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摘要# 目的!探索猴头菌片对胃黏膜损伤的保护作用% 并探索其可能的机制& 方法!使用猴头菌片 $I%)’ $I)’
"I$ 8JZ8剂量灌胃大鼠% 每日 " 次% 连续 & <( 末次给药后 " 9% 灌胃无水乙醇 ) />JZ8% " 9后观察胃黏膜损伤程度及
病理改变% 吸取胃液检测 TR和胃蛋白酶活性% 刮取胃黏膜检测氨基己糖’ 前列腺素 .% "E?.%# 和白细胞介素 ""
"F>’""# 含有量& 结果!猴头菌片可明显降低胃黏膜的损伤程度% 减轻胃黏膜的充血’ 出血’ 水肿和坏死% 对抗胃蛋
白酶活性的降低% 抑制胃黏膜层氨基己糖含有量的下降% 而对 E?.%’ F>’""含有量和胃液 TR值的升高无明显影响&
结论!猴头菌片对胃黏膜损伤具有明显的保护作用% 其机制与抑制胃黏膜层氨基己糖含有量下降有关&
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!!胃溃疡是指胃黏膜层胃酸过量和胃蛋白酶自身
消化而形成的一种消化道疾病-". % 近年来% 随着
人们生活节奏的加快和饮食结构的变化以及药物的
不当使用% 胃溃疡的发病率日益升高& 据流行病学
调查% 胃溃疡发病率在西方国家为 %I6!-%. % 在我
国部分地区高达 #I$&!--. % 复发率为 #$! a
7$!-6. & 目前% 虽市场上已有不少抗胃溃疡的化
学药物可供使用% 但不少药物因其疗效因素或伴随
的不良反应导致患者依从性下降而使用受限-)’#. &
基于此% 寻找一种疗效明显’ 毒副作用小的抗胃溃
疡药物尤为重要& 中药治疗胃溃疡已有数千年的历
史% 具有治愈率高’ 复发率低’ 不良反应小等特
点& 临床研究表明% 中药在抗胃溃疡研究方面具有
独特的优势和二次开发价值-&. &

猴头菌片是一种可用于治疗胃溃疡的传统中药
制剂% 是由齿菌科真菌猴头菌 <$*/,/J+$*/0),$J3
"‘:,,3# E+SL3的固体培养物-7.经提取浓缩后制成
的片剂% 收载于部颁标准中药成方制剂第十七册
eA-’‘’--6"’(7% 其主要成分猴头菌丝体% 富含多
糖’ 腺苷’ 氨基酸等有效成分-(. % 具有养胃和中
的功效% 除胃溃疡外% 还可用于十二指肠溃疡’ 慢
性胃炎’ 萎缩性胃炎等的治疗& 虽然已进行的大量
临床试验数据证实其对胃炎和胃溃疡有显著疗
效-"$. % 但有关其非临床主要药效学作用及其机制
研究却鲜有报道或不够全面-"". % 故本实验主要从
其对大鼠乙醇性胃黏膜损伤的保护作用入手% 考察
其作用特点% 探讨其可能的作用机制% 为该产品临
床合理应用提供实验依据&
FG材料
"I"!实验动物!AO大鼠! 清洁级% 雄性% 体质量
"7$ a%$$ 8% 由上海斯莱克实验动物责任有限公司
提供% 实验动物生产许可证号! A]bD "沪# %$"%’
$$$%& 实验动物在上海中医药大学实验动物中心
AEd级饲养室饲养% 室内温度 %% a%6 f% 湿度
6)! a&$!% 实验动物使用许可证号! AnbD
"沪# %$"6’$$$7&
"I%!受试物与阳性药!猴头菌片 "猴头菌丝体#!
棕褐色流浸膏% 比重 "I-% "质量体积比#% " 8流
浸膏相当于 ) 8生药% " 8流浸膏含 #&I) /8多糖%
由上海雷允上药业有限公司技术中心制备和提供%
批号 "#"%$"& 称取流浸膏适量% 以纯水作为溶剂%
配制成 "$!’ )!’ %I)!的药液& 盐酸雷尼替丁!
以 "!羧甲基纤维素钠 "]=]’B0# 作为助悬剂%
将胶囊中的内容物配制成 $I) 8J"$$ />的药液&

