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沉默信息调节因子1在创伤性颅脑损伤中
发挥神经保护作用的研究进展

吴济良， 张刚利

山西医科大学附属山西省人民医院神经外科，山西 太原  030012
摘 要：创伤性颅脑损伤的发病率、致死率和致残率相对较高，公共卫生负担大，寻找创伤性颅脑损伤新的治疗方法具有重要意

义。沉默信息调节因子家族是控制能量稳态的关键调节因子，沉默信息调节因子 1（SIRT1）在神经系统疾病中发挥神经保护作

用。该文介绍 SIRT1 对创伤性颅脑损伤的神经保护作用机制，并总结以 SIRT1 为靶点治疗创伤性颅脑损伤的药物研究。
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Research advances in the neuroprotective effect of sirtuin 1 in traumatic brain injury
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Abstract： Patients with traumatic brain injury tend to have high morbidity， mortality， and disability rates， posing a 
heavy burden on public health， and it is of great importance to explore new treatment methods for traumatic brain injury. 
The sirtuin family members are crucial regulators of energy homeostasis， among which sirtuin 1 （SIRT1） exerts a 
neuroprotective effect in various nervous system diseases. This article introduces the neuroprotective mechanism of SIRT1 in 
traumatic brain injury and summarizes the pharmaceutical research on the treatment of traumatic brain injury by targeting 
SIRT1.
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创伤性颅脑损伤（traumatic brain injury， TBI）在神经

系统疾病中发病率高，并有极高的致死率和致残率，全

世界每年有 5 000 多万人罹患 TBI，其全球发病率为每年

200 例 /10 万人左右，约有一半的人在其一生中会发生

1 次或多次 TBI［1］，TBI 的总体病死率由 30 年前的 50% 降

低到目前的 30% 左右，但在存活患者中，10% 的轻度损伤

患者会遗留永久的残疾，而在中度和重度患者中这一比

例分别达 66% 和 100%［2］，这构成了巨大的公共卫生负

担。治疗 TBI 多采用对症支持治疗来控制颅内压及改善

脑功能［3］，包括稳定血流动力学、监测和治疗颅内压、维

持脑灌注压、支持充分的氧合和通气、使用高渗剂和/或
镇静剂、营养支持和预防癫痫发作［4］。但目前还没有一

种公认可以有效治疗 TBI 的药物，因此迫切需要探索 TBI
的治疗新靶点。原发性脑损伤很难干预，所以重点放在

减少继发性脑损伤，后续出现的继发性脑损伤涉及众多

的细胞和分子机制，如炎症反应、细胞凋亡、氧化应激、胶

质细胞活化、细胞代谢以及自噬等［5］，对这些病理机制的

干预能减轻继发性脑损伤，起到脑保护作用。
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沉默信息调节因子（Sirtuin， SIRT），是一个高度保守

的 烟 酰 胺 腺 嘌 呤 二 核 苷 酸（nicotinamide adenine 
dinucleotide， NAD+）依赖性酶家族，作为控制能量稳态的

关键调节因子在新陈代谢和衰老中发挥调控作用［6］。作

为 SIRT 家族中最具特征性的分子，沉默信息调节因子 1
（SIRT1）的相关研究最多［7］。SIRT1 通过 NAD+水平感知

细胞能量水平，去乙酰化并调节许多转录调节因子［包括

过 氧 化 物 酶 体 增 殖 物 激 活 受 体 γ 共 激 活 因 子 1α
（peroxisome proliferator-activated receptor gamma 
coactivator 1α， PGC-1α）、固醇调节元件结合蛋白 1、法尼

