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右美托咪定在大鼠肝缺血再灌注损伤中的作用及其机制研究
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醉科，重庆４０１１２０）

［摘　要］　目的　探讨右美托咪定（Ｄｅｘ）在大鼠肝缺血再灌注损伤（ＨＩＲＩ）中的作用及其机制。方法　选取ＳＤ大鼠３０只，采
用随机数字表法分为ＨＩＲＩ实验组（ＨＩＲＩＤｅｘ组）、ＨＩＲＩ模型组（ＨＩＲＩＣ组）和假手术组（Ｓｈａｍ组），每组１０只。前２组采用肝门部
血流阻断法制备ＨＩＲＩ模型，Ｓｈａｍ组仅开腹显露肝门，随后关腹。ＨＩＲＩＤｅｘ组于造模前３０ｍｉｎ腹腔注射右美托咪定５０μｇ／ｋｇ；
ＨＩＲＩＣ组及Ｓｈａｍ组给予等量生理盐水。于再灌注６ｈ后取各组大鼠血液和肝组织标本，采用 ＥＬＩＳＡ检测血清天门冬氨酸氨基转
移酶（ＡＳＴ）、丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）及白介素６（ＩＬ６）水平；ＭＤＡ、ＭＰＯ试剂盒检测肝组织ＭＤＡ水平和ＭＰＯ活性；血细胞自动分
析仪测定各组外周血中性粒细胞（ＰＭＮ）计数；Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测肝组织中ｐＪＡＫ１和ｐＳＴＡＴ３蛋白的表达水平。结果　ＨＩＲＩＣ组大
鼠ＡＳＴ、ＡＬＴ及ＭＤＡ水平显著高于Ｓｈａｍ组（Ｐ＜０．０１）；ＨＩＲＩＤｅｘ组大鼠 ＡＳＴ、ＡＬＴ、ＭＤＡ、ＩＬ６水平、ＭＰＯ活性、ＰＭＮ计数、ｐＪＡＫ１
和ｐＳＴＡＴ３蛋白表达均显著低于ＨＩＲＩＣ组（Ｐ＜０．０１）。结论　右美托咪定可减轻大鼠肝缺血再灌注损伤；这种保护作用可能和抑
制氧化应激和炎性反应有关，并通过抑制ＪＡＫ／ＳＴＡＴ通路激活而发挥作用。

［关键词］右美托咪定；肝缺血再灌注损伤；ＪＡＫ／ＳＴＡＴ通路；白介素６；原发性肝肿瘤；肝功能；大鼠
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　　原发性肝肿瘤首选治疗方法是手术切除，肝缺血
再灌注损伤（ｈｅｐａｔｉｃｉｓｃｈｅｍｉａｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙ，ＨＩＲＩ）
是肝肿瘤切除术围术期常见并发症，是肝移植术后肝

功能衰竭的主要原因，严重影响患者预后［１］。ＨＩＲＩ的

机制尚未完全阐明，有研究认为炎性反应和氧化应激

对其起着重要作用，主要涉及肝Ｋｕｐｆｆｅｒ细胞和中性粒
细胞的激活、趋化因子和细胞因子的产生以及活性氧

（ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）的释放等多种因素［２］。

目前，临床仍缺乏预防和治疗ＨＩＲＩ的有效方法。右美
托咪定（ｄｅｘｍｅｄｅｔｏｍｉｄｉｎ，Ｄｅｘ）是一种新型高选择性α２
肾上腺素受体激动剂，由于其具有镇静、镇痛、催眠和

７３９局解手术学杂志　ＪＲＥＧＡＮＡＴＯＰＥＲＳＵＲＧ　２０１９，２８（１２）　　　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｊｊｓｓｘｚｚ．ｃｎ



