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基于 p53 介导自噬通路探讨臭椿酮对顺铂耐药胃癌细胞株耐药性的影响3 
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摘  要：目的  探讨臭椿酮对顺铂（DDP）耐药胃癌细胞株 SGC-7901/DDP 耐药性的影响及其机制。方法  采用噻唑蓝（MTT）

法检测不同质量浓度臭椿酮对 SGC-7901/DDP 细胞活力的影响以筛选无毒作用浓度。将体外培养的 SGC-7901/DDP 细胞分

为臭椿酮低浓度（0.2 mg/mL）＋DDP（2 μg/mL）组、臭椿酮中浓度（0.4 mg/mL）＋DDP（2 μg/mL）组、臭椿酮高浓度（0.8 

mg/mL）＋DDP（2 μg/mL）组考察臭椿酮对 SGC-7901/DDP 细胞 DDP 敏感性的影响；将体外培养的 SGC-7901/DDP 细胞分

为对照组、DDP（2 μg/mL）组、DDP（2 μg/mL）＋Pifithrin-α（20 μmol/L）组、臭椿酮（0.8 mg/mL）＋DDP 组、臭椿酮＋

DDP（2 μg/mL）＋Pifithrin-α（20 μmol/L）组考察 p53 信号通路与药物作用的关系；采用 MTT 法检测 SGC-7901/DDP 细胞

活力，流式细胞仪检测 SGC-7901/DDP 细胞凋亡率，免疫印迹法检测 SGC-7901/DDP 细胞中 LC3Ⅱ、LC3Ⅰ、Beclin1 和 p53

蛋白表达水平。结果  0.2、0.4、0.8 mg/mL 臭椿酮对 SGC-7901/DDP 细胞未产生明显细胞毒性。与 DDP 组相比，臭椿酮低

浓度＋DDP 组、臭椿酮中浓度＋DDP 组、臭椿酮高浓度＋DDP 组细胞活力明显降低，凋亡率、LC3Ⅱ/LC3Ⅰ值和 Beclin1、

p53蛋白表达水平明显升高（P＜0.05），且呈浓度依赖性；而DDP组和对照组之间差异无统计学意义（P＞0.05）；给予Pifithrin-α

作用后的 DDP＋Pifithrin-α 组和臭椿酮＋DDP＋Pifithrin-α 组细胞活力较相应对照 DDP 组、臭椿酮＋DDP 组明显升高，而细

胞凋亡率、LC3Ⅱ/LC3Ⅰ值和 Beclin1、p53 蛋白表达水平较 DDP 组、臭椿酮＋DDP 组明显降低（P＜0.05）。结论  臭椿酮

可通过 p53 通路诱导自噬逆转 SGC-7901/DDP 细胞对 DDP 的耐药性。 
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Abstract: Objective  To investigate the effect of ailanthone (ATE) on the drug resistance of gastric cancer cell line SGC-7901/DDP to 

cisplatin and its mechanism. Methods  Methyl thiazolyl tetrazolium (MTT) assay was used to detect the effects of different concentrations 

of ATE on SGC-7901/DDP cell viability to screen the non-toxic concentration. SGC-7901/DDP cells cultured in vitro were divided into 

low concentration ATE (0.2 mg/mL ATE) + DDP (2 μg/mL cisplatin), medium concentration ATE (0.4 mg/mL ATE) + DDP group, high 

concentration ATE (0.8 mg/mL ATE) + DDP group to investigate the effect of ailanthone on DDP sensitivity of SGC-7901/DDP cells. 

SGC-7901/DDP cells cultured in vitro were divided into control group, DDP group, DDP+ Pifithrin-α (20 μmol/L Pifithrin-α), ATE (0.8 

mg/mL ATE)+DDP group, ATE+DDP+ Pifithrin-α group to investigate the relationship between p53 signaling pathway and drug 

action. MTT assay was used to detect the viability of SGC-7901/DDP cells, flow cytometry was used to detect the apoptosis rate of 

SGC-7901/DDP cells, Western blotting was used to detect the protein expression levels of LC3 Ⅱ, LC3 Ⅰ, Beclin1, and p53 in 

SGC-7901/DDP cells. Results  0.2, 0.4, and 0.8 mg/mL ATE had no cytotoxicity on SGC-7901/DDP cells. Compared with those in 

DDP group, the cell viability of low concentration ATE+DDP group, medium concentration ATE+DDP group and high concentration 

