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促胰液素抑制胃扩张引起膈下迷走神经传人放电的电生理研究 

陆 杰 ，赵 瑛 ，黄仲荪 

(1重庆医科大学 基础医学院生理学教研室，重庆 400046，2．重庆师范学院，重庆 400017) 

【摘 要】目的：探讨促胰液素对扩胃 迷走传人放电反应的影响 方法：实验在 Wistar大鼠上进行，记录扩张胃引起的膈下 

迷走传人放电的变化，观察静脉注射不同剂量促胰液素、十二指肠灌注 HC1和静脉注射兔促胰液素抗血清后再灌注 HC1对迷 

走传人放电的影响。结果：不同剂量的促胰液素(2．5，5 0和 10pmol／kg／h)静脉注射对扩胃一迷走传人放电反应的影响不同， 

2．5pmol／kg／h(”=6)没有明显作用，5．0pmol／kg／h(”=7)对扩 胃一迷走传人放电反应有明显抑制(P<0．【)1)，10pmol／kg／h 

(”=7)出现抑制作用快而持久。但 10min后 5．0与 10pmol／kg／h之间无统计学意义。十二指肠灌注 HC1可以引起内源性促 

胰液素释放由此也引起胃扩张 一迷走传人反应的抑制(”=8，P<0．【)1)以 20min后作用更明显。在观察的 35min期间一直保 

持抑制效应。用兔促胰液素抗血清(titer=1：1，000，000)0．1ml iv．20～40min后上述 HC1的抑制效应消失(”=8，P<0．【)1)。 

结论 ：迷走神经传人冲动在促胰液素对胃扩张的抑制中发挥了重要作用。 
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Secretin inhibits vagal afferent nerve discharge 

in response to gastric distension in rats 

LuJie．et al 

(Department ofPhysioIogy，College oJ’Basic Medicine，Chongqing Medical University) 

【Abstract】 Objective：To study the effect of secretin on subdiaphragmatic vagal afferent response by gastric distension．Methods： 

Experiments were performed on anesthetized rats．The sensory impulses of subdiaphragmatic vagal nerve were recorded using a win— 

dow discriminator Through a midline abdominal incision，a polyethylene cannula(1．0mm ID)for duodenal infusion was inserted into 

the proximal duodenum 0．5mm distal to the pylorus．Another cannula was placed into jejunum 20 cm distal to the ligament of Treitz． 

Gastric distension was produced by injecting saline at 37℃ into a small balloon via a polyvinyl tube．Results：Intravenous injection of 

secretin in a dose of 5．0 pmol／kg／h inhibited significantly the response of afferent discharges induced by gastric distension( =7，P 

<0．05)，while lower dose secrelin(2．5pmol／kg／h iv．)failed to affect this response．The vagal afferent were further suppressed 

when the dc,se of secretin was increased to 10pmol／kg／h( =7．P<0．01)．The inhibitory effect of 10 pmol／kg／h was earlier and 

larger than 5．0 pmol／kg／h(P<0．05)，but no sign ificance was demonstrated after 10 min(P>0．05)．It showed that exogenous 

secretin in a dose of 5．0pmol／kg／h，in the physiological dose range，played an inhibitory effect．0．03N HC1 was infused intraduode— 

nally at 9 ml／h for 20 min in anesthelized rats with gastric cannulas，ligation of the pylorus，respectively．0．1 ml of a rabbit an tise～ 

cretin serum (titer=1：1，000，000)＼vas injected inlravenously in a bolus 20～40rain before HC1 was administered．During the duo&～ 

nal infusion of 0．03N HCI the gastl ic distension vagal afferent responses were suppressed sign ificantly．( =8，P<0．05)．It was 

reversed by antisecretin serum (P<0．01)．Omclusion：These observations provide a direct electrophysiological evidence that vagal 

afferent pathway plays an impo rtam role in the gastric—distension inhibition by exo一 & endogenous secretin． 

【Key words】Secrelin；Antisecretin serum；Vagal nerve；Gastric distension 

众所周知，促胰液素对胃酸分泌和胃的运动具 

有很强的抑制作用。有实验依据表明，迷走传人冲 
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动在其中发挥了重要作用[1,2]。不少作者[3～5]也利 

用切断颈迷走神经干、辣椒素损伤迷走神经传人功 

能后，记录颈迷走神经干、颈结状神经节细胞的电活 

动证实了促胰液素与迷走传人冲动间的紧密关系。 

不少作者选择颈部迷走神经作为研究对象，因为手术 
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及记录方便 ，缺点是它除了传导 胃肠道信息外 ，也混 

