
急性肺损伤渊葬糟怎贼藻 造怎灶早 蚤灶躁怎则赠袁粤蕴陨冤是临床的急

重症之一遥 其机制复杂袁涉及到多种炎性细胞活化尧
炎性介质过度释放尧氧化应激尧蛋白酶与抗蛋白酶及

氧化和抗氧化系统之间的相互作用等咱员原猿暂遥 水飞蓟素

渊泽蚤造赠皂葬则蚤灶袁杂陨蕴冤具有广泛的药理作用袁其机制有抗

氧化尧抗脂质过氧化尧抗纤维化尧细胞膜稳定作用尧降
血脂尧保护心肌的作用咱源原缘暂遥 白细胞介素渊蚤灶贼藻则造藻怎噪蚤灶袁
陨蕴冤鄄员茁尧陨蕴鄄远尧 趋化因子 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 是在炎症反应中

起重要作用的促炎性细胞因子袁对淋巴细胞的活化尧
定向迁移趋化有很强的诱导作用遥 本实验探讨了

杂陨蕴 对急性肺损伤小鼠肺组织中促炎性细胞因子

陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远 和 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 表达的影响与意义遥
员 材料和方法

员援员 材料

选用 陨悦砸 小鼠 源缘 只袁 由江苏大学实验动物中

心提供袁随机分为生理盐水对照组渊晕 组袁灶 越 员缘冤袁
内毒素渊蕴孕杂冤组渊蕴 组袁灶 越 员缘冤袁杂陨蕴 治疗组渊杂 组袁灶 越
员缘冤遥 蕴孕杂 购自美国 杂蚤早皂葬 公司遥 小鼠 陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远
耘蕴陨杂粤 试剂盒由上海依科赛生物制品有限公司提

水飞蓟素对急性肺损伤小鼠肺组织 陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远尧趋化因子 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻表
达的影响

张晓鸣 员袁顾绍庆 圆

渊员 江苏大学附属医院儿科袁江苏 镇江 圆员圆园园园曰圆 江苏大学附属人民医院儿科袁江苏 镇江 圆员圆园园园冤

咱摘 要暂 目的院探讨水飞蓟素渊泽蚤造赠皂葬则蚤灶袁杂陨蕴冤对急性肺损伤小鼠肺组织中白细胞介素渊蚤灶贼藻则造藻怎噪蚤灶袁陨蕴冤鄄员茁尧陨蕴鄄远尧趋化因子

枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 表达的影响与意义遥 方法院利用内毒素渊造蚤责燥责燥造赠泽葬糟糟澡葬则蚤凿藻袁蕴孕杂冤气管内滴入制备小鼠急性肺损伤的模型曰设立 杂陨蕴 治

疗组渊杂 组冤尧蕴孕杂 组渊蕴 组冤尧生理盐水对照组渊晕 组冤袁杂 组在气管内滴入 蕴孕杂 前 远尧源尧圆 澡 以 圆园园 皂早 辕 噪早 水飞蓟素灌胃袁分别在 蕴孕杂
处理后 远尧员圆尧圆源 澡 取肺组织匀浆袁用 耘蕴陨杂粤 法分别测定各组 陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远尧枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 蛋白水平遥 结果院在各时间点袁杂 组肺组织中

陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远尧枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 蛋白表达水平均显著低于 蕴 组遥 结论院杂陨蕴 能有效抑制小鼠急性肺损伤时肺组织中 陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远尧趋化因子

枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 的表达遥
咱关键词暂 水飞蓟素曰 急性肺损伤曰 白介素原员茁曰 白介素原远曰 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻
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栽澡藻 藻枣枣藻糟贼泽 燥枣 泽蚤造赠皂葬则蚤灶 燥灶 陨蕴鄄员茁袁陨蕴鄄远袁枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 早藻灶藻 藻曾责则藻泽泽蚤燥灶 蚤灶 造怎灶早 贼蚤泽泽怎藻 则葬贼泽 憎蚤贼澡 葬鄄
糟怎贼藻 造怎灶早 蚤灶躁怎则赠
在匀粤晕郧 载蚤葬燥鄄皂蚤灶早员袁郧哉 杂澡葬燥鄄择蚤灶早圆

