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一效膏促进糖尿病性溃疡愈合的抗焦亡机制研究

陈蕾１，李大勇２
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　　摘要：目的 探讨一效膏通过抑制细胞焦亡促进糖尿病大鼠皮肤溃疡愈合的作用机制。方法 ７２只 ＳＰＦ级雄性 ＳＤ
大鼠随机分为空白组、模型组，模型组大鼠以高脂高糖饲料喂养联合小剂量 ＳＴＺ腹腔注射的方法诱导糖尿病模型，１个
月后各组大鼠分别切开皮肤造成开放创面构建糖尿病大鼠溃疡模型。造模成功后，将模型组分为模型对照组、一效膏

组、表皮生长因子组，每组１８只大鼠，分别连续１４ｄ给予生理氯化钠注射液、一效膏或人表皮生长因子凝胶等干预后，
观察皮肤溃疡创面愈合情况，采用酶联免疫吸附测定（Ｅｎｚｙｍｅ－ＬｉｎｋｅｄＩｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔＡｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）检测血清中白介
素－１（ＩＬ－１）、白介素－１８（ＩＬ－１８）、肿瘤坏死因子 －α（ＴＮＦ－α）表达水平，采用 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ及逆转录 －聚合酶链反
应（ＲＴ－ＰＣＲ）法检测 ＮＯＤ样受体热蛋白结构域相关蛋白３（ＮＬＲＰ３）、半胱氨酸蛋白酶 －１（Ｃａｓｐａｓｅ－１）、核因子 κＢ
（ＮＦ－κＢ）、凋亡相关斑点样蛋白（ＡＳＣ）蛋白水平及ｍＲＮＡ的表达。结果 创面肉眼观察可发现一效膏组大鼠溃疡皮肤

愈合明显。与模型对照组相比，一效膏组ＩＬ－１、ＩＬ－１８、ＴＮＦ－α水平显著下降，ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＮＦ－κＢ、ＡＳＣ蛋白
表达降低。结论 一效膏能够促进糖尿病溃疡性皮肤愈合，其作用机制可能与其降低炎性反应，抑制细胞焦亡有关。
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基金项目：国家重大科技专项（２０１９ＹＦＣ１７０９３０３）
作者简介：陈蕾（１９９１－），女（朝鲜族），辽宁兴城人，博士在读，研究方

向：疮疡及周围血管疾病。

通讯作者：李大勇（１９７２－），男，辽宁丹东人，主任中医师，博士研究
生导师，博士，研究方向：疮疡及周围血管疾病。Ｅ-ｍａｉｌ：
ｓｙｌｉｄｙ＠１２６．ｃｏｍ。

　　随着社会生活水平的提高，糖尿病已成为全球十大死亡原 因之一，有四分之一的糖尿病患者会发生糖尿病溃疡并难以愈

合［１］，糖尿病性溃疡（ＤＵ）作为发病率很高的一种糖尿病常见
并发症，其可导致的后果包括功能状态下降、感染、下肢截肢和

死亡［２］。近年来，ＤＵ已成为一个重要的临床问题，ＤＵ患者的
伤口愈合受到影响，进而形成慢性伤口，是造成下肢截肢的高

风险因素，同时会缩短患者的预期寿命，据统计８５％的下肢截
肢者在截肢前有足溃疡［３－４］。与非糖尿病伤口相比，糖尿病伤

口的特点是炎症时间长、血管生成障碍和伤口闭合延迟，这些
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会导致伤口正常的愈合阶段无法进展，糖尿病患者的伤口组织

中产生的大量炎症细胞可能会强烈限制伤口的闭合过程，有文

献报道，高血糖条件下会抑制抗炎细胞因子如白介素 －１０
（ＩＬ－１０）的表达，而加剧促炎细胞因子（如ＴＮＦ－α、ＩＬ－１）的
表达［５－６］。

糖尿病性溃疡属中医“脱疽”“筋疽”范畴，其描述最早见

于《灵枢·痈疽》曰：“发于足趾，名曰脱痈”。而其病名首次出

现于《针灸甲乙经》曰：“发于足趾名曰脱疽，其状赤黑、不死、

治之不衰、急斩去之、治不去必死矣”，本病病机多认为是“虚、

邪、瘀”三者相互作用［７］。一效膏为我院院内制剂，具有活血

化瘀、祛邪生肌的功效，课题组前期研究发现，一效膏外用于糖

尿病性溃疡，创面愈合情况较好，渗出减少，并可有效清除坏死

创面组织而促进肉芽组织新生，认为可能与其抑制局部炎症反

应有关，但未进行深入研究［８］。本研究建立糖尿病皮肤溃疡

大鼠模型，探讨一效膏促进伤口愈合与其干预炎症反应的作

用，为进一步明确一效膏的作用机制提供依据。

１　材料
１．１　动物

ＳＰＦ级雄性 ＳＤ大鼠７２只，体质量１８０～２２０ｇ，购置于辽
宁长生生物技术股份有限公司，许可证号：ＳＣＸＫ（辽）２０２０－
０００１。饲养于辽宁中医药大学动物实验中心（ＳＰＦ级），本研究
经辽宁中医药大学动物伦理委员会审查批准，批号：

２１００００４２０２２０８７，动物于实验室１周适应性喂养后进行实验。
１．２　药物

一效散（批号：辽药制字 Ｚ０５０１０２７５），辽宁中医药大学附
属医院制剂中心；人表皮生长因子凝胶（批号：国药准字

Ｓ２００２０１１２），桂林华诺威基因药业有限公司；生理氯化钠注射
液（批号：国药准字Ｈ２００８３４００），四川科伦药业股份有限公司。
１．３　主要试剂与仪器

主要试剂：ＩＬ－１、ＩＬ－１８、ＴＮＦ－αＥＬＩＳＡ试剂盒（型号：
ＦＴ－ＰＤ５７１３Ｓ、ＦＴ－Ｐ９Ｓ５９０Ｘ、ＦＴ－Ｐ３２７６１Ｒ，上海梵泰生物科
技有限公司），ＮＬＲＰ３Ａｎｔｉｂｏｄｙ、Ｃａｓｐａｓｅ－１Ａｎｔｉｂｏｄｙ、ＮＦ－κＢ
ｐ６５Ａｎｔｉｂｏｄｙ、ＡＳＣ Ａｎｔｉｂｏｄｙ、ｂｅｔａＡｃｔｉｎＡｎｔｉｂｏｄｙ（型 号：＃
ＤＦ１５５４９、＃ＡＦ５４１８、＃ＡＦ５００６、＃ＤＦ６３０４、＃ＡＦ７０１８，江苏亲科生
物研究生心有限公司），ＢＣＡ蛋白浓度测定试剂盒（型号：
Ｐ００１０，上海碧云天生物技术股份有限公司），Ｔｒｉｚｏｌ裂解液［型
号：１５５９６０２６ＣＮ，赛默飞世尔科技（中国）有限公司］。

