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摘要：　目的　探讨ＳＩＲＴ６在二乙基亚硝胺（ＤＥＮ）诱导小鼠自发肝癌中的作用。方法　选取 Ｈｕｈ７ｓｉｒｔ６细胞和
Ｈｕｈ７ＧＦＰ细胞，常规培养，细胞计数试剂盒（ＣＣＫ８）法检测过表达ＳＩＲＴ６对肝癌细胞体外增殖的影响。选取Ｗｔ小鼠
和ＴｇＳＩＲＴ６小鼠各１只，Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测ＴｇＳＩＲＴ６小鼠肝脏组织中ＳＩＲＴ６表达；另选取１５日龄清洁级无病原体全
身性过表达ＳＩＲＴ６转基因（ＴｇＳＩＲＴ６）小鼠２０只（雄性１４只，雌性６只）和Ｃ５７ＢＬ６／Ｊ野生型（Ｗｔ）小鼠１８只（雄性１２
只，雌性６只）为研究对象，将小鼠分为ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组１６只（雄性１０只，雌性６只）、ＷｔＤＥＮ组１４只（雄性８只，雌
性６只）、ＴｇＳＩＲＴ６对照组４只（雄性）和 Ｗｔ对照组４只（雄性）。ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组和 ＷｔＤＥＮ组小鼠腹腔注射 ＤＥＮ
２５ｍｇ·ｋｇ－１；ＴｇＳＩＲＴ６对照组和Ｗｔ对照组小鼠腹腔注射相同剂量的生理盐水。给药后４８周颈椎脱臼法处死各组小
鼠，取肝脏，观察肝脏颜色、大小、质地及有无癌变结节，记录肝脏肿瘤的大小、数量，并行肝肿瘤组织苏木精伊红染
色。结果　细胞培养第４天，ＨｕｈＳＩＲＴ６细胞增殖速度显著低于ＨｕｈＧＦＰ细胞（Ｐ＜０．０５）。Ｗｔ小鼠和 ＴｇＳＩＲＴ６小鼠
肝脏组织中ＳＩＲＴ６的表达量分别为０．２４７±０．０５５和１．１７８±０．０３７，ＴｇＳＩＲＴ６小鼠肝脏组织中 ＳＩＲＴ６的表达量高于
Ｗｔ小鼠（Ｐ＜０．０５）。ＴｇＳＩＲＴ６对照组和Ｗｔ对照组小鼠肝脏中未观察到肿瘤；ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组雄鼠和雌鼠的致瘤率分
别为 ８０％（８／１０）和 ３３％（２／６），ＷｔＤＥＮ组雄鼠和雌鼠的致瘤率分别为１００％（８／８）和８３％（５／６）；ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组
雄鼠和雌鼠肿瘤数量及最大肿瘤直径均小于ＷｔＤＥＮ组（Ｐ＜０．０５）。ＨＥ染色结果显示，肿瘤为肝细胞癌。结论　肝
细胞中ＳＩＲＴ６过表达能抑制ＤＥＮ诱发的肝脏肿瘤的形成。
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　　肝细胞癌（ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＨＣＣ）是原
发性肝癌中的常见类型，其发病隐匿，大多数患者就

诊时已失去最佳手术治疗时机［１］。目前，肝癌在诊

断、治疗等方面的报道较多，但其发病机制尚不清

楚，寻找肝癌发生的分子靶标仍然是一个迫切需要

解决的问题。二乙基亚硝胺（ｄｉｅｔｈｙｌｎｉｔｒｏｓａｍｉｎｅ，
ＤＥＮ）是一种在实验动物中广泛使用的致癌剂，ＤＥＮ
诱导已是一个成熟的诱发肝脏自发性肿瘤的实验动

