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穿山龙总皂苷通过 JAK2/STAT3 通路对哮喘
大鼠肺功能及肺组织炎症和气道重塑的影响 *

王智 1，武蕾 2

（1.天津市儿童医院马场院区呼吸科，天津 300202；2.河北省中医院呼吸内科，石家庄 050013）

摘要：[目的] 探讨穿山龙 总皂苷对哮喘 大鼠气 道上皮 细胞损伤的影响及对 Janus 激酶 2（JAK2）/信号转导与转录

激活 子 3（STAT3）信号通路的调节作用。[方法] 采用卵清 蛋白 诱导建立哮喘 大鼠模 型 ，将建模 成功的大鼠随机分为模

型 组 、穿山龙 总皂苷低剂量组 、穿山龙 总皂苷中 剂量组 和穿山龙 总皂苷高剂量组 ，另设正常对照组 ，支气 管插管测定

大鼠肺 顺应性和肺 弹性阻 力，酶联免疫吸附法（ELISA）测定 肺 泡灌洗液 中 白 介素（IL）-4、IL-6 和干扰素 γ（IFN-γ）水
平 ，苏 木精-伊红（HE）染色观察支气 管病理 损伤，实时荧光定 量（qRT-PCR）法检测支气 管组 织中 转化 生长因子 β1
（TGF-β1）和 Smad2 mRNA 水 平 ，蛋白 印迹法检测 p-JAK2 和 p-STAT3 蛋白 相对表达量。[结果] 正常组 大鼠肺 组 织结

构正常完整，无炎性细胞浸润；模 型 组 大鼠肺 组 织炎症中 性粒 细胞浸润、间质水 肿、肺 泡间隔增厚、肺 泡内 及间质斑片

状出血 ；穿山龙 低、中 和高剂量组 大鼠肺 组 织病理 损伤减轻。与正常对照组 比较，模 型 组 大鼠肺 顺应性降 低，肺 弹性阻

力、IL-4、IL-6 和 IFN-γ 水 平 、TGF-β1 和 Smad2 mRNA 水 平 升高以及 p-JAK2/JAK2 和 p-STAT3/STAT3 升高（P＜0.05）；
与模 型 组 比较，穿山龙 总皂苷低、中 和高剂量组 大鼠肺 顺应性升高，肺 弹性阻 力，IL-4、IL-6 和 IFN-γ 水 平 ，TGF-β1
和 Smad2 mRNA 水 平 降 低以及 p-JAK2/JAK2 和 p-STAT3/STAT3 降 低（P＜0.05），其中 各指标以穿山龙 总皂苷高剂量

组 变化 最为显著，其次为穿山龙 中 剂量组 和穿山龙 低剂量组（P＜0.05）。[结论] 穿山龙 总皂苷可 减轻哮喘 大鼠气 道上

皮 细胞损伤，降 低炎症反应，改善气 道重塑，增强肺 顺应性，降 低肺 弹性阻 力，其可 能是通过抑制 JAK2/STAT3 信号通

路发挥作用。
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哮喘 是一种气 道慢性炎症性疾病，以气 道高反

