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疗 sFC的机制具
有重要意义.
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Abstract
AIM: To observe the effect of electro-acupuncture 
on plasma levels of nitric oxide synthase (NOS) 
and 5-hydroxytryptamine (5-HT) in patients with 
severe functional constipation, and to explore the 
underlying mechanism.

METHODS: Sixty patients with severe functional 
constipation were randomly divided into two 
groups to receive electro-acupuncture (EA 
group) or sham electro-acupuncture (sham 
EA group), respectively. Cleveland clinic 
score (CCS) score and plasma NOS and 5-TH 
levels were compared between the two groups 
before and after treatment, and the therapeutic 
effect on severe functional constipation was 
assessed.

RESULTS: After treatment, the clinical 
curative effect was better in the EA group than 
in the sham EA group (P < 0.01), and plasma 
levels of NOS and 5-HT were significantly 
reduced in the EA group (NOS: 0.83 ng/mL 
± 0.22 ng/mL vs 1.70 ng/mL ± 0.08 ng/mL, 
P < 0.01; 5-HT: 496.97 ng/mL ± 25.53 ng/mL 
vs 394.36 ng/mL ± 20.38 ng/mL, P < 0.01) 
and sham EA group (NOS: 0.83 ng/mL ± 
0.22 ng/mL vs 1.04 ng/mL ± 0.19 ng/mL, P 
< 0.01; 5-HT: 496.97 ng/mL ± 25.53 ng/mL 
vs 452.29 ng/mL ± 20.19 ng/mL, P < 0.01). 
The improvement or reduction was more 
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■研发前沿
一氧化氮合酶
( n i t r i c  o x i d e 
synthase, NOS)
和5 -羟色胺 ( 5 -
hydroxytryptamine, 
5-HT)是肠黏膜重
要的调节性神经
递质, 对调节肠道
蠕动起着重要的
作用, 尤其是针对
NOS的研究, 已逐
渐成为探索消化
系统功能性疾病
病理机制的研究
热点.

significant in the EA group than in the sham 
EA group. 

CONCLUSION: Electro-acupuncture exerts 
its therapeutic effects possibly by regulating 
expression of NOS and 5-HT in the intestinal 
mucosa of patients with severe functional 
constipation.

© 2015 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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摘要
目的: 通过观察电针对严重功能性便秘患
者血浆一氧化氮合酶(nitric oxide synthase, 
NOS)和5-羟色胺(5-hydroxytryptamine, 5-HT)
含量的影响, 探讨电针治疗严重功能性便秘
的可能机制.  

方法: 将符合纳入标准的60例病例采用中央
随机系统随机分为电针治疗组和sham电针
治疗组. 通过比较治疗前后的便秘临床评分
(cleveland clinic score, CCS)方面的变化及测
定血浆NOS和5-HT的水平, 观察两组对严重
功能性便秘的治疗效果.

结果: 治疗后, 电针组临床疗效和症状积分
的评定量化后经卡方检验, 治疗效果优于
sham电针组(P <0.01). 电针组治疗后严重功
能性便秘患者血浆中N O S和5-H T的含量
水平比治疗前分别降低和升高明显(NOS: 
0.83 ng/mL±0.22 ng/mL vs  1.70 ng/mL±
0.08 ng/mL, P <0.01; 5-HT: 496.97 ng/mL±
25.53 ng/mL vs  394.36 ng/mL±20.38 ng/mL, 
P <0.01), 且电针组治疗效果明显高于sham电
针组(NOS: 0.83 ng/mL±0.22 ng/mL vs  1.04 
ng/mL±0.19 ng/mL, P <0.01; 5-HT: 496.97 
ng/mL±25.53 ng/mL vs  452.29 ng/mL±
20.19 ng/mL, P <0.01), 两组比较差异有统计
学意义. 

结论: 电针治疗严重功能性便秘的作用机

制可能与调节肠黏膜中NOS和5-HT的表达
有关.

