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姜黄素高热环境下器官保护作用的研究进展 
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摘  要：高热环境下水、电解质流失严重，机体散热功能下降，可引起一系列热应激产生的损伤性疾病，严重威胁着急性进

入和需长期在高热环境中工作的人员的身心健康和工作能力。姜黄素是亲脂类多酚化合物，是姜黄中的主要有效成分，具有

广泛的药理作用。姜黄素在高热环境下对各类器官发挥保护作用，如心血管、肺和气道、骨骼肌、肝脏、肾脏、胃肠道等。

总结了在高热环境下姜黄素对器官的保护作用，为姜黄素防治热应激产生的损伤性疾病提供参考。 
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Objective: The loss of water and electrolyte in high temperature environment is serious, and the heat dissipation function of the body 

reduces, which can cause a series of damage diseases caused by heat stress, and it seriously threatens the physical and mental health 

and work ability of personnel who have acute entry and need to work in high heat environments for a long time. Curcumin is a lipophilic 

polyphenolic compound, which is the main active ingredient extracted from Curcumae Longae Rhizoma, and has a wide range of 

pharmacological effects. Curcumin could play a protective role in organs in a high fever environment, such as cardiovascular, lung and 

airway, skeletal muscle, liver, kidney, and gastrointestinal tract, etc. This paper summarizes the protective effect of curcumin on organs 

in high heat environments, so as to provide reference for the prevention and treatment of heat stress-induced injury diseases with 

curcumin. 
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我国南方地区经济发达，大多省份是重要的交

通枢纽，地理位置优越，但其地形复杂多样，部分

地区夏季高温续时间长。随着国家的发展和需要，

在从事经济活动或军事活动、灾害救援等情况下需

要有大量的人群进入到夏季高热的环境中，高热环

境下水、电解质流失严重，机体散热功能下降，可

引起一系列热应激产生的损伤性疾病，甚至进一步

造成免疫功能异常，从而加剧炎症的发生，还可累

及肝脏、肾脏、心脏、肺部和骨骼肌等器官，严重

威胁着急性进入和需长期在高热环境中工作的人

员的身心健康和工作能力[1-3]。姜黄素是亲脂类多酚

化合物，是姜黄中的主要有效成分，具有广泛的药 
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理作用。在 19 世纪之前姜黄素被当作香料使用，之

