
湖南中医药大学学报 http://hnzyydxxb.hnucm.edu.cn圆园23 年第 43 卷

电针刺激上巨虚尧天枢对溃疡性结肠炎模型大鼠
Th17 相关特异性因子及 Treg 的影响
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也摘要页 目的 观察电针刺激上巨虚尧天枢对溃疡性结肠炎渊ulcerative colitis, UC冤模型大鼠辅助性 T 细胞 17渊T helper cell 17袁
Th17冤相关特异性因子及调节性 T细胞渊T regulatory cell, Treg冤的影响袁探讨合募配穴理论指导下电针刺激大肠腑下合穴尧募穴治

疗 UC 的作用机制袁为特定穴的临床应用提供实验依据遥 方法 50 只 SD 大鼠随机分出 10只作为空白组袁剩余 40 只 UC模型造模成

功的大鼠随机分为模型组尧合募配穴组尧天枢组和上巨虚组袁每组 10 只遥 2,4,6-三硝基苯磺酸渊2,4,6-trinitrobenzene sulfonic acid,
TNBS冤/乙醇法制备 UC 大鼠模型遥合募配穴组予以电针刺激双侧天枢尧上巨虚袁天枢组予以电针刺激双侧天枢袁上巨虚组予以电针刺

激双侧上巨虚袁每次 20 min袁每天 1次袁共 10次遥 观察大鼠一般情况袁计算大鼠疾病活动指数渊disease active index, DAI冤曰肉眼观察

大鼠结肠黏膜损伤情况袁评估结肠黏膜损伤指数渊colonic mucosa damage index, CMDI冤袁HE 染色观察结肠形态学变化曰流式细胞术

检测大鼠脾脏 CD4+T细胞中 Treg 细胞百分比袁荧光定量 PCR 检测大鼠结肠组织中转化生长因子-茁渊transforming growth factor-茁,
TGF-茁冤尧维甲酸相关孤儿受体 酌 t渊retinoid acid related orphan receptor gamma t, ROR酌 t冤尧白细胞介素-17A渊interleukin-17A,
IL-17A冤mRNA 相对表达量遥 结果 渊1冤与空白组比较袁模型组一般情况不佳袁肠黏膜坏死袁有明显溃疡面袁炎性浸润严重袁DAI 及
CMDI 评分显著升高渊P<0.05冤袁Treg 细胞百分比及 TGF-茁 mRNA 相对表达量显著降低渊P<0.05冤袁ROR酌 t尧IL-17A mRNA 相对表达

量显著升高渊P<0.05冤曰渊2冤与模型组比较袁合募配穴组尧天枢组及上巨虚组一般情况明显好转袁炎性浸润和结肠黏膜坏死情况明显减

轻袁DAI及 CDMI评分显著降低渊P<0.05冤袁Treg细胞百分比及 TGF-茁 mRNA 相对表达量显著升高渊P<0.05冤袁ROR酌 t尧IL-17A mRNA
相对表达量显著降低渊P<0.05冤曰渊3冤与天枢组和上巨虚组比较袁合募配穴组 Treg 细胞百分比显著升高渊P<0.05冤袁ROR酌 t mRNA 相对

表达量显著降低渊P<0.05冤遥 结论 电针刺激大肠合募穴上巨虚尧天枢对 UC 有良好的治疗作用袁合募配穴疗效优于单穴疗效袁其作用

机制可能是通过调节 Th17/Treg平衡袁降低炎性细胞因子表达袁以调控肠黏膜免疫失衡状态袁恢复肠黏膜免疫稳态袁减轻炎症反应遥
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Effects of electroacupuncture at 'Shangjuxu' (ST37) and 'Tianshu' (ST25) on Th17-related
specificity factors and Treg cells in rats with ulcerative colitis
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也粤遭泽贼则葬糟贼页 Objective To observe the effects of electroacupuncture (EA) at 'Shangjuxu' (ST37) and 'Tianshu' (ST25), the lower
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溃疡性结肠炎渊ulcerative colitis, UC冤是慢性非

