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黄芩清热除痹胶囊含药血清对强直性脊柱炎患者
外周血单核细胞氧化应激的影响

黄 旦1 刘 健1 万 磊1 方妍妍2 龙 琰1

摘要  目的 探讨黄芩清热除痹胶囊（HQC）含药血清对强直性脊柱炎（AS）患者外周血单核细

胞（PBMCs）氧化应激的影响。方法 将 40 只大鼠按随机数字表法分为 HQC 低、中、高剂量组，空

白组、阴性组（生理盐水），其中 HQC 低、中、高 3 组大鼠连续给药 7 天处死取血清；采用四甲基偶氮

唑盐（MTT）法检测 HQC 含药血清对 PBMCs 增殖的影响；将 PBMCs 分为正常组、模型组、HQC 组、

腺苷酸活化蛋白激酶（AMPK）抑制剂（Compound C）组、HQC 含药血清 +Compound C 组；采用酶

联免疫吸附法（ELISA）检测超氧化物歧化酶（SOD）、丙二醇（MDA）、脂质过氧化产物（LPO）、总

抗氧化能力（TAOC）的表达；采用实时荧光定量聚合酶链反应（RT-PCR）及蛋白免疫印迹（Western 
Blot）检测 AMPK/ 叉头转录因子 O3a（FOXO3a）/ 锰超氧化物歧化酶（MnSOD）信号通路相关基

因及蛋白的表达。结果 中剂量 HQC 含药血清具有显著抑制 PBMCs 增殖的作用，确定其最佳作用时

间为 24 h。与正常组比较，模型组 MDA、LPO 明显升高，SOD、TAOC 明显降低（P<0.01）；与模

型组比较，HQC、HQC+Compound C 组 MDA、LPO 明显降低，SOD、TAOC 明显升高（P<0.01），

Compound C 组 MDA、LPO 明 显 升 高，SOD、TAOC 明 显 降 低（P<0.01）；与 Compound C 组 比

较，HQC+Compound C 组 MDA、LPO 明显降低，SOD、TAOC 明显升高（P<0.01）；与正常组比较，

模 型 组 AMPK、FOXO3a、MnSOD mRNA 及 AMPK、p-AMPK、FOXO3a、p-FOXO3a、MnSOD
蛋白表达水平明显降低（P<0.01）；与模型组比较，HQC 组 AMPK、FOXO3a、MnSOD mRNA 及

AMPK、p-AMPK、FOXO3a、p-FOXO3a、MnSOD 蛋白表达水平明显升高（P<0.01），Compound 
C 组 AMPK、FOXO3a、MnSOD mRNA 及 AMPK、p-AMPK、FOXO3a、p-FOXO3a、MnSOD 蛋

白表达水平明显降低（P<0.05，P<0.01）；与 Compound C 组比较，HQC+Compound C 组 AMPK、

FOXO3a、MnSOD mRNA 及 AMPK、p-AMPK、FOXO3a、p-FOXO3a、MnSOD 蛋白表达水平明显

升高（P<0.01）。结论 HQC 含药血清能通过活化 AMPK、FOXO3a、MnSOD 信号通路，改善 AS 患

者 PBMCs 氧化应激。
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Patients with Ankylosing Spondylitis HUANG Dan1， LIU Jian1， WAN Lei1， FANG Yan-yan2， and LONG 
Yan1 1 Department of Rheumatology， First Affiliated Hospital， Anhui University of Chinese Medicine， 
Hefei （230031）； 2 Department of Clinical Data Center， First Affiliated Hospital， Anhui University of 
Chinese Medicine， Hefei （230031）

ABSTRACT Objective To observe the effects of Huangqin Qingre Chubi Capsule （HQC） containing 
serum on oxidative stress in peripheral blood mononuclear cells （PBMCs） of patients with ankylosing spondylitis 
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强直性脊柱炎（ankylosing spondylitis，AS）是