醇 X 受体、叉头框蛋白 O 家族（Forkhead box O， FOXO）、

核因子 κB（nuclear factor kappa-B， NF-κB）和过氧化物酶

体增殖物激活受体 γ］的活性，进而调控多种生理功能，包

括细胞凋亡、DNA 修复、炎症反应、代谢、肿瘤和应激

等［5］，在急性和慢性神经系统疾病发挥神经保护作用。

本文就 SIRT1 在 TBI 中发挥的神经保护作用及其机制进

行综述，并探讨以 SIRT1 为靶点的潜在治疗药物在 TBI 治

疗中的潜力。

1　SIRT1在TBI中的作用机制

1. 1　SIRT1减轻TBI后神经炎症反应的可能机制

天然免疫系统在维持大脑稳态中发挥重要作用［5］。

小胶质细胞是大脑中主要的先天免疫细胞，在维持组织

稳态方面发挥着重要作用。神经系统过度的炎症反应是

TBI 导致继发性脑损伤的关键因素［8］。小胶质细胞的过

度活化与神经炎症的发展有关［9］。颅脑损伤发生后，小

胶质细胞活化，分泌增强细胞毒性的促炎因子［10］，如肿瘤

坏死因子、白细胞介素、干扰素等，引起炎症级联反应，导

致神经元死亡。星形胶质细胞也是参与调节神经炎症的

关键先天免疫细胞［11］。SIRT1 在神经炎症过程中的调控

机制涉及 NF-κB 通路、NOD 样受体热蛋白结构域蛋白 3
（NLR family pyrin domain containing 3， NLRP3）炎症小体

通路、Toll 样受体通路以及促分裂原活化的蛋白质激酶

（mitogen-activated protein kinase， MAPK）信号通路等，在

TBI 中，前 2 个通路的研究较为集中，以下为 NF-κB 通路

及 NLRP3 炎症小体通路在 TBI 中调控炎症反应的主要

机制。

1. 1. 1　SIRT1能调控NF-κB通路减轻TBI后炎症反应

转录因子 NF-κB 家族调控多个基因的表达参与炎症

过程［12］，由 NF-κB 复合物 p65/p50 介导的相关通路通常

被定义为经典 NF-κB 通路。未被激活时，NF-κB 位于细

胞质中，与核因子 κB 抑制蛋白（inhibitor of κB， IκB）绑

定，从而被保持在非活化状态。当细胞受到特定信号的

刺激时，IκB 被磷酸化并随后降解，从而释放 NF-κB，其转

移到细胞核中，激活目标基因的转录［13］。越来越多的研

究［5］表明 SIRT1 介导的 NF-κB 参与炎症反应和疾病的调

控。在 TBI 的研究中，Chen 等［14］发现增加 SIRT1 活性能

够减轻 TBI 后炎症反应，具有神经保护的作用；研究表明

SIRT1 活性增高可抑制小胶质细胞活化，使得促炎 M1 表

型向抗炎 M2 表型转变，从而减少 TBI 诱导产生的炎症因

子 ；对 于 机 制 的 研 究 表 明 ，高 迁 移 率 族 蛋 白 B1（high 
mobility group box-1 protein， HMGB1）的 转 位 、释 放 和

NF-κB 信号通路的激活是小胶质细胞活化及其诱导炎症

反应的关键；进一步研究显示，通过增加 TBI 后 SIRT1 的

活性，抑制 HMGB1 的乙酰化，阻断 HMGB1 介导的 NF-κB
信号通路的激活，从而抑制小胶质细胞活化及随后的炎

症 反 应 。 另 外 ，Song 等［15］通 过 小 鼠 控 制 性 皮 质 撞 击

（controlled cortical impactor， CCI）模型证明促进 SIRT1 表

达可抑制小胶质细胞的激活和促炎细胞因子的产生，减

轻 TBI 介导的小鼠神经损伤；研究表明在体外促进 AMP
活 化 蛋 白 激 酶（AMP-activated protein kinase，AMPK）和

SIRT1 表 达 ，抑 制 叉 头 框 蛋 白 O1（forkhead box O1， 
FOXO1）-NF-κB 磷酸化，抑制 NLRP3 表达，可减轻炎症

反应，即通过 AMPK-SIRT1-FOXO1-NF-κB 通路可减弱

小胶质细胞介导的炎症反应。

1. 1. 2　SIRT1能抑制 NLRP3炎症小体通路减轻 TBI后炎

症反应

NLRP3 炎 症 小 体 的 激 活 与 神 经 系 统 炎 症 反 应 有

关［5］，SIRT1 可以通过抑制 NLRP3 的激活来调节 TBI 后的

神经炎症。NLRP3 是炎症小体的一种，炎症小体是胞质

内分子复合物，由胞质传感器（NLR 蛋白或黑色素瘤缺乏

因子 2 样受体）、含 CARD 结构域的凋亡相关斑点样蛋白

（apoptosis - associated speck - like protein containing a 
CARD， ASC）和前半胱氨酸蛋白酶-1 组成。受到外来刺

激时，NLR 蛋白对细胞内信号做出反应形成炎症小体复

合物，调节活化的半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶-1（cysteinyl 
aspartate specific proteinase-1， caspase-1），释放促炎细胞

