
ＤＯＩ：１０．１３３５０／ｊ．ｃｊｐｂ．２５０４２７ ·综述·
铁死亡在金黄色葡萄球菌感染中的研究进展
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【摘要】　金黄色葡萄球菌（犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮狌狊犪狌狉犲狌狊，ＳＡ）感染是临床上最为常见疾病，也是引起细菌耐药最多的菌株。随
着抗生素的广泛使用，ＳＡ耐药率逐年上升，使抗ＳＡ治疗面临严峻挑战。铁死亡是一种新发现的程序性细胞死亡方式，
在细菌感染中扮演重要角色。本文通过从ＳＡ感染对宿主铁代谢的影响、铁死亡与免疫的关系、以及铁死亡与ＳＡ感染
的机制和相关感染性疾病的关系进行梳理，以期为理解金黄色葡萄球菌感染的潜在机制提供了基础理论依据，同时为抗
感染及抗菌药物研发提供新的思路和方向。
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　　金黄色葡萄球菌（犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮狌狊犪狌狉犲狌狊，ＳＡ）是一种临床
常见的病原菌，可以引起许多严重感染。ＳＡ可以长久无症状
地定植在机体多个部位且约占定植菌的３０％，在一定条件下可
感染机体的几乎所有组织［１］。ＳＡ属于革兰阳性菌，能够分泌
多种毒力因子，这些毒力是其生存和侵袭、逃避机体免疫的重
要物质基础［２］。传统抗菌药物由于作用机制单一、使用广泛，
且ＳＡ具有适应性和基因易突变特性，增强其生存能力［３］，导
致耐甲氧西林ＳＡ（犕犲狋犺犻犮犻犾犾犻狀狉犲狊犻狊狋犪狀狋犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮狌狊
犪狌狉犲狌狊，ＭＲＳＡ）等耐药菌株出现，使临床抗感染治疗变得更为
棘手［４５］。铁死亡作为近年来新发现的程序性细胞死亡形式，
在感染、炎症、组织纤维化及肿瘤生长等病理生理过程中具有
关键地位［６９］，随着研究深入抑制铁死亡在抗感染治疗中表现
出优越性，成为抗感染研究热点和难点。因此本文从铁死亡与
ＳＡ相关感染的关系出发，以期为铁死亡在ＳＡ相关感染中的
可能作用机制提供理论依据，为进一步研究及通过靶向铁死亡
抗感染治疗提供新思路和方向。
１　铁死亡概述

细胞死亡是一种与生理和病理生理过程密切相关的基本
现象，在正常发育、维持内部稳态和缓解过度增殖性疾病（如癌
症）中起着关键作用［１０］。细胞死亡的主要包括两种形式：程序

性细胞死亡和非程序性细胞死亡。虽然程序性细胞死亡在协
调正常发育和维持体内稳态方面起着至关重要的作用，但其失
调可导致过多的病理状况［１１］。近年来，研究显示一些新的细
胞死亡过程如铁死亡（ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ），其特征在于独特的调控途
径，与传统的范式不同。虽然铁死亡的发现经历漫长的过程，
但铁死亡因其参与发育、免疫、衰老和各种病理状况而被广泛
关注［１２］。从２００３年首次发现，直到２０１８年才被初步掌握［１３］。
目前普遍认为铁死亡是一种依赖于铁介导的氧化损伤，从生物
化学、形态学和遗传上明显不同于传统的细胞凋亡和焦亡等程
序性细胞死亡［１４１５］，主要发生于线粒体，可能与其含铁丰富以
及生成大量ＲＯＳ有关，目前铁死亡的发生机制仍不甚明了。
２　铁死亡机制

铁死亡是由于铁代谢紊乱导致铁超载和线粒体功能障碍，
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最终导致胞内脂质过氧化物（ｌｉｐｉｄｈｙｄｒｏｐｅｒｏｘｉｄｅ，ＬＰＯ）不受控
制地生成和异常堆积，引发细胞损伤，其中谷胱甘肽过氧化物
酶４（Ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ４，ＧＰＸ４）是体内已知唯一能够将
脂质过氧化物转化脂质醇的抗氧化酶［１６１７］，是影响铁死亡发生
的关键指标。而胞内ＧＰＸ４含量的高低成为影响脂质代谢过
程关键因素［１８］。

