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甘草甜素对大鼠幽门螺杆菌相关性胃炎的改善作用及机制 Δ
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摘 要 目的 探讨甘草甜素（GL）对大鼠幽门螺杆菌（HP）相关性胃炎的改善作用及机制。方法 以接种1×109 cfu/mL HP建立

HP 相关性胃炎大鼠模型，将造模成功大鼠随机分为模型组、阳性对照组（HP 标准四联方案）和 GL 低、中、高剂量组（5、20、50 

mg/kg），每组12只；另取12只正常大鼠作为正常对照组。除正常对照组和模型组大鼠灌胃等体积生理盐水外，其他各组大鼠灌胃

相应药物，每天1次，连续30 d。给药结束后大鼠行 13C尿素呼气试验，记录超基准值（DOB）；观察大鼠胃黏膜组织病理变化和细胞

形态学变化，并进行病理评分；检测大鼠胃黏膜组织中白细胞介素8（IL-8）、IL-1β、肿瘤坏死因子α（TNF-α）、活性氧（ROS）、丙二

醛（MDA）水平，高迁移率族蛋白B1（HMGB1）、核因子κB（NF-κB）mRNA相对表达量，一氧化氮合酶（iNOS）、HMGB1蛋白相对

表达量以及 NF-κB p65磷酸化水平。结果 与正常对照组比较，模型组大鼠 DOB 值，胃黏膜组织病理评分，IL-8、IL-1β、TNF-α、
ROS、MDA水平，HMGB1、NF-κB mRNA相对表达量，iNOS、HMGB1蛋白相对表达量和NF-κB p65磷酸化水平均显著升高（P＜

0.05）；大鼠胃黏膜上皮细胞结构不完整且数量减少，细胞碎片及空泡增多，细胞固缩明显。与模型组比较，GL各剂量组和阳性对

照组上述指标变化均显著逆转（P＜0.05），且GL高剂量组上述指标变化均较GL低、中剂量组更显著（P＜0.05）；大鼠胃黏膜细胞

病理变化均改善。结论 GL可能通过抑制HMGB1/NF-κB信号通路的激活，抑制炎症和氧化应激反应，从而减轻HP引起的胃黏

膜损伤。
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ABSTRACT OBJECTIVE To investigate the improvement effects of glycyrrhizin （GL） on Helicobacter pylori （HP）-associated 

gastritis in rats and its mechanism. METHODS HP-associated gastritis rat model was induced by inoculating with 1×109 cfu/mL 

HP. The model rats were randomly divided into model group， positive control group （HP standard quadruple group）， GL low-dose， 

medium-dose and high-dose groups （5， 20， 50 mg/kg）， with 12 rats in each group. Another 12 healthy rats were selected as 

normal control group. Except the normal control group and model group were given constant volume of normal saline 

intragastrically， the other groups were given corresponding drugs intragastrically， once a day， for 30 consecutive days. After 

administration， rats received 13C urea breath test， and delta-over-baseline （DOB） was recorded； the pathological and cellular 

morphological changes of gastric mucosa in rats were observed， and pathological scoring was performed； the levels of interleukin-8 

（IL-8）， IL-1β， tumor necrosis factor- α （TNF- α）， reactive 

oxygen species （ROS） and malondialdehyde （MDA） were 

detected in gastric mucosa of rats； mRNA expressions of high 

mobility group box-1 protein （HMGB1） and nuclear factor-

κ -B （NF-κB）， relative expressions of nitric oxide synthases 

（iNOS） and HMGB1， the phosphorylation level of NF- κB 

p65 were also detected in rats. RESULTS Compared with 
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normal control group， the DOB value， histopathological score of gastric mucosa， the levels of IL-8， IL-1β， TNF-α， ROS and 

MDA， relative expressions of HMGB1 and NF- κB mRNA， relative expressions of iNOS and HMGB1 protein and the 

phosphorylation level of NF- κB p65 were all increased significantly in model group （P＜0.05）； the epithelial cells of gastric 

mucosa in rats were incomplete in structure and decreased in the number， with an increase in cell fragments and vacuoles， and 

significant cell pyknosis. Compared with model group， the changes of the above indexes in GL groups and positive control group 

were significantly reversed （P＜0.05）； the changes in the above indicators in the GL high-dose group were more significant than 

GL low-dose and medium-dose groups （P＜0.05）； the pathological changes of gastric mucosal cells in rats had all improved. 
CONCLUSIONS GL may inhibit inflammation and oxidative stress by inhibiting the activation of HMGB1/NF-κB pathway， thus 

relieving HP-induced gastric mucosal injury.

