
头花蓼对幽门螺杆菌相关性胃炎大鼠胃组织 ＳＩＲＴ１、
ｐ５３和 ｐ２１的影响 
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［摘　要］目的：观察头花蓼对幽门螺杆菌相关性胃炎（ＨＡＧ）的治疗效果及对ＨＡＧ胃组织中ＳＩＲＴ１／ｐ５３／ｐ２１
信号通路的影响。方法：３０只ＳＤ大鼠均分为正常对照组、模型组和药物组，正常对照组给予无菌脑心浸液肉汤
灌胃，模型组和药物组大鼠给予Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ灌胃（１×１０１１ＣＦＵ／ＬＳＳ２０００菌液１５ｍＬ／只）建立 ＨＡＧ模型，药物组
ＨＡＧ模型大鼠给予１５８ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）头花蓼灌胃治疗，正常对照组大鼠和模型组大鼠给予等量无菌生理盐水灌
胃，连续给药１４ｄ；治疗结束４周时检测大鼠胃组织Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ定植量、观察各组大鼠胃黏膜组织学改变，采用Ｒｅａｌ
ｔｉｍｅＰＣＲ和Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ技术检测大鼠胃组织ＳＩＲＴ１、ｐ５３及ｐ２１ｍＲＮＡ及蛋白表达水平。结果：正常对照组大
鼠胃组织Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ定植量为０，模型组和药物组大鼠胃黏膜均有Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ定植，与模型组比较，药物组Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ定
植量显著降低 （Ｐ＜００５）；正常对照组大鼠胃组织无病理形态学改变，模型组大鼠 Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感染后的胃黏膜腺
体排列不规则，胃黏膜固有层中有较多淋巴细胞浸润，细胞浸润多呈弥漫性；药物组大鼠胃组织病理形态学改变

少于模型组；与正常对照组比较，模型组病理评分显著升高，而药物组病理评分显著低于模型组，差异有统计学

意义（Ｐ＜００５）；Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感染后，与正常对照组相比，模型组大鼠胃组织 ＳＩＲＴ１、ｐ５３基 ｐ２１ｍＲＮＡ表达量增加
（Ｐ＜００５）；头花蓼治疗后，与模型组相比，药物组大鼠胃组织 ＳＩＲＴ１、ｐ５３及 ｐ２１ｍＲＮＡ水平都明显升高 （Ｐ＜
００５）；与正常对照组相比，模型组大鼠胃组织ＳＩＲＴ１、ｐ５３及ｐ２１蛋白表达均有所升高，但差异无统计学意义（Ｐ
＞００５）；而头花蓼治疗后，与模型组相比，ＳＩＲＴ１、ｐ５３和ｐ２１蛋白表达明显升高 （Ｐ＜００５）。结论：头花蓼治疗
可能是通过上调ＳＩＲＴ１、ｐ５３和ｐ２１基因表达来发挥作用。
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　　幽门螺杆菌（ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒｐｙｌｏｒｉ，Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ）感染
与慢性胃炎、消化性溃疡、胃癌、胃黏膜相关性淋巴

样组织（ＭＡＬＴ）淋巴瘤及幽门螺杆菌相关性胃炎
（ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒｐｙｌｏｒｉａｓｓｏｃｉａｔｅｄｇａｓｔｒｉｔｉｓ，ＨＡＧ）等多
种疾病的发生密切相关［１，２］。ＳＩＲＴ１是一种去乙
酰化蛋白，通过 ｐ５３／ｐ２１途径参与细胞的生长、分
化、衰老、死亡和肿瘤发生等生理和病理过程，还可

通过调控 ｐ５３转录活性而影响下游 ｐ２１的转录活
性，干扰细胞周期［３－５］。近年的研究发现，高表达

的ＳＩＲＴ１蛋白可以增加细胞对环境的应激适应能
力［６－７］。头花蓼是贵州苗族民间常用的一种药材，

本课题组前期研究发现头花蓼对 Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ具有抗
菌活性，可缓解 Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ引起的胃炎等疾病［８－１０］。

而头花蓼水提物中富含多种多酚类化合物［１１］，这

些水提物是否可作用于 ＳＩＲＴ１／ｐ５３／ｐ２１信号通路
尚未见报道；因此，本研究以 ＳＤ大鼠作为研究对
象，复制ＨＡＧ模型，并用头花蓼水提物灌胃 ＨＡＧ
模型大鼠，观察大鼠胃组织ＳＩＲＴ１、ｐ５３和ｐ２１基因
表达变化，了解头花蓼治疗ＨＡＧ的分子机制。

