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摘要 目的：探讨针刺减肥的神经和相关信息传导因子的作用机制。方法：观察针刺治疗前后

肥胖大鼠体重、Lee’S指数、体脂、血清瘦素和胰岛素(INS)的水平，弧束核(NTS)组织5一羟色胺

(5．HT)、胆囊收缩素(CCK)、铃蟾肽(BOM)和降钙素基因相关肽(CGRP)的水平，以及NTS神

经细胞自发放电频率的变化。结果：肥胖大鼠体重、Lee’S指数、体脂、血清瘦素和INS水平，NTS

组织5．HT含量以及NTS神经细胞自发放电频率均显著高于正常大鼠水平；NTS组织CCK、BOM和

CGRP水平显著低于正常大鼠水平。肥胖指标与血清瘦素和INS水平、NrrS组织5一HT水平及NTS神

经细胞白发放电频率均呈正相关，而与NTS组织CCK、BOM和CGRP水平均呈负相关。结论：肥胖

机体血清瘦素和INS以及NTS组织5一HT水平异常升高，NTS神经细胞异常亢奋，NTS组织CCK、

BOM和CGRP水平异常低下可能是产生肥胖的重要因素。针刺对肥胖机体外周瘦素和INS水平、NTS神经

细胞功能和N'IS组织5．FIT、CCK、BOM和CGRP水平的良性调整作用可能是针刺减肥的作用机制之一。

关键词针刺疗法动物肥胖模型弧束核实验研究

肥胖病是常见、多发病之一，它是当今世界医学

关注的热点。笔者应用针灸治疗肥胖及其并发症取得

了良好的疗效ll J，考虑到脑干弧束核(NTS)与摄食和

内脏活动的调节有关，本实验观察针刺对肥胖大鼠NTS

神经细胞自发放电频率和相关信息传导因子的变化，以
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期探讨针刺治疗肥胖病的神经及神经体液作用机制。

1材料和方法

1．1 实验肥胖大鼠模型研制 1月龄SD雄性大鼠，

体重50—709，由南京军区总医院实验动物中心提供。

参照刘氏提供的实验性肥胖造模方法，略加改进【2j。

1．2实验步骤

1．2．1 动物分组 以普通全价鼠饲料喂养的大鼠作

为正常对照组，简称正常组(12只)。将造模成功的

实验性肥胖大鼠随机分为两组(各12只)，一组不做

任何治疗，为模型对照组，简称对照组；另一组给予
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针刺治疗，为针刺治疗组，简称针刺组。

1．2．2 治疗方法分别将针刺组大鼠放入固定器中，

取一侧“后三里” (相当于足三里穴)和“内庭”

