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基于AMPK/SIRT1/PGC-1α通路探讨姜黄素
对宫内感染所致新生大鼠肺损伤的影响

刘飞飞,徐坤*

(中国医科大学附属盛京医院
 

第一产科病房,辽宁沈阳
 

110000)

【摘要】 目的 探讨姜黄素(Cur)调节腺苷酸激活蛋白激酶(AMPK)/沉默信息调节因子(SIRT1)/过氧化物酶体增殖

物激活受体γ辅活化因子1α(PGC-1α)通路对宫内感染所致新生大鼠肺损伤的影响。 方法 选取40只孕鼠建立宫内

感染模型,随机分为模型(Model)组、Cur低剂量(Cur-L)组、Cur高剂量(Cur-H)组、Cur-H+AMPK抑制剂(Dors)组,另
取10只健康孕鼠为对照(Control)组。于大鼠分娩后,肺功能测量仪检测新生大鼠呼吸频率,并称重计算新生大鼠肺指

数,酶联免疫吸附(ELISA)法检测新生大鼠血清IL-1β、TNF-α、IL-6的表达,苏木素-伊红(HE)染色观察胎盘组织及新生

大鼠肺组织病理损伤情况,TUNEL染色检测新生大鼠肺细胞凋亡水平,Western
 

blot检测p-AMPK、SIRT1、PGC-1α蛋

白表达情况。 结果 与Control组相比,Model组孕鼠胎盘组织轮廓模糊不清,其妊娠天数较短,且新生大鼠肺部组织

结构破坏,呼吸频率、IL-1β、TNF-α、IL-6水平、细胞凋亡率均显著升高,肺指数及p-AMPK、SIRT1、PGC-1α蛋白表达水

平显著降低(P<0.05);与 Model组相比,Cur-L组、Cur-H组孕鼠胎盘组织结构恢复,妊娠时间延长,新生大鼠肺组织损

伤减轻,呼吸频率、IL-1β、TNF-α、IL-6水平、细胞凋亡率显著降低,肺指数、p-AMPK、SIRT1、PGC-1α蛋白表达水平显著

升高(P<0.05);与Cur-H组相比,Cur-H+Dors组孕鼠胎盘组织再度被破坏,妊娠时间缩短,新生大鼠肺部组织炎性损

伤加重,呼吸频率、IL-1β、TNF-α、IL-6水平、细胞凋亡率升高,肺指数及p-AMPK、SIRT1、PGC-1α蛋白表达水平降低(P
<0.05)。 结论 Cur可能通过激活 AMPK/SIRT1/PGC-1α通路抑制炎症反应与细胞凋亡,减轻宫内感染所致新生

大鼠肺损伤。
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【Abstract】 Objective To
 

discuss
 

the
 

effect
 

of
 

curcumin
 

(Cur)
 

on
 

lung
 

injury
 

induced
 

by
 

intrauterine
 

infection
 

in
 

neonatal
 

rats
 

by
 

regulating
 

adenosine
 

monophosphate
 

activated
 

protein
 

kinase
 

(AMPK)/silent
 

information
 

regulator
 

(SIRT1)/peroxisome
 

proliferator
 

activated
 

receptor
 

gamma
 

coactivator-1α
 

(PGC-1α)
 

pathway. Methods Forty
 

pregnant
 

mice
 

were
 

selected
 

to
 

establish
 

an
 

intrauterine
 

infection
 

model
 

and
 

randomly
 

classified
 

into
 

the
 

Model
 

group,Cur
 

low-dose
 

(Cur-L)
 

group,Cur
 

high-dose
 

(Cur-H)
 

group,Cur-H+AMPK
 

inhibitor
 

(Dors)
 

group.
 

Another
 

10
 

healthy
 

pregnant
 

mice
 

were
 

considered
 

as
 

the
 

control
 

group.
 

After
 

delivery,the
 

pulmonary
 

function
 

meter
 

was
 

used
 

to
 

measure
 

the
 

respiratory
 

rate
 

of
 

newborn
 

rats,and
 

the
 

lung
 

index
 

of
 

newborn
 

rats
 

was
 

calculated
 

after
 

weighing
 

them.
 

