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基于脑-肠轴理论探讨针灸治疗抽动障碍作用机制
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摘要：抽动障碍是一种起病于儿童或青少年期的神经精神障碍性疾病，临床主要表现为不自主地运动抽动和言
语发声。抽动障碍的发病可能与皮质-基底神经节网络功能障碍有关，其病因复杂，涉及神经、免疫、内分泌等多个
方面。脑肠轴是连接胃肠道与中枢神经系统的神经-内分泌-免疫网络，脑肠轴功能的紊乱在抽动障碍的发病中
扮演着重要角色。目前抽动障碍的临床药物治疗存在不良反应多、易反复发作等局限性，而针灸治疗作为一种安全、
便捷的疗法，已被证实可以显著改善抽动障碍症状，但其具体机制尚不清楚。基于中医脑肠联系理论及近年来的国
内外研究发现，针灸可以作用于脑肠轴从而改善抽动症状。文章从脑肠轴理论出发，分别从改善肠道菌群组成和结
构、平衡肠道微生物群落、调节神经通路、调控神经递质的释放、抑制炎症介质的释放、减少HPA轴激素水平的释放
等机制综述探讨针灸多层次、多角度治疗抽动障碍的可能性，以期为临床诊断和治疗抽动障碍提供新思路。
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Exploration of the Mechanism of Action of Acupuncture in the Treatment of Tic Disorders  
Based on the Brain-gut Axis Theory

FAN Yiming，BAO Chao，LI Jianbing
（Affiliated Hospital of Nanjing University of Chinese Medicine，Nanjing 210029，Jiangsu，China）

Abstract：Tic disorder is a neuropsychiatric disorder that begins in childhood or adolescence and is 
characterized by involuntary motor tics and verbal vocalizations. The onset of tic disorder may be related to 
dysfunction of the cortico-basal ganglia network，and its etiology is complex and involves multiple aspects 
such as neurological，immunological，and endocrine. The brain-gut axis is a neuro-endocrine-immune 
network that connects the gastrointestinal tract to the central nervous system，and dysfunction of the brain-
gut axis plays an important role in the pathogenesis of tic disorders. Currently，the clinical drug treatment of 
tic disorders has limitations such as many adverse reactions and easy to recur，while acupuncture treatment，
as a safe and convenient therapy，has been proven to significantly improve the symptoms of tic disorders，
but its specific mechanism is still unclear. Based on the theory of brain-gut connection in traditional 
Chinese medicine and recent domestic and international studies，it is found that acupuncture can act on 
the brain-gut axis to improve the symptoms of tic disorders. From the theory of brain-intestinal axis，this 
paper discusses the possibility of acupuncture in the treatment of tic disorders from multiple levels and 
perspectives to improve the composition and structure of intestinal flora，balance the intestinal microbial 
community，regulate the neural pathways，modulate the release of neurotransmitters，inhibit the release 
of inflammatory mediators，and reduce the release of hormone levels of the HPA axis in an overview of the 
mechanisms，with the aim of providing a new way of thinking for the clinical diagnosis and treatment of tic 
disorders.
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抽动障碍（tic disorders，TD）是起病于儿童或青

