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摘　要：本试验旨在探讨嗜酸乳杆菌（ＬＡＢ１）如何影响黏着斑激酶（ＦＡＫ）磷酸化及紧密连接蛋白 Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的表

达。用高（１．０×１０９ＣＦＵ·ｍＬ－１）、中（１．０×１０８ＣＦＵ·ｍＬ－１）、低（１．０×１０７ＣＦＵ·ｍＬ－１）３种浓度的致病性大肠杆

菌（犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪犮狅犾犻，犈．犮狅犾犻）和霍乱沙门菌（犛犪犾犿狅狀犲犾犾犪犮犺狅犾犲狉犪犲狊狌犻狊，犛．犮犺狅）对猪空肠上皮细胞系（ＩＰＥＣＪ２）进行

感染后，用高、中、低３种浓度的ＬＡＢ１作用于感染后的ＩＰＥＣＪ２（模拟治疗试验），用 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ检测ＦＡＫ第

３９７位酪氨酸磷酸化水平；用ＥＬＩＳＡ方法检测Ｏｃｃｌｕｄｉｎ表达水平。结果显示：在ＬＡＢ１模拟治疗犛．犮犺狅感染的试

验中，ＦＡＫ磷酸化水平和Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的表达量与ＬＡＢ１浓度呈正浓度效应，而与犛．犮犺狅浓度呈负浓度效应；３种浓度

的ＬＡＢ１处理中、低浓度犛．犮犺狅感染时，组间相互比较差异显著（犘＜０．０５）。在ＬＡＢ１模拟治疗犈．犮狅犾犻感染的试

验中，ＦＡＫ磷酸化水平和Ｏｃｃｌｕｄｉｎ表达量与ＬＡＢ１浓度呈正浓度效应，３种浓度的ＬＡＢ１处理低浓度犈．犮狅犾犻感染

时，组间相互比较差异显著（犘＜０．０５）。结论：ＬＡＢ１激活受犈．犮狅犾犻和犛．犮犺狅抑制的ＦＡＫ磷酸化，并能上调细胞

紧密连接蛋白Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的表达。
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ＩＰＥＣＪ２；ＦＡＫ；ｏｃｃｌｕｄｉｎ

