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胃黏膜损伤相关疾病中药的研究现状及其开发思路 
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摘  要  胃黏膜损伤相关疾病都是一些常见病、多发病，属中医“胃痞”、“胃脘痛”的范畴。为了发挥中医药在治疗胃黏膜

损伤相关疾病的作用，提高研发水平，从流行病学、发病机制、药物干预途径和治疗胃黏膜损伤相关疾病的中药新

药开发思路 4 个方面进行综述。 
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Abstract  The gastric mucosal injury and related diseases that called stomach flatulence or epigastralgia in traditional Chinese 
medicine were common and frequent diseases. To make the traditional Chinese medicine play its role in the treatment of 
gastric mucosal injury and related diseases, and to improve the level of research, four aspects including epidemiology, 
pathogenesis, the approach of drug intervention and the new drug development thoughts of gastric mucosal injury and 
related diseases have been reviewed in this paper. 
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胃部疾病以胃黏膜损伤为典型特征，所以胃部

疾病又称胃黏膜损伤相关疾病。现在认为，胃黏膜

损伤相关疾病是由于胃中防御因子与攻击因子之间

失去平衡而造成胃黏膜发生疾病，在中医学中被称

为“胃痞”、“胃脘痛”，常伴有“呕吐”、“返酸”等

症状[1-2]。本文从流行病学、发病机制、药物干预途

径和治疗胃黏膜损伤相关疾病的中药新药开发思路

4 个方面进行总结。 
1  流行病学 

胃黏膜损伤相关疾病都是一些常见病、多发病，

主要包括急性胃黏膜疾病、慢性胃炎、消化性溃疡、

胃黏膜脱垂、胃癌等疾病，而且不同疾病的流行病

学有各自的特点，具体表现如下。 
慢性胃炎是一种常见病，其发病率在各种胃病

中居首位，占门诊胃镜检查病人的 80％～90％[3]。

本病起病缓慢，时轻时重，病程较长。临床表现为

上腹疼痛、饱胀、嗳气、返酸、烧心、恶心、呕吐、

食欲不振、乏力等。严重者可出现明显消瘦、贫血

等症状。慢性胃炎的发病率常常和年龄有关系，有

资料表明 20～40 岁的人群中 47％的人胃黏膜尚属 
                                     

收稿日期：2010-04-23 
基金项目：“十一五”国家科技支撑计划资助项目（2006BAI06A01，2007BAI41B06） 
作者简介：许海玉，男，湖南永兴人，在读博士，主要研究方向为中药学及其中药药代动力学。 
﹡通讯作者  张铁军 Tel：（022）23006848  E-mail: tiezheng4@sina. com 



  第 33卷 第 4期  2010年 8月                                                                 - 303 - 

