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摘 要 目的：观察内毒素亲和吸附剂SPV对失血性休克模型大鼠肠壁通透性与细菌移位的影响。方法：将85只雄性SD大鼠随

机分为正常组（5只）、休克组（每时间点各5只，共20只）以及SPV低、中、高剂量组（将蒙脱石散0.3 g、硫酸多黏菌素B 0.5 mg、维

生素B6 5 mg溶于生理盐水中制成总体积为5 mL的SPV溶液，即为低剂量；中、高剂量药物成分是低剂量的2、3倍。各剂量组每

时间点各5只，共60只），各给药组大鼠分别灌胃SPV溶液5、10、15 mL，正常组和休克组大鼠灌胃生理盐水5 mL，均给药1次。末

次给药30 min后，除正常组外其余各组大鼠均通过股动脉插管放血术复制失血性休克模型。于复苏后1、4、8、16 h分别检测各组

大鼠血清中二胺氧化酶（DAO）、内毒素、D-乳酸的活性或含量以及计算肠道细菌移位阳性率。结果：与正常组比较，休克组大鼠

各时间点血清 DAO 活性均显著增强，血清内毒素、D-乳酸的含量以及肠道细菌移位阳性率均显著升高（P＜0.05）。与休克组比

较，SPV各剂量组大鼠血清DAO活性（1～16 h各时间点）均显著减弱，血清内毒素、D-乳酸的含量（1～16 h各时间点）以及肠道细

菌移位阳性率（SPV低剂量组4～16 h各时间点，SPV中、高剂量组1～16 h各时间点）均显著降低（P＜0.05），且SPV中、高剂量组

上述指标（1～16 h 各时间点）均显著低于SPV 低剂量组（P＜0.05）；而 SPV 中、高剂量组上述指标组间比较差异均无统计学意义

（P＞0.05）。结论：内毒素亲和吸附剂SPV可剂量依赖性地改善失血性休克模型大鼠的肠壁通透性，并抑制细菌移位。这种作用

与其降低血清内毒素、DAO、D-乳酸的活性或含量，下调肠道细菌移位阳性率有关。

关键词 失血性休克；二胺氧化酶；内毒素；D-乳酸；肠壁通透性；细菌移位；大鼠

Effects of Endotoxin Affinity Adsorbent SPV on Intestinal Permeability and Bacterial Translocation in

Hemorrhagic Shock Model Rats

LIU Hai（Dept. of Anesthesiology，Tangshan Kailuan General Hospital，Hebei Tangshan 063000，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To observe the effects of endotoxin affinity adsorbent SPV on intestinal permeability and bacterial

translocation in hemorrhagic shock model rats. METHODS：Totally 85 male SD rats were randomly divided into normal group（5

rats），shock group （each 5 rats at each time point，20 rats in total），SPV low-dose，medium-dose and high-dose groups

（Montmorillonite powder 0.3 g，Polymyxin B sulfate 0.5 mg，Vitamin B6 5 mg dissolved in normal saline to obtain SPV solution 5

mL，as low dose；medium and high dose were 2 or 3 times as high as low dose. Each 5 rats of each group at each time point，60

rats in total）. Administration groups were given SPV solution intragastrically 5，10，15 mL once，respectively；normal group and

shock group were given normal saline 5 mL intragastrically once. Thirty minutes after last medication，other groups received

femoral artery catheterization and bleeding to induce hemorrhagic shock model，except for normal group. The activities or contents

of diamine oxidase（DAO），endotoxin and D-lactic acid，positive rates of intestinal bacterial translocation were detected in each

group at 1，4，8，16 h after recovery. RESULTS：Compared with normal group，the activities of DAO of rats in shock group were

enhanced significantly，and the serum contents of endotoxin and D-lactic acid were increased significantly（P＜0.05）. Compared

with shock group，the activities of DAO were decreased significantly in SPV groups（at each time point during 1-16 h）；the serum

contents of endotoxin and D-lactic acid（at each time point during 1-16 h），positive rates of intestinal bacterial translocation（SPV

low-dose group at each time point during 4-16 h，SPV medium-dose and high-dose groups at each time point during 1-16 h）were

decreased significantly（P＜0.05）. Above indexes in SPV medium-dose and high-dose groups（at each time point during 1-16 h）

were significantly lower than those of SPV low-dose group （P＜0.05）. There was no statistical significance in above indexes

between SPV medium-dose group and high-dose group（P＞0.05）. CONCLUSIONS：The endotoxin affinity adsorbent SPV can

improve the permeability of the intestinal wall and inhibit bacterial translocation in hemorrhagic shock model rats in dose-dependent

manner. The effects of which may be associated with reducing the activities or contents of serum DAO，endotoxin，D-lactic acid，

and down-regulating the positive rate of bacterial translocation.
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肠道是人体内最大的贮菌场所和内毒素库[1]。在正
常生理状态下，肠道黏膜可阻止肠道内的细菌及内毒素
转移至肠循环中[2]。但肠道对机体缺血反应敏感，当发
生缺血再灌注损伤时，机体应激反应可使上述肠道屏障
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功能受到损伤，使得细菌和内毒素穿越肠黏膜屏障播

