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"摘要#

!

目的
!

观察壮医药线点灸对糖尿病性胃轻瘫"

EF=

#大鼠脑肠肽胆囊收缩素"

OOb

#&促生长素

"

F2K7:#,

#水平的影响%方法
!

将
/%

只
DE

大鼠分为空白组"生理盐水灌胃#&模型组"生理盐水灌胃#&壮医药线

点灸组"壮医药线点灸中脘&内关&足三里&脾俞&胃俞穴#和甲氧氯普胺组"甲氧氯普胺药液灌胃#!每组
1%

只%

除空白组外!其余
'

组大鼠均采用链脲佐菌素"

DIh

#配合高糖高脂饲料诱导造模%各组大鼠分别于相应措施干

预
$;!

后!检测血糖&胃排空率&小肠推进率!

@HCD>

法检测血清
F2K7:#,

水平及胃窦
OOb

水平!

G7+37K,L:"3

法检测胃窦
F2K7:#,

的蛋白表达%结果
!

与空白组比较!模型组大鼠胃肠排空情况&

F2K7:#,

血清水平及胃窦表

达水平明显降低"

!

#

%&%;

#!而血糖&胃窦
OOb

水平升高"

!

#

%&%;

#'与模型组比较!壮医药线点灸组胃肠排空

情况和血清及胃窦
F2K7:#,

表达水平均明显升高"

!

#

%&%;

#!而血糖&胃窦
OOb

水平均降低"

!

#

%&%;

#'与甲氧

氯普胺组比较!壮医药线点灸组胃肠排空情况相似!余各项指标均优于甲氧氯普胺组"

!

#

%&%;

#%结论
!

壮医

药线点灸能促进胃肠排空从而改善
EF=

症状!其作用机制可能与其上调血清
F2K7:#,

水平和下调胃窦
OOb

水

平!并促进
F2K7:#,

在胃窦部蛋白表达相关%

"关键词#
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糖尿病性胃轻瘫#

!#9L73#6

T

9+3K"

4

9K7+#+

%

EF=

$

是以胃动力障碍*胃排空延迟为主要特征的糖尿病常

见慢性并发症之一%超过
;%]

的患者出现餐后饱胀

感*反流*上腹不适*恶心*呕吐*厌食等%严重影响生

活质量&

$.1

'

(

EF=

发病机制多认为与胃肠激素紊乱*

O9

*

9:

间质细胞病变*自主神经病变有关&

'

'

(胃肠激

素是调控胃肠运动的重要因素%近年来有关胃肠激素

研究逐渐增多%有代表意义的是促生长素#

F2K7:#,

$和

胆囊收缩素#

OOb

$

&

0

'

(脑肠肽是同时存在于胃肠道

和大脑的胃肠激素或神经肽%对胃肠道运动*感觉和

分泌功能具有调控作用(

F2K7:#,

又称胃饥饿素%是

一种促进食欲的脑肠肽%是生长激素促分泌素受体

#

FBD<

$的内源性配体%能够促进生长激素#

FB

$分

泌*增加食欲*促进摄食及胃肠运动&

;

'

(

OOb

是由十

二指肠
C

细胞分泌的广泛分布于中枢神经系统和胃肠

道的胃肠激素%作为经典脑肠肽的一员%可以通过诱

发中枢饱感信号*减少摄食行为和胃肠运动而抑制食

欲&

).-

'

(目前临床治疗
EF=

常用促胃动力药物以缓

解症状%但远期疗效不佳%不良反应较多%且易产生耐

药性%寻找安全有效的防治方法具有重要的临床意

义&

/

'

(近年来开展了大量的针刺治疗
EF=

的研究%

证实了针刺能有效治疗
EF=

&

(

'

%而有关灸法的研究较

少报道%壮医药线点灸疗法的研究尚处于起步阶段%

缺乏基础研究和机制研究&

$%

'

(本实验拟从食欲兴奋

剂
F2K7:#,

和食欲抑制剂
OOb

这一对互相拮抗的脑

肠肽作为研究的切入点%观察壮医药线点灸对
EF=

大鼠的影响%探讨壮医药线点灸治疗
EF=

的机制(

?

