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芍药二酮抗肝纤维化及抗炎的活性和机制研究

李翊铭, 鲍云洋, 何红伟, 张 娜*

(中国医学科学院医药生物技术研究所, 北京 100050)

摘要: 本文旨在研究芍药二酮 (palbinone, PB) 的抗肝纤维化活性和抗炎活性, 并初步探讨内在的调节机制, 为

其发展成为抗非酒精性脂肪性肝炎 (non-alcoholic steatohepatitis, NASH) 候选药物奠定活性基础。首先采用磺酰罗

丹明B (sulforhodamine B, SRB) 方法检测化合物PB对人肝星状细胞LX-2和大鼠肝星状细胞HSC-T6增殖的影响。

并在转化生长因子-β1 (transforming growth factor beta 1, TGF-β1) 诱导的体外肝纤维化细胞模型中, 采用实时荧光

定量PCR (quantitative real-time PCR, qRT-PCR) 和Western blot的方法检测不同浓度芍药二酮对肝纤维化标志基因

转录水平及蛋白表达水平的抑制作用, 同时分析芍药二酮调控肝纤维化相关基因的作用机制。另外, 在脂多糖 

(lipopolysaccharide, LPS) 联合尼日利亚菌素 (nigericin) 诱导的炎症细胞模型中, 采用ELISA的方法检测芍药二酮对

于细胞释放白介素-1β (interleukin-1β, IL-1β) 水平的影响, 同时Western blot检测芍药二酮对炎症信号通路中相关蛋

白表达的影响。结果表明, 芍药二酮可以显著性抑制肝星状细胞 LX-2和 HSC-T6的增殖活力, 其半数抑制浓度 

(half maximal inhibitory concentration, IC50) 值分别为 (375.11 ± 55.45) 和 (260.27 ± 36.81) nmol·L-1, 并且芍药二酮对

TGF-β1诱导的肝纤维化相关基因 Ⅰ 型胶原 α1 (collagen type Ⅰ α 1, COL1A1)、TGF-β1、α平滑肌肌动蛋白 (α-smooth 

muscle actin, α-SMA)、金属蛋白酶组织抑制因子 1 (tissue inhibitor of metalloproteinase 1, TIMP1) 的表达水平呈现出

剂量依赖性的抑制作用。机制研究表明, 芍药二酮可能是通过抑制了Yes相关蛋白 (Yes-associated protein, YAP) 的

表达水平, 从而减弱了其对于下游纤维化通路的激活作用。此外, 芍药二酮还可以通过抑制核因子 κB (nuclear 

factor kappa-B, NF-κB) 信号通路的活性 , 减少炎症因子含半胱氨酸的天冬氨酸蛋白水解酶-1 (cysteinyl aspartate 

specific proteinase-1, caspase-1) 和 IL-1β 的释放, 从而发挥抗炎作用。综上所述, 芍药二酮不仅能够通过抑制YAP蛋

白的表达抑制肝星状细胞的增殖与活化, 而且能够同时抑制炎症因子的表达与释放, 其对于肝纤维化和炎症的双向

调节作用为芍药二酮开发为抗非酒精性脂肪性肝炎药物提供理论支持。
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Activity and mechanism of palbinone against hepatic 
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Abstract: The study aims to investigate the anti-hepatic fibrosis and anti-inflammatory activities of palbinone, 

and to explore the internal regulatory mechanism, so as to lay an active foundation for its development as an anti-

non-alcoholic steatohepatitis (NASH) candidate. First, sulforhodamine B (SRB) method was used to detect the 

effect of palbinone on the proliferation of human hepatic stellate cells LX-2 and rat hepatic stellate cells HSC-T6. 

Following, in the in vitro hepatic fibrosis cell model that activated by transforming growth factor beta 1 (TGF-β1), 
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quantitative real-time PCR (qRT-PCR) and Western blot were used to detect the inhibitory effect of different con‐

centrations of palbinone on the transcription level and protein expression level of hepatic fibrosis markers. And the 

regulating mechanism of palbinone on fibrosis-related genes was analyzed at the same time. In addition, in the 

inflammatory cell model that induced by lipopolysaccharide (LPS) and nigericin, ELISA was used to detect the 

effect of palbinone on the released interleukin-1β (IL-1β) level. At the same time, Western blot was used to detect 

the effect of palbinone on the related proteins of inflammatory pathway. The results showed that palbinone could 

significantly inhibit the proliferation activity of LX-2 and HSC-T6, and their half maximal inhibitory concentration 

