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也摘要页 目的 研究疏肝平喘方抑制 Sirtuin6渊Sirt6冤表达对哮喘小鼠辅助性 T细胞 17渊Th17冤细胞和调节性 T 细胞渊Treg冤平衡的

影响遥 方法 雄性 BALB/c 小鼠随机分为对照组尧模型组渊哮喘造模冤尧疏肝平喘组渊哮喘造模+5.33 g/mL 疏肝平喘方灌胃冤尧地塞

米松组渊哮喘造模+0.075 mg/mL地塞米松灌胃冤遥 治疗 1 周后袁通过 HE 染色和 Masson 染色观察肺组织病理改变及胶原沉积袁采用

整体体积描记法检测气道 Penh 值袁ELISA 检测血清和肺组织中白细胞介素 渊IL冤-17尧IL-10 的水平袁 免疫组化染色检测肺组织中

Sirt6的积分光密度渊IOD冤值袁Western blot检测肺组织 Sirt6尧视黄酸相关孤儿受体 酌t渊ROR酌t冤尧叉头框蛋白 P3渊FoxP3冤的蛋白表达水

平遥 结果 与对照组比较袁模型组的肺组织可见肺泡壁增厚尧平滑肌细胞增生尧炎症细胞浸润等病理改变袁胶原堆积增多曰气道 Penh
值尧血清及肺组织 IL-17水平尧肺组织中 Sirt6 的 IOD值尧肺组织 Sirt6 及 ROR酌t的蛋白表达水平升高渊P<0.05冤袁血清及肺组织 IL-10
水平尧肺组织 FoxP3 表达水平降低渊P<0.05冤遥 与模型组比较袁疏肝平喘组和地塞米松组的肺组织病理改变减轻尧胶原沉积减少曰气道

Penh 值尧血清及肺组织 IL-17 水平尧肺组织 Sirt6 的 IOD 值尧肺组织 Sirt6 及 ROR酌t 的蛋白表达水平降低渊P<0.05冤袁血清及肺组织

IL-10 水平尧肺组织 FoxP3 表达水平升高渊P<0.05冤遥 结论 疏肝平喘方可改善哮喘小鼠的气道功能尧肺组织病理改变尧胶原堆积及

Th17/Treg 失衡袁抑制 Sirt6表达是疏肝平喘方发挥上述改善作用的可能机制遥
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Effects of Shugan Pingchuan Formula on the Th17/Treg balance in
asthmatic mice by inhibiting Sirt6 expression

LI Keyun, SHEN Juan, LIU Yazun*
Department of Pediatrics, Shanghai Municipal Hospital of Traditional Chinese Medicine Affiliated to Shanghai University of

Traditional Chinese Medicine, Shanghai 201801, China

也粤遭泽贼则葬糟贼页 Objective To investigate the effects of the Shugan Pingchuan Formula (SGPCF) on the balance of helper T
cell 17 (Th17) and regulatory T cell (Treg) in asthmatic mice by inhibiting the expression of Sirtuin6 (Sirt6). Methods Male
BALB/c mice were randomly divided into control group, asthma model group (asthma modeling), SGPCF group (asthma modeling+
5.33 g/mL SGPCF by intragastric administration), and dexamethasone group (asthma modeling+0.075 mg/mL dexamethasone by
intragastric administration). After one week of treatment, the pathological changes of lung tissue and collagen deposition were
observed by HE staining and Masson staining, respectively. The Penh value of the airway was checked by total volume
tracing. The levels of interleukin (IL)-17 and IL-10 in serum and lung tissue were measured by ELISA. The integral optical
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density (IOD) value of Sirt6 in lung tissue was determined by immunohistochemical staining. The protein expression levels of
Sirt6, retinoic acid receptor-related orphan receptor 酌t (ROR酌t), and forkhead box protein P3 (FoxP3) in lung tissue were assessed
by Western blot. Results Compared with the control group, the asthma model group showed pathological changes in lung
tissue, including alveolar wall thickening, proliferation of smooth muscle cells, inflammatory cell infiltration, and increased
collagen deposition. The airway Penh value, IL-17 levels in serum and lung tissue, IOD value of Sirt6 in lung tissue, and the
protein expression levels of Sirt6 and ROR酌t were significantly increased (P<0.05). IL-10 levels in serum and lung tissue, as
well as FoxP3 expression in lung tissue, were significantly decreased (P<0.05). Compared with the asthma model group, both
the SGPCF and the dexamethasone groups exhibited alleviated lung pathological changes and reduced collagen deposition. The
airway Penh value, IL-17 levels in serum and lung tissue, IOD value of Sirt6, and protein expression levels of Sirt6 and
ROR酌t in lung tissue were significantly decreased (P<0.05). IL-10 levels in serum and lung tissue, as well as the expression
level of FoxP3 in lung tissue were significantly increased (P<0.05). Conclusion The SGPCF can improve airway function, and
alleviate pathological changes, collagen deposition, and Th17/Treg imbalance in lung tissue of asthmatic mice. Downregulation
of Sirt6 expression is the possible mechanism by which the SGPCF exerts the above effects.