有来 自心血管 、肺 、气管等脏器 的传人 和传 出冲动 ， 

即它含有的成份十分复杂 。本实验选择膈下迷走神 

经细支作为电生理直接 观察对象 ，研究 了外 源性 和 

内源性促胰液素对扩 胃一迷走传人放电反应 的影响。 

1 材料和方法 

1．1 材 料 

促胰液素、兔促胰液素抗血清 (titer=1：1000000)抗体 

均由美国罗彻斯 特大学 医学 中心潲 化和肝病 中心 惠赠 ，促胰 

液素用 20％小牛血清白蛋白配置成 2 5pmol、5pmol、10pITIol 

备用。 

1．2 方法 

实验 在 Wistar大 鼠上进 行 ，动 物 重 230～330g，雌 雄 不 

拘 ，实验前 24～36h禁食 、供 水 用 氨 基 甲酸 乙酯 腹腔 注 射 

麻醉 (20％ Urethane 0．7ml／lOOg体 重 )。颈部 正 中切开 ，气 

管插管，备人工呼吸用。一侧颈静脉插管输液，备注射药物 

用。腹部正中切开，胄大弯开孔，插入带有气囊的塑管，向气 

囊 内注入温水 1．5ml扩 张 胃。十二：指肠 上部 近 幽 门处 开 口 

插管，按文献[4]方法和剂量灌注0．9％NaCI作为对照，灌注 

0．03N HCI诱 发 内源 性促 胰液 素分 泌 ，距 幽 门约 20cm 的空 

肠插入一 塑管作引 流用 。在上 腹部 食道 根部 分离 出 膈下 迷 

走神经前支，在双 目显做镜下小心分离前支中小分支 ，并用镊子 

夹伤迷走神经中枢端 利用双极铂：金丝电极(直径 0．3mm，极 

间距 2mm)钩 上迷走 神 经细 支 ，引 导传 人 电 活动 ，神 经周 围 

用温石蜡油保 温防干 ；引 导 的电位 输入 AVB一11生物 电放 

大器(Nihon Kohden，Japan，下 同 )放 大后 在 VC一10记忆 示 

波器显示 ，并用 DAB一1100直方 图 仪的 Windows—discrimi— 

nator选择综合电位中的一类电位 ，作脉冲计数直方图处理。 

然后将迷走神经的放 电与直方图一起，用 RJG～4002记录 

仪记 录。必要时连 续摄 影 记 录 放 电频率 变 化 用 ；±s表 

示 ，结果用 t检 验和方差分 析进 行统计学 处理 。 

整个 实验中动 物肛 温 保持 在 38V 左 右 ，并 持续 监 测 心 

电 

2 结 果 

2．1 扩张 胃对膈下迷走传入纤维电活动的影响 

在未扩张 胃前 ，可记 录到瞩下迷走神经传人纤 

维呈束状 的放电活 动；向气囊 内注入 0．5ml水扩张 

胃(GD)即可使迷走放电增多 ，且随注入量 的增多放 

电增多；在注入 3ml左右 时放 电幅度达最大。如果 

夹伤迷走神经外周端 ，则扩 胃 迷走传人放 电消失 

(图 1)。 
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A 对照 B．静脉注射促 胰液素后 10min 

图 2 促胰液素对 扩 胃 一迷走 传入放 电反应的影 响 

P<0．05，l司对 照 比 AP<0．05，● 比▲ ； 

图 3 促胰液 素对扩 胃 一迷走传入放 电反应 的影响 

2．2 静脉 注射促胰 液素对扩 胃一迷 走传入放 电反 

应 的 影响 

不同剂量的促胰液素静脉注射后未观察到迷走 

传人 自发放电有明显影响，而对扩胃一迷走传人放 

一  

■一 f『『 圈啊圈ⅡI  
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电反应的影响则不同 ，2．5pm~)l／kg(”=6)注入量在 

观察的 30min内没 有 明显 作用 ，5，0 pmol／kg(11= 

7)剂量注射后 5min即出现对扩 胃一迷 走传人放 电 

反应有明显抑制 (P<0，01)，l0pmol／kg( =7)出现 

抑制作用快而持久。但 l0rain后 5．0与 l0pmol／kg 

之 间无统计学意义(图 2、3)? 

静脉注射等 量 20％小牛 血清 白蛋 白在观察 的 

30min内，扩 胃 迷走传人放电反应未见 明显变化。 

2．3 十二指肠灌注 HCl及静脉 注射兔促胰液素抗 

血 清对扩 胃一迷走传入放 电反应的影响 

芝 

鬈s 
蹙 

0 

6 

蠢3 
蒋 
是 
0 

A 

GI) 

l__—一  

B 

GD 

G D 

卜—__1 GD 卜 

-．II 
2O l0 6O 2O 4O 6() 

时 (s) 

A．0．9％NaCI(id) I{．0．03N HCI(上 )及 SecAb+0．03N HCI 

(下 ) 

图 4 酸化 十二 指肠 及静 脉注 射促 胰液 素抗 血清 对 扩 

胃 一迷走 神经放 电的影响 
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图 5 酸 化十 二指 肠及 静脉 注射 促胰 液素 抗血 清对 扩 