应性、气 道炎症和气 道重塑为主要特征，患者多表

现出呼吸短促、胸 闷、咳 嗽和可 变气 流受限等临床

症状，严重影响患者的生活 质量[1]。穿山龙 为薯蓣科

薯蓣属植物穿龙 薯蓣的干燥根茎 ，其主要有效成分

为甾体皂苷类化 合 物，具有多种药理 学活 性，研究

发现，穿山龙 总皂苷可 有效降 低臭氧诱导产生的气

道高反应性小 鼠气 道阻 力，减轻肺 脏炎症反应，因

此笔者推测穿山龙 总皂苷可 能对治 疗支气 管哮喘

具有潜在价值[2]。另有研究表明，穿山龙 总皂苷可 改

善哮喘 小 鼠气 道重塑[3]。但是，穿山龙 总皂苷对哮喘

小 鼠发挥保护作用的具体机制尚不 清 楚。研究发

现，哮喘 小 鼠肺 组 织中 Janus 激酶 2/信号转导与转

录激活 子 3（JAK2/STAT3）信号通路被异常激活 [4]。

STAT3 信号通路抑制剂 AG490 干预可 显著减轻慢

性哮喘 小 鼠呼吸道重塑[5]。此外 ，穿山龙 总皂苷可 抑

制 STAT3 蛋白 表达起到抑制类风 湿 关节炎大鼠血

管新生的作用[6]。通过筛选穿山龙 治 疗痛性糖尿病

周围神 经病变的潜在靶点发现，JAK2/STAT3 信号

通路是穿山龙 发挥治 疗作用的重要通路之一[7]。基

于以上研究，实验通过建立哮喘 大鼠模 型 ，探讨穿

山龙 总皂苷对哮喘 大鼠的作用及其具体机制。

1 材料与方法
1.1 实验动物 SPF 级雄性 SD 大鼠 60 只，6～8 周

龄，体质量 180～200 g，购自北京实验动物研究中

心，许可 证 号：SYXK（京）2020-0038，大鼠自由进食

进水 ，室温（22±2）℃，湿 度 50%～60%，12 h 明暗交

替，适应性饲养 3 d 后用于实验。

1.2 试剂和仪器 穿山龙 总皂苷（纯度≥98%，陕
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西慈缘生物科技有限公司，批号：19057-60-4）；卵
清 蛋白 （美国 Sigma 公司，批号：A5253）；白 介素