"I-!主要试剂及试剂盒!无水乙醇 "@H% 批号
%$"#$($&#% 浓盐酸 "@H% 批号 %$"#"%"7#% 乙酰
丙酮 "@H% 批号 %$"&$"""#% 8 " C# ’葡萄糖胺
盐酸盐 "批号 %6F̂_’*b% *]F#% 对’二甲氨基苯甲
醛 "@H% 批号 %$"#"""7#% 均购自国药集团化学
试剂有限公司( 牛血红蛋白 "批号 ="%"$@#% 牛
血清白蛋白组分五 "批号 =$"$6@#% 购自美仑生
物( 考马斯亮蓝 "批号 %$"#$&")% 沃凯#( 前列腺
素.% "E?.%# .>FA@试剂盒 "批号 $6($-7(% 40P’
/0M 产品#( 白细胞介素 "" "F>’""# .>FA@试剂
盒 "批号 "&$6""% ‘15*B*产品#&
"I6!药品及主要试剂配制!标准牛血清蛋白溶液
""I$ /8J/>#% 精确称取牛血清蛋白 "$ /8定容至
"$ />& 考马斯亮蓝 ?%)$ 蛋白染色试剂! 称取考
马斯亮蓝 ?%)$ 染色剂 "$$ /8溶解于 ()!的乙醇
中% 加 "$$ />的 7)!磷酸中% 加去离子水定容至
" >& 试剂的终浓度为 $I$"!考马斯亮蓝 ?%)$%
6I&!乙醇% 7I)!磷酸& 对’二甲氨基苯甲醛试剂
显色剂! 对’二甲氨基苯甲醛 6 8溶解于 -$ />浓盐
酸中% 加入 ()!乙醇至 "$$ />&
"I)!主要仪器!OD’7@电热恒温水槽 "上海精宏
实验设备有限公司#( )7$6H冷冻离心机 ".TT+M’
<5SU#( *1LL:+,PL+S’"(% 全自动样品快速研磨仪 "上
海净信科技#( @81,+M;76)- 紫外分光光度计 "@81’
,+M;*+49M5,581+L#( H+4;0M8:,0SG:0S;Y]+,,"$ //
比色 皿 " @81,+M;*+49M5,581+L#( ]@BQB 相 机
".QA6)$O#( 酶标仪 -"7] "上海沛欧分析仪器有
限公司#( ‘b6- 生物显微镜 "Q>N=ENA#&
HG方法
%I"!分组与剂量设置!将 AO大鼠 (#只随机分为模
型对照组’ 空白对照组’ 阳性药组 "盐酸雷尼替丁%
$I$) 8JZ8#’ 猴头菌片低剂量组 "$I%) 8JZ8#’ 猴头
菌片中剂量组 "$I) 8JZ8#’ 猴头菌片高剂量组
""I$ 8JZ8# 共 # 组% 除模型对照组和空白对照组
每组动物 %6 只外% 其余各组动物 "% 只&
%I%!实验步骤!每组动物分别灌胃给予相应药物%
给药容量均为 "$ />JZ8% 连续给药 & <% 给药第 )
天后禁食不禁水 67 9% 第 & 天末次给药后禁食禁水
" 9% 灌胃无水乙醇 ) />JZ8% " 9后腹腔注射 %)!
乌来糖 6 />JZ8% 麻醉后摘取全胃% 于胃大弯处剪
开% 用生理盐水冲净% "J% 置体视显微镜下观察腺
胃部胃黏膜的损伤程度% 评分并计算损伤指数% 然
后放入福尔马林溶液浸泡固定% 用于组织病理学检
查& "J%在其内侧刮取全部新鲜腺胃部胃黏膜组织%
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低温冷冻后称重% 组织按质量体积比加生理盐水 )
倍稀释% 冰浴中匀浆% 6 f恒温条件下% - $$$ SJ/1M
离心 "$ /1M% 取上清液% h7$ f保存备用&
%I-!胃溃疡指数测量!体视显微镜下观察腺胃部
胃黏膜的损伤程度% 采用 1TW1M-% 软件测量胃体的
胃溃疡长度总和% 评分并计算胃黏膜损伤指数& 具
体评分标准如下! 完整的胃黏膜为 $ 分( 点状出血
"直径$" //# 计 " 分( 点状糜烂计 " 分( 条索状
损伤长度 l" //测量其长度% 每 " //计 " 分%
若其宽度大于 " //者加倍计分% 计分总数为该大
鼠的胃黏膜损伤指数% 并按下列公式计算各给药组
的胃黏膜损伤抑制率& 损伤抑制率g "给药组损伤

