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汉防己甲素对脂多糖诱导小鼠急性肺损伤的保护作用及机制研究 
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摘  要：目的  探讨汉防己甲素对脂多糖诱导的小鼠急性肺损伤的作用及机制。方法  将 ICR 小鼠根据体质量随机分为对

照组、模型组、地塞米松组、汉防己甲素（19.5、39.0、78.0 mg/kg）组。给药干预 3 d 后除对照组小鼠鼻腔滴注无菌生理盐

水外，其余各组均鼻腔滴注脂多糖生理盐水溶液构建急性肺损伤模型，24 h 后进行对小鼠进行肺部影像学检查；并测定小鼠

肺湿质量（W）与干质量（D）比值；利用苏木素–伊红（HE）染色观察肺组织病理形态学变化；采用酶联接免疫吸附测定

（ELISA）检测支气管肺泡灌洗液（BALF）中白细胞介素-1β（IL-1β）、白细胞介素-6（IL-6）和肿瘤坏死因子-α（TNF-α）含

量；选用可见分光光度法检测肺组织中髓过氧化物酶（MPO）活性；Western blotting 验证小鼠肺组织 TNF-α 受体 1（TNFR1）

与受体相互作用蛋白激酶 1（RIPK1）蛋白表达水平；最后选择免疫荧光法检测小鼠肺组织 TNFR1 相对表达水平。结果  与

模型组相比，汉防己甲素组小鼠肺部影像与组织病理改变减轻；汉防己甲素 39.0、78.0 mg/kg 组均可显著降低 W/D 值（P＜

0.01、0.001）；并显著降低 IL-1β、IL-6、TNF-α 含量（P＜0.05、0.01、0.001）；且汉防己甲素 78.0 mg/kg 组可显著下调 MPO

的活性（P＜0.05）；Western blotting 结果显示，汉防己甲素 39.0 mg/kg 组可显著下调 RIPK1 蛋白相对表达量，汉防己甲素

78.0 mg/kg 组可显著下调 TNFR、TNF-α 的蛋白相对表达量（P＜0.05）；免疫荧光结果也进一步验证汉防己甲素组可下调

TNFR 的荧光表达。结论  汉防己甲素能够减轻脂多糖诱导的小鼠急性肺损伤，其作用机制可能与 TNF 信号通路有关。 
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Protective effect and mechanism of tetrandrine on acute lung injury in mice 

induced by lipopolysaccharide 
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Abstract: Objective  To discuss the effect and mechanism of tetrandrine in mice model of acute lung injury induced by 

lipopolysaccharide. Methods  ICR mice were randomly divided into control group, model group, dexamethasone group, tetrandrine 

(19.5, 39.0, and 78.0 mg/kg) group. After 3 days of drug intervention, except for the control group of mice, which received intranasal 

infusion of sterile physiological saline, all other groups received intranasal infusion of lipopolysaccharide physiological saline solution  

to construct acute lung injury model. After 24 hours, radiographic examination was performed on mice, and then mice were sacrificed 

to measure the ratio of wet weight (W) to dry weight (D) of the lungs, observe the pathological changes of lung tissue by HE staining. 

IL-1β, IL-6, and TNF-α levels in BALF were detected by ELISA. MPO activity in lung tissue was detected by visible 

spectrophotometry method, and Western blotting was used to verify the protein expression levels of TNFR1 and RIPK1 in mice lung 

tissue. Finally, immunofluorescence was used to detect the relative expression level of TNFR1 in mouse lung tissue. Results  
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Compared with the model group, mice in the tetrandrine group had alleviated tissue pathology changes, and both tetrandrine 39.0 and 

78.0 mg/kg groups could significantly reduce the W/D value (P < 0.01, 0.001), significantly reduce IL-1β, IL-6, and TNF-α content (P < 

0.05, 0.01, and 0.001). And significantly reduce MPO activity in the tetrandrine 78.0 mg/kg group (P < 0.05). Western blotting results 

showed that tetrandrine 39.0 mg/kg group could significantly downregulate RIPK1 protein expression, while the tetrandrine 78.0 mg/kg 

group could significantly downregulate TNFR and TNF-α protein expression (P < 0.05). Immunofluorescence results also further 

verified that tetrandrine group can down-regulate the fluorescence expression of TNFR. Conclusion  Tetrandrine can alleviate 

lipopolysaccharide induced acute lung injury in mice, and its mechanism of action may be related to the TNF signaling pathway.  