　　健全的肠道上皮间紧密连接结构可阻止毒素或

微生物代谢产物经肠黏膜进入体循环，降低由毒素

等引起的肠道局部感染或脓毒症等全身性反应［１］，

有研究表明致病性大肠杆菌（Ｅｎｔｅｒｏｐａｔｈｏｇｅｎｉｃ

犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪犮狅犾犻，ＥＰＥＣ）通过激活肌球蛋白轻链激

酶（ＭＬＣＫ）引起肌球蛋白轻链（ＭＬＣ２０）磷酸化，导

致细胞骨架收缩［２］，同时还能分泌ＥｓｐＦ使紧密连

接（ＴｉｇｈｔＪｕｎｃｔｉｏｎ，ＴＪ）结构蛋白 Ｏｃｃｌｕｄｉｎ去磷酸

化，导致跨膜电阻（ＴＥＲ）下降，细胞旁通透性增

高［３］，从而损害ＴＪ屏障功能，因此，紧密连接在肠

上皮免疫屏障功能中发挥重要作用，阐明其功能及

相关调控机制对防治肠道疾病具有重要意义。目前

研究表明，胞外信号通过跨膜蛋白与黏着斑激酶

（ＦｏｃａｌＡｄｈｅｓｉｏｎＫｉｎａｓｅ，ＦＡＫ）的Ｎ端区域结合并

激活ＦＡＫ，活化的ＦＡＫ通过ＲａｓＲａｆＥＲＫ信号途

径活化胞外信号调节激酶１／２（Ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒｓｉｇｎａｌ

ｒｅｇｕｌａｔｅｄｋｉｎａｓｅ１／２，ＥＲＫ１／２）
［４］。ＥＲＫ／ＭＡＰＫ

途径与上皮紧密连接屏障的形成和维护密切相关，

Ｓ．Ｂａｓｕｒｏｙ等通过Ｐｕｌｌｄｏｗｎ试验及Ｐａｉｒｗｉｓｅ连

接试验证实，ＥＲＫ同ｏｃｃｌｕｄｉｎ蛋白的ｃ端区域等直

接作用［５］。在ＥＲＫ表达失调的情况下会影响肠上

皮紧密连接蛋白的磷酸化，进一步破坏肠上皮紧密

连接，增加肠上皮通透性［６］。Ｏｃｃｌｕｄｉｎ是 ＴＪ中重

要的结构蛋白之一，不仅能通过外环以拉链式自组

合，进而产生细胞旁封闭，还能与不同的分子结合，

调节紧密连接的形成［７８］。秦环龙等用植物乳杆菌

作用于Ｃａｃｏ２细胞，结果表明植物乳杆菌可以提高

紧密连接蛋白的表达水平，保护屏障功能并降低肠

上皮通透性，减少细菌移位［９］。

本试验以培养的ＩＰＥＣＪ２细胞为体外研究模

型，检测ＩＰＥＣＪ２经３种浓度的犈．犮狅犾犻及犛．犮犺狅

感染后，再用３种浓度的ＬＡＢ１处理之后，ＩＰＥＣＪ２

分泌ｏｃｃｌｕｄｉｎ的量及ＦＡＫ磷酸化的变化情况，初

步探讨乳酸菌抗致病菌致肠上皮损伤的部分机理。

１　材料和方法

１．１　试验材料和试验设计

菌种：本试验室分离、鉴定，来源于仔猪小肠上

皮黏膜的嗜酸乳杆菌（犔犪犮狋狅犫犪犮犻犾犾狌狊犪犮犻犱狅狆犺犻犾狌狊，

ＬＡＢ１）。猪大肠埃希菌（犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪犮狅犾犻，犈．犮狅犾犻）；