© 2015年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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核心提示: 电针能显著降低严重功能性便秘

(severe functional constipation, sFC)患者血浆
一氧化氮合酶(nitric oxide synthase)和提高5-
羟色胺(5-hydroxytryptamine)的含量, 降低对
胃肠平滑肌的抑制作用和提高胃肠平滑肌的

兴奋性, 促进肠道蠕动, 促进排便, 治疗sFC, 防
止复发.
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0  引言

严重功能性便秘(severe functional constipation, 
sFC)是临床消化系统的常见病、多发病之一, 
其病因复杂, 病理机制迄今尚未完全清楚. 电
针治疗sFC有深厚的理论基础和临床实践经

验, 电针疗法是临床用于治疗功能性胃肠病的

常用方法. 谭丽等[1]发现一氧化氮合酶(nitr ic 
oxide synthase, NOS)的异常表达可诱导过量

的NO生成, 过多的NO使结肠收缩处于持续的

抑制状态, 肠道蠕动减弱等, 导致sFC的发生. 
5-羟色胺(5-hydroxytryptamine, 5-HT)对胃肠

道表现为兴奋作用[2], 若其表达水平明显下降, 
可降低对胃肠道的兴奋性, 亦可引发sFC. 本
研究的目的是探讨电针疗法对sFC患者血浆

中NOS和5-HT含量的影响, 进一步阐明电针

治疗sFC的可能机制, 为治疗sFC提供科学理

论基础.

1  材料和方法

1.1 材料 本研究对象来自2012-09/2013-10湖
北中医药大学及华中科技大学同济医学院联

合附属武汉市中西医结合医院针灸科门诊收

治的符合sFC诊断标准的患者64例. 根据患者

就诊时间将病例按中央随机系统随机分为电

针治疗组(简称电针组)31例和sham电针治疗

组(简称sham电针组/假电针组)33例, 其中电

■相关报道
刘志顺等曾研究
电针治疗sFC的
临床效用 ,  他的
临床研究发现电
针天枢、腹结、
上巨虚可以明显
改善sFC患者的
临床症状 ,  但其
仅从电针对sFC
患者的临床疗效
面进行研究 ,  并
未对电针治疗
sFC的作用机制
进行探讨.
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针组脱落1例, sham电针组脱落3例. 均符合功