脂质代谢是事关铁死亡发生的关键位点，脂质是细胞膜重
要组成成分之一。多不饱和脂肪酸（ｐｏｌｙｕｎｓａｔｕｒａｔｅｄｆａｔｔｙ
ａｃｉｄ，ＰＵＦＡ）极易在ＬＯＸｓ催化下生成脂质过氧化物，是铁死
亡发生的核心脂质，ＰＵＦＡ比单不饱和脂肪酸
（ｍｏｎｏｕｎｓａｔｕｒａｔｅｄｆａｔｔｙａｃｉｄ，ＭＵＦＡ）更容易发生氧化［１７］。脂质
代谢受多种催化酶综合调节［１９２０］，包括溶血磷脂酰胆碱酰基转
移酶（ｌｙｓｏｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｃｈｏｌｉｎｅＡｃｙｌｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＬＰＣＡＴ）、酰基
辅酶Ａ合成酶长链家族成员４（ａｃｙｌＣｏＡＳｙｎｔｈｅｔａｓｅＬｏｎｇ
ＣｈａｉｎＦａｍｉｌｙＭｅｍｂｅｒ４，ＡＣＳＬ４）和脂氧合酶（ｌｉｐｏｘｙｇｅｎａｓｅ，
ＬＯＸ），而亚铁在这些酶中扮演重要的辅助角色［２１］。此外，铁
是否直接参与铁死亡或影响ＧＰＸ４等间接诱导铁死亡，目前尚
无直接证据，但铁抑制剂或螯合剂能明显阻止铁死亡的发
生［２２２３］，说明游离铁含量是影响铁死亡的关键因素。胞内亚铁
含量受到多种因素调节，其中以Ｆｐｎ最为关键，是目前已知的
哺乳动物体内唯一可将Ｆｅ２＋转出细胞的蛋白［２４］，是维持细胞
内游离铁稳定的重要调控子。因此，是否发生铁死亡受到铁稳
态调节系统、胱氨酸谷氨酸反向转运体以及脂质代谢通路
ＡＣＳＬ４ＬＰＣＡＴ３ＡＬＯＸ１５等的综合调控（图１）。

图１　犛犃调控铁死亡机制
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３　铁死亡对免疫细胞的影响
铁死亡作为程序性细胞死亡的一种，能够影响和调节炎症

反应，直接或间接影响免疫细胞的转化和活化。铁死亡细胞本
身具有免疫原性，可以刺激免疫系统，同时通过释放损伤相关
分子模式（ｄａｍａｇｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｐａｔｔｅｒｎｓ，ＤＡＭＰｓ）和警
报分子，利用ＤＡＭＰｓＰＲＲ轴（尤其是ＴＬＲ２／ＭｙＤ８８／ＮＦκＢ
等）进一步放大炎症反应［２５］。炎症是机体对诸如病原菌、破坏
性因素等的刺激的免疫防御反应。足够的炎症会刺激和增活
机体的免疫系统，而过度的炎症会对机体造成持续的损害，甚
至危及生命［２６］。

铁死亡在免疫应答中起到直接的作用。花生四烯酸
（ａｒａｃｈｉｄｏｎｉｃａｃｉｄ，ＡＲＡ）是哺乳动物细胞中最重要的ＰＵＦＡｓ
之一，能够维持细胞膜完整性，是合成许多炎症介质的前体。
由前列腺素内过氧化物合酶２（ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎｅｎｄｏｐｅｒｏｘｉｄｅ

ｓｙｎｔｈａｓｅ２，ＰＴＧＳ２）编码的环氧合酶２（Ｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ２，
ＣＯＸ２）是ＡＲＡ转化为炎症介质前列腺素（ＰＧｓ）的限速酶之
一，可激活巨噬细胞或其他炎性细胞。ＣＯＸ２在正常生理条件
下几乎不表达，它在高度增殖的细胞中表达，并将炎症部位转
化为癌前微环境，增强免疫活性［２７］。在铁死亡期间，ＰＴＧＳ２基
因表达增加，加速ＡＲＡ代谢，导致质膜完整性的丧失［２８］，并促
进更多炎症介质的释放和调节免疫细胞分化［２９］。Ｌｉｕ等［３０］发
现，在铁死亡早期释放的核心蛋白聚糖与巨噬细胞上的ＡＧＥＲ
受体结合，以核因子κＢ（ＮＦκＢ）依赖性方式激活引发促炎性细
胞因子的产生。Ｚｈｏｕ等［３１］发现，铁过载通过增加ＲＯＳ产生和
诱导ＲＡＷ２６４．７细胞中的ｐ５３乙酰化来促进巨噬细胞极化为
Ｍ１表型，释放肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、白细胞介素１（ＩＬ１）和
诱导型一氧化氮合酶（ｉＮＯＳ），发挥促炎和抗肿瘤活性。与其
他细胞一样，免疫细胞铁死亡会导致其免疫活性丧失。研究表
明，缺乏ＧＰＸ４的ＣＤ４＋Ｔ细胞和ＣＤ８＋Ｔ细胞会发生铁死亡，
并以不依赖于ＬＯＸ的方式积累脂质过氧化物破坏感染免疫细
胞，干扰免疫效应［３２］。

