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胃肠激素与危重症胃肠功能障碍的研究进展 

赵 平 (综 述) 凌 亦凌 (审校 ) 
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危重症 患者 易发 生胃肠功 能障碍及 

胃肠功 能衰 竭。胃肠 功能障碍也被认为 

是 多器官功能 障碍综 合征 (MODS)的启 

动因素之一。及 早发现 胃肠功能障碍是 

防止病情发 展的关键 。故 寻找 胃肠功能 

衰竭早期 诊断指标 、胃肠动 力异常 时各 

种 胃肠激 素 的变 化有 着 重要 的临 床意 

义。近年来 ，胃肠激素的研究进展非常迅 

速，在临床上 日益显示出其重要性，现将 

近年来 胃肠激素与危重症患者 胃肠功 能 

障碍的研究进展综述如下 。 

1 胃动素 (motilin，MTL) 

MTL是 由 22个氨基酸残基组成 的 

直链 多肽 ，主要 由位 于十 二指肠 和空 肠 

上段黏膜 内的 M 细胞分 泌 ，是促进 胃肠 

运动 的胃肠激素 。它作用于平滑肌 上的 

胃动素受体 ，导致 胃肠平滑肌收缩 。研究 

表 明，MTL的主要 生理作用是 引发消化 

间期移行性复合运动(migrating motor 

complex，MMC)⋯ 。MMC不 同 时相 血 

浆 MTL呈周期性变化 ，血浆 MTL的峰 

值 出 现 在 MMC III相 ，若 给 予 外 源 性 

MTL抗血清可阻断这一作用 。胃壁和十 

二指 肠的肌间神经 丛 内有 MTL神经元 

和神经纤维存在。研究现已证明，MTL 

是 MMC 的启 动 因素 ：MTL 可直 接 使 

胃、十二指肠平滑肌收缩 ；超 过生理剂量 

时可使结肠 收缩 ；并可促进胆囊 收缩 ，其 

节律与胃肠道一致；可使食管下括约肌 

(1ower esophageal sphincter，LES)收 

缩，并可被阿托品和六 甲季铵阻 断。红霉 

素及 其衍 生 物和 胃动 素 受体 有 交叉 反 

应 ，对 胃动素受体具有激动作用 ，并刺激 

内源性 胃动素释放 。 

陈永前等 报道，小儿危重组 MTI 

较非危重 组及 正常对 照组 明显 增 高，而 

极危重组 则明显下降 。缺血、缺 氧时胃肠 
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黏膜 最易受累 ，胃肠蠕动减少 ，机体调 动 

代偿 机制 使 MTL分泌 增 加 ，促进 胃肠 

蠕动 。当 胃肠低血流灌注不能及时改善 、 

胃肠 黏膜损 害进一 步加重 、胃肠 分 泌细 

胞逐 渐丧 失分 泌 功能 ，会 导致 MTL分 

泌 明显 减少 ，胃肠 运动 减弱 ，出现 腹胀 、 

肠呜音减低 ，甚 至呕 血、便血 等胃肠功能 

障碍或衰竭表现 。 

2 胃泌素(gastrin，GAS) 

