
科技部補助 

大專學生研究計畫研究成果報告 
 
* ********* ********************************************** *

* 

* 

* 

計  畫 

       ： 

名  稱 

棉酚在體外和體內影響口腔癌細胞轉移特性之分子機

轉研究 

*

*

*

* ********* ********************************************** *

 
 

執行計畫學生： 陳郁婷 

學生計畫編號： MOST 104-2815-C-040-008-B 

研 究 期 間 ： 104年 07 月 01 日至 105年 02 月 28 日止，計 8個月

指 導 教 授 ： 李宣信 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
處理方式： 本計畫涉及專利或其他智慧財產權，2年後可公

開查詢 

  

執 行 單 位： 中山醫學大學公共衛生學系（所） 

  

中華民國 105年 03 月 03 日 
 



1 
 

摘要 

口腔鱗狀細胞癌目前已成為台灣地區第五大癌症死亡原因，就男性而言更高居第

四位。儘管診斷與治療技術方法不斷進步，口腔癌五年存活率於過去幾十年來並

無明顯改善。由於癌症之轉移為影響癌患存活率之首要因子，如何控制癌轉移即

成為治療之一大重要指標。上皮間質的轉化(epithelial- mesenchymal 

transition；EMT)是上皮細胞腫瘤癌化時造成侵襲(invasion)和轉移

(metastasis)的關鍵。而找尋有效降低轉移力、或增加口腔癌細胞對化療藥物敏

感性之藥物為一有效策略之一。癌症幹細胞在以往相關研究中顯示具有自我更新

能力並促使腫瘤持續生成，也是癌症化療無法剷除的根源之一。棉花的莖或種子

萃取可得到化合物棉酚（Gossypol），過去學者發現對於抗癌有多方面的發現。

本研究經由細胞存活率分析實驗(MTT assay)發現棉酚能有效抑制人類口腔癌幹

細胞球體（SAS-sphere、OECM-1-sphere、GNM-sphere）之增殖能力，且棉酚在

濃度為 10μM 以下時，對人類正常口腔細胞不產生明顯細胞毒性。棉酚也有效降

低體內口腔癌幹細胞標記 ALDH1 以及 CD44 的活性表現，以及有效抑制口腔癌幹

細胞球體自我更新能力與細胞侵襲能力。綜合上述，驗證棉酚在體外和體內影響

對口腔癌細胞轉移特性之實驗，能輔助化學治療藥物之抗癌效果及其分子機制，

以提供臨床做為治療口腔鱗狀細胞癌的基礎。 

 

關鍵字：口腔癌、口腔癌幹細胞、棉酚 
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文獻回顧與探討 

1. 口腔癌 

頭頸鱗狀細胞癌 ( Head and Neck Squamous Cell Carcinoma, HNSCC )，包含

口腔鱗狀細胞癌 (Oral Squamous Cell Carcinoma, OSCC)，頭頸癌可包含四個

部位的癌症：口腔、喉咽部、舌下咽部及喉部，其惡性程度於全世界排名第六，

而在開發中國家為發生率排名第三的癌症(1; 2)。2006 年期間在台灣 OSCC 已

經成為常見癌症中第六名，而男性癌症病患死因中排行第四，每年約有 1560 人

死於此疾病(3)。造成 OSCC 的可能原因為嚼食檳榔(4)、抽菸(5)、喝酒(5)。早

期 OSCC 的臨床治療方法為手術切除或放射治療，化療及化療與放射治療合併使

用已被採用於治療晚期 OSCC 中(6)。雖然隨著醫療技術、診斷的進步，OSCC 似

乎受到控制，但長期存活率最多也只能延長十年(3)，而且預後很差，超過 50 % 

的病患在五年內死於此疾病或其併發症(7)。因此許多學者致力於研究口腔癌的

治療方式及效果。 

2. 上皮間質轉換 (Epithelial-Mesenchymal Transition; EMT) 