（IL）-4、IL-6和干扰素 γ（IFN-γ）试剂盒（南京建成生

物工程研究所，批号：H005，H007-1-1，H025-1-2）；
转化 生长因子 β1（TGF-β1）和 Smad2 引物序列（广

州锐博生物科技有限公司）；兔抗鼠 p-JAK2、JAK2、
p-STAT3 和 STAT3 抗体（美国 Abcam 公司，批号：

ab32101，ab108596，ab267373，ab68153）；iMark 多功

能酶标仪（美国 Bio-Rad 公司）；CKX53 型 倒置显微

镜（日本 奥林巴斯）；DYY-6D 型 电泳仪（北京六 一

仪器厂）。

1.3 模 型 制备 随机选取 50 只大鼠腹腔注 射 10%
卵清 蛋白 致敏液 1.0 mL（致敏液 主要由 100 mg 卵

清 蛋白 、100 mg 氢氧化 铝和 800 mg 生理 盐水 配制

而成）第 4 天、第 7 天和第 14 天各注 射 1 次，从第

15 天开始用 2%卵清 蛋白 溶液 雾化 激发，每日 1 次，

每次 30 min，共进行 10 d，其余 10 只大鼠作为正常

对照组 腹腔注 射 生理 盐水 ，并用生理 盐水 进行激

发。大鼠出现喘 息、呼吸急促、烦躁不 安、站立不 稳

等症状则为模 型 制备成功 [8]。将模 型 制备成功的

48 只大鼠随机分为模 型 组 、穿山龙 总皂苷低剂量

组 、穿山龙 总皂苷中 剂量组 和穿山龙 总皂苷高剂量

组 ，每组 12 只。穿山龙 总皂苷各剂量组 大鼠分别灌

胃穿山龙 总皂苷 20、40 和 80 mg/kg[9]，每日 1 次，连

续 28 d，药物剂量根据哮喘 患者临床用量的等效剂

量和动物体表面积折算得到，正常对照组 和模 型 组

大鼠分别灌胃等体积生理 盐水 ，模 型 制备和给药时

间轴如图 1。

1.4 肺 顺应性和肺 弹性阻 力测定 末次给药结 束

后 2 h，各组 大鼠 10%戊巴比妥钠腹腔注 射 麻 醉，仰

卧位置于鼠板上，剥离支气 管皮 下组 织，切开气 管，

进行气 管插管并固 定 ，连接生理 记录仪，记录大鼠

的肺 顺应性和肺 弹性阻 力。

1.5 肺 泡灌洗液 中 炎症因子 水 平 测定 将导管深入

至大鼠右肺 ，1 mL 磷酸盐缓冲溶液（PBS）进行灌肺

3 次，收集肺 泡灌洗液 ，离心半 径 10 cm，3 000 r/min
离心后取上清 液 ，根据 ELISA 试剂盒说明书测定

IL-6、IL-4 和 IFN-γ 水 平 。

1.6 实时荧光定 量（qRT-PCR）法检测气 道重塑指

标 TGF-β1 和 Smad2 mRNA 水 平 将大鼠断头处

死，剥离左侧支气 管，取部分组 织，液 氮中 研磨，Trizol
试剂提取组 织中 总 RNA，根据逆转录试剂盒将

RNA 逆转录成cDNA，以 cDNA 为模 板，反应条件

为 95℃预变性 1 min，95 ℃变性 20 s，60 ℃退火

1min，72℃延伸 30 s，共进行 40 个循环，2-ΔΔCT 法计算

TGF-β1 和 Smad2 mRNA 水 平 。引物序列见表 1。

1.7 肺 组 织苏 木精-伊红（HE）染色 取左侧肺 组

织进行石 蜡包埋，制成 4 μm 厚的切片，烤箱中 烘

30 min 后，二 甲苯脱蜡，梯度乙醇脱水 ，进行 HE染
色，中 性树胶 封片，显微镜下观察并拍照。

1.8 蛋白 印迹法检测肺 组 织中 蛋白 表达水 平 冰

上快速摘取大鼠左肺 组 织，液 氮中 研磨，裂解 液 裂

解 ，4 ℃ 12 000 r/min（离心半 径 8 cm）离心取上清

液 ，BCA 试剂盒测定 蛋白 浓度，加 入上样缓冲液 ，

100 ℃煮沸变性。50 μg 蛋白 进行聚丙烯酰胺凝胶 电

泳，将蛋白 湿 转至 PVDF 膜上，室温 封闭，GAPDH、

p-JAK2、JAK2、p-STAT3 和 STAT3 抗体（1∶1 000）
4 ℃孵育过夜，二 抗（1∶5 000）室温 孵育 2 h，ECL 法

显色，分析条带灰度值，目的蛋白 条带灰度值与

GAPDH 条带灰度值的比值为相对表达水 平 。

1.9 统计学方 法 采用 SPSS 21.0 统计学软件分析

数据，计量资料均以均数±标准差（x±s）描述，多样本

计量资料比较采用单因素方 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。

2 结果
2.1 肺 顺应性和肺 弹性阻 力测定 结 果 与正常对

照组 比较，模 型 组 大鼠肺 顺应性降 低，肺 弹性阻 力

升高（P＜0.05）；与模 型 组 比较，穿山龙 总皂苷低、中

表 1 引物序列
Tab.1 Primer sequence

基因 引物序列

TGF-β1 F：5′-CCACCTGCAAGACCATCGAC-3′

R：5′-CTGGCGAGCCTTAGTTTGGAC-3′

Smad2 F：5′-AAGCCATCACCACTCAGAATTG-3′

R：5′-CACTGATCTACCGTATTTGCTGT-3′

GAPDH F：5′-TGGCCTTCCGTGTTCCTAC-3′

R：5′-GAGTTGCTGTTGAAGTCGCA-3′

