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也摘要页 目的 观察督脉隔药灸联合水凝胶多功能复合敷料对压力性损伤大鼠创面修复及核因子 E2 相关因子 2渊nuclear fac鄄
tor-erythroid 2 related factor 2, Nrf2冤/血红素氧合酶 1渊heme oxygenase-1, HO-1冤/NADPH 醌氧化还原酶 1渊NADPH quinone oxi鄄
doreductase 1, NQO1冤信号通路的影响遥 方法 选取 50 只 SPF 级 SD 大鼠袁随机分为假手术组尧模型组尧水凝胶敷料组尧督脉隔药灸

组尧联合干预组袁每组 10 只遥 除假手术组外袁其余 4组借助压力装置构建压力性损伤大鼠模型遥 分组干预并记录各组大鼠的压力性

损伤修复情况及创面组织病理变化曰借助 ELISA 检测各组大鼠的血清炎性因子肿瘤坏死因子-琢渊tumor necrosis factor-琢, TNF-琢冤尧
白细胞介素渊interleukin, IL冤-1茁尧IL-6 以及氧化应激因子丙二醛渊malondialdehyde, MDA)尧超氧化物歧化酶渊superoxide dismutase,
SOD)尧谷胱甘肽过氧化物酶渊glutathione peroxidase, GSH-Px冤水平曰Western blot 与 RT-PCR 检测各组大鼠创面肉芽组织 Nrf2尧HO-
1尧NQO1尧基质金属蛋白酶-9渊matrix metalloproteinase-9, MMP-9冤蛋白及 mRNA 的表达水平遥 结果 HE染色结果显示院假手术组皮

肤结构未被破坏曰模型组创面肉芽组织可见明显的细胞坏死尧变性及炎性细胞浸润曰干预各组可见创面修复袁表现为散在炎性细胞

浸润袁野气球样冶坏死变性明显减少遥 Masson 染色结果显示院假手术组创面皮肤组织胶原纤维较为整齐曰模型组创面肉芽组织可见大

面积的胶原纤维沉积尧紊乱曰干预各组可见不同程度的创面修复遥 与假手术组对比袁模型组大鼠血清 TNF-琢尧IL-1茁尧IL-6尧MDA水平和创

面肉芽组织Nrf2尧HO-1尧NQO1尧MMP-9蛋白及mRNA的表达水平均升高渊P<0.05冤袁而创面修复率尧血清 SOD尧GSH-Px 水平均下降渊P<
0.05冤曰与模型组比较袁水凝胶敷料组尧督脉隔药灸组尧联合干预组的血清 TNF-琢尧IL-1茁尧IL-6尧MDA 水平均下降渊P<0.05冤袁而创面修复