Enzyme
 

linked
 

immunosorbent
 

assay
 

(ELISA)
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

serum
 

IL-1β,TNF-α,and
 

IL-6
 

in
 

neonatal
 

rats.
 

Hematoxylin-
eosin

 

(HE)
 

staining
 

was
 

used
 

to
 

observe
 

the
 

pathological
 

damage
 

of
 

placental
 

tissue
 

and
 

neonatal
 

rat
 

lung
 

tissue.
 

TUNEL
 

staining
 

was
 

used
 

to
 

measure
 

the
 

apoptosis
 

in
 

neonatal
 

rat
 

lung
 

cells.
 

Western
 

blot
 

was
 

used
 

to
 

measure
 

p-AMPK,

SIRT1,and
 

PGC-1α
 

proteins. Results Compared
 

with
 

the
 

Control
 

group,the
 

Model
 

group
 

had
 

blurred
 

outlines
 

of
 

placental
 

tissue
 

in
 

pregnant
 

rats,shorter
 

pregnancy
 

days,and
 

structural
 

damage
 

to
 

lung
 

tissue
 

in
 

neonatal
 

rats.
 

The
 

respiratory
 

rate,IL-1β,TNF-α,IL-6,and
 

cell
 

apoptosis
 

rate
 

in
 

neonatal
 

rats
 

were
 

conspicuously
 

increased,while
 

the
 

lung
 

index,and
 

the
 

p-AMPK,SIRT1,and
 

PGC-1α
 

proteins
 

in
 

neonatal
 

rats
 

were
 

clearly
 

decreased
 

(P<0.05).
 

Compared
 

to
 

the
 

Model
 

group,the
 

Cur-L
 

group
 

and
 

Cur-H
 

group
 

restored
 

placental
 

tissue
 

structure
 

in
 

pregnant
 

rats,extended
 

gestation,and
 

attenuated
 

lung
 

tissue
 

injury
 

in
 

neonatal
 

rats.
 

The
 

respiratory
 

rate,IL-1β,TNF-α,IL-6,and
 

cell
 

apoptosis
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rate
 

in
 

neonatal
 

rats
 

were
 

clearly
 

decreased,while
 

the
 

lung
 

index,and
 

the
 

p-AMPK,SIRT1,and
 

PGC-1α
 

proteins
 

in
 

neonatal
 

rats
 

were
 

conspicuously
 

increased
 

(P<0.05).
 

For
 

the
 

Cur-H
 

group,the
 

Cur-H+Dr
 

group
 

showed
 

further
 

destruction
 

of
 

placental
 

tissue
 

in
 

pregnant
 

rats,shortened
 

pregnancy
 

time,and
 

aggravated
 

inflammatory
 

damage
 

to
 

lung
 

tissue
 

in
 

neonatal
 

rats.
 

The
 

respiratory
 

rate,IL-1β,TNF-α,IL-6,and
 

cell
 

apoptosis
 

rate
 

in
 

neonatal
 

rats
 

were
 

increased,

while
 

the
 

lung
 

index,and
 

the
 

p-AMPK,SIRT1,and
 

PGC-1α
 

proteins
 

in
 

neonatal
 

rats
 

were
 

decreased
 

(P<0.05). 
Conclusion Cur

 

may
 

inhibit
 

inflammatory
 

response
 

and
 

cell
 

apoptosis,and
 

alleviate
 

lung
 

injury
 

caused
 

by
 

intrauterine
 

infection
 

in
 

neonatal
 

rats
 

by
 

activating
 

AMPK/SIRT1/PGC-1α
 

pathway.
【Keywords】 curcumin;AMPK/SIRT1/PGC-1α

 

