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摘 要 目的：探讨艳山姜提取物对急性胃溃疡模型小鼠的保护作用。方法：取小鼠48只，随机分为空白组、模型组、阳性组（三

九胃泰颗粒，20 mg/kg）和艳山姜提取物高、中、低剂量组（2.34、1.17、0.59 g/kg，按生药量计），每组8只，每天灌胃生理盐水或相应

药物1次，连续给药7 d后，除空白组外的其余组小鼠均一次性灌胃无水乙醇0.1 mL/10 g，以建立急性胃溃疡模型。另取小鼠48

只，同法分组，连续给药15 d，并于给药第10天起对除空白组外的其余组小鼠连续6 d灌胃阿司匹林（20 mg/kg），以建立急性胃溃

疡模型。在乙醇诱导模型实验中，观察各组小鼠胃溃疡形成情况并测定胃溃疡指数；采用苏木精-伊红染色法观察胃组织病理变

化；采用酶联免疫吸附法（ELISA）检测血清中胃泌素（GAS）和胃组织中超氧化物歧化酶（SOD）、丙二醛（MDA）、一氧化氮（NO）的

水平。在阿司匹林诱导模型实验中，同法观察并测定各组小鼠胃溃疡形成情况、胃溃疡指数；采用ELISA法检测血清中GAS、肿

瘤坏死因子α（TNF-α）、白细胞介素1β（IL-1β）和胃组织中前列腺素E2（PGE2）、环氧合酶2（COX-2）的水平。结果：与空白组比较，

模型组小鼠胃组织均出现了明显的溃疡病变；血清中GAS、TNF-α、IL-1β和胃组织中MDA、NO水平均显著升高，胃组织中SOD、

PGE2、COX-2水平均显著降低（P＜0.05或P＜0.01）。与模型组比较，给药组小鼠的胃组织病变程度有不同程度减轻；胃溃疡指数

有不同程度降低，血清和胃组织中上述指标水平均有不同程度改善，大部分指标差异有统计学意义（P＜0.05或P＜0.01）。结论：艳山

姜提取物对无水乙醇和阿司匹林诱导的小鼠急性胃溃疡均有保护作用；其机制可能是通过抑制氧化应激和炎症反应，从而减轻胃黏

膜损伤。
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Study on the Protective Effect of Alpinia zerumbet Extract on Acute Gastric Ulcer Model Mice

WEI Qing1，LIANG Shanshan1，XIONG Rui1，WEI Na2，XUE Juan1（1. College of Pharmacy，Guizhou University

of TCM，Guiyang 550025，China；2. College of Pharmacy，Hainan Medical University，Haikou 570100，

China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To explore the protective effect of Alpinia zerumbet extract on acute gastric ulcer model mice.

METHODS：Totally 48 mice were collected and randomly divided into blank group，model group，positive group（Sanjiu weitai

granules，20 mg/kg），A. zerumbet extract high-dose，medium-dose and low-dose groups（2.34，1.17，0.59 g/kg，by crude drug），

with 8 mice in each group. They were given normal saline or relevant medicine intragastrically，once a day，for consecutive 7 d.

Then，except for blank group，other groups were given disposable intragastric administration of absolute ethanol 0.1 mL/10 g to

establish acute gastric ulcer model. Another 48 mice were collected and grouped with same method，and then given relevant

medicine for consecutive 15 d. From the 10th day of administration，except for blank group，other groups were given intragastric

administration of aspirin （20 mg/kg） for consecutive 6 d to establish acute gastric ulcer model. In ethanol induction model

experiment，the formation of gastric ulcer and the index of gastric ulcer were observed in each group；HE staining was used to

observe the pathological changes of gastric tissue；the levels of gastrin（GAS）in serum，and the levels of SOD，MDA and NO in

gastric tissue were determined by ELISA. In the aspirin induced model experiment，the formation of gastric ulcer and the index of

gastric ulcer were observed and measured by the same method；the levels of GAS，TNF-α，IL-1β in serum，and the levels of

