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摘 要 目的 探讨干姜和炮姜对脾胃虚寒型胃溃疡大鼠药效学指标及肠道菌群的影响。方法 将SD大鼠随机分为正常组、模型

组、阳性对照组（复方田七胃痛胶囊0.45 g/kg）、干姜高剂量（15.0 g/kg）和低剂量组（7.5 g/kg）、炮姜高剂量（15.0 g/kg）和低剂量组

（7.5 g/kg），每组10只。采用食醋（第1～10天）联合无水乙醇（第11天）灌胃法复制脾胃虚寒型胃溃疡大鼠模型。各给药组大鼠灌

胃相应药液，正常组和模型组灌胃水（第5～10天）。灌胃无水乙醇1 h后，于大鼠股动脉取血，检测各组大鼠血清胃动素（MTL）、

胃泌素（GAS）、表皮生长因子（EGF）含量和凝血4项[活化部分凝血活酶时间（APTT）、凝血酶原时间（PT）、凝血酶时间（TT）、纤维

蛋白原（FIB）]；计算各组大鼠胃组织的溃疡指数和溃疡抑制率；观察其病理形态学变化，并记录糜烂灶数量及面积；检测大鼠粪便

样本中的肠道菌群。结果 与模型组比较，各药物组血清MTL（炮姜低剂量组除外）、GAS（炮姜低剂量组除外）、EGF（干姜各剂量

组除外）、FIB（干姜各剂量组除外）含量和溃疡抑制率（仅阳性对照组）均显著升高（P＜0.05），APTT（干姜各剂量组除外）、PT（仅炮

姜高剂量组）、TT（干姜各剂量组除外）、溃疡指数（干姜各剂量组除外）、糜烂灶数量（干姜各剂量组除外）及面积（干姜各剂量组除

外）均显著缩短或降低（P＜0.05），且炮姜对EGF、凝血4项（炮姜低剂量组的PT、TT、FIB除外）、溃疡指数（炮姜低剂量组除外）及

抑制率的改善作用均优于相同剂量的干姜（P＜0.05）。与模型组比较，炮姜组大鼠肠道微生物的α多样性指数 ACE、Shannon、

Simpson均显著升高，其变形菌门相对丰度显著降低，而拟杆菌门相对丰度显著升高（P＜0.05），干姜组大鼠的粘液乳酸杆菌属相

对丰度显著降低（P＜0.05）。结论 干姜和炮姜均可通过提高GAS、MTL含量来改善脾胃虚寒症状，增强胃肠功能；炮姜能明显抑

制脾胃虚寒型胃溃疡，这种作用与促进黏膜保护和修复、改善凝血功能、调整肠道菌群紊乱等有关。
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Effects of Zingiber officinale and processed Zingiber officinale on pharmacodynamic indexes and intestinal 

flora on gastric ulcer rats with spleen-stomach deficiency and cold type
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CHEN　Zhimin（College of Pharmacy， Chengdu University of Traditional Chinese Medicine/State Key Laboratory 

of Southwestern Chinese Medicine Resources， Chengdu 611137，China）

ABSTRACT OBJECTIVE To explore the influence of Zingiber officinale and processed Z. officinale on pharmacodynamic 

indexes and intestinal flora on gastric ulcer rats with spleen-stomach deficiency and cold type before and after processing with sand. 

METHODS The SD rats were randomly divided into normal group， model group， positive control group （Compound tianqi 

weitong capsule 0.45 g/kg）， Z. officinale high-dose （15.0 g/kg） and low-dose （7.5 g/kg） groups， processed Z. officinale high-

dose （15.0 g/kg） and low-dose （7.5 g/kg） groups， with 10 rats in each group. The rat model of gastric ulcer with spleen-stomach 

deficiency and cold type was established by intragastric administration of vinegar （day 1-10） and absolute ethanol （day 11）. 

