
书书书

ＤＯＩ：１０．１６０１６／ｊ．１０００５４０４．２０１６０３１４１

盐酸戊乙奎醚通过抑制肺组织ＮＦκＢ活化减轻胎鼠急性肺损伤
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　　［摘要］　目的　研究盐酸戊乙奎醚（ｐｅｎｅｈｙｃｌｉｄｉｎｅｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ，ＰＨＣＤ）对宫内窘迫致胎鼠急性肺
损伤（ａｃｕｔｅｌｕｎｇｉｎｊｕｒｙ，ＡＬＩ）时ＮＦκＢ的影响。方法　足月胎鼠８０只，体质量４．７４～４．８２ｇ，采用随机
数字表法分为４组（ｎ＝２０）：空白对照组、ＰＨＣＤ组、ＡＬＩ组、ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组。采用钳夹孕鼠两侧子宫角
血管的方法建立宫内窘迫模型，ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组在建立宫内窘迫模型前 ３０ｍｉｎ予孕鼠肌注 ＰＨＣＤ
（２ｍｇ／ｋｇ），ＰＨＣＤ组给孕鼠肌注等剂量盐酸戊乙奎醚。剖宫取出胎鼠后立即断头，收集胎鼠外周血行
血气检测、肺湿／干质量比值（Ｗ／Ｄ）测定，ＨＥ染色观察胎鼠肺组织病理改变，ＥＬＩＳＡ测定肺组织肿瘤坏
死因子α（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα，ＴＮＦα）及白细胞介素６（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ６，ＩＬ６）含量，荧光定量 ＰＣＲ检测
肺组织ＮＦκＢ表达，Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测肺组织ＮＦκＢｐ６５蛋白表达。结果　ＡＬＩ组血酸碱度（ｐＨ）、氧分
压均低于空白对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组上述指标高于ＡＬＩ组，差异有统计
学意义（Ｐ＜０．０５）；ＡＬＩ组二氧化碳分压、乳酸（ｌａｃｔｉｃａｃｉｄ，Ｌａｃ）、Ｗ／Ｄ、ＴＮＦα、ＩＬ６含量、ＮＦκＢｍＲＮＡ
表达及ＮＦκＢｐ６５蛋白表达水平均明显高于空白对照组（Ｐ＜０．０５），ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组上述各指标均明显
低于ＡＬＩ组（Ｐ＜０．０５）。ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组肺组织病理学损伤较ＡＬＩ组减轻。结论　ＰＨＣＤ可能是通过抑
制肺组织 ＮＦκＢ活化，减少ＴＮＦα、ＩＬ６的释放，降低炎性反应，从而减轻宫内窘迫导致胎鼠急性肺损伤。
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　　宫内窘迫是指胎儿在子宫内有缺血缺氧，并危及
胎儿生命健康的综合现象，也是导致足月儿发生急性

肺损伤的危险因素之一［１］。儿童急性肺损伤的病死

率与成人相近，可达５０％ ～６０％［２］，其发生机制可能

与患儿肺组织发育不成熟以及肺组织缺血缺氧有关。

目前研究证实［３］，当肺组织缺血缺氧时，细胞膜上磷

脂酶Ａ２激活所产生的花生四烯酸代谢产物以及吞噬
细胞所产生的肿瘤坏死因子、血小板激活因子等炎性

介质会相互作用而呈现逐级放大效应，导致体内发生

广泛的炎症反应，进而引起了肺泡Ⅱ型上皮细胞损伤
和肺泡表面活性物质失活，诱发 ＡＬＩ。莨菪烷类抗胆
碱药物是治疗 ＡＬＩ的经典药物，盐酸戊乙奎醚（ｐｅｎｅ
ｈｙｃｌｉｄｉｎｅｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ，ＰＨＣＤ），作为一种新型莨菪烷
类药物，对Ｍ胆碱能受体的亚型具有选择性，能够降
低毛细血管壁的通透性，改善微循环，减少溶酶体释

