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半夏泻心汤对 Hp 感染胃黏膜上皮细胞相关炎性因子的影响 
尚丛珊  魏  琪  王星雨  田  茂 

(西安培华学院  陕西省西安市  710025) 

摘要：目的 探讨半夏泻心汤对幽门螺杆菌感染胃粘膜上皮细胞炎性因子的影响。方法 在胃粘膜上皮细胞培养液中分别加入半夏泻心汤石

油醚萃取液、乙酸乙酯萃取液和正丁醇萃取液，并设置对照组和凋零组，进行细胞毒性实验；将胃粘膜细胞分为正常组、Hp 感染组、半夏

泻心汤治疗组（石油醚萃取液、乙酸乙酯萃取液、正丁醇萃取液），治疗组给药浓度为 4ｕg/ml，正常组和 Hp 感染组分别给予等量的 RPMI-1640

完全培养基，于 5% CO2 培养箱内，37℃条件培养 24h，收集培养液，离心取上清液，采用 ELISA 试剂盒检测各组培养液中 TNF-ａ、IL-6、

IL-17 和 IL-8 的含量。结果 乙酸乙酯和正丁醇萃取液能够促进胃粘膜上皮细胞增殖，无细胞毒性作用，当石油醚萃取液浓度增大时可抑制

胃粘膜细胞增殖；当 Hp 感染胃粘膜细胞时会导致炎性因子表达增多，而半夏泻心汤石油醚萃取液和乙酸乙酯萃取液能够降低胃粘膜细胞炎

性因子的释放。结论 半夏泻心汤乙酸乙酯萃取液既能促进胃粘膜细胞增殖，保护胃粘膜，又可以抑制 Hp 感染胃粘膜细胞炎性因子的产生，

可有效减轻 Hp 感染引起的炎性症状。 
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慢性胃炎分为慢性浅表性和慢性萎缩性胃炎，是由多种因素引