阻滞交感神经等药理学作用，被广泛应用于临床麻

醉［３４］。同时，由于Ｄｅｘ具有调控基因表达、通道蛋白
激活、细胞凋亡与坏死等多方面的能力，还表现出抗

炎、抗氧化和对多种器官缺血再灌注损伤的保护作

用［５］。既往研究表明，Ｄｅｘ可能通过调控 ＥＲＫ１／２信
号通路，在局部脑缺血再灌注损伤及心肌缺血再灌注

损伤中发挥保护作用［６］。同时，有研究发现，在临床

肝肿瘤切除术中应用Ｄｅｘ可有效降低患者血清天门冬
氨酸氨基转移酶（ａｓｐａｒｔａｔｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＳＴ）、丙
氨酸氨基转移酶（ａｌａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＬＴ）及总
胆红素（ｔｏｔａｌｂｉｌｉｒｕｂｉｎ，ＴＢＩＬ）等肝损伤指标，提示 Ｄｅｘ
具有肝保护效应［７］。但是，Ｄｅｘ在肝缺血再灌注损伤
中保护作用的机制尚不明确。本研究通过肝门阻断法

建立大鼠ＨＩＲＩ模型，验证 Ｄｅｘ在 ＨＩＲＩ中的保护作用
是否与抗炎、抗氧化应激有关，并进一步探讨 Ｄｅｘ在
ＨＩＲＩ中保护作用的具体分子机制，以期为 ＨＩＲＩ的预
防及改善预后提供新的靶点。

１　材料与方法

１．１　动物、试剂和仪器
清洁级成年 ＳＤ大鼠 ３０只，雌雄不分，体质量

２２０～２５０ｇ，购自原第三军医大学实验动物中心。右
美托咪定（江苏恒瑞医药股份有限公司），ＡＳＴ大鼠
ＥＬＩＳＡ试剂盒（ＢｉｏＶｉｓｉｏｎ公司，美国），ＡＬＴ大鼠ＥＬＩＳＡ
试剂盒和髓过氧化物酶（ｍｙｅｌｏｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，ＭＰＯ）活性
检测试剂盒（Ａｂｃａｍ公司，英国），ＩＬ６ＥＬＩＳＡ试剂盒
和丙二醛（ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）检测试剂盒（上海碧
云天生物技术有限公司），兔抗 ｐＪＡＫ１多克隆抗体
（Ｎｏｖｕｓ公司，美国）、小鼠抗 ｐＳＴＡＴ３单克隆抗体
（ＳａｎｔａＣｒｕｚ公司，美国），兔抗ＧＡＰＤＨ一抗、ＨＲＰ标记
羊抗兔二抗、ＨＲＰ标记大鼠抗小鼠二抗（北京康为世
纪生物科技有限公司），其余试剂均为国产分析纯。

血细胞自动分析仪（桂林优利特集团有限公司），７５２
型紫外 －可见分光光度计（上海佑科仪器仪表有限公
司），ｉＭａｒｋ酶标仪（ＢＩＯＲＡＤ公司，美国），Ｉｍａｇｅｒ凝胶
成像分析系统（ＡｌｐｈａＩｎｎｏｔｅｃｈ公司，美国）。
１．２　实验分组及ＨＩＲＩ大鼠模型制备

３０只ＳＤ大鼠采用随机数字表法分为 ＨＩＲＩ实验
组（ＨＩＲＩＤｅｘ组）、ＨＩＲＩ模型组（ＨＩＲＩＣ组）和假手术
组（Ｓｈａｍ组），每组１０只。参考文献［８］采用肝门部
血流阻断法建立 ＨＩＲＩ模型。经腹腔注射３％戊巴比
妥钠０．１ｍＬ／１００ｇ行全身麻醉，清洁条件下于剑突下
经腹白线切开约３ｃｍ的切口进腹，分离肝周血管和韧
带，游离肝，显露肝门。以无损伤血管夹阻断肝门

３０ｍｉｎ，随后松开血管夹，恢复血流和肝灌注，模拟大
鼠肝的缺血后再灌注，然后分层关腹。Ｓｈａｍ组大鼠仅
开腹并显露肝门，不进行肝门阻断，其他手术过程同

ＨＩＲＩ组，随后关腹。ＨＩＲＩＤｅｘ组于造模前３０ｍｉｎ腹
腔注射右美托咪定等效剂量５０μｇ／ｋｇ；ＨＩＲＩＣ组及
Ｓｈａｍ组给予等量生理盐水。于再灌注６ｈ后取各组
大鼠下腔静脉及尾静脉血液和肝组织标本，进行后续