PGE2 and COX-2 in gastric tissue were determined by ELISA. RESULTS：Compared with model group，obvious ulcer lesions were

found in gastric tissue of rats in model group；the levels of GAS，TNF-α，IL-1β in serum，and MDA，NO in gastric tissue were

increased significantly， while the levels of SOD， PGE2，

COX-2 in gastric tissue were decreased significantly（P＜0.05

or P＜0.01）. Compared with model group， the degree of

gastric lesions in administration groups was alleviated to some

extent； gastric ulcer index was decreased to some extent，

while the levels of the above indexes in serum and gastric

tissue were improved in varying degrees， with statistical

significance in most indexes （P＜0.05 or P＜0.01）.
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溃疡是一种消化系统常见病，随着社会老龄化和人

们生活压力的增加，胃溃疡的发病率显著上升[1]。胃溃

疡若治疗不及时，患者胃部可发生出血、穿孔、梗阻甚至

癌变等并发症[2]。幽门螺杆菌感染、非甾体抗炎药的使

用、吸烟和饮酒均为胃溃疡主要的危险因素[3]。

艳山姜是姜科山姜属植物艳山姜[Alpinia zerumbet

（Pers.）Burttet Smith]的干燥根，其味辛、涩，性温，具有温

中燥湿、行气止痛、截疟的功效，主治心腹冷痛、胸腹胀

满、消化不良、呕吐腹泻等症，已被收录于2003版《贵州

省中药材、民族药材质量标准》[4]。艳山姜作为贵州地产

特色民族药材，是贵州各少数民族的常用药，水族常用

艳山姜治疗胃溃疡，且效果良好[5]。国外有关艳山姜的

研究多集中在叶的化学成分及药理作用上[6-8]；而近年来

国内研究主要集中在其抗心肌缺血、抗动脉粥样硬化、

抗炎、镇痛和降压作用上[9-11]，但对其传统功效抗胃溃疡

作用的研究较少。

基于民族药艳山姜的传统功效，本研究分别以无水

乙醇和阿司匹林建立小鼠急性胃溃疡模型，通过测定小

鼠溃疡指数和溃疡组织中超氧化物歧化酶（SOD）、丙二

醛（MDA）、一氧化氮（NO）、环氧合酶 2（COX-2）、前列

腺素E2（PGE2），以及血清中胃泌素（GAS）、白细胞介素1β

（IL-1β）、肿瘤坏死因子α（TNF-α）等指标，来评价艳山姜

提取物对小鼠急性胃溃疡的保护作用，为艳山姜相关新

药的开发和利用提供实验基础。

1 材料
1.1 仪器

VictorTM X3型多标记微孔板检测仪、Victor X3型酶

标仪（美国PekinElmer公司）；TDZ5-WS离心机（湖南湘

仪离心机仪器有限公司）；SHZ-D（Ⅲ）型舜宇解剖显微

镜（河南予华仪器有限公司）；BSA224S型分析天平（德

国 Sartorius 公司）；R-200型旋转蒸发仪（日本 Buchi 公

司）；Vert.A1型倒置显微镜（德国Zeiss公司）。

1.2 药品与试剂

艳山姜药材由广州弘联医药药材有限公司提供，经

贵州中医药大学药学院孙庆文教授鉴定为姜科山姜属

植物艳山姜[A. zerumbet（Pers.）Burttet Smith]的干燥根，

标本存放于贵州中医药大学药学院炮制与产地加工实

验室（标本号：GY20191005001）。

三九胃泰颗粒（阳性药物，华润三九医药股份有限