放，保护细胞［４］。既往对 ＰＨＣＤ的研究多集中于成人
ＡＬＩ，而其对宫内窘迫致新生儿ＡＬＩ的影响未见报道。
　　在临床上，若宫内窘迫发生在围产期，常需紧急行
剖宫产术抢救胎儿。刘芳［５］研究证实在胎儿宫内窘

迫时，及时行剖宫产术是降低新生儿发生窒息的最有

效措施之一，可保证母婴安全，降低围产儿死亡率。

因此，本研究以宫内窘迫胎鼠模型为研究对象，旨在探

讨ＰＨＣＤ能否对新生儿ＡＬＩ发挥保护性作用及其可能
的分子机制，为ＰＨＣＤ临床应用于新生儿 ＡＬＩ提供一
定的理论依据。

１　材料与方法

１．１　材料
１．１．１　主要试剂　　盐酸戊乙奎醚购于成都力思特
制药福分有限公司（批号：１４１１０８），ＴＮＦαＥＬＩＳＡ测定
试剂盒购自美国 ＲＤ公司，ＩＬ６ＥＬＩＳＡ测定试剂盒购
自武汉博士德生物公司。ＮＦκＢ引物由上海 ＴａＫａＲａ
公司合成（上游引物：５′ＡＣＧＣＧＧＴＴＡＣＧＧＧＡＧＡＴＧＴ
ＧＡ３′，下游引物：５′ＧＧＣＣＡＡＧＴＧＣＡＡＡＧＧＴＧＴＣＴ

ＧＡＴ３′）。逆转录试剂盒、ＴＲＩｚｏｌＲｅａｇｅｎｔ均是上海
ＴＯＹＯＢＯ公司产品。ＮＦκＢｐ６５鼠单克隆抗体为美国
ＳａｎｔａＣｒｕｚ公司产品（批号：ｓｃ３７２）。二抗购自武汉博
士得生物公司。蛋白提取试剂盒为北京康为世纪生物

科技有限公司产品，ＢＣＡ蛋白浓度测定试剂盒购自江
苏碧云天公司。

１．１．２　实验动物　　孕２０ｄＳＤ大鼠，足月、体质量
４．５２～４．８１ｇ的胎鼠８０只（第三军医大学实验动物
中心）。

１．２　方法
１．２．１　胎鼠分组及处理　　参阅文献［６］的方法制
备宫内窘迫模型，将孕２０ｄ的 ＳＤ大鼠用３．５％水合
氯醛（１ｍＬ／１００ｇ）腹腔注射麻醉后，仰卧位固定上门
齿及四肢远端，剃去腹部毛发暴露术野，碘伏、７５％酒
精依次消毒，取下腹正中切口，打开腹腔，于下腹部两

侧可见串球状胎鼠被包裹于子宫内，用微动脉夹钳夹

孕鼠通向子宫和两侧卵巢的动静脉２０ｍｉｎ，钳夹过程
中不断更换覆盖于子宫上的温生理盐水纱布，维持局

部温度在３７℃左右。然后松开微动脉夹，恢复血供
４０ｍｉｎ后，剖宫取出胎鼠并断头处死后提取肺组织，于
－８０℃保存。空白对照组仅对孕鼠行开腹关腹手术，
余不对胎鼠做任何操作；ＰＨＣＤ组术前３０ｍｉｎ给予孕鼠
以２ｍｇ／ｋｇ浓度肌注ＰＨＣＤ；ＡＬＩ组予建模处理；ＡＬＩ＋
ＰＨＣＤ组在建模前３０ｍｉｎ予孕鼠肌注相应剂量ＰＨＣＤ。
１．２．２　血气分析检测　　参照夏水秀等［７］的方法取

出宫内胎鼠，断头后收集外周血，并使用 Ｎｏｖａ血气分
析仪测定胎鼠血浆中的 ｐＨ、氧分压［ｐ（Ｏ２）］、二氧化
碳分压［ｐ（ＣＯ２）］、乳酸（Ｌａｃ）等指标，并记录。
１．２．３　胎鼠肺湿／干质量比值（Ｗ／Ｄ）测定　　各组
随机取８只胎鼠，断头处死后提取肺标本，称取湿质量
（Ｗ），烘干后的肺标本称取干质量（Ｄ），计算Ｗ／Ｄ值。
１．２．４　ＨＥ染色观察肺组织形态学变化　　各组随
机取４只胎鼠，提取肺标本，操作方法同１．２．３，置于
４％多聚甲醛溶液中浸泡固定，经石蜡包埋，冠状切片