物建模方法［２］。Ｓｉｒｔｕｉｎ是沉默配型信息调控蛋白家
族，在哺乳动物中有 ７个成员，分别为 ＳＩＲＴ１、
ＳＩＲＴ２、ＳＩＲＴ３、ＳＩＲＴ４、ＳＩＲＴ５、ＳＩＲＴ６、ＳＩＲＴ７，其分别
具有不同的功能和亚细胞定位［３］。ＳＩＲＴ６是烟酰胺
腺嘌呤二核苷酸（ｎｉｃｏｔｉｎａｍｉｄｅａｄｅｎｉｎｅｄｉｎｕｄｅｏｔｉｄｅ，
ＮＡＤ＋）依赖型的组蛋白去乙酰基化酶，能够特异地
去除组蛋白Ｈ３的赖氨酸９和赖氨酸５６上的乙酰
基团，通过对组蛋白的修饰，调控基因的表达［４５］。

ＳＩＲＴ６在 ＤＮＡ修复、凋亡、代谢和炎症反应中发挥
重要作用。研究表明，ＳＩＲＴ６通过抑制Ｓｕｒｖｉｖｉｎ的表
达来阻遏肝癌的起始发生［６］，且能抑制肝癌细胞的

生长和增殖［７８］。而 ＳＩＲＴ６在动物体内肝细胞中过
表达是否能够抑制 ＨＣＣ的发生还未见报道。本研
究应用突变诱发剂 ＤＥＮ诱导全身性过表达 ＳＩＲＴ６
转基因（ｔｒａｎｓｇｅｎｉｃｇｅｎｅｏｆＳＩＲＴ６ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎ
ｗｈｏｌｅｂｏｄｙ，ＴｇＳＩＲＴ６）小鼠产生肝脏肿瘤，观察
ＳＩＲＴ６在肝细胞中过表达是否对肝癌的发生有抑制
作用。

１　材料与方法

１．１　细胞、动物来源　人肝癌 Ｈｕｈ７细胞系购自美
国ＡＴＣＣ公司，Ｈｕｈ７ｓｉｒｔ６细胞由新乡医学院肿瘤分
子反转录实验室提供；１５日龄清洁级无病原体
ＴｇＳＩＲＴ６小鼠 ２１只（雄性 １５只，雌性 ６只）和
Ｃ５７ＢＬ６／Ｊ野生型（ｗｉｌｄｔｙｐｅ，Ｗｔ）小鼠 １９只（雄性

１３只，雌性６只），体质量７～９ｇ，均由新乡医学院
分子代谢实验室提供；饲养光照循环为１２ｈ／１２ｈ，
温度为２０～２２℃，自由摄食和饮水。所涉及的动物
程序均按照国家有关的实验室动物护理和使用指南

进行。

１．２　主要试剂与仪器　ＤＥＮ购自美国 Ｓｉｇｍａ公司
（批号：Ｎ０７５６），十二烷基磺酸钠（ｓｏｄｉｕｍｄｏｄｅｃｙｌ
ｓｕｌｐｈａｔｅ，ＳＤＳ）、苯甲基磺酰氟（ｐｈｅｎｙｌｍｅｔｈａｎｅｓｕｌｆｏ
ｎｙｌｆｌｕｏｒｉｄｅ，ＰＭＳＦ）购自生工生物工程（上海）股份
有限公司，兔抗人 ＳＩＲＴ６多克隆抗体购自美国
Ａｂｃａｍ公司，兔抗人 Ａｃｔｉｎｉｎ单克隆抗体购自美国
ＳａｎｔａＣｒｕｚＢｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ公司，辣根过氧化物酶
（ｈｏｒｓｅｒａｄｉｓｈｐｅｒｏｘｉｄｅ，ＨＲＰ）标记的山羊抗兔二抗购
自美国 Ｐｒｏｔｅｉｎｔｅｃｈ公司，硝酸纤维素膜购自美国
Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ公司，牛血清白蛋白（ｂｏｖｉｎｅｓｅｒｕｍａｌｂｕ
ｍｉｎ，ＢＳＡ）购自索莱宝生物科技有限公司，苯甲基磺
酰氟（ｐｈｅｎｙｌｍｅｔｈａｎｅｓｕｌｆｏｎｙＩｆｌｕｏｒｉｄｅ，ＰＭＳＦ）、二喹啉
甲酸（ｂｉｃｉｎｃｈｏｎｉｎｉｃａｃｉｄ，ＢＣＡ）蛋白浓度测定试剂
盒、增强型化学发光（ｅｎｈａｎｃｅｄｃｈｅｍｉｌｕｍｉｎｅｓｃｅｎｃｅ，
ＥＣＬ）试剂盒购自碧云天生物技术研究所；蛋白电泳
槽购于美国ＢｉｏＲａｄ公司，转膜槽购自上海天能科技
公司，高速离心机（５４２４Ｒ）购于德国Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ公司。
１．３　细胞培养　将利用２９３Ｔ细胞构建稳定细胞系
Ｈｕｈ７ｓｉｒｔ６细胞株和 Ｈｕｈ７ＧＦＰ细胞株从液氮罐中
取出，立即放入３７℃的水浴锅中迅速摇晃促进融
化，待 其 融 化 后 将 细 胞 放 入 离 心 机，室 温