主要仪器：酶标仪［型号：ＭＫ３；厂家：赛默飞世尔（上海）
仪器有限公司］，电泳仪（型号：ＥＰＳ３００；厂家：上海天能科技有
限公司），垂直电泳槽（型号：ＶＥ－１８０；厂家：上海天能科技有
限公司），转印槽（型号：ＶＥ－３８６；厂家：上海天能科技有限公
司），荧光定量 ＰＣＲ仪（型号：ＡＢＩＳｔｅｐＯｎｅ；厂家：ＡｐｐｌｉｅｄＢｉｏ-
ｓｙｓｔｅｍｓ公司），凝胶成像分析系统（Ｔａｎｏｎ－４２００ＳＦ；厂家：上海
天能科技有限公司），组织脱水机（型号：ＬＥＬＣＡＡＳＰ３００；厂
家：德国 Ｌｅｉｃａ公司生产），组织包埋机，（型号：ＬＥＬＣＡＥＧ
１１５０Ｈ；厂家：德国 Ｌｅｉｃａ公司生产），组织切片机（型号：Ｈｉｓｔｏ-
ＣｏｒｅＢＩＯＣＵＴＲ；厂家：德国Ｌｅｉｃａ公司生产）。
２　方法

本研究方案如图１所示。
２．１　分组方法

ＳＰＦ级雄性大鼠７２只采用随机数字法分为空白组及模型
组，空白组大鼠１８只，模型组分为模型对照组、一效膏组及表
皮生长因子组，每组各１８只大鼠。
２．２　建立糖尿病大鼠溃疡模型

模型组大鼠给予高糖高脂饲料喂养，喂养８周，每２８ｄ记

图１　研究方案

录大鼠体质量，尾尖采血检测血糖值，并进行记录。此后禁食

１２ｈ，模型组大鼠予腹腔内注射溶解链脲佐菌素（ＳＴＺ）溶液，血
糖大于１６．７ｍｍｏｌ／Ｌ，并出现典型的“三多一少”（多饮、多食、
多尿、消瘦）症状，则建立糖尿病大鼠模型。维持高血糖状态４
周后，于大鼠后背剪去直径２ｃｍ×２ｃｍ的皮毛，全层皮肤切除
开放创面，深达肌肉形成缺损性创面，即糖尿病大鼠溃疡皮肤

模型造模成功。

２．３　模型评价
模型组大鼠在第４周时即开始表现出“多饮、多食、多尿”

的糖尿病典型临床表现，随着病程逐渐加长，模型组大鼠毛色

逐渐出现干枯发黄、体质量减轻、反应灵敏度降低等症状，注射

ＳＴＺ后，监测大鼠血糖值均高于１６．７ｍｍｏｌ／Ｌ，观察１２周后，血
糖值仍能维持在较高水平，手术后肉眼可观察到符合溃疡创面

表现（见插页ⅩⅩⅩⅤ图２）。
２．４　干预方法

将造模成功后的大鼠分为模型对照组、一效膏组及表皮生

长因子组，每组大鼠１８只。模型对照组在局部创面常规消毒
后，外用０．９％氯化钠注射液冲洗，外敷无菌纱布。一效膏组
在局部创面常规消毒后，外涂一效膏约２ｍｍ厚度于溃疡创
面，外敷无菌纱布。表皮生长因子组在局部创面常规消毒后，

外涂人表皮生长因子凝胶２ｍｍ厚度于溃疡创面，外敷无菌纱
布。各组每日换药一次。

２．５　取材
分别于第３天、第７天、第１４天观察创面生长情况，每组

随机选取６只大鼠，取创面皮肤组织及周围肉芽组织，进行相
应指标检测，并做病理。

２．６　观测指标
２．６．１　肉眼观察　分别于给药第３天、第７天、第１４天后，观
察创面愈合趋势，并拍照留存。

２．６．２　ＨＥ染色　将４％多聚甲醛溶液固定好的组织块取出，
制备石蜡切片，脱蜡，首先将切片放入苏木精中染色，自来水下

充分冲洗，再置入１％盐酸乙醇液中褪色，切片由蓝变红，颜色
较浅即可，再放入自来水流水中使其恢复蓝色。浸泡于伊红溶

液中染色，再次用自来水冲洗，经梯度乙醇（浓度由低及高）脱

水，分别为７０％、８０％、９０％、９５％、１００％，每个浓度浸泡２ｍｉｎ，
最后，用二甲苯Ⅰ、Ⅱ各浸泡１０ｍｉｎ，以中性树胶封片，镜下观
察组织的病理变化。

２．６．３　ＥＬＩＳＡ检测血清中 ＩＬ－１、ＩＬ－１８及 ＴＮＦ－α含量　
ＥＬＩＳＡ试剂盒检测指标含量，检测前将试剂盒取出置于室温
中，标准品稀释，加入检测溶液后以封板膜封闭酶标板，置于恒

温水浴锅中孵育，用酶标仪在４５０ｎｍ波长测量各孔的吸光度
值（ＯＤ值）。
２．６．４　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测皮损组织中 ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、
ＮＦ－κＢ、ＡＳＣ蛋白表达水平　采用 ｗｅｓｔｅｒｎ－ｂｌｏｔ法检测糖尿
病大鼠溃疡组织中 ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＮＦ－κＢ、ＡＳＣ蛋白表
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达水平，取新鲜的溃疡组织剪碎，加入 ＷＢ及 ＩＰ细胞裂解液，
离心后取上清液测定总蛋白浓度。经过电泳，转印，封闭，孵

