胞 HT-29 生长和凋亡的影响及作用机制，以 2.5、
5.0、7.5、10.0 mg/mL 不同质量浓度 FMB-SDF 作为试验组，采用噻唑蓝（MTT）法检测 FMB-SDF 对小鼠巨噬

细胞 RAW264.7 增殖的影响，采用试剂盒法分别检测超氧化物歧化酶（SOD）活性和乳酸脱氢酶（LDH）活性，

利用 ELISA 法检测结肠癌细胞 HT-29 肿瘤坏死因子（TNF-α）、细胞因子白介素-6（IL-6）、白介素-10（IL-10）
的分泌，用 Rhodamine 123 探针检测结肠癌细胞 HT-29 的线粒体膜电位变化。结果表明，FMB-SDF 能够通过

干预氧化还原系统抑制结肠癌细胞 HT-29 的生长，通过抑制炎症因子 IL-6 和 TNF-α 的分泌，增强抗炎因子

IL-10 的分泌，进而抑制结肠癌细胞炎症的发展，同时能够增强 HT-29 细胞线粒体膜电位损伤。综上所述，

FMB-SDF 通过干预 HT-29 细胞氧化还原系统、抑制炎症发展及促进线粒体膜电位损伤来诱导结肠癌细胞

HT-29 的凋亡。
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Abstract：In order to explore the effect and mechanisms of soluble dietary fiber from foxtail millet(FMB-SDF) on growth 
and apoptosis of colon cancer cell line HT-29, in this study, using different mass concentrations(2.5, 5, 7.5 and 10 mg/mL) of 
FMB-SDF as experimental groups, the effect of FMB-SDF on the proliferation of RAW264.7 macrophages in mice was de⁃
tected by MTT assay. The levels of superoxide dismutase(SOD) activity and lactate dehydrogenase(LDH) activity were de⁃
tected using a reagent kit method. Secretion of tumor necrosis factor(TNF-α), cytokines interleukin-6(IL-6), and interleukin-
10(IL-10) were detected by ELISA in colon cancer cells HT-29. At the same time, Rhodamine 123 probe was used to detect 
the mitochondrial membrane potential changes of colon cancer cell HT-29. The results showed that FMB-SDF was able to in⁃
hibit the growth of colon cancer cells HT-29 by interfering with the redox system. Meanwhile，FMB-SDF scaled up the secre⁃
tion of anti-inflammatory factor IL-10 by inhibiting the secretion of inflammatory factors IL-6 and TNF-α, which in turn re⁃
strained the development of inflammation in colon cancer cells. Further experimental results showed that FMB-SDF was able 
to enhance the mitochondrial membrane potential damage in HT-29 cells. In conclusion, these results indicated that FMB-

SDF induced apoptosis in HT-29 cells by interfering with the redox system, inhibiting the development of inflammation, and 
promoting mitochondrial membrane potential damage．
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结肠癌（Colorectal cancer, CRC）是世界上最

