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การควบคุมการขนสงไอออนแบบเฉพาะทางโดยฮอรโมนโพรแลคตินในเยื่อบุลำไสใหญ

ของหนูแรท

งานวิจัยนี้เปนการศึกษาผลของฮอรโมนโพรแลคตินตอการขนสงไอออนผานเยื่อบุลำไสใหญโดยใชเทคนิคของอูสซิ่ง โพรแลคติน (1 

ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร) กระตุนใหคากระแสไฟฟาที่ใชลัดวงจรลดลงอยางตอเนื่องในลำไสใหญสวนปลาย โดยมีคาอีซ ี 50 เทากับ 100 

นาโนกรัมตอมิลลิลิตร และเพิ่มขึ้นในลำไสใหญสวนตน โดยคาอีซ ี 50 เทากับ 49 นาโนกรัมตอมิลลิลิตร เมื่อทำการทดสอบในลำไสใหญ

สวนปลายพบวาสารอะมิโลไรดซึ่งเปนตัวยับยั้งโซเดียมแชนเนล หรือ สารเอ็นพีพีบี, ดีพีซี หรือดีไอดีเอส ซึ่งเปนสารยับยั้งคลอไรดแชนเนล

ที่ใสทางดานลูเมน ไมมีผลตอการลดลงของกระแสไฟฟาที่ใชลัดวงจรโดยผลของโพรแลคติน อยางไรก็ตาม สารไกลเบนคลาไมด ควินิดีน 

และโครมานอล ซึ่งเปนสารยับยั้งโพแทสเซียมแชนเนลมีผลยับยั้งการตอบสนองตอโพรแลคติน แตตัวยับยั้งโพแทสเซียมแชนเนลชนิดอื่น

เชน แบเรียม, เตตระเอทิลแอมโมเนียม, โคลไตรมาโซล และอะแพมิน กลับไมมีผลยับยั้งดังกลาว นอกจากนี้ยังพบวาสารยับยั้งตัวขนสง

โซเดียม-โพแทสเซียม-คลอไรด ไดแก บูเมทาไนด, แบเรียม และโครมานอล 293 บ ีที่ใสทางดานเลือด ยับยั้งการลดลงของกระแสไฟฟาที่

ใชลัดวงจรโดยผลของโพรแลคติน ในทางตรงกันขามเมื่อศึกษาในลำไสใหญสวนตนพบวา สารดีพีซี, ไกลเบนคลาไมด และบูเมทาไนด 

ยับยั้งการลดลงของกระแสไฟฟาที่ใชลัดวงจรโดยผลของโพรแลคติน แตสารเอ็นพีพีบี, ดีไอดีเอส หรืออะมิโลไรด ไมมีผลยับยั้งดังกลาว 

อยางไรก็ตาม ผลของโพรแลคตินที่ทำใหเกิดการเปลี่ยนแปลงคากระแสไฟฟาที่ใชลัดวงจรในลำไสใหญสวนปลายและสวนตนถูกยับยั้งโดย 

สารเอจี 490 ซึ่งเปนสารยับยั้งเอ็นไซมเจเอเค-2 แตไมถูกยับยั้งโดยบีเอพีทีเอ-เอเอ็ม ซึ่งเปนสารที่ใชลดความเขมขนของแคลเซียมในเซลล 

หรือสารวอรทแมนนินซึ่งเปนสารยับยั้งกลไกฟอสฟาทิดิลอิโนสิทอล 3-ไคเนส จากผลการวิจัยพบวาในลำไสใหญของหนูแรทมีการตอบ

สนองตอโพรแลคตินเปนแบบเฉพาะสวน โดยโพรแลคตินกระตุนการขับโพแทสเซียมในลำไสใหญสวนปลาย และการกระตุนการขับคลอ

ไรดในลำไสใหญสวนตนเปนไปในทิศทางตรงกันขาม ผลของโพรแลคตินทั้งสองแบบนี้กระตุนผานกลไก JAK-STAT แตไมผานกลไกฟอสฟา

ทิดิลอิโนสิทอล 3-ไคเนส หรือกลไกที่ตองใชการเพิ่มขึ้นของแคลเซียมในเซลล นอกจากนี้ยังชี้ใหเห็นหนาที่ของโพรแลคตินตอการควบคุม

การขนสงอิเล็กโทรไลตในลำไสใหญของสัตวเลี้ยงลูกดวยนมอีกดวย
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Site-specific regulation of ion transport by prolactin in rat colon epithelium

The effect of prolactin (PRL) on ion transport across the rat colon epithelium was investigated using 
Ussing chamber technique.  PRL (1 µg/ml) induced a sustained decrease in short-circuit current (Isc) in 
the distal colon with an EC50 value of 100 ng/ml and increased Isc in the proximal colon with an EC50 
value of 49 ng/ml. In the distal colon, the PRL-induced decrease in Isc was not affected by Na+ channel 
blocker amiloride or Cl− channel blockers, NPPB, DPC, or DIDS, added mucosally. However, the 
response was inhibited by mucosal application of K+ channel blockers glibenclamide, quinidine, and 
chromanol 293B, whereas other K+ channel blockers,  Ba2+, tetraethylammonium, clotrimazole, and 
apamin, failed to have effects. The PRL-induced decrease in Isc was also inhibited by Na+-K+-2Cl− 
transporter inhibitor bumetanide, Ba2+, and chromanol 293B applied serosally.  In the transverse and 
proximal colon, the PRL-induced increase in Isc was suppressed by DPC, glibenclamide, and 
bumetanide, but not by NPPB, DIDS, or amiloride. The PRL-induced changes in Isc in both distal and 
proximal colon were abolished by JAK2 inhibitor AG490, but not BAPTA-AM, the Ca2+ chelating agent, 
or phosphatidylinositol 3-kinase inhibitor wortmannin. These results suggest a segment-specific effect of 
PRL in rat colon, by activation of K+ secretion in the distal colon and activation of Cl− secretion in the 
transverse and proximal colon. Both PRL actions are mediated by JAK-STAT-dependent pathway, but 
not phosphatidylinositol 3-kinase pathway or Ca2+ mobilization. These findings suggest a role of PRL in 
the regulation of electrolyte transport in mammalian colon.
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