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摘要：中医药治疗痛风可通过调控Ｎｏｄ样受体蛋白３（ｎｏｄ－ｌｉｋｅｒｅｃｅｐｔｏｒｐｙｒｉｎｄｏｍａｉｎ３，ＮＬＲＰ３）炎性小体介导的白细胞介素－
１β（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１β，ＩＬ－１β）、ＩＬ－１８而发挥关键作用，但也存在以下问题：（１）中药复方治疗痛风效果显著，但其成分复杂，未
能确定其具体起效的活性成分；（２）中医药多采用调控 ＮＬＲＰ３炎性小体以治疗痛风，ＮＬＲＰ３炎性小体存在双向调节作用，其
但具体作用机制尚未清楚。今后，应利用现代实验技术分析中药复方的具体活性成分及其药理学作用，进一步研究ＮＬＲＰ３炎
性小体，明确其作用机制。此外，中医药在控制炎症、降低尿酸、改善关节活动功能方面有明显优势，将 ＮＬＲＰ３炎性小体作为
治疗靶点，可为痛风提供一种新的治疗思路。
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　　痛风是一种常见的代谢性关节炎，发病率呈逐
渐升高趋势，严重影响患者日常生活及工作。西医

治疗痛风多采用抗炎止痛类药物，中医药治疗痛风

更具有优势。研究发现，尿素、胆固醇结晶及无菌颗

粒等物质可以通过内吞作用进入细胞内，破坏溶酶

体膜的稳定性并激活溶酶体蛋白酶，进一步激活半

胱氨酸天冬氨酸特异蛋白酶（ｃｙｓｔｅｉｎｙｌａｓｐａｒｔａｔｅｓｐｅ
ｃｉｆｉｃｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ－１，Ｃａｓｐａｓｅ－１），形成Ｎｏｄ样受体蛋
白３（ｎｏｄ－ｌｉｋｅｒｅｃｅｐｔｏｒｐｙｒｉｎｄｏｍａｉｎ３，ＮＬＲＰ３）炎性
小体，促进白细胞介素 －１β（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１β，ＩＬ－
１β）分泌，加重对机体造成损害［１］。本文就中医药
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调控ＮＬＲＰ３炎性小体治疗痛风的研究进行系统整
理，为治疗痛风提供新思路。

