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Abstract
A I M : T o e x p l o r e w h e t h e r t h e a r g i n i n e 
vasopressin (AVP) involves in the protective 
effect of electroacupuncture (EA) on the stress-
induced gastric mucosal lesion in rats.

METHODS: Ninety-eight male Sprague Dawley 
rats were randomly divided into normal saline 
group, ulcer model group, EA group, and AVP 
groups (injected with 100, 200, 300 ng AVP, re-
spectively, into nucleus tractus solitarius), and 
AVP-V1 receptor antagonist group. The model of 
gastric ulcer was established using cold-restraint 
methods. The changes of gastric mucosal blood 

flow (GMBF), ulcer index (UI) and acidity of 
gastric fluid were detected in all the rats.

RESULTS: In comparison with those in the 
model group, the UI and acidity of gastric cancer 
were significantly decreased in the EA group 
(t = 7.5201, P < 0.01; t = 4.2090, P < 0.01), while 
the GMBF was markedly increased (t = 2.9606, 
P < 0.05). As compared with those in the normal 
saline group, the UI and acidity of gastric fluid 
were significantly decreased in AVP groups (UI: t 
= 2.2718, t = 4.9082, t = 6.0413, P < 0.05-0.01; acid-
ity: t = 3.0526, t = 3.8565, t = 5.6251, P < 0.05-0.01), 
while the GMBF was markedly increased (t = 
2.6845, t = 3.8269, t = 4.8795, P < 0.05-0.01), which 
had dose-dependent correlations (r = 0.9978, r = 
0.9980, r = 0.9829, P < 0.05). However, as com-
pared with the normal saline group, AVP-V1 
receptor antagonist group showed dramatic 
increases in the UI and acidity of gastric fluid (t 
= 5.6815, P < 0.01; t = 2.2046, P < 0.05), but a de-
crease in GMBF (t = 2.3750, P < 0.05)

CONCLUSION: AVP in the nucleus tractus soli-
tarius involves in the protective effects of EA on 
the stress-induced gastric mucosal lesion in rats�.

Key Words: Arginine vosopressin; Nucleus tractus 
solitarius; Electroacupuncture; Stress-induced gas-
tric ulcer
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摘要
目的: 探讨精氨酸加压素(AVP)参与电针(EA)
对应激性大鼠胃黏膜损伤保护作用及机制. 

方法: 健康SD大鼠98只, 随机分为模型组、

电针组、生理盐水对照组、AVP 100 ng组、

AVP 200 ng组、AVP 300 ng组和AVP-V1受
体阻断剂组. 采用束缚冷应激胃黏膜损伤大
鼠模型, 观察孤束核微量注射AVP, AVP-V1受

■背景资料
精 氨 酸 加 压 素
( AV P ) 是由下丘
脑视上核和室旁
核 (PVN)合成和
分泌的神经内分
泌激素.免疫细胞
化学表明, 孤束核
(NTS)与PVN有双
向的纤维联系, 他
是PVN内AVP神
经元直接投射的
主要部位之一, 含
有丰富的AVP受
体. AVP参与了心
血管、痛觉和应
激反应的调节, 但
NTS内AVP是否
参与电针抗应激
性胃黏膜损伤过
程尚未见报道.
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体阻断剂, 大鼠胃黏膜血流量(GMBF)、溃疡
指数(UI)、胃液酸度的变化. 

结果: 与模型组比较, 电针组大鼠UI减少(t  = 
7.5201, P <0.01), GMBF(mv)增加(t  = 2.9606, 
P <0.05), 胃液酸度降低(t  = 4.2090, P <0.01). 
AVP 100, 200, 300 ng组分别与生理盐水对照
组比较, UI明显减少(t  = 2.2718, t  = 4.9082, t  
= 6.0413; P <0.05-0.01), GMBF明显增加(t  = 
2.6845, t  = 3.8269, t  = 4.8795; P <0.05-P <0.01), 
胃液酸度明显降低(t  = 3.0526, t  = 3.8565, t  = 
5.6251; P <0.05-P <0.01), 并且表现明显的剂
量-效应依赖关系(r  = 0.9978, r  = 0.9980, r  = 
0.9829; P <0.05). AVP-V1受体阻断剂组与生理
盐水对照组比较UI增大(t  = 5.6815, P <0.01), 
GMBF减少(t  = 2.3750, P <0.05), 胃液酸度增高
(t  = 2.2046, P <0.05).

