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五指毛桃水提物提高免疫和改善胃肠道作用研究
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摘要：目的    探究五指毛桃水提取物提高免疫和改善胃肠道药效作用。方法    采用健康的雄性昆明（KM）小鼠 60 只，体质量

18 ~ 22 g，随机分为6组，正常组、模型组、阳性（胸腺肠肽）组、受试药物低、中和高剂量组，每组10只。除正常组外，其余组腹腔

注射环磷酰 5⁃氟尿嘧啶（5⁃fluorouracil，5⁃Fu），制备小鼠免疫抑制和胃肠道功能紊乱模型。正常和模型组给予蒸馏水，阳性组

和受试药物组给予相应药物处理，连续 7 d。处理小鼠，计算小鼠的肠炭末推进率、计数红细胞，检测血清中炎性细胞因子和免

疫蛋白水平，观察肠和脾脏组织病理损伤情况。结果    与模型组相比，五指毛桃水提物显著升高小鼠血浆上清中 IgA、IgE、

IgM、IL⁃2、IFN⁃γ水平及脾脏指数，提高小鼠肠炭末推进率和血液红细胞数目，减轻小鼠肠组织和脾脏组织的病理损伤程度，一

定程度上缓解环磷酰胺联合 5⁃Fu 所致的小鼠免疫功能低下。结论    本研究证实，五指毛桃水提物对提高免疫和改善胃肠道

蠕动有促进作用，为五指毛桃资源的开发利用提供数据参考。
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Study on Enhancing Immunity and Improving Gastrointestinal Effect of the Water Extract of Ficus hirta

WU Yulan1，LI Yingui2，3，ZHANG ling3*，WANG Canhong2，3*（1.Hainan Medical University，Hainan Provincial Key Laboratory 
for Research and Development of Tropical Herbs，Haikou，Hainan 571199，China；2. Maoming Branch of Guangdong Laboratory for 
Lingnan Modern Agriculture，Maoming，Guangdong 525099，China；3. Guangdong Key Laboratory of Green Agricultural Products 
Processing and Intelligent Equipment，Guangdong University of Petrochemical Technology，Maoming，Guangdong 525099，China）
ABSTRACT: OBJECTIVE    To explore the pharmacological effects of water extract of Ficus hirta on enhancing immunity and 
improving gastrointestinal function. METHODS    Sixty  healthy male Kunming （KM） mice，weighing 18-22 g，were randomly divided 
into 6 groups： normal group，model group，positive （Thymus⁃intestinal peptide） group，low⁃，medium⁃，and high⁃dose groups of the test 
drug，with 10 mice in each group. Except for the normal group，the other groups were given intraperitoneal injection of 
cyclophosphamide combined with 5⁃ fluorouracil to prepare mice models of immunosuppression and gastrointestinal dysfunction. The 
normal and model groups were given distilled water，and the positive group and the test drug groups were given the corresponding drugs 
for 7 consecutive days. The intestinal charcoal transit rate，blood cell count，serum inflammatory cytokines and immune protein levels 
of the mice were detected，and the pathological damage of intestinal and spleen tissues was observed，and pathological injury of 
intestinal and spleen tissues were observed. RESULTS    Compared with the model group，the water extract of Ficus hirta significantly 
significantly increased the levels of IgA，IgE，IgM，IL⁃2，and IFN⁃γ in the plasma supernatant of mice and increased the spleen index，
increased the intestinal charcoal transit rate and the number of red blood cells in the blood of mice，and alleviated the pathological 
injury degree of intestinal and spleen tissues of mice，and to some extent alleviated the immunosuppression induced by 
cyclophosphamide combined with 5⁃Fu in mice induced by cyclophosphamide combined with 5⁃Fu in mice. CONCLUSION    This 
study confirmed that the water extract of  Ficus hirta  has a promoting effect on enhancing immunity and improving gastrointestinal 
peristalsis，and provides data reference for the development and utilization of Ficus hirta resources.
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五指毛桃的基原植物是桑科榕属植物粗叶榕 
（Ficus hirta Vahl.），是华南地区的民间传统草药［1］。

