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番泻苷 Ａ对慢传输型便秘大鼠肠动力的影响
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摘要　目的：探讨番泻苷Ａ对慢传输型便秘（ＳＴＣ）大鼠肠动力的影响。方法：选取５周龄ＳＤ大鼠３０只并随机分为对照
组、模型组、番泻苷Ａ组、番泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组和莫沙比利组；除对照组，其余各组均用冰水灌胃法建立ＳＴＣ大鼠模型；以
肠道炭沫推进百分率、离体结肠肌条收缩振幅和频率作为观察指标，采用电生理学法测定各组大鼠结肠肌条的电生理数

据，同时通过使用超极化激活性环核苷酸门控性阳离子非选择性通道（ＨＣＮ１）的特异阻断剂 ＺＤ７２８８观察结肠肌条电生
理活动的变化。结果：番泻苷Ａ组炭沫推进百分率高于模型组、番泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组、莫沙必利组（Ｐ＜００５）；番泻苷 Ａ
组的离体肌条收缩频率较模型组、番泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组、莫沙必利组明显增多（Ｐ＜００５）；模型组、番泻苷Ａ＋ＺＤ７８２２组
与番泻苷Ａ组比较，其离体结肠肌条收缩的振幅降低（Ｐ＜００５）；番泻苷 Ａ组与对照组比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）。结论：番泻苷Ａ通过提高大鼠肠平滑肌收缩的频率和振幅来促进肠道运动，促动力效果好于莫沙必利，ＨＣＮ１离
子通道可能是番泻苷Ａ的一个作用靶点。
关键词　番泻苷Ａ；慢传输型便秘；肠动力；大鼠；ＨＣＮ１通道；莫沙必利；肠平滑肌
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　　随着社会发展，人类生活节奏越来越快，加之饮
食结构改变和人口老龄化，便秘对人类健康的影响

也越来越显著；慢传输型便秘（ＳＴＣ）已成为世界范
围内影响人们生命质量的重要因素之一［１］。目前研

究认为，ＳＴＣ的病因及发病机制与肠神经系统异常、
结肠平滑肌异常、结肠 Ｃａｊａｌ间质细胞（ＩＣＣ）功能异
常有关［２］。番泻叶作为导泻剂，在我国已有千余年

的应用历史，目前临床应用仍很广泛，临床实践发

现，番泻叶对许多胃肠动力障碍的疾病有明显的治

疗作用，而且有着良好的临床治疗效果［３５］。番泻苷

Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ是番泻叶主要的导泻成分，其中番泻苷 Ａ
和Ｂ互为同分异构体，番泻苷 Ａ的含量较多，相对
易于提取，此外番泻苷Ａ不仅仅存在于番泻叶中，大
黄和诃子中也含有大量的番泻苷 Ａ，存在潜在的市
场利用价值［６７］。本研究通过动物实验证实番泻苷

Ａ具有促进慢传输型便秘的肠道蠕动作用，且促肠
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道动力作用强于莫沙必利，同时预测番泻苷 Ａ在肠
道的作用靶点，为番泻苷 Ａ促肠道动力提供新的理
论。

１　材料与方法
１１　材料
１１１　动物　选取ＳＤ大鼠（５周龄）３０只，ＳＰＦ级，
雌雄各半，体重１２０～１４０ｇ，第四军医大学动物试验
中提供（生产许可证号：ＳＹＸＫ（军）２０１２００２３，动物
合格证号ＳＣＸＫ（军）２０１２０００７），常规实验室饲养，
自由饮食。

１１２　药物　番泻苷Ａ（陕西药物研究所植物生化
室提供，纯度为 ９５％以上），先用少量 ６０％乙醇助
溶，然后用磷酸缓冲液将其配成１１６μｍｏｌ／Ｌ，调ｐＨ
为７。根据《中华人民共和国药典》（一部）［８］计算出
中药人鼠等效剂量，对照药物选用莫沙必利（成都康

弘药业，生产批号：１７０６１５），规格：５ｍｇ／片，实验时
用生理盐水溶解成浓度为００５ｇ／Ｌ药液。
１１３　试剂与仪器　恒温平滑肌槽（成都泰盟科技
公司），多道生理记录仪（成都仪器厂），张力换能器

