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Abstract: Objective  To observe the effects of amarogentinon liver cancer stem cells (LCSCs) after 
insufficient thermal ablation and its mechanism. Methods  A insufficient thermal ablation model of 
HepG2 cells was established by water bath method. The percentage of CD133-positive LCSCs and the 
mRNA and protein levels of CD133 were detected by flow cytometry, qRT-PCR and Western blot.The 
insufficient thermal ablation model of HepG2 cells was treated with variable doses of amarogentin for 24 
h; the percentage of CD133-positive LCSCs,the proliferation and apoptosis of liver cancer cells,and the 
mRNA and protein levels of CD133, TBC1D15, and p53were detected by flow cytometry, qRT-PCR and 
Western blot. Results  The percentage of CD133-positive HepG2 cells and the mRNA and protein levels 
of CD133 and TBC1D15in the insufficient thermal ablation model were significantly higher than those in 
the normal HepG2 cells. Amarogentin then markedly decreased the percentage of CD133-positive LCSCs, 
the proliferation rate of HepG2 cells, and the mRNA and protein levels of CD133 and TBC1D15 in the 
insufficient thermal ablationresidual model (all P<0.05); inversely, the apoptosis rate of HepG2 cells and 
the phosphorylated levels of p53 in the insufficient thermal ablation model were significantly increased (all 
P<0.05). Conclusion  Amarogentin could reduce the proportion of LCSCs after insufficient thermal ablation, 
inhibit the proliferation, and promote the apoptosis of LCSCs, which maybe associated with increasing the 
phosphorylation of p53 and inhibiting the expression of TBC1D15.
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摘   要：目的   探 讨 苦 龙 胆 酯 苷

（Amarogentin）在热消融不全的残

存肝癌细胞对肝癌干细胞的影响及其

作用机制。方法  水浴法建立HepG2
肝癌细胞热消融不全的残存模型，

流式细胞术检测细胞中CD133阳性细

胞比例，qRT-PCR和Western blot法检

测肝癌细胞中CD133的mRNA和蛋白

的表达水平。分别用低、中和高剂量

的苦龙胆酯苷处理上述HepG2细胞

24 h后，流式细胞术分别检测细胞中

CD133阳性肝癌细胞比例、肝癌细胞

的增殖率和凋亡率，qRT-PCR和蛋白
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印记法检测肝癌细胞中CD133、TBC1D15和p53的mRNA和