散至肠系膜淋巴结和全身器官，这一过程被称为细菌

移位[2-3]。细菌移位可诱发全身性炎症反应，而这又是失

血性休克后继发多器官功能障碍综合征（MODS）与多

器官衰竭（MOF）的重要原因之一[4]。因此，在失血性休

克发生时对肠道进行有效保护，对防止肠道内细菌和内

毒素移位、减轻由于缺血造成的机体损伤具有积极意义。

已有研究证实，降低创伤失血性休克高病死率的关

键在于抑制全身炎症反应综合征（SIRS）向 MODS 发

展[5]。相关拮抗炎症介质和内毒素是近年创伤肠道保护

的研究方向之一。由于内毒素为大分子聚合物（1 000

kDa），单纯通过透析很难将其有效清除，故目前多采用

吸附剂（活性炭、树脂、免疫吸附剂）的方法来清除内毒

素 [6]，而上述吸附剂存在生产工艺复杂、药源少、价格昂

贵等缺点[7]，故开展新型吸附剂的研究很有意义。鉴于

此，本研究以蒙脱石散（Smecta）、多黏菌素B（Polymyx-

in B）、维生素B6（Vitamin B6）为原料，制成新型内毒素亲

和吸附剂（简称“SPV”），并初步探讨其对失血性休克模

型大鼠肠壁通透性和肠源性细菌移位的影响，以期为早

期创伤失血性休克相关的细菌移位研究提供参考。

1 材料
1.1 仪器

BL-410型生物机能实验系统（成都泰盟科技有限公

司）；A120S型电子天平（德国Sartorius公司）；SABA-18

型全自动生化分析仪（意大利GNR公司）；3MK型离心

机（美国Sigma公司）；E-200型生物光学摄影显微镜（日

本Nikon公司）；恒宇电热恒温培养箱（上海跃进医疗器

械厂）；UV1901型双光分光光度计（上海棱光技术有限

公司）；SP-1920型紫外-可见分光光度计（上海光谱仪器

有限公司）。

1.2 药品与试剂

蒙脱石散[商品名：思密达，博福-益普生（天津）制药

有限公司，批准文号：国药准字H20000690，规格：3 g]；

注射用硫酸多黏菌素B（上海上药第一生化药业有限公

司，批准文号：国药准字H31022631，规格：50 mg ∶ 50万
单位）；维生素B6注射液（石药集团欧意药业有限公司，

批准文号：国药准字 H13021022，规格：2 mL ∶ 0.1 g]；乳

酸钠林格注射液（安徽环球药业股份有限公司，批准文

号：国药准字H20043020，规格：500 mL ∶乳酸钠 1.55 g、

氯化钠3.0 g、氯化钾0.15 g、氯化钙0.10 g）；10％水合氯

醛（青岛宇龙海藻有限公司，批准文号：国药准字

H37022673，规格：100 mL ∶ 100 g）；肝素钠注射液（常州

千红生化制药股份有限公司，批准文号：国药准字

H32022088，规格：2 mL ∶ 12 500单位）；普通琼脂培养基

（上海华康科技开发公司，批号：20140628）；D-乳酸检测

试 剂 盒（上 海 酶 联 生 物 科 技 有 限 公 司 ，批 号 ：

H20019002）；二胺氧化酶（DAO）和内毒素试剂盒（上海

星科生物科技有限公司，批号分别为 H20030890、

H20053009）；其余试剂均为分析纯，水为超纯水。

1.3 动物

SPF级健康雄性SD大鼠 85只，（6.2±2.7）周龄，体

质量（300±18）g，由北京维通利华实验动物技术有限公

司提供[动物使用合格证号：SCXK-（京）2013-0009]。所

有大鼠均分笼适应性饲养7 d，室温控制为20～25 ℃，湿

度为55％，昼夜更替周期为12 h。

2 方法
2.1 SPV溶液的制备

精密称取蒙脱石散 0.3 g、硫酸多黏菌素 B 0.5 mg

（相当于0.5万单位）和维生素B6 5 mg，溶于适量生理盐

水中，得蒙脱石散、硫酸多黏菌素B、维生素B6质量浓度

分别为 60、0.1、1 mg/mL的 SPV溶液（总体积为 5 mL），

即为SPV低剂量；其中、高剂量药物成分是低剂量的2、3

倍。上述剂量设置均参照2015年版《中国药典》（二部）[8]