此外，铁死亡还能通过多种方式间接影响免疫细胞分化和
活性。铁死亡的关键是异常过氧化物堆积造成的膜性组织的
损伤，调控ＧＰＸ４是影响膜修复、抑制炎症和铁死亡的重要作
用机制［３３］。ＧＰＸ４活化通过抑制ＮＦκＢ活化和ＡＲＡ氧化，有
效降低炎症条件下的ＲＯＳ水平，从而减轻损伤并抑制铁死亡
和促炎脂质介质的产生。由于代谢异常导致的铁积累被认为
是炎症恶化的一个因素［３４］。在铁中毒组织中，Ｆ４／８０的免疫荧
光染色显示巨噬细胞沿着大量促炎物质的释放而显著活化，引
发一系列炎症反应［３５］。在细胞铁死亡之后，细胞内容物释放
为损伤相关分子模式（ｄａｍａｇｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｐａｔｔｅｒｎｓ，
ＤＡＭＰｓ），其被位于各种免疫细胞（例如巨噬细胞和树突状细
胞）上的ＰＲＲｓ识别，从而激活先天免疫系统的细胞并激发级
联的炎性应答。Ｄａｉ等［３６］观察到，胰腺导管腺癌（ＰＤＡＣ）细胞
发生铁死亡时可通过ＡＧＥＲ依赖性机制被巨噬细胞内化，从
而诱导巨噬细胞Ｍ２型极化，实现免疫治疗。此外，免疫细胞
也能影响其他细胞发生铁死亡。免疫细胞释放的细胞因子诱
导肿瘤细胞铁死亡，从而发挥作用。由经典的肿瘤杀伤Ｔ细胞
亚型ＣＤ８＋Ｔ细胞释放干扰素γ（ＩＦＮγ）是一种驱动肿瘤细胞
铁死亡的介质，ＩＦＮγ通过下调ＳＬＣ３Ａ２和ＳＬＣ７Ａ１１的表达，
促进肿瘤细胞中的脂质过氧化和铁死亡，从而证实了肿瘤细胞
铁死亡对肿瘤的免疫治疗效果至关重要［３７３８］。