ATE+DDP group were significantly lower, the apoptosis rate, LC3 Ⅱ/LC3 Ⅰ value and Beclin1, p53 protein expression levels were 
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significantly higher (P < 0.05), and it was concentration dependent. There was no significant difference between DDP group and 

control group (P > 0.05), after treatment with Pifithrin-α, the cell viability of DDP+ Pifithrin-α group and ATE+DDP+Pifithrin-α group 

was significantly higher than that of DDP group and ATE+DDP group, the apoptosis rate, LC3 Ⅱ/LC3 Ⅰ value and Beclin1, p53 

protein expression levels were significantly lower (P < 0.05). Conclusion  ATE can induce autophagy and reverse cisplatin resistance 

of SGC-7901/DDP cells by p53 pathway. 

Key words: gastric cancer; cisplatin; ailanthone; drug resistance; autophagy; p53 pathway 

 

胃癌是全球致死的重要肿瘤之一，其发病率和

死亡率在我国均位居第 2 位[1]；目前，以铂类为主的

化学治疗（简称化疗）是胃癌中晚期患者治疗的重

要手段，但耐药性的产生使化疗面临着严峻挑战[2]。

臭椿酮又名臭椿苦酮（ailanthone），是从苦木科臭

椿属植物臭椿 Ailanthus altissima (Mill.) Swingle 根

茎皮中提取的天然化合物，具有抗病毒、抗结核和

抗肿瘤等药理活性[3]。近年来，有研究发现，臭椿

酮不仅具有抑制膀胱癌、白血病和前列腺癌细胞生

长的作用，还可逆转肿瘤细胞对顺铂（DDP）、阿

霉素和抗雄激素药物 MDV3100 等的耐药抵抗[4-6]；

然而，臭椿酮在胃癌顺铂耐药方面的研究未见报

道。自噬是细胞的自我防御机制，可通过正反双向

调节作用参与肿瘤耐药[7]；p53 是一种抑癌基因，

不仅可通过调控细胞增殖、凋亡等参与肿瘤发生发

展，还可通过调控自噬参与肿瘤耐药[8]；而臭椿酮

被证实具有调控 p53 表达的作用[9]。故本研究观察

臭椿酮对人胃癌细胞顺铂耐药株 SGC-7901/DDP 耐

药性的影响，并从 p53 介导的自噬角度探讨其可能

的作用机制，旨在为改善胃癌顺铂耐药抵抗提供新

线索。 

1  材料与方法 

1.1  仪器、药品与试剂   

FP-UVDI-CB-365 凝胶成像分析系统（上海辅

光精密仪器有限公司），DNM-9602A 酶联免疫检测

仪（上海圣科仪器设备有限公司），FACSCalibur 流

式细胞仪（北京科誉兴业科技发展有限公司）。臭椿

酮（质量分数≥98%，货号：PCS0233）购于成都

植标化纯生物技术有限公司，p53 抑制剂 Pifithrin-α

（货号：A12451）购于南京百鑫德诺生物科技有限公

司，顺铂、噻唑蓝（MTT）、十二烷基硫酸钠-聚丙烯

酰胺凝胶电泳（SDS-PAGE）凝胶制备试剂盒、总蛋

白提取试剂盒、膜联蛋白 V-异硫氰酸荧光素（Annexin 

V-FITC）/碘化丙啶（PI）凋亡检测试剂盒（货号：

D8810、M8180、P1200、BC3790、CA1020）购于北

京索莱宝科技有限公司，Beclin1、LC3、p53 抗体（货

号：3738、4108、9282）购于美国 Cell Signaling 

Technology。 

1.2  细胞及其培养 

人胃癌细胞顺铂耐药株 SGC-7901/DDP（货号：

KG309）购于南京凯基生物科技发展有限公司；使

用添加有1%青链霉素双抗和10%胎牛血清的RPMI 

1640 培养基在条件为 37 ℃、5%二氧化碳细胞培养

箱内常规培养，并在培养基内加入 10 μg/mL 顺铂维

持耐药。每 48 小时更换新鲜培养基，待细胞铺满瓶

底 85%左右时，以 0.25%胰蛋白酶消化，并按照 1∶

3 比例传代。实验所用 SGC-7901/DDP 细胞为生长

良好的第 3～5 代对数生长期细胞。 

1.3  MTT 实验  

将对数生长期的SGC-7901/DDP细胞种植到96

孔板上，调整细胞数为 2×104个/mL，每孔总容积

200 μL，常规培养贴壁后，根据实验进行不同分组

处理，另外设不含细胞的培养基作为空白组，每个

实验处理均设 3 个复孔，待处理 48 h 后，弃培养液

并向每孔中加入 20 μL 工作质量浓度为 5 g/L MTT

试剂；孵育 4 h 后，弃上清液并加入 200 μL 二甲基

亚砜；震荡反应 10～15 min 后，采用酶联免疫检测

仪在 570 nm 处检测 SGC-7901/DDP 细胞吸光度（A）

值，计算细胞活力。实验重复 3 次。 

细胞活力=（实验组 A 值－空白组 A 值）/（对照组 A

值－空白组 A 值） 

1.3.1  臭椿酮无毒性浓度筛选实验  细胞按上述

方法培养，加入终质量浓度分别为 0（对照）、0.2、

0.4、0.8、1.6、3.2、6.4 mg/mL 臭椿酮，处理 48 h，

其他处理同上。 

1.3.2  顺铂敏感性实验  细胞按上述方法培养，分

为①对照组：加入等量培养基；②DDP 组：加入 2 

μg/mL 顺铂[10]；③臭椿酮低质量浓度＋DDP 组：加

入 0.2 mg/mL 臭椿酮和 2 μg/mL 顺铂；④臭椿酮中

质量浓度＋DDP 组：加入 0.4 mg/mL 臭椿酮和 2 

μm/L 顺铂；⑤臭椿酮高质量浓度＋DDP 组：加入

0.8 mg/mL 臭椿酮和 2 μg/mL 顺铂。处理 48 h，其
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他处理同上。 

