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IAP家族抑制衰老的骨髓间充质干细胞的凋亡 *
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摘要目的：探讨衰老的大鼠骨髓间充质干细胞凋亡抗性是否增加且是否通过凋亡抑制蛋白（IAP）家族介导。方法：用 DMEM/F12

中加入 10 %胎牛血清（FBS）的完全培养基培养大鼠骨髓间充质干细胞（BMSC）至第三代，使用 D-半乳糖（D-gal）诱导成衰老的

BMSC并用 茁-半乳糖苷酶染色做衰老鉴定。用肿瘤坏死因子 琢（TNF-琢）和环己酰亚胺（CHX）共同处理正常对照组与衰老组的
BMSC，通过贴壁细胞计数统计其生存率，并通过蛋白印迹法检测两组细胞中 Cleaved PARP、Cleaved Caspase3蛋白、IAP家族成

员 c-IAP1、c-IAP2、XIAP以及衰老相关标志蛋白的水平。再用 IAP抑制剂 AT-406处理衰老的细胞，CCK-8检测处理组以及未处

理组细胞的细胞活力。最后用凋亡抑制剂 z-VAD-fmk和 AT-406共同处理正常对照组与衰老组细胞，观察 z-VAD-fmk能否减少

IAP蛋白被抑制后所引起的细胞死亡。结果：与正常对照组相比，衰老的 BMSC中由 TNF-琢和 CHX共同诱导引起的细胞死亡数

明显减少，凋亡标志物 Cleaved PARP和 Cleaved Caspase3蛋白的水平降低，而 IAP家族成员 c-IAP1、c-IAP2和 XIAP的蛋白水平

升高。用 AT-406处理衰老 BMSC后细胞的死亡数明显高于未处理的衰老 BMSC组，通过 z-VAD-fmk抑制凋亡通路后，AT-406

处理的衰老细胞的死亡数减少。结论：衰老 BMSC通过升高 IAP家族蛋白水平从而提高对凋亡的抵抗能力。
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IAP Family Inhibits the Apoptosis of Senile Bone Marrow
Mesenchymal Stem Cells*

To investigate whether the ability to resist apoptosis in senile bone marrow mesenchymal stem cells is

increased, and the mechanism is via increasing apoptosis-inhibiting protein (IAP) family expression. Rat bone marrow

mesenchymal stem cells (BMSC) were cultured in complete medium supplemented with 10% FBS in DMEM/F12 to the third passage,

followed by D-galactose (D-gal) to induce BMSC senescence and use 茁-Galectinase staining was used for aging identification. After

normal BMSC and senile BMSC were treated with tumor necrosis factor alpha (TNF-琢) and cycloheximide (CHX), the survival rate was
analyzed by adherent cell count, and the expressions of Cleaved PARP, Cleaved Caspase3, c-IAP1, c-IAP2, XIAP and

senescence-associated marker protein were detected by Western blotting. Then, the senile BMSC were treated with the IAP family genes

inhibitor AT-406, and CCK-8 was used to examine the cell viability of treated and non-treated groups. Finally, the apoptosis inhibitor

z-VAD-fmk and AT-406 were co-treated normal and senile BMSC to observe whether z-VAD-fmk reduce the number of dead cells

caused by inhibiting apoptosis-inhibiting protein (IAP) family. Compared with normal BMSC, the number of dead cells induced

by TNF-琢 and CHX was significantly lower in senile BMSC , and the expressions of Cleaved PARP and Cleaved Caspase3 were also

lower. Conversely, the expressions of c-IAP1, c-IAP2 and XIAP in aging BMSC were obviously higher than normal group. In addition,

the number of dead senescent cells was significantly higher in AT-406-treated senile BMSC than non-treated senile BMSC. Finally, the

number of dead cells in AT-406-treated senile BMSC declined after using z-VAD-fmk. Aging BMSCs can resist apoptosis

via increasing the apoptosis-inhibiting protein (IAP) family expression.
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前言

细胞衰老是一种细胞周期停滞、增殖潜力受限的稳定状

态，通常是为了响应各种形式的细胞应激而引发[1]。尽管细胞衰

老能够有效防止肿瘤癌前病变的持续恶化，但衰老细胞的长期

存在似乎对周围组织有害[2]。这些衰老细胞通常能够分泌促炎
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因子、趋化因子、生长因子和基质重塑酶等一系列细胞因子，统