强毒型猪霍乱沙门菌（犛犪犾犿狅狀犲犾犾犪犮犺狅犾犲狉犪犲狊狌犻狊，犛．

犮犺狅）均购于自国家兽医微生物菌种保藏中心。

细胞系：ＩＰＥＣＪ２细胞系是培养自出生后２４ｈ

内仔猪的空肠上皮细胞并建立的细胞系，本试验中

所用的该细胞系由克罗地亚马里博尔大学Ａｖｒｅｌｉｊａ

Ｃｅｎｃｉ̌ｃ博士馈赠。

１．２　试验材料

单克隆兔抗ＦＡＫ（Ｙ３９７磷酸化）抗体、单克隆

兔抗Ｏｃｃｌｕｄｉｎ抗体、Ｏｃｃｌｕｄｉｎ蛋白样品均购自Ａｂ

ｃａｍ公司，多克隆鼠抗βａｃｔｉｎ抗体、羊抗兔ＩｇＧ二

抗及羊抗鼠ＩｇＧ二抗为北京康为试剂公司产品；胎

牛血清、０．２５％胰蛋白酶、ＤＭＥＭ 干粉均购于Ｉｎ

ｖｉｔｒｏｇｅｎ公司；Ｈａｎｋｓ’平衡盐干粉为Ｓｉｇｍａ公司产

品；青霉素、链霉素为河北远征药业有限公司产品；

细胞瓶和９６孔ＥＬＩＳＡ板为Ｃｏｒｎｉｎｇ公司产品；ＲＩ

ＰＡ蛋白提取试剂盒为盈信阳光公司产品；其余化

学试剂为北京北化公司产品。

１．３　试验方法

１．３．１　细菌培养　　将ＬＡＢ１接于 ＭＲＳ肉汤中，反

复转接活化３代，恢复菌种活力。之后于３７℃，厌氧

培养２４ｈ，用ＰＢＳ（ｐＨ７．４）缓冲液洗２次，再用不含

抗生素的ＤＭＥＭ培养液１０倍稀释成高（１．０×１０９

ＣＦＵ·ｍＬ－１）、中（１．０×１０８ ＣＦＵ·ｍＬ－１）和低

（１．０×１０７ＣＦＵ·ｍＬ－１）３种浓度的菌液待用。将犈．

犮狅犾犻和犛．犮犺狅接于营养肉汤中，反复转接活化３代，恢

复菌种活力。之后于３７℃，有氧培养２４ｈ，用ＰＢＳ

（ｐＨ７．４）缓冲液洗２次，再用不含抗生素的ＤＭＥＭ

培养液１０倍稀释成高（１．０×１０９ＣＦＵ·ｍＬ－１）、中

（１．０×１０８ＣＦＵ·ｍＬ－１）和低（１．０×１０７ＣＦＵ·ｍＬ－１）

３种浓度的菌液待用。

１．３．２　细胞培养　　在２５ｃｍ
２ 细胞培养瓶（Ｃｏｒ

ｎｉｎｇ，ＵＳＡ）中，采用含有５％胎牛血清和１％抗生

素的 ＤＭＥＭ 培养液培养仔猪空肠上皮细胞系

（ＩＰＥＣＪ２），隔１ｄ换１次培养液。将培养２４ｈ的

ＩＰＥＣＪ２细胞用ＰＢＳ（ｐＨ７．４）缓冲液洗３次。设

高、中、低浓度犈．犮狅犾犻及犛．犮犺狅处理组，每组试验瓶

加入稀释好的菌液５ｍＬ，每组３个重复，同时设空

白对照３瓶，于３７℃，５％ＣＯ２，９５％ 湿度的二氧化
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碳培养箱中培养１ｈ，用ＰＢＳ缓冲液洗３次，去除未

