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摘要： 目的　 探讨升麻水提物对溃疡性结肠炎 （ＵＣ） 小鼠肠黏膜的保护作用及其机制。 方法　 采用葡聚糖硫酸钠诱

导建立 ＵＣ 小鼠模型并分至各组， 灌胃给予柳氮磺吡啶 （２００ ｍｇ ／ ｋｇ） 及升麻水提物 （３􀆰 ９、 ７􀆰 ８ ｇ ／ ｋｇ）， 观察各组小鼠

体质量变化及排便情况、 疾病活动指数、 结肠长度； ＨＥ、 ＡＢ⁃ＰＡＳ 染色法分别检测结肠组织病理形态学变化、 杯状细

胞数目； ＥＬＩＳＡ 法检测结肠组织 ＲＯＳ 水平； ＲＴ⁃ｑＰＣＲ 法检测结肠组织炎症因子、 Ｎｒｆ２ ／ ＨＯ⁃１ 及 ＮＬＲＰ３ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ ／
ＧＳＤＭＤ 通路相关 ｍＲＮＡ 表达； 免疫组化法检测结肠组织 Ｎｒｆ２ ／ ＨＯ⁃１ 及 ＮＬＲＰ３ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ ／ ＧＳＤＭＤ 通路相关蛋白表达；
Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测结肠组织 ＺＯ１、 Ｏｃｃｌｕｄｉｎ 蛋白表达。 结果　 与模型组比较， 升麻水提物高剂量组小鼠体质量、 结肠

长度及 ＤＡＩ 评分升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 肠道黏膜屏障损伤减轻； 结肠组织氧化应激因子 ＲＯＳ 水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 结肠组

织促炎因子 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α ｍＲＮＡ 表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 结肠组织紧密连接蛋白 ＺＯ１、 Ｏｃｃｌｕｄｉｎ 表达升高 （Ｐ＜
０􀆰 ０５）； 结肠组织 Ｎｒｆ２、 ＮＱＯ１、 ＨＯ⁃１ ｍＲＮＡ、 蛋白表达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， Ｋｅａｐ１ ｍＲＮＡ、 蛋白表达均降低

（Ｐ＜０􀆰 ０５）； 结肠组织 ＮＬＲＰ３、 ＡＳＣ、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１、 ＧＳＤＭＤ ｍＲＮＡ、 蛋白表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。 结论　 升麻水

提物可通过激活 Ｎｒｆ２ ／ ＨＯ⁃１ 通路降低 ＲＯＳ 水平， 抑制 ＮＬＲＰ３ 诱导细胞焦亡， 从而维持肠道黏膜屏障完整性， 缓解 ＵＣ
发展进程。
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　 　 溃疡性结肠炎 （ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ， ＵＣ） 是一种

慢性非特异性炎症性肠病， 以腹痛、 腹泻、 黏液脓

血便为特征［１］， 本病发生机制复杂， 炎症反应贯

穿起始， 可导致肠黏膜严重损伤， 肠道黏膜屏障破

坏是其早期事件［２］。 大量研究表明， 氧化应激、
细胞焦亡与 ＵＣ 发生发展关系密切， 可导致大量炎

症因子释放， 病理性炎症产生， 从而破坏肠道黏膜

屏障， 影响病情发展［３⁃４］。
升麻味辛、 微甘， 性微寒， 归肺、 脾、 胃、 大

肠经， 具有发表透疹、 清热解毒、 升举阳气功

效［５］， 有着抗炎、 抗氧化、 调节胃肠、 免疫抑制、
抗肿瘤、 抗病毒等药理作用［６］， 酚酸类、 三萜及

其苷类是其主要抗炎组分， 也是发挥清热解毒功效

的有效物质。 临床上采用加味升麻葛根汤治疗

ＵＣ［７］， 取升麻升阳举陷、 清热解毒之功， 但其作

用机制未见报道。 因此， 本研究通过葡聚糖硫酸钠

诱导小鼠 ＵＣ 模型， 探讨升麻水提物对本病的改善

作用及对肠黏膜屏障的保护作用， 以期为相关临床

应用和新药开发提供参考。
１　 材料

１􀆰 １　 动物　 Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 雄性小鼠， ６ ～ ８ 周龄， 购自

广东省医学实验动物中心 ［实验动物生产许可证

号 ＳＣＸＫ （粤） ２０２２⁃０００２， 实验动物使用许可证

号 ＳＹＸＫ （粤） ２０２０⁃０１０９］， 饲养于中山市中医院

中药药理实验室屏障级动物饲养室， １２ ｈ 光照 ／
１２ ｈ黑暗循环。 动物实验经中山市中医院实验动物

伦理委员会批准 （伦理号 ２０２２０６３）。
１􀆰 ２　 药材 　 升麻 （批号 ２２１２０１） 购自至信 （遵

义） 中药饮片有限公司， 经中山市中医院曾聪彦

主任中药师鉴定为毛茛科植物兴安升麻 Ｃｉｍｉｃｉｆｕｇａ
ｄａｈｕｒｉｃａ （Ｔｕｒｃｚ．） Ｍａｘｉｍ． 的根茎。
１􀆰 ３　 试剂　 柳氮磺吡啶 （美国 ＭｅｄＣｈｅｍＥｘｐｒｅｓｓ 生
物科技公司， 批号 ＨＹ⁃１４６５５）； 葡聚糖硫酸钠

（ ｄｅｘｔｒａｎ ｓｕｌｆａｔｅ ｓｏｄｉｕｍ ｓａｌｔ， ＤＳＳ ） （ 美 国 ＭＰ
Ｂｉｏｍｅｄｉｃａｌｓ 公司， 批号 １６０１１０）； 反转录试剂盒、
定量 ＰＣＲ 试 剂 盒 （ 日 本 ＴａＫａＲａ 公 司， 批 号

