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【摘　要】　目的：探讨电针“足三里”对短期高脂饮食暴露小鼠摄食的影响及改善胃迷走神经传入信号损伤

的机制。方法：本实验分为两部分。第一部分将 42 只 SPF 级雄性 C57BL/6J 小鼠随机分为正常组 14 只和高

脂饮食组 28 只，分别予以普通饲料和高脂饲料喂养。4 周后，将高脂饮食组小鼠随机分为高脂组和电针组，

每组 14 只。电针组于双侧“足三里”进行干预，刺激参数为 2 mA，2 Hz/15 Hz，20 min/次，1 次/d，6 次/周，连

续 2 周，每周记录小鼠体质量。干预结束后，记录 24 h 摄食量、肝脏湿重、腹股沟皮下白色脂肪（iWAT）湿

重、附睾白色脂肪（eWAT）湿重；此外，利用酚红餐检测胃排空率，采用 ELISA 法检测小鼠血清胆囊收缩素

（CCK）浓度，Western blot 法检测胃窦部蛋白基因产物 9.5（PGP9.5）与降钙素基因相关肽（CGRP）的蛋白表

达水平，免疫荧光染色法检测胃窦部 PGP9.5 和 CGRP 的共表达密度指数及结状神经节内细胞癌基因 Fos 蛋

白（c-Fos）阳性神经元数量。在实验的第二部分，另外选取 32 只 SPF 级雄性 C57BL/6J 小鼠以高脂饮食喂养

4 周后，将其随机分为假手术组、假手术+电针组、手术组及手术+电针组 4 组，每组 8 只，手术组进行胃迷走

神经切除手术。穴位及干预参数同上。检测各组小鼠体质量、24 h 摄食量、肝脏湿重、iWAT 湿重、eWAT 湿

重、胃窦部 PGP9.5 和 CGRP 的共表达及结状神经节内 c-Fos 阳性神经元数量。结果：与正常组比较，短期高

脂饮食喂养的小鼠体质量、肝脏湿重及脂肪湿重升高（P<0.05），胃排空率及血清 CCK 浓度降低（P<0.05），

胃窦部的 PGP9.5 和 CGRP 蛋白相对表达量均下调（P<0.05），胃窦部 PGP9.5 与 CGRP 共表达密度指数下

调（P<0.05），神经节内的 c-Fos 阳性神经元数量减少（P<0.05）。与高脂组比较，电针能降低小鼠体质量、

24 h 摄食量（P<0.05），并降低肝脏及脂肪组织湿重（P<0.05），同时上调胃排空率和血清 CCK 水平（P<
0.05），上调胃窦部的 PGP9.5 和 CGRP 蛋白相对表达量（P<0.05）及 PGP9.5 与 CGRP 共表达密度指数（P<
0.05），增加神经节内的 c-Fos 阳性神经元数量（P<0.05）。在胃迷走神经切除小鼠中，与假手术组相比，假手

术+电针组小鼠的体质量、摄食量、肝脏及脂肪湿重明显下降（P<0.05）；而行迷走神经胃支切除术后，电针

对体质量、摄食量、肝脏等指标的调节效应减弱，同时，术后电针对胃窦部 PGP9.5 及 CGRP 共表达水平和神

经节内 c-Fos 阳性神经元数量的调节作用均不明显。结论：高脂饮食会导致胃迷走传入信号钝化，表现为胃

局部迷走感觉神经受损和结状神经节激活神经元数量下降。电针能通过修复胃迷走神经传入信号抑制

摄食。
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【ABSTRACT】　Objective　To investigate the mechanism by which electroacupuncture （EA） at “Zusanli” （ST36） 

ameliorates the impairment of feeding behavior and gastric vagal afferent signaling induced by short-term high-fat diet 

（HFD） exposure. Methods　 The study comprised two parts. In part 1， 42 SPF male C57BL/6J mice were randomly 

divided into a normal diet （ND） group （n=14） and an HFD group （n=28）. After 4 weeks， HFD-fed mice were subdivided 

into an HFD group and an EA group （n=14 each）. The EA group received EA at bilateral “Zusanli” （ST36）. Stimulation 

parameters were： 2 mA， 2 Hz/15 Hz， 20 min/session， once daily， 6 sessions/week for 2 consecutive weeks. Body 

weight was recorded weekly. After the intervention， 24 h food intake was measured. Liver wet weight， inguinal white 