特异性肠道炎症性疾病袁以腹痛尧黏液血便尧大便形

状/质地改变为常见临床症状表现[1]遥 研究表明袁UC
在全球范围内的发病率逐年上升袁且 UC 病情易反

复尧病程长尧癌变风险高袁已成为世界公认的难治性

疾病[2-3]遥
UC 发病机制尚未明确袁在诸多发病因素中免

疫因素至关重要袁有研究表明袁肠黏膜免疫失衡是导

致 UC 发生尧发展及转归过程的直接原因[4]袁辅助性

T 细胞 17渊T helper cell 17, Th17冤/调节性 T 细胞渊T
regulatory cell, Treg冤平衡失调被认为是导致肠黏膜免

疫失衡的主要原因[5]遥 已有研究表明袁针灸治疗 UC
疗效明确袁可通过多个靶点保护肠黏膜袁抑制其炎症

反应[6-7]遥 下合穴与募穴是中医经典中针灸治疗相应

脏腑病变的特定选穴袁 临床上采用合募配穴治疗相

应脏腑病疗效显著[8-10]袁但是对于治疗 UC 这一典型

大肠腑病的确切治病机制和配伍规律的佐证还有待

深入的实验研究遥 前期有研究表明袁电针刺激上巨

虚尧天枢能明显改善 UC 模型大鼠临床症状及炎症

反应[11-13]遥同时袁有多项研究证明袁针灸能调节 UC 模

型大鼠 Th17/Treg平衡[14-15]遥本研究利用 2,4,6-三硝基

苯磺酸渊2,4,6-trinitrobenzene sulfonic acid, TNBS冤/
乙醇法制备 UC 大鼠模型袁选择大肠腑下合穴上巨

虚和募穴天枢袁观察电针刺激上巨虚尧天枢对UC 模

型大鼠脾脏 CD4+T 细胞中 Treg 百分比尧结肠组织中

转化生长因子-茁渊transforming growth factor-茁, TGF-茁冤尧

He-sea point and front-Mu point of the large intestine respectively, on T helper cell 17 (Th17)-related specificity factors and T
regulatory (Treg) cells in rats with ulcerative colitis (UC), and to explore the mechanism of EA at these two points in treating UC
under the guidance of the theory of "He and Mu point combination", so as to provide experimental evidence for the clinical
application of the specific points. Methods A total of 10 out of 50 SD rats were randomly selected as blank group, and the
remaining 40, after being successfully used to establish UC models, were randomly subdivided into model group, "He and Mu point
combination" group, 'Tianshu' (ST25) group and 'Shangjuxu' (ST37) group, with 10 rats in each group. The UC rat model was established by
enema of 2-4-6 trinitrobenzene sulfonic acid (100 mg/kg) + 50% ethanol (0.25 mL). EA (10 Hz/50 Hz) was respectively performed at
bilateral 'Shangjuxu' (ST37) and 'Tianshu' (ST25) of the rats in "He and Mu point combination" group, bilateral 'Shangjuxu' (ST37)
in 'Shangjuxu' (ST37) group and bilateral 'Tianshu' (ST25) in 'Tianshu' (ST25) group for 20 min, once a day, for a total of 10 times.
The general condition of the rats was recorded to calculate the score of disease activity index (DAI, 0-4 points). Colonic tissue was
sampled for colonic mucosal damage index (CMDI) scoring by naked eyes, and histopathological changes were observed by HE
staining. Flow cytometry was used to determine the percentage of Treg cells in rat spleen CD4+T cells. The relative quantity of
transforming growth factor-茁 (TGF-茁), retinoid acid related orphan receptor gammat (ROR酌 t) and interleukin-17A (IL-17A) mRNA
in colonic tissue was examined by quantitative real-time PCR. Results Compared with blank group, with poor general condition,
intestinal mucosal necrosis, obvious ulcers and severe inflammatory infiltration, the scores of DAI and CMDI in model group
significantly increased (P<0.05), so did the relative quantity of ROR酌 t and IL-17A mRNA (P<0.05), while the percentage of Treg cells,
and the relative quantity of TGF-茁 mRNA significantly decreased (P<0.05); compared with model group, with the better general
condition and obviously alleviated inflammatory infiltration and intestinal mucosal necrosis, the scores of DAI and CDMI in "He and
Mu point combination" group, 'Tianshu' (ST25) group and 'Shangjuxu' (ST37) group significantly dropped (P<0.05), so did the relative
quantity of ROR酌 t and IL-17A mRNA (P<0.05), while the percentage of Treg cells and the relative quantity of TGF-茁 mRNA
significantly elevated (P<0.05); in contrast with 'Tianshu' (ST25) group and 'Shangjuxu' (ST37) group, the percentage of Treg cells in
"He and Mu point combination" group significantly went up (P<0.05), while the relative quantity of ROR酌 t mRNA significantly went
down (P<0.05). Conclusion EA at 'Shangjuxu' (ST37) and 'Tianshu' (ST25) under the guidance of "He and Mu point combination"
theory has good therapeutic effects on UC rats. The efficacy of He and Mu point combination is better than that of single acupoint
selection, and its mechanism of action may be regulating Th17/Treg balance and reducing the expression of inflammatory cytokines,
so as to regulate intestinal mucosal immune imbalance, restore intestinal mucosal immune homeostasis and relieve inflammatory
response.