1.3.3  p53 通路作用实验  细胞按上述方法培养，分

为①DDP 组：给予 2 μg/mL 顺铂；②DDP＋Pifithrin-α

组：给予 2 μg/mL 顺铂和 20 μmol/L Pifithrin-α；③臭

椿酮＋DDP 组：给予 0.8 mg/mL 臭椿酮和 2 μg/mL

顺铂；④臭椿酮＋DDP＋Pifithrin-α组：给予0.8 mg/mL

臭椿酮、2 μg/mL 顺铂和 20 μmol/L Pifithrin-α。处理

48 h，其他处理同上。 

1.4  流式细胞仪检测实验   

将对数生长期 SGC-7901/DDP 细胞接种至 24

孔板上，调整细胞数为 5×105/mL，常规培养贴壁

后，根据实验要求进行相应处理 48 h；胰蛋白酶消

化收集待检测 SGC-7901/DDP 细胞后，加入结合缓

冲液 100 μL 重悬细胞；参照试剂盒说明书先后加入

体积均为 5 μL 染色液 Annexin V-FITC 以及 PI，充

分混匀后于避光条件下孵育 15 min；补加结合缓冲

液 200 μL 后，1 h 内上机检测 SGC-7901/DDP 细胞

凋亡情况。实验重复 3 次。 

1.5  免疫印迹法   

收集待检测的 SGC-7901/DDP 细胞，参照总蛋

白提取试剂盒说明抽提总蛋白后，考马斯亮蓝法检

测蛋白质量浓度；将变性后的蛋白样品上样至

SDS-PAGE 行电泳分离后，将蛋白样品采用半干法

转至聚偏氟乙烯膜上；脱脂奶粉封闭 1 h 后，经

Beclin1（1∶2 000）、LC3（1∶1 000）、p53（1∶2 

000）、β-actin（1∶2 000）特异性抗体和辣根过氧

化物酶标记的二抗孵育后，加入发光剂显影；β-actin

作 为 内 参 ， 凝 胶 成 像 分 析 系 统 扫 描 分 析

SGC-7901/DDP 细胞中 Beclin1、LC3 和 p53 蛋白表

达水平。实验重复 3 次。 

1.6  数据分析方法  

SGC-7901/DDP 细胞增殖率、凋亡率和Beclin1、p53

蛋白表达水平以及 LC3Ⅱ/Ⅰ值均以 ±x s 表示，采用

SPSS 23.0 软件进行统计学分析，以单因素方差分析进

行多组间比较，SNK-q检验进行组内两两比较；当P＜

0.05时认为差异有统计学意义。 

2  结果 

2.1  臭椿酮对 SGC-7901/DDP 细胞的毒性作用   

当 1.6 mg/mL及其以上质量浓度臭椿酮作用 48 

h 后 SGC-7901/DDP 细胞活力较 0 mg/mL（对照）

明显降低（P＜0.001），而 0.2、0.4、0.8 mg/mL 臭

椿酮对 SGC-7901/DDP 细胞活力无明显影响，未产

生明显细胞毒性。故后期以 0.2、0.4、0.8 mg/mL

作为臭椿酮低、中、高质量浓度进行实验。见表 1。 

2.2  臭椿酮对SGC-7901/DDP细胞顺铂敏感性的影响   

与对照组相比，DDP 组细胞活力差异无统计

学意义（P＞0.05），但臭椿酮低质量浓度＋DDP

组、臭椿酮中质量浓度＋DDP 组和臭椿酮高质量

浓度＋DDP 组细胞活力较 DDP 组明显降低（P＜

0.001），且随臭椿酮质量浓度的升高而降低；其中，

臭椿酮低质量浓度＋DDP 组、臭椿酮中质量浓度＋

DDP 组和臭椿酮高质量浓度＋DDP 组细胞活力抑

制率分别为（16.25±1.17）%、（25.16±2.25）%、

（34.72±2.64）%，相对于 DDP 组（1.44±1.52）%

的逆转倍数分别为 11.28、17.47、24.11。见表 2。 

表 1  臭椿酮作用 48 h 后 SGC-7901/DDP 细胞活力变化  

(x ± s, n = 3 ) 

Table 1  Changes of SGC-7901/DDP cell viability after treated  