免疫细胞受到铁死亡的调控，自身也会发生铁死亡损伤免
疫系统。因此，铁死亡在免疫调节中具有重要地位，靶向干预
铁死亡可能将成为治疗感染性及免疫相关性疾病的重要靶点。
４　铁死亡与犛犃感染
４．１　ＳＡ感染对宿主铁代谢的影响　铁是除了乳酸菌和伯氏
疏螺旋体（莱姆病的病原体）之外的所有活细胞的所必须的组
分，都需要持续的铁供应来生长。与铁代谢密切相关的ＴｆＲ１、
ＦＴ、ＦＰＮ的运行受到细菌、氧化应激及核转录Ｅ２相关因子２
（Ｎｒｆ２）等诸多因素的综合调控，确保体内铁代谢稳定［３９４２］。感
染发生后，微生物和宿主细胞之间的铁竞争是感染发展的基
础［４３］，表现出低铁血症。ＳＡ主要通过铁摄取调节蛋白（ｆｅｒｒｉｃ
ｕｐｔａｋｅｒｅｇｕｌａｔｏｒ，Ｆｕｒ）来控制铁的摄取和氧化应激反应，从而
增强其致病能力。缺乏Ｆｕｒ的突变株在感染过程中表现出适
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应性下降，并更容易受到中性粒细胞介导的杀伤，凸显了铁在
细菌感染中的重要调控作用［４４］。ＳＡ产生的铁载体数量相对
有限，但能够导入外源性铁载体，降低血清铁水平［４５］。在ＳＡ
感染条件下，机体产生的白细胞介素６（ＩＬ６）通过ＪＡＫ／
ＳＴＡＴ３通路激活铁调素的表达，对肠细胞和巨噬细胞膜上铁
转运蛋白的表达进行调节，导致铁外排减少［４６４７］。铁调素与铁
转运蛋白结合后，通过特定酪氨酸残基的磷酸化引导蛋白降
解，从而控制细胞中的铁外排，增加细胞中铁水平，降低血清
铁，可能诱导宿主细胞发生铁死亡［４８］。淋巴细胞受到抗原激
活后，Ｔ或Ｂ都会大量增殖，铁是其大量增值的基础，对其具有
重要调节作用［４９］低铁血症进一步可能影响淋巴细胞功能，加
重感染。因此，感染的发生（也可能导致全身或局部炎症）与宿
主体内铁状态改变引发铁死亡密切相关。
４．２　铁死亡与ＳＡ感染　机体组织针对细菌入侵会产生一系
列炎症及免疫反应，ＳＡ是临床中较为常见感染菌［５０］。通常在
ＳＡ侵袭感染期间，机体通过炎症反应、氧化应激（Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ
Ｓｔｒｅｓｓ，ＯＳ）等机制保护组织免受损伤，其中中性粒细胞及单
核／巨噬细胞是炎症反应中重要的应答细胞，首先到达感染部
位并介导产生一系列反应。铁死亡的诱导剂会激活细胞中的
ＮＬＲＰ１和ＮＬＲＰ３炎性小体，进一步促进ＩＬ１及ＩＬ１８的成
熟，促进炎症的发生［５１］。Ｚｈａｏ等［５２］通过地奥司美汀干预Ｎｒｆ２
相关通路，抑制铁死亡，减轻炎症反应，ＳＡ诱导小鼠乳腺组织
发生铁死亡可能是引起乳腺炎的主要发病机制。在多项研究
中证实抑制铁死亡能够减轻ＳＡ导致的感染，这可能与ＳＡ在
感染细胞时能够进入宿主细胞中［５３］，并且其铁摄取调节子
（ｆｅｒｒｉｃｕｐｔａｋｅｒｅｇｕｌａｔｏｒ，Ｆｕｒ）可通过感知菌体外铁水平来调节
自身毒素的释放，当铁缺乏时，Ｆｕｒ可通过增加溶血素的分泌，
裂解红细胞，导致血红蛋白释放，从而使组织中铁水平升
高［４４］，诱导宿主细胞发生铁死亡，促进炎症反应，同时抑制免
疫细胞激活，加重感染。有文献报道宿主细胞中的花生四烯酸
和脂质过氧化产物能够影响包含ＭＲＳＡ等多种ＳＡ存活［５４］，
但ＳＡ能够根据脂质氧化情况通过外排等机制调节并诱导宿
主细胞发生铁死亡，避免自身被杀死。因此抑制宿主细胞等发
生铁死亡是抗感染治疗的可能机制。

此外，还有学者认为促进铁死亡能够控制感染，如Ｗａｎｇ
等［５５］利用负载硫酸亚铁的水凝胶治疗ＳＡ导致的小鼠角膜炎
时发现，ＦｅＳＯ４能促进细胞ＲＯＳ生成和脂质过氧化，加重细菌
铁死亡。在另一项研究中，Ｔｉ植入物表面掺杂铁离子能够诱导
局部ｐＨ升高，细胞膜脂质过氧化，增加细菌膜通透性，细菌吸
收更多的二价铁离子，引起细菌铁死亡［５６］。这进一步表明铁
死亡普遍发生在感染组织中，通过促进ＳＡ铁死亡可能是抗ＳＡ
感染中杀菌的的重要机制。
５　铁死亡在犛犃感染性疾病中的作用
５．１　铁死亡与ＳＡ相关乳腺炎　乳腺炎是由各种因素引起的
乳腺组织炎症的总称［５７５８］，是人类和动物中最常见的疾病之
一［５９］。乳腺炎的发生不仅造成严重的经济损失，阻碍水产养
殖业的发展，还与治疗过程中抗生素滥用、抗生素残留等问题
有关，威胁公众健康和安全［５８６０］。病原菌侵入乳腺是发生乳腺
炎的主要机制之一，其中以ＳＡ最为常见［６１］。铁死亡作为新发
现的程序性细胞死亡方式，不仅对宿主细胞造成损伤，同时能
够影响免疫细胞的状态和活性，是引起乳腺感染的可能机制。