率尧血清 SOD尧GSH-Px水平和创面肉芽组织Nrf2尧HO-1尧NQO1尧MMP-9蛋白及mRNA的表达水平均升高渊P<0.05冤袁且联合干预组较其

他干预组更优渊P<0.05冤遥结论 督脉隔药灸可有效促进压力性损伤的创面修复袁与水凝胶多功能复合敷料联合使用效果更佳袁其机制

可能与督脉隔药灸抑制创面炎性反应及氧化应激袁并激活 Nrf2/HO-1/NQO1信号通路相关遥

也关键词页 督脉曰隔药灸曰水凝胶多功能复合敷料曰压力性损伤曰Nrf2/HO-1/NQO1 信号通路曰创面修复
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也粤遭泽贼则葬糟贼页 Objective To observe the effects of Du meridian moxibustion on medicines combined with multifunctional
composite hydrogel dressing on wound repair and nuclear factor-erythroid 2 related factor 2 (Nrf2)/heme oxygenase-1 (HO-1)/NADPH
quinone oxidoreductase 1 (NQO1) signaling pathway in rats with pressure injury. Methods A total of 50 SPF SD rats were randomly
divided into sham-operated group, model group, hydrogel dressing group, Du meridian moxibustion on medicines group, and
combined intervention group, with ten rats in each group. Except for the sham-operated group, pressure injury rat models were
established in the remaining four groups using pressure devices. The intervention was given to each group respectively, and the
repair of pressure injury and pathological changes of wound tissue of rats in each group were recorded. ELISA was used to
determine the levels of serum inflammatory factors including tumor necrosis factor-琢 (TNF-琢), interleukin (IL)-1茁, and IL-6, as well
as oxidative stress factors including malondialdehyde (MDA), superoxide dismutase (SOD), and glutathione peroxidase (GSH-Px) in
each group. Western blot and RT-PCR were used to check the protein and mRNA expression levels of Nrf2, HO-1, NQO1, and
matrix metalloproteinase-9 (MMP-9) in wound granulation tissue of rats in each group. Results The HE staining showed that the
skin structure of sham-operated group was not damaged; significant cell necrosis, degeneration, and inflammatory cell infiltration of
wound granulation tissue were observed in the model group; wound was repaired in all intervention groups, manifested as scattered
infiltration of inflammatory cells and a significant reduction in "balloon like" necrosis and degeneration. The Masson staining
showed that the collagen fibers in the wound skin tissue of the sham-operated group were relatively neat; large areas of collagen
fiber deposition and disorder in wound granulation tissue were observed in the model group; all intervention groups showed varying
degrees of wound repair. Compared with sham-operated group, the serum levels of TNF-琢, IL-1茁, IL-6, and MDA, as well as the
protein and mRNA expression levels of Nrf2, HO-1, NQO1, MMP-9 in wound granulation tissue of the model group were higher
(P<0.05), while the wound repair rate, serum levels of SOD and GSH-Px were lower (P<0.05). Compared with model group, the serum
levels of TNF-琢, IL-1茁, IL-6, and MDA in hydrogel dressing group, Du meridian moxibustion on medicines group, and combined
intervention group decreased (P<0.05), while the wound repair rate, the serum levels of SOD and GSH-Px, and the protein and
mRNA expression levels of Nrf2, HO-1, NQO1, and MMP-9 in wound granulation tissue increased (P<0.05), and the combined
intervention group showed better results than other intervention groups (P<0.05). Conclusion Du meridian moxibustion on medicines
can effectively promote wound repair in pressure injury and the effect is better when combined with multifunctional composite
hydrogel dressing. Its mechanism may be related to the inhibition of wound inflammatory reaction and oxidative stress, as well as
the activation of Nrf2/HO-1/NQO1 signaling pathway by Du meridian moxibustion on medicines.

也运藻赠憎燥则凿泽页 Du meridian; moxibustion on medicines; multifunctional composite hydrogel dressing; pressure injury; Nrf2/
HO-1/NQO1 signaling pathway; wound repair

压力性损伤常见于多病尧久病的中重度压疮或

压力性溃疡患者袁往往经久难愈尧反复发作[1]遥 压力

性损伤患者往往合并多种基础疾病袁其创面常常表

现出皮肤缺如尧深可见骨尧潜行窦道尧迁延难愈的特

征袁易发生病原体感染造成全身性脓毒症或重要器

官功能衰竭等危症袁在很大程度上威胁着患者的生

命与健康[2-3]遥 现阶段袁创面修复仍是医疗界颇为棘

手的临床难题袁尚无较好的药物治疗本病遥 压力性

损伤患者往往合并有多种基础疾病袁使其治疗及护

理的难度骤增袁传统的创面负压引流尽管能够对创

面进行持续的坏死组织及脓液引流袁但并不能促进

创面肉芽组织生长袁临床效果欠佳[4]遥 传统创面敷料

如无菌纱布尧合成纤维等袁存在功能性欠缺或创面粘

连等缺点袁易对创面造成损伤[5]遥 水凝胶多功能复合

敷料是一种高度交联尧可溶胀尧亲水且具有抗氧化尧
抑菌尧促进细胞迁移及血管再生的新型创面修复材

料袁可有效促进创面修复[6]遥 压力性损伤归属于中医

学野席疮冶野压疮冶等疾病范畴袁其根本病机为阳气虚

衰遥 如叶灵枢窑痈疽曳记载院野寒邪客于经络之中则血

泣噎噎故痈肿遥 冶叶外科大成窑疮疡气血论曳论述院野凡
疮皆起于荣卫不调袁气血凝滞袁乃生痈肿遥 冶雷作熹

等[7]研究显示袁压力性损伤的主要证型为阳虚证袁护
卫阳气是治疗本病的关键遥 前期本课题组进行小范

围临床研究袁在水凝胶多功能复合敷料的基础上运

用督脉隔药灸治疗压力性损伤患者袁取得了显著尧稳
定的临床效果袁同时安全性高尧无不良事件发生袁为
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此进一步构建压力性损伤大鼠模型进行预实验袁初
步发现督脉隔药灸可通过激活核因子 E2 相关因子2
渊nuclear factor-erythroid 2 related factor 2, Nrf2冤/血红