with ailanthone for 48 h (x ± s, n = 3 ) 

组别 ρ/(mg·mL−1) 细胞活力/% 

对照 — 100.00±0.00 

臭椿酮 0.2 99.86±6.15 

 0.4 97.55±5.28 

 0.8 95.36±5.32 

 1.6 91.57±4.50*** 

 3.2 82.36±3.65*** 

 6.4 60.25±4.02*** 

与对照组比较：***P＜0.001 

***P < 0.001 vs control group 

表 2  各组 SGC-7901/DDP 细胞活力的变化 (x ± s, n = 3 ) 

Table 2  Changes of SGC-7901/DDPcell viability in each 

 group (x ± s, n = 3 ) 

组别 浓度 细胞活力/% 

对照 — 100.00±0.00 

DDP 2 μg·mL−1  98.56±5.03 

臭椿酮＋DDP 0.2 mg·mL−1＋2 μg·mL−1  83.75±3.28*** 

 0.4 mg·mL−1＋2 μg·mL−1  74.84±3.15*** 

 0.8 mg·mL−1＋2 μg·mL−1  65.28±2.36*** 

与 DDP 组比较：***P＜0.001 

***P < 0.001 vs DDP group 

2.3  臭椿酮对 SGC-7901/DDP 细胞凋亡的影响  

DDP 组和对照组之间细胞凋亡率差异无统计

学意义（P＞0.05），而臭椿酮各质量浓度＋DDP 组

细胞凋亡率较 DDP 组明显升高（P＜0.001），且臭

椿酮质量浓度越高，SGC-7901/DDP 细胞凋亡率越

高。见图 1 和表 3。 
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对照                             DDP                       臭椿酮 0.2 mg·mL−1＋DDP  

                         

臭椿酮 0.4 mg·mL−1＋DDP                 臭椿酮 0.8 mg·mL−1＋DDP 

 

图 1  流式细胞仪检测各组 SGC-7901/DDP 细胞凋亡结果 

Fig. 1  Flow cytometry analysis of SGC-7901/DDP cell apoptosis 

表 3  各组 SGC-7901/DDP 细胞凋亡率的比较 (x ± s, n = 3 ) 

Table 3  Comparison of apoptosis rate of SGC-7901/DDP 

cells in each group (x ± s, n = 3 ) 

组别 浓度 凋亡率/% 

对照 — 9.35±1.17 

DDP 2 μg·mL−1 10.18±1.05 

臭椿酮＋DDP 0.2 mg·mL−1＋2 μg·mL−1 16.86±2.43*** 

 0.4 mg·mL−1＋2 μg·mL−1 20.29±3.18*** 

 0.8 mg·mL−1＋2 μg·mL−1 28.13±2.95*** 

与 DDP 组比较：***P＜0.001 

***P < 0.001 vs DDP group 

2.4  臭椿酮对 SGC-7901/DDP 细胞自噬和 p53 通

路的影响   

与对照组相比，DDP 组细胞自噬相关因子

Beclin1 蛋白表达水平和 LC3Ⅱ/Ⅰ值以及 p53 通路

关键蛋白 p53 表达水平差异均无统计学意义（P＞

0.05 ）；臭椿酮各质量浓度＋ DDP 组细胞中

LC3Ⅱ/Ⅰ值和Beclin1、p53蛋白表达水平逐渐升高，

且与 DDP 组比较，差异均有统计学意义（P＜0.05）。

见图 2 和表 4。 

 