一种严重威胁人类健康的免疫炎症性疾病，具有慢

性、进展性、难治性的特点，疾病发展至中后期，会

出现脊柱和骶髂关节的融合，导致脊柱活动性降低 [1]。 
我国 AS 患病率约为 0.3%，该病通常出现在生命的

第 3 个 10 年，男性患病率较高 [2]。该病具体的发

病原因不详，目前尚无特效药可治愈。目前已有研

究证实肿瘤坏死因子、IL-17 抑制剂有效，但因其

治疗靶点 / 通路相对单一，AS 患者又具有较强异质

性，所以仍有一部分患者通过上述治疗手段无法得

到很好的缓解 [3]。相关研究发现，AS 患者存在明

显的氧化应激损伤，表现为抗氧化酶活性的显著降

低，氧自由基显著升高，存在明显过氧化状态 [4]，

且疾病活动高的患者氧化应激明显升高 [5]。本课题

组前期临床观察发现湿热型 AS 患者外周血中总抗

氧化能力（total antioxidant capacity，TAOC）、超

氧化物歧化酶（superoxide dismutase，SOD）水

平 明 显 降 低， 丙 二 醇（malondialdehyde，MDA）、

脂 质 过 氧 化 产 物（lipid peroxidation，LPO） 明 显

升高，湿热型 AS 患者存在氧化应激状态，且其与

患者病情活动有一定的关联 [6]，黄芩清热除痹胶囊

（Huangqin Qingre Chubi Capsule，HQC） 能 够

显著升高 TAOC、SOD 水平，降低 MDA、LPO 水

平，减轻氧化损伤，改善患者临床症状 [7]。本实验

在前期临床观察基础上，通过观察 HQC 含药血清能

否改善 AS 患者外周血单核细胞（peripheral blood 
mononuclear cells，PBMCs） 氧 化 损 伤， 以 及 这

种抗氧化效应是否涉及腺苷酸活化蛋白激酶（AMP-
activated protein kinase，AMPK）、 叉 头 转 录 因

子 O3a（fork head class box O3a，FOXO3a）、

锰 超 氧 化 物 岐 化 酶（manganese superoxide 
dismutase，MnSOD）信号通路，以寻求 HQC 抗

氧化作用的细胞学机制，为其临床上治疗 AS 提供

实验依据。

（AS）．Methods Forty rats were divided into low， middle， and high dose HQC groups， blank control group， 
and normal saline group. After 7 successive days of intragastric administration， serum was taken from mice in 
low， middle， and high HQC dose groups．Methyl thiazolyl tetrazolium（MTT） assay was used to detect the 
effects of HQC containing serums on the proliferation of PBMCs. The cultured PBMCs were divided into the normal 
group， model group， HQC group， Compound C group， Compound C+HQC containing serum group. Contents of 
superoxide dismutase （SOD）， total antioxidant capacity （TAOC）， malondialdehyde （MDA）， lipid peroxide （LPO） 
were detected using ELISA. mRNA and protein expressions of AMPK-FOXO3a-MnSOD were detected using real-
time fluorescence quantitative polymerase chain reaction (RT-PCR) and Western Blot. Results The proliferation 
of PBMCs was significantly inhibited by middle dose HQC containing serum， and the optimal effect was achieved 
at 24 h treatment. Compared with the normal group， contents of MDA and LPO significantly increased， activities of 
SOD and TAOC significantly decreased in the model group （P<0.01）. Compared with the model group， contents 
of MDA and LPO significantly decreased， activities of SOD and TAOC significantly increased in the HQC group 
and Compound C+HQC containing serum group （P<0.01）. Contents of MDA and LPO significantly increased， 
activities of SOD and TAOC significantly decreased in Compound C group （P<0.01）. Compared with Compound 
C group， contents of MDA and LPO significantly decreased， activities of SOD and TAOC significantly increased 
in Compound C+HQC containing serum group （P<0.01）. Compared with the normal group， mRNA expressions 
of AMPK， FOXO3a， MnSOD， and protein expressions of AMPK、p-AMPK， FOXO3a， p-FOXO3a， MnSOD 
significantly decreased in model group （P<0.01）. Compared with the model group， mRNA expressions of AMPK， 
FOXO3a， MnSOD， and protein expressions of AMPK， p-AMPK， FOXO3a， p-FOXO3a， MnSOD significantly 
increased in HQC group （P<0.01）； mRNA expressions of AMPK， FOXO3a， MnSOD， and protein expressions 
of AMPK， p-AMPK， FOXO3a， p-FOXO3a， MnSOD significantly decreased in Compound C group（P<0.05，