公司，批号：Z44020705，规格：20 g）；阿司匹林肠溶片

（拜耳医药保健有限公司，批号：J20171021，规格：100

mg）；小鼠GAS、PGE2、COX-2、TNF-α、IL-1β、SOD酶联

免疫吸附法（ELISA）试剂盒（武汉华联科生物工程有限

公司，批号：20190618、A190879、A190719、A1910069、

A190613、20190128）；小鼠MDA、NO ELISA试剂盒（南

京建成生物工程研究所，批号：20190127、20190126）；甲

醛、盐酸、无水乙醇等其余试剂均为分析纯或实验室常

用规格，水为蒸馏水。

1.3 动物

SPF级昆明种小鼠，雌雄各半，8周龄，体质量 18～

22 g，由长沙市天勤生物技术有限公司提供，动物生产合

格证号：SCXK（湘）2019-0014。所有小鼠均饲养于12 h/

12 h明暗交替的房间内，室内温度为（25.0±1.0）℃、相

对湿度为（50.0±10.0）％，均给予标准饲料和饮用水

喂养。

2 方法
2.1 药物溶液的制备

取艳山姜药材，粉碎成粗粉，取粗粉 100 g，加 95％

乙醇1 000 mL加热回流提取3次，每次回流2 h；滤过，合

并 3次滤液，在 45 ℃水浴条件下减压旋蒸浓缩，制得浸

膏（浸膏得率为 20.79％）。实验时，取该提取物浸膏适

量，用水溶解制成100 mg/mL（按生药量计）的艳山姜提

取物溶液。

阿司匹林以生理盐水配制质量浓度为1.3 mg/mL的

溶液，阳性药三九胃泰颗粒以水配制成质量浓度为 2.6

mg/mL的溶液。

2.2 艳山姜提取物对无水乙醇诱导急性胃溃疡模型小

鼠的影响考察

2.2.1 分组、给药与造模 参考文献方法[12]，取小鼠 48

只，随机分为空白组、模型组、阳性组和艳山姜提取物

高、中、低剂量组，每组8只，雌雄各半。其中，阳性组小

鼠灌胃三九胃泰颗粒溶液（20 mg/kg；剂量根据药品说

明书规定并经人/小鼠等效剂量折算后设置）；艳山姜各

剂量组小鼠分别灌胃艳山姜提取物溶液（2.34、1.17、

0.585 g/kg，按生药量计；剂量依据《贵州省中药材、民族

药材质量标准》中艳山姜人用剂量[4]的 8、4、2倍并经人/

小鼠等效剂量折算后设置）；模型组、空白组灌胃生理盐

水（0.1 mL/10 g）。每天给药1次，连续给药7 d。末次给

药前禁食不禁水24 h，末次给药后1 h，除空白组外，其余

组小鼠均一次性灌胃无水乙醇（0.1 mL/10 g）以诱导胃

溃疡。

2.2.2 取材 灌胃无水乙醇后，各组小鼠继续禁食不禁

水1 h，然后摘眼球取血，以4 000 r/min离心15 min，取上

层血清，于－20 ℃保存，备测。小鼠采血后均脱颈椎处

死，剖腹取全胃，沿胃大弯剪开，用生理盐水洗净，备测。

2.2.3 胃溃疡形成情况观察及胃溃疡指数测定 将各

组小鼠洗净后的全胃自然展开，胃内面朝上平铺于白色

洁净滤纸上，肉眼观察胃黏膜面溃疡形成情况，并采用

解剖显微镜（10倍）拍照并计算胃溃疡指数。溃疡指数

计算方法：解剖显微镜下观察胃黏膜出血、溃疡面的多

CONCLUSIONS：A. zerumbet extract exerts its protective effect on absolute ethanol and aspirin-induced acute gastric ulcer model

mice，the mechanism of which may be relieving gastric mucosal injury through inhibiting oxidative stress and inflammatory response.

KEYWORDS Alpinia zerumbet；Extract；Acute gastric ulcer；Absolute ethanol；Aspirin；Protective effect；Mice
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少、大小及其分布部位，测量各个溃疡面的长径，长径≤

