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枳实通降颗粒对术后肠梗阻大鼠胃肠动力和白细胞介素>!
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摘!要!目的!观察枳实通降颗粒对术后肠梗阻大鼠胃肠动力和血清白细胞介素 >"HL5>#$肿瘤坏死因子!"M<N5!#表达的影响%
探讨枳实通降颗粒对术后胃肠功能的恢复作用及机制& 方法!选取 OF大鼠 ?#只%雌雄各半%随机分为空白组$模型组及实验组%
每组 $#只& 模型组$实验组大鼠开腹%建立术后肠梗阻模型’术后 "A 7%测量胃肠推进率$胃残留物质量%并取靠近幽门部小肠
" PQ行苏木精5伊红染色制图%观察肠黏膜损伤情况& 结果!与空白组相比%实验组$模型组大鼠胃肠推进率显著降低%胃内容物
质量和血清HL5>$M<N5!含量显著升高%差异均有统计学意义"!R#I#$#’实验组大鼠胃肠推进率较模型组有明显升高%胃内容物
质量和血清HL5>$M<N5!含量显著降低%差异均有统计学意义"!R#I#$#’病理图片结果显示%模型组大鼠的小肠黏膜炎症细胞渗
出及黏膜坏死较空白组更明显%实验组大鼠的炎症细胞渗出情况较模型组缓解%黏膜坏死少见& 结论!枳实通降颗粒能改善术后
肠梗阻大鼠胃肠动力%抑制血清HL5>$M<N5!表达升高%促进术后胃肠功能恢复&
关键词!枳实通降颗粒’ 术后肠梗阻’ 胃肠动力’ 白细胞介素 >’ 肿瘤坏死因子!
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!!术后肠梗阻#8-1+-863(+,’6,)6*1&ZGH$是指胃肠动力的异
常模式&不同于腹部手术后经常发生的机械性梗阻($) % 目前&
国内外研究结果发现 ZGH的发生与多种机制相关&其中炎症
机制在其发生发展过程中起到关键作用% 该病的主要特征包
括恶心*呕吐&无法忍受口服饮食&腹胀及术后首次排气延迟&
是常见的外科并发症($5") % 目前有多种针对性的干预措施用
于ZGH&如电针(?) *咀嚼口香糖(A)和应用外周 #受体拮抗剂
等&但其中许多措施的应用证据仍存在争议(=) % 还有研究结
果认为&在早期阶段对腹部迷走神经进行电刺激&可以促进
ZGH小鼠胃肠动力恢复及减少肠道炎症(>) % 临床研究结果已
证明&枳实通降颗粒在促进结直肠肿瘤术后患者胃肠功能恢
复方面有较好的疗效&且安全性好&对术后早期炎性肠梗阻有
一定的防治作用(B) % 故本研究以 OF大鼠为研究对象&观察枳
实通降颗粒对ZGH大鼠胃肠动力和血清白细胞介素 >#HL5>$*
肿瘤坏死因子!#M<N5!$含量的影响&评估其对ZGH的治疗作
用&探讨其可能的作用机制&为中药治疗 ZGH提供实验依据&
以期为临床治疗ZGH提供安全有效的方法%

MN材料与方法
MOMN仪器

MF=D5cO型台式低温离心机#湖南湘仪公司$%
MOPN药品与试剂

枳实通降颗粒#专利号" L̂"#$B $ ##$$##>I"$的组方为
枳实 $# 4*台乌药 $# 4*大腹皮 $# 4*广木香 $# 4*黄柏 $# 4*泽
泻 $" 4*三七 > 4*川牛膝 $" 4*西洋参 > 4和甘草 > 4&由湖南中
医药大学第二附属医院中药房开出&浓缩成 $I= 4JQ)的药
液(d) % 大鼠HL5>*M<N5!酶联免疫检测试剂盒购自上海晶天生
物#生产批号分别为&"#"##$#?#$#*&"#"##$#?#$""M<N5!$%
MOQN动物及分组

OZN级 OF大鼠 >#只&体重#"##e"#$ 4&由湖南斯莱克景
达实验动物有限公司提供&许可证号" ( OXfg#湘$ "#$>5
###")% 购入后于湖南中医药大学实验动物中心动物房适应
性喂养 = /&实验室温度为#"Ae"$ h& 湿度为 =#ijB#i&光
照 $" 7#d"##j"#"##$&适应性喂养后采用随机数字表法进
行分为三组&即空白组*模型组及实验组% 所有针对大鼠的
实验操作遵守国际和湖南省实验动物使用和保护委员会颁
布的条例&并通过湖南中医药大学伦理审查 #批准编号"
LL"#$%#%"##=$%