pathway;intrauterine
 

infection;lung
 

injury

  随着医学与技术的进步,早产儿的存活率明显提

高,与此同时,早产儿支气管肺发育不良的发病率也随

之增加[1]。暴露于母体子宫内绒毛膜、羊膜炎是许多

新生儿肺损伤的主要原因,分娩前,子宫内炎症影响肺

部发育,娩出后,高氧暴露、容积伤、气压伤进一步加重

新生儿肺损伤[2]。因此,深入分析和治疗宫内感染所

致新生儿肺损伤对于改善婴儿生活质量至关重要。腺

苷酸 激 活 蛋 白 激 酶(AMPK)/沉 默 信 息 调 节 因 子

(SIRT1)/过氧化物酶体增殖物激活受体γ辅活化因

子1α(PGC-1α)通路是参与线粒体生物合成、能量代谢

的级联信号,该通路被激活可抑制炎症、氧化应激和细

胞凋亡[3]。研究显示,红景天苷可通过激活SIRT1/

PGC-1α轴对PM2.5 诱导的小鼠肺损伤发挥治疗作

用[4]。姜黄素(Cur)是一种天然植物膳食多酚,具有

抗炎,抗氧化、改善代谢的特性[5]。在一项研究中发

现,Cur可通过调节 TLR/TRIF/NF-κB通路对冠状

病毒引起的肺损伤具有修复作用[6]。但关于Cur对

宫内感染所致新生大鼠肺损伤的作用尚不清楚,因此,
本研究探索Cur是否能够通过调控 AMPK/SIRT1/

PGC-1α通路对宫内感染所致新生大鼠肺损伤发挥作

用,以期为治疗宫内感染致新生大鼠肺损伤提供参考。

材料与方法

1 材料

1.1 实 验 动 物 50只雌性和25只雄性SD大鼠

(SPF级),体质量200~240
 

g,8周龄,购自江苏青龙

山生物科技有限公司(SCXK(浙)2024-0001)。在动物

房中饲养,温度25±1
 

℃,湿度为60%±5%,12
 

h明

暗交替,自由进食。本研究已获得本院动物伦理委员

会批准。

1.2 主要试剂 姜黄素(Cur)(纯度≥98%,XY-BZP-
2261)购自上海烜雅生物科技有限公司;AMPK抑制

剂Dorsomorphin(Dors,D139352)购自上海阿拉丁生

化科 技 股 份 有 限 公 司;IL-1β(E02I0010)、TNF-α
(E02T0008)、IL-6(E02S0260)酶联免疫(ELISA)检测

试剂盒购自上海蓝基生物科技有限公司;苏木素-伊红

(HE)染色试剂盒(MB9898-3)购自广州威佳科技有限

公司;TUNEL细胞凋亡检测试剂盒(T6013S)购自上

海派森 诺 生 物 科 技 股 份 有 限 公 司;一 抗 p-AMPK
(ab92701)、AMPK(ab271188)、SIRT1(ab32441)、

PGC-1α(ab313559)、β-actin(ab8227)及羊抗兔IgG二

抗(ab150080)均购自艾博抗(上海)贸易有限公司;小
动物 肺 功 能 测 量 仪 (eSpiraTM

 

Forced
 

Manoeuvers
 

System)购自上海玉研科学仪器有限公司;酶标仪

(Multiskan
 

FC)购自赛默飞世尔科技;倒置荧光显微

镜(LF500)购自广州市莱特光电技术有限公司;凝胶

成像系统(1708270)购自上海艾研生物科技有限公司。

2 方法

2.1 宫内感染大鼠模型的构建及分组 将大鼠按雌

雄2∶1的比例合笼喂养过夜,次日对雌鼠阴道分泌物

进行涂片检测,显微镜下可见大量精子则记为妊娠第

0天。两周后开始造模,使用阴道扩张器暴露子宫颈,
向两侧宫颈分别注射0.2

 

mL大肠埃希菌稀释液以诱

导宫内感染[7]。另选取未进行感染的10只妊娠大鼠

作为对照(Control)组。
将成功宫内感染的孕鼠随机分为模型(Model)

组、Cur低剂量(Cur-L)组、Cur高剂量(Cur-H)组、

Cur-H+Dors组,每组10只。Cur-L、Cur-H 组分别

腹腔注射100
 

mg/kg、200
 

mg/kg的Cur[8],Cur-H+
Dors组腹腔注射200

 

mg/kg
 

Cur同时尾静脉注射5
 

mg/kg的AMPK抑制剂Dorsomorphin[9]。每天1次

药物注射,Control组和 Model组给予相同剂量生理

盐水,直至分娩。分娩后,每组选取10只新生大鼠作

为研究对象。

2.2 样本提取与保存 预冷的磷酸盐缓冲液(PBS)
处理孕鼠分娩后的胎盘组织,经石蜡包埋后制成5

 