也运藻赠憎燥则凿泽页 asthma; Shugan Pingchuan Formula; Sirt6; helper T cell 17; regulatory T cell

支气管哮喘是一种以气道反应性增高和炎症反

应激活为特征的慢性异质性疾病袁具有反复发作尧久
治不愈的特点袁患者会出现气道重塑及功能受损[1]遥
辅助性 T 细胞 17渊helper T cell 17, Th17冤细胞和调

节性 T 细胞渊regulatory T cell, Treg冤失衡是哮喘发病

过程中导致气道重塑尧炎症激活尧免疫失衡的重要机

制之一[2]遥 Th17 分泌的白细胞介素渊interleukin, IL冤-
17 具有强大促炎作用袁在气道中招募炎症细胞尧促进

炎症因子释放并刺激炎症反应激活曰Treg 主要分泌

IL-10 等具有免疫抑制作用的细胞因子袁能够抑制

Th17 以及其他炎症细胞活化袁进而减轻气道炎症

反应[3]遥 Sirtuin6渊Sirt6冤是 Sirtuin 家族的成员之一袁在
炎症反应尧免疫应答中均发挥调控作用[4]遥 哮喘相关

的研究表明袁Sirt6 能增加 Th17 细胞因子 IL-17 的

分泌袁进而在哮喘小鼠中促进气道炎症反应激活尧
引起气道重塑[4]遥

哮喘属于中医学野哮证冶范畴袁病机在于痰瘀内

阻尧外邪致病尧脏腑虚弱[5]遥 平喘方为海派徐氏儿科

治哮经验方袁临床及基础研究均证实其可以改善哮

喘气道炎症及气道重塑[6]遥 疏肝平喘方针对哮喘野气
机不畅而上逆冶的核心病机袁在平喘方的基础上增加

疏肝理气的柴胡尧白芍袁增强其调畅气机的作用袁气
顺则痰瘀易消[7]遥 临床研究显示袁疏肝平喘方能改善

咳嗽变异性哮喘患儿的临床症状尧中医证候并抑制

炎症反应[7]曰基础研究显示袁疏肝平喘方可调节哮喘

小鼠的 Th17/Treg 平衡[8]遥 但是袁疏肝平喘方对哮喘

小鼠气道功能的影响及调控 Th17/Treg 平衡的机制

尚缺乏研究数据和资料遥因此袁本文研究疏肝平喘方

调控 Sirt6 对哮喘小鼠气道功能及 Th17/Treg 平衡的

影响袁旨在探索疏肝平喘方在哮喘中的治疗价值及

可能机制遥
1 材料与方法

1.1 动物

4耀6 周龄的清洁级雄性 BALB/c 小鼠共 40 只袁
体质量 18耀22 g袁购自上海斯莱克景达实验动物有

限公司袁合格证号院20220004073838袁许可证号院
SCXK渊沪冤2022-0004遥 实验经上海中医药大学附属

市中医医院伦理委员会批准渊审批号院2025009冤遥 实

验动物饲养环境为温度 20~25 益尧湿度 50%~70%遥
1.2 药物

疏肝平喘方组成院炙麻黄 6 g袁生甘草 6 g袁紫苏

子 9 g袁莱菔子 9 g袁地龙 9 g袁桃仁 9 g袁椒目 6 g袁黄
芩 9 g袁柴胡 6 g袁白芍 9 g袁丹参 9 g遥 上述中药材购

自上海虹桥中药饮片有限公司袁煎煮得到生药浓度

为 5.33 g/mL 的疏肝平喘方药液遥 地塞米松片渊广东

南国药业有限公司袁国药准字 H44024618袁批号院