称为衰老相关分泌表型（SASP）[3]。SASP能够影响细胞微环境，

其在应激刺激发生的早期或伤口愈合等急性状态下可能是有

益的，但持续存在的 SASP却能够促进局部的慢性炎症、组织

老化破坏以及加速周围细胞衰老等负面作用[4-7]。然而，与细胞

凋亡不同，衰老细胞能够长期存活并随着机体年龄的增长而积

累，因此这些持续存在的衰老细胞被认为是导致年龄相关性疾

病发生的重要因素之一[8-10]。

据报道，衰老细胞对外源性和内源性促凋亡刺激均有抵抗

能力，且均较正常细胞有所升高[11]。虽然目前关于驱动细胞衰

老的机制研究较多，但对衰老细胞凋亡抗性升高的理解仍然十

分有限。之前有研究在基因编码的 INK-ATTAC小鼠体内清除

衰老细胞后能够延缓年龄相关性疾病的进展[12]，并延长老年小

鼠的寿命[13]。但通过调节基因来清除衰老细胞的研究还很少。

凋亡抑制蛋白（IAP）是一种广泛存在且高度保守的抗凋亡蛋

白，能够通过多种机制（包括细胞凋亡与自噬）在细胞死亡的过

程中发挥重要作用 [14，15]。为了检测其主要成员 c-IAP1、c-IAP2

和 XIAP 对衰老细胞凋亡抗性的影响，我们使用其抑制剂

AT-406来抑制三种基因的表达，并观察衰老细胞的存活情况。

由此我们研究是否能够通过抑制该基因来清除衰老细胞，为治

疗年龄相关性疾病提供新的思路与方法。

1 材料与方法

1.1 材料

本实验所用的 SD大鼠由上海交通大学附属第一人民医

院动物实验中心购买。DMEM/F12培养基，胎牛血清，双抗购自

美国 Gibco公司。TNF-琢和 CHX购自美国 Sigma公司。c-IAP1

抗体、Cleaved PARP 抗体、Cleaved Caspase3 抗体、P16 抗体、

P21抗体、P53抗体和 茁-actin抗体购自美国 CST公司，c-IAP2

和 XIAP抗体购自英国 abcam公司。AT-406和 z-VAD-fmk购

自中国MCE公司。

1.2 大鼠原代 BMSCs的分离培养

取 4周龄 80-100 g的雄性 SD大鼠，麻醉处死后，用 75 %

酒精浸泡 5 min，无菌条件下分离出大鼠双下肢的股骨和胫骨，

剔去周围软组织，保留完整股骨和胫骨，并放入灭菌的 PBS缓

冲液中。用灭菌后的 PBS缓冲液将股骨和胫骨冲洗三遍，转入

含 10 %胎牛血清的 DMEM/F12培养基的培养皿中。剪去两侧

干骺端，暴露骨髓腔，使用 1 mL注射器抽取培养基反复冲洗骨

髓腔，直至骨髓腔内所有骨髓冲净。将混有骨髓冲洗液的培养

基转移至 15 mL离心管中，12000 r/min离心 3min，舍弃上清，

用培养基反复吹打沉淀制成单细胞悬液，将此悬液接种于 10 cm

的培养皿中，置于 37℃、5 %二氧化碳的细胞培养箱内培养。

48 h后首次换液，以后每三天换一次液，倒置显微镜下每天观

察细胞形态。

1.3 细胞培养

将 BMSCs 接种于直径 10 cm 的培养皿中 （89 %

DMEM/F12培养基，10 %胎牛血清，1 %双抗），放置于 37℃，

含体积分数为 5 %的 CO2饱和湿度培养箱中培养，每隔三天换

一次液。细胞密度约 90 %时用 0.25 %胰蛋白酶消化，并重悬于

直径 10 cm培养皿里，传代至第三代开始实验。

1.4 CCK-8试剂盒检测细胞增殖活力

用 96孔板重悬细胞，每孔 100 滋L细胞悬液，约 10000个

细胞，用不同浓度（1，5，10，50，100 滋M）D-gal提前处理不同时
间(24，48，72 h)，到达预定时间后每孔加入 10 滋LCCK-8溶液，
于 2 h后在酶标仪下测定吸光度。

