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可通过抑制炎症和凋亡

而减轻肠缺血再灌注损伤!这种保护作用可能是通过抑制
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肠缺血再灌注损伤是指肠道供血中断后#重新恢复肠道血

供导致肠道损伤进一步加重的临床危相#好发于绞榨性肠道梗

阻)休克)坏死性肠炎)心脏体外大循环及肠移植手术等#是导

致肠道功能障碍的重要原因#其发病率和致死率都较高*因此

减轻肠缺血再灌注损伤具有重要的临床现实意义'

$.'

(

*肠缺血

再灌注损伤的发病机制复杂#目前尚未完全阐清#既往研究提

示肠缺血再灌注损伤的发病机制包括炎症)凋亡)坏死)自噬

等#其中凋亡和炎症在其中扮演至关重要的角色'
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*表没食

子儿茶素没食子酸酯$
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&#俗称茶多酚#是绿茶的主要提

取物#既往研究发现其具有抗凋亡)抗炎)抗肿瘤等生物学活

性'
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(

*有研究发现#其对肝)心脏)肾等一些重要器官缺血再

灌注损伤具有保护作用'
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*本实验采用大鼠肠缺血再灌注损

伤模型#观察
9?4?

对肠缺血再灌注损伤的保护作用#并初步

探讨其作用机制*
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相对表达基

于比较
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水平用
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含量进行标准化#用得到的各样本的
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值按公

式
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4F计算相对表达量*取各组血清按照
9T7:2

试剂盒说

明书操作步骤检测血清中
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和
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表达水平*
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十二烷基硫酸钠聚丙烯酰胺凝胶$

:5:.=2?9

&电泳$

A^

浓缩

胶#

$%^

分离胶#恒压
/%

#

$%%>

&后转膜$

=>5@

膜#恒流
'%%

B2

&#然后洗膜#以
Â

脱脂奶粉$

F3:F

配制&封闭
$;

#

c,I

$

$̀ $%%%

&)

$

.CKIH,#,

$

$`$%%%

&)

6

A'

$

$`$%%%

&)

3KP

$

$`

A%%

&)

34T.1

$

$̀ $%%%

&)

$

.KCI#,

$

$̀ '%%%

&单抗孵育过夜#再次

振洗后加入羊抗兔
7

J

?.]8=

$二抗&

'-Z

孵育
$;

*洗膜后加

94T

试剂#

X"!KU

化学发光仪曝光显示目的蛋白#并拍照*以

dLK,I#I

D

",H

对条带进行定量分析#以目的条带和
$

.KCI#,

条带

积分灰度值比值作为结果*

?&B

!

统计学处理
!

采用
:=::$1&%

统计软件进行资料分析#

计量资料以
Ka@

表示#单因素方差分析$

2Q_>2

&#以
!

%

%&%A

为差异有统计学意义*

@

!

结
!!

果

@&?

!

各组病理学变化
!

与
:;KB

组相比#

787

组小肠黏膜上皮

下间隙扩大#腺体受损及毛细血管充血)水肿#肠道组织有大量

绒毛脱落)糜烂)炎性细胞浸润)肠道组织结构破坏明显增加

$

!

%

%&%A

&#其损伤评分为$

)&%a$&%

&分#而
:;KB

组损伤评分

为$

%&Aa%&1

&分*与
787

组相比#

9?4?

组肠道病理改变明显

减少$

!

%

%&%A

&#其损伤评分为$

'&Aa%&A

&分*与
9?4?

组相

比#

c,I.2

J

组肠道病理改变明显增加$

!

%

%&%A

&#其损伤评分

为$

A&Aa%&A

&分*见图
$

*

!!

2

!

:;KB

组%

3

!

787

组%

4

!

9?4?

组%

5

!

c,I.2

J

组

图
$

!!

各组肠组织病理学变化%

\1%%

&

1A-1
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年
-
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卷第
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!!

2

!

:;KB

组%

3

!

787

组%

4

!

9?4?

组%

5

!

c,I.2

J

组

图
1

!!

各组肠道细胞凋亡情况%

\1%%

&

表
$

!!

各组
7T.)

'

7T.$

和
FQ@.

&

的表达水平比较%

$h$%

)

Ka@

&

指标
:;KB

组
787

组
9?4?

组
c,I.2

J

组

7T.)B8Q2 $&%%a%&%A -&%%a$&1A

"

'&%%a%&1A

(

-&%%a$&1A

#

7T.$B8Q2 $&%%a%&$% )&%%a%&0A

"

$&A%a%&'A

(

0&A%a%&AA

#

FQ@.

&

B8Q2 %&(Aa%&$% $1&A%a1&-A

"

A&A%a%&/%

(

-&A%a$&1A

#

7T.)