KEYWORDS glycyrrhizin； high mobility group box 1 protein； nuclear transcription factor-κB； Helicobacter pylori-associated 

gastritis； gastric mucosal injury

幽门螺杆菌（Helicobacter pylori，HP）是一种革兰氏

阴性杆菌，全球至少有一半人口感染HP[1]。持续性HP

感染是慢性胃炎和消化性溃疡的重要致病因素，也被认

为是胃腺癌的第一类致癌因素。目前，HP相关性胃炎

的发生机制尚不清楚。西医治疗HP相关性胃炎主要以

抗生素为主要手段，但由于抗生素滥用、不规范应用等

原因，使得HP耐药性呈上升趋势，HP根除率不断下降。

因此，积极探索HP相关性胃炎的发生机制对开发新的

有效治疗药物至关重要。甘草甜素（glycyrrhizin，GL）是

甘草根的主要活性成分，具有抗病毒、抗炎、抗肿瘤和抗

氧化应激等多种药理作用，临床上常用于治疗慢性肝

炎[2]。高迁移率族蛋白B1（high mobility group box 1 pro‐

tein，HMGB1）分别与 Toll 样受体 4（Toll-like receptor 4，

TLR4）和晚期糖基化终产物受体（receptor of advanced 

glycation end-products，RAGE）结合，可激活核因子 κB

（nuclear factor-κB，NF-κB）表达，HMGB1/NF-κB信号通

路介导的炎症反应在HP相关性胃炎中发挥重要作用，

抑制该通路可减轻HP诱导的大鼠慢性萎缩性胃炎[3―5]。

GL 已被证实可抑制 HP 感染[6]，但其是否可通过调节

HMGB1/NF-κB信号通路改善HP相关性胃炎还不甚清

楚。本研究基于HMGB1/NF-κB信号通路探讨了GL对

大鼠HP相关性胃炎的改善作用及作用机制，以期为临

床治疗HP相关性胃炎提供参考。

1　材料

1.1　主要仪器

本研究所用主要仪器包括LD-96A型多功能酶标仪

（山东莱恩德智能科技有限公司）、5424型离心机（艾本

德中国有限公司）、CX31型光学显微镜（日本 Olympus

公司）、Hitachi-600 型透射电子显微镜（日本 Hitachi

公司）。

1.2　主要试剂与仪器

GL对照品（货号MDK-461353，纯度99%）购自武汉

艾美捷科技有限公司；奥美拉唑原料药（批号20073922）

购自河南天方药业股份有限公司；胶体果胶铋（规格 50 

mg/粒，国药准字H20083064）购自山西同达药业有限公

司；阿莫西林胶囊（规格0.25 g/粒，国药准字H31020838）

购自上海福达制药有限公司；克拉霉素片（规格0.25 g/片，

国药准字 H20058305）购自浙江震元制药有限公司；苏

木精-伊红（HE）染色试剂盒（货号 G1120-100）、活性氧

（reactive oxygen species，ROS）检 测 试 剂 盒（货 号

CA1410）、丙二醛（malondialdehyde，MDA）检测试剂盒

（货号BC0020）均购自北京索莱宝科技有限公司；白细

胞介素 8（interleukin-8，IL-8）、IL-1β、肿瘤坏死因子 α
（tumor necrosis factor-α，TNF-α）酶联免疫吸附测定

（ELISA）试 剂 盒（货 号 分 别 为 E-EL-H6008、E-EL-

R0012c、E-EL-R2856c）均购自武汉伊莱瑞特生物科技股

份有限公司；蛋白提取试剂盒（货号 3122-100T）购自上

海晶风生物科技有限公司；实时荧光定量聚合酶链式反

应（PCR）试剂盒（货号 IBIO-C583）购自江西艾博因生物

科技有限公司；兔抗一氧化氮合酶（nitric oxide synthase，

iNOS）、NF-κB p65、磷酸化 NF-κB p65（p-NF-κB p65）、

甘油醛-3-磷酸脱氢酶（glyceraldehyde-3-phosphate dehy‐

drogenase，GAPDH）抗体和辣根过氧化物酶标记的羊抗

兔 IgG二抗（货号分别为 ab178945、ab19870、ab239882、

ab9485、ab6721）均购自英国Abcam公司。

1.3　实验动物

SPF 级 SD 大鼠，雄性，8～10周龄，体重 180～200 

g，购自陆军军医大学基础医学院实验动物学教研室，生

产许可证号SCXK（渝）2022-0011。所有大鼠适应性喂

养 1周，饲养在温度约 22 ℃、相对湿度 55%～60%、12 h

光暗循环的环境中，正常饮食。该实验方案通过贵州中

医药大学动物实验伦理审查，批件号20220086。

1.4　菌株

HP购自美国ATCC公司，以布氏肉汤培养基配成菌

悬液，调整菌液浓度为1×109 cfu/mL，备用。

2　方法
2.1　建模、分组与给药

大鼠适应性喂养1周后，自由饮用2 g/L吲哚美辛溶

液30 d破坏胃黏膜屏障，第31天禁食过夜，行 13C尿素呼
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气试验，记录超基准值（delta over baseline，DOB）；然后