(IC50) values   were (375.11 ± 55.45) and (260.27 ± 36.81) nmol·L-1, respectively. In addition, palbinone showed a 

dose-dependent inhibitory effect on the expression levels of TGF-β1-induced fibrosis-related genes, including colla‐

gen type Ⅰ α 1 (COL1A1), TGF-β1, α -smooth muscle actin (α -SMA) and tissue inhibitor of metalloproteinase 1 

(TIMP1). Mechanism study showed that palbinone may decrease the expression level of Yes-associated protein 

(YAP), thereby weakening its activation effect on the downstream fibrosis pathway. In addition, palbinone also 

exerted an anti-inflammatory effect by inhibiting the activity of nuclear factor kappa-B (NF-κB) signaling pathway 

and reducing inflammatory factors cysteinyl aspartate specific proteinase-1 (caspase-1) and IL-1β release. In con‐

clusion, palbinone can not only inhibit the proliferation and activation of hepatic stellate cells by inhibiting the 

expression of YAP, but also inhibit the expression and release of inflammatory factors at the same time. All these 

studies provide theoretical support for the development of palbinone as an anti-nonalcoholic steatohepatitis drug.

Key words: hepatic fibrosis; inflammation; palbinone; Yes-associated protein; nuclear factor kappa-B

非酒精性脂肪性肝炎 (non-alcoholic steatohepa‐

titis, NASH) 又称代谢性脂肪性肝炎, 是一种以肝脂质

积累、炎症和进行性纤维化为特征的慢性肝病, 是非酒

精 性 脂 肪 性 肝 病 (non-alcoholic fatty liver disease, 

NAFLD) 疾病谱中的一个阶段[1]。NAFLD发生的起始

特征是肝脏出现超过 5% 的脂肪变性 (hepatic steato‐

sis), 发展到NASH则出现肝损伤, 包括肝细胞膨胀和

炎症, 可进一步发展成肝纤维化 (fibrosis)[2]。

肝纤维化是肝脏内弥漫性细胞外基质 (extracellular 

matrix, ECM), 特别是 Ⅰ型胶原 (collagen type Ⅰ α 1, 

COL1A1) 过度沉积的病理过程, 导致肝脏正常生理结

构和功能的受损[3]。肝纤维化过程中有肝星状细胞 

(hepatic stellate cell, HSC)、Kupffer细胞等多种细胞的

参与, HSC通常被认为是肝纤维化过程中的主要效应

细胞[4]。活化的 HSC 会大量表达 α平滑肌肌动蛋白 

(α-smooth muscle actin, α-SMA), 合成大量以 COL1A1

为主的细胞外基质和降解正常细胞外基质的金属蛋白

酶 2 (matrix metalloproteinase 2, MMP2) 等 , 最终导致

细胞外基质大量沉积[5]。因此, 抑制肝星状细胞的增

殖和活化、减少细胞外基质的沉积, 是抗肝纤维化研究

同时也是抗 NASH 研究的重中之重[6]。Yes相关蛋白 

(Yes-associated protein, YAP) 作为Hippo通路的主要效

应因子, 在HSC活化中起着重要作用。YAP被磷酸化

激活后, 会移位进入细胞核, 结合 TEA结构域转录因

子 (TEA domain-containing protein, TEAD)[7], 促进下游靶

基因包括半胱氨酸富集蛋白 61 (cysteine-rich protein 

61, CYR61) 和生存素 (survivin) 等基因的转录[8,9], 而

这些靶基因大多与肝纤维化形成直接相关[10,11]。

同时, NOD样受体蛋白3 (NOD-like receptor thermal 

protein domain associated protein 3, NLRP3) 炎症小体

激活时会发生前体含半胱氨酸的天冬氨酸蛋白水解