１５００ｒ·ｍｉｎ－１离心２ｍｉｎ，在超净台内将液体弃去，

加入含１００ｍｇ·Ｌ－１链霉素、１００Ｕ·Ｌ－１青霉素和

体积分数１０％胎牛血清的高糖达尔伯克改良伊戈

尔培养基，在３７℃、含体积分数５％ＣＯ２的湿润培
养箱中培养 ２４～４８ｈ。
１．４　细胞计数试剂盒（Ｃｅｌｌｃｏｕｎｔｋｉｔ８，ＣＣＫ８）检
测过表达ＳＩＲＴ６对肝癌细胞体外增殖的影响　将
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Ｈｕｈ７ｓｉｒｔ６细胞和 Ｈｕｈ７ＧＦＰ细胞按照每孔 ３．５×
１０３个接种于９６孔板，每种细胞各设５个复孔；第
１～４天，每天在预定时间更换新鲜培养基１００μＬ，
并加入１０μＬ的ＣＣＫ８溶液；酶标仪检测４５０ｎｍ波
长处的吸光度值，吸光度值越高，表明细胞增殖能力

越强。

１．５　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测 ＴｇＳＩＲＴ６小鼠肝脏组织
中ＳＩＲＴ６的表达　选取ＴｇＳＩＲＴ６小鼠和Ｗｔ小鼠各１
只，颈椎脱臼法处死，无菌条件下迅速解剖小鼠，取

肝脏放入液氮，于 －８０℃保存，用于组织总蛋白的
提取。取适量配制好的组织裂解液，加入体积分数

１％ ＰＭＳＦ（１００ｍｍｏｌ·Ｌ－１）、体积分数１％蛋白酶抑
制剂和质量分数 ０．２％ＳＤＳ，充分混匀置于冰上备
用。分别称取小鼠肝脏组织约１００ｍｇ，冰浴条件下
组织匀浆器充分匀浆后，４℃ １２０００ｒ·ｍｉｎ－１离心
１５ｍｉｎ，取上清液。采用 ＢＣＡ蛋白浓度测定试剂盒
测定所提取的组织蛋白浓度。样品浓度测定后，所

有样品取相同质量至新的 ＥＰ管中，用磷酸盐缓冲
溶液（ｐｈｏｓｐｈａｔｅｂｕｆｆｅｒｅｄｓｏｌｕｔｉｏｎ，ＰＢＳ）补足至相同
体积，在样品中加入 １／４样本体积的 ５×ｌｏａｄｉｎｇ
ｂｕｆｆｅｒ，震荡混匀后置于金属浴中，１００℃变性
５ｍｉｎ。根据待检测样品ＳＩＲＴ６蛋白分子量大小，配
制适合的ＳＤＳ聚丙烯酰胺凝胶电泳和转膜，脱脂牛
奶封闭１ｈ，４℃摇床一抗孵育过夜，室温二抗孵育
１ｈ。ＥＣＬ发光、压片、显影。一抗 ＳＩＲＴ６稀释倍数
１１０００，内参一抗 Ａｃｔｉｎｉｎ稀释倍数１３０００，二
抗为 ＨＲＰ标记的山羊抗兔和 ＨＲＰ标记的山羊抗
鼠，稀释倍数均为１５０００。使用ＩｍａｇｅＪ软件分析
条带的灰度值。

