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Abstract
AIM: To explore the mechanism by which acu-
puncture promotes intestinal motility.

METHODS: Thirty Sprague-Dawley rats were 
randomly divided into blank group, model 
group (receiving colocolic anastomosis) and 
acupuncture group. The acupuncture group un-
derwent acupuncture at Zusanli, Sanyinjiao and 
Taichong daily for three continuous days. After 
acupuncture treatment, defecation was observed 
and intestinal propulsive rate was measured. 
Tissue samples of the colon which was 2 cm 
below the caecum were taken to observe the ul-
trastructure of interstitial cells of Cajal (ICC) and 
the Ache-ICC-SMC network.

RESULTS: In the acupuncture group, the time 
to first postoperative passage of feces was short-
ened and intestinal propulsive rate was im-
proved compared with the model group [(2.00 ± 
0.47) d vs (2.50 ± 0.53) d, (66.30 ± 4.21)% vs (46.33 
± 5.56)% , both P < 0.05]. Compared with the 
blank group, the damage of ICC ultrastructure 

in the model group was more significant while 
that in the acupuncture group was milder. In the 
model group, the ENS-ICC-SMC structure was 
disorganized, and the number of ICC and their 
fluorescence intensity were greatly decreased 
compared with the blank group [(18.67 ± 6.11) 
vs (32.33 ± 5.51), (35.00 ± 9.54) vs (58.67 ± 10.21), 
both P < 0.05]. In contrast, in the acupuncture 
group, the damage of the network structure 
was milder, and the number of ICC and their 
fluorescence intensity were increased compared 
with the model group [(30.33 ± 3.21) vs (18.67 
± 6.11), (56.67 ± 9.45) vs (35.00 ± 9.54), both P < 
0.05]. Similar results were also obtained for the 
number of VAChT-positive nerve fibres [(18.67 
± 3.79) vs (20.67 ± 3.21), (20.33 ± 5.13) vs (34.67 ± 
6.81), (23.00 ± 4.58) vs (18.67 ± 3.79), (36.00 ± 8.19) 
vs (20.33 ± 5.13), all P < 0.05].

CONCLUSION: Acupuncture can improve intes-
tinal motility in rats after abdominal operation 
perhaps by improving the repair and regenera-
tion of ICC.
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摘要
目的: 探讨针刺促进术后肠道动力恢复的机制.

方法: 30只SD大鼠随机分为空白组、模型组
(行结肠吻合术)、针刺组. 针刺组予每日针刺
双侧足三针(足三里、三阴交、太冲), 连续
3 d. 观察大鼠排便情况, 测量小肠推进率, 观
察结肠组织Cajal间质细胞(interstitial cells of 
Cajal, ICC)超微结构和胆碱能神经-ICC-平滑
肌细胞网络结构.

结果: 针刺组术后首次排便时间较模型组提
前, 小肠推进率提高(2.00 d±0.47 d vs  2.50 d
±0.53 d, 66.30%±4.21% vs  46.33%±5.56%, 
P <0.05). 与空白组比较, 模型组ICC超微结
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■背景资料
I C C 是胃肠慢波
活动的起搏器和
传 导 者 ,  其 超 微
结构和功能的改
变可能是众多胃
肠动力障碍疾病
的病理生理学基
础. 研究表明, 肠
道术后存在 I C C
数 量 减 少 ,  结 构
萎缩和功能下降. 
而针刺对结肠吻
合术后 I C C 的修
复与再生有何影
响 ,  该 影 响 是 否
与其调整肠道动
力 的 作 用 相 关 , 
尚未见报道.

