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Abstract 

To investigate the effect and mechanism of ginsenoside Rg3 on proliferation and cisplatin sensitization of ovarian cancer cells 

SKOV3. Methods: The cell activity of ginsenoside Rg3 and cisplatin on ovarian cancer cells was measured by CCK-8 method. 

Cell morphology was observed by inverted microscope. Cell migration was investigated by scratch test. To investigate the effect 

of ginsenoside Rg3 on the cloning ability of SKOV3 cells. Western blot assay was used to investigate the effect of ginsenoside 

Rg3 on the expression level of PI3K/Akt/mTOR signaling pathway in SKOV3 cells. Results: Ginsenoside Rg3 inhibited SKOV3 

cells in a time-dependent and dose-dependent manner. Ginsenoside Rg3 increased SKOV3 cells' sensitivity to cisplatin. When the 

cells were examined under microscope, it was found that compared with DDP alone, the cells became round and apoptotic cells 

increased. The clonal formation data showed that with the increase of cisplatin concentration, the number of clonal formation of 

SKOV3 cells was significantly reduced, and the addition of ginsenoside Rg3 could further inhibit the formation. Scratch 

experiments showed that ginsenoside Rg3 could further inhibit the migration of ovarian cancer cells under DDP. Western blot 

analysis showed that ginsenoside Rg3 could reduce the protein expression level of PI3K/Akt/mTOR signaling pathway. 

Conclusion: Ginsenoside Rg3 can control the proliferation and progression of SKOV3 cells, promote cell sensitivity to cisplatin, 

inhibit the expression of PI3K/Akt/mTOR signaling pathway, and increase the sensitivity to cisplatin by inhibiting the expression 

of this signaling pathway. 
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摘 要：目的：探究人参皂苷 Rg3 对卵巢癌细胞 SKOV3 的增殖及顺铂增敏功能的效果及其作用机制。方法：CCK-8 法测

人参皂苷 Rg3 和顺铂对卵巢癌细胞的细胞活度；倒置显微镜观察细胞形态；划痕实验探究细胞迁移；克隆形成实验探讨

人参皂苷 Rg3 对 SKOV3 细胞克隆产生能力的作用；Western blot 实验探讨人参皂苷 Rg3 对 SKOV3 细胞 PI3K/Akt/mTOR 

信号通路表达水平的效力。结果：人参皂苷 Rg3 对 SKOV3 细胞呈时间和剂量依赖性抑制，人参皂苷 Rg3 可增加 SKOV3 

细胞对顺铂的敏感性。在镜下查看细胞，结果发现和单一使用 DDP 相比，加药后细胞变圆，凋亡细胞增多。克隆形成数

据得出，顺铂的浓度抬升，SKOV3 细胞的克隆形成数量显著削减，加入人参皂苷 Rg3 能进一步抑制；划痕实验实验结

果可以显示，人参皂苷 Rg3 能够进一步抑制 DDP 作用下的卵巢癌细胞的迁移效果。Western blot 探究数据看出，人参

皂苷 Rg3 可使 PI3K/Akt/mTOR 信号通路蛋白表达量降低。结论：人参皂苷 Rg3 可控制 SKOV3 细胞的增殖和进展，可
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以促进细胞对顺铂的敏感性，对 PI3K/Akt/mTOR 信号通路表达具有抑制效果，并通过抑制该信号通路表达增加对顺铂

的敏感性。  

关键词：卵巢癌；顺铂；人参皂苷 Rg3；PI3K/Akt/mTOR 信号通路  

引言 

在所有的肿瘤类型中，卵巢癌是非常容易见到的肿瘤，这类肿瘤经常会被人们忽视，因为它在发病初期

的病症并不是特别明显，日积月累之下很多病人发现病症之时已经为时晚矣
[1]-[4]

