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摘要： 目的　 研究蒲公英提取物对溃疡性结肠炎 （ＵＣ） 大鼠的改善作用。 方法　 采用 ２， ４⁃二硝基氯苯 （ＤＮＣＢ） 联

合醋酸诱导建立 ＵＣ 大鼠模型， 灌胃给予柳氮磺胺吡啶 （ ＳＡＳＰ， ２００ ｍｇ ／ ｋｇ） 和蒲公英提取物 （ ２００、 １００、 ５０
ｍｇ ／ ｋｇ）， 测定大鼠疾病活动指数 （ＤＡＩ）、 结肠黏膜损伤指数 （ＣＭＤＩ）、 病理组织学评分 （ＨＳ） 及结肠长度、 宽度，
检测血清 ＩＬ⁃４、 ＩＬ⁃１０、 ＴＮＦ⁃α、 ＥＧＦ 水平， Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测结肠组织 ｐ⁃ＴＬＲ４、 ｐ⁃ＭｙＤ８８、 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ｐ６５、 ｐ⁃ＩκＢα 蛋

白表达。 结果　 蒲公英提取物高剂量组可降低 ＵＣ 大鼠 ＤＡＩ 评分、 ＣＭＤＩ 评分、 结肠指数 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 增加

结肠长度、 质量 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）； 改善结肠黏膜完整性， 降低结肠组织病理学评分 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 升高结肠组织

ＥＧＦ 水平 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 降低 ＭＰＯ、 ＭＤＡ 水平 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 下调结肠组织 ｐ⁃ＴＬＲ４、 ｐ⁃ＭｙＤ８８、 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ｐ６５、 ｐ⁃ＩκＢα 蛋

白表达。 结论　 蒲公英提取物可改善 ＤＮＣＢ 联合醋酸诱导的大鼠溃疡性结肠炎， 其作用机制可能与抑制 ＴＬＲ４ ／
ＭｙＤ８８ ／ ＮＦ⁃κＢ 信号通路活化， 改善炎症因子、 免疫因子释放， 恢复结肠组织氧化应激失衡相关。
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　 　 溃疡性结肠炎 （ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ， ＵＣ） 是一种影响直

肠和结肠黏膜及黏膜下层的慢性非特异性炎症性疾病［１⁃２］ 。
临床治疗策略包括抗炎、 抑制免疫等以控制症状， 一般采

用氨基水杨酸类制剂、 糖皮质激素、 免疫调节剂等， 但该

类药物临床疗效不能令人满意， 同时还伴随严重的不良反

应， 如心脏衰竭、 过敏等。 天然植物中的活性物质， 如多

糖、 植物色素、 植物多酚等对 ＵＣ 的潜在治疗作用受到越

来越多的关注。
蒲公英味苦、 甘， 性寒， 具有清热燥湿、 泻火解毒功

效， 有着抗炎、 抗风湿、 抗氧化、 抗癌、 利尿、 利胆、 泻

药、 降血糖等药理活性［３］ ， 常被用于治疗从消化系统疾病

到复杂疾病 （口舌生疮、 赤目肿痛、 胃中灼热、 热淋涩痛

等） 的各种症状［４⁃５］ 。 现代药理研究表明， 蒲公英提取物

具有抑制胃酸、 促进胆汁分泌、 调节肠道菌群的作用［６⁃８］ ；
其水煎液还可改善 ＵＣ 大鼠的炎症状态［９］ ， 但其具体作用

机制尚未见报道。 因此， 本研究通过建立 ＤＮＣＢ 联合醋酸

诱导的 ＵＣ 大鼠模型， 探讨蒲公英提取物对其改善作用及

机制， 以期为相关应用提供参考。
１　 材料

１􀆰 １　 动物　 ＳＰＦ 级 ＳＤ 雄性大鼠 ６５ 只， 体质量 １８０～２２０ ｇ，

购于上海斯莱克实验动物有限公司 ［实验动物生产许可证

号 ＳＣＸＫ （沪） ２０１７⁃０００５］， 常规饲养于南通市中医院动物

房。 动物实验通过伦理委员会批准 （伦理批准号 １８０３２５），
并在指导原则上进行操作。
１􀆰 ２　 药材与药物　 蒲公英购自河北省安国市药材市场， 经

南京中医药大学巢建国教授鉴定为菊科植物蒙古蒲公英

Ｔａｒａｘａｃｕｍ ｍｏｎｇｏｌｉｃｕｍ Ｈａｎｄ⁃Ｍａｚｚ． 的干燥全草。 柳氮磺胺

吡啶 （ＳＡＳＰ， 批号 Ｄ１２１０Ａ） 购自大连美仑生物技术有限

公司。
１􀆰 ３　 试剂 　 ２， ４ 二硝基氯苯 （２， ４⁃ｄｉｎｉｔｒｏｃｈｌｏｒｏｂｅｎｚｅｎｅ，
ＤＮＣＢ， 批号 ５２１３８８） 购自德国 Ｍｅｒｃｋ 公司； 水合氯醛

（批号 ２０１５０２０３） 购自国药集团化学试剂有限公司； 无水

乙醇 （分析纯， 批号 ２０１８１００３） 购自福晨 （天津） 化学试

剂有限公司； 隐血、 肿瘤坏死因子⁃α （ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ⁃
α， ＴＮＦ⁃α）、 白介素 （ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ， ＩＬ） ⁃４、 ＩＬ⁃１０、 超氧化

物歧化酶 （ｓｕｐｅｒ ｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅ， ＳＯＤ）、 总一氧化氮合酶

（ｔｏｔａｌ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｓｙｎｔｈａｓｅ， ｔＮＯＳ）、 诱导型一氧化氮合酶

（ ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｓｙｎｔｈａｓｅ， ｉＮＯＳ ）、 丙 二 醛

（ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ， ＭＤＡ）、 髓过氧化物酶 （ｍｙｅｌｏｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，
ＭＰＯ）、 表 皮 生 长 因 子 （ ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ， ＥＧＦ）
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ＥＬＩＳＡ 试 剂 盒 （ 批 号 ２０１８０５３０、 ２０１８１１２４、 ２０１８１１２４、
２０１８１１２４、 ２０１８１１２７、 批号 ２０１８１１２７、 ２０１８１１２７、 ２０１８１１２７、
２０１８１１２７、 ２０１８１１２４） 均购自南京建成生物工程研究所；
Ｔｏｌｌ 样受体 ４ （ ｔｏｌｌ⁃ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ４， ＴＬＲ４）、 ｐｈｏｓｐｈｏ⁃ＴＬＲ４
（Ｓｅｒ８００） 和 ｐｈｏｓｐｈｏ⁃ＭｙＤ８８ 抗体 （批号 ＡＦ７０１７、 ＡＦ７４５５、
ＡＦ８４９０） 均 购 自 美 国 Ａｆｆｉｎｉｔｙ 公 司； 髓 样 分 化 因 子

（ｍｙｅｌｏｉｄ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｐｒｉｍａｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｇｅｎｅ ８８， ＭｙＤ８８） 抗

体 （批号 ａｂ２１９４１３） 购自英国 Ａｂｃａｍ 公司； 核因子⁃κＢ
ｐ６５ （ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ ｋａｐｐａ⁃Ｂ ｐ６５， ＮＦ⁃κＢ ｐ６５）、 Ｐｈｏｓｐｈｏ⁃ＮＦ⁃
κＢ ｐ６５ （Ｓｅｒ５３６） 抗体 （批号 ８２４２、 ３０３１） 均购自美国

Ｃｅｌｌ Ｓｉｇｎａｌｉｎｇ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ 公 司； ＩｋＢα、 ｐｈｏｓｐｈｏ⁃ＩｋＢα
（Ｓｅｒ３２ ／ ３６） 抗体 （批号 １０２６８⁃１⁃ＡＰ、 ８２３４９⁃１⁃ＲＲ） 均购自

武汉三鹰生物技术有限公司。
１􀆰 ４　 仪器　 ＳｐｅｃｔｒａＭａｘ Ｍ２ 多功能酶标仪 （美国 Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ
Ｄｅｖｉｃｅｓ 公司）； ＣＰ２１４ 先行者电子天平 ［万分之一， 奥豪

斯仪器 （上海） 有限公司］； ＢＹ⁃Ｒ２０ 高速冷冻离心机 （北
京白洋医疗器械有限公司）； Ｄｉｇｉｔａｉ Ｃａｍｅｒａ Ｄ７１００ 微距相机

［尼康映像仪器销售 （中国） 有限公司］； 自动曝光仪 （美
国 Ｔｈｅｒｍｏ Ｆｉｓｈｅｒ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ 公司）。
２　 方法

２􀆰 １　 提取物制备　 称取蒲公英干燥全草 ５００ ｇ， 置于多功

能提取罐中， 加入 １０ 倍量水煮沸提取 ３ 次， 每次 ２ ｈ， 合

并提取液， ４００ 目滤布过滤， 滤液用旋转蒸发仪浓缩至

１􀆰 １２～１􀆰 １５ ｇ ／ ｍＬ， 加入适量乙醇， 搅拌均匀， 静置过夜，
过滤， 滤液浓缩至干膏状， 即得。
２􀆰 ２　 模型建立　 取 ５５ 只大鼠， 参照文献 ［１０⁃１１］ 报道制

备 ＵＣ 模型。 大鼠先背部脱毛， 再用 １０％ Ｎａ２Ｓ 颈背部脱

毛， ２％ ＤＮＣＢ 溶液滴于背部， 每天 １ 次， 每次 ５ 滴， 连续

１４ ｄ。 第 １５ 天时， 以 １０％ 水合氯醛溶液 （３􀆰 ０ ｍＬ ／ ｋｇ） 麻

醉大鼠， 将直径 ３ ｍｍ 的尼龙导管插入肛门 ８ ｃｍ 处， 注射

０􀆰 ２５ ｍＬ ０􀆰 ０４ ｍｍｏｌ ／ Ｌ （０􀆰 １％ ） ＤＮＣＢ⁃５０％ 乙醇溶液， 第 １６
天注入 ２ ｍＬ ８％ 乙酸液， １５ ｓ 后用 ５ ｍＬ 生理盐水冲洗； １０
只正常组大鼠的造模方法同上， 仅试剂由生理盐水代替。
造模后第 １ 天， 参照 Ｈａｍａｍｏｔｏ 等［１２］ 报道， 观察大鼠体质

量下降率、 粪便性状、 隐血情况， 并进行疾病活动指数

（ｄｉｓｅａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎｄｅｘ， ＤＡＩ） 评分， 公式为 ＤＡＩ 评分＝体质

量下降率评分＋粪便性状评分＋隐血情况评分， 标准见表 １，
０～３ 分为极轻度炎症， ４～ ６ 分为轻度炎症， ７～ ９ 分为中度

炎症， １０～１２ 分为重度炎症， 剔除造模评分最低 （２ 只）、
最高 （３ 只） 者。

表 １　 ＤＡＩ 评分标准

体质量下降率 ／ ％ 粪便性状 隐血情况 评分 ／ 分
＜１ 正常 隐血（－） ０
１～５ 介于正常与稀便之间 隐血（＋） １
６～１０ 稀便 隐血（＋＋） ２
１１～１５ 介于稀便与腹泻之间 隐血（＋＋＋） ３
＞１５ 腹泻 肉眼血便 ４