每只大鼠灌胃1×109 cfu/mL的HP菌悬液1.5 mL，每周2

次，共5次；末次灌胃后大鼠正常喂养2周，再禁食、禁水

12 h，行 13C尿素呼气试验，以DOB值＞4表示HP相关性

胃炎造模成功[7]。将造模成功的大鼠随机分成模型组、

阳性对照组和GL低、中、高剂量组，每组 12只；另随机

选取12只正常大鼠作为正常对照组。GL低、中、高剂量

组大鼠分别灌胃 5、20、50 mg/kg GL[8]，阳性对照组大鼠

按 HP 标准四联方案分别以 3.6、36、180、72 mg/kg 灌胃

奥美拉唑、胶体果胶铋、阿莫西林、克拉霉素[9]，正常对照

组和模型组大鼠灌胃等体积生理盐水，每天 1次，连续

30 d，给药结束后行 13C尿素呼气试验。

2.2　大鼠胃黏膜组织病理变化观察与评分

末次 13C尿素呼气试验结束后处死大鼠，分离大鼠

胃黏膜组织，经固定、脱水、包埋、切片、脱蜡和水化后进

行HE染色，使用显微镜观察大鼠胃黏膜组织病理变化，

并根据胃黏膜慢性炎症的评分标准进行病理评分[10]。

2.3　大鼠胃黏膜组织细胞形态学观察

取“2.2”项下大鼠胃黏膜组织，经固定、漂洗、锇酸固

定、梯度脱水、树脂包埋、切片、铀铅双染色后，使用透射

电子显微镜观察大鼠胃黏膜组织细胞形态并拍照。

2.4　大鼠胃黏膜组织中炎症与氧化应激相关因子水平

的检测

将大鼠胃黏膜组织制成匀浆后，严格依据ELISA试

剂盒说明书检测大鼠胃黏膜组织中 IL-8、IL-1β、TNF-α
水平，依据ROS、MDA检测试剂盒说明书检测大鼠胃黏

膜组织中ROS、MDA水平。

2.5　大鼠胃黏膜组织中 HMGB1、NF-κB mRNA 表达

的检测

取大鼠胃黏膜组织，用Trizol试剂提取总RNA。以

RNA为模板合成 cDNA后，测定反转录的 cDNA浓度，

适当分装，于－20 ℃保存。扩增条件：95 ℃预变性 60 

s；95 ℃变性15 s，60 ℃退火15 s，72 ℃延伸45 s，共循环

40次。HMGB1的上游引物为 5′-AGATATGGCAAAG-

GCTGACAAGGC-3′，下游引物为5′-GGGCGGTACTC-

AGAACAGAACAAG-3′，产物片段为 148 bp；NF-κB的

上游引物为 5′-TGTGGTGGAGGACTTGCTGAGG-3′，

下游引物为 5′-AGTGCTGCCTTGCTGTTCTTGAG-3′，

产物片段为126 bp；GAPDH的上游引物为5′-CTTTGG-

TATCGTGGAAGGACTC-3′，下游引物为 5′-GTAGAG-

GCAGGGATGATGTTCT-3′，产物片段为 110 bp。以

GAPDH 为内参，按 2－ΔΔCt 法计算大鼠胃黏膜组织中

HMGB1、NF-κB mRNA的相对表达量。

2.6　大鼠胃黏膜组织中 iNOS、HMGB1、NF-κB 蛋白表

达的检测

取大鼠胃黏膜组织，提取总蛋白，定量后电泳，转膜，

室温封闭 2 h，再分别加入 iNOS（稀释比例为 1∶2 000）、