$

6J

"

BT

&

$%%a1% $%%%a$%%

"

A%%a)%

(

-A%a/A

#

7T.$

$

6J

"

BT

&

$$%a$% AA%aA%

"

1A%&%%a0%&%%

(

0%%%aA%

#

FQ@.

&

$

6J

"

BT

&

$%%a1% 1%%%a$A%

"

)A%a$%%

(

/A%a1%%

#

!!

"

!

!

%

%&%$

#与
:;KB

组比较%

(

!

!

%

%&%A

#与
787

组比较%

#

!

!

%

%&%A

#与
9?4?

组比较

@&@

!

各组肠道细胞凋亡情况
!

与
:;KB

组相比#

787

组的凋亡

细胞明显增加$

!

%

%&%A

&%与
787

组相比#

9?4?

组的凋亡细胞

明显减少$

!

%

%&%A

&%与
9?4?

组相比#

c,I.2

J

组的凋亡细胞

明显增加$

!

%

%&%A

&*见图
1

*

@&A

!

各组
FQ@.

&

)

7T.)

和
7T.$

的表达比较
!

与
:;KB

组相

比#

9?4?

组
7T.)

)

7T.$

和
FQ@.

&

表达明显增加$

!

%

%&%A

&%

9?4?

组与
787

组)

c,I.2

J

组相比明显减少$

!

%

%&%A

&*见

表
$

*

@&B

!

各组
3KP

)

34T.1

蛋白表达情况
!

与
:;KB

组相比#

9?4?

组促凋亡蛋白
3KP

表达明显增加$

!

%

%&%A

&#而抗凋亡

蛋白
34T.1

明显减少$

!

%

%&%A

&*与
787

组相比#

9?4?

组促

凋亡蛋白
3KP

表达明显减少$

!

%

%&%A

&#而抗凋亡蛋白
34T.1

明显增加$

!

%

%&%A

&*

c,I.2

J

组与
9?4?

组相比#促凋亡蛋

白
3KP

表达明显增加$

!

%

%&%A

&#而抗凋亡蛋白
34T.1

明显减

少 $

!

%

%&%A

&*见图
'

)表
1

*

图
'

!!

各组
3KP

'

34T.1

蛋白表达情况

@&I

!

各组
c,I

)

$

.CKIH,#,

和
6

A'

蛋白表达情况
!

与
:;KB

组

相比#

787

组
c,I

)

$

.CKIH,#,

和
6

A'

蛋白表达明显增加$

!

%

%&%A

&%

9?4?

组与
787

组相比
c,I

)

$

.CKIH,#,

和
6

A'

蛋白表达

明显减少 $

!

%

%&%A

&%

c,I.2

J

组与
9?4?

组相比#

c,I

)

$

.

CKIH,#,

和
6

A'

蛋白表达明显增加 $

!

%

%&%A

&*见图
0

)表
'

*

表
1

!!

9?4?

对
3KP

'

34T.1

蛋白表达影响%

$h$%

)

Ka@

&

组别
3KP

"

$

.KCI#, 34T.1

"

$

.KCI#, 3KP

"

34T.1

:;KB

组
%&$$a%&%$ %&)$a%&%0 %&1$a%&%'

787

组
%&)1a%&%/

"

%&$'a%&%1

"

%&-Aa%&%/

"

9?4?

组
%&'$a%&%'

(

%&'$a%&%'

(

%&0'a%&%A

(

c,I.2

J

组
%&01a%&%A

#

%&1$a%&%0

#

%&A$a%&%0

#

!!

"

!

!

%

%&%A

#与
:;KB

组比较%

(

!

!

%

%&%A

#与
787

组比较%

#

!

!

%

%&%A

#与
c,I.2

J

组比较

图
0

!!

各组
c,I

'

$

.CKIH,#,

和
6

A'

蛋白表达情况

表
'

!!

9?4?

对
c,I

'

$

.CKIH,#,

和
6

A'

蛋白

!!!

表达影响%

$h$%

)

Ka@

&

组别
c,I

"

$

.KCI#,

$

.CKIH,#,

"

$

.KCI#,

6

A'

"

$

.KCI#,

:;KB

组
%&$-a%&%' %&%Aa%&%1 %&%0a%&%1

787

组
%&0-a%&%/

"

%&$/a%&%'

"

%&11a%&%'

"
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续表
'

!!

9?4?

对
c,I

'

$

.CKIH,#,

和
6

A'

蛋白

!!!

表达影响%

$h$%

)

Ka@

&

组别
c,I

"

$

.KCI#,

$

.CKIH,#,

"

$

.KCI#,

6

A'

"

$

.KCI#,

9?4?