1.5 茁-半乳糖苷酶染色
将细胞接种于六孔板中，细胞密度达到 70 %后可开始实

验。在药物处理后，清除细胞培养基，用 PBS清洗一遍，加入

1 mL固定液，室温固定 15 min。之后清除固定液，再用 PBS清

洗三遍，每孔加入 1 mL工作液，放置于 37℃温箱中孵育过夜。

12 h后清除工作液，再用 PBS清洗三遍，将 6孔板置于普通光

学显微镜下，随机选取 6个视野，统计衰老细胞比例。

1.6 Western blot蛋白印迹分析

将正常组与衰老组细胞培养皿置于冰上，吸出培养基，加

入蛋白裂解液后提取各组细胞总蛋白，然后使用 BCA试剂盒

测定蛋白浓度。将蛋白用 10 % SDS-PAGE凝胶电泳，并转移到

聚偏二氟乙烯（PVDF）膜上，然后将膜在 PBST 缓冲液中的

5 %脱脂奶中在室温下温育 1小时，并在具有特异性一抗的摇

床上于 4℃温育过夜。12 h后用 TBST洗涤膜，然后在室温下

与二抗一起温育 1小时。再用 TBST洗涤三次后，使用化学发

光试剂盒检测信号条带。

1.7 流式细胞仪检测细胞凋亡

将细胞以 5× 105/mL的密度接种在六孔板中，分为三组，

一组为对照组，余下两组为衰老组。两个衰老组细胞通过 D-gal

诱导衰老，其中一组用 IAP基因的小分子抑制剂AT-406（10滋M）
处理 48 小时，另一组在添加 AT-406 之前 4 小时将

z-VAD-fmk以 100 mM的浓度添加至细胞培养基中。然后收取

三组细胞，用冷 PBS洗涤两次，并重悬于 1 × 结合缓冲液中。

使用 Accuri C6流式细胞仪（BD Biosciences，Mountain View，

CA，USA）将细胞与膜联蛋白 V-FITC和 PI在室温下在黑暗中

孵育 15分钟后上机检测。

1.8 统计学分析

采用 GraphPad prism 5绘制柱状图，采用 SPSS 21.0统计

学软件对数据进行统计分析，数据表示为平均值± 标准差。多

组之间采用单因素方差分析，两组之间采用 t检验。认为是 P <
0.05是统计显着性的标准。

2 结果

2.1 D-gal诱导骨髓间充质干细胞衰老

为了诱导正常骨髓间充质干细胞（BMSCs）达到衰老状态，

我们使用不同剂量 D-gal诱导 BMSCs，并在处理不同时间后用

CCK-8检测细胞活力。我们发现 D-gal以时间和剂量依赖性方

式抑制细胞生长，根据 IC50数值和明显的下降趋势（见图 1A），

在随后的实验中我们使用 10 g/L诱导 BMSCs 48 h达到衰老

状态。为了确认诱导细胞处于衰老状态，我们使用 SA-b-gal染

色，发现与正常组细胞相比，衰老组中 SA-b-gal阳性细胞比例

明显增加（衰老组 76.2 %，正常组 23.6 %，见图 1B）。实验结果

表明 D-gal在 10 g/L浓度下诱导 48 h能够使正常 BMSCs达

到衰老状态。
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图 2 D-gal诱导的衰老细胞凋亡抗性升高。（A）用 TNF-琢和 CHX（TNF-琢+ CHX）或溶液载体（DMSO）共同处理 D-gal诱导的衰老组细胞（DS）和

正常增殖的对照组细胞（G）10小时。通过定量剩余贴壁细胞的数量来确定衰老组细胞相对于对照组细胞的存活率。（B）通过Western印迹分析

衰老组和对照组细胞中剪切的 PARP和剪切的 Caspase3蛋白的表达，表明用 TNF-琢和 CHX处理后两组细胞的凋亡水平。

Fig.2 D-gal-induced increased apoptosis resistance in senescent cells. (A) Rat BMSCs that were induced to senescence through D-gal induction (DS) and

control proliferating cells (growing, G) were treated with TNF-琢 and CHX (TNF-琢+CHX) or vehicle (DMSO) for 10h. Determination of survival relative

to vehicle-treated cells by quantifying remaining adherent cells. (B) The cleavage of PARP and caspase-3 protein expression by senescent cells and control

cells was analyzed by Western blot, indicating the level of apoptosis after treatment with TNF-琢 and CHX.
Note: Data were expressed as x ± SD, n=3. *P<0.05, compared with Control group.