ＲＲ０３６Ａ、 ＲＲ４２０Ａ）； Ｍｏｕｓｅ⁃ＲＯＳ ＥＬＩＳＡ Ｋｉｔ （天津

安诺瑞康生物技术有限公司， 批号 ６５３２４０１１０）；
ＡｆｆｉｎｉｔｙＴＭ ＥＣＬ 试剂盒 （飞克） ［安诺伦 （北京） 生

物科技有限公司， 批号 ＫＦ８００３］； Ｔｒｉｚｏｌ 试剂 ［赛
默 飞 世 尔 科 技 （ 中 国 ） 有 限 公 司， 批 号

１５５９６０１８］； ＺＯ１ 抗体 （英国 Ａｂｃａｍ 公司， 批号

ａｂ２７６１３１）； Ｏｃｃｌｕｄｉｎ、 β⁃ａｃｔｉｎ 抗体 （美国 Ａｆｆｉｎｉｔｙ
公司， 批号 ＤＦ７５０４、 ＡＦ７０１８）； ａｎｔｉ⁃ｒａｂｂｉｔ ｌｇＧ 二

抗 （ 美 国 Ｃｅｌｌ Ｓｉｇｎａｌｉｎｇ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ 公 司， 批 号

７０７４Ｐ２）。
１􀆰 ４ 　 仪 器 　 Ｎａｎｏｄｒｏｐ Ｏｎｅ 核 酸 蛋 白 定 量 仪、
ＱｕａｎｔＳｔｕｄｉｏ １ 实时荧光定量 ＰＣＲ 系统、 Ｍｕｌｔｉｓｋａｎ
ＦＣ 多功能酶标仪 ［赛默飞世尔科技 （中国） 有限

公司］； ＥＣＬＩＰＳＥ Ｔｉ２⁃Ａ 倒置显微镜 ［尼康仪器

（上海） 有限公司］； ５９１０Ｒｉ 高速冷冻离心机 ［艾
本德 （上海） 国际贸易有限公司］； ＬＵＫＹＭ⁃１ 样

品冷冻研磨仪 （广州露卡测序仪器有限公司）；
Ｓｙｎｅｒｇｙ ＵＶ 超纯水仪 （美国默克密理博公司）；
ＰｏｗｅｒＰａｃＴＭ ＨＣ 高电流电泳仪、 ＣｈｅｍｉＤｏｃ ＭＰ 化学

发光成像系统 （美国 Ｂｉｏ⁃Ｒａｄ 公司）。
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２　 方法

２􀆰 １　 水提物制备　 取干燥药材 １ ｋｇ， 加入 １０ Ｌ 水

浸泡 ２ ｈ， 加热煮沸， 沸腾后文火煎煮 １ ｈ， 收集药

液， 重复 ２ 次， 合并药液， 过滤， 浓缩至生药量为

１􀆰 １７ ｇ ／ ｍＬ， 装瓶， 即得， 置于 ４ ℃冰箱中保存。
２􀆰 ２　 分组、 造模及给药　 ４０ 只小鼠适应性饲养 １
周后， 随机分为正常组、 模型组、 柳氮磺吡啶组

（２００ ｍｇ ／ ｋｇ） 和升麻水提物低、 高剂量组 （３􀆰 ９、
７􀆰 ８ ｇ ／ ｋｇ）， 每组 ８ 只， 正常组小鼠给予正常饮用

水， 给药组分别给予相应剂量药物 （预防性给

药）， 连续 ６ ｄ。 实验第 ７ 天开始， 正常组小鼠继

续给予正常饮用水， 其余各组小鼠给予 ２􀆰 ２５％ ＤＳＳ
溶液， 同时继续灌胃给予相应剂量药物， 连续 ７ ｄ。
２􀆰 ３ 　 疾 病 活 动 指 数 （ ＤＡＩ） 评 分、 结 肠 长 度

测定　 以小鼠体质量、 粪便性状及便血情况为指标

进行 ＤＡＩ 评分， 公式为 ＤＡＩ 评分 ＝ （体质量下降

率评分＋粪便稠度评分＋便血情况评分） ／ ３， 标准

见表 １。 末次给药后， 小鼠颈椎脱臼处死， 取结直

肠， 用直尺测量从肛门到回盲肠瓣的距离， 记录并

拍照， 取部分结肠组织， 在 ４％ 多聚甲醛中固定，
剩余部位置于－８０ ℃冰箱中保存。
２􀆰 ４　 ＨＥ 染色观察结肠组织病理学变化 　 将小鼠

结肠组织固定于 ４％ 多聚甲醛 ２４ ｈ 后， 梯度乙醇脱

水， 石蜡包埋， 制成切片， 常规 ＨＥ 染色， 于光学

显微镜下观察病理变化［８］。
２􀆰 ５　 ＡＢ⁃ＰＡＳ 染色观察结肠组织中杯状细胞数

目　 取小鼠结肠组织石蜡切片， 二甲苯脱蜡， 梯度

　 　 　