（北京新航兴业科技公司）。

１２　方法
１２１　动物分组和模型制备　选取ＳＤ大鼠３０只，
采用随机分组法随机分成对照组、模型组、番泻苷 Ａ
＋ＺＤ７２８８组（ＨＣＮ１的特异性阻断剂）、番泻苷 Ａ
组、莫沙必利组，每组６只；除对照组外，其余各组参
考文献［９１０］采用冰水灌胃法建立 ＳＴＣ模型，给予大
鼠０～４℃生理盐水２ｍＬ灌胃，１次／ｄ，共１４ｄ。
１２２　给药方法　炭沫推进实验和离体肌条制备。
实验前各组大鼠禁食２４ｈ，实验前２ｈ，番泻苷 Ａ＋
ＺＤ７２８８组大鼠尾静脉给予 ＨＣＮ１的特异性阻断剂
ＺＤ７２８８（０５ｍｍｏｌ／Ｌ）干预；实验前１ｈ，对照组（生
理盐水）、模型组（生理盐水）、番泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组
（１０ｍｇ／ｍＬ）、番泻苷Ａ组（１０ｍｇ／ｍＬ）、莫沙比利
组（００５ｍｇ／ｍＬ），以上各组均灌服同体积液体（０１
ｍＬ／１００ｇ）。灌药３０ｍｉｎ后给予活性炭混悬液（１００
ｇ／Ｌ）１ｍＬ灌胃，灌胃２０ｍｉｎ后将大鼠脱颈处死，立
即剖腹，截取从幽门到肛门的全部肠道，测量肠道全

长和活性炭在肠道内推进长度，计算炭沫推进百分

率；同时在距离肛门５～１０ｃｍ处截取一段结肠，放
入盛有４℃ Ｋｒｅｂｓ液的培养皿中，持续通入５％ＣＯ２
和９５％Ｏ２的混合气体，保持标本活性；快速剔除肠
系膜，纵行剖开肠腔，用 Ｋｒｅｂｓ液洗净肠道内容物，
将黏膜层朝上，用眼科镊和玻棒剥除黏膜层及黏膜

下层组织，获得平滑肌片，并将其制备成３ｍｍ（宽）

×８ｍｍ（长）的结肠平滑肌肌条标本备用［１１１２］。

１２３　检测指标与方法　１）活性炭推进试验：炭沫
推进百分率（％）＝（炭沫前端与幽门的距离／肠道
全长）×１００％；２）离体肠肌条动力测定：将制备好的
肌条标本移入含有３７℃ Ｋｒｅｂｓ液中的的恒温槽中，
持续通以９５％氧气和５％二氧化碳混合气体，在肌
条两端分别用５０号医用丝线扎牢，一端固定在平
滑肌槽下端的弯钩，另一端固定于拉力换能器，标本

的初始负荷为１０ｇ，肌条放入含有持续充氧的台氏
液容器中，１５ｍｉｎ换１次新鲜的 Ｋｒｅｂｓ液，待肌条收
缩活动稳定后，描记活动曲线２ｍｉｎ，通过生理记录
仪记录张力变化，统计肌条收缩的振幅及频率。番

泻苷Ａ组给予同前剂量的番泻苷 Ａ（１０ｍｇ／Ｌ），番
泻苷 Ａ＋ＺＤ７２８８组先给予 ＨＣＮ１阻断剂 ＺＤ７２８８
（０５ｍｍｏｌ／Ｌ）后再给予番泻苷 Ａ（１０ｍｇ／Ｌ），２组
药物加入间隔时间为２０ｍｉｎ，莫沙必利组给予莫沙
比利（００５ｍｇ／ｍＬ），观察各组药物对平滑肌收缩幅
度和频率的影响。

１３　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１８０统计软件对数
据进行分析；计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，
采用ｔ检验；计数资料以百分率表示，采用 χ２检验。
以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　肠道炭沫推进百分率　与对照组比较，模型
组、番泻苷 Ａ＋ＺＤ７２８８组、莫沙必利组肠道炭沫推
进率降低（Ｐ＜００５）；与模型组比较，番泻苷Ａ组和
莫沙必利组肠道炭沫推进率升高（Ｐ＜００５）；与番
泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组比较，番泻苷Ａ组和莫沙必利组
肠道炭沫推进率升高（Ｐ＜００５）；与莫沙必利组比
较，番泻苷 Ａ组肠道炭沫推进率升高（Ｐ＜００５）。
见表１。

表１　各组大鼠炭沫推进百分率比较（珋ｘ±ｓ，％，ｎ＝６）

组别 肠道炭沫推进率

对照组 ６５３７±４４７
模型组 ５３４５±４１８

番泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组 ５３１０±３１８

番泻苷Ａ组 ６４８３±４４８△▲□

莫沙必利组 ６０２６±５０４△▲

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５，与模型组比较，△Ｐ＜００５，与番

泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组比较，▲Ｐ＜００５，与莫沙必利组比较，□Ｐ＜００５

２２　离体结肠肌条收缩频率　与对照组比较，模型
组、番泻苷 Ａ＋ＺＤ７２８８组、莫沙必利组离体结肠肌
条收缩频率降低（Ｐ＜００５）；与模型组比较，番泻苷
Ａ组和莫沙必利组离体结肠肌条收缩频率升高（Ｐ＜
００５）；与番泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组比较，番泻苷Ａ组和
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莫沙必利组离体结肠肌条收缩频率升高（Ｐ＜
００５）；与莫沙必利组比较，番泻苷 Ａ组肠道炭沫推
进率升高（Ｐ＜００５）。见表２。

