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肝郁证大鼠血及结肠组织胃肠激素变化的研究

陈芝芸
‘

严茂祥
‘

项柏康
’

摘要 目的
�

观察肝郁证大鼠胃肠激素的变化
。

方法
�

大鼠随机

分为两组
，
每组 �� 只

。

造模组采用夹尾法急性激怒建立肝郁证

模型
，

正常组不予处理
。

采用放免法测定大鼠血及结肠组织中

神经肤 ������
、
�物质����

、

血管活性肠肤 �����
、

生长抑素

����
、

胰高血糖素�����的含量
。

结果
�

肝郁证大鼠血 ��含量明

显增高����
�

���
，
���

、
��� 明显降低����

�

��或 ���
�

���
，

��
、
��� 与正常组 比较差异无显著性 �尸 均��

�

����结肠组织

���
、
��

、
���含量明显增高����

�

��或 ���
�

���
，
��� 明显

降低�尸� 。
�

���
，
��与正常组差异无显著性�尸��

�

���
。

结论
�

肝郁证大鼠存在胃肠激素的变化
，

表明神经内分泌调节的紊乱

是肝郁证发生发展的重要基础
。

主题词 肝气郁结�血液 结肠�代谢

肝郁指肝疏泄不及
，

肝气郁结及其产生的证候
。

有

研究表明
，

肝主疏泄
，

与神经系统调节
、

物质代谢
、

核酸

代谢
、

内分泌激素的代谢
、

激素的失活作用
、

抗病解毒

功能
、

血液的贮藏和血量的调节有关���
。

本研究通过激

怒应激建立肝郁证大鼠模型
，

观察肝郁证大鼠血及结

肠组织中胃肠激素的变化
，

探讨肝郁证病理生理学基

础
，

从而提高对中医肝本质的认识
。

� 材料和方法

�
�

� 实验动物
�
�� 大鼠

，

清洁级
，

雄性
，

由中国医学科

学院上海实验动物中心提供
。

饲养于浙江中医学院动

物实验中心
。

�
�

� 主要试剂
�

神经肤 ������试剂盒 由北京东亚

免疫技术研究所提供
�� 物质 ����

、

血管活性肠 肤

�����
、

生长抑素����试剂盒由北京海科锐生物技术

中心提供 �胰高血糖素�����试剂盒由中国原子能科学

研究所提供
。

�
�

� 仪器
�

采用中国科学院上海原子能研究所 日环仪

器一厂的 ��一����型放射免疫 下测量仪
。

�
�

� 肝郁证模型建立阁
�

大鼠 �� 只
，

体重 ���士 ���
，

随机分为模型组
、

正常组
，

每组 �� 只
。

造模组每笼放

���只大鼠
，

用尖端缠有纱布的止血钳夹其中一只大

鼠尾 巴
，

令其与其它大鼠撕打
，

间接激怒全笼其它大

鼠
，

每次刺激 �� 分钟
，

以不破皮流血为度 �每隔 �小时

基金项 目
�

浙江省 自然科学基金项 目��������

浙江省中医院消化病研究室
，

浙江省杭州市邮电路 �� 号

��������

收稿 日期
�����一 ��一 ���修回 日期

�����一��一 ��

刺激 �次
，

每天 �次
，

每次刺激换 �只大鼠夹尾
，

连续

�天
。

正常组大鼠不予处理
。

造模结束后大鼠摘眼球取

血
，
以 �������

一

���
抗凝

，

并加抑肤酶
，

分离血浆待

处理 �同时解剖大鼠从 乙状结肠起向上取 �一���
，

冲

洗后根据要求进行处理
。

�
�

� 血浆标本处理
�

均按药盒说明书要求在测定前进

行
。

��� �

血浆用无水酒精提取
，

再在 ��℃水浴上蒸

干
，

加测定缓冲液溶解待测
。
���

血浆依次用丙酮
、

石

油醚提取
，

然后冷冻抽干
，

加含 �
�

����� 的 ��溶解

待测
。
���

�

血浆用丙酮提取
，

然后 冷冻抽干
，

加含

�
�

����� 的 ��溶解待测
。
��

�

血浆依次用冰醋酸
、

丙酮
、

乙酸乙醋一 乙醚合液提取
，

然后冷冻干燥
。

加含

�� ����� 的 ��溶解待测
。

���
�

直接用分离血浆进行

检测
，

不必提取
。

�
�

� 结肠组织标本处理
�

组织称重
，

立即投人煮沸的

生理盐水 ���中并继续煮沸 �分钟
，

再加 �� 冰醋酸

�
�

���于匀浆器中匀浆提取
，

再用 �� �����
�

���中

和
，

低温离心 ���� 转�分
，

�� 分钟
。

取上清液贮存于

一���中待测
。

�
�

� 放免测定
�

各项检测指标严格按照试剂盒说明进

行操作
。

测定结果由放免检测仪自动计算并打印
。

�
�

� 统计学处理
�

数据以均数 士标准差 ‘ 士 ��表示
，

采用 �检验
，

以 �����
�

�统计软件进行统计
。

� 结果

�
�

� 肝郁证大鼠血中胃肠激素的变化
�

表 �示
，

夹尾

法急性激怒致肝郁模型大鼠血中 ��含量较正常组明

显 增高
，
两组之间差异具有显著性意义 �尸� �� ���

，

���
、

��� 含量较正常组明显降低
，

两组之间的差异具

有显著性�尸��
�

�� 或 尸��
�

���
，
��

、

��� 含量与正常

组差异无显著性 �尸��
�

���
。

�
�

� 肝郁证大 鼠结肠组织 中胃肠激素的变化
�

表 �

示
，

夹尾法急性激怒致肝郁证模型大 鼠结肠组织 中

���
、
��

、

��� 含量较正常组明显增高
，

两组 比较差异

有显著性 �尸� �
�

�� 或 尸� �
�

������
�
较正常组 明显

降低
，
两组 比较差异有显著性 �尸� �

�

������含量与

正常组比较差异无显著性�尸��
�

���
。

� 讨论

肝郁证的产生
，

主要是由情绪不遂所致
。

情绪的变

化
，
反复或强烈的精神刺激

，

超越了肝的调节限度
，

即
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����
�

���
�

����
，
���

�

��
，
��

�

�

表 � 两组大鼠血中胃肠激素变化比较�����
，�士 ��

组别 鼠数 ���

正常组

模型组 ��
����

�

��士 ����
�

��

����
�

��士 ���
�

��
件

��
�

��士 ��
�

��

��
�

��士 ��
�

��

���
�

��士 ��
�

��

��
�

��士 ��
�

��

���
�

��士��
�

��

���
�

��士 ��
�

��
书

���
�

��士 ��
�

��

���
�

��士 ��
�

��
朴 �

与正常组 比较
， � ���

�

��
， ， � ���

�

��

表 � 两组大鼠结肠组织中胃肠激素变化比较�
����汪士

��

组 别

正常组

模型组

鼠数 ���

��
�

�

��士 �
�

��

�
�

��土�
�

��
份

� ��士 �
�

��

�
�

��士 �
。

��

�
�

��士�
�

��

�
�

��士�
�

��
备 ’

�
�

��士�
�

��

�
�

��士�
�

��
赞

��
�

��士 �
�

��

��
�

��士 �
�

��
�

与正常组比较
， � ���

�

��
，

“ ���
�

��

会导致气机失常
，

而出现肝郁之证
，

这一状态的基础

可能是体内发生的一系列神经内分泌反应
，

进而导致

胃肠道运动和分泌功能的变化
。

结果表明
，

夹尾法急

性激怒造成的肝郁证存在着神经内分泌功能的异常
。

研究发现
，
��� 在该模型大鼠结肠组织中含量较

正常对照组明显升高
，

但在血中含量较正常对照组明

显降低
。

��� 被认为是一种应激激素
，

在外伤
、

束缚

时
，

可由交感肾上腺髓质兴奋
，

随 �� 一起由神经末梢

释放
。

��� 有抑制肠道平滑肌收缩和水电解质分泌
、

刺激摄食等作用
，

此外
，
��� 还与皮肤触觉感受有

关川
。

本研究肝郁模型中 ��� 在结肠粘膜中含量增

高
，

而血浆中含量反而降低
，

难以单纯用应激激素这一

原因解释
。

血中含量是机体神经内分泌调节的一个综

合反应
。

我们在造模中通过夹尾会引起大鼠明显疼痛
，

血浆中 ��� 的降低也可能是机体通过其它途径为减

少皮肤对疼痛的感知
、

缓解痛感而出现的一种 自我调

节反应
。

另外
，

肝郁证大鼠造模结束时
，

出现明显的食

欲下降
，

可能与血浆中 ��� 含量的下降有关
。

��� 在 胃肠道和神经系统广泛分布
，

其中以结肠

中含量最高
，

它有广泛的生物作用
，

可抑制肠道的电生

理活动
，

调节 胃肠道平滑肌的松弛
，

舒张血管
，

降低血

压等 �迷走神经兴奋可刺激 ��� 的释放
，

肠缺血亦可

刺激其释放��，
�〕 。

本研究显示
，

在肝郁模型大鼠结肠粘

膜组织 中 ��� 的含量明显高于正常对照组
，

血浆中

��� 含量和正常组 比较则无显著性差异 �结肠组织中

���增高的原因可能与夹尾激怒应激引起大鼠交感神

经的兴奋
，

肠道血管收缩
，
肠粘膜缺血

，
进而刺激结肠

组织释放 ��� 有关
。

本研究发现
，

肝郁模型大鼠结肠组织和血 中 ��

均较正常组明显升高
。

其原因可能与激怒应激引起大

鼠交感神经兴奋从而刺激 ��的释放有关
。

此外
，

大鼠

结肠组织中 ��� 含量增加
，
也可能起到一定的刺激 ��

分泌的作用
。

中医理论认为
，
肝木疏泄脾土

。 《素问
·

宝命全形

论 》云 �“
土得木而达之

” �唐容川 《血证论 》有
“
木之性主

乎疏泄
。

食气人胃
，

全赖肝木之气以疏泄之
，

则水谷乃

化
。

设肝不能疏泄水谷
，

渗泄中满之证在所不免
” ，

这些

观点都认为脾 胃只有依赖肝木才能发挥正常生理功

能
。

本研究结果表明
，

实验性肝郁证大鼠血及结肠组织

中存在着 胃肠激素的变化
，

提示在夹尾急性应激产生

的大鼠肝郁证中
，

肝主疏泄功能对调节 胃肠激素的合

成与释放有重要的作用
。

胃肠激素可通过多种分泌途

径
，
以体液因素或神经介质

、

调节介质等身份直接
、

间

接地调节胃肠道的运动
、

感觉
、

分泌
、

吸收活动
，

并对全

身某些生理
、

病理过程产生影响
。

因而我们认为
，

肝主

疏泄调控脾 胃气机
，

胃肠激素可能是两者联系的中介

物质之一
，

肝失疏泄
，

机体 胃肠激素发生变化
，

影响脾

胃的运化功能
，

也进一步为
“
肝病传脾

”
提供了证据

。
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