图 1 D-gal诱导骨髓间充质干细胞衰老 (A)通过 CCK8检测 D-gal对大鼠 BMSCs活力的影响。

(B)对照组和 D-gal诱导衰老组的茁-半乳糖苷酶染色及定量。
Fig.1 D-gal induces bone marrow mesenchymal stem cell senescence.

(A) Effects of D-gal on the viability of BMSCs was detected by CCK8 assays. (B) Quantification of SA-b-gal-positive cells.

Note: Data were expressed as x ± SD, n=6. *P<0.05, compared with Control group.
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图 3 D-gal诱导的衰老细胞中 c-IAP1、c-IAP2和 XIAP表达升高。（A）通过Western印迹分析 IAP基因家族成员（c-IAP1，c-IAP2和 XIAP）和衰老

标志蛋白（p16，p21，p53）在衰老（DS）和对照（G）组细胞中的表达。（B）AT-406的分子结构。（C）用指定浓度的 AT-406（c-IAP1，c-IAP2和 XIAP

的抑制剂）处理 48小时后衰老和对照组细胞的存活百分比。

Fig.3 Increased expression of c-IAP1, c-IAP2 and XIAP in senescent cells induced by D-gal.

(A) Western blot analysis of IAP family members (c-IAP1, c-IAP2 and XIAP) and senescence effector proteins (p16, p21, p53) expression in senescence

(DS) and control (G) BMSC. (B) The molecular structure of AT-406. (C) Percent survival of senescent and control cells after 48 hours of treatment with

the indicated concentrations of AT-406 (inhibitors of c-IAP1, c-IAP2 and XIAP).

Note: Data were expressed as x ± SD, n=3. *P<0.05, compared with Control group.

2.2 D-gal诱导的衰老细胞凋亡抗性升高

为了检测衰老细胞凋亡抗性是否升高，在确定处理组细胞

处于老化状态后，用肿瘤坏死因子（TNF-琢）和环己酰亚胺
（CHX）处理正常组和衰老组细胞以诱导细胞凋亡[11，16]。结果显

示在 TNF-琢和 CHX处理后衰老细胞的存活率显著高于正常

组细胞（衰老组 74.8 %，正常组 50.1 %，见图 2A），并且凋亡标

志基因 Cleaved PARP和 Cleaved Caspase3也同样证实衰老细

胞中凋亡减少，差异具有统计学意义（P<0.05，见图 2B）。表明

在衰老细胞中凋亡抗性升高。

2.3 D-gal诱导的衰老细胞中 c-IAP1、c-IAP2和 XIAP表达升高

我们假设抗凋亡蛋白水平的增加是衰老细胞对细胞凋亡

抵抗的原因。凋亡抑制蛋白（IAP）是一种广泛存在于生物体内

的抗凋亡蛋白，具有高度保守的特性[17]。我们检测了衰老组和

正常组细胞中抗凋亡蛋白 c-IAP1、c-IAP2 和 XIAP 的表达水

平，结果显示在衰老组细胞中，抗凋亡蛋白 c-IAP1、c-IAP2 和

XIAP表达较正常组明显升高，且差异具有统计学意义（P<
0.05，见图 3A）。鉴于观察到衰老细胞中三种 IAP家族基因表

达的一致升高，我们使用 AT-406（一种有效的 c-IAP1，c-IAP2

和 XIAP的小分子抑制剂）来抑制这些基因，并观察抑制这些

基因对细胞存活的影响（见图 3B）。结果显示在衰老组细胞中

对于 AT-406的处理更为敏感，其细胞生存率明显低于正常组

细胞，且与 AT-406有浓度依赖性降低，差异具有统计学意义

（衰老组 10 滋M浓度下 51.7 %，正常组 10 滋M浓度下 77.3 %，

P<0.05，见图 3C）。表明衰老细胞中 c-IAP1、c-IAP2和 XIAP表

达升高，并为衰老细胞提供凋亡抗性。

2.4 AT-406诱导衰老细胞凋亡

为了确定 AT-406是否通过凋亡途径诱导衰老细胞的死

亡，我们使用凋亡途径抑制剂（泛半胱天冬酶抑制剂）
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z-VAD-fmk与 AT-406联合处理正常组和衰老组细胞。结果显