Administration groups were given relevant liquid intragastrically， and normal group and model group were given water 

intragastrically （day 5-10）. One hour after intragastric administration of absolute ethanol， blood was taken from the femoral artery 

of rats， the serum contents of motilin （MTL）， gastrin （GAS），epidermal growth factor （EGF） as well as 4 items of blood 

coagulation [activated partial thromboplastin time （APTT）， prothrombin time （PT）， thrombin time （TT）， fibrinogen （FIB）] were 

detect. The ulcer index and inhibition rate of ulcer in gastric tissue were calculated. The pathological changes of gastric tissue were 

observed， and the number and area of erosions were recorded. The diversity of gut microbiota in fecal samples of rats was detected. 

RESULTS Compared with model group，the contents of MTL （except for processed Z. officinale low-dose group），GAS （except for 

processed Z. officinale low-dose group），EGF （except for 

Z. officinale groups） and FIB （except for Z. officinale 

groups）， inhibitory rate of ulcer （only positive control group） 

were all increased significantly （P＜0.05）. APTT （except for 

Z. officinale groups），PT （only processed Z. officinale high-
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dose group），TT （except for Z. officinale groups）， ulcer index （except for Z. officinale groups）， the number （except for 

Z. officinale groups） and area of erosions （except for Z. officinale groups） were shortened and decreased significantly （P＜0.05）； 

improvement effects of processed Z. officinale were better than those of the same dose of Z. officinale on EGF， 4 items of blood 

coagulation （except for PT， TT， FIB of processed Z. officinale low-dose group）， ulcer index （except for processed Z. officinale 

low-dose group） and inhibitory rate of ulcer （P＜0.05）. Compared with model group，α diversity indexes as ACE， Shannon and 

Simpson of intestinal microorganisms in rats were increased significantly in processed Z. officinale group； the relative abundance of 

Proteobacteria was decreased significantly in processed Z. officinale group， while that of Bacteroidetes was increased significantly 

（P＜0.05）； the relative abundance of Limosilactobacillus was decreased significantly in Z. officinale group （P＜0.05）. 

CONCLUSIONS Z. officinale and processed Z. officinale can improve the symptoms of spleen-stomach deficiency and cold，and 

enhance gastrointestinal function by increasing the content of GAS and MTL. Processed Z. officinale can significantly inhibit gastric 

ulcer of spleen-stomach deficiency and cold type， which is related to the promotion of mucosal protection and repair，improvement 

of coagulation functionand adjustment of gut microbiotadisorder.

KEYWORDS Zingiber offcinale； processed Z. officinale； spleen-stomach difficiency； gastric ulcer； gastrin； motilin； epidermal 