规定，并按照人用临床等效剂量换算而得。

2.2 分组与给药

所有大鼠禁食、不禁水 12 h后，随机分为正常组（5

只）、休克组[每时间点（1、4、8、16 h）各 5只，共 20只]以

及SPV低、中、高剂量组[各剂量组每时间点（1、4、8、16

h）各 5只，共 60只]。给药组大鼠均灌胃相应药物 1次

（分别灌胃“2.1”项下SPV溶液 5、10、15 mL），正常组和

休克组大鼠均灌胃生理盐水5 mL 1次。

2.3 造模

末次给药 30 min后，除正常组外，其余各组大鼠均

以 10％水合氯醛麻醉，以仰卧位固定于手术台上，暴露

一侧颈内动、静脉，连接生物机能实验系统，动态监测大

鼠的平均动脉压（MAP）；同时，于显微镜下放置导管，注

入肝素钠注射液125单位/kg，暴露股动脉进行动脉插管

放血，在 10 min 内使其 MAP 降至（35± 5）mmHg（1

mmHg＝0.133 kPa）并维持，建立大鼠失血性休克模型。

若休克状态能稳定[即大鼠存活且MAP维持在（35±5）

mmHg]30 min则表明模型复制成功。随后经股静脉缓

慢回输抽出的血液，并输注放血量2倍的乳酸钠林格注

射液进行复苏（上述操作于 20 min内完成），监测MAP

恢复至休克前的 90％。正常组大鼠进行相同的手术操

作，但是不放血、不回输血液。

2.4 血清标本的采集与相关指标的检测

分别于复苏后的 1、4、8、16 h时常规消毒休克组和

各给药组大鼠腹部皮肤，沿正中切口切开腹腔，轻轻拨

开肠管暴露下腔静脉，采集静脉血2 mL；正常组大鼠于

相同时间点同法采集静脉血 2 mL。将所采静脉血放至

离心管中，3 000 r/min离心 60 s，分离血清，采用比色法

以双光分光光度计检测血清中DAO活性，采用分光光

度法以紫外-可见分光光度计测定血清中的内毒素、D-

乳酸含量。严格按照相关试剂盒说明书操作。

2.5 肠道细菌移位率的计算

取血后，采用颈椎脱臼法处死各组大鼠，剪取其全

部肠系膜淋巴结，称定质量后匀浆。取上述组织匀浆

0.1 mL，以涂菌法接种至普通琼脂培养基中，于 37 ℃恒
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温培养箱中培养24 h后，根据菌落稀释倍数记录菌落个