■同行评议者
张春虎 ,  副教授 , 
中南大学湘雅医
院中西医结合研
究所



构损伤明显, 胆碱能神经-I C C-平滑肌细胞
网络结构紊乱, ICC和小泡乙酰胆碱转移体
(VAChT)阳性神经纤维数量明显减少(18.67
±6.11 vs  32.33±5.51, 18.67±3.79 vs  20.67
±3.21, P <0.05) 荧光强度减弱(35.00±9.54 
vs  58.67±10.21, 20.33±5.13 vs  34.67±6.81, 
P <0.05). 而针刺组ICC超微结构损伤较模型
组轻, 网络样结构维持, ICC和VAChT阳性
神经纤维的数量较模型组增多(30.33±3.21 
vs  18.67±6.11, 23.00±4.58 vs  18.67±3.79, 
P <0.05), 荧光强度增强(56.67±9.45 vs  35.00
±9.54, 36.00±8.19 vs  20.33±5.13, P <0.05).

结论: 针刺能促进结肠吻合术后肠动力的恢
复, 这可能与其具有修复ICC超微结构, 促进
ICC细胞及其网络结构再生的功能有关.

关键词: 结肠吻合术; 针刺; Cajal间质细胞; 修复; 
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0  引言

术后肠麻痹是外科常见的并发症之一. 相关研

究表明[1], 肠道术后, 胃肠起搏细胞Cajal间质细

胞(interstitial cells of Cajal, ICC)数量明显减少, 
结构萎缩, 信号转导功能下降. 本研究在此基础

上, 以结肠吻合术大鼠为对象, 探讨针刺对术后

ICC结构和数量改变的影响, 分析此影响与针刺

调整肠道动力的关系.

1  材料和方法

1.1 材料 小泡乙酰胆碱转移体(vesicular acetyl-
choline transporter, VAChT)兔抗人、大小鼠多

克隆抗体(H-160, Santa Cruz, Biotech, USA, No. 
s c-15315), c-Ki t羊抗人、大小鼠多克隆抗体

(M-14, Santa cruz, Biotech, USA, No. sc-1494), 
四甲基异硫氰酸罗丹明(tetramethyl rhodamine 
isothiocynate, TRITC)-牛抗兔IgG抗体(Santa 
Cruz, Biotech, USA, No. sc-2367), 异硫氰酸荧

光素(fluorescein isothiocynate, FITC)-驴抗羊IgG
抗体(北京博奥森生物技术有限公司, No. bsF-
0294D), 抗荧光衰减封片剂(北京普利莱基因技

术有限公司, No. 01210); JEM-1200EX型透射

电镜(日本JEOL公司), UCT型超薄切片机(德国

LEICA公司), HM550型冷切片机(德国Microm公

司), LSM 700激光扫描共聚焦显微镜(德国Zeiss
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公司), 图像分析软件(Image pro plus), -80 ℃冰

箱(日本SANYO公司), 恒温箱(上海跃进医疗仪

器厂), 光学显微镜(日本Olympus公司).
1.2 方法 
1.2.1 分组及造模: SPF级健康SD大鼠30只, 由
广州中医药大学动物实验中心提供, 合格证号: 
0055935, 雌雄各半, 体质量250-300 g. 将大鼠

分为雌雄两组, 每组内再以体质量作为分层因

素进行区组随机化, 分为针刺组、模型组、空

白组. 结肠吻合模型的制备: 术前禁食禁饮12 h, 
10%水合氯醛过滤器(孔径170 μm)过滤后行腹

腔注射麻醉(剂量330 mg/kg). 大鼠仰卧位固定, 
常规备皮、消毒、铺无菌巾, 下腹部正中切口, 
长约2 cm, 开腹后寻找到大鼠盲肠下2 cm处结

肠, 切断并原位单层缝合, 连续缝合腹膜及肌层, 
间断缝合皮肤. 手术当天禁食禁水, 术后第1、2
天流质饮食, 第3天按16-20 g/(只•d)的1/3量供给