也运藻赠憎燥则凿泽页 ulcerative colitis; electroacupuncture; T helper cell 17/T regulatory cell balance; He and Mu point combina鄄
tion; retinoid acid related orphan receptor 酌 t; immune balance
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维甲酸相关孤儿受体 酌 t渊retinoid acid related orphan
receptor gamma t, ROR酌 t冤和白细胞介素-17A渊in鄄
terleukin-17A, IL-17A冤mRNA 表达的影响袁探讨合

募配穴理论指导下电针刺激大肠腑下合穴尧募穴治

疗 UC 的作用机制袁为特定穴的临床治疗提供实验

依据遥
1 材料

1.1 实验动物

50 只 SPF 级健康 SD 大鼠袁雌雄各半袁体质量

渊200依20冤 g遥由湖南中医药大学实验动物中心提供袁
实验动物生产许可证号院SYXK渊湘冤2019-0009遥 饲

养温度 24耀26 益袁相对湿度 50%耀70%遥 动物实验伦

理编号院LL2022022305袁实验中对动物的所有处置

均严格遵循 2006 年中华人民共和国科学技术部颁

布的叶关于善待实验动物的指导性意见曳[16]遥
1.2 主要试剂及药品

5% TNBS渊美国 Sigma公司袁批号院SLCM5598冤曰乙
醇渊上海国药集团化学试剂有限公司袁 批号院20210723冤曰
戊巴比妥钠渊德国 Merck KGaA 公司袁编号院P3761袁
批号院2203161冤曰蒸馏水渊常德比克曼生物科技有限公

司袁批号院B-ZLS500冤曰无菌去离子水渊北京雷根生物

技术有限公司袁批号院0516A22冤曰Stain Buffer渊美国

BD 公司袁批号院2063415冤曰FastPure Cell/Tissue To鄄
tal RNA Isolation Kit V2袁HiScript II Q RT Super
Mix for qPCR 渊+gDNA wiper冤袁ChanQ Universal SYBR
qPCR Master Mix渊均为南京诺唯赞生物科技股份有

限公司袁货号依次为院RC112-01袁R233-01袁Q711-02冤曰
大鼠脾脏淋巴细胞分离液试剂盒渊天津灏洋生物制

品科技有限责任公司袁货号院LTS1083PK冤曰Fitc anti-
rat CD4袁APC anti-rat CD25袁PE anti-mouse/rat/human
FOXP3袁True-NuclearTM Transcription Factor Buffer Set
渊均来自美国 Biolegend 公司袁批号依次为院B336282袁
B350930袁B346122袁B360640冤遥
1.3 主要仪器

实时荧光定量 PCR 仪渊瑞士 Roche 公司袁型号院
Light Cycler480域冤曰基因扩增仪渊德国耶拿公司袁
型号院Biometra TAdvanced 96 SG冤曰分析流式细胞仪

