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文章亮点： 

实验结果证实，川芎嗪可以减轻胸部撞击所致肺挫伤的程度和细胞异常凋亡的发生，其机制可能通过抑

制肿瘤坏死因子 α表达，继而下调 Caspase-3的表达并增加 Bcl-2/Bax的比值，达到降低胸部撞击所致

肺组织急性期的异常凋亡，最终减轻胸部撞击所致急性期肺挫伤。 
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摘要 

背景：急性胸部撞击后所致的肺挫伤(钝性肺挫伤)常引起呼吸功能异常和继发性炎性反应，并参与全身

炎性反应综合征和多器官功能障碍综合征，其发病原因及致病机制亟待明确。 

目的：观察胸部撞击所致钝性肺挫伤急性期细胞凋亡的变化及其川芎嗪对其的影响。 

方法：健康雄性 SD大鼠随机分为正常对照组、模型组、川芎嗪治疗组，后两组制备胸部撞击伤模型，

川芎嗪治疗组建模后立即腹腔注射川芎嗪 80 mg/kg 1次。在创伤发生后 1，2，3 h观察肺组织病理形

态学及细胞凋亡的改变、检测肺水肿程度和肺血管通透性改变，免疫组织化学检测肺组织 Bcl-2、Bax

和 Caspase-3的表达及血液中肿瘤坏死因子 α水平变化。 

结果与结论：模型组肿瘤坏死因子 α水平在创伤后 1 h即显著增加，创伤后 2 h及 3 h间急剧增加(P < 

0.05)；创伤后 2 h及 3 h肺组织细胞凋亡指数及肺组织损伤程度显著增高(均 P < 0.05)；肺血管通透性

及肺水肿程度增加(P < 0.05)；Caspase-3表达显著增高(P < 0.05)，Bcl-2/Bax比值显著降低(P < 0.05)。

川芎嗪治疗组在相应时间点相对于模型组肿瘤坏死因子 α水平显著降低(P < 0.05)，肺组织内细胞凋亡

指数及肺组织损伤程度降低(P < 0.05)，肺血管通透性及肺水肿程度减轻(P < 0.05)；Caspase-3表达下

降(P < 0.05)，Bcl-2/Bax比值增加(P < 0.01)。结果提示，川芎嗪可通过抑制肿瘤坏死因子 α表达，下

调 Caspase-3的表达并提高 Bcl-2/Bax的比值，以降低胸部撞击所致肺组织急性期的异常凋亡并减轻胸

部撞击所致急性期肺挫伤。 
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Abstract 

BACKGROUND: Pulmonary contusion induced by blunt chest trauma can result in respiratory dysfunction 

and secondary inflammatory reaction, which can take part in the occurrence of systemic inflammatory 

response syndrome and multiple-organ dysfunction syndrome. However, the reason and mechanism of  
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pulmonary contusion is urgently for clarity. 

OBJECTIVE: To investigate the protective effect and mechanism of ligustrazine on cell apoptosis in the acute 

stage of pulmonary contusion induced by blunt chest trauma in rats.  

METHODS: Healthy male Sprague-Dawley rats were divided equally and randomly into three groups: control 

group, model group and ligustrazine group. Blunt chest trauma models were prepared in the latter two groups. 

Rats in the ligustrazine group were intraperitoneally injected with 80 mg/kg ligustrazine immediately after blunt 

chest trauma. Lung tissues were collected at 1, 2 and 3 hours after blunt chest trauma to observe 

pathomorphological changes. The apoptotic index, pulmonary microvascular permeability and severity of 

pulmonary edema were detected to assess the lung function. Expressions of Caspase-3, Bax and Bcl-2 were 

detected by immunohistochemical staining, and blood tumor necrosis factor alpha was also detected.  