渊员阅藻责葬则贼皂藻灶贼 燥枣 孕藻凿蚤葬贼则蚤糟泽袁贼澡藻 粤枣枣蚤造蚤葬贼藻凿 匀燥泽责蚤贼葬造 燥枣 允蚤葬灶早泽怎 哉灶蚤增藻则泽蚤贼赠袁在澡藻灶躁蚤葬灶早 圆员圆园园园曰圆阅藻责葬则贼皂藻灶贼 燥枣
孕藻凿蚤葬贼则蚤糟泽袁贼澡藻 粤 枣枣蚤造蚤葬贼藻凿 孕藻燥责造藻爷泽 匀燥泽责蚤贼葬造 燥枣 允蚤葬灶早泽怎 哉灶蚤增藻则泽蚤贼赠袁在澡藻灶躁蚤葬灶早 圆员圆园园园袁悦澡蚤灶葬冤
咱Abstract暂 Objective院栽燥 蚤灶增藻泽贼蚤早葬贼藻 贼澡藻 藻枣枣藻糟贼泽 燥枣 泽蚤造赠皂葬则蚤灶 渊杂陨蕴冤 燥灶 贼澡藻 藻曾责则藻泽泽蚤燥灶泽 燥枣 陨蕴鄄员茁袁陨蕴鄄远袁葬灶凿 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 蚤灶 造怎灶早 贼蚤泽泽怎藻
燥枣 则葬贼 憎蚤贼澡 葬糟怎贼藻 造怎灶早 蚤灶躁怎则赠援 酝藻贼澡燥凿泽院粤 则葬贼 皂燥凿藻造 燥枣 葬糟怎贼藻 造怎灶早 蚤灶躁怎则赠 渊粤蕴陨冤 憎葬泽 蚤灶凿怎糟藻凿 遭赠 造蚤责燥责燥造赠泽葬糟糟澡葬则蚤凿藻 渊蕴孕杂冤援 粤造造 则葬贼泽
憎藻则藻 则葬灶凿燥皂造赠 凿蚤增蚤凿藻凿 蚤灶贼燥 杂陨蕴 早则燥怎责袁蕴孕杂 早则燥怎责 葬灶凿 灶燥则皂葬造 泽葬造蚤灶藻 糟燥灶贼则燥造 早则燥怎责援 杂陨蕴渊圆园园 皂早 辕 噪早冤 憎葬泽 凿则燥责责藻凿 蚤灶贼燥 葬蚤则憎葬赠 燥枣 则葬贼泽 蚤灶
杂陨蕴 早则燥怎责 远袁源袁葬灶凿 圆 澡 遭藻枣燥则藻 贼则藻葬贼藻凿 憎蚤贼澡 蕴孕杂援 粤枣贼藻则 蕴孕杂 憎葬泽 早蚤增藻灶 枣燥则 远袁员圆 葬灶凿 圆源 澡袁陨蕴鄄员茁袁陨蕴鄄远袁糟澡藻皂燥贼葬贼蚤糟 枣葬糟贼燥则 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻
责则燥贼藻蚤灶 造藻增藻造泽 蚤灶 造怎灶早 贼蚤泽泽怎藻 澡燥皂燥早藻灶葬贼藻 憎藻则藻 凿藻贼藻糟贼藻凿 遭赠 耘蕴陨杂粤援 砸藻泽怎造贼泽院粤贼 葬造造 贼蚤皂藻 责燥蚤灶贼袁陨蕴鄄员茁袁陨蕴鄄远袁枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 责则燥贼藻蚤灶 造藻增藻造泽 燥枣
杂陨蕴 早则燥怎责 憎藻则藻 葬造造 泽蚤早灶蚤枣蚤糟葬灶贼造赠 造燥憎藻则 贼澡葬灶 贼澡燥泽藻 蚤灶 蕴孕杂 早则燥怎责 渊孕 约 园援园缘冤援 悦燥灶糟造怎泽蚤燥灶院杂陨蕴 糟燥怎造凿 泽蚤早灶蚤枣蚤糟葬灶贼造赠 蚤灶澡蚤遭蚤贼 贼澡藻 藻曾责则藻泽泽蚤燥灶
燥枣 陨蕴鄄员茁袁陨蕴鄄远袁枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 蚤灶 造怎灶早 贼蚤泽泽怎藻 燥枣 则葬贼 憎蚤贼澡 葬糟怎贼藻 造怎灶早 蚤灶躁怎则赠援
咱Key words暂 泽蚤造赠皂葬则蚤灶曰葬糟怎贼藻 造怎灶早 蚤灶躁怎则赠曰陨蕴鄄员茁曰陨蕴鄄远曰枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻
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供袁枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 耘蕴陨杂粤 试剂盒购自深圳晶美公司遥
员援圆 方法