渊美国 BD 公司袁型号院BD LSRFortessa SORP冤曰高速

冷冻离心机渊美国 Theromo 公司袁型号院Sorvall ST

16R冤曰台式高速离心机渊湖南湘立科学仪器有限公

司袁型号院CenLee 20K冤曰电针治疗仪渊苏州医疗用

品厂袁型号院SDZ-V冤曰环球牌一次性使用无菌平柄

针灸针渊苏州针灸用品有限公司袁规格院0.25 mm伊
25 mm冤遥
2 方法

2.1 造模方法

采用改良后 TNBS/乙醇法建立溃疡性结肠炎

SD 大鼠模型[11,17-18]遥 所有造模大鼠常规饲养 7 d 后袁
造模前 24 h 禁食不禁水袁称重袁腹腔注射戊巴比妥

钠渊30 mg/kg冤袁完全麻醉后袁取直径 2 mm 的 12 cm
长聚乙丙烯管袁剪开数处侧孔袁从肛门轻柔缓慢插入

8 cm 至结肠部位袁快速注入 TNBS渊100 mg/kg冤+50%
乙醇 0.25 mL 造模液袁再注入约 0.4 mL 的空气袁以
保证造模液全部灌注肠腔袁紧捏肛门袁提取大鼠尾巴

使其头部朝下尧尾部朝上 3 min袁加深造模液对肠壁

浸润袁并防止药液溢出袁待大鼠清醒后正常喂养遥 观

察记录大鼠经过造模后的行为学改变渊包括懒动尧厌
食尧便稀或软尧大便次数增加尧大便带黏液冤袁有一项

记 1 分袁无则记 0 分袁累计总分袁2 分及以上即提示

造模成功[19]遥
2.2 分组方法

根据前期预实验数据袁14 d 内模型大鼠死亡率

约为 20%渊n=10冤袁50 只 SD 大鼠适应性饲养 7 d 后

按随机数字表法随机抽取 10 只为空白组袁剩余 40
只 UC 模型造模成功后二次随机分为模型组尧合募

配穴组尧天枢组和上巨虚组袁每组 10 只遥空白组给予

与造模组等量生理盐水灌肠遥
2.3 干预方法

穴位定位参照野十三五冶国家规划统编教材叶实
验针灸学曳[20]大鼠标准穴位图谱和华兴邦等制定的

叶大鼠穴位图谱的研制曳[21]遥 造模成功 24 h 后袁将大

鼠置于特制鼠板上袁仰卧位固定遥合募配穴组予双侧

天枢 3 mm直刺袁上巨虚 5 mm直刺尧天枢组予双侧天

枢 3 mm 直刺袁上巨虚组予双侧上巨虚 5 mm 直刺遥
针刺后接电针治疗仪袁合募配穴组同侧穴位接同对

电极袁天枢组与上巨虚组双侧穴接同对电极袁电针时

间为 20 min袁每天 1 次袁共 10 次遥 电针参数为疏密

波渊疏波 10 Hz/密波 50 Hz冤袁强度定于该治疗仪野1冶
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档左右袁电源电压 9 V袁以大鼠肢体末端轻微抖动为

宜遥 模型组行同种固定方式固定 20 min袁 每天 1
次袁共 10 次遥 空白组不干预遥
2.4 一般情况观察

观察各组大鼠一般情况院精神尧毛色光泽变化情

况尧体质量尧大便性状及便血情况袁以及饮水尧摄食尧
行动等行为学改变情况遥

采用DAI评分量表[22]评估大鼠疾病活动指数渊dis鄄
ease active index, DAI冤院DAI=渊体质量下降分数+大
便性状分数+便血情况分数冤/3遥具体评分细则为院体
质量下降率为 0袁大便正常袁无便血袁积 0 分曰体质量

下降率大于 0 小于等于 5%袁积 1 分曰体质量下降率大

于 5%小于等于 10%袁大便松散袁大便隐血阳性袁积 2
分曰体质量下降率大于 10%小于等于 15%袁积 3分曰
体质量下降率大于 15%袁大便呈稀便袁大便显性出

血袁积 5 分遥
2.5 肉眼结合 HE 染色观察结肠组织形态学变化

治疗结束后袁腹腔注射戊巴比妥钠渊30 mg/kg冤袁
大鼠完全麻醉后袁沿腹正中线打开大鼠腹腔袁剖取远

端结肠部分约 8 cm袁 纵向剪开后用预冷生理盐水

冲洗袁先行结肠形态损伤指数渊colonic mucosa dam鄄
age index, CMDI冤评分[23]渊具体评分细则见表1冤袁再
从肠近端至远端取两份 100 mg 结肠组织遥 一份迅