指数h模型对照组损伤指数# J模型对照组损伤指
数i"$$!&
%I6!胃黏膜组织形态学检查!将经福尔马林溶
液浸泡固定的胃组织进行常规脱水’ 石蜡包埋’
R.染色制片% 然后放置在光学显微镜下观察胃
黏膜层细胞坏死脱落’ 水肿’ 充血’ 出血等情
况% 按 +胃黏膜镜检评分标准, "表 "# 对受试
动物进行分级% 并赋予相应的分值& 以病理指
数为指标% 按照胃黏膜层细胞坏死脱落’ 水肿’
充血’ 出血情况% 对各组受试动物进行统计%
并进行组间比较& 病理指数即为各组动物分值
的平均值&

表 FG胃黏膜镜检评分标准
8+3MFG<#’-"/’"2#’&\+.#,+(#","%(1&N+/(-#’.O’"/+ /’"-#,N ’-#(&-#+

项目 分级 组织形态学变化情况 分值J分
黏膜层细胞坏死脱落 h 黏膜层细胞形态正常%排列整齐 $

C 局部黏膜上皮坏死脱落 "

CC 黏膜上皮坏死脱落%部分细胞形态不完整 %

CCC 黏膜层细胞弥漫性坏死脱落%细胞形态不完整 -

黏膜层水肿 h 黏膜层细胞形态正常%排列整齐 $

C 黏膜层结构略显松散%细胞形态略狭长 "

CC 黏膜层结构松散%细胞形态肿大或狭长 %

CCC 黏膜层结构松散%细胞形态肿大或狭长%伴大量炎细胞浸润 -

黏膜层充血 h 黏膜层血管形态正常%偶见红细胞 $

C 局部黏膜血管轻度扩张%血管内少量红细胞可见 "

CC 多处黏膜血管扩张%血管内大量红细胞可见 %

CCC 黏膜血管弥漫性严重扩张%血管内大量红细胞可见 -

黏膜层出血 h 黏膜层血管外不可见红细胞 $

C 黏膜层血管外局部红细胞可见 "

CC 黏膜层血管外弥漫性红细胞可见 %

CCC 黏膜层血管外大量红细胞可见%伴大量炎细胞浸润 -

%I)!胃液指标检测
%I)I"!胃液 TR值!选用精确 TR试纸% 用滴管吸
取少量胃液% 点滴于试纸的中部% 观察变化稳定后
的颜色% 与标准比色卡对比% 判定胃液 TR值&
%I)I%!胃液胃蛋白酶活性!参照经典的胃蛋白酶
活性测定法-"%. & 先将待侧的胃液用 $I$6 /5,J>的
盐酸溶液稀释 )$ 倍% 测定管! -& f稀释胃液
$I) />’ -& f血红蛋白的基质液 %I$ />% 混匀后
置-& f水溶液中 "$ /1M% )! "质量体积比# 三氯
醋酸 )I$ />振荡混匀% 室温放置 -$ /1M( 对照管!
取稀释胃液 $I) />% 置 -& f水溶液中 "$ /1M% )!
"质量体积比# 三氯醋酸 )I$ />% 振荡混匀后室温
放置 -$ /1M% 将测定管和对照管离心沉淀% 各取上
清液 "I$ />% 加 $I) /5,J>的 B0%]Q- )I$ />% 酚