HMGB1（稀释比例为 1∶1 000）、p-NF-κB p65（稀释比例

为 1∶2 000）、NF-κB p65（稀释比例为 1∶1 000）、GAPDH

（稀释比例为 1∶1 000）抗体，4 ℃孵育过夜；再加入二抗

（稀释比例为1∶2 000），室温孵育90 min，曝光，显影。使

用 Image-Pro Plus 6.0软件进行分析，以GAPDH为内参，

以目标蛋白与内参的灰度值比值评价目标蛋白的相对

表达量，再以 p-NF-κB p65/NF-κB p65计算 NF-κB p65

磷酸化水平。

2.7　统计学方法

采用SPSS 25.0软件对数据进行统计分析。计量资

料以 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SNK-q检验。检验水准α＝0.05。

3　结果

3.1　GL对各组大鼠DOB值的影响

建模前，各组大鼠DOB值比较，差异均无统计学意

义（P＞0.05）。建模后，与正常对照组比较，其他各组大

鼠DOB值均显著升高（P＜0.05）。药物干预后，与正常

对照组比较，模型组大鼠DOB值显著升高（P＜0.05）；与

模型组比较，GL 低、中、高剂量组和阳性对照组大鼠

DOB值均显著降低（P＜0.05）；与GL低剂量组比较，GL

中、高剂量组大鼠DOB值均显著降低（P＜0.05）；与GL

中剂量组比较，GL高剂量组大鼠DOB值显著降低（P＜

0.05）。结果见表1。

3.2　GL对大鼠胃黏膜组织病理变化的影响

与正常对照组比较，模型组大鼠胃黏膜变薄，皱襞

变浅，腺体数量明显减少，有水肿、出血、糜烂、炎症细胞

浸润。与模型组比较，GL 低、中剂量组大鼠胃黏膜增

厚，皱襞正常，腺体数量明显恢复，水肿、出血、糜烂减

轻，有少量炎症细胞浸润；GL高剂量组和阳性对照组大

鼠胃黏膜厚度与腺体数量基本恢复正常，无明显炎症细

胞浸润。结果见图1。

表1　各组大鼠DOB值比较（x±s，n＝12）

组别
正常对照组
模型组
GL低剂量组
GL中剂量组
GL高剂量组
阳性对照组

建模前
0.32±0.06

0.28±0.04

0.35±0.07

0.33±0.05

0.26±0.03

0.30±0.02

建模后
2.36±0.13

46.53±7.21a

45.62±6.98a

47.12±7.52a

44.98±7.26a

46.28±7.35a

干预后
2.48±0.16

45.97±7.23a

37.84±5.62b

28.45±4.57bc

16.35±2.18bcd

14.68±1.57b

a：与正常对照组比较，P＜0.05；b：与模型组比较，P＜0.05；c：与

GL低剂量组比较，P＜0.05；d：与GL中剂量组比较，P＜0.05。
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正常对照组，模型组，GL低、中、高剂量组和阳性对