１　痛风的中西医概述

痛风是一种与代谢和遗传因素有关的以血尿酸

升高、局部关节肿痛为主要表现和特征的晶体性关

节炎［２］，主要是由于嘌呤代谢紊乱和（或）尿酸排出

减少，导致血尿酸水平超过人体血清的溶解度，引起

单钠尿酸盐（ｍｏｎｏｓｏｄｉｕｍｕｒａｔｅ，ＭＳＵ）结晶沉积于关
节、软骨等而引起的一系列炎症性临床表现。痛风

的主要临床表现为关节红、肿、热、痛［３］，最常见的

症状为第一趾跖关节肿痛，如不及时治疗，可有痛风

石出现，日久会引起骨质破坏及肾功能不全［４］。大

量研究表明，肥胖、慢性肾脏疾病、代谢综合征、高血

压、２型糖尿病、脂肪性肝病及心血管疾病等与高尿
酸血症和痛风的发生密切相关［５－１１］。西医治疗痛

风急性期采用非甾体药物等抗炎止痛以缓解疼痛；

缓解期主要目标为降低血尿酸水平，药物主要通过

抑制尿酸生成或促进尿酸排泄两种途径发挥作

用［３，１２］。西药治疗痛风疗效较好，但会出现腹泻、恶

心、呕吐、出血等胃肠道不良反应及肾脏功能损害

等［１３］。

痛风在中国古代文献中亦有记载，最早见于朱

丹溪的《格物余论》［１４］，但与现在所说的“痛风”相

比有明显的区别。广义上的痛风应归属于《黄帝内

经》中的“痹证”［１５］或《金匮要略》中的“历节

病”［１６］等。近代著名国医大师朱良春根据其湿浊瘀

滞的病机特点为其提出了新的命名———“浊瘀

痹”［１７－１８］。《素问·太阴阳明论》云：“伤于湿者，下

先受之。”［１９］，故本病的初发症状为下肢脚趾的红肿

热痛，病机以脾失健运、肝肾亏虚为本，湿热痰瘀阻

滞为标［２０］，亦形成本虚标实之证。由于患者先天禀

赋不足，加之嗜食肥甘厚味、饮食不节，易损伤肝脾

肾三脏功能，脾失健运，湿浊内生，郁久化热，外受风

寒湿邪侵袭，内外合病，湿热瘀邪攻注筋骨关节而导

致痹症发生。中医从整体观念出发，运用辨证论治

方法，调整人体阴阳，达到平衡状态［２１］。近几年，大

量研究发现中药在抗炎、降尿酸有明显优势，且不良

反应相对较少［２２］。

２　流行病学研究

由于人们的生活水平不断提高及生活方式的改

变，导致嘌呤的摄入量大幅度升高，血尿酸水平急剧

变化，促使国内外痛风发病率不断增长［２３］。近来文

献报道中表明，痛风的患病率有以下特点：患病率逐

年升高，发病人群趋于年轻化，存在性别和地区明显

差异［２４－２６］。目 前，全 球 痛 风 发 病 率 大 约 为

７９％［２７］，发达国家的发病率明显高于发展中国家。

根据我国流行病学统计结果发现，我国痛风患病率为

０．８６％～２．２０％，其中男性占０．８３％ ～１．９８％，女性
占０．０７％～０．７２％，男女发病比例为２０１［２８］。

３　ＮＬＲＰ３炎性小体

炎性小体是由Ｔｓｃｈｏｐｐ研究小组最先发现并提
出定义，是一种由巨噬细胞产生并激活的并由细胞

质模式识别受体 （ｐａｔｔｅｒｎｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，
ＰＲＲｓ）参与组成的复合物［２９］，可感知微生物和内源

性危险信号，通过各种病原体相关分子模式（ｐａｔｈｏ
ｇｅｎ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｐａｔｔｅｒｎｓ，ＰＡＭＰ）和损伤相
关分子模式 （ｄａｍａｇｅｒｅｌａｔｅｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｐａｔｔｅｒｎｓ，
ＤＡＭＰ）进行信号转导［３０－３１］。目前，ＮＬＲＰ３炎性小
体是科研领域中研究较多的炎性小体之一，是参与

自身免疫的重要成员之一。ＮＬＲＰ３炎性小体由传
感器ＮＬＲＰ３模式识别受体、适配器接头凋亡相关斑
点蛋白（ａｐｐｔｏｓｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄａｐｅｃｋ－ｌｉｋｅｐｒｏｔｅｉｎｃｏｎｔａｉ
ｎｉｎｇａＣＡＲＤｄｏｍａｉｎ，ＡＳＣ）和效应分子前Ｃａｓｐａｓｅ－１
构成的蛋白复合物。ＮＬＲＰ３与衔接蛋白ＡＳＣ结合，
可激活 Ｃａｓｐａｓｅ－１并作用于 ＩＬ－１β和白细胞介
素－１８（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１８，ＩＬ－１８）等细胞因子前体，
促进促炎细胞因子ＩＬ－１β和ＩＬ－１８等的生产及分
泌，导致细胞的热休克死亡及周身炎症反应［３２－３３］。

各种免疫细胞反应中均可见 ＮＬＲＰ３炎性小体的存
在，如中性粒细胞、淋巴细胞及抗原提呈细胞等。关

于激活ＮＬＲＰ３炎性小体的机制研究说法过多，多数
研究者认为其激活主要与离子流、线粒体功能障碍、

活性氧基团（ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）的产生以
及溶酶体损伤有关［３４－３６］。

４　痛风与ＮＬＲＰ３炎性小体的关系

痛风性关节炎的发病与血尿酸水平的升高和炎

症反应密切相关，其信号转导通路主要有ＮＬＲＰ３信
号通路、Ｔｏｌｌ样受体（Ｔｏｌｌ－ｌｉｋｅｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ＴＬＲ）信号
通路、嘌呤受体 Ｐ２Ｘ７信号通路及丝裂原激活蛋白
激酶（ｍｉｔｏｇｅｎ－ａｃｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅ，ＭＡＰＫ）信号
通路等［３７］。在痛风发病过程中起关键作用的是