试剂 $I) />% 迅速混匀% 室温下放置 #$ /1M& 用
紫外分光光度计在 #6$ M/波长比色% 蒸馏水校正
+$,% 读取光密度% 查 .’酪氨酸标准曲线% 按下列
公式计算胃蛋白酶活性& 胃蛋白酶活性 -#8酪氨
酸J"/>1/1M#. g "测定管查标准曲线读数 h对
照管查标准曲线读数# i&)( 胃蛋白酶活性抑制
率g "给药组胃蛋白酶活性 h对照组胃蛋白酶活
性# J对照组胃蛋白酶活性&
%I#!胃黏膜指标检测
%I#I"!氨基己糖-"-.!用牛血清白蛋白和考马斯亮
蓝试剂制作标准曲线% 室温放置 ") /1M% 于 )() M/
波长处比色测定&
%I#I%!胃黏膜标本蛋白的测定!样品加纯水 "$ 倍
稀释后% 加样 )$ #>% 纯水 )$ #>% 考马斯亮蓝试
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剂 ) />% 每组重复 - 次% 比色记录各样本吸光度%
常法计算蛋白质量浓度 "/8J/>#& 各组胃黏膜匀
浆上清在原基础上 "$ 倍稀释% 称取氨基己糖
"$ /8% 溶于 "$$ />纯水中配制成 "$$ /8J>的盐
酸氨基葡萄糖标准液% 再依次倍比稀释 # 个质量
浓度( 空白对照用纯水& 取各组待测样品’ 标准品
及纯水各 )$$ #>% 分别加入测定管’ 标准管’ 空
白管中% 各管加 7 /5,J>R],)$$ #>混匀% 只将测
定管煮沸 "%$ /1M( 待冷却至室温后% 各加
7I- /5,J>B0QR)$$ #>’ 乙酰丙酮溶液 )$$ #>%
混匀% 煮沸 ") /1M(流水冷却后加入显色剂 %$$ #>%
混匀% -& f水浴 "$ /1M% 波长 )-$ M/下读取吸光
度值& 最终胃黏膜中氨基己糖含有量按下列公式计
算& 氨基己糖含有量"/8J/8# g匀浆上清液氨基己
糖 "/8J/>#J蛋白质量浓度"/8J/>#& 氨基己糖含
有量g "给药组氨基己糖含有量h模型对照组氨基
己糖含有量#J模型对照组氨基己糖含有量i"$$!
%I#I-!E?.% 测定!取胃黏膜匀浆上清% 严格按照
ES5L;08,0M<1M .% .>FA@ D1;’=5M54,5M0,(#* "40P’
/0M# 说明书规定检测E?.% 含有量&
%I#I6!F>’""测定!取胃黏膜匀浆上清% 严格按
照H0;F>’"".>FA@(#*试剂盒 "‘FQ*B*# 说明书
规定检测F>’""含有量&
%I&!统计处理!应用 AEAA %"I$ 统计软件% 计量
资料采用 +均数 j标准差, "?j3# 表示% 两组间
比较采用 4检验% 多组间比较采用单因素方差分
!!!

析% 组间两两比较方差齐性时用 >AO方法分析%
方差不齐时用 O:MM+;;*L方法分析& ’k$I$) 表示
差异有显著性意义&
IG结果
-I"!猴头菌片对模型大鼠胃黏膜损伤指数的影响
连续给药 & <% 猴头菌片中’ 高剂量组对乙醇诱导
的大鼠胃黏膜损伤均显示出一定的保护作用% 损伤
抑制率分别为 %$I#!’ 6"I)!% 其中% 与模型对
照组比较% 猴头菌丝体高剂量组胃黏膜损伤指数下
降显著 "’k$I$)#% 结果见表 %&
表 HG猴头菌片对模型大鼠胃黏膜损伤指数的影响 %*J#’
8+3MHG$%%&’(/"%’&(,-,./8+3*&(/",(1&N+/(-#’.O’"/+*

#,[O-4 #,!&\ "%."!&*-+(/%*J#’

组别
剂量J

"81Z8h"#

动物数J

只
损伤指数

损伤抑

制率J!