标准鼠料. 所有动物第4天处死检测指标.
1.2.2 穴位定位与针刺方法: 取双侧足三针(后三

里、三阴交、太冲), 定位参考《实验针灸学》. 
针刺组动物术后清醒即予针刺, 用0.18 mm×10 
mm的美容针直刺入穴位, 每5 min缓慢提插捻转

2-3次, 针刺15 min/(次•d), 连续3 d. 模型组、空

白组每天同一时间放于固定器中15 min.
1.2.3 排便观察: 观察并记录大鼠术后首次排便

时间.
1.2.4 小肠推进率测量: 予碳素墨水灌胃, 每只1 
mL, 30 min后处死, 用米尺测量小肠全长(幽门

至回盲部)以及标志物在小肠从幽门向前推进的

距离(从幽门至炭末前沿的长度). 计算标志物推

进的距离占小肠全长的百分比.
1.2.5 电镜标本制作: 迅速用冷刀片取出盲肠下

2 cm处结肠组织, 切成0.2 cm×0.5 cm小块. 用
多聚甲醛和戊二醛配成的前固定液进行前固定, 
漂洗, 锇酸行后固定, 漂洗, 乙醇和丙酮阶梯脱

水, 环氧树脂渗透和包埋, 半薄切片, 2%甲苯胺

蓝染色, 光镜定位, 修块, 超薄切片, 铀-铅双染

色, 透射电镜观察及拍照.
1.2.6 激光共聚焦显微镜检测: 取盲肠下2 cm处

结肠组织, Zamboni液中固定, 4 ℃ 6 h, 行冰冻

切片, 将切好的冰冻组织切片(厚5 μm)放入冷

丙酮固定, PBS冲洗; 用5% BSA(溶于含0.3% 
TritonX-100的PBST中)封闭1 h; 加入一抗(兔抗

VAChT 1∶100, 羊抗c-Kit 1∶100), 37 ℃孵育

1.5 h, 4 ℃过夜, PBS冲洗; 加入二抗(FITC-驴抗

羊IgG 1∶200, TRITC-牛抗兔IgG 1∶200), 37 ℃
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■研发前沿
I C C 是 胃 肠 起 搏
机制和胃肠动力
障碍性疾病研究
的热点. 近年生理
学和形态学研究
表明, ICC参与了
一系列胃肠动力
性疾病的发生, 但
其数量、结构或
功能的改变是原
发还是继发, 与其
他影响因素(如药
物、针刺等)之间
的关系如何等的
详细机制仍需深
入研究.
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避光孵育1 h, PBS冲洗; 抗荧光衰减封片剂封片, 
镜检观察. 以适于FITC(490 nm)和RBITC(550 
nm)的激发波长观测标本, c-Kit阳性荧光为绿色, 
VAChT阳性荧光为红色. 采用双通道同步扫描, 
扫描分辨率1 024 dpi, 每一标本随机选取3个高

倍视野, 用图像分析软件进行图像的三维重建

和荧光值定量分析.
统计学处理 用SPSS16.0软件进行数据处理.

2  结果

2.1 排便观察 针刺组术后首次排便时间为2.00 d
±0.47 d, 模型组为2.50 d±0.53 d, 采用秩和检验

比较, P <0.05. 可见针刺能缩短结肠吻合术后首

次排便时间.
2.2 小肠推进率 模型组小肠推进率较空白组下

降, 采用t检验比较, 两者有显著性差异(P <0.05). 
针刺组与模型组比较有显著差异(P <0.05), 而针

刺组与空白组比较差异不显著(P >0.05, 表1), 表
明针刺治疗能提高小肠推进率.
2.3 电镜观察ICC及其网络的超微结构变化 空
白组ICC多为梭形或椭圆形, 核大, 不规则或椭

圆, 可见核仁、核孔, 常染色质均匀分布于细胞

核中央, 异染色质主要分散位于核的周边, 核膜

完整; 核周胞质少, 胞质和突起内含丰富的线粒

体、核糖体, 发达的内质网和高尔基体; 有较多

成束的中间丝和微丝分布在核周和细胞突起, 
未见粗肌丝; 胞内可见电致密胞质; 有细胞膜

内陷空泡; 基底膜完整. ICC多与神经末梢和神

经束伴随存在, 胞体靠近神经纤维, 与神经纤维

末梢形成突触样连接(synaptic-like contacts)[2,3]. 
ICC相互之间、ICC与平滑肌细胞(smooth mus-
cle cell, SMC)间可见缝隙连接(gap junctions)[4,5]. 
SMC形态及其相互间的缝隙连接正常. 神经纤

维末梢与SMC未见紧密连接. 神经-ICC-SMC网
络完整(图1A).