表２　各组大鼠离体结肠肌条收缩频率比较
（珋ｘ±ｓ，ｃ／ｍｉｎ，ｎ＝６）

组别 收缩频率

对照组 ４８３±０７５
模型组 １６７±０５２

番泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组 ２００±０８９

番泻苷Ａ组 ４３３±０５２△▲□

莫沙必利组 ３１７±０７５△▲

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５，与模型组比较，△Ｐ＜００５，与番

泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组比较，▲Ｐ＜００５，与莫沙必利组比较，□Ｐ＜００５

２３　离体结肠肌条收缩振幅　与对照组比较，模型
组、番泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组离体结肠肌条收缩振幅降
低（Ｐ＜００５）；与模型组比较，番泻苷Ａ组和莫沙必
利组离体结肠肌条收缩振幅升高（Ｐ＜００５）；与番
泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组比较，番泻苷Ａ组离体结肠肌条
收缩振幅升高（Ｐ＜００５）。见表３。

表３　各组大鼠离体结肠肌条收缩振幅比较（珋ｘ±ｓ，ｇ，ｎ＝６）

组别 振幅

对照组 ０６３±００８８
模型组 ０３６±００６３

番泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组 ０３９±００６７

番泻苷Ａ组 ０６０±００７△▲

莫沙必利组 ０５５±００６１△

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５，与模型组比较，△Ｐ＜００５，与番

泻苷Ａ＋ＺＤ７２８８组比较，▲Ｐ＜００５

３　讨论
番泻叶是我国一味常用中药，在《本草纲目》中

记载：番泻叶性味苦、寒，归大肠经，有泻秘热，利肠

腑，通大便之功；很久以来就在临床上予以应用。有

研究表明，番泻叶提取物，番泻苷Ａ在一定剂量情况
下，可以促进大鼠的胃肠运动，其中正丁醇部位的肠

道推进率甚至高于莫沙必利；而且临床上运用含有

番泻苷Ａ的中药汤剂，在治疗慢传输型便秘过程中
取得良好的效果［１３］。研究还发现番泻苷具有增加

粪便含水量，可以抑制水通道蛋白（ＡＱＰ３）的表达，
抑制水从管腔到血管一侧，导致了通便的作用［１４］。

Ｋｏｂａｙａｓｈｉ等［１５］发研究现，番泻苷 Ａ抑制近端结肠
蠕动，增强远端结肠蠕动。

最新基础和临床研究表明，胃肠道节律蠕动速

率的减慢以及节律顺序紊乱是胃肠道动力低下的发

生机制，胃肠道内ＩＣＣｓ是胃肠道平滑肌慢波的产生
细胞，ＩＣＣｓ控制胃肠道蠕动节律［１６１７］；ＩＣＣｓ的节律
起始通道ＨＣＮ１是其产生节律电活动的始发离子通

道［１７］，而ＩＣＣｓ在肠道中的结构、形态或数量的改变
可能是ＳＴＣ的发病机制［１８１９］，因此ＩＣＣｓ将可能成为
治疗ＳＴＣ的靶点。

本研究显示，当给予一定剂量番泻苷 Ａ的情况
下，ＳＴＣ大鼠的炭沫推进率明显好于莫沙必利；而且
给予一定剂量番泻苷 Ａ刺激 ＳＴＣ大鼠结肠离体肌
条，离体肌条收缩频率和幅度均有显著增加，与对照

组比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），但是给予
ＨＣＮ１特异性阻断剂干预后，再给予番泻苷 Ａ刺激，
ＳＴＣ大鼠炭沫推进率没有明显提高，而且结肠离体
肌条收缩频率和幅度也没有明显增加。根据实验结

果，单独使用番泻苷Ａ，结肠离体肌条收缩振幅和频
率明显提高，由此可推断番泻苷Ａ对结肠的Ｃａｊａｌ细
胞可能有激活作用；而Ｃａｊａｌ细胞的节律电活动是由
ＨＣＮ１离子通道产生的，当给予ＨＣＮ１特异性阻断剂
对ＨＣＮ１通道进行阻断后，再给予番泻苷Ａ刺激，结
肠离体肌条的收缩幅度和频率没有产生明显的变