４３１２ 　　　　　　　　　　　　　　第三军医大学学报，２０１６，３８（１９）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



（厚约 ５μｍ）后，常规 ＨＥ染色，ＢＸ５／ＴＦ显微镜下
（×１００，Ｏｌｙｍｐｕｓ公司，日本）观察肺组织形态学变化
情况，并拍照记录。

１．２．５　ＥＬＩＳＡ检测肺组织ＴＮＦα及 ＩＬ６含量　　每
组随机取８只胎鼠断头取肺，将肺组织标本分装于冻
存管内－８０℃低温冰箱保存备用。取部分上述保存
的肺组织经研磨制成匀浆，４℃、１２０００ｒ／ｍｉｎ离心，取
上清液采用ＥＬＩＳＡ法进行测定ＴＮＦα及ＩＬ６含量，按
照ＥＬＩＳＡ试剂盒说明书严格操作，利用全波长酶标仪
于４５０ｎｍ波长处测定光密度值，并参照标准曲线，计
算出胎鼠肺组织中ＴＮＦα、ＩＬ６含量。
１．２．６　ｑＰＣＲ检测肺组织 ＮＦκＢｍＲＮＡ的表达　　
取部分保存的肺组织经研磨制成匀浆，按照ＲＮＡ提取
试剂盒说明书提取总ＲＮＡ，按照ＲｅｖｅｒＴｒｅＡｃｅａ逆转
录试剂盒说明书逆转录合成 ｃＤＮＡ。根据 ＧｅｎＢａｎｋ上
所查 ＲＮＡ序列，采用 ＰｒｉｍｅｒＰｒｅｍｉｅｒ５．０软件设计引
物，ＮＦκＢ上游引物序列：５′ＡＣＧＣＧＧＴＴＡＣＧＧＧＡＧ
ＡＴＧＴＧＡ３′ＮＦκＢ下游引物序列：５′ＧＧＣＣＡＡＧＴＧ
ＣＡＡＡＧＧＴＧＴＣＴＧＡＴ３′，扩增片段长２１２ｂｐ。采用ＡＢＩ
７５００型荧光定量 ＰＣＲ仪测定 Ｃｔ值，反应条件：９５℃
预变性３０ｓ，９５℃变性 ５ｓ，６０℃退火延伸 ３４ｓ，共
４５个循环。采用２－△△Ｃｔ法计算 ＮＦκＢｐ６５ｍＲＮＡ的
相对表达量。

１．２．７　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测肺组织ＮＦκＢｐ６５蛋白的表
达　　取部分保存的肺组织总蛋白时，将标本解冻后，
反复研磨制成肺组织匀浆，加入 ＲＩＰＡ裂解液等蛋白
抽提试剂，冰浴提取肺组织总蛋白，４℃离心后，取上
清液并以 ＢＣＡ蛋白浓度测定试剂盒检测蛋白浓度。
按照配胶试剂盒说明配制 ＳＤＳＰＡＧＥ凝胶，以５０μｇ
蛋白上样量进行电泳分离，转膜，封闭，ＴＢＳＴ洗膜后加
入ＮＦκＢｐ６５鼠单克隆抗体（１∶２０００稀释）４℃ 下孵
育过夜，回收一抗，加入辣根过氧化物酶标记的二抗

（１∶２０００稀释）室温孵育２ｈ，ＴＢＳＴ洗膜３０ｍｉｎ后，显
影，曝光。凝胶图像分析系统扫描成像，ＱｕａｎｔｉｔｙＯｎｅ
４．３进行分析，以ＮＦκＢｐ６５与 βａｃｔｉｎ蛋白条带灰度
的比值表示ＮＦκＢｐ６５蛋白表达相对水平。
１．３　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件，计量资料以珋ｘ±ｓ表示，
组间比较采用单因素方差分析，Ｐ＜０．０５为差异有统
计学意义。

