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　 　 【摘要】 　 碘乙酰胺是蛋白组学中半胱氨酸和组氨酸的烷基化试剂，可抑制蛋白酶活力下降甚至消失而不使

蛋白变性，具有诱导细胞缺氧、黏膜损伤、焦虑和抑郁等作用，可基本模拟消化系统疾病如慢性胃炎、功能性消化不

良、溃疡性结肠炎的病理生理机制，故目前广泛应用于慢性胃炎、功能性消化不良、溃疡性结肠炎动物模型的建立

和研究。 现就对其在消化系统疾病动物模型建立中的作用机制、造模方法等研究综述如下。
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　 　 慢性胃炎（ｃｈｒｏｎｉｃ ｇａｓｔｒｉｔｉｓ，ＣＧ）、功能性消化不

良 （ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｄｙｓｐｅｐｓＩＡ， ＦＤ） 及 溃 疡 性 结 肠 炎

（ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ，ＵＣ）是消化系统常见疾病，占据消

化内科门诊半数以上，发病率呈现逐年上升趋势，
严重危害人体身心健康，加重医疗经济负担。 目

前，这些疾病的病因及发病机制尚未完全明确，因
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此，进一步深入研究这类消化系统疾病的发病机制

及药物研发，相关动物模型的建立显得尤为重要。
近年来动物研究发现烷基化试剂—碘乙酰胺可基

本模拟消化系统疾病如慢性胃炎、功能性消化不

良、溃疡性结肠炎的病理生理机制，碘乙酰胺可作

为蛋白酶抑制剂抑制蛋白酶活力而不使蛋白变［１］，
具有诱导细胞缺氧、黏膜损伤、焦虑和抑郁等作用，
现将碘乙酰胺在 ＣＧ、ＦＤ、ＵＣ 动物模型建立中的作

用机制、造模方法等研究进行综述。

１　 碘乙酰胺的作用机制

碘乙酰胺（ｉｏｄｏａｃｅｔｏｍｉｄｅ，ＩＡ），是蛋白组学中半

胱氨酸和组氨酸的烷基化试剂，其与半胱氨酸上的

巯基（⁃ＳＨ） 在室温下即可迅速发发生 Ｒ － ＳＨ ＋
ＩＣＨ２ＣＯＮＨ２→Ｒ － Ｓ － ＣＨ２ＣＯＮＨ２ ＋ ＨＩ［１］ 不可逆反

应。 因此 ＩＡ 具有诱导细胞缺氧、黏膜损伤、焦虑和

抑郁等作用。
１ １　 ＩＡ 诱导细胞缺氧

ＩＡ 是磷酸肌酸激酶（ ｃｒｅａｔｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ， ＣＫ）的特

异性抑制剂，ＣＫ 被抑制后，ＡＴＰ 转运障碍［２］，则供

能量生成严重障碍，诱导细胞缺氧，并导致肌肉运

动能力下降。 且无氧代谢可造成酸中毒，在将加重

ＡＴＰ 合成障碍，还将破坏细胞器和细胞，更进一步

加重缺氧并诱导细胞死亡。
１ ２　 ＩＡ 诱导黏膜损伤

研究发现内生巯基（⁃ＳＨ）化合物，如谷胱甘肽

对保护胃黏膜发挥着重要作用［３］，它们能够防止活

性氧（ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙ ｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ， ＲＯＳ）及其代谢物参

与胃黏膜损伤［４］。 ＩＡ 特异抑制了巯基（⁃ＳＨ），从而

使巯基（⁃ＳＨ）失去保护黏膜的作用，进而导致黏膜

损伤。
１ ３　 ＩＡ 介导蛋白质变性

蛋白质分子中各氨基酸通过肽键及二硫键结

合成具有一定顺序的肽链称为一级结构。 二硫键

起着稳定蛋白结构及抑制聚集的作用［５］。 ＩＡ 具有

抑制巯基（⁃ＳＨ）的作用，致使二硫键断裂，多肽链伸

展开来，使蛋白质高级结构发生变化，从而失去生

物活性。
１ ４　 ＩＡ 诱导焦虑和抑郁

ＩＡ 诱导雌性小鼠胃炎的表现出与高架十字迷

宫测试（ｅｌｅｖａｔｅｄ ｐｌｕｓ ｍａｚｅ ｔｅｓｔ， ＥＰＭＴ）中所评估的

焦虑相关的行为增加［６］。 Ｌｕｏ 等［７］ 研究发现用 ＩＡ
处理的雌性小鼠中皮质酮的循环水平降低，而焦虑

抑郁相关行为指标显着增强，但在雄性小鼠中没有

显着变化。 同时指出，可能是长期胃炎增强焦虑样

行为， 并 引 起 下 丘 脑 － 垂 体 － 肾 上 腺 轴

（ｈｙｐｏｔｈａｌａｍｉｃ – ｐｉｔｕｉｔａｒｙ – ａｄｒｅｎａｌ ａｘｉｓ， ＨＰＡ ｏｒ
ＨＴＰＡ ａｘｉｓ）的习惯化以性别依赖方式有关，其中 ＩＡ
对焦虑和 ＨＰＡ 轴活性的影响是由外周作用部位引

起的。 Ｐａｉｎｓｉｐｐ 等［８］研究中发现，ＩＡ 诱导雌性大鼠

胃炎中 ＨＰＡ 轴过度活跃，而 ＨＰＡ 轴过度活跃是焦

虑抑郁症患者的共同表现［９ － １０］，并表明 ＩＡ 诱导的

胃炎通过神经内分泌（ＨＰＡ 轴）途径导致雌性大鼠

的焦虑和抑郁样行为。

２　 ＩＡ 在在消化系统疾病动物模型建
立中的应用
２ １　 慢性胃炎

ＣＧ 由多种原因引起的胃黏膜的慢性炎性反

应，当前我国 ＣＧ 患病率接近 ９０％ ［１１］，并且 ＣＧ 伴肠

上皮化生发生胃癌的危险度增加［１２］，在临床上应引

起高度重视，故 ＣＧ 物模型的构建对深入研究该病

的相关机制显得尤为重要。
ＩＡ 具有诱发轻度胃炎的作用，并产生在感觉和

酸分泌功能显著变化反应，国外学者在建立慢性胃

炎大鼠模型中已多次应用［１３ － １４］。 且慢性胃炎与饮

食因素具密切相关［１５］，而采用 ＩＡ 化学刺激模损伤

胃黏膜以拟人类因不良饮食习惯来造成的慢性胃

炎，这种模拟病因的方式能很好地反映慢性胃炎发

展的真实情况。 陈娟等［１６］ 用 ０ ０７％ 的 ＩＡ 溶液代

替饮水自由饮用 ４ 周以诱导诱导胃炎模型，发现 ＩＡ
组肉眼可见胃黏膜明显充血水肿、红斑点、呈线状

或片状，病理炎症中可观察到胃黏膜毛细血管扩张

淤血，在胃小凹区、固有腺底部直至黏膜肌层见不

同程度的淋巴细胞、嗜酸性粒细胞和嗜中性粒细胞

浸润；Ｌｅｅ 等［１７］ 用 ０ １ ｍＬ ０ １５％ 的 ＩＡ 灌胃，同时

以 ０ １５％ 的 ＩＡ 与 ２％ 蔗糖的混合液替饮水自由饮

用建立 ＣＧ 雄性大鼠模型。 结果发现 ＩＡ 组大鼠胃

黏膜损伤在 １ ｄ 后已经很明显，并持续了整个实验

的 ７ ｄ，胃组织表面可见中度胃损伤，而 ＭＰＯ 活性显

著提高； Ｌｕｏ 等［７］ 选用 ８ ～ ９ 周龄 ＳＤ 大鼠，予

０ １％ 的 ＩＡ 溶液代饮水饮用 ７ ｄ 以诱导胃炎模型，
发现 ＩＡ 组的 ＭＰＯ 活性显著增加，研究同时发现，ＩＡ
诱导的胃炎症可通过神经内分泌途径导致雌性大