，目前的医疗技术已经对此

时的病情几乎无能为力，卵巢癌也成了飘在女性健康之上的一朵乌云。目前的诊治技术对于此类癌症的疗养

手段主要是外科切除或通过化学药物治疗
[5]
，不过随着使用周期的不断拉长，药物也逐渐会产生耐药性

[6]
，

探索新的治疗卵巢癌的化合物就非常的重要。而我们中国传统中医药就是一个巨大的宝库，许多的中成药都

可以在治疗疾病的同时增强免疫力，副作用也不会过于的强烈，安全性较高
[7]
。在临床当中，许多的中成药

以及复方制剂在肿瘤治疗的范畴当中也颇有功效。而中药单体是中药现代化研究重要的基础。目前许多的探

讨指出
[8]
，中药单体人参皂苷 Rg3 对于许多的瘤种有调节效力。本研究主要讨论人参皂苷 Rg3 对 SKOV3 细

胞的增殖抑制及克隆形成的影响，并对其中的机制进行讨论。  

1 材料与方法  

1.1 仪器及试剂  

移液器（Thermo 公司）；-80℃冰箱（BIOBASE 公司）；水浴锅（BIOBASE 公司）；电泳仪（BIOBASE 公

司）；生物安全柜（BIOBASE 公司）；37℃恒温水浴箱（上海尚仪有限公司）；电子天平（上海天平仪器厂）；

酶标仪（BIOBASE 公司）；倒置显微镜（上海尚仪有限公司）。  

DMEM 培养基（凯基生物科技有限公司）；顺铂（上海源叶生物科技有限公司）；人参皂苷 Rg3（上海

源叶生物科技有限公司）；CCK8 试剂盒（广州小凡科技有限公司）；RIPA 组织细胞快速裂解液（广州小凡

科技有限公司）；5*蛋白上样缓冲液（北京索莱宝公司）；二抗（广州小凡科技有限公司）；Akt 抗体（上

海碧云天）；β-Actin 兔单抗（上海碧云天）；PI3K 抗体（上海碧云天）；mTOR 抗体（上海碧云天）。 

1.2 细胞株 

卵巢癌细胞株 SKOV3 购于深圳市科普生物有限公司。 

1.3 细胞培养 

在 37 摄氏度培养箱中培养 SKOV3 细胞，培养瓶灭菌确保干净后转移到超净台里面，打开盖子将原来

培养基弃去，用 PBS 两毫升来洗涤细胞，添进胰酶一毫升，盖紧瓶盖，放入培养箱 2 分钟，确认细胞形态

发生变化，就可添加配置好的培养基暂停试剂作用。把它转移到离心机中进行固液分离，设置好转速。离心

好后倒出管中上层不要的液体，使用调配好的培养基重新制备含细胞液体，吸出添加到容器中，观察形态是

否正常，转移到培养箱中继续孵育。  

1.4 CCK-8 法测人参皂苷 Rg3 和顺铂单独及联合对卵巢癌细胞的细胞存活率  

用 DMEM 完全培养基加 10%胎牛血清和双抗制成培养基，用来培养 SKOV3 细胞，等待细胞长至 2 到 3 

天增殖较快时，添加符合实验用量的胰酶改变细胞贴壁状态，放至孵育箱一段时间，取出添加配置好的培养

基，重悬，吸取液体至离心管，放入离心机中固液分离。再取细胞孵育板，用 PBS 将每个孔润洗，将上述

调整好浓度的含细胞培养基以每孔 200 微升加入，外圈添加相同体积的 PBS， 防止边缘孔液体因温度较高

蒸发。等待 24h 之后细胞附着在容器底部，转移出已没有营养的培养基，加入浓 度为 40、80、160、320、

640μg/mL 的含药培养基，每种实验浓度设置 5 个平行复孔，继续孵育 24 小时、 48 小时、72 小时。培
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养结束后转移出容器中的液体，实验孔添加 10:1 的含 CCK-8 的经过调配的培养基，转移实验板至培养箱