速置于-80 益低温冰箱保存袁以备检测结肠组织

相关蛋白表达用曰另一份于 4%多聚甲醛中固定袁石
蜡包埋袁行结肠组织 HE 染色袁镜下观察 HE 染色

结果遥

2.6 流式细胞术检测大鼠脾脏 CD4+T 细胞中 Treg
细胞百分比

每组随机抽取 5 只大鼠袁剖取 200 mg 脾脏袁依
照大鼠脾脏淋巴细胞分离液试剂盒指示袁于 70 滋m
筛网上辅以匀浆液剪碎研磨脾脏袁收集细胞悬液袁经

500 g离心 10 min袁弃上清曰用样本稀释液重悬袁调
整浓度为 2伊108/mL袁取 15 mL 离心管袁加入 4 mL
淋巴分离液袁将稀释后悬液加于分离液液面上袁500 g
离心 20 min曰离心后吸取淋巴细胞层细胞袁加入 10 mL
清洗液袁重悬混匀袁250 g离心弃上清液曰加入 5 mL
清洗液袁重悬混匀袁250 g离心弃上清液曰重复上一

步骤再次洗涤袁最后加入 0.5 mL PBS袁重悬混匀为

单个核细胞悬液袁行流式细胞术检测遥
2.7 RT-qPCR检测大鼠结肠组织中 TGF-茁尧ROR酌 t尧
IL-17A mRNA 含量

每组随机抽取 5 只大鼠袁取 20 mg 结肠组织袁
根据 FastPure Cell/Tissue Total RNA Isolation Kit
V2 试剂盒柱式提取总 RNA袁根据 HiScript II Q RT
SuperMix for qPCR渊+gDNA wiper冤试剂盒逆转录后

得到 cDNA袁作为扩增模板袁扩增条件如下遥 预变性院
95 毅C 30 s曰循环反应院95 毅C 10 s袁60 毅C 30 s袁循
环 40 次曰熔解曲线院95 毅C 15 s袁60 毅C 60 s袁95 毅C
15 s遥根据 2-吟吟Ct 法计算目标 mRNA 的相对表达量袁
引物序列详见表 2遥

2.8 统计学方法

所有数据均用 SPSS 20.0 软件进行处理遥 计量

资料均以野曾依s冶表示遥若各组数据符合正态分布且方

差齐袁采用单因素方差分析袁组间进一步比较用 LSD
法曰不符合正态分布或方差不齐者则采用非参数检

验遥 以 P<0.05 为差异有统计学意义遥
3 结果

3.1 各组大鼠一般情况观察

干预过程中袁除空白组外袁其余组别均有大鼠死

亡袁包括模型组 2 只尧合募配穴组 1 只尧天枢组 2 只尧
上巨虚组 2 只遥死亡时间主要集中在造模后 5 d 内袁
所有死亡大鼠均在死亡前几天有腹胀尧不排大便以

表 1 CDMI评分细则

评分

0
1
2
3
4
5

结肠黏膜损伤情况

结肠无损伤

结肠黏膜轻度水肿但没有溃疡

结肠黏膜充血且肠黏膜粗糙呈颗粒状

结肠黏膜溃疡形成袁直径 0~1 cm
溃疡直径 1~2 cm袁但肠管与外周脏器无粘连

溃疡直径 1~2 cm袁肠管增厚袁肠管与周围脏器粘连严重

表 2 引物序列

基因名

ROR酌 t

IL-17A

TGF-茁

茁-actin

引物序列

正向 5'-CTACGCCTGGAGGACCTTCTACG-3'
反向 5'-GCACATTCTGACGAGGACGACTTC-3'
正向 5'-TGCCTGATGCTGTTGCTGCTAC-3'
反向 5'-GGTGAAGTGGAACGGTTGAGGTAG-3'
正向 5'-GGCTGAACCAAGGAGACGGAATAC-3'
反向 5'-GTGTGTCCAGGCTCCAAATGTAGG-3'
正向 5'-CTGGCTCCTAGCACCATGAA-3'
反向 5'-AAAACGCAGCTCAGTAACAGTC-3'

长度/bp
240
240
200
200
384
384
196
196
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表 4 各组大鼠 CDMI评分比较渊曾依s袁分冤