照组大鼠胃黏膜组织病理评分分别为（0.24±0.03）、

（7.25±0.58）、（5.14±0.46）、（3.48±0.41）、（1.23±

0.26）、（1.10±0.18）分。与正常对照组比较，模型组大鼠

胃黏膜组织病理评分显著升高（P＜0.05）；与模型组比

较，GL低、中、高剂量组和阳性对照组大鼠胃黏膜组织

病理评分均显著降低（P＜0.05）。

3.3　GL对大鼠胃黏膜细胞形态学的影响

与正常对照组比较，模型组大鼠胃黏膜上皮细胞结

构不完整且数量减少，细胞碎片及空泡增多，细胞固缩

明显；与模型组比较，GL低、中、高剂量组和阳性对照组

大鼠胃黏膜上皮细胞结构逐渐完整且数量增多，损伤细

胞较少，空泡减少。结果见图2。

3.4　GL 对大鼠胃黏膜组织中 IL-8、IL-1β、TNF-α水平

的影响

与正常对照组比较，模型组大鼠胃黏膜组织中 IL-8、

IL-1β、TNF-α水平均显著升高（P＜0.05）。与模型组比

较，GL低、中、高剂量组和阳性对照组大鼠胃黏膜组织

中 IL-8、IL-1β、TNF-α水平均显著降低（P＜0.05）。与

GL低剂量组比较，GL中、高剂量组大鼠胃黏膜组织中

IL-8、IL-1β、TNF-α水平均显著降低（P＜0.05）。与 GL

中剂量组比较，GL 高剂量组大鼠胃黏膜组织中 IL-8、

IL-1β、TNF-α水平均显著降低（P＜0.05）。结果见表2。

3.5　GL对大鼠胃黏膜组织中ROS、MDA水平的影响

与正常对照组比较，模型组大鼠胃黏膜组织中

ROS、MDA水平均显著升高（P＜0.05）。与模型组比较，

GL 低、中、高剂量组和阳性对照组大鼠胃黏膜组织中

ROS、MDA 水平均显著降低（P＜0.05）。与 GL 低剂量

组比较，GL中、高剂量组大鼠胃黏膜组织中ROS、MDA

水平均显著降低（P＜0.05）。与 GL 中剂量组比较，GL

高剂量组大鼠胃黏膜组织中ROS、MDA水平均显著降

低（P＜0.05）。结果见表3。

3.6　GL 对大鼠胃黏膜组织中 HMGB1、NF-κB mRNA

表达的影响

与正常对照组比较，模型组大鼠胃黏膜组织中

HMGB1、NF-κB mRNA 相对表达量均显著升高（P＜
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A.正常对照组 B.模型组

C. GL低剂量组 D. GL中剂量组

E. GL高剂量组 F.阳性对照组
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→：病理损伤部位

图1　各组大鼠胃黏膜组织病理染色图（HE染色）

A.正常对照组 B.模型组

C. GL低剂量组 D. GL中剂量组

E. GL高剂量组 F.阳性对照组
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图2　各组大鼠胃黏膜细胞形态学变化

表2　各组大鼠胃黏膜组织中 IL-8、IL-1β、TNF-α水平

比较（x±s，n＝12，pg/mL）

组别
正常对照组
模型组
GL低剂量组
GL中剂量组
GL高剂量组
阳性对照组

IL-8

74.23±8.41

351.78±17.86a

284.62±15.39b

214.09±13.76bc

116.83±11.94bcd

98.75±10.52b

IL-1β
104.52±12.14

489.73±25.38a

392.65±23.46b

305.47±19.83bc

163.49±17.98bcd

145.26±14.52b

TNF-α
53.29±6.38

295.82±16.21a

234.74±13.48b

152.81±14.07bc

71.54±9.26bcd

68.39±8.76b

a：与正常对照组比较，P＜0.05；b：与模型组比较，P＜0.05；c：与

GL低剂量组比较，P＜0.05；d：与GL中剂量组比较，P＜0.05。
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0.05）。与模型组比较，GL低、中、高剂量组和阳性对照