模型对照组 h %6 67I- j%(I" h

阳性药组 $I$) "% 6"I# j%)I6 "-I7

猴头菌片低剂量组 $I%) "% )(I- j-&I" h%%I7

猴头菌片中剂量组 $I) "% -7I- j%7I# %$I#

猴头菌片高剂量组 "I$ "% %7I- j"7I)! 6"I)

!!注!与模型对照组比较%!’k$I$)%!!’k$I$"

-I%!猴头菌片对模型大鼠胃黏膜组织形态学变化
的影响!镜检结果显示% 连续给药 & <% 模型对照
组和各受试物给药组均有动物胃黏膜出现程度不一
的病理改变% 主要表现为黏膜层充血’ 出血’ 水
肿’ 细胞坏死脱落等% 病变发生以浅表部位为主%
部分深至黏膜腺体部& 见表 - a#’ 图 "&

表 IG猴头菌片对模型大鼠胃黏膜层细胞坏死脱落变化的影响
8+3MIG$%%&’("%’&(,-,./8+3*&(/",(1&,&’-"/#/"%N+/(-#’.O’"/+**+4&-#,."!&*-+(/N+/(-#’.O’"/+

组别 剂量J"81Z8h"#
动物数J

只
黏膜层细胞坏死脱落

h C CC CCC 病理指数
模型对照组 h "% %)I$ 7I- 6"I& %)I$ "I)7

阳性药组 $I$) # )$I$ )$I$ $ $ $I)$

猴头菌片低剂量组 $I%) # ##I& $ --I- $ $I#&

猴头菌片中剂量组 $I) # ##I& "#I& "#I& $ $I)$

猴头菌片高剂量组 "I$ # 7-I- "#I& $ $ $I"&

表 YG猴头菌片对模型大鼠胃黏膜层水肿变化的影响
8+3MYG$%%&’("%’&(,-,./8+3*&(/",(1&’1+,N&/"%&!&.+ #,."!&*-+(/N+/(-#’.O’"/+

组别
剂量J

"81Z8h"#

动物数J

只
黏膜层水肿

h C CC CCC 病理指数
模型对照组 h "% %)I$ 6"I& --I- $ "I$7

阳性药组 $I$) # )$I$ )$I$ $ $ $I)$

猴头菌片低剂量组 $I%) # ##I& $ --I- $ $I#&

猴头菌片中剂量组 $I) # ##I& "#I& "#I& $ $I)$

猴头菌片高剂量组 "I$ # 7-I- "#I& $ $ $I"&

&)6%

%$"& 年 "% 月
第 -( 卷!第 "% 期

中 成 药
]91M+L+*S0<1;15M0,E0;+M;=+<141M+

O+4+/X+S%$"&
5̂,3-(!B53"%



表 ]G猴头菌片对模型大鼠胃黏膜层充血变化的影响
8+3M]G$%%&’("%’&(,-,./8+3*&(/",(1&142&-&.#+ "%N+/(-#’.O’"/+**+4&-#,."!&*-+(/

组别 剂量J"81Z8h"# 动物数J只
黏膜层充血

h C CC CCC 病理指数
模型对照组 h "% ##I& $ --I- $ $I#&
阳性药组 $I$) # )$I$ )$I$ $ $ $I)$
猴头菌片低剂量组 $I%) # ##I& $ --I- $ $I#&
猴头菌片中剂量组 $I) # ##I& "#I& "#I& --I- $I)$
猴头菌片高剂量组 "I$ # 7-I- "#I& $ $ $I"&

表 WG猴头菌片对模型大鼠胃黏膜层出血变化的影响
8+3MWG$%%&’(/"%’&(,-,./8+3*&(/",(1&1&."--1+N&"%N+/(-#’.O’"/+**+4&-#,."!&*-+(/