在清代的《生草药性备要》中记载，五指毛桃最早被

称为“五爪龙”，目前临床上也有人沿用该称呼，但

在许多现代资料如《中国药典（附录）》中均称之为

五指毛桃，其商品名亦称为五指毛桃［2］。清代何克

谏的《生草药性备要》记载：五指毛桃味辛、甘、性

平［3］，是广西常用瑶药，属于瑶药中的“风药”［4］。有

研究报道显示，五指毛桃的主要化学成分是香豆素

类、氨基酸类、挥发油类、糖类、甾体类、酚类、黄酮

类和苯丙素等［5-9］，具有保肝、抗炎、抗氧化、抗突

变、抗贫血、抗肿瘤、抑菌、化痰止咳、化湿舒筋、

行 气止痛、健脾益气、提高免疫、增强补益等

作用［2，10-14］。

五指毛桃还是华南地区常见的食用植物，民间

认为其不仅有广泛药理作用，还有潜在保健功能，

在广东民间五指毛桃常被称为“广东人参”。以五

指毛桃为原料的民间使用方式如五指毛桃酒、五指

毛桃香鸡等，此外还开发出芪香气血通利速溶粉、

五指毛桃养血扶正汤料、五指毛桃活血养颜汤料、

五指毛桃冲剂、五指毛桃保健果冻等诸多产品［15-17］，

可见五指毛桃具有广阔的市场前景和保健开发价

值。我国南方气候偏湿热，湿气、热气容易引起生

痰和上火，导致人体出现大便干结、疲倦劳累等症

状，长时间得不到缓解容易诱发便秘、胃肠炎、咳

嗽、免疫低下等疾病。五指毛桃具有健脾补肺，行

气利湿，舒筋活络之功效，主治脾虚浮肿，食少无

力，肺痨咳嗽等。但有关五指毛桃助消化和提高免

疫的药效学研究尚无相关报道。

本研究采用环磷酰胺联合 5⁃Fu 诱导的小鼠免

疫抑制和胃肠道功能紊乱模型［18-20］，评价五指毛桃

水提物的改善胃肠道和调节免疫的药效作用，为五

指毛桃药用资源利用、保健产品开发及临床使用等

提供参考依据。

1 材料与方法

1.1   实验材料

1.1.1    实验动物    健康的雄性 KM 小鼠，体质量

18~22 g，购自海南省药物研究所股份有限公司，合

格证号：SCXK（琼）2014⁃0007，饲养于海南省药物

研究所股份有限公司 SPF 级动物房，温度 20 ℃~
25 ℃，湿度 50%~70%，光照周期 12 h∶12 h，按体质

量随机分组，每组 10 只，适应性喂养 3 d 后进行相

关实验。

1.1.2    试剂和仪器    电子天平（梅特勒，YP20002），

荧光倒置显微镜（Olympus，CKX41），高速冷冻型微

量离心机（卢湘仪，CF1524R），酶标仪（Bio ⁃ Tek，
MQX200），组织匀浆机（新芝，DY89⁃17），IFN⁃γ（北京

博盛经纬科技公司，23112566），IL⁃6（上海源桔生物科

技中心，YJ_03669），IgE（上海科艾博公司，CB10507⁃
Mu），IgM（北京博盛经纬科技公司，23112571），IgA
（北京博盛经纬科技公司，23112569），IL⁃2（北京博

