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胃肠舒对盐酸左旋精氨酸致大鼠胃肠动力障碍的影响

李琼, 郭金秀, 刘孟安
?

( 滨州医学院中西医结合学院 山东 烟台 264003)

  [ 摘要]  目的: 探讨胃肠舒促胃肠动力的作用机制。方法: 选择 SD 大白鼠随机分为正常对照组、左旋精氨酸( L-Arg) 对

照组、L-Arg 加西沙比利组、L-Arg 加胃肠舒组。除正常对照组外, 其余 3 组 ip 盐酸左旋精氨酸, 各组分别给等容积的受试药物

ig, 眼底球后静脉采血, 放射免疫法测定血浆胃动素( MTL) , 硝酸还原酶法测定血清一氧化氮( NO) 。结果: L-Arg 加胃肠舒组

较 L-Arg 对照组血浆 MTL显著升高( P < 0. 05) , 血清 NO显著降低( P < 0. 01) 。结论: 胃肠舒促胃肠动力的作用机制可能是通

过升高血浆 MTL 和降低血清 NO含量, 使胃肠平滑机细胞内 Ca2 + 浓度增加, Ca2 + 信号系统引发一系列生理功能, 而促进胃肠

平滑肌收缩效应。
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Effect of Weichangshu Tablet on Disfunction of Gastrointestinal
Dynamics Induced by L-arginine

LI Qiong, GUO Jin- xiu, LIU Meng-an
?

( College of Integrated Traditional and Western Medicine, Bin Zhou Medical University, Yantai 264003, China)

[ Abstract]  Objective: To investigate the effect of Weichangshu Tablet on gastric dynamics. Method: Fifty

SD rats were divided into 5 groups randomly: normal control, L-Arg, L-Arg and cisapride, L-Arg and Weichangshu.

Except the normal control group, the other four groups were injected with L-Arg intraperitoneally. All animals were

orally given the same volume of medicine. Motilin content in plasma was determined by radioimmunoassay, and

nitrate reductase was used for detecting serum level of NO. Result: Compared with L-Arg, L-Arg and weichangshu

could increase plasma motilin and reduce serum NO effectively ( P < 0. 01) . Conclusion: The possible mechanism

of Weichangshu Tablet for promoting gastrointestinal motility: It can increase plasma motilin and reduce serum NO,

and these changes may increase Ca
2 +

and promote the contraction of gastrointestinal smooth muscle.
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  胃动素 ( MTL) 主要促进胃肠运动。一氧化氮

( nitric oxide, NO) 对胃肠动力有抑制作用, 可作为

介质、信使或细胞功能调节因子而参与机体的许多

生理活动和病理过程。中药胃肠舒片 ( 批准文号鲁

药制字 Z1620030009) 对胃肠动力障碍性疾病疗效

满意
[ 1 ] , 为了探讨其促胃肠动力的作用机制, 作者观

察了胃肠舒对左旋精氨酸 ( L-Arg) 致胃肠动力障碍

大鼠血浆 MTL和血清 NO 水平的影响, 现报道如下。

1 材料与方法

1.1 材料 健康 SD大鼠 60 只, 体重( 200 ±20) g,

雌雄各半, 购自烟台绿叶实验动物中心( 动物合格证

号 scxk( 鲁) 20090009) ; 盐酸左旋精氨酸 ( L-Arg, 美

国 Sigma 公司) 使用时用生理盐水配成 20% L-Arg
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溶液; 西沙必利由浙江京新药业股份有限公司生产