实验。

１．３　检测指标
于再灌注６ｈ后，取各组相应时相点血液及肝组

织标本。分别采用 ＡＳＴ、ＡＬＴ及白介素６（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ
６，ＩＬ６）相关 ＥＬＩＳＡ试剂盒检测下腔静脉血中 ＡＳＴ、
ＡＬＴ及ＩＬ６水平；采用 ＭＤＡ检测试剂盒检测肝组织
匀浆中ＭＤＡ水平；采用 ＭＰＯ活性检测试剂盒检测肝
组织匀浆中ＭＰＯ活性；应用血细胞自动分析仪进行外
周血中性粒细胞（ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｏｎｕｃｌｅａｒｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ，ＰＭＮ）
计数。

１．４　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测蛋白的表达
于再灌注６ｈ后，取各组相应时相点肝组织，加入

蛋白裂解液（改进 ＲＩＰＡ裂解液）、蛋白酶抑制剂和磷
酸化酶抑制剂，冰上裂解，１２０００ｇ离心１５ｍｉｎ，取上
清并测定其浓度。取总蛋白 ４０μｇ行 ＳＤＳＰＡＧＥ电
泳，随后将蛋白电转印（恒流２００ｍＡ，电压上限７０Ｖ，
转膜时间５０ｍｉｎ）至 ＰＶＤＦ膜，将 ＰＶＤＦ膜浸入含５％
脱脂奶粉的溶液中封闭２ｈ，分别加入１∶１０００兔抗
ｐＪＡＫ１多克隆抗体、１∶１０００小鼠抗 ｐＳＴＡＴ３单克隆
抗体、１∶２０００稀释的兔抗 ＧＡＰＤＨ一抗，４℃孵育过
夜，ＴＢＳ洗膜３次；随后加入１∶２０００稀释的ＨＲＰ标记
的羊抗兔二抗及ＨＲＰ标记的大鼠抗小鼠二抗，室温孵
育２ｈ，ＴＢＳ洗膜３次，ＤＡＢ显色，采用 Ｉｍａｇｅｒ凝胶成
像分析系统进行灰度扫描，对各条带灰度值进行半定

量分析，以各组蛋白的灰度值与 ＧＡＰＤＨ灰度值的比
值反映其表达水平。

１．５　统计学处理
应用 ＳＰＳＳ１３．０统计学软件对数据进行分析，计

量资料用均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，组间比较采用配
对ｔ检验，多组比较采用单因素方差分析，以Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义，Ｐ＜０．０１为差异具有极显著性
统计学意义。

２　结果

２．１　大鼠下腔静脉血中ＡＳＴ和ＡＬＴ水平
大鼠肝再灌注６ｈ后，ＨＩＲＩＣ组大鼠 ＡＳＴ和 ＡＬＴ

水平显著高于 Ｓｈａｍ组，差异具有极显著性统计学意
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义（Ｐ＜０．０１）；ＨＩＲＩＤｅｘ组大鼠ＡＳＴ和ＡＬＴ水平显著
低于 ＨＩＲＩＣ组，差异具有极显著性统计学意义
（Ｐ＜０．０１），见表１。
表１　３组大鼠血清ＡＳＴ和ＡＬＴ水平比较（ｘ±ｓ，ｎ＝１０）

组别 ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ）
Ｓｈａｍ组 ４０２３４±４１．４５ １０６．２０±６．１６
ＨＩＲＩＤｅｘ组 ５５２．７１±３５．９５＃ １３４．９３±１９．０１＃

