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黄芩汤对溃疡性结肠炎小鼠氧化应激及铁死亡相关指标
GSH-Px4，P53，SLC7A11 的影响
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［摘要］ 目的：探讨黄芩汤治疗溃疡性结肠炎（UC）的可能作用机制。方法：采用葡聚糖硫酸钠进行造模，实验分正常组，

模型组，黄芩汤低、中、高剂量组（4.55，9.1，18.2 g·kg-1）5 个组。造模同时给予灌胃给药，连续 7 d，第 8 天实验结束时采集标本

测量结肠长度、质量，计算结肠质量指数，苏木素-伊红（HE）染色观察病理变化，生化试剂检测小鼠血清铁离子，超氧化物歧化

酶（SOD），还原型谷胱甘肽（GSH），过氧化氢酶（CAT），髓过氧化物酶（MPO）等含量，蛋白免疫印迹法（Western blot）检测结肠

中长链脂酰辅酶 A 合成酶 4（ACSL4），谷胱甘肽过氧化物酶 4（GSH-Px4），铁蛋白重链（FTH1）蛋白的表达。实时荧光定量聚

合酶链式反应（Real-time PCR）检测结肠组织中肿瘤蛋白 53（P53），胱氨酸/谷氨酸逆向转运蛋白溶质载体家族 7 成员 11

（SLC7A11）mRNA 表达水平。结果：与正常组比较，模型组小鼠血清 MPO，铁离子含量，ACSL4 蛋白阳性表达及 P53 mRNA 表

达均明显升高（P<0.05），血清 SOD，CAT，GSH 含量，GSH-Px4，FTH1 蛋白表达及 SLC7A11 mRNA 表达均显著降低（P<0.01）；
与模型组比较，黄芩汤干预后，小鼠血清 MPO，铁离子含量，ACSL4 蛋白阳性表达及 P53 mRNA 表达均明显降低，血清 SOD，

CAT，GSH 水平，GSH-Px4，FTH1 蛋白表达及 SLC7A11 mRNA 表达均明显升高，且以高剂量组差异明显（P<0.05，P<0.01）。小

鼠一般状态、结肠长度、肠重指数及 HE 染色结果表明，黄芩汤可在不同程度上改善小鼠临床症状及病理组织学变化。结论：

以上结果表明黄芩汤对溃疡性结肠炎小鼠有治疗作用，其作用机制可能与抑制氧化应激及细胞铁死亡相关。
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Effect of Huangqintang on Oxidative Stress and Ferroptosis-related Indexes GSH-Px4，P53，
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［Abstract］ Objective： To explore the possible mechanism of Huangqintang in treating ulcerative

colitis（UC）. Method： The animal model of UC was induced by dextran sodium sulfate（DSS）． The
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experimental animals were divided into control group，model group，Huangqintang low dose（4.55 g·kg-1），
medium dose（9.1 g·kg-1），and high dose（18.2 g·kg-1）groups. Intragastric administration was also given in the

modeling process for 7 consecutive days. At the end of the 8th day，colon tissues were collected to measure colon

length and mass，and calculate the colon mass index. Pathological changes were observed by hematoxylin-eosin

（HE）staining. Serum iron content，superoxide dismutase（SOD），glutathione（GSH），catalase（CAT）and

myeloperoxidase（MPO）were determined by biochemical assay. Western blot was used to detect the protein

expression of glutathione peroxidase 4（GSH-Px4），long-chain acyl-CoA synthetase 4（ACSL4）and ferritin

heavy chain 1（FTH1）. The mRNA expression levels of tumor trotein 53（P53）and solute carrier family 7

member 11（SLC7A11）in colon tissues were detected by Real-time fluorescence quantitative polymerase chain

reaction（Real-time PCR）. Result：The experimental studies showed that compared with normal group，serum

MPO and iron content，ACSL4 protein level and relative P53 mRNA expression in the model group significantly

increased（P<0.05），while serum SOD，CAT，GSH content，GSH-Px4，FTH1 relative protein expression level

and relative SLC7A11 mRNA expression in the model group significantly decreased（P<0.01）. Compared with

model group， serum MPO and iron content，ACSL4 protein level and relative P53 mRNA expression

significantly decreased（P<0.05），while serum SOD，CAT，GSH content，GSH-Px4，FTH1 relative protein

expression level and relative SLC7A11 mRNA expression significantly increased（P<0.05）after the intervention

of Huangqintang，and the effect was most significant in the high-dose group（P<0.05）. The results of general

condition，colon length，colon mass index and HE staining showed that Huangqintang could relieve clinical

symptoms and histopathological changes in UC mice. Conclusion： These results indicated that Huangqintang

had therapeutic effect on ulcerative colitis mice，and its mechanism might be related to inhibiting the oxidative

stress and ferroptosis.