１．６　动物分组与处理　将小鼠分为 ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ
组１６只（雄性１０只，雌性６只）、ＷｔＤＥＮ组１４只
（雄性８只，雌性６只）、ＴｇＳＩＲＴ６对照组４只（雄性）
和 Ｗｔ对照组 ４只（雄性）。ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组和
ＷｔＤＥＮ组小鼠腹腔注射 ＤＥＮ２５ｍｇ· ｋｇ－１，
ＴｇＳＩＲＴ６对照组和 Ｗｔ对照组小鼠腹腔注射相同剂
量的生理盐水，注射后给予正常饲料及饮水。

１．７　小鼠肝脏肿瘤发生情况观察　给药后４８周，
颈椎脱臼法处死４组小鼠，打开腹腔迅速取肝脏，观
察肝脏颜色、大小、质地及有无癌变结节，记录肝脏

肿瘤的大小、数量。

１．８　小鼠肝脏肿瘤组织苏木精伊红（ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎ
ｅｏｓｉｎ，ＨＥ）染色　取肝脏肿瘤组织，用４０ｇ·Ｌ－１的
多聚甲醛固定，梯度乙醇脱水，石蜡包埋后，采用手

动推拉式切片机常规切片，进行 ＨＥ染色，显微镜下
观察。

１．９　统计学处理　应用ＳＰＳＳ２０．０软件进行统计分

析，计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，２组间比较
采用ｔ检验，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　过表达ＳＩＲＴ６对肝癌细胞体外增殖的影响　
结果见表１。细胞培养第１～３天，ＨｕｈＳＩＲＴ６细胞
增殖能力与 ＨｕｈＧＦＰ细胞比较差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）；细胞培养第４天，ＨｕｈＳＩＲＴ６细胞增殖
速度显著低于 ＨｕｈＧＦＰ细胞，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。
表１　ＨｕｈＧＦＰ细胞和ＨｕｈＳＩＲＴ６细胞体外增殖能力比较
Ｔａｂ．１　ＥｆｆｅｃｔｓｏｆｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＳＩＲＴ６ｏｎｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ
ｏｆｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａｃｅｌｌｓｉｎｖｉｔｒｏ （珋ｘ±ｓ）

细胞 ｎ
细胞增殖

第１天 第２天 第３天 第４天

ＨｕｈＧＦＰ ５ ０．２７７±０．０１４ ０．４２８±０．０３３ ０．６０４±０．０６５ ０．７７７±０．１０８

ＨｕｈＳＩＲＴ６ ５ ０．２７１±０．０２３ ０．４１８±０．０２４ ０．５６４±０．０４７ ０．６５６±０．０７４
ｔ ０．５８７ ０．６８１ １．３６１ ２．４２０
Ｐ ０．５６８ ０．５０９ ０．１９９ ０．０３２

２．２　Ｗｔ小鼠和 ＴｇＳＩＲＴ６小鼠肝脏组织中 ＳＩＲＴ６
的表达　结果见图１。ＳＩＲＴ６在肝脏组织中有较好
的表达，表达量约为内源性 ＳＩＲＴ６的５倍，Ｗｔ小鼠
和 ＴｇＳＩＲＴ６小鼠肝脏组织中ＳＩＲＴ６的表达量分别为
０．２４７±０．０５５和１．１７８±０．０３７，ＴｇＳＩＲＴ６小鼠肝脏
组织中 ＳＩＲＴ６的表达量高于 Ｗｔ小鼠，差异有统计
学意义（Ｐ＜０．０５）。

Ａ：Ｗｔ小鼠；Ｂ：ＴｇＳＩＲＴ６小鼠。

图 １　Ｗｔ和 ＴｇＳＩＲＴ６小鼠肝脏组织中 ＳＩＲＴ６的表达
（Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ）
Ｆｉｇ．１　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＳＩＲＴ６ｉｎｌｉｖｅｒｔｉｓｓｕｅｓｏｆＷｔａｎｄ
ＴｇＳＩＲＴ６ｍｉｃｅ（Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ）