growth factor； intestinal flora； processing

胃溃疡是临床常见的消化道疾病，是多种因素损害

胃黏膜致人体胃酸、胃蛋白酶增多而引起的黏膜损伤及

黏膜免疫失衡性疾病，其主要诱因包括幽门螺杆菌感

染、药物滥用、饮食不节、心理压力剧增等[1]。西医临床

常用的治疗药物有抑酸剂、黏膜保护剂、抗菌药物等，侧

重于胃溃疡的局部治疗；中医治疗则遵循辨证论治原

则，强调整体与局部相结合[2]。脾胃虚寒是胃溃疡的常

见证型之一。研究表明，中药可用于脾胃虚寒型胃溃疡

的治疗[3]。

干姜为姜科植物姜 Zingiber officinale Rosc.的干燥

根茎。炮姜是干姜的砂烫炮制品，具有温经止血、温中

止痛的作用，主要含有姜辣素、挥发油和二苯基庚烷等

成分[4]。研究表明，干姜制成炮姜后，其姜酚类成分含量

降低，姜烯酚、姜酮等成分含量增加[5]。其中，姜烯酚类

成分的抗炎作用强于姜酚类成分[6]，姜酮对溃疡具有一

定的保护作用[7]。肠道菌群的平衡是脾脏正常发挥生理

作用的重要因素，肠道菌群紊乱与中医脾虚具有共同的

生物学基础，且脾虚患者普遍存在肠道菌群失调的情

况[8]。为进一步探究干姜砂烫前后的药效差异，本研究

基于炮姜的温经止血功效，以食醋加无水乙醇复制脾胃

虚寒型胃溃疡大鼠模型，研究干姜、炮姜对大鼠凝血、黏

膜修复功能及肠道菌群的影响，从不同角度分析炮制的

影响，为干姜炮制品的合理应用提供理论依据。

1　材料
1.1　主要仪器

本研究所用主要仪器有RAC-030型全自动凝血分

析仪（深圳雷杜生命科学股份有限公司）、DNM-9602G

型酶标仪（北京普朗新技术有限公司）、CX31型光学显

微镜（日本Olympus公司）、Ministar型低温离心机（湖南

恒诺仪器设备有限公司）等。

1.2　主要药品与试剂

干姜饮片（批号 20050103）购自四川国强中药饮片

有限公司，经成都中医药大学药学院兰志琼副教授鉴定

为姜科植物姜Z. officinale Rosc.的干燥根茎。炮姜为实

验室自制品[参照2020年版《中国药典》（一部）“炮姜”项

下炮制方法并结合本课题组前期筛选工艺，控制砂烫温

度为 195 ℃，砂烫时间为 7.5 min]。复方田七胃痛胶囊

[阳性对照，批号 201103，规格每粒装 0.5 g（相当于原药

材0.73 g）]购自桂林三金药业股份有限公司。

胃泌素（gastrin，GAS）、胃动素（motilin，MTL）、表皮

生长因子（epidermal growth factor，EGF）酶联免疫吸附

测 定（ELISA）试 剂 盒（批 号 分 别 为 42Q392KMS6、

IBTT5FPHVX、XKWK1TTDZP）均购自武汉伊莱瑞特生

物科技股份有限公司；活化部分凝血活酶时间（acti‐

vated partial thromboplastin time，APTT）、凝血酶原时间

（prothrombin time，PT）、凝血酶时间（thrombin time，

TT）、纤维蛋白原（fibrinogen，FIB）试剂盒（批号分别为

20200827M、2020072902M、20200821M、2019120201M）

均购自深圳雷杜生命科学股份有限公司；食醋（批号

20210716）购自四川保宁醋有限公司；无水乙醇（批号

2021091002）购自成都科隆化学品有限公司；其余试剂

均为分析纯，水为纯净水。

1.3　实验动物

SPF级雄性SD大鼠70只，体质量180～220 g，购自