图 1 哮喘大鼠模型制备和给药治疗时间轴
Fig.1 Timeline of preparation and administration of

asthmatic rat models

53 d26 d25 d15 d14 d7 d4 d3 d0 d

519



天 津 中 医 药
Ｔｉａｎｊｉｎ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ

２０23年 4月第 40卷第 4期
Apr. ２０23, Ｖｏｌ．40 Ｎｏ．4

注 ：A.正常对照组 ；B.模 型 组 ；C.穿山龙 总皂苷低剂量组 ；D.穿山龙 总皂苷中 剂量组 ；E.穿山龙 总皂苷高剂量组 。

图 2 肺组织 HE 染色（×200）
Fig.2 HE staining of lung tissue（×200）

表 2 各组大鼠肺顺应性和肺弹性阻力比较（x±s）
Tab.2 Comparison of lung compliance and lung elastic

resistance of rats in each group（x±s）

组 别 动物数
肺 顺应性

（mL/H2O）
肺 弹性阻 力

（CO2H2O/mL）

正常对照组 10 26.33±4.06 0.85±0.11

模 型 组 12 8.47±1.58* 2.35±0.63*

穿山龙 总皂苷低剂量组 12 12.44±3.21# 2.07±0.58#

穿山龙 总皂苷中 剂量组 12 16.80±4.77#△ 1.63±0.54#△

穿山龙 总皂苷高剂量组 12 20.79±5.26#△▲ 1.33±0.41#△▲

注 ：与正常对照组 比较，*P＜0.05；与模 型 组 比较，#P＜0.05；与穿

山龙 总皂苷低剂量组 比较，△P＜0.05；与穿山龙 总皂苷中 剂量组 比

较，▲P＜0.05。

表 3 各组大鼠 IL-6、IL-4和 IFN-γ 水平比较（x±s）
Tab.3 Comparison of the levels of IL-6，IL-4 and

IFN-γ of rats in each group（x±s） ng/L

注 ：与正常对照组 比较，*P＜0.05；与模 型 组 比较，#P＜0.05；与穿

山龙 总皂苷低剂量组 比较，△P＜0.05；与穿山龙 总皂苷中 剂量组 比较，
▲P＜0.05。

组 别 动物数 IL-6 IL-4 IFN-γ

正常对照组 10 37.09±7.33 73.41±9.56 16.33±7.47

模 型 组 12 175.85±10.26* 263.88±21.64* 89.27±10.50*

穿山龙 总皂苷低剂量组 12 141.77±10.30# 173.57±18.42# 62.49±9.36#

穿山龙 总皂苷中 剂量组 12 104.76±8.36#△ 104.96±15.33#△ 31.89±6.34#△

穿山龙 总皂苷高剂量组 12 52.70±9.44#△▲ 81.73±9.64#△▲ 23.57±7.28#△▲

表 4 各组大鼠支气管组织中 TGF-β1和 Smad2 mRNA
水平比较（x±s）

Tab.4 Comparison of mRNA levels of TGF-β1 and Smad2
in bronchial tissues of rats in each group（x±s）

组 别 动物数 TGF-β1 Smad2

正常对照组 10 2.47±0.55 1.35±0.44

模 型 组 12 8.34±0.78* 6.84±0.30*

穿山龙 总皂苷低剂量组 12 6.35±0.61# 5.32±0.41#

穿山龙 总皂苷中 剂量组 12 5.08±0.74#△ 4.06±0.47#△

穿山龙 总皂苷高剂量组 12 3.96±0.52#△▲ 2.84±0.55#△▲

注 ：与正常对照组 比较，*P＜0.05；与模 型 组 比较，#P＜0.05；与穿

山龙 总皂苷低剂量组 比较，△P＜0.05；与穿山龙 总皂苷中 剂量组 比

较，▲P＜0.05。

和高剂量组 大鼠肺 顺应性升高，肺 弹性阻 力降 低

（P＜0.05）；与穿山龙 总皂苷低剂量组 比较，穿山龙 总

皂苷中 和高剂量组 肺 顺应性升高，肺 弹性阻 力降 低

（P＜0.05）；与穿山龙 总皂苷中 剂量组 比较，穿山龙 总

皂苷高剂量组 大鼠肺 顺应性升高，肺 弹性阻 力降 低

（P＜0.05）。见表 2。

2.2 炎症因子 测定 结 果 与正常对照组 比较，模 型

组 IL-6、IL-4 和 IFN-γ 水 平 升高（P＜0.05）；与模 型

组 比较，穿山龙 总皂苷低、中 和高剂量组 IL-6、IL-4
和 IFN-γ 水 平 降 低（P＜0.05）；与穿山龙 总皂苷低剂

量组 比较，穿山龙 总皂苷中 和高剂量组 IL-6、IL-4
和 IFN-γ 水 平 降 低（P＜0.05）；与穿山龙 总皂苷中 剂

量组 比较，穿山龙 总皂苷高剂量组 IL-6、IL-4和
IFN-γ 水 平 降 低（P＜0.05）。见表 3。
2.3 气 道重塑指标测定 结 果 与正常对照组 比较，