２　结果

２．１　ＰＨＣＤ对胎鼠外周血血气分析的影响
　　与空白对照组比较，ＡＬＩ组ｐ（ＣＯ２）、Ｌａｃ含量明显
增高，ｐＨ、ｐ（Ｏ２）降低（Ｐ＜０．０５）；与ＡＬＩ组比较，ＡＬＩ＋

ＰＨＣＤ组ｐＨ、ｐ（Ｏ２）增高，ｐ（ＣＯ２）、Ｌａｃ含量降低（Ｐ＜
００５，表１）。

表１　各组胎鼠外周血血气分析的比较（ｎ＝２０，珋ｘ±ｓ）

组别 ｐＨ值
ｐ（Ｏ２）

（ｍｍＨｇ）

ｐ（ＣＯ２）

（ｍｍＨｇ）

Ｌａｃ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

空白对照组 ７．３２±０．０１ ３８．４５±１．７２ ５５．４８±０．９１　 ９．８７±０．２１
ＰＨＣＤ组 ７．３１±０．０８ ３７．２３±０．９８ ５４．２７±０．８８ ９．７４±０．１８
ＡＬＩ组 ７．０４±０．０４ａｂ １９．７２±１．０５ａｂ ６６．３１±１．４１ａｂ ２０．１８±１．３６ａｂ

ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组 ７．２１±０．３５ａｂｃ２５．３８±１．３５ａｂｃ６０．２８±１．０２ａｂｃ１５．７８±０．７５ａｂｃ

ａ：Ｐ＜０．０５，与空白对照组比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与ＰＨＣＤ组比
较；ｃ：Ｐ＜０．０５，与ＡＬＩ组比较

２．２　ＰＨＣＤ减轻胎鼠肺组织的炎性反应
　　应用病理组织染色的方法研究ＰＨＣＤ对胎鼠肺组
织内炎症反应的影响。结果显示，空白对照组、ＰＨＣＤ
组肺组织未见明显炎症病理改变；ＡＬＩ组肺间质明显
浑浊肿胀，肺泡间隔增宽，毛细血管扩张充血，大量炎

细胞浸润，肺泡腔可见浆液渗出、出血；ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组
较ＡＬＩ组在肺间质水肿、毛细血管扩张充血和炎细胞
浸润方面显著减轻（图１）。
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Ａ：空白对照组；Ｂ：ＰＨＣＤ组；Ｃ：ＡＬＩ组；Ｄ：ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组
图１　ＨＥ染色观察各组胎鼠肺组织病理学变化

２．３　ＰＨＣＤ减少胎鼠肺组织ＴＮＦα及ＩＬ６的含量
　　ＡＬＩ组和ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组 ＴＮＦα及 ＩＬ６含量明显
高于空白对照组（Ｐ＜０．０５），ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组 ＴＮＦα及
ＩＬ６含量明显低于ＡＬＩ组（Ｐ＜０．０５，表２）。
２．４　ＰＨＣＤ下调胎鼠肺组织 ＮＦκＢｍＲＮＡ表达及降

低肺湿／干质量比值（Ｗ／Ｄ）
　　ＡＬＩ组和ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组ＮＦκＢｍＲＮＡ表达、Ｗ／Ｄ
值明显高于空白对照组（Ｐ＜０．０５），ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组
ＮＦκＢｍＲＮＡ表达、Ｗ／Ｄ值明显低于 ＡＬＩ组（Ｐ＜
００５，表２）。

５３１２　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　第三军医大学学报，２０１６，３８（１９）



２．５　胎鼠肺组织内ＮＦκＢｐ６５蛋白的表达
　　ＡＬＩ组和 ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组 ＮＦκＢｐ６５蛋白表达明
显高于空白对照组（Ｐ＜０．０５），ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组 ＮＦκＢ
ｐ６５蛋白表达明显低于ＡＬＩ组（Ｐ＜０．０５，图２）。