示经过 z-VAD-fmk和 AT-406联合处理的衰老细胞存活率明

显高于 AT-406处理的衰老细胞，差异具有统计学意义（联合处

理后 73.8 %，单独 AT-406处理后 27.5 %，P<0.05，见图 4A）。同

时，我们使用流式细胞仪检测两组细胞凋亡水平得到了相同的

结果（见图 4B）。说明 z-VAD-fmk几乎完全阻止 AT-406对衰

老细胞的清除作用。接下来我们检测了凋亡标志基因 Cleaved

PARP和 Cleaved Caspase3的表达水平，发现联合处理的衰老

图 4 AT-406诱导衰老细胞凋亡。（A）在用或不用泛半胱天冬酶抑制剂 z-VAD-fmk预处理 6小时的情况下，使用 AT-406（10 滋M）处理衰老组和
对照组细胞 48小时。通过定量剩余贴壁细胞的数量来确定衰老组细胞相对于对照组细胞的存活率。（B）用 AT-406联合 z-VAD-fmk或 AT-406

单独处理衰老组细胞，并使用膜联蛋白 V-FITC / PI流式细胞术分析。（C）通过Western蛋白印迹分析 A中所描述的各处理组中剪切的 PARP和

剪切的 Caspase3蛋白的表达。

Fig.4 AT-406 induces apoptosis in senescent cells. (A) Percentage survival of senescent (DS) and control (G) cells treated with AT-406 (10 滋M) for 48 h

with or without pretreatment for 6 h with the pan-caspase inhibitor z-VAD-fmk. (B) The senescent cells were treated with AT-406 in the presence or

absence of z-VAD-fmk and analyzed using Annexin V-FITC/PI flow cytometry. (C) Western blot analysis of cleaved PARP and caspase-3 in the samples

described in A.

Note: Data were expressed as x ± SD, n=3. *P<0.05, compared with Control group.
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细胞组中的凋亡标志基因比 AT-406处理的衰老细胞组表达水