μm
的薄片。各组新生大鼠呼吸频率检测后,获取主动脉

血,低速离心后分离上清液。断头法处死新生大鼠并

迅速剥离肺组织,左肺经液氮处理后研磨用于提取蛋

白,右肺经石蜡包埋后制成5
 

μm的薄片。

2.3 新生大鼠呼吸频率测定 将分娩7
 

d后的新生

大鼠利用5%异氟醚吸入进行麻醉并切开气管,通过

插管连接呼吸机和信号调理器,用肺功能测量仪检测

呼吸频率。

2.4 新生大鼠肺指数测定 各组大鼠处死前进行称
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重并记录体重,剥离肺组织后,用干净纱布轻柔拭干,
称重 并 记 录 大 鼠 肺 重。肺 指 数=(肺 重/体 重)×
100%。

2.5 HE染色法观察组织病理变化 将切成5
 

μm厚

的孕鼠胎盘组织和新生大鼠肺组织石蜡切片,经二甲

苯充分脱蜡,多级酒精脱水处理并流水冲洗后,使用苏

木精和伊红染液进行组织病理学染色,显微镜观察孕

鼠胎盘组织与新生大鼠肺组织病理变化。

2.6 ELISA测定血清IL-1β、TNF-α和IL-6含量 
使用2.2采集的各组新生大鼠动脉血清,严格按照

ELISA检测试剂盒说明书,检测IL-1β、TNF-α、IL-6
水平。

2.7 TUNEL染色法检测新生大鼠肺组织细胞凋亡

 将2.2中剩余肺组织石蜡切片,脱蜡水洗后,使用蛋

白酶K通透(37
 

℃,20
 

min),随后按照TUNEL检测

试剂盒说明书操作,制备TUNEL反应混合液并对组

织切片进行染色,30
 

min后经PBS冲洗,置于DAPI
染液中复染,封片后在荧光显微镜下观察细胞总数及

凋亡细胞数,蓝色指示细胞总数,绿色指示凋亡细胞。
细胞凋亡指数=阳性细胞数/细胞总数×100%。

2.8 Western
 

blot检测新生大鼠肺组织p-AMPK、

AMPK、SIRT1、PGC-1α蛋白相对表达 将2.2中左

肺组织样本在预冷的匀浆器中充分匀浆,直至组织完

全破碎,离心分离上清即为蛋白样本。蛋白热变性后

经SDS聚丙烯酰胺凝胶电泳分离蛋白,湿转法将蛋白

转移至聚偏氟乙烯(PVDF)膜上,5%脱脂乳封闭1
 

h。

p-AMPK、AMPK、SIRT1、PGC-1α、β-actin一抗在4
 

℃孵育过夜,充分洗膜后,二抗在室温孵育2
 

h,洗膜

后加入ECL发光试剂显影。凝胶成像仪观测和记录

蛋白表达水平,Image
 

J软件分析蛋白条带灰度值,以

β-actin 作 为 内 参 蛋 白,分 析 p-AMPK、AMPK、

SIRT1、PGC-1α蛋白相对表达水平。

3 统计分析

以平均值±标准差(x±s)的形式表示本研究中

符合正态分布的数据,使用Graphpad
 

Prism
 

7.0软件

进行分析。多组间数据比较采用单因素方差,多组间

进一步两两比较采用Tukey’s检验。P<0.05为差

异有统计学意义。

结 果

1 Cur对宫内感染孕鼠胎盘组织病理变化的影响

与Control组孕鼠相比,Model组孕鼠胎盘组织

轮廓模糊不清,绒毛膜、羊膜被大量炎性细胞浸润;与

Model组相比,Cur-L组孕鼠胎盘组织轮廓略微清楚,
绒毛膜、羊膜可见炎性细胞浸润;与 Cur-L组相比,

Cur-H组胎盘轮廓基本清晰,绒毛膜、羊膜仅见少量炎

性细胞浸润;与Cur-H 组相比,Cur-H+Dors组胎盘

轮廓再度模糊,组织炎性浸润加重。见图1。

图
 

1 各组大鼠胎盘组织形态(HE,200×)
Fig.1 Morphology

 