RESULTS AND CONCLUSION: In the model group, tumor necrosis factor alpha increased at 1 hour and 

increased sharply in 2 and 3 hours after blunt chest trauma (P < 0.05); the apoptotic index and the degree of lung 

injury increased significantly at 2 and 3 hours after blunt chest trauma (P < 0.05); pulmonary microvascular 

permeability and degree of pulmonary edema were increased (P < 0.05); the expression of Caspase-3 increase 

significantly (P < 0.05) with the decrease of the ratio of Bcl-2 to Bax (P < 0.05). In the ligustrazine group, tumor 

necrosis factor alpha decreased notably (P < 0.05); the apoptotic index and the degree of lung injury decreased 

significantly after blunt chest trauma (P < 0.05); pulmonary microvascular permeability and the degree of 

pulmonary edema were relieved (P < 0.05); the expression of Caspase-3 decreased significantly (P < 0.05) with 

the increase of the ratio of Bcl-2 to Bax after treated with ligustrazine (P < 0.01). These findings indicate that 

ligustrazine can alleviate cell apoptosis in the acute stage of pulmonary contusion induced by blunt chest trauma 

by inhibiting the tumor necrosis factor alpha, down-regulating the expression of Caspase-3 and enhancing the 

ratio of Bcl-2/Bax. 

Key Words: tissue construction; basic experiment in tissue construction; ligustrazine; apoptosis; lung injury; blunt 

chest trauma; apoptotic index; pulmonary edema; degree of lung injury; Caspase-3; Bcl-2/Bax; tumor necrosis 

factor alpha; the National Natural Science Foundation of China; tissue construction photographs-containing paper 
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0  引言 

 

作为交通事故最常见的创伤，急性胸部撞击后所致的肺挫伤(钝性肺挫伤)常引起呼吸功

能异常和继发性炎性反应，并参与全身炎性反应综合征和多器官功能障碍综合征病理生理过

程的发生发展
[1-2]
。目前，虽在钝性肺挫伤的损伤机制发生发展过程以及炎症反应的作用方面

取得了进展，但由于其发病原因的多样化及致病机制的复杂性，其致损伤的首要因素及此因

素的作用亟待明确。近期研究表明川芎嗪可通过抑制抑制炎症递质及自由基产生、清除氧自

由基、提高内源性超氧化物歧化酶活性而发挥脏器保护作用
[3-4]
，而其对于钝性肺挫伤的作用

尤其是其对于急性期变化的变化尚待阐明。实验通过急性胸部撞击伤模型，探索大鼠钝性肺

挫伤急性期细胞凋亡的的动态变化及其肿瘤坏死因子α、Caspase-3、Bcl-2、Bax表达的差

异，并探讨川芎嗪的防治效果，为临床治疗提供理论依据。 

 

1  材料和方法 

 

设计：随机对照动物实验。 

时间及地点：实验于2009年9月至2010年9月在武汉大学人民医院动物实验中心完成，

本实验室为SPF级动物实验室。 

材料： 

实验动物：健康雄性SD大鼠108只，鼠龄7-9周，体质量(250±25) g，购于华中科技大学

同济医学院实验动物中心，许可证号：SYXK(鄂)2004-0027。  
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川芎嗪对钝性肺挫伤急性期大鼠肺组织细胞凋亡的影响

实验试剂及仪器： 

Main reagents and instruments used in the experiment 

of studying the effect of ligustrazine on the cell apoptosis of 

lung tissues in the acute stage of pulmonary contusion 

induced by blunt chest trauma: 

 

 

 

 

 

 

 

实验方法： 

模型制备：健康成年雄性SD大鼠随机均分为以下3

组，每组36只。①正常对照组，无特殊处理。②急性胸

部撞击伤模型组，以250 kPa驱动压力撞击大鼠胸部复

制急性胸部撞击伤钝性肺挫伤模型。③川芎嗪治疗组在

复制钝性肺挫伤模型后立即腹腔注射川芎嗪80 mg/kg 

1次。实验前禁食12 h，自由饮水。用异氟醚麻醉大鼠

后，根据Raghavendran等
[5]
研制的胸部撞击器原理自制

胸部撞击器，按照撞击后1，2，3 h观察每组动物各取6

只，用于检测肺血管通透性，另18只用于检测其他指标。 

TUNEL法标记：用TUNEL法标记凋亡细胞，按照原位

细胞凋亡检测试剂盒在武汉大学人民医院病理教研室完

成大鼠肺组织凋亡细胞检测。每片高倍镜视野下(400倍)