１　材料与方法

１．１　动物、菌株、药物及试剂
清洁级ＳＤ大鼠３０只，雌雄各半，６～８周龄，

１５０～１８０ｇ，购买于第三军医大学实验动物中心，
批号 ＳＣＸＫ（军）２０１２－００１１。Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ悉尼驯化

株ＳＳ２０００，由中国疾病控制中心传染病所张建中
教授惠赠；苗药头花蓼浸膏粉，批号为１４１９６，由浙
江众益制药有限公司提供；哥伦比亚血琼脂粉（批

号 ＣＭ０３３１Ｂ）购于 Ｏｘｏｉｄ公司，无菌脱纤维羊血
（批号 １５０５０７０１）购于南京便诊生物有限公司。
总ＲＮＡ提取试剂盒（批号Ｒ６８３４－０１）购于Ｏａｍａ
ｇａ公司，ＲＮＡ反转录试剂盒（批号 ＡＫ２２０３）、荧光
定量ＰＣＲ试剂盒（批号 ＡＫ５００１）购于 Ｔａｋａｒａ公
司，总蛋白提取试剂盒（批号 ＷＬＡ００１９ａ）购自万
类生物，ＢＣＡ蛋白定量试剂盒（批号 Ａ０４５－１）购
自鼎国生物技术有限公司，兔抗 ＳＩＲＴ１抗体（批号
ＷＬ００５９９）、兔抗ｐ５３抗体（批号ＷＬ０１９１９）和兔抗
ｐ２１抗体（批号ＷＬ０３６２）均购自万类生物公司，兔
抗βａｃｔｉｎ抗体（批号ＢＭ０６２７）和ＨＲＰ标记抗兔β
－ａｃｔｉｎ抗体（批号 ＧＡＲ００７）均购自博奥森生物有
限公司。

１．２　方法
１．２．１　Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ复苏、培养及鉴定　从 －８０℃取
出Ｈ．ｐｙｌｏｒｉＳＳ２０００，室温溶解后接种于哥伦比亚血
琼脂平板上，三气培养箱（３７℃、５％ Ｏ２、１０％
ＣＯ２、８５％ Ｎ２、相对湿度９５％以上）培养７２ｈ；观察
细菌生长状况，稳定传代３次后进行氧化酶试验、
触酶试验、尿素酶试验及革兰染色鉴定Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ。
１．２．２　ＨＡＧ模型大鼠复制及头花蓼干预　在实
验开始前随机抽取２只大鼠，对其胃黏膜组织进行
快速尿素酶试验和 Ｇｉｍｓａ染色确定无 Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感

０８２
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染。３０只清洁级ＳＤ大鼠，采用数字表法随机分为
正常对照组、模型组和药物组，每组１０只，雌雄各
半，造模过程中大鼠的饮用水和食物须经高压灭菌

处理。除正常对照组行无菌脑心浸液肉汤（溶剂

对照）灌胃外，其余大鼠均先禁食不禁水１２ｈ，用
２ｇ／Ｌ的处理液（ＮａＨＣＯ３和消炎痛）按体质量（雄
鼠１０ｍＬ／ｇ、雌鼠０５ｍＬ／ｇ）进行灌胃预处理；预
处理后继续禁食不禁水６ｈ，６ｈ后再进行 Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ
灌胃（１×１０１１ＣＦＵ／ＬＳＳ２０００菌液１５ｍＬ／只），灌
胃后禁食禁水４ｈ，隔天１次，共５次。末次灌胃８
周后，每组随机选取３只大鼠麻醉后处死，取胃黏
膜组织切片以及进行Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ培养，鉴定模型是否
复制成功，以大鼠胃组织有Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ定植且胃黏膜
出现慢性炎症病理学改变判断为模型复制成