因子如白细胞介素-1β（Interleukin-1β， IL-1β）和白细胞

介 素 -18（Interleukin-18， IL-18） ［16］，激 活 炎 症 反 应 。

Shaheen 等［17］发现在 TBI 小鼠模型中可以通过减轻神经

炎症反应起到脑保护作用；在研究中，TBI 后通过药物预

处理可以使损伤侧皮质 NLRP3 的 mRNA 表达和蛋白水平

降低以及 NLRP3 相关基因 ASC、caspase-1、IL-1β 和 IL-18
的 mRNA 表达降低；进一步研究表明是通过增强 TBI 后损

伤皮质 SIRT1 的表达，减弱了 NLRP3 炎症小体信号激活。

Zou 等［18］也发现可以通过减轻神经炎症反应来减轻 TBI
的程度；研究表明 TBI 后 NLRP3、caspase-1 激活，增加了

炎症细胞因子和活性氧（reactive oxygen species， ROS）的

产生；研究中通过药物促进 SIRT1 活化，抑制了 NLRP3 和

caspase-1 的活化，减少了炎症因子和 ROS 的产生；进一

步研究显示，药物对 NLRP3 炎症小体和 ROS 的抑制作用

可 被 SIRT1 抑 制 剂 sirtinol 阻 断 ，即 NLRP3 炎 症 小 体 和

ROS 的影响也可能是依赖 SIRT1 的。
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综上所述，SIRT1 通过调控 NF-κB 通路，抑制 NLRP3
炎症小体通路等机制减轻 TBI 后炎症反应（图 1），随着在

TBI 后 SIRT1 介导炎症反应的影响研究工作进一步深入，

越来越多 SIRT1 参与 TBI 后神经炎症反应新机制将被

揭示。

1. 2　SIRT1抑制TBI后神经元凋亡的可能机制

细胞凋亡是研究最多的细胞程序性死亡形式，在 TBI
的病理生理学中起着重要作用，对神经细胞凋亡的抑制

可能有助于减轻 TBI，利于神经功能恢复［19］。SIRT1 在神

经元凋亡过程中的调控机制依靠 caspase 的激活以及调

节神经元线粒体的功能障碍；自噬与炎症反应也是影响

神经元凋亡的重要机制。

1. 2. 1　SIRT1 能抑制 caspase-3 的活化并减轻 TBI 后神

经元凋亡

细 胞 凋 亡 的 启 动 依 赖 于 一 系 列 caspase 的 激 活 ，

caspase-3 参与细胞凋亡执行，能被上游的启动子激活，激

活后作用于特异性底物，使细胞发生生化及形态学改变，

导致细胞凋亡。Zhao 等［20］采用体外横断模型和体内重物

坠落模型来模拟 TBI，证明 SIRT1 可以保护神经元免受机

械创伤诱导的细胞凋亡，发挥神经保护作用；研究表明

SIRT1 抑制剂 salermide 或 SIRT1 siRNA 可抑制 SIRT1，促

进神经元凋亡，这是通过增加 cleaved caspase-3 表达导致

的；进一步研究显示 SIRT1 介导了神经元机械损伤后的

MAPK/细 胞 外 信 号 调 节 激 酶（extracellular signal-
regulated kinase， ERK）通路，下调 SIRT1 能降低 ERK1/2
的激活，进而增加 cleaved caspase-3 表达，促进 TBI 后的