随机取5个视野，计数凋亡细胞数及总细胞数目。 

 

肺组织病理观察：左肺上叶固定包埋并经苏木精-伊

红染色后，每个标本取10个视野取均数(400倍)光镜下

观察肺组织病理形态学改变，肺组织损伤程度根据肺泡

充血、出血、血管壁的渗出、肺泡壁厚度的损害程度采

用4分法综合评定：0分(正常)、1分(轻度损伤)、2分(中

度损伤)、3分(重度损伤)、4分(极重度损伤)。 

肺水肿程度及肺血管通透性检测：肺水肿程度根据肺 

干/湿质量比评估，即所取全部左肺组织，夹闭气管后用

生理盐水漂洗掉表面血液，滤纸吸干，称湿质量；后置   

70 ℃烤箱内烘干24 h后称干质量，两者之间的比值为

肺干/湿质量比。每组大鼠的半数在取标本前尾静脉注射

Evans blue染料，再灌注结束时，消除血液及其Evans 

blue染料残留，右肺组织干燥后通过分光光度法测量标

本的染料的浓度以检测肺血管通透性。 

肺组织Bcl-2、Bax和Caspase-3蛋白表达：采用Bcl-2，

Bax和Caspase-3试剂盒通过SABC免疫组化法在武汉

大学人民医院病理学教研室完成。采用HPIAS-1000医

学彩色图像分析系统进行图像分析，测试每张切片

Bcl-2、Bax和Caspase-3阳性细胞的平均吸光度值，计

算其均数作为该切片的代表值。 

血液中肿瘤坏死因子α水平测定：在取肺组织前，左心

室取血采用ELISA法测定血液中肿瘤坏死因子α水平。 

主要观察指标：①TUNEL法标记细胞凋亡结果。②

肺组织病理观察。③肺血管通透性及肺水肿程度变化。

④肺组织Caspase-3、Bcl-2及Bax表达变化。⑤血液中

肿瘤坏死因子α水平变化。 

统法学分析：所得数据采用SPSS 13.0软件包进行

分析，以x
_

±s表示，采用单因素方差分析，组间两两比

较采用t 检验。P < 0.05为差异有显著性意义。 

   

2  结果 

 

2.1  实验动物数量分析  实验选用大鼠108只，分为3

组，无脱失，进入结果分析108只。 

 

2.2  TUNEL 法 标 记 大 鼠 肺 组 织 细 胞 凋 亡 结 果  

TUNEL阳性细胞细胞核呈棕黄色颗粒状。见图1。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

试剂及仪器 来源 

肿瘤坏死因子 α试剂盒                                      

Caspase-3、Bax 和 Bcl-2 免疫组织化

学试剂盒                 

细胞凋亡原位检测(TUNEL)试剂盒                            

川芎嗪注射液(规格 40 mg/支)                           

HPIAS-1000医学彩色图像分析系统   

R & D公司 

武汉博士德生物公司 

 

Roche公司 

北京市永康药业有限公司 

武汉大学病理学教研室提供 

 

图 1  TUNEL法标记对照组，模型组和川芎嗪治疗组大鼠肺 

组织细胞凋亡结果(TUNEL，×400) 

Figure 1  Apoptosis of lung cells in rats (TUNEL, ×400) 

 

A：对照组大鼠肺组织细胞凋

亡数较少 

 

B：模型组大鼠肺组织细胞凋

亡数显著增多 

 

C：川芎嗪治疗组大鼠肺组织细胞凋亡数较模型组减少 

 
注：对照组：无特殊处理的正常大鼠；模型组：复制的急性胸部撞

击伤钝性肺挫伤模型；川芎嗪治疗组：在复制钝性肺挫伤模型后立

即腹腔注射川芎嗪 80 mg/kg 1次。 

 

凋亡指数(AI)=凋亡细胞数目/总细胞数目×100% 
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对照组仅见极少量细胞凋亡；模型组2 h及3 h凋亡