酶 -1 (pro-cysteinyl aspartate specific proteinase-1, pro-

caspase-1) 的加工和激活, 活化的含半胱氨酸的天冬氨

酸蛋白水解酶-1 (cysteinyl aspartate specific proteinase-

1, caspase-1) 将 前 体 白 介 素 -1β (pro-interleukin-1β, 

pro-IL-1β) 和 前 体 白 介 素 -18 (pro-interleukin-18, 

pro-IL-18) 切割为成熟形式。此时细胞膜离子梯度会

发生改变, 产生净增加的渗透压, 导致细胞膜破裂, 细

胞膨大, 变形, 最后释放炎性物质, 发生细胞焦亡[12]。

而包括 IL-1β[13]、肿瘤坏死因子α (tumor necrosis factor-α, 

TNF-α)、白介素-6 (interleukin-6, IL-6)、血小板衍生生

长因子 (platelet-derived growth factor, PDGF) 在内的

很多炎症因子能够直接激活HSC, 所以炎症也是目前

抗NASH药物研究的重要靶点之一[14,15]。

芍药二酮 (palbinone, PB, 图 1) 作为从芍药属 

(Paeonia suffruticosa) 根皮中分离到的一种三萜类化

合物, 被证明可以通过上调血红素加氧酶 1 (heme oxy‐

genase-1, HO-1) 发挥保护肝细胞的作用[16]。有研究也

表明 PB可以缓解链脲佐菌素 (streptozotocin, STZ) 诱

导的大鼠糖尿病视网膜病变[17]。但关于芍药二酮其他

方面的药效研究还非常少, 因此本研究从肝纤维化和

炎症两个角度共同考察 PB 的活性并推测其对于

NASH的治疗潜力, 争取为未来 NASH领域提供更多

的候选药物。
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材料与方法

细胞与主要试剂 人肝星状细胞 LX-2、大鼠肝星

状细胞HSC-T6和人巨噬细胞THP-1均购自北京协和

医学院基础学院细胞资源中心; 芍药二酮标准品购自

上海麦克林生化科技有限公司; DMEM培养基、青霉

素、链霉素购自美国Hyclone公司; 胎牛血清购自北京

翱擎生物科技有限公司; 细胞因子转化生长因子-β1 

(transforming growth factor beta 1, TGF-β1) 和 caspase-

1 抗体购自美国 R & D 公司; 磺酰罗丹明 B (sulforho‐

damine B, SRB) 购自美国 Sigma 公司; 转染试剂 lipo‐

fectamine 2000 和 Trizol 购自美国 Invitrogen 公司 ; 

Taqman 探针购自美国 Applied Biosystem 公司 ; 抗体 

YAP、CYR61、survivin、金属蛋白酶组织抑制因子 1 

(tissue inhibitor of metalloproteinase 1, TIMP1)、IL-1β、

磷酸化 p65 (p-p65)、NLRP3 和 3-磷酸甘油醛脱氢酶 

(glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase, GAPDH) 

购自美国Cell Signaling Technology公司; 抗体α-SMA、

COL1A1、TGF-β1购自美国Abnova公司; 辣根过氧化

物酶 (HRP) 标记的二抗购自北京中杉金桥生物技术

有限公司 ; 化学发光 HRP 底物购自美国 Millipore 公

司。人 IL-1β ELISA试剂盒购自武汉博士德生物工程

有限公司。

细胞培养 人肝星状细胞系 LX-2用含 10%胎牛

血清的DMEM/GlutaMAX培养基培养, 大鼠肝星状细

胞系 HSC-T6 用含 10% 胎牛血清的 DMEM 培养基培

养, 人巨噬细胞THP-1用含10%胎牛血清的RPMI1640

培养基培养。所有细胞培养基中均加入 1%青霉素和

链霉素, 放置于37 ℃、5% CO2的培养箱中培养。

细胞活力测定 将细胞接种于 96 孔板中 , 约

2×104 个/孔 , 第二天给予梯度浓度 (25、50、100、200、

400、800 nmol·L-1) 的化合物 PB 处理 24 h, 而后进行

SRB染色分析。简单的方法为: 按照 1∶4的比例加入

50% 三氯乙酸 (trichloroacetic acid, TCA) 固定过夜, 蒸

馏水冲洗晾干后加入SRB (0.4%) 染色液 15～30 min。

乙酸 (1%) 漂洗晾干后加入Tris (10 mmol·L-1, pH 10.5) 

溶解, 酶标仪测定 490 nm处吸光度值 (A)。根据药物

浓度和抑制率, 计算半数抑制浓度 (half maximal inhibi‐

tory concentration, IC50)。

实时荧光定量 PCR (quantitative real-time PCR, 

qRT-PCR) 将细胞以约4×105个/孔的密度接种于6孔

板中, 首先将正常培养基换作无血清培养基饥饿 24 h, 

再给予梯度浓度 (25、50、100、200、400、800 nmol·L-1) 