癌細胞在轉移的過程中，會變得更具侵犯力和移行力，進而遠端轉移，轉移的癌

細胞會與原位腫瘤脫離細胞間的連結，也會由原本上皮細胞 (epithelial cell) 

表面的分子標記細胞特質轉換成間葉細胞 (mesenchymal cell) 的型態，這現象

稱為 epithelial-to-mesenchymal transition (EMT)。此轉換過程會導致細胞

間的連接消失，細胞骨架重組以及上皮細胞特徵 Epithelial-cadherin 

(E-cadherin) 表現量下降，Neuronal-cadherin(N-cadherin) 表現量上升 (8)。

EMT 過程是由細胞外信號所引發，如膠原蛋白分子之間的相互作用和生長因子，

包括轉型生長因子-β (TGF-β)，纖維細胞生長因子 (FGF)，表皮生長因子 (EGF) 

和血小板衍生的生長因子 (PDGF) A，B 和 D (9-12)。在另一項研究指出，PC3

細胞藉由 ZEB1 (zinc finger E-box binding homeobox 1) 調控 IGF-1 活化 EMT

的表現 (13)。這些結果顯示 EMT 有助於腫瘤細胞的侵犯。然而相對應於原發性
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腫瘤的病理機制 (14)，間葉-上皮轉換 (MET) 具有間葉型態的轉移性腫瘤細胞

被認為是進行反向的轉換，為腫瘤遠端轉移的關鍵。最近的研究顯示，具有轉移

能力的原發性結腸癌細胞呈現混合性上皮間葉細胞的型態(15)。膀胱癌 TSU-PR1 

(T24) 系列的細胞株在體內實驗過程發現，細胞透過全身循環增加轉移的能力

(16)。在前列腺癌，Yates 等人將高度惡性且具有轉移至骨頭能力的前列腺癌細

胞株與肝細胞進行共培養，發現 E-cadherin 的表現量上升 (17)。因此， 前列

腺癌的患者很有可能從原發部位透過 EMT 轉移到遠端，並表現 MET 的特性，(如

從 PC3 和 DU145 細胞，分別最初轉移至骨和腦) (14)。因此，近年來研究學者們

亦致力於研究促使癌細胞維持在 MET 型態的治療方法，預防轉移癌的發生。 

3. 棉酚 (Gossypol) 

棉酚，gossypol，分子式（C30H3OO8），莫耳質量 518.563g/mol 沸點為 707℃，

為黃色的晶體。在二十世紀六零年代被發現是一種存在於棉花的棉籽及棉根皮中

的多酚類物質。研究指出棉酚可經由滲透到細胞內，作為一些脫氫酶的抑制劑，

並且具有抗氧化、抑制病毒、抗寄生蟲、抗微生物和降低血漿膽固醇等活性。棉

酚可從棉籽油中提取或通過化學方法合成得到，進一步研究才發現，棉酚可以透

過減少細胞分裂來降低男性精子的活性，可以作為男性口服的避孕藥，然而癌症

的發生通常是由於細胞分裂異常所導致的，因此化學家將棉花的莖或種子萃取得

到此化合物，研究其抗癌的效果。Gossypol 對於抗癌有多方面的發現，有學者

發現 Gossypol 可透過調控 Bcl2 這個 family 誘導癌細胞凋亡。Gossypol 可抑制

HIV 病毒的複製(18)以及作為有效抑制蛋白質激酶 c (PKC)的一個抑制劑(19, 

20)。在 2010 年中有研究提到，Gossypol 可以透過誘導細胞產生 DNA damage 以

及活化 p53 這個腫瘤抑制基因並誘導前列腺癌細胞走向凋亡(21)。Gossypol 可

透過降低與Bcl-2和Bcl-xL的蛋白表現，降低前列腺癌細胞轉移的侵襲力(22)。

另外 Gossypol 會降低細胞內 GSH, aspartic acid, and FAD 的表現，透過氧化

壓力進一步促使卵巢癌細胞(SKOV3)的走向凋亡(23)。透過 ROS-ERK-CHOP 



5 
 

Pathway 來誘導 Death Receptor-5(DR5)，可使大腸癌細胞走向凋亡。有學者進

一步使用到臨床上的測試，像是口服棉酚被用來治療腎上線癌的轉移，讓 21 名

患者口服棉酚劑量為 30-70 毫克/天(24)，證實口服棉酚可以用來比較安全地用

於治療轉移性腎上腺腫瘤。 

4. 癌症幹細胞(cancer stem cells；CSC) 