ＮＬＲＰ３炎性小体的激活及细胞因子 ＩＬ－１β的产
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生。ＮＬＲＰ３炎性小体在激活前必须被启动，启动包
括两个信号［３８］：信号１是由核转录因子 －κＢ（ｎｕ
ｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒｋａｐｐａ－Ｂ，ＮＦ－κＢ）激活途径介导，诱导
了功能性炎性小体成分的表达，如 ＮＬＲＰ３；信号 ２
是由尿酸钠晶体提供，触发炎性小体的组装。ＭＳＵ
晶体与质膜的相互作用促进了一种细胞反应，这种

反应目前尚不清楚，但是 ＮＬＲＰ３激活的标志，还有
钾通过离子通道流出和线粒体扰动，导致线粒体活

性氧的产生和释放到细胞质中［３９］。临床研究发现，

ＮＬＲＰ３炎性小体及其下游炎症因子的异常表达是
导致痛风患者产生炎性反应和免疫反应的重要因素

之一［４０－４１］。实验研究证实，在急性痛风小鼠模型

中，ＮＬＲＰ３缺失的小鼠不能对 ＭＳＵ晶体产生反应
且无法产生具有活性的ＩＬ－１β。正常情况下，孤立
ＭＳＵ结晶不会引发痛风，沉积的 ＭＳＵ晶体可以被
ＴＬＲｓ识别，促进ＮＬＲＰ３寡聚和炎性小体组装，适配
器蛋白ＡＳＣ被招募到炎性小体中，导致 Ｃａｓｐａｓｅ－１
的蛋白水解活化，活跃的Ｃａｓｐａｓｅ－１促进ｐｒｏ－ＩＬ－
１β、ｐｒｏ－ＩＬ－１８的蛋白裂解，并进一步成熟为具有
生物学活性的 ＩＬ－１β、ＩＬ－１８［４２］，增加 ＩＬ－１β和
ＩＬ－１８的分泌。Ｃａｓｐａｓｅ－１还促进 ｇａｓｄｅｒｍｉｎＤ的
裂解，生成Ｎ端裂解产物，在质膜上齐聚，导致焦化
孔的形成，这些孔破坏了细胞质膜的完整性，并可能

有助于的炎症介质的释放。此外，ＲＯＳ在ＮＬＲＰ３激
活中的作用不可或缺。ＭＳＵ晶体通过激活线粒体
外膜透化作用损伤线粒体ＤＮＡ并抑制其自噬，产生
的过量 ＲＯＳ活化 ＮＬＲＰ３炎性小体，从而诱导炎症
扩增［４３］。虽然 ＩＬ－１β的激活和 ＮＬＲＰ３炎性小体
在痛风中的介导作用已有大量研究，但涉及ＭＵＳ触
发ＮＬＲＰ３激活的上游通路尚未完全了解。有研究
发现［４４－４５］，抑制细胞中 ＮＬＲＰ３炎性小体的产生可
使炎症得到改善。因此，针对ＮＬＲＰ３发挥效应时需
募集ＡＳＣ和Ｃａｓｐａｓｅ－１的特性而研发的选择性拮
抗剂，可能对迅速控制炎症有帮助。

５　中医药对ＮＬＲＰ３炎性小体的调控作用

５．１　电针治疗　多项研究［４６］证明，电针能够缓解

痛风发作时的临床症状，通过降低炎性因子的表达

量，从而达到抑制炎症反应的目的。邱丽［４７］、谯童

茜等［４８］通过电针急性痛风性关节炎大鼠模型的“足

三里”“三阴交”等穴位发现，ＮＬＲＰ３炎性小体的激
活受到抑制可能与 ＩＬ－１β和 ＩＬ－１８的表达量减
少、炎症反应得到有效缓解有关。在电针治疗痛风

性关节炎的临床研究中证明，电针治疗痛风性关节

炎能明显抑制ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＡＳＣ蛋白及ＩＬ－
１β、ＴＮＦ－α等炎性因子的表达，但在研究中也发
现，ＮＬＲＰ３ｍＲＮＡ表达水平增高［４９－５０］，因此，ＮＬＲＰ３
ｍＲＮＡ的表达量研究存在争议，可能具有双向调控
作用，需进一步研究。