注院与空白组比较袁#P<0.05曰与模型组比较袁吟P<0.05遥

组别

空白组

模型组

合募配穴组

天枢组

上巨虚组

n

10
8
9
8
8

CDMI 评分

0.00依0.00
2.88依0.83#

1.33依0.87#吟

1.38依0.92#吟

1.38依0.92#吟

注院与空白组比较袁#P<0.05曰与模型组比较袁吟P<0.05遥

组别

空白组

模型组

合募配穴组

天枢组

上巨虚组

n

10
8
9
8
8

DAI 评分

0.00依0.00
2.00依0.50#

0.59依0.52吟

0.83依0.47#吟

0.83依0.47#吟

表 3 各组大鼠 DAI评分比较渊曾依s袁分冤

及食欲不佳表现遥 经解剖死亡大鼠后发现袁死亡大

鼠均有大便堆集在结肠溃疡上段袁同时袁死亡大鼠均

出现不同程度的结肠穿孔遥
空白组一般情况良好袁二便无明显异常遥 其余

大鼠造模 24 h 后观察出现肉眼便血尧稀便尧精神萎

靡尧食量骤减袁前 3 天体质量逐天降低袁多于第 4尧5
天开始缓慢恢复食欲及体质量遥 模型组大鼠还可见

毛色无泽尧肛周不洁袁甚者出现黏液脓血样便或水样

便遥 合募配穴组尧天枢组及上巨虚组在治疗后上述

情况均明显改善袁且合募配穴组大鼠的腹泻明显改

善和大便性状恢复时间基本早于天枢组与上巨虚

组 1~2 d遥
3.2 各组大鼠 DAI 评分比较

与空白组比较袁模型组评分显著上升渊P<0.05冤曰
与模型组比较袁合募配穴组尧天枢组与上巨虚组评分

显著下降渊P<0.05冤遥 详见表 3遥

3.3 各组 CDMI 评分及大鼠结肠组织病理形态比较

与空白组比较袁模型组评分显著上升渊P<0.05冤曰
与模型组比较袁合募配穴组尧天枢组和上巨虚组评分

均显著下降渊P<0.05冤遥 详见表 4遥
肉眼观察各组大鼠结肠发现院空白组结肠组织

表面光滑完整袁呈浅淡粉白色袁未见肠壁增厚袁结肠

内部未见水肿尧充血尧溃疡等病理表现曰模型组结肠

组织可见部分肠壁增厚袁部分肠段质地变硬袁内部可

见局部红肿充血尧溃疡面深浅不一袁甚者在剖取时与

脏器粘连曰合募配穴组尧天枢组和上巨虚组结肠黏膜

溃疡尧充血尧水肿明显好转遥光镜下观察袁空白组大鼠

结肠黏膜完整袁隐窝规则排列袁未观察到明显炎性浸

润曰模型组大鼠结肠组织隐窝结构改变袁出现明显炎

性异常浸润袁可见明显隐窝炎曰合募配穴组尧天枢组

与上巨虚组大鼠结肠组织均可见少量基底部浆细胞

增多尧少量杯状细胞黏液分泌减少袁隐窝结构较模型

组规则袁炎性浸润好转遥 详见图 1遥
3.4 大鼠脾脏 CD4+T 细胞中 Treg 细胞百分比比较

与空白组比较袁模型组 Treg 细胞百分比显著下

降渊P<0.05冤曰与模型组比较袁合募配穴组尧天枢组和

上巨虚组的 Treg 细胞百分比显著上升渊P<0.05冤曰与
天枢组和上巨虚组比较袁合募配穴组的 Treg 细胞百

分比显著上升渊P<0.05冤遥 详见图 2尧表 5遥
3.5 各组大鼠结肠组织 TGF-茁尧ROR酌 t尧IL-17A
mRNA 表达的比较

与空白组相比袁模型组大鼠结肠组织中TGF-茁
表达显著下降渊P<0.05冤袁ROR酌 t 及 IL-17A 表达显

著上升渊P<0.05冤曰与模型组相比袁合募配穴组尧天枢

组及上巨虚组大鼠的结肠组织中 TGF-茁 表达均显

著上升渊P<0.05冤袁ROR酌 t 及 IL-17A 表达均显著下

降渊P<0.05冤曰与天枢组及上巨虚组相比袁合募配穴组

大鼠的结肠组织中 ROR酌 t 表达显著下降渊P<0.05冤遥
详见表 6遥

图 1 各组大鼠结肠组织形态学比较渊HE袁伊100冤
空白组 模型组 合募配穴组 天枢组 上巨虚组
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4 讨论