几个小时。放置时间到后，将实验板放入酶标仪，波长设置为 450nm，精密量化并反映出每个实验孔的吸光

度。根据 OD 值测算细胞存活率，细胞存活率=[(实验组-空白组）/(对照组-空白组）×100%]。 运用 Origin 

数据及图表分析软件分析数据，计算半数抑制浓度，并对结果进行分析。  

1.5 倒置显微镜观察细胞形态 

等待细胞长至 2 到 3 天增殖较快时，倒出原来容器中的液体，使用专用试剂洗涤几次后，添加符合实

验用量的胰酶改变细胞贴壁状态，用配置好的培养基停止上述反应进程，用手持液体转移仪器转移该液体到

离心管中，放入离心机中进行固液分离。取 6 孔板，每孔添加两毫升的含细胞培养液，转移至适宜条件中

进行孵育 24h。设置对照组，DDP 低中高浓度组，人参皂苷 Rg3+DDP 组。24h 后，弃去培养容器中的液体，

根据实验方案添加对应含有药物的培养基，进行下一步的孵育进程。时间到后取出板，拍下查看结果。 

1.6 划痕实验探究人参皂苷 Rg3 和顺铂单独联合对划痕愈合率的影响 

如果细胞增殖情况良好，添加符合实验用量的胰酶改变细胞贴壁状态，转移至离心管进行固液分离，离

心好后添加符合实验用量的配置好的培养基，将细胞悬浮液调整至 5×103/mL，接种于六孔板中。六孔板背

面每隔 0.5 厘米划一条横线。实验分组分为对照组，DDP 组，人参皂苷 Rg3+顺铂组。培养 48h 后，确认

细胞生长状态，若细胞长满，用装有 200 微升枪头的移液枪垂直于黑线纵向划线，划好后弃去容器中液体，

用 PBS 清洗每孔，将漂浮在孔中的多余细胞清理出去，按上述分组往每孔添加含药培养基，用倒置显微镜拍

下原始状态，继续培养 24h。到时间后，拍下结果，用 Image J 软件解析。  

1.7 细胞克隆形成实验探究人参皂苷 Rg3 和顺铂对细胞克隆形成能力的作用  

把细胞在培养基内的含量稀释至上述实验相同条件，取出 6 孔板，每孔加 1ml，为了防止细胞聚集在

一个地方导致实验结果受影响，需要振动培养板使细胞分散开来。培养箱打开将实验用板放置进去，等待 24

小时时间到后，等细胞完全贴壁，倒出原来的容器中的液体，加入含药的培养基，每隔两天更换容器中的液

体，培养结束后倒出原来的容器中的液体，用 PBS 清洗六孔板，重复上述实验操作几次，再使用无水甲醇

让细胞固着在生长的地方，10 分钟后吸去甲醇，添加染色液进行染色 20 分钟，时间到后吸出液体用清洗

两遍，等晾干之后对六孔板进行拍照，将拍照结果导入 Image J 软件中对细胞的克隆生成能力进行分析。  

1.8 Western blot 法检测人参皂苷 Rg3 对 SKOV3 细胞 PI3K/Akt/mTOR 通路的影响  

培养 skov3 细胞调整细胞浓度并接种于 10cm 培养皿中，实验分为对照组， 人参皂苷 Rg3 低中高给

药组。药物作用于细胞后，吸出培养基，加入 PBS 清洗，清洗完后尽量吸出残余液体。培养皿放置冰上，

RIPA 裂解 10min，提取蛋白，定量，并制作上样缓冲液和上样样品。之后进行电泳，转膜，封闭，一抗孵育，

二抗孵育，成像，用 ImageJ 进行结果分析。  

1.9 统计学分析  

本文实验所得数据，均由 SPSS 20.0 软件进行分析。采用 Origin 软件进行绘图。P<0.05 表示差异有

统计学意义。  

2 结果 

2.1 CCK-8 法测人参皂苷 Rg3 和顺铂单独及联合对卵巢癌细胞的细胞存活率 

为了探究人参皂苷 Rg3 和 DDP 对卵巢癌细胞的细胞存活率的作用，本课题选用了上皮性贴壁人卵巢癌

细胞 SKOV3 来实验测试两种药物的效果。CCK-8 实验结果显示，人参皂苷 Rg3 在 40,80,160,320,640μ
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g/mL 对 SKOV3 细胞的抑制作用十分明显，24h,48h,72h 的半数抑制浓度为 413.57 和 155.32 和 48.69，

逐渐降低，呈时间和剂量依赖性抑制 SKOV3 细胞。见图 1。  

 
图 1 人参皂苷 Rg3 对 SKOV3 细胞存活率的影响 

CCK-8 探究数据表明，顺铂在 2,4,8,16,32μg/mL 对 SKOV3 细胞的抑制作用十分明显，经计算 

24h,48h,72h 的半数抑制浓度为 8.06 和 2.78 和 2.05，顺铂呈时间和剂量性的抑制 SKOV3 细胞。见图 2。  

 

图 2 顺铂对 SKOV3 细胞存活率的影响 

第一个实验求得人参皂苷 Rg3 的半数抑制浓度为 160μg/mL,为减少细胞毒作用，选取使用 80μg/mL 

继续实验，加入 80μg/mL 的人参皂苷 Rg3 后，24h,48h,72h 的半数抑制浓度为 7.16 和 2.11 和 1.57，

均小于未加之前，可见人参皂苷 Rg3 可增加 SKOV3 细胞对顺铂的敏感性。见图 3。  



- 5 - 
www.ivypub.org/bf 

 