铁死亡与乳腺炎关系密切，ＳＡ能够诱导小鼠乳腺炎中乳腺上
皮发生铁死亡，加重感染［５２］。在患有乳腺炎的奶牛的乳腺中
发现血红素加氧酶１（ＨＭＯＸ１）通过ＦＴＨ１促进乳腺上皮细胞
的铁死亡，加速了感染的发生［６２］。ＩＬ６通过山羊乳腺上皮细
胞中的Ｎｒｆ２信号通路促进铁死亡加重炎症［６３］。此外，有研究
表明铁死亡通过内质网应激介导的自噬激活参与诱导乳腺炎
发生［６４］。这些研究表明，铁死亡是ＳＡ诱导乳腺炎的重要机
制，也是治疗乳腺炎的潜在关键靶点。
５．２　铁死亡与ＳＡ相关肺炎　ＳＡ相关肺炎是最常见的肺部
感染性疾病之一，发病率和死亡率都很高。ＳＡ对肺部组织的
显著侵犯导致急性肺损伤（ＡＬＩ）和急性呼吸窘迫综合征，严重
危机生命健康［６５］既往研究发现铁死亡与细菌感染性肺炎密切
相关，结核分枝杆菌诱导巨噬细胞铁死亡，促进细菌扩散，加剧
肺组织坏死［６６］；铜绿假单胞菌通过分泌脂氧合酶氧化花生四
烯酸磷脂酰乙醇胺，诱导人支气管上皮细胞铁死亡，加重肺部
感染［６７］。ＳＡ能够诱导小鼠模型的肺脂质过氧化［６８］，促进铁
死亡的发生。Ｄａｉ等［６９］发现ＳＡ通过ＩＦＰ３５的表达诱导肺组织
发生铁死亡加重感染，敲除ＩＦＰ３５能够抑制铁死亡并减轻肺部
感染。其次，ＳＡ刺激的Ｍ１巨噬细胞中的亚铁水平增加，促进
胞内细菌发生铁死亡，有效防御ＳＡ入侵［７０］。此外，铁死亡细
胞释放ＤＡＭＰ和警报分子，进一步放大和加重炎症反应［７１］由
此可见，铁死亡是导致ＳＡ相关肺部感染的重要作用机制，靶
向调控铁死亡是抗ＳＡ相关性肺炎的重要策略，也为治疗ＳＡ
相关性肺炎研究提供了思路和依据。
５．３　铁死亡与ＳＡ相关皮肤组织感染　皮肤感染严重影响外
形美观和机体健康，主要由伤口中细菌的持续增殖引起的，其
中以ＳＡ感染最常见。随着抗生素的滥用，与皮肤感染的斗争
变得越来越困难。细菌通常具有较低水平的细胞内还原物
质［７２］，这使得他们更容易受到铁死亡等基于ＲＯＳ的疗法的影
响。在一项使用载铁脂质纳米颗粒治疗ＳＡ诱导的皮肤伤口
感染模型及体外实验中发现该药物能够通过诱导ＳＡ自身发
生铁死亡抑制细菌增殖［７３］。在另一项ＳＡ诱导的糖尿病伤口
感染模型中甘草酸水凝胶中原位形成硫化亚铁通过持续释放
Ｆｅ２＋触发了ＳＡ铁死亡，损伤并破坏了细菌体内的能量代谢，
发挥治疗作用［７４］。Ｈｕｏ等［７５］研究发现医用钛表面改性涂层
（ＣＭＰＴｉ）纳米催化剂（ＣＭＮＲｓ）可诱导耐药细菌发生铁死亡，
从而预防由耐药细菌引起的多模式植入物相关感染。由于皮
肤软组织感染位置相对表浅，宿主发生铁死亡对机体免疫系统
影响相对较小，药物能够直接作用于细菌，因此主要表现出促
进ＳＡ铁死亡的现象。以上研究表明，靶向诱导皮肤软组织感
染中ＳＡ铁死亡可能将成为治疗皮肤软组织感染的重要靶点
和未来研究热点。
５．４　铁死亡与ＳＡ相关其他感染　ＳＡ是一种长期多部位定
植于机体的机会致病性病原体，随着机体免疫力低下等改变，
导致ＳＡ相关感染。而在目前相关研究中发现，铁死亡与ＳＡ
相关感染关系密切。ＳＡ是导致子宫内膜炎的主要细菌，子宫
内膜炎的发病机制与铁死亡有关［７６］。Ｐ２Ｘ７受体在免疫细胞
中高度表达，是ＮＬＲＰ３炎性小体的有效激活剂，在调节炎症方
面具有重要作用［７７］。在一项ＳＡ诱发的小鼠子宫内膜炎研究
中，发现葛根素能够通过Ｐ２Ｘ７受体／ＮＬＲＰ３信号通路抑制铁
死亡来缓解子宫内膜炎。木犀草素通过激活Ｎｒｆ２／ＧＰＸ４信号
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通路抑制铁死亡和炎症，从而减轻ＳＡ引起的子宫内膜炎［７８］。
在一项负载硫酸亚铁的水凝胶治疗ＳＡ诱导小鼠角膜炎研究
中，该药物在体外实验中表现出促进ＳＡ铁死亡从而起到杀菌
抑菌作用，在体内实验中验证了该药物能够快速促进角膜炎的
恢复同时能预防可能继发的肺部感染［５５］。ＳＡ是引起骨髓炎
（ＯＭ）最常见的细菌之一，在Ｓｈｉ等［７９］研究中发现铁死亡相关
基因在ＳＡ诱导的骨髓炎中发挥重要作用。另一项研究也报
道ＳＡ促进Ｆｅ２＋、脂质过氧化物和丙二醛的积累，增加ＴＦＲＣ
并减少ＦＴＨ１和ＧＰＸ４，引发大鼠骨髓间充质干细胞（ＢＭＳＣ）
的铁死亡，导致骨髓炎的发生［８０］。在另一项ＳＡ相关眼内炎研
究中，证实ＳＡ会导致小鼠视网膜和骨髓衍生巨噬细胞
（ＢＭＤＭ）中铁池（ＬＩＰ）和脂质过氧化（ＬＰＯ）等累积，引发铁死
亡加重眼炎，而降低上述因素则能明显改善炎症［８１］。由此可
见，在ＳＡ相关的感染中，诱导宿主细胞铁死亡是引起感染的
重要作用机制，抑制宿主细胞或免疫细胞铁死亡是改善或治疗
ＳＡ相关感染的有效策略，也是未来解决耐药问题的关键。
６　小结

