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电针中脘穴对大鼠胃内酸刺激诱导的
胃伤害性反应的影响及其机制研究
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［摘要］ 目的　观察电针中脘穴对胃内酸刺激诱导的胃伤害性反应的影响并探讨与延髓内脏感觉和内脏运动

核团神经元相关的作用机制。方法　20 只 SD 大鼠均以 0. 5 mol/L 稀盐酸 0. 5 ml/100 g 灌胃以诱导胃伤害性反

应，随机选出 8 只统计灌胃前 1 min 与灌胃后第 1、5、10、15、20、25、30、35、40、45、50、55、60 min
胃平滑肌肌电慢波信号 （GSW） 曲线下面积，以及延髓孤束核 （NTS） 和迷走神经背核 （DMV） 神经元细胞

外放电频率；剩余 12 只大鼠于稀盐酸灌胃后 5～25 min 内给予中脘穴电针干预持续 1 min，比较电针干预前

后各 1 min 内 GSW 曲线下面积以及 NTS 和 DMV 神经元细胞外放电频率。结果　与灌胃前比较，GSW 曲线下

面积在灌胃后第 1、5、10、15、20、25 min 明显增加，NTS 兴奋性神经元 （占比 90%，57/63） 细胞外放电

频率在灌胃后第 1、5、10、15、20、25、30、35、40 min 明显升高，且均在灌胃后第 1 min 达到峰值 （P＜
0. 01 或 P＜0. 05）；DMV 抑制性神经元 （占比 91%，20/22） 细胞外放电频率在灌胃后第 1 min 虽升高但差异

无统计学意义 （P＞0. 05），其余时间点均明显降低 （P＜0. 05）。与中脘穴电针干预前比较，电针干预后

GSW 曲线下面积及 NTS 兴奋性神经元细胞外放电频率明显降低 （P＜0. 05），而 DMV 抑制性神经元细胞外放

电频率差异无统计学意义 （P＞0. 05）。结论　电针中脘穴可以改善胃内酸刺激诱导的胃伤害性反应，其可

能通过减少内脏感觉的传入信息降低延髓NTS神经元的兴奋性而发挥作用。

［关键词］  胃伤害性反应；酸刺激；中脘穴；电针；孤束核；迷走神经背核

中脘穴是治疗胃病的常用穴位［1-2］，临床研究

显示针刺该穴位对功能性消化不良［3］、消化性溃

疡［4］均有较好的疗效，可明显缓解患者胃脘疼痛、

食少等症状。胃酸作为胃的主要分泌产物，具有促

进消化和保护机体免受食物中病原体侵害的作用，

同时其也是功能性消化不良、胃炎及消化性溃疡等

疾病的致病因素。胃病患者中普遍存在酸敏感性增

高的现象［5］，常见餐后腹痛、恶心等消化不良症

状［6］。这些症状的产生与胃伤害性信息传入延髓内

脏感觉中枢孤束核 （nucleus of the solitary tract，
NTS），以及 NTS 与内脏运动中枢迷走神经背核

（dorsal vagus nucleus，DMV）之间的交互联系密切

相关［7-8］。基于此，本研究使用稀盐酸灌胃大鼠以

诱导其胃伤害性反应［9］，在观察胃电活动变化的基

础上，使用 32通道阵列电极同步观察 NTS与 DMV
神经元细胞外放电的变化。在此基础上，观察中脘

穴电针干预对胃伤害性反应胃电活动以及 NTS 和

DMV 神经元细胞外放电的影响，以探究电针中脘

穴在延髓内脏感觉中枢和运动中枢中发挥治疗效应

的机制，为其临床应用提供依据。本研究通过中国

中医科学院针灸研究所动物伦理委员会审查，批件

号：京针灸研究所（动伦）审批号-20150213。
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1. 1　实验动物

SPF 级雄性 SD 大鼠 20 只，体质量 200~250 g，
购自斯贝福（北京）生物技术有限公司，实验动物
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湿度（55±5） %。