数，并换算成每克淋巴结组织的含菌量，用菌落形成单

位（CFU）表示[9]。当培养基上的菌落＞100 CFU/每克淋

巴结组织时，判定为细菌培养阳性，以此计算各组大鼠

肠道的细菌移位阳性率（细菌移位阳性率＝细菌培养阳

性大鼠只数/该组大鼠总数×100％）[10]。

2.6 统计学方法

采用SAS 9.4软件对数据进行统计分析。计量资料

以 x±s表示，组间比较采用单因素方差分析（One-Way

ANOVA）；计数资料以只数或率表示，组间比较采用

Fisher确切概率法。P＜0.05为差异有统计学意义。

3 结果
3.1 各组大鼠血清中DAO活性比较

与同时间点正常组比较，休克组大鼠各时间点血清

DAO 活性均显著增强，差异均有统计学意义（P＜

0.05）。与同时间点休克组比较，SPV各剂量组大鼠各时

间点血清DAO活性水平均显著减弱，且SPV中、高剂量

组显著低于 SPV 低剂量组，差异均有统计学意义（P＜

0.05）；而SPV中、高剂量大鼠同时间点血清DAO活性比

较，差异均无统计学意义（P＞0.05），详见表1。

表1 各组大鼠血清中DAO活性比较（x±±s，n＝5，mg/mL）

Tab 1 Comparison of serum activities of DAO in rats

of each groups（x±±s，n＝5，mg/mL）

组别
正常组
休克组
SPV低剂量组
SPV中剂量组
SPV高剂量组

1 h
11.95±3.01
91.90±9.24＊

60.23±5.20＊#

42.37±4.01＊#Δ

41.99±4.77＊#Δ

4 h
11.99±2.77

111.32±14.30＊

78.87±5.90＊#

51.45±4.19＊#Δ

52.33±5.10＊#Δ

8 h
12.02±2.90

115.07±17.50＊

72.57±6.60＊#

35.94±3.34＊#Δ

37.12±3.09＊#Δ

16 h
12.13±2.99

124.53±15.04
56.48±4.65＊#

32.85±3.17＊#Δ

32.00±2.79＊#Δ

注：与同时间点正常组比较，＊P＜0.05；与同时间点休克组比较，
#P＜0.05；与同时间点SPV低剂量组比较，ΔP＜0.05

Note：vs. normal group at the same time point，＊ P＜0.05；vs.

shock group at the same time point，#P＜0.05；vs. SPV low-dose group

at the same time point，ΔP＜0.05

3.2 各组大鼠血清中内毒素、D-乳酸含量比较

与同时间点正常组比较，休克组大鼠各时间点血清
内毒素、D-乳酸含量均显著上升，差异均有统计学意义
（P＜0.05）。与同时间点休克组比较，SPV 各剂量组大
鼠各时间点血清内毒素、D-乳酸含量均显著降低，且
SPV中、高剂量组显著低于SPV低剂量组、差异均有统
计学意义（P＜0.05）；而SPV中、高剂量大鼠同时间点血
清内毒素、D-乳酸含量比较，差异均无统计学意义（P＞

0.05），详见表2。

表2 各组大鼠血清中内毒素、D-乳酸含量比较（x±±s，n＝5）

Tab 2 Comparison of serum contents of endotoxin and D-lactic acid in rats of each group（x±±s，n＝5）

组别

正常组
休克组
SPV低剂量组
SPV中剂量组
SPV高剂量组

内毒素，pg/mL

1 h

9.42±2.07

312.99±19.14＊

270.89±18.20＊#

241.32±16.73＊#Δ

238.70±15.43＊#Δ

4 h

9.60±1.93

450.63±23.30＊

240.87±15.90＊#

215.45±17.19＊#Δ

209.90±16.90＊#Δ

8 h

9.33±2.00

462.40±25.50＊

180.57±13.32＊#

135.04±13.34＊#Δ

137.90±9.49＊#Δ

16 h

9.59±2.13

482.40±26.50＊

106.48±9.65＊#

32.85±4.17＊#Δ

31.90±4.79＊#Δ

D-乳酸，mg/L

1 h

21.20±3.14

120.73±11.24＊

80.23±8.20＊#

44.37±5.01＊#Δ

40.70±4.43＊#Δ

4 h

21.90±2.90

160.02±17.30＊

119.87±15.00＊#

89.45±9.19＊#Δ

87.90±8.90＊#Δ

8 h

21.39±2.98

170.67±21.50＊

122.57±16.32＊#

80.04±11.34＊#Δ

81.12±9.49＊#Δ

16 h

21.77±3.09

190.53±24.04＊

75.48±4.65＊#

44.85±4.17＊#Δ

43.90±4.79＊#Δ

注：与同时间点正常组比较，＊P＜0.05；与同时间点休克组比较，#P＜0.05；与同时间点SPV低剂量组比较，ΔP＜0.05

Note：vs. normal group at the same time point，＊P＜0.05；vs. shock group at the same time point，#P＜0.05；vs. SPV low-dose group at the same