图 3 人参皂苷 Rg3 和顺铂联合对卵巢癌细胞的细胞存活率的影响 

2.2 倒置显微镜观察细胞状态  

肿瘤细胞的形态多种多样，它们的形态也在一定程度上反应了其相应的生物学表现，当肿瘤形态较为规 

整圆润时，它们的恶性生物学行为较为轻微，相比于呈现出有伪足且梭状拉伸形态的细胞。以下是加药后呈

现出形态及活细胞数目变化的 SKOV3 细胞镜下图片，从图片上我们可以见到，与对照相比，使用顺铂 1,2,4 

μg/mL 分别处理细胞后，细胞形态开始发生变化收缩变成圆形，存活细胞数目明显减少，逐渐开始有凋亡

的细胞悬浮，然后用 2μg/mL 的 DDP 加上 80μg/mL 的人参皂苷 Rg3，结果发现和单一使用 DDP 相比，

加药后细胞变圆，凋亡细胞增多，本实验通过细胞形态学角度出发阐述了人参皂苷 Rg3 可以增加该细胞对

于 DDP 的敏感性的效果。见图 4。 

 

图 4 倒置显微镜观察细胞状态 
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2.3 人参皂苷 Rg3 对顺铂作用下卵巢癌细胞迁移的影响  

从上述 CCK-8 的研究分析结果来看，本实验研究使用 1,2μg/mL 的 DDP 及联合人参皂苷 Rg3 处理卵

巢癌细胞 48 小时后，分析划痕变化结果，探究两种药物在卵巢癌细胞迁移中的作用表现。研究所得结果显

示，和没有干扰的的对照组比较，添加 1,2μg/mL 的 DDP 的实验组愈合率是越来越小，在 2μg/mL 的基

础上添加人参皂苷 Rg3 后愈合率和未添加时比较愈合率变小，由实验结果可以显示，DDP 可以通过药物剂

量来影响卵巢癌细胞的划痕实验结果，也就是该细胞的迁移效果，人参皂苷 Rg3 能够进一步抑制 DDP 作用

下的卵巢癌细胞的迁移效果。 

 

 
图 5 人参皂苷 Rg3对顺铂作用下卵巢癌细胞迁移的影响(x±s,n=3) 

2.4 人参皂苷 Rg3 对 SKOV3 细胞克隆形成能力的影响  

为研究人参皂苷 Rg3 对顺铂作用下卵巢癌细胞的增殖的阻碍效果。本课题选用顺铂浓度 1,2,4μg/mL 

以及与 80μg/mL 的人参皂苷 Rg3 联用的实验组来作用于卵巢癌细胞，进行克隆形成实验。克隆形成结果

显示，DDP 的浓度升高，SKOV3 细胞的克隆形成面积显著消减，证明其能明显抑制实验细胞的复制，在添加

人参皂苷 Rg3 后效果更加明显（P<0.05）。结果表明，DDP 能抑制 SKOV3 的克隆生成抑制其增殖能力和人

参皂苷 Rg3 合用能增加 DDP 的增殖抑制能力。见图 6。  

A 

B 
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图 6 人参皂苷 Rg3 对顺铂作用下 SKOV3 细胞克隆形成能力的影响(x±s,n=3) 

2.5 人参皂苷 Rg3 对 SKOV3 细胞 PI3K/Akt/mTOR 通路的影响  

为研究人参皂苷 Rg3 抑制 SKOV3 以及其增敏的作用机制，研究 SKOV3 细胞中的 PI3K/Akt/mTOR 通路

的影响。图片表明，PI3K、Akt、mTOR 蛋白随着人参皂苷 Rg3 的浓度增加，其表达量降低。得出结论人参

皂苷 Rg3 对 SKOV3 细胞的抑制作用可能与该通路有关。 

图 7 人参皂苷 Rg3 对 SKOV3 细胞 PI3K/Akt/mTOR 通路的影响 

A 

B 

A B 
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3 讨论 

在妇科肿瘤中，卵巢癌的致死率一直位居高位
[9]
。化疗首选药物就是顺铂，它可以抑制包括卵巢癌在内

的多种肿瘤的进展，但是其作为使用多年的老药，许多肿瘤细胞都对其产生了耐药性
[10]