平明显降低，且差异具有统计学意义（P<0.05，见图 4C）。这些

实验结果验证了 AT-406诱导衰老细胞的死亡的确是通过诱导

凋亡途径来实现。

3 讨论

随着社会人口老龄化的加剧，衰老的生物学基础及其相关

分子机制的研究已为一个重要的研究方向[18]。在健康个体中，

身体能够利用各种系统来帮助预防外界损伤和修复受损细胞。

然而，这些预防和修复系统在老化期间逐渐变弱，导致生物体

变得更容易受到外界各种有害刺激的影响从而产生各种疾

病 [19]。细胞衰老是一种细胞周期停滞的稳定状态，其增殖潜力

受各种应激反应的限制[20]。随着年龄的增长衰老细胞在许多脊

椎动物组织中积累，这些组织可能导致衰老相关分泌表型

（SASP）的分泌[21，22]，而我们的实验结果表明，IAP基因的激活

为衰老细胞提供了凋亡抗性，并且为衰老细胞在组织中的积累

提供支持，这可能会诱发许多衰老相关的疾病，如糖尿病、骨质

疏松、骨关节炎以及阿尔茨海默症等等。在最近的一项研究中

发现在骨关节炎病变附近存在衰老细胞[22]，而移植后的衰老细

胞也同样能够在正常小鼠体内诱导出骨关节炎样病变 [24]。另

外，已经证实在老龄小鼠体内清除衰老细胞有助于恢复老龄小

鼠的各项生理功能，延缓小鼠年龄相关性疾病的进展以及延长

老年小鼠的生存期[12,13]。

鉴于衰老细胞对机体的多种负面作用，清除衰老细胞逐渐

成为治疗年龄相关性疾病新的方向[25]。因此，研究衰老细胞在

体内长期存在的机制是我们这次实验的目的。在这项研究中，

我们发现在 D-gal诱导的衰老细胞中，其对凋亡的抵抗能力有

所升高，这与之前实验中观察到的衰老细胞中凋亡抗性增加相

一致[26，27]。凋亡抑制蛋白（IAP）是一类与细胞死亡密切相关的抗

凋亡蛋白，主要通过阻断半胱天冬酶激活或减弱其活性来抑制

细胞凋亡。最近的研究表明，c-IAP1、c-IAP2和 XIAP能够泛素

化它们的底物来调节先天免疫系统受体的信号传导[28]。因此，

这些 IAP基因能够作用于细胞死亡和炎症的途径的交叉点[29]。

在这里我们研究 IAP基因与衰老细胞凋亡抗性之间的关系，我

们发现 c-IAP1，c-IAP2 和 XIAP 是维持衰老细胞存活关键蛋

白，但是这些蛋白是通过增加转录而上调还是通过翻译方面来

调节仍未可知[30]。之前有实验证明 IAP基因的升高与 NF-k茁信
号通路的激活有直接关系[31，32]，而衰老细胞中 NF-k茁信号通路
受各种刺激因素的影响而激活，如 ROS、DNA损伤以及紫外线

照射等，因此衰老细胞中 IAP基因的升高可能与 NF-k茁通路
的激活密切相关[33]。我们研究发现，当我们抑制这些基因时，衰

老细胞死亡率明显高于正常细胞，并且在抑制凋亡途径后，衰

老细胞的死亡情况有部分缓解，因此我们的实验数据说明 IAP

作为凋亡抑制基因在衰老细胞中能够为其提供对细胞凋亡的

抵抗能力。然而 c-IAP1，c-IAP2和 XIAP三者对于衰老细胞凋

亡抗性的个体作用仍未可知，虽然先前有试验说明 c-IAP1，c-I-

AP2和 XIAP在细胞凋亡方面有相辅相成的互相作用[34]，但在

衰老细胞中是某一基因起主要作用、还是两两相互作用、或是

三者联合作用，仍需要进一步试验来证明。但在我们的实验中，

当使用凋亡途径抑制剂 z-VAD-fmk与 AT-406共同作用时，仅

能部分恢复衰老细胞的死亡，说明抑制 IAP诱导衰老细胞的死

亡并非完全通过凋亡途径，因此可能还存在其他途径导致衰

老细胞的死亡。由于近期有研究证明 IAP家族基因能够调控

自噬过程中的自噬溶酶体的产生过程，我们猜想是否抑制 I-

AP家族基因后导致自噬溶酶体生成障碍，从而引起自噬过程

的下游阻滞，使衰老细胞无法通过自噬途径进行修复，并联合

凋亡途径导致衰老细胞的死亡，但该猜想仍需进一步相关实验

来证明[35,15]。

衰老细胞能够分泌多种蛋白质，统称为衰老相关的分泌表

型（SASP），包括 IL-1琢、IL-1茁、IL-6、TNF-琢 以及基质金属蛋白
酶（MMPs）等等，这些蛋白质可以旁分泌方式诱导周围组织及

细胞衰老[36，37]，并刺激机体产生慢性炎症进而诱导年龄相关性

疾病的发生[38，39]。故而通过清除衰老细胞来治疗年龄相关疾病

成为目前新的研究方向，Jeon, O. H. 等人利用 INK-ATTAC编

码基因小鼠清除衰老细胞有效延缓了骨关节炎的进展并为细

胞修复提供了微环境[40]，并且 Ogrodnik, M.等人利用同样的方

法清除衰老细胞延缓了基因编码小鼠体内肝脏的脂肪变

性 [41]。同样，Bussian, T. J.等人也在 INK-ATTAC编码小鼠中清

除衰老细胞成功延缓了老年小鼠认知能力的下降，并有望成为

治疗阿尔茨海默症的有效方法[42]。而在非编码小鼠体内，目前

仅有研究证实 Bcl-2家族基因以其能够为衰老细胞提供凋亡

抗性的能力而成为相关治疗靶点[11，43]。因此，我们进一步研究了

造成衰老细胞凋亡抗性升高的原因，并确定了 IAP家族基因同

样也能够为衰老细胞提供凋亡抵抗的能力，而利用该家族基因

来清除衰老细胞的相关机制以及能否使之成为治疗衰老相关

性疾病的靶点仍需进一步试验来探讨。

综上所述，我们研究发现衰老细胞中对细胞凋亡的抵抗能

力有所增加，而 IAP家族基因是为衰老细胞提供抗凋亡能力的

关键基因之一，并且在抑制 IAP家族基因后能够使衰老细胞死

亡。而衰老细胞的死亡能够为机体修复创造新的微环境并能够

有效延缓年龄相关疾病的进展。因此，抑制该基因来清除衰老

细胞有望为治疗年龄相关疾病提供新的策略与方法。
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