素氧合酶 1渊heme oxygenase-1袁HO-1冤/NADPH 醌氧

化还原酶 1渊NADPH quinone oxidoreductase 1, NQO1冤
信号通路促进压力性损伤的创面修复袁但其作用机

制仍需进一步证实遥 基于此袁本研究从 Nrf2/HO-1/
NQO1 信号通路及创面修复角度袁探讨督脉隔药灸联

合水凝胶多功能复合敷料对压力性损伤的影响及其

作用机制遥
1 材料与方法

1.1 实验动物

选取 50 只 SPF 级 SD 大鼠袁雌雄各半袁体质量

渊200依20冤 g袁购于湖南斯莱克景达实验动物有限公司

[动物许可证号院SCXK渊湘冤2019-0004]遥 适应性饲养

7 d袁饲养室内恒定温度渊24依2冤 益袁室内相对湿度

60%依10%袁实验通过湖南中医药大学动物实验中心

伦理审批渊批准号院LL2021007冤遥
1.2 实验药物

中药饮片渊黄芪 30 g袁当归 15 g袁肉桂 10 g袁
红花 6 g袁地龙 15 g袁乳香 10 g袁没药 10 g冤均购于

湖南中医药大学第一附属医院中药房袁于中药房超

微粉碎机粉碎过筛袁并用 5 g 姜粉尧50 mL 黄酒调成

糊状制成药饼袁厚约 5 mm曰艾绒渊南阳市蕲大妈艾制

品有限公司袁批号院20221206冤曰水凝胶多功能复合敷

料渊丹麦Coloplast A/S 公司袁批号院D20221215冤遥
1.3 实验试剂

肿瘤坏死因子-琢渊tumor necrosis factor-琢, TNF-
琢冤尧白细胞介素渊interleukin, IL冤-1茁尧IL-6尧丙二醛

渊malondialdehyde, MDA)尧超氧化物歧化酶渊super鄄
oxide dismutase, SOD)尧谷胱甘肽过氧化物酶渊glu鄄
tathione peroxidase, GSH-Px冤ELISA 试剂盒袁Nrf2尧
HO-1尧NQO1尧基质金属蛋白酶-9渊matrix metallopro鄄
teinase, MMP-9冤一抗袁羊抗鼠 HRP 二抗渊美国Cell
Signaling Technology公司袁批号院20221017尧20221105尧
20221116 尧 20221024尧20221204尧20221124尧202211鄄
07尧20230105尧20221204尧20230113尧2022121冤曰HE 染

色试剂渊上海歌凡生物科技有限公司袁批号院20220 鄄
806尧20220815冤曰Masson 染色试剂渊上海源叶生物

科技有限公司袁批号院A20220907冤曰BCA 蛋白定量

试剂盒尧RIPA 组织细胞快速裂解液尧总 RNA 提

取试剂渊美国 Thermo Fisher Scientific 公司袁批号院
20230112尧20221214尧20221218冤遥
1.4 实验仪器

超精细组织研磨机渊德国艾卡公司袁型号院S025冤曰
高速冷冻离心机渊湖南凯达科学仪器有限公司袁型
号院KH22R冤曰半自动石蜡包埋仪渊湖北孝感奥华医

疗科技有限公司袁型号院ABM-A冤曰冷冻切片机渊沈阳

誉德电子仪器有限公司袁型号院SYD-K2040冤曰PCR荧

光板尧荧光定量 RCP 仪渊美国 Thermo 公司袁型号院
AII-2A尧66347-A冤曰透射电镜渊日本日立公司袁型号院
HT7700冤曰摇床渊杭州瑞诚仪器有限公司袁型号院
DH200冤曰电泳槽渊北京凯元信瑞仪器有限公司袁型
号院SC12冤曰电泳仪渊美国 Sigma-Aldrich 公司袁型号院
BM-100冤遥
1.5 压力性损伤大鼠造模

根据谢浩煌等[8]以及课题组前期造模方法[9]袁以
野压力造模法冶构建压力性损伤大鼠模型袁具体步骤

如下院渊1冤50 只 SPF 级 SD 大鼠袁经过适应性喂养后

随机选取 40 只进行造模袁其余 10 只作为假手术组曰
渊2冤腹腔注射 10%水合氯醛麻醉后袁剪掉大鼠背部

及右侧腹股沟皮肤毛发袁其中背部范围约 8 cm伊4 cm袁
腹股沟范围约 5 cm伊5 cm曰渊3冤利用压力装置模拟

人体野压力-缺血-再灌注冶构建压力性损伤大鼠模

型曰渊4冤于腹股沟处切口约 2 cm袁植入无菌磁铁袁缝
合切口观察 48 h曰渊5冤按照野压力-缺血渊2 h冤-再灌

注渊0.5 h冤冶步骤每日循环 6 次袁共实施 3 d曰渊6冤假手

术组大鼠于腹股沟处切口约 2 cm袁植入无菌磁铁袁
不予压力装置干预曰渊7冤3 d 后袁大鼠腹股沟剪毛处

可见约 1 cm 的压力性红色或红黑色皮肤瘢痕袁并
在 30 min 内未见消失袁则视为压力性损伤大鼠模型

造模成功遥
1.6 动物分组与干预

除假手术组外袁将造模成功的 40 只压力性损伤

模型大鼠随机分为模型组尧水凝胶敷料组尧督脉隔药

灸组尧联合干预组渊水凝胶多功能复合敷料+督脉隔

药灸冤袁每组 10 只遥
假手术组与模型组均每日予切口消毒处理袁常

规无菌敷料加压包扎曰水凝胶敷料组在此基础上予

适量水凝胶多功能复合敷料均匀涂抹袁厚约 1 mm袁
1 日 1 次袁连续干预 3 周曰督脉隔药灸组大鼠固定在
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鼠板后袁以大鼠督脉为中心将 8 cm伊4 cm 的细目棉