Key words: tetrandrine; acute lung injury; lipopolysaccharide; IL-1β; IL-6; TNF-α; MPO; TNFR1; RIPK1 

 

急性肺损伤是一种由多种因素引起的肺部炎

症性疾病，主要特点为肺泡内的血管通透性增加，

导致肺部水肿与灌注不足。该病临床上表现为呼吸

窘迫、低氧血症和肺部浸润，严重时可发展为急性

呼吸窘迫综合征，成为危重患者死亡的主要原因之

一[1-2]。现阶段临床治疗多以激素冲击疗法辅助氧

疗、机械通气与液体管理等支持治疗为主，虽能起

到缓解疾病作用，但由于有限的治疗收益与不同程

度的不良反应导致临床使用受限[3]，因此研究高效

防治急性肺损伤药物成为亟待解决的问题。 

在中医理论中并没有“急性肺损伤”的病名记

载，但医者依据其主要临床表现，可将其归属于“喘

证”“暴喘”“喘脱”等范畴，其中“痰”“湿”“热”

“毒”是其重要致病因素[4]。防己是防己科千金藤属

草质藤本植物，在《本草品汇精要》中记载其可治

肺痿咯血多痰[5]。防己中主要有效成分汉防己甲素

是从块茎中提取的一类双苄基异喹啉类生物碱，目

前在临床上多用于治疗风湿痛、关节炎，肺癌、肺

纤维化等[6-8]。本课题组前期研究表明，汉防己甲素

在治疗肺纤维化过程中具有良好的抗炎效果，可显

著降低肺组织中的炎性因子含量并减少炎性细胞

浸润[9]。肿瘤坏死因子（TNF）信号通路与急性肺损

伤的关系非常密切，TNF 作为一种重要的促炎细胞

因子，能够刺激中性粒细胞等炎症细胞的聚集和活

化，导致或加剧急性肺损伤的发生[10]。因此，本研

究通过小鼠鼻内滴注脂多糖复制急性肺损伤模型，

旨在观察汉防己甲素在急性肺损伤病理过程中的

药效作用及可能调控 TNF 信号通路的相关机制，为

汉防己甲素抗急性肺损伤的临床应用提供实验基

础和理论依据。 

1  材料 

1.1  动物 

72 只 SPF 级雄性健康 6～8 周龄 ICR 小鼠，体

质量 18～22 g，购自北京市维通利华实验动物技术

有限公司，实验动物许可证号 SCXK（京）2023-

0077。动物饲养于中国中医科学院中药研究所 SPF

级动物房，饲养条件：12 h 明暗交替，温度（23±

1）℃，湿度（50±15）%，自主饮水及进食。本实

验相关动物饲养和所有实验操作均严格遵守中国

中医科学院中药研究所实验动物伦理委员会批准

（动物伦理号 2024B027）。 

1.2  药品与试剂 

汉防己甲素片（浙江金华康恩贝生物制药有限

公司，规格 20 mg/片，批号 PH2110001A）；醋酸地

塞米松片（新乡市常乐制药有限责任公司，规格

75 mg/片，批号 D2309071）；脂多糖[西格玛奥德里

奇（上海）贸易有限公司，批号 0000135218]；异氟

烷（瑞普天津生物药业有限公司，批号 20230702）；

伊红与苏木素染色液（北京雷根生物技术有限公

司，批号 1023A20）；肿瘤坏死因子-α（TNF-α）抗

体（美国 Proteintech 公司，批号 00034845）；肿瘤

坏死因子受体 1（TNFR1）抗体（美国 Proteintech

公司，批号 00097736）；受体相互作用蛋白激酶 1

（RIPK1）抗体（美国 Proteintech 公司，批号

00057164）；甘油醛-3-磷酸脱氢酶（GAPDH）抗体

（北京索莱宝科技有限公司，批号 20230524）；4,6-

二脒基-2-苯基吲哚（DAPI）（英国 Abcam 公司，批

号 ab104139）；辣根过氧化物酶（HRP）标记山羊抗

兔 IgG（H＋L）（北京索莱宝科技有限公司，批号

20230414）；SDS-PAGE 凝胶试剂盒（北京康为世纪

生物科技有限公司，批号 CW0022M）；白细胞介素-6

（IL-6）、白细胞介素-1β（IL-1β）、TNF-α 酶联免疫

吸附试验（ELISA）试剂盒（北京索莱宝科技有限

公司，批号 20230716、20230721、20230711）；其他

试剂均为国产分析纯。 

1.3  仪器 

SpectraMax i3x 型酶标仪（美国 Molecular 

Devices公司）；Quantum GX2 Micro- CT（美国Perkin 

Elmer 公司）；Centrifuge 5810R 型离心机（德国

Eppendorf 公司）；TU-1900 紫外可见分光光度计（北
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京普析通用仪器有限责任公司）；MP Fastprep-24 匀