GAS是 含有 1 7个 氨 基 酸 的多 肽 ， 

由位 于 胃窦 和十二指肠 的 G 细胞分 泌 ， 

其 生理作用 为促进 胃酸分 泌 、促进 消化 

道黏膜生长等 。它对 胃肠运 动具有 中度 

刺激作用 ，能提高幽 门泵 的活 动，使幽 门 

舒 张而促进 胃排 空 ，还 可直 接刺激 胃肠 

平滑肌细胞收 缩。已知的 GAS刺激 因素 

包括：①幽门窦和小肠上段 pH值的升 

高{③乙醇及相应氨基酸等食物引起的 

化学刺激；③胃容纳食物引起 胃内压增 

高的物理刺激；①迷走神经及胃肠黏膜 

神经 丛介 导的神经 性刺激 。 

危重症时机体对应激反应大量 释放 

应激激素 ，如促 肾上腺皮质激 素、糖皮 质 

激素、肾上腺素 等。而应激激素 释放 又会 

引起 胃肠肽水平的变化 。研究表 明，肾上 

腺素 能促 进 GAS、胰 高血 糖素 、生长抑 

素的释放。 。同时应 激状态下也可 引起 

GAS分泌增加 。GAS刺激 胃酸分泌 ，在 

引起消 化道应 激损伤 的诸 多因素 中 ，胃 

酸分泌增多被认为是黏膜损伤发病 机制 

的一个重要 因素 。因此危重患者 易发生 

消化道 出血 ，可能 与高 胃泌素 血症促 使 

胃酸分泌增多 ，导致 胃黏膜损伤有关 。陈 

永前等 报道，小儿危重症随病情的加 

重 ，GAS水平 有逐 渐 增高 的 趋势 ，胃肠 

功能障碍组较非 胃肠功能 障碍组 及正常 

对照组 明显增 高，造成d,JL应激性 溃疡。 

李伟等㈨报道 ，腹外科 MODS患 者血清 

GAS水平下降，这势必影响其对 胃肠道 

的刺激 、减少 胃酸及 胃蛋 白酶 的分 泌 ，胃 

黏膜的保护作用减弱，胃肠道对细菌、内 

毒素 的排除 作用 降低 ，从 而增 加细 菌及 

内毒素移位的机会。随着病情好转，GAS 

水平下 降。徐华等 报道 ，新生儿重度窒 

息 后血 中 GAs和 MTL水 平 均明 显低 

于对 照组 。可能的解释为患者年龄 和病 

情 发展 阶段 不同而检测结果不 同。 

3 生长抑素 (somatostatin，SS) 

SS主要由胰岛 、胃肠 黏膜 中的 D细 

胞 分泌。该激 素有多种分子形式 ，主要有 

14个 氨基 酸残基 组 成 的 SS和 28个 氨 

基 酸残基组成 的 SS。此外 ，中枢神经 系 

统 也有 SS分泌 ，中枢神经 系统 分泌 SS 

可加速 胃排空 ，该 作用主要 由迷 走神 经 

运动核 内受体 5所介 导 ，通 过 胆碱能 神 

经传人纤维作用 于胃肠道 。在外周系统 ， 

该激 素为抑制 性激 素 ，可 抑制 胃固体 排 

空 ，抑制 胃张力性 收缩 ，缩小进餐前 后 胃 

容 量改 变 ，延 长 小肠 和 结肠 转 运 时 间。 

SS可抑制 绝大多数 的胃肠 激素分泌 ，同 

时可 抑制 胃酸分泌 、胃肠 运动 及胆囊 收 

缩 等 。赵平等 研 究证 实 ，静 脉注射 

(静 注)SS可缩短正 常人 MMC周期 ，减 

低 MMC传 导 速度 和 血浆 MTL水平 ， 

SS可诱发起 源于十二指肠的类似 MMC 

Ⅲ相 收 缩。虽 然 有 关 SS对 消 化 期 间 

MMC作 用机 制 的研 究 较多 ，但 由 于动 

物 和人 类的种属差异 ，SS对人 胃肠 功能 

的确切作用仍有 待于进一 步研究 。SS及 

其相关类似物 的研究引起 颇多关注 。目 

前 广泛应用于急性 胰腺炎 (AP)的治疗 。 

研究发 现，奥 曲肽 (0CT)能 明显改 善大 

鼠多器官功 能衰竭时的脏器功能和病理 

改变，认为 0CT通过减少肠黏膜肥大细 

胞 释放组 胺和肿 瘤坏死 因子 ，抑制 淋 巴 

细胞巢 ，增强免疫细胞功能 。解放军一 

五二 医院通过探 讨 OCT 对 门静 脉高压 

症 、AP患 者 肠 道通 透性 的 改 变 ，发 现 

OCT可能对肠黏膜屏障功能障碍不存 

在影响 。观察腹外科 M0Ds患者发现 

血浆 SS水平无 明显 变化“ 。 

4 血管 活性 肠肽 (vasoactive intestinal 

peptide，VIP) 

VIP是 一种碱性肠肽 ，由 28个 氨基 

酸残基 组成 ，在 胃肠道 中含量 最高 。VIP 

是 抑制 胃肠运 动的 主要 激素 之一 ，具有 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


中国危重病急救医学 2006年 10月第 18卷第 10期 Chin Crit Care Med，October 2006．Vo1．18，No．10 

松 弛消化道 括约肌、减慢 胃排空 、抑制小 

肠运动 、参 与结肠 扩张和疼 痛刺 激导致 

的 胃反射性松弛 。VIP对消化道 平滑肌 

的舒 张 作用 是直 接通 过 VIP或 间接 通 

过一 氧化氮 (NO)、7一氨基丁酸来实现 。 

VIP对食管 平滑 肌也 有松 弛作 用 。 

在贲 门失迟缓 症患 者 中，VIP浓 度和 含 

VIP的神经纤 维含 量减 少或缺 乏 ，引起 

LES舒 张障碍 。赵国海 等 研 究证 实 ， 

VIP和 N0之 间在调 节 胃肠道平滑肌 时 

是相互影响 、相互作 用的。VIP的释放部 

分依 赖 NO 的产生 ，NO 的产 生要 通 过 

VIP对肌细胞的作用来实现，并且其作 

用也可被 VIP拮抗 剂所抑制 。徐敏等 ： 

报 道 ，AP胃肠 功能 障碍 时血 清 VIP水 

平升高。胃肠功能障碍患者血清 VIP水 

平应用大黄后较应用前 下降“ 。 

5 胆囊收缩素 (ch0lecyst0kinin，CCK) 