鼠的焦虑和抑郁样行为；Ｐａｉｎｓｉｐｐ 等［８］ 选用 ８ ～ １６
周龄、体重 ２５ ～ ３５ ｇ 的 ＯＦ１ 品系雄性和雌性小鼠，
以 ０ １％ 的 ＩＡ 溶液代饮用水饮用 ７ ｄ 诱导胃炎模

４３５
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型，在肉眼观察中，ＩＡ 组小鼠的胃、空肠和结肠黏膜

改变无明显差异，并在宏观上呈现正常，但 ＩＡ 组小

鼠中 ＭＰＯ 活性显着升高（Ｐ ＜ ０ ０１），组织学分析显

示，ＩＡ 组小鼠的胃黏膜的腔侧显示结构性损伤，特
征在于黏膜的腔侧被从上皮脱落的松散的黏膜细

胞覆盖；Ｔａｋｅｅｄａ 等［１８］ 选用体重在 ２００ ～ ２３０ ｇ 的

雄性 ＳＤ 大鼠，将浓度为 ０ １％ ＩＡ 溶液代饮用水给

予大鼠饮用 ５ ｄ 诱导胃炎。 实验观察到饮用第 ３ 天

时，即引起胃黏膜糜烂性病变，且损伤严重，并发现

黏膜和黏膜下层中性粒细胞浸润。 饮用至第 ５ 天

时，大鼠体重较饮用前相比明显下降（Ｐ ＜ ０ ０５）；
Ｐｉｑｕｅｒａｓ 等［１９］选用 ６ ～ ８ 周雄性瑞士 ＣＤ － １ 小鼠，
每只每天予 ０ １ ｍＬ ０ １％ 的 ＩＡ 灌胃，同时以 ０ １％
的 ＩＡ 与 ２ ０％ 蔗糖的混合液替饮水自由饮用 ６ ｄ。
结果在镜下观察到 ＩＡ 组大鼠胃黏膜下层具有炎性

浸润，包括肥大细胞、淋巴细胞和中性粒细胞；与对

照组相比， ＩＡ 组胃排空率差异无显著性 （ Ｐ ＞
０ ０５）；但基础胃酸分泌明显增加（Ｐ ＜ ０ ０５）；而在

体重、饮食量、饮水量均明显下降（Ｐ ＜ ０ ０５）。
以 ＩＡ 溶液灌胃或 ／和代水自由饮用诱导的胃炎

模型，结果均能发现 ＭＯＰ 水平升高，ＭＯＰ 被广泛地

作为粒细胞浸润到各种组织（包括胃肠道）的生化

标志物［２０］，其水平的升高反映炎症相关的嗜中性粒

细胞和单核细胞浸润到组织中，故在实验中均可在

组织学下发现黏膜固有层中等发现炎性细胞浸润。
在 ＩＡ 诱导的胃炎模型中，大鼠在饮水量、体重、基础

胃酸分泌及肉眼观察下的胃黏膜病变损伤程度等

方面均有差异性，这些差异性可能与动物品系、ＩＡ
溶液浓度、造模时间及 ＩＡ 的使用方式的不同相关。
此外，在研究中发现，ＩＡ 诱导可雌性大鼠的焦虑和

抑郁样行为，并且这种焦虑和抑郁行为可能诱导雌

鼠的胃炎比雄鼠更严重，这一发现将可运用于临床

上 ＣＧ 患者常伴发焦虑或抑郁状态的研究。 同时研

究表明，与化学刺激物如阿司匹林、消炎痛、乙醇等

造成的胃黏膜急性重度损伤模型相比，ＩＡ 造成的是

轻度胃黏膜损伤，且造模时间较短，是慢性浅表性

胃炎的可靠模型［２１］。
２ ２　 功能性消化不良

ＦＤ 当前全球患病率为 １０％ ～ ３０％ ［２２］，胃十

二指肠运动功能紊乱和内脏高敏感是 ＦＤ 的重要病

理生理学机制，而 ＦＤ 患者的抑郁、焦虑情绪和睡眠

障碍发生率更高［２３］，故精神心理因素与 ＦＤ 的发病

机制密切相关。 ＩＡ 在诱发轻度胃炎的同时，并产生

在感觉和运动功能显著变化［２４］，并可导致并加重雌

性大鼠的焦虑和抑郁样行为［７ － ８］。 故采用 ＩＡ 诱导

ＦＤ 动物模型，这种模拟 ＦＤ 发病的方式能很好地反

映 ＦＤ 发展的真实情况。
Ｌｉｕ 等［２５］选用 １０ 日龄雄性 ＳＤ 大鼠，每天给予

０ ２ ｍＬ 的 ０ １％ ＩＡ 与 ２ ０％ 蔗糖的混合液连续灌

胃 ６ ｄ，发现 ＩＡ 组大鼠在对胃气囊扩张（ＧＤ）的行为

反应、神经反应得分均显著增加（Ｐ ＜ ０ ００１），而传

入神经活化阈值、胃容量均显著较低（Ｐ ＜ ０ ００１），
该实验证实了对新生儿期的胃刺激可导致成年期

的慢性胃过敏和胃运动功能障碍，为 ＦＤ 的发病机

制研究提供了一个潜在的动物模型。 Ｌｉｕ 等［２６］以同

样造模方式对大鼠焦虑、抑郁行为进行研究，发现

在抑郁、焦虑样行为测试中，ＩＡ 组糖水偏好百分比、
攀爬和游泳行为、开放手臂上行走距离百分比及 ３０
ｍｉｎ 测试期间总行程均明显降低（Ｐ ＜ ０ ０５）；而 ５
ｍｉｎ 内不动性显著增加（Ｐ ＜ ０ ０１）；进一步证实了

经 ＩＡ 处理可诱发大鼠焦虑和抑郁样行为。 张声生

等［２７ － ３０］选用 ＳＰＦ 级 １０ 日龄的 ＳＤ 雄性幼鼠，予

０ １％ ＩＡ 与 ２ ０％ 蔗糖的混合液 ０ ２ ｍＬ 灌胃，连续

６ ｄ 诱导 ＦＤ 模型，灌胃结束后各组大鼠正常饲养至

７ 周龄，以夹尾刺激法［３１ － ３２］ 对模型组大鼠刺激 １
周，实验发现模型组大鼠 ３ ｈ 摄食量、胃排空率、胃
顺应性、胃肌条收缩平均频率和振幅变化率、胃体

ＧＨＳＲ 蛋白表达均显著降低（Ｐ ＜ ０ ０１）；模型组大

鼠胃敏感性、胃及脊髓中 ５⁃ＨＴ 含量及脊髓 ｃ⁃ｆｏｓ
ｍＲＮＡ 表 达 均 明 显 升 高 （ Ｐ ＜ ０ ０５ ）。 唐 旭 东

等［３３ － ３５］选用 １０ 日龄的 ＳＤ 雄性幼鼠，予 ０ １％ ＩＡ
与 ２ ０％蔗糖的混合液 ０ ２ ｍＬ 灌胃，连续 ６ ｄ 诱导

ＦＤ 模型，灌胃结束后大鼠正常饲养至 ６ 周龄予改良

多平台造模法［３６］进行疲劳诱发，连续 １４ ｄ。 实验发

现模型组大鼠体重、进食量、饮水量、糖水偏好百分

比、大鼠的抓握力、胃排空率、小肠推进率、血清 Ｄ －
木糖排泄率、胃动素含量、胃体纵行肌肌条振幅（平
均振幅、Ｍａｘ 振幅、Ｍｉｎ 振幅、Ｍａｘ⁃Ｍｉｎ 振幅）、胃窦