黏附的细菌，然后每瓶加入ＬＡＢ１菌液５ｍＬ。

１．３．３　蛋白提取　　用ＲＩＰＡ蛋白提取试剂盒提

取细菌黏附后ＩＰＥＣＪ２细胞的蛋白，将蛋白样品在

－２０℃保存备用。

１．３．４　ＥＬＩＳＡ试验　　从－２０℃冰箱里取出单

克隆兔抗ｏｃｃｌｕｄｉｎ抗体包被９６孔ＥＬＩＳＡ板并４℃

过夜。经封闭、加样、洗涤、孵育后测４５０ｎｍ处光

吸收值。用ＢＣＡ 法绘制标准曲线并测定样品中

Ｏｃｃｌｕｄｉｎ蛋白含量，结果以ｐｇ·ｍＬ
－１表示。

１．３．５　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ试验　　每个样本取等

量蛋白（约５０μｇ）进行ＳＤＳＰＡＧＥ凝胶电泳，电压

１００Ｖ，２ｈ，电泳后将蛋白转至硝酸纤维素膜上，电

压１２０Ｖ，２ｈ，封闭液３７℃封闭１ｈ，ＴＢＳＴ洗１５

ｍｉｎ×３次，加入单克隆兔抗ＦＡＫ抗体（Ｙ３９７磷酸

化）（１∶５００）４℃过夜，ＴＢＳＴ洗１５ｍｉｎ×３次，然

后加入碱性磷酸酶标记的羊抗兔ＩｇＧ 抗体（１∶

１０００）室温２ｈ，ＴＢＳＴ洗１５ｍｉｎ×３次，ＥＣＬ（底物

化学发光）显色。以同一样本的β犪犮狋犻狀作为内参。

结果通过ＱｕａｎｔｉｔｙＯｎｅ定量分析系统进行分析。

１．３．６　统计分析　　对试验得到的原始数据进行

归一化处理，用ＳＡＳ９．０统计软件进行组内和组间

多重比较，结果用 “狓±狊”表示。

２　结果与分析

２．１　犛．犮犺狅感染细胞后犔犃犅１对犉犃犓磷酸化的影

响

　　在同一浓度ＬＡＢ１作用下，ＦＡＫ磷酸化量与犛．

犮犺狅感染量呈负浓度效应，相互比较差异显著（犘＜

０．０５）；用中、低浓度的犛．犮犺狅感染后，再加入３种浓

度的ＬＡＢ１时，ＦＡＫ磷酸化量与ＬＡＢ１呈正浓度效

应，相互比较差异显著（犘＜０．０５），见图１、表１。

１～３．ＬＡＢ１１０
９ 组；４～６．ＬＡＢ１１０８ 组；７～９．ＬＡＢ１

１０７ 组；１、４、７．犛．犮犺狅１０９ 组；２、５、８．犛．犮犺狅１０８ 组；３、６、

９．犛．犮犺狅１０７ 组

１３．ＬＡＢ１１０９；４６：ＬＡＢ１１０８；７９：ＬＡＢ１１０７；１，４，

７．犛．犮犺狅１０９；２，５，８．犛．犮犺狅１０８；３，６，９．犛．犮犺狅１０７

图１　犠犲狊狋犲狉狀犫犾狅狋分析感染犛．犮犺狅后，犔犃犅１对犐犘犈犆犑２

犉犃犓（犢３９７）磷酸化的影响

犉犻犵．１　犠犲狊狋犲狉狀犫犾狅狋犪狀犪犾狔狊犻狊狅犳犲犳犳犲犮狋狅犳犔犃犅１狅狀狆犺狅狊

狆犺狅狉狔犾犪狋犻狅狀狅犳犉犃犓 （犢３９７）犻狀犛．犮犺狅犻狀犳犲犮狋犲犱

犐犘犈犆犑２

表１　犔犃犅１处理犛．犮犺狅感染细胞后，对犐犘犈犆犑２犉犃犓（犢３９７）磷酸化的影响

犜犪犫犾犲１　犈犳犳犲犮狋狅犳犔犃犅１狅狀犉犃犓（犢３９７）狆犺狅狊狆犺狅狉狔犾犪狋犻狅狀狅犳犉犃犓（犢
３９７）犻狀犛．犮犺狅犻狀犳犲犮狋犲犱犐犘犈犆犑２

处理分组 Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ ＬＡＢ１１０９ ＬＡＢ１１０８ ＬＡＢ１１０７

犛．犮犺狅１０９ ２１７７．８±１０５．６Ａａ １１８４．１±７５．１Ａｂ ９４９．３±４３．３Ａｂ

犛．犮犺狅１０８ ３４３０．６±１３２．８Ｂａ １８２９．４±９７．４Ｂｂ １４２３．２±７５．３Ｂｃ

犛．犮犺狅１０７ ３０７３．７±１６５．８Ｃａ ２４１６．６±１１４．７Ｃｂ １８５４．１±３３．９Ｃｃ

不同大写字母表示组间差异显著（犘＜０．０５），不同小写字母表示组内差异显著（犘＜０．０５），下同

Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｃａｐｉｔａｌｌｅｔｔｅｒｓｉｎｄｉｃａｔｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅａｍｏｎｇｇｒｏｕｐｓ（犘＜０．０５），ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｍａｌｌｌｅｔｔｅｒｓｉｎｄｉｃａｔｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒ

ｅｎｃｅｓｗｉｔｈｉｎｔｈｅｇｒｏｕｐ（犘＜０．０５）．Ｔｈｅｓａｍｅａｓｂｅｌｏｗ

２．２　犈．犮狅犾犻感染细胞后犔犃犅１对犉犃犓磷酸化的影

响

　　在ＬＡＢ１模拟治疗同一浓度犈．犮狅犾犻感染试验

中，ＦＡＫ磷酸化量与ＬＡＢ１呈正浓度效应，其中模

拟治疗低浓度犈．犮狅犾犻感染时，相互比较差异显著

（犘＜０．０５）；在同一浓度 ＬＡＢ１模拟治疗试验中，

ＦＡＫ磷酸化量与犈．犮狅犾犻感染量呈负浓度效应，其

中高浓度ＬＡＢ１治疗组内相互比较差异显著（犘＜

０．０５），见图２、表２。

ＬＡＢ１对内参β犪犮狋犻狀的磷酸化的影响见图３。

２．３　犛．犮犺狅感染细胞后，犔犃犅１对犗犮犮犾狌犱犻狀表达的

影响

　　先用中、低浓度的犛．犮犺狅感染，后加３种浓度

的ＬＡＢ１模拟治疗时，用ＥＬＩＳＡ法检测显示Ｏｃｃｌｕ

ｄｉｎ的表达量与ＬＡＢ１呈正浓度效应，且相互比较

差异显著（犘＜０．０５）。在同一浓度ＬＡＢ１模拟治疗
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试验中，Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的表达量与犛．犮犺狅感染量呈负浓