time point，ΔP＜0.05

3.3 各组大鼠肠道细菌移位阳性率比较

与同时间点正常组比较，休克组大鼠各时间点肠道

细菌移位阳性率均显著上升，差异均有统计学意义（P＜

0.05）。与同时间点休克组比较，SPV低剂量组大鼠4～

16 h各时间点以及 SPV中、高剂量组大鼠 1～16 h各时

间点的细菌移位阳性率均显著降低，且SPV中、高剂量

组大鼠1～16 h各时间点的细菌移位阳性率均显著低于

SPV低剂量组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；而SPV

中、高剂量组大鼠同时间点肠道细菌移位阳性率比较，

差异均无统计学意义（P＞0.05），详见表3。

4 讨论
健全的肠道黏膜屏障功能可阻隔细菌和内毒素的

致病作用，而失血性休克可造成肠道黏膜的通透性增

加，导致肠腔内的细菌和内毒素直接侵入肠壁内，从而

继续向肠道所属的肠系膜淋巴结以及血液循环系统、远

端器官转移，从而进一步刺激炎症介质的释放，使机体

代偿功能减弱[11]。Nunez TC等[12]研究发现，肠道屏障受

损、机体免疫功能损伤、肠道菌群失调是导致细菌移位
的三大机制，且肠道屏障受损是尤为重要的因素。因
此，预防细菌移位、降低内毒素水平对于防止 MODS、

MOF具有重要意义。

蒙脱石散是由双四面体氧化硅及八面体氧化铝组

表3 各组大鼠肠道细菌移位阳性率比较[n＝5，只（％％）]
Tab 3 Comparison of positive rates of bacterial trans-

location in rats of each group[n＝5，case（％％）]
组别
正常组
休克组
SPV低剂量组
SPV中剂量组
SPV高剂量组

1 h

0（0）

1（20）＊

1（20）＊

0（0）#Δ

0（0）#Δ

4 h

0（0）

4（80）＊

3（60）＊#

2（40）＊#Δ

2（40）＊#Δ

8 h

0（0）

5（100）＊

3（60）＊#

2（40）＊#Δ

2（40）＊#Δ

16 h

0（0）

5（100）＊

4（80）＊#

2（40）＊#Δ

2（40）＊#Δ

注：与同时间点正常组比较，＊P＜0.05；与同时间点休克组比较，
#P＜0.05；与同时间点SPV低剂量组比较，ΔP＜0.05

Note：vs. normal group at the same time point，＊ P＜0.05；vs.

shock group at the same time point，#P＜0.05；vs. SPV low-dose group

at the same time point，ΔP＜0.05
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成的具多层纹状结构的不溶性铝酸盐矿物质，粒径为