［Key words］ Huangqintang；ulcerative colitis；ferroptosis；oxidative stress

溃疡性结肠炎（UC）是一种慢性非特异性的肠

道炎症，主要累及结肠和直肠，多呈反复发作，临床

表现为腹痛、腹泻、里急后重、黏液脓血便等［1］。因

其治愈难度大、复发率高、较高癌变率等特点，被世

界卫生组织列为现代社会最难治疗疾病之一。目

前，在我国发病率呈上升趋势，其发病机制尚不十

分清楚［2-3］。铁死亡（ferroptosis）是最近研究发现的

一种新型程序性细胞死亡方式，其在细胞形态结

构、生物化学及遗传学表现上与其他类型的细胞死

亡有所区别，其本质是铁离子依赖的脂质过氧化产

物超量蓄积引起的以线粒体改变为主的氧化损

伤［4］。研究表明，铁死亡在多种疾病发生发展过程

中有重要作用，尤其是在肿瘤、心血管系统、神经退

行性疾病、炎症性肠病［5-8］。

黄芩汤首见于《伤寒论》，有清热止痢、平肝敛

阴、和中降逆的功效，为治疗里热下痢之祖方［9］。课

题组前期通过生物信息学筛选发现黄芩汤是治疗

UC 确有疗效的方剂，系统性评价发现与单纯运用

西药相比，黄芩汤可提高临床有效率、降低患者炎

症因子、免疫球蛋白水平，且安全可靠、不良反应

少［10］。现代研究证实，黄芩中主要成分黄芩苷在人

体内可直接螯合铁离子，减少人体铁离子的沉积，

黄芩素可抑制铁累积，降低脂质过氧化水平，其对

铁 死 亡 的 抑 制 作 用 优 于 铁 死 亡 抑 制 剂

Ferrostatin-1［11-12］。黄芩汤是临床治疗 UC 的经典方

剂，其作用 UC 的机制是否与铁死亡相关目前尚不

清楚。基于此，本实验拟从铁死亡的角度探讨黄芩

汤对 UC 小鼠的影响及其作用机制，进一步明确其

作用机制，为其临床运用提供实验依据。

1 材料

1.1 动物 50 只 SPF 级雄性 BALB/C 小鼠，体质量

18~20 g，购自三峡大学实验动物中心，合格证号

SCXK（鄂）2017-0012，本实验通过江西中医药大学

伦理委员会审查，许可证号 SYXK（赣）2017-0004。

动物购进适应性饲养 1 周开始实验，小鼠饲养于

SPF 级动物实验室，温度 22～24 ℃，湿度 50%～

60%，12 h 明暗循环，饲料和饮用水消毒后由动物自

由摄取。

1.2 试剂 葡聚糖硫酸钠（DSS，美国 MP 公司，货

号 SKU 021601109，相对分子质量 3 600～5 000）；
血清铁，超氧化物歧化酶（SOD），还原型谷胱甘肽

（GSH），过氧化氢酶（CAT），髓过氧化物酶（MPO）
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测定试剂盒（南京建成生物工程研究所，货号分别