穴，用32号1寸毫针，分别刺人5ram和3mm深度，

然后接通电针仪(G6805一llI型，福建省医疗器械厂生

产)，采用频率10Hz，强度1．5 V连续波，每次治疗

10分钟，每Et 1次，连续14天，左右侧轮换取穴。

1．2．3 实验方法各组大鼠实验期间均采用普通全价

鼠饲料喂养，自由摄食和饮水，每日更换饲料和水。针

刺组大鼠治疗期间，正常组和对照组大鼠分别每天放人

大鼠固定器中适应15分钟，持续14天。实验前后观察

大鼠摄食量、饮水量、大小便、体重、体长及Lee’S

指数[朝幂重可体长(em)×103]等。
将每组5只大鼠禁食过夜，次Et断头处死，迅速

分离全脑置于液氮中保存，次日取出置于冰碟中分离

出NTS，将其称重后置玻璃匀浆管内，加入1N HCl 1

ml，在冰浴中充分匀浆后转入塑料试管中，室温放置

lOmin；4℃下离心20rain(4000rpm)；取上清加入

1N NaOH 1 ml中和酸，离心10min(4000rpm)，取

上清(即NTS组织匀浆样品)，一20℃保存待测。

NTS神经细胞自发放电实验：以上实验结束后，

室温24℃，分别将每组7只大鼠称重，先用乙醚麻

醉，然后用25％乌拉坦按4ml／kg腹腔注射行复合麻

醉。在屏蔽室中，将已麻醉的大鼠固定在实验台上，

行气管插管术，随后取俯卧位固定在脑立体定位仪上

(江湾Ic型，第二军医大学医疗器械厂产品)，去颅

顶毛，切开颅顶正中线，暴露颅骨前后囱、正中缝、

人字缝，调整水平位，使前囱、正中缝、人字缝在同

一水平面。按包氏等人旧。的大鼠立体定位图谱定位，

前囱后12ram、正中缝1．5 mm处为NTS在颅顶投射

点，在该点钻一直径约lmm的小孔，将玻璃微电极

(内阻10Mn以上管内充满3moL／L的氯化钾和2％傍

胺天蓝溶液)装在微推进器支架上，插至颅顶内5．3

mm深处，通过神经信号放大器(L-FDQ一1型，南京

大学生物系生理教研室研制)逐级放大，再经多导生

理记录仪(PM6000，日本岛津)逐级放大，引出

NTS神经细胞自发放电，经电脑处理，计数放电频率

(单位：Hz／s)。实验结束后，用9V直流电负极通电

10分钟，标记微电极记录部位，然后断头处死大鼠，

取脑用10％甲醛固定，冰冻切片，进行组织学鉴定，

凡记录部位为NTS的为有效数据纳入统计。

全部实验大鼠断头处死之时，采集全血，静置分

离血清，一20℃保存待测。与此同时，迅速分离心

包、肾周和附睾等部份位脂肪，称重并记录。

1．2．4 检测方法NTS组织中去甲肾上腺素(NA)、

多巴胺(DA)、5一羟色胺(5-HT)和5一羟色吲哚乙酸

(5-I-IIAA)的含量采用高效液相色谱(Lc-IOA，日本

岛津)一电化学检测法。

瘦素(Leptin)、胰岛素(INS)、胆囊收缩素

(CCK)、铃蟾肽(bombesin，BOM)和降钙素基因相

关肽(CGRP)的检测药盒由第二军医大学神经生物

学教研室提供，采用放射免疫法(RIA)用SN695Br

计数器(上海日环仪器厂产品)测定血清瘦素和INS

的含量以及NTS组织中CCK、BOM和CGRP的含量。

1．3 统计学方法实验数据用SPSS统计软件进行分

析，组间比较用t检验，相关分析采用多元相关分析。

2结果

表1实验各组体重、体长和Lee’s指数的比较(i±s)

n 体重(g) 体长(cm)Lee’s指数

正常组12 B 381．33土29．35 24．21士0．72 299．53土4．11

A 395．26±28．41 24．25±O．71 302．63±4．14

对照组12 B 519．27±30．36△ 25．15±0．54 319．59±3．70△

A 516．26±30．45△ 25．21±0．52 318．21±3．70△

针刺组12 B 519．48±30．56△ 25．10±0．54 320．27±4．29△

A 440．38±29．13ZX*}}25．20±0．49 301．90±4．25$}}

注：B(Before)为处理前，A(After)为处理后；与处

理前比较，{P<0．01；与正常组比(B：B或A：A)，△P

<0．01；与对照组比(B：B或A：A)，#P<0．01。

2．1 针刺对实验性肥胖大鼠肥胖指标的影响 表1

示，肥胖大鼠体重和Lee’S指数均显著高于正常大鼠

水平，针刺治疗后，肥胖大鼠体重和Lee’s指数显著

回降，经统计学处理具有差异显著性。

2．2 针刺对肥胖大鼠不同部位脂肪量的比较 表2

示，对照组三部位脂肪量均显著高于正常组水平，针

刺组三部位脂肪量均低于对照组水平，经统计学处理

差异有显著性意义。说明针刺具有减肥作用。

2．3 针刺对肥胖大鼠血清瘦素含量的影响表3示，

对照组不管做NTS电理实验与否，或两部分实验总

和，其血清瘦素含量均高于正常组和针刺组水平，经
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统计学处理具有显著性差异；而正常组与针刺组血清

瘦素含量未见差异。

2．6 NTS神经细胞自发放电与肥胖指标相关分析

表6示，NTS神经细胞自发放电频率与体重、

表2实验各组不同部位脂肪量的比较(g，戈±s)Lee’S指数和体脂均呈高度正相关。

注：与正常组比较，△P<0．05，△A P<0．01；与对

照组比较，{P<0．05。

表3不同实验各组血清瘦素含量的比较(ng／ml，戈±S)

注：与正常组比较，△P<0．05，△△P<0．01；与对

照组比较，}尸<0．05，$$P<0．Ol。

2．4 针刺对肥胖大鼠血清INS含量的影响表4示，

对照组不管做NTS电生理实验与否，或两部分之实验

总和，其血清INS含量均显著高于正常组和针刺组水

平，经统计学处理具有显著性差异；而正常组与针刺

组血清INS含量未见明显差异。

表4不同实验各组血清INS含量的比较(肌IU／ml，i±s)