成都达硕实验动物有限公司，动物生产许可证号为

SCXK（川）2020-030。本研究的动物实验方案经成都中

医药大学动物实验伦理委员会批准，批准号为 TCM-

2016-312。

2　方法
2.1　供试液的制备

2.1.1　干姜、炮姜供试液　取干姜和炮姜，分别打成粗

粉，置于圆底烧瓶内，加10倍量水，浸泡0.5 h，回流提取

2 h，收集提取液，药渣加8倍量水，回流提取1.5 h，合并2

次提取液，减压浓缩，制成质量浓度分别为 1.50、0.75 

g/mL（以生药量计）的供试液[9]。

2.1.2　复方田七胃痛胶囊供试液　取一定量的复方田

七胃痛胶囊内容物，用水配制成质量浓度为 0.045 g/mL

的供试液[9]。
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2.2　分组、造模与给药

将大鼠适应性饲养 1周后，随机分为正常组、模型

组、阳性对照组（复方田七胃痛胶囊供试液 0.45 g/kg）、

炮姜高剂量组（15.0 g/kg）、炮姜低剂量组（7.5 g/kg）、干

姜高剂量组（15.0 g/kg）、干姜低剂量组（7.5 g/kg），每组

10只，各给药组剂量参考预实验结果设置。除正常组

外，其余各组参考相关文献[10―11]采用食醋联合无水乙醇

灌胃法建立脾胃虚寒型胃溃疡大鼠模型。模型组和各

给药组大鼠于每天上午灌胃4 ℃的食醋（10 mL/kg），连

续 10 d，正常组灌胃等量水；第 5～10天，各给药组大鼠

每天下午灌胃相应药物，正常组、模型组大鼠灌胃水；第

10天给药结束后，所有大鼠均禁食不禁水；第 11天，除

正常组外，其余各组大鼠均灌胃无水乙醇（1 mL/只）。

若大鼠精神萎靡，动作迟缓无力，背毛疏散无泽，渐见体

型瘦弱，大便溏泄且肛门附近出现污物，胃组织有溃疡，

说明脾胃虚寒型胃溃疡模型复制成功[10―11]。实验期间

有动物死亡，故每组选用6只大鼠进行后续研究。

2.3　样本采集与处理

灌胃无水乙醇1 h后，于大鼠股动脉取血，一部分静

置后以 3 000 r/min 离心 15 min，取血清；另一部分置于

含枸橼酸钠的试管内，以 3 000 r/min 离心 15 min，取血

浆。然后，剖取大鼠胃组织，置于 10%甲醛溶液中浸泡

20 min后取出备用；取大鼠粪便，置于密封的无菌冻存

管内，于－80 ℃下冻存。

2.4　大鼠血清中MTL、GAS、EGF含量的测定

采用ELISA法进行测定。取“2.3”项下各组大鼠的

血清适量，按相应试剂盒说明书操作，检测其 MTL、

GAS、EGF含量。

2.5　大鼠凝血4项的测定

采用凝固法进行测定。取“2.3”项下各组大鼠的血

浆适量，按相应试剂盒说明书操作，检测其 APTT、PT、

TT和FIB含量。

2.6　大鼠胃溃疡指数和溃疡抑制率的测定

取“2.3”项下各组大鼠胃组织适量，沿胃大弯剪开，

用生理盐水洗净胃内容物，观察黏膜面溃疡的形成情

况，用游标卡尺测量出血区域的长度和宽度，以相关标

准（表1）进行评分，所得总积分即为该动物的溃疡指数；

同时，计算各组大鼠的溃疡抑制率。总积分＝出血点分

值+出血带长度分值+出血带宽度分值×2（因宽度所反

映损伤的严重程度强于长度，故双倍积分），溃疡抑制率

（%）＝（模型组溃疡指数－实验组溃疡指数）/模型组溃

疡指数×100%[11]。

2.7　大鼠胃组织病理形态学的观察

取“2.3”项下各组大鼠的胃组织适量，常规脱水、石