盛经纬科技公司，23112567）。

1.1.3    实验药物    环磷酰胺（源叶生物，S30563）、

5⁃氟尿嘧啶（源叶生物，S17073）、胸腺肽肠溶片（黑

龙江迪龙制药有限公司，6937385300439）。五指毛

桃，购自广东茂名大参林连锁药店。

1.2   实验方法

1.2.1    五指毛桃水提物提取制备    五指毛桃：原药

材购自大参林药店，产地广西（批号：20221013），经

中药鉴定教研室鉴定为正品。模拟传统五指毛桃

煮汤的方法，采用水煮提取方法［18］，按照药材与

水比例为 m︰v=1︰10（g︰mL），称取五指毛桃药材

200 g，剪碎；加 2 000 mL 水浸泡 2 h，用电中药煎壶

加热提取 1.5 h，过滤、去除滤渣，得到的水提液（按

生药量计算，浓度 100 g·L-1），装瓶、标记，置于 4 ℃
保存备用。

1.2.2    动物分组及造模给药    将 60 只 KM 小鼠随

机分为 6 组，正常组、模型组、阳性（胸腺肽）组、受

试药物低、中和高剂量组，每组 10只。采用环磷酰

胺（100 mg·kg-1）联合 5⁃Fu（50 mg·kg-1）腹腔注射给

药，给药体积 10 mL·kg-1，连续 2 d，制备小鼠免疫抑

制和胃肠道功能紊乱模型。正常组和模型组动物

灌胃给予相同体积的蒸馏水，阳性药组给予胸腺肽

肠溶片水溶液 200 mg·kg-1，20 mL·kg-1，受试药物

低、中、高剂量组分别灌胃 1、2、3 次（水提物浓度

100 g·L-1，按灌胃体积 20 mL·kg-1，给药 1次，相当于

生药量 2 g·kg-1，2 和 3 次相当于生药量 4 g·kg-1 和

6 g·kg-1）［18，21-23］，每次给药间隔4 h，连续7 d。处理前

1 d，禁食不禁水。

1.2.3    小鼠血浆上清液中细胞因子免疫球蛋白水

平的检测    末次给药后，摘眼球取血，采取的血液在

3 500 r·min-1 4 ℃ 离心 15 min，取上清液，采用 ELISA
酶联免疫的方法，根据试剂盒操作说明，检测小鼠
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血清中免疫球蛋 IgA、IgE、IgM及 IL⁃2、IFN⁃γ等因子

的水平。

1.2.4    肠蠕动试验    肠蠕动试验参考［24，25］，禁食不

禁水 12 h后，灌胃给药 1次，空白组给予相同体积的

蒸馏水，给药 1 h后。灌胃炭末混悬液（10%阿拉伯

胶和 5%炭末），0.5 mL/只，20 min后。摘眼球取血，

颈椎脱臼处死小鼠，迅速剖腹取肠，在桌面上平整

展开，观察并记录炭末前端的位置（炭末推进的长

度），测量推进的长度和小肠全长，计算炭末推进百

分率。

炭末推进百分率 =炭末推进肠长度（cm）/小鼠

肠长度（cm）×100%
1.2.5    脾脏指数    末次给药前，称量小鼠体质量并

记录。末次给药肠蠕动试验后，摘眼球取血颈椎脱

臼处死小鼠后，摘取脾脏并称重记录，计算脾脏

指数［25］。

脾脏指数=脾脏重量（mg）/动物体质量（g）
1.2.6    对小鼠脾脏和小肠组织进行HE染色病理切

片观察    病理切片方法参考［24］，末次给药后，眼球

取血，取脾脏称重，肠组织测量炭末推进率后，将取

出的脾脏和肠组织置于 4%多聚甲醛通用型组织固

定液中固定 24 h 后。将固定好的组织用蒸馏水冲

洗后，按以下步骤：梯度酒精脱水，浸蜡，包埋，6 µm
切片，烤干，脱蜡，苏木素⁃伊红染色、脱水、透明、封

片，然后在显微镜（200×）下观察并拍照。

1.3    统计学处理方法

所得实验数据用均值±标准差（x±s）表示，各组

间数据运用 SPSS 7.0 统计软件处理。采用 one⁃way 
ANVOA 法进行方差分析。组间比较采用T⁃test，P<
0.05为差异有统计学意义。

2 结果与分析

2.1   五指毛桃提取物脾脏指数的影响

与正常组相比，模型组小鼠脾脏指数显著性降

低（P<0.05）。与模型组相比，胸腺肠肽组小鼠脾脏

指数显著性降低（P<0.05），受试药物中、高剂量组

小鼠脾脏指数显著性升高（P<0.05，P<0.05），而低

剂量组小鼠脾脏指数无显著变化，见图1。

2.2   五指毛桃提取物对小鼠肠炭末推进百分率和

血液中红细胞数目的影响

与正常组相比，模型组中的小鼠肠炭末推进百

分率和血液中红细胞数目显著性降低（P<0.05，P<
0.05）。与模型组相比，胸腺肠肽组中的小鼠肠炭末

推进百分率显著性升高（P<0.05）；而小鼠血液中红

细胞数水平无明显变化。给药组低、中、高剂量组

小鼠肠炭末推进百分率和血液中红细胞数水平都

显著升高，见图2。
2.3   五指毛桃水取物对小鼠血清中免疫球蛋白水

平的影响

与正常组相比，模型组小鼠血清中 IgA、IgE、

IgG、IL⁃2、IFN⁃γ水平显著降低（P<0.05，P<0.01，P<
0.001，P<0.05，P<0.05）。与模型组相比，胸腺肠肽
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图1 五指毛桃提取物对小鼠脾脏指数的影响
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图2 五指毛桃提取物对小鼠肠炭末推进百分率和血液中红细胞数水平的影响
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组小鼠血清中的 IL⁃2、IFN⁃γ 显著升高（P<0.05，P<
0.05），但 IgA、IgE、IgG 水平无明显变化。测试药物

