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Abstract
AIM: To explore the effect of different doses of 
capsaicin (CAP) given for different durations 
on gastric mucosal barrier, liver and kidney 
histopathology, blood tests, and blood biochemistry 
in rats. 

METHODS: Two hundred and forty SD 
rats were randomly divided into either an 
experimental group or a control group (group 
D). The experimental group was further 
divided into subgroups, which were given 0.1 
mg/(kg•d) (group A), 1.0 mg/(kg•d) (group 
B), or 5.0 mg/(kg•d) CAP (group C) for 1 
d, 7 d, 14 d or 28 d. Blood tests and blood 
biochemistry were measured. Gastric mucosa 
barrier and liver and kidney histopathology 
were assessed.

RESULTS: The status of rats in each group 
was good. The weight of all rats increased, 
and the weight of rats in group C increased 
relatively slowly, although there was no 
significant difference compared with group 
D. Rats of all groups had smooth gastric 
mucosa and had no erosion or bleeding. Guth 
score was 0 points for all rats. HE staining 
analysis showed that Masude score had no 
statistical differences among all groups (P > 
0.05). Routine blood tests, AST, ALT and crea 
showed no statistical difference among each 
group. Serum CHOL and TG in groups B 
and C significantly decreased compared with 
group D. Liver and kidney histopathology was 
not affected in all groups. 

CONCLUSION: Intragastric administration of 
low dose capsaicin had no significant impact 
on gastric mucosa barrier, liver and kidney 
histopathology, routine blood tests, AST, ALT 
and crea. 

© The Author(s) 2016. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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摘要
目的: 给予大鼠不同剂量、不同时期辣椒素
(capsaicin, CAP), 检测胃黏膜屏障、肝肾组
织及血常规、血生化, 探讨CAP对胃黏膜屏
障的影响及肝肾脏器的安全性. 

方法: SD大鼠240只, 随机分实验组与对照组, 
实验组分别给予0.1 mg/(kg•d)、1.0 mg/(kg•d)、
5.0 mg/(kg•d) CAP饲料, 分别于第1、7、14、
28天检测血常规、血生化. 处死大鼠检测胃
黏膜屏障及肝肾组织. 

结果: 各组大鼠状态均良好; 大鼠体质量均增
加, C组Ⅳ期体质量增加较缓慢, 但与对照组
D组相比无统计学意义. 各组大鼠胃黏膜光
滑, 未见糜烂出血, Guth评分均为0分. HE染
色光镜下观察实验组与对照组大鼠胃黏膜
Masude评分无统计学差异(P>0.05). 血常规、

血生化的检测: 各实验组与对照组血常规、

谷草转氨酶(aspartate transaminase, AST)、
谷丙转氨酶(alanine transaminase, ALT)、血
肌酐(crea, Cr)检测均无统计学差异. B组、C
组血胆固醇(cholesterol, CHOL)及甘油三酯
(triglyceride, TG)浓度在Ⅲ、Ⅳ期下降, 与D组
相比有统计学意义. 各实验组大鼠肝肾组织
HE染色均未见异常. 

结论: 大鼠摄入CAP 0.1-5mg/(kg•d)饲料, 
1-28 d对胃黏膜屏障、肝肾组织无损伤, 对
大鼠血常规、AST、ALT、Cr均无影响. 大
鼠摄入CAP 1.0-5.0 mg/(kg•d)饲料14-28 d可
以调节血脂代谢, 降低血脂浓度. 

© The Author(s) 2016. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核心提示: 本文研究中各组血脂的变化说明辣

椒素不仅可以作为新型胃黏膜保护用药, 还可

以调节体内代谢紊乱、降低血脂, 作为新一代

安全有效减肥药. 
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0  引言

研究辣椒素(capsaicin, CAP)药理相关的生物

活性, 已发现CAP有镇痛、抗癌、抗氧化、

降血脂等作用[1-4]. 既往研究主要集中于胃黏膜

损伤后, CAP发挥保护、促进胃黏膜屏障修复

的作用, 而CAP安全剂量尚无明确限定, 不同

剂量CAP本身对胃黏膜屏障、肝肾功能的影

响相关研究较少. 本文研究不同剂量、不同

时间CAP饲料喂食大鼠, 探讨CAP对大鼠胃

黏膜屏障、血常规、血生化及肝肾组织学的

影响. 