!

材料与方法

?&?

!

材料

?&?&?

!

实验动物
!

/%

只
)

周龄清洁级
DE

大鼠%体

质量#

1'$Q$%

$

T

%雌雄各半%购于长沙天勤生物公司

&

DONb

#湘$

1%$0.%%$$

'%所有大鼠均为同一批次%且

一般体检无异常(大鼠自由饮食摄水%分笼饲养于室

温#

11Q1

$

^

%湿度
;%]

#

)%]

%

$12

间断光照的动物

房(普通饲料和高脂饲料#蔗糖
1%]

*猪油
$;]

*奶

粉
;]

*鸡蛋
1]

*鼠维持饲料
;/]

$%由沈阳市前民动

物实验饲料厂提供(

?&?&@

!

主要试剂和仪器
!

链脲佐菌素#

DIh

%美国

D#

T

89

$)甲氧氯普胺片#山西云鹏制药$)酚红#天津光

复精细化工$)大鼠
F2K7:#,

*

OOb@HCD>

试剂盒#南

京建成生物工程$)

F2K7:#,

兔抗多克隆抗体#英国

>L698

$)血糖仪及血糖试纸#美国强生
M,7I"V62

$)

IFH.$/<

台式离心机#珠海黑马$)

Edd.$1

电泳仪*

EdOh.0%>h

转膜仪#北京六一$)

>N.N

射线摄影暗

匣#广东粤华$)酶标仪#美国
I27K8"

$)

J .̀$/%%

紫外

分光光度计#日本岛津$(

?&@

!

方法

?&@&?

!

实验分组
!

通过随机数字表法将
/%

只
DE

大

鼠分为空白组
1%

只和造模组
)%

只%每组雌雄各半(

将造模成功后的
)%

只
EF=

大鼠再次随机分成模型

组*甲氧氯普胺组*壮医药线点灸组%每组
1%

只(

?&@&@

!

EF=

大鼠模型建立
!

空白组大鼠给予普通饲

料%造模组大鼠给予高脂高糖饲料喂养
/

周)第
(

周%

造模组大鼠予
1]DIh

溶液#

;;8

T

"

5

T

$一次性腹腔

注射破坏胰岛细胞%并于注射后
$1

*

10

*

-12

采集鼠尾

静脉血测血糖值%选择空腹血糖#

?F\

$

&

$)&);

88":

"

H

的成模大鼠纳入实验&

$$

'

(

?&@&A

!

实验方法
!

空白组*模型组灌胃同体积
%&(]

氯化钠溶液)甲氧氯普胺组灌胃同体积
$&-]

甲氧氯

普胺溶液%连续
$;!

%每次用药体积按
$%%

T

体质量
$

8H

换算%实验期间各组大鼠予普通饲料自由进食*饮

水(壮医药线点灸组!选取直径
%&-88

的
1

号线#由

广西中医药大学第一附属医院提供$统一采用重手法

点灸%点灸方法参考-壮医药线点灸学.

&

$1

'按持线
.

点

火
.

施灸步骤操作%每穴点灸
'

壮#线头火星对准穴位%

一按火灭即起为
$

壮$%连续
$;!

(施灸处方!+中脘,

+内关,+足三里,+脾俞,+胃俞,均为双侧)取穴方法参

考李忠仁&

$'

'制订的+动物针灸穴位图谱,及解剖学

定位(

?&@&B

!

样品制备和指标检测
!

各组大鼠治疗
$;!