神经元凋亡。

1. 2. 2　SIRT1 能减轻线粒体功能障碍并抑制 TBI 后神经

元凋亡

线粒体是细胞凋亡调控中心，TBI 后受损的线粒体释

放过量的 ROS，导致进一步的氧化应激和线粒体功能障

碍。线粒体功能障碍反过来损害膜通透性，引起线粒体

凋亡相关蛋白的过量释放，这些蛋白均促进 caspase 依赖

的神经元凋亡［21］。在脑缺血和神经退行性疾病中，激活

SIRT1 可 以 挽 救 线 粒 体 功 能 并 阻 断 神 经 元 凋 亡［22-24］。

Yang 等［25］在 TBI 的研究中发现在侧向液压冲击脑损伤大

鼠模型中，SIRT1 能够减轻 TBI 后神经元凋亡，起到神经

保护作用；研究中使用 SIRT1 抑制剂 sirtinol 预处理会导

致 TBI 诱导的线粒体损伤加剧，并促进神经元凋亡；进一

步研究发现 SIRT1 通过抑制 p38 丝裂原活化蛋白激酶通

路减轻线粒体损伤来调节神经元凋亡。另外，Cui 等［26］发

现 20-HETE 能诱导神经细胞凋亡在 TBI 中发挥有害作

用；研究表明抑制 20-HETE 的合成减少了 TBI 后线粒体

结构的损伤和神经元的凋亡；在分子水平上进一步研究

表明 20-HETE 通过下调 SIRT1/PGC-1α 通路破坏线粒体

形态和功能，增强神经元凋亡。

1. 2. 3　SIRT1能诱导自噬并抑制TBI后神经元凋亡

自噬是将细胞组分如大分子蛋白甚至整个细胞器滞

留在溶酶体中降解的过程。根据包裹物质及运送方式的

不同可将自噬分为巨自噬、微自噬及分子伴侣介导的自

噬，一般情况下包括本文所提及的自噬是指巨自噬。自

噬可以基于多种机制抑制细胞凋亡，包括增加自噬清除

受损的线粒体或失活蛋白［27-28］。TBI 后增强自噬可降低

神经元凋亡相关下游分子 cleaved caspase-3、B 细胞淋巴

瘤-2（B-cell lymphoma 2， Bcl-2）和 Bcl-2 相关 X 蛋白的

表达［29-30］，抑制神经元凋亡，而 SIRT1 在其中起着重要作

用。Chen 等［31］在研究中发现能够通过抑制神经细胞凋

亡，发挥神经保护作用；研究表明与 TBI 组相比，通过补充

ω -3 多 不 饱 和 脂 肪 酸（omega-3 polyunsaturated fatty 

HMGB1：高迁移率族蛋白1； TLR：Toll样受体； RAGE：晚期糖基化终末产物特异性受体； TNF-α：肿瘤坏死因子α。

图1　SIRT1参与TBI后神经炎症反应的机制图
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acids， ω-3PUFA）增强 TBI 后的自噬途径，Beclin–1 等自

噬标志物的表达显著增加，自噬的上调可以减轻 TBI 诱导

的 氧 化 应 激 和 神 经 元 凋 亡 ；进 一 步 研 究 表 明 补 充 ω
-3PUFA 能增加 SIRT1 活性，增加 Beclin-1 去乙酰化及其