adipose tissue （iWAT） wet weight， and epididymal white adipose tissue （eWAT） wet weight were recorded. Gastric 

emptying rate was assessed using the phenol red meal test. Serum cholecystokinin （CCK） concentration was measured 

by ELISA. Protein expressions of protein gene product 9.5 （PGP9.5） and calcitonin gene-related peptide （CGRP） in the 

gastric antrum were evaluated by Western blot. The co-expression density index of PGP9.5 and CGRP in the gastric 

antrum and c-Fos expression levels in the nodose ganglion （NG） were detected by immunofluorescence staining. In 

part 2， another 32 SPF male C57BL/6J mice were fed an HFD for 4 weeks and then randomly divided into 4 groups （n=

8 each）： sham operation group， sham + EA group， vagotomy （resection of the gastric vagal branches） group， and 

vagotomy + EA group. The acupoint and intervention parameters were the same as above. Body weight， 24 h food 

intake， liver wet weight， iWAT wet weight， eWAT wet weight， the co-expression of PGP9.5 and CGRP in the gastric 

antrum， and the number of c-Fos positive neurons in the NG were measured. Results　Compared to the ND group， 

4-week HFD feeding increased body weight， liver wet weight， and adipose tissue （iWAT and eWAT） wet weights， 

while decreased gastric emptying rate and serum CCK levels（P<0.05）. The relative protein expressions of both PGP9.5 

and CGRP in the gastric antrum were down-regulated（P<0.05）. Meanwhile， the co-expression density index of PGP9.5 

and CGRP in the gastric antrum was reduced（P<0.05）. The number of c-Fos positive neurons in the NG decreased in 

HFD-fed mice（P<0.05）. Compared to the HFD group， EA treatment reduced body weight， 24 h food intake， liver wet 

weight， and adipose tissue （iWAT and eWAT） wet weights（P<0.05）. EA also increased gastric emptying rate and 

serum CCK levels（P<0.05）. Moreover， EA up-regulated the relative protein expressions of PGP9.5 and CGRP as well 

as their co-expression density index in the gastric antrum（P<0.05）. Finally， EA increased the number of c-Fos positive 

neurons in the NG（P<0.05）. In the vagotomy experiment，compared with the sham operation group， the sham + EA 

group showed a significant decrease in body weight， food intake， liver wet weight， adipose tissue wet weight （P<0.05）. 

After gastric branch vagotomy， however， the regulatory effects of EA on body weight， food intake， liver wet weight， 

and other indicators were weakened. Similarly， after surgery EA did not exert a significant modulatory effect on the 

co-expression level of PGP9.5 and CGRP in the gastric antrum or on the exprossion of c-Fos-positive neurons in the 

NG. Conclusion　 Short-term HFD leads to desensitization of gastric vagal afferent signaling， manifested as 

impairment of local gastric vagal sensory nerves and a decrease in the number of activated neurons in the NG. EA can 

suppress food intake by repairing gastric vagal afferent signaling.

【KEYWORDS】　Electroacupuncture； High-fat diet； Food intake； Gastric vagal afferent； Zusanli （ST36）