环行肌肌条振幅（Ｍａｘ 振幅、Ｍａｘ⁃Ｍｉｎ 振幅、平均周

期频率）均明显降低（Ｐ ＜ ０ ０５）；大鼠胃敏感性、乳
酸值、胃体纵行肌肌条平均周期频率均明显升高（Ｐ
＜ ０ ０５）；而胃窦环行肌肌条平均振幅、Ｍｉｎ 振幅无

显著性（Ｐ ＞ ０ ０５）。 黄穗平等［３７ － ３８］ 选用出生 ３ ｄ
的 ＳＰＦ 级 ＳＤ 雄性幼鼠，于幼鼠 １０ ～ １６ ｄ 时给予

０ １％ ＩＡ 与 ２ ０％蔗糖的混合液 ０ ２ ｍＬ 灌胃，以诱

导 ＦＤ 模型，灌胃结束后大鼠正常饲养至 ８ 周龄后

５３５
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予采用水环境小平台站立法联合饥饱失常法［３９ － ４０］

以诱导脾虚证 ＦＤ 模型，连续 １４ ｄ，造模结束后，与
正常组比较，模型大鼠体重、胃排空率显著降低（Ｐ
＜ ０ ０１）。

新生儿时期胃肠功能是一个特别脆弱的时间

窗口，故对新生儿时期胃肠进行轻度刺激可导致持

续到成年期慢性胃过敏和运动紊乱。 因此，实验中

均选用幼鼠进行，并以 ０ ２ ｍＬ 的 ０ １％ ＩＡ 与 ２ ０％
蔗糖的混合液连续灌胃 ６ ｄ 诱导 ＦＤ 模型。 实验发

现，参与调节胃肠道运动调控的重要神经递质和旁

分泌信号分子 ＧＨＳＲ［４１］ 水平明显降低，故 ＩＡ 可能

对 ＧＨＳＲ 具有抑制作用，从而造成胃肠动力及胃酸

分泌功能障碍，进而诱发 ＦＤ。 此外，在研究中发现

中枢神经系统以及胃肠道 ５⁃ＨＴ、ｃ⁃ｆｏｓ 表达均明显升

高，５⁃ＨＴ、ｃ⁃ｆｏｓ 表达的升高均可影响神经信号通路

的改变而导致内脏敏感性增高［４２］，这可能与 ＩＡ 对

脑肠轴及其调节的相关胃肠激素有密切相关［４３］。
故 ＩＡ 能较好地模拟出 ＦＤ 内脏高敏感、胃顺应性降

低、胃排空延缓三大病理机制，是建立 ＦＤ 的良好

模型。
２ ３　 溃疡性结肠炎

溃疡性结肠炎（ＵＣ）是以局限于结肠的弥漫性

黏膜炎症为特征的慢性疾病［４４］。 据推测我国 ＵＣ
患病率约为 １１ ６ ／ １０ 万［４５］，且具有一定的癌变倾

向［４６］，是当前世界医学领域研究的重点、难点之一。
故构建契合 ＵＣ 发病特点动物模型对深入研究该病

机制及药物研发至关重要。 ＩＡ 可诱导结肠炎症模

型，且所诱导的溃疡性结肠炎在黏膜损伤、炎症、腹
泻及出血等症状与人类相似［２４］，能相对较好模拟结

肠病变的发病机理。
Ｒａｃｈｍｉｌｅｗｉｔｚ 等［２４］以 ６％ ＩＡ ０ １ ｍＬ 溶于 １ ｍＬ

１％羧甲基纤维素钠（ＣＭＣ⁃Ｎａ）溶液注入体量为 ２００
～ ２５０ ｇ 的 ＳＤ 雄性大鼠回肠，结果成功诱导 ＵＣ 模

型，为 ＵＣ 的发病机制研究提供了一个潜在的动物

模型。 Ｌｅｖｉｎｅ 等［４７］选用雄性 Ｗｉｓｔａｒ 大鼠，以 ３％ ＩＡ
０ １ ｍＬ 溶于 １ ｍＬ １％ ＣＭＣ⁃Ｎａ 溶液给大鼠灌肠，发
现 ＩＡ 组结肠可见混合性炎性渗出物的局灶性浅表

黏膜溃疡，部分表现出隐窝脓肿在固有层的显着炎

性浸润，与对照组比较，ＩＡ 组炎症严重程度的参数，
炎症面积、肉眼炎症严重程度和显微镜下结肠炎评

分均显著升高（Ｐ ＜ ０ ０５）；Ｈａｊｊ 等［４８］ ６％ ＩＡ ０ １
ｍＬ 溶于 １ ｍＬ １％ＣＭＣ⁃Ｎａ 溶液给大鼠灌肠，并于灌

肠 ４８ ｈ 后接种 ０ ２ ｍＬ 含有 ４ × １０８ 个大肠埃希菌

（ＥＰＥＣ）菌落单位的悬浮液，每周灌肠 １ 次，实验周

期 ３０ ｄ。 与对照组相比，模型组大鼠体重增长率明

显降低（Ｐ ＜ ０ ０５）；而肉眼观察溃疡评分、ＭＰＯ 活

性评分、ＴＮＦ － α 的表达显著升高（Ｐ ＜ ０ ０５）。 表

明使用 ＩＡ 和肠致病性大肠埃希菌构建的 ＵＣ 模型，
非常类似于人类 ＵＣ 的发病情况；Ｄｅｎｇ 等［４９］ 以 ６％
ＩＡ ０ １ ｍＬ 溶于 １ ｍＬ １％ ＣＭＣ⁃Ｎａ 溶液灌肠建立成