常见的恶性肿瘤之一，近年来其发病率和死亡率

在全球范围内逐渐增加，预计到 2030 年，CRC 的

发病率将增加 60%，给全球医疗体系带来巨大负

担。日常膳食结构的变化与结肠癌发病率有一定

的关系，适当提高饮食中膳食纤维的摄入可起到

降低肿瘤发生的作用。谷子（Setaria italica）发源

于我国华北地区，是人类饮食中重要的农作物之

一 [1]。有研究发现，谷子中富含多种营养物质，包

括膳食纤维、蛋白质、维生素等，具有滋阴补肾、调

理肠胃、助消化等作用 [2]。

来自植物的天然活性化合物在预防和治疗结

肠癌方面发挥着重要作用。有研究表明，膳食纤

维在抗炎、抗氧化、维持肠道健康、预防结肠癌等

方面发挥重要作用 [3-4]。膳食纤维（Dietary fiber，
DF）是广泛存在于多种植物中的碳水化合物聚合

物，是不被人体口腔、胃和小肠消化吸收，但在大

肠内可发酵的多糖类碳水化合物及类似物的总

称，包括葡聚糖、木质素、纤维素、菊粉、果胶蜡质、

抗性淀粉和糊精等 [5]，被誉为第七大营养素。近年

来，随着人们饮食结构的改变，导致膳食纤维摄入

不足，继而引发的疾病发病率也在不断上升，因

此，研究和开发谷类、豆类、果蔬等不同来源的膳

食纤维逐渐受到世界各国学者的高度重视。

根据其溶解性，膳食纤维分为不溶性膳食纤

维（Insoluble dietary fiber，IDF）和可溶性膳食纤维

（Soluble dietary fiber，SDF）[6]。 SDF 对水具有很

高的亲和力，含有半纤维素、果胶、琼脂、瓜尔胶等

成分，对益生菌的增殖具有促进作用 [7]。SDF 具有

抗癌、抗炎、免疫调节等作用 [8]。太原师范学院资

源微生物开发与利用课题组前期从晋谷 21 号中提

取了谷子可溶性膳食纤维，并命名为 FMB-SDF，

对其结构、抗氧化性、理化性质等进行了初步的分

析 [9]。为了探讨 FMB-SDF 在抗结肠癌方面的效

应，本研究从细胞角度出发，探讨 FMB-SDF 在对

抗结肠癌方面的作用。

1　  材料和方法

1.1　试验材料

谷子（晋谷 21 号）购自山西省农业科学院，磨

成粉备用；谷子可溶性膳食纤维由本实验室通过

生化方法提取得到，并命名为 FMB-SDF[9]。

人结肠癌细胞 HT-29 和小鼠单核巨噬细胞

RAW264.7 均购自海星生物科技有限公司（苏州）。

1.2　主要试剂

DMEM 基础培养基（GIBCO 公司，美国），胎

牛血清（Dcell Biologics，上海），青链霉素、胰蛋白

酶消化液（含 EDTA）、噻唑蓝（Methyl thiazolyl tet⁃
razolium，MTT）（Solarbio 公司，北京），ELISA 试

剂盒（上海爱萌优宁生物技术有限公司，上海），乳

酸 脱 氢 酶（酶 标 法）试 剂 盒 、超 氧 化 物 歧 化 酶

（WST-1 法）试剂盒、Rhodamine 123 试剂盒（Beyo⁃
time生物技术有限公司，上海）。

1.3　试验方法

1.3.1　 RAW264.7 细胞和 HT-29 细胞的培养　

RAW264.7细胞和 HT-29细胞培养条件：细胞培养

液（DMEM 培养基∶胎牛血清∶青链霉素联合双

抗 =90∶10∶1），当培养液颜色发生变化时及时换

液；培养环境：37 ℃、5% CO2；观察细胞生长状态及

密度，当密度达到 80%~90% 时，进行传代或冻存。

1.3.2　 细 胞 增 殖 率 测 定　 使 用 对 数 生 长 期 的

RAW264.7 细胞进行 MTT 试验，调整细胞密度为

2×105~3×105个/mL，96孔板中每孔接种 200 μL，

置于细胞培养箱中过夜培养。细胞贴壁后，加入

不同质量浓度的 FMB-SDF 溶液（FMB-SDF 终浓

度依次为：0、2.5、5.0、7.5、10.0 mg/mL），在细胞

培养箱中孵育 24 h。更换新鲜培养基，每孔加入

10 μL MTT 溶液 37 ℃避光孵育 4 h。弃去 MTT
培养液，每孔加入 150 μL 二甲基亚砜（DMSO），置

于摇床上震荡均匀后酶标仪检测 OD570值，并计算

细胞增殖率 [10]。

细胞增殖率=试验组 OD570/对照组 OD570×
100% （1）　

1.3.3　乳酸脱氢酶（LDH）活性测定　收集对数生

长期的 HT-29 细胞，在 6 孔板中均匀接种，等待细

胞贴壁。分别设置对照组和 FMB-SDF 处理组，

对照组更换新鲜培养基，处理组更换含 FMB-SDF
溶液的培养基（培养液终浓度依次为：2.5、5.0、7.5、
10.0 mg/mL 和 12.5 mg/mL），在细胞培养箱中孵

育 24 h。 采 用 LDH 试 剂 盒 检 测 细 胞 培 养 液 中

LDH 酶活性。

LDH 活性=（处理组 OD450-对照组 OD450）/
（标准组 OD450-空白组 OD450）×C 标准×N×1 000

（2）　

式中，C 标准表示标准液浓度，0.2 μmol/mL；N
表示样本测试前稀释倍数。
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1.3.4　超氧化物歧化酶（SOD）活性检测　细胞培