育，采集图像后，用凝胶成像分析系统中软件测定各条带灰度

值，并计算目的蛋白条带灰度值与内参的比值，进行统计分析。

２．６．５　ＲＴ－ＰＣＲ检测 ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＮＦ－κＢ、ＡＳＣｍＲ-
ＮＡ表达水平　利用总 ｍＲＮＡ提取试剂盒提取大鼠溃疡组织
样本总ｍＲＮＡ，采用荧光定量 ＰＣＲ按照２－ΔΔＣｔ相对定量计
算公式，计算各样品组织中炎症小体及炎症相关蛋白 ＮＬＲＰ３、
Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＮＦ－κＢ、ＡＳＣｍＲＮＡ相对表达量。引物序列见
表１。

表１　引物序列

引物名称 引物序列（５＇－３＇）

ＮＬＲＰ３ 上游 ５＇－ＧＴＣＡＴＣＧＧＧＴＧＧＡＧＴＣＡＣＴＧＴＣ－３＇
下游 ５＇－ＡＡＧＴＧＡＧＧＴＧＧＣＴＧＴＴＣＡＣＣＡＡ－３＇

Ｃａｓｐａｓｅ－１ 上游 ５＇－ＧＧＡＧＧＧＡＡＴＡＴＧＴＧＧＧＡＴＣＡ－３＇
下游 ５＇－ＡＡＣＣＴＴＧＧＧＣＴＴＧＴＣＴＴＴＣＡ－３＇

ＮＦ－κＢ 上游 ５＇－ＧＧＣＡＧＣＡＣＴＣＣＴＴＡＴＣＡＡＣ－３＇
下游 ５＇－ＧＧＴＧＴＣＧＴＣＣＣＡＴＣＧＴＡＧ－３＇

ＡＳＣ 上游 ５＇－ＧＴＴＣＴＴＧＣＡＧＧＴＣＡＧＧＴＴＣＣ－３＇
下游 ５＇－ＴＴＧＣＴＧＧＡＴＧＣＴＣＴＧＴＡＴＧＧ－３＇

β－ａｃｔｉｎ 上游 ５＇－ＴＧＧＣＡＣＣＣＡＧＣＡＣＡＡＴＧＡＡ－３＇
下游 ５＇－ＣＴＡＡＧＴＣＡＴＡＧＴＣＣＧＣＣＴＡＧＡＡＧＣＡ－３＇

２．７　统计学方法
采用ＳＰＳＳ２２．０软件进行数据分析，计量资料以均数 ±标

准差（�ｘ±ｓ）表示，组间比较采用单因素方差分析，Ｐ＜０.０５为
差异具有统计学意义。

３　结果
３．１　肉眼观察

大鼠创面干预３ｄ后，肉眼观察到各组大鼠创面面积减
小，创面干燥，干预７ｄ后，各组大鼠创面可见棕黑色结痂，并
可观察到新生肉芽组织呈颗粒状、少量分泌物，肉眼观察创面

有愈合趋势，干预１４ｄ后，肉眼观察表皮生长因子组及一效膏
组大鼠创面结痂脱落，与模型对照组相比愈合趋势明显。见插

页ⅩⅩⅩⅤ图３。
３．２　病理结果

各组大鼠组织染色可见插页ⅩⅩⅩⅥ图４。干预３ｄ，模型对
照组、一效膏组、表皮生长因子组大鼠溃疡组织炎性细胞浸润

明显；干预７ｄ，与模型对照组相比，一效膏组炎性细胞浸润减
少，新生血管相对增多，偶见新生肉芽组织；干预１４ｄ，模型对
照组表皮层薄，炎性细胞浸润仍然明显，一效膏组表皮增厚，见

少量炎性细胞浸润，新生血管增多，新生肉芽组织增多。

３．３　各组大鼠血清中ＩＬ－１、ＩＬ－１８、ＴＮＦ－α含量
与空白组相比，模型对照组的ＩＬ－１、ＩＬ－１８、ＴＮＦ－α的含

量在３ｄ、７ｄ、１４ｄ升高显著（Ｐ＜０.０１）；与模型对照组相比，一
效膏组的ＩＬ－１、ＩＬ－１８、ＴＮＦ－α的含量在３ｄ、７ｄ、１４ｄ均明
显降低（Ｐ＜０.０１）。见表２、表３和表４。
３．４　各组大鼠皮肤组织中 ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＮＦ－κＢ、ＡＳＣ
蛋白表达水平

与空白组相比，模型对照组的 ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＮＦ－
κＢ、ＡＳＣ的蛋白水平在３ｄ、７ｄ、１４ｄ均较高（Ｐ＜０.０１）；与模
型对照组相比，一效膏组的 ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＮＦ－κＢ、ＡＳＣ
的蛋白表达水平在 ３ｄ、７ｄ、１４ｄ均降低（Ｐ＜０.０１及Ｐ＜

０.０５）。见表 ５、表 ６、表 ７、图5。
表２　各组大鼠血清中ＩＬ－１、ＩＬ－１８、ＴＮＦ－α含量（３ｄ）（�ｘ±ｓ）

单位：ｐｇ／ｍＬ

组别 ｎ ＩＬ－１ ＩＬ－１８ ＴＮＦ－α

空白组　 ６ ３４．７３±３．２１　　 ３５．０５±２．３５ ３５．７６±３．２７
模型对照组　 ６ ６９．４１±６．２７** ６９．６２±６．６** ６９．５６±７．２８**

表皮生长因子组 ６ ５２．９４±５．０８**＃＃ ５４．１９±３．８７**＃＃ ５３．５７±５．９７**＃＃

一效膏组　 ６ ４０．６５±４．２５*＃＃ ４１．４８±３．３８*＃＃ ４２．１５±３．９０*＃＃

注：*与空白组相比，Ｐ＜０.０５；**与空白组相比，Ｐ＜０.０１；＃＃与模型对照组相比，
Ｐ＜０.０１。
表３　各组大鼠血清中ＩＬ－１、ＩＬ－１８、ＴＮＦ－α含量（７ｄ）（�ｘ±ｓ）