蜡包埋、切片，经苏木精-伊红（HE）染色后，于光学显微

镜下观察各组胃组织的病理形态学变化并拍照，记录胃

黏膜糜烂灶数量：平均每个视野下糜烂灶数量＝切面内

糜烂灶数量/计数视野个数。利用 Olympus Cellsens 

Dimension软件测量糜烂灶面积：平均糜烂灶面积＝切

面内糜烂灶面积总和/切面内糜烂灶数量。

2.8　大鼠肠道菌群的检测

取“2.3”项下正常组、模型组、干姜高剂量组（结果中

简称“干姜组”）、炮姜高剂量组（结果中简称“炮姜组”）

大鼠的粪便样品适量，委托北京诺禾致源科技股份有限

公司进行DNA提取和 16S V3+V4区扩增子信息采集、

分析。基于 Illumina Nova测序平台测序，构建PCR-free

文库，然后进行双末端测序。通过对 reads拼接，按97%

的一致性将序列聚类成操作分类单元（operational taxo‐

nomic units，OTUs）。结合 Silva138 数据库，对所得

OTUs（共 4 060个）序列进行物种注释。根据物种注释

结果，进一步计算α多样性与β多样性，取不同分类水平

上相对丰度排名前10位的物种进行分析，揭示各组大鼠

粪便样本物种组成和群落结构的差异。

2.9　统计学方法

采用SPSS 26.0软件对数据进行统计分析。数据均

以 x±s表示，多组间比较采用单因素方差分析，组间两

两比较采用LSD-t法检验。检验水准α＝0.05。

3　结果

3.1　大鼠血清中MTL、GAS、EGF含量的测定结果

与正常组比较，模型组大鼠血清中MTL、GAS、EGF

含量均显著降低（P＜0.05）；与模型组比较，阳性对照组

和炮姜高剂量组大鼠血清中MTL、GAS、EGF含量，干姜

低、高剂量组 MTL、GAS 含量，以及炮姜低剂量组 EGF

含量均显著升高（P＜0.05）；与相同剂量干姜组比较，炮

姜低剂量组大鼠血清中MTL、GAS含量均显著降低，炮

姜低、高剂量组EGF含量均显著升高（P＜0.05）。结果

见表2。

表1　直观观察评分标准

损伤情况
出血点
出血带长度
出血带宽度

1分
1个

1～5 mm

1～2 mm

2分

＞5～10 mm

＞2 mm

3分

＞10～15 mm

4分

＞15 mm

表2　各组大鼠血清中 MTL、GAS、EGF 含量的测定结

果（x±s，n＝6）

组别
正常组
模型组
阳性对照组
干姜低剂量组
干姜高剂量组
炮姜低剂量组
炮姜高剂量组

MTL/（pg/mL）

302.79±53.15

249.76±42.00a

334.98±75.25b

314.17±42.43b

324.00±68.39b

280.61±33.99c

328.26±39.31b

GAS/（pg/mL）

293.18±40.84

247.99±15.57a

326.42±29.84b

304.06±20.74b

311.57±46.34b

256.89±20.98c

298.56±39.61b

EGF/（ng/mL）

24.69±5.74

14.14±3.71a

29.35±2.85b

16.74±5.64

17.34±4.35

26.68±3.31bc

28.47±2.91bc

a：与正常组比较，P＜0.05；b：与模型组比较，P＜0.05；c：与相同剂

量干姜组比较，P＜0.05
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3.2　大鼠凝血4项的测定结果