1 mm者计为1分；＞1～2 mm者计为2分；＞2～3 mm者

计为 3分；＞3～4 mm者计为 4分；＞4 mm者计为 5分，

各溃疡面计分之和即为溃疡指数[13]。

2.2.4 血清和胃组织中相关指标检测 取各组小鼠血

清，按相应 ELISA 试剂盒说明书操作检测 GAS 水平。

另称取各组小鼠胃溃疡组织约100 mg，剪碎，按5 mL/g的

量加入预冷的生理盐水，冰浴中进行组织匀浆，在4 ℃下

以4 000 r/min离心10 min，取上清液，按相应ELISA试剂

盒说明书操作检测胃组织中MDA、SOD、NO的水平。

2.2.5 胃组织病理学检查 取各组小鼠约 6 mm×6 mm

大小的溃疡面部位组织，浸泡于 10％甲醛溶液中固定

24 h以上，再进行苏木精-伊红（HE）染色，采用倒置显微

镜进行病理组织学检查[14]。

2.3 艳山姜提取物对阿司匹林诱导急性胃溃疡模型小

鼠的影响考察

2.3.1 分组、给药与造模 参考文献方法[13]，取小鼠 48

只，按“2.2”项下方法分组、给药，每天给药 1次，连续给

药 15 d。从第 10天起，除空白组外，其余组小鼠均灌胃

阿司匹林溶液（20 mg/kg），连续灌胃 6 d，以诱导胃溃

疡。末次给药前禁食不禁水24 h，末次灌胃药物溶液或

生理盐水0.5 h后，再末次灌胃阿司匹林溶液。

2.3.2 取材 末次灌胃阿司匹林溶液后，各组小鼠继续

禁食不禁水 4 h，然后按“2.2.2”项下方法取血并制备血

清，于－20 ℃保存，备测；脱颈椎处死小鼠后取全胃、剪

开、洗净，备测。

2.3.3 胃溃疡形成情况观察及胃溃疡指数测定 按

“2.2.3”项下方法观察各组小鼠胃黏膜面溃疡形成情况，

测定并计算胃溃疡指数。

2.3.4 血清和胃组织中相关指标检测 取各组小鼠血

清，按相应 ELISA 试剂盒说明书操作检测 GAS、TNF-α

和 IL-1β水平。另称取各组小鼠胃溃疡组织约 100 mg，

按“2.2.4”项下方法制备组织匀浆后，按相应ELISA试剂

盒说明书操作检测胃组织中PGE2和COX-2水平。

2.3.5 胃组织病理学检查 按“2.2.5”项下方法取各组

小鼠胃溃疡面部位组织，固定后行HE染色，并进行组织

病理学检查。

2.4 统计学方法

采用SPSS 16.0软件对数据进行统计分析。数据均

以 x±s表示，两组间比较采用 t检验。P＜0.05表示差异

有统计学意义。

3 结果
3.1 艳山姜提取物对无水乙醇诱导急性胃溃疡模型小

鼠的影响

3.1.1 胃溃疡形成情况及溃疡指数 肉眼可见，空白组

小鼠胃黏膜组织颜色正常，无溃疡面或出血点；模型组

小鼠胃内壁出现大量出血点，形成了连片的出血面，有

严重糜烂和溃疡现象；阳性组小鼠胃内壁有极少量出血

点，无溃疡面或糜烂现象；艳山姜高剂量组小鼠胃内壁

出现少量出血点，有较少溃疡面，无糜烂现象；艳山姜中

剂量组小鼠胃内壁出现较多出血点，有溃疡面和轻微糜

烂现象；艳山姜低剂量组小鼠胃内壁出现大量出血点，

局部溃疡面面积较大，糜烂现象明显。与模型组比较，

阳性组和艳山姜高、中剂量组小鼠溃疡指数均显著降低

（P＜0.05或P＜0.01），详见表1。

表 1 各组小鼠胃溃疡指数和血清中GAS水平测定结

果（x±±s，n＝8）