少年时期的一种神经精神障碍性疾病，临床以不自

主、反复、突发、快速的、重复、无节律性的一个或多

个部位运动抽动和（或）发声抽动为主要特征［1］。根

据国外研究发现，TD 的发病率为 0.3%~1%，男性发

病率比例大于女性，约为（3~4）∶1［2］，一项针对中国

儿童抽动障碍的Meta 分析显示：我国儿童 TD 的总患

病率为 2.68%，呈逐年上升的趋势［3］。有部分患者的

症状甚至可以持续到成年，同时伴有共病和功能损 

害的严重程度更大，这易对患者的远期生活质量产

生影响。目前用于治疗抽动障碍的方法主要是药物

治疗，但其需要长期服用且易出现头晕、嗜睡等不良

反应。针灸作为一种安全性高、不良反应少的治疗

方式，临床可以改善 TD 患儿的抽动症状，但其作用

机制尚不明确。本文将从脑肠轴视角探讨针灸治疗

抽动障碍的疗效机制，以期为临床诊治和研究抽动

障碍提供新思路。
1　脑-肠轴理论

肠道与大脑之间的双向通信及相互影响的过程

中，脑肠轴扮演着至关重要的角色。
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脑 - 肠轴是中枢神经系统和胃肠道之间实现双
向交流作用的信号通路，主要由神经内分泌、免疫和
神经元通路介导［4］。在肠道 - 大脑信号传递的过程
中，肠道可以通过迷走神经（VN）和脊髓中的自主
神经系统（ANS）直接向大脑发出信号，进行信息交
换；除此之外，肠道内的肠神经系统（ENS）也可以间
接实现肠道和大脑的双向互动［5］。ENS 由黏膜下及
肌间两种主要神经丛构成，ENS 可以通过肌间神经
元向交感神经节传递信息，以此实现与中枢神经系
统（CNS）之间的交流。同时，外周初级传入神经元
会沿着脊髓及迷走神经途径，将感觉信息传递至中
枢［6］。肠道内的异常信号会通过肠道神经传递到大
脑，影响大脑正常生理功能，反之，大脑也能够通过
脑肠轴调节肠道。

中医学虽然没有脑肠轴的概念，但已有许多对
脑肠间联系的相关认识。早在《伤寒论》中就有相
关叙述：“不大便五六日，上至十余日……独语如见
鬼状。若剧者，发则不识人，循衣摸床，惕而不安”“阳
明病……胃中燥，大便必硬，硬则谵语”“大便难而
谵语者，下之则愈，宜大承气汤”，可见肠道不通，
则浊邪瘀阻，蒙蔽脑窍。脑为“元神之府”，主宰人
类生命活动，脑功能正常，机体才能正常运转。《灵
枢 · 经脉》云：“人始生，先成精，精成而脑髓生。”

《灵枢 · 海论》载：“脑为髓之海。”脑主司精神活动，
先天之精是化髓充脑的基础。《灵枢 · 五癃津液
别》指出：“五谷之津液，和合而为膏者，内渗于骨空，
补益脑髓。” 脑的正常生理活动也依赖后天之精的
濡养，水谷精微通过脾胃运化从而化生气血，滋养先
天。李东垣在《脾胃论》中认为“脾胃虚则九窍不
通”，脾胃清阳不升，化源不足，则脑失所养。小肠者，
受盛之官。小肠是受盛之官，食物经胃腐熟后传入
小肠，小肠通过消化吸收食物，将其转化为人体可接
受的精微物质。通过脾气升清上输心肺，化生气血，
充养心脉，营养大脑，如《医原》所说：“人纳水谷，脾
化精微之气以上升，小肠化糟粕传于大肠而下降。”
小肠泌别清浊，将进一步消化的食物残渣下传大肠，
大肠以降为顺，其传导功能失常也会导致神志病的
发生。
2　抽动障碍发病和脑肠轴关系

抽动障碍发病机制目前最受认可的假说是皮
质 - 基底神经节网络抑制功能的障碍，该回路的抑
制功能受到干扰，兴奋性和抑制性的神经传递功能
失衡，从而导致运动和发声的控制异常［7］，其发病过
程中主要受到神经生物学因素、免疫因素、社会心理
因素等影响。

脑肠轴主要依赖神经内分泌系统的调节，通过中
枢神经系统、自主神经系统、肠内神经系统和下丘脑-
垂体-肾上腺（HPA）轴等，实现大脑和肠道之间的双
向通信［8］。脑肠轴功能紊乱，可造成神经、免疫、内分
泌系统的失常，进一步推动抽动障碍的发生发展。
2.1　肠道微生物对TD的影响

抽动障碍与肠道微生物的丰度和多样性有关，
特别是双歧杆菌可以产生抑制性神经递质γ- 氨
基丁酸（GABA），而 GABA 的失调又能影响抽动的
症状。

最近的研究表明，肠道微生物群在脑肠轴中扮

演着重要角色。人体肠道微生物群是由定植在胃肠
道内的大量细菌组成，包括 50 个细菌门约 100~1000
种细菌，其中 90% 以上为拟杆菌门和厚壁菌门［9］。
肠道微生物群的失调会引起中枢神经系统疾病的
发生，常虹等［10］研究发现 TD 患者与健康人的肠道
微生物群存在明显差异，TD 患儿肠道微生物的丰度
和多样性均下降，与健康组相比，TD 患者组的厚壁
菌门的相对丰度较低，而拟菌杆门、多枝梭菌属的相
对丰度较高。张海娥等［11］发现肠道菌群失调的2~6
岁 TD 患儿 IgA 含量明显降低，国外研究［12］显示，
IgA 可以直接结合菌群以调控其定植水平。因此，
肠道微生物群比例失衡可能参与自身免疫调节导致
神经精神症状。WANG 等［13］对 TD 患者和健康人粪
便进行测序，发现 TD 组双歧杆菌和柯林斯菌属的丰
度较健康人显著降低，相反，普雷沃氏菌丰度增加。
其中，双歧杆菌可以产生抑制性神经递质γ- 氨基丁
酸（GABA），且 GABA 的降低与抽动症状严重程度
相关。GABA 能系统可以维持正常人神经回路功能
中所需的兴奋与抑制之间的平衡（E/I 平衡）［14］，而
由 GABA 能抑制减少导致的E/I 比例增加与 TD 的发
病密切相关［15］，与此同时，有尸检研究发现 TD 纹状
体内 GABA 能中间神经元数量明显减少，GABA 的 
信号转导失调可能作用于皮质 - 纹状体 - 丘脑 - 皮
质（CSTC）回路从而参与 TD 的发生发展过程［16］。
2.2　神经通路和神经递质对TD的影响