，所以寻找增加顺铂

对肿瘤的化疗敏感性相关药物是目前肿瘤研究的方向。目前许多相关研究显示
[11]

，人参皂苷 Rg3 有着非常

广泛的抗肿瘤作用，在许多肿瘤细胞的研究当中，都可以抑制增殖促进凋亡并遏制肿瘤细胞，但具体机制尚

不明朗。  

在本文的研究考察了卵巢癌细胞在 DDP 和人参皂苷 Rg3 增殖克隆以及迁移的作用及其机制。第一组实

验使用了上皮性卵巢癌细胞用于实验，用上述两种药物分开和联合作用于该细胞，调查它们对该细胞增殖的

效果。实验当中采用 CCK-8 法研究人参皂苷 Rg3 对细胞存活率的作用，实验结果表明，药物浓度抬升，实

验对象的存活率削减，作用时间的增长使得药物的半数抑制浓度减小，说明人参皂苷 Rg3 可以呈浓度以及

时间依赖性的抑制 SKOV3 细胞。又用顺铂来直接作用于细胞，数据表明顺铂浓度增加，细胞存活率降低，

加入 80 μg/mL 的人参皂苷 Rg3 后，24h,48h,72h 的半数抑制浓度为 7.16 和 2.11 和 1.57，均小于未

加之前，可见人参皂苷 Rg3 可增加 SKOV3 细胞对顺铂的敏感性。接下来镜下验证药物使用成果，由拍摄照

片可以看到，与对照相比，使用顺铂 1,2,4μg/mL 分别处理细胞后，细胞形状开始有变化，缩小变圆形，

存活细胞数目明显减少，逐渐开始有死亡的细胞悬浮，然后用 2μg/mL 的 DDP 加上 80μg/mL 的人参皂苷 

Rg3，结果发现和单一使用 DDP 相比，加药后细胞变圆，凋亡细胞增多，本实验通过细胞形态学角度出发阐

述了人参皂苷 Rg3 可以增加该细胞对于 DDP 的敏感性的效果。然后进行了细胞迁移的影响，发现 DDP 可

以通过药物剂量来影响卵巢癌细胞的迁移效果，人参皂苷 Rg3 能够进一步抑制 DDP 作用下的卵巢癌细胞的

迁移效果。本项研究同时也进行了细胞克隆形成实验，发现 DDP 的浓度抬升，SKOV3 的克隆形成显著削减，

其中间浓度添加人参皂苷 Rg3 克隆形成结果相较未添加时克隆效果降低，表明其有良好的抗肿瘤效应。  

为研究人参皂苷 Rg3 抑制 SKOV3 以及其增敏的作用机制，研究 SKOV3 细胞中 PI3K/Akt/mTOR 信号通

路相关蛋白的表达。该信号通路在各个肿瘤细胞的生物学行为中有着不可忽视的作用，它的作用如果不能发

挥，通路上的相关蛋白活性降低，会使癌细胞对药物敏感性增加，同时存活率也会受影响。所以实验中也可

以通过测定该通路上的蛋白表现来探究药物对细胞的影响作用方式。图片表明，PI3K/Akt/mTOR 信号通路上

的蛋白随着人参皂苷 Rg3 的浓度增加，其表达量降低。得出结论人参皂苷 Rg3 对 SKOV3 细胞的抑制作用

可能与抑制 PI3K/Akt/mTOR 信号通路有关。  

4 结论 

由于肿瘤的化疗治疗效果减弱甚至导致了治疗失败，因此提高肿瘤对药物的敏感性，对提高肿瘤患者生

存率及生存质量具有重大临床意义。大量研究表明了中药化学成分有对肿瘤的抑制作用，显示了其在化疗药

物增敏方面的前景。因此，重视中药活性物质肿瘤增敏的研究，对研制出新的毒性小且既有抗肿瘤又有增敏

作用的抗肿瘤新药有正面的意义 

综上所述，本课题结果发现，人参皂苷 Rg3 可以抑制 SKOV3 细胞的增殖和生长，顺铂增敏，对

PI3K/Akt/mTOR 信号通路具有阻碍作用，并通过该方式来增敏。人参皂苷 Rg3 对该细胞的抑制作用值得进

一步探讨。  
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