布平铺于背部剪毛处袁在大鼠皮肤及细目棉布之间

夹放微型温度控制器袁将药饼平铺于细目棉布袁并将

厚度约 1 cm 的艾绒置于药饼上面袁将艾绒点燃袁注
意避免烫伤皮肤袁调节督脉隔药灸温度波动在渊38依
2冤 益袁每 2 日 1 次袁连续干预 3 周曰联合干预组则予

水凝胶多功能复合敷料和督脉隔药灸联合干预袁方
法尧疗程同前遥
1.7 观察指标

1.7.1 各组大鼠创面修复率评价 在各组大鼠干预

前后袁采取 IPP 6.0 检测各组大鼠的创面面积并进行

记录袁计算创面修复率遥 创面修复率=渊干预前创面

面积-干预后创面面积冤/干预前创面面积伊100%[4]遥
1.7.2 HE 染色观察各组大鼠创面病理情况 将获

得的各组大鼠创面肉芽组织固定于 95%无水乙醇

中袁梯度乙醇进一步脱水袁半自动石蜡包埋仪及冷冻

切片机完成包埋与切片袁苏木素尧伊红分别染色袁树
胶封片固定袁透射电镜下观察各组大鼠创面肉芽组

织的病理学改变遥
1.7.3 Masson 染色观察各组大鼠创面胶原纤维形

成情况 取各组大鼠创面肉芽组织切片袁Masson 染

色袁经冰醋酸及磷钼酸浸泡后以苯胺蓝染色袁二甲

苯透明袁树胶封片固定袁透射电镜下观察各组大鼠

创面皮肤组织胶原纤维情况遥 其中袁胶原纤维在透

射电镜下为蓝色袁肌肉纤维尧纤维素等在透射电镜下

为红色遥
1.7.4 ELISA 检测各组大鼠血清氧化应激因子及炎

性因子 按照 ELISA 试剂盒说明书上的操作步骤

严格操作袁检测各组大鼠的血清 TNF-琢尧IL-1茁尧
IL-6 以及氧化应激因子 MDA尧SOD尧GSH-Px 水平遥
1.7.5 Western blot 检测各组大鼠创面肉芽组织