年 ＵＣ ＳＤ 雌性大鼠模型，与对照组相比，ＩＡ 组的血

管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）、内皮抑制素、血管抑制

素、ＴＮＦ － α 显著增加（Ｐ ＜ ０ ０５）。 Ｃａｉ 等［５０］ 选用

ＳＰＦ 级、体重 １５０ ～ １６０ ｇ 的雌性 ＳＤ 大鼠以 ６％ ＩＡ
０ １ ｍＬ 溶于 １ ｍＬ １％ ＣＭＣ⁃Ｎａ 溶液灌肠建立 ＵＣ 模

型，大鼠出现腹泻、血便、倦怠、毛发无光泽、体重下

降，结肠局部扩张，多有连续广泛的溃疡，ＨＥ 染色

可见黏膜层腺体紊乱、腺体减少、透壁炎症及溃疡，
肠组织中的 ＭＰＯ 活性升高。

综上所述，在 ＩＡ 诱导 ＵＣ 模型的研究中，单次

剂量 ３％或 ６％ ＩＡ 即可诱导良好的重现性结肠损

伤，无论是肉眼观察还是镜下观察均可发现明显炎

症。 ＶＥＧＦ 可增加结肠黏膜的血管通透性，以致损

伤部位的炎症细胞浸润，从而促进持续的慢性炎

症［５１］；ＴＮＦ － α 是一种原型促炎细胞因子和在涉及

溃疡性结肠炎发病机制中各种炎性过程的关键调

节因子。 实验发现大鼠结肠中 ＶＥＧＦ、ＴＮＦ － α 显著

增加，或表明 ＩＡ 可能通过上调 ＶＥＧＦ、ＴＮＦ － α 的表

达以促进炎性浸润，从而诱导 ＵＣ 的发生。 此外，有
研究指出［５１］，在 ＩＡ 灌肠后 １ 至 ２ ｈ 即可观察到血管

通透性增加、大量的黏膜水肿等最初表现，６ ～ １２ ｈ
可致糜烂和溃疡，７ ～ １４ ｄ 则表现为广泛的急性和

慢性炎症。 故可根据时段获取相应形态学病变组

织样品用于相应研究，ＩＡ 诱导 ＵＣ 模型具有一定

优势。

３　 小结

ＩＡ 是一种烷基化试剂，其作用于胃肠组织大分

子组织蛋白使其发生烷基化而丧失生理功能，导致

胃肠壁组织的损伤及胃肠动力的改变，以诱导 ＣＧ、
ＦＤ、ＵＣ 的发生。 ＩＡ 建立的消化系统疾病动物模型

具有以下优点： （１） 剂量浓度较低，使用浓度在

０ ０７％ ～ ６％ 不等；（２）造模时间较短，一般在 １ ～
７ ｄ 左右；（３）能诱导胃肠黏膜及功能改变，可基本

模拟 ＣＧ、ＦＤ、ＵＣ 等消化系统疾病发病病理生理机

制；（４）可诱导焦虑抑郁状态，以用于心理精神因素

６３５
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与消化系统疾病关系的相关研究；（５）为中医构建

“病证结合”动物模型提供了良好的前期基础。 但

其中仍然存在一定的问题，需要我们重视。 因动物

种属、体质量、ＩＡ 剂量、实验周期与麻醉状态等因素

的差异，对动物的胃肠道损伤、功能改变的程度及

时效也不尽相同，因而影响着造模成功与否。 而在

以往的实验研究中，多应用此类动物模型进行相应

病理机制的分子生物学研究，但较少对 ＩＡ 进行药理

学研究。 如何制定标准的造模参数，保证模型的稳

定性及相应实验的可行性与准确性，需要我们对 ＩＡ
诱导动物模型的造模影响因素进行深入的探讨，以
为消化系统疾病的研究提供更为科学可靠的动物

模型。
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ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｃｅｌｌｓ ［ Ｊ］ ． Ａｃａｄ Ｊ ＰＬＡ Ｐｏｓｔｇｒａｄ Ｍｅｄ
Ｓｃｈ， ２００４， ２５（１）： １５ － １７．

［ ３ ］ 　 Ｓｚａｂｏ Ｓ， Ｍｏｚｓｉｋ Ｇ． Ｔｈｅ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ ｏｆ ｓｕｌｆｈｙｄｒｙｌ
ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｉｎ ｇａｓｔｒｉｃ ｍｕｃｏｓａｌ ｉｎｊｕｒｙ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ［ Ｍ ］．
Ｅｌｓｅｖｉｅｒ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｐｕｂｌｉｓｈｉｎｇ， １９８８： ４２５ － ４３６．

［ ４ ］ 　 Ｙｏｓｈｉｋａｗａ Ｔ， Ｎａｉｔｏ Ｙ， Ｋｉｓｈｉ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｒｏｌｅ ｏｆ ａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ，
ｌｉｐｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｔｉｏｎ， ａｎｄ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ｇａｓｔｒｉｃ
ｍｕｃｏｓａｌ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｉｎｄｏｍｅｔｈａｃｉｎ ｉｎ ｒａｔｓ ［Ｊ］ ． Ｇｕｔ， １９９３，
３４（６）： ７３２ – ７３７．

［ ５ ］ 　 Ｎｉｒａｕｌａ ＴＮ， Ｋｏｎｎｏ Ｔ， Ｌｉ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｓｓｕｒｅ⁃ｄｉｓｓｏｃＩＡｂｌｅ
ｒｅｖｅｒｓｉｂｌｅ ａｓｓｅｍｂｌｙ ｏｆ ｉｎｔｒｉｎｓｉｃａｌｌｙ ｄｅｎａｔｕｒｅｄ ｌｙｓｏｚｙｍｅ ｉｓ ａ
ｐｒｅｃｕｒｓｏｒ ｆｏｒ ａｍｙｌｏｉｄ ｆｉｂｒｉｌｓ ［ Ｊ］ ． Ｐｒｏｃ Ｎａｔｌ Ａｃａｄ Ｓｃｉ Ｕ Ｓ Ａ，
２００４， １０１（１２）： ４０８９ － ４０９３．

［ ６ ］ 　 Ｂｅｌｚｕｎｇ Ｃ， Ｇｒｉｅｂｅｌ Ｇ． Ｍｅａｓｕｒｉｎｇ ｎｏｒｍａｌ ａｎｄ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ
ａｎｘｉｅｔｙ⁃ｌｉｋｅ ｂｅｈａｖｉｏｕｒ ｉｎ ｍｉｃｅ： ａ ｒｅｖｉｅｗ ［Ｊ］ ． Ｂｅｈａｖ Ｂｒａｉｎ Ｒｅｓ，
２００１， １２５（１ － ２）： １４１ – １４９．

［ ７ ］ 　 Ｌｕｏ Ｊ， Ｗａｎｇ Ｔ， Ｌｉａｎｇ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇａｓｔｒｉｔｉｓ ｌｅａｄｓ
ｔｏａｎｘｉｅｔｙ⁃ ａｎｄ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ⁃ｌｉｋｅ ｂｅｈａｖｉｏｒｓ ｉｎ ｆｅｍａｌｅ ｂｕｔ ｎｏｔ ｍａｌｅ
ｒａｔｓ ［Ｊ］ ． Ｂｅｈａｖ Ｂｒａｉｎ Ｆｕｎｃｔ， ２０１３， ９： ４６．

［ ８ ］ 　 Ｐａｉｎｓｉｐｐ Ｅ， Ｗｕｌｔｓｃｈ Ｔ， Ｓｈａｈｂａｚｉａｎ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ｇａｓｔｒｉｔｉｓ ｉｎ ｍｉｃｅ ｅｎｈａｎｃｅｓ ａｎｘｉｅｔｙ ｉｎ ａ ｇｅｎｄｅｒ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｍａｎｎｅｒ
［Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ， ２００７， １５０（３）： ５２２ － ５３６．

［ ９ ］ 　 Ａｂｅｌｓｏｎ ＪＬ， Ｋｈａｎ Ｓ， Ｌｉｂｅｒｚｏｎ Ｉ， ｅｔ ａｌ． ＨＰＡ ａｘｉｓ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐａｎｉｃ ｄｉｓｏｒｄｅｒ：ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｆｏｕｒ ｓｔｕｄｉｅｓ
［Ｊ］ ． Ｄｅｐｒｅｓｓ Ａｎｘｉｅｔｙ， ２００７， ２４（１）： ６６ – ７６．

［１０］ 　 Ｍａｒｔｉｎ ＥＩ， Ｒｅｓｓｌｅｒ ＫＪ， Ｂｉｎｄｅｒ Ｅ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｎｅｕｒｏｂｉｏｌｏｇｙ ｏｆ
ａｎｘｉｅｔｙ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ： ｂｒａｉｎ ｉｍａｇｉｎｇ， ｇｅｎｅｔｉｃｓ， ａｎｄ

ｐｓｙｃｈｏｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ ［Ｊ］ ． Ｐｓｙｃｈｉａｔｒ Ｃｌｉｎ Ｎｏｒｔｈ Ａｍ， ２００９，
３２（３）： ５４９ – ５７５．

［１１］ 　 Ｊｉａｎｇ ＪＸ， Ｌｉｕ Ｑ， Ｍａｏ ＸＹ， ｅｔ ａｌ． Ｄｏｗｎｗａｒｄ ｔｒｅｎｄ ｉｎ ｔｈｅ
ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ｏｆ Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒ ｐｙｌｏｒｉ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ
ｆｒｅｑｕｅｎｔ ｕｐｐｅｒ ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｐｒｏｆｉｌｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ
Ｓｏｕｔｈｅａｓｔｅｒｎ Ｃｈｉｎａ ｂｅｔｗｅｅｎ ２００３ ａｎｄ ２０１２ ［ Ｊ］ ． Ｓｐｒｉｎｇｅｒｐｌｕｓ，
２０１６， ５（１）： １６０１．

［１２］ 　 Ｓｕｇａｎｏ Ｋ， Ｔａｃｋ Ｊ， Ｋｕｉｐｅｒｓ ＥＪ， ｅｔ ａｌ； ｆａｃｕｌｔｙ ｍｅｍｂｅｒｓ ｏｆ
ＫｙｏｔｏＧｌｏｂａｌ Ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ Ｃｏｎｆｅｒｅｎｃｅ． Ｋｙｏｔｏ ｇｌｏｂａｌ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ
ｒｅｐｏｒｔ ｏｎ Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒ ｐｙｌｏｒｉ ｇａｓｔｒｉｔｉｓ ［Ｊ］ ． Ｇｕｔ， ２０１５， ６４ （９）：
１３５３ － １３６７．

［１３］ 　 Ｂｉｅｌｅｆｅｌｄｔ Ｋ， Ｏｚａｋｉ Ｎ， Ｇｅｂｈａｒｔ ＧＦ． Ｍｉｌｄ ｇａｓｔｒｉｔｉｓ ａｌｔｅｒｓｖｏｌｔａｇｅ⁃
ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ ｓｏｄｉｕｍ ｃｕｒｒｅｎｔｓ ｉｎ ｇａｓｔｒｉｃ ｓｅｎｓｏｒｙ ｎｅｕｒｏｎｓ ｉｎ ｒａｔｓ ［ Ｊ］ ．
Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ， ２００２， １２２（３）： ７５２ – ７６１．

［１４］ 　 Ｏｚａｋｉ Ｎ， Ｂｉｅｌｅｆｅｌｄｔ Ｋ， Ｓｅｎｇｕｐｔａ ＪＮ， ｅｔ ａｌ． Ｍｏｄｅｌｓ ｏｆ ｇａｓｔｒｉｃ
ｈｙｐｅｒａｌｇｅｓｉａ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔ ［ Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔ Ｌｉｖｅｒ
Ｐｈｙｓｉｏｌ， ２００２， ２８３（３）： Ｇ６６６ – Ｇ６７６．

［１５］ 　 龚雪妍． 慢性胃炎发病与饮食的相关性研究［Ｄ］． 北京：北京
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ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ， ２０１６．

［１６］ 　 陈娟，刘佳，秦泽慧，等． 新胃乃安片对胃黏膜损伤的作用

［Ｊ］ ． 中药药理与临床，２０１３，２９（４）： １３１ － １３４．
Ｃｈｅｎ Ｊ， Ｌｉｕ Ｊ， Ｑｉｎ ＺＨ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｎｇ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｎｅｗ
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Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｃｌｉｎ Ｃｈｉｎ Ｍａｔｅｒｉａ Ｍｅｄ， ２０１３， ２９（４）： １３１ － １３４．

［１７］ 　 Ｌｅｅ ＳＥ， Ｓｏｎｇ ＨＪ， Ｐａｒｋ ＳＹ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＥＣＱ ｏｎ
Ｉｏｄｏａｃｅｔａｍｉｄｅ⁃Ｉｎｄｕｃｅｄ Ｃｈｒｏｎｉｃ Ｇａｓｔｒｉｔｉｓ ｉｎ Ｒａｔｓ ［ Ｊ］ ． Ｋｏｒｅａｎ Ｊ
Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０１３， １７（５）： ４６９ － ４７７．
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ｍｕｃｏｓａｌ ｄｅｆｅｎｓｅ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｅｄ ｒａｔｓｔｏｍａｃｈ ［ Ｊ ］ ． Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２００４， ５５： １９３ － ２０５．

［１９］ 　 Ｐｉｑｕｅｒａｓ Ｌ， Ｃｏｒｐａ ＪＭ， Ｍａｒｔíｎｅｚ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｇａｓｔｒｉｃ
ｈｙｐｅｒｓｅｃｒｅｔｉｏｎａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｔｏｉｏｄｏａｃｅｔａｍｉｄｅ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｍｉｌｄ ｇａｓｔｒｉｔｉｓ ｉｎ
ｍｉｃｅ ［Ｊ］ ． Ｎａｕｎｙｎ Ｓｃｈｍｉｅｄｅｂｅｒｇｓ Ａｒｃｈ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２００３， ３６７
（２）： １４０ － １５０．

［２０］ 　 Ｇｒａｆｆ Ｇ， Ｇａｍａｃｈｅ ＤＡ， Ｂｒａｄｙ ＭＴ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐｒｏｖｅｄ
ｍｙｅｌｏｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ａｓｓａｙ ｆｏｒ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｏｎ ｏｆ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ｉｎｆｌｕｘ ｉｎ ａ ｒａｔ
ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｅｎｄｏｔｏｘｉｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｕｖｅｉｔｉｓ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｏｘｉｃｏｌ
Ｍｅｔｈｏｄｓ， １９９８， ３９（３）： １６９ – １７８．

［２１］ 　 陈丽萍，吴山力，ＦｅｈēｒＥｒｚｓēｂｅｔ，等． 碘乙酰胺诱导的大鼠胃炎

中神经肽免疫阳性神经纤维的变化 ［ Ｊ］ ． 吉林大学学报（医
学版），２００７， ３３（０１）： ７５ － ７７．
Ｃｈｅｎ ＬＰ， Ｗｕ ＳＬ， ＦｅｈēｒＥｒｚｓēｂｅｔ， ｅｔ ａｌ． Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ
ｉｍｍｕｎｏｒｅａｃｔｉｖｅ ｎｅｒｖｅ ｆｉｂｅｒｓ ｉｎ ｒａｔｓ ｗｉｔｈ ｉｏｄｏａｃｅｔａｍｉｄｅ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ
ｇａｓｔｒｉｔｉｓ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｊｉｌｉｎ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ （Ｍｅｄｉｃａｌ Ｅｄｉｔｉｏｎ）， ２００７， ３３
（０１）： ７５ － ７７．

［２２］ 　 Ｖｏｉｏｓｕ ＴＡ， Ｇｉｕｒｃａｎ Ｒ， Ｖｏｉｏｓｕ ＡＭ， ｅｔ ａｌ． Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｄｙｓｐｅｐｓｉａ
ｔｏｄａｙ ［Ｊ］ ． Ｍａｅｄｉｃａ （Ｂｕｃｈａｒ）， ２０１３， ８（１）： ６８ － ７４．

［２３］ 　 中华医学会消化病学分会胃肠动力学组，中华医学会消化病
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学分会胃肠功能性疾病协作组． 中国功能性消化不良专家共