模型组ICC核皱缩, 常染色质变少, 分布不

均匀, 异染色质趋边, 呈斑块状; 突起明显减少

或消失, 许多末梢突起破裂, 失去胞质内容物; 

胞质空泡形成, 胞膜泡状化; 胞质内细胞器异常: 
线粒体数量减少, 出现肿胀、嵴断裂、溶解、

甚至破裂; 内质网扩张, 粗面内质网脱颗粒; 次
级溶酶体增多; 许多中间丝排空; 出现大的脂滴

和空的膜结合泡; 基底膜缺乏或不完整. 部分细

胞胞质内微细结构辨认不清. ICC与神经纤维间

的突触样连接缺失, 间距增加, 其内存在大量板

层体(lamellar bodies). 神经纤维末梢肿胀, 伴神

经递质小泡减少或消失. SMC粗面内质网扩张, 
高尔基体肿胀, 出现大量细胞膜内陷空泡. ICC
相互间、ICC与SMC间及SMC相互间缝隙连接

明显减少或缺如, 尚存的细胞间连接也显示不

清. 组织间隙内存在大量液性物质和无序的胶

原(图1B).

■相关报道
Kobayashi等研究
表明, 肠道括约肌
ICC-IM的丢失将
导致该区域肠运
动神经传递衰减. 
王广勇等发现神
经 元 损 伤 与 I C C
数量减少直接相
关, 其恢复亦伴随
ICC的增殖.

表  1  小肠推进率 (mean±SD, n  = 10)

     
分组 推进长度(cm) 小肠全长(cm)     推进率(%)

针刺组 79.38±4.58a 121.13±5.73  66.30±4.21a

模型组 55.59±6.22b 119.12±8.24  46.33±5.56b

空白组 95.12±4.57 114.51±6.35  83.75±7.01

aP<0.05 vs  模型组; bP<0.01 vs  空白组.

图  1  各组结肠ICC的超微结构. A: 空白组. ICC在SMC间隙

中间, 与SMC形成缝隙连接, 核(Nu)大, 可见核仁(No), 常染

色质(Eu)均匀分布于细胞核中央, 异染色质(He)趋边, 有核孔

(Np), 核膜完整, 细胞质内含线粒体(Mi, 内可见线粒体脊)和

粗面内质网(RER); B: 模型组. ICC细胞核萎缩, 常染色质变

少, 分布不均匀, 胞质溶解丢失, 不完整; C: 针刺组. ICC细胞

基本正常, 内含条状粗面内质网(RER), 线粒体(Mi).