1. 2　药品与试剂

乌拉坦 （默克生物科技有限公司，货号 
U2500）；稀盐酸 （湖南尔康制药股份有限公司，

货号 H43020202）；生理盐水（石家庄四药有限公

司，货号 H13023201）；多聚甲醛（国药集团化学

试剂有限公司，货号 30525-89-4）；磷酸盐缓冲液

（PBS，北京索莱宝科技有限公司，货号 P1020）；

霍乱毒素亚基 B结合 Alexa Fluor 488偶联物（CTB-

AF488，货号 C22841）、尼氏小体绿色荧光抗体

（货号 N21480），赛默飞世尔科技有限公司。

1. 3　仪器

30 G 同芯针电极 （西安富德医疗电子有限公

司，型号 NEC2530）；铂金丝电极 （A-M systerms
公司，型号 772000）；32 通道阵列电极 （NeuroN⁃
exus 公司，型号 A1x32-Poly2-10mm-50s-177）；电

刺激器（Multichannel Systems 公司，型号 STG4002）；

小动物安乐死系统（南京思普生物科技有限公司，

型号 10-0090）；生物电放大器（Digitimer公司，型

号 NL-106）；生理信号采集分析系统 （Cambridge 
Electronic Design Limited 公司，型号 Micro1401-4）；

多通道神经生理信号采集分析系统 （Blackrock 
Microsystems 公司，型号 Cerebus-64）；微推进器

（Narishige公司，型号 MO-10）；脑立体定位仪（瑞

沃德生命科技有限公司，型号 71000）；荧光显微

镜（奥林巴斯株式会社，型号 MVX10）。

1. 4　动物分组与处理

全部大鼠予稀盐酸灌胃，其中采用随机数字表

法选取 8只大鼠用于观察稀盐酸灌胃诱导的胃伤害

性反应，剩余 12 只大鼠用于观察电针中脘穴干预

对大鼠胃伤害性反应的影响。所有大鼠禁食 12 h
后，予腹腔注射 10% 乌拉坦 1. 2 ml/100 g麻醉，将

直径为 2 mm 的硅胶灌胃管经大鼠口腔插入胃中，

待进行稀盐酸灌胃操作时使用。

1. 5　观察指标与方法

将放置好灌胃管的 20 只大鼠仰卧位放置手术

台上，腹壁正中线上做切口，暴露胃小弯。将直径

为 100 μm 的铂金丝电极植入胃壁肌层中，用于记

录胃平滑肌肌电信号，之后缝合腹壁的肌肉层和皮

肤。电极与生物电放大器相连，使用生理信号采集

分析系统和多通道神经生理信号采集分析系统的模

拟输入通道记录胃平滑肌肌电信号。

完成灌胃管、铂金丝电极放置的操作后，将大

鼠俯卧位放置在脑立体定位仪上，固定头部，打开

枕骨大孔，暴露延髓表面，小心去除硬脑膜，将

32 通道阵列电极固定于微推进器上，在距前囟后

14 mm，旁开 0. 6 mm 处置入阵列电极，置入深度

为 1. 1 mm。使用多通道神经生理信号采集分析系

统记录延髓NTS和DMV神经元细胞外放电信号。

所有大鼠电极放置操作完成后进行稀盐酸灌

胃。在进行稀盐酸灌胃前记录生理条件下胃平滑肌

肌电慢波信号（GSW） 30 min以确定胃运动稳定后

进行后续实验，同时记录生理条件下延髓 NTS 和

DMV 神经元细胞外放电信号 30 min 并统计放电频

率。之后予 0. 5 mol/L 稀盐酸 0. 5 ml/100 g 灌胃大

鼠，根据文献［10］报道此方法灌胃大鼠即可诱导胃

伤害性反应。

用于观察稀盐酸灌胃诱导胃伤害性反应的 8只

大鼠持续记录大鼠 GSW、延髓 NTS 和 DMV 神经元

细胞外放电信号至灌胃完成后60 min。使用 Spike 2
软件统计灌胃前 1 min 与灌胃后第 1、5、10、15、
20、25、30、35、40、45、50、55、60 min GSW
曲线下面积，以及延髓 NTS 和 DMV 神经元细胞外