后%禁食
102

*禁水
12

%采集大鼠尾静脉血测
?\F

水

平%然后用
18H

酚红溶液#

%&;8

T

"

8H

$灌胃%

'%8#,

后以
$%]

水合氯醛麻醉大鼠%打开腹腔经腹主动脉采

血%以
'%%%K

"

8#,

离心
$%8#,

后取上清液%

@HCD>

法检测血清
F2K7:#,

水平(采血结束后%结扎贲门和

幽门%取出大鼠全胃%冲洗胃内容物%定容
1%8H

%加

入
%&;8":

"

H

氢氧化钠
1%8H

静置取上清液%再加入

1%]

三氯乙酸去除蛋白%离心取上清液在
;)%,8

波

长紫外分光光度计下检测吸光度值#

DG

$(用镊子轻

轻取出上至幽门*下至回盲瓣的小肠管并将小肠拉直

铺于白纸上%用直尺测量幽门到酚红染成红色末端距

离#

9

$及幽门到回盲瓣全长#

>

$%取二者之比值即为小

肠推进率(测量结束后%从大鼠全胃中剪取小段胃大

弯组织%剪碎加
=\D

制成组织匀浆液%经研磨*离心*

取上清液%用
@HCD>

法检测胃窦
OOb

水平)另剪取

小段胃窦组织置于冻存管%保存在
[/%^

冰箱备用(

胃排空率计算公式如下!

胃排空率
e

#

$[

实测酚红
DG

值"标准酚红
DG

值$

a$%%]

(

?&@&C

!

G7+37K,L:"3

检测胃窦组织
F2K7:#,

的表达

水平
!

取出冻存的胃窦组织%加入
<C=>

裂解液充分

裂解*匀浆*离心提取蛋白%并进行电泳*湿转膜%分别

加入一抗*二抗%

@OH

发光液显色后将膜置于发光体

系中检测*显影冲洗保存%以目的条带和
"

.963#,

条带

灰度值比值进行相对定量分析(

?&A

!

统计学处理
!

所有数据采用
D=DD11&%

软件进

行统计分析%计量资料以
=Q8

表示(本实验的各组

计量资料均服从正态分布%方差齐%两样本均数采用
2

/;0$

重庆医学
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年
;
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检验%组间比较采用单因素方差分析#

M,7.W9

P

>AM.

>̀

$%以
!

#

%&%;

为差异有统计学意义(

@

!

结
!!

果

@&?

!

各组大鼠血糖水平比较
!

造模后与空白组比

较%模型组*壮医药线点灸组*甲氧氯普胺组大鼠血糖

水平明显升高#

!

#

%&%$

$)与同组造模前比较%血糖水

平也明显升高#

!

#

%&%$

$(经
$;!

治疗后%壮医药线

点灸组与模型组相比%血糖水平明显下降#

!

#

%&%$

$%

且与本组造模后相比%血糖水平也明显下降#

!

#

%&%$

$)而甲氧氯普胺组与模型组血糖水平比较%差异

无统计学意义#

!

$

%&%;

$%见图
$

(

!!

9

!

!

#

%&%$

%与造模前比较)

L

!

!

#

%&%$

%与空白组比较)

6

!

!

#

%&%$

%与壮医药线点灸组比较)

!

!

!

#

%&%$

%与本组造模后比较

图
$

!!

各组大鼠血糖水平比较&

=Q8

'

)e1%

(

@&@

!

各组大鼠胃排空率与小肠推进率比较
!

与空白

组比较%模型组大鼠的胃排空率及小肠推进率明显降

低#

!

#

%&%$

$)与模型组比较%壮医药线点灸组*甲氧

氯普胺组大鼠胃排空率及小肠推进率明显增强 #

!

#

%&%$

$)而壮医药线点灸组与甲氧氯普胺组大鼠胃排

空率及小肠推进率比较%差异无统计学意义#

!

$

%&%;

$%见图
1

(

!!

9

!

!

#

%&%$

%与空白组比较)

L

!

!

#

%&%$

%与模型组比较

图
1

!!

各组大鼠胃排空率及小肠推进率比较&

=Q8

'

)e1%

(
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!

各组大鼠
F2K7:#,

*

OOb

水平比较
!

与空白组比

较%模型组大鼠血清
F2K7:#,

水平明显减少#

!

#

%&%$

$%胃窦
OOb

水平明显增加#

!

#

%&%$

$)与模型组

比较%壮医药线点灸组大鼠血清
F2K7:#,

水平明显增

加#

!