５．２　单味药及其提取物　在大量痛风性关节炎的
大鼠实验研究中发现，萆总皂苷［５１］、牛膝总皂

苷［５２］、土茯苓总黄酮［５３］、三脚风炉水提物［５４］、山核

桃叶黄酮单体［５５］、千斤拔提取物［５６］、猫须草水提

物［５７］、短穗兔耳草提取物［５８］、白头翁皂苷［５９］、鼠麴

草醇取物［６０］、虎杖醇提物［６１］、葛根素［６２］、牡丹花总

黄酮［６３］、异落新妇苷［６４］等中药提取物均可抑制ＮＬ
ＲＰ３炎性体轴活化，通过抑制 ＮＬＲＰ３的激活，从而
降低 ＮＬＲＰ３、ＡＳＣ、Ｃａｓｐａｓｅ－１的表达，减少其下游
炎性细胞因子ＩＬ－１β、ＩＬ－６、ＩＬ－８和肿瘤坏死因
子－α（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ－α，ＴＮＦ－α）等的生成
和释放，改善关节炎症反应，缓解疼痛。在使用脂多

糖（ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ，ＬＰＳ）和 ＭＳＵ晶体刺激 ＴＨＰ
建造的急性痛风性关节炎细胞模型中运用莶草醇

提物［６５］治疗后发现，ＩＬ－１β的产生及活化需要
ＴＬＲｓ与ＮＬＲＰ３炎性小体共同作用，ＮＬＲＰ３炎性小
体是无活性的前体ＩＬ－１β转化成有活性的 ＩＬ－１β
关键因素。其作用机制可能为通过抑制 ＮＬＲＰ３炎
性小体活化，使ＮＦ－κＢ信号通路受到抑制，故 ＮＬ
ＲＰ３ｍＲＮＡ、ＮＬＲＰ３及ＩＬ－１β蛋白表达水平都明显
下调，减少炎症因子的产生与释放。研究证明，药物

通过抑制 ＮＬＲＰ３炎性小体，影响 ＮＦ－κＢ信号通
路，减少ＩＬ－１β、ＴＮＦ－α等促炎因子的释放。
５．３　中药复方　中药复方在痛风中的应用越来越
广泛，其在抗炎、降尿酸和改善关节症状等方面有明

显优势［６６］。实验研究一般以大鼠为研究对象，制备

痛风性关节炎模型，研究中药复方对ＮＬＲＰ３炎性小
体及其相关炎性因子的抑制调控作用。

５．３．１　实验研究　桂枝芍药知母汤出自《金匮要
略》，在临床上常用于治疗痛风性关节炎，具有祛风

除湿、通阳散寒、清热的作用。现代药理研究表

明［６７－６８］，桂枝芍药知母汤有较强的抗炎镇痛作用。

房树标等［６９］通过大鼠痛风模型研究发现，桂枝芍药

知母汤能够明显改善大鼠的痛风症状，明显降低

ＮＬＲＰ３炎性小体、ＡＳＣ及 Ｃａｓｐａｓｅ－１表达量，高剂
量组可明显抑制ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－１β的分泌，但
Ｃａｓｐａｓｅ－１２表达量明显增加。有研究表明，
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Ｃａｓｐａｓｅ－１２表达量增加可以抑制 ＮＬＲＰ３炎性小体
的激活。实验证明，桂枝芍药知母汤抑制炎症可能

是通过Ｃａｓｐａｓｅ－１２表达量增加抑制ＮＬＲＰ３炎性小
体与ＮＦ－κＢ活化，进而减少 ＩＬ－１β分化成熟，抑
制炎性信号通路的活化［７０］。贾萍等［７１］通过实验研