能量摄入与消耗失衡可导致多种能量代谢性

疾病，其中短期高脂饮食在能量摄入环节中扮演着

关键角色 [1-2]，高脂饮食暴露可使摄食行为模式发生

异常改变，是机体能量代谢失衡的重要病因之一。

研究 [3]表明短期高脂饮食（15 d）即可明显降低机体

迷走神经传入对饱感信号的敏感性，从而导致食物

摄入量和体质量增加；胃肠迷走神经传入功能障

碍，不仅可增加进餐次数，还会加剧高脂饮食造成

的体质量增加，二者形成恶性循环，引发机体能量

代谢功能障碍，提示胃肠道迷走神经是能量摄入信

号的直接调节者。

迷走神经通过感知胃肠内的化学信号如胆囊

收缩素（CCK）、瘦素等，以及机械信号（胃运动），调

控能量摄入的启动和终止。慢性迷走神经刺激可

减少不同物种动物的食物摄入量，并减轻体质量，

提示完整的迷走神经不仅是保障机体能量摄入环

节功能正常的关键，还可作为干预靶点，治疗能量

代谢性疾病。目前已有多种在体迷走神经电刺激

仪器设备在开发或应用中 [4-5]。然而，外科手术创

伤、植入电极的价格高昂、生物相容性、使用寿命和

·· 689



Acupuncture Research

闭环控制等问题极大地限制了它的推广 [6]。电针作

为自主神经调控手段，其减肥临床疗效获得随机对

照研究证实 [7], 足三里是最常用的核心穴位之一 [8]。

但是，对于电针足三里抑制摄食作用的迷走神经机

制，尚有待进一步研究。

基于此，本研究以短期高脂饮食暴露小鼠为研

究对象，以摄食量、血清 CCK、胃排空率、胃窦蛋白

基 因 产 物 9.5（PGP9.5）与 降 钙 素 基 因 相 关 肽

（CGRP）蛋白表达（标记胃窦神经元）、神经节内细

胞癌基因 Fos 蛋白（c-Fos)表达为检测指标，观察研

究对象迷走传入的化学信号、机械信号及迷走传入

感觉环节的变化，最后采用迷走神经胃支切除术加以

验证，探索电针足三里调节能量代谢的神经机制。

1　材料与方法

1.1　实验动物与分组

4 周龄 SPF 级雄性 C57BL/6J小鼠，体质量 12~
17 g，购自北京维通利华实验动物技术有限公司，饲

养于南京中医药大学实验动物中心，适应性喂养

1 周。本实验方案经南京中医药大学动物伦理委员

会批准（动物伦理号：202205A037）。小鼠被随机分

为正常组和高脂饮食组。正常组喂养 SPF 级全价

小鼠饲料，高脂饮食组喂养高脂饲料，持续 4 周。

高脂饲料配方 [9]：全价 SPF 级小鼠饲料 60%，猪油

12%，蔗糖 5%，奶粉 5%，花生 5%，鸡蛋 10%，芝麻

油 1%，盐 2%，由苏州双狮实验动物科技有限公司

按本研究团队提供的配方加工。实验第一部分取

14 只正常饮食小鼠为正常组，取 28 只高脂饮食组

小鼠随机分为高脂组和电针组，每组 14 只；实验

第二部分，另外选取 32 只高脂饮食组小鼠，随机分

为假手术组、假手术+电针组、手术组及手术+电

针组，每组 8 只。

1.2　主要试剂与仪器

CCK ELISA 试剂盒（南京建成），酚红（天津化

学 试 剂 研 究 所），氨 基 甲 酸 乙 酯（德 国 ，Sigma-

Aldrich），异氟烷（深圳瑞沃德），多聚甲醛（北京

Biosharp），RIPA 裂解液（上海碧云天），BCA 蛋白浓

度测定试剂盒（美国 Thermo Fisher），β-actin 抗体、

PGP9.5抗体、CGRP抗体、抗兔 IgG二抗、抗鼠 Ig二抗

（美国 Invitrogen），DAPI（上海 Absin）, Alexa Fluor 
594标记二抗、Alexa Fluor 488标记二抗、Alexa Fluor 
647 标 记 二 抗（美 国 Abcam），c-Fos 抗 体（德 国