的化合物 PB 作用 24 h, 给药的同时加入 TGF- β1 

(2 ng·mL-1) 诱导。收集细胞 , 用 Trizol 提取细胞总

RNA, 然后 NucleoSpin RNA Clean-up 试剂盒进行纯

化。最后采用Taqman方法进行实时荧光定量PCR, 条

件为: 95 ℃预变性5 min; 95 ℃ 15 s, 60 ℃ 30 s, 共35个

循环。Taqman 探针货号 : COL1A1 (Hs01076775_g1); 

TGFB1 (Hs00171257_m1); ACTA2 (Hs00909449_m1); 

TIMP1 (Hs01092512_g1); GAPDH (Hs99999905_m1)。

Western blot 将细胞以约 4×105个/孔的密度接

种于6孔板中, 正常培养基换作无血清培养基饥饿24 h, 

再给予梯度浓度 (25、50、100、200、400、800 nmol·L-1)

的化合物 PB 作用 24 h, 给药的同时加入 TGF- β1 

(2 ng·mL-1) 诱导。收集细胞 , 加入 RIPA 裂解液 , 在

4 ℃条件下裂解 30 min, 然后 4 ℃、12 000 r·min-1离心

10 min。收集上清液 , 测定蛋白含量 , 再进行 SDS-

PAGE凝胶电泳。湿转法将目的蛋白转移到 PVDF膜

上, 而后将膜在 5%脱脂奶粉的TBS-T中室温封闭 1 h。

随后加入一抗, 4 ℃孵育过夜, 二抗封闭后进行显色。

炎症模型诱导和 IL-1β活性测定 首先使用质量

浓度为 50 ng·mL-1的佛波酯 (phorbol 12-myristate 13-

acetate, PMA) 刺激 THP-1 细胞 24～48 h 后 , 加入 PB 

(50 和 100 nmol·L-1) 处理 4 h, 加入 1 μg·mL-1 脂多糖 

(lipopolysaccharide, LPS) 处理 3 h后, 替换为无血清培

养基, 再加入 5 μmol·L-1尼日利亚菌素 (nigericin) 处理

30 min。处理后的细胞分成两部分, 一部分收集细胞

上清和总细胞裂解液, Western blot检测目的蛋白的表

达; 另一部分处理后的细胞取上清[18,19], 10 000 ×g 4 ℃

离心 5 min, 再取上清液按照 ELISA 试剂盒说明书进

行 (EK0392), 并根据标准品浓度和吸光度绘制标准曲

线, 根据公式计算待测样品中 IL-1β的浓度。

统计学方法 每组实验至少重复 3次, 统计数据

采用 SPSS22.0 软件处理 , 结果以均数 ± 标准误 (x ± 

SEM) 表示, 组间比较采用单因素方差分析 (one-way 

ANOVA), 多重比较采用 Tukey 检验, 以 P < 0.05 表示

差异具有显著性统计学意义。

结果

1　芍药二酮抑制肝星状细胞的增殖活力

本研究首先进行了化合物 PB对肝纤维化细胞增

殖活性影响的考察, 在LX-2和HSC-T6两种星状细胞

中, 给予不同浓度 (25、50、100、200、400、800 nmol·L-1) 

的芍药二酮作用 24 h。实验结果显示, PB在两种细胞

Figure 1　Chemical structure of palbinone (PB)
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中均可以明显抑制细胞的增殖活力, 其 IC50值分别为 

(375.11 ± 55.45 nmol·L-1) 和 (260.27 ± 36.81 nmol·L-1) 

