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　 　 【摘要】 　 目的　 探讨规律有氧运动对实验性结肠炎小鼠氧化应激、炎症反应及细胞凋亡的影响ꎮ 方法　
采用随机数字表法将 ４５ 只 Ｃ５７ＢＬ / ６ 小鼠分为对照组、模型组及运动组ꎬ每组 １５ 只ꎮ 模型组及运动组小鼠均

自由饮用 ３.５％葡聚糖硫酸钠(ＤＳＳ)溶液进行结肠炎造模ꎮ 实验进行 ７ ｄ 后对照组及模型组小鼠均置于鼠笼

内安静饲养ꎬ运动组小鼠则给予 ８ 周自主跑轮运动ꎮ 于末次实验结束 ４８ ｈ 后处死各组小鼠ꎬ取结肠标本行

ＨＥ 染色并观察结肠组织病理学变化ꎻ将余下结肠标本匀浆后测定氧化应激、炎症反应及细胞凋亡情况ꎮ
结果　 与对照组比较ꎬ模型组小鼠结肠组织肿瘤坏死因子￣α(ＴＮＦ￣α)、白细胞介素(ＩＬ)￣１β、ＩＬ￣６、前列腺素 Ｅ２
(ＰＧＥ２)、活性氧(ＲＯＳ)、丙二醛(ＭＤＡ)和一氧化氮(ＮＯ)含量、诱导型一氧化氮合酶(ｉＮＯＳ)和 Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 活性

以及环氧合酶 ２(ＣＯＸ２)、核因子￣κＢ(ＮＦ￣κＢ)ｐ６５、凋亡诱导因子(ＡＩＦ)、细胞色素 ｃ(Ｃｙｔ Ｃ)、Ｂａｘ 蛋白表达量

均显著增加(Ｐ<０.０５)ꎬＩＬ￣１０、谷胱甘肽(ＧＳＨ)含量、超氧化物歧化酶(ＳＯＤ)和谷胱甘肽过氧化酶(ＧＰｘ)活性

以及 Ｂｃｌ￣２ 蛋白表达量均明显降低(Ｐ<０.０５)ꎻ与模型组比较ꎬ运动组 ＴＮＦ￣α、ＩＬ￣１β、ＩＬ￣６、ＰＧＥ２、ＲＯＳ、ＭＤＡ 和

ＮＯ 含量、ｉＮＯＳ 和 Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 活性以及 ＣＯＸ２、ＮＦ￣κＢ ｐ６５、ＡＩＦ、Ｃｙｔ Ｃ、Ｂａｘ 蛋白表达量均显著降低(Ｐ<０.０５)ꎬ
ＩＬ￣１０、ＧＳＨ 含量、ＳＯＤ 和 ＧＰｘ 活性以及 Ｂｃｌ￣２ 蛋白表达量均显著升高(Ｐ<０.０５)ꎮ 结论　 规律有氧运动能通过

改善氧化应激、炎症反应及细胞凋亡等途径对实验性结肠炎小鼠发挥保护作用ꎮ
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　 　 炎症性肠病(ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｂｏｗｅｌ ｄｉｓｅａｓｅꎬＩＢＤ)包括
克罗恩病和溃疡性结肠炎ꎬ均属于消化系统常见病ꎬ其
主要病理特征为持续的炎症反应及组织损伤[１]ꎮ 当
前临床针对 ＩＢＤ 尚无根治手段ꎬ而传统治疗方法(如
药物治疗及手术治疗等)的长期疗效并不理想ꎬ同时
还存在多种不良反应[２]ꎬ因此寻找作用持久、副作用
小的药物及非药物治疗手段与预防策略是亟待解决的
重要课题之一ꎮ

免疫炎症是 ＩＢＤ 的主要病理特征ꎬ肠道内活化的
免疫反应能导致促炎细胞因子如肿瘤坏死因子￣α
(ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ￣αꎬＴＮＦ￣α)、白细胞介素(ｉｎｔｅｒｌｅｕ￣
ｋｉｎꎬＩＬ)￣１β、ＩＬ￣６ 等过量表达ꎬ同时产生大量的活性氧
(ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓꎬＲＯＳ)、一氧化氮(ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅꎬ
ＮＯ)和前列腺素 Ｅ２(ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ Ｅ２ꎬＰＧＥ２)ꎬ最终导
致肠道黏膜损伤[３]ꎮ 过量的 ＲＯＳ 能激活核因子￣κＢ
(ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ￣κＢꎬＮＦ￣κＢ)ꎬ进而促进多种炎症介质产
生以及诱导型一氧化氮合酶(ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｓｙｎ￣
ｔｈａｓｅꎬｉＮＯＳ)和环氧合酶 ２(ｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ ２ꎬＣＯＸ２)表
达[４]ꎻ此外 ＲＯＳ 还可通过线粒体途径诱导细胞凋亡ꎬ
从而导致肠上皮细胞丢失[５]ꎮ