细胞数显著增多(P < 0.05)；川芎嗪治疗组同时间点凋

亡指数较模型组显著降低(P < 0.05)。各组肺组织细胞

凋亡指数比较见表1。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.3  大鼠肺组织病理观察  对照组肺组织结构完整、

清晰正常。胸部撞击2 h后模型组肺泡壁开始破坏，肺

间质及肺泡腔出现水肿、渗出、出血，粒细胞浸润；3 h

后模型组肺泡壁破坏更严重，肺间质及肺泡腔水肿、渗

出、出血及粒细胞浸润程度更深。川芎嗪治疗组损伤程

度较模型组轻，肺泡壁破坏减轻，间质肺泡腔内出血、

渗出及细胞浸润显著减少。见表2。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.4  大鼠肺血管通透性及肺水肿程度变化  较之于其

他组，模型组 Evans 蓝染料浓度胸部撞击2 h及3 h浓

度较高(P < 0.05)，此时肺水肿程度亦明显加重；川芎

嗪治疗组相对于同时间点模型组Evans 蓝染料浓度及

肺水肿的程度均明显减轻(P < 0.05)，肺微血管的渗透

性通过Evans 蓝染料溢出程度，肺水肿程度通过计算肺

组织的干湿比评价。见表3，4。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.5  大鼠肺组织Caspase-3、Bcl-2及Bax表达变化  对

照组Caspase-3、Bax和Bcl-2的表达均很弱；模型组2h

及3 h组三者的表达均明显增强(P < 0.05)，Bcl-2 /Bax

比值较之对照组显著下降(P < 0.05)；川芎嗪治疗组组

较之于模型组，Caspase-3显著降低 (P < 0.05)，

Bcl-2/Bax比值显著增高(P < 0.05)。见表5，6。 

 

2.6  大鼠肺血液中肿瘤坏死因子α水平变化  模型组

血液中肿瘤坏死因子α水平在创伤后1 h即显著增加   

(P < 0.05)，在创伤后2 h及3 h间急剧增加(P < 0.05)。

川芎嗪治疗组较之于模型组在各时间点肿瘤坏死因子α

水平均显著降低(P < 0.05)。见表7。 

表 1  对照组、模型组及川芎嗪治疗组不同时间大鼠肺组织细

胞凋亡指数比较 

Table 1  Comparison of apoptotic index in lung tissues                    

(x
_

±s, n=36, %) 

与对照组相比，
a
P < 0.05；与模型组相比，

b
P < 0.05。 

注：对照组为无特殊处理的正常大鼠；模型组复制急性胸部撞击伤钝性肺

挫伤模型；川芎嗪治疗组在复制钝性肺挫伤模型后立即腹腔注射川芎嗪  

80 mg/kg 1 次。模型组大鼠创伤后 2，3 h 肺组织细胞凋亡指数显著高于对

照组(P < 0 .05)，川芎嗪治疗组创伤后 2，3 h肺组织细胞凋亡指数较模型

组显著降低。 

 

组别 1 h 2 h 3 h 

 

对照组 

 

3.04±0.49 

 

2.97±0.56 

 

3.07±0.62 

模型组 4.12±0.17  5.83±0.83
a
  8.59±1.02

a
 

川芎嗪治疗组 3.48±0.15  3.47±0.62
b
  4.21±0.79

b
 

 

表 2  对照组、模型组及川芎嗪治疗组不同时间大鼠肺组织损

伤程度比较 

Table 2  Comparison of injury degree in lung tissues                    

(x
_

±s, n=36) 

与对照组相比，a
P < 0.05；与模型组相比，b

P < 0.05。 

注：对照组为无特殊处理的正常大鼠；模型组复制急性胸部撞击伤钝性肺

挫伤模型；川芎嗪治疗组在复制钝性肺挫伤模型后立即腹腔注射川芎嗪   

80 mg/kg 1 次。模型组大鼠创伤后 2，3 h 肺组织损伤程度显著高于对照组    

(P < 0.05)，川芎嗪治疗组创伤后 2，3 h 肺组织损伤程度较模型组显著降

低。 

 