与正常组比较，模型组大鼠的TT显著延长，FIB含

量显著下降（P＜0.05），APTT 和 PT 有升高趋势但差异

均无统计学意义（P＞0.05）。与模型组比较，阳性对照

组和炮姜低、高剂量组大鼠的APTT、TT以及炮姜高剂

量组大鼠的PT均显著缩短，阳性对照组和炮姜低、高剂

量组大鼠的FIB含量均显著升高（P＜0.05）。与相同剂

量干姜组比较，炮姜低剂量组大鼠APTT、炮姜高剂量组

凝血4项均显著缩短或升高（P＜0.05）。结果见表3。

3.3　大鼠胃溃疡指数和溃疡抑制率的测定结果

与正常组比较，模型组大鼠的胃溃疡指数显著升高

（P＜0.05）；与模型组比较，阳性对照组和炮姜低、高剂

量组大鼠的胃溃疡指数均显著降低，阳性对照组大鼠的

溃疡抑制率显著升高（P＜0.05）；与相同剂量干姜组比

较，炮姜高剂量组大鼠的溃疡指数显著降低，炮姜低、高

剂量组大鼠的溃疡抑制率均显著升高（P＜0.05）。结果

见表4。

3.4　大鼠胃组织的病理形态学观察结果

正常组大鼠胃黏膜腺体细胞排列整齐，未见黏膜细

胞坏死、水肿及间质充血、炎症细胞浸润等。模型组大

鼠胃组织可见多个糜烂灶分布，灶内浅表黏膜上皮细胞

肿胀、坏死，毛细血管扩张，部分上皮细胞及红细胞裂解

成细颗粒状；糜烂灶中部黏膜细胞及固有层水肿，细胞

排列疏松、紊乱，少量糜烂灶中部可见明显出血；糜烂灶

炎症细胞浸润不明显，黏膜底部及黏膜下层可见少量嗜

酸性粒细胞分布；肌层及浆膜层未见明显异常。与模型

组比较，各给药组大鼠糜烂灶水肿均有所好转，糜烂灶

数量和面积均有不同程度减少，其中阳性对照组和炮姜

低、高剂量组大鼠上述指标的差异均有统计学意义（P＜

0.05），结果见表5和图1。

3.5　大鼠肠道菌群的测定结果

3.5.1　α多样性分析　对各组大鼠肠道菌群的整体群落

结构差异进行α多样性分析，结果见表 6。Chao1、ACE

指数用来评价菌群的丰度；Shannon、Simpson指数则用

来评价菌群多样性的丰富度[12]。由表 6可知，与正常组

比较，模型组大鼠的Chao1、ACE指数均显著降低（P＜

表3　各组大鼠凝血4项的测定结果（x±s，n＝6）

组别
正常组
模型组
阳性对照组
干姜低剂量组
干姜高剂量组
炮姜低剂量组
炮姜高剂量组

APTT/s

30.3±3.4

32.8±1.2

28.6±3.2b

32.6±2.8

32.3±2.2

29.4±3.2bc

27.2±2.9bc

PT/s

31.9±2.3

34.5±2.8

32.4±3.5

32.2±3.3

33.3±2.3

32.0±2.1

30.2±2.8bc

TT/s

42.0±3.5

45.7±3.3a

40.8±2.6b

43.3±3.4

42.8±3.2

41.6±3.8b

38.8±3.0bc

FIB/（mg/dL）

0.4±0.2

0.2±0.1a

0.6±0.3b

0.3±0.2

0.3±0.1

0.4±0.2b

0.7±0.2bc

a：与正常组比较，P＜0.05；b：与模型组比较，P＜0.05；c：与相同剂

量干姜组比较，P＜0.05

表4　各组大鼠胃溃疡指数和溃疡抑制率的测定结果

（x±s，n＝6）

组别
正常组
模型组
阳性对照组
干姜低剂量组
干姜高剂量组
炮姜低剂量组
炮姜高剂量组

溃疡指数/分
0

26.33±6.80a

5.00±3.03b

19.83±6.01

18.17±6.24

13.17±4.58b

6.17±2.64bc

溃疡抑制率/%

0

81.75±6.68b

25.37±6.09

31.94±8.90

51.07±5.05c

77.09±4.53c

a：与正常组比较，P＜0.05；b：与模型组比较，P＜0.05；c：与相同剂

量干姜组比较，P＜0.05

表5　各组大鼠胃黏膜糜烂灶数量和面积的测定结果

（x±s，n＝6）

组别
正常组
模型组
阳性对照组
干姜低剂量组
干姜高剂量组
炮姜低剂量组
炮姜高剂量组

糜烂灶数量/个
0

1.83±0.40

0.83±0.40a

1.50±0.58

1.33±0.52

1.00±0.63a

0.83±0.40a

糜烂灶面积/mm2

0

0.30±0.15

0.04±0.04a

0.13±0.19

0.10±0.07

0.07±0.04a

0.04±0.03a

a：与模型组比较，P＜0.05

A.正常组 B.模型组 C.阳性对照组 D.干姜低剂量组

G.炮姜高剂量组F.炮姜低剂量组E.干姜高剂量组

图1　各组大鼠胃组织病理形态学观察的显微图（HE染色，×100）
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0.05）。与模型组比较，炮姜组大鼠的 ACE、Shannon、