表 １　 ＤＡＩ 评分标准

Ｔａｂ􀆰 １　 ＤＡＩ ｓｃｏｒｉｎｇ ｃｒｉｔｅｒｉａ
评分 ／ 分 体质量下降率 ／ ％ 粪便稠度 便血情况

０ ＜１ 正常 正常

１ １～５ — —
２ ６～１０ 稀便 轻微出血

３ １１～１５ — —
４ ＞１５ 水样腹泻 严重出血

乙醇脱水， 阿利新蓝染色液染色， 过碘酸浸泡， 加

入 Ｓｃｈｉｆｆ 试剂反应， 梯度乙醇脱水， 二甲苯透明，
封片， 于光学显微镜下观察， 呈现蓝色的为酸性黏

液质， 呈现红色的为糖原和中性黏液质［９］。
２􀆰 ６　 ＥＬＩＳＡ 检测结肠组织 ＲＯＳ 水平　 取小鼠结肠

组织 ２０ ｍｇ， 加入 ２００ μＬ 含蛋白酶抑制剂的 ＰＢＳ
缓冲液， 制成组织匀浆， ４ ℃、 １２ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心

１５ ｍｉｎ， 取上清液， 按照试剂盒说明书检测活性氧

（ｒｅａｃ⁃ｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ， ＲＯＳ） 水平。
２􀆰 ７　 ＲＴ⁃ｑＰＣＲ 法检测结肠组织各基因 ｍＲＮＡ 表

达　 利用 Ｔｒｉｚｏｌ 法提取小鼠结肠组织总 ＲＮＡ， 测定

浓度后将其逆转录成 ｃＤＮＡ， 进行实时荧光定量

ＰＣＲ 检 测， 总 反 应 体 积 为 ２０ μＬ， 包 括 ＲＯＸ
Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ Ｄｙｅ ０􀆰 ４ μＬ、 正向引物 ０􀆰 ４ μＬ、 反向引

物 ０􀆰 ４ μＬ、 ｄｄＨ２Ｏ ６􀆰 ８ μＬ、 ＴＢ Ｇｒｅｅｎ Ｐｒｅｍｉｘ Ｅｘ
Ｔａｑ １０ μＬ、 ｃＤＮＡ 模板 ２ μＬ， 反应条件为 ９５ ℃预

变性 ３０ ｓ， ９５ ℃变性 ５ ｓ， ６０ ℃退火延伸 ３０ ｓ， 共

４０ 个循环。 以 β⁃ａｃｔｉｎ 为内参， 采用 ２－ΔΔＣＴ法计算目

的基因 ｍＲＮＡ 相对表达， 引物序列见表 ２。

表 ２　 引物序列

Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｐｒｉｍｅｒ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ
基因 正向序列 反向序列

ＡＳＣ ５′⁃ＴＧＴＧＣＴＴＡＧＡＧＡＣＡＴＧＧＧＣＴＴＡＣＡ⁃３′ ５′⁃ＡＡＡＧＴＧＴＣＣＴＧＴＴＣＴＧＧＣＴＧＴＡＣＴ⁃３′
ＮＬＲＰ３ ５′⁃ＧＡＴＣＡＡＣＡＧＧＣＧＡＧＡＣＣＴＣＴＧ⁃３′ ５′⁃ＣＣＡＧＣＡＡＡＣＣＣＡＴＣＣＡＣＴＣＴＴ⁃３′

Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ ５′⁃ＣＴＧＧＣＡＧＧＡＡＴＴＣＴＧＧＡＧＣＴＴ⁃３′ ５′⁃ＡＧＴＣＡＧＴＣＣＴＧＧＡＡＡＴＧＴＧＣＣ⁃３′
ＧＳＤＭＤ ５′⁃ＣＧＧＡＡＡＧＡＴＴＴＴＡＣＡＧＧＡＣＣＡＧＣＣ⁃３′ ５′⁃ＡＧＡＧＴＣＡＡＧＣＡＣＣＡＧＡＣＡＣＴＣＡＡＧ⁃３′
Ｎｒｆ２ ５′⁃ＴＡＧＡＧＣＡＧＧＡＣＡＴＧＧＡＧＣＡＡＧＴＴＴ⁃３′ ５′⁃ＣＡＴＴＴＣＴＧＴＣＡＧＴＧＴＧＧＣＴＴＣＴＧＧ⁃３′
Ｋｅａｐ１ ５′⁃ＣＡＣＡＧＣＡＧＣＧＴＧＧＡＧＡＧＡＴＡＴＧＡＧ⁃３′ ５′⁃ＡＧＴＡＡＣＡＴＴＣＴＧＣＧＧＡＧＴＴＡＡＧＣＣ⁃３′
ＨＯ⁃１ ５′⁃ＣＡＴＴＴＣＴＧＴＣＡＧＴＧＴＧＧＣＴＴＣＴＧＧ⁃３′ ５′⁃ＣＡＣＡＧＣＡＧＣＧＴＧＧＡＧＡＧＡＴＡＴＧＡＧ⁃３′
ＮＱＯ１ ５′⁃ＴＣＴＣＴＡＧＣＡＴＡＴＡＡＧＧＡＡＧＧＡＣＧＣＣ⁃３′ ５′⁃ＴＡＴＧＴＧＴＡＧＧＣＡＡＡＴＣＣＴＧＣＴＡＣＧＡ⁃３′
ＩＬ⁃１β ５′⁃ＣＣＴＴＧＧＧＣＣＴＣＡＡＡＧＧＡＡＡＧＡ⁃３′ ５′⁃ＴＴＧＣＴＴＧＧＧＡＴＣＣＡＣＡＣＴＣＴＣ⁃３′
ＩＬ⁃６ ５′⁃ＡＣＡＧＡＧＧＡＴＡＣＣＡＣＴＣＣＣＡＡＣＡ⁃３′ ５′⁃ＧＣＣＡＴＴＧＣＡＣＡＡＣＴＣＴＴＴＴＣＴＣＡ⁃３′