P<0.01）. Compared with Compound C group， mRNA expressions of AMPK， FOXO3a， MnSOD， and protein 
expressions of AMPK， p-AMPK， FOXO3a， p-FOXO3a， MnSOD significantly increased in Compound C+HQC 
containing serum group （P<0.01）. Conclusion HQC containing serum improved oxidative stress in PBMCs of 
AS patients possibly by activating AMPK-FOXO3a-MnSOD signaling pathways.

KEYWORDS Huangqin Qingre Chubi Capsule；drug containing serum； peripheral blood mononuclear cell； 
oxidative stress
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材料与方法

1 动物及细胞 清洁级 4~5 月龄，雄性 SD 大

鼠，购于安徽省实验动物中心 [许可证号：SCXK（皖）

2017-001]， 体 重（220±20）g。AS 患 者 PBMCs
来源于安徽中医药大学第一附属医院就诊的诊断明确

的 AS 患者，符合 1984 年美国风湿病协会提出的 AS
诊断标准 [8]；健康人 PBMCs 来源于安徽中医药大学

第一附属医院健康管理中心，且未患 AS 及其他自身

免疫性疾病。本研究方案经安徽中医药大学第一附属

医院伦理学委员会批准（No.2015AH-20）。

2 药物 HQC 由安徽中医药大学第一附属医院

制剂室生产，专利号：ZL201110095718. X。主要成

分为薏苡仁、黄芩、栀子、威灵仙、桃仁，每粒胶囊

含生药浸出物 0.4 g。

3 试 剂 及 仪 器 DMEM 培 养 基（NZD1131，

Hyclone 公司）；胎牛血清（货号：20170403，浙江

天杭生物公司）；DMSO（货号：D8370，北京索莱

宝公司）；单核细胞分离液（货号：20180509，天

津市灏洋生物科技公司）；逆转录试剂盒（货号：

00340489，美国赛默飞世尔科技公司）；Trizol 试剂

盒（货号：15596026，美国 Life Technogies 公司）； 
QuantiNova SyBr Green PCR kit（ 货 号：208054，

德 国 Qiagen 公 司 ）；山 羊 抗 小 鼠 IgG（ 货 号：

ZB2305， 北 京 中 杉 生 物 技 术 公 司 ）；山 羊 抗 兔

IgG（ 货 号：ZB2301， 北 京 中 杉 生 物 技 术 公 司 ）；

β-actin（TA-09，北京中杉生物技术公司）；AMPK
（ab32047）、p-AMPK（ab92701）均为英国 Abcam
公 司；p-FOXO3a（BS4713）、FOXO3a（BS3574）

均 为 美 国 Bioworld 公 司；MnSOD（bs-1080R， 北

京 博 奥 森 生 物 技 术 有 限 公 司 ）；SOD 试 剂 盒（ 货

号：20171116）、MDA 试 剂 盒（ 货 号：20171118）、

LPO 试剂盒（货号：20171128）、TAOC 试剂盒（货

号：201711222）均为北京安迪华泰生物科技有限公

司。高速台式冷冻离心机（Centrifuge 5417R，德国

Eppendorf）；酶标仪（Spectra Max MZe，美国 MD
公司）；自动制冰机（AF-10，意大利 SCOTSMAN
公司）；实时荧光定量 PCR 仪（PIKOREAL 96，美