正常组92．66±40．01 92．25±40．13 92．49±40．08

对照组174．96±69．46A 173．36±72．21△174．1l±71．66A

针束0组 86．97±26．35％67．35±23．28}77．13±24．22{

注：与正常组比较，△P<0．01；与对照组比，％P<0，0l。

2．5 针刺对肥胖大鼠NTS神经细胞自发放电的影响

表5示，对照组NTS神经细胞自发放电频率显著

高于正常组水平，针刺组NTS神经细胞自发放电频率

显著低于对照组，与正常组相比差异无显著性意义。

表5针刺对肥胖大鼠NTS神经细胞

自发放电的影响(Hz／s，i±s)

注：与正常组比较，A P<0．01；与对照组比较，$P

<0．叭。

54 Tracfifion“Chinese MediehTe Journal

表6 NTS神经细胞自发放电与肥胖指标相关分析

注：体脂量为心包、肾周和附睾脂肪量之和。

2．7 针刺对肥胖大鼠NTS单胺类递质含量的影响

表7示，NTS组织中因含NA和DA量过少，未

能检出；对照组5-HT和5-HIAA含量明显高于正常组

水平，而5一HT与5．HIAA之比却低于正常组水平；针

刺组5．HT和5一HIAA含量显著低于对照组水平，而

5-HT与5．HIAA之比却高于对照组水平。上述各项数

据经统计学处理均差异有显著性意义。

表7针刺对肥胖大鼠NTS单胺类递质

含量的影响(pg／mg，；±s)

注：与正常组比较，△P<0．05，△△P<0．01；与对

照组比较，$P<0．05，％$P<0．叭。

2．8 N，rS神经细胞自发放电频率与5一HT、5一HIAA

含量和5-HT／5．HIAA的相关分析表8示，NTS神经

细胞自发放电频率与5-HT和5一HIAA含量均呈高度正

相关；而与5一HT／5一HIAA呈高度负相关。

表8 NTS神经细胞自发放电频率与5-HT、5-mAA的相关分析

表9针刺对肥胖大鼠NTS组织CCK、BOM和CGRP

含量的影响(pg／mg，i±s)

注：与正常组比较，A P<0．05；与对照组比较+P

<0．05。

2．9 针刺对肥胖大鼠NTS组织CCK、BOM和CGRP
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含量的影响 表9示，对照组NTS组织中CCK、