识意见（２０１５ 年，上海） ［ Ｊ］ ． 中华消化杂志， ２０１６， ３６（４）：
２１７ － ２２９．
Ｓｔｕｄｙ Ｇｒｏｕｐ ｏｆ Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ Ｍｏｔｉｌｉｔｙ， Ｓｔｕｄｙ Ｇｒｏｕｐ ｏｆ
Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ Ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ， 　 Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ
Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ， Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃａｌ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ． Ｃｈｉｎｅｓｅ
ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｏｎ ｔｈｅ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｄｙｓｐｅｐｓｉａ （ ２０１５，
Ｓｈａｎｇｈａｉ） ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｇ， ２０１６， ３６ （４）： ２１７ － ２２９．

［２４］ 　 Ｒａｃｈｍｉｌｅｗｉｔｚ Ｄ， Ｋａｒｍｅｌｉ Ｆ， Ｏｋｏｎ Ｅ． Ｓｕｌｆｈｙｄｒｙｌ ｂｌｏｃｋｅｒ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ
ｒａｔ ｃｏｌｏｎｉｃｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｓ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｄ ｂｙ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ｎｉｔｒｉｃ
ｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅ ［Ｊ］ ． Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ， １９９５， １０９（１）： ９８ － １０６．

［２５］ 　 Ｌｉｕ ＬＳ， Ｗｉｎｓｔｏｎ ＪＨ， Ｓｈｅｎｏｙ ＭＭ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆｃｈｒｏｎｉｃ
ｇａｓｔｒｉｃ ｓｅｎｓｏｒｉｍｏｔｏｒ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｉｎｇ ｆｒｏｍ ｔｒａｎｓｉｅｎｔ
ｎｅｏｎａｔａｌｇａｓｔｒｉｃ ｉｒｒｉｔａｔｉｏｎ ［Ｊ］ ． Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ， ２００８， １３４（７）：
２０７０ － ２０７９．

［２６］ 　 Ｌｉｕ Ｌ， Ｌｉ Ｑ， Ｓａｐｏｌｓｋｙ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｔｒａｎｓｉｅｎｔｇａｓｔｒｉｃ ｉｒｒｉｔａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ
ｎｅｏｎａｔａｌ ｒａｔｓ ｌｅａｄｓ ｔｏ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｈｙｐｏｔｈａｌａｍｉｃ ＣＲＦ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ，
ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ⁃ ａｎｄ ａｎｘｉｅｔｙ⁃ｌｉｋｅ ｂｅｈａｖｉｏｒ ａｓ ａｄｕｌｔｓ ［Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ，
２０１１， ６（５）： ｅ１９４９８．

［２７］ 　 吴震宇，张声生，李培彩，等． 碘乙酰胺灌胃联合夹尾应激诱

导大鼠 ＦＤ 模型的建立及评价［ Ｊ］ ． 中国中西医结合消化杂

志，２０１５，２３（０７）： ４６２ － ４６６．
Ｗｕ ＺＹ， Ｚｈａｎｇ ＳＳ， Ｌｉ ＰＣ， ｅｔ ａｌ． Ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ
ｄｙｓｐｅｐｓｉａ ｒｅｓｕｌｔｉｎｇ ｆｒｏｍ ｉｏｄｏａｃｅｔａｍｉｄｅ⁃ｔｒｅａｔｅｄ ａｎｄ ｔａｉｌ⁃ｓｑｕｅｅｚｅｄ
［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎａ Ｊ Ｉｎｔｅｇｒ Ｔｒａｄ Ｗｅｓｔ Ｍｅｄ Ｄｉｇ， ２０１５， ２３（０７）： ４６２ －
４６６．

［２８］ 　 李培彩，张声生，吴震宇，等． 枳实总黄酮苷对功能性消化不

良模型大鼠内脏敏感性的影响［ Ｊ］ ． 北京中医药大学学报，
２０１６， ３９（１２）： １０２７ － １０３２．
Ｌｉ ＰＣ， Ｚｈａｎｇ ＳＳ， Ｗｕ ＺＹ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｏｔａｌ ｆｌａｖｏｎｏｉｄ
ｇｌｙｃｏｓｉｄｅｓ ｆｒｏｍ Ｆｒｕｃｔｕｓ Ａｕｒａｎｔｉｉ Ｉｍｍａｔｕｒｕｓ ｏｎ ｖｉｓｃｅｒａｌ
ｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｒａｔｓ ｗｉｔｈ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｄｙｓｐｅｐｓｉａ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｂｅｉｊｉｎｇ
Ｕｎｉｖ Ｔｒａｄ Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ， ２０１６， ３９（１２）： １０２７ － １０３２．

［２９］ 　 吴震宇，张声生，卢小芳，等． 枳实总黄酮苷提取物对功能性

消化不良大鼠近端胃适应性的影响［Ｊ］ ． 中国中西医结合消

化杂志，２０１６，２４（０３）： １８８ － １９３．
Ｗｕ ＺＹ， Ｚｈａｎｇ ＳＳ， Ｌｕ ＸＦ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ａｕｒａｎｔｉｉ ｆｒｕｃｔｕｓ
ｉｍｍａｔｕｒｕｓ ｆｌａｖｏｎｏｉｄ ｏｎ ｔｈｅ ｐｒｏｘｉｍａｌ ｇａｓｔｒｉｃ ａｃｃｏｍｍｏｄａｔｉｏｎ ｏｆ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｄｙｓｐｅｐｓｉａ ｒａｔｓ ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｉｎｔｅｇｒ Ｃｈｉｎ Ｗｅｓｔｅｒｎ Ｍｅｄ，
２０１６， ２４（０３）： １８８ － １９３．

［３０］ 　 李晓玲，张声生，杨成，等． 枳术丸对功能性消化不良大鼠胃

平滑肌收缩反应及胃促生长素受体蛋白表达的影响［ Ｊ］ ． 中

国中西医结合杂志，２０１６，３６（２）： ２１０ － ２１５．
Ｌｉ ＸＬ， Ｚｈａｎｇ ＳＳ， Ｙａｎｇ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｚｈｉｚｈｕ Ｐｉｌｌ ｏｎ ｇａｓｔｒｉｃ
ｓｍｏｏｔｈ ｍｕｓｃｌｅ ｃｏｎｔｒａｃｔｉｌｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
ｇｒｏｗｔｈ ｈｏｒｍｏｎｅ ｓｅｃｒｅｔａｇｏｇｕｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｉｎ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｄｙｓｐｅｐｓｉａ ｒａｔｓ
［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｉｎｔｅｇｒ Ｔｒａｄ Ｃｈｉｎ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｍｅｄ， ２０１６， ３６（２）： ２１０
－ ２１５．

［３１］ 　 Ｗｅｉ Ｗ， Ｌｉ Ｘ， Ｈａｏ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｔｃｏｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ
ｄｙｓｐｅｐｓｉａ ｉｎ ｓｔｒｅｓｓｅｄ ｒａｔｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ
ｍｅｄｉｃｉｎｅ“Ｗｅｉ Ｋａｎｇｎｉｎｇ” ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｇａｓｔｒｏｃｎｔｃｒｏｌ Ｈｅｎａｔｏｌ， ２０１１，
２６（９）， １４２５ － １４３３．