表２　各组胎鼠肺组织ＴＮＦα和ＩＬ６含量、肺湿／干重比及
ＮＦκＢｍＲＮＡ表达（ｎ＝８，珋ｘ±ｓ）

组别 ＴＮＦα（ｐｇ／ｍＬ）　ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ） Ｗ／Ｄ ＮＦκＢ
空白对照组 ２１．１０±０．２８ ５．２４±０．０５ ３．５２±０．２３ １．０１±０．０３
ＰＨＣＤ组 ２３．４３±０．０８ ４．０６±０．０８ ３．６８±０．１７ １．０３±０．０１
ＡＬＩ组 １１０．８５±１．１８ａｂ２４．３９±０．１９ａｂ ４．３２±０．１５ａｂ ６．３７±０．２９ａｂ

ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组 ７３．２０±０．８５ａｂｃ１６．０９±０．０５ａｂｃ４．０７±０．９８ａｂｃ ３．５４±０．１３ａｂｃ

ａ：Ｐ＜０．０５，与空白对照组比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与ＰＨＣＤ组比
较；ｃ：Ｐ＜０．０５，与ＡＬＩ组比较
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１：空白对照组；２：ＰＨＣＤ组；３：ＡＬＩ组；４：ＡＬＩ＋ＰＨＣＤ组
Ａ：Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测结果；Ｂ：半定量分析（ｎ＝３，珋ｘ±ｓ）
ａ：Ｐ＜０．０５，与空白对照组比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与 ＰＨＣＤ组
比较；ｃ：Ｐ＜０．０５，与ＡＬＩ组比较

图２　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测各组胎鼠肺组织ＮＦκＢｐ６５蛋白表达

３　讨论

　　急性肺损伤是一组以肺内弥漫性炎症细胞浸润、
肺血循环障碍、肺毛细血管通透性增加和低氧血症为

特征的临床综合征，是新生儿临床常见的危重症，致死

率高［８］。新生儿由于肺发育欠成熟，肺泡表面积约为

成人的３％，对内源性细胞因子的变化敏感，一旦缺血
缺氧更易发生 ＡＬＩ。目前，ＡＬＩ发病的分子机制仍未
明确，既往研究显示，炎症反应是ＡＬＩ发生的重要环节
之一［９］。肺表面活性物质（ｐｕｌｍｏｎａｒｙｓｕｒｆａｃｔａｎｔ，ＰＳ）功
能异常，如合成不足、组成成分改变、活性降低，都会间

接引发ＡＬＩ。虽然ＰＳ改变不是引起ＡＬＩ的始动病因，
但ＰＳ减少和功能异常是导致肺损伤的一个重要因素，
与炎症反应在ＡＬＩ的发生和发展过程中相辅相成［１０］。

蔡栩栩等［１１］亦研究证实新生儿 ＡＬＩ与肺泡Ⅱ型上皮
细胞损伤及肺泡表面活性物质失活有关。此外，基因

遗传多态性也是当前ＡＬＩ／ＡＲＤＳ发病机制环节中的一
个关键因素［１２］。

　　本研究参照Ｔａｎａｋａ等［１３］介绍的方法通过阻断足

月孕鼠子宫血管，诱发短期胎盘缺血缺氧，建立宫内窘

迫模型，引起胎鼠发生ＡＬＩ。研究结果显示，与空白对
照组相比，阻断足月孕鼠子宫血管后，胎鼠外周血

ｐ（ＣＯ２）、Ｌａｃ含量明显增高，ｐＨ、ｐ（Ｏ２）显著降低，提示
胎鼠酸中毒。此外，我们还观察了胎鼠 Ｗ／Ｄ值和肺
组织病理学变化。结果显示，与空白对照组相比，ＡＬＩ
组肺组织Ｗ／Ｄ值显著增加，肺间质明显浑浊肿胀，肺
泡间隔增宽，毛细血管扩张充血，大量炎细胞浸润，肺