放电频率。其中 GSW 曲线下面积的增加代表胃运

动增强，曲线下面积的减少代表胃运动减弱；延髓

NTS 和 DMV 神经元细胞外放电频率以 20% 的变化

率［11］作为响应稀盐酸灌胃诱导大鼠胃伤害性反应

神经元的标准。

剩余12只大鼠持续记录大鼠GSW、延髓NTS和

DMV神经元细胞外放电信号至灌胃完成后30 min，以

观察胃电活动和神经元细胞外放电活动的稳定情

况，判断电针干预时间。前期预实验发现，上述指

标通常在稀盐酸灌胃 5 min后平稳。故选择灌胃后

5～25 min 期间，使用电刺激器和 30 G同芯针电极

对12只大鼠进行中脘穴（大鼠脐上约20 mm）［12］电针干

预，干预持续时间为 1 min，设置电流强度 2 mA，

刺激频率 15 Hz，刺激波宽 1 ms。以 1 min为统计单

位，比较电针干预前后各 1 min 内 GSW 曲线下面

积，以及NTS和DMV神经元细胞外放电频率。

电针干预结束后通过阵列电极将 CTB-AF488
荧光示踪剂注射在电极植入部位，以确定电极记录

位置的准确性 （见图 1）。实验结束后将麻醉中的

大鼠放入二氧化碳箱处死。

1. 6　统计学方法

使用 SPSS 16. 0软件进行统计分析，计量资料

均符合正态分布且方差齐，以均数±标准差（x̄±s）
表示，采用单因素方差分析，进一步两两比较采用

SNK-q 检验；配对样本数据采用配对样本 t 检验。
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以P＜0. 05表示差异有统计学意义。

2　结果

2. 1　稀盐酸灌胃对GSW的影响

表 1 示，与灌胃前 1 min 比较，GSW 曲线下面

积在灌胃后第1、5、10、15、20、25 min明显增加，

且灌胃后第 1 min达到峰值（（P＜0. 01或P＜0. 05）；

而灌胃后第 30、35、40、45、50、55、60 min 的

GSW曲线下面积差异均无统计学意义（P＞0. 05）。

2. 2　稀盐酸灌胃对延髓 NTS 和 DMV 神经元细胞外

放电的影响

在 8只大鼠中共有 63个NTS神经元响应了稀盐

酸灌胃诱导大鼠胃伤害性反应，其中对稀盐酸灌胃

刺激产生兴奋性反应的神经元 57 个（占比 90%），

产生抑制性反应的神经元 6 个（占比 10%）；有 22
个 DMV 神经元响应了稀盐酸灌胃诱导大鼠胃伤害

性反应，其中产生兴奋性反应的神经元 2个（占比

9%），产生抑制性反应的神经元 20个（占比 91%）。

故本研究将主要观察 NTS 兴奋性神经元和 DMV 抑

制性神经元对胃伤害性反应的响应。

表 1 示，与灌胃前 1 min 比较，NTS 兴奋性神

经元细胞外放电频率在灌胃后第 1、5、10、15、
20、25、30、35、40 min明显升高，且灌胃后第1 min
达到峰值（（P＜0. 01或 P＜0. 05），而灌胃后第 45、
50、55、60 min的NTS兴奋性神经元细胞外放电频

率差异均无统计学意义 （P＞0. 05）；DMV 抑制性

神经元细胞外放电频率在灌胃后第 5、10、15、
20、25、30、35、40、45、50、55、60 min明显降

低（P＜0. 05），而灌胃后第 1 min的DMV抑制性神

经元细胞外放电频率呈现升高趋势，但差异无统计

学意义（P＞0. 05）。

2. 3　中脘穴电针干预前后GSW比较

电针干预前1 min内GSW曲线下面积为（14. 75±
2. 31）s·mV2，电针干预后 1 min内为（8. 18±1. 86）s·
mV2，中脘穴电针干预后 GSW 曲线下面积明显减

少，差异有统计学意义（P＜0. 05）。

注：NTS，孤束核；DMV，迷走神经背核；A，将荧光示踪剂通过阵列电极注射入植入部位，显示出电极记录位置；

B，箭头①示NTS的神经元胞体（较小），箭头②示DMV的神经元胞体（较大）；C，用于记录延髓NTS和DMV神经元细胞

外放电的32通道阵列电极；D，用于记录延髓NTS和DMV神经元细胞外放电的32通道阵列电极在水平面的定位。

图1　延髓NTS和DMV神经元细胞外放电的电极位置示意图

Figure 1　The electrode positions for extracellular discharge of neurons in the NTS and DMV
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2. 4　中脘穴电针干预前后 NTS 和 DMV 神经元细胞