单位：ｐｇ／ｍＬ

组别 ｎ ＩＬ－１ ＩＬ－１８ ＴＮＦ－α

空白组　 ６ ３３．３１±２．００　　 ３３．９８±３．０１　　 ３３．３７±３．１０
模型对照组　 ６ １０７．２１±１７．８７**＃＃１０２．１３±１３２７**＃＃ １０４．５４±１２．５５**＃＃

表皮生长因子组 ６ ５０．４９±３．８３**＃＃ ５５．４８±５．０２**＃＃ ５８．７３±２９．０８**＃＃

一效膏组　 ６ ３８．４８±４．３２＃＃ ４１．７４±２．６１＃＃ ４０．１７±２．４５＃＃

注：*与空白组相比，Ｐ＜０.０５；**与空白组相比，Ｐ＜０.０１；＃＃与模型对照组相比，
Ｐ＜０.０１。
表４　各组大鼠血清中ＩＬ－１、ＩＬ－１８、ＴＮＦ－α含量（１４ｄ）（�ｘ±ｓ）

单位：ｐｇ／ｍＬ

组别 ｎ ＩＬ－１ ＩＬ－１８ ＴＮＦ－α

空白组　 ６ ３５．７６±２．７６　　 ３６．５５±３．２５ ３５．７２±２．８５
模型对照组　 ６ ５３．９８±４．９４** ５７．０８±４．８２** ５３．５８．５６±４．４９**

表皮生长因子组 ６ ４３．６０±３．３０**＃＃ ５２．２１±５．０８** ５０．０９±４．２０**

一效膏组　 ６ ３９．７５±２．９２＃＃ ４１．７５±３．４６*＃＃ ４１．９８±３．８２*＃＃

注：*与空白组相比，Ｐ＜０.０５；**与空白组相比，Ｐ＜０.０１；＃＃与模型对照组相比，
Ｐ＜０.０１。

表５ 各组大鼠皮肤组织中ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、
ＮＦ－κＢ、ＡＳＣ蛋白水平（３ｄ）（�ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＮＬＲＰ３ Ｃａｓｐａｓｅ－１ ＮＦ－κＢ ＡＳＣ

空白组　 ６ ０．２１±０．０１　　 ０．２０±０．０１　　 ０．２１±０．０１　　 ０．２１±０．０１
模型对照组　 ６ ０．５８±０．０１** ０．６２±０．０４** ０．６０±０．０２** ０．６１±０．０１**

表皮生长因子组 ６ ０．４４±０．０１**＃＃ ０．４５±０．０３**＃＃ ０．４６±０．０２**＃＃ ０．４６±０．０３**＃＃

一效膏组　 ６ ０．３８±０．０１**＃＃ ０．３８±０．０２**＃＃ ０．３７±０．０１**＃＃ ０．３８±０．０１**＃＃

　注：**与空白组相比，Ｐ＜０.０１；＃＃与模型对照组相比，Ｐ＜０.０１。
表６　各组大鼠皮肤组织中ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、

ＮＦ－κＢ、ＡＳＣ蛋白水平（７ｄ）（�ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＮＬＲＰ３ Ｃａｓｐａｓｅ－１ ＮＦ－κＢ ＡＳＣ

空白组　 ６ ０．２２±０．０２ ０．２１±０．０２　　 ０．２０±０．０１　　 ０．２１±０．０１
模型对照组　 ６ ０．６２±０．０４** ０．６２±０．０３** ０．６０±０．０２** ０．６１±０．０１**

表皮生长因子组 ６ ０．３８±０．０１**＃＃ ０．４０±０．０３**＃＃ ０．４０±０．０１**＃＃ ０．３８±０．０２**＃＃

一效膏组　 ６ ０．３０±０．０２**＃＃ ０．３０±０．０２**＃＃ ０．２９±０．０２**＃＃ ０．３０±０．０１**＃＃

　注：**与空白组相比，Ｐ＜０.０１；＃＃与模型对照组相比，Ｐ＜０.０１。
３．５　各组大鼠皮肤组织 ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＮＦ－κＢ、ＡＳＣ的
ｍＲＮＡ含量

与空白组相比，模型对照组的 ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＮＦ－
κＢ、ＡＳＣ的ｍＲＮＡ含量在３ｄ、７ｄ、１４ｄ均较高（Ｐ＜０.０１）；与
模型对照组相比，一效膏组的 ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＮＦ－κＢ、
ＡＳＣ的ｍＲＮＡ含量在３ｄ、７ｄ、１４ｄ均降低（Ｐ＜０.０１）。见表
８、表９和表１０。
４　讨论

本病属中医“脱疽”“筋疽”等范畴，发病的根本在于气血

阴阳两虚，气虚则无力推动血液运行，血虚亦不能养气载气，则
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表７　各组大鼠皮肤组织中ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、
ＮＦ－κＢ、ＡＳＣ蛋白水平（１４ｄ）（�ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＮＬＲＰ３ Ｃａｓｐａｓｅ－１ ＮＦ－κＢ ＡＳＣ

空白组　　　　 ６ ０．２１±０．０２　　 ０．２１±０．０２　　 ０．２１±０．０２　　 ０．２１±０．０１　　
模型对照组　　 ６ ０．３９±０．０１** ０．３９±０．０２** ０．３９±０．０２** ０．３７±０．０１**

表皮生长因子组 ６ ０．３４±０．０１**＃ ０．３５±０．０２** ０．３３±０．０１** ０．３４±０．０２**

一效膏组　　　 ６ ０．３１±０．０２**＃＃ ０．３２±０．０２**＃＃ ０．３１±０．０４**＃＃ ０．３２±０．０１**＃

　　注：**与空白组相比，Ｐ＜０.０１；＃与模型对照组相比，Ｐ＜０.０５；＃＃与模型对照组相比，
Ｐ＜０.０１。

　　注：１．空白对照组；２．模型对照组；
３．表皮生长因子组；４．一效膏组。
图５　各组大鼠蛋白表达电泳图

表８　各组大鼠皮肤组织中ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、
ＮＦ－κＢ、ＡＳＣｍＲＮＡ表达水平（３ｄ）