组
%&1'a%&%'

(

%&$%a%&%'

(

%&$Aa%&%'

(

c,I.2

J

组
%&00a%&$$

#

%&1)a%&%A

#

%&1-a%&%A

#

!!

"

!

!

%

%&%A

#与
:;KB

组比较%

(

!

!

%

%&%A

#与
787

组比较%

#

!

!

%

%&%A

#与
c,I.2

J

组比较

A

!

讨
!!

论

肠道缺血再灌注损伤诱发肠道缺血缺氧)炎症反应及肠壁

通透性改变#不仅导致肠道局部受损#还引发肠道黏膜屏障广

泛破坏#致使肠道内细菌广泛移位)进而引起炎性细胞因子和

炎症介质广泛释放#并广泛激活机体程序性细胞凋亡#故而引

发肠道功能严重受损伤#以及缺血再灌注损伤患者预后不佳的

重要原因'

-.$%

(

*此外#大量研究表明抑制炎症和凋亡是减轻缺

血再灌注损伤的有效治疗途径*

FQ@.

&

是诱发炎性反应的始

动因子#是炎症反应早期损伤内皮细胞的重要原因'

1.'

(

*

7T.)

)

7T.$

是继发性于内皮细胞受损后产生的炎症因子#可损伤肠

道黏膜和组织细胞#导致肠道功能受损'

$.'

(

*

3KP

是促凋亡蛋

白#其与
FL,HE

表达水平的变化可反映体内凋亡的程度*

34T.1

是机体主要的抗凋亡蛋白#可抑制肠道黏膜细胞广泛死

亡#发挥抗凋亡的功效#其表达量可反映机体抗凋亡的能力*

既往研究显示#

9?4?

具有抗炎和抗凋亡的活性#可减少脓毒

血症诱发的全身炎症因子的表达*

FQ@.

&

是肠道缺血再灌注

损伤预后不佳的重要原因#但具体机制尚不清'

0.A

(

#而
9?4?

能减少
FQ@.

&

在缺血再灌注损伤大鼠的表达水平#抑制缺血

再灌注损伤相关的炎症反应'

0.A

(

*本实验通过检测大鼠细胞凋

亡#

3KP

)

34T.1

)

7T.)

)

7T.$

和
FQ@.

&

的表达及肠道黏膜形态改

变来评估缺血再灌注损伤后凋亡)炎症及肠道损伤程度*结果

显示#与
:;KB

组相比#

787

组细胞凋亡)

7T.)

)

7T.$

)

FQ@.

&

)

3KP

表达水平及肠道损伤明显增加#而
34T.1

表达明显减少#这与

既往研究提示缺血再灌注损伤导致的肠道黏膜损伤与凋亡和

炎性反应相关相一致*而
9?4?

组与
787

组相比#细胞凋亡)

7T.)

)

7T.$

)

FQ@.

&

)

3KP

表达水平及肠道损伤明显减少#而

34T.1

表达增加*提示
9?4?

可通过抗凋亡和抗炎减轻缺血

再灌注损伤*而
9?4?

抑制凋亡和炎症的具体机制尚不清*

c,I

"

$

.CKIH,#,

信号通路是体内重要的促炎"凋亡信号途

径之一'

$$.$1

(

*既往研究显示#肠道缺血再灌注损伤时可激活

c,I

"

$

.CKIH,#,

信号通路#

作用于下游的如
6

A'

靶点#导致
34T.1

"

3KP

表达下调和

FQ@.

&

表达上调#从而导致肠道严重受损'

$$.$1

(

*

9?4?

组能

抑制
c,I

"

$

.CKIH,#,

信号通路激活#下调
6

A'

)

3KP

和细胞凋亡

表达#但上调
34T.1

表达#从而减轻肠道缺血再灌注损伤*为

了进一步证实#

9?4?

对肠道缺血再灌注损伤的保护作用与抑

制
c,I

"

$

.CKIH,#,

信号通路相关*本实验选用
c,I

特异性激

动剂
]TV-/

#进一步观察
9?4?

对缺血再灌注损伤的保护作

用与
c,I

"

$

.CKIH,#,

信号通路的关联*结果显示
]TV-/

可逆

转
9?4?

抑制凋亡和炎症因子释放的作用*由此推断#

9?4?

可通过抑制
c,I

"

$

.CKIH,#,

"

6

A'

信号途径而减轻肠道缺血再灌

注损伤*

综上所述#

9?4?

预处理可通过抑制凋亡和炎症因子的释

放而保护肠道缺血再灌注损伤#这种保护作用部分是通过抑制

c,I

"

$

.CKIH,#,

"

6

A'

信号途径#具体的机制尚需继续深入研究*
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