MORN模型制备
空白组大鼠不予手术处理% 模型组*实验组大鼠取下腹

部正中切口约 ? PQ开腹&开腹后提出盲肠&结扎并切除盲肠&
牵引出小肠后给予 #I%i氯化钠溶液棉签自小肠近心端向远
心端擦拭 $次&术后按顺序还纳肠管并分 " 层关腹’各大鼠手
术时间约为 "= Q,.&术前禁食 "A 7&术后禁食不禁饮%
MOSN给药方法

造模后 > 7&实验组大鼠给予枳实通降颗粒药液 $ Q)灌
胃&模型组大鼠给予等量 #I%i氯化钠溶液灌胃%
MO9N观察指标

#$$胃肠推进率及胃残留物"造模后 "?I= 7&各组大鼠给
予活性炭溶液 #I$= Q)灌胃& ?# Q,. 后以 $#i水合氯醛
##I"= Q)J$## 4$麻醉大鼠&夹闭胃贲门*幽门及回肠下端&计
算胃肠推进率#小肠黑染长度J全小肠长度k$##i$&并分离胃
体测量胃残留物质量#全胃重量5洗净后胃体重量$% #"$血清
HL5>*M<N5!检测"造模后 "A 7&麻醉大鼠&心尖采血&静置 $ 7
后&离心#A ### 3JQ,.&离心力为 ? #A#k"&A h$$= Q,.&取上清
液&行酶联免疫吸附试验&检测血清HL5>*M<N5!含量% #?$小
肠病理切片"测量小肠后&于靠近幽门端取 " PQ小肠肠管&用
#I%i氯化钠溶液洗净后以 Ai甲醛溶液固定&石蜡包埋切片
后行苏木精5伊红染色%
MOTN统计学方法

采用 OZOO ""I#统计学软件进行统计分析&计量资料以均
数e标准差#"#e$$表示&多样本符合正态分布且满足方差齐性
采用单因素方差分析&多重比较采用LOF检验&若不满足则应
用g3*1_()5c()),1W检验’均以 !l#I#= 的标准&!R#I#= 为差
异有统计学意义&!R#I#$为差异有极显著统计学意义%

PN结果
POMN三组大鼠术后 PR (胃肠推进率$胃残留物质量$血清
6U89和+<=8!水平比较

术后 "A 7&与空白组相比&模型组*实验组大鼠胃内残留
物质量明显升高&且模型组大鼠明显高于实验组’模型组*实
验组大鼠胃肠推进率较空白组明显降低&且实验组大鼠明显
高于模型组’模型组*实验组大鼠血清HL5>*M<N5!表达较空白
组均明显升高&且实验组大鼠明显低于模型组&上述差异均有
极显著统计学意义#!R#I#$$&见表 $% 结果表明造模成功&且
枳实通降颗粒可以抑制ZGH大鼠血清HL5>*M<N5!表达升高%

表 MN三组大鼠术后 PR (胃肠推进率$胃残留物质量$血清6U89和+<=8!水平比较"#!V"#
+/DMNH&;A/1)*&,&"-/*%1&),%#*%),/3A1&A23*)&,1/%#% -/*%1)$1#*):2/3;/**% *#12;6U89 /,:+<=8!/;&,- %(1##

-1&2A*/%PR (/"%#1*21-#15 "#!V"#
组别 胃残留物质量J4 胃肠推进率Ji 血清HL5>J#.4JL$ 血清M<N5!J#.4JL$
空白组#%l$#$ #I>?e#I$=$$$ "#I%Be?I?#$$ ?BId"e=I$B$$ B"IA>e$AI=%$$
模型组#%l$#$ AI>#e#I>$!! $I">e#IA>!! $$BIB%e%I>=!!$$ "%?I#%e$?I>?!!$$
实验组#%l$#$ "I>$e#IB?!!$$ $AIBeAI?#!!$$ =BIB%eAI%=!!$$ $$#I>"eAI>!!$$

!!注"与空白组比较&!!!R#I#$’与模型组比较&$$!R#I#$
<-+6" ’1;+76])(._ 43-*8& !!!R#I#$’1;+76Q-/6)43-*8& $$!R#I#$
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POPN小肠黏膜病理切片
空白组大鼠小肠黏膜未见异常’术后 "A 7&模型组大鼠见