of
 

placental
 

tissue
 

in
 

each
 

group
 

of
 

rats

2 Cur对宫内感染新生大鼠呼吸频率、肺指数测定

Control组、Model组、Cur-L组、Cur-H 组、Cur-
H+Dors组呼吸频率分别为(100.37±10.54)次/

min、(124.37±12.71)次/min、(112.54±13.21)次/

min、(101.36±11.07)次/min、(114.68±12.37)次/

min,各组肺指数分别为(0.98±0.10)%、(0.69±
0.07)%、(0.80±0.09)%、(0.96±0.12)%、(0.74±
0.08)%。与Control组新生大鼠相比,Model组新生

大鼠呼吸频率加快、肺指数降低(P<0.05);与 Model
组相比,Cur-L组呼吸频率减慢、肺指数升高(P<
0.05);与Cur-L组相比,Cur-H 组呼吸频率减慢、肺
指数升高(P<0.05);与Cur-H 组比,Cur-H+Dors
组呼吸频率加快、肺指数降低(P<0.05)。
3 Cur对宫内感染新生大鼠IL-1β、TNF-α、IL-6水平

的影响

与Control组新生大鼠相比,Model组新生大鼠

血清IL-1β、TNF-α、IL-6水平升高(P<0.05);与
Model组相比,Cur-L组IL-1β、TNF-α、IL-6水平降低

(P<0.05);与Cur-L组相比,Cur-H 组IL-1β、TNF-
α、IL-6水平降低(P<0.05);与Cur-H组比,Cur-H+
Dors组IL-1β、TNF-α、IL-6水平升高(P<0.05)。见

表1。

表
 

1 各组新生大鼠血清IL-1β、TNF-α、IL-6水平比较

(x±s,n=10,ng/L)
Table

 

1 Comparison
 

of
 

serum
 

levels
 

of
 

IL-1
 

β,TNF
 

-
 

α,
and

 

IL-6
 

among
 

different
 

groups
 

of
 

neonatal
 

rats
分组 IL-1β TNF-α IL-6

Control组 55.52±5.72 32.35±4.11 34.67±4.52
Model组 98.17±10.23a 56.25±5.98a 60.37±6.74a

Cur-L组 79.63±8.98b 42.36±4.55b 48.39±5.64b

Cur-H组 62.54±7.68bc 29.98±3.36bc 31.23±3.57bc

Cur-H+Dors组 78.38±9.21d 39.61±5.12d 42.56±4.67d

4 Cur对宫内感染新生大鼠肺组织病理变化的影响

与Control组新生大鼠相比,Model组新生大鼠

肺部组织结构被破坏,肺泡增大、肺泡隔变厚,有大量

·9031·
中 国 病 原 生 物 学 杂 志

Journal
 

of
  

Pathogen
 

Biology 
2025年10月 第20卷第10期

Oct.2025, Vol.20,No.10



炎性浸润;与 Model组相比,Cur-L组肺部组织结构仍

有病变,可见少量大肺泡和厚肺泡隔,组织间炎性浸润

减少;与Cur-L组相比,Cur-H组肺部结构相对完整,
肺泡与肺泡隔形态基本正常,组织间无明显炎性浸润;
与Cur-H组比,Cur-H+Dors组肺部结构被破坏,肺
泡增大、肺泡隔变厚,可见明显炎性浸润。见图2。

图
 

2 各组新生大鼠肺组织形态(HE,200×)
Fig.2 Morphology

 

of
 

lung
 

tissue
 

in
 

each
 

group
 

of
 

neonatal
 

rats

5 Cur对宫内感染新生大鼠肺组织细胞凋亡水平的

影响

Control组、Model组、Cur-L组、Cur-H 组、Cur-
H+Dors组 肺 组 织 细 胞 凋 亡 率 分 别 为 (5.35±
0.58)%、(30.56±3.79)%、(19.78±2.57)%、(10.67
±1.31)%、(17.88±2.67)%。与Control组新生大