1～3 μm，具有比表面积大且电荷分布不均的特点。基

于这种特殊结构，蒙脱石散可作为一种肠黏膜保护剂，

在消化道黏膜形成保护层，抑制细菌与病毒的侵袭，减

少肠道黏膜损伤的发生[13]。多黏菌素B是一种多肽类抗

生素，对多数革兰氏阴性杆菌具有灭活作用，并且对静

止期和生长繁殖期细菌均有效[14]。经相关卫生行政部

门批注，日本医疗机构已开始使用含多黏菌素B的纤维

素吸附剂治疗革兰氏阴性杆菌引起的败血症休克，取得

了显著的效果[15-16]。维生素B6作为一种水溶性维生素，

参与多种代谢反应，并可促进机体微循环，具有一定的

解毒作用[17]。根据上述药物的作用特点，参照2015年版

《中国药典》（二部）[8]和本课题组前期研究[18]，本研究制

备了内毒素亲和吸附剂SPV，并以失血性休克模型大鼠

为对象，初步考察了SPV对其肠道通透性和细菌移位的

影响。鉴于前期已有成果，本研究暂未设置阳性对照组。

当肠道黏膜受到损伤时，DAO会被释放入血，因此

其活性强弱可间接反映肠道黏膜的受损程度[16]。内毒

素是革兰氏阴性菌细胞壁结构中的脂多糖成分，在细菌

死亡后，可从其细胞中释放到血液中 [19-22]；D-乳酸是胃

肠道固有细菌的代谢产物，是具有高度活性的细胞内

酶 [23-24]；两者可间接反映肠道黏膜的通透性。本研究结

果显示，休克组大鼠的血清DAO活性以及内毒素、D-乳

酸含量均较正常组显著增强或上升，差异均有统计学意

义，提示模型大鼠在发生缺血性休克时，其肠道黏膜明

显受损，且通透性增加。经不同剂量SPV预处理后，各

给药组大鼠上述指标均较休克组显著减弱或下降，且

SPV中、高剂量组显著低于SPV低剂量组，差异均有统

计学意义，提示SPV对肠道黏膜损伤及通透性具有一定

的改善作用，且呈一定的量效关系。在本研究过程中，

笔者发现各给药组大鼠血清DAO活性以及D-乳酸含量

均先上升后下降，而血清内毒素含量的变化则未见类似

趋势，提示上述血清学指标对SPV的敏感性有所不同。

本研究结果还显示，休克组大鼠的肠道细菌移位阳

性率较正常组显著升高，差异均有统计学意义。这表明

发生失血性休克后，休克组大鼠肠道内细菌的迁移明显

增多。经不同剂量SPV预处理后，各给药组大鼠的肠道

细菌迁移阳性率均显著下降，且SPV中、高剂量组显著

低于SPV低剂量组，差异均有统计学意义。这表明SPV

可明显抑制模型大鼠肠道内的细菌迁移，并呈一定的量

效关系。同时笔者还发现，休克组大鼠的细菌移位阳性

率在 8 h时达到 100％，而SPV中、高剂量组大鼠细菌移

位阳性率高峰则出现较早（4 h时），且出现峰值后趋于

稳定；SPV低剂量组大鼠细菌移位阳性率虽较休克组有

所降低，但后期仍有所升高，提示低剂量SPV虽在一定

程度上延缓了细菌的移位，但要稳定地阻止肠道细菌移

位仍显不足。

综上所述，不同剂量的SPV均可显著降低失血性休

克模型大鼠血清DAO活性及内毒素、D-乳酸含量，并降

低肠道细菌移位阳性率，且中、高剂量的效果更好。这
提示SPV可剂量依赖性地减轻其肠道黏膜的损伤，并改
善其肠壁通透性，减少其细菌移位。但本研究仍存在以
下不足：（1）失血性休克致肠道黏膜损伤的机制十分复
杂，应进一步探讨其相关抗损伤因素，寻找更有效的防
治措施；（2）本研究仅初步探讨了失血性休克后吸附剂
SPV对大鼠肠道黏膜的保护作用，但其具体的作用机制
尚有待后续研究进一步完善；（3）本研究的SPV给药为
造模前预防性给药，其给药时间点的选择与临床实际情
况不符，但本研究首要目的在于探究新型吸附剂SPV是
否有效，同时为避免休克后经口灌服所致的误吸，本研
究采用了预防性给药方式；（4）由于研究条件的限制，本
研究未将SPV与其他吸附剂的作用进行比较，故仍有待
于后续研究进一步证实。
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粉防己碱对神经母细胞瘤细胞增殖和迁移、侵袭能力的影响及其
机制研究
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摘 要 目的：探讨粉防己碱（TET）对神经母细胞瘤细胞增殖和迁移、侵袭能力的影响及其作用机制。方法：以人神经母细胞瘤

细胞系 IMR-32细胞、SH-SY5Y细胞为研究对象，采用四甲基偶氮唑蓝（MTT）方法检测浓度分别为0（空白对照）、2.5、5、10、15、20

μmol/L的TET对细胞增殖的影响；采用Transwell小室迁移实验和侵袭实验，考察正常对照组（TET浓度为0 μmol/L）和TET组（10

μmol/L，IMR-32细胞；15 μmol/L，SH-SY5Y细胞）的细胞跨膜情况；采用Western blotting法检测按上述浓度TET处理后的 IMR-32

细胞和SH-SY5Y细胞中金属基质蛋白酶2（MMP-2）、MMP-9、β-catenin、糖原合成激酶3β（GSK3β）、磷酸化GSK3β（p-GSK3β）的

蛋白表达水平。结果：5、10、15、20 μmol/L的TET可显著降低 IMR-32细胞和SH-SY5Y细胞的存活率（P＜0.05或P＜0.01），其半

数抑制浓度分别为10.148、14.461 μmol/L。细胞迁移实验和侵袭实验结果显示，与正常对照组比较，TET组跨膜细胞数均显著减

少（P＜0.01）；Western blotting法检测结果显示，与正常对照组比较，TET组细胞中MMP-2、MMP-9、β-catenin、p-GSK3β蛋白表达均

显著降低（P＜0.01）。结论：TET 对神经母细胞瘤细胞的增殖和迁移、侵袭能力具有明显的抑制作用，其机制与下调细胞中

MMP-2、MMP-9蛋白表达及抑制Wnt/β-catenin信号通路有关。

关键词 粉防己碱；神经母细胞瘤；IMR-32细胞；SH-SY5Y细胞；增殖；迁移；侵袭

Study on the Effects of Tetrandrine on Proliferation and Migration，Invasion Ability of Neuroblastoma

Cells and Its Mechanism
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ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the effects of tetrandrine（TET）on the proliferation and migration，invasion ability of

neuroblastoma cells and its mechanism. METHODS：Human neuroblastoma cell lines IMR-32 and SH-SY5Y were chosen as

objects. MTT assay was used to detect the effects of 0（blank control），2.5，5，10，15，20 μmol/L TET on cell proliferation. The

transmembrane number of normal control group（TET concentration of 0 μmol/L）and TET group（10 μmol/L for IMR-32 cells，15
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