低、中、高剂量组中小鼠血清中的 IgA、IgE、IgM、IL⁃2、
IFN⁃γ水平显著升高，见图3。
2.4   五指毛桃提取物对小鼠肠组织病理学的影响

小鼠肠组织病理学结果显示，正常组小鼠肠组

织结构清晰、完整，各肠细胞排列整齐，大小均匀，

无血管破裂、血瘀以及细胞坏死等病理学和形态学

变化，也未见炎症细胞的浸润现象。模型组小鼠肠

组织结构被严重破坏，血管扩张并伴有严重的出

血，大面积的肠组织细胞的坏死，可明显的观测到

炎症细胞的浸润。而胸腺肠肽组和五指毛桃提取

物低、中、高剂量组能在不同程度上缓解小鼠肠组

织的病理损伤；其中五指毛桃提取物中、高剂量组

效果最好，明显的减轻小鼠肠组织细胞的破裂、坏

死以及炎症细胞的浸润；胸腺肠肽组和五指毛桃提

取物低剂量组效果相当，其中仍可见小鼠肠组织损

伤的病理现象，肠组织细胞也有轻微出血和破裂现

象，但肠组织细胞坏死和炎症细胞的浸润显著减

少，见图 4。可见，五指毛桃提取物可较好的减轻环

磷酰胺和5⁃Fu所致的小鼠肠损伤。

2.5   五指毛桃提取物对小鼠脾脏组织形态学的影响

小鼠脾脏组织形态学切片结果显示，正常组小

鼠脾脏组织结构完整清晰且大小均一，多为规则圆

形，间质间没有炎症细胞浸润，白髓结构完整，数量

多且形态较规则，红白髓分界较清楚，脾小节较大，

淋巴细胞密集；模型组小鼠脾脏组织结构不完整、

胞体异常增大，形态紊乱、不规则且看到脾脏组织

坏死和炎症细胞浸润，白髓数量明显减少且结构不

规则，淋巴细胞数量明显减少，脾小节明显缩小，红
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图3 五指毛桃水取物对小鼠血清中免疫球蛋白水平的影响
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白髓移行区消失，红白髓交织在一起，白髓数量减

少，部分被红髓替代；与模型组相比，胸腺肠肽组和

待测药物低、中、高剂量组小鼠脾脏组织较完整，多

为规则的圆形；红白髓交界明显，淋巴细胞密度较

大且间隙没有炎症细胞浸润。胸腺肠肽组效果最

明显，给药组高、中剂量次之，最后是低剂量组，见

图 5。可见，五指毛桃提取物不同剂量组也可不同

程度改善环磷酰胺和5⁃Fu所致脾脏组织的损伤。

3 讨论

环磷酰胺和 5⁃Fu都是抗癌药物，也是免疫抑制

剂，可引起免疫功能丧失及肠道屏障损伤［24，25］。脾

脏是免疫细胞生长、分化、成熟和产生免疫反应的

重要免疫器官，其免疫调节作用与器官指数的增加

密切相关，各器官指标在一定程度上反映了免疫器

官的功能［26］。脾脏指数常用来衡量小鼠的免疫情

况［27］，通过腹腔注射环磷酰胺和 5⁃Fu可造成小鼠免

疫器官缩小，且随着给药时间的延长产生免疫抑制

作用。有关小鼠的选择，雄性小鼠相比雌性小鼠，

性情更稳定，能够耐受疾病、药物或外界刺激的能

力更强，相对更容易成模且组间个体差异较小，可

操作性更高且实验数据更准确。特别在免疫抑制

模型、肿瘤模型及神经系统疾病相关的模型制备

中，一般建议选择雄性小鼠为研究对象。因此，本

研究选用环磷酰胺和 5⁃Fu联用致雄性KM小鼠免疫

抑制合并胃肠道损伤的模型，结果发现模型小鼠脾

脏指数显著降低，肠推进功能显著下降，表明模型

制备成功。

脾脏为机体最大、最主要的免疫器官，含有大

量的淋巴细胞和巨噬细胞，在细胞免疫和体液免疫

正常组 模型组 胸腺肠肽组

低剂量组 中剂量组 高剂量组

图5 五指毛桃提取物对小鼠脾脏组织形态学的影响

正常组 模型组 胸腺肠肽组

低剂量组 中剂量组 高剂量组

图4 五指毛桃提取物对小鼠肠组织病理学的影响
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中发挥重要作用［28］。环磷酰胺和 5⁃Fu诱导后，小鼠