度效应，且相互比较差异显著（犘＜０．０５），见图４。

１～３．ＬＡＢ１１０
９ 组；４～６．ＬＡＢ１１０８ 组；７～９．ＬＡＢ１

１０７ 组；１、４、７．犈．犮狅犾犻１０９ 组；２、５、８．犈．犮狅犾犻１０８ 组３、

６、９．犈．犮狅犾犻１０７ 组

１３．ＬＡＢ１１０９；４６．ＬＡＢ１１０８；７９．ＬＡＢ１１０７；１，４，

７．犈 ．犮狅犾犻１０９；２，５，８．犈．犮狅犾犻１０８；３，６，９．犈．犮狅犾犻

１０７

图２　犠犲狊狋犲狉狀犫犾狅狋狋犻狀犵分析感染 犈．犮狅犾犻后，犔犃犅１对

犐犘犈犆犑２犉犃犓（犢３９７）磷酸化的影响

犉犻犵．２　犠犲狊狋犲狉狀犫犾狅狋狋犻狀犵犪狀犪犾狔狊犻狊狅犳犲犳犳犲犮狋狅犳犔犃犅１狅狀

狆犺狅狊狆犺狅狉狔犾犪狋犻狅狀狅犳犉犃犓（犢
３９７）犻狀犈．犮狅犾犻犻狀犳犲犮

狋犲犱犐犘犈犆犑２

１～３．ＬＡＢ１１０
９ 组；４～６．ＬＡＢ１１０８ 组；７～９．ＬＡＢ１

１０７ 组

１３．ＬＡＢ１１０９；４６．ＬＡＢ１１０８；７９．ＬＡＢ１１０７

图３　犠犲狊狋犲狉狀犫犾狅狋狋犻狀犵分析犔犃犅１对犐犘犈犆犑２β犪犮狋犻狀磷

酸化的影响

犉犻犵．３　犠犲狊狋犲狉狀犫犾狅狋狋犻狀犵犪狀犪犾狔狊犻狊狅犳犲犳犳犲犮狋狅犳犔犃犅１狅狀β

犪犮狋犻狀狆犺狅狊狆犺狅狉狔犾犪狋犻狅狀犻狀犐犘犈犆犑２

２．４　犈．犮狅犾犻感染细胞后，犔犃犅１对犗犮犮犾狌犱犻狀表达的

影响

　　在ＬＡＢ１模拟治疗同一浓度犈．犮狅犾犻试验中，用

ＥＬＩＳＡ法检测显示Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的表达量与ＬＡＢ１呈

表２　犔犃犅１处理犈．犮狅犾犻感染细胞后对其犐犘犈犆犑２犉犃犓（犢３９７）磷酸化值的影响

犜犪犫犾犲２　犈犳犳犲犮狋狅犳犔犃犅１狅狀犉犃犓（犢３９７）狆犺狅狊狆犺狅狉狔犾犪狋犻狅狀狅犳犉犃犓（犢
３９７）犻狀犈．犮狅犾犻犻狀犳犲犮狋犲犱犐犘犈犆犑２

处理分组 Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ ＬＡＢ１１０９ ＬＡＢ１１０８ ＬＡＢ１１０７

犈．犮狅犾犻１０９ ９４７．２±２５．１Ａａ ９５８．３±３１．７Ａａ ８２６．６±５０．２Ａｂ

犈．犮狅犾犻１０８ １６６５．６±８１．３Ｂａ １５０５．９±１６．４Ｂａ ９４３．５±４８．２Ｂｂ

犈．犮狅犾犻１０７ ２８１８．３±１４６．８Ｃａ １６３３．２±１０４．２Ｂｂ １０２８．７±４６．９Ｂｃ

正浓度效应；在同一浓度ＬＡＢ１模拟治疗试验中，

Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的表达量与犈．犮狅犾犻感染量呈负浓度效应，

相互比较差异显著（犘＜０．０５），见图５。

图４　犔犃犅１处理犛．犮犺狅感染细胞后对其犗犮犮犾狌犱犻狀表达

量的影响

犉犻犵．４　犈犳犳犲犮狋狅犳犔犃犅１狅狀狅犮犮犾狌犱犻狀犲狓狆狉犲狊狊犻狅狀犪犳狋犲狉犮犲犾犾狊

犻狀犳犲犮狋犲犱犫狔犛．犮犺狅

图５　犔犃犅１处理犈．犮狅犾犻感染细胞对其狅犮犮犾狌犱犻狀表达量

的影响

犉犻犵．５　犈犳犳犲犮狋狅犳犔犃犅１狅狀狅犮犮犾狌犱犻狀犲狓狆狉犲狊狊犻狅狀犪犳狋犲狉犮犲犾犾狊

犻狀犳犲犮狋犲犱犫狔犈．犮狅犾犻

３　讨　论

目前认为肠道致病菌影响ＴＪ功能的途径：（１）
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改变宿主细胞 ＴＪ蛋白结构及功能；（２）破坏细胞骨