化；进一步说明番泻苷Ａ是通过激活结肠黏膜Ｃａｊａｌ
细胞上的ＨＣＮ１通道来促进结肠运动的，提示ＨＣＮ１
是番泻苷Ａ作用靶点，为进一步研究番泻苷 Ａ提供
了理论基础。

综上所述，番泻苷 Ａ通过提高大鼠肠平滑肌收
缩的频率和振幅来促进肠道运动，促动力效果好于

莫沙必利，ＨＣＮ１离子通道可能是番泻苷 Ａ的一个
作用靶点。
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关于举办２０１８年人口健康“共享杯”大学生科技资源共享服务创新大赛的通知

　　人口健康“共享杯”大学生科技资源共享服务创新大赛
是由国家人口与健康科学数据共享服务平台（以下简称“人

口健康平台”）主办的全国范围内的大学生竞赛，为大学生的

科学数据挖掘分析、毕业论文选题、科研指导、创新创业等提

供支持服务。

一、组织机构

１主办单位：国家人口与健康科学数据共享服务平台
２支持单位：《世界中医药》杂志社、中国卫生信息与健

康医疗大数据学会公共卫生信息专业委员会等

二、参赛条件和要求

１高等院校和科研院所的在读大学生、硕士研究生、博
士研究生。

２个人或团队形式参加竞赛，鼓励跨校跨专业组建团队
（团队人数不超过５人）。
３参赛团队或个人可根据需要邀请１－２名指导教师给

予帮助指导。

４每人最多可以参加２个作品（不同题目）。
５在作品中标注所使用的人口健康平台的数据资源。

或参与自拟题目，在人口健康平台登记注册所使用的数据。

三、报名及日程

登录大赛官网 （ｗｗｗｎｃｍｉｓｈａｒｅｃｏｍ）或官方微信
（ｎｃｍｉ２０１５）

四、题目类型

１、指定题目：登录官网查看
２、自拟题目：根据人口健康平台相关资源，围绕深化科

技资源开放共享与深度挖掘等方面，自拟参赛题目。参赛者

可向人口健康平台提出申请（申请方式见官网），使用相关数

据、仪器、文献、生物种质资源和网络计算环境等资源。

八、提交作品

１提交作品截止日期：２０１８年１０月３１日
２论文报告类作品：通过作品提交系统在线提交完整论

文（ｗｏｒｄ版），格式符合要求（详见官网论文格式参考模版）。
３软件工具、多媒体、智能服务类作品要提交作品介绍、

在线运行网址、演示视频（５分钟左右）、安装包、详细的说明

文档。将文件压缩打包，和邮件主题命名为“报名号 ＋作者
＋题目”发送至大赛官方邮箱ｎｃｍｉｓｈａｒｅ＠１６３ｃｏｍ。
４请每位参赛者（个人或团队）在官网下载《声明》后按

要求填写作品名称、作者、指导老师姓名，打印后手写签字，

扫描或拍照命名为“报名号 ＋作者 ＋题目”发送至大赛官方
邮箱ｎｃｍｉｓｈａｒｅ＠１６３ｃｏｍ。

九、注意事项

１本大赛免除一切费用。
２作品需在竞赛期间完成，不得以其他时期作品申报。
３以官网发布的科技资源作为作品完成的关键要素。
４作品有利于促进人口健康平台科技资源共享服务工

作。

５不可抄袭、盗用他人作品。
６人口健康平台无偿为参赛者提供所需资源。
７涉密科技资源，不在本次活动所提供的资源范围。
８竞赛组委会和各题目提供单位享有参赛作品和成果

的使用权，并选择优秀作品进行集中宣传。

十、联系方式

１人口健康共享杯大赛秘书处
联系人：刘佳龙、张晶、李雪莲、李文杰

联系电话：０１０－５８６５０２３４、５８６５０２３７、５８６５００３４
大赛官方网站：ｗｗｗｎｃｍｉｓｈａｒｅｃｏｍ
电子邮箱：ｎｃｍｉｓｈａｒｅ＠１６３ｃｏｍ
２国家人口与健康科学数据共享服务平台
联系人：刘时谋

联系电话：０１０－６５２５０５４１
电子邮箱：ｒｋｊｋｐｔ＠１２６ｃｏｍ
人口健康平台官方网站：ｗｗｗｎｃｍｉｃｎ
３《世界中医药》杂志社
联系人：张文婷

联系电话：０１０－５８２３９０５５
电子邮箱：ｗｊｔｃｍｏｆｆｉｃｅ＠ｖｉｐ１２６ｃｏｍ
《世界中医药》杂志官方网站：ｗｗｗｓｊｚｙｙｚｚｃｏｍ
《世界中医药杂志》英文刊官方网站：ｗｗｗｗｊｔｃｍｏｒｇ
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