组别 ｎ ＮＬＲＰ３ｍＲＮＡ Ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ ＮＦ－κＢｍＲＮＡ ＡＳＣｍＲＮＡ

空白组　　　　 ６ ０．２１±０．０２ ０．２１±０．０２ ０．２１±０．０２ ０．２１±０．０１
模型对照组　　 ６ ０．３９±０．０１** ０．３９±０．０２** ０．３９±０．０２** ０．３７±０．０１**

表皮生长因子组 ６ ０．３４±０．０１**＃ ０．３５±０．０２** ０．３３±０．０１** ０．３４±０．０２**

一效膏组　　　 ６ ０．３１±０．０２**＃＃ ０．３２±０．０２**＃＃ ０．３１±０．０４**＃＃ ０．３２±０．０１**＃

　　注：**与空白组相比，Ｐ＜０.０１；＃与模型对照组相比，Ｐ＜０.０５；＃＃与模型对照组相比，
Ｐ＜０.０１。

表９　各组大鼠皮肤组织中ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、
ＮＦ－κＢ、ＡＳＣｍＲＮＡ表达水平（７ｄ）

组别 ｎ ＮＬＲＰ３ｍＲＮＡ Ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ ＮＦ－κＢｍＲＮＡ ＡＳＣｍＲＮＡ

空白组　　　　 ６ １．００±０．０４　　 １．００±０．０４＃　　 ０．９９±０．０６　　 ０．９９±０．０５　　
模型对照组　　 ６ ３．８８±０．１１** ３．７５±０．１２** ３．４７±０．１５** ３．６３±０．０８**

表皮生长因子组 ６ ２．４７±０．１２**＃＃２．５４±０．１５**＃＃ ２．３０±０．７５**＃＃ ２．３８±０．１４**＃＃

一效膏组　　　 ６ １．９５±０．０９**＃＃２．０７±０．１３**＃＃ １．８７±０．０８**＃＃ １．７９±０．１１**＃＃

　　注：**与空白组相比，Ｐ＜０.０１；＃与模型对照组相比，Ｐ＜０.０５；＃＃与模型对照组相比，
Ｐ＜０.０１。

表１０　各组大鼠皮肤组织中ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、
ＮＦ－κＢ、ＡＳＣｍＲＮＡ表达水平（１４ｄ）

组别 ｎ ＮＬＲＰ３ｍＲＮＡ Ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ ＮＦ－κＢｍＲＮＡ ＡＳＣｍＲＮＡ

空白组　　　　 ６ ０．９９±０．５４　　 １．００±０．０５　　 １．００±０．０５　　 １．００±０．０４　　
模型对照组　　 ６ ２．３６±０．１３** ２．１９±０．１８** ２．６７±０．１３** ２．２１±０．１５**

表皮生长因子组 ６ １．７８±０．１４**＃＃ １．７６±０．１２**＃＃ １．９０±０．１８**＃＃ １．７４±０．１８**＃＃

一效膏组　　　 ６ １．４５±０．１１**＃＃ １．４１±０．１３**＃＃ １．５９±０．１２**＃＃ １．３７±０．１４**＃＃

　　注：**与空白组相比，Ｐ＜０.０１；＃＃与模型对照组相比，Ｐ＜０.０１。
血脉瘀阻［９］。一效膏是辽沈名医“疮王”王品三发明的，由一

效散混合适量香油而成，其主要成分为炉甘石（煅）、朱砂、冰

片及滑石粉［１０］。炉甘石甘、平，具有解毒明目退翳，收湿止痒

敛疮的作用，可用于溃疡不敛，脓水淋漓等；朱砂甘、微寒，有

毒，有清心镇惊，安神，明目之功，可用于口疮，疮疡肿毒等；冰

片辛、苦，微寒，功效为开窍醒神，清热止痛，可用于口疮，耳道

流脓等；滑石粉甘、淡、寒，外用祛湿敛疮，外治可用于湿疮

等［１１］，现代药理学研究发现，炉甘石煅烧后，具有抗菌、消炎、

防腐、生肌、收敛等作用［１２］，朱砂外用有抑制和杀菌作用，滑石

粉有保护创面，吸收分泌物，促进结痂的作用［１３］，前期研究证

实，一效膏能够促进糖尿病皮肤溃疡小鼠创面愈合，并且将其

外用于糖尿病足患者时，亦能够加快创面愈合［１４－１５］，但关于其

抑制炎症反应的作用机制尚未进行深入研究。一效膏广泛应

用于我科门诊及住院治疗糖尿病性皮肤溃疡，疗效显著，本研

究肉眼观察到一效膏组大鼠，与模型对照组相比，愈合趋势

明显。

糖尿病性溃疡是一种严重的慢性伤口，通常发生在下肢远

端，治疗较难，是大多数非创伤性截肢的原因之一［１６］，目前针

对本病的治疗措施包括常规清创换药、负压伤口疗法、自体富

血小板凝胶疗法和干细胞疗法等［１７］。糖尿病患者的慢性伤口

愈合不良，其发病机制尚不明确，可能与多种因素有关，包括炎

症持续时间长、氧化应激增加、细菌感染严重、细胞迁移和增殖

受损、缺血、感染、免疫功能受损、纤维化和血管问题等，这些情

况都会导致溃疡伤口愈合效果不佳［１８－１９］。炎症对伤口愈合的

影响已有诸多研究，典型的伤口愈合过程包括止血、炎症、增殖

和重塑。糖尿病溃疡是糖尿病患者常见的并发症，导致糖尿病

伤口难治的一个关键因素是慢性、持续性炎症，在炎症过程中，

糖尿病患者的炎症因子和生长因子之间的失衡是伤口慢性炎

症反应的原因，研究表明，在糖尿病伤口中，真皮和血管周围有

更多的炎症细胞浸润，释放出大量的活性氧和蛋白水解酶，继

续破坏正常组织，此外，在糖尿病伤口中，炎症因子（如 ＴＮＦ－
α、ＩＬ－１）的表达也持续偏高，糖尿病患者血清和组织中的高
级糖化终产物（ＡＧＥｓ）增加，导致ＮＦ－κＢ活化增加，同时还诱
导内皮细胞释放多种趋化因子和促炎细胞因子，加剧炎症反