正常，而 60 岁以上的人群中只有 18％的在正常范

围。国外有人估计此病发病率占全部人口的 30％，

我国尚未见报道，但江苏 49 226 例纤维胃镜检查发

现，慢性胃炎占 54.92％，亦有报道胃镜检查的病人

中 80％～90％有胃黏膜的炎症，且男性多于女性。 
消化性溃疡是常见病、多发病，可发生于任何

年龄，发病率占人口的 10％～12％。经过胃镜确诊

的消化性溃疡占住院病人的 0.31％，其中胃溃疡和

十二指肠溃疡之比为 1︰3。可发生在任何年龄，但

青壮年为多，男性多于女性，两者之比约为 3︰1，
中国南方高于北方。若防治不当，可引起严重的并

发症，如大出血、胃穿孔或幽门梗阻，因此，积极

防治本病有着重要意义。 
胃黏膜脱垂病在临床上不多见，好发于 30～60

岁的男性患者，但由于病情严重时黏膜脱垂可产生

幽门梗阻、出血及坏死，故需积极进行防治[4]。 
胃癌依然是全球最为常见的人类癌症，胃癌的

发病率在不同国家和地区差别很大，美国、加拿大、

新西兰、澳大利亚和热带国家较低，而日本、智利、

中国、冰岛较高。在过去 50 年中，世界上许多国家

包括日本在内，胃癌的发病率和死亡率均已下降，

但在此期间，其总的 5 年生存率无明显提高。我国

的胃癌发病率比较高，居我国恶性肿瘤的首位，以

西北地区（青海、宁夏、甘肃）和东南沿海地区（江

苏、浙江、福建、上海）发病率最高，而广东、广

西、贵州发病率较低。据资料统计，男性胃癌发病

率高于女性，男女之比为 2.3︰1～3.6︰1，年龄大

多数在 40 岁以上，每年死于胃癌的患者超过 16 万，

占消化道肿瘤的 1／2。近年来，胃癌的防治研究工

作取得了很大的进展，病因研究、早期级中西医结

合治疗均获得一定成效。提高胃癌的早期诊断率，

将能大大提高治疗效果和 5 年的生存率，而胃癌一

级预防的措施包括饮食调节方面的一些做法均尚待

确认[5]。 
2  发病机制 

在发病机制方面，中医和西医的认识不一样。

中医是朴素的辩证唯物论，用人文的视角来审视胃

黏膜损伤相关疾病，从阴阳、五行、六淫、七情病

因学等方面探讨病因病机；西医则从遗传因素、物

理化学致病因素、微生物致病因素、不良生活方式

致病因素等探讨病因病机。 
2.1  对胃黏膜损伤相关疾病发病机制的传统认识 

中医认为引起胃黏膜损伤的原因很多，主要可

以分为禀赋不足、外感六淫、饮食所伤、劳逸过度、

七情失调、他病传变等。禀赋不足是指人之生禀受

于父母的精气。父母多病体衰，精气亏虚，皆可导

致子女精气禀赋不足。故出生后，多表现为形体懦

弱，脏腑失健，抵抗力低下，尤以脾胃系统的功能

低下最为突出。外感六淫是指中医认为“风”“寒”

“暑”“湿”“燥”“热”都是致病邪气，都可以引起

胃病，但常见的是风寒邪气，人感受寒邪以后，气

血凝滞、流行不畅，胃中阳气不能舒展，使肌肉收

缩痉挛，产生胃病。饮食不节是指进食时间无规律，

特别是偏嗜某种食物、不洁食物等。胃是一个消化

器官，任何一种饮食不正常都可以引起胃的病变。

有些人由于工作忙、经常出差等原因，进食不规律，

饥饱失常，食物不洁，食有偏嗜引起饮食停滞，胃

气受阻，谷浊之气不能和降，导致胃病。情志失调

指精神因素与胃病的关系。七情指喜、怒、忧、思、

悲、恐、惊，其中以忧、思、怒对脾胃影响较大。

在临床当中也常常发现精神紧张、焦虑不安、忧思

悲伤以及气郁恼怒等情志因素都可以引起胃病。 
2.2  对胃黏膜损伤相关疾病发病机制的现代认识 

西医认为胃黏膜损失相关疾病与幽门螺杆菌的

感染和胃黏膜屏障作用的损坏有关。 
2.2.1  幽门螺杆菌的感染 

幽门螺杆菌 H. pylori（HP）是慢性胃炎和消化

性溃疡的主要致病因子[6-7]，并且是胃腺癌及胃黏膜

相关恶性淋巴瘤（MALT）的诱发因素之一。国际

癌症研究中心（IARC）于 1994 年将 H. pylori 列为

Ⅰ类致癌因子。HP 致病因子及致病机制是研究的

热点。HP 感染可诱导胃上皮细胞产生白细胞介素-8
（IL-8），而 IL-8 是强有力的中性粒细胞趋化与活化

因子。HP 感染会增加上皮间巨噬细胞分泌 IL-1、
肿瘤坏死因子-a（TNE-a）等，此类细胞因子也可通

过激活 IL-8 的转录因子而增加其分泌，使大量中性

粒细胞聚集于感染局部，造成胃黏膜上皮细胞损  
伤[8]；HP 感染可促使宿主产生不具有免疫保护作用

的抗体及特异性 T 细胞克隆，病理上反映为胃黏膜

局部淋巴细胞及单核细胞浸润；HP 可促进慢性萎

缩性胃炎、肠上皮化生及异型增生的形成，与胃癌

发生的早期阶段密切相关，其主要机制为 HP 感染

增加胃上皮细胞的增殖与凋亡 [9]，环氧化酶 -2
（COX-2）是黏膜炎症的上皮细胞生长的重要调节物

质，能影响前列腺素（PG）的合成[10]。从而使胃黏

膜的防御能力降低。环氧化酶基因的表达是对 HP
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感染的直接反应。胃黏膜屏障损伤是诸多胃黏膜疾