目前ꎬ关于运动对 ＩＢＤ 的影响鲜见报道ꎻ相关病
例对照研究显示ꎬ体力活动减少是发生 ＩＢＤ 的独立
危险因素[６] ꎻ而规律有氧运动能通过抗炎机制对诸
多慢性炎症疾病产生辅助治疗或预防作用[７] ꎮ 本课
题组前期研究发现ꎬ中低强度有氧运动联合药物对
缓解期溃疡性结肠炎患者具有协同治疗作用ꎬ其疗
效明显优于单一药物治疗[８￣９] ꎬ但具体机制未明ꎮ 基
于此ꎬ本研究主要观察规律有氧运动对实验性结肠
炎小鼠炎症反应、氧化应激及细胞凋亡的影响ꎬ初步
探讨其作用机制ꎮ

材料与方法

一、动物分组及干预
选取 ４５ 只 Ｃ５７ＢＬ / ６ 小鼠ꎬ体重 １７~２０ ｇꎮ 上述小

鼠经适应环境 １ 周后ꎬ采用随机数字表法将其分为对
照组、模型组及运动组ꎬ每组 １５ 只ꎮ 对照组小鼠自由
饮用蒸馏水 ７ ｄꎬ随后置于鼠笼内安静饲养 ８ 周ꎻ模型
组小鼠自由饮用 ３.５％葡聚糖硫酸钠( ｄｅｘｔｒａｎ ｓｕｌｆａｔｅ
ｓｏｄｉｕｍꎬＤＳＳ)溶液 ７ ｄ(每天监测 ＤＳＳ 溶液的量及浓

度ꎬ每 ２ 天更换 １ 次溶液) [１０]ꎬ待结肠炎造模结束后将
其置于鼠笼内安静饲养 ８ 周ꎻ运动组小鼠自由饮用
ＤＳＳ 溶液 ７ ｄꎬ待结肠炎造模结束后将其置入安装有跑
轮(直径 ２５０ ｍｍ)装置的饲养笼内进行随意运动ꎬ期
间不控制小鼠的运动强度及运动时间ꎬ每周运动 ５ ｄ
(周末期间将跑轮装置固定)ꎬ共连续运动 ８ 周ꎮ 于末
次实验结束 ４８ ｈ 后处死各组小鼠并取材ꎮ 造模及干
预期间模型组共有 ３ 只小鼠死亡ꎬ运动组有 １ 只小鼠
死亡ꎬ有 １ 只小鼠拒跑ꎬ最终对照组、模型组及运动组
分别有 １５ 只、１２ 只及 １３ 只小鼠纳入最终实验ꎮ 本研
究经郑州航空工业管理学院伦理委员会审批(ＺＵＡＬＬ
２０１９￣０１０￣０３)ꎮ

二、动物取材
于末次实验结束 ４８ ｈ 后处死小鼠ꎬ用无菌盐水经

贲门灌肠ꎬ取结肠组织(盲肠远端至肛门段)并测量其
长度ꎬ经磷酸盐缓冲液 ( ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｂｕｆｆｅｒｅｄ ｓｏｌｕｔｉｏｎꎬ
ＰＢＳ)冲洗后取 ２ ｃｍ 组织用于组织病理学观察ꎬ其余
组织则投入液氮中并迅速转入－８０ ℃低温冰箱内冻存
待测ꎮ

三、组织病理学观察
各组小鼠结肠组织经 １０％甲醛溶液固定、石蜡包

埋、４ μｍ 切片后行苏木精￣伊红 ( ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎ￣ｅｏｓｉｎꎬ
ＨＥ)染色ꎮ 于日本产奥林巴斯 ＩＸ７１ 型光学显微镜下
选取 １０ 个视野ꎬ对结肠标本进行组织病理学观察(包
括结构破坏、炎症反应以及隐窝丢失状况等)ꎬ并参照
文献[１０]介绍的相关标准进行组织病理学评分ꎮ