20240458袁规格院0.75 mg/片冤遥
1.3 主要试剂

卵清白蛋白渊ovalbumin, OVA冤尧HE 染色试剂盒

[批号院A417706尧E607318-0200袁生工生物工程渊上
海冤股份有限公司 ] 曰Masson 染色试剂盒渊批号院
C0189S袁上海碧云天生物科技有限公司冤曰IL-17尧IL-
10 ELISA 试剂盒渊批号院JL13427尧JL20879袁上海将
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来实业股份有限公司冤曰兔抗小鼠 Sirt6尧视黄酸相关

孤儿受体 酌t渊retinoic acid receptor-related orphan
receptor 酌t, ROR酌t冤尧叉头框蛋白 P3渊forkhead box
protein P3, FoxP3冤抗体渊批号院ab191385尧ab207082尧
ab253297袁美国 Abcam 公司冤遥
1.4 主要仪器

肺功能检测系统渊型号院WBP-4M袁上海塔望智

能科技有限公司冤曰多功能酶标仪[型号院SpectraMax
i3x袁美谷分子仪器渊上海冤有限公司]曰电泳仪渊型号院
L01027C袁南京金斯瑞生物科技有限公司冤曰电泳

槽渊型号院L00782袁南京金斯瑞生物科技有限公司冤曰
凝胶成像系统渊型号院JS-1075袁上海培清科技有限

公司冤遥
1.5 分组尧造模及干预

40 只小鼠分为对照组尧模型组尧疏肝平喘组尧地
塞米松组袁每组 10 只遥 除对照组外袁其余组建立哮

喘模型[8]遥 5 g OVA 和 0.5 g 氢氧化铝混合袁加入磷

酸盐缓冲液制备成 50 mL 的混合液袁 第 1 天和第

14 天时腹腔注射 0.2 mL 混合液致敏遥第 21 天时袁使
用含有 5%OVA 的生理盐水进行超声雾化袁1 次/d尧
30 min/次袁连续 5 d 激发哮喘遥 以小鼠出现烦躁不

安尧呼吸急促尧易激惹尧搔鼻抓耳等症状为造模成功

的标准[8]遥
第 28 天开始进行干预袁期间继续进行哮喘激

发遥 使用含有 5%OVA 的生理盐水进行超声雾化袁3
次/周尧30 min/次遥 对照组和模型组给予生理盐水

0.1 mL窑g-1窑d-1 灌胃曰地塞米松组给予地塞米松药液

渊地塞米松浓度 0.075 mg/mL冤0.1 mL窑g-1窑d-1 灌胃[8]曰
疏肝平喘组给予疏肝平喘方药液渊生药浓度为 5.33 g/
mL冤0.1 mL窑g-1窑d-1 灌胃[8]遥 均连续干预 1 周遥
1.6 气道功能检测

末次给药 1 h 后将清醒状态的小鼠放入肺功能

检测系统袁采用整体体积描记法检测气道功能袁待呼

吸稳定后依次雾化吸入生理盐水以及 6.25尧12.5尧
25尧50尧100 mg/mL 乙酰甲胆碱溶液袁记录呼气峰压

渊peak expiratory pressure, PEP冤尧吸气峰压渊peak
inspiratory pressure, PIP冤尧呼气时间渊time of expi鄄
ratory, Te冤尧松弛时间渊time of relaxation, Tr冤袁计算