功［１２－１３］；模型复制成功后，药物组大鼠给予给药等

效剂量１５８ｇ／（ｋｇ·ｄ）的头花蓼提取物灌胃［１４］，

正常对照组和模型组给予等量无菌生理盐水灌胃，

连续１４ｄ。
１．２．３　取材与切片　治疗结束后大鼠继续正常饲
养４周，股动脉放血处死，取出大鼠胃组织并沿胃
大弯剪开，用无菌ＰＢＳ冲洗干净，分成４份：１份置
于脑心浸液中用于 Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ定植量的检测；１份用
４％的多聚甲醛固定后过夜，石蜡包埋、切片、ＨＥ
染色；１份储存于 ＲＮＡ保护液，－８０℃冻存，用于
ＳＩＲＴ１、ｐ５３及ｐ２１ｍＲＮＡ表达水平的检测；最后１
份－８０℃冻存，用于 ＳＩＲＴ１、ｐ５３及 ｐ２１蛋白表达
水平的检测。

１．２．４　Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ定植量检测　从脑心浸液取出胃
黏膜，用电子天平称取组织重量，置于５００μＬ营养
肉汤中匀浆，取５０μＬ匀浆夜分别做１０倍、１００倍
和１０００倍稀释，最后取各浓度稀释液０２ｍＬ于
哥伦比亚血琼脂平板上，用灭菌 Ｌ型玻棒器涂匀，
微需氧条件下培养３～７ｄ后观察菌落形态，并对
可疑菌落进行Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ鉴定和计数，计算每克胃组
织中所含 Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ的菌落数，菌落数（ＣＦＵ／ｇ）＝
平皿上的平均菌落数 ×５０×稀释倍数 ×１／标本重
量（ｇ）。
１．２．５　胃组织病理学改变及病理评分　ＨＥ染色
后，高倍镜下观察大鼠胃组织病理学改变，对大鼠

炎症程度进行评分，胃黏膜炎症分级积分参照

Ｒａｕｗｓ分级标准，分别为黏膜固有层炎症细胞（单
核细胞）浸润的密度（０～２分）、黏膜固有层嗜中性
多核粒细胞浸润的密度（０～３分）、黏膜上皮内嗜
中性多核粒细胞的密度（０～３分）及浅表糜烂的程

度（０～２分）；对每个项目没有浸润为０分，轻度浸
润为１分，中度浸润为２分，重度浸润为３分；３个
项目评分相加记为病理评分的变化来衡量胃炎的

程度。

１．２．６　ＳＩＲＴ１、ｐ５３和ｐ２１ｍＲＮＡ表达　利用Ｏｍａ
ｇａ试剂盒提取各组大鼠胃组织总 ＲＮＡ，测定总
ＲＮＡ浓度和纯度，并用１％琼脂糖凝胶电泳检测
ＲＮＡ的完整性，将ＲＮＡ逆转录成ｃＤＮＡ，进行Ｒｅａｌ
－ｔｉｍｅＰＣＲ（德国ＲＯＣＨＥ公司荧光定量ＰＣＲ仪），
ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ反应为９５℃预变性３０ｓ，９５℃ ５、
５６℃ ２０ｓ，４０次循环。根据溶解曲线确认ＰＣＲ扩
增过程各基因为特异性单峰，无非特异性扩增产物

及引物二聚体。采用２－ΔΔＣＴ法计算目的基因的相
对表达量。各个样品重复个３孔，每组实验重复３
次，取Ｃｔ值进行差异显著性差异分析。βａｃｔｉｎ为
内参基因，ＳＩＲＴ１、ｐ５３和ｐ２１的ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ引物
序列见表１。

表１　ＳＩＲＴ１、ｐ５３和ｐ２１及βａｃｔｉｎ基因的
扩增引物序列及产物大小

Ｔａｂ．１　ＳｅｑｕｅｎｃｅｓｏｆＳＩＲＴ１，ｐ５３，ｐ２１ａｎｄβａｃｔｉｎ
ｇｅｎｅａｍｐｌｉｆｉｃａｔｉｏｎｐｒｉｍｅｒｓａｎｄｔｈｅｐｒｏｄｕｃｔｓｉｚｅｓ