生命在早期發展時，幹細胞具備強大潛力發展成體內各種細胞，尤其能在許多組

織中扮演內部修飾系統，具有自我更新能力(32)。癌症幹細胞又稱癌幹細胞、腫

瘤幹細胞，此類細胞被認為有形成腫瘤，產生癌症的潛力，尤其是癌症轉移出去

所產生新型癌症的來源。具有與幹細胞相類似的多細胞分化能力。癌症幹細胞是

特定腫瘤細胞具有與正常幹細胞相同的能力，具有自我更新、持續分裂、分化的

能力，進而能不斷地增殖產出更多癌細胞(25,26,28)。癌症幹細胞被認為是造成

化療、放射性療法後產生轉移、復發的原因之一(29)。因此希望找出有效抑制癌

症幹細胞之藥物，降低腫瘤產生復發或轉移的可能性。 
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材料與方法 

1. 細胞培養及處理（Cell Cuture） 

細胞株 培養液 

SG-parental 

人類正常口腔牙齦角化細胞株 

 

 

DMEM＋10％FBS＋1％PSA GNM-parental 

人類口腔鱗狀細胞癌細胞株(頸淋巴轉

移) 

SAS-parental 

人類舌鱗狀細胞癌細胞株 

DMEM/F12＋10％FBS＋1％PSA 

OECM-1-parental RPMI＋10％FBS＋1％PSA 

GNM-sphere DMEM/F12＋1％N2-supplement＋b-FGF

＋EGF＋1％PSA 

Methylcellulose＋DMEM/F12＋1％

N2-supplement＋b-FGF＋EGF＋1％PSA 

SAS-sphere 

OECM-1-sphere 

 

1-1.Sphere cells(癌症幹細胞球體) 

6 well plate 先各加入 1-2C.C.的 Methylcellulose＋DMEM/F12＋1％

N2-supplement＋b-FGF＋EGF＋1％PSA 做為避免細胞貼附的基底層，拆下

parental cells後以PBS洗掉血清，取約5x10
5
cells加入培養液混合(DMEM/F12

＋1％N2-supplement＋b-FGF＋EGF＋1％PSA )，37 ℃培養箱一周後形成球體型

態（sphere）之癌症幹細胞。 
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2. 細胞存活分析（Microculture tetrazolium Assay；MTT Assay)  

本實驗室用來測試細胞是否有活性以及是否存活的方法，將癌細胞以

2×10
4
-5×10

4
 細胞數種至 96well 中，37 ℃培養箱培養至細胞滿度 8 分滿，以不

同濃度 Gossypol(0、2.5、5、10、20、40μM)處理 24 小時後，去除加藥的細胞

培養液。避光，加入與培養液 10 倍稀釋的 MTT reagent，培養箱作用 3 小時之

後移除上清液，每 well 加入 200μl DMSO，放置 shaker 搖晃 10 分鐘，於 O.D. 570 

nm 下測定溶液吸光值，由吸光強度可得知存活的細胞數多寡。 

3. 幹細胞繼代實驗（Secondary Sphere Formation Assay) 

癌症幹細胞球體經 trypsin 處理打散成單顆細胞，6 well plate 每格加入 5x10
4

顆細胞，計算培養液需混合棉酚濃度（0、2.5、5μM ）之體積，總體積每格 2c.c.，

至於 37 ℃培養箱培養一週，利用顯微鏡攝影 sphere 細胞之再生成量，實驗二

重複。 

4. 流式細胞儀之幹細胞特性分析(Flow CytoMetry) 