浆仪（美国 MP Biomedicals 公司）；VIP-6 脱水机

（日本樱花有限公司）；KD-BM 包埋机（科迪仪器设

备有限公司）；NIKON CI-S 型倒置显微镜（日本尼

康公司）；Amersham Imager600 化学发光成像分析

仪（美国 GE Healthcare 公司）；Mini-PROTEAN Tetra

电泳系统（美国 BIO-RAD 公司）；TCS SP5 X 共聚

焦显微镜（德国 Leica 公司）。 

2  方法 

2.1  动物分组及给药 

小鼠适应性喂养 3 d 后称体质量，依据体质量

随机分为对照组、模型组、地塞米松组、汉防己甲

素（19.5、39.0、78.0 mg/kg）组，每组 12 只。根据

汉防己甲素治疗矽肺的单日最大剂量 100 mg 进行

体表面积换算，确定小鼠 ig 给药的临床等效剂量为

39.0 mg/kg，并选择 19.5 mg/kg（0.5 倍临床等效剂

量）和 78.0 mg/kg（2 倍临床等效剂量），1 次/d，连

续给药 3 d；同时地塞米松组 ig 地塞米松溶液

1.56 mg/kg，1 次/d，连续给药 3 d；对照组同法给

予生理盐水。 

2.2  模型制备 

末次给药 1 h 后，各组动物通过异氟烷进行气

体麻醉，小鼠麻醉后除对照组接受无菌生理盐水

外，其余各组均给予鼻腔滴注脂多糖生理盐水溶

液，50 μL/只，复制急性肺损伤模型[11]。 

2.3  小鼠肺部影像学检查 

待脂多糖刺激小鼠肺部 24 h 后，同时将 Micro 

CT 扫描设置参数：管电流 88 μA，管电压 90 kV，

成像视野 72 nm×36 nm。小鼠麻醉后呈俯卧位行胸

部 CT 断层平扫，扫描时间约 2 min，扫描完成后应

用 Simple Viewer 软件重建图像。 

2.4  标本采集 

待小鼠肺部影像学检查完成后收集标本， ip 

0.8%戊巴比妥钠麻醉后，每组先取 6 只小鼠，剪开

颈部、暴露气管，用预冷 0.5 mL PBS 灌洗肺泡，反

复灌洗 3 次，收集于离心管中，支气管肺泡灌洗液

（BALF）回收率均在 85%以上。使用低温离心机

1 200 r/min 离心 5 min，离心半径 10 cm，取 BALF

取上清 0.5 mL，用于检测炎性细胞因子表达水平。

每组剩余 6 只小鼠，麻醉后摘取双侧肺组织，右肺

组织置于 4%多聚甲醛固定，左肺上叶用于测量肺

湿质量（W）与干质量（D）比值，左肺下叶冻存于

−80 ℃冰箱备用。 

2.5  W/D 的测量 

将小鼠左肺上叶置于生理盐水中清洗，滤纸吸

干水分，称取质量并记录 W，随后将肺组织放入

70 ℃恒温箱中干燥 48 h 后，再次称取质量记录 D，

计算肺组织 W/D。 