起的胃粘膜慢性炎症，炎性细胞长期浸润，降低胃粘膜的防御和修

复能力，而出现非特异性消化不良现象，常表现为食欲减退、腹胀、

腹痛、嗳气、打嗝、反酸等症状。目前，幽门螺杆菌（Helicobacter 

pylori,Hp）感染被公认为是引起慢性胃炎的罪魁祸首。该菌为革兰

氏阴性微需氧菌，生长于人体胃和十二指肠内，可损害胃粘膜组织，

导致胃粘膜上皮细胞增生，引起慢性胃炎，甚至诱发癌变。我国

Hp 感染率超过 50%，其中慢性活动性胃炎患者高达 80%～95%[1][2]。

《第五次全国幽门螺杆菌感染处理共识报告》中明确提出一经感染

幽门螺杆菌，不管有无临床症状，均应接受 Hp 根除治疗。目前，

临床治疗以铋剂四联疗法为主，但具有疗程长、易耐药、花费高、

副作用大且根除率不稳定，易再次感染等缺点[3]。 

中医认为慢性胃炎属于“胃脘痛”、“胃痞”，多由中焦气机阻

滞，脾胃升降失常所致，临床多为脾胃湿热型[4]。由半夏、黄芩、

黄连、干姜、大枣、人参、甘草等组成的半夏泻心汤出自汉代张仲

景的《伤寒杂病论》,该方剂具有通顺腑气、消痞散结、寒热平调、

和胃降逆的功效，可使胃气渐复，常用于治疗各种脾胃疾病，特别

是 Hp 感染引起的胃炎，且具有副作用小、成本低、药效全面持久、

不易耐药等优势。本研究旨在研究半夏泻心汤对 Hp 感染性胃黏膜

细胞损伤的干预情况及相关炎性因子的影响。 

1.材料 

1.1 细胞及细菌 人胃黏膜上皮细胞（GES-1 细胞）购自武汉

普诺赛生命科技有限公司；幽门螺杆菌（Hp）菌株购自北纳创联生

物技术研究院。 

1.2 药物 半夏 10ｇ、黄芩 10ｇ、黄连 6ｇ、党参 6ｇ、干姜 6

ｇ、大枣 6ｇ、人参 6ｇ、枳壳 10ｇ、莪术 10ｇ、白术 10ｇ、炙甘

草 6ｇ，均购自北京同仁堂大药房。根据实验室前期方法制备石油

醚、乙酸乙酯、正丁醇萃取液，用 DMSO 分别配成 100mg/ml，-20

℃保存备用。 

1.3 主要试剂及仪器  幽门螺杆菌 RPMI-1640 培养基、CCK-8

试剂盒、细胞凋亡检测试剂盒、紫外分光光度计、全自动酶标仪、

RT-qPCR 仪、倒置荧光显微镜、超净工作台、CO2 培养箱等均由实

验中心病原生物学实验室提供。 

2.方法 

2.1 人胃黏膜上皮细胞培养  将冻存的 GES-1 细胞复苏后接种

于含有 10%FBS 的 RPMI-1640 完全培养基中，置于 CO2 培养箱中

37℃恒温培养至瓶底单层胃粘膜细胞达 80%～100%时，轻轻吹下

细胞进行传代培养，当传至 2～3 代时，选择对数期细胞做进一步

实验研究。 

2.2 幽门螺杆菌（Hp）的培养取 Hp 标准菌株于 85% N2、10% 

CO2、5% O2 的微需氧环境中，37℃培养 48h，加入生理盐水，制成

菌液备用[5]。 

2.3 半夏泻心汤不同萃取液对 GES-1 细胞毒性的研究  参照

文献[6]方法，选择对数期 GES-1 细胞，将细胞浓度调整为 6×103/ml,

取干净 96 孔板，每孔内加入 GES-1 细胞液 100ｕl，然后分别加入

半夏泻心汤不同萃取液，使药物终浓度为 20、40、80、160ｕg/ml，

并设置对照组、调零组，3 组重复，于 5%CO2 培养箱内，37℃培养

24h。加入 10ｕl  MTT 溶液，孵育 4h 后吸走培养基加入 DMSO 150

ｕl，利用酶标仪测定 490nm 处 OD 值，重复 3 次。观察细胞存活

情况，细胞存活率（%）=（实验组 OD 值-凋零组 OD 值）/（对照

组 OD 值-凋零组 OD 值）×100%。 

2.4 Hp 感染 GES-1 细胞胃炎模型制备及给药  参照文献[7]方

法制作 Hp 感染 GES-1 细胞胃炎模型，将处于对数期的 GES-1 细

胞浓度调整为 1×105 个/ml，接种于 12 孔板，每孔接种量为 1ml，

待贴壁后更换培养液，除对照组外，其余每孔加入适量 Hp 菌悬液，

5%CO2 培养箱内，37℃培养 12h，获得 Hp 感染 GES-1 细胞模型。

根据要求，将实验对象分为 GES-1 细胞正常组、Hp 感染 GES-1 细

胞组、半夏泻心汤治疗组（石油醚萃取组、乙酸乙酯萃取组、正丁

醇萃取组），根据文献治疗组给药浓度均为 4ｕg/ml，正常组和 Hp

感染组给予等量 RPMI-1640 完全培养基。5%CO2 培养箱内，37℃

培养 24h。培养结束后，将培养液收集至离心管内进行离心，转速

3000r/min，时间 20min，留上清液做进一步检查，重复 3 次。 

2.5 炎性因子检测采用 ELISA 试剂盒检测各组培养液中 TNF-

ａ、IL-17、IL-6 和 IL-8 的含量。根据 ELISA 试剂盒说明书进行操

作，每组实验设置 3 个重复孔。 

2.6 统计学方法  采用统计软件 SPSS22.0 做统计学处理分析，

以 P＜0.05 为差异有统计学意义。 

3.结果 

3.1 半夏泻心汤对 GES-1 细胞的毒性  实验结果显示，在不同

药物浓度范围内，乙酸乙酯和正丁醇萃取液能够促进胃粘膜上皮细

胞增殖，无细胞毒性作用，但是随着给药浓度增大，石油醚萃取液

可抑制胃粘膜细胞增殖。 
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3.2 半夏泻心汤不同萃取液对 Hp 感染 GES-1 细胞炎性因子的