BOM和CGRP的含量明显低于正常组水平，针刺组

NTS组织中CCK、BOM和CGRP的含量明显高于对

照组水平，经统计学处理差异均有显著性意义。

2．10 NTS神经细胞自发放电与CCK、BOM和CGRP

含量相关分析表10示，NTS神经细胞自发放电频

率与CCK、BOM和CGRP的含量均呈低度负相关。

表10 NTS神经细胞自发放电与CCK、BOM和

CGRP含量相关分析

3讨论

肥胖系能量摄人大于能量消耗，能量的摄人来源

于每天的进食，而能量的消耗主要指机体对外所做的

功(体力活动)和机体内部代谢所消耗能量的总和。

近年研究证实机体能量摄人和能量消耗是受着神经及

神经体液因子的调控。已知人体脂肪储存的信息可以

通过多种信息传导因子传递至脑，调节进食量及能量

消耗，从而调节体内脂肪储存量。信号在下丘脑的核

团中进行整合，下丘脑和低位脑干(NTS)之问进行

相互作用(整合)，共同完成对进食行为和能耗的调

节。脑干NTS被视为低位中枢；它在引起饱感而终止

进食起着关键性的作用。NTS是一个上下整合十分重

要的核团之一，目前有关它在机体能量摄人和能量消

耗和作用报道甚少，本实验旨在探讨、揭示针刺对肥

胖机体NTS的调整作用。

研究结果显示，肥胖大鼠具有多食、多饮、体重

和Lee’S指数及体脂均显著增高的临床特征，同时

NTS神经细胞自发放电频率显著高于正常大鼠水平，

经相关分析表明，大鼠NTS神经细胞自发放电频率与

体重、Lee’S指数和体脂量均呈正相关。说明机体NTS

神经细胞异常亢奋可能与肥胖发生相关。

由于大鼠NTS神经细胞自发放电实验结束后做组

织学鉴定，不可能同时做NTS组织的相关神经递质和

信息传导因子的测定，故本实验分两部分完成。为了

确定两部分实验结果的可比性，我们同时观察并对比

了NTS电生理实验与否的血清瘦素和INS含量的变

化。结果显示，不管做与不做NTS电生理实验，其血

清瘦素和INS含量结果都相近，未见显著性差异。因

此，本文分别做了NTS神经细胞自发放电频率与血清

瘦素和INS水平的相关分析，以及NTS神经细胞自发

放电频率与NTS组织中的神经递质和信息传导因子的

相关分析。

目前认为，瘦素为肥胖基因(ob)编码产物，它

是脂肪细胞分泌的一种循环激素，可通过多种途径发

挥作用。瘦素具有广泛的生物学效应，其中重要的是

作用于下丘脑的体重调节中枢，引起食欲降低，能量

消耗增多，从而减轻体重L4、5J。1979年，Woods等首

先报道，INS可以作用于脑，抑制进食。近年发现，

在脂肪组织与胰岛之间可能存在着“脂肪——胰岛内

分泌轴”，脂肪组织与胰岛之间通过瘦素与INS形成

一个双反馈16、7I。因此，瘦素与INS是反映体内脂肪

储存量的主要信号因子。它们分别作用其受体产生物

学效应。本实验显示，肥胖大鼠血清瘦素和INS水平

显著高于正常大鼠水平，说明肥胖大鼠存在着高瘦素

血症和高INS血症以及瘦素抵抗(LR)和胰岛素抵

抗(IR)的特征。相关分析显示，NTS神经细胞自发

放电与血清瘦素和INS水平均呈正相关。

我们考虑到NTS的整合作用必然通过一些介质而

实现其对能量摄人和能量消耗的调节。有关中枢5一

HT的生理机能至今尚不十分明确。有实验证实，肥

胖大鼠下丘脑腹内侧核(饱中枢)，VMH组织5一HT

和5．HIAA含量显著高于正常大鼠水平，而下丘脑外

侧区饥饿中枢，LHA组织中5-HT和5-HIAA含量显

著低于正常大鼠水平；中缝背核灌流液中肥胖大鼠5-

HT含量显著低于正常大鼠水平，而且中缝背核中5一

HT含量与肥胖程度呈负相关旧‘1⋯。本文结果显示，

肥胖大鼠NTS组织5-HT和5一HIAA含量均显著高于

正常大鼠水平，而5-HT／5．HIAA却低于正常大鼠水

平。NTS神经细胞自发放电频率与5．HT和5一HIAA水

平呈高度正相关，而与5一HT／5-HIAA呈高度负相关。

CCK是中枢神经系统中含量最高的神经肽之一，相

关资料表明，大脑皮质中CCK通过迷走神经调节胃的分

泌。遗传性过度肥胖的小鼠与非肥胖型或正常小鼠相

比，脑中CCK含量明显减少。中枢CCK一8具有对抗

阿片引起的摄食增加和拮抗镇痛的作用。中枢注射

CCK．8能产生饱感。CCK作用于脑干NTS引起饱感

Traditional∞inese Medicine Joumal 55

 万方数据



中医药通报2003年2月第2卷第1期

而终止进食[11|。本实验显示，肥胖大鼠NTS组织

CCK含量显著低于正常大鼠水平，说明NTS中CCK

水平低下无法抑制进食，因而摄食过多产生肥胖。

BOM作为一种脑肠肽广泛分布于中枢神经系统

和周围神经系统，具有抑制副交感神经的功能和增强

交感肾上腺髓质功能的作用¨2I。我们已往的实验显

示，肥胖机体植物神经平衡指数和交感神经介质水平

均低下，而副交感神经介质水平均增高¨3|。本实验

显示，肥胖大鼠NTS组织BOM含量显著低于正常大

鼠水平，说明BOM水平低下，无法抑制副交感神经

亢奋的机能和提高低下的交感神经机能。提示NTS中

BOM水平低下可能是导致肥胖的因素之一。