模 型 组 TGF-β1 和 Smad2 mRNA 水 平 升高（P＜0.05）；
与模 型 组 比较，穿山龙 总皂苷低、中 和高剂量组

TGF-β1 和 Smad2 mRNA 水 平 降 低（P＜0.05）；与穿

山龙 总皂苷低剂量组 比较，穿山龙 总皂苷中 和高剂

量组 TGF-β1 和 Smad2 mRNA 水 平 降 低（P＜0.05）；
与穿山龙 总皂苷中 剂量组 比较，穿山龙 总皂苷高剂

量组 TGF-β1 和 Smad2 mRNA 水 平 降 低（P＜0.05）。

见表 4。

2.4 HE 染色结 果 正常组 大鼠肺 组 织结 构正常完

整，无炎性细胞浸润；模 型 组 大鼠肺 组 织炎症中 性

粒 细胞浸润、间质水 肿、肺 泡间隔增厚、肺 泡内 及间

质斑片状出血 ；穿山龙 总皂苷低、中 和高剂量组 大

鼠肺 组 织病理 损伤减轻。见图 2。
2.5 蛋白 印迹法检测结 果 与正常对照组 比较，模

型 组 p-JAK2/JAK2和 p-STAT3/STAT3升高（P＜0.05）；
与模 型 组 比较，穿山龙 总皂苷低、中 和高剂量组 p-
JAK2/JAK2 和 p-STAT3/STAT3 降 低（P＜0.05）；与穿

山龙 总皂苷低剂量组 比较，穿山龙 总皂苷中 和高剂
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组 别 动物数 p-JAK2/JAK2 p-STAT3/STAT3

正常对照组 10 0.06±0.01 0.08±0.01

模 型 组 12 0.92±0.04* 0.95±0.04*

穿山龙 总皂苷低剂量组 12 0.53±0.03# 0.87±0.05#

穿山龙 总皂苷中 剂量组 12 0.25±0.03#△ 0.31±0.02#△

穿山龙 总皂苷高剂量组 12 0.11±0.02#△▲ 0.13±0.04#△▲

表 5 各组大鼠肺组织中 p-JAK2/JAK2 和 p-STAT3/
STAT3 比较（x±s）

Tab.5 Comparison of p-JAK2/JAK2 and p-STAT3/
STAT3 in lung tissues of rats in each group（x±s）