结论: 孤束核内AVP参与了电针对大鼠应激
性胃黏膜损伤保护作用过程.

关键词: 精氨酸加压素; 孤束核; 应激性胃溃疡; 电针
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0  引言

应激性溃疡(stress ulcer, SU)是临床危重疾病

的常见的严重并发症 .  电针足三里穴对胃黏

膜损伤不仅有治疗作用 ,  还有显著的预防作

用[1-2], 但确切机制不完全清楚. 孤束核(nucleus 
tractus solitarius, NTS)是脑干内接受内脏初级

感觉传入信息的重要核团, 与脑内很多核团和

区域有密切的纤维联系, 并参与呼吸、血压、

胃肠道等活动的调节[3]. 精氨酸加压素(arginine 
vasopressin, AVP)是脑内的重要神经内分泌激

素, 近年来他在中枢的作用受到人们的关注. 有
文献报道, NTS内注入AVP能减轻大鼠胃缺血一

再灌注的损伤; 损毁双侧NTS或NTS内给予AVP
受体阻断剂均能取消电刺激室旁核对胃缺血-再
灌注的保护作用[4]. 我们曾观察到, 电损毁NTS
后, 电针足三里穴对大鼠应激性胃黏膜损伤的

保护作减弱, 证明了NTS参与了电针抗应激性胃

黏膜损伤过程[5]. 但这一作用是否与AVP有关?
为此我们通过NTS注射AVP和AVP-V1受体阻断

剂(1-deaminopenicillamine, 2-0-methyl-tyrosine-
AVP), 以探讨AVP参与电针对大鼠应激性胃黏

膜损伤保护作用及机制. 

1  材料和方法

1.1 材料 健康成年♂SD大鼠98只, 体质量230
±20 g, 由本院实验动物中心提供. 动物随机

分为模型组、电针组、生理盐水对照组、AVP 
100 ng组、AVP 200 ng组、AVP 300 ng组和

AVP-V1受体阻断剂组. 每组14只, 7只用于胃液酸

度和UI的测定, 7只用于GMBF的测定.
1.2 方法 大鼠用戊巴比妥钠(30 mg/kg, ip)麻醉, 
参照Paxinos et al [6] 脑图谱, 经脑立体定位仪向双