病的共同病理改变，是胃病诊治工作的核心。胃黏

膜炎症损害浅层会导致浅表性胃炎和糜烂性胃炎，

损害深层则产生胃溃疡和萎缩性胃炎，萎缩性胃炎

可由浅表性胃炎发展而来，同时常出现肠腺化生和

不典型增生等癌前病变，进一步可发展为胃癌。 
2.2.2  胃黏膜屏障作用的损坏 

胃黏膜保护屏障共分为 5 层，第 1 层包括黏液、

碳酸氢盐、表面活性磷脂及免疫球蛋白，该层物质

由胃黏膜分泌，又称为黏液屏障；第 2 层主要是指

胃上皮细胞顶膜与细胞间紧密连接，它能防止氢离

子反渗，是形成胃组织与胃腔间 pH 陡峭梯度的关

键，又称胃黏膜屏障；第 3 层是指胃黏膜血流，血

流充足才能运输氧和营养成分，并维持胃黏膜的功

能和结构更新，促进黏液生成和分泌，以将壁细胞

产生的碳酸氢根离子运输至上皮细胞分泌入黏液

层；第 4 层是黏膜免疫系统，包括肥大细胞、巨噬

细胞和 T 淋巴细胞等，感受异体或有害成分，形成

炎症性反应；第 5 层涉及黏膜损伤后的修复，如胃

腺生成、神经再生和微循环重建等，它包括许多细

胞和调控因子，如上皮细胞、成纤维细胞、血内皮

细胞、免疫细胞等。以上 5 个层次是互相联系、互

相影响的，并接受神经-体液因素调节。 
胃黏膜攻击因子主要有：①胃酸和胃蛋白酶：

胃酸在pH＜3的条件下不仅能使胃蛋白酶原激活成

胃蛋白酶，产生自身消化作用，还会使氢离子反渗，

直接损伤胃黏膜；②胆汁：反流入胃可洗涤黏液，

脂解胃上皮细胞膜，破坏黏液屏障和胃黏膜屏障，

造成胃黏膜损伤；③细菌及毒素：特别是幽门螺杆

菌在幽门前区定植，产生毒素和具有毒性的酶类，

损伤胃黏膜；④药物：如非类固醇类抗炎药

（NSAID）和皮质类固醇等均可直接破坏胃黏膜屏

障；⑤免疫损伤：当受到致病原侵袭时，警戒细胞

感受异体成分，释放炎性介质，增加粒细胞浸润，

产生氧自由基致胃黏膜损伤；⑥应激因素：当机体

遭受严重创伤、烧伤或严重器官功能衰竭时，会产

生应激反应，丘脑-垂体-肾上腺系统亢奋，分泌大

量胃酸导致急性胃黏膜病变；⑦刺激性饮食：咖啡、

浓茶、尼古丁、乙醇等均可刺激泌酸，并破坏胃黏

膜屏障。 
不同的攻击因子引起胃黏膜病变的机制不同，

但它们有一个共同的机制就是防护因子与攻击因子

失衡导致的基本病理生理过程。当攻击因子增强或

防护因子减弱时，胃屏障就会遭到破坏，引起氢离

子反渗，肥大细胞释放组胺，并刺激壁细胞加强泌

酸，进一步加重了氢离子反渗，导致恶性循环，同

时还会刺激嗜铬细胞分泌 5 羟色胺，后者与组胺协

同引起胃黏膜微循环障碍，于短期会出现充血、水

肿等炎症反应，长期则可导致糜烂与溃疡形成。 
我们应抓住胃黏膜损伤的主要机制，针对胃黏

膜损伤的主要矛盾，对攻击因子采取抑制措施，对

防护因子采取扶持和加强方法，以尽快治愈胃黏膜

损伤性病变。 
3  药物干预途径 

中药对胃黏膜屏障保护的研究，有复方的研究，

有单味中药及中药有效成分提取物的研究及其保健

品的研究，主要通过以下途径进行干预。 
3.1  增强胃黏膜屏障功能 

中药能增强胃黏膜屏障功能，其机制有以下几

个方面：（1）增强胃黏液——碳酸氢盐屏障，如常

江等[11]通过对大鼠乙醇性急性胃黏膜损伤的研究，

采用 Corne 和 Bolton 的阿辛蓝染色法测定证实，丹

参可促进胃壁结合黏液分泌，先后用消炎痛抑制和

外源性 PGE1 反抑制实验，提示其促进黏液分泌作

用可能部分是由刺激内源性的前列腺素（PGs）合

成和释放所介导；（2）胃黏膜细胞保护作用——中

药作为一种外源物质可促进胃上皮细胞更新，增强

防御功能，也可诱导内源性保护因子，如前列腺素

（PGs）等的产生和释放，发挥细胞保护作用，如张

丽红等[12]采用大鼠胃黏膜失血（休克）／再灌注模