　 　 注： 正常粪便是指可成形的粪便， 稀便是指不与肛门粘连的

稀状粪便， 腹泻是指粘于肛门的液化粪。

２􀆰 ３　 分组与给药　 采用随机抽样法将造模成功的大鼠分为

模型组、 ＳＡＳＰ 组和蒲公英提取物高、 中、 低剂量组， 每组

１０ 只， 于造模成功后第 ７ 天开始给药， 正常组和模型组灌

胃给予生理盐水， ＳＡＳＰ 组灌胃给予 ２００ ｍｇ ／ ｋｇ ＳＡＳＰ， 蒲公

英提取物高、 中、 低剂量组分别灌胃给予 ２００、 １００、 ５０
ｍｇ ／ ｋｇ 蒲公英提取物， 每天 １ 次， 连续 １４ ｄ。 于造模后第

１、 ４、 ７、 １４、 ２１ 天对大鼠体质量、 粪便性状、 隐血、 ＤＡＩ
评分情况进行记录。
２􀆰 ４　 血清 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃４、 ＩＬ⁃１０、 ｔＮＯＳ、 ｉＮＯＳ 水平检测　 给

药结束后， 大鼠禁食不禁水 ２４ ｈ， １０％ 水合氯醛溶液 （３􀆰 ０
ｍＬ ／ ｋｇ） 麻醉， 腹主动脉取血， 全血 ４ ℃ 放置 ４ ｈ， ３ ５００
ｒ ／ ｍｉｎ离心 １５ ｍｉｎ， 取上层血清， 按 ＥＬＩＳＡ 试剂盒说明书检

测 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃４、 ＩＬ⁃１０、 ｔＮＯＳ、 ｉＮＯＳ 水平。
２􀆰 ５　 脏 器 指 数、 结 肠 黏 膜 损 伤 指 数 （ ＣＭＤＩ ） 评 分

检测　 取大鼠肝脏、 脾脏、 胸腺， 称定质量， 计算脏器指

数， 公式为脏器指数＝ （各脏器质量 ／体质量） ×１００％ 。 再

沿肠系膜缘剪开肠腔， 采用预冷的生理盐水冲洗净粪便，
称量结肠湿重， 参考 Ｔａｎｇ 等［１３］ 报道进行结肠黏膜损伤指

数 （ｃｏｌｏｎｍｕｃｏｓａ ｄａｍａｇｅ ｉｎｄｅｘ， ＣＭＤＩ） 评分， 无损伤， 计

０ 分； 轻度充血水肿， 表面光滑， 无糜烂或溃疡， 计 １ 分；
充血水肿， 黏膜粗糙， 呈颗粒感， 有糜烂或肠粘连， 计 ２
分； 高度充血水肿， 表面有坏死及溃疡形成， 面积＜１ ｃｍ２，
肠壁增厚或表面有坏死及炎性息肉， 计 ３ 分； 重度充血水

肿， 黏膜坏死及溃疡形成， 面积＞１ ｃｍ２ 或全肠壁坏死， 中

毒性巨结肠导致死亡， 计 ４ 分。
２􀆰 ６　 结 肠 组 织 ＥＧＦ、 ＭＤＡ、 ＭＰＯ 水 平 和 ＳＯＤ 活 性 检

测　 取大鼠结肠组织， 称定质量， 加入 ９ 倍量预冷生理盐

水匀浆， 匀浆液 ３ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １５ ｍｉｎ， 取上清液， 按试

剂盒说明书检测 ＥＧＦ、 ＭＤＡ、 ＭＰＯ 水平和 ＳＯＤ 活性。
２􀆰 ７　 ＨＥ 染色观察结肠组织病理变化 　 取大鼠结肠组织，
于 ４％ 甲醛中固定 ２４ ｈ， 梯度乙醇和二甲苯脱水， 石蜡包

埋， 切片 （厚度 ５ μｍ）， 二甲苯、 乙醇脱蜡处理， 苏木精、
伊红分别染色， 封片， 于倒置显微镜下观察并采集图像。
参考 Ｔａｎｇ 等［１３］ 报道进行病理组织学 （ ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ
ｓｃｏｒｅ， ＨＳ） 评分， 公式为 ＨＳ 评分＝上皮细胞评分＋炎细胞

浸润评分， 评分标准见表 ２。
表 ２　 ＨＳ 评分标准

评分 ／ 分 上皮细胞 炎细胞浸润

０ 正常形态 没有浸润

１ 杯形细胞丢失 浸润在隐窝基底层

２ 杯形细胞大面积丢失 浸润到达黏膜肌层

３ 隐窝细胞丢失 浸润深入到黏膜肌层，伴随黏膜增
厚和明显水肿

４ 隐窝细胞大面积丢失 浸润到达黏膜下层

２􀆰 ８　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测结肠组织 ＴＬＲ４ ／ ＭｙＤ８８ ／ ＮＦ⁃κＢ 信

号通路相关蛋白表达 　 称取大鼠结肠组织约 ２５ ｍｇ， 加入

ＲＩＰＡ 和 ｃｏｃｋｔａｉｌ （１００ ∶ １） 配成的裂解液， 提取蛋白， 使

用 ＢＣＡ 试剂盒测定蛋白浓度， 经 １０％ 十二烷基硫酸钠⁃聚
丙烯酰胺凝胶电泳， 转至 ＰＶＤＦ 膜， 加入 ５％ 脱脂牛奶室温
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封闭 ２ ｈ， ＰＢＳＴ 洗膜 ３ 次， 每次 １０ ｍｉｎ， 加入一抗 ４ ℃孵