为 A039-1-1，A001-1-2，A006-1-1，A007-1-1，A044-

1-1）；苏木素（美国 Sigma 公司，货号 H9627）；伊红 Y

（水 溶 性 ，国 药 集 团 化 学 试 剂 有 限 公 司 ，货 号

71014544）；聚氰基丙烯酸正丁酯（BCA）蛋白浓度

测定试剂盒（碧云天生物技术研究所，货号 P0010）；
谷胱甘肽过氧化物酶 4（GSH-Px4），长链脂酰辅酶 A

合成酶 4（ACSL4）抗体（美国 Abclonal 公司，货号分

别为 A13309，A16848）；铁蛋白重链（FTH1）抗体

（美国 Affinity 公司，货号 DF6278）；甘油醛 -3-磷酸

脱氢酶（GAPDH）抗体（杭州贤至生物有限公司，货

号 AB-P-R 001）；辣根过氧化物酶（HRP）标记羊抗

兔 二 抗（武 汉 博 士 德 生 物 工 程 有 限 公 司 ，货 号

BA1054）；增强化学发光底物（ECL）底物液（北京普

利莱基因技术有限公司，货号 P1050）；trizol（美国

Ambion 公司，货号 15596-026）。
1.3 仪器 Multiskan MK3 型全自动酶标仪（美国

Thermo scientific 公司）；FlexStation 3 型多功能酶标

仪（美国 Molecular Devices 公司）；C2500-R-230V 型

微型高速离心机（美国 Labnet 公司）；BX53 型生物

显微镜（奥林巴斯）；Leica RM 2016 型轮转式切片机

（德国徕卡公司）；JK-6 型生物组织摊烤片机（武汉

俊杰电子有限公司）；QuantStudio 6 型实时荧光定量

聚合酶链式反应（Real-time PCR）仪（美国 ABI 公

司）；DYY-7C 型电泳仪，DYCZ-40 型转膜仪（北京六

一仪器厂）。
2 方法

2.1 黄芩汤药液制备 黄芩汤组方以黄芩、白芍、

炙甘草、大枣均购自江西中医药大学附属医院，经

江西中医药大学药学院张金莲教授鉴定，符合 2020

年版《中华人民共和国药典》规定标准。其中黄芩 -

白芍-炙甘草-大枣以 3∶2∶2∶2 配伍，称取药材后加入

药材总质量 10 倍体积的水浸润 1 h 后煎煮 1 h，过滤

药液后药渣加８倍体积的水继续煎煮 1 h，合并 2 次

滤液，浓缩成 1 g·mL-1 药液，放置 4 ℃冰箱保存备

用。采用高效液相色谱法对其主要成分进行分析，

其中黄芩苷质量分数为 5.45%，芍药苷质量分数为

0.65%，甘草酸质量分数为 0.29%，汉黄芩苷质量分

数为 1.09%，黄芩素质量分数为 0.12%，汉黄芩素质

量分数为 0.02%。

2.2 模型制备及分组 小鼠进行适应性喂养后，将

DSS 溶于蒸馏水配制成 3% 溶液，按随机数字表法

将小鼠分为 5 组，分别为正常组、模型组、黄芩汤低、

中、高剂量组，除正常组外，其余各组小鼠均自由饮

用 DSS 溶液 7 d，其中每隔 1 d 更换 1 次新鲜的 DSS

溶液［13］。造模同时给予灌胃，每日 1 次，其中黄芩汤

高、中、低剂量组参考相关文献［13］分别给予 18.2，

9.1，4.55 g·kg-1 灌胃，其余组用等量蒸馏水灌胃，每

日 1 次，连续给药 7 d 后处死动物获取样本进行

检测。

2.3 一般情况评价及结肠质量、长度及肠重指数

检测 每日给药前称取小鼠体质量并记录；观察小

鼠的精神状态、运动、饮食、粪便性状等生理活动变

化情况。实验结束时取肛门至回盲部结肠样本进

行长度测量，沿纵面剖开并用磷酸盐缓冲液（PBS）
将肠内容物冲洗干净，滤纸吸干，称质量并计算肠

重指数［（结肠质量/体质量）×100%］。

2.4 苏木素 -伊红（HE）染色观察结肠组织病理学

变化 截取肛门至回盲部结肠组织，选取病变最明

显的部位置于 10% 中性甲醛中固定，石蜡包埋切

片，采用 HE 染色法观察。在高倍镜下对切片随机

挑选 5 个视野，观察结肠组织变化。

2.5 生化试剂检测血清 SOD，GSH，CAT，MPO，铁

含 量 用 抗 凝 采 血 管 收 集 全 血 0.5 mL，进 行

3 500 r·min-1离心 10 min（离心半径 8.5 cm），取上清

液检测，血清铁测定试剂盒，SOD 测试盒，GSH 测定

试剂盒，CAT 测试盒及 MPO 测试盒对其进行检测，

具体操作步骤按照试剂盒说明书进行。

2.6 蛋白免疫印迹法（Western blot）检测结肠中

GSH-Px4，FTH1，ACSL4 蛋白的表达 提取结肠组

织蛋白，BCA 试剂盒进行定量。十二烷基硫酸钠 -