后便认识到了姜黄素的药物用途[4-5]。姜黄素的生物

活性包括抗氧化、抗炎、免疫调节，并且姜黄素在

维护健康方面展现出抗癌、保肝、保护神经、保护

心血管、抗糖尿病、抗病毒、抗血小板等特性[6-7]。

姜黄素作为一种天然色素，在食品工业中得到了认

可，但因其低溶解度、低吸收率、不稳定性等问题，

在实际应用中受到了限制，尤其在医疗保健领域[8]。

为了提高姜黄素的利用度，目前可通过化学修饰或

化学合成形成姜黄素衍生物以及开发新的药物传

送系统改变药物代谢动力学来实现[9]。健康人群的

试验表明，姜黄素是公认安全的，以 6 g/d 的剂量口

服 4～7 周对人体没有危害；动物实验中静脉注射

量低于灌胃剂量的姜黄素也是安全的[10]。更多研究

结果提示姜黄素对多种疾病的防治有积极作用[11]。

姜黄素在高热环境下对各类器官发挥保护作用，如

心血管、肺和气道、骨骼肌、肝脏、肾脏、胃肠道

等。因此本文总结了在高热环境下姜黄素对器官的

保护作用，为姜黄素防治热应激产生的损伤性疾病

提供参考。 

1  心血管保护作用 

高热可导致心血管疾病风险的增加，体温升高

1 ℃可导致心率失常、心脏骤停、心肌梗死、冠心

病的发病率增加[11]。有报道称，孕早期处于高热环

境，其后代患冠心病的风险增加[12]。Chen 等[13]报道

葡萄糖调节蛋白 78（GRP78）可促进内质网细胞通

路激活，C/EBP 同源蛋白（CHOP）是促进内质网诱

导细胞死亡的关键介质，高热环境可激活内质网细

胞通路，诱导心肌细胞损伤和凋亡。Chen 等[14]报道

小鼠每天 ig 给予 200 mg/kg 姜黄素，连续预处理 4

周后，将小鼠大部分身体置于 41 ℃水浴 20 min，

诱导热应激，并防止其溺水，结果显示，姜黄素处

理后的小鼠心率、血压平稳，血清乳酸脱氢酶

（LDH）、心肌肌钙蛋白 I（cTn-I）和心肌细胞血管

紧张素 II（Ang II）这些心脏损伤标志物水平均降

低，GRP78、CHOP 增高，可抑制细胞凋亡相关分

子 B 细胞淋巴瘤-2 基因（Bcl-2） mRNA 和蛋白质

水平降低，因此姜黄素可通过减轻血管紧张素 II 受

体的表达和逆转内质网应激通路介导的细胞凋亡

从而对心肌损伤发挥保护作用。马娜等[15]报道高热

环境可使细胞发生氧化应激产生活性氧（ROS），并

与细胞其他成分作用，导致心肌细胞损伤和凋亡。

大鼠每天预防性 ig 给予 200 mg/kg 姜黄素，连续处

理 7 d 后，置于高热仓内，结果显示在高热环境下

姜黄素处理的大鼠血清心肌磷酸激酶（CK）、乳酸

脱氢酶（LDH）增加，细胞凋亡指数降低，丙二醛

（MDA）减少，超氧化物歧化酶（SOD）增高，提

示姜黄素可通过抗氧化应激和提高线粒体的稳定

性来保护心肌细胞在高热环境下的损伤和凋亡。张

立等[16]报道大鼠置于高热舱前 7 d 每天 ig 给予 100 

mg/kg 姜黄素处理，结果经姜黄素处理下的大鼠血

清 CK、CK-MB、LDH 水平降低，细胞凋亡率降低，

半胱氨酸蛋白酶-3（caspase-3）活性增加，结果表明

姜黄素可通过减少细胞凋亡来发挥对心肌细胞的

保护作用。 

2  肺和气道保护作用 

热应激可使支气管上皮细胞凋亡，造成气道损

伤，降低通气功能；同时高热损伤肺脏的屏障功能，

造成肺损伤的可能机制是肺泡和血管内皮细胞膜

破坏，使促炎症细胞因子分泌增多。高热造成肺损

伤的生理病理变化与脓毒血症引起的变化相似，中

性粒细胞是介导急性肺损伤的重要细胞，炎症的典

型表现是发生水肿。高热环境下，大鼠肺组织在光

镜下可见炎性浸润，毛细血管充血、渗出等变化，

肺泡灌洗液中蛋白质含量和肺组织干湿比值明显

升高。李佳佳等[17]报道将大鼠置于高热环境前，每

日 ig 给予等渗盐水、不同浓度姜黄素＋5%羧甲基

纤维素钠溶液（姜黄素剂量分别为 50、100、200 

mg/kg），预处理 1 周，结果高热环境下，经姜黄素

处理的大鼠肺泡灌洗液中的炎症因子如肿瘤坏死

因子-α（TNF-α）、白细胞介素-1β（IL-1β）、白细胞

介素-6（IL-6）、内毒素浓度降低，因此预防性给予

姜黄素可抑制内毒素进入血液，减轻 TNF-α、IL-1β、

IL-6 的表达，其中姜黄素剂量 200 mg/kg 的效果最

明显。李佳佳等[18]研究发现，200 mg/kg 姜黄素干

预可使大鼠中性粒细胞数量减低，抑制活化的中性

粒细胞释放炎性物质，并且阻止了肺水肿发生。曹

薇等[19]报道指出，肺损伤时的中性粒细胞聚集，炎

性因子增加、水肿、上皮组织破坏、蛋白渗出等病

理改变与高迁移率族蛋-1（HMGB-1）有关，细胞间

黏附分子-1（ICAM-1）在白细胞参与的炎症反应中

起介导作用。将大鼠置于高热环境下，7 d 前连续每

天 ig 给予 200 mg/kg 姜黄素处理，结果姜黄素处理

后的大鼠在高热环境下肺组织出血、水肿、炎性浸

润等改变均有好转，肺组织 HMGB1、ICAM-1 mRNA

的表达降低，因此姜黄素可通过抑制 HMGB1、



第 38 卷第 9 期  2023 年 9 月      现代药物与临床    Drugs & Clinic      Vol. 38 No.9 September 2023 

   