型，静注丹参提取物（DSEF）可明显降低黏膜损伤

指数及细胞内钙水平，增加 6-keto-PGF1／TXB2 比

值，抑制钙内流，恢复细胞的正常能量代谢，从而

保护胃黏膜；（3）改善胃黏膜血流和微循环——黏

膜血流量减少和微循环障碍，细胞物质及能量代谢

将发生紊乱，细胞结构和完整性遭破坏而致胃黏膜

损伤，中药改善胃黏膜血流和微循环，随时带走反

流入黏膜的 H+，保证黏膜细胞的快速新陈代谢而不

断提供丰富的氧和营养物质，如李和泉等[13]用反射

光谱法、氢气清除法，研究川芎嗪（TMP）对大鼠

胃黏膜血液动力学的影响，结果是，TMP 对胃黏膜

缺血及微循环障碍的血液灌注有明显改善作用，表

现为静注 TMP 后黏膜表层微循环血流量（△Er），
Hb 氧饱和度及胃黏膜血流量（GMBF）增加；（4）
清除自由基——自由基是体内的正常代谢产物，在

病理状态下，自由基生成过多或清除障碍，便会造
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成机体损害，中药对 OFR 引起的胃黏膜损伤有良好

的保护作用，如鄢顺琴等[14]实验发现胃痛灵（WTL）
可防止乙醇致大鼠胃黏膜急性损伤，使大鼠红细胞、

血浆及胃黏膜组织内 SOD 活性增高，丙二醛（MDA）

明显下降，证明 WTL 可通过酶及非酶系两大途径

清除自由基，抑制脂质过氧化。 
3.2.  抗 HP 

随着中药抗 HP 的优势越来越显现，寻求抗 HP
有效的中药越来越受人们的重视，抗 HP 的中药不

断被发现。一方面中药可以使 HP 的毒力削弱，使

其致病性下降，甚或转化为无毒的 HP[15]，另一方

面中药表现为增强黏膜的保护作用、抗酸、抗 HP
等多种综合治疗作用。刘波等[16]对黄连、枳实、紫

草等分别进行抗 HP 研究，证明上三味药对 HP 均

有一定的杀灭作用。谭圣娥等[17]用疡必愈止痛片

（木香、九香虫、栀子等）治疗消化性溃疡 25 例，

疗程为 4 周，HP 阴转率 71.43％，且对胃脘痛止痛

效果好。童玉梅等[18]用宁胃汤防治溃疡病复发显示

良好的效果，并对 HP 的根除率达到 76.67％。 
3.3  促进胃黏膜 PGE 合成 

多种胃黏膜损伤均伴有胃黏膜 PGE 合成减少，

某些中药的胃黏膜保护作用与其提高胃黏膜 PGE2
的水平有关。张丽红等[19]采用大鼠胃黏膜失血（休

克）／再灌注模型，静注丹参提取物（DSEF）可明

显降低黏膜损伤指数及细胞内钙水平，增加

6-keto-PGF／TXB2 比值，抑制钙内流，恢复细胞的

正常能量代谢，从而保护胃黏膜。丹参提取物 iv 对

大鼠失血再灌引起的胃体部黏膜损伤有明显的抑制

作用，同时能显著提高胃体部前列腺素水平。丹参

水溶液 ig 可对抗乙醇引起的胃黏膜过氧化脂质

（LPO）升高，并使 SOD、GSH-Px 活性明显升高[20]。

川芎嗪注射液对乙醇所致胃黏膜脂质过氧化产物丙

二醛（MDA）升高有降低作用[21]。许多中药及其有

效成分有增强该屏障的作用。刘良等[22]预先以党参

煎剂给大鼠 ig，能有效防止无水乙醇、0.6 mol / L 
HCl 和 0.2 mol / L NaOH 引起的胃黏膜损伤，其抗

损伤的有效成分为水溶性部分Ⅶ～Ⅱ，进一步研究

表明Ⅶ～Ⅱ能明显提高正常大鼠胃壁结合黏液量，

减少无水乙醇所致的胃黏膜电位差下降。 
4  治疗胃黏膜损伤相关疾病的中药新药开发思路 
4.1  以中医药理论为基础，结合现代研究成果指导

新药的研究开发 
祖国医学博大精深，有着数千年的临床经验，

对胃黏膜疾病的病因病机有较深刻的阐述。胃黏膜

疾病属于“脾胃病”范畴，称之为“胃脘痛”、“嘈

杂”、“吞酸”、“呕吐”、“痞满”、“呃逆”、“嗳气”