四、相关指标检测
将小鼠结肠组织匀浆后ꎬ采用酶联免疫吸附技术

(ｅｎｚｙｍｅ ｌｉｎｋｅｄ ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ ａｓｓａｙꎬＥＬＩＳＡ)检测炎症
因子 ＴＮＦ￣α、ＩＬ￣１β、ＩＬ￣６、ＩＬ￣１０ 及 ＰＧＥ２ 含量ꎻ采用硫
代巴比妥酸法检测丙二醛(ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅꎬＭＤＡ)含
量ꎻ利用荧光探针 Ｈ２ＤＣＦ￣ＤＡ 法检测 ＲＯＳ 含量ꎻ采用
美国产贝克曼 ＣｙｔｏＦＬＥＸ 型流式细胞仪检测各组样本
荧光强度ꎬ将对照组的荧光值定为 １００％ꎬ其它组的荧
光值均为与对照组的比值ꎻ采用硝酸还原酶法检测
ＮＯ 含量ꎻ选用美国 Ｓｉｇｍａ 公司产试剂盒(货号依次为
２３４７９ꎬ１９１６０ꎬＣＧＰ１ 及 ＣＡＳＰ３Ｆ)检测 ｉＮＯＳ、超氧化物
歧化酶(ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅꎬＳＯＤ)、谷胱甘肽过氧化
酶(ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅꎬＧＰｘ)及半胱氨酸天冬氨酸
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蛋白水解酶￣３ ( ｃｙｓｔｅｉｎｙｌ ａｓｐａｒｔａｔｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｐｒｏｔｅｉｎａｓｅꎬ
Ｃａｓｐａｓｅ￣３)活性ꎻ采用二硫双硝基苯甲酸法测定谷胱
甘肽(ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅꎬＧＳＨ)含量ꎻ采用 ＷＢ 蛋白免疫印迹
法(Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ)检测 ＣＯＸ２、ＮＦ￣κＢ ｐ６５、凋亡相关蛋
白 Ｂ 细胞淋巴瘤 /白血病￣２( Ｂ￣ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａ￣２ꎬＢｃｌ￣
２)、Ｂｃｌ￣２ 相关 ｘ 蛋白(Ｂｃｌ￣２ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｘ ｐｒｏｔｅｉｎꎬＢａｘ)、
凋亡诱导因子( ａｐｏｐｔｏｓｉｓ￣ｉｎｄｕｃｉｎｇ ｆａｃｔｏｒꎬＡＩＦ)及细胞
色素 ｃ(ｃｙｔｏｃｈｒｏｍｅ ＣꎬＣｙｔ Ｃ)蛋白表达量ꎬ以目标蛋白
与内参蛋白 β￣ａｃｔｉｎ 的光密度比值作为目标蛋白含量ꎬ
以相对于对照组的倍数作为各组蛋白相对表达量ꎮ

五、统计学分析
本研究所得计量数据以( ｘ－ ± ｓ)表示ꎬ采用 ＳＰＳＳ

２０.０ ｆｏｒ Ｗｉｎｄｏｗｓ 版统计学软件包进行数据分析ꎬ各参
数组间比较采用单因素方差分析ꎬ多重比较采用最小
显著差异法( ｌｅａｓｔ￣ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅꎬＬＳＤ)ꎬＰ<０.０５
表示差异具有统计学意义ꎮ

结　 　 果

一、各组小鼠结肠组织病理学观察结果比较
各组小鼠结肠组织病理学观察结果详见图 １ꎬ可

见对照组肠黏膜结构完整ꎬ腺体排列规则ꎬ基底部隐窝
正常ꎬ无炎症浸润及充血水肿等病理改变ꎻ模型组肠黏
膜充血水肿ꎬ各层结构均被破坏ꎬ黏膜严重缺损ꎬ腺体
消失ꎬ隐窝破坏ꎬ炎性细胞浸润明显ꎻ运动组炎性细胞
浸润较模型组减少ꎬ腺体、隐窝破坏程度减轻ꎮ

各组小鼠结肠长度与组织病理学评分详见表 １ꎬ
与对照组比较ꎬ模型组结肠长度明显缩短(Ｐ<０.０５)ꎬ
组织病理学评分明显升高(Ｐ<０.０５)ꎻ与模型组比较ꎬ
运动组结肠长度明显增加(Ｐ<０.０５)ꎬ组织病理学评分