ＨＩＲＩＣ组 １２３７．７７±５９．２９　 ２９８．４２±３８．０７

：与Ｓｈａｍ组比较，Ｐ＜０．０１；＃：与ＨＩＲＩＣ组比较，Ｐ＜０．０１

２．２　大鼠肝组织ＭＤＡ水平和ＭＰＯ活性、下腔静脉血
中ＩＬ６水平及外周血ＰＭＮ计数
ＨＩＲＩＣ组大鼠肝组织ＭＤＡ水平和 ＭＰＯ活性、下

腔静脉血中ＩＬ６水平及外周血 ＰＭＮ计数均显著高于
Ｓｈａｍ组，差异具有极显著性统计学意义（Ｐ＜０．０１）。
ＨＩＲＩＤｅｘ组大鼠肝组织 ＭＤＡ水平和 ＭＰＯ活性、下腔
静脉血中 ＩＬ６水平及外周血 ＰＭＮ计数均显著低于
ＨＩＲＩＣ组，差异具有极显著性统计学意义（Ｐ＜０．０１），
见表２。
表２　３组大鼠肝组织ＭＤＡ水平和ＭＰＯ活性、下腔静脉血中

ＩＬ６水平及外周血ＰＭＮ计数比较（ｘ±ｓ，ｎ＝１０）

组别
ＭＤＡ

（ｎｍｏｌ／ｍｇｐｒｏｔ）

ＭＰＯ

（Ｕ／ｇ）

ＩＬ６

（ｐｇ／ｍＬ）

ＰＭＮ

（×１０９／Ｌ）
Ｓｈａｍ组 ０．７２±０．１２ ５．２５±０．４６ ４６．２８±４．７９ ４．２７±０．４５
ＨＩＲＩＤｅｘ组 １．１０±０．１９＃ ９．９４±０．５６＃ ５６．８５±４．５１＃ ６．０６±０．３４＃

ＨＩＲＩＣ组 ２．５３±０．１３ ３７．９０±１．５５ １０２．１６±５．２６ ８．１７±０．４０

：与Ｓｈａｍ组比较，Ｐ＜０．０１；＃：与ＨＩＲＩＣ组比较，Ｐ＜０．０１

２．３　蛋白表达情况
ＨＩＲＩＣ组大鼠ｐＪＡＫ１和ｐＳＴＡＴ３蛋白表达均显

著高于 Ｓｈａｍ组，差异具有极显著性统计学意义
（Ｐ＜０．０１）。ＨＩＲＩＤｅｘ组大鼠ｐＪＡＫ１和 ｐＳＴＡＴ３蛋
白表达均显著低于 ＨＩＲＩＣ组，差异具有统计学意义
（Ｐ＜０．０５），见图１。

ａ：ｐＪＡＫ１蛋白表达；ｂ：ｐＳＴＡＴ３蛋白表达　：与 Ｓｈａｍ组比
较，Ｐ＜０．０１；＃：与ＨＩＲＩＣ组比较，Ｐ＜０．０５
图１　３组大鼠肝组织ｐＪＡＫ１和ｐＳＴＡＴ３蛋白表达情况

３　讨论

手术切除是目前治疗原发性肝肿瘤的首选方法和

最有效措施。既往研究表明，术中大量出血是造成术

后病死率和并发症发生率增高以及术后生存率降低的

重要独立因素［９］。由于外科微创技术的发展，目前主

要应用肝门阻断法控制出血。同时，由于肝移植手术

本身对肝血流的影响，继发于肝切除和肝移植的 ＨＩＲＩ
是围术期常见问题，易导致术后肝功能衰竭和预后不

良。ＨＩＲＩ主要是通过 Ｋｕｐｆｆｅｒ细胞释放炎性细胞因
子、氧化应激和钙离子超载等引起，其中炎性反应和氧

化应激在 ＨＩＲＩ过程中起重要作用。Ｄｅｘ是一种新型
高选择性α２肾上腺素受体激动剂，其药理作用包括
镇静、镇痛、催眠和抗交感反射等。同时，其通过抗炎、

抗氧化应激等方式发挥器官保护作用，减轻多种器官

的缺血再灌注损伤［１０］。本研究采用肝门阻断３０ｍｉｎ、
再灌注６ｈ的方法建立ＨＩＲＩ大鼠模型，检测下腔静脉
血中ＡＳＴ和ＡＬＴ水平。血清中ＡＳＴ和ＡＬＴ的水平是
反映肝细胞损伤最敏感的指标。本研究结果显示，ＨＩ
ＲＩＣ组ＡＳＴ和 ＡＬＴ水平明显升高，提示 ＨＩＲＩ大鼠肝
细胞损伤严重，ＨＩＲＩ大鼠模型构建成功。ＨＩＲＩＤｅｘ组
大鼠ＡＳＴ和ＡＬＴ水平显著低于 ＨＩＲＩＣ组，提示应用
Ｄｅｘ可以对抗ＨＩＲＩ的肝细胞损伤作用。