２．３　２组小鼠肝脏肿瘤的大小和数量　给药后４８
周肉眼观察，ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组和 ＷｔＤＥＮ组雄鼠肝
脏表面可见多发灰白结节（图２）。ＴｇＳＩＲＴ６对照组
和Ｗｔ对照组小鼠肝脏中未见肿瘤。ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ
组雄鼠和雌鼠的致瘤率分别为 ８０％（８／１０）和 ３３％
（２／６），ＷｔＤＥＮ组雄鼠和雌鼠的致瘤率分别为
１００％（８／８）和８３％（５／６）。ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组雄鼠和
雌鼠肿瘤数量及最大肿瘤直径均小于 ＷｔＤＥＮ组，
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；见表２。
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Ａ：ＷｔＤＥＮ组；Ｂ：ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组；箭头所指为肿瘤。

图２　ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组和ＷｔＤＥＮ组小鼠肝脏大体观

Ｆｉｇ．２　ＧｅｎｅｒａｌｖｉｅｗｏｆｍｏｕｓｅｌｉｖｅｒｉｎｔｈｅＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ

ｇｒｏｕｐａｎｄＷｔＤＥＮｇｒｏｕｐ

表２　ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组和ＷｔＤＥＮ组小鼠肝脏肿瘤数量和

肿瘤直径比较

Ｔａｂ．２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｎｕｍｂｅｒａｎｄｄｉａｍｅｔｅｒｏｆｌｉｖｅｒ

ｔｕｍｏｒｓｂｅｔｗｅｅｎＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮｇｒｏｕｐａｎｄＷｔＤＥＮｇｒｏｕｐ

（珋ｘ±ｓ）

组别 ｎ 肿瘤数量 肿瘤直径／ｍｍ
ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组
　　雄鼠 １０ ６．３３１±０．１２２ ７．２１６±０．１５８
　　雌鼠 ６ １．１５７±０．４６２ １．２１５±０．３１６
ＷｔＤＥＮ组
　　雄鼠 ８ １０．３７３±０．３１２ａ １１．２４８±０．１１３ａ

　　雌鼠 ６ ３．１７９±０．２５１ｂ ３．２０９±０．１７４ｂ

　　注：与 ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组雄鼠比较ａＰ＜０．０５；与 ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组