Tab 1 Determination results of index of gastric ulcer

and serum level of GAS in mice of each group

（x±±s，n＝8）

组别
空白组
模型组
阳性组
艳山姜高剂量组
艳山姜中剂量组
艳山姜低剂量组

溃疡指数，分

20.88±7.45

12.11±2.78##

13.38±6.48#

14.13±3.95#

15.63±5.58

GAS，ng/mL

25.61±1.18

30.06±1.22＊＊

23.44±0.53##

24.27±1.31##

27.48±1.06#

28.22±1.58

注：与空白组比较，＊＊P＜0.01；与模型组比较，#P＜0.05，##P＜0.01

Note：vs. blank group，＊＊P＜0.01；vs. model group，#P＜0.05，##P＜

0.01

3.1.2 血清和胃组织中相关指标 与空白组比较，模型

组小鼠血清中GAS水平和胃组织中MDA、NO水平均显

著升高，胃组织中SOD水平显著降低（P＜0.01）。与模

型组比较，阳性组和艳山姜高、中剂量组小鼠血清中

GAS水平，胃组织中NO水平以及各给药组小鼠胃组织

中MDA水平均显著降低，各给药组小鼠胃组织中SOD

水平均显著升高（P＜0.05或P＜0.01），详见表1、表2。

表 2 各组小鼠胃组织中MDA、NO、SOD水平测定结

果（x±±s，n＝8）

Tab 2 Determination results of levels of MDA，NO

and SOD in gastric tissue of mice in each

group（x±±s，n＝8）

组别
空白组
模型组
阳性组
艳山姜高剂量组
艳山姜中剂量组
艳山姜低剂量组

MDA，μmol/g

0.45±0.06

1.73±0.19＊＊

1.29±1.64#

1.36±0.15#

1.42±0.17#

1.51±0.18#

NO，μmol/g

1.84±0.12

3.83±0.14＊＊

2.17±0.16##

2.42±0.17#

2.68±0.18#

2.99±0.17

SOD，μmol/g

26.47±1.69

20.88±2.03＊＊

25.38±0.70##

23.57±2.51#

23.34±1.96#

22.86±1.54#

注：与空白组比较，＊＊P＜0.01；与模型组比较，#P＜0.05，##P＜0.01

Note：vs. blank group，＊＊P＜0.01；vs. model group，#P＜0.05，##P＜

0.01

3.1.3 胃组织病理学变化 镜下观察可见，空白组小鼠

胃壁组织结构致密，黏膜结构完整。模型组小鼠胃黏膜

破损、不完整，可见慢性炎症细胞浸润、核固缩、腺体结

构消失，胃窦部胃黏膜可见多灶性凝固性坏死，并伴有

较严重的炎症、出血和水肿。阳性组小鼠胃黏膜充血和

黏膜下水肿减轻，损伤较轻。艳山姜高、中剂量组小鼠

胃黏膜结构的破坏和腺体结构的消失等现象均有不同

程度改善，但核固缩以及炎症细胞浸润现象改善不明

显。艳山姜低剂量组小鼠胃黏膜结构破坏较严重，可见
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核固缩及炎症细胞浸润，详见图1。