明显降低(Ｐ<０.０５)ꎮ

表 １　 各组小鼠结肠长度及组织病理学评分比较(ｘ－±ｓ)

组别 只数 结肠长度
(ｍｍ)

组织病理学评分
(分)

对照组 １５ ７５.４±８.９ ０.３９±０.０４
模型组 １２ ５３.８±７.４ａ ３.１７±０.４６ａ

运动组 １３ ６２.７±８.０ａｂ １.８９±０.３９ａｂ

　 　 注:与对照组比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与模型组比较ꎬｂＰ<０.０５

二、各组小鼠结肠组织炎性因子水平比较
与对照组比较ꎬ模型组小鼠结肠组织中 ＴＮＦ￣α、

ＩＬ￣１β、ＩＬ￣６、ＰＧＥ２ 含量以及 ＣＯＸ２、ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 表达量
均显著增加 ( Ｐ< ０.０５)ꎬ ＩＬ￣１０ 含量则明显降低 ( Ｐ<
０.０５)ꎻ与模型组比较ꎬ运动组小鼠结肠组织中 ＴＮＦ￣α、
ＩＬ￣１β、ＩＬ￣６、ＰＧＥ２ 含量以及 ＣＯＸ２、ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 表达量
均显著降低 ( Ｐ< ０.０５)ꎬ ＩＬ￣１０ 含量则明显升高 ( Ｐ<
０.０５)ꎬ具体数据见表 ２ꎮ

三、各组小鼠氧化应激参数变化比较
与对照组比较ꎬ模型组小鼠 ＲＯＳ、ＭＤＡ、ＮＯ 含量

以及 ｉＮＯＳ 活性均显著增加(Ｐ<０.０５)ꎬＧＳＨ 含量以及
ＳＯＤ、ＧＰｘ 活性均明显降低(Ｐ<０.０５)ꎻ与模型组比较ꎬ
运动组小鼠 ＲＯＳ、ＭＤＡ、ＮＯ 含量以及 ｉＮＯＳ 活性均显
著降低(Ｐ<０.０５)ꎬＧＳＨ 含量以及 ＳＯＤ、ＧＰｘ 活性均明
显升高(Ｐ<０.０５)ꎬ具体数据见表 ３ꎮ

四、各组小鼠细胞凋亡参数变化比较
与对照组比较ꎬ模型组小鼠 ＡＩＦ、Ｃｙｔ Ｃ、Ｂａｘ 蛋白

表达量以及 Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 活性均显著增加(Ｐ<０.０５)ꎬＢｃｌ￣
２ 蛋白表达量则明显降低(Ｐ<０.０５)ꎻ与模型组比较ꎬ运
动组小鼠 ＡＩＦ、Ｃｙｔ Ｃ、Ｂａｘ 蛋白表达量以及 Ｃａｓｐａｓｅ￣３
活性均显著降低(Ｐ<０.０５)ꎬＢｃｌ￣２ 蛋白表达量则明显
升高(Ｐ<０.０５)ꎬ具体数据见表 ４ꎮ

图 １　 各组小鼠结肠组织病理学观察结果比较(ＨＥ 染色ꎬ×２００)

表 ２　 各组小鼠结肠组织炎性因子水平比较(ｘ－±ｓ)

组别 只数 ＴＮＦ￣α(ｐｇ / ｍｇ) ＩＬ￣１β(ｐｇ / ｍｇ) ＩＬ￣６(ｐｇ / ｍｇ) ＩＬ￣１０(ｐｇ / ｍｇ) ＰＧＥ２(ｐｇ / ｍｇ) ＣＯＸ２ ＮＦ￣κＢ ｐ６５

对照组 １５ １０５.４±１２.５ ３７.９±６.５ １６１.５±３１.７ ２７０.３±６１.９ ２１５.１±５２.９ １.００±０.２１ １.００±０.２５
模型组 １２ ３３７.６±５３.１ａ ２１２.０±４９.７ａ ５１３.１±１２５.６ａ ８９.７±２０.５ａ ６７２.７±２２０.１ａ ４.０７±１.２５ａ ７.１５±２.０７ａ

运动组 １３ １７２.６±３５.１ａｂ ８９.３±１０.６ａｂ ２７５.０±６６.３ａｂ ２３９.８±７２.６ｂ ３２３.５±８９.０ａｂ ２.１５±０.７８ａｂ ２.５８±０.８０ａｂ

　 　 注:与对照组比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与模型组比较ꎬｂＰ<０.０５
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表 ３　 各组小鼠氧化应激参数变化比较(ｘ－±ｓ)