TD的发病基础主要与中枢神经递质的紊乱［17］

有关，包括多巴胺、组胺、血清素、去甲肾上腺素（NE）
等，部分神经递质由一些肠道细菌产生，激活肠上皮
细胞，间接作用于周围的ENS对大脑产生影响［18］。

胃肠道受肠神经系统（ENS）和自主神经系统
（ANS）调控，其中迷走神经（VN）上的信号传输是

CNS和胃肠道双向通信的基础［19］。已有研究证明［20］，
植入迷走神经刺激器能够改善抽动总评分以及运动
和发声抽动频率，通过对迷走神经进行电刺激，可以
实现直接调节传入内感受信号。BAO 等［21］对 TD 患
者使用联合物理治疗，发现治疗前 TD 组中与神经发
育障碍相关的多个肠 - 脑神经递质模块显著增加，
包括组胺降解，多巴胺降解和 DOPAC 合成。与治疗
前相比，治疗后上述神经递质的代谢途径均有所降
低。XI 等［22］研究显示，多巴胺受体拮抗剂（DRA）
可以增加肠道微生物群的多样性和菌群丰度，DRA
作为治疗 TD 的一线用药，可以有效缓解患者的抽
动症状，由此推断，DRA 可能通过改变肠道菌群改
善抽动症状。一项粪便移植（FMT）的实验［23］发
现，调节肠道菌群和调控血清 5- 羟色胺（5-HT）水
平可以有效减轻 TD 小鼠模型中的抽动严重程度。
5-HT 对胃肠道有重要调控作用，在人体中，5-HT 分
布在肠道神经元中，并经肠嗜铬细胞（ECs）、黏膜肥
大细胞和脊髓神经元合成，可以作用于胃肠道中迷
走传入纤维上的受体，将信息从肠神经系统传递到 
CNS［24-25］。组胺神经元位于下丘脑后部，可以表达
合成组胺的组氨酸脱羧酶（HDC），胃肠道中的乳酸
杆菌能够直接释放组胺，肠道微生物群代谢的组胺
又可以进一步激活组胺受体，组胺受体的浓度和分
布对神经变性疾病的发展有很大的影响［26-27］，已有
遗传学研究发现家族中 TD 发病率高的原因可能与
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HDC 基因中一种罕见的显性突变有关［28］。肖光华
等［29］研究显示，TD 患者血清 NE 含量高于对照组，
国外研究证明［30］，肠道微生物群会影响肠道内去甲
肾上腺素的水平，在体内 NE 的合成或代谢中发挥
关键作用。
2.3　免疫因素对TD的影响