3-1.染 ALDH1： 

口腔癌幹細胞生成一個禮拜後，分種至 60mm dishes 貼附，每盤 5x10
5
-2x10

6
顆

細胞。待細胞貼附 9 成滿進行加藥(Gossypol:0、2.5、5μM)處理 24 小時，取下

細胞(control-no stain 每管取 1x10
6
；stain 每管取 5x10

5
)，加入 PBS wash

離心去掉上清液→避光，每個 stain 管加入 1c.c.ALDEFLUOR
TM
 Assay Buffer 回

溶細胞→no stain 先加 5μl DEAB(ALDH1 inhibitor)→stain 管加入 5μl 

substrate ALDH1→mix 後取 0.5c.c.至 no stain→37 ℃水浴槽避光反應 1小時

(每 10 分鐘搖晃一次) →離心去上清液→取 ALDEFLUOR
TM
 Assay Buffer 回溶(500

μl no stain;350μl stain)→過 filter→操作 Flow 儀器進行分析 



8 
 

3-2.染 CD44： 

口腔癌幹細胞生成一個禮拜後，分種至 60mm dishes 貼附，每盤 5x10
5
-2x10

6
顆

細胞。待細胞貼附 9 成滿進行加藥(Gossypol:0、2.5、5μM)處理 24 小時，取下

細胞(control：no stain 每管取 1x10
6
；stain：0、2.5、5μM 每管取 5x10

5
)，

加入 PBS wash 離心去掉上清液→避光，加 100μM 0.1%BSA 回溶，stain 管加入

CD44(CD44：0.1%BSA＝1：500) →4˚C shake 30 分鐘→加入 0.5C.C. 0.1%BSA

終止反應→離心→取 0.1%BSA 回溶(500μl no stain;350μl stain)→過 filter

→操作 Flow 儀器進行分析。 

5. 軟瓊脂細胞群落生成試驗 ( Soft agar colony formation assay ) 

將 agar 以 PBS 配製成 3 % 後，放入微波爐加熱溶解，以滅菌鍋或是置於沸水

中隔水加熱 20 分鐘，以達到滅菌效果，趁凝固前分裝到 1.5 ml 離心小管。實

驗前需稀釋製備上、下層 agar，上層含有 0.3 % agar、15 % FBS 以及含 1 % PSA

的細胞培養液。下層 agar 則含有 0.5 % agar、15 % FBS 以及含 1 % PSA 的

細胞培養液。操作步驟為先使用 6-well 培養盤製備下層 agar，每 well 加入 1 

ml，倒入時應避免氣泡產生，可放入培養箱待下層凝固後，隔天再製備上層。在

well 與 well 之間加入適量 PBS，保持 agar 濕潤。加入已製備完成的上層膠混合 

5x10
4
 個細胞/well，放回 37oC 細胞培養箱，14 天後可觀察到細胞群落。每格

加入 0.05% 結晶紫 ( crystal violet ) ( Sigma-ALDRICH ) 0.5 ml 染色 15 分

鐘，利用顯微鏡觀察細胞群落，每個觀察五個視野，平均值為細胞形成群落能力，

每次實驗各組皆做 3 重複。 

6. 細胞侵襲試驗 (Cell invasion assay) 

實驗進行前先將轉移盤上層鋪上 MatrigelTM (BD Pharmingen, NJ, USA)，將每

樣品取 5x10
5 
個細胞與不含血清的培養液 250 μl 加入轉移盤 ( Transwell®, 
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8μm pore size, polycarbonate membrane,  Corning ® Costar ) 之上層盤中，

並於下層盤加入 750 μl 含有 10 % FBS 的培養液，放入細胞培養箱培養。24 小

時後，將轉移盤取出，用 PBS 清洗 2 次，並以 PBS 沾濕的棉花棒將上層盤內未

移行的細胞清除，以 MeOH 固定細胞，放置 4
。
C 冰箱 15 分鐘，再用 crystal violet

染細胞 1小時。用 PBS 清洗數次，自然風乾後以顯微鏡 100 X 視野觀察，每個

膜取 5 個視野，平均值為細胞相對侵襲能力，每次實驗各組皆做 2 重複。 
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結果 