侧NTS(坐标: AP13 mm, R或L0.6-0.8 mm, H7.7-
7.8 mm)埋置外径0.7 mm不锈钢套管, 然后用牙托

粉固定于颅骨上, 以备给药用. 套管插入术后7 d, 
将外径0.3 mm的注射管插入套管以1 μL /2 min
的匀速缓慢注入药液或N S, 注射溶液体积为

0.5 μL(AVP100, 200, 300 ng, AVP-V1受体阻断

剂200 ng). 注射完毕后30 min再电针. AVP和
AVP-V1受体阻断剂均为Sigma公司产品, 实验时

均用生理盐水配制. LDF-3型激光多普勒血流计, 
南开大学电子仪器厂研制. 脑立体定位仪(DW-5
型), 成都泰盟科技有限公司. 实验后, 在注药部

位注射20 g/L滂胺天蓝0.2 μL, 动物处死后取脑

固定于40 g/L的甲醛溶液中, 然后作脑切片以确

定注射点部位, 定位不准确的实验数据不列入统

计范围. 将大鼠固定于特制圆筒内, 双后肢充分

暴露, 选取双侧足三里穴, 1寸毫针刺入, 用双频

针麻治疗仪给予刺激. 电针频率20 Hz, 强度以

大鼠下肢轻微抖动为度, 连续电针30 min, 再应

激造模. 大鼠禁食24 h, 禁水2 h, 乙醚轻度麻醉

后, 四肢束缚于木板上, 放入4℃冰箱应激3 h取
出. 将大鼠处死剖腹取胃, 收集胃液后, 将胃置于

40 g/L甲醛溶液固定. 参照Guth et al [7]计算溃疡指

数: 溃疡面的长度小于1 mm记1分, 1-2 mm记2
分, 2-3 mm记3分, 3-4 mm记4分, 大于4 mm的将

其分割为若干段记分, 溃疡宽度大于1 mm则分

值×2, 全胃累积得分, 即为该大鼠的胃黏膜溃疡

指数. 溃疡抑制率 = 对照组溃疡指数-给药组溃

疡指数/对照组溃疡指数×100%.
1.2.1 GMBF测量 大鼠戊巴比妥钠麻醉后, 开腹暴

露并固定胃部, 在无血管区作0.5 cm横切口, 插
入LDF-3型激光多普勒血流仪探头, 轻轻垂直接

触胃黏膜表面, 待指针稳定后读数(mv). 每只大

鼠均测定胃的相同部位, 在胃窦、胃体大小弯取

4点测定, 每只测1 min, 取其均值, 以多普勒信号

■研发前沿
应激性胃黏膜损
伤是临床危重疾
病常见的严重并
发症, 针灸对其有
较好的预防和治
疗作用. 对针灸防
治胃黏膜损伤的
作用机理探讨, 尤
其是中枢神经递
质、激素在电针
中的作用, 一直是
广大针灸临床和
基础研究工作者
关注的重点.
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电压值(mv)表示胃黏膜血流量.
1.2.2 胃液酸度的测定  将胃液收集于刻度离

心管, 以1500 r/min离心10 min, 取上清胃液

1 mL, 加蒸馏水2 mL, 以1 g/L酚肽作为指示

剂, 0.01 mol/L的NaOH溶液进行滴定. 胃液的酸

度计算: 酸度(mmol) = 0.01 mol/L NaOH(mL)×
0.01×1000×胃液稀释倍数.

统计学处理 各组数据均以均数±标准差

(mean±SD)表示, 两组间的显著性差异用t检验

进行统计学处理. AVP剂量与效应之间的相关性

用相关系数(γ)作为指标, 并作相关系数的显著性

检验.
 
2  结果

2.1 大鼠应激性胃黏膜损伤黏膜损伤膜损伤 模型组胃黏膜充血黏膜充血膜充血

水肿, 出现点状和条状出血点和溃疡, 尤以胃

窦部为主, GMBF减少, 胃液酸度增加. 电针组

大鼠胃黏膜UI降低, GMBF增加、胃液酸度降黏膜UI降低, GMBF增加、胃液酸度降膜UI降低, GMBF增加、胃液酸度降

低, 与模型组比较有显著性差异(P <0.05-<0.01).
AVP100, 200, 300 ng组分别与生理盐水对照组

比较, 胃黏膜UI, 胃液酸度明显降低, GMBF明黏膜UI, 胃液酸度明显降低, GMBF明膜UI, 胃液酸度明显降低, GMBF明
显增加(P <0.05-<0.01), 并且两者间表现明显的

剂量-效应关系(r  = 0.9978, r  = 0.9980, r  = 0.9829, 
P <0.05, 表1).
2.2 大鼠应激性胃黏膜损伤黏膜损伤膜损伤 AVP-V1受体阻断剂

组大鼠胃黏膜UI、胃液酸度明显升高, GMBF明黏膜UI、胃液酸度明显升高, GMBF明膜UI、胃液酸度明显升高, GMBF明
显减少, 与生理盐水对照组比较有显著性差异

(P <0.05-<0.01, 表1). 