国内外有学者认为，TD 是一种由免疫功能失调
诱导的神经发育障碍。

脑肠轴调控免疫途径参与神经发育过程。免
疫通路密切参与早期神经发育过程，包括神经回
路的形成和完善。全身免疫途径和神经炎症的高
反应性可能是抽动障碍发生的原因之一。肠道免
疫系统是人体最大的免疫系统，在正常生理状态
下，人体的肠道微生物群能够通过直接或间接方
式对 T 淋巴细胞进行调节［31-32］，进而促使 Th 细胞
和 Treg 细胞分化，以此来保持炎症反应与免疫耐
受之间的动态平衡，从而调节机体免疫系统，促进
免疫平衡，而在肠道菌群失调的情况下，肠道免疫
系统也会受到影响，出现 T 细胞亚群的紊乱，由菌
群失调引发的肠道炎症会进一步诱导炎症因子
包 括 IFN-γ、IL-1β、IL-6 和 TNF-α以 及 其 他 免 疫
因子的释放，并破坏上皮细胞间的紧密连接，从
而 损 害 肠 道 血 管 屏 障（GVB）和 血 脑 屏 障（BBB）
完整性［33］。肠道通透性增加和中枢神经系统屏
障的破坏，又使得炎症因子和神经毒素进入脑组
织，进一步地引发神经炎症，导致大脑的发育缺
陷。侯晓君等人的研究发现，TD 组患儿血清中的 
IFN-y 浓度上升，TD 患儿的发病与 Th 淋巴细胞及其
亚群的平衡失调密切相关，过敏或感染等病因可能
通过影响机体 Th 淋巴细胞的功能，产生异常的免疫
应答［34］。TD 模型大鼠表现出细胞因子的异常表达，
其中血清和纹状体中的TNF-α、IL-6、IL-1β水平明
显提高［35］。一项 Meta 分析结果表明，TD 患者的促
炎细胞因子水平升高，CD4 T 细胞水平升高，CD8 T 细
胞水平降低，且与健康对照组相比，TD 患者外周血
中的TNF-α和 IL-6 水平显著升高，这提示肠道菌群
失调可以通过调控 T 细胞的分化和稳态，使 T 细胞
亚群失衡，促使炎症因子水平改变，进而影响抽动障
碍的发病［36］。与此同时，免疫通路也在神经回路的
形成和完善中扮演着重要角色。作为常驻于 CNS 的 
一种免疫细胞，小胶质细胞的定植和成熟与神经免
疫串扰相关［37］，WANG 等［38］的研究证实，小胶质细
胞的过度活化会造成脑内纹状体多巴胺神经元持
续的炎症损伤，从而驱动抽动行为的产生，短链脂
肪酸可以通过血脑屏障，减少小胶质细胞的活化，
进而减轻局部炎症反应，ERNY D 等［39］提出肠道微
生物群调节着小胶质细胞的成熟和功能，这为肠道
微生物群可以活化小胶质细胞影响 CSTC 回路促使
TD 的产生提供了另一种可能。然而，肠道微生物群
失调通过调控免疫系统参与抽动障碍神经炎症损 
伤的具体发病机制仍需进一步研究探讨。
2.4　内分泌因素对TD的影响

抽动障碍可能与肠道微生物群组紊乱导致的
HPA 轴过度激活有关。

肠道微生物通过内分泌途径对下丘脑 - 垂体 -
肾上腺（HPA）轴进行调控，进而改变皮质 - 纹状

体 - 丘脑皮质回路，影响大脑功能。HPA 轴是一条
神经内分泌轴，涉及多种行为响应，包括学习和记
忆，并对自主活动、情绪状态等产生影响。HPA 轴
通过促进下丘脑释放促肾上腺皮质激素释放激素

（CRH），激发应激响应。这一过程促使垂体前叶
合成及释放促肾上腺皮质激素（ACTH），进而驱动
肾上腺皮质分泌糖皮质激素，如皮质醇或皮质酮

（CORT），从而改变肠道屏障完整性。皮质醇浓度是
应激反应的生物标志物之一，Corbett 的研究发现，
患有 TS 的儿童表现出更高水平的焦虑，这与皮质醇
水平呈负相关。此外，TS 患者在夜间的皮质醇水平
较低［40］，另有研究表明，TS 患者在应对急性应激原
时表现出更大的HPA 轴激活，CRH、ACTH 和皮质醇
水平更高［41］。国内动物实验研究结果显示，在 TS
实验组大鼠与对照组大鼠的比较中，观察到下丘脑
及血清中的CRH、ACTH、CORT 的浓度显著增高，这
提示 TS 大鼠可能出现了 HPA 轴功能增强的情况，进
一步表明 HPA 轴功能异常与 TS 发病机制有关［42］。
肠道微生物群可以调节 HPA 应激反应并通过 HPA
轴影响皮质酮（CORT）的产生。Crumeyrolle-Arias 
M 的研究报道，无菌大鼠在旷场实验下血清皮质酮

（CORT）浓度比无特定病原体大鼠高 2.8 倍，肠道微
生物群的缺失会增强无菌大鼠的焦虑样行为，这可
能与过度激活 HPA 轴，释放肾上腺皮质激素，影响
大脑中参与应激和焦虑调节的多巴胺分泌有关［43］。
由此可知，肠道微生物失衡可导致 HPA 轴激素水平
升高，这种增加直接破坏了肠道黏膜屏障的完整性，
并触发炎症反应，激活状态下的免疫细胞会释放炎
症相关因子如 IL-6、TNF-α及 IL-1β，其水平的提
升进一步引起 HPA 轴的过度活化和皮质醇的分泌 
增加［44-45］。
3　针灸基于脑肠轴治疗TD的作用机制