1. 棉酚降低口腔癌幹細胞自我更新能力 

癌症幹細胞在過去研究中已發現具有自我更新、持續分裂、分化的能力 (28)，

將口腔癌症細胞珠（SAS、OECM-1、GNM）以 6 well plate 與無血清培養液培養

一週（下層：Methylcellulose＋DMEM/F12＋1％N2-supplement＋b-FGF＋EGF＋1

％PSA；上層：DMEM/F12＋1％N2-supplement＋b-FGF＋EGF＋1％PSA），三株癌細

胞皆能培養出具有生成幹細胞球體（sphere）細胞能力的癌症幹細胞。為驗證棉

酚對癌症幹細胞自我更新之抑制效果，加入不同濃度棉酚(0、2.5、5、10、20、

40μM)處理24 小時，發現棉酚能有效抑制人類口腔癌幹細胞球體（SAS-sphere、

OECM-1-sphere、GNM-sphere）之增殖能力，且棉酚在濃度為 10μM 以下時，對

人類正常口腔細胞不產生明顯細胞毒性（圖一）。癌症幹細胞增生的首要條件來

自於其自我生成更新（30），利用幹細胞繼代培養，以無血清培養液培養癌症幹

細胞球體（SAS-sphere、OECM-1-sphere、GNM-sphere），培養液混合棉酚濃度（0、

2.5、5μM ）之體積，培養一週後，發現棉酚能有效抑制癌症幹細胞球體之再生

成能力（圖二）。研究指出癌症幹細胞能在體內轉移可能係因其不貼附生長特性，

以軟瓊脂擬為細胞生長環境，可觀察不貼附生長聚落的形成狀況(32)，為探討口

腔癌幹細胞球體（SAS-sphere、OECM-1-sphere）是否可以非貼附型態於體外實

驗生長，加入不同濃度之棉酚（0、2.5、5μM ）混合於培養液與軟瓊脂 14 天，

發現棉酚有效抑制癌症幹細胞不貼附生長之能力（圖三）。 

2. 棉酚降低口腔癌幹細胞標記 ALDH1、CD44 活性表現 

乙醛脫氫酶，ALDH1（Aldehyde Dehydrogenases 1）在幹細胞中被發現，亦可做

為癌症幹細胞的標記，具高度表現活性(32,33)。將三種口腔癌幹細胞球體

（SAS-sphere、OECM-1-sphere、GNM-sphere），分別以不同濃度（SAS-sphere、

GNM-sphere：control、2.5μM、5μM；OECM-1-sphere：control、5μM、10μM）
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之棉酚作用 24 小時，再以 ALDEFLUOR 測試 ALDH1
+
表現之細胞，no stain 組加入