外放电频率比较

在 12 只大鼠中由稀盐酸灌胃诱导的 NTS 兴奋

性神经元有37个，DMV抑制性神经元有12个。电针

干预前 1 min内 NTS兴奋性神经元细胞外放电频率

为（5. 75±1. 70）Hz， 电针干预后 1 min 内为（2. 77±
1. 24）Hz，中脘穴电针干预后 NTS兴奋性神经元细

胞外放电频率明显降低，差异有统计学意义（P＜ 
 0. 05）。

电针干预前 1 min内DMV抑制性神经元细胞外

放电频率为（0. 34±0. 25）Hz，电针干预后 1 min内

为 （0. 38±0. 27）Hz，二者比较差异无统计学意义

（P＞0. 05）。

3　讨论

中脘穴是治疗功能性消化不良、胃痛及消化性

溃疡的常用穴位［13］。既往研究多聚焦于针刺中脘

穴调节胃局部微环境，以及发挥整体的神经内分泌

调节效应以改善临床症状的方向，如针刺中脘穴可

显著降低胃黏膜损伤家兔模型血清胃泌素分泌，从

而抑制胃酸的分泌［14］。而中脘穴区与中枢神经系

统之间的联系，目前主要通过神经解剖学与形态学

相关研究证实，如有研究发现急性胃黏膜损伤造成

体表神经源性炎性反应点（EB渗出点），其节段性

主要分布在第六胸段脊髓～第一腰段脊髓 （T6～
L1）［15］；而使用CTB-AF488标记与“中脘”穴相关

的神经元，发现其感觉神经元以第九胸段脊髓

（T9）为中心呈对称性分布在 T6～T13 的脊神经节

中［16］。以上研究说明，中脘穴区与胃内脏感觉之

间通过脊髓中枢存在信息的交互。因此，本研究通

过观察胃电活动的变化以及 NTS 和 DMV 神经元细

胞外放电活动，探索电针干预中脘穴对稀盐酸诱导

的胃伤害性反应发挥治疗效应的机制。

既往研究表明，使用稀盐酸灌胃可构建大鼠胃

伤害性反应模型，行为学上表现为腹壁撤退反射增

强以及NTS神经元Fos蛋白表达的增加［10］。本研究

中使用相同的方法进行稀盐酸灌胃操作，结果显示

大鼠 GSW 曲线下面积增加，NTS 兴奋性神经元细

胞外放电频率升高，且均在灌胃后第 1 min达到峰

值，提示胃电活动增强，NTS中内脏感觉神经元兴

奋性增高，稀盐酸刺激对大鼠产生了胃伤害性反应。

NTS 是接受腹腔内脏感觉传入信息的主要核

团，有研究使用辣根过氧化物酶（HRP）法证实脊

髓各节段的Ⅲ～Ⅷ板层均有向NTS内侧部的直接投

射关系［17］。本研究显示，中脘穴电针干预可缓解

稀盐酸灌胃大鼠诱导的胃伤害性反应，具体表现为

电针中脘穴后NTS兴奋性神经元细胞外放电频率的

下降。这一现象可能与中脘穴电针干预产生的躯体

传入信息在脊髓节段水平抑制胃的内脏伤害性信息

的传入，从而减少胃伤害性信息向 NTS 的传递有

关。有研究［18］显示，在胃牵涉皮区给予胃痛大鼠

2/100 Hz 交替电刺激可明显缓解胃痛，且减少了

NTS神经元 Fos蛋白等信号物质表达量。此研究结

果与本研究中通过电生理学方法观察到的中脘穴电

针干预主要对NTS中稀盐酸灌胃诱导的兴奋性神经

元发挥调控的作用类似，说明NTS是针刺穴位产生

躯体感觉传入和内脏伤害性刺激信息汇聚并整合的

中枢之一，中脘穴电针干预可能通过减少内脏的伤

害性信息向NTS的传递，从而缓解胃伤害刺激中由

酸敏感性增高而产生的不适。

DMV 是调控胃运动的重要副交感初级中枢，

支配胃的迷走神经纤维主要发自于延髓的 DMV，

少部分来自疑核［19］。DMV 是支配胃肠道副交感的

表1　稀盐酸灌胃大鼠诱导的胃伤害性反应不同时间GSW
曲线下面积以及NTS兴奋性神经元和DMV抑制性神经元

细胞外放电频率比较

Table 1　Comparison of the area under the curve of GSW and 
the extracellular discharge frequency of excitatory neurons in the 
NTS and inhibitory neurons in the DMV at different timepoints 
in rats induced with gastric nociceptive response by intragastric 