组别 只数 ＲＯＳ(％) ＭＤＡ(ｎｍｍｏｌ / ｍｇ) ｉＮＯＳ(Ｕ / ｍｇ) ＮＯ(μｍｍｏｌ / ｇ) ＧＳＨ(ｎｍｏｌ / ｇ) ＳＯＤ(Ｕ / ｍｇ) ＧＰｘ(Ｕ / ｍｇ)

对照组 １５ １００.０±３５.１ １.９３±０.５６ ３７.６±５.５ １８.８±３.４ ７８８.６±２１５.９ ８.６±２.０ ６.５±１.７
模型组 １２ ２８９.１±６２.２ａ ３.９６±１.１２ａ １４５.０±２９.６ａ ５７.０±７.９ａ ２０６.１±７５.４ａ ３.３±１.１ａ １.９±０.８ａ

运动组 １３ １６１.５±５１.５ａｂ ２.１５±０.７８ｂ ７６.７±８.０ａｂ ３１.２±４.５ａｂ ５７２.０±１０５.４ａｂ ７.５±２.８ｂ ４.３±１.２ａｂ

　 　 注:与对照组比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与模型组比较ꎬｂＰ<０.０５

表 ４　 各组小鼠细胞凋亡参数变化比较(ｘ－±ｓ)

组别 只数 ＡＩＦ Ｃｙｔ Ｃ Ｂａｘ Ｂｃｌ￣２ Ｃａｓｐａｓｅ￣３(Ｕ / ｍｇ)

对照组 １５ １.００±０.２３ １.００±０.２６ １.００±０.３１ １.００±０.１９ ２.１７±０.５６
模型组 １２ ２.５７±０.６８ａ ４.３０±０.５１ａ ７.６５±１.７６ａ ０.５１±０.０８ａ ８.８９±２.２８ａ

运动组 １３ １.１８±０.４５ｂ １.８６±０.４０ａｂ ２.１７±０.４９ａｂ １.０８±０.３２ｂ ３.７５±１.１０ａｂ

　 　 注:与对照组比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与模型组比较ꎬｂＰ<０.０５

讨　 　 论

相关研究证实ꎬ规律性体力活动对多种生理变化
(如衰老)或病理状态(糖尿病、肥胖等)具有抗炎及抗
氧化作用[７]ꎮ 本研究利用 ＤＳＳ 制作小鼠结肠炎模型ꎬ
结果显示 ８ 周自主跑轮运动能显著降低实验性结肠炎
小鼠结肠组织 ＴＮＦ￣α、ＩＬ￣１β、ＩＬ￣６、ＮＯ、ＰＧＥ２ 含量以及
ＣＯＸ２ 蛋白表达量ꎬ同时伴有 ＩＬ￣１０ 含量增加ꎮ ＴＮＦ￣
α、ＩＬ￣１β、ＩＬ￣６、ＮＯ 和 ＰＧＥ２ 是介导 ＩＢＤ 炎症反应的关
键介质ꎬ而 ＩＬ￣１０ 作为抗炎因子能减轻黏膜炎症程
度[１１]ꎮ 关于运动调控 ＩＢＤ 小鼠上述介质表达的具体
机制尚未明确ꎻ近期有学者指出[４]ꎬＮＦ￣κＢ 是 ＩＢＤ 病
变的启动因子及中心环节ꎬ其表达水平对结肠炎症、氧
化应激、凋亡及癌变程度等具有重要影响作用ꎬ调控
ＮＦ￣κＢ 表达水平无疑是防治溃疡性结肠炎(ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ
ｃｏｌｉｔｉｓꎬＵＣ)的重要策略ꎮ 相关研究已证实[１２]ꎬ规律运
动可显著抑制 ＮＦ￣κＢ 激活ꎬ从而在转录水平层面下调
ＴＮＦ￣α、ＩＬ￣１β、ＩＬ￣６、ＣＯＸ２ 及 ｉＮＯＳ 表达ꎮ ＣＯＸ２ 能调
控 ＰＧＥ２ 生成ꎬ并引起肠道充血及水肿[１３]ꎮ ｉＮＯＳ 激活
能释放大量 ＮＯꎬＮＯ 与超氧阴离子反应能形成一种强
氧化剂———过氧亚硝酸盐ꎬ进而破坏结肠组织完整
性[１４]ꎮ 此外 ＴＮＦ￣α 作为一种多效细胞因子ꎬ能激活机
体免疫细胞ꎬ加速其它促炎细胞因子产生ꎬ在转录层面
上调 ＣＯＸ２ 及 ｉＮＯＳ 基因表达[１５]ꎮ 结合本研究结果推
测ꎬ自主跑轮运动可能通过下调 ＮＦ￣κＢ 活性以及 ＴＮＦ￣
α 含量抑制 ＩＢＤ 小鼠炎症反应及氧化应激水平ꎬ继而
缓解结肠炎症状ꎮ