Synaptic Systems）。一次性无菌针灸针（0.18 mm × 
25 mm，苏州医疗用品厂），韩氏电针仪（HANS-

200A，南京济生），电子天平（德国 Sartorius），小动物

麻 醉 机（深 圳 瑞 沃 德），台 式 冷 冻 离 心 机（德 国

Eppendorf），多功能酶标仪（美国 BioTek），电泳仪

及转印系统（美国 Bio-Rad），化学发光成像仪（上海

欧翔），激光共聚焦显微镜（德国 Leica）。

1.3　针刺方法

电针组、假手术+电针组和手术+电针组小鼠

在浅麻醉状态下，选择“足三里”进行电针干预，其

余组采用相同方式麻醉，不电针。“足三里”定位参

照《实验动物常用穴位名称与定位   第 3 部分：小

鼠》[10]：位于膝关节后外侧，在腓骨小头下约 2 mm
处。操作流程：将两根毫针（0.18 mm×0.25 mm）用

塑料胶布捆绑，针柄末端露出 5~10 mm，并向相反

方向掰成“Y”型，使两针身相隔约 1 mm，保持绝缘

状态。用异氟烷麻醉小鼠后（诱导麻醉通气量 3%，

维持麻醉通气量 0.5%~1%），进行针刺。连接韩氏

电针仪，疏密波，频率 2 Hz/15 Hz，电流强度 2 mA。

每次刺激 20 min，每日 1 次。每周连续干预 6 d，休
息 1 d，共干预 2 周。实验过程中使用加热垫维持小

鼠体温并密切观察其精神状况。电针干预期间，

除正常组外的其他小鼠都使用高脂饲料喂养。

1.4　胃迷走神经切除术

手术组和手术+电针组小鼠术前 24 h 禁食不

禁水，称重，采用异氟烷气体麻醉（1%~2%）。常规

碘伏消毒，在小鼠剑突偏左侧下 0.5 cm处行大约 1 cm
切口，在距贲门 5 mm 处的食管前后壁用玻璃分针

分离出迷走神经胃支，充分暴露迷走神经胃支后，

用 6-0 丝线结扎神经并切断，随后缝合创口并用碘

伏消毒 [11]。手术结束后，小鼠被放回单独隔离笼，并

将未苏醒的小鼠置于加热垫上帮助其恢复。术后

恢复正常活动后，对手术+电针组小鼠进行电针干

预。假手术组和假手术+电针组小鼠仅分离迷走

神经胃支，不切断。

1.5　观察指标与检测方法

体质量及 24 h 摄食量检测：每周同一时间点使

用电子秤记录各组小鼠的体质量。电针干预结束

后，将小鼠禁食 18 h，每只单笼饲养，给予充足的高

脂饲料和水，并记录其 24 h 的食物摄入量。基于摄

食量计算电针干预后的 24 h 摄食量变化率（%）：

[|（手术+电针组）-手术组 |]/手术组×100% 或[|（假

手术+电针组）-假手术组 |]/假手术组×100%。

ELISA 法检测血清 CCK 浓度：小鼠腹腔注射

20% 氨基甲酸乙酯麻醉剂（0.005 mL/g）麻醉后，眼

眶取血 1 mL，在 4 ℃、3 000 r/min 条件下离心 25 min
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（离心半径 8.5 cm），用移液枪吸取上清放置-80 ℃
备用。将 CCK ELISA 试剂盒中的所有试剂均提前

0.5 h 放置于室温，准备特定浓度的标准品，加 50 μL
于标准品孔中；将 50 μL 的血清样本加至样品孔中，

空白孔仅加显色剂和终止液，后置于 37 ℃培养箱中

孵育 30 min；洗净后每孔加入酶标试剂，培养箱

37 ℃温育 0.5 h，重复洗涤 5 次；加入亲和 -HRP 工作

液 50 μL 到空白孔、标准品孔、样品孔中，混匀后，

置于 37 ℃培养箱 30 min，洗涤 5 次后依次加入显色

液 A、B，并混匀，避光，于 37 ℃温育 10 min，随后加

入终止液。于酶标仪上选择 450 nm 波长测量吸光

度（OD）值，并根据标准品浓度和其 OD 值，计算血

清 CCK 浓度。

酚红餐检测小鼠胃排空率：参照酚红灌胃法 [12]，

将禁食 15 h（自由饮水）后的小鼠灌胃 0.6 mL 含

0.05% 酚红的酚红餐。灌胃 30 min 后，采用颈椎脱

臼法处死小鼠，正常组、高脂组、电针组各 6 只。随

后开腹，迅速结扎贲门和幽门，取出完整的胃。沿

胃大弯剪开胃腔，用预冷 0.9% 氯化钠溶液轻柔冲

洗内容物。将冲洗液连同胃内容物收集于 0.1 mol/L 
NaOH 溶液中，充分混匀后，静置 1 h。取 5 mL 上清

液加入 0.5 mL 20% 三氯乙酸溶液混匀，4 ℃离心

20 min。 取 1 mL 上 清 液 加 入 4 mL 的 0.5 mol/L 
NaOH 溶液中并混匀，37 ℃孵育 10 min，用酶标仪于

560 nm 波长处测定 OD 值，记为实测 OD 值。另取 6
只正常小鼠灌胃酚红餐后立刻处死，操作步骤同

上 ，测 得 的 OD 值 记 为 标 准 OD 值 。 胃 排 空 率

（%) = [1-（实测 OD 值÷标准 OD 值）] × 100%。

取材方法：取血后，颈椎脱臼处死小鼠，将小鼠

浸泡于 75% 乙醇数秒后置于冰袋上，用解剖剪快速

剪开腹部，取出胃组织，分离胃窦，随后依旧在冰袋

上剥离脂肪组织、肝脏、结状神经节组织。

脂肪组织湿重称量：用解剖镊分离出附睾脂肪

组织、腹股沟脂肪组织，置于 PBS 缓冲液中漂洗，并

用定性滤纸吸干脂肪组织表面液体，置于电子天平

上称取组织湿重，并记录。

肝脏组织湿重称量：打开小鼠腹腔后，剪断肝

脏连接的血管等，用钝头解剖镊分离出完整的小鼠肝

脏，于 PBS 缓冲液中清洗，并用定性滤纸吸干组织表

面液体，置于电子天平上称取组织湿重，并记录。

Western blot 法检测胃窦组织 PGP9.5、CGRP
蛋白表达：取胃窦组织，按质量体积比 100 mg∶1 mL
加入含蛋白酶抑制剂的 RIPA 裂解液，使用球磨仪