究发现，高剂量桐丸能明显降低尿酸钠晶体诱导

的大鼠痛风性关节炎中 ＮＬＲＰ３炎性小体、ＴＮＦ－α、
ＩＬ－１β、ＩＬ－６水平。白虎加桂枝汤的功效为清热
利湿、通络止痛，是治疗湿热痹证的经典方药，临床

治疗湿热偏盛型痛风效果明显。刘伟伟等［７２］通过

实验研究发现，白虎加桂枝汤通过抑制ＮＬＲＰ３炎性
小体激活，降低高尿酸血症合并痛风性关节炎大鼠

模型中ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－１β
等炎性因子水平，并且升高ＩＬ－１０等抑炎性因子水
平，使炎症反应得到明显缓解。四妙散清利湿热、通

络止痛，明显改善血尿酸水平，为治疗痛风的妙药。

刘亚飞等［７３］在加味四妙方治疗高尿酸血症合并急

性痛风性关节炎中的实验中，发现 ＮＬＲＰ３ｍＲＮＡ、
ＩＬ－１β、ＴＮＦ－α表达均降低，其作用机制可能与调控
ＮＬＲＰ３炎性体及下游炎性因子ＩＬ－１β和ＴＮＦ－α的
分泌有关。健脾化湿亦为痛风的常用治疗原则，在

通痹七物方［７４］治疗痛风性关节炎大鼠的研究中发

现，中剂量药物对 ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１、ＩＬ－１β蛋白
表达抑制最明显，可能与作用靶点的量效有关。清

热养阴除湿丸［７５］、蠲痹历节清方［７６］等中药复方具

有明显的抗炎作用，可抑制ＮＬＲＰ３蛋白及ｍＲＮＡ表
达，降低炎性因子ＩＬ－１β、ＩＬ－１８、ＴＮＦ－α的含量。
加味三妙丸防治ＴＨＰ－１细胞痛风性关节炎的研究
发现［７７］，中药能明显降低 ＮＬＲＰ３、ＮＦ－κＢ、ＡＳＣ、
Ｃａｓｐａｓｅ－１蛋白表达，抑制 ｐｒｏ－ＩＬ－１β的产生，减
少ＩＬ－１等炎性因子的分泌，表明加味三妙丸能通
过抑制ＮＦ－κＢ信号通路及 ＮＬＲＰ３炎性小体活化，
减少Ｃａｓｐａｓｅ－１、ｐｒｏ－ＩＬ－１β的表达，从而抑制炎
症反应。

５．３．２　临床研究　中药复方在治疗痛风性关节炎
方面临床应用较为广泛，大量研究发现其与 ＮＬＲＰ３
炎性小体之间关系较为密切。杨磊等［７８］采用加味

四妙散治疗急性痛风性关节炎，结果显示，加味四妙

散可抑制ＮＬＲＰ３炎性小体的生成和活化。近年来，
大量研究发现，中药复方可通过抑制ＮＬＲＰ３炎性小
体与Ｃａｓｐａｓｅ－１表达，从而降低细胞因子 ＩＬ－１β
和ＩＬ－１８水平，达到抗炎、降低尿酸的效果［７９－８１］。

黄正桥等［８２］通过采用不同实验技术探讨蠲痹汤治

疗湿热瘀阻型痛风与 ＮＬＲＰ３炎性小体表达的研究
发现，ＮＬＲＰ３、Ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ表达水平量有所升
高，ＩＬ－１β、ＩＬ－８表达水平均明显下降，作用原理
可能为蠲痹汤在抑制炎症的过程中下调 ＮＬＲＰ３表
达的负调控因子，从而减少 Ｃａｓｐａｓｅ－１的活化、ＮＬ
ＲＰ３炎性小体激活，抑制 ＩＬ－１β前体的生成，减少
ＩＬ－１β细胞因子的生成。曹诗丹等［８３］在研究清热

除痹方治疗痛风性关节炎实验中亦发现，Ｃａｓｐａｓｅ－
１及 ＮＬＲＰ３ｍＲＮＡ表达升高，ＡＳＣｍＲＮＡ、ＡＳＣ、
Ｃａｓｐａｓｅ－１蛋白、ＩＬ－１β、ＩＬ－８表达水表达降低，
再次说明在中药治疗痛风抑制炎症的过程中，ＮＬ
ＲＰ３ｍＲＮＡ可能具有负向调控作用［８４］。国内各大