蛋白的表达水平。结果  随培养时间的延长，热消融不全

的残存肝癌细胞中CD133阳性细胞比例、CD133和TBC1D15 
mRNA和蛋白的表达水平显著提高，而p53磷酸化水平显著

下降。苦龙胆酯苷处理后，热消融不全的残存肝癌细胞中

CD133阳性细胞比例、细胞增殖率以及肿瘤干细胞相关分子

CD133和TBC1D15的mRNA和蛋白表达水平显著降低（均

P<0.05）；凋亡率和p53磷酸化水平提高（均P<0.05）。结
论  苦龙胆酯苷可降低热消融不全的残存肝癌干细胞的比

例和肿瘤细胞的增殖，促进细胞的凋亡，这可能与其提高肝

癌干细胞p53磷酸化和抑制TBC1D15蛋白相关。

关键词：苦龙胆酯苷；热消融不全；肝癌干细胞；

TBC1D15；p53
中图分类号：R735.7
开放科学(资源服务)标识码(OSID)：

0  引言
肝癌是世界上恶性程度较高的肿瘤之一，每

年数以万计的患者死于肝癌及其相关并发症[1-2]。

近年来，射频消融术等热消融技术在临床上越来

越多地被应用于肝癌的治疗[3-4]。有报道认为，对

于小于5 cm的单发肝癌行射频消融术，患者5年

总体生存率并不逊于肝切除术，且具有无创、并

发症少和恢复快等优势[5-6]。然而，热消融不足导

致残余肝癌的局部复发和远处转移仍然是一个难

题。热消融不全的残存肝癌细胞被证实具有更强

的增殖、侵袭、转移和耐药等能力，即肿瘤干细

胞性蜕变[7-8]。研究报道，不完全射频消融术可促

进肝癌细胞中CD133阳性干细胞的发育以及残余

肝癌细胞的恶性进展[9-10]。因此，抑制肝癌干细胞

生存可能是阻断热消融不全后残余肝癌进展的一

种行之有效的方法。

p53作为机体内最重要的抑癌基因，通过激活

多条效应通路来抑制肿瘤的发生[11-12]。据报道，

过表达p53后可降低肝癌干细胞标志物CD133的表

达，并抑制肿瘤的增殖[13-14]。而TBC1D15蛋白可

通过影响p53的表达稳定，从而促进肝癌干细胞的

分化和增殖[15-16]。可见，激活p53的抑癌作用可能

是抑制肝癌干细胞致瘤最直接手段之一。

苦龙胆酯苷（Amarogentin），一种从中草药獐

牙菜（Swertia davidiFranch）中提取的生物活性成

分[17]，不仅能通过提高p53的表达抑制肝癌细胞增

殖和促进凋亡，还可作用于肝癌干细胞，抑制其快

速增殖和分化，预防肝癌的发生[18-19]。然而，苦龙

胆酯苷是否能抑制热消融不全后残余肝癌干细胞的

发育及抑制其快速增殖，目前尚不清楚。因此，本

研究将观察苦龙胆酯苷对体外热消融不全的残存肝

癌干细胞的影响，并对其作用机制进行探索。

1  材料与方法
1.1  细胞

肝癌细胞系（HepG2）为重庆市肝胆外科重点

实验室保种细胞。

1.2  实验试剂

苦龙胆酯苷（溶剂为100%二甲基亚枫）购自

成都普思生物科技股份有限公司；兔抗CD133抗

体（ab19898，比例1:1 000）、兔抗TBC1D15抗体

（ab121396，比例1:1 000）和兔抗磷酸化p53抗体

（ab76242，比例1:500）均购于美国Abcam公司；兔

抗β-actin抗体（AF5003，比例1:2 000）、辣根过氧

化物酶标记山羊抗兔IgG（A0208，比例1:1000）、

BCA蛋白浓度测定试剂盒（P0010S）、彩色预染

蛋白质分子量标准marker（P0069）和特超敏电

化学发光试剂盒（P0018A）均购自江苏碧云天公

司；CCK-8法细胞增殖检测试剂盒（KGA317）

和Annexin V-FITC/PI双染细胞凋亡检测试剂盒

（KGA107）均购自江苏凯基生物公司；组织总

RNA提取试剂盒（DP431）、cDNA反转录试剂盒

（KR103）和实时荧光定量聚合酶链式反应检测试

剂盒（FP209-02）均购自北京天根生化科技公司。

1.3  实验仪器

蛋白质垂直凝胶电泳槽系统、蛋白凝胶成像

仪、荧光定量聚合酶链式反应仪为美国Bio-Rad公

司产品，酶标仪为德国Eppendorf公司产品，流式

细胞仪为美国BD公司产品。

1.4  方法

1.4.1  细胞培养  HepG2细胞利用DMEM高糖培

养基和10%胎牛血清培养于37℃、含5%CO2以及适

合湿度的培养箱中。

1 . 4 . 2   肝 癌 细 胞 热 消 融 不 全 的 残 存 模 型 的 建

立  参考Tan等[10]报道，利用水浴法建立HepG2肝

癌细胞热消融不全的残存模型：将HepG2细胞（5
×104个）置于6孔板中培养12 h，46℃水中孵育10 
min后，继续在37℃培养箱中培养12、24和48 h，

流式细胞仪检测CD133阳性细胞比例。

1 . 4 . 3   苦 龙 胆 酯 苷 处 理   热 消 融 不 全 的 残 存

HepG2细胞模型建立24 h后，分别加入低（60 µg/
ml）、中（120 µg/ml）、高（240 µg/ml）剂量

的苦龙胆酯苷继续培养24 h。热消融不全的残存

HepG2细胞模型对照组加入等体积的二甲基亚枫

后，相同条件下培养24 h。

1.4.4  CCK-8结合酶标仪法检测细胞增殖   每       

5 000个热消融不全的残存HepG2细胞加入到96孔

板中，培养24 h后，每孔加入苦龙胆酯苷处理24 h。
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弃培养基后，每孔加入10 μl的CCK-8试剂和90 μl新
鲜培养基，37℃暗室孵育1.5 h后用酶标仪检测吸光

度值，检测波长为450 nm。

1.4.5  流式细胞术检测细胞凋亡  每1×106个热消

融不全的残存HepG2细胞用苦龙胆酯苷处理24 h
后，加入500 μl结合缓冲液重悬。依次加入5 μl的
Annexin V-FITC抗体和5 μl PI，4℃暗室孵育20 min
后上流式细胞仪检测。