2.6  小鼠肺组织病理学观察   

取小鼠右肺组织转移至 4%多聚甲醛溶液中，

固定 24 h 后，进行常规脱水、石蜡包埋、切片厚度

约 4 μm，随后进行苏木素–伊红（HE）染色，光学

显微镜下观察其病理形态。 

2.7  ELISA 检测 BALF 中 IL-1β、IL-6 和 TNF-α

含量 

取 BALF 并按照小鼠 IL-1β、IL-6、TNF-α 酶联

免疫检测试剂盒说明书进行测定。 

2.8  可见分光光度法检测小鼠肺组织中髓过氧化

物酶（MPO）活性 

将左下肺剪碎取 0.1 g 放入研磨管内，并加入

1.0 mL 预冷并含有 1% protein K 蛋白酶抑制剂的蛋

白裂解液，冰浴匀浆后于 12 000 r/min 离心 10 min，

离心半径 10 cm 后提取上清，取上清液置于冰上待

测。按照 MPO 活性检测试剂盒说明书进行检测。 

2.9  Western blotting 检测小鼠肺组织 TNF-α、

TNFR1、RIPK1 蛋白表达水平 

组织匀浆、蛋白提取方法同 2.8 项下。50 μg 蛋

白经 SDS-PAGE 电泳分离，转膜，封闭 1 h 后分别

孵育 TNF-α（1∶1 000）、TNFR1（1∶1 000）与 RIPK1

（1∶1 000）抗体、GAPDH（1∶2 000），TBST 洗

膜，孵育相应二抗（1∶2 000），使用增强型化学发

光试剂（ECL）发光后使用凝胶成像系统拍摄图片，

最后利用 Image J 软件计算灰度。 

2.10  免疫荧光法检测小鼠肺组织 TNFR1 相对表

达水平 

将石蜡切片脱蜡后进行抗原修复，在室温下封

闭 30 min，随后将切片与相应的一抗（TNFR1，1∶

100）在 4 ℃下孵育过夜。PBS 洗涤切片，滴加二

抗后，室温孵育 1 h。PBS 再次洗片，DAPI 进行复

染，室温避光孵育，封片后用激光共聚焦显微镜进

行拍摄。 

2.11  统计学方法 

采用 SPSS Statistics 25 统计软件进行统计分

析，计量资料符合正态分布且方差齐，以x±s 表

示，采用单因素方差分析进行组间比较，方差齐两

两比较采用 LSD 检验，方差不齐用邓尼特 T3 检验。 
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3  结果 

3.1  汉防己甲素对小鼠肺部影像学的影响   

对照组小鼠肺部纹理清晰，透过度均匀，两肺

未见异常纹路和片状阴影。模型组小鼠可观察到双

肺边缘模糊，纹理紊乱并可见弥漫性浸润。与模型

组相比，地塞米松组与汉防己甲素组上述表现较

轻，其中汉防己甲素 78.0 mg/kg 组的改善效果更明

显，见图 1。 

 