聚丙烯酰胺凝胶蛋白电泳，转膜，室温封闭 2 h 后，

加入相应一抗 GSH-Px4（1∶500），FTH1（1∶500），
ACSL4（1∶500），GADPH（1∶1 000），4 ℃孵育过夜。

次日洗去多余一抗，加入相应的辣根过氧化物标记

的二抗（1∶5 万），室温摇床孵育 2 h。洗去多余二

抗，滴加化学发光液发光，凝胶成像系统成像，用

BandScan 分析胶片灰度值。

2.7 Real-time PCR 检测结肠组织中肿瘤蛋白 53

（P53），胱氨酸/谷氨酸逆向转运蛋白溶质载体家族

7 成员 11（SLC7A11）mRNA 水平 取结肠组织约

100 mg，加入 trizol 试剂进行 RNA 提取，反转录为

cDNA 后加入扩增反应体系，进行 Real-time PCR 检

测，PCR 反应条件为 95 ℃ 10 min，95 ℃ 15 s，60 ℃

1 min，40 个循环，检测基因相对表达水平，结果采用

2-ΔΔCt计算。引物由武汉巴菲尔生物技术服务有限公

司合成，序列见表 1。

2.8 统计学分析 采用 SPSS 19.0 统计学软件进行
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数据处理，计量资料用 x̄± s 表示，方差齐时组间比较

采用 LSD 检验，方差不齐时组间比较采用 Dunnett's

T3 检验，偏态分布用秩和检验，P<0.05 为差异有统

计学意义。

3 结果

3.1 对 UC 小鼠一般体征及结肠长度及肠重指数的

影响 模型复制后，与正常组比较，模型组小鼠一

般体征均出现不同程度改变，毛色欠光泽、活动频

率降低、粪便在第 2 天开始出现性状改变，表现为部

分小鼠粪便松散，至第 4 天开始出现脓血便。与模

型组比较，使用中药黄芩汤后，小鼠上述症状得到

改善。结肠长度及结肠肠重指数是反映 UC 严重程

度的重要指标。与正常组小鼠比较，模型组小鼠的

结肠长度显著缩短，肠重指数显著升高（P<0.01），表
明造模成功。在结肠长度方面，与模型组比较，黄

芩汤中、高剂量组明显增加结肠长度（P<0.05），黄芩

汤中、高剂量组及高剂量组均明显降低肠重指数

（P<0.05，P<0.01）。见图 1，表 2。

3.2 对 UC 小鼠病理形态学影响 正常组小鼠结肠

组织无充血水肿，无溃疡，黏膜上皮结构完整清晰，

腺体排列整齐规则，未见炎性细胞浸润；与正常组

比较，模型组小鼠可见结肠组织有明显溃疡，大片

黏膜脱落、腺体结构破坏，大量炎性细胞浸润；与模

型组比较，黄芩汤低、中、高剂量组可见结肠组织充

血程度、腺体破坏程度、炎性细胞浸润程度等均有

所减轻，以黄芩汤中、高剂量组改善效果更为明显。

见图 2。

3.3 对 UC 小鼠血清铁离子，SOD，GSH，CAT，MPO

水平的影响 对血清铁含量进行检测发现，与正常

组比较，模型组小鼠血清铁含量显著升高（P<0.01）；
与模型组比较，黄芩汤高剂量组血清铁含量显著降

低（P<0.01）。对氧化应激相关指标进行检测发现，

与正常组比较，模型组小鼠血清中 SOD，CAT，GSH

水平显著降低，MPO 水平显著升高（P<0.01）；与模

型组比较，黄芩汤低剂量组明显降低 MPO 水平（P<

表 1 PCR引物序列

Table 1 Primer sequence of PCR

引物

P53

SLC7A11

GAPDH

序列（5'-3'）
上游 GGACAGCTTTGAGGTTCGTG

下游 TCATTCAGCTCCCGGAACAT

上游 CCTGGCATTTGGACGCTACA

下游 GCAAGGGGGATGGTTTTTTC

上游 ATGGGTGTGAACCACGAGA

下游 CAGGGATGATGTTCTGGGCA

长度/bp

237

378

229

A. 正常组；B. 模型组；C. 黄芩汤低剂量组；D. 黄芩汤中剂量组；E. 黄

芩汤高剂量组（图 2，3 同）
图 1 黄芩汤对 UC小鼠结肠长度的影响

Fig. 1 Effect of Huangqintang on colon length of UC mice

表 2 黄芩汤对 UC小鼠结肠长度及肠重指数的影响（x̄± s，n=10）

Table 2 Effect of Huangqintang on colon length and intestinal

weight index of UC mice（x̄± s，n=10）

组别

正常

模型

黄芩汤

剂量/g·kg-1

4.55

9.1

18.2

结肠长度/cm

9.16±0.80

4.93±0.462)