养 24 h 后，弃细胞培养液，PBS 洗涤 3 次。按照每

1×106 个细胞需要 50~100 μL 的比例加入细胞裂

解液（RIPA 裂解液∶PMSF=100∶1），冰浴状态下

裂解 30 min，10 000 rpm 离心 5 min。采用 SOD 试

剂盒检测细胞中 SOD 活性。

SOD 抑制率=（（对照组 OD450-对照空白组

OD450）-（处理组 OD450-处理空白组 OD450））/（对

照组 OD450-对照空白组 OD450）×100% （3）　

SOD 活性=SOD 抑制率/50%×反应体系稀

释倍数 （4）　

式（4）中，反应体系稀释倍数为 12。
1.3.5　分泌型细胞因子的检测　使用酶联免疫吸

附试验（ELISA）试剂盒检测细胞培养基中的细胞

因子，绘制标准曲线，横轴为标准品浓度，纵轴为

OD 值，将样品的 OD 值代入标准曲线，计算出相应

的细胞因子浓度。

1.3.6　细胞线粒体膜电位测定　收集对数生长期

的细胞，均匀接种在 60 mm 细胞培养皿中，待细胞

密度至少达到 80% 后，分别设置对照组和 FMB-

SDF 处理组，对照组更换新鲜培养基，处理组更换

含 FMB-SDF 溶液的培养基（质量浓度依次为：

2.5、5.0、7.5、10.0、12.5 mg/mL），孵育 24 h；弃去培

养液，每个孔添加 1 mL Rhodamine 123 探针，37 ℃
孵育 20 min；弃探针，PBS 洗涤 3 次。分别收集细

胞并调整各浓度细胞密度相等，避光环境下，在 96
孔板中每孔加入 0.2 mL 细胞混悬液，酶标仪检测

绿色荧光发射情况。

1.4　数据分析

平行试验重复 3 次以上，数据通过 IBM SPSS 
Statistics 25.0 软件进行统计分析，差异分析采用

Student's t 方法进行检验。通过单因素方差分析

（ANOVA）和事后 Tukey 检验获得各组间的统计

学显著性。

2　  结果与分析

2.1　FMB-SDF 对巨噬细胞 RAW264.7细胞增殖

率的影响

巨噬细胞是人体最重要的免疫细胞，在天然

免疫过程中发挥着重要的作用[11]。由图 1可知，随着

FMB-SDF 质量浓度的升高，巨噬细胞的增殖率逐

渐增强，当 FMB-SDF 质量浓度为 10.0 mg/mL
时，细胞增殖率相较于对照组增长了 0.65 倍（P<
0.05），表明 FMB-SDF 能够显著提高细胞的免疫

调节作用。

2.2　FMB-SDF对结肠癌细胞 HT-29抗氧化能力

的影响

FMB-SDF 对 HT-29 细胞氧化还原系统的影

响如图 2 所示。

不同小写字母表示各处理间在 0.05水平下差异显著。下图同

Different lowercase letters indicated significant differences 
among treatments at the 0.05 level. The same as below

图 1 FMB-SDF对巨噬细胞增殖能力的影响

Fig.1　Effect of FMB-SDF on the proliferative
 capacity of macrophages

图 2　FMB-SDF对 HT-29细胞氧化还原系统的影响

Fig.2　Effect of FMB-SDF on the redox system of HT-29 cells
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与对照组相比，当 FMB-SDF 作用于 HT-29
细胞 24 h 后，HT-29 细胞内 SOD 活性显著下降

（P<0.05），且存在质量浓度依赖性，FMB-SDF 质

量浓度为 5.0、7.5、10.0、12.5 mg/mL 时，LDH 的释

放显著上升（P<0.05）。结果表明，FMB-SDF 能

够通过干预 HT-29 细胞的氧化还原系统抑制肿瘤

细胞的生长。

2.3　FMB-SDF对结肠癌细胞 HT-29细胞因子分

泌的影响

与对照组相比，FMB-SDF 处理能显著抑制

IL-6 的分泌（P<0.05），且随着 FMB-SDF 浓度

的升高，IL-6的分泌逐渐减少。与对照组相比，FMB-

SDF 质量浓度为 5.0、7.5、10.0、12.5 mg/mL 时，

TNF- α 的 分 泌 显 著 降 低（P<0.05）。 此 外 ，

FMB-SDF 处 理 能 显 著 促 进 IL-10 的 分 泌（P<
0.05），呈 质 量 浓 度 依 赖 性（图 3）。 结 果 表 明 ，

FMB-SDF 能够通过抑制炎症因子 IL-6、TNF-α
的分泌，促进抑炎因子 IL-10 的分泌，发挥抗炎

作用。

2.4　FMB-SDF调控线粒体膜电位诱导结肠癌细

胞 HT-29细胞凋亡

从图 4 可以看出，与对照组相比，FMB-SDF
质量浓度为 5.0、7.5、10.0、12.5 mg/mL 时，HT-29
细胞线粒体荧光强度显著降低（P<0.05），表明