育过夜， ＰＢＳＴ 洗膜 ３ 次， 加入二抗， 在摇床上常温孵育

２ ｈ， ＰＢＳＴ 洗膜 ３ 次， 加入 ＥＣＬ 化学发光液后于自动曝光

仪上检测， 通过 Ｉｍａｇｅ Ｊ 软件进行半定量分析。
２􀆰 ９　 统计学分析　 通过 ＳＰＳＳ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ ２７􀆰 ０ 软件进行处理，
数据以 （ｘ±ｓ） 表示， 若方差齐性， 组间比较采用单因素方

差分析和 ＬＳＤ 检验； 若方差不齐， 则采用 Ｔａｍｈａｍｎｅ’ ｓ Ｔ２
法。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 表示差异具有统计学意义。

３　 结果

３􀆰 １　 蒲公英提取物对 ＵＣ 大鼠 ＤＡＩ 评分的影响　 由表 ３ 可

知， 造模后第 ７ 天 （给药 １ ｄ）， 与正常组比较， 模型组大

鼠 ＤＡＩ 评分升高 （Ｐ＜ ０􀆰 ０１）， 提示造模成功； 给药 １４ ｄ
后， 与模型组比较， ＳＡＳＰ 组和蒲公英提取物高剂量组大鼠

ＤＡＩ 评分降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 蒲公英提取物中、 低剂量组大

鼠 ＤＡＩ 评分呈下降趋势， 但差异无统计学意义 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。

表 ３　 各组大鼠 ＤＡＩ 评分比较 （分， ｘ±ｓ， ｎ＝１０）
组别 给药 １ ｄ 给药 ４ ｄ 给药 ７ ｄ 给药 １４ ｄ 给药 ２１ ｄ

正常组 ０􀆰 ００±０􀆰 ００ ０􀆰 ００±０􀆰 ００ ０􀆰 ００±０􀆰 ００ ０􀆰 ６０±０􀆰 ７０ ０􀆰 ９０±０􀆰 ５７
模型组 ８􀆰 ８０±１􀆰 １４∗∗ ６􀆰 ５０±１􀆰 ４３∗∗ ５􀆰 １０±１􀆰 ６０∗∗ ３􀆰 ５０±１􀆰 ０８∗∗ ２􀆰 ５０±１􀆰 ０８∗∗

ＳＡＳＰ 组 ８􀆰 ４０±１􀆰 ０７ ６􀆰 ２０±１􀆰 ７５ ４􀆰 ６０±１􀆰 ６５ ２􀆰 ４０±１􀆰 ２６＃ １􀆰 ３０±０􀆰 ６７＃

蒲公英低剂量组 ８􀆰 １０±０􀆰 ７４ ６􀆰 ４０±１􀆰 ５１ ４􀆰 １０±１􀆰 ５２ ２􀆰 ９０±１􀆰 ２９ ２􀆰 ３０±１􀆰 １６
蒲公英中剂量组 ８􀆰 ５０±０􀆰 ７１ ６􀆰 ５０±１􀆰 ２７ ４􀆰 ５０±０􀆰 ８５ ２􀆰 ９０±０􀆰 ７４ ２􀆰 ００±０􀆰 ９４
蒲公英高剂量组 ８􀆰 ４０±０􀆰 ９７ ５􀆰 ６０±１􀆰 ６５ ４􀆰 １０±１􀆰 ４５ ２􀆰 ５０±１􀆰 １８＃ １􀆰 ４０±１􀆰 ２６＃

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

３􀆰 ２　 蒲公英提取物对 ＵＣ 大鼠脏器指数的影响　 由表 ４ 可

知， 与正常组比较， 模型组大鼠肝脏、 脾脏指数降低 （Ｐ＜
０􀆰 ０１）， 胸腺指数无明显改变 （Ｐ＞０􀆰 ０５）； 与模型组比较，
ＳＡＳＰ 组肝脏指数、 脾脏指数升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 胸腺指数无

明显改变 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， 蒲公英提取物各剂量组大鼠肝脏指

数、 胸腺指数、 脾脏指数无明显变化 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。
３􀆰 ３　 蒲公英提取物对 ＵＣ 大鼠结肠相关指标的影响　 由表

５ 可知， 与正常组比较， 模型组大鼠结肠长度缩短 （Ｐ＜
０􀆰 ０１）， 结肠质量降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＣＭＤＩ 评分和结肠指数

升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 结肠长宽比降低， 但无统计学

差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）； 与模型组比较， ＳＡＳＰ 组和蒲公英提取物

　 　 　

表 ４　 各组大鼠脏器指数比较 （ｍｇ ／ ｇ， ｘ±ｓ， ｎ＝１０）
组别 肝脏指数 胸腺指数 脾脏指数

正常组 ２８􀆰 ００±２􀆰 ９５ １􀆰 ２５±０􀆰 ３６ ２􀆰 ４８±０􀆰 ４２
模型组 ２２􀆰 ８７±２􀆰 ８３∗∗ １􀆰 ０２±０􀆰 ４６ １􀆰 ８３±０􀆰 ３４∗∗

ＳＡＳＰ 组 ２５􀆰 ８３±１􀆰 １９＃ １􀆰 ０８±０􀆰 ５９ ２􀆰 ３８±０􀆰 ５９＃

蒲公英低剂量组 ２４􀆰 ２７±２􀆰 ３２ ０􀆰 ８５±０􀆰 ３２ １􀆰 ９２±０􀆰 ４９
蒲公英中剂量组 ２３􀆰 ０８±２􀆰 ６４ １􀆰 ２２±０􀆰 ７４ １􀆰 ９６±０􀆰 ４２
蒲公英高剂量组 ２５􀆰 ７６±２􀆰 １７ ０􀆰 ９９±０􀆰 ４０ １􀆰 ９７±０􀆰 １９

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

高剂量组结肠长度、 质量增加 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＣＭＤＩ
评分和结肠指数降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 结肠长宽比升