5.41±0.64

5.61±0.353)

5.59±0.703)

肠重指数/%

1.43±0.09

1.85±0.182)

1.76±0.16

1.69±0.153)

1.58±0.114)

注：与正常组比较 1)P<0.05,2)P<0.01；与模型组比较 3)P<0.05,4)P<

0.01（表 3~5 同）。

图 2 黄芩汤对 UC小鼠病理形态学影响（HE，×100）
Fig. 2 Effect of Huangqintang on pathomorphological of UC mice (HE, ×100)
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0.05），黄 芩 汤 中 剂 量 组 明 显 升 高 CAT 水 平（P<

0.05），显著降低 MPO 水平（P<0.01），黄芩汤高剂量

组明显升高 SOD，CAT，GSH 水平（P<0.05），显著降

低 MPO 水平（P<0.01）。见表 3。

3.4 对 UC 小鼠 GSH-Px4，FTH1，ACSL4 蛋白表达

的影响 与正常组比较，模型组 GSH-Px4，FTH1 蛋

白表达显著降低，ACSL4 蛋白表达显著升高（P<

0.01）；与模型组比较，黄芩汤低、中、高剂量组显著

升高 GSH-Px4 蛋白表达（P<0.01），黄芩汤中、高剂

量组显著升高 FTH1 蛋白（P<0.01），黄芩汤低、中、

高剂量组明显降低 ACSL4 蛋白表达（P<0.05，P<

0.01）。见图 3，表 4。

3.5 对 UC 小鼠 P53，SLC7A11 mRNA 表达的影响

与正常组比较，模型组 P53 mRNA 表达显著升高，

SLC7A11 mRNA 表达显著降低（P<0.01）；与模型组

比较，黄芩汤低、中、高剂量组明显降低 P53 mRNA

表达，明显升高 SLC7A11 mRNA 表达（P<0.05，P<

0.01）。见表 5。

4 讨论

UC 是一种病因不明的炎症性疾病，目前在我

国发病率呈上升趋势，越来越多的研究表明，常规

西药治疗效果不够理想，而中药在这方面有着独特

优势［14］。UC 在中医学中常归属于“痢疾”“泄泻”

“肠癖”“下利”等疾病范畴，中医认为其发病与“湿

热”“热毒”等相关，病机主要为湿热蕴结肠道，导致

肠道传导失司、气机不通、气血壅滞、肠络受损而致

下痢赤白脓血，临床多治以清热利湿、凉血止痢［15］。

黄芩汤由黄芩、白芍、炙甘草、大枣 4 味中药组成，药

物组成精当，方中以黄芩为君药，苦寒坚阴而清里

热；白芍敛阴和营，缓急止痛；芩芍相配，酸苦相济，

调中存阴以止利，为治热之要药；炙甘草、大枣益气

和中，调补正气。诸药合用，共奏清热止痢，缓急止

痛之功效。该方应用于治疗肠道疾病己有千余年

历史，临床疗效确切［16］。现代药理研究表明，黄芩

汤治疗 UC 在调节免疫功能、抑制炎症反应、抗氧化

应激、保护肠黏膜屏障等方面作用显著［17-18］。

DSS 诱导的结肠炎小鼠是目前公认的与人类

UC 临床及组织学特征最为相符的一种动物模型，

因此本研究采用 3%DSS 进行造模［19］。通过 HE 染

表 3 黄芩汤对 UC小鼠血清铁离子，SOD，GSH，CAT，MPO含量的影响（x̄± s，n=10）

Table 3 Effect of Huangqintang on serum iron, SOD, GSH, CAT, MPO of UC mice（x̄± s，n=10）