对照   DDP      0.2     0.4     0.8   

     臭椿酮/(mg·mL−1)＋DDP 

图 2  免疫印迹法检测LC3Ⅰ、LC3Ⅱ、Beclin1和p53蛋白表达    

Fig. 2  Western blotting analysis of LC3Ⅰ, LC3Ⅱ, Beclin1  

and p53 protein expression 

  
表 4  各组 SGC-7901/DDP 细胞中 LC3Ⅱ/Ⅰ值和 Beclin1、p53 蛋白表达水平的比较 (x ± s, n = 3 ) 

Table 4  Comparison of LC3 Ⅱ/Ⅰ value and expression levels of Beclin1 and p53 protein in SGC-7901/DDP cells of each group 

(x ± s, n = 3 ) 

组别 浓度 LC3Ⅱ/Ⅰ Beclin1 p53 

对照 — 0.22±0.02 0.28±0.02 0.13±0.02 

DDP 2 μg·mL−1 0.23±0.02 0.26±0.03 0.15±0.03 

臭椿酮＋DDP 0.2 mg·mL−1＋2 μg·mL−1 0.40±0.03*** 0.38±0.03*** 0.24±0.03*** 

 0.4 mg·mL−1＋2 μg·mL−1 0.89±0.07*** 0.67±0.05*** 0.43±0.03*** 

与 DDP 组比较：***P＜0.001 

***P < 0.001 vs DDP group
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2.5  p53 抑制剂对 SGC-7901/DDP 细胞的影响   

与 DDP 组比较，DDP＋Pifithrin-α 组细胞中

p53、Beclin1 蛋白表达水平和细胞凋亡率、LC3Ⅱ/Ⅰ

值明显降低，而细胞活力明显升高（P＜0.05）；与

臭椿酮＋DDP 组比较，臭椿酮＋DDP＋Pifithrin-α

组细胞活力明显升高，而细胞中 p53、Beclin1 蛋白

表达水平和细胞凋亡率、LC3Ⅱ/Ⅰ值明显降低（P＜

0.05）。见图 3 和表 5。 

3  讨论 

我国每年胃癌新增人数达 41 万，占全球胃癌新

增人数 103 万的 39.81%[11]；多数胃癌患者处于进展

期，而化疗是治疗这部分人群的重要手段，但化疗

耐药性的产生严重限制了其治疗效果[12-13]。顺铂是

胃癌化疗的一线药物，因此，寻找低毒、有效的顺

铂耐药逆转剂对胃癌治疗具有重要意义。 

臭椿酮是一种天然的苦木素类化合物，具有抗

肿瘤作用[14]。Gao 等[15]研究表明，臭椿酮可通过上

调乳腺癌 MDA-MB-231 细胞 miR-148a 表达，抑制

癌细胞增殖、迁移和侵袭，发挥抗癌作用。Ni 等[16]

研究发现，臭椿酮可通过下调 RPA1 抑制 DNA 复

制抑制非小细胞肺癌细胞生长。此外，臭椿酮还可

提高药物敏感性逆转肿瘤细胞耐药。Han 等[5]研究

指出，臭椿酮可通过抑制 P-糖蛋白和 MDR1 表达增

加细胞内阿霉素的积累，恢复 K562/A02 细胞对阿

霉素的敏感性，被认为可能是逆转 P-糖蛋白介导的

耐药肿瘤的一种潜在的治疗药物。尽管，Chen 等[17]  

 

图 3  p53 抑制剂对 SGC-7901/DDP 细胞凋亡和相关蛋白表达 

的影响 

Fig. 3  Effect of p53 inhibitor on apoptosis and related protein 

expression of SGC-7901/DDP cells 

 

表 5  p53 抑制剂对 SGC-7901/DDP 细胞活力、凋亡率及 p53、Beclin1、LC3Ⅱ/Ⅰ蛋白表达的影响 (x ± s, n = 3 ) 

Table 5  Effect of p53 inhibitor on SGC-7901/DDP cell viability, apoptosis rate and protein expression of p53, Beclin1 and  

LC3 Ⅱ/Ⅰ (x ± s, n = 3 ) 