应［２０－２２］。多项研究报道，糖尿病患者血清和局部伤口中炎症

因子增加，包括Ｃ反应蛋白、巨噬细胞迁移抑制因子、ＩＬ－１、白
介素－６（ＩＬ－６）、白介素 －８（ＩＬ－８）和 ＴＮＦ－α［２３］，ＴＮＦ－α
是一种众所周知的促炎细胞因子，由巨噬细胞和单核细胞产

生，参与炎症反应和免疫反应［２４］。ＩＬ－１８是一种促炎细胞因
子，被归类为ＩＬ－１细胞因子家族的一员［２５］，ＩＬ－１８水平失衡
会导致炎症和各种疾病［２６］。我们研究发现，一效膏组的 ＩＬ－
１、ＩＬ－１８、ＴＮＦ－α的含量，与模型组相比，在３、７、１４ｄ均明显
降低。

焦亡是细胞一种炎性死亡方式，通常由炎性小体 ＮＬＲＰ３
引发，过程主要由 Ｃａｓｐａｓｅ－１信号通路介导。ＮＬＲＰ３炎症体

２９１



第４３卷　第３期
２０２５年 ３月

中　华　中　医　药　学　刊
ＣＨＩＮＥＳＥ　ＡＲＣＨＩＶＥＳ　ＯＦ　ＴＲＡＤＩＴＩＯＮＡＬ　ＣＨＩＮＥＳＥ　ＭＥＤＩＣＩＮＥ

Ｖｏｌ．４３Ｎｏ．３
Ｍａｒ．２０２５

在所有已发现的炎症体中研究最为广泛，它在炎症和抗病毒反

应中都发挥着重要作用，ＮＲＬＰ３炎症体的激活将导致 ＮＦ－κＢ
的激活，炎症小体是一种多分子蛋白质复合物，由可溶性 ＰＲＲ
通常称为ＡＳＣ的适配蛋白（含有Ｃａｓｐａｓｅ招募结构域的凋亡相
关斑点样蛋白）和蛋白酶Ｃａｓｐａｓｅ－１组成，Ｃａｓｐａｓｅ－１的激活
会导致细胞焦亡程序，促使膜孔形成并释放成熟的ＩＬ－１和
ＩＬ－１８［２７－２９］。与非糖尿病患者相比，糖尿病溃疡患者伤口组
织中ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１和 ＩＬ－１的表达量明显更高，目前已
认识到，ＩＬ－１介导的炎症反应可降低胰岛素敏感性并损伤血
管内皮细胞，导致伤口愈合较难［３０］，糖尿病伤口中活化的 ＮＬ-
ＲＰ３炎症小体（包括 ＩＬ－１和 ＴＮＦ－α）引起的多种促炎细胞
因子升高，导致修复和血管生成不足，破坏角质形成细胞的增

殖和迁移，从而严重损害伤口愈合，这些研究表明，炎症蛋白

ＮＬＲＰ３是糖尿病伤口的有效治疗靶点［３１］。本研究发现，一效

膏能够显著下调 ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＮＦ－κＢ、ＡＳＣ的蛋白表
达水平及ｍＲＮＡ含量。

本实验结果表明，应用一效膏治疗糖尿病皮肤溃疡大鼠，

其炎性因子及相关蛋白含量明显降低，并可观察到溃疡创面明

显愈合。本研究发现，与模型对照组相比，一效膏组的 ＩＬ－１、
ＩＬ－１８、ＴＮＦ－α的表达水平明显降低，ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、
ＮＦ－κＢ、ＡＳＣ蛋白水平下降，差异具有统计学意义。

综上所述，一效膏可以促进糖尿病溃疡伤口的愈合，降低

血清炎性因子水平，可能是通过下调ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＮＦ－
κＢ、ＡＳＣ蛋白表达水平，抑制细胞焦亡实现的。目前关于一效
膏能够抑制炎症反应促进糖尿病溃疡伤口的研究较少，本研究

尚具有一定的局限性，后续可进一步探讨。

参考文献

［１］　杨雅量，葛星月，李文武，等．基于网络药理学及分子对接探讨湿
润烧伤膏促进糖尿病溃疡愈合的作用机制［Ｊ］．海南医学院学
报，２０２３，２９（２２）：１７２４－１７３３．

［２］　ＫＡＴＨＥＲＩＮＥＭＤ，ＦＡＮＧＭ，ＢＯＵＬＴＯＮＡ，ｅｔａｌ．Ｅｔｉｏｌｏｇｙ，ｅｐｉｄｅｍｉ-
ｏｌｏｇｙ，ａｎｄｄｉｓｐａｒｉｔｉｅｓｉｎｔｈｅｂｕｒｄｅｎｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒｓ［Ｊ］．Ｄｉａｂｅ-
ｔｅｓＣａｒｅ，２０２３，４６（１）：２０９－２２１．

［３］　ＬＩＵＹＱ，ＺＨＡＮＧＤＤ，ＤＥＮＧＪＹ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎａｎｄｓａｆｅｔｙｅ-
ｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｃｅｎｔｅｌｌａａｓｉａｔｉｃａｔｏｔａｌｇｌｙｃｏｓｉｄｅｓｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｇｅｌａｎｄｉｔｓ
ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｅｆｆｅｃｔｏｎｄｉａｂｅｔｉｃｃｕｔａｎｅｏｕｓｕｌｃｅｒｓ［Ｊ］．ＥｖｉｄＢａｓｅｄＣｏｍ-
ｐｌｅｍｅｎｔＡｌｔｅｒｎａｔＭｅｄ，２０２２（１２）：１４１９１４６．

［４］　ＫＡＩＲＹＳＡ，ＰＡＵＬＩＵＫＩＥＮＥＲ，ＲＡＵＤＯＮＩＳＪＶ，ｅｔａｌ．Ｔｏｗａｒｄｓ
ｈｏｍｅ－ｂａｓｅｄｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．
Ｓｅｎｓｏｒｓ（Ｂａｓｅｌ），２０２３，２３（７）：３６１８．