基因 基因号 引物序列（方向５′－３′） 产物（ｂｐ）

ＳＩＲＴ１ ＸＭ＿０１７６０１７８８．１ Ｆ：ＴＴＡＡＴＣＡＧＧＴＡＧＴＴＣＣＴＣＧＧＴ

Ｒ：ＧＴＴＴＴＣＡＣＣＡＡＡＧＡＡＧＡＣＡＡＴ　８８

Ｐ５３ ＸＭ＿０１７５９７０１８．１ Ｆ：ＣＡＴＧＡＧＣＧＴＴＧＣＴＣＴＧＡＴＧＧ　

Ｒ：ＡＧＧＡＴＧＧＧＣＣＧＧＣＧＧＴＴＣＡＴ ２２１

ｐ２１ ＮＭ＿０８０７８２．３ Ｆ：ＧＴＧＡＴＡＴＧＴＡＣＣＡＧＣＣＡＣＡＧＧ

Ｒ：ＧＣＧＡＡＧＴＣＡＡＡＧＴＴＣＣＡＣＣＧ １８３

βａｃｔｉｎ ＮＭ＿０３１１４４．３ Ｆ：ＣＡＣＧＧＣＡＴＴＧＴＣＡＣＣＡＡＣＴＧ

Ｒ：ＡＡＣＡＣＡＧＣＣＴＧＧＡＴＧＧＣＴＡＣ ２０２

１．２．７　ＳＩＲＴ１、ｐ５３及 ｐ２１蛋白表达　采用 Ｗｅｓｔ
ｅｒｎｂｌｏｔ法（美国ＢｉｏＲａｄ公司的ＷｅｓｔｅｒｎＢｌｏｔ电泳
及转膜系统），取冻存的胃组织约１００ｍｇ于在液氮
中研磨成粉末，加入含１％ ＰＭＳＦ的 ＲＩＰＡ裂解液
１ｍＬ，震荡３ｍｉｎ、４℃ １２０００ｒ／ｍｉｎ离心２０ｍｉｎ，
取上清液，ＢＣＡ法测定蛋白含量，取 ３０μｇ进行
ＳＤＳＰＡＧＥ电泳，２００ｍＡ电流转移至硝酸纤维膜
上，经丽春红染色确认转膜成功，５％脱脂奶粉封闭
２ｈ，加入１∶２５０稀释的 ＳＩＲＴ１、ｐ５３和 ｐ２１兔抗大
鼠单克隆抗体４℃孵育过夜，加入 ＨＲＰ标记的羊
抗兔二抗（１∶５００００）室温孵育１ｈ。加 ＥＣＬ探测
液进行底物反应，于凝胶成像仪中曝光采集图像，

采用ＩｍａｇｅＪ灰度扫描软件进行灰度扫描。
１８２

　３期 吴　琼等　头花蓼对幽门螺杆菌相关性胃炎大鼠胃组织ＳＩＲＴ１、ｐ５３和ｐ２１的影响



１．３　统计学分析
所有数据采用统计软件 ＧｒａｐｈＰａｄＰｒｉｓｍ６．０

软件进行分析，计量资料以均数±标准差（ｘ±ｓ）表
示，组间差异性比较采用单因素方差分析（Ｏｎｅｗａｙ
ＡＮＯＶＡ），两两比较采用ｔ检验，Ｐ＜００５为差异有
统计学意义。

２　结果

２．１　胃组织Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ定植量
经处理液（ＮａＨＣＯ３和消炎痛）预处理，Ｈ．ｐｙ

ｌｏｒｉ感染ＳＤ大鼠８周后，取大鼠胃组织进行Ｈ．ｐｙ
ｌｏｒｉ培养，结果显示，正常对照组胃组织Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ定
植量为０，模型组和药物组大鼠胃黏膜均有 Ｈ．ｐｙ
ｌｏｒｉ定植，与模型组比较，药物组Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ定植量显
著降低，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５）。见表２。
２．２　胃组织形态学改变

正常对照组大鼠胃黏膜完整，固有层腺体排列

表２　各组ＳＤ大鼠胃组织中Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ定量值（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．２　ＴｈｅｃｏｌｏｎｉｚａｔｉｏｎｑｕａｎｔｉｔｙｏｆＨ．ｐｙｌｏｒｉｉｎ
ｇａｓｔｒｉｃｔｉｓｓｕｅｓｏｆＳＤｒａｔｓｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｒｏｕｐｓ

组别 Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ定值量（ＬｇＣＦＵ／ｇ）
正常对照组 ０
模型组 ７．２７±０．９４（１）

药物组 ６．３１±０．８９（２）

（１）与正常对照组比较，Ｐ＜０．０５；（２）与模型组比较，Ｐ＜０．０５

规则，黏膜肌层未见明显异常，偶见炎性细胞浸润，

无明显炎症改变（图１）；模型组大鼠Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感染
后的胃黏膜腺体排列不规则，胃黏膜固有层中有较