Nrf2尧HO-1尧NQO1尧MMP-9 的蛋白表达水平 称量

各组大鼠创面肉芽组织 100 mg袁充分裂解后提取创

面肉芽组织总蛋白袁BCA 法检测肉芽组织总蛋白浓

度袁经凝胶电泳后转膜尧清洗尧封闭尧孵育袁加入

Nrf2尧HO-1尧NQO1尧MMP-9 抗体孵育过夜袁TBST 重

复洗膜加入二抗孵育袁以 GAPDH 作为内参袁显影后

借助 CC3.0 软件进行分析袁测定各组大鼠创面肉芽

组织 Nrf2尧HO-1尧NQO1尧MMP-9 蛋白表达水平遥
1.7.6 RT-PCR 检测各组大鼠创面肉芽组织 Nrf2尧

HO-1尧NQO1尧MMP-9 的 mRNA 表达水平 称量各

组大鼠创面肉芽组织 100 mg袁Trizol 提取创面肉芽

组织总 RNA袁液氮完全研磨袁离心冰乙醇沉淀袁进行

RNA 质量检测袁配制反应体系逆转录为 cDNA袁扩增

Nrf2尧HO-1尧NQO1尧MMP-9袁以 GAPDH 作为内参袁以
2-吟吟Ct 方法计算上述蛋白的 mRNA 表达水平袁引物

序列详见表 1遥

1.8 统计学分析

借助 Graphpad Prism 9.0 软件进行统计分析遥
计量资料采用野曾依s冶描述袁符合正态性分布袁组间比

较采用方差分析遥 若方差齐袁则采用单因素方差分

析袁LSD 法进行两两比较曰若方差不齐袁则采用

Welch 检验袁Dunnet's T3 法进行两两比较遥 均以 P<
0.05 为差异有统计学意义遥
2 结果

2.1 各组大鼠创面修复率对比

在干预 1尧2尧3 周后袁模型组创面愈合率均低于

假手术组渊P<0.05冤曰水凝胶敷料组尧督脉隔药灸组尧
联合干预组的创面愈合率均高于模型组渊P<0.05冤曰
其中联合干预组的创面愈合率显著高于其他干预组

渊P<0.05冤遥 详见表 2遥
2.2 各组大鼠创面病理情况

HE 染色结果显示袁假手术组创面皮肤结构未

被破坏曰模型组创面肉芽组织可见明显的缺血性损

伤袁细胞坏死尧变性及炎性细胞浸润范围较大袁同时

肉芽组织细胞尧成纤维细胞层较为紊乱袁可见大量的

表 1 RT-PCR引物序列

Table 1 RT-PCR Primer Sequence
基因

Nrf2

HO-1

NQO1

MMP-9

GAPDH

引物序列渊5'寅3'冤
正向院CTGAAAGGCTGGTTTGAGAGA
反向院TGGTGATGGAAAGCAAGGTC
正向院ATGTCCCAGGATTTGTCCG
反向院GGTTCTGCTTGTTTCGCTCT
正向院CTGAGAGGGAAATCGTGCGTGA
反向院AGGAAGAGGATGCGGCAGTGGC
正向院CTAATTGACTAGGTTAGATGC
反向院TGGCTATTAGACTGCCTAGCT
正向院CGGAGTCAAGACTTCCGATTCGA
反向院AGCCTTCTCCATGGTTAGGAATAC

长度/bp
36

28

27

31

27
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表 2 各组大鼠创面修复率对比渊%袁曾依s冤
Table 2 Comparison of wound repair rates among

different groups of rats (%, 曾依s)
组别

假手术组

模型组

督脉隔药灸组

水凝胶敷料组

联合干预组

n

10
10
10
10
10

干预 1 周后

67.21依3.65
18.75依2.24银

32.86依3.28*
37.85依3.27*
54.62依4.02*#吟

干预 2 周后

92.84依1.75
35.45依3.15银

55.73依3.86*
64.12依3.11*
82.31依3.64*#吟

干预 3 周后

98.14依0.56
51.62依3.34银

82.17依3.02*
86.28依1.95*
95.47依0.86*#吟

注院与假手术组比较袁银P<0.05曰与模型组比较袁*P<0.05曰与督脉隔

药灸组比较袁#P<0.05曰与水凝胶敷料组比较袁吟P<0.05遥

毛细血管断裂尧破坏曰水凝胶敷料组尧督脉隔药灸组

均可见不同程度的创面修复袁可见散在炎性细胞浸

润袁肉芽组织以成纤维细胞增生为主要特征袁可见毛

细血管增生袁野气球样冶坏死变性明显减少袁且联合干

预组创面修复程度明显更佳遥 详见图 1遥
2.3 各组大鼠创面胶原纤维形成情况

Masson 染色结果显示袁假手术组创面皮肤组织

胶原纤维较为粗大且整齐袁受破坏较少袁结构较为完

整曰模型组创面肉芽组织新生的胶原纤维较少袁可见

大面积的胶原纤维沉积尧紊乱曰水凝胶敷料组尧督脉

隔药灸组尧联合干预组创面皮肤组织胶原纤维排列

明显较模型组整齐袁且联合干预组更佳遥 详见图 2遥

2.4 各组大鼠血清氧化应激因子及炎性因子水平

比较

干预后袁与假手术组对比袁模型组大鼠的血清

TNF-琢尧IL-1茁尧IL-6尧MDA 水平升高渊P<0.05冤袁而血

清 SOD尧GSH-Px 水平下降渊P<0.05冤曰与模型组比较袁
水凝胶敷料组尧督脉隔药灸组尧联合干预组的血清

TNF-琢尧IL-1茁尧IL-6尧MDA 水平下降渊P<0.05冤袁而血清

SOD尧GSH-Px 水平升高渊P<0.05冤袁其中联合干预组较

其他干预组更优渊P<0.05冤遥 详见表 3遥
2.5 Nrf2/HO-1/NQO1 信号通路关键蛋白及 mRNA
表达水平比较

干预后袁与假手术组对比袁模型组大鼠创面肉芽

组织 Nrf2尧HO-1尧NQO1尧MMP-9 蛋白及 mRNA 的

表达水平均升高渊P<0.05冤曰与模型组比较袁水凝胶敷

料组尧督脉隔药灸组尧联合干预组的创面肉芽组织

Nrf2尧HO-1尧NQO1尧MMP-9 蛋白及 mRNA 的表达水

平均升高渊P<0.05冤袁其中联合干预组较其他干预组

更优渊P<0.05冤遥 详见图 3尧表 4要5遥
3 讨论

压力性损伤袁中医学亦称作野压疮冶野褥疮冶或野压
疽冶袁主要常见于长期卧床的慢性疾病患者[10]遥 近年

来袁美国国立卫生研究院对压力性损伤的概念进行

图 1 各组大鼠创面病理情况渊HE袁伊200冤
Fig.1 Pathological conditions of wounds in each group of rats (HE, 伊200)

假手术组 模型组 督脉隔药灸组 水凝胶敷料组 联合干预组

图 2 各组大鼠创面胶原纤维形成情况渊Masson袁伊200冤
Fig.2 Formation of collagen fibers in wounds of rats in each group (Masson, 伊200)