1.4.6  实时荧光定量聚合酶链式反应  细胞总RNA
提取参照试剂盒说明书操作：每1×107个HepG2细胞

加入1 ml含有β-巯基乙醇的裂解液进行裂解，加入

蛋白酶K消化（56℃ 20 min）；12 000 r/min离心，离

心5 min后转移至无酶EP管中；等体积无水乙醇溶

解、祛除蛋白和DNA后，10 μl无酶水溶解。

cDNA合成：10 µl体系中含1 µl的10×RT Mix、

1 µl的Supper pure dNTPs、1 µl的Oligo-(dT)15、0.5 µl
的Quant Reverse Transcriptase、1 µg总RNA和无酶

水补足至10 µl，反应条件为37℃ 60 min。

qRT-PCR反应，SYBR Green法：20 µl体系中

含10 µl 2×Talent qPCR PreMix、0.6 µl正向引物、

0.6 µl反向引物，100 ng cDNA和无酶水补足至20 µl；
先进行预变性反应：95℃ 3 min，1个循环；然后

进行扩增反应：95℃ 5 s和60℃ 15 s，总共40个

循环。最后进行半定量分析（2-△△Ct=2-{( Ct目的-Ct内

参）对照组-（Ct目的-Ct内参）实验组）。基因的引物序列大小

如下：CD133的正义链：5-TTCTTGACCGACT-
GAGACCCA-3，反义链：5-TCATGTTCTCCAAC-
GCCTCTT-3，大小99 bp；TBC1D15的正义链：

5-TGGAAAGACCAATGACCAAGAC-3，反义

链：5-TCCACTATTACTTCGGCATCCT-3，大小78 
bp和β-actin的正义链：5-CATGTACGTTGCTATC-
CAGGC-3，反义链：5-CTCCTTAATGTCACG-
CACGAT-3，大小250 bp。

1.4.7  Western blot法检测蛋白表达  细胞总蛋白提

取：每1×107个HepG2细胞加入200 µl RIPA裂解，经

离心（12 000 r/min×30 min）后获得蛋白上清。

凝胶电泳：采用BCA法测得蛋白浓度，设定每

孔60 µg蛋白进行上样；8%~10%凝胶进行电泳（100 
V，100~120 min）和转膜（250 mA，90~120 min）；

封闭后，一抗4℃孵育过夜；二抗室温孵育90 min；

电化学发光试剂盒在凝胶成像系统成像。

蛋白表达半定量：Image Lab软件分别测量目

的和内参蛋白的灰度值，目的蛋白与内参蛋白的

灰度值比值，即为目的蛋白的相对表达量。

1.5  统计学方法

本实验数据均为计量资料，以平均值±标准

差（x±s）表示，并利用SPSS18.0软件进行统计分

析。实验数据比较前均进行方差齐性检验，再采

用2×2的析因设计分析。P<0.05为数据间差异存在

统计学意义。

2  结果
2.1  热消融不全可提高残存肝癌干细胞的增生

热消融不全残存的HepG2细胞继续培养12、

24和48 h后，CD133阳性细胞的比例、CD133的

mRNA和蛋白表达水平均显著高于正常的HepG2
细胞，见表1、图1~3。此外，热消融不全残存的

HepG2细胞培养12、24和48 h时，CD133阳性细

胞的比例、CD133的mRNA和蛋白表达水平随着

时间的延长而升高，但24 h组和48 h组无明显统计

学差异，见表1、图2~3。说明热消融不全残存的

HepG2细胞肝癌干细胞在24~48 h达到平台期。因

此，后续热消融不全残存HepG2细胞模型实验均

选择继续培养24 h后进行处理。

2.2  苦龙胆酯苷可抑制热消融不全残存肝癌干细

胞的增殖

60 µg/ml、120 µg/ml和240 µg/ml的苦龙胆酯

苷分别处理热消融不全残存的HepG2细胞24 h后，

CD133阳性细胞的比例、CD133的mRNA和蛋白表

达水平均显著低于对照组（均P<0.05），见表2、

图4~5。此外，随着苦龙胆酯苷作用浓度的升高，

CD133阳性细胞的比例、CD133的mRNA和蛋白表

达水平随之下降，但120 µg/ml和240 µg/ml组无明

显统计学差异，见表2、图4~5。这说明，120~240 
µg/ml的苦龙胆酯苷处理热消融不全残存的HepG2
细胞时，肝癌干细胞的增生处于平台期。因此，后

续苦龙胆酯苷处理热消融不全残存HepG2细胞模型

的实验中，我们均选择120 µg/ml的浓度进行处理。

2.3  苦龙胆酯苷可抑制热消融不全残存肝癌细胞

的增殖

表1  不同时间点热消融不全HepG2细胞模型中CD133的表达
Table 1  Expression of CD133 in residual HepG2 cell models 
of insufficient thermal ablation at different time points
CD133
 expression