ＴＮＦ⁃α ５′⁃ＣＴＴＣＴＧＴＣＴＡＣＴＧＡＡＣＴＴＣＧＧＧＧ⁃３′ ５′⁃ＡＣＡＧＧＣＴＴＧＴＣＡＣＴＣＧＡＡＴＴＴＴＧ⁃３′
β⁃ａｃｔｉｎ ５′⁃ＣＡＡＣＧＧＣＴＣＣＧＧＣＡＴＧＴＧ⁃３′ ５′⁃ＡＧＴＣＣＴＴＣＴＧＡＣＣＣＡＴＴＣＣＣＡ⁃３′

２􀆰 ８　 免疫组织化学法检测结肠组织 Ｎｒｆ２ ／ ＮＬＲＰ３
通路蛋白表达　 取小鼠结肠组织石蜡切片， 脱蜡，
３％ 双氧水甲醇孵育 １０ ｍｉｎ 以抑制内源性过氧化物

酶活性， 加入稀释后的一抗， 孵育过夜， 次日加入

二抗孵育 ０􀆰 ５ ｈ， ＰＢＳ 冲洗 ３ 次， 每次 ２ ｍｉｎ， ＤＡＢ
显色 １０ ｍｉｎ， 蒸馏水冲洗， 一抗、 二抗分别用 ＰＢＳ
代替作为空白对照。 所有切片均在光学显微镜下观

察和拍摄。
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２􀆰 ９　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测结肠组织 ＺＯ１、 Ｏｃｃｌｕｄｉｎ
蛋白表达 　 取小鼠结肠组织 ２０ ｍｇ， 加入 ２００ μＬ
含蛋白酶抑制剂和磷酸酶抑制剂的 ＲＩＰＡ 裂解液，
４ ℃研磨， 冰上放置 ３０ ｍｉｎ， １２ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １５
ｍｉｎ， 收集上清液， 采用 ＢＣＡ 法进行定量， 加入上

样缓冲液使蛋白浓度统一， 金属浴加热 １０ ｍｉｎ 变

性， 瞬时离心后分装， 于－８０ ℃冰箱中保存。 取变

性后的蛋白样品适量， 十二烷基硫酸钠⁃聚丙烯酰

胺凝胶电泳分离， 将凝胶上的蛋白转膜至 ＰＶＤＦ 膜

上， 快速封闭液封闭 １５ ｍｉｎ， 加一抗， ４ ℃孵育过

夜， ＰＢＳＴ 洗膜 ５ ｍｉｎ， 重复 ３ 次， 再加二抗， 室温

孵育 ９０ ｍｉｎ， ＰＢＳＴ 洗膜 ５ ｍｉｎ， 重复 ３ 次， 化学发

光底物显色， 置于化学发光成像系统下成像。 以

β⁃ａｃｔｉｎ 为内参， 采用 Ｉｍａｇｅ Ｊ 软件分析目的蛋白条

带灰度值， 以目的蛋白、 内参灰度值的比值表示目

的蛋白表达。
２􀆰 １０　 统计学分析 　 通过 ＳＰＳＳ ２０􀆰 ０ 软件进行处

理， 计量资料以 （ｘ±ｓ） 表示， 组间比较采用单因

素方差分析。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 表示差异有统计学意义。
３　 结果

３􀆰 １　 升麻水提物对 ＵＣ 小鼠表型症状的影响 　 取

材过程中发现， 正常组小鼠肠道状况正常； 模型组

小鼠肠道与其他组小鼠肠道相比出血较明显， 肠道

内粪便呈稀样且异味明显， 肠道弹性较差； 升麻水

提物组和柳氮磺吡啶组小鼠肠道状况得到改善。 由

图 １Ａ 所示， 与正常组比较， 模型组小鼠体质量下

降 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 升麻水提物高剂量

组小鼠体质量增加 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。 由图 １Ｂ 所示， 与

正常组比较， 模型组小鼠 ＤＡＩ 评分升高 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 升麻水提物高剂量组和柳

氮磺吡啶组小鼠 ＤＡＩ 评分降低 （ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５， Ｐ ＜
０􀆰 ０１）。 由图 １Ｃ ～ １Ｄ 所示， 与正常组比较， 模型

组小鼠结肠长度缩短 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比较，
升麻水提物高剂量组小鼠结肠长度增加 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０１）。

注： 与正常组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 １　 升麻水提物对 ＵＣ 小鼠表型症状的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝８）
Ｆｉｇ􀆰 １　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ａｑｕｅｏｕｓ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｆ Ｃｉｍｉｃｉｆｕｇａｅ Ｒｈｉｚｏｍａ ｏｎ ｐｈｅｎｏｔｙｐｉｃ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｏｆ ＵＣ ｍｉｃｅ （ｘ±ｓ， ｎ＝８）

３􀆰 ２　 升麻水提物对 ＵＣ 小鼠肠道黏膜屏障的影

响　 如图 ２Ａ 所示， 与正常组比较， 模型组小鼠结

肠组织破坏严重， 隐窝结构异常， 上皮细胞受损，
炎症细胞浸润； 与模型组比较， 升麻水提物各剂量

组和柳氮磺吡啶组小鼠结肠组织病理状态得到改

善， 黏膜上皮细胞排列较为紧密， 炎性浸润减轻。
如图 ２Ｂ 所示， 与正常组比较， 模型组小鼠结肠组

织中的杯状细胞减少； 与模型组比较， 升麻水提物

组和柳氮磺吡啶组小鼠结肠组织中杯状细胞增加。
如图 ２Ｃ～２Ｄ 所示， 与正常组比较， 模型组小鼠结

肠 紧 密 连 接 蛋 白 ＺＯ１、 Ｏｃｃｌｕｄｉｎ 表 达 降 低

（Ｐ＜０􀆰 ０５）， 表明 ＤＳＳ 破坏了肠道屏障； 与模型组

比较， 升麻水提物高剂量组 ＺＯ１ 和 Ｏｃｃｌｕｄｉｎ 蛋白

表达均升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。
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注： 与正常组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５。