核外运，并诱导细胞质 Beclin-1 与 Bcl-2 之间的直接相互

作用，随后抑制神经元凋亡。总的来说，通过上调 SIRT1
介导的 Beclin-1 去乙酰化，诱导自噬途径，从而减轻 TBI
诱导的神经元凋亡。

1. 2. 4　SIRT1能抑制炎症反应并减轻TBI后神经元凋亡

研究表明，TBI 后的炎症反应与神经元凋亡密切相

关［32］。SIRT1 能够减轻 TBI 后神经炎症诱导的神经元凋

亡。Wei 等［33］发现 TBI 后释放大量的炎症因子（NF-κB、

IL-6、TNF-α），导致显著的神经元凋亡；进一步研究中用

sirtinol 抑制 SIRT1，加重了继发性炎症反应对神经元的损

伤；相反，给予 SIRT1 激动剂 A3 可减轻 NF-κB 的乙酰化，

缓解炎症反应；该实验提示 SIRT1 可能通过抑制神经炎

症诱导的神经元凋亡途径，在 TBI 后发挥神经保护作用。

总之，SIRT1 可以通过抑制 caspase 活化、减轻线粒体

功能障碍、诱导自噬、抑制炎症反应等机制减少 TBI 后神

经元凋亡，起到神经保护作用（图 2）。TBI 后 SIRT1 介导

的 细 胞 凋 亡 与 其 他 潜 在 机 制 之 间 的 关 系 值 得 进 一 步

研究。

1. 3　SIRT1缓解TBI后氧化应激损伤的机制

氧化应激在 TBI 导致神经细胞死亡过程中起关键作

用。TBI 后神经元突触处的谷氨酸会立即增加，激活相应

的 N-甲基-D-天冬氨酸和 α-氨基-3-羟基-5-甲基-4-异

恶唑丙酸受体，促进过量的钙离子内流进入神经元，引起

钙超载，导致细胞自由基清除系统受损，超氧化物、一氧

化氮自由基等 ROS 产生过多，导致氧化应激的产生［3，34］。

氧化应激持续地促进线粒体功能障碍以及对脂质、蛋白

质和 DNA 造成广泛损伤。相关研究表明，SIRT1 通过去

乙酰化调节叉头框蛋白 O3a（forkhead box O3a， FOXO3a）
的转录活性，在抑制细胞凋亡、抗氧化应激损伤、延长细

胞寿命等方面发挥重要作用［35-36］。Xu 等［37］在 TBI 小鼠模

型研究中发现可以通过抑制氧化应激，减少细胞内 ROS
生成来改善神经功能障碍，减轻脑损伤；研究表明可以通

过调控 SIRT1/FOXO3a/Bcl-2 相关死亡促进因子（Bcl-2-
associated death promoter， BAD）通路来抑制氧化应激诱

导的 PC12 细胞损伤；进一步分子研究揭示通过上调脱乙

酰酶 SIRT1 的表达促进 FOXO3a 的脱乙酰化，反过来抑制

Bcl-2 样蛋白 11（Bcl-2-like protein 11， Bim）的表达，抑制

氧化应激，减轻 TBI 后小鼠的神经损伤，改善症状。总的

来说，通过上调 SIRT1 可以抑制氧化应激，减少 ROS 生

成 ，减 轻 TBI 后 神 经 元 损 伤 ，起 到 神 经 保 护 的 作 用 。

SIRT1 抑制氧化应激反应的内在机制及其可以发挥的治

疗效果值得进一步研究。

FADD：Fas相关死亡域蛋白； Beclin-1:一种自噬相关基因，属于 Bcl-2家族；BAX：一种与细胞凋亡密切相关的蛋白质（BCL-2-
associated X protein），属于BCL-2基因家族。

图2　SIRT1参与TBI后神经元凋亡的机制图
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2　以SIRT1为靶点治疗TBI的药物

SIRT1 在 TBI 后继发性脑损伤的发生和进展中起到

关键作用，已被认为是一个有潜力的治疗靶点。寻找调

控 SIRT1 的药物对于 TBI 的治疗具有重要意义。

白 藜 芦 醇（Resveratrol， Res）被 认 为 是 最 有 效 的

SIRT1 激动剂，在 TBI 的治疗中显示出巨大的潜力。Zou
等［18］使用 Res 预处理自由落体装置建立的闭合性颅脑损

伤大鼠，经腹腔注射 100 mg/kg Res 能降低脑水肿、炎症细

胞浸润、氧化应激等病理学改变；可降低 TBI 大鼠血清神

经元特异性烯醇化酶水平，降低 TBI 后大鼠大脑皮质

NLRP3 和 caspase-1 的 mRNA 和蛋白表达水平，降低大脑

皮质 IL‐1β 和 IL‐18 等炎症因子水平，ROS 生成减少，证实

SIRT1 可 以 通 过 减 轻 炎 症 反 应 ，抑 制 氧 化 应 激 来 减 轻

TBI。此外，Yu 等［38］在小鼠实验中于 TBI 后 3 h 腹腔注射

5 mg/kg Res，发现 Res 可以改善 TBI 后的认知功能障碍；

研究中使用 Res 后小鼠在 Y 迷宫实验中认知功能明显提

升；进一步研究表明 Res 激活 SIRT1/PGC-1α 通路，突触

素含量增高，与认知功能的行为学结果一致。

以往研究表明 ω3-脂肪酸促进脑外伤后机体功能恢

复及改善认知表现的潜能［39］。在 Chen 等［14，31］的研究中，

给 重 物 打 击 装 置 造 成 的 TBI 大 鼠 腹 腔 注 射 2 mL/kg 
ω-3PUFA 后，大鼠的神经功能缺损（neurological severity 
score， NSS）评分和转棒试验都表明 ω-3PUFA 起到神经

