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低氧对食管癌ECa9706细胞生长及顺铂敏感性的影响 
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摘 要 ：着重探讨低氧对食管癌 ECa9706细胞生长及顺铂敏感性的影响．ECa9706细胞分别培养于顺铂干预 

的常氧和低氧(1 Oz)环境下，倒置显微镜观察细胞形态 ，MTT法检测细胞活力，流式细胞法检测细胞凋亡和细胞 

周期．结果显示 ：与常氧环境下培养相比，低氧下细胞形态变长、变大，细胞 自第 7 d后生长缓慢．常氧下顺铂作用细 

胞48 h的ICso为(1．180± 0．056) M，低氧下为(2．675士 0．063) M．培养48 h后，常氧对照组及常氧高浓度顺铂 

组(1．18 M)阻滞细胞周期于G1期 ，低氧下各组细胞周期阻滞于 S期．低氧导致顺铂诱导的细胞凋亡率较常氧下降 

低．表明：低氧环境影响了细胞的形态、增殖及细胞周期，低氧下细胞对顺铂的细胞毒作用敏感性降低． 

中图分类号 ：Q279；R735．1 文献标志码 ：A 

食管癌是常见的恶性肿瘤之一，中国发生食管癌居世界之首[1]．化疗是临床治疗食管癌常用的方法，但 

食管癌临床化疗有效反应率只有 19 ～40 ，肿瘤耐药成为治疗食管癌的主要障碍[2 ]．低氧现象普遍存 

在于血液供应不能满足快速生长需求的较大瘤体中 ]．低氧影响肿瘤细胞多种生物行为，如生长、凋亡、自 

噬、迁移等，同时也是产生耐药的重要因素L6]．顺铂是食管癌化疗常用药物之一．低氧可降低顺铂对肿瘤细胞 

的损伤[7 及肿瘤细胞对顺铂的敏感性[8]．为探讨食管癌顺铂耐药机制，本研究以食管癌细胞株 ECa9706在 

低氧细胞工作站建立细胞低氧模型，观察低氧环境对 ECa9706生长及顺铂敏感性的影响，以期对食管癌抗 

顺铂耐药研究提供思路． 

1 材料与方法 

1．1 ECa9706细胞培养与形态观察 

食管癌 ECa9706细胞以含 1O 胎牛血清的 RPMII640的完全培养液培养．细胞分为常氧组(于 37℃， 

5 CO。，饱和湿度的CO 培养箱中常规培养)和低氧组(于 37。C，1 O。，5 CO。，94 N。，饱和湿度的低 

氧细胞工作站中培养)．两组分别以不含顺铂的完全培养液培养细胞为对照组．倒置显微镜下进行观察细胞 

形态． 

1．2 细胞生长曲线检测 

取常规培养的对数生长期细胞，制成细胞悬液，按 5×10 ／瓶接种于 25 cm 细胞培养瓶中．常氧组和低 

氧组同时培养 IO d．每天同一时间分别消化 1瓶细胞，计数．以时间为横坐标，细胞数为纵坐标，绘制生长 

曲线． 
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图 2常氧对照组和低氧对照组细胞生长曲线 

表 1 常氧组和低氧组不同浓度顺铂处理后细胞周期分布 ( 一4，xzk s) 

注 ：*：与I司组对照组比较 P<O．O5；△ ：与同组商浓度组 比较 P<O．05；▲ ：与同组 中浓厦组 比较 P<0．05；■ ：和常 

氧组 同剂 量比较 P<2O．05． 

2．5 低氧对细胞凋亡的影响 

常氧高、中、低浓度组与常氧对照组组间比较，细胞凋亡率升高，差异有显著性统计学意义(P<O．05)， 

且呈剂量依赖性；低氧高浓度组与低氧对照组组内比较，细胞凋亡率升高，差异有显著性统计学意义(P< 

0．05)．常氧组与低氧组在同浓度下组间比较，低氧高、中、低浓度组凋亡率低于常氧组，差异有显著性统计学 

意义(P<O．05，见表 2，见图 3)． 

表 2 常氧组和低氧 组不同浓度顺铂处理后细胞凋亡率 (”=4， ± ) 

注：*：与同组对照组比较P<o．05；△：与同组高浓度组比较P％0．05；▲：与同组中浓度组比较 P％0．05；一：和常 

氧组 同剂 量 比较 P％0．05． 

3 讨 论 

建立低氧模型一般分为化学法和物理法．在培养基内加入连二亚硫酸钠、氯化钻等化学物质引起培养基 

低氧是建立低氧模型常用的化学方法，但由于添加的物质可能会改变培养基的化学成分，且添加剂本身对细 

胞有损伤作用，增加了实验的混杂因素口 ．物理法采用低氧细胞工作站可模拟出接近体内不同氧分压的生 

理低氧环境．在低氧细胞工作站中以常规培养基培养细胞 ，可避免化学法 的缺憾．本文选择在低氧细胞工作 

站以物理法建立低氧细胞模型． 

研究表明，低氧可以促进上皮细胞向间充质细胞转化_1 ．低氧下 ECa9706细胞体积变大，呈长梭形，形 

态接近于间质细胞，但是否具有相应生物标志物如 E—cadherin减少尚有待于进一步研究．与常氧条件下比 

较，低氧下细胞周期阻滞于 S期，且 ECa9706细胞 6 d后较常氧对照组生长显著缓慢，8 d后趋于平台期，提 
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Effects of Hypoxia on the Growth and Cisplatin Sensitivity in ECa9 7 0 6 Cells 
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2．Third Affiliated Hospital，Henan University of Traditional Chinese M edicine，Zhengzhou 450008，China) 

Abstract：This study focused on the effects on cell growth and cisplatin sensitivity in esophageal cancer ECa9706 cells 

under hypoxia．ECa9706 cells were cultured under normoxia or hypoxia(1 O2)treated by cisplatin respectively，and then， 

the cell morphology were observed by inverted microscope，cells activation was tested by MTT assays，apoptosis and cell cycle 

were detected by flow cytometry respectively．Our research revealed that ECa9706 ceils cultured in hypoxia were longer，bigger 

than that of ceils in normoxia，and grew slowly since the cells were treated by cisplatin at 7 day under hypoxia．The ICso value 

for ECa9706 cells under normoxia or hypoxia treated with cisplatin for 48 h were(1．180± 0．056)“M and(2．675 4-0．063) 

M respectively．Cells cycle was arrested at G1 phase both the cells were cultured under normoxia and treated by cisplatin at 

1．1 8 M under normoxia for 48 h respectively．The cells cycle were arrested in S phase under hypoxia during a 48 h period． 

The rate of apoptosis induced by cisplatin under hypoxia were decreased than that of cells in normoxia．It is concluded that hy— 

poxia affects the morphology，proliferation and cell cycle，and decreases the effect of cisplatin on cells cytoactivity in ECa9706 

cells cultured in hypoxia． 
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