He
Eu

NuNo
ICC

RER

NP

Mi

SMC

A

B

C

Mi

RER
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针刺组ICC核基本保持正常形态, 细胞突

起减少但损伤不明显, 异染色质部分趋边; 胞质

内细胞器形态结构尚清晰可见, 线粒体、核糖

体、内质网和高尔基体数量较多, 少量线粒体

肿胀、内质网扩张; 部分微丝从胞质中央向外

周漂移; 基底膜维持完整. 少量神经纤维末梢肿

胀, 神经递质小泡无明显减少. SMC损伤不明显, 
有少量细胞膜内陷空泡. ICC与神经纤维间保持

突触样连接; ICC相互间、ICC与SMC间及SMC
相互间存在缝隙连接, 无明显间隙; 可见少量板

层状体; 组织间隙内存在少量液性物质(图1C).
2.4 激光共聚焦显微镜观察胆碱能神经-ICC网

络结构的变化 空白组ICC呈梭形, 有数个突触, 
ICC间通过突触彼此相互连接形成密集的网络

样结构. 胆碱能神经纤维也相接成网, 网内的神

经节含大量VAChT阳性神经纤维. ICC长的突触

与神经纤维平行走行, 短的突触彼此相连并与

平滑肌和神经纤维紧密连接, ICC网络包绕着胆

碱能神经网络, 胆碱能神经-ICC-SMC网络结构

完整(表2, 图2A).
模型组ICC数量较空白组明显减少, 荧光强

度减弱(P <0.05). ICC细胞突起不明显, 完整的网

络样结构消失, 网络出现大片空缺, ICC之间以

及其与平滑肌和神经纤维之间的紧密样连接缺

损. 胆碱能神经网状结构严重残缺, 呈片状分布, 

神经纤维间的连接大大减少, VAChT阳性神经

纤维较空白组减少明显, 荧光强度减弱(P <0.05). 
ICC与胆碱能神经纤维分布不均匀, 胆碱能神经

-ICC-SMC网络结构紊乱(图2B).
针刺组ICC分布较为连续, 保持网络状结构, 

细胞突起可见, ICC间及其与平滑肌和神经纤维

之间连接较紧密, 无明显的间隙, 细胞的数量以

及荧光强度比模型组有所增强(P <0.05). VAChT
阳性神经纤维较模型组明显增多, 维持神经网

络样结构, 胆碱能神经节之间的连接较为紧密, 
荧光强度有所增强(P <0.05). ICC与胆碱能神经

纤维间的长突起较模型组也有所增多, 相互间

的连接结构较为完整, 胆碱能神经-ICC-SMC网
络结构基本得以维持(图2C).

3  讨论

近年来, ICC已成为胃肠起搏机制和一些胃肠

动力障碍性疾病研究的热点[6-8]. ICC是胃肠慢

波活动的起搏器和传导者, 在胃肠动力的发生

与调控中起着重要作用[9-13]. 研究表明, 胃肠内

的ICC可根据其分布位置分为ICC-MY(位于环

形肌和纵行肌之间)、ICC-IM(位于肌束间)、
ICC-DMP(位于环形肌深层内的ICC-IM)和ICC-
SM(位于黏膜下层)4类. 其中ICC-MY是主要的

起搏细胞, 具有自动产生节律性去极化的功能, 

■创新盘点
本研究从三维立
体以及超微结构
方 面 观 测 I C C 和
胆碱能神经-ICC-
平滑肌细胞网络
结构的结肠吻合
术术后改变及针
刺治疗对其影响, 
并配合排便和小
肠推进率的观察, 
以探讨其与胃肠
动力的关系和针
刺调整术后胃肠
动力的机制.

表  2  FITC和RBITC的荧光强度值及其标记的细胞数量 (mean±SD, n  = 10)

     
分组

                              FITC                              RBITC

荧光强度(a.u.)   细胞数(个) 荧光强度(a.u.)    细胞数(个)

针刺组 56.67±9.45a 30.33±3.21a 36.00±8.19a 23.00±4.58a

模型组 35.00±9.54c 18.67±6.11c 20.33±5.13c 18.67±3.79c

空白组 58.67±10.21 32.33±5.51 34.67±6.81 20.67±3.21

aP<0.05 vs  模型组; cP<0.05 vs  空白组.

图  2  各组ENS-ICC-SMA网络. A: 空白组; B: 模型组; C: 针刺组.

A B C
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其产生的自发性内向电流为起搏电流, 进而产

生慢波[14,15]. ICC-IM也能产生持续放电活动, 形
成单位电位(unitary potentials), 并凭借此电位将

ICC-MY的起搏信号传递给予自身形成紧密连

接的平滑肌[16], 从而完成自发性收缩过程.
ICC的功能实现是以其超微结构和网络结

构为基础的. 大量内质网、高尔基体、游离核

糖体均参与蛋白质合成, 代谢功能活跃; 丰富的

线粒体又保证了其作为胃肠道慢波起搏细胞所

需的能量供应[17]; ICC之间、ICC与SMC之间、

ICC与神经细胞之间形成的缝隙连接和触突样

连接, 使其作为慢波传导者和神经系统控制胃

肠平滑肌运动的信息整合中转站的功能得以实

现. 肠神经系统运动末梢、肌间丛ICC、SMC三
者相互连接成网络, 形成伸展感受器共同感受

肠腔内压力的变化, 在膨胀诱发的电位活动及

其引发的潜在肠蠕动中起重要作用, 被认为是

构成胃肠动力的基本功能单位 (basic functional 
unit of gastrointestinal motility, BFUGM)[18-22].