保护作用；使用 ω-3PUFA 后，大鼠脑含水量降低，TBI 后

脑水肿程度降低；Evans 蓝染色评估说明使用 ω-3PUFA
后 大 鼠 血 脑 屏 障 破 坏 程 度 减 轻 ；进 一 步 研 究 证 明

ω-3PUFA 通过上调 SIRT1，诱导自噬途径来减轻神经元

凋亡，调节小胶质细活化从而减弱炎症反应。

另外，有研究发现橙皮素（Hesperetin， Hes）以及藏红

花提取物（saffron extract）可以通过增强 TBI 后损伤皮质

SIRT1 的表达，调节小胶质细胞活化或者炎症小体信号通

路来减轻炎症反应，进而起到神经保护作用。Song 等［15］

通过小鼠 CCI 模型造成 TBI 损伤，于伤后 1 h 腹腔注射

50 mg/kg Hes，连续 3 d 治疗，能显著降低 TBI 小鼠的改良

神经功能缺损评分（modified neurological severity scores， 
mNSS），延长转棒试验的跌倒潜伏期，小鼠 TBI 后运动能

力提升；采用干湿重法测定术后小鼠损伤侧脑组织含水

量证明 Hes 给药减轻了 TBI 小鼠的脑水肿；Shaheen 等［17］

则是在 rmTBI 小鼠模型中使用 50 mg/kg 藏红花预处理

后，NSS 下降为 0，小鼠恢复了正常的神经行为。

同样作为从传统中药中分离出的活性成分，去氢吴

茱萸碱（Dehydroevodiamine， DEDM）能有效地改善 TBI 后

的氧化应激和神经元凋亡，减轻小鼠的神经功能障碍和

脑 损 伤 。 Xu 等［37］发 现 给 TBI 小 鼠 分 别 以 0.25、0.50 和

1.00 mg/kg 的剂量腹腔注射 DEDM 后，NSS 评分随着剂量

的增加而降低；旋转棒法、悬挂实验和平衡木行走实验显

示小鼠运动表现得到改善；海马区尼氏染色细胞计数（每

视野）显著增加，表明细胞损伤减轻；伊文思蓝染色（评估

血脑屏障完整性）显示 DEDM 组的渗漏减少，减轻血脑屏

障的损伤；进一步研究揭示 DEDM 通过上调脱乙酰酶

SIRT1 的表达促进 FOXO3a 的脱乙酰化，从而抑制 Bim 的

表达，抑制氧化应激，减轻 TBI 后小鼠的神经损伤，改善

症状。

综上，Res、ω-3PUFA 补充剂、Hes、藏红花提取物和

DEDM 可以通过 SIRT1 来减轻 TBI 后的神经炎症、氧化应

激和神经元凋亡（表 1）。但上述研究多在动物及细胞水

平，仍需进一步探索这些药物以便更加科学地在临床上

进行应用。

3　小结

综上所述，SIRT1 可能通过减轻神经炎症、减轻神经

细胞凋亡、诱导自噬、缓解氧化应激而在 TBI 后发挥神经

保护作用，因而上调 SIRT1 能够缓解 TBI。目前以 SIRT1
为靶点的治疗药物主要有 Res、ω-3PUFA 补充剂、Hes、藏

红花提取物和 DEDM。然而，TBI 的病理生理机制十分复

杂，SIRT1 在其中的作用机制研究还并不深入，比如小胶

质细胞相关炎症的研究较多，而对巨噬细胞及内皮细胞

等炎症相关细胞的影响有待研究；另外还需进一步探究

表1　SIRT1相关药物对TBI的影响及其可能机制

药物

Res

ω -3PUFA 补 充
剂

Hes
藏红花提取物

DEDM

给药剂量

100 mg/kg
5 mg/kg
2 mL/kg

50 mg/kg
50 mg/kg

0. 25、0. 50和
1. 00 mg/kg

靶标

抑制NLRP3炎症小体通路

激活SIRT1/PGC-1α通路

诱导自噬途径，调节小胶质细
胞活化

调 控 AMPK-SIRT1-FOXO1-
NF-κB通路

抑制NLRP3炎症小体通路

调控SIRT1/FOXO3a/Bim通路

神经保护作用

减轻神经炎症反应，减少氧化应激损伤，显著
降低脑水肿

突触素含量增高，改善TBI后的认知功能障碍

减弱炎症反应，减轻血脑屏障破坏程度，降低
脑水肿程度

减轻炎症反应，降低脑水肿，提升运动能力

减轻炎症反应

减轻氧化应激损伤，减轻血脑屏障损伤，改善
运动障碍
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SIRT1 在 Toll 样受体通路以及 MAPK 信号通路等不同通

路中发挥的作用。目前，关于 SIRT1 在 TBI 中相关的药物

研究仍局限于动物和细胞水平。进一步深入探索其作用

机制，并科学推动这些药物向临床应用转化，有望为 TBI
患者提供新的治疗策略。笔者期待更多研究致力于阐明

SIRT1 在 TBI 中的神经保护机制，推进临床验证，从而开

发出新型药物，为 TBI 的临床治疗提供更多有效选择。
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