组别

正常

模型

黄芩汤

剂量/g·kg-1

4.55

9.1

18.2

铁离子/mg·L-1

0.73±0.27

5.38±0.862）

4.59±0.80

5.23±1.04

2.80±0.714）

SOD/U·mL-1

243.48±25.81

140.37±29.722）

141.32±18.63

161.09±21.26

196.36±33.044）

GSH/mg·L-1

28.75±1.79

14.21±4.812）

16.40±2.74

16.78±2.73

20.05±3.193）

CAT/U·mL-1

10.02±2.01

5.17±0.982）

5.40±1.49

7.42±1.253）

7.99±1.613）

MPO/U·L-1

177.29±16.97

383.79±35.612）

323.05±47.533）

260.44±35.074）

206.14±30.604）

图 3 各组小鼠结肠组织 ACSL4，GSH-Px4，FTH1蛋白表达电泳

Fig. 3 Electrophoresis of protein expression of ACSL4，GSH-

Px4，FTH1 in colon tissue of mice in each group

表 5 黄芩汤对 UC 小鼠 P53，SLC7A11 mRNA 表达的影响（x̄± s，

n=3）

Table 5 Effect of Huangqintang on expression of P53 and

SLC7A11 mRNA of UC mice（x̄± s，n=3）

组别

正常

模型

黄芩汤

剂量/g·kg-1

4.55

9.1

18.2

P53

1.07±0.13

4.09±0.342)

3.45±0.253)

2.64±0.354)

2.62±0.394)

SLC7A11

1.00±0.08

0.36±0.052)

0.48±0.063）

0.63±0.054)

0.72±0.044)

表 4 黄芩汤对 UC 小鼠 GSH-Px4，FTH1，ACSL4 蛋白表达的影响

（x̄± s，n=3）

Table 4 Effect of Huangqintang on expression of GSH-Px4,FTH1

and ACSL4 proteins of UC mice（x̄± s，n=3）

组别

正常

模型

黄芩汤

剂量/g·kg-1

4.55

9.1

18.2

GSH-Px4

/GADPH

0.84±0.04

0.32±0.052)

0.47±0.074)

0.55±0.054)

0.65±0.074)

FTH1

/GADPH

0.78±0.07

0.30±0.062)

0.32±0.06

0.50±0.074)

0.65±0.104)

ACSL4

/GADPH

0.37±0.05

0.79±0.102）

0.65±0.083）

0.60±0.084）

0.50±0.074）
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色可见，模型组与正常组比较，模型组小鼠可见结