假手术组 模型组 督脉隔药灸组 水凝胶敷料组 联合干预组
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表 3 各组血清氧化应激因子及炎性因子水平比较渊pg/mL袁曾依s冤
Table 3 Comparison of serum levels of oxidative stress factors and inflammatory factors among different groups (pg/mL, 曾依s)

组别

假手术组

模型组

督脉隔药灸组

水凝胶敷料组

联合干预组

n
10
10
10
10
10

TNF-琢
0.18依0.04

93.46依8.87吟

40.15依4.38*
38.82依4.96*
28.51依4.28*银淫

IL-1茁
0.14依0.03

61.25依7.52吟

35.82依4.65*
38.47依4.82*
30.03依2.76*银淫

IL-6
0.18依0.05

43.97依5.02吟

28.53依4.11*
26.43依3.86*
18.53依3.06*银淫

SOD
82.52依5.42
15.63依3.11吟

115.57依8.42*
121.52依7.15*
164.25依8.43*银淫

MDA
10.15依1.62
35.25依3.47吟

30.05依3.24*
28.53依3.08*
22.42依3.26*银淫

GSH-Px
46.87依5.63
11.63依1.85吟

62.82依5.47*
66.23依6.10*
86.95依7.35*银淫

注院与假手术组比较袁吟P<0.05曰与模型组比较袁*P<0.05曰与督脉隔药灸组比较袁银P<0.05曰与水凝胶敷料组比较袁淫P<0.05遥

了明确界定袁将其定义为一种因长时间局部受压导

致的皮肤黏膜损伤疾病遥该疾病主要表现为局部组

织细胞坏死袁进而引发持续性的局部炎症尧氧化异

常尧血运障碍及营养不良等病理过程遥最终袁这些病

理变化将导致皮肤黏膜的溃烂和坏死[11]遥 人体的皮

肤保护人体维持正常新陈代谢和生理功能的重要

器官袁极易因各种内外因素造成损伤[12]遥GRAY 等[13]

研究显示袁压力性损伤的发生与患者卧床时间的长

短尧年龄层次尧皮肤构造以及营养状态等因素密切

相关袁特别是对于营养状况欠佳的中老年群体袁一
旦遭受压力性损伤袁其伤口的愈合过程将变得尤

为困难袁从而对患者的疾病恢复进程产生显著影

响遥 在临床实践中袁针对压力性损伤的治疗袁常采用

图 3 各组大鼠 Nrf2/HO-1/NQO1信号通路关键

蛋白表达情况

Fig.3 Expression of key proteins in the Nrf2/HO-1/
NQO1 signaling pathway in each group of rats

注院淤假手术组曰于模型组曰盂督脉隔药灸组曰榆水凝胶敷料

组曰虞联合干预组遥

表 4 各组大鼠 Nrf2/HO-1/NQO1 信号通路关键蛋白表达水平比较渊曾依s冤
Table 4 Comparison of key protein expression levels in the Nrf2/HO-1/NQO1 signaling pathway

among different groups of rats (曾依s)

注院与假手术组比较袁吟P<0.05曰与模型组比较袁*P<0.05曰与督脉隔药灸组比较袁银P<0.05曰与水凝胶敷料组比较袁淫P<0.05遥

组别

假手术组

模型组

督脉隔药灸组

水凝胶敷料组

联合干预组

n
10
10
10
10
10

Nrf2/GADPH
0.27依0.08
0.41依0.07吟

0.89依0.11*
0.93依0.09*
1.32依0.14*银淫

HO-1/GADPH
0.21依0.03
0.29依0.03吟

0.84依0.11*
0.75依0.12*
1.08依0.11*银淫

NQO1/GADPH
0.07依0.02
0.13依0.04吟

0.48依0.06*
0.50依0.05*
0.82依0.07*银淫

MMP-9/GADPH
0.25依0.02
0.31依0.04吟

0.47依0.05*
0.42依0.04*
0.63依0.06*银淫

注院与假手术组比较袁吟P<0.05曰与模型组比较袁*P<0.05曰与督脉隔药灸组比较袁银P<0.05曰与水凝胶敷料组比较袁淫P<0.05遥

组别

假手术组

模型组

督脉隔药灸组

水凝胶敷料组

联合干预组

n
10
10
10
10
10

表 5 各组 Nrf2/HO-1/NQO1信号通路关键蛋白 mRNA表达水平比较渊曾依s冤
Table 5 Comparison of mRNA expression levels of key proteins in the Nrf2/HO-1/NQO1

signaling pathway among different groups (曾依s)
IL-6/GADPH
0.22依0.04
0.56依0.11吟

0.78依0.08*
0.82依0.09*
1.17依0.12*银淫

JAK2/GADPH
0.18依0.03
0.30依0.07吟

0.72依0.08*
0.68依0.08*
1.27依0.13*银淫

STAT3/GADPH
0.15依0.04
0.32依0.10吟

0.72依0.08*
0.68依0.06*
0.92依0.09*银淫

Caspase-9/GADPH
0.13依0.03
0.43依0.05吟

0.63依0.07*
0.61依0.04*
0.95依0.11*银淫
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多种手段袁包括但不限于创面清洗尧封闭式负压吸