能性便秘罗马Ⅲ标准 [3]并经全身体检及特殊

检查排除器质性便秘. 纳入标准: (1)符合罗马

Ⅲ标准中功能性便秘诊断标准; (2)严重便秘, 
即周完全自主排便次数≤2次, 且目前已持续

3 mo以上; (3)年龄为18岁≤年龄≤75岁; (4)在
进入治疗前至少2 wk内没有使用过任何治疗

便秘的药物(应急处理除外), 近3 mo未接受针

对便秘的针灸治疗, 未参加其他正在进行的临

床研究; (5)签署知情同意书, 自愿参加本项研

究者. 排除标准: (1)肠易激综合征及器质性或

药物引起的便秘; (2)合并有严重心、肝、肾

损害或认知功能障碍、失语、精神障碍, 或无

法配合检查及治疗者; (3)妊娠或哺乳期患者; 
(4)腹主动脉瘤、肝脾异常肿大等; (5)凝血功

能障碍者或一直使用抗凝药如法华林、肝素

之类药者; (6)安装心脏起搏器者. NOS和5-HT
试剂盒购自武汉巴菲尔生物技术服务有限公

司(货号分别为: E-EL-H0753、E-EL-0033). 针
具: 苏州医疗用品厂有限公司生产的华佗牌一

次性针灸针, 生产企业许可证: 苏食药监械生

产许2001-0020号, 规格: 粗细规格为0.30 mm, 
长短规格为1、1.5、2寸. 电针仪: 韩式穴位神

经刺激仪HANS-200A型, 南京济生医疗科技

有限公司.
1.2 方法
1.2.1 治疗: (1)取穴及定位标准: 参照2012年王

华主编的全国中医药行业高等教育"十二五"
规划教材•全国高等中医药院校规划教材(第9
版)《针灸学》[4]: 电针组(双侧天枢、腹结、

上巨虚)、sham电针组(天枢旁, 天枢穴水平旁

开1寸, 脾经和胃经连线中点; 腹结旁, 腹结穴

水平旁开1寸, 脾经和胃经连线中点; 上巨虚

旁, 上巨虚穴水平旁开, 胃经和胆经连线中点); 
(2)操作: 电针组: 嘱患者仰卧位, 皮肤常规消

毒. 天枢和腹结穴, 采用2-3寸不锈钢毫针快速

破皮, 后缓慢垂直深刺, 直至腹膜壁层即止(刺
至腹膜壁层的标准: 患者针刺破皮痛后再次感

觉揪痛或较剧烈的刺痛, 同时医者自觉针尖抵

触感), 不提插捻转, 再分别横向连接电针仪电

极于双侧天枢和腹结穴的针柄上.电针参数: 疏
密波, 2-15 Hz、电流强度0.1-1.0 mA, 以患者

腹部肌肉轻微颤动为度. 上巨虚穴, 用1.5寸毫

针直刺1寸, 小幅度均匀提插捻转3次, 局部酸

胀感为得气; 留针期间, 每10 min行小幅度均

匀提插捻转手法1次, 共做手法3次. Sham电针

组: 嘱患者仰卧位, 皮肤常规消毒. 采用1寸不

锈钢毫针, 配以特定长度套管, 使针体正好被

垂直敲入皮肤2 mm(进入皮下脂肪层), 不提

插捻转, 然后连接电针仪特制电源线电极于

双侧天枢旁和腹结旁非穴点针柄上, 频率2-15 
Hz, 电流强度在0.5 mA. 特制电源线为中间电

线剪断, 外表如常; 即电针仪显示接通状态, 
但实际未通电; 频次同试验组. 告知患者是一

种有效的轻微电流输入, 可能感觉不到刺激, 
但电流是输出的. 两组每次留针30 min, 前2 
wk治疗5次/wk, 后6 wk治疗3次/wk, 连续治疗

8 wk, 共治疗28次. 两组患者检查前2 wk内禁

用各类影响胃肠动力的药物, 2 wk前停用泻药

和刺激性食物. 治疗期间生活习惯不变. 两组

不再使用其他药物.
1.2.2 疗效判定: 参照文献[5], 计算sFC患者治

疗前后便秘临床评分(cleveland clinic score, 
CCS)减分差值. CCS量表分别对排便频率、排

便费劲、排便感到未排尽、腹部疼痛、每次

大便时间、排便时需要帮助的类型、每天排

便不成功的次数、便秘病程等8项内容进行评

分, 除排便时需要帮助的类型采用3分法(0-2
分) 计分, 其余7个方面均采用5分法(0-4分), 将
各项目评分分值相加, 分值越高便秘程度越

重. 临床治愈: 大便正常或大便恢复到病前水

平. 显效: 大便情况明显好转, 接近于病前状况, 
腹痛、便质干结、排便时间延长、排便周期

延长、排便感不爽中伴有任一症状. 积分减少

60%及以上. 有效: 大便情况好转, 排便间隔时

间缩短, 或排便时间缩短, 或便质干结改善, 或
腹痛减轻, 或排便感改善. 腹痛、便质干结、

排便时间延长、排便周期延长、排便感不爽

中伴有任意两个症状者, 且积分减少30%, 而
不足60%. 未愈: 大便情况基本无改善, 积分减

少不足30%. 计算公式: (治疗前总积分-治疗后

总积分)/治疗前总积分×100%.
1.2.3 标本采集与处理: 分别于入组第1天和末

次治疗当天各监测1次. 嘱患者清晨空腹, 抽取

静脉血4 mL置入不含添加剂的普通负压采血

管中, 再将采血管放入37 ℃恒温水箱静置1 h, 
用3000 r/min离心机离心10 min, 提取上层血浆

放置于已消毒好的EP试管中, 并置于-7 ℃电冰

箱内备测. 采用酶联免疫吸附试验法测定各样

本NOS和5-HT含量.

■创新盘点
本研究依据临床
治疗经验, 系统、
规范地研究了电
针治疗sFC的作
用靶点, 具有较高
的应用价值.
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1.2.4 血浆NOS测定: (1)设定空白孔、样品孔

和标准品孔. 空白孔加样品稀释液100 μL, 余
孔分别加标准品或待测样品100 μL. 给酶标板

覆膜, 37 ℃孵育90 min; (2)弃液甩干后, 每孔加

入Detection Ab工作液100 μL(在使用前15 min
内配制), 酶标板加上覆膜, 37 ℃温育60 min; 
(3)弃液甩干后, 洗板3次, 每次浸泡1-2 min, 大
约350 μL/孔, 甩干并在吸水纸上轻拍将孔内

液体拍干; (4)每孔加HRP Conjugate工作液(临
用前15 min内配制)100 μL, 加上覆膜, 37 ℃温

育30 min; (5)弃液甩干, 洗板5次, 方法同步骤

(3); (6)每孔加底物溶液90 μL, 酶标板加上覆膜

37 ℃避光孵育15 min; (7)每孔加终止液50 μL, 
终止反应, 此时蓝色立转黄色; (8)立即用酶标

仪在450 nm波长测量各孔的吸光度(A )值. 应
提前打开酶标仪电源, 预热仪器, 设置好检测

程序. 用标准品得到的数据用Excel作标准曲

线, 根据标准曲线回归方程计算样品的浓度.
1.2.5 血浆5-HT检测: (1)设定空白孔、样品孔

和标准品孔. 空白孔加样品稀释液50 μL, 再在

每个孔中加入Detection Ab工作液50 μL(在使

用前15 min内配制), 酶标板加上覆膜, 37 ℃温

育45 min. 其余步骤同NOS测定(3)-(8). 
统计学处理 采用SPSS17.0统计软件处理, 

计量资料以mean±SD表示, 采用t检验, 等级资

料采用χ2
检验, P <0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 两组患者一般情况比较 经χ2
检验, 两组患者