注 ：与正常对照组 比较，*P＜0.05；与模 型 组 比较，#P＜0.05；与穿

山龙 总皂苷低剂量组 比较，△P＜0.05；与穿山龙 总皂苷中 剂量组 比

较，▲P＜0.05。

注 ：A.正常对照组 ；B.模 型 组 ；C.穿山龙 总皂苷低剂量组 ；D.穿山龙 总

皂苷中 剂量组 ；E.穿山龙 总皂苷高剂量组 。

图 3 肺组织中 p-JAK2、JAK2、p-STAT3和 STAT3蛋白
表达

Fig.3 Expression of p-JAK2，JAK2，p-STAT3 and STAT3
proteins in lung tissue

量组 p-JAK2/JAK2和 p-STAT3/STAT3 降 低（P＜0.05）；
与穿山龙 总皂苷中 剂量组 比较，穿山龙 总皂苷高剂

量组 p-JAK2/JAK2和 p-STAT3/STAT3 降 低（P＜0.05）。
见表 5 和图 3。

3 讨论
哮喘 多发生于儿童，且发病率在全球范围内 具

有逐年升高趋势，目前临床治 疗哮喘 以糖皮 质激素

应用最为广泛 ，但长期使用存在诸多不 良反应，且

对部分患者治 疗效果并不 理 想[10]。而中 药因其毒 性

小 ，来源广等特点受到学者广泛 关注 ，穿山龙 总皂

苷具有抗炎、抗氧化 等多种药理 学作用，研究发现，

穿山龙 总皂苷可 抑制支气 管哮喘 大鼠 CysLTs 炎症

信号通路，减轻肺 组 织病理 变化 [11]。穿山龙 通过抑制

TGF-β1 介导的上皮 间质转化 从而改善气 道重塑状

态，抑制肺 功能下降 [12]。因此本 研究探讨穿山龙 总皂

苷对哮喘 大鼠的改善作用及机制。

大量炎症细胞浸润以及炎性因子 释放是哮喘

发病的基础[13-14]，研究发现，大黄 酚通过调节TWEAK/

Fn14 信号通路降 低小 鼠肺 泡灌洗液 中 多种炎性细

胞数量和炎症因子 水 平 ，可 有效改善肺 组 织病理 学

变化 ，降 低哮喘 症状评分[15]。黄 芪 皂苷Ⅱ减轻哮喘 幼

年大鼠气 道炎症反应，可 修复肺 组 织结 构，改善哮

喘 症状[16]。因此本 研究检测大鼠肺 泡灌洗液 中 炎症

因子 表达水 平 ，结 果显示：正常组 大鼠肺 组 织结 构

正常完整，无炎性细胞浸润；模 型 组 大鼠肺 组 织炎

症中 性粒 细胞浸润、间质水 肿、肺 泡间隔增厚、肺 泡

内 及间质斑片状出血 ；穿山龙 低、中 和高剂量组 大

鼠肺 组 织病理 损伤减轻。模 型 组 大鼠 IL-6、IL-4 和

IFN-γ 水 平 升高，穿山龙 各剂量组 大鼠 IL-6、IL-4和
IFN-γ 水 平 降 低，且具有剂量依赖性，由此可 见穿山

龙 总皂苷可 降 低哮喘 大鼠炎症反应，改善肺 组 织病

理 损伤。哮喘 发作过程中 ，大量炎性细胞浸润释放

大量炎性因子 ，导致患者气 道平 滑肌细胞增殖、支

气 管上皮 细胞损伤，基底膜增厚和上皮 下胶 原大量

沉积，从而发生气 道重塑，而气 道重塑被认为是引

起不 可 逆性气 流阻 塞和肺 功能障碍的主要原因[17-18]。

TGF-β1 是一种前纤维化 生长因子 ，对促进气 道肌

成纤维细胞增殖和胶 原合 成具有重要作用，被证 明

是哮喘 患者发生气 道重塑的重要诱导因子 之一[19]。

Smad2 是介导 TGF-β1 信号转导的重要因子 之一，

可 将信号直接从细胞膜传递至细胞核，从而调控细

胞增殖、分化 和凋亡[20]。因此本 研究通过 qRT-PCR
法检测支气 管组 织中 Smad2 和 TGF-β1 mRNA 水

平 ，结 果显示：模 型 组 Smad2 和 TGF-β1 mRNA 水

平 均高于正常组 ，穿山龙 各剂量组 Smad2和 TGF-β1
mRNA 水 平 均低于模 型 组 ，说明穿山龙 总皂苷可 抑

制哮喘 大鼠支气 管气 道重塑。气 道重塑引起气 道结

构改变，因此降 低肺 功能。肺 顺应性和肺 弹性阻 力

均是反映肺 功能的重要指标，两 者呈负相关性，受

外 力作用肺 的弹性组 织扩张时，肺 的顺应性越 小 ，

肺 的弹性阻 力越 大[21]。本 研究通过测定 肺 功能发现：

模 型 组 大鼠肺 顺应性降 低，肺 弹性阻 力增大，而穿

山龙 总皂苷各剂量组 大鼠肺 顺应性升高，肺 弹性阻

力减小 ，说明穿山龙 总皂苷可 改善肺 功能障碍。

JAK2/STAT3 信号通路是经典的介导炎症反应

的信号通路，在炎症因子 的刺 激下，JAK2 被激活 发

生磷酸化 ，通过进一步激活 STAT3 调节基因转录介

导 IFN-γ、IL-6 和 IL-1β 等多种炎症因子 表达，而

大量炎症因子 又进一步激活 该信号通路的磷酸化

进程，从而形成扩大炎症级联反应[22-23]。研究发现，

黄 芩素通过抑制 JAK2/STAT3 信号通路抑制哮喘 小
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鼠气 道平 滑肌细胞增殖和迁移，降 低炎症反应[24]。研