雌鼠比较ｂＰ＜０．０５。

２．４　小鼠肝肿瘤组织形态　结果见图３。镜下可
以发现肿瘤细胞为圆形或多角形，细胞质丰富，核仁

明显，核比较大，并且呈现深染，呈巢状或者条索状

排列，排列成３～４层厚的小梁或细胞索，可见很少
血窦样腔隙，提示为肝细胞癌。

图３　小鼠肝脏肿瘤ＨＥ染色（１０×２０）

Ｆｉｇ．３　ＨＥｓｔａｉｎｉｎｇｏｆｌｉｖｅｒｔｕｍｏｒｓｉｎｍｉｃｅ（１０×２０）

３　讨论

肝癌发病迅速，转移性强，临床治疗效果不理

想，患者预后差，这与其多种发病因素如肝炎病毒感

染、化学致癌因素等有关［９１１］。肝癌模型的成功建

立是研究肝癌的基础条件，有效的模型也可使研究

更有效率。ＤＥＮ具有较强的肝脏毒性作用，其作为
致癌物与人原发性肝癌在病因学上存在着一定的相

似性，其诱发的小鼠肝癌为 ＨＣＣ，与人肝癌的发生
过程也较为相似，适用于肝癌发生、发展的机制研

究。利用该实验模型寻找有效的分子靶点，对 ＨＣＣ
的早期诊断以及探索有效的治疗策略，提高患者的

生存率和生存质量具有重要意义。

ＳＩＲＴ６作为Ｓｉｒｔｕｉｎ家族的成员，具有去乙酰基
化酶活性和二磷酸腺苷核糖基转移酶活性，因而具

有很广泛的生物学功能。肿瘤和基因组的不稳定

性、炎症、增殖以及糖酵解等有非常重要的联系，而

ＳＩＲＴ６在基因组稳定、调节炎症反应、抑制糖酵解等
方面有非常重要的作用，这也是 ＳＩＲＴ６在癌症方面
被广泛研究的原因之一［１２］。

ＳＩＲＴ６被认为是一个抑癌基因，目前有如下几
方面的证据：（１）ＳＩＲＴ６缺失的细胞中，糖酵解过程
明显增强，基本不利用三羧酸循环提供能量，这与肿

瘤细胞的 Ｗａｒｂｕｒｇ效应类似［１３］；（２）ＳＩＲＴ６对 ＤＮＡ
修复过程中的重要蛋白ＣｔＩＰ有去乙酰基化的作用，
能够去除ＣｔＩＰ的乙酰基团，激活 ＣｔＩＰ，从而促进断
裂的ＤＮＡ得到有效修复［１４］；（３）ＳＩＲＴ６能与端粒部
位的染色质特异性结合，去除该区域 Ｈ３Ｋ９位点的
乙酰基团，维持端粒的稳定性；（４）ＳＩＲＴ６能和核因
子κＢ共同结合与炎症相关因子的启动子区域，通
过去乙酰基化组蛋白，抑制炎症相关因子的表

达［１５］；（５）人类的 ＳＩＲＴ６基因位于染色体的１９ｐ１３．３
区域，根据癌症基因组剖析计划和美国国家癌症研

究所数据库中的数据证明１９ｐ１３．３是许多肿瘤易发
生突变的区域［１６］。在患有肺癌的雄性小鼠中，

ＫＡＮＦＩ等［１７］研究发现，与野生型小鼠相比，ＳＩＲＴ６
基因过表达小鼠寿命延长１１．７％，提示在癌症的进
展中 ＳＩＲＴ６基因可以发挥抑癌作用。同时，有许多
研究表明，ＳＩＲＴ６基因在胰腺癌、鳞状细胞癌中表达
上调，表示 ＳＩＲＴ６基因是一个潜在的肿瘤促进因
子［１８１９］。以上研究结果表明，在不同肿瘤组织中

ＳＩＲＴ６表达不同，其可在肿瘤发生、发展中通过多种
途径发挥不同的作用，然而其具体的作用机制有待

进一步深入进行研究。然而目前关于ＳＩＲＴ６在癌症
中的作用尚存有争议，大部分研究认同 ＳＩＲＴ６可以
发挥抑制肿瘤的作用，同时也有相关研究表明，在使

用吉西他滨对胰腺癌患者进行治疗时，在抑制

ＳＩＲＴ６的同时，可以大大降低 ＣＡＰＡＮ１细胞活性，
表明ＳＩＲＴ６也有致癌的可能性，同时说明 ＳＩＲＴ６在
不同的肿瘤、致癌原因及致癌微环境中可能具有不

同的功能，还需要进一步深入研究［２０２１］。

本研究通过在 Ｈｕｈ细胞中过表达 ＳＩＲＴ６，检测
ＳＩＲＴ６对肝癌细胞体外增殖能力的影响，结果表明，
ＳＩＲＴ６过表达可明显降低体外肝癌细胞的生长速
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度。本研究发现，在 ＤＥＮ的诱变下，ＴｇＳＩＲＴ６实验
组小鼠和Ｗｔ实验组小鼠肝脏表面均可见多发大灰
白结节，即肝脏肿瘤；而 ＴｇＳＩＲＴ６对照组和 Ｗｔ对照
组小鼠肝脏中未观察到肿瘤。与 ＷｔＤＥＮ组比较，
ＴｇＳＩＲＴ６ＤＥＮ组小鼠肝脏肿瘤的发生率降低，肿瘤
数量和大小均有下降。本研究在生理水平上进一步

验证了ＳＩＲＴ６具有抑制肝细胞肿瘤发生的作用，但
其机制未进行深入探讨，下一步还需要继续探索

ＳＩＲＴ６对抑制肝脏肿瘤发生的作用机制，研究相关
信号通路及靶基因，为肝癌的治疗提供新的靶点。
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