3.2 艳山姜提取物对阿司匹林诱导急性胃溃疡模型小

鼠的影响

3.2.1 胃溃疡形成情况及溃疡指数 肉眼可见，空白组

小鼠胃黏膜组织颜色正常，无溃疡面和出血点；模型组

小鼠胃内壁出现大量出血点，有严重溃疡和糜烂现象；

阳性组小鼠胃内壁出血点极少，且无溃疡和糜烂现象；

艳山姜高剂量组小鼠胃内壁出现少量出血点，溃疡面较

少，但无糜烂现象；艳山姜中剂量组小鼠胃内壁出血点

较多，有溃疡和轻微糜烂现象；艳山姜低剂量组小鼠胃

内壁可见大量出血点，局部溃疡面面积较大且有粘连现

象，同时糜烂现象明显。与模型组比较，阳性组和艳山

姜高、中剂量组小鼠溃疡指数均显著降低（P＜0.05或

P＜0.01），详见表3。

3.2.2 血清和胃组织中相关指标 与空白组比较，模型

组小鼠血清中GAS、TNF-α和 IL-1β水平均显著升高，胃

组织中 PGE2、COX-2水平均显著降低（P＜0.05或 P＜

0.01）。与模型组比较，阳性组和艳山姜高、中剂量组小

鼠血清中 GAS、TNF-α水平均显著降低，胃组织中

COX-2水平均显著升高（P＜0.05或P＜0.01）；阳性组和

艳山姜高剂量组小鼠血清中 IL-1β水平均显著降低，胃

组织中PGE2水平均显著升高（P＜0.05或P＜0.01），详见

表3、表4。

3.2.3 胃组织病理学变化 镜下观察可见，空白组小鼠

胃黏膜层、固有层、肌层结构完整，腺体排列紧密；模型

组小鼠胃黏膜可见多灶性凝固性坏死，伴有较严重的炎

症、出血、水肿；阳性组和艳山姜高剂量组小鼠胃组织炎

症、出血明显减轻；艳山姜中、低剂量组小鼠胃黏膜损伤严

重，上皮不完整，黏膜充血，腺体排列不整齐，详见图2。

表 3 各组小鼠胃溃疡指数和血清中 GAS、TNF-α、

IL-1β水平测定结果（x±±s，n＝8）

Tab 3 Determination results of index of gastric ulcer

and serum levels of GAS，TNF-α and IL-1β in

mice of each group（x±±s，n＝8）

组别
空白组
模型组
阳性组
艳山姜高剂量组
艳山姜中剂量组
艳山姜低剂量组

溃疡指数

22.57±6.23

11.98±2.56##

14.21±5.85#

15.38±3.57#

16.16±5.26

GAS，ng/mL

24.76±1.21

29.95±1.24＊

23.41±0.47##

25.01±1.37##

26.96±1.33#

28.56±1.62

TNF-α，ng/mL

79.20±8.22

119.21±12.16＊＊

64.87±10.20##

90.53±9.70##

102.86±9.35#

113.67±12.78

IL-1β，ng/mL

19.53±5.16

31.34±6.57＊＊

24.85±6.01#

25.11±6.65#

28.19±6.01

29.31±4.35

注：与空白组比较，＊P＜0.05，＊＊P＜0.01；与模型组比较，#P＜

0.05，##P＜0.01

Note：vs. blank group，＊P＜0.05，＊＊P＜0.01；vs. model group，#P＜

0.05，##P＜0.01

表 4 各组小鼠胃组织中 PGE2、COX-2水平测定结果

（x±±s，n＝8）

Tab 4 Determination results of levels of PGE2 and

COX-2 in gastric tissue of mice in each group

（x±±s，n＝8）

组别
空白组
模型组
阳性组
艳山姜高剂量组
艳山姜中剂量组
艳山姜低剂量组

PGE2，ng/g

4.99±0.28

4.35±0.39＊

6.10±0.28##

4.92±0.27#

4.68±0.27

4.59±0.37

COX-2，pg/g

117.21±22.18

91.87±6.56＊＊

107.21±7.79##

103.37±3.18##

99.46±4.81#

97.73±0.47

注：与空白组比较，＊P＜0.05，＊＊P＜0.01；与模型组比较，#P＜

0.05，##P＜0.01

Note：vs. blank group，＊P＜0.05，＊＊P＜0.01；vs. model group，#P＜

0.05，##P＜0.01

4 讨论
艳山姜为贵州各少数民族常用的民族药，在民间常

用于治疗胃溃疡。目前，从艳山姜中分离得到的化学成

分已有200多种，包括挥发油类、黄酮类、甾体类以及有

机酸类等[15]。挥发油类化合物是艳山姜中报道最多的

一类化学成分，近期研究发现，艳山姜挥发油类中以有

机酸类、碳烯类及醇类化合物为主要成分[16]。除挥发油

之外，艳山姜的黄酮类成分主要有芦丁、槲皮素和山柰

酚等，这些成分具有降血压、利尿和抗溃疡的活性[6]。有

研究者从艳山姜中分离出二氢-5，6-脱氢香豆素、5，6-脱

氢卡因、二氢-5，6-去氢醉椒素、5，6-去氢醉椒素等化合

物，并发现这些化合物具有抗溃疡的作用[17-18]。此外，山

柰酚也具有明显的抗溃疡作用，其机制可能与影响白三

烯C4和PGE的水平有关[19]。

胃溃疡主要是指胃黏膜因胃消化液自身消化等因

素造成的超过黏膜肌层的组织损伤。当胃黏膜的黏液-

黏膜屏障受到破坏后，会造成上皮细胞受损并引发黏膜

A.空白组 B.模型组

C.阳性组 D.艳山姜高剂量组

E.艳山姜中剂量组 F.艳山姜低剂量组

图1 各组小鼠胃组织病理学显微图（HE染色，×400）

Fig 1 Histopathological micrographs of gastric tissue

of mice in each group（HE staining，× 400）
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炎症，进而可逐渐发展为溃疡[20]。现代人在饮食、饮酒、