作为肠神经作用的首要靶细胞, ICC参与着

肠神经系统信号向SMC的传送[23-27]. 相关研究

表明[28], 肠道括约肌ICC-IM的丢失将导致该区

域肠运动神经传递衰减. 而另一方面, 肠神经系

统的信号在肠神经末梢与ICC间的传导又有赖

于神经递质担当信使. 乙酰胆碱(acetylcholine, 
Ach)是肠壁内最主要的兴奋性神经递质, 他在

胆碱能神经元末梢的胞质中由胆碱和乙酰辅酶

A在乙酰胆碱转移酶(choline acetyltransferase, 
CHAT)的催化下合成, 然后由VAChT负责转运

并包装成突触囊泡, 在囊泡中储存直至释放[29]. 
Ach被释放后, 与ICC结合产生兴奋性连接电位, 
使SMC去极化而产生收缩. 故Ach的含量及能否

被顺利转运直接影响着胃肠平滑肌的收缩运动. 
由于VAChT特异性较强, 能够清楚地显示胆碱

能神经元终末突触小泡的膜上及周围轴浆中的

Ach, 反映运动终板功能状态, 因此被认为是目

前最可靠的Ach存在及其量多少的标志物[30].
本研究采用Ach的特异性标志物VAChT抗

体和ICC的特异性标志物c-Kit抗体对大鼠结肠

组织进行免疫荧光双标记, 运用激光扫描共聚

焦显微镜结合透射电镜, 从三维立体以及超微

结构方面观测ICC和胆碱能神经-ICC-SMC网络

结构的结肠吻合术术后改变及针刺治疗对其的

影响, 并配合排便和小肠推进率的观察, 以探讨

其与胃肠动力的关系和针刺调整术后胃肠动力

的机制.

研究结果表明, 结肠吻合术后, 吻合口附近

ICC的超微结构出现明显损伤, 尤其线粒体的大

量破裂溶解, 造成细胞色素C释放, 引起细胞凋

亡坏死[31]. ICC数量减少, 兴奋性神经递质Ach
含量下降, 网络结构破坏, 细胞间信号传导受阻, 
使慢波电活动的产生和扩布均受到严重影响, 
故术后肠道动力减弱, 小肠推进率变小, 排便延

迟. 有研究发现[32], 神经元损伤与ICC数量减少

直接相关, 其恢复亦伴随ICC增殖. 在本研究中, 
ICC和胆碱能神经的损伤与恢复也表现出一致

变化的趋势. 针刺组大鼠结肠组织的ICC超微结

构损伤和胆碱能神经-ICC-SMC网络结构破坏均

较模型组轻, 小肠推进率增加, 首次排便时间提

前, 表明针刺能改善ICC的超微结构, 减轻线粒

体损伤, 促进ICC和胆碱能神经再生, 网络结构

的恢复, 这可能是针刺促进术后肠动力恢复的

机制之一. 至于针刺促进ICC修复和再生的作用

是否与其促进受损神经恢复的作用有关, 仍有

待深入研究.
中医认为, 脾主肌肉, 司运化, 胃肠动力与脾

有着密切的关系. 本研究取足阳明胃经足三里

穴、足太阴脾经三阴交穴以调脾胃, 佐以足厥

阴肝经太冲穴, 取肝之疏泄助脾升胃降而行气

机, 故能取得较好疗效. 鉴于ICC在整个消化道

均有分布, 且结肠为消化道中血供最差, 吻合术

后并发症最严重的部位, 由此推测, 针刺对其他

消化道如胃、小肠等手术术后的ICC修复和再

生以及胃肠运动功能早期恢复亦有良好的疗效, 
至于其具体疗效及相关机制尚需进一步探讨. 
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