泡腔可见浆液渗出、出血，提示胎鼠ＡＬＩ造模成功。
　　ＰＨＣＤ是临床常见的抗胆碱药，能选择性地作用
于Ｍ１和 Ｍ３受体，对 Ｍ２受体几乎没有影响，相对分
子质量较小，约为３５１．９２，易透过胎盘屏障，分布于胎
儿肺内［１４］。既往有大量研究表明 ＰＨＣＤ对大鼠急性
肺损伤有保护作用，其作用机制与减少炎性介质的失

控性释放有关［１５－１６］。但ＰＨＣＤ对胎鼠ＡＬＩ的作用，目
前未见报道。本研究参照姜丽华等［１７］的研究结果并

结合预试验，选择在建立宫内窘迫前３０ｍｉｎ向孕鼠肌
注２．０ｍｇ／ｋｇ剂量 ＰＨＣＤ。为排出 ＰＨＣＤ本身对胎鼠
的影响，实验设立了 ＰＨＣＤ组，结果与空白对照组相
比，胎鼠的各项测定指标均无明显差异，提示该剂量范

围内ＰＨＣＤ本身并不引起ＡＬＩ。与ＡＬＩ组相比，ＡＬＩ＋
ＰＨＣＤ组胎鼠酸中毒得到明显改善，胎鼠肺Ｗ／Ｄ值明
显降低，炎症反应明显减轻。

　　ＮＦκＢ是Ｓｅｎ等从Ｂ淋巴细胞核提取物中发现的
一种核蛋白因子［１８］，由ｐ５０和ｐ６５亚单位组成的异源
二聚体是典型的 ＮＦκＢ，也是其活性的主要形式［１９］。

当细胞处于静息状态时，ＮＦκＢ和ＩκＢ形成复合体，以
无活性形式存在于细胞质中。既往研究显示，ＮＦκＢ
为ＡＬＩ发病进程中的主要炎症介质的轴心转录因子。
ＡＬＩ发生后，ＩκＢ激酶复合物活化，使 ＩκＢ磷酸化而降
解，使胞质中游离的 ＮＦκＢ快速移至核内，结合在被
诱导基因启动子序列上与之相同的 κＢ位点，进而调
控ＴＮＦα、ＩＬ６等免疫炎性基因的转录［２０］，而增加的

细胞因子又可进一步活化 ＮＦκＢ，造成持续或放大的
炎症反应［２１］。为进一步探讨 ＰＨＣＤ对胎鼠 ＡＬＩ作用
的分子机制，我们检测了各组ＮＦκＢｍＲＮＡ、蛋白表达
及胎鼠肺组织炎症因子含量。研究发现，与空白对照

组相比，ＡＬＩ组胎鼠肺组织 ＴＮＦα、ＩＬ６含量均增加，
ＮＦκＢｍＲＮＡ、ＮＦκＢｐ６５蛋白表达水平升高，应用
ＰＨＣＤ预处理后发现 ＡＬＩ组胎鼠肺组织 ＴＮＦα、ＩＬ６
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含量均减少，ＮＦκＢｍＲＮＡ、ＮＦκＢｐ６５蛋白表达水平
明显下降，肺部炎症反应减轻。这提示 ＮＦκＢ及其介
导的炎症反应在胎鼠 ＡＬＩ发病中具有重要作用，而
ＰＨＣＤ则可通过抑制ＮＦκＢ表达及其介导的炎症反应
改善胎鼠ＡＬＩ，起到治疗和保护作用。
　　综上所述，ＰＨＣＤ预处理对胎鼠宫内窘迫导致ＡＬＩ
具有一定的保护作用，其相关机制与抑制 ＮＦκＢ信号
通路有关，为临床应用ＰＨＣＤ提供了可能的理论依据，
拓展了其临床应用前景。接下来，可以从通过干预炎

症刺激信号传导和基因表达这一手段来控制 ＡＬＩ／
ＡＲＤＳ的进展［２２］，但目前主要还处在理论探索阶段，

只有小部分试用于临床，其前景取决于相关领域更深

入的研究以及临床的可操作性。
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