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伊维菌素诱导膀胱癌细胞自噬与凋亡 
刘洋  

(彭州市人民医院 泌尿外科） 

摘要：目的： 探究伊维菌素对膀胱癌细胞自噬与凋亡作用。 

方法：选取两种膀胱癌细胞（ EJ-1、5637）与一种膀胱上皮细胞（SV-HUC-1），采用细胞毒性实验（MTT）证实伊维菌素对膀胱癌和膀胱

尿路细胞均有细胞毒性作用；蛋白免疫印迹（WB）检测 EJ-1、5637 膀胱癌细胞在不同浓度伊维菌素作用下 caspase 3 、caspase 9 及 LC3-II

分子表达。 

结果：不同浓度伊维菌素分别处理三种细胞 24h 后，MTT 检测三种细胞系中存活率均降低，且呈剂量依赖性，但 SV-HUC-1 细胞中 IC50

值远高于 EJ-1、5637 细胞。WB 实验显示伊维菌素对两种膀胱癌细胞 Cleaved-caspase 3 、Cleaved-caspase 9 以及 LC3 的含量随伊维菌素浓

度增加。 

结论：伊维菌素对膀胱癌细胞具有自噬与凋亡作用。 

 

膀胱癌每年超过 55 万确诊者且 20 万人死亡恶性肿

瘤[1]。由于缺乏有效治疗，大多数膀胱癌仍是无法治愈疾

病[2]。因此，迫切需开发新治疗策略来治疗癌症。 

近年来伊维菌素已被确定对乳腺、卵巢癌等有明显

抗癌作用[3, 4]。自噬通过吸收受损或不需要的蛋白质或细

胞器来维持细胞内稳态[5]。然而，有研究称，肿瘤是通过

自噬来生长、代谢和存活[6]。这表明通过抑制自噬可达到

控制肿瘤。此外，细胞凋亡和自噬通常协同诱导癌细胞

死亡[7]。因此，探究伊维菌素对膀胱癌细胞自噬和凋亡有

必要。 

1 材料和方法 

1.1 实验细胞 

1.1 SV-HUC-1 和人膀胱癌症细胞系 EJ-1 购于广州

吉妮欧生物科技有限公司，人膀胱癌症细胞系 5637 购于

武汉普诺赛生命科技有限公司。 

1.2 实验试剂及仪器 

1.3 细胞毒性实验 

1.4 Caspase 3 、caspase 9 与 LC3 蛋白表达 

2 结果 

2.1 细胞毒性实验 

MTT 法检测膀胱癌细胞 EJ-1、5637 及膀胱上皮细胞

SV-HUC-1 三种细胞各自生长。如图 1 示，不同浓度伊

维菌素分别 24h 后，MTT 结果表明：膀胱癌细存活率显

著降低，且呈剂量依赖，膀胱尿路上皮细胞 SV-HUC-1

中半数抑制率所对应伊维菌素浓度明显高于膀胱癌细胞

EJ-1、5637。 

 
伊维菌素（μmol/L） 

图 1 伊维菌素对细胞活性的影响 

分别用 0-160μmol/L 伊维菌素处理膀胱癌细胞

EJ-1、5637 与膀胱尿路上皮细胞 SV-HUC-1 24h，MTT

法检测细胞活性。 

2.2 蛋白表达的影响 

与对照组比，伊维菌素促进膀胱癌细胞 EJ-1 及 5637

细胞中 Caspase-3 及 Caspase-9 的活化剪切表达明显增

高；经伊维菌素处理后，胞内 LC3-II 表达量明显增加（图

2）。 
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图 2 蝙蝠葛碱对膀胱癌细胞的蛋白免疫印迹 

分别用 0，2，4，8μmol/L 伊维菌素处理膀胱癌细胞

EJ-1、5637，蛋白免疫印迹检测蛋白质水平。 
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膀胱癌在泌尿恶性肿瘤中排第二，仅次于前列腺癌，

且发病与死亡率逐年上升[8]，这必将给社会带来巨大的损

失。90%以上为膀胱尿路上皮细胞癌[9]。当前泌尿外科前

沿的重点是对膀胱癌的发生、发展、复发等相关过程机

制研究[10]。目前膀胱癌治疗以外科手术为主，以化疗、

放疗、靶向个体化治疗等为辅的联合综合治疗[11]。随着

高通量测序及精准医学在临床上得到广泛应用[12]，药物

对膀胱癌症相关分子机制研究取得巨大成就。 

已证实伊维菌素对卵巢、乳腺癌等有明显抗癌作用[3, 

4]。这项研究中，一方面证实伊维菌素通过诱导自噬和凋

亡从而抑制膀胱癌细胞生长，这表明伊维菌素可诱导膀

胱癌细胞的自噬性凋亡。目前有类似报道某些药可诱导

自噬与凋亡同时发生[13, 14]，对这项研究而言，需研究自噬

与凋亡在治疗癌症中，自噬与凋亡促进癌细胞死亡两者

联合机制是优于二者之一。而我们研究证实伊维菌素能

够对膀胱癌细胞具有凋亡和自噬作用。由于决定细胞命

运中涉及细胞自噬与凋亡机制的复杂性[15]，因此还需要

进一步研究这些紧密调控对癌细胞具体影响。 
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