Penh 值遥 Penh越渊PEP/PIP冤伊渊Te-Tr冤/Tr遥
1.7 病理切片及染色

取各组小鼠的右肺上叶袁用 4%多聚甲醛固定后

进行石蜡包埋袁将蜡块切为厚度 5 滋m 的病理切片袁

采用试剂盒进行 HE 染色和 Masson 染色遥 HE 染色

步骤如下院石蜡切片进行脱蜡和水化袁放入苏木素染

色液尧室温染色 15 min袁自来水冲洗 1 min尧1%盐酸乙

醇溶液分化 5 s袁放入伊红染色液尧室温染色 3 min袁
最后脱水并用中性树脂封片遥 Masson 染色步骤如

下院按照试剂盒说明书用 Masson 染色液进行染色袁
将切片放入 1%冰醋酸漂洗分化袁最后进行脱水及

中性树胶封片遥在显微镜下观察肺组织病理改变和

胶原沉积情况遥
1.8 免疫组化染色

取右肺上叶组织的病理切片袁采用免疫组化试

剂盒进行脱蜡水化尧抗原修复袁滴加 3%过氧化氢溶

液室温避光封闭 25 min袁磷酸盐缓冲液清洗 3 次

后滴加 3%牛血清白蛋白室温避光封闭 30 min遥 将

切片上的封闭液甩去袁滴加 Sirt6 一抗渊1颐250 稀释冤
室温孵育 1 h袁冲洗 3次后滴加二抗室温孵育 30 min袁
二氨基联苯胺显色尧苏木素复染遥 最后进行脱水及

二甲苯处理袁封片后观察 Sirt6 的染色情况遥 每个样

本随机选定 5 个视野袁对图片进行半定量分析袁结
果以积分光密度渊integrated optical density, IOD冤值
表示遥
1.9 ELISA检测

小鼠麻醉后经眼球后取血袁滴入 EP 管内袁静置

1 h 后 2 000 r/min 离心 10 min渊离心半径 10 cm冤袁
分离血清遥取右下肺叶组织约 50 mg袁加入磷酸盐缓

冲液并在冰浴中匀浆袁12 000 r/min 离心 10 min
渊离心半径 10 cm冤袁分离上清遥 采用 ELISA 试剂盒

进行实验袁设置 2 个空白孔尧6 个浓度梯度的标准品

孔遥在点样孔内加入标准品或待测样品 50 滋L袁然后

加入酶标试剂 100 滋L袁37 益孵育 60 min 后清洗 3
次遥 加入显色液 A和显色液 B各 50 滋L袁孵育 15 min
后在 450 nm 波长处测量吸光度遥 根据标准品的吸

光度得到标准曲线袁计算 IL-17尧IL-10 的水平遥
1.10 Western blot检测

取各组小鼠的左侧肺叶组织袁剪碎后加入裂解

液袁在冰浴中匀浆袁12 000 r/min 离心 10 min渊离心

半径 10 cm冤袁分离上清遥 将上清液与上样缓冲液混

合袁煮沸变性后加入聚丙烯酰胺凝胶内进行垂直电

泳袁分离不同分子量的蛋白质后转印至 PVDF 膜遥将
膜放入封闭液中袁在脱色摇床上室温振荡封闭 1 h遥
根据蛋白质分子量标准裁剪 PVDF膜袁孵育一抗 Sirt6
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渊1颐500冤尧ROR酌t渊1颐400冤尧Foxp3渊1颐1 000冤尧茁-actin渊1颐
5 000冤4 益过夜遥 次日用含 Tween20 的 Tris 缓冲液