高， 但差异无统计学意义 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。

表 ５　 各组大鼠结肠相关指标比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）
组别 结肠长度 ／ ｃｍ 结肠长宽比 ＣＭＤＩ 评分 ／ 分 结肠指数 ／ （ｍｇ·ｇ－１） 结肠质量 ／ ｍｇ

正常组 ２０􀆰 ６２±０􀆰 ９７ ２４􀆰 ２９±３􀆰 ２７ ０􀆰 ６０±０􀆰 ７０ ５􀆰 ４５±０􀆰 ７８ １ ４３２􀆰 ２３±２１０􀆰 ０６
模型组 １７􀆰 ４７±１􀆰 ６６∗∗ ２１􀆰 ２８±２􀆰 ８８ ２􀆰 ９０±０􀆰 ８８∗∗ ６􀆰 ５７±０􀆰 ８８∗ ９３３􀆰 ２０±９６􀆰 ５７∗∗

ＳＡＳＰ 组 ２０􀆰 ４８±２􀆰 ００＃＃ ２４􀆰 ４２±３􀆰 １２ １􀆰 ３０±０􀆰 ４８＃＃ ５􀆰 ２６±１􀆰 １５＃ １ ２３８􀆰 ４０±１７７􀆰 ５４＃＃

蒲公英低剂量组 １６􀆰 １０±１􀆰 ４１ １９􀆰 ３５±２􀆰 ９０ ２􀆰 ３０±１􀆰 ０６ ５􀆰 ９５±０􀆰 ９９ １ ０２０􀆰 ３０±１０７􀆰 １７
蒲公英中剂量组 １６􀆰 １１±１􀆰 ０３ ２１􀆰 ３４±２􀆰 ７１ １􀆰 ７０±０􀆰 ４８＃＃ ５􀆰 ６０±０􀆰 ７６ １ １３１􀆰 ２０±１７４􀆰 ６４＃＃

蒲公英高剂量组 １８􀆰 １７±１􀆰 １５＃ ２２􀆰 １６±１􀆰 ７６ １􀆰 ２０±０􀆰 ４２＃＃ ５􀆰 ０２±０􀆰 ８７＃＃ １ １８３􀆰 ６０±１１４􀆰 ７４＃＃

　 　 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。

３􀆰 ４　 蒲公英提取物对 ＵＣ 大鼠血清炎症因子水平的影

响　 由表 ６ 可知， 与正常组比较， 模型组大鼠血清 ＴＮＦ⁃α、
ｔＮＯＳ、 ｉＮＯＳ 水平升高 （Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）， ＩＬ⁃１０、 ＩＬ⁃４ 水平降低

（Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 蒲公英提取物高剂量

组大鼠血清 ＴＮＦ⁃α、 ｔＮＯＳ、 ｉＮＯＳ 水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜
０􀆰 ０１）， ＩＬ⁃１０、 ＩＬ⁃４ 水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＳＡＳＰ 组和蒲公

英提取物中剂量组大鼠血清 ＴＮＦ⁃α、 ｔＮＯＳ 水平降低 （Ｐ＜
０􀆰 ０１）， ＩＬ⁃１０ 水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。

表 ６　 各组大鼠血清 ＴＮＦ⁃α、 ｔＮＯＳ、 ｉＮＯＳ、 ＩＬ⁃１０、 ＩＬ⁃４水平比较 （ｎｇ ／ Ｌ， ｘ±ｓ， ｎ＝１０）
组别 ＴＮＦ⁃α ｔＮＯＳ ｉＮＯＳ ＩＬ⁃４ ＩＬ⁃１０

正常组 １６􀆰 ４７±３􀆰 ７６ １９􀆰 ５２±２􀆰 ８９ ８􀆰 ２９±２􀆰 ８２ ３４􀆰 １２±１２􀆰 ９７ ４２􀆰 ９４±３７􀆰 ３４
模型组 ２７􀆰 ９２±６􀆰 １９∗∗ ３６􀆰 ９４±４􀆰 ７９∗∗ １６􀆰 ８３±４􀆰 ９８∗∗ １５􀆰 １６±７􀆰 ２５∗∗ ６􀆰 ８９±１􀆰 ８９∗

ＳＡＳＰ 组 １６􀆰 ０３±６􀆰 ７６＃＃ ２４􀆰 ３９±６􀆰 ４６＃＃ １３􀆰 １０±３􀆰 ４５ ２６􀆰 ２８±１８􀆰 ８９ １６􀆰 ５２±４􀆰 ２６＃＃

蒲公英低剂量组 ２３􀆰 ８０±１５􀆰 ００ ３２􀆰 ４３±５􀆰 ９０ １９􀆰 ７４±８􀆰 ２２ ２５􀆰 ００±６􀆰 ６２＃ ５􀆰 ９４±２􀆰 ０３
蒲公英中剂量组 １４􀆰 ５９±４􀆰 ０３＃＃ ２８􀆰 ２４±２􀆰 ９６＃＃ １４􀆰 ２１±１􀆰 ４９ ２５􀆰 ９７±１３􀆰 ８１ １３􀆰 ４４±５􀆰 ２９＃

蒲公英高剂量组 １１􀆰 ０７±４􀆰 ９４＃＃ ２７􀆰 ２４±２􀆰 １４＃＃ １１􀆰 ９０±３􀆰 ７２＃ ３９􀆰 ７６±１０􀆰 ９０＃＃ １８􀆰 ３８±７􀆰 ２４＃＃

　 　 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。
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３􀆰 ５　 蒲公英提取物对 ＵＣ 大鼠结肠组织 ＥＧＦ、 ＭＰＯ、 ＭＤＡ
水平和 ＳＯＤ 活性的影响　 由表 ７ 可知， 与正常组比较， 模