组别 1 h 2 h 3 h 

 

对照组 

 

1.26±0.06 

 

1.28±0.10 

 

1.27±0.08 

模型组 2.53±0.16 3.06±0.11
a
 3.46±0.12

a
 

川芎嗪治疗组 1.58±0.07 1.68±0.11
b
 1.74±0.06

b
 

 

表 3  对照组、模型组及川芎嗪治疗组不同时间大鼠肺血管通

透性比较 

Table 3  Comparison of pulmonary microvascular permeability 

among control, model and ligustrazine groups                   

(x
_

±s, n=36, μg/g) 

与对照组相比，
a
P < 0.05；与模型组相比，

b
P < 0.05。 

注：对照组为无特殊处理的正常大鼠；模型组复制急性胸部撞击伤钝性肺

挫伤模型；川芎嗪治疗组在复制钝性肺挫伤模型后立即腹腔注射川芎嗪

80 mg/kg 1次。模型组大鼠创伤后 1，2，3 h 肺血管通透性显著高于对照

组(P <0 .05)，川芎嗪治疗组创伤后 1，2，3 h肺血管通透性较模型组显

著降低。 

 

组别 1 h 2 h 3 h 

 

对照组 

 

82.56±11.81 

 

83.83±12.76 

 

85.68±13.24 

模型组 128.64±13.53
a
 187.56±15.12

a
 225.56±11.35

a
 

川芎嗪治疗组 101.26±9.36
b
 112.32±10.54

b
 114.32±11.87

b
 

 

表 4  对照组、模型组及川芎嗪治疗组不同时间大鼠肺组织水

肿程比较 

Table 4  Comparison of severity of pulmonary edema among 

control, model and ligustrazine groups     

(x
_

±s, n=36，dry weight/wet weight)              

 

与对照组相比，
a
P < 0.05；与模型组相比，

b
P < 0.05。 

注：对照组为无特殊处理的正常大鼠；模型组复制急性胸部撞击伤钝性肺挫

伤模型；川芎嗪治疗组在复制钝性肺挫伤模型后立即腹腔注射川芎嗪    

80 mg/kg 1次。模型组大鼠创伤后 2，3 h肺组织水肿程度显著高于对照组

(P < 0.05)，川芎嗪治疗组创伤后 2，3 h 肺组织水肿程度较模型组显著降低。 

 

组别 1 h 2 h 3 h 

 

对照组 

 

2.36±0.15 

 

2. 32±0.11 

 

2.42±0.15 

模型组 2.89±0.17 4.74±0.22
a
 6.89±0.13

a
 

川芎嗪治疗组 2.52±0.21 3.12±0.19
b
 3.38±0.17

b
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3  讨论 

 

撞击伤作为交通事故中最常见的创伤类型，中国每

年因道路交通事故所致急症及致死患者剧增。钝性肺挫

伤是胸部撞击伤最常见的损伤，肺挫伤所致的呼吸功能

异常和继发性炎性反应过程在全身炎性反应综合征和

多器官功能障碍综合征的发生发展中占据重要地位
[1-2]
。

以往研究虽对于胸部撞击伤所致肺挫伤的损伤机制发

生发展过程以及炎症因子的作用方面取得了一定进展，

但由于其发病原因的多样化及致病机制的复杂性，其致

损伤的诸多因素以及之间的相互关系仍待诠释。 

 