匀浆。 4 ℃ 、14 000 r/min 离心 10 min（离心半径

8.5 cm），取上清。采用 BCA 法测定蛋白浓度。取

等量总蛋白（30 μg）与上样缓冲液混合，100 ℃煮沸

5 min 变性。经 10% SDS-PAGE凝胶电泳分离蛋白

（恒 压 150 V，50 min）。 电 转 法（恒 流 300 mA ，

90 min）将蛋白转移至 PVDF 膜。用含 5% 脱脂奶

粉的 TBST 室温封闭 1 h。加入稀释的一抗（β-actin 
1∶5 000，PGP9.5 1∶500，CGRP 1∶1 000），4 ℃孵育

过夜。 TBST 洗膜 3 次（10 min/次）。加入相应的

HRP标记二抗（1∶5 000），室温孵育 1 h。TBST 洗膜

3 次（10 min/次）。使用 ECL 化学发光试剂显影，化

学发光成像仪采集图像。 Image J 软件分析目标条

带灰度值，以目的蛋白条带与内参 β-actin 蛋白条带

灰度值的比值为目的蛋白的相对表达量。

结状神经节组织采集：先用剪刀沿颈正中线

剪开，在体视镜下，采用钝性分离的方法分离颈总

动脉及其伴行迷走神经纤维，用玻璃分针沿神经纤

维向上暴露结状神经节并剥离，将神经纤维剪去并

剥除多余包裹组织，然后置于滤纸上收集分离干净

的结状神经节。

免疫荧光染色：取材后将小鼠的胃窦组织、结

状神经节组织于 4% 多聚甲醛固定，经 30% 蔗糖溶

液脱水沉底后，OCT 包埋，液氮速冻。-20 ℃恒温切

片机分别制备 30 μm、20 μm 厚冰冻切片。切片后于

通风橱中室温烘干。室温下用 PBS 溶液进行洗片，

后经 0.3% Triton X-100 透化 15 min，SeaBLOCK™
阻断缓冲液室温封闭 1.5 h。加入一抗后 4 ℃孵育过

夜。TBST 漂洗 3 次（5 min/次）。随后，加入特异性

的荧光二抗（1∶200），37 ℃避光孵育 1.5 h。对于胃

窦染色， PGP9.5（1∶200）对应的二抗为抗兔 Alexa 
Fluor 647/594，一抗 CGRP（1∶200）对应的二抗为抗

兔 Alexa Fluor 594/488；对于结状神经节染色，一抗

为 c-Fos (1∶5 000)，对 应 二 抗 为 抗 兔 Alexa Fluor 
594。二抗孵育完成后，TBST 漂洗 3 次（5 min/次）。

滴加含 DAPI 的防荧光淬灭封片剂封片。激光共聚

焦显微镜采集图像，并采用 Image J 软件进行分析。

每只小鼠选取 3 个视野进行 PGP9.5 与 CGRP 阳性

共表达的密度指数分析，PGP9.5 和 CGRP 共表达的

平均密度指数=共表达阳性染色面积÷所在肌层

面积，并统计结状神经节内 c-Fos阳性神经元数量。

1.6　统计学分析

采用 SPSS26.0 软件进行统计分析。所有数据

均先进行正态性检验和方差齐性检验，数据符合正

态分布，以均数±标准误（x̄±sx̄）表示。两组间比较

采用独立样本 t 检验；3 组间比较采用单因素方差分
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析，方差齐时两两比较采用 Tukey 检验，若不符合正