氧化应激在 ＩＢＤ 发生、发展过程中扮演关键角
色ꎬ其中由中性粒细胞产生的 ＲＯＳ 及过量 ＮＯ 能诱发
肠道损伤[１６]ꎮ 适宜水平的 ＲＯＳ 作为信号分子对细胞
增殖、存活以及机体适应性均具有重要意义ꎬＮＦ￣κＢ 亦
编码多种抗氧化酶(如 ＳＯＤ)基因表达ꎬ因此两者在维
持细胞氧化 /抗氧化动态平衡中发挥重要作用ꎬ若
ＲＯＳ 产生过量将导致 ＮＦ￣κＢ 持续过度激活ꎬ进而造成

机体氧化 /抗氧化稳态失衡[１６]ꎮ 本研究结果显示ꎬ自
主跑轮运动可抑制 ＩＢＤ 小鼠氧化应激并提高机体抗
氧化水平ꎬ表现为结肠组织 ＲＯＳ、ＭＤＡ 及 ＮＯ 含量降
低ꎬ ｉＮＯＳ 和 ＮＦ￣κＢ 活性下调ꎬ同时 ＧＳＨ 水平以及
ＳＯＤ、ＧＰｘ 活性增加ꎮ 上述变化与 Ｖｅｎｄｉｔｔｉ 等[１７] 研究
结果(小鼠运动方式为游泳运动)基本一致ꎬ提示不同
方式有氧运动均可促使机体 ＲＯＳ 降至适当水平ꎬ从而
维持氧化 /抗氧化稳态平衡并对组织损伤发挥治疗
作用ꎮ

在炎症刺激作用下ꎬ肠黏膜过度暴露于 ＲＯＳ 中将
增加上皮细胞凋亡ꎬ继而改变上皮屏障完整性并导致
肠道损伤[３]ꎮ 机体细胞凋亡受 Ｂｃｌ￣２ 家族调控ꎬ包括
Ｂｃｌ￣２ 及 Ｂａｘꎮ Ｂｃｌ￣２ 是抗凋亡因子ꎬ可稳定线粒体膜
电位并阻止 Ｃｙｔ Ｃ 从线粒体释放至胞浆ꎬ而 Ｂａｘ 作为
促凋亡因子ꎬ与 Ｂｃｌ￣２ 结合后能拮抗 Ｂｃｌ￣２ 的生物学作
用[１８]ꎻＢａｘ / Ｂｃｌ￣２ 比值增加将上调凋亡诱导因子表达ꎬ
促使 Ｃｙｔ Ｃ 从线粒体释放至胞浆中ꎬ然后激活 ｃａｓｐａｓｅ￣
９ 和 ｃａｓｐａｓｅ￣３ꎬ最终导致细胞凋亡[５]ꎮ 前期研究表明ꎬ
运动可减轻由增龄引起的 Ｂａｘ / Ｂｃｌ￣２ 比值上调并降低
细胞凋亡率[１９]ꎮ 本研究结果显示ꎬ自主跑轮运动能通
过抑 制 ｃａｓｐａｓｅ￣３ 活 性ꎬ 降 低 ＡＩＦ、 Ｃｙｔ Ｃ、 Ｂａｘ 及
ｃａｓｐａｓｅ￣３ 蛋白表达量ꎬ同时上调 Ｂｃｌ￣２ 表达ꎬ从而减轻
ＤＳＳ 诱导的结肠细胞凋亡ꎬ促使部分结肠结构恢复并
改善黏膜功能ꎮ

综上所述ꎬ本研究结果表明ꎬ有氧运动对 ＤＳＳ 诱
导的实验性结肠炎小鼠具有保护效应ꎬ其治疗机制可
能与抗炎、抗氧化及抗凋亡有关ꎬ有望作为 ＩＢＤ 患者
重要的辅助治疗手段ꎬ值得临床进一步深入探讨ꎮ
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