［３２］ 　 郭海军，林洁，李国成，等． 功能性消化不良的动物模型研究

［Ｊ］ ． 中国中西医结合消化杂志， ２００１， ９（３）： １４１ － １４２．
Ｇｕｏ ＨＪ， Ｌｉｎ Ｊ， Ｌｉ ＧＣ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ａｎｉｍａｌ ｍｏｄｅｌ ｓｔｕｄｙ ｏｆ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｄｙｓｐｅｐｓｉａ ［Ｊ］ ． Ｊ Ｉｎｔｅｇｒ Ｃｈｉｎ Ｗｅｓｔｅｒｎ Ｍｅｄ， ２００１， ９
（３）： １４１ － １４２．

［３３］ 　 刘晶，李峰，唐旭东，等． 功能性消化不良脾虚证动物模型的

制作及评价［Ｊ］ ． 环球中医药， ２０１５， ８（０６）： ７０１ － ７０５．
Ｌｉｕ Ｊ， Ｌｉ Ｆ， Ｔａｎｇ ＸＤ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｃｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎ ａｎｄ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｄｙｓｐｅｐｓｉａ ｗｉｔｈ ｓｐｌｅｅｎ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｉｎ ＴＣＭ ［ Ｊ］ ． Ｇｌｏｂ
Ｔｒａｄ Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ， ２０１５， ８（０６）： ７０１ － ７０５．

［３４］ 　 刘艳阳，李峰，刘晶，等． 内脏敏感增高型功能性消化不良脾

虚证动物模型的建立［ Ｊ］ ． 辽宁中医杂志， ２０１５， ４２ （１１）：
２２１８ － ２２２０．

［３５］ 　 吕林，唐旭东，王凤云，等． 胃动力障碍型功能性消化不良动

物模型的建立［ Ｊ］ ． 中国中西医结合杂志， ２０１７， ３７ （０８）：
９４４ － ９４９．
Ｌｙｕ Ｌ， Ｔａｎｇ ＸＤ， Ｗａｎｇ ＦＹ， ｅｔ ａｌ． Ｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｏｆ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｄｙｓｐｅｐｓｉａ ｗｉｔｈ ｇａｓｔｒｉｃ ｍｏｔｉｌｉｔｙ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ
Ｉｎｔｅｇｒ Ｔｒａｄ Ｃｈｉｎ Ｗｅｓｔｅｒｎ Ｍｅｄ， ２０１１， ３７（０８）： ９４４ － ９４９．

［３６］ 　 Ｓｕｃｈｅｃｋｉ Ｄ， Ｔｕｆｉｋ Ｓ． Ｓｏｃｉａｌ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｔｈｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ
ｔｈｅｍｏｄｉｆｉｅｄ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｐｌａｔｆｏｒｍ ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ｐａｒａｄｏｘｉｃａｌ ｓｌｅｅｐ
ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔ ［Ｊ］ ． Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｂｅｈａｖ， ２０００， ６８（３）： ３０９ －
３１６．

［３７］ 　 钟子劭，黄穗平，张望，等． 脾虚证功能性消化不良大鼠胃窦

平滑肌 ＣＮＰ⁃ＮＰＲＢ⁃ｃＧＭＰ 通路改变及四君子汤的干预作用

［Ｊ］ ． 中国实验方剂学杂志， ２０１７， ２３（１３）： １３３ － １３７．
Ｚｈｏｎｇ ＺＳ， Ｈｕａｎｇ ＳＰ， Ｚｈａｎｇ Ｗ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉｓｏｒｄｅｒ ｉｎ ＣＮＰ⁃ＮＰＲＢ⁃
ｃＧＭＰ ｐａｔｈｗａｙ ｏｆ ｇａｓｔｒｉｃ ａｎｔｒａｌ ｓｍｏｏｔｈ ｍｕｓｃｌｅ ｏｆ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ
ｄｙｓｐｅｐｓｉａ ｍｏｄｅｌ ｒａｔｓ ｗｉｔｈ ｓｐｌｅｅｎ⁃ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｎｄ
ｉｎｔｅｒｖｅｎｉｎｇ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ Ｓｉｊｕｎｚｉ Ｔａｎｇ ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｅｘｐ Ｔｒａｄ
Ｍｅｄ Ｆｏｒｍｕｌ， ２０１３， ２３（１３）： １３３ － １３７．

［３８］ 　 钟子劭，张海燕，张望，等． 四君子汤对脾虚证胃肠动力障碍

大鼠胃平滑肌 ＣａＭ⁃ＭＬＣＫ 信号通路的机制探讨［ Ｊ］ ． 中国实

验方剂学杂志， ２０１８， ２４（０５）： ９５ － ９９．
Ｚｈｏｎｇ ＺＳ， Ｚｈａｎｇ ＨＹ， Ｚｈａｎｇ Ｗ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｓｉｊｕｎｚｉｔａｎｇ ｏｎ
ＣａＭ⁃ＭＬＣＫ Ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ Ｒａｔｓ ｗｉｔｈ Ｓｐｌｅｅｎ Ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ａｎｄ
Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ Ｍｏｔｉｌｉｔｙ Ｄｉｓｏｒｄｅｒ ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｅｘｐ Ｔｒａｄ Ｍｅｄ
Ｆｏｒｍｕｌａｅ， ２０１８， ２４（０５）： ９５ － ９９．

［３９］ 　 刘晶，李峰，唐旭东，等． 功能性消化不良脾虚证动物模型的

制作及评价［Ｊ］ ． 环球中医药， ２０１５， ８（０６）： ７０１ － ７０５．
Ｌｉｕ Ｊ， Ｌｉ Ｆ， Ｔａｎｇ ＸＤ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｃｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎ ａｎｄ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｄｙｓｐｅｐｓｉａ ｗｉｔｈ ｓｐｌｅｅｎ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｉｎ ＴＣＭ ［ Ｊ］ ． Ｇｌｏｂ
Ｔｒａｄ Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ， ２０１５， ８（０６）： ７０１ － ７０５．

［４０］ 　 杨茜，李峰，马捷，等． 水环境小平台建立脾虚证大鼠模型及

其评价［Ｊ］ ． 山东中医杂志， ２０１６， ３５（５）： ４５２ － ４５７．
Ｙａｎｇ Ｑ， Ｌｉ Ｆ， Ｍａ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔ ａｎｄ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ａ
ｓｐｌｅｅｎ⁃ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｂｙ ｓｍａｌｌ ｐｌａｔｆｏｒｍ ｗｉｔｈ ｗａｔｅｒ ｂｅｎｅａｔｈ
［Ｊ］ ． Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｊ Ｔｒａｄ Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ， ２０１６， ３５（５）： ４５２ － ４５７．

［４１］ 　 Ａｋａｍｉｚｕ Ｔ， Ｋａｎｇａｗａ Ｋ． Ｔｈｅ ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ａｎｄ
ｐｏｔｅｎｔＩＡｌ ｃｌｉｎｉｃａｌａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｇｈｒｅｌｉｎ ［ Ｊ］ ． ＥｕｒＪ Ｉｎｔｅｒｎ Ｍｅｄ，
２０１２， ２３（３）： １９７ － ２０２．

［４２］ 　 Ｓｔａｓｉ Ｃ， Ｂｅｌｌｉｎｉ Ｍ， Ｂａｓｓｓｏｔｔｉ Ｇ， ｅｔ ａｌ． Ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ａｎｄ

８３５



中国实验动物学报 ２０１８ 年 ８ 月第 ２６ 卷第 ４ 期　 Ａｃｔａ Ｌａｂ Ａｎｉｍ Ｓｃｉ Ｓｉｎ，Ａｕｇｕｓｔ ２０１８，Ｖｏｌ． ２６ Ｎｏ． ４

ｔｈｅｉｒ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｙｏｆ ｉｒｒｉｔａｂｌｅ ｂｏｗｅｌ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ ［Ｊ］ ． Ｔｅｃｈ Ｃｏｌｏｐｒｏｃｔｏｌ， ２０１４， １８（７）： ６１３ － ６２１．