鼠相比,Model组新生大鼠肺组织细胞凋亡率升高(P
<0.05);与 Model组相比,Cur-L组肺组织细胞凋亡

率降低(P<0.05);与Cur-L组相比,Cur-H组肺组织

细胞凋亡率降低(P<0.05);与Cur-H组比,Cur-H+
Dors组肺组织细胞凋亡率再度升高(P<0.05)。见

图3。

图
 

3 各组新生大鼠肺组织凋亡状态(TUNEL,200×)
Fig.3 Apoptosis

 

status
 

of
 

lung
 

tissue
 

in
 

neonatal
 

rats
 

in
 

each
 

group

6 Cur 对 宫 内 感 染 新 生 大 鼠 肺 组 织 p-AMPK、

AMPK、SIRT1、PGC-1α蛋白表达的影响

与Control组新生大鼠相比,Model组新生大鼠

肺组织p-AMPK、SIRT1、PGC-1α蛋白表达降低(P<

0.05);与 Model组相比,Cur-L组肺组织p-AMPK、

SIRT1、PGC-1α蛋白表达升高(P<0.05);与Cur-L
组相比,Cur-H 组肺组织p-AMPK、SIRT1、PGC-1α
蛋白表达升高(P<0.05);与Cur-H 组比,Cur-H+
Dors组肺组织p-AMPK、SIRT1、PGC-1α蛋白表达降

低(P<0.05)。见图4,表2。

表
 

2 各组新生大鼠肺组织p-AMPK、SIRT1、PGC-1α蛋白
相对表达水平比较

Table
 

2 Comparison
 

of
 

relative
 

expression
 

levels
 

of
 

p-AMPK,SIRT1,
and

 

PGC-1
 

α
 

proteins
 

in
 

lung
 

tissues
 

of
 

neonatal
 

rats
 

in
 

each
 

group
分组 p-AMPK/AMPK SIRT1/β-actin PGC-1α/β-actin

Control组 0.97±0.13 0.97±0.17 0.98±0.20
Model组 0.27±0.04 0.28±0.05 0.31±0.05
Cur-L组 0.39±0.05 0.59±0.06 0.55±0.06
Cur-H组 0.57±0.06 0.88±0.09 0.86±0.11

Cur-H+Dors组 0.47±0.05 0.65±0.08 0.71±0.09

  A Control组 B Model组 C Cur-L组 D Cur-H组 E 
Cur-H+Dors组

图
 

4 各组新生大鼠肺组织中p-AMPK、AMPK、SIRT1、
PGC-1α蛋白表达条带

Fig.4 Expression
 

bands
 

of
 

p-AMPK,AMPK,SIRT1,and
PGC-1

 

α
 

proteins
 

in
 

lung
 

tissues
 

of
 

neonatal
 

rats
 

in
 

each
 

group

讨 论

宫内感染(绒毛膜、羊膜炎)会导致新生儿早产,并
在一定程度上引起神经损伤、慢性肺病及胸腺退化等

多器官损伤,其中肺损伤尤为常见[10]。绒毛膜、羊膜

炎强烈炎性浸润会随着脐带,绒毛膜血管感染胎儿,损
伤胎儿身体,这些损伤可能持续到成年[11]。早产新生

儿的支气管肺损伤是常见的婴幼儿肺部慢性病,主要

是由于宫内感染后,胎儿肺液与羊水混合,导致潜在的

肺暴露而感染炎症[12-13]。绒毛膜、羊膜炎引起的新生

儿肺部炎症可能通过干扰参与肺部发育的多种信号通

路而加重肺损伤[14]。目前针对宫内感染多依赖抗生

素、孕酮产前皮质类固醇,然而其疗效不佳,且多具有

副作用[15]。因此,针对宫内感染药物的探索至关重

要。本研究制备宫内感染孕鼠模型,以探究宫内感染

所致的新生大鼠肺损伤的潜在疗法。结果显示,造模

孕鼠胎盘组织结构被破坏,轮廓模糊,绒毛膜、羊膜浸

润大量炎性细胞,妊娠天数缩短,新生大鼠肺组织炎性

损伤加重,呼吸频率、肺指数及细胞凋亡率均升高,指
示宫内感染成功诱导新生大鼠出现肺损伤,可为后续
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研究所用。