组别 剂量J"81Z8h"# 动物数J只
黏膜层出血

h C CC CCC 病理指数
模型对照组 h "% ##I& $ --I- $ $I#&
阳性药组 $I$) # )$I$ )$I$ $ $ $I)$
猴头菌片低剂量组 $I%) # ##I& $ --I- $ $I#&
猴头菌片中剂量组 $I) # ##I& "#I& "#I& $ $I)$
猴头菌片高剂量组 "I$ # 7-I- "#I& $ $ $I"&

!!空白对照 "背景资料#! 正常胃黏膜 "图"@a
‘#& 黏膜层细胞弥漫性坏死脱落情况! 模型对照
组部分动物可见黏膜层细胞弥漫性坏死脱落% 细胞
形态不完整 "图 "]#( 雷尼替丁组’ 猴头菌片组部
分动物可见黏膜上皮坏死脱落% 部分细胞形态不完
整或局部黏膜上皮坏死脱落 "图 "Oa.#& 黏膜层
水肿情况! 模型对照组大部分动物可见黏膜层结构
松散% 细胞形态肿大或狭长 "图 "d#( 雷尼替丁
组’ 猴头菌片组部分动物可见黏膜层结构略显松
散% 细胞形态略肿大 "图 "?aR#& 黏膜层充血情
况! 模型对照组部分动物可见多处黏膜血管扩张%
血管内可见大量红细胞 "图 "F#( 雷尼替丁组’ 猴
头菌片组中部分动物可见局部黏膜血管轻度扩张%
血管内可见少量红细胞 "图 "_aD#& 黏膜层出血
情况! 模型对照组部分动物黏膜层血管外可见大量
红细胞 "图 ">#( 雷尼替丁组’ 猴头菌片组部分动

物黏膜层血管外局部可见红细胞 "图 "=aB#&
-I-!胃液 TR值和指标胃蛋白酶活性检测!空白
对照组大鼠胃液 TR为 %I6 j$I(% 胃蛋白酶活性为
""I"-7 j$I67"# #8酪氨酸J"/>1/1M#% 乙醇灌胃
后% 模型对照组大鼠胃液 TR值和胃蛋白酶活性为
")I" j$I&#’ "$I6&7 j$I%-%# #8J"/>1/1M#% 分
别上升 )%I(!和下降 "-7I$!% 差异均具有统计学
意义 "’k$I$"#& 连续给药 & <% 猴头菌片猴头菌
片高剂量组对乙醇诱导的大鼠胃液 TR上升呈一定
的抑制作用% 但无统计学意义 "’l$I$)#( 猴头
菌片低’ 中’ 高剂量组对乙醇诱导的大鼠胃液胃蛋
白酶活性降低均呈一定的对抗作用% 幅度分别为
"-I(!’ %&I#!’ (-I(!% 其中猴头菌片高剂量组
与模型对照组比较% 差异有统计学意义 "’k
$I$"#& 见表 &&

表 ^G猴头菌片对模型大鼠胃液2=值和胃蛋白酶活性的影响 %*J#’
8+3M̂G$%%&’(/"%’&(,-,./8+3*&(/",(1&2=)+*O&/"%N+/(-#’[O#’&+,!2&2/#,+’(#)#(4 #,."!&*-+(/%*J#’

组别 剂量J"81Z8h"#
TR 胃蛋白酶活性

h ! #81"/>1/1M# h" !
空白对照组 h %I6 j$I(!! h)%I( "I"-7 j$I67$!! "-7I$
模型对照组 h )I" j$I& h $I6&7 j$I%-% h
阳性药组 $I$) 6I7 j$I# h)I( $I-"7 j$I"6(! h--I6
猴头菌片低剂量组 $I%) )I" j$I# $I$ $I)66 j$I%-7 "-I(
猴头菌片中剂量组 $I) )I$ j$I) h%I$ $I#"$ j$I%($ %&I#
猴头菌片高剂量组 "I$ 6I& j$I# h&I7 $I(%& j$I-6$!! (-I(

!!注!与模型对照组比较%!’k$I$)%!!’k$I$"

-I6!胃黏膜氨基己糖! E?.% 和 F>’""水平检测!
空白对照组大鼠胃黏膜氨基己糖’ E?.%’ F>’""含
有量分别为 "$I"#( j$I$6$# /8J/8’ "7I## j