·2364· 

ICAM-1 而保护肺损伤。Peng 等[20]用热空气吹入大

鼠气道 2 d 前 ig 给予 10 mg/kg 姜黄素处理，热处理

后连续 7 d，每天 ig 给予 10 mg/kg 姜黄素 2 次，结

果显示姜黄素可通过抑制还原型烟酰胺腺嘌呤二

核苷酸磷酸（NADPH）氧化酶 2 和激活蛋白激酶 B/

哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（Akt/mTOR）信号通路来

实现对高热下对气道的保护作用。 

3  骨骼肌保护作用 

骨骼肌占身体总量的 40%，极易受到高热损

伤。Yu 等[21]报道高热导致的骨骼肌损伤和线粒体功

能障碍与 ROS 过量有关，ROS 增多，导致细胞凋

亡。小鼠连续 10 d 每天 ig 给予 100 mg/kg 姜黄素处

理，之后暴露于高热舱中持续 3 h，结果热暴露的小

鼠肌肉纤维中线粒体杂乱呈点状，线粒体膜电位

（MMP）显著降低，肌肉纤维中的 ROS 水平增加，

激活细胞凋亡相关的 caspase 3/7，血液中磷酸肌酸

激酶水平增加，姜黄素的处理恢复了正常线粒体形

态，使 MMP、ROS 减少、caspase-3、caspase-7 受

抑制、磷酸肌酸激酶降低，提示姜黄素可抑制线粒

体破坏，减少体内 ROS 生成，从而对高热环境下的

骨骼肌产生抗氧化作用。Yu 等[22]在热暴露前 5 min

将 5 μmol/L 姜黄素添加到小鼠 C2C12 成肌细胞培

养基中，发现姜黄素可增加 NADPH 氧化酶的活性，

促进 ROS 的生成，而生理范围内 ROS 的增加可改

善线粒体功能和增加线粒体数量，因此姜黄素可保

护线粒体形态的变化和功能受损。张东辉等[23]在大

鼠置于高热实验舱前，连续 7 d 每天 ig 给予 200 

mg/kg 姜黄素预处理，结果表明在高热的条件下，

骨骼肌肌纤维类型由 I 型转化为 II 型，I 型纤维中

线粒体丰富，氧化代谢功能强；II 型纤维中线粒体

较少，糖原酵解能力强。过度转换可使骨骼肌线粒

体减少，甚至导致横纹肌溶解，经过姜黄素预处理

的大鼠可减少红肌转为白肌的数量，抑制骨骼肌线

粒体的减少，由此可见姜黄素保护了骨骼肌线粒体

的稳定性。 

4  肝脏保护作用 

高热环境导致热射病的发生，促使肝细胞凋亡

和产生炎症反应，严重威胁生命[24]。有文献报道姜

黄素通过不同的细胞信号通路对酒精性肝病的预

防和治疗发挥积极作用[25]。Wang 等[26]报道每天在

小鼠摄入酒精前 1 h 给予 150 mg/kg 姜黄素，连续

处理 8 周，结果发现姜黄素可通过减少线粒体通透

性转换孔（MPTP）增加 MMP 对线粒体产生保护作

用，从而减少氧化应激，抑制核因子-κB（NF-κB）

通路，减少炎症因子的产生，对酒精性肝炎有一定

的治疗意义。夏亮等[9]在大鼠置于高热环境前 7 d 每

天 ig 给予 200 mg/kg 姜黄素预处理，结果发现给予

姜黄素预处理后，大鼠体温较未处理组低，血清中

丙氨酸氨基转移酶（ALT）、天冬氨酸氨基转移酶

（AST）降低，肝组织中的 MDA、细胞色素 C 水平

降低，SOD 和过氧化氢酶（CAT）水平升高，肝细

胞线粒体未发生肿胀、结构破坏，且线粒体增生明

显，表明姜黄素预处理能够减轻肝脏的氧化应激损

伤，保护肝细胞内的线粒体，对高热引起的肝损伤

有保护作用。 

5  肾脏保护作用 

在高热下至少每年连续 2 个月，每天工作 6 h，

或每周工作 5 d，肾脏疾病和急性肾衰的发病率可

达 15%[27]，因此研究高热对肾脏的损坏机制并及时

给予干预，或可降低这类人群患肾脏疾病的风险。

李建瑛等[28]将大鼠置于高热环境中，前 7 d 每天 ig

给予 200 mg/kg 姜黄素处理，150 min 达到热射病状

态后处死，结果表明姜黄素处理的大鼠在高热环境

下肾损伤分子（KIM-1）水平降低，肾组织中可见

中性粒细胞减少、肾组织细胞凋亡率降低，提示姜

黄素可干预肾小管的损伤和肾组织细胞凋亡，来减

轻高热环境对大鼠肾脏的损伤。Zhao 等[29]报道在高

热环境下大鼠肾组织中细胞色素 C、c-Jun 氨基末端

激酶（JNK）、caspase-3 和 caspase-9 等细胞凋亡相

关蛋白表达增加，电镜下观察到细胞中的线粒体的

肿胀和空泡化，每天使用 200 mg/kg 姜黄素，干预

7 d 后，上述变化均改善，证明姜黄素可通过线粒体

凋亡来降低细胞损伤，防止高热下造成肾脏疾病。

李建瑛等[30]设置高热环境引起氧化应激导致肾损

伤，每天 ig 给予 200 mg/kg 姜黄素，连续处理 7 d，

结果显示大鼠血肌酐和尿素氮水平降低，SOD 和

CAT 活性升高，MDA 活性降低，提示姜黄素通过

对肾组织产生抗氧化，从而保护大鼠肾脏。肇寅辉

等[31]报道高热可导致炎症反应，使 NF-κB 进一步激

活，加重了细胞内的炎症，每天 ig 给予 200 mg/kg

姜黄素，连续处理 7 d，结果大鼠在高热环境下肾组

织中 IL-1、IL-6、TNF-α、NF-κB 表达水平降低，

KIM-1 和中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白

（NGAL）减少，血清肌酐和尿素氮也下降，提示姜

黄素可通过抑制 NF-κB 通路在高热环境下对肾脏

起保护作用。Zhao 等[32]报道对诱导性一氧化氮合酶
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（iNOS）和环氧合酶-2（COX-2）的影响，发现连续