图 ２　 升麻水提物对 ＵＣ 小鼠肠道黏膜屏障的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）
Ｆｉｇ􀆰 ２　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ａｑｕｅｏｕｓ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｆ Ｃｉｍｉｃｉｆｕｇａｅ Ｒｈｉｚｏｍａ ｏｎ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｍｕｃｏｓａｌ ｂａｒｒｉｅｒ ｉｎ ＵＣ ｍｉｃｅ （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

３􀆰 ３　 升麻水提物对 ＵＣ 小鼠结肠组织炎症因子的

影响 　 如表 ３ 所示， 与正常组比较， 模型组小鼠

结肠组织 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α ｍＲＮＡ 表达升高

（Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 升麻水提物各剂量组

和柳氮磺吡啶组小鼠结肠组织 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α
ｍＲＮＡ 表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。

表 ３　 各组小鼠结肠组织 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α ｍＲＮＡ 表达比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝５）
Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＩＬ⁃１β， ＩＬ⁃６ ａｎｄ ＴＮＦ⁃α ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｉｎ ｍｏｕｓｅ ｃｏｌｏｎ ｔｉｓｓｕｅ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ （ｘ±ｓ， ｎ＝５）

组别 ＩＬ⁃１β ｍＲＮＡ ＩＬ⁃６ ｍＲＮＡ ＴＮＦ⁃α ｍＲＮＡ
正常组 １􀆰 ００±０􀆰 １７ １􀆰 ００±０􀆰 ３２ １􀆰 ００±０􀆰 １５
模型组 ２６􀆰 １４±１４􀆰 ６２＃＃ ５１􀆰 ８６±１３􀆰 ４４＃＃ １０􀆰 ０６±３􀆰 ８９＃＃

柳氮磺吡啶组 ８􀆰 ６５±５􀆰 ３９∗ １３􀆰 １１±６􀆰 ７６∗∗ ５􀆰 ８２±０􀆰 ９４∗

升麻水提物低剂量组 ７􀆰 ５４±２􀆰 １６∗∗ ９􀆰 ７８±６􀆰 ９１∗∗ ４􀆰 ９９±１􀆰 ８１∗

升麻水提物高剂量组 ５􀆰 １４±１􀆰 ５０∗∗ ６􀆰 ２３±１􀆰 ９７∗∗ ４􀆰 １３±０􀆰 ５８∗∗

　 　 注： 与正常组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

３􀆰 ４　 升麻水提物对 ＵＣ 小鼠结肠组织氧化应激的

影响　 如表 ４ 所示， 与正常组比较， 模型组小鼠结

肠组织 ＲＯＳ 水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比较，
升麻水提物各剂量组和柳氮磺吡啶组小鼠结肠组织

ＲＯＳ 水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。 如表 ５ 所示， 与正常组

比较， 模型组小鼠结肠组织 Ｎｒｆ２、 ＨＯ⁃１、 ＮＱＯ１
ｍＲＮＡ 表 达 降 低 （ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５， Ｐ ＜ ０􀆰 ０１ ）， Ｋｅａｐ１
ｍＲＮＡ 表达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 升麻

水提物各剂量组和柳氮磺吡啶组小鼠结肠组织

Ｎｒｆ２、 ＨＯ⁃１、 ＮＱＯ１ ｍＲＮＡ 表达升高 （Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），
升麻水提物各剂量组小鼠结肠组织 Ｋｅａｐ１ ｍＲＮＡ 表

达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 如图 ３ 所示， 与正常组比较，
模型组小鼠结肠组织 Ｎｒｆ２、 ＨＯ⁃１ 和 ＮＱＯ１ 蛋白表

达 降 低 （ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ ）， Ｋｅａｐ１ 蛋 白 表 达 升 高

（Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与模型组比较， 升麻水提物各剂量组

和柳氮磺吡啶组小鼠结肠组织 Ｎｒｆ２ 蛋白表达升高

（Ｐ＜０􀆰 ０５）， Ｋｅａｐ１ 蛋白表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 升

麻水提物高剂量组 ＨＯ⁃１、 ＮＱＯ１ 蛋白表达升高

（Ｐ＜０􀆰 ０５）。
表 ４　 各组小鼠结肠组织 ＲＯＳ 水平比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝６）

Ｔａｂ􀆰 ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＲＯＳ ｌｅｖｅｌ ｉｎ ｍｏｕｓｅ ｃｏｌｏｎ ｔｉｓｓｕｅ ｉｎ
ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ （ｘ±ｓ， ｎ＝６）

组别 ＲＯＳ ／ （ｐｇ·ｍｇ－１）
正常组 １􀆰 ７０±０􀆰 １２
模型组 ２􀆰 １４±０􀆰 ２７＃＃

柳氮磺吡啶组 １􀆰 ５４±０􀆰 ０５∗∗

升麻水提物低剂量组 １􀆰 ６１±０􀆰 １３∗∗

升麻水提物高剂量组 １􀆰 ４７±０􀆰 １９∗∗

　 　 注： 与正常组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。
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表 ５　 各组小鼠结肠组织 Ｎｒｆ２、 Ｋｅａｐ１、 ＨＯ⁃１、 ＮＱＯ１ ｍＲＮＡ 表达比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝５）
Ｔａｂ􀆰 ５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ Ｎｒｆ２， Ｋｅａｐ１， ＨＯ⁃１ ａｎｄ ＮＱＯ１ ｉｎ ｍｏｕｓｅ ｃｏｌｏｎ ｔｉｓｓｕｅ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ （ ｘ±ｓ，