(图 2A、B)。研究结果说明, 芍药二酮可以抑制HSC的

增殖活力, 具有抑制肝纤维化的进展作用。

2　芍药二酮抑制肝星状细胞的激活

除了考察芍药二酮对肝星状细胞增殖的抑制作用

之外, 本研究还通过Western blot和 qRT-PCR的方法考

察了其对于纤维化标志基因表达的影响。在LX-2细

胞中, 使用低于 IC50浓度 (25、50、100、200 nmol·L-1) 的

化合物PB处理TGF-β1诱导的LX-2细胞 24 h, 结果表

明, 由TGF-β1激活的纤维化标志基因 (COL1A1、TGF-

β1、α-SMA、TIMP1) 的mRNA和蛋白水平均明显被PB

抑制, 并且低至约 100 nmol·L-1时就表现出了极佳的抑

制活性 (图 3A、C)。同时 , 在大鼠肝星状细胞 (HSC-

T6) 中对 PB 的抗肝纤维化活性进行了验证 , Western 

blot实验再次证明了 PB对多种肝纤维化基因激活的

抑制活性 (图3B)。

3　芍药二酮下调YAP蛋白的表达

当证明了化合物PB良好的抗肝纤维化活性之后, 

本研究对其生物学机制进行了分析。YAP蛋白的表达

水平密切调控纤维化相关因子的转录, 所以, 本研究首

先检测了PB作用后YAP蛋白的表达。Western blot结

果表明, 在 LX-2和HSC-T6两种细胞中, PB均下调了

YAP的蛋白表达水平 (图 4A、B)。同时, YAP下游靶基

因 CYR61 和 survivin 的表达水平也出现降低 (图 4A、

B)。这些结果共同证明 PB可以下调YAP蛋白的表达

水平, 并可能通过抑制YAP信号通路发挥其抗肝纤维

化活性。

4　芍药二酮抑制炎症信号通路的激活

为了验证芍药二酮的抗炎作用, 本研究采用经典

Figure 3　PB inhibited the activation of hepatic stellate cells. LX-2 or HSC-T6 cells were starved without fetal bovine serum (FBS) for 24 h, 

followed by treatment with or without the indicated concentrations of PB and transforming growth factor beta 1 (TGF-β1, 2 ng·mL-1) for 

another 24 h. Western blot analysis of collagen type Ⅰ α 1 (COL1A1), TGF-β1, α -smooth muscle actin (α -SMA), and tissue inhibitor of 

metalloproteinase 1 (TIMP1) protein expressions, where glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase (GAPDH) served as the internal control. 

A: LX-2; B: HSC-T6; C: Quantitative real-time PCR (qRT-PCR) analysis of COL1A1, TGFB1, ACTA2 (encode α-SMA), and TIMP1 mRNA 

levels in LX-2 cells, where the values were expressed as the mean ± SEM and GAPDH served as the internal control. n = 3, x ± SEM. *P < 

0.05, **P < 0.01 vs control group; #P < 0.05, ##P < 0.01 vs TGF-β1 group

Figure 4　PB decreased the expression of Yes-associated protein 

(YAP). Cells were starved without FBS for 24 h, followed by treat‐

ment with or without the indicated concentrations of PB and TGF-β1 

(2 ng·mL-1) for another 24 h. Western blot analysis of YAP, cysteine-

rich protein 61 (CYR61), and survivin protein expressions, and 

GAPDH served as the internal control. A: LX-2; B: HSC-T6

Figure 2　PB inhibited the proliferation activity of hepatic stellate 

cells. Cells were treated with the indicated concentrations (25, 50, 

100, 200, 400, 800 nmol·L-1) of PB for 24 h, and cell proliferation 

activity was measured using sulforhodamine B (SRB) assay. A: 

LX-2; B: HSC-T6. n = 3, x ± SEM. *P < 0.05, **P < 0.01 vs 0 nmol·L-1 

PB group
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的THP-1细胞模型考察芍药二酮对于多种炎症因子激