引以及无菌敷料的覆盖等遥 然而袁由于实际临床情

况的复杂性和多样性袁治疗方式往往存在差异袁且大

多数方法需要耗费较多的时间和精力袁同时难以取

得理想的临床疗效袁对于压力性损伤的治疗袁需要

综合考虑患者的个体差异和病情特点袁制订个性化

的治疗方案袁以提高治疗效果袁改善患者的生活质

量[14]遥 现阶段袁压力性损伤发生尧治疗相关作用机制

暂未被完全阐明遥 SARI 等[15]研究表明袁长期的全身

性炎性反应及氧化应激是压力性损伤难以愈合的主

要驱动因素袁同时与内环境中的诸多信号通路所调

节的生理病理过程存在密切联系遥
KOTTNER 等[16]研究认为袁创面修复主要包括 5

个重要阶段袁分别为创面血管生成尧炎症反应尧氧化

应激尧增殖扩散以及矩阵重塑袁一旦其中某个环节受

阻袁创面修复则将停留在一个或多个创面修复阶段袁
难以达到理想的创面功能与结构的持续修复遥其中袁
创面的炎症反应与氧化应激往往复杂多变袁其受到

诸多内外因素的共同作用调控袁一旦创面炎症反应

与氧化应激处于失控状态袁如过量的炎症反应或氧

化应激出现袁极易造成局部组织损伤并延缓创面愈

合[17]遥 KIM 等[18]研究显示袁TNF-琢尧IL-1茁尧IL-6 等炎

性指标均密切参与创面修复的全过程袁同时也可以

作为其治疗效果的评价指标遥 YAP 等[19]研究认为袁
MDA尧SOD尧GSH-Px 可作为内环境氧化应激水平的

重要指标遥 NAN 等[20]研究认为袁压力性损伤的增殖

扩散以及矩阵重塑与 MMP 家族蛋白密切相关袁而
其往往受到上述炎性及氧化应激因子的调控遥 增殖

扩散以及矩阵重塑最直观表现为损伤创面细胞外

基质的重构过程袁并存在于压力性损伤的创面修复

全过程遥成纤维细胞是创面细胞外基质重构的重要

参与者袁其与透明质酸等多种物质共同组成了创面

皮肤组织胶原纤维袁因此袁创面皮肤组织胶原纤维可

直观地观察到创面修复情况遥 本研究中袁观察到督

脉隔药灸联合水凝胶多功能复合敷料可明显地改善

创面病理情况袁并对创面组织胶原纤维新生具有较

好的效果遥
压力性损伤患者往往存在一种或多种基础疾

病袁其创面修复多采用外治法治疗[21]遥 在创面修复的

敷料选择上袁采用传统的无菌敷料修复创面往往效

果欠佳遥 近年来袁水凝胶多功能复合敷料作为新型

创面修复敷料对创面修复具有极大的潜力袁并且马

雯迪[22]以及李建康[23]的研究证实袁其具有高度交联尧
抗氧化尧抗炎尧促进细胞外基质重构和血管再生等

过程袁在加速创面愈合领域具有显著的效果遥 压力

性损伤可归为中医学野褥疮冶野席疮冶等疾病范畴袁在
叶疡医大全曳中认为本病为久病阳气虚衰袁气血难以

运达流经诸脏腑及营养肌肤袁或骶尾受压尧肌肤破溃

染毒导致袁治疗本病的关键在于振奋阳气[24]遥 督脉隔

药灸主要由黄芪尧当归尧肉桂尧红花尧地龙尧乳香尧没药

磨粉与艾绒共同作用遥其中黄芪益气升阳袁当归补血

活血袁肉桂温中散寒尧理气止痛袁共同升发阳气袁阳气

得充袁则促进创面修复曰红花尧地龙尧乳香尧没药共同

使用可活血生肌遥 作为中医外治法中的重要一环袁
督脉被誉为野阳脉之海冶袁宛如身体中的阳气统帅袁统
领着全身各处的阳气运行遥 在中医理论中袁阴阳平

衡是健康的关键袁而督脉正是维护这一平衡的重要

脉络遥 压力性损伤患者袁尤其是久病卧床者袁往往因

为长时间的卧床导致身体阳气受损袁阴气逐渐占据

主导地位袁在这种情况下袁患者的身体功能逐渐衰

退尧新陈代谢减缓袁容易出现各种并发症袁因此袁对于

这类患者来说袁开阖阳气尧激发身体自身的修复能力

显得尤为重要遥 督脉隔药灸正是基于这样的理论背

景而诞生的袁通过在督脉上施灸袁借助药物的温热作

用袁能够直接作用于阳气统帅要要要督脉袁从而促进阳

气的生成和运行遥同时袁灸法本身还具有行气活血的

作用袁能够改善局部血液循环袁促进新陈代谢袁加速