［４３］ 　 刘成全，邓青，谭志超，等． 功能性消化不良脾虚证大鼠模型

的建立及评价［Ｊ］ ． 中国实验动物学报， ２０１７， ２５（０３）： ３１１
－ ３１５．
Ｌｉｕ ＣＱ， Ｄｅｎｇ Ｑ， Ｔａｎ ＺＣ， ｅｔ ａｌ． Ｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔ ａｎｄ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ
ｏｆ ａ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｄｙｓｐｅｐｓｉａ ｗｉｔｈ ｓｐｌｅｅｎ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ［ Ｊ］ ．
Ａｃｔａ Ｌａｂ Ａｎｉｍ Ｓｃｉ Ｓｉｎ， ２０１７， ２５（０３）：３ １１ － ３１５．

［４４］ 　 Ｋｏｒｎｂｌｕｔｈ Ａ， Ｓａｃｈａｒ ＤＢ； Ｐｒａｃｔｉｃｅ Ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｏｆ ｔｈｅ
Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ． Ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ ｐｒａｃｔｉｃｅ
ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｉｎ ａｄｕｌｔｓ： ＡｍｅｒｉｃａｎＣｏｌｌｅｇｅ Ｏｆ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，
Ｐｒａｃｔｉｃｅ Ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ［ Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ， ２０１０，
１０５（３）： ５０１ － ５２３； ｑｕｉｚ ５２４．

［４５］ 　 张声生，沈洪，郑凯，等． 溃疡性结肠炎中医诊疗专家共识意

见（２０１７ ） ［ Ｊ］ ． 中华中医药杂志， ２０１７， ３２ （ ０８ ）： ３５８５
－ ３５８９．
Ｚｈａｎｇ ＳＳ， Ｓｈｅｎ Ｈ， Ｚｈｅｎｇ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｏｐｉｎｉｏｎ ｏｆ ＴＣＭ
ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ （２０１７） ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ
Ｔｒａｄｉｔ Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ Ｐｈａｒｍ， ２０１３， ３２（０８）： ３５８５ － ３５８９．

［４６］ 　 吕忠霖，陈国江． 溃疡性结肠炎癌变机制的研究进展［Ｊ］ ． 中

国肿瘤生物治疗杂志， ２０１６， ２３（６）： ８８２ － ８５７．
Ｌｕ ＺＬ， Ｃｈｅｎ ＧＪ． Ｐｒｏｇｒｅｓｓｅｓ ｏｆ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｏｎ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ
ｃａｒｃｉｎｏｇｅｎｅｓｉｓ ｉｎ ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃａｎｃｅｒ Ｂｉｏｔｈｅｒ，

２０１６， ２３（６）： ８８２ － ８５７．
［４７］ 　 Ｌｅｖｉｎｅ Ａ， Ｋｅｎｅｔ Ｇ， Ｂｒｕｃｋ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｈｅｐａｒｉｎ ｏｎ ｔｉｓｓｕｅ

ｂｉｎｄｉｎｇ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒａｎｄ ｈｅｐａｒｉｎ⁃ｂｉｎｄｉｎｇ
ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｃｏｌｉｔｉｓ ｉｎ ｒａｔｓ ［ Ｊ ］ ．
Ｐｅｄｉａｔｒ Ｒｅｓ， ２００２， ５１（５）： ６３５ － ６４０．

［４８］ 　 Ｈａｊｊ Ｈｕｓｓｅｉｎ ＩＡ， Ｔｏｈｍｅ Ｒ， Ｂａｒａｄａ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｂｏｗｅｌ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ｒａｔｓ： ｂａｃｔｅｒＩＡｌ ａｎｄ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ．
Ｗｏｒｌｄ Ｊ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ， ２００８， １４（２５）： ４０２８ － ４０３９．

［４９］ 　 Ｄｅｎｇ Ｘ， Ｔｏｌｓｔａｎｏｖａ Ｇ， Ｋｈｏｍｅｎｋｏ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｍｅｓａｌａｍｉｎｅ ｒｅｓｔｏｒｅｓ
ａｎｇｉｏｇｅｎｉｃ ｂａｌａｎｃｅ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ ｂｙｒｅｄｕｃｉｎｇ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｅｎｄｏｓｔａｔｉｎ ａｎｄ ａｎｇｉｏｓｔａｔｉｎ： ｎｏｖｅｌ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｆｏｒ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ａｃｔｉｏｎ ｏｆ ｍｅｓａｌａｍｉｎｅ ［ Ｊ ］ ． Ｊ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｅｘｐ Ｔｈｅｒ， ２００９， ３３１（３）： １０７１ － １０７８．

［５０］ 　 Ｃａｉ ＳＳ， Ｚｈｕ ＹＱ， Ｚｈｕ ＸＷ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ
ｍｕｓｃｏｖｉｔｅ ｏｎ ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ ｉｎ ｒａｔｓ［ Ｊ］ ． Ｚｈｏｎｇｈｕａ Ｙｉ Ｘｕｅ Ｚａ
Ｚｈｉ， ２０１３， ９３（２８）： ２２２０ － ２２２４．

［５１］ 　 Ｔｏｌｓｔａｎｏｖａ Ｇ， Ｋｈｏｍｅｎｋｏ Ｔ， Ｄｅｎｇ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｎｅｕｔｒａｌｉｚｉｎｇ ａｎｔｉ⁃
ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌＩＡｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ （ ＶＥＧＦ ） ａｎｔｉｂｏｄｙｒｅｄｕｃｅｓ
ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ ｉｎ ｒａｔｓ：ｄｉｒｅｃｔ ｅｖｉｄｅｎｃｅ
ｆｏｒ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃ ｒｏｌｅ ｏｆ ＶＥＧＦ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｅｘｐ Ｔｈｅｒ，
２００９， ３２８（３）：７４９ － ７５７．

［收稿日期］ 　 ２０１８ － ０２ － ２６

快讯

第十四届中国实验动物科学年会通知
———主题“实验动物科技创新 助力健康中国战略”

由中国实验动物学会主办、山东省实验动物学会承办的“第十四届中国实验动物科学年会（２０１８ － 青

岛）”将于 ２０１８ 年 １０ 月 ９ － １２ 日在山东省青岛市香格里拉大酒店举行。
会议形式与内容

１． 大会报告：邀请国内外顶尖的专家、学者就实验动物科学及其相关学科的发展与展望、前沿与热点、
理论与技术等方面做特邀报告。

２． 专题报告：以实验动物各专业领域的研究内容进行学术交流。
３． 学术沙龙：就实验动物科学发展中的关键问题进行学术研讨。
４． 科普讲座：邀请实验动物科普专家举办实验动物科普知识讲座等。
５． 技术培训：举办“实验动物福利操作技术规范培训班”、“实验动物标准宣贯培训班”（选择性参加，另

见通知，参加者将授予中国实验动物学会继续教育学分）。
６． 墙报交流：会议期间同时进行墙报论文交流。
７． 表彰奖励：“ＩＣＬＡＳ⁃ＣＡＬＡＳ 国际青年奖”、“中国实验动物学会科学技术奖”等奖项的颁发。
８． 产品展示：同期举办“实验动物设备及动物实验相关产品展示会”。
有关信息请关注：中国实验动物学会网站：ｈｔｔｐ： ／ ／ ｗｗｗ． ｃａｌａｓ． ｏｒｇ． ｃｎ
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