活的影响[20]。化合物 PB (50 和 100 nmol·L-1) 处理

THP-1细胞 4 h后, 细胞上清中成熟形式的 caspase-1和

IL-1β明显减少 , 说明 PB 可以明显抑制 pro-caspase-1

和 pro-IL-1β的激活 (图 5A)。另外, 研究结果显示全细

胞裂解液中的 pro-IL-1β表达也明显减少, 说明 PB 还

能够抑制 IL-1β蛋白的合成。并且PB作用之后 p65蛋

白的磷酸化水平明显受到抑制, 而NLRP3的蛋白表达

水平不受影响, 说明PB可能是通过调控NF-κB通路实

现抗炎作用。最后, 本研究使用ELISA方法同样证明

了 PB 作用之后 , 被激活的 IL-1β水平明显降低 (图

5B)。综上所述, PB能够通过抑制 p65的磷酸化, 抑制

IL-1β的合成, 同时减少炎症因子 caspase-1和 IL-1β的

激活, 从而实现减少对肝脏的损伤作用。

讨论

目前, 全球有超过 1亿的NAFLD患者已发展成为

NASH, NASH 成为当前肝硬化与肝癌最重要的风险

因素, 并且在可以预见的未来, NASH将成为全球公共

卫生的一个重大挑战。但NASH却因发病机制复杂、

对药物的安全性要求极高、发病机制至今仍不明确等

诸多原因[21,22], 尚未有药物被美国 FDA 或欧洲 EMA

批准。仅印度在 2020年批准了靶向过氧化物酶体增

殖物活化受体 α和 γ (peroxisome proliferator-activated 

receptor α/γ, PPAR α/γ) 的双重激动剂 saroglitazar用于

非肝硬化性 (non-cirrhotic) NASH 的治疗 , 成为全球

首个 NASH治疗药物, 但该药在国际上仍未被广泛接

受[23]。所以, 目前对于抗NASH候选药物的研发依然

意义重大。

炎症和纤维化作为 NASH 疾病的两个重要特征, 

对于它们的改善程度是NASH临床药物研究终点的主

要评判指标[24]。而多个研究表明肝脏炎症可以促进肝

纤维化, 最终导致肝硬化, 所以肝脏中的炎症反应是

NASH进展的重要驱动力, 调控炎症和纤维化双重靶

点的药物为复杂的NASH治疗提供了新思路。

前期有研究表明, 芍药二酮作为萜类化合物具有

抗炎功效, 但仅证明了其能抑制 3α羟基类固醇脱氢酶 

(3α-HSD) 的活性[25], 缺少深入的机制研究。本研究结

合前期的基础 , 挖掘具有抗炎活性的化合物运用在

NASH治疗领域的可能性。本研究结果发现芍药二酮

在体外可以抑制肝纤维化通路的激活, 能够减弱多个

肝纤维化标志物的表达水平。同时, 芍药二酮还可以

抑制NF-κB信号通路, 减少巨噬细胞中炎症因子的释

放。研究表明, NLRP3炎症小体活化产生的多种炎症

因子 , 尤其是 IL-1β, 可以直接促进肝星状细胞的活

化[13]。所以 , 本研究证实了芍药二酮不仅通过抑制

YAP蛋白的表达, 抑制肝星状细胞的活化, 同时也可能

通过减少 IL-1β等因子对星状细胞的刺激作用, 共同发

挥抗纤维化的效果。

本课题组证实芍药二酮本身毒性很小, 在HSC-T6

细胞中 , 当给予约 25 倍化合物 IC50 的浓度时 , PB 对

细胞的杀伤作用并没有同步增强 , 一直保持在约

50%～60%的范围。同时, 化合物PB对巨噬细胞几乎

没有杀伤作用, 高达 6.4 μmol·L-1 PB对THP1的活力抑

制也仅为 35%, 所以推测PB可以在不破坏机体整体功

能的情况下, 针对性地改善肝功能。由于大量的芍药

二酮难以获得, 本课题组目前的研究停留在体外的细

胞模型, 缺少动物体内的整体活性研究。但本研究发

现约 100 nmol·L-1 芍药二酮就可以很好地抑制纤维化

和炎症各个指标, 其本身良好的抗NASH活性值得未

来继续深入地研究。

总之, 本研究证实了天然产物芍药二酮的体外抗

肝纤维化和抗炎活性, 为肝纤维化患者和NASH伴随

肝纤维化患者提供了一种治疗的可能性。接下来本课

Figure 5　The inhibitory effects of PB on inflammatory pathway. 

Phorbol 12-myristate 13-acetate (PMA)-stimulated THP1 cells were 

pre-treated with 50 or 100 nmol·L-1 PB for 4 h, then lipopolysac‐

charide (LPS) (1 μg·mL-1) was added for 3 h and the whole 

medium was changed without FBS lastly. After that, nigericin 

(5 μmol·L-1) stimulation was put on for another 30 min. Following, 

the cell supernant and whole cell lysis (WCL) were all collected. 

A: Part of the cell supernant was precipitated by acetone and up 

against SDS-PAGE for the analysis of pro-caspase-1, caspase-1, 

pro-interleukin-1β (pro-IL-1β) and IL-1β. The WCL was analyzed 

for the expressions of pro-IL-1β, p-p65, pro-caspase-1 and NOD-

like receptor thermal protein domain associated protein 3 (NLRP3), 

and GAPDH served as the internal control; B: Another part of the 

cell supernant was analyzed for the level of excretory IL-1β using 

the detection kit. n = 3, x ± SEM. **P < 0.01 vs control group; 
#P < 0.05 vs (LPS+Nigericin) group

·· 375



药学学报 Acta Pharmaceutica Sinica 2023, 58(2): 371−376

题组将着力解决芍药二酮合成困难的现状, 并将以PB

为先导物进行系列改造, 以期发现活性更优的候选物, 

为芍药二酮类发展成新型抗肝纤维化或抗NASH候选

物提供科学数据, 改善目前抗肝纤维化及抗NASH领

域药物稀缺的现状。
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