员援圆援员 动物模型制备与标本采集

蕴 组尧杂 组在小鼠气管内滴注 蕴孕杂渊员园 皂早 辕 噪早袁溶
于 员园园 滋造 生理盐水冤 制备 粤蕴陨 动物模型袁晕 组仅滴

入生理盐水 员园园 滋造遥 在气管内滴入 蕴孕杂 前 远尧源尧圆 澡
杂 组以 圆园园 皂早 辕 噪早 水飞蓟素灌胃遥 晕 组尧蕴 组则分别

以等体积生理盐水灌胃袁在滴注 蕴孕杂 或生理盐水 远尧
员圆尧圆源 澡 后袁 打开各组小鼠胸腔取肺组织 员园园 滋早袁分
别加 园援园员 皂燥造 辕 蕴 孕月杂 员 皂造渊责匀苑援源冤袁冰浴下匀浆 猿园 泽袁
超速离心机 源益离心 员缘 皂蚤灶袁取上清液袁原苑园益保存遥
员援圆援圆 指标测定及方法

取上清液测定 陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远尧枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 蛋白含

量袁测定方法严格按 耘蕴陨杂粤 试剂盒说明书进行遥
员援猿 统计学方法

采用 杂孕杂杂援员猿 统计软件进行遥 数据以均数 依 标

准差渊x 依 s冤表示袁组间比较采用单因素方差分析袁
两两比较采用 杂晕运 法 渊择 检验冤袁孕 约 园援园缘 表示差异

有统计学意义遥
圆 结 果

圆援员 小鼠一般情况

蕴 组尧杂 组小鼠经气管滴注 蕴孕杂 后袁均出现呼吸

急促袁口唇发绀袁精神萎靡袁少动少食袁以 蕴 组各时

相点明显袁而 杂 组表现相对较轻遥 在实验所设的各

时相点所有动物均存活遥
圆援圆 各组小鼠肺组织中 陨蕴鄄员茁 水平

杂 组肺组织中 陨蕴鄄员茁 水平在各时间点均低于 蕴
组袁差异有统计学意义渊孕 约 园援园缘冤曰蕴 组肺组织中 陨蕴鄄
员茁 水平在各时间点均高于 晕 组袁 差异有统计学意

义渊孕 约 园援园员袁表 员冤遥

圆援猿 各组小鼠肺组织中 陨蕴鄄远 水平

杂 组肺组织中 陨蕴鄄远 水平在各时间点均显著低于

蕴 组袁差异有统计学意义渊孕 约 园援园缘冤曰蕴 组肺组织中

陨蕴鄄远 水平在各时间点均高于 晕 组袁差异有统计学意

义渊孕 约园援园员袁表 圆冤遥

圆援源 各组小鼠肺组织中 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 水平

杂 组肺组织中 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 蛋白水平在各时间点

均显著低于 蕴 组袁差异有统计学意义渊孕 约 园援园缘冤曰蕴
组肺组织中 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 蛋白水平在各时间点均高于

晕 组袁差异有统计学意义渊孕 约 园援园员袁表 猿冤遥

猿 讨 论

粤蕴陨 是严重损伤引起机体全身炎症反应综合征

的不同发展阶段之一袁 临床表现为急性进行性加重

的呼吸困难和难治性低氧血症袁 进一步发展可演变

为急性呼吸窘迫综合征遥本实验参照文献咱远暂动物模

型制备方法袁 采用小鼠气管内滴注 蕴孕杂 建立 粤蕴陨 模
型遥经气管滴注 蕴孕杂 后袁实验动物均出现呼吸急促袁口
唇发绀袁精神萎靡袁少动少食袁肺组织中 陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远尧
枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 蛋白表达均较对照组显著增加袁表明 粤蕴陨
造模成功遥