ｎ＝５）
组别 Ｎｒｆ２ ｍＲＮＡ Ｋｅａｐ１ ｍＲＮＡ ＨＯ⁃１ ｍＲＮＡ ＮＱＯ１ ｍＲＮＡ

正常组 １􀆰 ００±０􀆰 ２４ １􀆰 ００±０􀆰 ０４ １􀆰 ００±０􀆰 １５ １􀆰 ００±０􀆰 ３５
模型组 ０􀆰 ６７±０􀆰 １１＃ １􀆰 ９５±０􀆰 ６４＃＃ ０􀆰 ６６±０􀆰 １３＃ ０􀆰 ２２±０􀆰 １５＃＃

柳氮磺吡啶组 １􀆰 ３５±０􀆰 １８∗∗ １􀆰 ６０±０􀆰 ２５ １􀆰 ４６±０􀆰 ６０∗∗ ０􀆰 ７９±０􀆰 ２２∗∗

升麻水提物低剂量组 １􀆰 ３６±０􀆰 ２５∗∗ １􀆰 ３２±０􀆰 １２∗ １􀆰 ６１±０􀆰 ５６∗∗ ０􀆰 ８９±０􀆰 ２２∗∗

升麻水提物高剂量组 １􀆰 ７２±０􀆰 ５０∗∗ １􀆰 ０５±０􀆰 ３４∗ ２􀆰 １６±０􀆰 ５６∗∗ １􀆰 １１±０􀆰 ５２∗∗

　 　 注： 与正常组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

注： 与正常组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５。

图 ３　 各组小鼠结肠组织 Ｎｒｆ２、 Ｋｅａｐ１、 ＮＱＯ１、 ＨＯ⁃１蛋白表达比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）
Ｆｉｇ􀆰 ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ Ｎｒｆ２， Ｋｅａｐ１， ＮＱＯ１ ａｎｄ ＨＯ⁃１ ｉｎ ｍｏｕｓｅ ｃｏｌｏｎ ｔｉｓｓｕｅ ｉｎ ｅａｃｈ

ｇｒｏｕｐ （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

３􀆰 ５　 升麻水提物对 ＵＣ 小鼠结肠组织细胞焦亡的

影响　 如表 ６ 所示， 与正常组比较， 模型组小鼠结

肠组织 ＡＳＣ、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１、 ＮＬＲＰ３ 和 ＧＳＤＭＤ ｍＲＮＡ
表达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 升麻水提物

各剂量组和柳氮磺吡啶组小鼠结肠组织 ＡＳＣ、
ＮＬＲＰ３、 ＧＳＤＭＤ ｍＲＮＡ 表达降低 （Ｐ ＜ ０􀆰 ０５， Ｐ ＜
０􀆰 ０１）， 升麻水提物高剂量组 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ ｍＲＮＡ 表达

降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 如图 ４ 所示， 与正常组比较， 模

型 组 小 鼠 结 肠 组 织 ＮＬＲＰ３、 ＡＳＣ、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１、
ＧＳＤＭＤ 蛋白表达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与模型组比较，
升麻水提物各剂量组和柳氮磺吡啶组小鼠结肠组织

ＮＬＲＰ３、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１、 ＧＳＤＭＤ 蛋白表达降低 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０５）， 升麻水提物高剂量组和柳氮磺吡啶组小鼠

结肠组织 ＡＳＣ 蛋白表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。
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表 ６　 各组小鼠结肠组织 ＡＳＣ、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１、 ＮＬＲＰ３ 和 ＧＳＤＭＤ ｍＲＮＡ 表达比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝５）
Ｔａｂ􀆰 ６　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ ＡＳＣ， Ｃａｓｐａｓｅ⁃１， ＮＬＲＰ３ ａｎｄ ＧＳＤＭＤ ｉｎ ｍｏｕｓｅ ｃｏｌｏｎ ｔｉｓｓｕｅ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ

（ｘ±ｓ， ｎ＝５）
组别 ＡＳＣ ｍＲＮＡ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ ｍＲＮＡ ＮＬＲＰ３ ｍＲＮＡ ＧＳＤＭＤ ｍＲＮＡ

正常组 １􀆰 ００±０􀆰 ０９ １􀆰 ００±０􀆰 ４１ １􀆰 ００±０􀆰 １３ １􀆰 ００±０􀆰 １６
模型组 ８􀆰 ５７±３􀆰 ２０＃＃ ４􀆰 ５９±１􀆰 ５９＃＃ １４􀆰 ５８±７􀆰 ７２＃＃ ８􀆰 ８８±２􀆰 ８１＃＃

柳氮磺吡啶组 ７􀆰 ５７±１􀆰 ６４∗∗ ３􀆰 ２４±０􀆰 ７４ ２􀆰 ４１±０􀆰 ８８∗ ４􀆰 ５１±０􀆰 ９４∗

升麻水提物低剂量组 ６􀆰 ４６±１􀆰 ６１∗∗ ２􀆰 ７８±０􀆰 ９４ ２􀆰 ９１±１􀆰 ２５∗ ４􀆰 ８３±０􀆰 ４８∗∗

升麻水提物高剂量组 ４􀆰 ６９±１􀆰 ４４∗∗ ２􀆰 ３８±０􀆰 ７７∗ １􀆰 ７０±０􀆰 ２２∗∗ ３􀆰 ８３±１􀆰 ０５∗∗

　 　 注： 与正常组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

注： 与正常组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５。

图 ４　 各组小鼠结肠组织 ＡＳＣ、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１、 ＮＬＲＰ３、 ＧＳＤＭＤ 蛋白表达比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）
Ｆｉｇ􀆰 ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ ＡＳＣ， Ｃａｓｐａｓｅ⁃１， ＮＬＲＰ３ ａｎｄ ＧＳＤＭＤ ｉｎ ｍｏｕｓｅ ｃｏｌｏｎ