肠组织黏膜上皮细胞脱落，腺体结构紊乱，隐窝消

失，有明显溃疡，黏膜及黏膜下层可见大量炎性细

胞浸润，表明造模成功。通过对小鼠一般症状及结

肠长度，结肠肠重指数，HE 染色可知，黄芩汤可在

不同程度上改善 UC 小鼠的临床症状及病理变化，

且以中、高剂量组改善效果显著。氧化应激（OS）是
体内氧化与抗氧化系统失衡，倾向于氧化，导致中

性粒细胞炎性浸润，蛋白酶分泌增加，产生大量氧

化中间产物，从而导致组织损伤［20］。研究发现，OS

可导致胃肠道黏膜层损伤及细菌入侵，进而刺激免

疫反应，引发炎症性肠病的发生，与 UC 的发生发展

关系密切［21］。SOD，CAT，GSH 是体内抗氧化系统

中的重要组成成员，在哺乳动物中，SOD 不仅能分

解活性氧（ROS），还能在铜离子存在的情况下将其

转化成过氧化氢（H2O2），而 H2O2在 CAT 催化作用下

转化为水［22］。GSH 可与谷胱甘肽还原酶、谷胱甘肽

s-转移酶等在肠黏膜中形成抗氧化屏障，消除有害

过氧化物，保护组织免受氧化应激反应，此外，当

GSH 被耗尽时，会导致 GSH-Px4 失活从而诱发铁死

亡［23］。MPO 是一种血红素蛋白，常在 UC 患者炎症

黏膜中表达升高，可促使癌变，在一定程度上与 UC

炎症程度相关［24］。通过对小鼠血清 SOD，CAT，

GSH，MPO 进行检测发现，与模型组比较，黄芩汤 3

组剂量均在一定程度上升高了血清中 SOD，CAT，

GSH 水平，降低 MPO 表达，其中以黄芩汤中、高剂

量组效果显著。以上结果表明，经黄芩汤治疗后，

UC 小鼠氧化损伤程度明显缓解，抗氧化能力有所

恢复，黄芩汤可抑制 UC 小鼠的氧化应激反应。

肠上皮细胞的死亡被认为是 UC 发生发展的关

键，铁死亡则被认为是导致肠上皮细胞死亡的重要

因素，其形态特征主要表现为细胞核膜完整、线粒

体萎缩、线粒体膜密度增加及线粒体嵴缩小或消

失；生物化学方面表现为铁离子水平升高、细胞内

合成 GSH 原料减少，GSH-Px4 活性降低、脂质 ROS

增多、脂质代谢产物的堆积等；遗传学方面，其具体

作用机制尚不明确，研究认为其与铁代谢，OS 脂质

代谢异常等多方面关系密切［4］。早在 2 000 年曾有

研究报道，使用铁螯合剂可以缓解 UC 患者临床症

状、改善患者内镜下表现，而对 UC 患者及 UC 小鼠

使用铁补充剂则加重 UC 症状［25-29］。最新多项研究

表明，在 DSS 诱导的 UC 模型中，运用铁死亡抑制剂

（Ferrostatin-1 和 Liproxstatin-1）后，UC 小鼠体质量、

结肠长度显著增加，铁死亡的相关指标（GSH-Px4，

FTH1，ACSL4，ROS 等）发生显著改变，表明铁死亡

与 UC 之前存在着密切联系［5，30-31］。铁蛋白是一种铁

储存蛋白复合物，包括铁蛋白轻链和 FTH1，过量的

铁储存在铁蛋白中。FTH 具有铁氧化酶活性，可以

催化亚铁形式转化为三价铁离子形式，从而降低游

离铁的含量，维持细胞内铁稳态［32］。GSH-Px4 是一

种重要的抗氧化酶，可通过减少脂质过氧化作用以

抑制细胞发生铁死亡，GSH-Px4 的下调被认为是铁

死亡的关键特征［33］。ACSL4 可催化花生四烯酸和

肾上腺酸合成为花生四烯酰 CoA 和肾上腺酰 CoA，

参与磷脂酰乙醇胺或磷脂酰肌醇等带负电膜磷脂

的合成，是铁死亡过程中的重要组成部分，其在细

胞发生铁死亡时常表达上调［34-35］。SLC7A11 是机体

抗氧化体系胱氨酸谷氨酸转运受体（systemXc-）的
重要组成部分，正常情况下，systemXc-可将胞外的

胱氨酸转运至细胞内，参与谷胱甘肽的合成，帮助

机体清除多余的 ROS，阻断 systemXc-可导致 GSH

合成受阻，损害细胞抗氧化能力，进而导致铁死亡

的产生［36］。研究表明 P53 可抑制 SLC7A11 转录，从

而阻断 systemXc-介导细胞发生铁死亡［37］。

课题组采用生化法对小鼠血清铁离子含量进

行检测发现，与正常组比较，模型组小鼠体内铁离

子含量增加，差异显著。与模型组比较，使用高剂

量黄芩汤治疗后小鼠体内铁离子含量显著降低。

采用 Western blot 及 Real-time PCR 对铁死亡相关蛋

白及 mRNA 表达进行检测发现，与正常组比较，模

型 组 ACSL4 蛋 白 及 P53 mRNA 表 达 量 升 高 ，

GSH-Px4，FTH1 蛋白及 SLC7A11 mRNA 表达量降

低。与模型组比较，经过黄芩汤治疗后，ACSL4 蛋

白及 P53 mRNA 表达量降低，GSH-Px4，FTH1 蛋白

及 SLC7A11 mRNA 表达量升高，且以高剂量组效果