FMB-SDF 处理能造成 HT-29 细胞线粒体膜电位

崩溃，从而导致细胞凋亡。

3　  结论与讨论

除了遗传因素外，结肠癌的发生主要源于环

境污染、生活习惯、饮食结构变化以及生活中潜在

的致癌物质等因素的累积。目前，临床上对结直

肠癌的治疗主要以外科手术、化学治疗和放射治

疗为主 [12]，它们都具有一定的局限性，因此，从天然

产物中寻找低毒、高效且副作用小的新型肿瘤治

疗剂或策略具有重要的意义。

人体通过抗氧化酶的氧化还原作用拦截氧自

由基，将氧化物转化为毒性较低或无害的物质 [13]。

SOD 是重要的抗氧化酶之一，可以通过还原反应

将 O2-转化为 H2O2。据报道，miR-32-5p 可抑制甲

状腺癌细胞中 SOD 活性，促进甲状腺癌细胞铁死

亡 [14]；薯蓣皂苷可降低 SOD 表达，通过 ROS 介导

的氧化应激来激活线粒体途径的结肠癌细胞凋

亡 [15]；人 胃 癌 SGC-7901 细 胞 内 SOD、CAT 和

GPX 等 3 种抗氧化酶的 mRNA 水平均随着维生素

E 琥珀酸酯作用剂量的增加而降低 [16]。LDH 是一

种真核细胞质可溶性酶，是衡量细胞膜完整性的

图 3　FMB-SDF对 HT-29细胞细胞因子分泌的影响

Fig.3　Effect of FMB-SDF on cytokine secretion in HT-29 cells

图 4　FMB-SDF增强了结肠癌细胞 HT-29的
线粒体膜电位损伤

Fig.4　FMB-SDF enhanced mitochondrial membrane
 potential damage in colon cancer cells HT-29
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标志物。LDH 升得越高，细胞损伤越严重。研究

表明，金丝桃素能够导致乳腺癌细胞内 ROS 的积

累、LDH 的释放，进而诱导铁死亡 [17]；白花丹素能

够促进 LDH 释放，诱导腺样囊性癌细胞凋亡 [18]；芍

药苷可抑制子宫内膜癌细胞细胞活力和调节 LDH
活性 [19]。本研究发现，FMB-SDF 可抑制 HT-29
细胞 SOD 活性，促进 LDH 释放，通过干预 HT-29
细胞的氧化还原系统，进而抑制肿瘤细胞的生长，

与前人的研究结果一致。

在没有其他致癌物介入时，炎症能够诱发机

体产生氧化应激损伤，影响细胞的正常生理功能，

进而引发肿瘤。研究表明，红景天甙通过降低

SW480 细胞 iNOS 和 IL-1β 水平，增高 IL-10 水平，

调节 SW480 细胞的炎症反应和免疫应答 [20]；青蒿

素下调 TNF-α、IL-6、IL-1β 的表达，对胃癌细胞具

有毒性作用 [21]；熊果酸显著下调炎症细胞因子 IL-

1β、IL-6、TNF-α、IL-18 的表达，进而抑制胃癌细

胞 BGC-823 细胞增殖及炎症反应 [22]；萝卜硫素处

理后，胃癌细胞上清中 IL-6、IL-8 和 TNF-α 水平

明显降低，通过降低炎症反应，进而抑制其增殖 [23]。

这也与本研究中 FMB-SDF 对结肠癌细胞炎症因

子 分 泌 的 调 控 结 果 一 致 ，FMB-SDF 可 以 抑 制

HT-29 细胞炎症的发生。

本研究以山西特色谷物资源晋谷 21 号为试验

材料，从中分离提取得到具有抗结肠癌潜能的可

溶性膳食纤维，并对其体外抗结肠癌效应展开了

初步的研究，发现 FMB-SDF 可以通过提高巨噬

细胞 RAW264.7 的增殖活性发挥免疫调节作用；

并通过干预 HT-29 细胞的氧化还原系统和调控线

粒体膜电位促进肿瘤细胞凋亡；同时能够有效抑

制结肠癌细胞炎症因子分泌。本研究可以为结肠

癌的绿色预防和治疗提供一定的理论基础，在下

一步的研究中需要围绕 FMB-SDF 抑制结肠癌细

胞发展的分子机制以及作用靶点展开。
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