1  材料和方法

1.1 材料 清洁级SD成年大鼠160只, 雌雄各

半(泸州医学院实验动物中心提供), 体质量

160-180 g. 用代谢笼饲养, 通风良好, 温度24 ℃±

1 ℃, 湿度60%±5%. 大鼠饲养2 wk以适应环

境. CAP(99%, Sigma)、血液学分析仪、生化

分析仪等. 玉米粉(五谷康, 成都), 香油(购自当

地市场).
1.2 方法

1.2.1 CAP饲料配制: 玉米粉0.5 kg+香油0.5 
kg+99% CAP 50.0 mg, 即得到浓度为每10 g 
CAP饲料含有CAP 1.0 mg; 每日根据大鼠体质

量计算CAP饲料给予量. 
1.2.2 实验分组: 实验组大鼠160只, 根据CAP剂
量不同分为A组、B组、C组及对照组D组. 每
组实验分4期完成, 分期方法: Ⅰ期为1 d, Ⅱ期

为1 wk, Ⅲ期为2 wk, Ⅳ期为4 wk. 每组每期大

鼠各10只. 具体如下: A、B、C三组分别摄入

CAP饲料0.1 mg/kg、1.0 mg/kg和5.0 mg/kg, 完
成后给予普通饲料, 自由进食进水; D组: 摄食

普通饲料, 自由进食进水. 
1.2.3 检测指标:  实验过程中观察大鼠的精

神状态、食欲、大小便等一般情况 ;  每天

测量并记录大鼠体质量1次 ;  在各组实验完

成后, 大鼠空腹12 h, 给予氯胺酮全麻后, 心
脏穿刺采血. 用血液分析仪测定各小组白细

胞、红细胞、血小板计数. 采用比色法通过

生化分析仪测定各小组谷草转氨酶(aspartate 
t ransaminase, AST)、谷丙转氨酶(a lanine 

■同行评价
本文通过比较在
摄入不同剂量辣
椒素、不同时期
的大鼠胃黏膜组
织、肝肾组织及
血常规、血生化, 
说明辣椒素在一
定剂量、一定时
期对于胃黏膜、
肝肾组织、肝肾
功 均 无 影 响 ( 具
有安全性), 并且
可 以 调 节 血 脂 , 
为后期辣椒素的
药理研发奠定了
理论基础 ,  具有
潜在的应用前景.



2016-05-28|Volume 24|Issue 15|WCJD|www.wjgnet.com 2306

transaminase, ALT)、血肌酐(crea, Cr)、血胆固

醇(cholesterol, CHOL)、甘油三酯(triglyceride, 
TG). 胃黏膜屏障的检测: 戊巴比妥钠处死大

鼠, 将胃完整取出, 沿胃大弯剪开, 生理盐水冲

洗干净, 肉眼观察黏膜情况, 采用Guth标准改

良评分标准[5]评定胃黏膜损伤情况; 取胃底、

胃体、胃窦组织各3块, 中性甲醛固定, 石蜡包

埋, 行病理组织学检查, 采用Masuda等[6]标准

评定胃黏膜损伤情况. 处死大鼠后, 取肝脏、

肾脏组织, 中性甲醛固定, 石蜡包埋, 行病理组

织学检查. 
统计学处理 结果采用SPSS19.0统计软件

分析, 计量资料以mean±SD表示, 检验水准α = 
0.05, P<0.05认为差异有统计学意义.