&I%(# M8J/8和 "&I-7 j%I#&# M8J/8% 乙醇灌胃
后% 模型对照组大鼠胃黏膜氨基己糖含有量降低至
为 "$I$6) j$I$%( # /8J/8% 降幅达 %&)I)#!%
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图 FG猴头菌片对模型大鼠胃黏膜组织形态学变化的影响 %=$’
Q#NMFG$%%&’("%’&(,-,./8+3*&(/",."-21"*"N#’+*’1+,N&/"%N+/(-#’.O’"/+ #,."!&*-+(/%=$’

差异具有统计学意义 "’k$I$)#% 而 E?.%’ F>’
""含有量为 "&I%( j%I#(# T8J/8和 "&I&( j

)I)## M8J/8% 与空白对照组比% 差异无统计学意
义& 连续给药 & <% 猴头菌片高剂量组组对乙醇诱
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导的大鼠胃黏膜氨基己糖含有量降低呈明显的对抗
作用% 差异有统计学意义 "’k$I$"#( 而猴头菌

片各剂量组 E?.% 和 F>’""与模型对照组比较% 均
未见有明显的趋势性变化 "’l$I$)#& 见表 7&

表 _G猴头菌片对模型大鼠胃黏膜氨基己糖$ TX$H$ ;ASF!含有量的影响 %*J#’
8+3M_G$%%&’("%’&(,-,./8+3*&(/",(1&’",(&,(/"%N+/(-#’.O’"/+*+.#,"1&\"/&& TX$H +,!;ASF!#,."!&*-+(/

组别
剂量J

"81Z8h"#
氨基己糖J E?.% F>’""

"/81/8h"# ! M8J/8 ! M81/8h" !
空白对照组 h $I"#( j$I$6$! %&)I# 7I## j&I%( "7I( &I-7 j%I#& h)I-
模型对照组 h $I$6) j$I$%( h &I%( j%I#( h &I&( j)I)# h
阳性药组 $I$) $I$() j$I"$" "$(I) 6I)$ j"I6)! h-7I- &I6& j6I#6 h6I"
猴头菌片低剂量组 $I%) $I$)" j$I$6$ ""I( #I%# j"I)# h"6I" "$I)" j#I"& -6I(
猴头菌片中剂量组 $I) $I$-" j$I$"- h-%I% 7I)( j)I)( "&I( )I"6 j-I&6 h-6
猴头菌片高剂量组 "I$ $I$($ j$I$6#!! ((I- )I)- j"I#7 h%6I" 7I"- j6I&& 6I6

!!注!与模型对照组比较%!’k$I$)%!!’k$I$"

YG讨论
本研究选用无水乙醇灌胃的方法% 建立乙醇致

急性胃黏膜损伤的动物模型& 该模型形成的溃疡特
征是沿着腺胃部血管走向条索状分布% 表面覆盖凝
血% 其形成机制为灌入的乙醇直接破坏胃表面的保
护屏障% 导致胃壁血液循环障碍% 黏膜层充血’ 出
血’ 水肿’ 细胞坏死脱落& 该模型的病理特点为溃
疡的外形’ 组织学特点’ 愈合和复发过程与人胃黏
膜损伤相近似% 且其制作简便% 成模速度快% 胃黏
膜损伤明显% 实验重复性好-"6. &