国赛默飞世尔科技公司）；电泳仪（EPS 300 型，上

海天能科技有限公司）。 
4 方法

4.1 含药血清的制备 将 40 只 SD 大鼠按随机

数字表法分为 5 组，空白组、阴性组、HQC 高剂量

组（临床给药剂量的 2 倍）、中剂量组（等量临床给

药剂量）、低剂量组（临床给药剂量的 0.5 倍），每组

8 只，采用经人 - 大鼠体表面积比值折算成相当于人

临床等效用量为每天 378 mg/kg 为基础给药剂量 [9]， 
生理盐水组灌服同体积的生理盐水。每天灌胃 2 次。

连续给药 7 天，末次给药 1 h 后，腹主动脉取血， 
3 000 r/min 离心 10 min，取血清，56 ℃水浴 30 min
灭活，过 0.22 μm 的滤膜，-80 ℃保存备用。

4.2 细胞培养、分组 采用 Ficoll 密度梯度离

心法分离 AS 患者 PBMCs，在培养基中于 37 ℃，5% 
CO2 恒温孵箱中培养，细胞生长密度达到 80% 左右

收集。将细胞分为正常组（N 组）：健康人 PBMCs；

模 型 组（M 组 ）：AS 患 者 PBMCs；HQC 组：AS 患

者 PBMCs+HQC（最佳浓度）含药血清；Compound 
C 组：AS 患者 PBMCs 加 AMPK 阻断剂（Compound 
C）；HQC+Compound C 组：AS 患者 PBMCs+HQC

（最佳浓度）含药血清 +Compound C。

4.3 四甲基偶氮唑盐（methyl thiazolyl tetrazolium， 
MTT）比色法 PBMCs 以 1×105 个 /mL 密度接种

于 96 孔板中，每孔 200 mL，37 ℃、5%CO2 培养

箱培养 24 h，加入不同浓度 HQC 含药血清。并设空

白组 6 孔（无细胞及血清，只加培养基）和阴性对照

组 6 孔（加细胞及培养基不加血清）。孵育 24 h 后，

每孔加 20 μL MTT 溶液，孵育 4 h，小心吸弃溶液，

每孔中加入 150 μL DMSO，振荡 10 min。酶标仪

测定 OD 值，记录结果，重复 3 次。计算公式为：抑

制率（%）=（OD 阴性对照组－ OD 实验组）/（OD
阴性对照组－ OD 空白对照组）×100%。

4.4 ELISA 检测氧化应激相关指标 取培养上

清液，运用 ELISA 试剂盒检测 SOD、MDA、LPO、

TAOC，具体操作按说明书进行。

4.5 采 用 实 时 荧 光 定 量 聚 合 酶 链 反 应（real-
time fluorescence quantitative  polymerase chain 
reaction，RT-PCR）检测 AMPK、FOXO3a、MnSOD  
mRNA 表达 基因序列由 Invitrogen 公司提供并由

Primer 5 软件设计并分析引物（表 1）。采用 Trizol
法提取 RNA，反转录合成 cDNA。主要有反转录产物、

正向及反向引物、SYBR Green 染料依次为 2、1、1、

10μL，且 DEPC 水需增加到 20μL。具体的反应条

件为：95 ℃ 2 min；95 ℃ 5 s；60 ℃ 10 s；40 循环。

研究运用相对量化分析方法，采用指标为： 2- △△ Ct。 
4.6 采用蛋白免疫印迹（Western Blot）检测

AMPK、FOXO3a、MnSOD 相关蛋白表达 提取蛋白，

按照 1：4 的配比，加入 5 倍 SDS-PAGE。沸水加热

10 min 后，经电泳分离、转膜后加入脱脂奶粉，封
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闭 2 h。参考一抗的说明书，用一抗稀释液进行稀释