清洗 PVDF 膜 3 次袁然后加入二抗渊1颐5 000冤袁在脱

色摇床上室温震荡孵育 1 h袁再次用含 Tween20的
Tris 缓冲液清洗遥 最后在凝胶成像系统中对蛋白条

带进行显影遥 根据条带灰度值袁以 茁-actin 为内参袁
计算 Sirt6尧ROR酌t尧Foxp3 的蛋白表达水平遥
1.11 统计学分析

采用 SPSS 27.0 软件进行统计学处理袁采用

GraphPad Prism 6.0 软件制图袁计量资料用野曾依s冶表
示袁数据符合正态分布且方差齐者采用单因素方差

分析袁组间多重比较采用 LSD-t 检验袁P<0.05 为差

异有统计学意义遥
2 结果

2.1 疏肝平喘方对哮喘小鼠一般情况的影响

试验过程中每天上午观察小鼠一般情况遥 对照

组小鼠实验过程中呼吸平稳袁未见明显咳嗽袁精神

活跃袁背毛顺滑遥模型组尧疏肝平喘组尧地塞米松组哮

喘激发时均可见咳嗽频率及抓耳挠鼻次数增加的行

为学表现袁精神弱尧懒动尧背毛凌乱遥 治疗后袁疏肝平

喘组尧地塞米松组的上述改变均较模型组有所改善遥
2.2 疏肝平喘方对哮喘小鼠气道功能的影响

不同浓度乙酰甲胆碱渊0尧6.25尧12.5尧25尧50尧100
mg/mL冤吸入后袁模型组 Penh 值均高于对照组渊P<
0.05冤袁疏肝平喘组尧地塞米松组 Penh 值均低于模型

组渊P<0.05冤遥 详见表 1遥
2.3 疏肝平喘方对哮喘小鼠肺组织病理改变及气

道重塑的影响

HE 染色可见袁对照组小鼠肺组织的支气管及

肺泡结构清晰袁未见炎症细胞浸润曰模型组小鼠肺组

织内可见肺泡壁增厚尧上皮脱落尧平滑肌细胞增生尧
炎症细胞浸润等病理改变曰疏肝平喘组与地塞米松

组小鼠肺组织内的病理改变均较模型组改善遥 详见

图 1遥
表 1 各组小鼠气道 Penh 值比较渊曾依s袁n=10冤

Table 1 Comparison of airway Penh values among different groups of mice 渊曾依s, n=10冤

组别
乙酰甲胆碱浓度/渊mg/mL冤

0 6.25 12.5 25 50 100
对照组

模型组

疏肝平喘组

地塞米松组

1.36依0.14
1.87依0.21*
1.45依0.17#

1.43依0.16#

1.75依0.16
4.53依0.39*
2.62依0.25#

2.60依0.22#

1.88依0.17
7.98依0.77*
3.87依0.35#

3.82依0.35#

1.81依0.16
9.40依1.35*
5.02依0.46#

4.94依0.45#

2.44依0.18
12.79依1.47*
6.56依0.58#

6.77依0.57#

2.86依0.24
16.77依1.95*
8.70依0.77#

8.97依0.73#

注院与对照组比较袁*P<0.05曰与模型组比较袁#P<0.05遥

对照组 模型组

疏肝平喘组 地塞米松组

图 1 各组小鼠肺组织病理改变渊HE袁伊100冤
Fig.1 Pathological changes in the lung tissue of different groups of mice 渊HE袁伊100冤
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Masson 染色可见袁对照组小鼠肺组织无明显胶

原沉积曰模型组小鼠肺组织内可见支气管上皮下明

显胶原沉积曰疏肝平喘组与地塞米松组小鼠肺组

织内的支气管上皮下胶原沉积较模型组减少遥 详见

图 2遥
2.4 疏肝平喘方对哮喘小鼠肺组织 Sirt6 表达的

影响

与对照组比较袁模型组小鼠肺组织中 Sirt6 的

IOD值及蛋白表达水平升高渊P<0.05冤曰与模型组比较袁

疏肝平喘组与地塞米松组小鼠肺组织中 Sirt6的 IOD
值及蛋白表达水平降低渊P<0.05冤遥 详见图3要4遥
2.5 疏肝平喘方对哮喘小鼠血清和肺组织 IL-17尧
IL-10水平的影响

与对照组比较袁模型组小鼠血清和肺组织 IL-
17的水平升高渊P<0.05冤袁IL-10 的水平降低渊P<0.05冤曰
与模型组比较袁疏肝平喘组与地塞米松组小鼠血清

和肺组织 IL-17 的水平降低渊P<0.05冤袁IL-10 的水

平升高渊P<0.05冤遥 详见表 2遥

图 2 各组小鼠肺组织胶原沉积渊Masson袁伊100冤
Fig.2 Collagen deposition in the lung tissue of different groups of mice 渊Masson袁伊100冤