［５］　ＤＯＮＧＪ，ＣＨＥＮＬＨ，ＺＨＡＮＧＹ，ｅｔａｌ．Ｍａｓｔｃｅｌｌｓｉｎｄｉａｂｅｔｅｓａｎｄｄｉ-
ａｂｅｔｉｃｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇ［Ｊ］．ＡｄｖＴｈｅｒ，２０２０，３７（１１）：４５１９

-

４５３７．
［６］　ＣＨＥＮＸＹ，ＪＩＡＮＧＷＷ，ＬＩＵＹＬ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉ－ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙａｃｔｉｏｎ

ｏｆｇｅｎｉｐｏｓｉｄｅｐｒｏｍｏｔｅｓｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｒａｔｓ［Ｊ］．ＰｈａｒｍＢｉ-
ｏｌ，２０２２，６０（１）：２９４－２９９．

［７］　刘欣，王云飞．中医药治疗糖尿病足溃疡的研究进展［Ｊ］．海南医
学学报，２０２１，２７（１６）：１２７７－１２８０．

［８］　宋珊珊，李大勇，李鑫，等．一效膏治疗糖尿病足临床研究［Ｊ］．陕
西中医，２０２１，４２（９）：１２３６－１２３９．

［９］　刘涛，魏晓涛，何志军，等．血管新生在糖尿病溃疡中的作用及中
药干预研究进展［Ｊ］．中国中药杂志，２０２３，４８（７）：１７３１－１７３８．

［１０］　王宇，王海波，王艳华．一效膏治疗压疮［Ｊ］．长春中医药大学学
报．２０１９，３５（６）：１１０１－１１０３．

［１１］　国家药典委员会．中华人民共和国药典：四部［Ｓ］．北京：中国医
药科技出版社，２０２０．

［１２］　周灵君，张丽，路长珍，等．市售生、煅炉甘石的成分分析及质量
评价［Ｊ］．中国药房，２０１０，２１（２７）：２５３４－２５３６．

［１３］　高学敏．中药学［Ｍ］．北京：中国中医药出版社，２００７．
［１４］　柴政，李大勇，吕延伟．一效膏对糖尿病皮肤溃疡小鼠创面组织

愈合相关因子不同时相影响［Ｊ］．辽宁中医药大学学报，２０１６，
１８（７）：３８－４０．

［１５］　侯俊杰，李大勇，王晶．一效膏配合负压封闭引流治疗重度糖尿
足临床经验总结［Ｊ］．中国中西医结合外科杂志，２０１９，２５（４）：
６１４－６１６．

［１６］　ＩＶＡＮＯＶＥ，ＡＫＨＭＥＴＳＨＩＮＡＭ，ＥＲＤＩＡＫＯＶＡ，ｅｔａｌ．Ｓｙｍｐａｔｈｅｔｉｃ
ｓｙｓｔｅｍｉｎｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇ：ｍｕｌｔｉｓｔａｇｅｃｏｎｔｒｏｌｉｎｎｏｒｍａｌａｎｄｄｉａｂｅｔｉｃ
ｓｋｉｎ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＳｃｉ，２０２３，２４（３）：２０４５．

［１７］　ＳＡＷＡＹＡＡＰ，ＳＴＯＮＥＲＣ，ＢＲＯＯＫＳＳＲ，ｅｔａｌ．Ｄｅｒｅｇｕｌａｔｅｄ
ｉｍｍｕｎｅｃｅｌｌｒｅｃｒｕｉｔｍｅｎｔｏｒｃｈｅｓｔｒａｔｅｄｂｙＦＯＸＭ１ｉｍｐａｉｒｓｈｕｍａｎｄｉａ-
ｂｅｔｉｃｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇ［Ｊ］．ＮａｔＣｏｍｍｕｎ，２０２０，１１：４６７８．

［１８］　ＭＯＪＭ，ＨＵＡＮＧＹＪ，ＷＡＮＧＱ，ｅｔａｌ．Ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓｗｏｕｎｄｍａｒｇｉｎ
ｐｏｉｎｔｃｏｌｕｍｎａｒｆｕｌｌ－ｔｈｉｃｋｎｅｓｓｓｋｉｎｇｒａｆｔｉｎｇｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｎｅｇａｔｉｖｅ
ｐｒｅｓｓｕｒｅｗｏｕｎｄｔｈｅｒａｐｙｉｍｐｒｏｖｅｓｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇｉｎｒｅｆｒａｃｔｏｒｙｄｉａｂｅｔ-
ｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒｓ［Ｊ］．ＩｎｔＷｏｕｎｄＪ，２０２３，２０（５）：１５０６－１５１６．

［１９］　ＸＩＡＮＧＫＴ，ＣＨＥＮＪ，ＧＵＯＪＨ，ｅｔａｌ．ＭｕｌｔｉｆｕｎｃｔｉｏｎａｌＡＤＭｈｙｄｒｏ-
ｇｅｌｃｏｎｔａｉｎｉｎｇｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌ－ｅｘｏｓｏｍｅｓｆｏｒｄｉａｂｅｔｉｃｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇ
［Ｊ］．ＭａｔｅｒＴｏｄａｙＢｉｏ，２０２３，２３：１００８６３．

［２０］　ＬＩＵＹ，ＬＩＵＹＱ，ＨＥＷＪ，ｅｔａｌ．Ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓ：Ｉｍｍｕｎｏｍｏｄｕｌａｔｏｒｙｆａｃ-
ｔｏｒｓｉｎｒｅｆｒａｃｔｏｒｙｄｉａｂｅｔｉｃｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＩｍｍｕｎｏｌ，２０２２，
１３：９１８２２３．

［２１］　ＬＩＳＹ，ＤＩＮＧＸＦ，ＹＡＮＸ，ｅｔａｌ．ｃｅＡＦａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓｄｉａｂｅｔｉｃｗｏｕｎｄ
ｈｅａｌｉｎｇｂｙａｌｌｅｖｉａｔｉｎｇｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎａｎｄｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｖｉａＴＬＲ４／
ＮＦ－κＢａｎｄＮｒｆ２ｐａｔｈｗａｙｓ［Ｊ］．ＪＤｉａｂｅｔｅｓＲｅｓ，２０２３：２４２２３０３．