2  结果

2.1 大鼠一般情况 各组大鼠精神状态良好, 行
动灵活, 食欲佳, 皮毛光滑, 大小便正常, 无死

亡. 各组大鼠体质量均呈增加趋势, 各组Ⅰ期

与Ⅱ期、Ⅱ期与Ⅲ期、Ⅲ期与Ⅳ期体质量增

加量均有显著性差异(P <0.05), 但C组大鼠Ⅳ期

较Ⅲ期体质量增加量相对较少. 同期比较: Ⅰ
期、Ⅱ期、Ⅲ、Ⅳ期各组之间体质量没有显

著性差; 但是C组Ⅳ期大鼠体质量增加较其余

各组缓慢(图1). 
2.2 胃黏膜屏障的变化 所有实验组及对照组大

鼠胃黏膜光滑, 未见明显出血、糜烂灶. 根据

Guth改良评分, 均为0分. HE染色镜下观察: 光
学显微镜下观察所有标本黏膜层结构完整, 深
层腺体排列整齐, 各组各期均可见浅表上皮细

胞脱落、黏膜浅层充血、胃小凹及黏膜固有

层炎性细胞浸润的个体标本, 但实验组与对照

组大鼠胃黏膜Masude评分差异无统计学意义

(P >0.05)(图2). 
2.3 生化及血常规变化 实验组及对照组各期

血液细胞计数及肝肾功比较如表1. D组大鼠

在实验各期白细胞计数较稳定 ,  A组大鼠Ⅲ

期时白细胞计数小于其余各期, B组、C组大

鼠Ⅳ期时白细胞计数小于其余各期. 红细胞

计数在整个实验中表现出稳定的增加, 且与

剂量有关 ,  仅D组大鼠Ⅳ期红细胞计数有轻

微减小. 血小板计数在A组Ⅲ期、C组Ⅳ期有

轻微减少. 但所有实验组与对照组各期血液

细胞计数差异均无统计学意义, CAP 0.1-5.0 
mg/(kg•d)、1-28 d持续摄入对大鼠血液系统

无明显影响. 
表2记录的各组各期A S T、A LT、C r血

液浓度无统计学差异, 实验组较对照组血脂

浓度有所下降 .  其中A组各期血胆固醇及甘

油三酯浓度在Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ期呈缓慢下降的趋

势, 与D组相比均无统计学意义. B组Ⅳ期血

胆固醇及甘油三酯浓度明显下降: 同组比较, 
B组Ⅳ期较Ⅰ期血脂浓度明显降低(P <0.05); 
同期比较, B组Ⅳ期血脂较A、D组血脂浓度

明显降低(P <0.05). C组Ⅳ期血胆固醇及甘

油三酯浓度明显下降: 同组比较, C组Ⅳ期较

Ⅰ期血脂浓度明显降低(P <0.05); 同期比较, 
C组Ⅳ期血脂较A、D组血脂浓度明显降低

(P <0.05). C组血脂浓度下降较早, 从Ⅱ、Ⅲ

期开始, 与对照组D组相比有统计学意义. B
组与C组相比 ,  血脂下降差异无统计学意义

(P >0.05). 
2.4 大鼠肝脏及肾脏组织学表现 各组大鼠肝

脏标本显微镜下结构正常, 可见肝细胞以中

央静脉为中心呈索状分布, 门管区小叶间动

脉、小叶间静脉、小叶间胆管截面显示清晰

(图3A). 实验组大鼠肾脏显微镜下结构与对

照组大鼠无明显区别: 肾髓质与肾皮质分界

清晰, 近曲小管的嗜酸性上皮细胞排列整齐, 
远端小管的嗜酸性上皮细胞排列稍显模糊(图
3B). 

3  讨论

辣椒作为香料用于膳食已有7500年历史 [7], 
CAP是辣椒主要成分. 据统计, 欧洲和美国人的

CAP平均消耗量是0.77 mg/d[8], 而在墨西哥、

泰国等国家的CAP人均消化量是25.0-200.0 

图  1  大鼠体质量变化. 
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mg/d[9]. 中医讲辣椒有“消宿食、解结气、开