型组大鼠结肠组织 ＭＰＯ、 ＭＤＡ 水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＥＧＦ
水平和 ＳＯＤ 活性降低 （Ｐ＜ ０􀆰 ０５， Ｐ＜ ０􀆰 ０１）； 与模型组比

较， ＳＡＳＰ 组和蒲公英提取物中、 高剂量组大鼠结肠 ＭＰＯ、
ＭＤＡ 水平降低 （Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）， ＥＧＦ 水平升高 （ Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），
ＳＯＤ 活性有升高趋势， 但差异无统计学意义 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。

表 ７　 各组大鼠结肠组织 ＥＧＦ、 ＭＰＯ、 ＭＤＡ 水平和 ＳＯＤ 活性比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）
组别 ＥＧＦ ／ （ｎｇ·ｍｇ ｐｒｏｔ－１） ＭＰＯ ／ （ｎｇ·ｍｇ ｐｒｏｔ－１） ＭＤＡ ／ （ｎｍｏｌ·ｍｇ ｐｒｏｔ－１） ＳＯＤ ／ （Ｕ·ｍｇ ｐｒｏｔ－１）

正常组 ４８􀆰 ６９±１１􀆰 ２７ ０􀆰 ０５±０􀆰 ０１ ０􀆰 ６４±０􀆰 １６ ６０􀆰 ５７±１１􀆰 ２３
模型组 ２３􀆰 ２０±３􀆰 ７７∗∗ ０􀆰 ２３±０􀆰 ０３∗∗ １􀆰 ８８±０􀆰 ５４∗∗ ５２􀆰 １６±１０􀆰 ２６∗

ＳＡＳＰ 组 ３８􀆰 ９０±１０􀆰 １４＃＃ ０􀆰 １１±０􀆰 ０４＃＃ ０􀆰 ７７±０􀆰 ０５＃＃ ５７􀆰 ８６±９􀆰 ０９
蒲公英低剂量组 ２７􀆰 ２８±５􀆰 １４ ０􀆰 ４７±０􀆰 ０７ ０􀆰 ８０±０􀆰 ２３＃＃ １１９􀆰 ５７±２５􀆰 ３２
蒲公英中剂量组 ４１􀆰 ２０±６􀆰 ４４＃＃ ０􀆰 ３３±０􀆰 ０５＃＃ ０􀆰 ９８±０􀆰 ３７＃＃ １２２􀆰 ３３±２２􀆰 ５６
蒲公英高剂量组 ５３􀆰 ８１±１２􀆰 ４４＃＃ ０􀆰 ２３±０􀆰 ０２＃＃ １􀆰 １２±０􀆰 ４８＃＃ １２９􀆰 ０３±２４􀆰 ３５

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

３􀆰 ６　 蒲公英提取物对 ＵＣ 大鼠结肠组织病理损伤的影响　 由

图 １、 表 ８ 可知， 与正常组比较， 模型组大鼠结肠组织严重

损伤， 隐窝结构受损， 杯状细胞丢失， 大量炎症细胞浸润，
肌层变薄， 上皮层破坏， ＨＳ 评分升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型

组比较， 蒲公英提取物中、 高剂量组大鼠结肠组织溃疡改

善， 黏膜萎缩和黏膜下层水肿缓解， 炎细胞浸润程度减轻，
ＨＳ 评分降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。

注： 箭头表示上皮细胞缺损， 三角形表示炎症浸润。

图 １　 各组大鼠结肠组织 ＨＥ 染色图 （×２００）

表 ８　 各组大鼠结肠组织病理学评分比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）
组别 上皮细胞评分 ／ 分 炎细胞评分 ／ 分 ＨＳ 评分 ／ 分

正常组 ０􀆰 ４０±０􀆰 ５２ ０􀆰 ６０±０􀆰 ５２ １􀆰 ００±０􀆰 ８２
模型组 ３􀆰 ４０±０􀆰 ５２∗∗ ３􀆰 ５０±０􀆰 ５３∗∗ ６􀆰 ９０±０􀆰 ５７∗∗

柳氮磺吡啶组 １􀆰 ８０±０􀆰 ６３＃＃ ２􀆰 ００±０􀆰 ７６７＃＃ ３􀆰 ８０±０􀆰 ７９＃＃

蒲公英低剂量组 ３􀆰 ３０±０􀆰 ４８ ３􀆰 ００±０􀆰 ４７ ６􀆰 ３０±０􀆰 ６７
蒲公英中剂量组 ２􀆰 ４０±０􀆰 ５２＃＃ ２􀆰 ７０±０􀆰 ６７＃＃ ５􀆰 １０±０􀆰 ８８＃＃

蒲公英高剂量组 １􀆰 ９０±０􀆰 ７４＃＃ ２􀆰 １０±０􀆰 ８８＃＃ ４􀆰 ００±１􀆰 ４９＃＃

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

３􀆰 ７　 蒲公英提取物对 ＵＣ 大鼠结肠组织 ＴＬＲ４ ／ ＭｙＤ８８ ／ ＮＦ⁃
κＢ 信号通路的影响 　 由图 ２、 表 ９ 可知， 与正常组比较，
模型组大鼠结肠组织 ｐ⁃ＴＬＲ４ ／ ＴＬＲ４、 ｐ⁃ＭｙＤ８８ ／ ＭｙＤ８８、 ｐ⁃
ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ ／ ＮＦ⁃κＢ ｐ６５、 ｐ⁃ＩκＢα ／ ＩκＢα 蛋白表达升高 （Ｐ ＜
０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组比较， 蒲公英各剂量组大鼠结

肠组织 ｐ⁃ＴＬＲ４ ／ ＴＬＲ４、 ｐ⁃ＭｙＤ８８ ／ ＭｙＤ８８、 ｐ⁃ＩκＢα ／ ＩκＢα 蛋白

表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。

图 ２　 各组大鼠结肠组织 ｐ⁃ＴＬＲ４、 ｐ⁃ＭｙＤ８８、
ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ｐ６５、 ｐ⁃ＩκＢα蛋白印迹图