态分布或方差不齐，则采用 Kruskal-Wallis 检验。以

P≤0.05 为差异有统计学意义的标准。

2　结果

2.1　电针改善小鼠摄食量和体质量

与正常饮食组比较，在高脂饮食第 3 周结束时，

该组小鼠体质量显著增加，并持续至第 4 周（P<
0.05）。电针干预第 1 周和第 2 周，与高脂组比较，电

针组小鼠体质量降低（P<0.05）；电针组 24 h 摄食

量显著降低（P<0.05）。见图 1。
2.2　电针减轻小鼠的脏和脂肪组织湿重

与正常组比较，高脂组小鼠肝脏湿重、腹股沟

白色脂肪组织和附睾白色脂肪组织湿重显著增加

（P<0.05），而电针干预则能显著减轻肝脏和脂肪组

织的湿重（P<0.05）。见图 2。
2.3　电针对高脂饮食小鼠饱腹感的调节

高脂组小鼠胃排空率和血清 CCK 浓度均较正

常组明显降低（P<0.05），而电针干预能提高胃排空

率和血清 CCK 浓度（P<0.05）。见图 3。

2.4　电针增强胃窦感觉信号

与正常组比较，高脂组小鼠胃窦组织的 PGP9.5
及 CGRP 蛋白相对表达量显著下降（P<0.05），电

针则能明显增高 PGP9.5 及 CGRP 蛋白的相对表达

量（P<0.05）。见图 4。免疫荧光染色结果显示，高

脂组胃窦肌层中 PGP9.5 和 CGRP 共表达密度指数

较正常组下调（P<0.05），而电针干预后则显著上调

（P<0.05）。见图 5。
2.5　电针激活小鼠结状神经节内 c-Fos阳性神经元

与正常组比较，高脂组的 c-Fos 阳性神经元数

量显著降低（P<0.05），而电针组则较高脂组显著升
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图 1　各组小鼠体质量及摄食量比较（x̄±s x̄，8只鼠/组）

Fig. 1　Comparison of body weight and food intake of mice in each group （x̄±s x̄， 8 mice/group）
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图 2　各组小鼠肝脏和脂肪组织湿重比较（x̄±s x̄，8只鼠/组）

Fig. 2　Comparison of wet weight of liver and white adipose tissues of mice in the 3 groups （x̄±s x̄， 8 mice/group）
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图 3　各组小鼠胃排空率和血清 CCK浓度比较

（x̄±s x̄，6只鼠/组）

Fig. 3　Comparison of gastric emptying rate and serum 

CCK content of mice in the 3 groups 

（x̄±s x̄， 6 mice/group）
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高（P<0.05）。见图 6。
2.6　胃迷走神经切除阻断电针降低小鼠体质量、摄

食和组织湿重的作用

为阐明胃迷走神经传入的作用，实验第二部分

聚焦于接受胃迷走神经分支切除术的小鼠。在电

针干预的第 1 周，与假手术组比较，假手术+电针组

小鼠的体质量显著下调（P<0.05）；而与手术组比

较，手术+电针组小鼠体质量差异无统计学意义。

在电针干预的第 2 周，与假手术组比较，假手术+电

针组小鼠的体质量显著下调（P<0.05）；与手术组

比较，手术+电针组小鼠体质量也明显下调（P<
0.05）。24 h 摄食量结果显示，分别与假手术组和手

术组比较，假手术+电针组和手术+电针组小鼠摄

食量均显著下调（P<0.05）。进一步分析手术对电

针抑制摄食效率的影响，结果显示与假手术+电针

组相比，手术+电针组的摄食量变化率显著降低

（P<0.05）。见图 7。与假手术组比较，假手术+电

针组小鼠的肝脏湿重、腹股沟白色脂肪组织和附睾

白色脂肪组织湿重均显著降低（P<0.05）；而与手术

组比较，手术+电针组小鼠腹股沟白色脂肪组织湿

重降低（P<0.05），但其肝脏湿重、附睾白色脂肪组

织湿重差异均无统计学意义。见图 8。
2.7　胃迷走神经切除阻断电针增强胃窦感觉神经

信号的作用

与假手术组比较，假手术+电针组小鼠胃窦区
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与正常组比较，#P<0.05；与高脂组比较，*P<0.05。
图 4　各组小鼠胃窦组织 PGP9.5和 CGRP蛋白表达水平

比较（x̄±s x̄，4只鼠/组）

Fig. 4　Comparison of the expression levels of PGP9.5 and 

CGRP proteins in antral tissue of mice in the 3 groups 

（x̄±s x̄， 4 mice/group）
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PGP9.5 阳性表达为灰白色，CGRP 阳性表达为红色，