Cur提取于姜科植物姜黄的根茎,姜黄作为中国

传统中药,在治疗疼痛、炎症和其他疾病上颇具疗效,
而Cur作为姜黄的活性成分在抗炎、抗氧化、抗肿瘤

等方面发挥功效,其中抗炎作用最为显著[16]。大量的

临床前和临床研究已证实Cur通过调节炎症信号通

路和抑制炎症介质的产生对炎症性疾病发挥抗炎作

用,其中包括炎症性肠病、关节炎、新冠肺炎等[17-18]。
研究表明,Cur通过促进AMPK/PINK1/Parkin介导

的线粒体吞噬作用对骨关节炎发挥软骨保护作用[19];

Cur通过与TLR-4受体的相互作用以及改善神经炎

症和风湿性疾病[20];此外,Cur还可影响多种细胞调

节因子参与炎症反应,如 TXNIP、NLRP3、MAPK、

AMPK等。在本研究中,Cur的干预使宫内感染孕鼠

胎盘组织恢复,妊娠时间恢复,新生大鼠呼吸频率降

低,肺损伤减轻,同时,降低炎症因子IL-1β、TNF-α、

IL-6水平及肺组织细胞凋亡率,提升了肺指数。以上

结果均说明Cur对宫内感染诱导的新生大鼠肺损伤

具有缓解作用,可能是其潜在的治疗药物。

AMPK是一种高度保守的蛋白激酶,调节细胞内

一系列信号级联,激活磷酸化后参与多种能量代谢,对
维持细胞稳态具有重要意义[21]。SIRT1是一种III类

组蛋白脱乙酰酶,在各种组织,如肝脏、肌肉、肺脏中广

泛表达,与基因调节、维持细胞功能相关[22]。转录共

激活因子PGC-1α调控线粒体能量代谢,受到上游分

子AMPK、SIRT1的调节,间接促进转录,调节线粒体

功能[23]。研究显示,栀子苷激活 AMPK/SIRT1/NF-
κB通路治疗急性呼吸窘迫综合征大鼠肺损伤[24];右
美托咪定通过激活AMPK/SIRT1通路促进调节性T
细胞分化,抑制炎症反应发生,减轻急性肺损伤[25]。
本研究结果显示,宫内感染模型组所产新生大鼠肺组

织p-AMPK、SIRT1、PGC-1α蛋白相对表达量降低,

Cur的 干 预 使 新 生 大 鼠 肺 组 织 p-AMPK、SIRT1、

PGC-1α蛋白相对表达量升高。此外,AMPK抑制剂

Dorsomorphin的加入进一步加剧宫内感染所产新生

大鼠的肺损伤,即Cur对新生鼠肺组织损伤、炎症反

应的缓解作用被抑制。提示 Cur可能是通过激活

AMPK/SIRT1/PGC-1α通路,抑制炎症反应,改善宫

内感染所致新生大鼠肺损伤。
综上所述,Cur可能是通过激活 AMPK/SIRT1/

PGC-1α通路促使宫内感染所致的新生大鼠肺损伤减

轻。该研究为开发新的治疗宫内感染所致新生儿肺损

伤的药物提供基础。然而,本研究并未探明Cur激活

AMPK/SIRT1/PGC-1α通路的分子机制,后续将据此

进行探究。
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伤[19]。尿潴留导致膀胱残余尿量增加,为细菌提供理

想繁殖环境,同时膀胱内压升高可引发输尿管反流,增
加肾盂肾炎风险。术后应通过超声监测残余尿量,对

>100
 

mL者及时干预(如间断导尿或药物促进膀胱

收缩)[20]。
综上所述,本研究系统揭示了宫颈癌术后CAUTI

的病原菌谱以革兰阴性菌为主,且存在显著耐药特征,
同时明确了6个独立危险因素。临床应采取分层防控

策略:①对老年、术前阴道微生态异常及需同步放化疗

的高危患者,加强围手术期感染预防;②严格遵循导尿

管留置指征,尽量缩短留置时间,定期评估生物被膜形

成风险;③建立标准化病原学诊断流程,根据药敏结果

精准选用抗生素,避免经验性用药导致的耐药升级;④
推动多学科协作,优化术后膀胱功能管理,减少尿潴留

发生。通 过 上 述 综 合 措 施,有 望 降 低 宫 颈 癌 术 后

CAUTI发生率,改善患者预后并减轻医疗负担。
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