多淋巴细胞浸润，细胞浸润多呈弥漫性（图１）。药
物组大鼠胃黏膜炎症明显改善，胃黏膜完整、见少

量淋巴细胞，腺体规则，炎症趋于恢复期（图１），与
正常对照组比较，模型组病理评分显著升高，差异

有统计学意义（Ｐ＜００５）；与模型组比较，药物组
病理评分显著降低，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５），见表３。

正常对照组　　　　　　　　　　　　模型组　　　　　　　　　　　　药物组

图１　治疗后各组大鼠胃组织形态学改变 （ＨＥ，×２００）
Ｆｉｇ．１　ＰａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｓｅｃｔｉｏｎｓｗｉｔｈＨＥｓｔａｉｎｉｎｇｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｒｏｕｐｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

表３　各组Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感染ＳＤ大鼠
胃组织的病理评分（ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．３　ＴｈｅｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｓｃｏｒｅｏｆＨ．ｐｙｌｏｒｉ
ｉｎｆｅｃｔｅｄｒａｔｓｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｒｏｕｐｓ

组别 病理得分（分）

正常对照组 ０．５５±０．３７
模型组 ２．５１±０．４６（１）

药物组 １．７３±０．４０（２）

（１）与正常对照组比较，Ｐ＜０．０５；（２）与模型组比较，Ｐ＜０．０５

２．３　胃组织ＳＩＲＴ１、ｐ５３及ｐ２１ｍＲＮＡ表达
以βａｃｔｉｎ基因为内参照，采用２－ΔΔＣＴ对头花蓼

治疗ＨＡＧ大鼠后相关基因的表达差异进行分析，
结果显示，Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感染后，与正常对照组相比，模

型组大鼠胃组织ＳＩＲＴ１、ｐ５３基ｐ２１ｍＲＮＡ表达量增
加，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。头花蓼治疗
后，与模型组相比，药物组大鼠胃组织 ＳＳＩＲＴ１、ｐ５３
及ｐ２１ｍＲＮＡ水平都明显升高，差异有统计学意义
（Ｐ＜００５）。见图２。
２．４　胃组织ＳＩＲＴ１、ｐ５３及ｐ２１蛋白表达

以βａｃｔｉｎ为内参蛋白，采用目的基因比 βａｃ
ｔｉｎ作为相对蛋白含量，如图３所示，Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感染
后，与正常对照组相比，模型组大鼠胃组织 ＳＩＲＴ１、
ｐ５３及ｐ２１蛋白表达均有所升高，但差异无统计学
意义（Ｐ＞００５）；而头花蓼治疗后，与模型组相比，
ＳＩＲＴ１、ｐ５３和ｐ２１蛋白表达明显升高，差异有统计
学意义（Ｐ＜００５）。

２８２
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（１）与正常对照组比较，Ｐ＜０．０５；（２）与模型组比较，Ｐ＜０．０５

图２　各组大鼠胃组织ＳＩＲＴ１、ｐ５３及ｐ２１ｍＲＮＡ表达
Ｆｉｇ．２　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＳＩＲＴ１，ｐ５３ａｎｄｐ２１ｍＲＮＡ

ｉｎｒａｔｇａｓｔｒｉｃｔｉｓｓｕｅｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｒｏｕｐｓ

（１）与模型组比较，Ｐ＜０．０５

图３　各组大鼠胃组织ＳＩＲＴ１、ｐ５３及ｐ２１蛋白表达
Ｆｉｇ．３　ＰｒｏｔｅｉｎｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＳＩＲＴ１，ｐ５３ａｎｄｐ２１
ｉｎｇａｓｔｒｉｃｔｉｓｓｕｅｏｆＳＤｒａｔｓｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｒｏｕｐｓ

３　讨论

Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ的感染与多种疾病相关［１－２］，１９９４年
世界卫生组织国际癌症研究机构 （ＩＡＲＣ）将其列
为人类Ⅰ类致癌原。目前世界范围内成人Ｈ．ｐｙｌｏ
ｒｉ感染率达５０％～８０％，我国Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感染者已超
过６亿，现症感染率约为５３％（中华医学会消化学
分会学组，２００７年），人类的健康正面临着Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ
的严重威胁与危害。随着抗生素的大量使用，Ｈ．
ｐｙｌｏｒｉ耐药率不断上升，标准三联疗法的根除率已
低于或远远低于８０％［１５－１６］。因此，对 Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ研
发新的治疗方法已十分必要。