研究发现，痛风患者的 ＮＬＲＰ３炎性小体在 ｍＲＮＡ、
蛋白水平及抗炎因子的表达均为异常［８５］。

６　结语

随着人民生活水平不断提高及不健康饮食习惯

的存在，导致痛风发病率持续上升，若未给予及时治

疗，会产生不可逆的组织破坏、骨侵蚀、关节疼痛僵

硬及肾脏损害，给患者带来不便，影响生活质量。目

前，对于痛风的治疗，西药以抗炎止痛、降低尿酸为

主；中药通过辨证论治，而发挥降尿酸、抗炎的作用，

缓解痛风症状，避免复发。近来研究发现，ＮＬＲＰ３
炎性小体在中医药治疗痛风中具有重要作用，其通

过抑制ＮＬＲＰ３炎性小体的组成及其下游炎性因子
ＩＬ－１β、ＩＬ－１８的表达来缓解痛风炎症，但也存在
许多需要解决的问题：（１）中药复方治疗痛风效果
显著，但其成分复杂，未能确定其具体起效的活性成

分；（２）中药多采用调控 ＮＬＰＲ３炎性小体治疗痛
风，ＮＬＲＰ３炎性小体存在双向调节作用，但其具体
作用机制尚未清楚，仍需进一步探究。

总之，中医药在调控ＮＬＲＰ３炎性小体治疗痛风
中具有诸多特色和优势，通过现代实验技术为中医

药治疗痛风提供有力的药理学及临床证据，为中医

药研究治疗痛风提供理论指导，进一步研究 ＮＬＲＰ３
炎性小体，有望成为痛风预防和治疗的新药物靶点。
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刺研究，２０１８，４３（１２）：７６７－７７２．

［４８］　谯童茜，唐成林，邱丽，等．基于ＮＬＲＰ３炎性小体通路
探讨电针对急性痛风性关节炎大鼠组织蛋白酶 Ｂ的
影响［Ｊ］．针刺研究，２０２１，４６（４）：２９５－３００．

［４９］　高莉，付春爱，袁延鑫．电针对湿热蕴结型痛风性膝

关节炎ＮＬＲＰ３炎性体的影响［Ｊ］．世界中医药，２０１９，
１４（１１）：３０４５－３０４９，３０５３．

［５０］　张增富，古婷博，董先惠．电针对湿热瘀阻型痛风性
膝关节炎 ＮＬＲＰ３炎性体的影响［Ｊ］．世界中医药，
２０２０，１５（１５）：２３２１－２３２４．

［５１］　王璐，那莎，陈光亮．萆总皂苷对大鼠急性痛风性
关节炎ＮＡＬＰ３炎性体信号通路的影响［Ｊ］．中国药理
学通报，２０１７，３３（３）：３５４－３６０．

［５２］　那莎，段陈方圆，王璐，等．牛膝总皂苷对大鼠急性痛
风性关节炎的防治作用及机制研究［Ｊ］．中国临床药
理学与治疗学，２０１７，２２（９）：９６６－９７１．

［５３］　金晓敏，张晓熙，郭璐，等．基于 ＮＬＲＰ３炎性体轴探
讨土茯苓总黄酮对痛风性关节炎的作用和机制［Ｊ］．
中国实验方剂学杂志，２０１８，２４（４）：９０－９５．

［５４］　陈学智，吕惠卿，陈建治，等．三脚风炉水提物对痛风
性关节炎大鼠ＮＬＲＰ３炎性体及炎症因子的影响［Ｊ］．
浙江中医药大学学报，２０１９，４３（２）：１７３－１７６，１８１．

［５５］　陈伟圣，孙棱，祖宇瑶，等．基于分子对接方法研究山
核桃叶黄酮单体对痛风关节炎中ＮＬＲＰ３炎症信号通
路的作用［Ｊ］．浙江中医药大学学报，２０１９，４３（６）：
６０５－６１２．

