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摘要!对多年来针灸效应产生的机制加以述评!提出针灸效应的实现最终是通过细胞信号转导所介导的!针灸对机体功能的

调节是针灸刺激引起机体某些活性物质的释放!继而激活靶细胞的信号转导通路!最终导致一系列的生物效应"
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!!细胞信号转导是指细胞间的信号分子作用于细

胞表面受体后$跨膜引起细胞内第二信使和其后的

信号分子级联传递&诱导细胞核基因表达并最终引

起生理反应的过程'"(

) 细胞信号转导理论是目前

生命科学的前沿热点课题$是揭示生命活动规律$解

决生命现象诸多问题的基本理论) 针灸效应是机体

的一种生命活动现象$是建立在蛋白质信号分子及

其相互作用基础上的信息传导过程$这一过程是基

因表达&蛋白质功能表现&蛋白质G蛋白质相互作用

的信息反应序列'#(

) 大量研究表明针灸对处于生

理或病理状态下的机体能产生多种良性调节作用$

而目前对于针灸效应产生的机理大多局限于整体和

系统水平上的综合分析$缺乏对针灸效应的微观&精

确的阐述'$ G)(

) 假济细胞信号转导理论对于揭示针

灸的效应机理和作用机制具有极其重要的意义',(

)

"!细胞信号转导

细胞信号转导是研究细胞感受&转导环境刺激

的分子途径及其在生物个体发育过程中如何调节基

因表达和代谢反应) 生物体在纷繁芜杂的自然和社

会环境中时时刻刻都在接受各种各样的信号$细胞

作为生物体的基本组成单位是信号刺激的最终反应

者和效应器) 信号从细胞外经细胞膜受体到细胞核

的转导通路是复杂多样的$通过多条网络化的信号

转导通路将信号传递到细胞核$这些信号通路主要

包括%直接通路$信号分子直接移位到细胞核$与细

胞因子诱导性基因的启动子区结合$直接调控基因
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转录"需要经过较为曲折的途径方能到达细胞核)

这中间需经过锚定蛋白$磷脂激酶和磷脂酶&小O-P

酶及<*PQ激酶家族) 除以上叙述的直线式信号

传递途径外$细胞信号网络中的不同信号通路之间

存在相互作用$可把外界纷繁复杂的$甚至相互矛盾

的信号进行归纳整理$使细胞产生有条不紊的生物

学反应''(

)

由于生物体生理病理效应的多样性$细胞信号

转导通路亦呈现蜘蛛网式错综复杂的联系通路$而

目前与细胞分化&增殖&代谢&组织损伤修复等效应

密切相关的主要转导通路包括%!"#6*<PC蛋白激酶

途径!6*<PCPQ*#途径%过程是激素与受体结合后$

通过O蛋白激活腺苷酸环化酶$增加6*<P的生成$

后者激活蛋白激酶 *$由蛋白激酶 *催化细胞内蛋

白质的磷酸化$最终引起基因表达"!##RP

$

&S:

# T

C钙

调蛋白途径%当激素!如儿茶酚胺&血管紧张素&抗

利尿激素等#&神经递质!如乙酰胆碱&)C经色胺等#

与相应的受体结合后$通过 O蛋白介导$激活磷脂

酶S$生成第二信使 RP

$

$RP

$

进入细胞内后$引起细

胞内的 S:

# T浓度升高$以激活 S:

# T

C钙调蛋白依赖

性蛋白激酶!!S:<激酶#$后者可以磷酸化许多的

蛋白质$从而引发产生细胞内一系列生物效应)