头花蓼是贵州苗族民间常用的一种中药材，对

多种病原菌具有良好的抗菌活性，同时还表现出一

定的抑炎功能，但其具体机制尚未清楚。本文通过

对Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ定植量、病理切片 ＨＥ染色的研究发
现，头花蓼治疗Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ相关性胃炎相关症状明显
改善，疗效显著。这为进一步开发头花蓼治疗 Ｈ．
ｐｙｌｏｒｉ相关性胃炎提供了重要的依据。Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感
染后，Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ能破坏胃上皮细胞的完整性并导致
细胞更新受阻，胃黏膜上皮存在增殖失衡，从而加

速细胞增殖［１７－１８］。在ＨＡＧ患者中，胃黏膜上皮细
胞的增殖程度明显高于 Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ阴性的慢性胃炎
和胃黏膜正常者，大量增殖的细胞向胃小凹表面上

移，Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ根除后细胞增殖程度回复到胃黏膜正
常水平［１９］。近年来研究发现 ＳＩＲＴ１可参与细胞增
殖等调控，ｐ５３基因作为ＳＩＲＴ１第一个发现的非组
蛋白下游靶基因，发挥着重要作用。有研究表明，

细胞一旦受到刺激后 ＳＩＲＴ１过表达，并对 ｐ５３／ｐ２１
通路发挥其去乙酰化的作用，调控ｐ５３介导的细胞
周期停滞、ＤＮＡ损伤修复、细胞增殖，细胞周期停
滞，促使细胞有更充足的时间来修复损伤的 ＤＮＡ
和抵抗细胞过度增殖［２０］。本研究发现 Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感
染后ＳＩＲＴ１ｍＲＮＡ升高明显，蛋白表达有升高，但
无显著性差异，同时参与细胞周期和细胞增殖调控

的ｐ５３、ｐ２１ｍＲＮＡ及蛋白表达与 ＳＩＲＴ１相似，ｍＲ
ＮＡ升高明显蛋白表达略有升高。提示Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感
染可诱导ＳＩＲＴ１活化，但对ｐ５３／ｐ２１通路作用不明
显，胃黏膜上皮细胞未能及时修复。在头花蓼治疗

ＨＡＧ后发现 ＳＩＲＴ１ｍＲＮＡ和蛋白表达升高，同时
ＳＩＲＴ１下游基因 ｐ５３、ｐ２１的 ｍＲＮＡ和蛋白表达也
发生明显变化，较Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ感染后都明显升高。提
示头花蓼可能通过激活ＳＩＲＴ１发挥其药理作用，同
时ＳＩＲＴ１下游基因 ｐ５３、ｐ２１表达增强。ＳＩＲＴ１可
参与调控ｐ５３的转录活性，Ｐ５３作为一种抑制肿瘤
发生的转录因子，同时在细胞周期阻滞中也发挥重

要作用，它可激活下游 ｐ２１分子，ｐ２１是一种细胞
周期调控蛋白，能够与ｃｙｃｌｉｎＤ／ｃｄｋ形成复合物使
细胞周期停滞在 Ｇ１期［２１］；它还可以通过 Ｃ端与
ＰＣＮＡ相互作用，阻断 ＰＣＮＡ活化 ＤＮＡ聚合酶的
活性从而抑制ＤＮＡ的合成，使细胞周期停滞［２２］。

综上所述，本文从细胞周期和细胞增殖方面对

头花蓼的药理机制进行了探究，结果提示头花蓼治

疗ＨＡＧ过程中抑制胃黏膜上皮细胞的增殖是通过
阻滞细胞进入分裂期，而不是诱导细胞凋亡。也就

意味着，头花蓼在治疗ＨＡＧ的过程中，极有可能通
过活化 ＳＩＲＴ１信号通路，从而介导细胞周期、细胞

３８２
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增殖等调控，最终表现为对 Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ引起的 ＨＡＧ
的抑制作用。该发现对深入了解头花蓼在ＨＡＧ中
的作用具有一定的意义，也为Ｈ．ｐｙｌｏｒｉ新药的研发
提供重要参考。然而其确切机制还有待于进一步

的研究。此外，头花蓼富含多种活性成分，其药理

机制值得进一步深入探究。
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