图 1  汉防己甲素对小鼠的肺部影像学检查 

Fig. 1  Radiographic examination of the lungs in mice 

treated with tetrandrine 

3.2  汉防己甲素对小鼠 W/D 的影响 

与对照组相比，模型组 W/D 值显著升高（P＜

0.001）；而与模型组相比，地塞米松组、汉防己甲素

39.0、78.0 mg/kg 组 W/D 值显著下降（P＜0.01、

0.001），见图 2。 

 
与对照组比较：***P＜0.001；与模型组比较：##P＜0.01  ###P＜0.001。 

***P < 0.001 vs control group; ##P < 0.01  ###P < 0.001 vs model group. 

图 2  汉防己甲素对小鼠 W/D 的影响（x ± s，n = 6） 

Fig. 2  Effect of of tetrandrine on W/D in mice (x ± s, n = 6 ) 

3.3  汉防己甲素对小鼠肺组织病理学观察 

对照组小鼠肺脏终末细支气管被覆单层柱状

纤毛上皮清晰可见，呼吸性细支气管、肺泡管和肺

泡规整、肺泡腔内未见明显炎性渗出。模型组小鼠

血管和支气管周围均可见多灶性炎细胞浸润，并可

见轻度广泛性或弥漫性分布的肺泡壁增厚，同时可

见多灶性肺泡和支气管腔内轻微渗出。地塞米松组

小鼠肺脏血管和支气管周围均可见多灶性炎细胞

浸润，并可见多灶性肺泡和支气管腔内轻微渗出。

汉防己甲素 19.5 mg/kg 组小鼠肺脏可见肺泡壁增

厚，增厚的壁内为大量炎细胞聚集，并可见支气管

分支管周和血管周围有数量不等的炎细胞浸润；汉

防己甲素 39.0 mg/kg 组小鼠肺脏可见少数肺泡壁增

厚，增厚的壁内为数量不等炎细胞聚集，并可见支

气管分支管周和血管周围有数量不等炎细胞浸润；

而汉防己甲素 78.0 mg/kg 组小鼠肺脏可见轻度弥漫

性肺泡壁增厚，整体情况优于其余各组，见图 3。 

 

图 3  汉防己甲素对小鼠肺组织病理的影响（×200） 

Fig. 3  Effect of tetrandrine on lung histopathology in mice 

(×200) 

3.4  汉防己甲素对小鼠 BALF 中 IL-1β、IL-6、

TNF-α 含量的影响 

与对照组相比，模型组小鼠 BALF 中 IL-1β、

IL-6、TNF-α 含量显著增加（P＜0.001）；与模型组

相比，汉防己甲素各剂量组 TNF-α 均含量显著降低

（P＜0.001），汉防己甲素 39.0、78.0 mg/kg 组 IL-1β、

IL-6 含量均显著降低（P＜0.05、0.01、0.001），见

图 4。 

3.5  汉防己甲素对小鼠肺组织中MPO活性的影响 

与对照组相比，模型组小鼠肺组织中 MPO 活

性显著增加（P＜0.01）；与模型组相比，汉防己甲

素 78.0 mg/kg 组的 MPO 活性显著降低（P＜0.05），

见图 5。 

3.6  汉防己甲素对小鼠 TNF 信号通路相关蛋白表

达的影响 

结果显示，与对照组相比，模型组 RIPK1、 
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与对照组比较：***P＜0.001；与模型组比较：#P＜0.05  ##P＜0.01  ###P＜0.001。 

***P < 0.001 vs control group; #P < 0.05  ##P < 0.01  ###P < 0.001 vs model group. 

图 4  汉防己甲素对小鼠 BALF 中 IL-1β、IL-6、TNF-α 含量的影响（x ± s，n = 6） 

Fig. 4  Effect of tetrandrine on contents of IL-1β, IL-6 and TNF-α in BALF of mice (x ± s, n = 6 ) 

 
与对照组比较：**P＜0.01；与模型组比较：#P＜0.05。 

**P < 0.01 vs control group; #P < 0.05 vs model group. 

图 5  汉防己甲素对小鼠肺组织中 MPO 活性的影响

（x ± s，n = 6） 

Fig. 5  Effect of tetrandrine on MPO activity in lung tissue 

of mice (x ± s, n = 6 ) 