组别 浓度 细胞活力/% 凋亡率/% p53 LC3Ⅱ/Ⅰ Beclin1 

DDP 2 μg·mL−1 100.00±0.00 10.38±1.16 0.16±0.02 0.25±0.03 0.23±0.03 

DDP＋Pifithrin-α 2 μg·mL−1＋20 μmol·L−1 121.35±9.76*** 3.27±0.54*** 0.10±0.02*** 0.16±0.02*** 0.15±0.03*** 

臭椿酮＋DDP 0.8 mg·mL−1＋2 μg·mL−1 62.48±4.16 25.86±3.25 0.56±0.04 1.45±0.13 0.78±0.06 

臭椿酮＋DDP＋ 

Pifithrin-α 

0.8 mg·mL−1＋2 μg·mL−1＋ 

20 μmol·L−1  

87.96±5.22### 16.75±1.62### 0.38±0.03### 0.97±0.08### 0.36±0.03### 

与 DDP 组比较：***P＜0.001；与臭椿酮＋DDP 组比较：###P＜0.001 

***P < 0.001 vs DDP group; ###P < 0.001 vs  ailanthone + DDP group

已报道指出，臭椿酮可通过诱导细胞周期阻滞与凋

亡发挥抗胃癌作用，但臭椿酮在逆转胃癌顺铂耐药

中的作用并不清楚。本研究以无细胞毒性作用的

0.2、0.4、0.8 mg/mL 臭椿酮联合 2 μg/mL 顺铂作用

后发现，SGC-7901/DDP 细胞活力明显降低，逆转倍

数分别为 11.28、17.47、24.11；此外，SGC-7901/ DDP

细胞凋亡率从 2 μg/mL 顺铂单独处理（10.18±

1.05）%上升至（16.86±2.43）%、（20.29±3.18）%、

（ 28.13± 2.95）%。结果表明，臭椿酮可逆转

SGC-7901/DDP 细胞顺铂耐药。提示，臭椿酮可能
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是一种改善胃癌顺铂耐药的潜在药物。 

自噬是一种广泛存在于生物体内的蛋白质降解

过程，可通过“促进耐药细胞死亡”和“保护耐药

细胞存活”两种方式参与肿瘤耐药[7]。Wei 等[18]研

究指出，LC3-II/LC3-I 值和 Beclin1 表达升高引起的

自噬是甘草苷增强 SGC7901/DDP 细胞顺铂敏感性

改善耐药抵抗的重要机制。Wei 等[19]在人早幼粒细

胞白血病的研究中指出，臭椿酮具有诱导细胞自噬

的作用。本研究中 0.2、0.4、0.8 mg/mL 臭椿酮作用

后发现，SGC-7901/DDP 细胞中 LC3-II/LC3-I 值和

Beclin-1 蛋白表达水平明显升高。这表明臭椿酮可诱

导 SGC-7901/DDP 细胞自噬。提示臭椿酮可能通过

诱导自噬促进 SGC-7901/DDP 细胞死亡进而发挥逆

转 SGC-7901/DDP 细胞顺铂耐药性的作用。p53 是一

种细胞自噬调节因子，在受到刺激后 p53 可通过激

活 AMPK 通路或调节 DRAM 诱导细胞自噬[20]。崔

荣花等[21]研究指出，重组人 p53 可通过抑制癌细胞

增殖和诱导细胞凋亡增强胃癌细胞对顺铂的敏感

性；Fu 等[22]研究指出，激活 p53 通路可诱导胃癌细

胞自噬的发生。田艳等[9]在非小细胞肺癌研究中发

现，臭椿酮可上调 p53 表达。本研究发现，臭椿酮

作用后 SGC-7901/DDP 细胞中 p53 蛋白表达水平明

显升高。结果表明，臭椿酮可上调 SGC-7901/DDP

细胞中 p53 表达。提示，臭椿酮可能通过调控 p53

介导的自噬发挥改善胃癌细胞顺铂耐药的作用。本

研究进一步以 p53 抑制剂作用后发现，臭椿酮对

SGC-7901/DDP 细胞活力和 LC3-II/LC3-I 值、

Beclin-1 蛋白表达的抑制作用及促凋亡作用明显逆

转。这提示，臭椿酮改善胃癌细胞顺铂耐药的作用

机制可能是通过调控 p53 通路介导自噬来实现的。 

本研究结果表明，臭椿酮可逆转 SGC-7901/ 

DDP 细胞的顺铂耐药性，其作用机制可能与上调

p53 表达诱导 SGC-7901/DDP 细胞自噬有关。然而，

胃癌细胞顺铂耐药机制十分复杂，可能还与其他基

因或通路的调控有关，还有待后续进一步深入探讨。 
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