（AMPK 为兔抗 1：2 000；p-AMPK 为兔抗 1：1 000；

FOXO3a 为兔抗 1：500；p-FOXO3a 为兔抗 1：500；

MnSOD 为兔抗 1：300），慢慢摇动孵育，添加 PBST
进行洗涤。根据对应的比例 1：10 000（p-FOXO3a、

FOXO3a）；1：2 000（AMPK、p-AMPK）；1：5 000
（MnSOD）用二抗稀释液稀释辣根过氧化物酶标记的

二抗。使用 ECL 发光试剂盒检测，分析吸光度值。

4.7 统计学方法 采用 SPSS 23.0 软件进行统

计学处理，计量资料以 x–±s 表示，多组比较采用随

机区组设计的单因素方差分析，组间两两比较采用

LSD-t 检验，P<0.05 为差异有统计学意义。

结  果

1 各组 PBMCs 抑制率比较（表 2） 与空白组

比较，HQC 低、中、高剂量组细胞生长受到明显抑

制（P<0.01）。在给药 24 h，中剂量 HQC 含药血清

细胞抑制率达到 50%，随着含药血清浓度的增加，

抑制率增长不明显，因此本研究采用给药 24 h，中

剂量 HQC 含药血清为后续实验的给药方法。

（P<0.01），Compound C 组 MDA、LPO 明 显 升 高，

SOD、TAOC 明显降低（P<0.01）；与 Compound C
组比较，HQC+Compound C 组 MDA、LPO 明显降低，

SOD、TAOC 明显升高（P<0.01）。

3 各组 PBMCs 中 AMPK、FOXO3a、MnSOD 
mRNA 表 达 水 平 比 较（ 表 4） 与 N 组 比 较，M 组

AMPK、FOXO3a、MnSOD mRNA 表 达 水 平 明 显

降 低（P<0.01）； 与 M 组 比 较，HQC 组 AMPK、

FOXO3a、MnSOD mRNA 明 显 升 高（P<0.01），

Compound C 组 AMPK、FOXO3a、MnSOD mRNA
明显降低（P<0.05，P<0.01）。与 Compound C 比较，

HQC+Compound C 组 AMPK、FOXO3a、MnSOD 
mRNA 明显升高（P<0.01）。

4 各 组 PBMCs 中 AMPK、FOXO3a、MnSOD
蛋白表达水平比较（图 1，表 5） 与 N 组比较，M 组

AMPK、p-AMPK、FOXO3a、p-FOXO3a、MnSOD
蛋 白 表 达 水 平 明 显 降 低（P<0.01）；与 M 组 比 较，

HQC 组 AMPK、p-AMPK、FOXO3a、p-FOXO3a、

MnSOD 蛋白水平明显升高（P<0.01），Compound 
C 组 AMPK、AMPK、FOXO3a、p-FOXO3a、

MnSOD 蛋 白 水 平 明 显 降 低（P<0.05，P<0.01）；

与 Compound C 组 比 较，HQC+Compound C 组

AMPK、p-AMPK、FOXO3a、p-FOXO3a、MnSOD
蛋白水平明显升高（P<0.01）。

讨  论

AS 是一种难治性、进展性的风湿免疫性疾病，

近年来的研究表明，免疫和氧化应激因素可能是其发

病机制之一 [10]。SOD、TAOC 是主要的氧化应激生物

标志物，SOD 可通过歧化作用消除生物细胞中的超

氧自由基，产生 H2O2 和 O2，而 H2O2 可能被 CAT 催

化产生 H2O 和 O2，从而降低自由基对机体的毒性 [11]。 
MDA、LPO 是脂质过氧化产物，反应氧化损伤的程

度 [12]。AMPK 参与机体的许多代谢及炎症反应，是

存在于真核细胞内重要的能量感受器和调节器，对

能量调节有着极其重要的作用，在炎性介质的刺激

下 AMPK 的磷酸化水平降低，进而影响生物学功能

的正常发挥 [13]。AMPK 对细胞内的能量代谢具有高

度感应能力 [14]，其活化能够降低一氧化氮合成酶的

表达水平，从而降低活性氧的积累，对抵抗机体的

氧化、炎症反应有重要作用 [15]，细胞内 AMPK 蛋白

的激活减少导致 SOD 的下降，MDA 水平的升高 [16]。 
FOXO3a 参与机体的一系列生理病理活动，如：能

量代谢、细胞凋亡、氧化应激等 [17, 18]。机体在外界

表 1 引物序列及扩增长度

基因 引物序列（5’→ 3’） 长度 (bp) 