胃门、辟邪恶、杀腥气诸毒”的功效. 本研究

表明CAP 0.1-5.0 mg/(kg•d)剂量范围、1 d-4 wk
持续CAP摄入对大鼠胃黏膜屏障、肝肾组织、

血液系统及血生化无明显影响. 
3.1 CAP与胃黏膜屏障 现有文献关于CAP对
胃黏膜屏障的影响, 主要通过观察CAP对胃

酸分泌、胃黏膜血流量、胃排空、胃黏膜

组织学等的影响. 大量研究显示CAP对胃黏

膜屏障有保护作用主要通过抑制胃酸分泌、

增加胃黏膜血流量实现. L i等[10]建立乙醇引

起急性胃黏膜损伤的动物模型, 发现用CAP 
1.0 mg/kg预处理后, 胃溃疡指数、细胞凋亡

蛋白3活性、肿瘤坏死因子-α均明显降低, 而
CGRP和超氧化物歧化酶均明显增多, CAP
表现出明显的胃黏膜保护作用. Kato等[11]研

究表明, 小剂量CAP灌注于大鼠胃内产生胃

黏膜保护作用, 并在早期加速胃黏膜的修复. 
Hor ie等[12]研究发现予大鼠CAP灌胃能以剂

量依赖性的方式抑制由0.6 mol/L HCL引起

的胃损伤. Okumi等[13]研究发现口服1.0-100.0 
mg/kg CAP表现出剂量依赖性的抑制胃酸分

泌作用. Mózsik等[14]检测CAP灌胃后大鼠胃

液中各种离子浓度的变化, 发现壁细胞来源

的氯离子明显减少, 而非壁细胞来源的氯离

子增多, 这说明CAP不仅可以抑制胃酸分泌, 

还能促进碱性黏液的分泌. Satyanarayana[15]

研究表明CAP能减轻吲哚美辛致胃黏膜损害. 
Mózsik等[7]实验中受试者同时服用200 μg/kg
或400 μg/kg CAP及吲哚美辛, 结果显示与对

照组相比受试者急性胃微出血量显著降低 , 
胃酸分泌减少, 且400 μg/kg组较200 μg/kg组
出血量及胃酸分泌量减少. Mizuguchi等[16]发

现1.6 mmol/L CAP灌胃抑制胃动力作用与保

护胃黏膜的完整性相关. 有动物实验研究发现

CAP剂量口服超过154.0 mg/kg或者腹腔内注

射超过9.5 mg/kg才表现出典型的中毒症状[17]. 
当CAP灌胃剂量达50.0-100.0 mg/kg时, 大鼠

胃溃疡模型组的损伤程度明显加重 [18]. 本实

验中大鼠1 d-4 wk持续摄入CAP饲料0.1-5.0 
m g/k g, 并未造成胃黏膜的损伤 ,  提示小剂

量C A P对正常大鼠胃黏膜屏障无损伤作用 . 
CAP是否可减轻其他损伤因素对胃黏膜屏障

的破坏作用、促进损伤后胃黏膜屏障的修复, 
是本实验小组需要继续完善的部分. Mózsik
等 [7]提对C A P的研究进入了临床研究阶段 , 
并发现小剂量C A P可以作为保护胃黏膜的

新型口服药, 与非甾体抗炎药(nons tero ida l 
antiinflammatory drugs, NSAIDs)类药物同用, 
可以减轻NSAIDs药物对胃黏膜的损伤. 但是

文中未提及不同剂量CAP是否都有保护作用, 
因此探讨CAP剂量范围也是本实验小组要继

     

表  1  各组大鼠各期血细胞计数比较 (mean±SD)

指标 A组 B组 C组 D组

WBC(×109/L)

  Ⅰ   7.45±1.58   7.36±2.27   7.13±1.25   7.17±1.26

  Ⅱ   7.98±1.99   7.38±2.12   7.27±1.64   7.10±1.67

  Ⅲ   7.18±2.03   7.53±1.78   7.55±1.99   7.02±1.32

  Ⅳ   7.55±1.53   7.02±3.03   7.07±1.33   7.90±2.13

RBC(×1012/L)

  Ⅰ   7.06±0.53   7.12±0.56   7.09±0.47   7.10±0.59

  Ⅱ   7.37±0.74   7.41±0.95   7.53±0.76   7.84±0.92

  Ⅲ   7.56±0.66   7.72±1.42   7.96±1.26   8.52±2.57

  Ⅳ   8.19±1.53   8.22±1.65   8.25±2.24   7.36±0.39

PLT(×109/L)

  Ⅰ   661.53±135.42 588.33±95.62 611.22±96.13   598.93±132.51

  Ⅱ   618.63±210.89   623.47±110.13   663.15±144.98   605.87±166.53

  Ⅲ   521.50±168.32 618.53±90.35 608.00±86.48 589.83±46.31

  Ⅳ 627.20±95.89   632.33±113.98   503.03±139.82 568.00±76.31

WBC: 白细胞; RBC: 红细胞; PLT: 血小板.