组大鼠胃黏膜组织中HMGB1、NF-κB mRNA相对表达

量均显著降低（P＜0.05）。与GL低剂量组比较，GL中、

高剂量组大鼠胃黏膜组织中HMGB1、NF-κB mRNA相

对表达量均显著降低（P＜0.05）。与GL中剂量组比较，

GL高剂量组大鼠胃黏膜组织中HMGB1、NF-κB mRNA

相对表达量均显著降低（P＜0.05）。结果见表4。

3.7　GL 对大鼠胃黏膜组织中 iNOS 及 HMGB1/NF-κB

信号通路蛋白表达的影响

与正常对照组比较，模型组大鼠胃黏膜组织中

iNOS、HMGB1蛋白相对表达量和NF-κB p65磷酸化水

平均显著升高（P＜0.05）。与模型组比较，GL低、中、高

剂量组和阳性对照组大鼠胃黏膜组织中 iNOS、HMGB1

蛋白相对表达量和 NF-κB p65磷酸化水平均显著降低

（P＜0.05）。与GL低剂量组比较，GL中、高剂量组大鼠

胃黏膜组织中 iNOS、HMGB1蛋白相对表达量和NF-κB 

p65磷酸化水平均显著降低（P＜0.05）。与GL中剂量组

比较，GL高剂量组大鼠胃黏膜组织中 iNOS、HMGB1蛋

白相对表达量和 NF-κB p65磷酸化水平均显著降低

（P＜0.05）。结果见图3和表5。

4　讨论

HP引起胃黏膜上皮细胞的炎症和氧化应激反应，

可导致胃黏膜慢性损伤，促进 HP 相关性胃炎的发生。

有研究发现，HP可促进胃黏膜上皮细胞中的ROS产生，

并且累积的ROS能上调 IL-1β、IL-6、IL-8、TNF-α等各种

细胞因子的表达，这些炎症细胞因子又可进一步诱导

ROS 形成，而加重 HP 感染引起的炎症和上皮细胞损

伤[11]。HP感染后，ROS会损伤胃黏膜细胞并引起膜脂质

过氧化，从而导致脂质过氧化的最终产物 MDA 积累。

此外，iNOS是一种诱导性炎症酶，是HP引起胃炎的重

要致病因子[12]。本研究结果发现，与正常对照组比较，

模型组大鼠DOB值，胃黏膜组织病理评分，胃黏膜组织

中 IL-8、IL-1β、TNF-α、MDA、ROS 水平及 iNOS 蛋白相

对表达量均显著升高，而GL可显著改善上述指标的变

化，提示GL可能通过抑制炎症和氧化应激反应来减轻

HP引起的胃黏膜损伤。

HMGB1是一种普遍存在的核蛋白，在炎症刺激下

可从细胞核释放到细胞质甚至细胞外空间，与TLR4等

受体结合，从而激活NF-κB，刺激多种炎症细胞因子（IL-

8、IL-1β、TNF-α、iNOS等）的释放，与炎症性肺损伤、肺

炎、败血症等炎症反应介导的细菌性疾病的发生发展密

切相关[12]。研究发现，HMGB1在HP感染期间高表达，

抑制HMGB1/NF-κB信号通路可减轻HP诱导的大鼠慢

性萎缩性胃炎[3―5]。HP 感染产生的 ROS 也可激活 NF-

κB等炎症信号传导。抑制NF-κB信号通路的活化可降

低炎症细胞因子的产生，改善HP引起的胃损伤[13]。GL

是一种天然的三萜类化合物，被认为是HMGB1的抑制

剂，通过抑制HMGB1表达，可缓解脂多糖诱导的肝脏巨

噬细胞炎症及改善HP诱导的人胃癌细胞炎性损伤[6，14]。

此外还有研究发现，GL 可通过抑制 HMGB1-RAGE/

表3　各组大鼠胃黏膜组织中 ROS、MDA 水平比较

（x±s，n＝12）

组别
正常对照组
模型组
GL低剂量组
GL中剂量组
GL高剂量组
阳性对照组

ROS/（µmol/mL）

54.72±6.81

283.49±15.43a

216.83±13.26b

160.92±11.75bc

89.75±9.43bcd

75.46±10.28b

MDA/（nmol/mL）

8.35±1.06

68.46±5.37a

54.81±3.65b

37.53±2.49bc