４　 讨论

溃疡性结肠炎发病率呈逐年增加的趋势［１４］ ， 导致其发

病的因素较多， 涉及遗传、 免疫失调、 上皮屏障缺陷、 环

境等［１５］ ， 患者黏膜炎症始于直肠， 可连续延伸至结肠近

端， 临床通常表现为血性腹泻、 腹痛、 大便紧迫和里急后

重［１６］ 。 蒲公英清热解毒的功效在临床上已用于治疗胃肠道

　 　 　表 ９　 各组大鼠结肠组织 ｐ⁃ＴＬＲ４、 ｐ⁃ＭｙＤ８８、 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ６５、 ｐ⁃ＩκＢα蛋白表达比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝５）
组别 ｐ⁃ＴＬＲ４ ／ ＴＬＲ４ ｐ⁃ＭｙＤ８８ ／ ＭｙＤ８８ ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ ／ ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ ｐ⁃ＩκＢα ／ ＩκＢα

正常组 １􀆰 ００±０􀆰 ２５ １􀆰 ００±０􀆰 １１ １􀆰 ００±０􀆰 ２４ １􀆰 ００±０􀆰 ３２
模型组 ２􀆰 ３４±０􀆰 ４３∗∗ ２􀆰 １４±０􀆰 ３１∗∗ ２􀆰 ５３±０􀆰 １５∗∗ １􀆰 ６１±０􀆰 １９∗

柳氮磺吡啶组 １􀆰 ６７±０􀆰 ３１ １􀆰 ９４±０􀆰 １５ ２􀆰 ２６±０􀆰 １７ １􀆰 ６６±０􀆰 ２４
蒲公英低剂量组 １􀆰 ５７±０􀆰 ２５＃ １􀆰 ４３±０􀆰 １３＃ １􀆰 ９４±０􀆰 ３７ ０􀆰 ９７±０􀆰 ２６＃＃

蒲公英中剂量组 １􀆰 ５２±０􀆰 ４２＃ １􀆰 ４２±０􀆰 ２４＃ １􀆰 ９５±０􀆰 ２８ ０􀆰 ９５±０􀆰 ２５＃＃

蒲公英高剂量组 １􀆰 ２５±０􀆰 １５＃＃ １􀆰 ３９±０􀆰 ３６＃＃ １􀆰 ２４±０􀆰 ２１＃＃ ０􀆰 ８７±０􀆰 ２８＃＃

　 　 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。
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疾病［１７］ ， 本研究通过 ＤＮＣＢ 联合乙酸法建立 ＵＣ 大鼠模型，
证实蒲公英提取物 （尤其是高剂量时） 可改善其结肠损伤，
调节炎症反应及氧化应激水平。
　 　 ＴＮＦ⁃α 是一种常见的炎症因子［１８⁃１９］ ， 当机体出现炎症

反应和氧化应激反应时其表达会升高。 抗炎性细胞因子 ＩＬ⁃
４、 ＩＬ⁃１０ 由辅助性 Ｔ 细胞所分泌［２０］ ， 能抑制炎症因子释

放。 本研究结果显示， 模型组大鼠血清 ＴＮＦ⁃α 水平升高，
ＩＬ⁃４、 ＩＬ⁃１０ 水平降低； 蒲公英提取物干预后， ＴＮＦ⁃α 水平

降低， ＩＬ⁃４、 ＩＬ⁃１０ 水平升高。 氧化应激失衡也是 ＵＣ 发作

的一个重要因素， ＭＤＡ 是脂质过氧化反应的产物［２１⁃２２］ ， 其

水平越高， 氧自由基水平越高， 组织损伤越严重， 而 ＳＯＤ
则是消除氧自由基的重要指标［２３］ 。 本研究结果显示， 模型

组大鼠结肠组织 ＭＤＡ 水平和血清 ｔＮＯＳ、 ｉＮＯＳ 水平升高，
结肠组织 ＳＯＤ 活性降低； 蒲公英干预后， 大鼠结肠组织

ＭＤＡ 水平和血清 ｔＮＯＳ、 ｉＮＯＳ 水平降低， 结肠组织 ＳＯＤ 活

性升高， 表明它能改善大鼠氧化应激水平， 增强清除氧自

由基能力， 减少氧自由基对肠黏膜的损伤。 本研究还发现，
蒲公英提取物干预后结肠组织 ＥＧＦ 水平升高， 提示它对大

鼠黏膜损伤具有保护作用。 免疫调节在 ＵＣ 治疗中也发挥了

重大作用， ＭＰＯ 是中性粒细胞功能活性状态的标志物［２４］ ，
可反映 ＵＣ 的严重程度。 本研究发现， 模型组大鼠结肠组织

ＭＰＯ 水平升高； 蒲公英提取物干预后， 结肠组织 ＭＰＯ 水平

降低。
ＵＣ 患者的肠黏膜过度免疫与 Ｔｏｌｌ 样受体 ４ （ＴＬＲ４） 等

前炎症信号通路的激活相关［２５］ 。 在 ＵＣ 发病过程中， 常伴

随有肠道菌群失调、 感染等， 导致机体炎症反应， 从而诱

发产生内毒素， 激活 ＴＬＲｓ 信号通路， ＴＬＲｓ 经内毒素活化

后会激活髓样分化因子 ８８ （ＭｙＤ８８） 进行信号转导， 进一

步活化核转录因子 κＢ （ＮＦ⁃κＢ） 信号［２６］ ， 促发下游炎症信

号的级联反应， 产生 ＴＮＦ⁃α、 ｉＮＯＳ 等炎症介质， 持续激活

ＮＦ⁃κＢ 通路， 形成恶性循环， 导致黏膜损伤持续存在， 因

此， ＴＬＲ４ ／ ＭｙＤ８８ ／ ＮＦ⁃κＢ 信号通路被认为是调控 ＵＣ 发展的

重要机制之一［２７］ 。 本研究结果显示， 蒲公英提取物可抑制

ＵＣ 大鼠结肠组织 ｐ⁃ＴＬＲ４、 ｐ⁃ＭｙＤ８８、 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ｐ６５、 ｐ⁃ＩκＢα
蛋白表达， 抑制炎症级联反应， 与其改善氧化应激和免疫