administration of diluted hydrochloric acid （x̄±s）
时间

灌胃前1 min
灌胃后第1 min
灌胃后第5 min
灌胃后第10 min
灌胃后第15 min
灌胃后第20 min
灌胃后第25 min
灌胃后第30 min
灌胃后第35 min
灌胃后第40 min
灌胃后第45 min
灌胃后第50 min
灌胃后第55 min
灌胃后第60 min

GSW曲线下面

积/s·mV2

7. 37±1. 48
51. 93±19. 89a）

13. 99±6. 87b）

13. 90±5. 67b）

11. 61±4. 12b）

12. 46±6. 41b）

9. 63±3. 75b）

8. 62±3. 40
6. 32±2. 74
6. 09±2. 33
5. 80±2. 63
6. 30±2. 01
5. 65±2. 37
5. 50±2. 28

NTS/Hz
0. 28±0. 27

17. 49±6. 98 a）

5. 83±3. 12 b）

5. 71±2. 14 b）

5. 35±2. 85 b）

5. 16±2. 37 b）

4. 81±1. 86 b）

4. 45±1. 94 b）

3. 01±1. 24 b）

2. 40±1. 60 b）

1. 01±1. 43
0. 80±1. 89
0. 50±1. 53
0. 32±1. 67

DMV/Hz
1. 95±0. 98
2. 19±1. 13
0. 59±1. 16 b）

0. 26±0. 30 b）

0. 17±0. 26 b）

0. 14±0. 27 b）

0. 13±0. 22 b）

0. 16±0. 20 b）

0. 18±0. 19 b）

0. 21±0. 22 b）

0. 24±0. 23 b）

0. 28±0. 27 b）

0. 33±0. 29 b）

0. 37±0. 32 b）

注：GSW，胃平滑肌肌电慢波信号；NTS，孤束核；DMV，迷

走神经背核。

a）与灌胃前 1 min 比较，P＜0. 01；b）与灌胃前 1 min 比较，

P＜0. 05。
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初级中枢，经迷走神经传出，对胃肠活动进行调