TNFR、TNF-α 蛋白相对表达量显著上调（P＜0.01）；

与模型组相比，汉防己甲素 39.0 mg/kg 组 RIPK1 蛋

白相对表达量显著降低，汉防己甲素 78.0 mg/kg 组

TNFR、TNF-α 蛋白相对表达量显著降低（P＜0.05），

见图 6。 

3.7  汉防己甲素对小鼠 TNFR 表达的影响 

与对照组相比，模型组小鼠肺组织中 TNFR 表

达显著升高（P＜0.001）；与模型组相比，汉防己甲

素各剂量组 TNFR 表达水平降低，其中汉防己甲素

78.0 mg/kg 组逆转效果更优（P＜0.05、0.01、0.001），

见图 7、8。 

4  讨论 

急性肺损伤是一种严重的肺部疾病，可由严重 

 
与对照组比较：**P＜0.01；与模型组比较：#P＜0.05。 

**P < 0.01 vs control group; #P < 0.05 vs model group. 

图 6  汉防己甲素对小鼠 TNF 信号通路相关蛋白表达的影响（x ± s，n = 6） 

Fig. 6  Effect of tetrandrine on expression of TNF signaling pathway-related proteins in mice (x ± s, n = 6 ) 
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图 7  免疫荧光法检测汉防己甲素对小鼠 TNFR 表达的影响（×630） 

Fig. 7  Effect of tetrandrine on TNFR expression in mice was detected by immunofluorescence assay (×630) 

 
与对照组比较：***P＜0.001；与模型组比较：#P＜0.05  ##P＜0.01  

###P＜0.001。 

***P < 0.001 vs control group; #P < 0.05  ##P < 0.01  ###P < 0.001 vs 

model group. 

图 8  汉防己甲素对小鼠 TNFR 表达量的影响（x ± s， 

n = 6） 

Fig. 8  Effect of tetrandrine on the expression of TNFR of 

mice (x ± s, n = 6 ) 

感染、败血症与肺创伤等多种直接或间接的致病因

素引起，主要影响肺泡上皮细胞及毛细血管内皮细

胞，并造成弥漫性肺间质及肺泡水肿，进而引发急

性低氧性呼吸功能不全。若纠正不及时，可能进一

步发展为急性呼吸窘迫综合征，导致呼吸衰竭，甚

至危及生命。尽管国内外学者已就急性肺损伤展开

了大量的研究，但至目前为止，其病死率仍高达

29%～42%[12]。因此，继续寻找有效治疗药物具有

不可估量的重要性和紧迫性。 

在中医理论中，急性肺损伤可归属于“喘证”