影响  ELISA 结果显示，Hp 感染 GES-1 细胞释放的 TNF-ａ、IL-6、

IL-8、IL-17 均高于空白组。与 Hp 感染组相比，半夏泻心汤的石

油醚萃取液和乙酸乙酯萃取液均能减少胃粘膜细胞炎性因子的释

放。根据细胞毒性实验结果，半夏泻心汤乙酸乙酯萃取液既能促进

胃粘膜细胞增殖又可以抑制 Hp 感染 GES-1 细胞炎性因子的产生，

可做进一步研究。 

4 讨论 

慢性胃炎是在临床中发病率高且不被重视的消化系统类疾病，

多表现为胃粘膜炎症损伤，诱发因素多种多样，严重者会引起胃部

癌变。Hp 最早是美国学者 Marshall 于 1983 年在慢性胃炎患者胃黏

膜组织中发现，随着医学的不断发展，Hp 感染越来越受到人们的

重视，也逐渐认识到 Hp 感染是导致慢性胃炎、胃溃疡的主要病因
[8]。Hp 通过“口-口、粪-口”途径传播，引起炎症反应，临床通常

采用四联疗法，选用阿莫西林、雷贝拉唑、克拉霉素等药物进行抗

菌治疗，控制病情，保护胃黏膜。西药治疗常会出现治疗时间长、

容易出现耐药性且 Hp 难以彻底根除、易再次感染的现象。随着近

年来关于 Hp 致病机制的深入研究，发现炎症反应是由细菌及其代

谢产物引起的，而细胞因子是关键介质，可以促进细胞生长、合成

及增殖，直接参与炎症并影响炎症反应过程[9]。因此探究 Hp 感染胃

粘膜细胞炎性因子水平以及药物对炎性因子的影响可用于临床治

疗效果的研究。 

炎症反应中 TNF-a 是由吞噬细胞和 T 细胞分泌的一种非糖蛋

白，可降低肿瘤细胞活性，参与免疫调节，还可刺激巨噬细胞和单

核细胞前体的分化，继而激活中性粒细胞；同时，TNF-α还可促

进 IL-1、IL-6 等细胞因子的合成和分泌[10]。当机体感染 Hp 后，TNF-

α与 IL-1 等因子还可形成循环，在趋化因子的参与下建立复杂的

细胞因子网络，促进胃黏膜炎症反应，加剧黏膜损伤，促使 TNF-

α的表达水平进一步升高。程晓娜等研究发现 Hp 阳性的消化性溃

疡患者 TNF-a 的表达水平明显高于阴性患者。IL-17 可以促进中性

粒细胞的生长发育，同时还可刺激巨噬细胞和上皮细胞合成并分泌

IL-6、TNF-α等炎性因子。同时，IL-17 还可通过补体 C3 进行调

控炎症反应。Hp 感染可促进胃黏膜细胞分泌 IL-17，作为重要介质，

IL-17 又可促进炎症反应。IL-8 属于趋化因子家族，可趋化中性粒

细胞在感染部位黏附和浸润，引起局部炎症[11]。通过全基因组分析

显示胃黏膜上皮细胞感染 Hp 后，IL-8 的表达被上调，参与调控炎

症反应，郭颖媛也研究发现，机体感染幽门螺旋杆菌后，胃黏膜上

皮细胞中 IL-8 的表达显著升高[12]。 

张海涛等对慢性胃炎患者 Hp 阳性率的研究中发现在胃黏膜活

动性炎症患者中 Hp 阳性率高达 90%以上，说明慢性胃炎与 Hp 感

染密切相关，而中性粒细胞反应又是引起胃粘膜损伤的主要机制。

TNF-α和 IL-17 均参与了中性粒细胞反应，并激活该细胞，有研

究也表明血清 TNF-α和 IL-17 与 Hp 感染性胃溃疡患者炎症活动呈

正相关。可能是因为 IL-17 刺激免疫细胞，使 IL-8、IL-6 和 TNF-

α水平升高，导致胃黏膜损伤，同时 IL-6 又反作用于 T 细胞，进

一步促进 IL-17 的分泌，加重炎性反应[13]。孙长庆等研究也发现根

治 Hp 可使 TNF-α等炎症因子水平显著下降。本研究结果也显示与

正常 GES-1 细胞相比，Hp 感染后，细胞炎性因子 TNF-ａ、IL-17、

IL-6 和 IL-8 的表达量明显增高，与多项研究结果相符，进一步表

明 Hp 感染引起的慢性胃炎与 TNF-ａ、IL-6、IL-8、IL-17 等炎性

因子密切相关。 

传统中医遵循辨证的治疗原则，关于慢性胃炎的治疗，已经取

得一定效果。出自张仲景《伤寒论》的半夏泻心汤温寒并用，辛开

苦降，攻补兼施，方中半夏可消痞散结，干姜、黄芩、黄连可散寒，

党参、大枣可补益脾胃气虚，再以甘草调和诸药[14]。全方有调升降、

理虚实、和阴阳的功效，是和解消痞的良方，能有效缓解 Hp 感染

性胃炎患者食欲不振、腹脘腹胀、嗳气打嗝等不适症状。 

综上所述，Hp 感染性胃粘膜炎症反应与 TNF-ａ、IL-6、IL-8、

IL-17 等因子呈正相关，且这些炎性因子在炎症反应中起重要作用。

而半夏泻心汤能够有效减少 Hp 感染性胃粘膜细胞释放 TNF-ａ、

IL-6、IL-8、IL-17 等炎性因子，进一步证明该方剂的治疗机制，

为进一步研究做好铺垫。但受时间和条件的限制，本此研究仅停留

在宏观水平，需进一步从分子水平解释半夏泻心汤的治疗机制。 
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