ＳＡ作为临床感染最为常见的病原菌之一，其耐药菌株日
益严重，抗耐药问题成为当前研究的急需解决的难题。在ＳＡ
诱导感染的发病机制中铁死亡处于关键位置，抑制铁死亡成为
治疗ＳＡ感染的有效策略，也可能成为解决未来耐药问题的关
键。尽管如此，对于细菌铁死亡与宿主铁死亡之间关系仍然研
究不够深入，可能存在抑制宿主细胞铁死亡能够促进ＳＡ等感
染菌的铁死亡的作用机制，这有待进一步更深入的研究予以探
究，铁死亡的发现可能成为解决ＳＡ等耐药的关键。
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［３６］　周立基，王广发．观察针灸辅治消化性溃疡的疗效及血清肿瘤坏

死因子、白细胞介素８、胃泌素水平变化［Ｊ］．中国中西医结合消
化杂志，２０２２，３０（１）：２１２５．

［３７］　徐小玉，黄美连，戴梦姗．自拟温中愈疡汤联合三联疗法治疗消
化性溃疡的临床观察［Ｊ］．中国中医药科技，２０２２，２９（４）：６９２
６９４．

［３８］　宋袁丽．幽门螺杆菌阳性消化性溃疡患者药物治疗依从性影响因

素分析［Ｊ］．中国处方药，２０２３，２１（１０）：５４５７．
［３９］　卢锦文．幽门螺杆菌阳性消化性溃疡患儿幽门螺杆菌根除效果的

影响因素［Ｊ］．吉林医学，２０２３，４４（３）：６１８６２０．
［４０］　陆福山，钟月圆，刘秋杰，等．影响幽门螺旋杆菌感染消化性溃疡

患者病原菌根除效果的因素调查［Ｊ］．热带医学杂志，２０２２，２２
（８）：１１３０１１３２．
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