［５６］　薛舒月，田涵文，石小敏，等．千斤拔提取物对急性痛
风性关节炎模型大鼠治疗效果及抗炎机制研究［Ｊ］．
海南医学院学报，２０２１，２７（２）：９４－１００．

［５７］　符静泉，戴莉琳，韦曼莉，等．猫须草水提物对痛风性
肾病大鼠的肾脏保护作用［Ｊ］．中药材，２０２０，４３
（１１）：２７８４－２７８８．

［５８］　单佳铃，欧阳香，程虹毓，等．藏药短穗兔耳草提取物
对急性痛风性关节炎大鼠 ＴＬＲ／ＭｙＤ８８／ＮＦ－κＢ和
ＮＡＬＰ３信号通路的影响研究［Ｊ］．中药材，２０２０，４３
（３）：７１６－７２０．

［５９］　侯燕．白头翁皂苷通过 ＮＡＬＰ３炎性体信号通路抑制
大鼠痛风性关节炎急性发作的研究［Ｄ］．合肥：安徽
中医药大学，２０１９．

［６０］　黄蕾，杨全伟，夏俊锋，等．鼠麴草对大鼠痛风性关节
炎的治疗作用及其机制［Ｊ］．医药导报，２０２０，３９
（１１）：１４７７－１４８１．

［６１］　马天红，盛涛，田崇梅，等．虎杖醇提物通过 ＮＬＲＰ３／
ＡＳＣ／ｃａｓｐａｓｅ－１轴干预小鼠急性痛风性关节炎的作
用研究［Ｊ］．中国中药杂志，２０１９，４４（３）：５４６－５５２．

［６２］　张羽，钟晓鸣，杨静，等．葛根素对痛风性关节炎小鼠
炎性相关细胞因子表达的影响［Ｊ］．免疫学杂志，
２０２０，３６（１０）：９０３－９０７，９１３．

［６３］　白莉，刘广运，魏湘萍，等．牡丹花总黄酮对痛风性肾
病大鼠ＮＬＲＰ３炎性小体及炎症因子表达的影响［Ｊ］．
中国实验方剂学杂志，２０２２，２８（９）：４３－５１．

［６４］　姚燕箐，汪焱，徐文静，等．异落新妇苷通过调节 ＮＬ
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ＲＰ３炎性小体和 ＮＦ－κＢ信号通路减轻尿酸钠诱导
的小鼠急性痛风性关节炎机制研究［Ｊ］．浙江中医药
大学学报，２０２２，４６（９）：９２９－９３５，９４４．

［６５］　冯佳，刘义，郝润璇，等．莶草醇提物调控ＴＬＲｓ／ＮＦ－

κＢ通路及ＮＬＲＰ３炎性小体干预痛风性关节炎的机
制研究［Ｊ］．中药新药与临床药理，２０２０，３１（３）：
２６４－２６９．

［６６］　王诗源，孟庆岩，颜培正，等．中药复方治疗急性痛风
性关节炎临床研究进展［Ｊ］．山东中医药大学学报，
２０１９，４３（１）：１０７－１０９．

［６７］　房莉萍．从桂枝芍药知母汤探析急性痛风性关节炎
的治疗［Ｊ］．中国中医急症，２０１１，２０（８）：１３６７，１３７６．

［６８］　何力．桂枝芍药知母汤加味治疗急性痛风性关节炎
４５例疗效观察［Ｊ］．四川中医，２０１５，３３（２）：１０３－
１０４．

［６９］　房树标，王永辉，李艳彦，等．基于ＮＬＲＰ３炎性体信号
通路研究桂枝芍药知母汤治疗痛风性关节炎的作用

机制［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０１６，２２（９）：９１－
９５．

［７０］　ＳＡＬＥＨＭ，ＭＡＴＨＩＳＯＮＪＣ，ＷＯＬＩＮＳＫＩＭＫ，ｅｔａｌ．Ｅｎ
ｈａｎｃｅｄｂａｃｔｅｒｉａｌｃｌｅａｒａｎｃｅａｎｄｓｅｐｓｉｓｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎ
ｃａｓｐａｓｅ－１２－ｄｅｆｉｃｉｅｎｔｍｉｃｅ［Ｊ］．Ｎａｔｕｒｅ，２００６，４４０
（７０８７）：１０６４－１０６８．