选用急性胃黏膜损伤模型研究药物对胃溃疡的
保护作用% 胃黏膜自身防御机制对外来刺激的应激
能力和对抗强度是评价的主要内容& 胃黏膜自身防
御机制的构成主要与胃黏液中糖蛋白如含有量’ 胃
黏膜微循环状况’ 胃黏膜保护因子水平等有关& 其
中% 氨基己糖是胃黏液中糖蛋白的主要成分% 良好
的疏水性使其在胃黏膜防御中起到了重要的作用%
在一定的条件下% 根据氨基己糖含有量的多少可直
接判断胃黏膜的损伤状况或受试药物的干预效果&
因此% 测定氨基己糖含有量及其变化状况对评价胃
黏膜防御机制有重要价值-"). & 前列腺素 .%
"E?.%# 是胃黏液中的重要活性物质% 属花生四烯
酸环氧合酶代谢产物% 可促进胃黏液和碳酸氢盐分
泌% 促进胃黏膜细胞更新% 改善胃黏膜血液循环%
刺激胃黏膜表面活性磷脂的释放% 且具有增强适应
性细胞保护作用% 是目前公认的胃黏膜保护因
子-"#. & 因此% 检测胃黏膜中E?.% 含有量变化可以
辅助判定胃黏膜损伤与修复的平衡状况& 胃液中的
胃蛋白酶’ 盐酸分别由胃黏膜中主细胞’ 壁细胞所
分泌% 其在胃液或胃黏液中含有量变化可间接表征
胃黏膜的受损状态& 白介素 "" "F>’""# 是淋巴细
胞刺激因子% 主要由活化的单核’巨噬细胞产生%
属致炎活性物质% 其含有量变化可反映胃黏膜受损

后的组织炎症通路激活状况% 评价预后&
本试验以不同剂量猴头菌片给大鼠灌胃连续

& <% 观察末次给药后用无水乙醇造成的大鼠胃黏
膜损伤% 以胃黏膜损伤指数’ 胃液 TR值和胃蛋白
酶活性’ 胃黏膜氨基己糖’ E?.%’ F>’""含有量为
检测指标% 结合胃黏膜组织病理镜检% 考察无水乙
醇诱导的胃黏膜损伤机制% 评价猴头菌片对酒精性
胃溃疡的保护作用% 探讨受试物对抗胃黏膜损伤的
保护途径& 实验结果显示% 由无水乙醇诱导的胃溃
疡模型大鼠% 其胃腺和胃黏液层遭到了严重的破
坏& 镜检可见黏膜层充血’ 出血’ 水肿’ 细胞坏死
脱落等% 病变发生以浅表部位为主% 部分深至黏膜
腺体部% 胃黏膜损伤指数达 67I-% 胃液检查显示
TR值大幅升高 "’k$I$"#% 胃蛋白酶活性明显降
低 "’k$I$"#% 胃黏膜检测发现氨基己糖含有量
显著下降 "’k$I$)#& 与模型对照组比% 猴头菌
片预防给药 & <% 由乙醇诱发的胃黏膜损伤指数显
著下降% 黏膜层充血’ 水肿’ 细胞坏死脱落等明显
改善% 胃液 TR值有所下降% 胃液胃蛋白酶活力大
幅增强% 胃黏膜氨基己醣含有量显著提高& 除胃液
TR值外% 猴头菌片高剂量组上述各项指标改善均
具有统计学意义 "’k$I$) 或 ’k$I$"#& 结果表
明% 猴头菌片对无水乙醇诱发的胃黏膜损伤具有明
显的保护作用% 是一种良好的胃黏膜保护剂-(. %
其机制与其能显著对抗无水乙醇对胃黏膜氨基己糖
的破坏’ 保护胃黏膜结构完整和功能正常有关& 猴
头菌片的有效剂量为 "I$ 8JZ8% 相当于生药 ) 8JZ8%
为人临床等效剂量的 6 倍&

猴头菌片的主要成分猴头菇多糖是由蛋白’ 糖
和硫酸基三大部分组成的硫酸酯多糖-"&. & 有研究
显示-"7’%$. % 猴头菇多糖对急’ 慢性溃疡形成均有
明显的抑制作用% 可增加胃黏膜血流量% 增加胃黏
膜中E?.% 和表皮生长因子 ".?d# 含有量% 促进
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胃黏膜中碱性成纤维细胞生长因子 "Xd?d# 的分
泌% 增强转化生长因子 "5CQM!# /HB@的表达%
有增强胃黏膜的防御机制% 有利于溃疡的愈合% 提
高胃黏膜的修复和再生能力& 猴头菌片对胃黏膜损
伤的保护作用无疑与其富含猴头菇多糖密切相关&
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