ｔｉｓｓｕｅ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

４　 讨论

ＵＣ 由结肠组织持续性炎症介导［１０］， 肠黏膜屏

障损伤是本病主要病理特征。 研究表明， 氧化应激

与细胞焦亡存在密切关联， Ｎｒｆ２ ／ Ｋｅａｐ１ 信号通路

是细胞防御氧化应激损伤的重要机制， 而激活

Ｎｒｆ２ ／ ＨＯ⁃ｌ 通路可抑制焦亡过程［１１］。 目前， 临床治

疗 ＵＣ 的主要药物有氨基水杨酸制剂、 糖皮质激

素、 免疫抑制剂等［１２］， 虽然对缓解症状有一定疗

效， 但靶点单一， 价格昂贵， 不良反应大， 不能有

效控制病情发作， 故寻找其他治疗手段已成为医学

界亟待解决的问题。 近年来研究表明， 具有多成

分、 多靶点的中药可通过多种途径缓解和治疗 ＵＣ，
疗效可靠， 副作用少， 复发率低［１３］。

升麻具有抗炎、 清热、 解毒等作用， 是治疗

ＵＣ 的潜在药物。 本研究发现， 升麻水提物可有效

改善 ＤＳＳ 诱导的小鼠 ＵＣ， 减轻体质量下降、 血
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便、 结肠组织损伤等症状； 模型组小鼠结肠可见炎

性细胞浸润、 杯状细减少、 紧密连接蛋白表达降

低， 肠道黏膜屏障完整性破坏， 使肠通透性增加，
肠道黏膜屏障功能减弱， 使各种病原微生物进入机

体， 从而引起一系列炎症反应［１４］， 而升麻水提物

干预后， 可降低促炎细胞因子水平， 增加 ＺＯ１、
Ｏｃｃｌｕｄｉｎ 蛋白表达， 减轻结肠炎症反应和肠黏膜

损伤。
氧化应激与肠屏障功能障碍有着密切的关系，

一方面， 过量的 ＲＯＳ 可直接损伤肠上皮细胞和紧

密连接蛋白， 增加肠上皮细胞通透性［１５］； 另一方

面， ＲＯＳ 诱导的氧化应激可促进炎症反应， 破坏

肠黏膜屏障的完整性［１６］。 本研究发现， ＤＳＳ 诱导

的结肠炎小鼠结肠组织中 ＲＯＳ 水平升高， Ｎｒｆ２ 及

其下游抗氧化酶 ＮＱＯ１、 ＨＯ⁃１ ｍＲＮＡ、 蛋白表达降

低， 而升麻水提物干预后， 可激活 Ｎｒｆ２ 通路， 上

调 ＨＯ⁃１、 ＮＱＯ１ 表达， 抑制 ＲＯＳ 生成， 减轻氧化

应激损伤。
临床研究发现， ＵＣ 患者结肠黏膜中 ＲＯＳ 水平

与疾病严重程度呈正相关［１７］， 并且可介导 ＮＬＲＰ３
炎症小体组装， 促进 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 活化及 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃
１８ 等促炎因子成熟， 而 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 可激活 ＧＳＤＭＤ
裂解， 诱导细胞破裂， 释放 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 等炎性因

子至细胞外， 引发细胞焦亡， 加重炎症反应和肠黏

膜损 伤［１８］。 本 研 究 发 现， ＵＣ 小 鼠 结 肠 组 织

ＮＬＲＰ３、 ＡＳＣ、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１、 ＧＳＤＭＤ、 ＩＬ⁃１β ｍＲＮＡ、
蛋白表达升高， 而升麻水提物可逆转上述现象， 可

能与其抑制 ＮＬＲＰ３ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ ／ ＧＳＤＮＤ 通路介导的

细胞焦亡有关。
综上所述， 升麻水提物可通过激活 Ｎｒｆ２ ／ ＨＯ⁃１

通路， 进而降低 ＲＯＳ 水平， 减轻氧化应激损伤；
通过抑制 ＮＬＲＰ３ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ ／ ＧＳＤＮＤ 通路介导的细

胞焦亡， 进而发挥减轻结肠炎症和修复肠黏膜屏障

的作用。

参考文献：

［ １ ］ 　 Ｕｎｇａｒｏ Ｒ， Ｍｅｈａｎｄｒｕ Ｓ， Ａｌｌｅｎ Ｐ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ［Ｊ］ ．
Ｌａｎｃｅｔ， ２０１７， ３８９（１００８０）： １７５６⁃１７７０．

［ ２ ］ 　 Ｃｈｅｎ Ｋ Ｗ， Ｓｈａｎｇ Ｓ Ｐ， Ｙｕ Ｓ Ｎ， ｅｔ ａｌ． Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｅｘｐｌｏｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ ｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｏｆ

ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ［Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０２２， １３： ９９８４７０．
［ ３ ］ 　 Ｗａｎｇ Ｙ Ｆ， Ｚｈａｎｇ Ｊ Ｑ， Ｚｈａｎｇ Ｂ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｇｅｇｅｎ

Ｑｉｎｌｉａｎ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｄ ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ ｂｙ ａｔｔｅｎｕａｔｉｎｇ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｅｎｈａｎｃｉｎｇ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ
ｂａｒｒｉｅｒ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｖｉｖｏ ａｎｄ ｉｎ ｖｉｔｒｏ［Ｊ］ ． Ｊ Ｅｔｈｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌ，
２０２３， ３１３： １１６５３８．

［ ４ ］ 　 Ｌｏｖｅｌｅｓｓ Ｒ， Ｂｌｏｏｍｑｕｉｓｔ Ｒ， Ｔｅｎｇ Ｙ． Ｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓ ａｔ ｔｈｅ ｆｏｒｅｆｒｏｎｔ
ｏｆ ａｎｔｉｃａｎｃｅｒ ｉｍｍｕｎｉｔｙ［Ｊ］ ． Ｊ Ｅｘｐ Ｃｌｉｎ Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ， ２０２１，
４０（１）： ２６４．

［ ５ ］ 　 李佳欣， 张美晴， 马丽萍， 等． 经典名方中升麻升降浮沉

药性应用考证［Ｊ］ ． 天津中医药大学学报， ２０２３， ４２（４）：
４９８⁃５０５．

［ ６ ］ 　 陈李乙， 李佳欣， 张美晴， 等． 升麻药材化学成分及药理

作用研究进展［Ｊ］ ． 中草药， ２０２３， ５４（５）： １６８５⁃１７０４．
［ ７ ］ 　 张文义． 加味升麻葛根汤配养胃胶囊治疗溃疡性结肠

炎［Ｊ］ ． 中国民间疗法， ２０００， ８（７）： ３３⁃３４．
［ ８ ］ 　 胡流云， 周钰龙， 左　 胜， 等． ３ 种不同组分香菇多糖对

溃疡性结肠炎小鼠的缓解作用［Ｊ］ ． 食品研究与开发，
２０２３， ４４（２３）： ５６⁃６６．

［ ９ ］ 　 余学成， 高增祥， 吴　 斌， 等． 白术治疗溃疡性结肠炎作

用机制的网络药理学分析及实验验证研究［Ｊ］ ． 世界科学

技术 （中医药现代化）， ２０２４， ２６（１）： １４５⁃１５６．
［１０］ 　 毛叶勤， 陈　 琳， 吴　 育， 等． 蒲公英水提物对大鼠溃疡

性结肠炎的作用［Ｊ］ ． 中成药， ２０２２， ４４（３）： ７５２⁃７５７．
［１１］ 　 Ｃｈａｏ Ｌ Ｍ， Ｌｉｎ Ｊ， Ｚｈｏｕ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｐｏｌｙｐｈｅｎｏｌ ｒｉｃｈ Ｆｏｒｓｙｔｈｉａ

ｓｕｓｐｅｎｓａ ｅｘｔｒａｃｔ ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ＤＳＳ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ ｉｎ ｍｉｃｅ
ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ Ｎｒｆ２⁃ＮＬＲＰ３ ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］ ． Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ （ Ｂａｓｅｌ），
２０２２， １１（３）： ４７５．

［１２］ 　 Ａｈｍａｄ Ｈ， Ｋｕｍａｒ Ｖ Ｌ． Ｐｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒａｐｙ ｏｆ ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ—
ｃｕｒｒｅｎｔ ｓｔａｔｕｓ ａｎｄ ｅｍｅｒｇｉｎｇ ｔｒｅｎｄｓ［Ｊ］ ． Ｊ Ｂａｓｉｃ Ｃｌｉｎ Ｐｈｙｓｉｏｌ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０１８， ２９（６）： ５８１⁃５９２．

［１３］ 　 钟焕英， 刘礼剑， 卫家润， 等． 中药有效成分治疗溃疡性

结肠 炎 研 究 进 展［Ｊ］ ． 辽 宁 中 医 药 大 学 学 报， ２０２３，
２５（１２）： ７４⁃８０．

［１４］ 　 孟凡艳， 任 　 聪， 孙菀妮， 等． 中药单体靶向 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ
信号通路改善溃疡性结肠炎的作用机制研究进展［Ｊ］ ．
中国中医基础医学杂志， ２０２４， ３０（９）： １６２０⁃１６２５．

［１５］ 　 戚　 运， 陈苏宁． 大黄素改善肠屏障机制研究进展［Ｊ］ ．
中华中医药学刊， ２０２４， ４２（１１）： １０３⁃１０８．

［１６］ 　 周　 华， 张　 敏， 姜文涛． 水溶性蜂胶抑制溃疡性结肠炎

大鼠 氧 化 损 伤 的 作 用［Ｊ］ ． 海 南 医 学 院 学 报， ２０２３，
２９（１８）： １３７５⁃１３８２．

［１７］ 　 陈丽霏， 张世倡， 肖　 林， 等． 炎症性肠病中活性氧及抗氧

化的研究进展［Ｊ］． 中国当代医药， ２０２０， ２７（９）： ２４⁃２７．
［１８］ 　 袁　 丽， 练卓诗， 罗柳婷， 等． 陈皮酵素调节肠菌稳态及

Ｎｒｆ２ ／ ＮＬＲＰ３ 通路修复肠黏膜改善小鼠急性溃疡性结肠

炎［Ｊ］ ． 药学学报， ２０２２， ５７（１２）： ３５１３⁃３５２３．

８２２２

２０２５ 年 ７ 月

第 ４７ 卷　 第 ７ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｊｕｌｙ ２０２５

Ｖｏｌ． ４７　 Ｎｏ． ７