一般情况比较差异无统计学意义(P>0.05)(表1). 
2.2 临床疗效与CCS评分比较 根据记分结果把

治疗效果分别评定为临床痊愈、显效、有效和

未愈4个层次. 经卡方检验, 两组临床疗效整体

比较差异有统计学意义(P<0.01), 电针组疗效明

显优于sham电针组(P<0.01)(表2); 两组治疗前后

CCS积分比较差异有统计学意义(P<0.01), 电针

组改善率明显优于sham电针组(P<0.01)(表3).  
2.3 治疗前后两组血浆NOS和5-HT的含量变化 
结果显示, 经8 wk治疗后, 两组患者血浆中NOS
含量与治疗前相比明显下降(P <0.01), 5-HT含
量与治疗前相比明显提升(P<0.01), 且电针组治

疗后患者血浆中NOS含量明显低于sham电针

组患者(P <0.01), 5-HT含量明显高于sham电针

组患者(P <0.01), 说明电针组的治疗作用优于

sham电针组(P<0.01)(表4). 

3  讨论

FC发病机制十分复杂, 目前国际上尚未完全明

了[6], 可能是肠神经系统及Cajal间质系统的功

能异常[7]以及盆底功能障碍、泻药滥用、胃肠

功能紊乱、精神饮食因素异常、胃肠道激素

水平异、常内脏感觉过敏等诸多因素作用的

结果.现代研究表明, 肠道动力下降[8]、肠道神

经递质(如NOS、5-HT等)含量异常[9]是形成FC
的重要病理基础之一.

NO是肠道抑制性神经递质之一, 广泛存

表  1  患者治疗前一般情况比较 (n  = 30)

     

分组
性别

年龄( 岁, mean ±SD) 病程(年, mean ±SD)
男 女

电针组 12 18 52.73±14.70 3.79±3.64

假电针组 11 19 53.20±12.10 4.03±3.28

表  2  临床疗效比较 (n  = 30)

     
分组 临床治愈(n ) 显效(n ) 有效(n ) 未愈(n ) 总有效率(％)

电针组 40 43 10   7 100

假电针组 13 17 37 33 100

     

表  3  CCS评分的比较 (n = 30, mean±SD, 分)

分组 治疗前 治疗后

电针组 10.87±3.18  4.32±0.84bd

假电针组 11.16±3.34 7.84±0.62b

bP<0.01 vs  治疗前; dP<0.01 vs  假电针组.

■应用要点
本文对电针治疗
严重功能性便秘
的可能机制进行
了初步探讨 ,  发
现电针疗法可以
显著降低sFC患
者血浆NOS水平
和提高5-HT的水
平 ,  从而能较好
改善sFC患者的
便秘症状 .  为临
床治疗sFC提供
了又一种有效的
治疗方法.
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在于患者肠黏膜中, 患者肠黏膜内NO异常增

