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摘 要  探 讨 抑 制 胞 外 信 号 调 节 激 酶 （ extracellular regulated protein kinases， ERK） 和 蛋 白 激 酶 B（ Akt） 对 曲 古 柳 菌 素

（ TSA） 诱 导 的 卵 巢 癌 细 胞 凋 亡 的 影 响 。 方 法 ： 常 规 培 养 OVCAR-3卵 巢 癌 细 胞 株 ， 分 为 对 照 、 TSA、 TSA+PD98059和

TSA+Y294002 四 组 ， 其 中 TSA组 为 TSA 2.5 μM 处 理 24 h， TSA+PD98059组 和 TSA+Y294002组 采 用 5 μM PD98059或

Y294002预 处 理 1 h后 ， 2.5 μM TSA处 理 24 h。 MTT法 分 析 各 组 细 胞 生 存 情 况 ， Western blot法 检 测 P53及 细 胞 色 素 C蛋 白

的 表 达 ， 分 光 光 度 法 检 测 Caspase-9， Caspase-8和 Caspase-3活 性 。 结 果 ： MTT分 析 结 果 显 示 ， 与 对 照 组 比 较 ， TSA处

理 后 显 著 降 低 OVCAR-3细 胞 的 存 活 率 （ P<0.05） ； 与 TSA单 独 处 理 比 较 ， 采 用 5 μM PD98059或 Y294002预 处 理 可 以 进

一 步 降 低 OVCAR-3细 胞 的 存 活 率 （ P<0.05） 。 Western bot分 析 结 果 显 示 TSA处 理 可 以 显 著 增 加 OVCAR-3细 胞 中 P53及 细

胞 色 素 C蛋 白 的 表 达 ， 增 加 OVCAR-3细 胞 Caspase-9， Caspase-8和 Caspase-3活 性 ； 对 比 TSA单 独 处 理 ， TSA和 Y294002

联 合 应 用 可 以 增 加 OVCAR-3细 胞 中 P53及 细 胞 色 素 C蛋 白 的 表 达 ， 提 高  Caspase-9， Caspase-8和 Caspase-3的 活 性  

（ P<0.05） ， 而 TSA和 PD98059联 合 应 用 无 这 种 效 果 。 结 论 ： TSA可 以 诱 导 卵 巢 癌 OVCAR-3细 胞 凋 亡 ， 其 机 制 可 能 与

上 调 P53及 细 胞 色 素 C蛋 白 表 达 ， 激 活 Caspase-9、 Caspase-8、 Caspase-3和 线 粒 体 凋 亡 途 径 有 关 。 抑 制 Akt可 以 通 过 以

上 机 制 进 一 步 促 进 TSA诱 导 的 细 胞 凋 亡 。
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Abstract：  To explore the effect of ERK and Akt inhibition on trichostatin A ( TSA ) -induced apoptosis of ovarian carcinoma cells. 

Methods: OVCAR-3 cells were divided into four groups as follows: control group, TSA treatment group, TSA + PD98059 group, and 

TSA + Y294002. The cells were pretreated with PD98059 or Y294002 for 1 h, and then treated with TSA for 24 h. The cell viability 

was assayed via MTT. The apoptotic-related proteins were detected by Western blot. The activities of the caspases were 

determined using the caspase assay kits according to the manufacturer's instructions. Results: Compared with that of the control 

groups, the cell viability decreased in the TSA treatment group. The pretreatment with PD98059 or Y294002 further decreased the 

cell viability. The result of the Western blot indicated that the TSA treatment increased the expression of cytochrome C and P53 

and the expression of caspase-8, caspase-9, and caspase-3. The inhibition of Akt promoted the TSA-induced apoptosis and the 

activation of apoptosis-related proteins and caspases. However, the inhibition of ERK did not yield the same results. Conclusion: 

TSA can induce the apoptosis of OVCAR-3 cells by increasing the protein expression of cytochrome C and P53 and promoting the 

activation of caspase-8, caspase-9, and caspase-3. Moreover, TSA enhanced the mitochondria-mediated apoptotic pathways. The 

inhibition of Akt may increase the apoptotic effect of TSA through the biological mechanisms mentioned above. 
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