细胞凋亡作为继发于损伤之后肺水肿形成的关键

机制。细胞凋亡是一种受包括基因在内的多因素调控的

程序性细胞死亡过程。细胞凋亡作为维持机体自身稳定

的一种重要机制广泛参与许多疾病的病理机制，具有重

要的生理、病理意义。作为凋亡调控的关键酶，Caspase 

家族和 Bcl-2 家族蛋白在凋亡过程中具有至关重要的作

用
[6-7]
，Caspase-3 作为下游的关键调控子，可以通过

凋亡触发诱导 Caspase 级联活化激活酶原，介导凋亡

级联反应。Bcl-2 可通过抗氧化效应和抑制氧自由基的

产生阻断细胞凋亡，Bax 通过与 Bcl-2 结合生成异二聚

体抵消 Bcl-2抗凋亡的作用。Bcl-2/Bax 的比值在细胞存

活还是凋亡的过程中，起着调控其进程的关键作用
[8]
。

细胞因子尤其是创伤早期的肿瘤坏死因子 α、白细胞介

素 1、白细胞介素 8在创伤形成及全身炎性反应综合征

的发生发展过程中的重要物质，作为早期肺损伤的的重

要递质，目前肿瘤坏死因子 α更被公认为具有多种重要

生物学活性的促炎症细胞因子
[9]
，肿瘤坏死因子 α 的释

放诱发产生白细胞介素和其他炎性细胞因子，导致肺内

中性粒细的扣押及脱颗粒，促进肺血管内皮细胞、肺泡

上皮细胞凋亡，加重毛细血管-肺泡损伤导致血管壁和

肺泡壁通透性增高，渗出增加，引起肺泡弥散功能下降

而参与胸部撞击所致钝性肺损伤的发病过程
[10]
。 

 

实验发现胸部撞击伤后相对应肺组织的肺损伤程

度及凋亡指数，Bcl-2的显著减少和 Caspase-3激活，

表明创伤诱导的细胞异常凋亡过程中，Caspase-3 表达

及其 Bcl-2/Bax 的比值与胸部撞击伤后肺组织细胞凋亡

的进展和严重程度呈正相关性关联，二者作为调控凋亡

进程的关键蛋白参与胸部撞击所致肺创伤凋亡过程的

变化。胸部撞击伤后 1h，肿瘤坏死因子 α 相对于对照

表 5  对照组、模型组及川芎嗪治疗组不同时间大鼠肺脏细胞

Caspase-3表达 

Table 5  Expression of Caspase-3 in lung cells of the control, 

model and ligustrazine groups           (x
_

±s, n=36)              

 

与对照组相比，
a
P < 0.05；与模型组相比，

b
P < 0.05。 

注：对照组为无特殊处理的正常大鼠；模型组复制急性胸部撞击伤钝性肺挫

伤模型；川芎嗪治疗组在复制钝性肺挫伤模型后立即腹腔注射川芎嗪    

80 mg/kg 1 次。模型组大鼠创伤后 2，3 h 肺脏细胞 Caspase-3表达显著高

于对照组(P < 0.05)，川芎嗪治疗组创伤后 2，3 h 肺脏细胞 Caspase-3 表

达较模型组显著降低。 

组别 1 h 2 h 3h 

 

对照组 

 

0.075±0.016 

 

0.071±0.013 

 

0.075±0.016 

模型组 0.080±0.014  0.101±0.012
a
  0.106±0.004

a
 

川芎嗪治疗组 0.079±0.012  0.085±0.011
b
  0.089±0.009

b
 

 

 

表 6  对照组、模型组及川芎嗪治疗组不同时间大鼠肺脏细胞

Bcl-2/Bax比值 

Table 6  Ratio of Bcl-2 to Bax in lung cells of the control, model 

and ligustrazine groups                (x
_

±s, n=36)              

 

与对照组相比，a
P < 0.05；与模型组相比，b

P < 0.05。 

注：对照组为无特殊处理的正常大鼠；模型组复制急性胸部撞击伤钝性肺挫

伤模型；川芎嗪治疗组在复制钝性肺挫伤模型后立即腹腔注射川芎嗪     

80 mg/kg 1 次。模型组大鼠创伤后 2，3 h 肺脏细胞 Bcl-2/Bax 比值显著低

于对照组(P < 0.05)，川芎嗪治疗组创伤后 2，3 h 肺脏细胞 Bcl-2/Bax 比值

较模型组显著增高。 

 

组别 1 h 2 h 3h 

 

对照组 

 

1.148±0.041 

 

1.135±0.052 

 