吸烟等方面的不良习惯会对胃黏膜及其屏障造成物理

性或化学性损害，进而破坏黏膜屏障，引发胃溃疡，故本

研究选取无水乙醇建立模型以模拟饮酒等刺激诱导的

胃溃疡。此外，由于现代人的工作和生活压力过大，经

常服用如阿司匹林、肾上腺皮质激素等药物进行疼痛或

炎症缓解，这些药物可削弱胃黏膜屏障或增加胃酸分泌

从而促进溃疡发生，故本研究同时选取阿司匹林建立模

型以模拟药物诱导的胃溃疡。上述两种模型所对应的

发病机制也有所不同，乙醇诱导的胃溃疡会引发氧化应

激反应，氧化应激损伤会破坏胃黏液层进而破坏胃的防

御系统，还能够活化某些氧化还原敏感的转录因子从而

加重机体的炎症反应 [21]；而阿司匹林能够刺激免疫系

统，导致促炎细胞因子如 IL-6、IL-1β和TNF-α的释放，引

起细胞内炎症反应[22]。本研究采用两种不同机制的模

型，旨在多角度阐明艳山姜提取物对胃黏膜的保护作

用。同时，考虑到艳山姜是一味传统中药，故本研究选

择经典胃药三九胃泰颗粒作为阳性药，该药主要成分均

为中药，具有清热祛湿、消炎止痛、理气除胀、养胃益肠

之效，应用广泛、疗效确切，具有很好的类比性。

本研究结果显示，在两种模型下采用艳山姜提取物

进行预处理后，均可有效减少小鼠胃内壁的出血点、缩

小溃疡面积并降低溃疡指数；组织病理学观察结果显

示，艳山姜提取物可减轻小鼠胃黏膜充血和黏膜下水

肿，不同程度地减轻胃黏膜结构破坏和腺体结构消失等

现象。GAS是一种胃肠类激素，能够维持胃肠道分泌功

能的正常运作，同时还可刺激胃壁细胞分泌胃酸，通常

在机体发生炎症时该指标水平会呈升高趋势，进而加快

胃酸分泌速度，因此其可以作为判断溃疡模型是否成功

建立的一个指标[23]。本研究结果显示，采用无水乙醇和

阿司匹林分别刺激后，小鼠血清中 GAS 水平均显著升

高，证明模型建立成功；而给予艳山姜提取物预处理，能

有效降低血清中GAS水平。

乙醇诱导胃溃疡发生时，会引发氧化应激反应，并

导致脂质衍生的自由基（如MDA）的产生，引起线粒体

和溶酶体的损伤，从而加速了溃疡的形成[24]。MDA 是

氧化应激的标志物，其在胃组织发生损伤后会大量生

成，打破氧化与抗氧化平衡体系，加剧局部氧化应

激[25]。SOD是机体重要的抗氧化酶，可通过将有害的超

氧化物转化分解为无害成分，从而保护胃免受氧化应激

损伤[25]。疾病情况下，大量产生的NO可与氧自由基结

合，使细胞脂质发生过氧化反应，从而引起炎性损

伤[26]。因此，本研究在乙醇诱导模型实验中选取MDA、

SOD、NO等3个指标进行检测。结果显示，艳山姜提取

物预处理能升高模型小鼠 SOD水平，降低MDA和NO

水平。这提示该提取物可以通过促进SOD的产生，保护

胃黏膜免受氧化损伤；同时通过抑制 MDA 和 NO 的产

生，减少过氧化反应引发的溃疡形成。

阿司匹林能够刺激免疫系统，引起炎症反应；能够

抑制COX-1，干扰PGE2的合成，减弱PGE2对胃肠黏膜的

保护作用[27]。促炎细胞因子TNF-α是多种组织中炎症损

伤和癌变发展的攻击性因素之一，可在早期免疫应答和

炎症的各个阶段调节多种因子，如 IL-1β、IL-2、IL-6、

IL-8、IL-12、iNOS和COX-2等[27]。IL-1β是另一种诱导中

性粒细胞积聚的细胞因子，可最终导致炎症介质的释

放[28]。IL-6、IL-1β和TNF-α水平与胃黏膜炎症的严重程

度有关。PGE2是炎性部位COX-2的主要产物，可通过

改善血流、刺激黏液和碳酸氢根的分泌并增强上皮细胞

对刺激的抵抗力，从而在胃黏膜防御中起重要作用[29- 30]。

因此，本研究在阿司匹林诱导模型实验中选取 IL-1β、

TNF-α、COX-2、PGE2等 4个指标进行检测。结果显示，

艳山姜提取物预处理能降低小鼠血清中促炎因子 IL-1β、

TNF-α水平，升高溃疡组织中COX-2和PGE2水平。这提

示该提取物可以通过抑制 IL-1β和TNF-α分泌、抑制炎症

因子释放，促进溃疡愈合；同时可通过提高 COX-2和

PGE2水平，增强上皮细胞的抵抗能力，抵抗炎症损伤，保

护受损胃黏膜。

综上所述，艳山姜提取物对无水乙醇和阿司匹林诱

导的小鼠急性胃溃疡均有保护作用，其机制可能是通过

抑制氧化应激和炎症反应，从而减轻无水乙醇/阿司匹林

造成的胃黏膜损伤。

A.空白组 B.模型组

C.阳性组 D.艳山姜高剂量组

E.艳山姜中剂量组 F.艳山姜低剂量组

图2 各组小鼠胃组织病理学显微图（HE染色，×400）

Fig 2 Histopathological micrographs of gastric tissue

of mice in each group（HE staining，×400）
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