!$#UOC蛋白激酶 S途径%当激素等与受体结合$激

活磷脂酶S后$磷脂酰肌醇C&$)C双磷酸!RPR

#

#被水

解$生成UO$从而激活蛋白激酶S$后者磷酸化特定

的蛋白$引起相应的生物效应"!&#受体C酪氨酸蛋白

激酶途径%胰岛素受体及生长因子受体的一定部位

的酪氨酸残基磷酸化后$就构成了结合位点$可以结

合细胞内特定的蛋白质$并依赖受体的酪氨酸蛋白

激酶活性磷酸化该蛋白质$从而将信息向胞液内传

递) !)#(:?V(:@VK(Q通路%是由 (:?连接的酪氨

酸激酶受体和胞浆 PQ所构成的级联反应) (:?是

最早发现的小O蛋白$为癌基因 /:?的产物$(:?本

身具有内源性 O-P酶活性$可催化 O-P分解为

OUP$从而将胞外信号传递至胞内) (:@为一种

<*PQ激酶激酶$其作用是磷酸化并激活下游底物

<*PQ激酶!<*PQQ#) <*PQQ具有磷酸化酪氨

酸V苏氨酸残基的双特异功能$<KQ为其中重要的

一员$其作用是磷酸化并激活下游底物 !K(Q"V

K(Q##) K(Q活化后可能有三种去向%保留在胞浆

中$激活一系列其他PQ$如鱼精蛋白&磷脂酶 *

#

&微

管相关蛋白等"在胞质中使细胞骨架成分磷酸化"进

入细胞核$磷酸化转录因子如KBWC"&核因子白介素C

,&6C79&6C@.?&X4:4$调控基因表达"!,#核因子
!

Y途

径%类固醇激素的受体位于胞内$细胞外信号物质进

入细胞内$通常与抑制性蛋白结合使其磷酸化激活$

释放QY与UJ*结合$影响转录'M$H(

)

#!针灸效应与细胞间信号分子

细胞间通讯是细胞之间通过一定介质作用于靶

细胞膜受体$继而引起细胞内信息传导通路的活化$

导致细胞效应的产生) 介质作为细胞间信号分子是

不直接穿过靶细胞膜而进入到细胞内的) 目前细胞

间信号分子主要包括内分泌激素&神经递质与神经

肽&局部化学介导因子如神经生长因子以及气体信

号分子等$是经体腔&组织间隙&化学突触前后膜间

隙和细胞之间形成的并置膜间隙进行信号传递) 针

灸生物体的不同腧穴可引起许多具有相对特异性的

细胞间信号分子的释放) 申国明'"%(观察了电针足

三里穴对胃黏膜损伤大鼠血管活性肠肽!IRP#免疫

反应性的影响$结果显示针刺后胃壁和迷走背核复

合体IRP神经免疫反应性明显增强$提示 IRP可能

作为神经C内分泌C免疫调节网络的信号分子参与了

针刺对胃黏膜的防御性保护作用) 余曙光'""(探讨

了JZC6O<P信号传导通路在电针治疗老年痴呆中

的可能作用) 结果显示电针治疗后大鼠海马 9JZX

阳性神经元数目增多$表达增强$海马6O<P含量有

一定的升高趋势) 说明电针能够提高穹隆C海马伞

损伤老年痴呆大鼠学习记忆能力$其机制与对 JZC

6O<P信号传导通路的影响有一定关系) 阳仁达'"#(

探讨了针刺胃经穴对胃黏膜损伤细胞保护作用的可

能机制) 结果表明针刺足阳明经穴组能显著升高胃

黏膜KO[&POK

#

含量$降低实验兔胃黏膜 XX 含量&

减弱 XXA(J*在胃黏膜的表达水平$说明针刺足阳

明经穴对家兔胃黏膜损伤的细胞保护作用是通过促

进细胞间 KO[&POK

#

等相关因子的合成与释放$抑

制 XX分泌&减低 XXA(J*在胃黏膜局部的表达而

实现的) 包永欣'"$(等以 *BSB

$

造成慢性铝中毒 *U

模型$发现针刺风府能明显改善拟 *U小白鼠的记

忆障碍$且能显著提高其脑组织中的 )C\-&JK和

U*的含量) 王少锦'"&(等发现以 *BSB

$

腹腔注射造

模的*U模型大鼠脑皮质中 JZ含量明显高于正常

组$而电针可使大脑皮质 JZ含量比模型组显著降

低) 周国平'")(观察了电针足三里对家兔胃黏膜损

伤的细胞保护作用与 KO[&一氧化氮!JZ#的关系$

结果表明电针足三里后$胃黏膜 KO[和 JZ含量明

显皆明显升高$与模型组&非穴组比较$均有显著性

差异!J]%+%)#$说明电针足三里对胃黏膜损伤后

的细胞保护作用机理可能是提高胃黏膜中的 KO[&

血清中JZ含量$并具有腧穴相对特异性)