黏膜坏死及炎症细胞浸润&而实验组大鼠黏膜坏死程度较轻&
见图 $%

D;空白组’[;模型组’9;实验组
D;])(._ 43-*8’ [;Q-/6)43-*8’ 9;6a863,Q6.+()43-*8

图 MN三组大鼠小肠苏木精8伊红染色图片"WPXX倍#
=)- MNY!*%/),),- );/-#*&"*;/33),%#*%),#&"1/%*

"WPXX %);#*#

QN讨论
ZGH的发病机制是多因素的&是由于免疫*炎症*神经*电

解质和受体介导的功能紊乱引起的运动障碍&多种因素交互影
响($) % ZGH大致有 "个阶段"一个是以过度抑制反应为特征的
短暂神经介导阶段’另一个是较长的炎症反应阶段(=) % 而炎
症反应在ZGH的后续维持阶段起关键作用(%) &首先是手术操
作激活常驻巨噬细胞($#)及肥大细胞($$) &引起肌层的白细胞募
集及各种细胞因子#如 M<N5!*HL5$$和 HL5>$的释放&在肠道
肌层形成炎症细胞浸润&损害肠道运动&并通过炎症级联反应
及神经机制将损害扩展到整个胃肠道($") ’另外&肠道操作会使
小肠抗菌能力受到干扰&并伴有细菌过度生长和易位($?) %

HL5>是一种具有广谱免疫调节活性的细胞因子&血中HL5>
浓度过高可引起炎症反应或加重器官的炎症反应&造成器官损
害% 在腹部手术中&对小肠的手术操作会引发肌层内 HL5> 的
下游诱导*翻译*释放和功能活动($A) % M<N5!具有广泛的生物
学活性&是巨噬细胞被脂多糖和其他细菌产物活化后分泌的一
种重要的炎症细胞因子&通过对多种类型靶细胞直接或间接的
作用引发广泛的促进炎症反应的活性% 在临床中发现&ZGH患
者的血清HL5>*M<N5!水平均有明显的升高($=) %

中医学认为&术后胃肠功能障碍及术后炎性肠梗阻属虚实
夹杂之证($>) % 手术耗血伤气&加之术后禁食&气血生化无源&
致气血虚弱&故术后多有头晕乏力*多汗等气血虚证表现’术中
经脉受损&瘀血内停&化湿生热&阻滞气血&腑气不通&故术后常
有腹胀甚至胀痛*久不排气排便等实证表现&属本虚标实*虚实
夹杂之证% 枳实通降颗粒方中&枳实破气消积*化痰散痞&主治
积滞内停*痞满胀痛*大便不通&为君药’木香*乌药和大腹皮为
臣药&可行气止痛&宽中健脾增君药之力’西洋参补气养阴*清
热生津&既补身之所需&亦防行气药之耗气伤阴&三七擅活血止
血*散瘀止痛&川牛膝逐瘀通经*引血下行&黄柏清热燥湿&泽泻
利水渗湿兼以泻热&上述 =药共为佐药&以助君药通畅气机*清
热祛湿&兼以活血化瘀*益气生津’甘草调和诸药&为使药% 全
方共奏行气运下*清热利湿*活血祛瘀*益气健脾之功效&达到
通畅气机*去实邪*补本虚的目的&适用于 ZGH的治疗及预防%
从现代药理学的角度分析&枳实通降颗粒中含有多种有效成
分&对于胃肠运动有促进作用&对术后患者的恢复有积极作用%

枳实中的黄酮提取物可通过抑制促炎细胞因子HL5>*M<N5!的
表达而发挥抗炎作用($B) &橙皮苷有促进胃肠动力的作用’大腹
皮对健康毕格犬的胃肠道运动有明显的促进作用($d) ’木香茎
叶($%) *乌药("#)的提取液均对正常小鼠的小肠推进功能有明显
的促进作用%

本研究中&术后 "A 7&与空白组相比&模型组*实验组大鼠
的胃残留物质量明显增多&胃肠推进率显著降低&术后胃肠功
能明显受损&与模型组相比&实验组大鼠的胃肠推进率较高&胃
残留物较少&枳实通降颗粒能较好地改善 ZGH大鼠的胃肠功
能受损情况% 术后 "A 7&模型组*实验组大鼠血清 HL5>*M<N5!
表达较空白组明显升高&而实验组大鼠明显低于模型组&差异
有极显著统计学意义#!R#I#$$% 证明枳实通降颗粒能够显著
抑制ZGH大鼠的血清促炎因子HL5>*M<N5!升高% 枳实通降颗
粒对ZGH胃肠功能的改善可能与降低血清HL5>*M<N5!的表达
及改善肠壁炎症细胞渗出有关%

综上所述&枳实通降颗粒可于术后早期应用&以促进术
后胃肠功能恢复&预防 ZGH的发生% 在今后的研究中&可细
化给药方案以获得更好的临床疗效&并进一步探讨其作用
机制%
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