UC 发病机制尚未完全明确袁现有研究认为 UC
发病机制主要包括黏膜屏障缺陷尧免疫学因素尧肠道

菌群失调尧肠道感染及精神神经因素遥 在众多发病

因素中以免疫因素最为重要袁其中 Th17/Treg 平衡

失调是导致肠黏膜免疫失调及肠黏膜屏障受损的

主要原因袁与 UC 发生发展密切相关[5袁24-25]遥临床研究

显示袁在 UC患者外周血及肠黏膜组织中的Th17 细胞

明显增多袁而 Treg 细胞明显减少袁Th17/Treg 比例明

显失衡袁并与肠道炎症活动度密切相关[26-27]遥
CD4+T 细胞是适应性免疫应答的关键效应细

胞袁受不同的微环境影响袁可分化为不同的细胞亚

群遥 其中袁Th17 细胞是一类具有促炎作用的 CD4+T
细胞亚群袁通过释放白细胞介素-6渊interleukin-6,
IL-6冤尧IL-17A 等多种炎症因子调节炎症发生袁Treg
细胞则是 CD4+T 细胞亚群中具有抗炎作用的一种

细胞袁能够通过释放细胞因子白细胞介素-10渊inter鄄
leukin-10, IL-10冤和 TGF-茁袁并通过直接接触 Th 细

胞表面来抑制其他辅助性 T 细胞渊T helper cells,
Th冤亚型袁参与对抗细菌激增的免疫反应袁起到免疫

抑制作用[28]遥研究显示袁Treg 细胞分泌的细胞因子可

能可以抑制效应 T 细胞袁对维持肠黏膜稳态具有重

要意义[29]遥Th17 细胞与 Treg 细胞在功能上相互拮抗袁
共同维持肠道免疫稳态遥 在环境尧 遗传等多重因素

的作用下袁原始 CD4+T 细胞分化向 Th17 偏移袁Th17
细胞增多袁IL-17A 等炎症因子分泌增加袁Treg 细胞

的分化受到抑制袁TGF-茁尧IL-10 等细胞因子分泌减

少袁肠黏膜免疫系统紊乱袁是导致 UC 肠道免疫炎症

反应过度激活和难于自限的直接原因[30]遥 TGF-茁 是

诱导 CD4+T 细胞向 Treg 分化的重要因子袁并可抑制

其向 Th17 的分化袁已有研究证实袁在高浓度TGF-茁
的微环境下袁ROR酌 t 表达被抑制袁CD4+T 细胞分化

向 Treg 方向偏移[31]遥 ROR酌 t 是 Th17 细胞的特异性

转录因子袁在 ROR酌 t 缺陷小鼠中袁Th17 细胞已被证

明显著减少[18]遥 有大量文献证明袁ROR酌 t 对 CD4+T
细胞分化向 Th17 偏移的积极影响[32-33]遥 ROR酌 t 的
表达上升袁会促使 CD4+T细胞向 Th17 方向偏移袁Th17
细胞在 CD4+T 细胞中的占比增加袁而 Th17 细胞分泌