DEAB(ALDH 抑制劑)做為對照，以流式細胞儀分析癌症幹細胞具有 ALDH1 表現所

占比例，結果顯示隨著棉酚濃度上升，具 ALDH1
+
表現之細胞數量下降（圖四）。

過去研究發現 CD44 參與細胞增殖、遷移、血管生成以及細胞膜上蛋白質之對接

信號，這些性質是正常細胞生長的必要因子，但也同時與癌細胞有關，動物實驗

發現以 CD44 做癌症標靶能明顯抑制腫瘤持續惡化(34)。本實驗選取口腔癌幹細

胞球體（SAS-sphere），分別以不同濃度（SAS-sphere:control、2.5μM、5μM）

之棉酚作用 24 小時，以流式細胞儀分析癌症幹細胞具有 CD44 表現，所占比例隨

棉酚濃度上升表現細胞數逐漸下降（圖五）。 

3. 棉酚抑制癌症幹細胞之侵襲能力 

上皮間質轉換 (Epithelial-Mesenchymal Transition; EMT)通常會在早期癌症

腫瘤中被發現，會發生 E-cadherin 表現量下降、間質細胞增加、細胞間隙分解

失去連結（8）。越來越多研究證明上皮間質轉換 (Epithelial-Mesenchymal 

Transition; EMT)不僅與腫瘤侵襲性和轉移具有關聯性，並且發現這些細胞具有

癌症幹細胞特性，皆為造成腫瘤復發原因之一，因此也被視為一種腫瘤起始細胞

（14,15,16,35）。本研究以無血清培養液培養癌症幹細胞球體（SAS-sphere、

GNM-sphere、OECM-1-sphere），不同濃度之棉酚（0、2.5、5μM ）加入培養於

有 Matrigel 轉移盤(Transwell)上盤，48 小時後觀察發現棉酚有效抑制癌症幹

細胞之侵襲能力。 
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討論 

口腔癌目前普遍的治療方法有化學治療、腫瘤切除以及合併前兩種方法進行治療，

而仍經常會產生復發的狀況，不僅預後不佳，副作用也可能嚴重影響患者的生活

品質。過去許多研究顯示棉酚對於抗癌有多方面的發現：學者發現棉酚過調控

Bcl2 這個 family 誘導癌細胞凋亡。Gossypol 可抑制 HIV 病毒的複製(18)。可做

為有效抑制蛋白質激酶 c (PKC)的一個抑制劑(19, 20)。棉酚透過誘導細胞產生

DNA damage以及活化p53這個腫瘤抑制基因並誘導前列腺癌細胞走向凋亡(21)。

此外棉酚亦可降低細胞內 GSH, aspartic acid, and FAD 的表現，透過氧化壓力

進一步促使卵巢癌細胞(SKOV3)的走向凋亡(23)。透過 ROS-ERK-CHOP Pathway

來誘導 Death Receptor-5(DR5)，可使大腸癌細胞走向凋亡。也有學者臨床測試

發現口服棉酚可用於治療轉移性腎上腺腫瘤(24)。而癌症幹細胞則是目前癌症化

療中無法剷除的，且同時具備自我更新、分化以及低貼附的能力，是癌症復發的

原因之一（25,26,28,29）。綜合上述，本研究使用棉酚來探討對口腔癌幹細胞的

抑制成效，結果顯示棉酚能降低口腔癌幹細胞（SAS-sphere、OECM-1-sphere、

GNM-sphere）自我更新能力及再生能力、有效抑制癌症幹細胞（SAS-sphere、

OECM-1-sphere）不貼附生長之能力，且棉酚在濃度為 10μM 以下時，對人類正

常口腔細胞不產生明顯細胞毒性。文獻指出 ALDH 與 CD44 在頭部和頸部鱗狀細胞

癌之癌症幹細胞具有標記作用（36），本研究發現棉酚降低口腔癌幹細胞

（SAS-sphere、OECM-1-sphere、GNM-sphere）標記 ALDH1 活性表現以及有效降

低口腔癌幹細胞（SAS-sphere）標記 CD44 活性表現。 

過去許多學者指出 EMT 有助於腫瘤細胞的侵犯。上皮間質轉換 

(Epithelial-Mesenchymal Transition; EMT)通常會在早期癌症腫瘤中被發現，

會發生 E-cadherin 表現量下降、間質細胞增加、細胞間隙分解失去連結（8）。

EMT 過程是由細胞外信號所引發，如膠原蛋白分子之間的相互作用和生長因子，

包括轉型生長因子-β (TGF-β)，纖維細胞生長因子 (FGF)，表皮生長因子 (EGF) 
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和血小板衍生的生長因子 (PDGF) A，B 和 D (9-12)。越來越多研究證明上皮間