究结 果显示：模 型 组 p-JAK2/JAK2和 p-STAT3/STAT3
蛋白 相对表达量升高，穿山龙 各剂量组 p-JAK2/JAK2
和 p-STAT3/STAT3 蛋白 相对表达量降 低，说明穿山

龙 总皂苷可 抑制 JAK2/STAT3 信号通路异常激活 。

综上所述，穿山龙 总皂苷可 改善哮喘 大鼠肺 功

能，降 低炎症反应，抑制肺 重塑，减轻肺 组 织病理 损

伤，其可 能是通过抑制 JAK2/STAT3 信号通路发挥

作用，为临床治 疗哮喘 提供理 论依据。
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Effects of total saponins of pangolin on lung function，lung tissue inflammation and airway remodeling in asthmatic rats
through JAK2/STAT3 pathway

WANG Zhi1，WU Lei2

（1. Racecourse Ward Respiratory Department，Tianjin Children’s Hospital，Tianjin 300202，China；2. Department of Respiratory
Medicine，Hebei Hospital of Traditional Chinese Medicine，Shijiazhuang 050013，China）

Abstract： [Objective] To investigate the effects of total saponin from rhizoma dioscorea nipponica on airway epithelial cell injury in
asthmatic rats and its regulatory effects on Janus kinase 2（JAK2）/signal transducer and activator of transcription 3（STAT3） signaling
pathway. [Methods] The asthmatic rat model was established by ovalbumin induction. The rats were randomly divided into model group，
total saponin from rhizoma dioscorea nipponica low鄄dose group，total saponin from rhizoma dioscorea nipponica medium鄄dose group and
total saponin from rhizoma dioscorea nipponica high鄄dose group，and the normal control group was set up. The levels of interleukin （IL） 鄄4，
IL鄄6 and interferon鄄γ（IFN鄄γ） in bronchial lavage fluid were determined by ELISA. The pathological damage of bronchial tissue was
observed by HE staining. The mRNA levels of transforming growth factor鄄β1（TGF鄄β1） and Smad2 in bronchial tissue were detected by
qRT鄄PCR. The relative expressions of p鄄JAK2 and p鄄STAT3 were detected by Western blotting. [Results] The lung tissue structure of rats
in normal control group was intact without inflammatory cell infiltration. In the model group，inflammatory neutrophil infiltration，
interstitial edema，alveolar septal thickening，patchy hemorrhage in alveolar and interstitial tissues were observed. The pathological injury
of lung tissue in low，medium and high dose total saponin from rhizoma tioscorea nipponica groups was alleviated；compared with the
normal control group，the lung compliance of the model group，the lung elastic resistance，the levels of IL鄄4，IL鄄6 and IFN鄄γ，the mRNA
levels of TGF鄄β1 and Smad2 were increased，and the relative protein expressions of p鄄JAK2/JAK2 and p鄄STAT3/STAT3 were increased
（P<0.05）. Compared with model group，lung compliance was increased，lung elastic resistance，IL鄄4，IL鄄6 and IFN鄄γ levels，TGF鄄β1 and
Smad2 mRNA levels，and p鄄JAK2/JAK2 and p鄄STAT3/STAT3 protein relative expression levels were decreased in total saponin from
rhizoma dioscorea nipponica low鄄dose，medium鄄dose and high鄄dose groups （P<0.05）. The most significant changes were observed intotal
saponin from rhizoma dioscorea nipponica high鄄dose group，followed by total saponin from rhizoma dioscorea nipponica medium鄄dose
group and total saponin from rhizoma dioscorea nipponica low鄄dose group （P<0.05）. [Conclusion] Total saponin from rhizoma dioscorea
nipponica can reduce airway epithelial cell injury，reduce inflammation，improve airway remodeling，enhance lung compliance，and
reduce lung elastic resistance in asthmatic rats，which may play a role by inhibiting JAK2/STAT3 signaling pathway.
Keywords：asthma；epithelial cell damage；total saponin from rhizoma dioscorea nipponica；JAK2/STAT3 signaling pathway
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