的标志性炎性因子 IL-17A 的含量及表达也会明显

升高袁进而诱导其他促炎因子和趋化因子袁导致炎

症反应加剧[34]遥
中医学将溃疡性结肠炎归属于野痢疾冶野肠澼冶

野久痢冶等范畴 [35]袁主要病机包括湿热下注尧肝郁脾

图 2 各组大鼠脾脏 CD4+T细胞中 Treg 细胞百分比

表 6 各组大鼠结肠组织 TGF-茁袁ROR酌 t袁IL-17A mRNA
表达比较渊曾依s冤

注院与空白组相比袁#P<0.05曰与模型组相比袁吟P<0.05曰与天枢组相比袁
*P<0.05曰与上巨虚组相比袁&P<0.05遥

组别

空白组

模型组

合募配穴组

天枢组

上巨虚组

n

5
5
5
5
5

TGF-茁
0.99依0.25
0.37依0.09#

0.86依0.12吟

0.70依0.16#吟

0.67依0.14#吟

ROR酌 t
0.95依0.88
2.31依0.17#

1.13依0.20吟*&

1.42依0.30#吟

1.42依0.27#吟

IL-17A
0.86依0.15
3.28依0.54#

1.19依0.40吟

1.40依0.57吟

1.53依0.46#吟

表 5 各组大鼠脾脏 CD4+T细胞中 Treg 细胞

百分比比较渊曾依s袁%冤
组别

空白组

模型组

合募配穴组

天枢组

上巨虚组

n

5
5
5
5
5

Treg 细胞百分比

7.64依0.51
2.44依0.29#

5.69依0.64#吟*&

4.21依1.22#吟

3.70依0.71#吟

注院与空白组比较袁#P<0.05曰与模型组比较袁吟P<0.05曰与天枢组比较袁
*P<0.05曰与上巨虚组比较袁&P<0.05遥
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虚尧脾肾阳虚等类型袁病位在大肠袁涉及脾尧肝尧肾尧肺
诸脏袁为本虚标实之证遥 下合穴与募穴是中医经典

中针灸治疗相应脏腑病变的特定选穴袁对于野合募配

穴冶袁古今医家及医籍均有大量的论述和记载袁如院
叶针灸大成窑杂病穴法歌曳载野足三里配中脘噎噎主治

胃脘痛冶曰叶针灸大成窑百症赋曳有野天枢配巨虚主治痢

疾冶等遥 大量文献报道袁合募配穴应用于临床针灸治

病袁疗效显著[36-37]遥 本研究取上巨虚尧天枢两穴袁上巨

虚为足阳明胃经之腧穴袁大肠之下合穴袁主治胃肠

病遥 研究证明袁针刺上巨虚能减轻 UC 模型大鼠肠黏

膜损伤袁抑制炎性反应袁产生治疗效果[12-13]遥 天枢属

足阳明胃经之腧穴尧大肠经之募穴袁为大肠经气所聚

之处袁为气机升降之枢纽袁针刺天枢通过神经尧体液

调节袁抑制胃肠蠕动袁起到缓急止痛的效果[38]遥 下合

穴重在通降袁募穴主重在内腑或阳病袁两者相结合治

疗六腑疾病袁可到达协同作用袁增加疗效遥 下合穴其

位在下袁与脏腑纵向关联曰募穴其位在上袁与脏腑有

横向关联袁属上下近远配穴遥 阴阳互助袁一降一升袁
纵横协调袁远近相配袁其腑病可除遥

本研究中模型组 ROR酌 t尧IL-17A 表达显著升

高袁提示 Th17 细胞比例上升袁TGF-茁 表达显著下

降袁脾脏 CD4+T 细胞中 Treg 细胞百分比显著降低袁
提示 Treg 细胞比例降低袁二者说明 CD4+T 细胞分化

向 Th17 方向偏移袁大鼠体内 Th17/Treg 失衡曰合募配

穴组尧天枢组及上巨虚组 Treg 百分比尧TGF-茁 mRNA
表达显著上升袁提示 Treg 细胞比例上升袁ROR酌 t尧
IL-17A mRNA 表达显著降低袁提示 Th17 细胞比例

下降袁二者说明电针治疗下袁CD4+T 细胞分化向 Treg
细胞偏移袁Th17/Treg 平衡失衡得到改善遥 同时袁
TGF-茁 是抗炎因子袁IL-17A 是促炎因子袁TGF-茁
mRNA 表达的上升和 IL-17A mRNA 表达的下降袁
可提示电针治疗下 UC 大鼠体内炎性反应减轻遥 与

天枢组及上巨虚组比较袁合募配穴组 Treg 细胞比例

显著升高袁ROR酌 t 表达显著降低袁提示合募配穴对

于 Th17/Treg 平衡影响优于单穴袁TGF-茁 表达量有

升高趋势袁IL-17 有降低趋势袁但差异无统计学意

义袁原因可能在于样本量偏少袁后期实验加大样本量

或可得到更准确的结果遥
综上所述袁电针对 UC 有良好的治疗作用袁且合

募配穴疗效优于单穴疗效袁其作用机制可能是通过

提高 TGF-茁 表达尧抑制 ROR酌 t 表达袁促使 CD4+T
细胞分化向 Treg 细胞偏移袁调节 Th17/Treg 平衡袁降
低 IL-17A 表达袁以调控肠黏膜免疫失衡状态袁恢复

肠黏膜免疫稳态袁减轻炎性反应遥
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