多, 既可使结肠动力减弱, 兴奋性降低, 还通过

提高胃肠平滑肌内环磷酸鸟苷(cGMP)的浓度

而导致平滑肌松弛. 说明NO含量升高在sFC的
发病中起着促进作用. 而NOS是催化NO合成

唯一的关键酶, 其活性变化直接影响NO的生

成量及其生物学效应. NOS是脑肠肽的一种, 
广泛存在于脑肠神经系统中, 能松弛胃肠道、

调节肠蠕动. 生理状态, 使肠道组织缓慢释放

NO, 维持NO正常需要量, 发挥正常的信息传

递作用; 病理状态, 在内毒素和某些细胞因子

刺激下, 可持续合成NO, 导致内源性NO合成

增多, 使肠运动减弱, 从而产生便秘. 现代研究

表明[10], NOS阳性神经元细胞的大量表达, 能
引起对肠道收缩的持续性抑制, 从而导致便秘

的产生. 近年来, NOS和NO由于是肠神经系统

中最主要的抑制性神经递质而在便秘发病机

制中的作用受到广泛关注[1,11,12].
5-HT又叫血清素, 是一种杂环胺, 主要存

在于胃肠道黏膜的嗜铬细胞里, 约占总量的

80%. 作为一种兴奋性的神经递质, 直接兴奋

胃肠平滑肌、胆碱能神经元及非胆碱能神经

元, 对消化系表现出兴奋作用[13]. 5-HT在肠道

中的主要作用是促进肠管蠕动、促进水电解

质和黏液分泌, 还可改善肠壁局部血液循环. 
是胃肠道重要的神经递质和旁分泌分子, 通过

功能不同的5-HT受体调节胃肠道动力和分泌

功能. 通过5-HT4、5-HTPI受体介导激活存在

于黏膜下的内在感觉神经元并释放乙酞胆碱

或钙蛋白基因相关肽, 使第二指令神经元产生

慢兴奋突触后电位, 最后激发肠壁的蠕动反射, 
能引起胃肠道平滑肌的收缩, 促进肠道蠕动, 
从而促进排便. 现代研究表明[14], 5-HT是调节

胃肠动力、内脏敏感性以及肠道分泌的重要

因素, 参与便秘的病理生理过程.
 严重功能性便秘属祖国医学“便秘”的

范畴 ,《黄帝内经》称本病为“大便难”、

“后不利”、“秘涩”、“秘结”、“大便

涩滞”等,《伤寒论》称之为“阳结”、“阴

结”、“脾约”[15]. 其发生主要由饮食不节、

情志失调、外邪犯胃、禀赋不足等因素引起

热结、气滞、寒凝、气血阴阳亏虚导致肠道

传到失司而发. 大肠传导失常为病理基础, 与
肺、脾、胃、肝、肾等脏腑的功能失调有关. 
病位在大肠, 主责之于传导功能失司, 故治疗

以“通”立法[16]. 我们采用电针疗法, 取得了

较好疗效. 电针疗法作为中医学特色疗法之一, 
治疗便秘疗效确切, 其简、便、验、廉之特点, 
临床上已得到证实. 电针有电刺激和加强针感

的双重作用, 疏密波以兴奋效应为主, 促进血

液循环, 兴奋胃肠平滑肌, 加快胃肠道蠕动, 促
进排便. 选穴: 天枢位于脐旁, 属胃经, 大肠募

穴, 恰为人身之中点, 升降清浊之枢纽, 人体气

机上下沟通, 升降沉浮, 均过于此, 阳明大肠经

气深聚于此, 故针刺可通调肠腑, 促进结肠运

动[17]. 腹结位于下腹部, 属脾经, 功善调理肠胃, 
宣通下焦, 针刺之, 寓疏散腹中结滞之意. 上巨

虚为大肠下合穴, “合治内腑”, 功善调肠和

胃, 通经和络. 天枢、腹结、上巨虚治便秘古

有记载, 《针灸四十经治疗诀》:“大便虚秘天

枢间, 中极腹结连大横, 大肠腧与支沟会, 足三

里穴及大敦.”《灵枢•杂病》:“腹满、食不

化、腹响响然, 不能大便, 取足太阴......”. 诸
穴合用, 共奏通调腑气之功. 

本实验结果表明, 电针疗法能降低患者血

浆中NOS和提升患者血浆中5-HT的表达水平

(P <0.01), 且疗效优于sham电针组.说明电针治

疗sFC的作用机制可能与调节肠黏膜中NOS
和5-HT的表达有关, 通过降低肠黏膜中NOS
的含量和提高肠黏膜中5-HT的含量, 促进胃

肠平滑肌的收缩, 促进肠道排便, 从而达到治

疗sFC的作用. 关于电针调节肠黏膜中NOS和
5-HT的生成与表达的机制问题, 还有待进一

步深入研究. 

     

表  4  治疗前后血浆NOS和5-HT的含量变化 (n  = 30, mean ±SD, ng/mL)

分组
NOS 5-HT

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

电针组 1.70±0.08 0.83±0.22bd 394.36 ±20.38 496.97±25.53bd

假电针组 1.64 ±0.06 1.04±0.19b 415.66±23.40 452.29±20.19b

bP<0.01 vs  治疗前; dP<0.01 vs  假电针组. NOS: 一氧化氮合酶; 5-HT: 5-羟色胺.

■名词解释
sFC是指排除肠
道、全身器质性
疾病和药物所致
便秘之外的以便
秘为主症的功能
性疾病 ,  有完全
排尽感的自主排
便次数<2次/wk, 
是FC发展到较严
重阶段的定义.
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■同行评价
本文就电针对
s F C患者血浆
NOS和5-HT含量
的影响做了一定
探讨 ,  具有一定
的临床研究价值.
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