节，同时 DMV 与脑干众多核团之间存在丰富的纤

维联系，延髓上的各级中枢核团均可通过 DMV 从

不同方面参与胃功能的调节［20］。但本研究未观察

到中脘穴电针干预对 DMV 抑制性神经元细胞外放

电频率的影响，其原因可能与中脘穴区的感觉传入

及 DMV 核团之间缺乏直接的神经联系有关。本研

究还显示，在未影响 DMV 神经元细胞外放电频率

的情况下，中脘穴电针干预依旧减少了稀盐酸灌胃

后 GSW 曲线下面积。推测这与胃相同脊髓节段的

腹部皮肤（中脘穴区）接受伤害性刺激，通过躯体

交感反射而抑制胃运动有关。有研究也观察到中脘

穴针刺可减少胃扩张状态下胃电图的振幅［21］，降

低胃内压［22］。实验研究表明，切断大鼠迷走神经

并不影响腹部皮肤机械性伤害刺激对胃运动的抑

制，但切断内脏大神经后腹部皮肤机械性伤害刺激

对胃运动的抑制作用则出现完全消失的现象［23］；

在胸腰椎间组织注射局部化学致痛剂辣椒素，可以

明显抑制胃运动，大幅度增加为交感神经活动［24］，

这些现象进一步说明中脘穴电针干预还可能直接通

过躯体交感反射对胃运动发挥调节效应，但这些推

测需要进一步的实验研究进行证实。

本研究通过阵列电极同步记录 NTS 和 DMV 神

经元的电活动，观察到胃内酸刺激诱导的胃运动增

强与NTS神经元放电活动增加同步发生，中脘穴电

针干预可能通过减少胃伤害性信息向 NTS的传递、

降低延髓NTS神经元的兴奋性而发挥作用，这一研

究为中脘穴治疗胃病提供了实验依据。既往研究显

示，中脘穴的电针干预可通过调控 DMV 神经元发

挥对胃运动的调节作用［25］，但在本研究中未能观

察到此现象，其原因可能与胃扩张刺激主要激活机

械型的伤害感受器，而胃内酸刺激主要激活离子通

道型伤害感受器有关。因此推测，电针中脘穴可能

存在对这两种不同伤害感受器的调控效应的差异，

这样的差异值得进一步研究。同时，中脘穴区的感

觉传入的信息不仅通过 NTS 与 DMV 建立联系，如

有研究发现电针中脘穴可增加延髓背侧网状亚

核［26］以及小脑顶核［27］神经元细胞外放电的频率。

本研究仅观察了中脘穴电针的调控信息与稀盐酸灌

胃诱导的伤害性反应在延髓 NTS 和 DMV 两个核团

之间的交互联系，对于阐释针刺信号在中枢神经系

统中调控内脏感觉和运动信息的研究内容而言，还

不够全面和系统。其他的中枢核团与 DMV 之间是

否存在神经通路的联系尚不清晰，这些中枢核团与

电针中脘穴影响胃伤害性反应之间的关系也有待进

一步研究。
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Effects and Mechanisms of Electroacupuncture at Zhongwan （CV12） on Gastric Nociceptive Response Induced 
by Gastric Acid Stimulation in Rats
SHI Hong1， YANG Zhaokun2， WANG Xiaoyu1， HE Wei1， SU Yangshuai1， ZHANG Xiaoning1， WAN Hongye1， 
QU Zhengyang1， JING Xianghong1
1.  Institute of Acupuncture and Moxibustion， China Academy of Chinese Medical Sciences ， Beijing， 100700；2.  Xibeiwang 
Town Community Health Service Center
ABSTRACT Objective　To observe the effects of electroacupuncture at Zhongwan （CV12） on gastric nociceptive 
response induced by gastric acid stimulation and explore the underlying mechanisms associated with nuclei of the 
medullary viscerosensory and visceral motor neurons.   Methods　Twenty SD rats were given intragastric administra⁃
tion of 0. 5 mol/L diluted hydrochloric acid （0. 5 ml/100 g） to induce gastric nociceptive response induction.  Eight 
rats were randomly selected to record the gastric slow wave （GSW） area under the curve， and extracellular discharge 
frequency of neurons in the nucleus of the solitary tract （NTS） and dorsal motor nucleus of the vagus nerve （DMV） 
before intragastric administration and at 1， 5， 10， 15， 20， 25， 30， 35， 40， 45， 50， 55， and 60 minutes after intra⁃
gastric administration.  The remaining 12 rats received electroacupuncture intervention at Zhongwan within 5 to 25 
minutes after intragastric administration of diluted hydrochloric acid， with a duration of one minute.  The GSW area 
under the curve and extracellular discharge frequency of NTS and DMV neurons were compared between the 1-minute 
intervals before and after electroacupuncture intervention.   Results　 Compared to the baseline before intragastric 
administration， the area under the curve of GSW significantly increased at 1， 5， 10， 15， 20， and 25 minutes after 
intragastric administration， and the extracellular discharge frequency of excitatory neurons in the NTS （accounting for 
90%， 57/63） significantly increased at 1， 5， 10， 15， 20， 25， 30， 35， and 40 minutes， both reaching peak values at 
1 minute after intragastric administration （P＜0. 01 or P＜0. 05）.  The extracellular discharge frequency of inhibitory 
neurons in the DMV （accounting for 91%， 20/22） showed a non-significant increase at 1 minute after intragastric 
administration （P＞0. 05）， but significantly decreased at other timepoints （P＜0. 05）.  Compared to the baseline 
before electroacupuncture intervention， the GSW area under the curve and the extracellular discharge frequency of 
excitatory neurons in the NTS significantly decreased （P＜0. 05）， while the extracellular discharge frequency of inhibitory 
neurons in the DMV showed no significant difference （P＞0. 05）.   Conclusion　Electroacupuncture at Zhongwan 
can improve gastric nociceptive response induced by gastric acid stimulation， possibly by reducing the transmission of 
visceral sensation and decreasing the excitability of NTS neurons in the medulla.
Keywords gastric nociceptive response； acid stimulation； Zhongwan （CV12）； electroacupuncture； nucleus of the 
solitary tract； dorsal vagus nucleus
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