14.62±1.78bcd

12.64±1.43b

a：与正常对照组比较，P＜0.05；b：与模型组比较，P＜0.05；c：与

GL低剂量组比较，P＜0.05；d：与GL中剂量组比较，P＜0.05。

表4　各组大鼠胃黏膜组织中 HMGB1、NF-κB mRNA

表达比较（x±s，n＝12）

组别
正常对照组
模型组
GL低剂量组
GL中剂量组
GL高剂量组
阳性对照组

HMGB1 mRNA

1.00±0.10

1.96±0.17a

1.61±0.15b

1.32±0.12bc

0.85±0.09bcd

0.67±0.07b

NF-κB mRNA

1.01±0.12

2.45±0.23a

1.92±0.18b

1.58±0.16bc

1.14±0.13bcd

0.87±0.09b

a：与正常对照组比较，P＜0.05；b：与模型组比较，P＜0.05；c：与

GL低剂量组比较，P＜0.05；d：与GL中剂量组比较，P＜0.05。

iNOS

HMGB1

p-NF-κB p65

NF-κB p65

GAPDH

Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ Ⅴ Ⅵ

131 kDa

25 kDa

75 kDa

73 kDa

36 kDa

Ⅰ：正常对照组；Ⅱ：模型组；Ⅲ：GL低剂量组；Ⅳ：GL中剂量组；

Ⅴ：GL高剂量组；Ⅵ：阳性对照组。

图3　各组大鼠胃黏膜组织中 iNOS 及 HMGB1/NF-κB

信号通路蛋白表达的电泳图

表5　各组大鼠胃黏膜组织中 iNOS 及 HMGB1/NF-κB

信号通路蛋白表达比较（x±s，n＝12）

组别
正常对照组
模型组
GL低剂量组
GL中剂量组
GL高剂量组
阳性对照组

iNOS/GAPDH

0.35±0.04

1.78±0.16a

1.45±0.13b

1.03±0.10bc

0.64±0.07bcd

0.58±0.06b

HMGB1/GAPDH

0.27±0.03

1.65±0.14a

1.24±0.11b

0.72±0.07bc

0.41±0.05bcd

0.36±0.04b

p-NF-κB p65/NF-κB p65

0.09±0.01

0.89±0.07a

0.67±0.05b

0.36±0.04bc

0.15±0.03bcd

0.12±0.02b

a：与正常对照组比较，P＜0.05；b：与模型组比较，P＜0.05；c：与

GL低剂量组比较，P＜0.05；d：与GL中剂量组比较，P＜0.05。
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TLR4-NF-κB/蛋白激酶B信号通路，抑制炎症反应，缓解

颞下颌关节骨关节炎的病理变化[8]。本研究结果发现，

与正常对照组比较，模型组大鼠胃黏膜组织中HMGB1、

NF-κB mRNA和HMGB1蛋白相对表达量，以及NF-κB 

p65磷酸化水平均显著升高，而GL可显著降低上述指标

水平，提示 GL 可能通过抑制 HMGB1/NF-κB 信号通路

的激活，抑制炎症和氧化应激反应，从而减轻HP引起的

胃黏膜损伤。

综上所述，GL 可能通过抑制 HMGB1/NF-κB 信号

通路的激活，抑制炎症和氧化应激反应，从而减轻HP引

起的胃黏膜损伤。然而本研究尚存在一些不足之处，如

仅验证了 GL 对 HMGB1/NF-κB 信号通路的影响，未对

其他通路、靶点进行研究。后续将进一步验证GL对HP

相关性胃炎症状改善作用的具体机制，旨在为HP相关

性胃炎的临床治疗提供依据。
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