CCK在 胃肠 道 内有 激 素和 神经 肽 

两种存在形式，前者主要 由小肠黏膜 中 

的内分泌 细胞产 生 ，后 者则广 泛存在 于 

全胃肠道 肌间神经丛的神经纤维 中。其 

释放发生于进餐后，十二指肠黏膜受营 

养物 质 的刺 激 释 放 CCK，增 加 胆汁 分 

泌 ，引发胆囊收缩 ，同时抑制进餐后 胃底 

舒 张和 胃排空 。目前 ，已经证实 CCK是 

胃排空 和摄食 的生理性 抑制因子“ 。 

Higham 等“”报道 ，CCK 和 胃窦动 

力是 决定 胃排空的主要 因素 。胃窦 的神 

经支配对正常液体和固体的排空是最基 

础的 ，但是 由 CCK产生 胃排空 的抑制 并 

不依赖于胃窦神经元。CCK调节胃排空 

的作用在远端 胃，远端小肠平滑肌含有 

丰富 的 CCK 神经 元 ，外源性 CCK可 以 

引起小肠动力增强及通过时 间缩 短。徐 

敏等“ 研究表明，AP时血清 CCK水平 

降低 。 

6 降钙素 基 因相 关 肽 (calcitonin gene 

related peptide，CGRP) 

CGRP是 一 种含 有 37个 氨基 酸 的 

神经肽，广泛分布于中枢神经系统和外 

周系统 。CGRP对 大部分 胃肠道运 动都 

有抑制作用，主要是对平滑肌的直接作 

用 。CGRP对静息 状态 回肠 的收缩作 用 

是通过肌肉神经丛释放乙酰胆碱而实现 

的。但 CGRP引起的肌肉松弛作用比收 

缩作 用强 1O倍 ，可抑制胆囊和胆管 的收 

缩。CGRP有 I型和 Ⅱ型两种受体 ，对 胃 

肠道运动的影响主要通过 I型受体， 

Ⅱ型受体主要参与对血管的扩张作用 。 

研究表 明 ，贲 门失迟缓 症患 者远 端 

食管缺乏蠕 动和 LES松弛 障碍 ，部 分与 

LES内 CGRP以及 CGRP神经 纤维 含 

量减 少有关 。CGRP对动物和人类腹 

部 手术后 胃排 空延迟起 部分 作用 ，腹 部 

手术后 胃体运 动明显 减弱 ，胃内压 明显 

下降 ，给予无热量溶 液胃排空明显延迟 。 

术 前静 注 CGRP抗 体 能 逆转 术后 胃运 

动减 弱 、胃排 空延 迟 ，表 明 CGRP和 内 

脏脊髓传人神经部分参 与介 导腹 部手术 

后 胃排空 延迟。静脉和腹 腔注射 CGRP 

可抑 制大 鼠小肠 的蠕动 ，使 小肠转 运时 

间延 长。CGRP也是术后结 肠运动减弱 

的重要介 质 。 

7 P物质(Substance P，SP) 

SP是 由 11个 氨基 酸残基组成 的多 

肽 ，作 为一 种重要 的 胃肠 肽 ，广泛地 分布 

于肠神 经系统 和整 个 胃肠道 ，也 可 以激 

素形 式作 为 神经 递 质参 与 胃肠 运 动 调 

整 ，可 刺激 几乎所有 的消 化道平 滑肌 收 

缩 ，特 别是 对空肠 、回肠和结 肠平 滑肌 。 

外源性 SP可使 处 于消化问期 狗的 胃体 

和 胃窦 收缩 ，阿托 品可 抑制 这 种 收缩 。 

SP可使 胃幽门压力增高 。研究发现 ，SP 

以剂量 依赖形式增 加正常 人 MMCⅡ相 

活动 ，高剂量时收缩频率轻微增加 ，但 不 

改变动 力指数和收缩 幅度 。 。 

赵平等 j研究表明 ，MMCⅢ相 血浆 

SP水平明显高于 MMC I相和 Ⅱ相。推 

测 SP可能参与调节人消化间期 MMC。 

杜立 峰等。 ：研究发 现 ，与便秘 有关 

的 胃肠功 能障 碍 中，SP质量 浓度 下 降； 

与 腹泻 有 关 的疾 病 中，SP质量 浓 度 增 

加 ；SP可 能与糖尿病患者 的胃肠功 能障 

碍有关 。朱金照等 报 告 ，中药大 腹皮 

促 胃肠 动 力作用 与 胃肠道 SP的分 布增 

加及 VIP的分布减少存在着密切关系。 

8 胰 高血 糖素样 肽(glucagon like pep— 

tided，GLP 一1) 