白色线条范围内为主要观察的胃肌层区域。标尺=50 μm。

与正常组比较，#P<0.05；与高脂组比较，*P<0.05。
图 5　各组小鼠胃窦组织 PGP9.5和 CGRP共表达密度指数

比较（免疫荧光染色，x̄±s x̄，4只鼠/组）

Fig. 5　Comparison of the co-expression density index of 

PGP9.5 and CGRP in antral tissue of mice in the 3 groups 

（immunofluorescence staining， x̄±s x̄， 4 mice/group）
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图 6　各组小鼠结状神经节中 c-Fos阳性神经元数量比较

（免疫荧光染色，x̄±s x̄，4只鼠/组）

Fig. 6　Comparison of the number of c-Fos positive 

neurons in the nodose ganglion of mice in the 3 groups 

（immunofluorescence staining， x̄±s x̄， 4 mice/group）
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域 PGP9.5 与 CGRP 的共表达密度指数上调（P<
0.05）；手术+电针组与手术组的差异无统计学意

义。见图 9。
2.8　胃迷走神经切除阻断电针激活结状神经节神

经元的作用

与假手术组比较，假手术+电针组结状神经节

的 c-Fos阳性神经元数量显著升高（P<0.05）；与手术

组比较，手术+电针组 c-Fos阳性神经元数量的差异

无统计学意义。见图 10。

3　讨论

《素问》载“食饮有节……而尽终其天年，度百

岁乃去”，即强调饮食节制及规律的重要性，而“饮

食不节，以生百病”提示饮食结构偏嗜或者饮食摄

入量异常均能导致疾病。现代研究证明，高能量饮

食会诱导肥胖和糖尿病等代谢性疾病的发生 [13-14]，

探究摄食异常的潜在机制及有效干预措施至关

重要。

足三里是临床抑制摄食的重要穴位。基础研

究表明，针刺“足三里”能显著抑制高脂状态的能量

摄入，并调节机体胃肠功能 [15-16]。与此一致，本研究

在短期高脂饮食暴露的小鼠中观察到，“足三里”的

电针干预具有减重及抑制摄食的功效。

摄食的神经调控过程复杂。大脑不仅可以通

过循环系统直接感知代谢相关分子水平，还能够通

过外周传入神经信号感知机体能量状态，从而调控

摄食和代谢 [17]。迷走神经作为连接大脑和外周器官

的重要桥梁，是营养感知的关键神经通路 [18]。例如，

肠内分泌细胞分泌 CCK 以感知肠道营养物质，并激

活感觉神经末梢上的 CCK-A 受体，通过迷走传入

纤维进而激活孤束核（NTS）神经元以促进饱腹

感 [19]。迷走神经感觉神经元胞体神经节的外周突位

于胃肠道中，检测由食物体积或营养素诱发的机械

或化学刺激，信号经由迷走感觉纤维传递终止于脑

干，于此过程中产生的饱感信号利于摄食的终止。

但现有研究提示，高脂饮食暴露能钝化脂质触发的

CCK 饱足信号 [20]。同时，高脂饮食引起胃迷走神经

传入机械敏感性的昼夜节律变化完全消失 [21]，提示
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图 8　胃迷走神经切除后各组小鼠组织湿重比较（x̄±s x̄，6只鼠/组）

Fig. 8　Comparison of wet weight of tissues after gastric vagus nerve resection of mice in the 4 groups 

（x̄±s x̄， 6 mice/group）
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图 7　胃迷走神经切除术后各组小鼠体质量及摄食量比较（x̄±s x̄，8只鼠/组）

Fig. 7　Comparison of body weight and food intake after gastric vagus nerve resection of mice in each group 

（x̄±s x̄， 8 mice/group）
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高脂饮食诱导迷走传入化学和机械信号钝化，可能

加剧摄食异常。有趣的是，本研究观察到高脂饮食

导致 CCK 浓度及胃排空率的降低，表明高脂饮食引

起胃中的食物滞留时间延长，但并没有产生足够的

饱腹感以抑制摄食，提示高脂饮食导致胃感觉传入

信号受损 [22]。

支配胃的迷走神经传入末梢在肌间神经丛形

成的神经节内板状末梢 [23]，其对迷走神经张力受体
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注：c-Fos为细胞癌基因 Fos蛋白。c-Fos阳性表达为红色，标尺=50 μm。与假手术组比较，*P<0.05。
图 10　胃迷走神经切除术后各组小鼠结状神经节中 c-Fos阳性神经元数量比较