［２２］　ＨＵＡＮＧＹＭ，ＤＩＮＧＹＪ，ＷＡＮＧＢＺ，ｅｔａｌ．Ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｓｅｘｔｒａｃｅｌｌｕ-
ｌａｒｔｒａｐｓａｎｄｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｗｏｕｎｄｓ［Ｊ］．ＩｎｔＷｏｕｎｄＪ，２０２３，
２０（９）：３８４０－３８５４．

［２３］　ＷＡＮＴ，ＬＬＩＬＣ，ＺＨＵＺＹ，ｅｔａｌ．Ｓｃｏｒｐｉｏｎｖｅｎｏｍａｃｔｉｖｅｐｏｌｙｐｅｐ-
ｔｉｄｅｍａｙｂｅａｎｅｗｅｘｔｅｒｎａｌｄｒｕｇｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｕｌｃｅｒ［Ｊ］．ＥｖｉｄＢａｓｅｄ
ＣｏｍｐｌｅｍｅｎｔＡｌｔｅｒｎａｔＭｅｄ，２０１７（９）：５１６１５６５．

［２４］　ＤＥＮＧＰ，ＬＩＡＮＧＨ，ＷＡＮＧＳ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｂｉｎｅｄｍｅｔａｂｏｌｏｍｉｃｓａｎｄ
ｎｅｔｗｏｒｋｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙｔｏｅｌｕｃｉｄａｔｅｔｈｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆＤｒａｃｏｒｈｏｄｉｎ
Ｐｅｒｃｈｌｏｒａｔｅｉｎｔｒｅａｔｉｎｇｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒｒａｔｓ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＰｈａｒｍａｃｏｌ，
２０２２，１３：１０３８６５６．

［２５］　ＹＡＳＵＤＡＫ，ＮＡＫＡＮＩＳＨＩＫ，ＴＳＵＴＳＵＩＨ．Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１８ｉｎ
ｈｅａｌｔｈａｎｄｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＳｃｉ，２０１９，２０（３）：６４９．

［２６］　ＬＥＥＪＨ，ＣＨＯＤＨ，ＰＡＲＫＨＪ．ＩＬ－１８ａｎｄｃｕｔａｎｅｏｕｓｉｎｆｌａｍｍａｔｏ-
ｒｙｄｉｓｅａｓｅｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＳｃｉ，２０１５，１６（１２）：２９３５７－２９３６９．

［２７］　ＺＨＡＯＣＹ，ＺＨＡＯＷ．ＮＬＲＰ３ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅ—ａｋｅｙｐｌａｙｅｒｉｎａｎ-
ｔｉｖｉｒａｌｒｅｓｐｏｎｓｅｓ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＩｍｍｕｎｏｌ，２０２０，１１：２１１．

［２８］　ＳＥＯＡＮＥＰＩ，ＬＥＥＢ，ＨＯＹＬＥＣ，ｅｔａｌ．ＴｈｅＮＬＲＰ３
-

ｉｎｆｌａｍｍａ-
ｓｏｍｅａｓａｓｅｎｓｏｒｏｆｏｒｇａｎｅｌｌｅｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＣｅｌｌＢｉｏｌ，２０２０，
２１９（１２）：ｅ２０２００６１９４．

［２９］　ＩＨＩＭＳＡ，ＡＢＵＢＡＫＡＲＳＤ，ＺＩＡＮＺ．Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１８ｃｙｔｏｋｉｎｅｉｎ
ｉｍｍｕｎｉｔｙ，ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ，ａｎｄａｕｔｏｉｍｍｕｎｉｔｙ：Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｒｏｌｅｉｎｉｎｄｕｃ-
ｔｉｏｎ，ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ，ａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＩｍｍｕｎｏｌ，２０２２，
１３：９１９９７３．

［３０］　ＺＨＡＯＹ，ＷＡＮＧＱＢ，ＹＡＮＳ．Ｂｌｅｔｉｌｌａｓｔｒｉａｔａｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｐｒｏ-
ｍｏｔｅｓｄｉａｂｅｔｉｃｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇｔｈｒｏｕｇｈｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆｔｈｅＮＬＲＰ３ｉｎ-
ｆｌａｍｍａｓｏｍｅ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＰｈａｒｍａｃｏｌ，２０２１，１２：６５９２１５．

［３１］　ＬＶＤＭ，ＣＡＯＸＬ，ＺＨＯＮＧＬ．Ｔａｒｇｅｔｉｎｇｐｈｅｎｙｌｐｙｒｕｖａｔｅｒｅｓｔｒａｉｎｓ
ｅｘｃｅｓｓｉｖｅＮＬＲＰ３ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎａｎｄｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｉｎｆｌａｍ-
ｍａｔｉｏｎｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇ［Ｊ］．ＣｅｌｌＲｅｐＭｅｄ，２０２３，４
（８）：１０１１２９．

３９１



第４３卷　第３期
２０２５年 ３月

中　华　中　医　药　学　刊
ＣＨＩＮＥＳＥ　ＡＲＣＨＩＶＥＳ　ＯＦ　ＴＲＡＤＩＴＩＯＮＡＬ　ＣＨＩＮＥＳＥ　ＭＥＤＩＣＩＮＥ

Ｖｏｌ．４３Ｎｏ．３
Ｍａｒ．２０２５

ⅩⅩⅩⅤ

一效膏促进糖尿病性溃疡愈合的抗焦亡机制研究

（正文见１８９－１９３页）

图２　糖尿病大鼠溃疡创面

图３　各组大鼠创面情况
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图４　各组大鼠ＨＥ染色结果

超声介入射频消融术联合莲芪煎剂治疗原发性肝癌的疗效观察

（正文见２３１－２３４页）

图１　两组原发性肝癌患者治疗随访２４个月生存曲线情况