既往研究报道，Ｄｅｘ可以减少循环中过氧化指标
ＭＤＡ，通过抗氧化应激在上肢缺血再灌注损伤中起保
护作用［１１］。ＭＰＯ由ＰＭＮ合成和分泌，ＭＰＯ的含量和
活性可以有效反映 ＰＭＮ的功能和活性程度。在肺组
织发生缺血再灌注损伤时，ＰＭＮ可以引起氧化应激反
应和炎性反应。ＰＭＮ可以诱导 ＭＰＯ产生和分泌有害
氧自由基，这些氧自由基的生成是ＨＩＲＩ的重要原因之
一，有效清除氧自由基可以明显减轻 ＨＩＲＩ［１２］。ＩＬ６
是由Ｔ细胞和巨噬细胞分泌的促炎细胞因子，在炎
症、创伤及肿瘤等多种急慢性反应中表达上升［１３１４］。

本研究结果显示，ＨＩＲＩＣ组大鼠肝组织 ＭＤＡ水平和
ＭＰＯ活性、下腔静脉血中 ＩＬ６水平及外周血 ＰＭＮ计
数均显著升高，提示在大鼠 ＨＩＲＩ动物模型中，存在明
显的氧化应激反应和炎性反应。同时，ＨＩＲＩＤｅｘ组以
上指标均明显低于ＨＩＲＩＣ组，验证了Ｄｅｘ可以通过抑
制氧化应激及抗炎效应在大鼠ＨＩＲＩ中发挥保护作用。

ＪＡＫ／ＳＴＡＴ信号通路是细胞因子信号转导的重要
途径之一，在缺血再灌注损伤的病理生理过程中，

ＪＡＫ／ＳＴＡＴ信号通路可能发挥重要调控作用。研究发
现，ＪＡＫ／ＳＴＡＴ信号通路的激活可以减轻脑缺血再灌
注模型中的氧化应激反应［１５］。另有研究报道，抑制

ＪＡＫ／ＳＴＡＴ信号通路可以减轻肾缺血再灌注损伤中的
肾小管细胞凋亡［１６］。研究发现，蛛网膜下腔出血后早

期脑损伤可能与 ＪＡＫ／ＳＴＡＴ通路激活有关［１７］。也有
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研究报道，黄角颗粒对脑缺血再灌注损伤大鼠的保护

作用可能与抑制 ＪＡＫ／ＳＴＡＴ通路有关［１８］。而在心肌

缺血再灌注损伤中，抑制 ＪＡＫ／ＳＴＡＴ通路可以下调
ＮＦκＢ活性并对心肌起保护作用［１９］。抑制 ＪＡＫ／ＳＴＡＴ
通路还可以有效抑制巨噬细胞的激活［２０］。本研究结

果显示，ＨＩＲＩ可以明显激活 ＪＡＫ／ＳＴＡＴ通路，而通过
Ｄｅｘ处理后，可明显降低 ｐＪＡＫ和 ｐＳＴＡＴ的表达，有
效抑制ＪＡＫ／ＳＴＡＴ通路的激活，提示 Ｄｅｘ的保护作用
可能与抑制ＪＡＫ／ＳＴＡＴ通路有关，这一作用可以充分
抑制炎性反应，并且不影响 ＪＡＫ／ＳＴＡＴ通路的抗氧化
应激效应。

综上所述，右美托咪定可减轻大鼠肝缺血再灌注

损伤，其保护作用可能与抑制氧化应激和炎性反应有

关，通过抑制ＪＡＫ／ＳＴＡＴ通路激活而发挥作用。
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ＥＲＫ／ＮＦκＢｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．ＩｎｔＩｍｍｕｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０１９，８（７０）：４３５－