研究表明咱苑原愿暂袁促炎性细胞因子和趋化因子是白

细胞募集和游走的主要调节蛋白遥 促炎性细胞因子

主要有肿瘤坏死因子 渊贼怎皂燥则 灶藻糟则燥泽蚤泽 枣葬糟贼燥则袁栽晕云冤尧
陨蕴鄄造尧陨蕴鄄远尧陨蕴鄄愿 等袁 趋化因子目前已知的已达 缘园 多

种袁它们与炎症的发生尧发展关系密切遥 促炎性细胞

因子及炎症化学趋化因子的异常升高又可以导致广

泛的组织损伤遥 陨蕴鄄员茁 是一种在炎症反应中起重要作

用的促炎性细胞因子咱怨暂袁可以与 栽晕云鄄琢 一起共同启

动炎症反应袁可由多种细胞类型产生袁如单核细胞尧
巨噬细胞等遥 陨蕴鄄员茁 的作用主要表现在以下几个方

面院 淤诱导巨噬细胞产生多种趋化因子如单核细胞

趋化蛋白 员渊酝悦孕鄄员冤尧陨蕴鄄愿 等遥 趋化单核巨噬细胞和

中性粒细胞渊孕酝晕冤到达炎症局部袁在局部释放溶酶

表 员 各组患者肺组织中 陨蕴鄄员茁水平

栽葬遭造藻 员 陨蕴鄄员茁 造藻增藻造泽 燥枣 贼澡则藻藻 早则燥怎责泽

组别

晕 组

蕴 组

杂 组
与 晕 组比较袁驻孕 约 园援园员曰与 蕴 组比较袁鄢孕 约 园援园缘遥

渊责早 辕 皂造袁灶 越 缘袁x 依 s冤
远 澡

园 愿远苑援源 依 怨猿援远
员 猿缘怨援愿 依 员 圆圆援圆驻

员 员怨远援圆 依 怨源援源驻鄢

员圆 澡
园 愿愿怨援远 依 员园圆援猿
员 苑远员援源 依 员远猿源援圆驻

员 缘苑猿援源 依 苑猿援缘驻鄢

圆源 澡
园 怨源苑援园 依 员圆苑援愿
圆 源缘怨援远 依 员缘愿援圆驻

圆 员员猿援园 依 员员远援源驻鄢

表 圆 各组患者肺组织中 陨蕴鄄远水平

栽葬遭造藻 圆 陨蕴鄄远 造藻增藻造泽 燥枣 贼澡则藻藻 早则燥怎责泽

组别

晕 组

蕴 组

杂 组
与 晕 组比较袁驻孕 约 园援园员曰与 蕴 组比较袁鄢孕 约 园 援园缘遥

渊责早 辕 皂造袁灶 越 缘袁x 依 s冤
远 澡

源员远援园 依 远猿援员
远源猿援源 依 远猿援员驻

缘猿员援源 依 苑苑援愿驻鄢

员圆 澡
源源员援愿 依 远员援员
愿员圆援源 依 苑圆援苑驻

远怨园援愿 依 愿圆援苑驻鄢

圆源 澡
园 源愿猿援圆 依 员园缘援猿
员 猿怨苑援愿 依 员猿员援愿驻

员 园源园援源 依 员远园援苑驻鄢

表 猿 各组患者肺组织中 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻蛋白水平

栽葬遭造藻 猿 云则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 责则燥贼藻蚤灶 造藻增藻造泽 燥枣 贼澡则藻藻 早则燥怎责泽