7 d ig 给予姜黄素 200 mg/kg，可降低高热环境下

iNOS、COX-2 的水平，从而抑制炎症反应。 

6  胃肠道保护作用 

胃肠道是发生热射病时损伤较大的器官之一，

热应激使小肠肠道屏障的完整性和肠道的通透性

受损，高热环境可诱导肠道组织发生形态改变和细

胞凋亡率增加，导致并发症和死亡率增高[33]。高热

可使肠道屏障破坏，使肠道内的细菌进入体循环，

细菌产生的内毒素是导致全身炎症发应的主要感

染来源，Toll 样受体 4（TLR4）/NF-κB 信号通路的

激活是脂多糖诱导炎症反应的主要作用机制。董翔

等[34]将大鼠置于高热舱前 7 d 每天 ig 给予 200 

mg/kg 姜黄素预处理，150 min 后取大鼠回肠样本进

行检测，发现高热环境下大鼠回肠黏膜上皮细胞坏

死、大量中性粒细胞浸润、毛细血管充血，肠黏膜

病理损伤评分高，CAT、SOD 活力降低，MDA 活

力增高，而姜黄素干预后的大鼠上述指标均有好

转，提示姜黄素预处理可提高肠黏膜高热环境下的

抗氧化能力。夏力等[35]发现进入高热环境前 7 d 每

天预防性 ig 给予 200 mg/kg 姜黄素，结果大鼠肠黏

膜上皮细胞坏死减少，中性粒细胞大量浸润减少，

毛细血管扩张充血好转，TLR 和 NF-κB 表达降低，

提示姜黄素可通过抑制 TLR/NF-κB 信号通路缓解

高热对大鼠肠黏膜的病理学损伤。热休克蛋白家族

（HSPs）可通过保护细胞造成应激反应来保护肠道

黏膜，董翔等[36]发现，高热环境下热休克蛋白 70

（HSP70）由于处于热应激而表达增多，HMGB1、

ICAM-1 蛋白表达显著增加，内毒素和炎症因子

TNF-α、IL-1β、IL-6 的水平升高，进入高热环境前

7 d 每天给予 200 mg/kg 姜黄素的干预，可使 HSP70

表达进一步增加来保护肠道黏膜，HMGB1、ICAM-

1 表达降低，内毒素和炎症因子减低，说明通过调

控以上蛋白保护了肠黏膜屏障的完整性，抑制内毒

素和细菌的移位，减轻全身炎症反应。内毒素从肠

道转移入血是劳力性中暑发生的重要因素之一。核

心温度超过发热范围后，可使肠道屏障破坏、功能

受损，增强脂多糖诱导的炎症，表现为 TNF-α、IL-

6、IL-1β 的增加，Szymanski 等[37]让 8 名受试者（6

名男性、2 名女性）在高热环境下进行 2 次时长 1 h

的跑步机运动，试验组在进行跑步运动前 3 d 服用

姜黄素 500 mg/d，未补充姜黄素人群在运动时其核

心温度、心率较补充姜黄素的人群升高快，作为肠

道屏障损伤敏感指标的肠型脂肪酸结合蛋白（I-

FABP）在运动后 1 h 血浆中水平也较补充姜黄素人

群增加幅度大、白细胞介素1受体拮抗剂（IL-1RA）、

单核细胞趋化蛋白（MCP-1）较补充姜黄素人群增

加幅度大、TNF-α 和 IL-10 在补充姜黄素后未增加。

这证明短期补充姜黄素可改善高热造成的肠道功

能和相关炎症反应。 

7  其他器官保护作用 

赵荣等[38]将大鼠置于高热舱，进舱前 7 d 每天