［７１］　贾萍，陈刚．桐丸对大鼠痛风性关节炎的影响及机
制［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０１８，２４（１）：９６－１０１．

［７２］　刘伟伟，刘秋玉，周子正，等．白虎加桂枝汤对高尿酸
血症并急性痛风性关节炎大鼠抗炎作用机制探究

［Ｊ］．中华中医药杂志，２０１９，３４（５）：２２５４－２２５９．
［７３］　刘亚飞，陈哲，涂胜豪．加味四妙方对高尿酸血症合

并急性痛风性关节炎模型大鼠踝关节组织 ＮＬＲＰ３
ｍＲＮＡ及ＩＬ－１β、ＴＮＦ－α表达的影响［Ｊ］．中医杂
志，２０２０，６１（１４）：１２６８－１２７２．

［７４］　范为民．通痹七物方对痛风性关节炎 ＮＬＲＰ３炎性小
体、线粒体自噬蛋白的影响［Ｊ］．中药新药与临床药
理，２０２０，３１（７）：７６９－７７４．

［７５］　温博，马丛，张秦，等．清热养阴除湿丸调控焦亡通路

治疗痛风的作用机制［Ｊ］．世界中医药，２０２２，１７
（１２）：１７１２－１７１８．

［７６］　赵远航．蠲痹历节清方对急性痛风性关节炎大鼠炎
症因子及ＮＬＲＰ３炎症体的影响［Ｄ］．长沙：湖南中医
药大学，２０２２．

［７７］　张晓熙，邢梦雨，赵鑫钰，等．基于ＮＬＲＰ３炎性体轴和
ＮＦ－κＢ信号通路探讨加味三妙丸防治痛风性关节
炎的作用及机制［Ｊ］．浙江中医药大学学报，２０１９，４３
（１０）：１１３０－１１３７．

［７８］　杨磊，郑粤文，王雅乐，等．加味四妙散对急性痛风性
关节炎患者ＮＬＲＰ３炎症信号通路的影响［Ｊ］．深圳中
西医结合杂志，２０２１，３１（１７）：４－８．

［７９］　曹彩金．银山丹方治疗湿热蕴结型急性痛风性关节
炎的临床研究［Ｄ］．南昌：江西中医药大学，２０１９．

［８０］　陈文锦．独活寄生汤调节 ＮＬＲＰ３／ＮＦ－κＢ信号通路
治疗膝骨关节炎的机制研究［Ｄ］．南京：南京中医药
大学，２０１８．

［８１］　黄梦玲．知黄痛风汤的指纹图谱及对痛风的药效学
研究［Ｄ］．武汉：湖北中医药大学，２０１８．

［８２］　黄正桥，朱莹，宋洪娟．蠲痹汤对痛风湿热瘀阻证老
年患者 ＮＬＲＰ３炎性体的影响［Ｊ］．辽宁中医杂志，
２０１６，４３（４）：６９６－７００．

［８３］　曹诗丹，徐伟，孙维峰，等．基于 ｃａｓｐａｓｅ１／ＩＬ－１β信
号转导通路探讨清热除痹方治疗痛风性关节炎的作

用机制［Ｊ］．西部中医药，２０１９，３２（８）：７９－８１．
［８４］　何孟霖．龙胆苦苷对急性痛风性关节炎的疗效及其

机制的实验研究［Ｄ］．南京：南京中医药大学，２０２２．
［８５］　ＥＤＹＥＭＥ，ＢＲＯＵＧＨＤ，ＡＬＬＡＮＳＭ．Ａｃｉｄ－ｄｅｐｅｎｄ

ｅｎｔｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１（ＩＬ－１）ｃｌｅａｖａｇｅｌｉｍｉｔｓａｖａｉｌａｂｌｅ
ｐｒｏ－ＩＬ－１βｆｏｒｃａｓｐａｓｅ－１ｃｌｅａｖａｇｅ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，
２０１５，２９０（４２）：２５３７４－２５３８１．
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