#

%&%$

$%胃窦
OOb

水平明显降低#

!

#

%&%$

$)

与甲氧氯普胺组比较%壮医药线点灸组大鼠血清
F2.

K7:#,

水平增加#

!

#

%&%;

$%胃窦
OOb

水平降低#

!

#

%&%;

$%见图
'

*

0

(
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!

各组大鼠胃窦组织
F2K7:#,

蛋白表达水平比

较
!

与空白组比较%模型组大鼠胃窦组织
F2K7:#,

蛋

白表达明显降低 #

!

#

%&%;

$)与模型组比较%壮医药

线点灸组大鼠胃窦组织
F2K7:#,

蛋白表达明显上升

#

!

#

%&%;

$)甲氧氯普胺组与模型组比较%差异无统计

学意义#

!

$

%&%;

$%见图
;

(
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!

!

#

%&%$

%与空白组比较)

L

!

!

#

%&%$

%与模型组比较)

6

!

!

#

%&%;

%与甲氧氯普胺组比较

图
'

!!

各组大鼠血清
F2K7:#,

水平比较&

=Q8

'

)e1%

(

!!

9

!

!

#

%&%$

%与空白组比较)

L

!

!

#

%&%$

%与模型组比较)

6

!

!

#

%&%;

%与甲氧氯普胺组比较

图
0

!!

各组大鼠胃窦
OOb

水平比较&

=Q8

'

)e1%

(

!!

>

空白组%

\

模型组%

O

壮医药线点灸组%

E

甲氧氯普胺组(

9

!

!

#

%&%;

%与空白组比较)

L

!

!

#

%&%;

%与模型组比较

图
;

!!

各组大鼠胃窦
F2K7:#,

蛋白表达水平比较&

=Q8

'
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讨
!!

论

!!

近年来%随着生活水平的提高*饮食结构的改变%

糖尿病的发病率在世界范围内快速增长%已成为继心

血管病和肿瘤之外的第三大非传染性疾病(

EF=

是

糖尿病最常见的胃肠道并发症%不仅会引起顽固性呕

吐*厌食*营养不良%而且影响口服药物吸收变化%造

成血糖难以控制%甚至造成餐后低血糖危险*电解质

紊乱*难治性糖尿病的发生&

$0

'

(

EF=

归属于壮医学

理论的+谷道病,范畴%其病机是谷道虚损*毒邪阻滞

+龙路,*+火路,气机*+巧坞,淤滞%其根本治法是调气

补虚解毒&

$%

'

(+足三里,是胃之下合穴%+合治内腑,%

擅长治疗胃肠系统疾患)+内关,是止呕要穴%有和中

降逆%消积导滞之效)+脾俞*胃俞,是脾胃二脏的背俞

穴%可外散水湿于膀胱经%内调脾胃之气%与胃俞募

(;0$
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年
;

月第
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穴*+腑会,中脘穴+俞募配穴,%一阴一阳%可使清阳上

升*浊阴下降%恢复脾胃气机升降(有研究表明%使用

上述
;

穴均能增强胃动力%改善胃肠功能&

$;.$)

'

(通过

独特壮药浸泡的壮医药线点灸以上诸穴%既能发挥针

灸疏通经络*健脾和胃的作用%又能调气补虚*化食解

毒%使+壮医三气,复归同步(

EF=

发生的本质是胃肠功能的紊乱%表现在消化

间期推进性复合波#

ZZO

$

)

期消失%餐后胃*十二指

肠收缩不协调%幽门括约肌痉挛%胃排空异常&

'

'

)而脑

肠肽通过迷走神经介导%可以在中枢和外周途径上对

胃运动和胃排空进行精细调节%对胃肠功能的调节起

重要调控作用&

0

%

$-

'

(

F2K7:#,

是第一种被证明能刺激

进食的循环激素%具有诱发
ZZO

)

期收缩*提高胃窦

幽门协调运动*促进胃肠蠕动的作用%通过与其受体

FBD<

结合后在中枢和外周途径发挥作用&

$/

'

(在大

脑中%

F2K7:#,

与受体
FBD<

结合后激活下丘脑弓状

核#

>K6

$

.