$!针灸效应与细胞膜受体

*#&*
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信号从胞外传递到胞内$一般均需要与细胞膜

上的受体相结合$然后经受体上结合的蛋白质分子

将信号传递下去) 所以受体上结合的衔接分子在信

号转导中扮演十分重要的角色) 细胞膜受体主要包

括离子通道受体&O蛋白偶联受体&酪氨酸蛋白激酶

!-/Q#偶联受体$与转录因子偶联受体等) 其中与

转录因子偶联的受体位于细胞内$不属于细胞膜受

体$含有转录调控域可直接调控启动子$启动基因转

录) 受体具有一定的特异性$某种受体只与相应的

配体结合$发挥生物学效应) 针灸生物体腧穴可使

细胞膜受体的数目增多或使细胞膜受体的活性增

强) 赵保民'",(观察了电针足三里穴对胃黏膜细胞

受体表达及核增殖的影响$结果表明电针足三里穴

胃黏膜 KO[(阳性表达率 '$+$^$ O:?表达率

,,+'^"电针三阴交对 KO[(表达无影响$O:?表达

率为 &,+'^"联合穴位组 O:?$KO[(表达均达

,%+%^$*FJZ(特染各组核内嗜银颗粒无明显差

异$说明电针足三里可提高胃黏膜细胞 O:?和 KOC

[(表达率$电针对胃黏膜细胞核增殖无影响) 易受

乡'"'(探讨了针刺足阳明经对胃黏膜损伤家兔表皮

生长因子!KO[#&生长抑素!??#及生长抑素受体基

因!XX(A(J*#表达影响$结果表明针刺足阳明经

组KO[&胃黏膜损伤指数&XX 含量及 XX(BA(J*表

达与模型组比较有显著差异!J]%+%"#) 但针刺胆

经及膀胱经组与模型组比较上述指标未得到改善$

与足阳明经组比较有显著差异!J]%+%" 或 %+%)#)

说明针刺足三阳经对家兔胃黏膜损伤的保护作用以

足阳明经组的作用最强$其机制可能是通过调整有

关脑肠肽及生长抑素受体基因表达有关&上述结果

为经脉一脏腑相关的特异性提供了一定实验依椐+

周智梁'"M(观察了正常家兔脑室注射受体阻断剂后$

刺络放血及电针对家兔脑血流图的影响) 结果显

示$肾上腺素能神经
"

受体在针刺影响脑血管的效

应中起重要作用$而井穴刺络放血效应受到中枢神

经<受体及肾上腺神经
#

受体的双重影响$可能是

二者协调作用的结果) 李耀功'"H(运用 (J*点杂

交&放射免疫测定!(R*#和计算机图像处理技术研

究电针!K*#对雌性大鼠垂体组织雌激素受体 A(C

J*!K(A(J*#及血中雌二醇!K

#

#水平的影响) 结

果提示$电针通过提高去卵巢大鼠体内 K

#

水平$影

响垂体雌激素 K(的基因表达$这可能是电针调整

下丘脑C垂体C卵巢轴异常功能的机制之一)

&!针灸效应与细胞内信号分子

针灸效应的产生最终都需通过细胞内的信息传

导诱导基因的表达和级联效应的发生$而细胞内第

二信使的介导发挥着关键作用$针灸刺激可影响和

调节细胞第二信使的表达$目前许多研究表明第二

信使在针灸效应产生中具有极其重要的作用$并且

主要与 6*<P&6O<P&S:

# T

&UO!甘油二酯#&RP$!三

磷酸肌醇#&PQS和K(Q等密切相关) 曲丽芳'#%(运

用放射免疫测定技术对神阙穴位组织内的 6*<P&

6O<P含量及其针刺后的变化进行测定$并与膀胱

经的肾俞穴作比较$结果显示正常大鼠神阙穴位组

织内的 6*<P&6O<P明显高于肾俞穴!J]%+%)#$

电针肾俞穴时$两穴位 6O<P的差异消失) 提示环

核苷酸在不同穴位的差异性分布及对针刺的特异性

反应$可能是不同穴位具有不同的特异性功能的物

质基础之一) 邓元江'#"(探讨了针刺足阳明经穴血

清对家兔离体胃窦平滑肌细胞舒缩活动及胞内第二

信使三磷酸肌醇含量的影响$结果表明针刺足阳明

经穴对胃窦平滑肌细胞长度和细胞内三磷酸肌醇含

量的影响明显大于足少阳经穴&足太阳经穴和生理

盐水组!J]%+%)#) 说明足阳明经穴针刺血清能使

离体胃窦平滑肌细胞产生明显的收缩效应$其收缩

效应的产生与升高细胞内的三磷酸肌醇含量有关)

邓元江'##(观察了足阳明经穴针刺血清对家兔离体

胃窦平滑肌细胞内S:

# T浓度的影响$结果发现足阳

明经穴组S:

# T浓度明显高于生理盐水组&阿托品模

型组&足少阳经穴组&足太阳经穴组$差异均有非常

显著性意义!J]%+%"#"足少阳经穴组与足太阳经

穴组比较$差异无显著性意义!J_%+%)#) 说明足

阳明经穴针刺血清使离体胃窦平滑肌细胞内 S:

# T

浓度升高$且具有经脉的相对特异性) 李瑞午'#$(观

察了针剌大白鼠经穴后的血清对体外培养的大脑皮

层细胞内钙离子浓度的影响$结果表明加入正常血

清后$细胞内的钙离子浓度会有一定的升高$经过一

段时间后升高的钙离子浓度会趋向平稳"而再加入

针刺血清后$在一定程度上可以降低神经细胞内钙

离子的浓度) 说明针刺腧穴后$除了神经的调节机

制外$针刺血清中存在着某种活性物质可以明显地

使大脑皮层细胞内钙离子浓度降低$此为针灸体液

因素的存在提供了直接的证据) 郭登军'#&(观察了

针刺对缺血性脑损伤大鼠的治疗作用及对OUJ[表

达水平和<*PQ?信号转导通路的调节$结果显示缺

血性脑损伤大鼠经针刺治疗后其梗塞面积缩小$同

时OUJ[的表达显著上调$8CK(Q"V# 的表达显著下

调$说明针刺可通过调节 <*PQ信号转导通路和促

进OUJ[的表达来发挥脑梗塞后的保护作用) 刘智

斌'#)(通过对SU

& T

-细胞内信号转导分子 :̀W" 激酶

表达水平的影响来证实针刺的作用机制) 其结果显

*$&*
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示在相对分子质量 "#%W; 附近$针刺组呈现明显阳

性条带$表明补法针刺足三里穴可显著提高 XU大

鼠-细胞内 :̀WB激酶的表达水平$从而可能影响效

应细胞的功能) 李海燕'#,(通过电针和氟西汀治疗

抑郁症对血小板蛋白激酶 S影响的研究$结果发现

抑郁症患者血小板膜和血小板质 PQS的含量均有

降低) 氟西汀治疗后经典 PQS含量有进一步减少

的趋势$非经典 PQS和新 PQS的含量则出现升高

的趋势) 电针和针刺治疗后经典 PQS的含量呈升

高的趋势$新 PQS和非经典 PQS的含量呈下降趋

势) 说明抑郁症患者存在有磷脂酰肌醇信号传导通

路的异常) 电针和氟西汀对血小板膜和血小板质不

同亚型的PQS含量变化的影响不同$提示电针治疗

抑郁症的受体后机制不同于氟西汀)

)!针灸效应与基因表达

针灸刺激从外周传入后$作用于以神经C内分

泌C免疫系统为主的相应器官组织$通过生物活性物

质!激素或细胞因子等#作用于靶细胞后诱导细胞

信息传导$从而引发相应的生物效应或基因表达$最

终使针灸效应得以发挥) 孙志'#'(采用逆转录聚合

酶链反应!(-CPS(#技术及 J./450/9 YB.4印迹两种

方法均发现针刺可以上调肥胖大鼠的ZYC(基因表

达$并且能使肥胖大鼠下丘脑 JPaA(J*表达降低

+说明针灸对中枢ZYC(和JPa基因表达的调整可

能是针灸减肥取效的中枢分子机制之一) 陈泽

斌'#M(采用基因芯片技术$分析探讨针刺预处理抗脑

缺血再灌注损伤作用的分子机制$结果发现针刺

+肾俞,+百会,预处理后 %+) 5$大鼠脑组织表达变

化大于 # 倍的基因共 #,) 个$#% 个基因表达差异具

有显著性意义!J]%+%)#) 其中 M 个基因表达上

调$"# 个基因表达下调"涉及神经元信号传递类基

因 "" 个$涉及转录调控类基因 ) 个$涉及代谢酶类

基因 # 个$涉及热休克反应类基因 " 个$涉及细胞骨

架类基因 " 个) 说明一些针刺诱导的基因表达产物

在针刺预处理抗脑缺血再灌注损伤过程中发挥了重

要作用"针刺预处理后神经细胞功能状态的改变可

能是其随后发挥抗脑缺血再灌注损伤作用的重要基

础) 易受乡'#H(比较了针刺足三阳经对胃黏膜损伤

的保护作用及对生长抑素受体基因表达的影响$结

果显示针刺足阳明经组KO[明显升高$胃黏膜损伤

指数& XX 含量及 XX( A(J*表达显著降 !J]