失衡的作用相辅相成。
综上所述， 蒲公英提取物可减轻 ＤＮＣＢ 联合醋酸诱导

的大鼠 ＵＣ 炎症， 其机制可能与抑制 ＴＬＲ４ ／ ＭｙＤ８８ ／ ＮＦ⁃κＢ
信号通路活化， 从而抑制促炎细胞因子、 介质释放， 减轻

肠道炎性损伤有关。
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摘要： 目的　 探讨木犀草素对急性呼吸窘迫综合征 （ＡＲＤＳ） 大鼠肺纤维化的作用。 方法 　 采用脂多糖诱导建立

ＡＲＤＳ 大鼠模型， 腹腔注射木犀草素 （５、 １０、 １５ ｍｇ ／ ｋｇ） 给药， 连续 ３ 周。 给药结束后， 观察大鼠生存率； ＨＥ 染色

和 Ｍａｓｓｏｎ 染色观察肺组织病理变化； ＥＬＩＳＡ 法检测血清肿瘤坏死因子 （ＴＮＦ⁃α、 ＴＧＦ⁃β１） 水平， 以及肺组织羟脯氨

酸 （Ｈｙｐ）、 胶原酶 Ｉ （Ｃｏｌ⁃Ⅰ） 水平； Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测肺组织细胞上皮型钙黏附素 （Ｅ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ）、 神经型钙黏附素

（Ｎ⁃ｃａｄｈｅｒｉｎ）、 α 平滑肌肌动蛋白 （α⁃ＳＭＡ）、 Ｃｏｌ⁃Ⅰ、 自噬效应蛋白 （Ｂｅｃｌｉｎ⁃１）、 微管相关蛋白轻链 ３Ｂ （ＬＣ３Ｂ）、
ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路蛋白表达。 结果　 与对照组比较， 模型组大鼠生存率降低； ＨＥ 染色评分和 Ｍａｓｓｏｎ 染色评分升

高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 血清 ＴＮＦ⁃α、 ＴＧＦ⁃β１ 水平， 以及肺组织 ＨＹＰ、 Ｃｏｌ⁃Ⅰ水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 肺组织 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３Ｂ、
Ｅ⁃Ｃａｄｈｅｒｉｎ 蛋白表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， α⁃ＳＭＡ、 Ｃｏｌ⁃Ⅰ、 Ｎ⁃Ｃａｄｈｅｒｉｎ 蛋白表达， 以及 ｐ⁃ＪＡＫ２ ／ ＪＡＫ２、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ ／ ＳＴＡＴ３ 蛋

白表达比值升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。 与模型组比较， 木犀草素各剂量组大鼠生存率增加； ＨＥ 染色评分和 Ｍａｓｓｏｎ 染色评分降

低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 血清 ＴＮＦ⁃α、 ＴＧＦ⁃β１ 水平， 以及肺组织 ＨＹＰ、 Ｃｏｌ⁃Ⅰ水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 肺组织 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３Ｂ、
Ｅ⁃Ｃａｄｈｅｒｉｎ 蛋白表达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， α⁃ＳＭＡ、 Ｃｏｌ⁃Ⅰ、 Ｎ⁃Ｃａｄｈｅｒｉｎ 蛋白表达， 以及 ｐ⁃ＪＡＫ２ ／ ＪＡＫ２、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ ／ ＳＴＡＴ３ 蛋

白表达比值降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。 结论　 木犀草素可能通过阻断 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路激活， 提高自噬相关蛋白

表达， 降低炎症因子水平， 减轻肺组织病理损伤， 抑制上皮⁃间充质转化 （ＥＭＴ） 过程， 从而对 ＡＲＤＳ 大鼠肺纤维化

起到缓解作用。
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ｄｏｉ：１０􀆰 ３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１５２８􀆰 ２０２５􀆰 ０７􀆰 ０４６

　 　 急 性 呼 吸 窘 迫 综 合 征 （ ａｃｕｔｅ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｄｉｓｔｒｅｓｓ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ， ＡＲＤＳ） 是一种临床常见的急性肺部疾病， 其特

征是肺泡、 肺毛细血管内皮细胞损伤而引起严重的低氧血

症和呼吸衰竭［１］ 。 ＡＲＤＳ 的发病机制复杂， 涉及多种炎症

介质、 细胞因子的异常激活， 以及细胞凋亡、 氧化应激、
免疫反应的紊乱［２］ 。 肺纤维化是 ＡＲＤＳ 后期常见的并发症，
其特点是肺泡结构的破坏和异常纤维组织的增生， 导致肺

功能进行性下降［３］ 。
Ｊａｎｕｓ 激酶 ２ （ｊａｎｕｓ ｋｉｎａｓｅ ２， ＪＡＫ２） ／信号转导和转录

激活因子 ３ （ ｓｉｇｎａｌ ｔｒａｎｓｄｕｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ａｃｔｉｖａｔｏｒ ３，
ＳＴＡＴ３） 信号通路是细胞内重要的传导途径之一［４］ 。 研究

发现， 在纤维化疾病中阻断 ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号传导途径能

减轻炎症反应， 降低心肌纤维化程度， 从而提高急性心肌

梗死大鼠心脏功能［５］ 。
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