正常情况下，降钙素(CT)基因在甲状腺滤泡

旁细胞内转变成CTmRNA，而在脑和神经组织内则转

变为CGRPmRNA，两者分别经翻译后产生各自的终

产物CT类肽和CGRP类肤。应用放射自显影和RIA

等方法，已证明中枢神经系统和外周组织内存在着

CGRP特异性受体。CGRP在脑内广泛分布，它参与

了脑在感觉、运动、体温、摄食、痛觉、心血管、消

化等许多机能。动物脑室注射CGRP有降低食欲、抑

制胃酸分泌、扩张血管等方面的作用。已知CGRP神

经元纤维投射到NTS，测定肥胖大鼠NTS中CGRP的

含量，分析NTS神经细胞自发放电与CGRP含量的关

系，有助于了解CGRP与肥胖发生的关系。本实验显

示，肥胖大鼠NTS组织CGRP含量显著低于正常大鼠

水平，说明CGRP异常低下无法抑制亢奋的食欲和消

化机能，致使机体摄入过多。提示NTS中CGRP水平

异常低下可能是致肥的因素之一。

相关分析显示，NTS神经细胞自发放电频率与

NTS组织CCK、BOM和CGRP含量均呈负相关。

临床所见的单纯性肥胖病患者，依据中医辨证分

型诊断最为常见的证型是胃肠实热证。此证型患者素

来属于阳性体质，贪食辛辣肥甘厚味，过食或饮食不

节，积滞为热。症见口渴喜饮，消谷善饥，大便秘

结，舌红苔黄，脉数弦滑。为了深入研究，笔者研制

出了病理特征和临床特点与人类单纯性肥胖病胃肠实

热证相似的动物模型。根据中医辨证施治理论，本型

应以清除胃肠实热施治，《灵枢·邪气脏腑病形》有

“合治内腑”的论述，《素问·咳论》亦有“治腑者
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治其合”的说法。足三里是胃病的合腧，属足阳明

经。据《难经·六十八难》日：“荥主身热”。内庭

穴属足阳明经之荥穴。二穴同取可获清除胃肠实热之

功。本实验取穴配方系在临床大量病例观察中总结和

筛选中提出的，在临床获得了良好的减肥疗效。

针刺治疗后肥胖大鼠体重、Lee’S指数、体脂均显

著回降，说明针刺具有良好的减肥效应。与此同时，

肥胖大鼠血清瘦素和INS含量、NTS神经细胞自发放

电频率、NTS组织5-HT和5．HIAA含量均显著回降；

而NTS组织CCK、BOM和CGRP含量均显著回升。

说明针刺可以纠正肥胖机体LR和IR，逆转异常的瘦

素和INS的代谢；抑制NTS神经细胞的亢奋机能；降

低NTS组织中5-HT和5．HIAA的异常过高的水平；

提高NTS组织CCK、BOM和CGRP异常低下的水平；

致使摄食减少，能耗增多，最终实现减肥效应。

总之，肥胖机体外周瘦素和INS水平异常升高，

NTS神经功能异常亢奋，NTS组织5-HT和5-HIAA水

平异常升高以及CCK、BOM和CGRP水平异常低下

可能是肥胖发生的重要原因。针刺对肥胖机体NTS神

经机能，外周瘦素和INS，NTS组织中5-HT、CCK、

BOM和CGRP水平的良性调整作用可能是调整异常神

经内分泌代谢的一个重要环节，也是针刺治疗肥胖作

用机制的重要组织部分：
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关键词慢性鼻窦炎 中医药治疗 宣清托活法

慢性鼻窦炎是耳鼻喉科的常见病、多发病，属中

医“鼻渊”范畴。因鼻窦的解剖特点致使之具有易发

性和病程迁延性。中医药治疗本病的效果已逐步得到

患者的认可。1998年以来，我科采用中医宣、清、

托、活法治疗经西医明确诊断并用西药常规治疗效果

欠佳的慢性鼻窦炎179例，结果满意，现报道如下。

1临床资料

1．1 一般资料本组病例均为1998—2001年的门诊

病人，都经西医二级甲等以上医院明确诊断和西药常

规治疗2个月以上，共179例。其中，男63例，女

116例；年龄7～48岁，平均17．6岁，≤20岁者占

6 2％；病程最短半年，最长3年，平均1．4年；上颌

*作者简介张泽民，男，主任医师、教授、全国第三批名老中医

学术经验继承工作导师。中华中医药学会耳鼻喉科专业委员会

副主任委员、厦门市中医院副院长。

窦炎179例，合并前组筛窦炎79例，后组筛窦炎62

例，额窦炎67例，蝶窦炎58例，全鼻窦炎35例。

1．2 诊断依据参照国家中医药管理局1994年发布

《中医病证诊断疗效标准》和总后勤部卫生部编《临

床疾病诊断依据治愈好转标准》(人民军医出版社，

1994：1079)相关诊断标准。症见：持续不净、多量

粘脓性或稠脓性鼻涕，鼻塞，伴有头昏头痛，注意力

不集中，苔白腻或黄腻，脉数；鼻粘膜充血，肿胀，

鼻甲肿大，鼻腔内有较多粘脓性或稠脓性分泌物，有

的患者可见鼻咽部、咽后壁有成团或成帘幕状附丽的

脓涕。x线头颅柯一华氏位片和鼻窦CT检查显示窦

腔大小、形态以及窦内粘膜不同程度增厚改变，窦腔

密度增高，发现窦内液平面或息肉阴影等。本组病例

均排除鼻腔、鼻窦内异物和肿瘤。

1．3 中医辨证参照国家中医药管理局发布《中医
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