徐劲, 等. 小剂量辣椒素对大鼠胃黏膜屏障的影响



2016-05-28|Volume 24|Issue 15|WCJD|www.wjgnet.com 2308

续完善的部分. 
3.2 CAP对体质量及血脂的影响 过去10年全

球范围内的肥胖患者数量猛增, 严重威胁公

众健康. 摄入CAP后躯体产热、能量消耗增

加, 学者们致力于挖掘CAP作为减肥食品的

潜能[19-22]. Mun等[19]研究发现CAP灌胃可明显

抑制高脂饮食大鼠体质量的增加. Luo等[23]表

明CAP抑制低密度脂蛋白的氧化, 降低大鼠

血胆固醇及血脂含量. 临床研究[21,24]中发现摄

食CAP 10.0 mg增加肾上腺素活性、能量消

耗、安静状态下脂质的代谢, 因此认为摄食

CAP可以作为除运动及节食外有效的减肥方

法. Kang等[25]研究发现食用CAP通过增加脂联

素及其受体的表达, 改善糖尿病肥胖小鼠的新

陈代谢, 明显降低空腹血糖、增加胰岛素敏感

性、降低血脂等. 本实验研究发现C组大鼠持

续摄入CAP 5.0 mg/kg达28 d时, 体质量增加明

显减缓, 较对照组D组体质量明显减轻. 实验

图  3  C组Ⅳ期大鼠组织HE染色(×200). A: 肝脏组织; B: 肾脏组织.

A B

图  2  大鼠胃组织HE染色. A, B: A组Ⅳ期黏膜层微血管轻微充血(A×200, B×400); C, D: B组Ⅳ期黏膜浅层轻微充

血; 上皮细胞少量脱落(C×200, D×400); E, F: C组Ⅰ期轻微黏膜浅层充血(E×200, F×400); G, H: C组Ⅳ期仅见少

量黏膜层上皮细胞脱落(G×200, H×400); I, J: 对照组D组Ⅳ期仅见黏膜浅层轻微充血及少量淋巴细胞浸润(I×200, 

J×400).

A B C D

E F G H

I J

徐劲, 等. 小剂量辣椒素对大鼠胃黏膜屏障的影响



2016-05-28|Volume 24|Issue 15|WCJD|www.wjgnet.com 2309

组血脂浓度明显较对照组低, 表明CAP可改善

体内血脂代谢. 虽然同期比较下Ⅰ期、Ⅱ期、

Ⅲ期、Ⅳ期各组之间体质量没有显著性差, 但
是C组Ⅳ期大鼠体质量增加比较缓慢. 在高脂

饮食的条件下, CAP发挥降脂作用是否更明显, 
这是需要深入研究的. 
3.3 CAP安全性 本实验选择CAP的小剂量, 研
究不同剂量、不同时间CAP对肝肾组织、血

液系统的影响, 评估CAP使用风险. 研究发现

大鼠1 d、1 wk、2 wk、4 wk摄入CAP饲料

0.1-10.0 mg/kg, 所有组血常规、肝肾功能检

测无统计学差异, 各组大鼠肝、肾组织HE染
色均未见异常. Golynski等[26]在实验中给予

大鼠不同剂量(折算后: 0.2、0.4、0.6 mg/kg 
CAP)、不同时间(8 d、28 d)CAP灌胃后, 取
胃标本做病理学检测, 各组均未发现任何损

伤, 与本实验结果一致. 因此认为CAP 0.1-5.0 
mg/(kg•d), 1-28 d对大鼠胃黏膜屏障无损伤, 对

大鼠血常规、肝肾功及肝肾组织均无影响. 因
此, 0.1-5.0 mg/(kg•d) CAP可广泛用于药理作

用的研究. 
本实验从不同剂量、不同时间比较了CAP

对正常大鼠胃黏膜、肝肾组织、血液系统的

影响, 评估大鼠1 d、1 wk、2 wk、4 wk 0.1-5.0 
mg/kg CAP摄入的安全性, 为在动物及临床实

验中开展CAP药理研究奠定了基础. 此外, 实验

中各组血脂的变化说明CAP不仅可以作为新型

胃黏膜保护用药, 还可以调节体内代谢紊乱、

降低血脂, 作为新一代安全有效减肥药. 
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