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一氧化氮对内毒素血症大鼠肠道的保护作用

肖 南 陈 ..t 孙 胡德旅 陆松敏 (第三军医大学附属大坪医院野战外科研究所第二研究室 ) 重庆
,
6 3 。。 4 2

提 要 用一载化氮 (N O )合酶底物左旋精氮酸和其特异性抑制剂硝羞左旋精氮酸对比观察两者对内毒

素血症大鼠肠道报伤的影响
.

结果表明抑制 N O 合成可加重内毒素引起的肠道徽血管损伤和肠粘膜上皮损

害
,

而促进 N O 合成则可减轻上述改变
.

提示在本实验条件下
,
N O 对内毒家血症大鼠的肠道报伤有一定的保

护作用
。

关键词 一氧化氮 ,肠道 . 内毒素血症

中图法分类号 R s z 6
.

6 5 ; R 6 s 6

一氧化氮 ( N O )是近几年来发现的一种新的细胞

信息分子
,

具有广泛的生物学作用
〔 , 〕 。

文献【2 , 3〕报道

N O 在内毒素 /感染性休克中具有重要的病 理生理意

义
。

但 目前有关 N O 的研究多集中在循环系统
,

而对其

在组织损伤中的作用研究较少
。

笔者用 N O 合酶的底

物左旋精氨酸 ( L
一 a r g )和其特异性抑制剂硝基左旋精

氨酸 ( L N N A )从正反两方面探讨 N O 对内毒素血症大

鼠肠道损伤的影响
。

1 材料与方法

1
.

1 动物分组及处理

健康 W is t a r

大鼠 1 1 5 只
,

雌雄不拘
,

体重 1 5 0 ~ 2 5 0 9
,

随机

分为 4 组
:

①对照组 ( C
, n = 6 )

:
1 m l k/ g 生理盐水 iP

.

,②内毒

素血症组 ( L
, n = 4 0 )

:
2 0 m g 压 g 内毒素 (O 川 B

.

) i p二③内毒素

+ L N N A 组 ( L N
, n 二 5 2 )

:
1 0 m g / k g 内毒素+ 4 m g / k g L N N A

i p二④ 内毒家+ L
一 a r g 组 ( L A

, n = 4 0 )
:
4 0 m g / k g L

一 a r g + 2 0

m g / k g 内毒素币二 各组动物 (除 C 组外 )于给药后 2
、
4

、
8

、

倪 和

24 h 分批活杀 (每时相点 8 只 )
,

取血浆及肠组织待测
.

取 24 h

肠 组织做病理检查 ( L N组因 24 h全部死亡
,

故取 12 h肠组织 )
。

1
.

2 测定指标及方法

血浆 N O 稳定代谢产物 N O厂 /N O矛按文献【4〕方法经锡柱

还原后
,

用 G er is s
试剂测定

。

肠组织二氨氧化酶 (D A O )活性按

文献【5〕方法测定
。

伊文氏蓝 ( E B )及丙二醛 (M D A )含量按常规

方法测定
。

肠道病理学改变按常规石蜡包埋切片
,

光镜观察
.

1
.

3 数据处理

所有数据以平均值士 标准差 ( 王士 ` )表示
,

用 t 检验进行

统计分析
。

2 结果

2
.

1 血浆 N O牙/ N O 矛浓度改变 ( 见附表 )

L 组血浆 N O牙 / N O丁浓度 自 Z h 起明显高于 C 组 ( 尸 <

。
.

05 ~ 0
.

0 1 ) , L N 组则明显低于 C 组 ( 尸 < 。
.

0 5 )
. L A 组各时

相点均显著高于 C
、

L 和 L N 组 ( 尸 < 。
.

05 ~ 。
.

01 )
。

附表 血浆 N o 矛 /N O歹 的改变 ( , m ol / L )

T a b le T h e e b an g es o f p一as m a N O矛 /N O 了 (” m o l / L )

T im e ( h )

G
r o u Ps

2 4 8 12 2 42 4 8 12 2 4

2
.

6 6士 1
.

2 5十 5
.

0 4士 2
.

4 9十 十 6
.

4 9士 3
.

8 7+ + 7
.

9 9士 3
.

6 2+ + 5
.

5 6士 3
.

1 6十

2
.

4 1士 1
.

0 4十
. ,

0
.

8 3士 0
.

3 6
.

5
.

4 4士 2
.

25 十 十 二 9
.

0 2士 2
.

75 十 十 二 1 1
.

1 6士 4
.

4 4 十 十
’ .

9
.

23士 3
.

7 0 + 十

0
.

9 6士 0
.

4 7
. 移 1

.

0 5士 0
.

78二 1
.

3 5士 0
.

8 5

1
.

0 5士 0
.

37

+
:

P < 0
.

0 5 . : C
,

+ + :
P < 0

.

0 1 v s
C

,

一
:

P < 0
.

0 1 朴 5
L N . # :

P < 0
.

0 5 v s
L

,
# #

:

P < 0
.

0 1 u s
L

2
.

2 肠组织 E B 含童改变 (图 1
一

A )

L 组自 s h 起明显高于 C 组 ( 尸 < 。
.

0 5 ) . L N 组升高更为

明显
,

4 h 即明显高于 C 和 L 组 ( 尸 < 0
.

0 5 ) ,
而 L A 组升高则不

明显
,

12 h 还显著低于 L 组 ( P < 。
.

0 5 )
.

2
.

3 肠组织 D A O 活性改变 (图 1
一

B )

L 组 自 4 h 起 D A O 活性明显降低 ( 尸 < 0
.

05 ~ 。
.

01 ) ;
L A

组仅 2 4 h 才显著低于 C 组 ( p < 0
.

0 5 ) ; L N 组自 Z h 起 DA O

活性即明显 低于 C 组 ( 尸 < 。
.

05 ~ 。
.

0 1 )
,
4 h 后还显著低于

L A 组 ( P < 0
.

0 5 )
。

2
.

4 肠组 织 M D A 含童改变 ( 图 1
一

C )

L 组和 L N 组肠组织 M D A 均明显升高
,

L N 组更为明显
,
4

h 后明显高于 L 组 ( 尸 < 。
.

05 ) ;
L A 组各时相点均低于 L N 组
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用
,

同时引起肠道 出血及粘膜上皮脱落
。

上述结果均说

明 N O 对肠道具有保护作用
,

其机理 目前认为可能与

N O 抑制白细胞聚集和抗 自由基作用有关
〔川

。

有学者认为使用 N O 抑制剂有利 于脓毒症的治

疗
,

其依据是抑制 N O 可升高血压
,

但 他们的研究对

N O 抑制对组织损伤的影响涉及很少
〔 2

·

” 〕 。

我们的实验

结果表明抑制 N O 不仅加重肠道损伤
,

且对动物的转

归不利 (另文报道 ) ;
而且近年来较多文献报道抑制

N O 虽可 升 高 血 压
,

但 对休克 的转 归 均 有 不 利影

响
〔 , ,

, ’ 4 〕
。

由此可见
,

关于 N O 抑制剂对休克的利弊尚有

争议
,

但其原因不清楚
,

尚待进一步研究
。
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