1.368±0.023 

模型组 1.043±0.019 0.667±0.026
a
 0.716±0.018

a
 

川芎嗪治疗组 1.033±0.023 0.906±0.052
b
 1.292±0.033

b
 

 

表 7  对照组、模型组及川芎嗪治疗组不同时间大鼠血液中肿

瘤坏死因子 α 水平变化 

Table 7  Change of blood tumor necrosis factor-α levels in the 

control, model and ligustrazine groups                 

(x
_

±s, n=36, ng/L)              

 

与对照组相比，a
P < 0.05；与模型组相比，b

P < 0.05。 

注：对照组为无特殊处理的正常大鼠；模型组复制急性胸部撞击伤钝性肺挫

伤模型；川芎嗪治疗组在复制钝性肺挫伤模型后立即腹腔注射川芎嗪    

80 mg/kg 1 次。模型组大鼠创伤后，1，2，3 h血中肿瘤坏死因子 α 水平

显著高于对照组(P < 0.05)，川芎嗪治疗组创伤后，1，2，3 h血中肿瘤坏

死因子 α 水平较模型组显著降低。 

 

组别 1 h 2 h 3 h 

 

对照组 

 

137.5±38.9 

 

129.5±45.6 

 

134.5±39.1 

模型组  247.8±61.4
a
 368.3±47.5

a
  382.3±52.5

a
 

川芎嗪治疗组  165.0±57.9
b
 276.7±43.8

b
  265.0±57.9

b
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组剧增，而肺损伤程度，凋亡指数及其对应的

Caspase-3 表达及其 Bcl-2/Bax 的比值在胸部撞击伤后

2h 才发生显著改变，暗示肿瘤坏死因子 α 可能通过是

异常凋亡的始发因素。 

 

川芎嗪作为一种从伞形科蒿本属植物川芎根茎中

提取分离的生物碱单体。既往研究表明川芎嗪能抑制机

体过度炎症反应
[3-4]
，抑制自由基产生、提高内源性超氧

化物歧化酶活性、清除氧自由基，同时具有保护血管内

皮细胞的稳定、维持细胞膜及线粒体膜结构和功能、改

善微循环和抑制血小板聚集等作用等多种生物学作用。

实验结果表明应用川芎嗪后，撞击后 1 h肿瘤坏死因子

α表达水平显著降低，撞击后 2 h及 3 h肿瘤坏死因子 α

表达水平显著降低，肺损伤程度和肺组织异常凋亡均显

著减轻，伴随着 Caspase-3的低表达和 Bcl-2/Bax 的比

值显著增加。结合既往研究川芎嗪抑制钝性肺挫伤急性

期细胞凋亡的可能机制包括
[3-4,11-12]

：①抑制氧自由基产

生。使其直接损伤 DNA 或攻击蛋白质使许多具有酶活

性的蛋白质功能丧失的作用减退而抑制细胞凋亡。②抑

制大量的细胞因子和炎症递质的释放。 创伤促使大量

的细胞因子和炎症递质如肿瘤坏死因子 α、白细胞介素

6、白细胞介素 8、肿瘤生长因子等释放，同时加重全身

炎症反应和细胞凋亡。③抑制胞内钙超载。损伤期间诸

多因素造成细胞内钙离子超载，其后激活钙离子依赖性

的核酸内切酶，从而使双链 DNA 在核小体 Linker 部位

裂解，形成 DNA碎块。同时，钙超载可激活蛋白酶 C，

令其转移到细胞膜使 G-蛋白磷酸化，G-蛋白减少，胞

内 CAMP 增加而导致细胞凋亡。④保护线粒体功能。

防止由于线粒体功能改变而诱导凋亡的发生。 

 

综合模型组的结果，可推断川芎嗪可以减轻胸部撞

击所致肺挫伤的程度和细胞异常凋亡的发生，其机制可

能通过抑制肿瘤坏死因子α表达，继而下调Caspase-3

的表达并增加Bcl-2/Bax的比值，达到降低胸部撞击所致

肺组织急性期的异常凋亡，最终减轻胸部撞击所致急性

期肺挫伤。 
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