質轉換 (Epithelial-Mesenchymal Transition; EMT)不僅與腫瘤侵襲性和轉移

具有關聯性，並且發現這些細胞具有癌症幹細胞特性，皆為造成腫瘤復發原因之

一，因此也被視為一種腫瘤起始細胞（14,15,16,35）。也有研究顯示，具有轉移

能力的原發性結腸癌細胞呈現混合性上皮間葉細胞的型態(15)。膀胱癌 TSU-PR1 

(T24) 系列的細胞株在體內實驗過程發現，細胞透過全身循環增加轉移的能力

(16)。Yates 等人將高度惡性且具有轉移至骨頭能力的前列腺癌細胞株與肝細胞

進行共培養，發現 E-cadherin 的表現量上升 (17)。因此，前列腺癌的患者很有

可能從原發部位透過 EMT 轉移到遠端，並表現 MET 的特性，(如從 PC3 和 DU145

細胞，分別最初轉移至骨和腦) (14)。因此，近年來研究學者們亦致力於研究促

使癌細胞維持在 MET 型態的治療方法，預防轉移癌的發生。亦有文獻指出棉酚可

透過降低與Bcl-2和Bcl-xL的蛋白表現，降低前列腺癌細胞轉移的侵襲力(22)。

綜合上述，本研究取棉酚加入癌症幹細胞（SAS-sphere、GNM-sphere、

OECM-1-sphere）發現棉酚對癌症幹細胞之侵襲能力有抑制效果，推論在未來需

更進一步去探討抑制癌症幹細胞 EMT 過程中的特性以及其相關機制。 
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圖 

 

圖一、不同濃度之棉酚處理 24小時之細胞存活率 

將人類口腔正常細胞株（SG）、口腔癌細胞株（GNM、SAS、OECM-1）、口腔癌幹細

胞（GNM-s、SAS-s、OECM-1-s），以不同濃度 Gossypol(0、2.5、5、10、20、40

μM)處理 24 小時，再以ＭＴＴ分析法測吸光值得細胞存活率。每個濃度數值以

平均值及平均值之標準差顯示，視對照組（gossypol concentration=0μM）為

百分比基準（100％）與不同濃度之實驗組比較。 
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圖二、棉酚對口腔癌幹細胞自我更新能力之影響 

以無血清培養液培養癌症幹細胞球體（SAS-sphere、OECM-1-sphere、GNM-sphere），

培養液混合棉酚濃度（0、2.5、5μM ）之體積，培養一週後，利用顯微鏡攝影

sphere 細胞之再生成量，細胞再生能力隨棉酚濃度上升而下降。 

 

 

  



19 
 

圖三、口腔癌幹細胞以棉酚處理後軟瓊脂細胞群落生成之差異 

無血清培養液培養口腔癌幹細胞球體（SAS-sphere、OECM-1-sphere），加入不同

濃度之棉酚（0、2.5、5μM ）混合於培養液與軟瓊脂 14 天，觀察細胞群落生成

之差異。
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     SAS-sphere           OECM-1-sphere            GNM-sphere     

 

圖四、棉酚降低口腔癌幹細胞標記 ALDH1 活性表現 

將三種口腔癌幹細胞球體（SAS-sphere、OECM-1-sphere、GNM-sphere）從無血

清培養液種入6mm dish貼附約9成滿，分別以不同濃度（SAS-sphere、GNM-sphere：

control、2.5μM、5μM；OECM-1-sphere：control、5μM、10μM）之棉酚作用

24 小時，再以流式細胞儀分析癌症幹細胞具有 ALDH1 表現所占比例，以百分比

呈現。上圖梯形面積以加有 DEAB 為未表現之細胞基準來進行比較。 
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                         SAS-sphere         

圖五、棉酚降低口腔癌幹細胞標記 CD44 活性表現 

口腔癌幹細胞球體（SAS-sphere）從無血清培養液種入 6mm dish 貼附約 9成滿，

分別以不同濃度（SAS-sphere:control、2.5μM、5μM）之棉酚作用 24 小時，

再以流式細胞儀分析癌症幹細胞具有 CD44 表現所占比例。 
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圖六、棉酚抑制癌症幹細胞之侵襲能力 

以無血清培養液培養癌症幹細胞球體（SAS-sphere、GNM-sphere、OECM-1-sphere），

不同濃度之棉酚（0、2.5、5μM ）加入培養於有 Matrigel 轉移盤(Transwell)

上盤，48 小時後觀察癌症幹細胞之侵襲能力。 
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