β-actin 上游 GGGAAATCGTGCGTGACATTAAGG 180

下游 CAGGAAGGAAGGCTGGAAGAGTG

AMPK 上游 CCTGCTTGATGCACACATGA 147

下游 TCTGGGCCTGCATACAATCT

FOXO3a 上游 CGTGCCTTGTCGAATTCTGT 107

下游 AGGGTTTGCATAGACTGGCT 

MnSOD 上游 AAGCGGTGTGTGTATGTGTG 176

下游 TCCACCTTGCCCGTCTATTT 

表 2 各组 PBMCs 抑制率比较  （x–±s ）
组别 n 抑制率（%）

12 h 24 h 48 h

空白 6   0.00±0.00  0.00±0.00  0.00±0.00

阴性 6  -1.22±0.10 -1.34±0.08 -1.46±0.04

HQC 低剂量 6   6.03±0.09 △ 11.75±0.08 18.63±0.08 △

HQC 中剂量 6 36.02±0.08 △ 50.32±0.07 51.91±0.07

HQC 高剂量 6 38.68±0.05 △ 58.88±0.06 61.02±0.07

注：与空白组比较， P<0.01；与本组 24 h 比较，△P<0.01

2 各组 PBMCs 中 MDA、LPO、SOD、及 TAOC 
水 平 比 较（ 表 3） 与 N 组 比 较，M 组 PBMCs 中

MDA、LPO 明 显 升 高，SOD、TAOC 明 显 降 低

（P<0.01）；与 M 组 比 较，HQC、HQC+Compound 
C 组 MDA、LPO 明显降低，SOD、TAOC 明显升高
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FOXO3a-MnSOD 信号通路的下调密切相关。