%+%"#$说明针刺足三阳经以足阳明经组对家兔胃

黏膜损伤保护作用最强$其机制可能与调整有关脑

肠肽及生长抑素受体基因表达有关) 施静'$%(等研

究发现$电针能明显缩小局灶性脑缺血的大鼠脑梗

塞面积$同时发现$局灶性脑缺血的大鼠缺血侧海马

及大脑皮层 J<U*(" A(J*阳性细胞明显高于对

照侧"经电针治疗后$J<U*(" A(J*无过表达现

象) 海马及大脑皮层缺血侧 J<U*(" A(J*阳性

细胞数与对照侧相比无显著性差异$但明显低于单

纯缺血组) 提示$谷氨酸介导的缺血性脑损伤的机

制之一是通过J<U*(" A(J*的过表达而实现的$

电针对脑缺血性神经元损伤的保护作用可通过抑制

J<U*(" A(J*的过表达而实现) 刘智斌'$"(研究

不同手法针刺对外周血单核细胞!PY<S#细胞信号

转导子和转录活化子!X-*-)#A(J*和 UJ*的结

合能力的影响) 结果显示补法针刺足三里穴可显著

提高人 PY<S的 X-*-) A(J*基础转录水平和

X-*-) 与特定UJ*的结合能力!J]%+%"#$但泻法

针刺足三里穴的试验结果与健康人正常水平无显著

性差异!J_%+%)#) 说明补法针刺免疫调节作用有

细胞因子及 *̀QVX-*-信号转导途径参与)

,!结语

细胞信号转导理论在揭示复杂的生命现象中发

挥重要作用$人们在针灸效应与细胞信号转导的相

关性研究方面也做了较多的工作$取得一定的成果)

但整个过程中存在的问题较为凸显$如研究焦点多

集中在第一信使上$胞内信号通路鲜有探讨) 当今

科技也早已从分析时代转向系统时代'$#(

$所以$今

后把目光投向胞内信号分子与其受体以及其后的信

息传递通道上$也有必要将细胞膜离子通道&受体蛋

白的基因表达等纳入研究领域)

参考文献

'"(孙大业+细胞信号转导'<(b第 # 版+北京%科学出版社$#%%%%

)b

'#(*B4.9 O$S.=*U$-.7??A94cO$04:"+[79642.9:B8/.40.A26?:9:BE?2?

.@O-P:?0?2F9:B29F9043./W?' (̀b<045.;?K9DEA.B$#%%"$$$#%$%%b

'$(付平$贾建平$王敏+针刺神门对阿尔茨海默病患者脑功能磁共

振成像的影响' (̀b中国临床康复$#%%)$H!"#%"#% G"#"b

'&(唐纯志$赖新生$杨君军$等+电针对老年性痴呆大鼠脑内 XZU&

<U*&OX\CP=影响的实验研究' (̀b陕西中医$#%%)$#,!##%"M%

G"M"b

')(赵志国$王少锦$葛建军+针刺效应对肥胖大鼠高瘦素和高胰岛

素血症的影响' (̀b中华中医药杂志$#%%)$#%!H#%))H G),%b

',(李忠仁+实验针灸学'<(b北京%中国中医药出版社$#%%$$")&$

#$"b

''(<:6926.B<S$<7?B29 *̀$<:926.B*<+̀ Y2.BS50A$#%%%%#')%$M%$

G$M%Hb

'M(c2U$d7 c̀$-:?52/.X$04:B+Z/2;.929C29;760; *&$" 60BB:8.84.?2?

8:/42:BBE45/.7F5 >B.6W:F0.@450(:?V(:@VK(Q?2F9:B8:453:E' (̀b̀

P5:/A:6.BX62$#%%'$"%$!"#%), G,,b
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浅论经络三分体系

#
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摘要!用经络三分法%表&半表半里和里'分别阐述经络在人体内的分布情况$布于表的阳络&散于里的阴络和联于阳络&系于

阴络之半表半里的经脉!并论述阳络&经脉&阴络的生理特点%阳络主营卫&统肌表#经脉运气血&沟内外#阴络蓄阴阳&司脏腑'

和病理特点%阳络的营卫失调#经脉的气血失调#阴络的阴阳失调'!最后提出阳络证&阴络证及经脉证的主病范围和治疗大法

%治法虽有调营卫&调气血&调阴阳之别!但不离一个调字!达到以平为期的目的'"
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