对照组 模型组

疏肝平喘组 地塞米松组

对照组 模型组

疏肝平喘组 地塞米松组

图 3 各组小鼠肺组织 Sirt6的 IOD值比较渊曾依s袁n=10冤
Fig.3 Comparison of IOD values of Sirt6 in the lung tissue among different groups of mice 渊曾依s, n=10冤

注院A.各组小鼠肺组织 Sirt6 免疫组化染色图渊伊100冤曰B.各组小鼠肺组织 Sirt6 的 IOD 值比较遥与对照组比较袁*P<0.05曰与模型组比

较袁#P<0.05遥

A

B
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2.6 疏肝平喘方对哮喘小鼠肺组织 ROR酌t尧FoxP3
蛋白表达水平的影响

与对照组比较袁模型组小鼠肺组织 ROR酌t 蛋白

表达水平升高袁FoxP3 蛋白表达水平降低渊P<0.05冤曰
与模型组比较袁疏肝平喘组与地塞米松组小鼠肺组

织 ROR酌t 蛋白表达水平降低袁FoxP3 蛋白表达水平

升高渊P<0.05冤遥 详见图 5遥
3 讨论

中医学认为袁正气不足是哮喘发作的内因袁正气

虚损容易感召邪气袁进而引动宿痰袁发为哮喘[9-11]遥平

喘方是海派徐氏儿科的经验方袁用于哮喘的治疗袁能注院与对照组比较袁*P<0.05曰与模型组比较袁#P<0.05遥

血清/渊ng/mL冤
IL-17 IL-10

肺组织/渊滋g/mL冤
IL-17 IL-10组别

对照组

模型组

疏肝平喘组

地塞米松组

41.58依2.52
64.92依4.23*
51.29依3.80#

49.23依4.16#

327.58依17.74
261.46依16.61*
298.11依15.23#

304.09依15.68#

35.51依2.26
59.18依3.04*
46.81依2.60#

44.99依2.84#

413.28依18.28
289.39依16.33*
353.68依17.19#

346.61依16.51#

表 2 各组小鼠血清和肺组织 IL-17尧IL-10 水平比较

渊曾依s袁n=10冤
Table 2 Comparison of IL-17 and IL-10 levels in
serum and lung tissue among different groups of mice

渊曾依s, n=10冤

图 4 各组小鼠肺组织匀浆液中 Sirt6 蛋白表达水平比较渊曾依s袁n=10冤
Fig.4 Comparison of Sirt6 protein expression levels in lung tissue homogenates among

different groups of mice 渊曾依s, n=10冤
注院与对照组比较袁*P<0.05曰与模型组比较袁#P<0.05遥

图 5 各组小鼠肺组织匀浆液中 ROR酌t尧FoxP3 蛋白表达水平比较渊曾依s袁n=10冤
Fig.5 Comparison of the protein expression levels of ROR酌t and FoxP3 in lung tissue

homogenates among different groups of mice 渊曾依s, n=10冤
注院与对照组比较袁*P<0.05曰与模型组比较袁#P<0.05遥
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够起到宣肺平喘尧化痰祛瘀的作用[12]遥 疏肝平喘方在