Time        
0 h 12 h 24 h 48 h 

mRNA  1.00±0.18bcd 1.43±0.13acd 2.22±0.38ab 2.16±0.52ab

Protein  0.18±0.04bcd 0.30±0.03acd 0.40±0.03ab 0.41±0.06ab

Positive
 cell(%)

10.52±2.36bcd 16.97±2.58acd 25.76±2.57ab 24.67±2.44ab

Note: a, b, c, d: P<0.05, compared with 0 h,12 h, 24 h, 48 h groups, 

respectively.
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120 µg/ml的苦龙胆酯苷处理HepG2细胞和热

消融不全残存的HepG2细胞24 h后，两组HepG2细

胞的增殖率显著下降，但消融不全残存的HepG2
细胞增殖率被抑制的幅度显著高于HepG2细胞

组，见表3。说明苦龙胆酯苷可抑制热消融不全的

残存肝癌细胞的增殖。

2.4  苦龙胆酯苷可促进热消融不全残存肝癌细胞

的凋亡

120 µg/ml的苦龙胆酯苷处理热消融不全残存

的HepG2细胞24 h后，苦龙胆酯苷可显著促进两组

处理后HepG2细胞的凋亡，但处理后消融不全残

存的HepG2细胞凋亡率提高的幅度显著高于处理

后HepG2细胞组，见表3、图6。

2.5  苦龙胆酯苷可提高热消融不全中残存肝癌细

胞中p53磷酸化和抑制TBC1D15的表达

120 µg/ml的苦龙胆酯苷处理热消融不全残存

的HepG2细胞24 h后，两组处理后HepG2细胞p53
的磷酸化水平均显著提高，但处理后消融不全残

存的HepG2细胞中p53磷酸化水平的提高幅度显著

高于处理后HepG2细胞组；而两组处理后HepG2细

胞中TBC1D15 mRNA和蛋白水平均显著下降，但

处理后热消融不全残存的HepG2细胞中TBC1D15
的mRNA和蛋白表达下降的幅度显著高于处理后

HepG2细胞组，见表3、图7。

3  讨论
热消融不全残存的癌细胞仍是目前射频消融

图1  显微镜观察HepG2细胞建立热消融不全模型建模前后细胞形态
Figure 1  Morphology of HepG2 cells before and after insufficient thermal ablation

图2  流式细胞仪检测不同时间点热消融不全HepG2细胞模型中CD133阳性细胞的比例
Figure 2  Proportion of CD133-positive cells in insufficient thermal ablation HepG2 cellsat different time points determined 
by flow cytometry

表2  不同浓度的苦龙胆酯苷处理热消融不全HepG2细胞
24 h后CD133的表达
Table 2  CD133 expressionin the models of insufficient 
thermal ablation HepG2 cells after treatment with different 
concentrations of amarogentin
CD133
 expression

Concentrations of amarogentin
0 µg/ml 60 µg/ml 120 µg/ml 240 µg/ml 

mRNA   1.00±0.12bcd   0.80±0.08acd  0.60±0.05ab  0.57±0.04ab

Protein   0.39±0.05bcd   0.32±0.02acd  0.25±0.02ab  0.24±0.03ab

Positive
 cell(%)

25.70±1.45bcd 20.51±2.72acd 14.73±1.01ab 13.83±2.21ab

Note: a, b, c, d: P<0.05, compared with 0, 60, 120, 240 µg/ml groups, 

respectively.