GLP一1主要来 源于胰 高血糖 素原 

(proglucagon，PG)，在 哺乳 动物 中单 一 

的胰 岛素基 因编码 共同 的前体 ，即 PG。 

这 是 一 种 由 16O多 个 氨基 酸 组 成 的多 

肽 。由胰腺分泌 ，进餐后释放 ，对 胃排空 

有强烈 的抑制作 用。该激 素可 显著缩短 

消 化间期 和进餐后 胃、十二指肠 收缩 运 

动 的频率 和幅度 ，增加 幽门 的张 力和压 

力波 幅。可 能是 GI P一1抑制 胃排空的 

机制 。此外 ，还显 著延长小肠和结肠 的转 

输 时间 、。生理 状态下 ，有助 于营养 

物质 的吸收 ；而病理状态下 ，如相关 内分 

泌 肿瘤患者 ，该 激素水 平 的升高则 与患 
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者 的顽固性便秘有关。钟纪茵等 报 

道 ，危重病患 儿出现 胃肠 功能衰竭 ，血中 

GLP一1水 平均 高 于无 胃肠 功 能 衰 竭 

者 ，病情好 转者 GI P一1水平下降 。临床 

实 验表 明 ，应 激状 态 下 ，GI P水平 的升 

高 与病情严重程度呈正相关，GLP越 

高 ，预后越差 。 

9 NO 

NO是 以 I 一精 氨酸为底物 ，在还原 

性 辅酶 Ⅱ等 因子的辅 助下 ，由一 氧化 氮 

合酶(NOS)催 化而成 。NO在 体 内分 布 

很广 ，它是一 种非 胆碱 能、非 肾上腺 能神 

经 的抑制性递质 。近年来 大量 的研 究表 

明 ，NO 对 胃肠 MMC 有重 要 的调 节 作 

用 。有研 究发现 ，在 餐后静注 NOS抑 

制 剂 (I 一NAME)，可 诱 发大 鼠类 似空 

腹 状态下 的 MMC 形式 ；注 入 NO供 体 

硝普钠 ，则中断小肠 MMC 的周期 ，诱发 

进食后小肠运动 ，同时注入 L一精氨酸和 

I 一NAME，能 消除 I 一NAME 的作 用 ， 

而 D一精 氨酸无 此作用 。许 多研 究表 

明，MTI 、SS等 对 胃肠 MMC 的作 用也 

是 通过减 少 NO 的生成 来实 现 的 。 。 

到 目前为 止 ，NO 对 胃肠 MMC作 用 的 

确 切机 制仍 不清楚 。 

国内外 学者 表明 ，食 管下段 NO 含 

量 的异 常与 I ES的功能 密切相关 。检 

测反 流性 食管炎患者食管下段 NO 的含 

量 明显 增 高，故 I ES的 张力下 降 ，胃内 

容物容 易反流入食管。Wang等 “报道 ， 

儿童假性 肠梗 阻时 NO 含量增 高 ，导致 

平滑肌舒 张，肠道动 力减弱 ，从而 出现肠 

梗 阻症 状。徐华等 报 道 ，窒息后新生 儿 

血中 NO含量 升高。 

综 上所述 ，胃肠激 素 与 胃酸 调节 和 

胃肠运 动功 能密切相关。增强 胃排空 的 

主要 胃肠 激 素包 括 MTI 、SP、生 长 素 、 

GAS、CCK、神经 降 压 肽、内皮 素 等 、而 

SS、VIP、GI P一1、CGRP、酪 酪 肽、神经 

肽 Y、促 胰液 素、降钙 素、甘丙 肽等则可 

能与减弱 胃排空有关 。目前 ，对危 重症成 

人胃肠功能障碍时胃肠激素水平及其变 

化研究报 导甚 少 ，而 且多 为动物 实验研 

究 ，由于动物 和人的种属差 异，胃肠激 素 

对 人胃肠运 动的确切作用有待于更进一 

步的研究。危重症胃肠功能障碍时胃肠 

激素 的 变化 有待 更深 入 的 临 床观 察及 

探讨 。 
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