传统平喘方的基础上增加柴胡和白芍袁针对野痰瘀互

结冶的病机发挥疏肝理气尧活血祛瘀的作用袁进而从

野肺冶和野肝冶两个脏器入手使野痰瘀冶祛除[13]遥 顾静雯

等[8]的研究显示袁疏肝平喘方能改善哮喘小鼠肺组

织中支气管管径变窄尧肺间质水肿及炎症细胞浸润

等病理改变袁但其是否改善哮喘的气流受限尧气道重

塑尚不清楚遥 本研究采用 OVA 腹腔注射致敏及雾

化吸入激发的方式建立哮喘小鼠模型袁模型建立成

功后给予疏肝平喘方和地塞米松灌胃治疗袁治疗后

两组小鼠的气道 Penh 值降低尧肺组织内胶原沉积减

少遥 上述结果说明疏肝平喘方能改善哮喘小鼠的肺

组织病理改变袁与顾静雯等 [8]的研究结果一致曰此
外袁上述结果还表明疏肝平喘方能改善哮喘小鼠的

气流受限和气道重塑遥
Th17 和 Treg 是两种不同的 T 细胞亚群袁Th17/

Treg 免疫失衡是哮喘发病的重要环节[14]遥 Th17 是一

种促炎细胞袁 在转录因子 ROR酌t 的作用下分化

成熟曰Th17 分泌的细胞因子 IL-17 能够激活气道炎

症反应尧引起气道重塑[15-16]遥 Treg 是一种维持免疫耐

受的免疫调节细胞袁在转录因子 FoxP3 的作用下分

化成熟曰Treg 分泌的细胞因子 IL-10 能够抑制 Th17
细胞的分化以及 IL-17 的生成袁进而在气道内抑制

炎症反应尧改善气道重塑[17]遥哮喘相关的临床研究和

基础研究均证实袁Th17 转录因子 ROR酌t 及细胞因

子 IL-17 增多尧Treg 转录因子 FoxP3 及细胞因子

IL-10 减少与哮喘的发生和发展密切相关[18-20]遥 疏肝

平喘方在咳嗽变异性哮喘的临床治疗中展现出抗炎

活性[7]袁在哮喘小鼠的治疗中调控 Th17/Treg平衡[8]遥本
研究结果显示袁哮喘小鼠血清 IL-17 水平及肺组织中

IL-17尧ROR酌t 水平均显著升高袁血清 IL-10 水平及肺

组织 IL-10尧FoxP3 水平均显著降低袁与既往其他研

究中哮喘模型 Th17/Treg 失衡的相关结果吻合[18-20]曰
疏肝平喘方和地塞米松灌胃治疗后袁哮喘小鼠 IL-17
及 ROR酌t 的水平降低尧IL-10 及 FoxP3 的水平增加袁
说明疏肝平喘方能纠正哮喘小鼠的Th17/Treg 失衡遥

本研究对疏肝平喘方改善哮喘小鼠气道功能及

气道重塑袁纠正 Th17/Treg 失衡的分子机制进行初

步探索遥 Sirt6 属于 Sirtuin 家族袁具有组蛋白去乙酰

化活性[21]遥 WAWRZYNIAK 等[22]研究结果显示袁Sirt6
在哮喘患者气道分离出的支气管上皮细胞中表达增

加曰QUAN 等[4]动物实验结果显示袁特异性敲除气道

上皮中 Sirt6 的表达对哮喘小鼠的气道炎症和气道

重塑具有改善作用袁这一改善作用与靶向调控ROR酌t
的乙酰化水平尧抑制 Th17 细胞分化并减少 IL-17 释

放有关遥 上述结果表明袁Sirt6 通过促进 Th17/Treg 平

衡向 Th17 偏移尧增加 IL-17 释放参与哮喘的气道炎

症及气道重塑遥 本研究结果显示袁哮喘小鼠肺组织中

Sirt6 的表达水平增加袁与 WAWRZYNIAK 等[22]的实

验结果一致曰疏肝平喘方和地塞米松灌胃治疗均使

哮喘小鼠肺组织中 Sirt6 的表达水平降低袁提示疏肝

平喘方对哮喘小鼠气道功能尧气道重塑尧Th17/Treg
失衡的改善作用与抑制 Sirt6 的表达有关遥

综上所述袁疏肝平喘方用于哮喘小鼠治疗能改

善气道功能及肺组织病理改变尧胶原堆积尧Th17/
Treg 失衡袁且其治疗作用与地塞米松相当遥 Sirt6 在

哮喘中促进炎症反应和气道重塑尧导致 Th17/Treg
失衡袁疏肝平喘方在哮喘小鼠中发挥改善作用的可

能分子机制是抑制 Sirt6 表达遥但本研究未设计疏肝

平喘方联合 Sirt6 过表达组袁因而无法直接证明疏肝

平喘方通过抑制 Sirt6 表达改善哮喘气道功能尧病理

改变尧气道重塑的机制遥 此外袁疏肝平喘方用于哮喘

小鼠发挥治疗作用的分子机制复杂袁除 Sirt6 外袁今
后还应从铁死亡尧circRNA 等角度进行探索遥
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