图3  蛋白印迹法检测不同时间点热消融不全HepG2细胞
中CD133蛋白的表达
Figure 3  Expression of CD133 protein in insufficient 
thermal ablation HepG2 cells at different time points 
detected by Western blot
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技术在临床上治疗肝癌的主要缺陷之一[20]。对肿瘤

直径较大或者不规则生长的肝癌组织进行热消融

处理时，热量不足或不均一将导致无法杀灭边缘

或者过渡期的癌细胞[21]。相反，热消融不全残存的

癌细胞反而会获得更恶性进展[22]。本实验中，亚致

死热量处理肝癌细胞后，CD133阳性肝癌细胞的比

例明显升高，且增殖率显著高于正常肝癌细胞。

Tong等认为热消融不全残存的肝癌细胞表现出更

高比例的干细胞样细胞，并具有较高的侵袭、转移

和耐药性[23]。而下调肝癌细胞CD133的表达后可抑

制热消融不全残存的肝癌细胞的增殖、侵袭和自

噬。这可能是亚致死热量处理可促进肝癌细胞形

成纺锤状形态并转化为CD133阳性的肝癌干细胞，

即热消融不全使得更多的肝癌细胞转化为肝癌干

细胞，从而更易局部复发和远处转移[24]。因此，有

图4  流式细胞仪检测不同浓度苦龙胆酯苷处理的热消融不全HepG2细胞中CD133的比例
Figure 4  Proportion of CD133 in the models of insufficient thermal ablation HepG2 cells after treatment with different 
concentrations of amarogentin detected by flow cytometry

表3  苦龙胆酯苷对热消融不全HepG2细胞增殖、凋亡及相关分子的影响
Table 3  Effects of amarogentin on proliferation, apoptosis, and related molecules of insufficient thermal ablation HepG2 
cells
Items Group 1 Group 2 Group 3 Group 4
Proliferationrate(%) 100.00±13.52   58.41±17.04a 227.68±31.23 145.79±15.98b

Apoptosis rate(%)   2.93±0.86 33.70±3.92a 11.50±3.41 46.85±5.74b

Phosphorylated levels of p53 protein   0.11±0.03   0.23±0.04a   0.08±0.03   0.29±0.06b

Protein levels of TBC1D15   1.12±0.18   0.64±0.08a   1.40±0.15   0.88±0.11b

mRNA levels of TBC1D15   1.00±0.11   0.54±0.09a   1.64±0.09   0.81±0.06b

Notes: Group 1: HepG2 cells; Group 2: HepG2 cells treated with amarogentin; Group 3: insufficient thermal ablation HepG2 cells; Group 4: insufficient 

thermal ablation HepG2 cells treated with amarogentin; a: P<0.05, compared with Group 1; b: P<0.05, compared with the three groups.

图5  蛋白印迹法检测不同浓度的苦龙胆酯苷处理热消融不
全HepG2细胞后CD133蛋白的表达
Figure 5  Protein expression of CD133 in the models of 
insufficient thermal ablation HepG2 cells after treatment 
with different concentrations of amarogentin detected by 
Western blot

图6  流式细胞仪检测苦龙胆酯苷对热消融不全HepG2细胞凋亡的影响
Figure 6  Effect of amarogentinon apoptosis of insufficient thermal ablation HepG2 cells determined by flow cytometry
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效地杀伤热消融不全残存的肝癌干细胞无疑是一