Simpson指数均显著升高（P＜0.05）。与干姜组比较，炮

姜组大鼠的Shannon指数显著升高（P＜0.05）。

3.5.2　β多样性分析　对各组大鼠肠道菌群的整体群落

结构差异进行β多样性分析，结果见图2。由图2可知，

模型组样本点与正常组样本点完全分开，距离较远且差

异较大；炮姜组样本点与正常组样本点的距离比干姜组

样本点与正常组样本点的距离更近。上述结果说明，脾

胃虚寒型胃溃疡可导致大鼠肠道菌群组成及结构发生

变化；经过干姜、炮姜干预后，可改善脾胃虚寒型胃溃疡

大鼠肠道菌群的组成及结构变化，且炮姜的改善效果相

对较好。

3.5.3　肠道菌群门水平分析　在门水平，相对丰度排名

前 10位的物种以厚壁菌门、拟杆菌门、变形菌门为主。

与正常组比较，模型组大鼠的拟杆菌门相对丰度显著降

低（P＜0.05），变形菌门相对丰度显著升高（P＜0.05）。

与模型组、干姜组比较，炮姜组拟杆菌门相对丰度均显

著升高（P＜0.05），变形菌门变形菌门相对丰度均显著

降低（P＜0.05），结果见表7。

3.5.4　肠道菌群属水平分析　在属水平，相对丰度排名

前10位的物种包括乳酸杆菌属、粘液乳酸杆菌属、罗姆

布茨菌属、联合乳酸杆菌属、普雷沃菌属、支原体属、埃

希氏-志贺菌属等。与正常组比较，模型组大鼠的联合

乳酸杆菌属相对丰度显著降低，罗姆布茨菌属相对丰度

显著增加（P＜0.05）。与模型组比较，干姜组大鼠的粘

液乳酸杆菌属相对丰度显著降低（P＜0.05）。结果

见表8。

4　讨论
饮食偏酸可损伤脾胃，长时间给予大量低温食醋会

导致泄泻、体质量减轻等症状，符合中医脾胃虚寒的临

床表现，因此可采用冷食醋灌胃法复制脾胃虚寒动物模

型[13]。摄入过量乙醇可导致胃黏膜损伤，是急性胃溃疡

的常见病因，因此可采用无水乙醇灌胃法复制胃溃疡动

物模型[14]。基于此，本研究采用食醋联合无水乙醇灌胃

法复制脾胃虚寒型胃溃疡模型。

GAS和MTL是重要的消化道胃肠激素，与脾胃虚

寒密切相关，临床实践证实，脾胃虚寒患者多表现为

GAS 和 MTL 分泌过少[15]。研究指出，GAS 正常分泌可

促进胃肠运动，其异常表达可导致胃酸分泌增多，胃肠

道黏膜屏障受损，从而加重溃疡出血症状；MTL可促进

胃肠排空及胃酸分泌，其异常表达会加重胃肠黏膜损

伤[16]。本研究结果显示，脾胃虚寒型胃溃疡模型大鼠血

清中GAS和MTL含量均显著降低，经干姜、炮姜干预后

均有不同程度的升高，但炮姜低剂量组大鼠血清中

GAS、MTL含量均明显低于干姜低剂量组，表明干姜和

炮姜用于治疗脾胃虚寒证可能与促进GAS和MTL的分

泌有关，而低剂量炮姜对上述指标的干预作用较弱。

正常生理条件下，胃黏膜依赖多种保护机制以维持

结构的完整性，并通过黏膜防御系统来抵御外界有害刺

激。EGF可促进细胞增生，抑制胃酸、胃蛋白酶分泌以

减轻后者对黏膜的损伤作用，增加胃黏膜黏液及糖蛋白

的合成和分泌而对胃黏膜起保护作用；还可以增加上皮

细胞的合成，促进胃黏膜损伤修复和溃疡愈合等[17]。本

研究中，炮姜低、高剂量组大鼠的溃疡抑制率均显著高

于相同剂量干姜组，干姜砂烫后抗溃疡作用的增强可能

与血清中EGF含量显著增加而使胃黏膜保护作用有所

增强有关。因黏膜受损，胃溃疡常伴有出血现象，凝血4

项可反映机体的止血功能。与模型组比较，炮姜能使脾

胃虚寒型胃溃疡大鼠的 APTT、TT、PT 均明显缩短，而

表6　各组大鼠肠道菌群 α多样性相关指数统计结果

（x±s，n＝6）

组别
正常组
模型组
干姜组
炮姜组

Chao1指数
1 446.52±344.59

934.59±248.89a

1 033.37±168.49

1 233.37±280.28

ACE指数
1 435.95±338.67

912.21±209.59a

1 043.45±161.65

1 245.44±277.60b

Shannon指数
6.57±0.92

6.03±0.64

6.07±0.67

6.96±0.41bc

Simpson指数
0.94±0.05

0.93±0.03