等，其基本病机是脾胃受纳、运化和升降失常，气

血瘀阻不通，依据中医理论，参照四诊所见，确定

中医证型，施予相应方药，这是当前临床上最通用

的治疗方式。在治法上多采用通法，使气血调畅，

纳运复常，其痛自愈。但还须辨虚实寒热，分别给

出治法。寒凝者当散寒行气，食积者当消积导滞，

阴津亏虚者当养阴益胃。在辨证论治的同时，注意

药物的适当选择，对提高疗效起到十分重要的作用，

如气滞时当选用理气药，寒凝时当选用温中药，食

积时当选用消食药等。 
近几年有些学者根据胃镜及胃黏膜的病理变化

与中医的辨证相对照，借以探讨中医各证型的实质，

使中医辨证客观化，从而更好地指导治疗。如胃镜

下见胃黏膜苍白、灰白或红白相兼以白为主者，可

视为气血亏虚不能荣养胃黏膜而致胃腺体萎缩的表

现；胃黏膜有渗出糜烂充血者，可视作脾失健运，

湿浊不化而内蕴脾胃；伴胆汁反流者，又当属肝胆

气机郁结，横逆犯胃，胃气上逆而致；病理报告见

肠腺化生或不典型增生者，考虑其病理性块状物为

瘀血所致。胃镜下所见胃黏膜的病理变化与多数学

者对慢性胃炎病机的认识不谋而合。慢性胃炎病机

特点为虚实夹杂与气血失调两方面：虚重在脾气

（阳）虚弱和胃阴不足；实主要指湿浊、郁热瘀血阻

滞。气血失调，表现为气滞和血瘀，气滞为肝胃气

滞，血瘀为胃脘气滞血瘀。 
由于本病多和其他脏腑病变症情交错，且相互

影响，因此在临证时仅从舌、脉及主诉收集资料，

有时疗效并不明显，特别是病人的自觉症状与胃镜

病理变化往往不一致，有人自觉病情较重而胃镜报

告并未如病者感觉的那么严重，而部分萎缩性胃炎

已发展至胃癌前病变，患者的自觉症状却一般，甚

至无任何胃病的症状，这给中医临床辨证带来了一

定困难。近年来把胃镜的病理特征作为辨证的依据

治疗慢性胃炎的报道逐渐增多，弥补了中医宏观辨

证的不足，有助于提高辨证用药的疗效。 
随着分子生物学的飞速发展，如分子生物学、

信息系统等使中医学对胃黏膜损伤的发生发展过从

分子、基因、细胞凋亡等角度更加深入地研究，揭

示其胃黏膜保护作用机制，并在此基础上探索分析

胃黏膜损伤的中医病机，使中医学对胃黏膜损伤发
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生发展过程的认识，能够形成一个比较系统的理论

体系，并以此为契机，发挥中医的特色和优势，使

胃黏膜损伤的中医治疗，走出滞留在传统理论研究

基础上的困境，为创立具有中国特色胃黏膜损伤的

新治疗体系奠定理论基础，从临床上探索出符合国

情、行之有效的新的治疗方案，特别是防治胃癌这

一难关上，可望获得某些突破性的进展。 
4.2  根据中医辨证分型，辨证与辨病相结合，细化

新药的开发，是提高胃黏膜疾病中药新药市场竞争

优势的关键 
一般可将脾胃病分为 5 个证型，即脾胃虚弱型

（含虚寒）、肝胃不和型、胃阴不足型、脾胃湿热型、

胃络瘀血型。辨证与辨病相结合，根据胃黏膜相进

行分析，认为肝胃不和型胃黏膜多红白相兼，以白

为主：脾胃湿热型胃黏膜充血、水肿、糜烂；脾胃

虚弱型胃黏膜苍白，多有中度以上萎缩；胃阴不足

型胃黏膜有肠上皮化生、异形增生。但现在辩证分

型依据还存在不同，证型缺乏规范化标准，有待进

一步完善和规范。 
以中医的辨证分型论治胃黏膜损伤不仅临床症

状可明显改善，而且病理组织改变也可获得不同程

度的逆转。在《黄帝内经》的辨证思维方法和医圣

张仲景的辨证论治原则指导下，国内外学者继承发

扬了中医药治疗“胃痞”的重要思想，并结合了近

年来中医对胃黏膜损伤相关疾病辨证论治的实际，

以传统方剂为基础，提出了不同的分型治疗的方药。 
4.3  开发胃黏膜疾病中药新剂型 

胃滞留型制剂是近几年迅速发展起来的一种剂

型，它通过滞留制剂在胃中缓慢持久地释放药物，

改善药物的吸收，提高药物的生物利用度，而且有胃

的靶向作用，对胃部疾病的治疗起到了积极的作用。

它可以分为漂浮型胃内滞留系统、膨胀型胃内滞留

系统和生物黏附型胃内滞留系统等类型[23]。把这种

新剂型应用于治疗胃黏膜损伤相关疾病的新药的研

究开发中，将对胃部疾病的治疗起到了积极的作用。 
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