与“暴喘”等范畴，其中“喘证”与“暴喘”多与

“痰”“湿”“热”“毒”有关，湿毒气痹阻于肺，导

致肺气宣降失常，从而引发喘证。防己为防己科千

金藤属植物粉防己的干燥根，习称汉防己。其味辛、

苦，性寒，归膀胱、肺经。防己通过祛风除湿，可

改善肺部环境有助于缓解喘证症状。同时防己苦寒

降利，能清热利水，善走下行而泄下焦膀胱湿热。

而对于因水湿内停、肺气不降而导致的喘证，防己

通过利水消肿，可以排除体内多余的水分，减轻肺

部负担，从而有助于缓解喘证。防己中主要成分汉

防己甲素被证明对类风湿性关节炎[13-14]、肝炎[15]、

肾炎[16]等多种炎症性疾病具有显着疗效。同时报道

进一步显示汉防己甲素可以调节机体失衡的代谢

通路，逆转炎症过程，减少炎症引起的其他病理损

伤，防止恶性循环[17]，且汉防己甲素在清除身体炎

症状态的同时，不会破坏人体的正常免疫功能[18]。

本课题组围绕着汉防己甲素治疗呼吸系统疾病进

行了长期研究，发现汉防己甲素具有较好的抗炎与

抗纤维化功效[19]。同时临床研究也进一步提示其具

有调节患者血清炎性因子水平作用[20]。以上结果均

提示汉防己甲素在治疗急性肺损伤方面具有一定

的可行性和潜力。 

脂多糖为革兰阴性细菌细胞壁的一种特有成

分。脂多糖可借助信号转导通路诱发宿主的应答，

促进炎性细胞因子的合成与释放。这一过程与急性

肺损伤的生理病理过程高度相关[21-23]。因此，本研

究选择鼻腔滴注脂多糖的方法复制小鼠急性肺损

伤模型。首先本研究利用 Micro-CT 清晰呈现了小

鼠肺部细微结构的变化，结果显示，汉防己甲素组
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可改善小鼠双肺边缘模糊，纹理紊乱的现象。当急

性肺损伤发生时，通常由于肺内血管通透性增高导

致血管外液体渗出到肺实质中，造成肺泡腔和间质

水肿。因此肺 W/D 这一比值可直观地反映小鼠肺

水肿程度，结果显示汉防己甲素 39.0、78.0 mg/kg

组 W/D 值显著下降，表明汉防己甲素能有效抑制

肺水肿。同时 HE 染色结果显示，汉防己甲素可改

善小鼠肺组织炎细胞浸润、肺泡壁增厚与渗出等现

象。当滴注脂多糖复制小鼠急性肺损伤模型时，脂

多糖会破坏嗜中性粒细胞、巨噬细胞的活化，从而

导致促炎因子如 IL-6、IL-1β 与 TNF-α 异常激活。

作为“早期反应细胞因子”，TNF-α 在急性肺损伤时

显著升高，而 TNF-α 的升高可进一步加重肺实质的

炎症反应与损伤[24-25]。与 TNF-α 相似，IL-1β 在急

性肺损伤时也显著升高，并与 TNF-α 协同发挥作

用，促进炎症介质的释放和白细胞聚集，加剧肺部

炎症反应[26]。IL-6 主要由 TNF-α 和 IL-1β 刺激肺泡

巨噬细胞分泌，其升高同样会加重肺部炎症反应和

损伤程度。结果显示，汉防己甲素均可降低 TNF-α、

IL-1β、IL-6 水平，表明其可减轻炎症反应。MPO 位

于中性粒细胞和单核细胞中，当急性肺损伤发生

时，活化的中性粒细胞会释放 MPO，进而增强炎症

反应和组织损伤。因此，MPO 水平亦可作为评估肺

损伤程度的一个重要指标。实验结果显示，汉防己

甲素可显著降低 MPO 活性[27]，表明其可减轻急性

肺损伤程度。综上所述，汉防己甲素可通过缓解炎

症反应与改善肺水肿从而缓解急性肺损伤。 

感染或组织损伤时引发的炎症反应，是人体抵

御病原体入侵的第一道防线。然而，当炎症反应过

度活跃亦会引发严重的组织损伤，甚至可能导致器

官衰竭。因此，抑制过度炎症反应可降低急性肺损

伤的严重程度。TNF-α 作为一种重要的促炎细胞因

子，通过与其受体 TNFR 结合，激活 RIPKs 等下游

信号分子，进而触发和加剧肺部的炎症反应和组织

损伤[28]。Western blotting 与免疫荧光结果显示，汉

防己甲素可下调通路中 RIPK1、TNFR、TNF-α 的

表达，从而减轻小鼠肺部炎症。 

综上所述，汉防己甲素可以抑制急性肺损伤小

鼠肺部炎症因子的释放，降低炎症反应，减轻肺组

织水肿和炎性细胞浸润，对脂多糖诱导的急性肺损

伤小鼠具有较好的保护作用，其作用机制可能与抑

制 TNF 信号通路有关。 
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