损伤组织的修复和再生遥督脉隔药灸的治疗效果也

得到了临床证实袁研究表明袁通过督脉隔药灸可以显

著提高压力性损伤患者的免疫功能尧减轻疼痛尧促进

伤口愈合袁同时该疗法还具有不良反应小尧操作简

便尧费用低廉等优点袁深受患者和医护人员的喜爱[25]遥
督脉隔药灸通过开阖阳气尧行气活血袁能够有效改善

患者的身体状况袁提高生活质量袁药物可借助督灸

之温热有效改善局部血液循环袁使其气血运达和谐袁
消除阴翳袁同时加速中药吸收尧增强药物功效袁促进

创面修复遥 督脉隔药灸现阶段已被逐渐运用于本病

的治疗及预防袁如成育玲等[26]研究显示袁艾灸联合水

胶体敷料辅助治疗压力性损伤取得了显著的临床

效果遥
EFTELI 等 [27]研究显示袁Nrf2/HO-1/NQO1 信号

通路是调控创面修复的重要信号通路袁目前已证实
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其能够调控损伤创面的氧化应激及炎性反应袁并且

在细胞外基质的重构过程中扮演着关键角色遥 JO鄄
HANSEN 等[28]研究显示袁Nrf2 蛋白的高表达能够调

控下游基因诱导多种抗氧化蛋白如 HO-1尧NQO1尧
SOD尧GSH-Px 等的表达袁并能够下调活性氧基 ROS
等有害物质释放遥LI 等[29]研究显示袁Nrf2 蛋白可下调

结肠癌大鼠模型血清 TNF-琢尧IL-1茁尧IL-6 等炎性因

子水平袁启动机体抗氧化应激尧抗炎以及抗凋亡等细

胞保护机制遥 NQO1 的表达受 Nrf2 的调控袁其激活

能够有效缓解各类急尧慢性损伤导致的氧化应激与

炎性反应遥 HO-1 属于机体应激反应蛋白袁又是一种

抗氧化酶袁在机体抗氧化应激以及抑制炎性反应中

均具有重要作用[30]遥 此外袁GOU 等[31]研究表明袁机体

HO-1 水平下降成纤维细胞及血管内皮细胞较易被

破坏袁HO-1 诱导则能够阻断甚至逆转这种情况遥 基

于本实验结果袁认为 Nrf2/HO-1/NQO1 信号通路的

激活可能是创面修复抗氧化应激尧抑制炎性反应以

及保护组织细胞结构完整的有效手段遥
本研究结果显示袁督脉隔药灸联合水凝胶多功

能复合敷料能够有效缓解压力性损伤的病理改变袁
促进创面皮肤组织胶原纤维生成袁加速修复过程遥
其相较于模型组明显更优袁同时联合使用均优于二

者单独使用袁这表明督脉隔药灸联合水凝胶多功能

复合敷料更利于通过抗氧化应激尧抑制炎性反应促

进创面的愈合袁凸显了其在创面修复领域的优势遥
韩超等[32]研究显示袁灸法可有效降低组织炎性反应袁
促进压力性损伤的修复进度袁与本研究结果相一致遥
另外本研究结果显示袁 创面肉芽组织 Nrf2尧HO-1尧
NQO1尧MMP-9 蛋白及 mRNA 的表达水平明显升

高袁这说明督脉隔药灸联合水凝胶多功能复合敷料

可能是通过上述调控在促进损伤修复及肉芽组织生

长等方面具有较好的效果袁从而更利于创面的愈合遥
分析其原因可能在于袁一方面袁从创面修复与细胞外

基质形成的分子学角度来看袁督脉隔药灸联合水凝

胶多功能复合敷料能够通过抗氧化应激尧抑制炎性

反应袁促进其创面组织微小血管循环血管重建袁减少

压力性损伤局部组织缺血尧缺氧情况袁加速创面肉芽

组织的生长袁使皮肤屏障功能得以复建曰另一方面袁
督脉隔药灸联合水凝胶多功能复合敷料能够有效抑

制细菌增殖袁具有较强的杀菌活性袁减少炎症细胞对

伤口的持续浸润袁促进创面的修复过程遥
综上所述袁督脉隔药灸可有效促进压力性损伤

的创面修复袁与水凝胶多功能复合敷料联合使用效

果更佳袁其机制可能与督脉隔药灸抑制创面炎性反

应及氧化应激袁并激活 Nrf2/HO-1/NQO1 信号通路

相关遥
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