架结构；（３）影响其他细胞信号通路，如ＰＫＣ途径

等［１０］。已有研究表明，大肠杆菌黏附于肠道上皮细

胞后，可分泌效应分子，并通过各种途径作用于细

胞，引起肠黏膜功能紊乱，如电解质分泌紊乱，ＴＪ屏

障被破坏，细菌异位感染等，或诱导细胞凋亡［１１］。

Ｄ．Ｅ．Ｓｈｉｆｆｌｅｔｔ等用致病性大肠杆菌（ＥＰＥＣ）感染

Ｔ８４细胞时发现：ＥＰＥＣ可作用于 ＴＪ蛋白，导致

ＺＯ１、Ｏｃｃｌｕｄｉｎ和 Ｃｌａｕｄｉｎ１蛋白的表达减少
［１２］。

而Ｓ．ＲｅｓｔａＬｅｎｅｒｔ等人将乳酸菌、双歧杆菌和肠侵

袭性大肠杆菌（ＥＩＥＣ）一起与肠上皮细胞共培养，发

现可明显减缓ＥＩＥＣ导致的肠道上皮通透性增加，

而且益生菌试验组的ＴＪ结构ＺＯ１蛋白的表达量

也较感染组增多，提示益生菌对肠道致病菌的感染

宿主细胞具有保护作用［１３］。这种作用机理之一是

益生菌加强了肠上皮细胞紧密连接蛋白的结构和功

能，本试结果验佐证这个观点。

对于ＴＪ相关蛋白的表达研究，目前大多集中

在图像分析和蛋白定量方面。笔者采用ＥＬＩＳＡ和

Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ方法的结果表明，乳酸菌在抵抗

犈．犮狅犾犻及犛．犮犺狅对肠上皮细胞的感染过程中，与减

少致病菌对ＩＰＥＣＪ２细胞的黏附有关。即乳酸菌黏

附于肠道上皮细胞后，可阻止犈．犮狅犾犻及犛．犮犺狅对

ＩＰＥＣＪ２细胞的黏附，从而减轻肠上皮的被感染的

程度，缓解ＴＪ的损伤和降低肠上皮细胞的通透性，

进而降低肠道炎症发生的可能性。在ＬＡＢ１模拟治

疗犛．犮犺狅和犈．犮狅犾犻感染的试验中，Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的表

达量与ＬＡＢ１浓度有很强的正浓度效应，和犛．犮犺狅

与犈．犮狅犾犻感染量呈负浓度效应。同样，ＦＡＫ磷酸

化量与 Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的表达量的变化情况一致。这些

结果表明，犛．犮犺狅与犈．犮狅犾犻可能的致病机理之一

是造成被感染细胞紧密连接的变化，从而使内毒素

等致病因子容易侵入内皮细胞引发炎症反应。Ｓｈｉｎ

等研究发现，肠致病性大肠杆菌可使Ｏｃｃｌｕｄｉｎ去磷

酸化，导致Ｏｃｃｌｕｄｉｎ位置改变，跨膜电阻值降低
［１４］。

该结果和笔者试验结果的意义是一致的。

本试验中还发现，在ＬＡＢ１分别模拟治疗同一

浓度的犛．犮犺狅和犈．犮狅犾犻的感染时，Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的表

达量与 ＬＡＢ１呈正浓度效应，其中在３种浓度

ＬＡＢ１作用下，中、低浓度犛．犮犺狅和低浓度犈．犮狅犾犻

组间相比较显著差异（犘＜０．０５）。同时ＦＡＫ磷酸

化量也与ＬＡＢ１的呈正浓度效应。说明嗜酸乳杆菌

黏附于ＩＰＥＣＪ２细胞后，可以抑制犛．犮犺狅和犈．犮狅

犾犻对细胞的黏附、破坏，同时ＴＪ相关蛋白和ＦＡＫ磷

酸化的表达增多，减轻炎症的发生。张中伟等人研

究了乳酸菌对ＥＩＥＣ感染Ｃａｃｏ２细胞后ＴＪ结构和

相关蛋白的变化，结果认为乳酸菌抑制ＥＩＥＣ破坏

单层细胞的完整性，并改善 ＴＪ的结构变化和相关

蛋白的表达分布［１５］。

在本试验中，随着ＦＡＫ磷酸化水平的升高，紧

密连接蛋白Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的水平也出现相应的升高，从

一个方面证明了ＦＡＫ能够调控紧密连接蛋白Ｏｃ

ｃｌｕｄｉｎ的水平。

４　结　论

ＬＡＢ１激活被犈．犮狅犾犻和犛．犮犺狅抑制的ＦＡＫ

磷酸化，并上调细胞紧密连接蛋白 Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的表

达。

致谢：本试验过程中北京农学院本科生张学文、仇晶晶等同

学在培养细菌工作上给予很大帮助，在此对她们表示感谢。
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