基于 AS 活动期“脾虚湿热、痰瘀痹阻”基本病

机研制的具有清热化湿、健脾通络作用的中药 HQC，

临床疗效显著 [7]。方中黄芩、栀子为君药，清热燥

湿，泻火解毒以除湿、热之标实。现代药理研究发现

黄芩中活性最强的黄酮类化合物黄芩苷和黄芩素均能

通过调节 AMPK 发挥抗炎抗氧化作用 [21-23]。栀子苷

及其代谢产物京尼平均能激活 AMPK 信号通路，在

糖尿病肾病、肝病及心肌损伤等疾病中发挥抗氧化

应激作用 [24, 25]。威灵仙祛风湿；桃仁活血化瘀，清除

过多的氧自由基，这与 AS 病程中中医学风湿瘀阻理

论相符；薏苡仁健脾化湿清热通络以治脾虚之本，提

高机体抗氧化能力，有研究显示薏苡仁多糖能够增

强 SOD 活力，清除体内 LPO，对抗糖代谢衰老，薏

苡仁油可通过 FOXO 转录因子同系物 DAF-16 调控

下游靶基因 [26]。本研究以 AS 患者 PBMCs 为研究对

象，以 HQC 含药血清干预，发现 HQC 含药血清能

提高 AMPK-FOXO3a-MnSOD 信号通路中相关基因

及蛋白的表达，提高 TAOC、SOD 抗氧化酶的表达，

抑制 PBMCs 中 MDA、LPO 等氧自由基的生成。同

时，抑制剂 Compound C 组中加入 HQC 含药血清后，

各种因素刺激过程中，体内外活性氧造成的氧化应

激损伤会激活 FOXO3a 转录产生抗氧化酶以减轻氧

化应激。MnSOD 是一种重要的内源性抗氧化蛋白，

是 SOD 其中的一种类型，属于金属抗氧化酶。激活

AMPK 能够诱导 FOXO3a 发生磷酸化并从细胞质转

移到细胞核，调节下游基因 MnSOD 表达而发挥抗氧

化作用 [19, 20]，氧化应激指标水平的紊乱又与 AMPK-

表 3 各组 PBMCs 中 MDA、LPO、SOD、TAOC 水平比较  （ng/L ， x–±s ）
组别 n MDA LPO SOD TAOC

N 6 1.75±0.10 142.02±5.49 157.34±10.47 5.94±0.24

M 6 4.24±0.16 480.86±20.53   99.86±5.99 2.57±0.16

HQC 6 2.79±0.09 △ 296.29±16.91 △ 129.86±4.33 △ 4.29±0.25 △

Compound C 6 5.32±0.13 △ 538.47±15.68 △   69.02±7.48 △ 1.32±0.10 △

HQC+Compound C 6 3.77±0.18 △▲ 436.03±15.69 △▲ 107.55±2.70 △▲ 3.35±0.28 △▲

  注：与 N 组比较， P<0.01；与 M 组比较，△P<0.01；与 Compound C 组比较，▲P<0.01

表 4 各组 PBMCs 中 AMPK、FOXO3a、MnSOD mRNA 表达水平比较 （x–±s ）
组别 n AMPK FOXO3a MnSOD

N 6 1.00±0.12 1.01±0.13 1.01±0.14

M 6 0.22±0.04 0.68±0.09 0.64±0.08

HQC 6 0.42±0.08 △△ 0.88±0.12 △△ 0.90±0.08 △△

Compound C 6 0.11±0.03 △ 0.49±0.04 △△ 0.42±0.07 △△

HQC+Compound C 6 0.28±0.04 ▲ 0.75±0.08 ▲ 0.75±0.08 ▲

  注：与 N 组比较， P<0.01；与 M 组比较，△P<0.05，△△P<0.01；与 Compound C 组比较，▲P<0.01

表 5 各组 PBMCs 中 AMPK、FOXO3a、MnSOD 蛋白表达比较 （x–±s ）
组别 n AMPK p-AMPK FOXO3a p-FOXO3a MnSOD

N 6 1.16±0.02 1.02±0.05 1.15±0.02 0.99±0.04 1.18±0.04

M 6 0.63±0.05 0.60±0.06 0.69±0.03 0.53±0.05 0.67±0.05

HQC 6 0.96±0.09 △△ 0.90±0.08 △△ 0.93±0.06 △△ 0.77±0.04 △△ 1.03±0.06 △△

Compound C 6 0.44±0.08 △ 0.43±0.03 △ 0.44±0.02 △△ 0.40±0.03 △△ 0.55±0.03 △△

HQC+Compound C 6 0.72±0.05 ▲ 0.69±0.09 ▲ 0.81±0.05 ▲ 0.62±0.07 ▲ 0.88±0.05 ▲

  注：与 N 组比较， P<0.01；与 M 组比较，△P<0.05，△△P<0.01；与 Compound C 组比较，▲P<0.01

  注：1 为 N 组；2 为 M 组；3 为 Compound C 组；4 为 HQC+ 

Compound C 组；5 为 HQC 组

图 1 各组 PBMCs 中 AMPK、FOXO3a、

MnSOD 蛋白表达电泳图
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AMPK-FOXO3a-MnSOD 信号通路中相关基因及蛋

白表达都较单纯抑制剂组明显升高，且 TAOC、SOD
表 达 明 显 升 高，MDA、LPO 含 量 明 显 降 低， 说 明

HQC 含药血清能通过活化 AMPK-FOXO3a-MnSOD
信号通路，改善 PBMCs 氧化应激。然而 HQC 作为

中药复方通过多靶点多机制发挥药理学作用，本研

究的结果只能说明 HQC 发挥抑制 PBMC 氧化应激

的作用可能与 AMPK-FOXO3a-MnSOD 信号通路有

关，而 HQC 中具体哪些活性成分直接靶向 AMPK-
FOXO3a-MnSOD 信号通路或者有其他抗氧化应激的

机制则需要进一步的研究。

利益冲突：无。
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