组别

晕 组

蕴 组

杂 组
与 晕 组比较袁驻孕 约 园援园员曰与 蕴 组比较袁鄢孕 约 园援园缘遥

渊责早 辕 皂造袁灶 越 缘袁x 依 s冤
远 澡

员 园愿圆援圆 依 员园圆援圆
圆 缘圆源援远 依 员苑源援猿驻

员 怨园愿援源 依 圆员怨援源驻鄢

员圆 澡
员 员圆苑援园 依 员愿远援苑
猿 猿员园援愿 依 员远愿援源驻

圆 愿圆员援圆 依 员苑源援缘驻鄢

圆源 澡
员 员源员援园 依 圆猿远援苑
猿 苑愿园援远 依 圆远愿援缘驻

猿 猿远远援圆 依 圆远苑援怨驻鄢

员园愿源窑 窑



体酶和产生多种促炎性细胞因子遥 于激活中性粒细

胞袁 使其细胞表面表达蛋白分化抗原 悦阅员员 辕 悦阅员圆
水平增高遥通过其上述作用袁从而促进 孕酝晕 的聚集尧
黏附袁释放炎性介质破坏结缔组织袁使内皮细胞完整

性破坏袁导致水和大分子成分外渗袁形成肺水肿遥 陨蕴鄄
远 又名 月 细胞刺激因子袁由单核细胞尧内皮细胞和成

纤维细胞等多种细胞产生遥在 蕴孕杂 介导的 粤蕴陨 辕急性

呼吸窘迫综合征渊粤砸阅杂冤中袁陨蕴鄄远 可被 蕴孕杂 直接或

经前炎性因子 栽晕云鄄琢尧陨蕴鄄员 刺激上述细胞大量产生遥
陨蕴鄄远 不但可以促进细胞间黏附分子 员 的表达袁 还可

以促进淋巴细胞的分化和炎性激活袁使炎性损伤反

应进一步加强咱员园暂遥 根据趋化因子肽链 晕 端高度保守

的半胱氨酸残基的数目和相对位置的差异袁可将趋

化因子分为 悦载悦尧悦悦尧悦 和 悦载猿悦 四个亚族遥 其中

悦载猿悦 亚族仅发现 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 一种趋化因子遥 它是

员怨怨苑 年才发现的唯一的膜结合型趋化因子袁大多数

枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 表达在活化的内皮细胞表面袁既有趋化作

用又有黏附功能袁参与白细胞向炎症组织的游走咱员员暂遥
本文推测促炎性细胞因子 陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远 及炎症化学

趋化因子 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 在急性肺损伤的炎性反应中发

挥重要作用遥
本研究利用 蕴孕杂 制备小鼠急性肺损伤的动物

模型袁结果发现 蕴孕杂 处理后肺组织中 陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远 和

枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 蛋白表达显著增加遥 这表明 陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远
和 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 参与了小鼠急性肺损伤的发病过程遥
本研究还显示 陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远 和 枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 表达呈时间

依赖性增加袁圆源 澡 左右达高峰袁与文献报告一致咱员圆暂遥
本实验发现水飞蓟素能够显著抑制 蕴孕杂 诱导

的肺组织中 陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远尧枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 蛋白表达水平遥
资料表明咱员猿暂袁粤蕴陨 发生机制复杂袁涉及到 孕酝晕 活化尧
炎症因子过度分泌尧肺组织中蛋白酶与抗蛋白酶失

衡尧体内氧化和抗氧化系统失衡等多个方面袁其中的

蛋白酶与抗蛋白酶的失衡在 粤蕴陨 的发病机制中占

据重要地位遥 作为重要炎性损伤因子的中性粒细胞

弹性蛋白酶渊晕耘冤是 孕酝晕 内溶酶体释放的主要蛋白

水解酶遥 晕耘 具有很大的破坏性袁不仅对细胞外基质

具有水解活性袁其本身又可以诱发上皮细胞释放炎

症细胞因子尧陨蕴鄄员尧陨蕴鄄愿 等袁激活更多的 孕酝晕 发生趋

化尧迁移并导致肺组织损伤袁于是 晕耘 的这些多重级

联放大网络效应形成恶性循环袁 因此 晕耘 被认为是

粤蕴陨 级联反应的主要终效应因子遥 水飞蓟素是从水

飞蓟的种子中提取的一类生物活性成分遥 其作为一

种草本药物用于治疗各种原因引起的肝病已有多年

的历史袁对前列腺癌尧皮肤癌尧膀胱癌尧肺癌和结肠癌

等亦具有抑制作用遥此外袁也具有抗炎和抗氧化活性

作用咱员源原员缘暂遥 匀葬造藻 等咱员远暂的研究显示水飞蓟素通过抗炎

作用对内毒素诱导的急性肺损伤和急性脑损伤有保

护作用遥王占海等咱员苑暂的研究提示院水飞蓟素对脂多糖

诱导的大鼠急性肺损伤具有拮抗作用袁 其机制是通

过抑制氧自由基的产生和抑制脂质过氧化反应以及

抑制肺组织中的 栽晕云鄄琢尧陨蕴鄄员茁 及 酝悦孕鄄员 而发挥作

用遥本实验表明袁水飞蓟素抑制了肺损伤时肺组织中

陨蕴鄄员茁尧陨蕴鄄远尧枣则葬糟贼葬造噪蚤灶藻 蛋白表达袁减弱了炎症过度反

应袁从而对肺组织产生保护作用遥
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