显著，表明黄芩汤可影响 UC 中铁死亡相关指标的

表达。通过对氧化应激相关指标检测发现，黄芩汤

可抑制 UC 小鼠的氧化应激反应。由此推测，黄芩

汤治疗 UC 的作用机制可能与抑制细胞铁死亡的发

生相关。

综上所述，本研究从铁死亡角度进行探讨，对

铁死亡相关指标进行检测发现，黄芩汤作用 UC 的

机制可能与抑制 UC 小鼠的氧化应激反应及铁死亡

相关，进一步揭示了黄芩汤作用 UC 的机制，同时揭

示并丰富了中医“湿热内蕴”治则治疗 UC 的作用机

制。这些研究结果为黄芩汤的进一步研究开发利

用提供了重要的参考。

［利益冲突］ 本文不存在任何利益冲突。
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·书讯·

浅析妇产科围手术期的预防护理工作体会
——评《妇产科手册》

妇产科是我国临床医疗核心科室之一，主要负责女性生殖疾病治疗、女性妊娠、分娩时期的护理工作及高危产妇的妊娠、

难产现象的防治及妇科保健工作等，在保障女性生殖健康记忆、妇科疾病康复诊疗等方面具有不可替代的作用。

《妇产科手册》作者郑勤田，刘慧姝，由人民卫生出版社于 2016 年 8 月出版。该书对国内外妇产科诊疗护理工作进行了大

量案例跟踪研究，并对我国妇产科临床诊疗的热点问题，进行深入分析与探讨。该书在原英文版的基础上，增设了许多国内临

床案例，使之可以更好地适应中国妇产科临床诊疗项目需求。全书的每一个章节均包含了国内妇产科临床诊疗实情及妇产科

相关诊疗医师的宝贵经验，并与国外经典案例进行对比，指明差异点，有助于读者更清晰地了解案例研究问题。该书内容框架

的建立充分考虑了妇产科的工作特征，对常见病症进行集中概括，其内容客观真实地反映了国内妇产科专业诊疗的中心，将研

究点落在了妇产科感染预防与护理工作中，有助于医师的日常学习。为了提升该书的实际阅读性，作者添加了近百幅彩色的

妇产科临床诊疗图片。该书内容庞大，涉及到很多妇产科疾病的诊疗及护理防治环节，以诊断和防治工作为主线，贯穿整个妇

产科诊疗工作，并以大量的图表数据为理论支撑，护理技巧精确到了每一个环节，具有鲜明的实用性。《妇产科手册》一书不仅

对广大妇产科医护工作者的日常护理诊疗工作具有重要指导作用，还能帮助读者了解当前国际妇产科诊疗护理防护工作的研

究进展和实际应用情况，对于促进我国妇产科诊疗标准化应用实践具有重要的参考价值。

妇产科围手术期是指妇产科临床诊疗手术的整体过程，一般可以进一步细化为术前、术中和术后。从病人同意进行手术

诊疗开始，到整个手术诊疗和后续康复过程结束，都可以看做是妇产科围手术期。有效提高妇产科围手术期预防护理工作，是

当前产科工作的重要改革内容。本文主要以产科问题为切入点，结合《妇产科手册》一书所归纳的产科诊疗护理知识，对未来

我国妇产科围手术期预防护理工作提升要点进行简要探讨。为有序提升妇产科诊疗护理质量，降低患者感染风险率，从以下

几个方面的工作入手：第一是加强患者住院指导。患者在刚入院时，由于医院自身的陌生感以及健康焦虑，有可能导致患者产

生恐惧情绪，一时难以接受诊疗。对此，相关诊疗医师应该积极与患者进行沟通，并向其详细介绍疾病情况及手术治疗等相关

规则和注意事项，提高患者对疾病的认知程度，缓解患者的不良情绪，确保患者心情舒畅。第二是明确检查项目。妇产科相关

诊疗医师应该提高自身医疗水平，明确患者检查项目，并指导患者顺利完成检查，保证患者处于良好的手术状态中。第三是提高

抗感染的预防与诊疗水平。相比较其他科室，产科患者更容易受到细菌感染，在手术和分娩时产生的身体微环境变化也会引起菌

群失调从而引发炎症或者感染情况。因此，医护人员需要合理使用抗生素类药物，确保手术环境与手术技能的准确性，降低患者

感染风险；第四是积极做好患者并发症的预防工作。妇产科围术期的常规并发症一般有腹胀、咳嗽和伤口感染等。针对不同并发

症应进行不同治疗干预，提高诊疗针对性。此外，有关医护人员还需要在患者手术前注意患者是否有贫血低蛋白等障碍性疾病，

在手术过程中严格按照无菌操作规范，缝合伤口时需提前做好止血操作，减少患者组织细胞坏死、外部特殊感染情况。

妇产科作为我国临床诊疗重要科室，无论生产还是疾病诊疗都需要手术进行。这就对相关医护工作者的妇产科围手术期

工作提出了更高要求。由于产科手术的特殊性，在患者手术期间发生感染的可能性较高，严重阻碍患者康复进程，危害患者健

康，所以需要积极对妇产科围术期患者进行诊疗干预，预防患者感染情况。《妇产科手册》一书从不同层面和不同角度，论述了

当前妇产科临床诊疗的实际操作，有助于当前医护工作者技能提升，具有切实的应用意义。

（作者曾旭，湖南省妇幼保健院，长沙 410008）
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