ig 给予 200 mg/kg 姜黄素，150 min 后取脑组织检

测MDA、GSH，结果表明姜黄素预处理的大鼠MDA

减少，GSH 增加，提示姜黄素可使脑组织氧化能力

减弱，氧化应激减少，对脑组织损伤具有保护作用。

姜婧等[10]发现，在干热环境下 150 min，大鼠免疫

功能受损、炎症相关因子释放，导致感染发生率增

加，热暴露 7 d 前 ig 给予 200 mg/kg 姜黄素，可防

止对中性粒细胞黏附分子 CD11b 的过度刺激，提高

CD19 的活性，避免 B 细胞过度凋亡，从而对免疫

功能起保护作用。许琴等[39]报道大鼠中暑后可发生

电解质紊乱，热暴露前 7 d 每天 ig 给予 0.10 mg/mL

姜黄素混悬液（溶剂为 0.5%羧甲基纤维素钠溶液），

可纠正轻、中度中暑时血清中的血钾、血钠值，但

对重度中暑无纠正作用，还表现出尿液中钠、钾、

氯排出量的增加，说明姜黄素对轻、中度中暑大鼠

电解质的紊乱有一定的作用。张东辉等[40-41]发现高

热环境下动物发生中暑时一般 2～3 h 死亡，热暴露

前 7 d 每天给予 200 mg/kg 姜黄素干预可使高热环

境下大鼠体质量下降速率、体温上升速率降低，较

同等实验条件下的对照组生存时间更长，并且姜黄

素可维持血液中二氧化碳分压、pH 值，保证实验动

物血液中能量底物如糖、三酰甘油处于较高水平，

且可减缓白细胞上升速度，从而保持大鼠机体内环

境的稳定。另有文献报道[42]，小鼠在热暴露前 7 d

至热暴露后 7 d，连续 14 d 每天给予 80 mg/kg 姜黄

素处理，结果姜黄素可通过抗氧化、抗细胞凋亡、

刺激雄激素合成来保护热应激对睾丸造成的损害，

还可通过抗氧化刺激生长因子和细胞因子分泌从

而改善生殖细胞的增加和精子的分化，改善阴囊热

应激诱导的小鼠精子减少。 

8  结语 

姜黄素在高热环境下对心脏、肺、肝脏、肾脏、

胃肠以及其他器官都有一定的保护作用，在防治热

应激产生的损伤性疾病中应用前景广阔，并且其作
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用机制也在逐步研究中。尽管大量文献报道了姜黄

素的安全性，但有文献报道 1 例 62 岁的女性患者

服用姜黄素 10 个月余后出现急性肝损伤，姜黄素

联合伊立替康可能会影响伊立替康的药动学参数

和临床疗效[43]。姜黄素在多种疾病的预防和治疗中

都发挥积极作用，但多以动物和细胞实验为主，人

群研究数量较少，特别是极端环境下的研究更少，

迫切需要极端环境下的人群研究。在体内研究的机

制方面，尽管多条分子通路被证明可能是发挥作用

的机制，但姜黄经口摄入后的肠道内的运转机制、

人体代谢等情况较复杂，体外实验不能完全模拟吸

收情况，仍需对其代谢、吸收、排泄等进一步研究。

近年来化学修饰或化学合成形成姜黄素衍生物以

及开发新的药物传送系统在姜黄素研究上有了很

大程度的提升，有望近年有姜黄素相关药品投入临

床使用。 
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