（免疫荧光染色，x̄±s x̄，4只鼠/组）

Fig. 10　Comparison of the number of c-Fos positive neurons in the nodose ganglion after gastric vagus nerve resection of 

mice in the 4 groups （immunofluorescence staining， x̄±s x̄， 4 mice/group）
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白色线条范围内为主要观察的胃肌层区域。标尺=50 μm。与假手术组比较，*P<0.05。
图 9　胃迷走神经切除术后各组小鼠胃窦组织 PGP9.5和 CGRP共表达密度指数比较

（免疫荧光染色，x̄±s x̄，4只鼠/组）

Fig. 9　Comparison of the co-expression density index of PGP9.5 and CGRP in antral tissue after gastric vagus nerve 

resection of mice in the 4 groups （immunofluorescence staining， x̄±s x̄， 4 mice/group）
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敏感，能检测机械信号。而较少部分的迷走传入纤

维止于胃黏膜附近，响应于抚摸、pH 值和激素的变

化 [24]。PGP9.5 被广泛用作“泛神经元”的标志物 [25]，

CGRP 在胃肠神经元受刺激时被分泌，是调节胃动

力 的 关 键 神 经 肽 [26] ，因 此 我 们 使 用 CGRP 与

PGP9.5 共标记来检测相关的胃窦胃肌间神经丛神

经元的表达变化，结果表明高脂饮食喂养抑制其共

表达。c-Fos 是 Fos 转录因子家族的一员，是经典的

神经元活性标记，所以在本研究中，c-Fos 同样被用

来检测结状神经节（又名迷走神经下神经节）内激

活的神经元数 [27]。结果表明，高脂饮食抑制了神经

节神经元的激活。综上提示，高脂状态能使胃迷走

传入信号受损，与摄食异常有关。

这种由饮食不节引发的胃感觉信号传递异常，

导致机体消耗更多食物来满足能量代谢需求。有

研究团队 [28]设计出靶标“胃机械感受器”的生物电子

刺激器，能有效通过调节迷走神经产生饱腹感以抑

制摄食。因此，调控胃迷走传入信号或将成为代谢

障碍疾病治疗的关键靶标。

现有研究提示，迷走神经是针刺“足三里”的关

键起效靶点 [29]。电针“足三里”主要激活腓总神经传

入纤维，其信号经脊髓背角（L4 和 L5 节段）上传至

延髓 NTS 和迷走神经背核进行整合 [30]。尤其在高

脂饮食状态，针刺“足三里”能激活 NTS 神经元，减

少摄食和体质量 [31]。本研究观察到，电针“足三里”

增强胃窦感觉神经标记物及结状神经节内 c-Fos 表
达，提示改善因高脂饮食受损的胃感觉神经信号可

能与电针“足三里”减少摄食有关。为了进一步验

证迷走神经的作用，本研究继续选用高脂饮食喂养

的胃迷走神经切除小鼠。与预期一致，胃迷走神经

切除之后，电针减重效应延迟和抑制摄食的效率下

降，电针对其胃窦 PGP9.5 和 CGRP 共表达密度指

数的调节作用也被阻断，同时，电针对其结状神经

节内 c-Fos 的表达也没有显著影响。以上在胃迷走

神经切除小鼠内观察到的电针抑制摄食、体质量及

其对胃感觉信号调控功能的减弱，均提示修复胃迷

走神经信号是电针改善高脂饮食状态小鼠摄食异

常的重要机制。

虽然本研究通过结合胃迷走神经切除小鼠和

感觉神经标记物，验证了电针对胃内迷走感觉信号

的调控作用，但仍无法完全排除胃内肠神经系统的

潜在干扰。未来研究计划于神经节内注射神经示

踪剂，以进一步特异性标记胃迷走感觉神经，从而

更直接地揭示电针的作用机制。此外，在本研究中

观察到，胃迷走神经切除后，出现减重效应延迟和

抑制摄食的效率下降的现象，提示电针减重效应和

抑制摄食功效并未被完全抑制，说明胃迷走神经是

电针“足三里”疗效发挥的主要但非唯一的通路，其

他机制在胃迷走神经缺失时能代偿其部分功能，未

来也将进一步探索这部分内容。

综上，本研究揭示，电针“足三里”能通过增强胃

迷走神经传入信号抑制高脂饮食小鼠摄食，不仅为

阐释电针调节能量摄入的神经机制提供了新证据，

也为肥胖的预防与治疗提供了科学的选穴参考。
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