( 批号 0901161) ; 中药胃肠舒片由滨州医学院附属

医 院 制 剂 室 提 供 ( 批 准 文 号 鲁 药 制 字

Z1620030009) ; MTL 放免试剂盒由北京东亚免疫技

术研究所提供; NO 试剂盒由南京建成生物工程研究

所提供; FT-613 自动计算
125
Ⅰ放免测量仪 ( 北京核仪

器厂) ; TU-1901 双光束紫外-可见分光光度计( 北京

普析通用仪器有限责任公司) 。

1.2 方法

1.2.1 动物模型的建立、药物实验与标本检测 选

择 SD大白鼠随机分为正常对照组、L-Arg 对照组、L-

Arg 加西沙比利组、L-Arg 加胃肠舒组。正常对照组

给予生理盐水 20 mL·kg - 1
·d - 1 ig; L-Arg 组 ip L-Arg

5. 2 g·kg - 1 ( 第 1 天) , 2. 6 g·kg - 1 ( 第 2 ～5 天) , 并

给生理盐水 20 mL·kg
- 1
·d

- 1
ig; L-Arg 加西沙必利组

L-Arg 用量及用法同 L-Arg 组, 并给西沙必利混悬液

( 含药 4. 2 mg·mL- 1 ) 20 mL·kg - 1
·d - 1 ig; L-Arg 加

胃肠舒组 L-Arg用量及用法同 L-Arg 组, 并给胃肠舒

溶液( 含生药 75 mg·mL
- 1

) 每日 20 mL·kg
- 1
·d

- 1

ig。用药第 6 天各组予相应药物 ig 60 min 后, 予异

戊苯巴比妥( 浓度 10% ) 1 mL·kg
- 1
麻醉, 眼底球后

静脉采血 2 mL, 放射免疫法测定血浆 MTL, 硝酸还

原酶法测定血清 NO。

1.2.2 统计学处 理  数 据以 珋x ±s 表示, 采用

SPSS13. 0 统计软件进行方差分析及组间两两比较。

2 结果

研究结果显示, 与 L-Arg 对照组比较, L-Arg 加

胃肠舒组血浆 MTL 显著升高, 血清 NO 显著降低, 西

沙比利组血浆 MTL 虽也升高, 但无显著性差异, 结

果见表 1。
表 1 各组对 L-Arg 致胃肠功能障碍大鼠血浆

MTL 血清 NO 含量的影响 ( 珋x ±s, n = 10 )

组别
剂量

/ mg·kg - 1

MTL

/nmol·L - 1

NO 含量

/ μmol·L - 1

正常对照 - 91. 05 ±12. 822) 41. 55 ±8. 832)

L-Arg 对照 - 74. 50 ±10. 45 53. 92 ±8. 29

L-Arg 加西沙必利 84 84. 64 ±11. 57 57. 62 ±16. 47

L-Arg 加胃肠舒 1500 89. 16 ±12. 451) 39. 83 ±9. 292, 3)

  注 : 与模型对照组比较1) P < 0. 05, 2) P < 0. 01; 与西沙比利组比

较3) P < 0. 01。

3 讨论

胃肠动力障碍性疾病属于中医学“痞满证”范

畴, 以腹部痞满不舒, 或胀痛、纳呆、早饱、食后饱胀、

恶心、呕吐、�气等为主要临床表现。多由胃肠淤

滞, 气机不畅, 以致脾胃升降失司所致。治疗重在泻

胃肠积滞, 通胃肠腑气, 恢复脾胃升降协调。中药胃

肠舒用大黄泻胃肠积滞, 通胃肠腑气为君药; 枳实

行气消胀, 破积除满为臣药; 甘草健脾益气, 甘缓和

中, 调和诸药, 防大黄攻下伤正之弊为佐使。故诸药

相互配伍, 具有泻胃肠积滞, 调畅胃肠气机, 恢复脾

胃升降协调而达到治疗目的。现代医学认为本病主

要病理生理基础为胃排空延迟及小肠传输功能障

碍
[ 2 ]

。胃肠舒能加快胃肠推进运动, 其作用机制与

其加大胃肠平滑肌自发活动的收缩幅度有关, 而对

收缩频率无明显影响
[ 3 ]

。故胃肠舒治疗胃肠动力障

碍性疾病, 其组方既符合中医辨证论治, 也符合现代

医学观点。

NO 是非肾上腺能和非胆碱能神经递质, 能引起

胃肠平滑肌的超极化和松弛作用
[ 4]

, 其参与胃肠运

动的调节作用成为药学研究的热点
[ 5 ]

。L-arg 是体

内合成 NO 唯一天然底物, 胞浆 Ca2 +
增多激活 NO

合成酶, 机体内 L-arg和氧在 NO 合成酶的催化下生

成 NO
[ 6 ]

, NO 被动扩散到细胞外液, NO 与鸟氨酸环

化酶 ( GC) 中 Fe
2 +

结合激活 GC, 使 GTP 转化为

cGMP, cGMP 使 胞浆内 Ca
2 +

浓度 降低 而发 挥作

用
[ 7 ]

。因此, 选择腹腔注射 L-arg复制胃肠动力障碍

实验动物模型有科学的依据。MTL作为一种新的胃

肠激素, 主要的生理作用是促进胃肠运动, 提高胃肠

道的收缩力和张力。MTL直接作用于消化道平滑肌

上的受体引起平滑肌内环-磷酸鸟苷( cGMP) 浓度增

加, 使细胞内钙离子从微粒体释放出来, 细胞内

Ca2 +
浓度增加后可引起平滑肌收缩

[ 8 ]
。在消化期,

MTL呈周期性释放, 诱发胃强烈收缩和小肠明显的

分节运动
[ 9 ]

。本研究结果表明, 模型对照组与正常

对照组比较, 血浆 MTL含量显著降低, 血清 NO 含量

显著增加( P < 0. 01) , 提示腹腔注射 L-arg 复制胃肠

动力障碍实验动物模型是成功的。L-Arg 加胃肠舒

组经用胃肠舒后, 较模型对照组血浆 MTL 含量显著

升高 ( P < 0. 05) , 血清 NO 含量显 著降低 ( P <

0. 01) 。结合研究证实胃肠舒能显著升高胃肠平滑

肌细胞游离 Ca
2 +
浓度

[ 1 0]
, 作者认为中药胃肠舒片促

进胃肠动力作用机制可能是通过升高血浆 MTL 和

降低血清 NO 含量, 使胃肠平滑机细胞内 Ca2 +
浓度

增加, Ca
2 +
信号系统引发一系列生理功能, 而促进胃

肠平滑肌收缩效应。
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