胃 一迷走 神经放 电的影响 

十二指肠灌注(id)0．9％NaCI对迷走传人放 电 

无影响(图 4A)，而灌注 HCI可以引起 内源性促胰液 

素释放 由此也 引起 胃扩 张 一迷 走传 人反应 的抑制 

(图 4B上)( =8，P<0．01)，抑制作用 以灌注 HCI 

20rain后更明显 。在观察的 35min期 间一直保持抑 

制效 应。用 兔 促 胰 液 素 抗 血 清 (SecAb，titer=l： 

1000000)0．1ml静脉注射后 20~40min上述 HCI的 

抑制效应消失(Y／=8，P<0．01)。(图 4B下 图 5) 

3 讨 论 

促胰液素是第一个被发现的胃肠激素 ，由 27个 

氨基酸组 成 ，系小肠 S细胞在 盐酸 的作用 下分泌 。 

促胰液素能促进 胃肠 、胰腺 、肝胆管的水及电解质分 

泌 ，增强 CCK 的作用和胰酶 的分泌 ，使胰腺外 分泌 

细胞增生肥大 ，使细 胞 内的 DNA 和蛋 白质 含量增 

加 ，增强营养胰 外分泌部 的效应 ，能抑制 胃酸的分泌 

和 胃肠运动。 

以往人们 已认识到迷走神经与促胰液素的相互 

关系可能有二：一是促胰液素的作用受迷走神经传 

出冲动加强 ；二是促胰液素 的释放受迷走神经 的控 

制 j。但这都是迷走神经的传出效应 ，近来很多学 

者已注意到促胰液素 的作尉可能与迷走神经的传人 

有关l1～5，但无直接 的电生理证 据表明迷走神经 的 

传人冲动参与了促胰液素调节 胃功能的活动。本实 

验通过用水囊扩张胃作为对 胃壁的机械刺激模拟食 

物对胃的充盈作用使迷走传人冲动增多，再经静脉 

注射促胰液素 或经 十二 指肠灌 注 HCI诱发促胰 液 

素的分泌 ，了解外源性及 内源性促胰 液素 对扩张 胃 

时迷走传人冲动增 多的影响 ，本 实验 提供 了迷走神 

经的传人 冲动参 与促 胰液素 调节 胃功 能的直 接证 

据 。 

实验 中用 水囊 (0．5～3m1)扩充 胃引 起膈下 迷 

走放电增加 ，此指标 比较恒 定。扩 胃与迷走 传人放 

电增加的反 应之 间存在一 定 的量 一效关 系【 。本 

实验记录的是迷走神经的传人冲动，其依据是通过 

切夹法将膈下迷走神经干近 胃端损 伤(保持迷走 神 

经 _f中枢端完整即传出冲动仍能到达记录电极 )后 ， 

上述扩 胃反应 即消失 ，由此证明实验 中记 录的迷 走 

神经放电是一种传人冲动。 

实验中观察到不管是外源性还是 内源性促胰液 

素对迷走传人 自发放 电均无 明显影响而对扩张 胃引 

起迷走传人放电增加却有明显抑制作用 ，表明促胰 

液素可能不是直接作用于迷走神经纤维抑制其传人 

冲动 ，而是通过抑制 胃的机械感受器(或抑制了感受 

器 的换能作用 )，从而使迷走传人冲动抑制。促胰液 

素是否对 胃壁内神经丛 神经元 活动有直 接抑制作 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


· - — — 420 ·-—— 重庆医科大学学报 2003年第28卷第 4期 (Journal of Chongqing Medical University 2003．Vo1．28 No．4 J 

用，还有待进一步实验证实。 
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(~R-g 416页)基发生改变，据文献报道l ，可能的原 

因有：(1)所采用的 H．pylori菌种不同；(2)H．pylori 

具有转化能力，能够通过已死亡的H．pylori DNA转 

化而致基因组发生重排导致基因变异。(3)由 H． 

pylori菌株间的变异引起。不同的患者感染的 H． 

pylori具 有 其 特 殊 的 限 制性 片段 长度 多态 性 

(RFLP)谱型，尤其是不同地区差别更加明显，通常 

有好几个片段的差异，但其高度的同源性又决定了 

不同菌株间编码蛋白的主要抗原决定簇的一致性， 

从而保证了重组载体的表达。(4)PCR扩增所致的 

错配现象。我们采用的原核表达载体 pET32a(+) 

中，含有 T7启动子和转录终止信号以及大肠杆菌 

的 TrxA基因。外源基因经多克隆位点插入后 ，可 

与 TrxA一起融合表达。融合表达的外源蛋白与硫 

氧还蛋白不仅提高了表达产物的稳定性 ，而且由于 

Mr增大，用 SDS—PAGE更容易分析鉴定。由于载 

体 pET32a(+)表达的6个组氨酸可与Ni—NTA琼 

脂糖树脂 中的 Ni 结合，容易对表达产物进行纯 

化。 

总之 ，本实验采用 PCR技术获得了特异性 的 

H．pylori HspA编码基因，并进行了序列分析，为制 

备特异性的核酸探针，重组表达 HspA及基因工程 

疫苗的进一步研究奠定了重要的实验基础。 
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