外侧隔核
F2K7:#,

神经通路&

$(

'

*海马
O>$

区
.

下丘脑
>K6F2K7:#,

神经通路&

1%

'

%下丘脑外侧区
.

延髓迷走神经复合体
.

迷走神经轴等多个中枢神经核

团%并最终激活神经肽
d

"刺鼠色蛋白相关蛋白神经

元#

A=d

"

>F<=

$

&

1$

'

%上调胃牵张敏感神经元放电活

动&

11

'

%从而介导胃肠运动和多食行为)并且
F2K7:#,

受体阻滞剂#

E.H

P

+'.FB<=.)

$可完全阻断上述神经

通路的激活及胃牵张敏感神经元放电效应&

1'

'

(在外

周途径中%

F2K7:#,

通过与分布在肌间神经丛*黏膜下

神经丛*迷走神经传入纤维上的
FBD<

受体结合促进

胃酸分泌和胃肠蠕动%协调胃窦*幽门与十二指肠运

动%此过程可被阿托品和迷走神经切断术所阻断&

10

'

(

OOb

作为一种经典的脑肠肽%不仅参与胃肠功能

的调节%同时对中枢神经系统饱感信号产生*食欲调

节方面有着重要作用&

1;

'

(在大脑中%

OOb

作为一种

饱感信号%通过激活+下丘脑背内侧核#

EZB

$

OOb.

A=d

,信号通路%上调下丘脑室旁核#

=̀ A

$促肾上腺

皮质激素释放因子#

O<?

$基因表达%抑制
>K6A=d

表达%激活外周饱感传入枢纽阿片黑色神经元

#

=MZO

$%发挥控制摄食和能量代谢平衡作用&

1).1-

'

)

而对
OOb

受体基因先天缺失#

MH@I?

$大鼠的研究

也表明%

OOb

受体缺失引起
EZB A=d

高度表达促

进了
MH@I?

大鼠肥胖和糖尿病形成&

1/

'

(外周途径

中%

OOb

一方面与分布在胃窦*幽门*小肠黏膜上及肠

道分支迷走传入神经上的受体结合%松弛近端胃窦*

增加胃的顺应性%提高幽门括约肌紧张度%抑制胃窦

和近端十二指肠蠕动%从而延缓胃排空)另一方面%通

过促进胆囊收缩和胰腺分泌%提高胰酶活性%有助于

脂肪和蛋白的消化吸收%从而抑制进食)并且生理或

药物剂量的
OOb

均能抑制进食后的胃排空&

-

%

1(

'

(

有临床实验发现%

EF=

患者往往伴随着脑肠肽

F2K7:#,

和
OOb

紊乱%而静脉注射
F2K7:#,

激动剂能

明显改善
EF=

患者食欲缺乏%对于结肠部分切除术

后肠梗阻也有良好的治疗效果&

'%

'

)此外%静脉注射

OOb

能减少肥胖患者摄食量%基于
OOb

的方法可治

疗肥胖&

'$

'

(相关实验证明%电针足三里等穴可上调胃

窦部
F2K7:#,

*

FBD<8<A>

表达%降低胃窦
OOb

水

平&

'

%

'1

'

(本研究结果显示%胃肠运动功能下降与胃窦

部
F2K7:#,

和
OOb

分泌紊乱*

F2K7:#,

蛋白表达下降

相关%与上述研究结果一致(并且%经壮医药线点灸

干预后%壮医药线点灸组大鼠胃排空率和小肠推进率

提高%胃窦
F2K7:#,

水平及蛋白表达水平增加%胃窦

OOb

水平下降%提示壮医药线点灸+中脘,等穴改善胃

运动的机制可能是上调血清
F2K7:#,

水平并下调胃窦

OOb

水平%促进
F2K7:#,

在胃窦部蛋白表达%通过中

枢和外周途径调节脑肠肽分泌紊乱状态(然而%这一

过程涉及到的机制十分复杂%尚有待后续进一步

研究(
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