的免疫力下降，其脾囊被破坏，发生中心离散，导致

淋巴细胞数量减少，红、白髓边界不清晰，脾脏病理

学特征提示存在脾脏损伤的情况。本研究结果显

示，给予胸腺肠肽和五指毛桃水提物后，脾脏组织

细胞呈较规则的圆形，淋巴细胞密度较大，红、白髓

边界清晰，表明五指毛桃提取物具有提高免疫和保

护脾脏作用，能够促进中心融合的生发，改善小鼠

的脾脏组织结构。

体液免疫是机体抵抗疾病的重要途径之一，Ig
是机体产生免疫应答的重要部分［29，30］，IgG在脾脏和

淋巴结中产生，在激活补体系统和免疫反应中的毒

素方面发挥重要作用［31-33］；IgM 是由次级淋巴器官

中的浆细胞最早产生的，是 B细胞分化过程中的主

要的表面标志物，在补体激活、病毒中和、调理吞噬

及凝集作用中发挥重要作用。免疫球蛋白A是免疫

球蛋白家族的成员之一，当机体受刺激后，IgA诱导

中性粒细胞活化，趋化、吞噬、杀伤病原体的免疫应

答反应，可见免疫球蛋白在免疫反应中发挥重要作

用。本研究结果显示，环磷酰胺和 5⁃Fu 联合诱导，

导致小鼠的免疫球蛋白 IgA/G/E 水平显著降低，说

明小鼠出现了免疫低下现象，而五指毛桃提取物处

理可显著升高 IgA、IgG和 IgE水平，较好的缓解环磷

酰胺联合 5⁃Fu诱导的小鼠免疫低下现象，表明五指

毛桃可很好的提高免疫功能。

细胞免疫是指T细胞在接受抗原刺激后形成的

效应T细胞与靶细胞特异性结合导致靶细胞破裂死

亡的免疫反应［34］，IL⁃2 是 Th1 细胞合成分泌的一种

细胞因子，主要由 T 细胞产生，具有活化 T 细胞，刺

激 NK 细胞增殖，促进 B 细胞增殖和抗体分泌的作

用，从而产生免疫调节功能［35，36］；Th1细胞以大量分

泌 IFN⁃γ为主要特征，并且诱导Th1细胞分化，增加

巨噬细胞的活性，主要表现为在抗原刺激下，大颗

粒淋巴细胞和T细胞由相对应的已活化的T淋巴细

胞、巨噬细胞及白细胞分泌，自然杀伤细胞及T细胞

的活性及细胞毒性增强，进而增加了巨噬细胞清除

入侵物质［37］；广泛刺激天然免疫细胞和获得性免疫

细胞的活化和增殖［38］。红细胞免疫是机体的一种

防御机制，红细胞表面存在的补体受体可黏附免疫

复合物，是体内携带、运输、清除循环中免疫复合物

的承担者，并与 T 淋巴细胞、B 淋巴细胞、自然杀伤

细胞活性有关。本研究数据显示，模型小鼠的T淋巴

细胞、B淋巴细胞和红细胞的功能受损，表现为 IL⁃2、

IFN⁃γ 分泌水平和红细胞数目明显的下降，说明模

型小鼠的免疫功能明显被抑制。给予五指毛桃提

取物处理后，能显著提高 IL⁃2、IFN⁃γ和红细胞免疫

水平，较好的缓解环磷酰胺联合 5⁃Fu诱导的小鼠免

疫功能低下现象。

随着现代人生活、工作等压力不断加剧，越来

越多的人出现免疫力低下、消化不良、便秘等一系

列症状，影响正常工作生活。肠道屏障的保护作用

及蠕动功能对调节机体正常代谢起到至关重要的

作用，其结构受损或功能紊乱会导致严重的病理后

果，而饮食成分是影响肠道功能的重要因素［39］。本

研究采用经典药物诱导小鼠免疫低下联合肠道功

能损伤模型，评价五指毛桃水提物的调节免疫和改

善胃肠道蠕动的功效。研究结果显示，五指毛桃提

取物能改善环磷酰胺联合 5⁃Fu 诱导的小鼠胃肠道

损伤，显著促进小鼠肠道蠕动，呈现较好的促进胃

肠道蠕动作用。基于已有化学成分研究，笔者推测

五指毛桃水溶性多糖、黄酮等成分可能是其发挥作

用的主要药效成分，有关五指毛桃水提物成分分析

的文献［2，3，9-10］。

4 结论

综上所述，五指毛桃水提物能够提高免疫抑制

小鼠的免疫器官指数、细胞因子水平，促进肠道蠕

动；还可以缓解环磷酰胺诱导联合 5⁃Fu诱导的小鼠

免疫抑制和肠道屏障损伤，表明五指毛桃水提物具

有良好的免疫提高能力和肠道蠕动促进作用，但具

体作用机制有待进一步研究阐释。本研究为五指

毛桃资源的药用、保健等相关产品的开发利用及临

床用于治疗胃肠道疾病及免疫疾病等提供了参考

依据和科学支撑。
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