3  讨论

SU是一种常见的临床并发症, GMBF减少和高酸

是最重要的病理生理过程. 近年来发现[8], 针刺

对胃肠运动、分泌及消化吸收功能均有调控作

用, 电针足三里对损伤的胃黏膜具有保护作用.
血管加压素(vasopressin, VP)为一个含个氨

基酸的环状神经内分泌多肽, 人VP的第8位氨基

酸为精氨酸, 故又称为精氨酸加压素(arginine-
vasopressin, AVP). AVP是由下丘脑视上核和室

旁核(PVN)合成和分泌的神经内分泌激素, 从
下丘脑巨细胞神经原的轴突终端释放, 储存于

垂体后叶. 他既是血管收缩素又是抗利尿激素. 
AVP与AVP受体(VPR)结合发挥作用.  VPR属于

G蛋白耦联受体, 有7个疏水跨膜区. 根据第二信

使的不同, 可将其分为V1aR, V1bR和V2R. V1aR, 
V1bR耦联于磷脂酰肌醇信号传递系统, 以Ca2+

为第二信使; V2R耦联于腺苷酸环化酶信号传递

系统, 以cAMP为第二信使. 中枢神经系统中以

V1R为主, 尚未发现V2R
[9-11]. 近年来AVP与应激

关系日益受到重视. 已有研究表明[12], 疼痛、情

绪反应、外科手术及某些药物(如吗啡、巴比妥

等)都是AVP释放的强刺激条件.在这些因素刺

激下, 血中AVP浓度可达100-500 ng/L.
孤束核是脑干内接受内脏初级感觉传入

信息的重要核团, 并与中枢其他部位存在复杂

的结构和功能联系, 在这些联系中NTS内有多

种肽类或神经递质参与信息传递[13]. 免疫细胞

化学表明, NTS与PVN有双向的纤维联系, 他是

PVN内AVP神经元直接投射的主要部位之一, 
并分布有特异性的AVP-V1受体[14-16]. 有文献报

道, 损毁双侧NTS或一侧NTS内注入AVP-V1受

体阻断剂, 均能取消电刺激PVN对胃缺血-再灌

注损伤的保护作用, NTS内注入AVP减轻胃缺血

-再灌注引起的胃黏膜损伤[17]. 在各种应激(如水

浸束缚的复合应激、电击足底的单一应激)情况

下, 脑内PVN及NTS均有大量的c-Fos表达[18]. 心
理应激后, 终纹状核的加压素和催产素神经元

Fos蛋白的表达增加[19]. 我们的前期工作也观察

到, 损毁大鼠双侧NTS, 可削弱电针足三里穴对

大鼠应激性胃黏膜损伤的保护作用, 证明了孤

→

■创新盘点
本次研究采用了
核团微量注射方
法, 探索了孤束核
内AVP在电针抗
应激性胃黏膜损
伤中的作用, 证实
了AVP参与了孤
束核对电针抗应
激性胃黏膜损伤
的调控作用

       

表  1  大鼠胃黏膜UI、 GMBF、胃液酸度的变化 (mean±SD)

模型组                 
电针组                       
生理盐水对照         
100  ngAVP           
200  ngAVP           
300  ngAVP          
AVP-V1

受体阻断剂   

7
7
7
7
7
7
7
   

40.1±4.3
23.6±3.9b  
23.1±4.1
18.3±3.8c

13.1±3.5d

  9.1±3.0d

35.4±4.0d

   

41.1
42.3
54.3
67.3
77.3
   

159.3±36.7
216.5±35.6a

214.1±40.1
271.2±39.5c

294.1±38.1d

312.5±35.2d

168.5±31.2c

   

14
14
14
14
14
14
14
   

58.3±6.3
45.1±5.4b

46.2±6.1
35.4±7.1c

33.1±6.6d

28.6±5.6d

53.1±5.2c

aP<0.05, bP<0.01 vs  模型组; cP<0.05, dP<0.01 vs 生理盐水对照组. 

分组                   n             UI (分)     溃疡抑制率 (%)    n          GMBF (mv)      胃液酸度 (mmol)/L)
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束核参与了电针对大鼠应激性胃黏膜损伤保护

作用过程. 但此作用是否与AVP有关? 为此我们

观察了NTS注射AVP和AVP-V1受体阻断剂对电

针抗应激性胃黏膜损伤的影响. 实验结果显示, 
NTS内注入AVP可明显增强电针对胃黏膜损伤

的保护作用, UI和胃液酸度明显降低, GMBF明
显增加, 并且有明显剂量-效应关系; NTS内注

射AVP-V1受体阻断剂, 可削弱电针对胃黏膜损

伤的保护作用. 结果提示, AVP参与了孤束核对

电针抗应激性胃黏膜损伤的调控作用, 电针通

过AVP介导, 增加胃黏膜血流量, 抑制胃酸分泌, 
从而对胃黏膜损伤起到保护作用. 
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■应用要点
电针防治应激性
胃黏膜损伤, 是一
种简便、有效的
方法. 研究电针抗
应激性胃黏膜损
伤的机制, 为电针
在临床上的应用
提供了可靠的实
验依据.
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