种遏制残留肝癌恶性进展有效方法。

苦龙胆酯苷抗肿瘤的作用与阻滞肿瘤细胞周

期有关，如Pal等报道苦龙胆酯苷通过调节G1/S细

胞周期蛋白和诱导细胞凋亡抑制肝癌的生长[25]；

Zhao等报道苦龙胆酯苷通过阻滞G2/M细胞周期

和抑制PI3K/Akt信号通路诱导胃癌细胞凋亡[26]。

而Sur等证实苦龙胆酯苷过调控Wnt、hedgehog和

表皮生长因子受体途径抑制小鼠体内肝癌干细胞

的增殖，从而抑制肝癌细胞的自我更新和增殖能

力[19]。这个研究是苦龙胆酯苷抑制肝癌增殖机制

的另一种重要的解释，也为治疗热消融残余肝癌

的复发和转移提供另一种可能。本研究发现苦龙

胆酯苷抑制消融不全残存的HepG2细胞增殖的幅

度显著高于正常HepG2细胞组，且促进凋亡的幅

度也显著高于正常HepG2细胞组。苦龙胆酯苷抑

制热消融不全的残存肝癌细胞的能力可能与减少

残存细胞中肝癌干细胞的干性分化相关。

p53作为体内最重要的抑癌基因，可通过激活

多种通路抑制肿瘤的发生和发展。Park等报道过

表达CD133可拮抗p53的抑制肿瘤细胞增殖作用。

此外，该研究还表明p53可通过抑制CD133的表达

抑制肿瘤的生长[27]。Xu等报道p53突变型肺癌干

细胞的比例远高于野生型[28]，可能是突变的p53促

进了肿瘤干细胞的增殖和不对称分裂。这些研究

提示了p53基因在调控肿瘤干细胞分化及抑制肿瘤

生长过程中发挥着重要的作用，提高p53表达可能

影响肿瘤干细胞的干性表达。在本实验我们观察

到，苦龙胆酯苷显著降低了热消融不全的残存肝

癌细胞中CD133阳性细胞的比例，同时提高了p53
磷酸化水平和肿瘤细胞的凋亡率。而CD133是肝

癌干细胞公认的表面标志物，CD133阳性细胞被

发现是一种具有更强增殖能力的祖细胞样癌细胞

群。已有报道证实热消融不全会促进肝癌细胞纺

锤状形态的改变，促进癌细胞转化为CD133阳性

的肝癌干细胞。许多研究也将CD133表达水平作

为判断肝癌干细胞的标记。因此，我们推测苦龙

胆酯苷的抑瘤作用可能也是通过作用于肝癌干细

胞而实现的。

上述研究表明，p53的表达和稳定可影响肿瘤

干细胞分化和增殖过程，从而对肿瘤发生及发展

进行调节。因此，研究抑制或破坏p53稳定表达

的分子机制对靶向抑制肿瘤干细胞的分化和增殖

尤其重要。Feldman等报道TBC1D15蛋白通过破

坏NUMB内吞适配蛋白（NUMB endocytic adap-
tor protein, NUMB）与p53的复合物的稳定性来调

控肝癌干细胞的自我更新[29]；Machida等认为toll
样受体4/NANOG途径磷酸化NUMB后，通过蛋白

TBC1D15破坏p53的稳定结构而导致p53降解，从

而促进肝癌干细胞不对称分裂和增加耐药性[30]。

TBC1D15目前被证实主要有两条促肝癌发生的途

径[31]：一是通过与人核有丝分裂器蛋白1（nuclear 
mitotic apparatus protein 1, NuMA1）相互作用干扰

肿瘤干细胞不对称分裂机制；二是破坏NuMA1与

EvC睫状复合体亚单位2（EvCciliary complex sub-
unit 2, EvC2）形成。后者主要通过诱导的NUMB
磷酸化和p53降解。可见，TBC1D15可作为中枢

调节器通过降解p53和促进NANOG转录激活促进

肝癌干细胞的自我更新、分化和增殖等。因此，

TBC1D15可作为肝癌治疗的潜在靶点。本实验发

现HepG2细胞中TBC1D15的表达水平与p53磷酸

化水平呈相反的趋势，而且利用苦龙胆酯苷处理

HepG2细胞后，两组细胞TBC1D15的mRNA和蛋

白表达均显著下降，但热消融不全残存的HepG2
细胞TBC1D15的mRNA和蛋白表达下降的幅度显

著高于正常HepG2细胞组。这与前文观察到苦龙

胆酯苷可显著降低热消融不全残存的HepG2细胞

中肿瘤干细胞的比例是一致的。由此，我们推断

苦龙胆酯苷抑制热消融不全残存肝癌细胞的增殖

可能与下调TBC1D15表达，致使p53稳定表达上

升，从而抑制肝癌干细胞的干性分化有关。

综上，本实验结果发现，苦龙胆酯苷处理后可显

著降低热消融不全的残存肝癌细胞中CD133阳性细

胞的比例以及细胞增殖率，并提高肝癌细胞的凋亡

率。苦龙胆酯苷抑制热消融不全的残存肝癌干细胞

的机制可能与下调TBC1D15表达以及提高p53稳定表

1: normal HepG2 cells; 2: normal HepG2 cells treated with 

amarogentin; 3: insufficient thermal ablation HepG2 cells; 4: 

insufficient thermal ablation HepG2 cells treated with amarogentin.

图7  蛋白印迹法检测苦龙胆酯苷对热消融不全HepG2细
胞中p53磷酸化水平和TBC1D15蛋白表达的影响
Figure 7  Effect of amarogentinon phosphorylation levels 
of p53 and protein expression of TBC1D15 in insufficient 
thermal ablation HepG2 cells determined by Western blot 
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达密切相关，这可为进一步在临床上探讨热消融不

足导致残余肝癌的局部复发和远处转移的治疗提供

新的思路。
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