４４５．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ｉｎｔｉｍｐ．２０１９．０２．０２４．

［７］陈贵珍，鲁开智，文欣荣．右美托咪定在肝脏肿瘤切除患者肝脏缺

血再灌注损伤中的作用［Ｊ］．重庆医学，２０１６，４５（３１）：４４２０－４４２２．

ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１－８３４８．２０１６．３１．０３５．

［８］ＡｋａｔｅｈＣ，ＢｅａｌＥＷ，ＫｉｍＪＬ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｒａｈｅｐａｔｉｃｄｅｌｉｖｅｒｙｏｆｐｅｇｙｌａｔｅｄ

ｃａｔａｌａｓｅｉｓｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｉｎａｒａｔＩｓｃｈｅｍｉａ／ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙｍｏｄｅｌ［Ｊ］．Ｊ

ＳｕｒｇＲｅｓ，２０１９，１３（２３８）：１５２－１６３．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ｊｓｓ．２０１９．０１．

０２８．

［９］ＨｅｌｌｉｎｇＴＳ，ＢｌｏｎｄｅａｕＢ，ＷｉｔｔｅｋＢＪ．Ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅｆａｃｔｏｒｓａｎｄｏｕｔｃｏｍｅ

ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｍａｓｓｉｖｅｂｌｏｏｄｌｏｓｓｄｕｒｉｎｇｍａｊｏｒｌｉｖｅｒｒｅｓｅｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］．

ＨＰＢ （Ｏｘｆｏｒｄ），２００４，６（３）：１８１ －１８５．ｄｏｉ： １０．１０８０／

１３６５１８２０４１００３０８２６．

［１０］ＬｉＷＸ，ＬｕｏＲＹ，ＣｈｅｎＣ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｐｒｏｐｏｆｏｌ，ｄｅｘｍｅｄｅｔｏｍｉｄｉｎｅ，

ａｎｄｍｉｄａｚｏｌａｍｏｎｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｃｏｇｎｉｔｉｖｅｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｅｌｄｅｒｌｙｐａ
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００００００００００００００９８．

［１１］ＹａｇｍｕｒｄｕｒＨ，ＯｚｃａｎＮ，ＤｏｋｕｍａｃｉＦ，ｅｔａｌ．Ｄｅｘｍｅｄｅｔｏｍｉｄｉｎｅｒｅｄｕｃｅｓ
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ｃｈｅｍｉａａｎｄｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙｂｙｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇｔｈｅＪＡＫ／ＳＴＡＴｓｉｇｎａｌｉｎｇ

ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＴｒａｎｓｌＭｅｄ，２０１３，９（１１）：１４１．ｄｏｉ：１０．１１８６／１４７９－

５８７６－１１－１４１．

［１７］庞金伟，陈义天，杨　萍，等．ＪＡＫ２／ＳＴＡＴ３信号通路在蛛网膜下腔

出血后早期脑损伤中的作用［Ｊ］．重庆医学，２０１８，４７（２９）：３７３０－

３７３４．ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１－８３４８．２０１８．２９．００２．

［１８］潘宋斌，万　琳，邵　卫，等．黄角颗粒对脑缺血再灌注损伤大

鼠ＪＡＫ２／ＳＴＡＴ３信号通路的影响［Ｊ］．中国病理生理杂志，２０１８，

３４（９）：１７１５－１７１９．ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１０００－４７１８．２０１８．０９．

０３０．

［１９］袁　泉，夏中元，赵　博，等．ＮＦκＢ在 Ｊａｋ２／ＳＴＡＴ３通路增加大鼠

心肌缺血再灌注致脑损伤中的作用［Ｊ］．医学研究杂志，２０１８，

４７（７）：５５－５８．ｄｏｉ：１０．１１９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３－５４８Ｘ．２０１８．０７．０１３．

［２０］蔡建月，邵云侠，王　坤，等．芍药苷通过ＪＡＫ２／ＳＴＡＴ３信号通路抑

制高糖诱导的 ＲＡＷ２６４．７巨噬细胞激活［Ｊ］．中国药理学通报，

２０１９，３５（１）：５６－６２．ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００１－１９７８．２０１９．０１．

０１３．
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