0.92±0.07

0.97±0.01b

a：与正常组比较，P＜0.05；b：与模型组比较，P＜0.05；c：与干姜组

比较，P＜0.05

正常组
模型组
干姜组
炮姜组0.2

0.1

0

－0.1

－0.2

P
C
2（
21

.4
6%

）

－0.25                          0                          0.25

    PC1（35%）

图2　各组大鼠肠道菌群的β多样性分析图

表7　各组大鼠肠道菌群门水平主要差异物种相对丰度

的测定结果（x±s，n＝6，%%）

组别
正常组
模型组
干姜组
炮姜组

厚壁菌门
51.67±4.48

56.43±10.91

47.04±5.70

49.27±5.78

拟杆菌门
41.05±6.10

25.06±8.04a

28.41±3.90

35.49±5.64bc

变形菌门
2.44±2.54

11.80±5.04a

14.75±3.15

7.99±2.94bc

a：与正常组比较，P＜0.05；b：与模型组比较，P＜0.05；c：与干姜组

比较，P＜0.05

表8　各组大鼠肠道菌群属水平主要差异物种相对丰度

的测定结果（x±s，n＝6，%%）

组别
正常组
模型组
干姜组
炮姜组

联合乳酸杆菌属
16.01±8.11

0.54±0.44a

0.52±0.29

0.99±1.01

粘液乳酸杆菌属
2.61±1.77

3.56±1.88

0.66±0.32b

1.90±1.25

罗姆布茨菌属
0.51±0.40

3.42±1.04a

4.46±3.45

3.84±1.34

a：与正常组比较，P＜0.05；b：与模型组比较，P＜0.05
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FIB含量明显升高，表明炮姜能增强机体内源性和外源

性凝血功能，有助于提升溃疡治疗的临床效果。

研究指出，调控肠道菌群水平、增加菌群多样性与

抗胃溃疡作用的发挥密切相关[18]。本研究结果显示，与

模型组比较，炮姜组ACE、Shannon、Simpson指数均显著

升高，表明炮姜能更好地改善肠道菌群的相对丰度、多

样性及均匀度。厚壁菌门和拟杆菌门细菌参与了机体

能量代谢、脂肪存储等过程，二者比值（F/B）反映了机体

能量吸收与贮存的能力，是肠道稳态的生理性指标之

一，该比值越低则肠道菌群越稳定；变形菌门包含了很

多潜在的致病菌，其相对丰度的升高可增加肠道对炎症

的敏感性，同时也是肠道菌群失调的标志[12]。与正常组

比较，模型组大鼠的拟杆菌门相对丰度降低，厚壁菌门、

变形菌门相对丰度升高，提示肠道菌群发生紊乱；给予

干姜、炮姜干预后，拟杆菌门相对丰度升高，厚壁菌门、

变形菌门相对丰度（炮姜组）降低，说明干姜、炮姜均可

改善肠道微生态，且炮姜效果更好。从属水平对大鼠肠

道菌群组成结构进行分析，与正常组相比，模型组大鼠

的罗姆布茨菌属相对丰度显著增加。联合乳酸杆菌属、

粘液乳酸杆菌属对胃肠道有潜在保护作用，可降低炎症

的发生[19―20]。炮姜组大鼠的联合乳酸杆菌属、粘液乳酸

杆菌属相对丰度较干姜组有一定升高，说明炮姜的胃肠

道保护作用相对更强。可见，干姜和炮姜能一定程度地

调节脾胃虚寒型胃溃疡大鼠肠道菌群的相对丰度和多

样性，改善肠道菌群结构，炮姜的作用优于干姜。

综上所述，干姜和炮姜可通过提高GAS、MTL含量

来改善脾胃虚寒型胃溃疡大鼠的脾胃虚寒症状，增强其

胃肠功能；与干姜比较，炮姜能明显抑制脾胃虚寒型胃

溃疡，且这种作用与促进黏膜修复、改善凝血功能、调整

肠道菌群紊乱等有关。本研究虽然从胃溃疡黏膜保护、

肠道菌群等方面探究了干姜和炮姜对脾胃虚寒胃溃疡

的作用，但仅初步探讨了药物对肠道菌群种类的影响，体

内细胞因子（如炎症因子）与肠道菌群的关系及对黏膜屏

障的影响、抗溃疡作用机制等还需要进一步研究。
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