肠道微生物群失调会通过直接或间接的方式影
响中枢神经系统，进而加重 TD。而针灸可以调节肠
道微生物群的多样性及其组成，在神经、内分泌、免
疫等方面调整机体状态，改善 TD 症状。因此，调节
脑肠轴的平衡可能是针灸治疗 TD 的潜在机制。
3.1　针灸改善肠道菌群组成和结构

针灸在改善肠道菌群组成和结构方面有显著作
用，这有助于进一步深入研究针灸治疗抽动障碍的
机制。

研究表明，针灸可以有效调节肠道微生物群的
丰度和结构，从而恢复机体稳态［46］。正常生理情况
下，肠道微生物群与人体共生，有助于宿主保持肠道
微环境的平衡，从而确保机体维持在一个健康的状
态中。一旦肠道微生态失衡，肠道微生物群的多样
性和丰度下降，稳定性降低，抗定植能力减弱，导致
菌群比例失调。针灸治疗能显著提升肠道菌群的多
样性和有益菌群的比例，进而有效调节肠道菌群平
衡。司原成及其团队的研究成果显示，针灸有助于
平衡肠道微生物群落，并修复异常的菌门结构丰度，
针灸通过调节物质变化传递信号连接脑肠轴［47］。
常虹等［10］研究采用针刺联合小儿推拿治疗，观察到
TD 组治疗后与治疗前相比，患儿肠道菌群 OTU 数目
及 Chao1、Sobs、Ace、Shannon 指数升高，这提示肠道
菌群丰富度与多样性提高，肠道菌群失调状态改善，
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且逐渐趋向于健康儿童组，表明针刺结合小儿推拿
可能通过脑肠轴调节肠道微生态发挥治疗 TD 作用。
王紫玄对 TD 组、健康组进行针刺联合推拿治疗，分
别对治疗前及治疗后的粪便标本进行 16 s 扩增子测
序，研究结果显示，治疗前 TD 患者组与健康对照组
在菌群结构上存在显著差异。治疗后，TD 患者组的
厚壁菌门相对丰度有所增加，而变形菌门的相对丰
度则有所减少，均与健康儿童趋近［48］。
3.2　针灸调控神经通路和神经递质

针灸可以作用于神经通路，调控中枢神经递 
质的释放，从而恢复神经系统的正常与稳定。中枢
神经系统递质的失衡，包括 5- 羟色胺（5-HT）、去甲
肾上腺素（NE）、多巴胺（DA）、氨基酸等［49］，引发皮
质 - 纹状体 - 丘脑 - 皮质（CSTC）回路的功能障碍，
是抽动障碍发生的核心原因。方春凤等［50］通过观
察针刺对抽动障碍大鼠运动行为、刻板行为及神经
递质的影响发现，针刺治疗组大鼠血清和纹状体中
NE、DA 浓度降低，差异均有统计学意义，与模型组
相比，针刺组大鼠在治疗 1、2、4 周的刻板行为、运动
行为评分均有所下降，抽动症状较模型组明显改善。
张梦娇［51］采用熄风止痉针刺法治疗多发性抽动症
模型大鼠，在评估运动与刻板行为时发现，针刺治疗
组大鼠的评分相比模型组显著降低，在对血清和脑
内纹状体等生物标志物进行检测时，发现针刺能够
降低抽动大鼠体内 DA 水平，调节多巴胺受体（DR）
水平，抑制 DA 系统过度活跃，降低 DR 受体敏感性，
同时提高γ－氨基丁酸（GABA）含量，抑制谷氨酸

（GLU）受体 -NMDAR 的表达，疗效显著。张瑶等［52］

通过针刺联合安神止抽颗粒对 TD 患者进行治疗，并
使用 ASIA 神经功能评分来对比患者感觉和运动功
能变化，发现患者治疗后外周血中的DA、5-HT、NE、
谷氨酸（GLU）、天冬氨酸（ASP）含量均较治疗前降
低，感觉评分和运动评分均显著升高。综上，抽动障
碍的发展可能与神经递质的紊乱相关，针刺可以通
过调节神经递质释放的水平和受体的表达，改善神
经功能，恢复基底神经节回路的正常运转，从而缓解
TD 患者的抽动症状，达到治疗效果。
3.3　针灸抑制炎症状态

抽动障碍患者存在免疫功能障碍，T 淋巴细 
胞的紊乱会诱导炎症因子的释放，使机体免疫功能
失衡。针灸能够通过调控体内免疫细胞的分化及
炎症介质的释放，从而缓解炎症反应，并修正免疫
系统的失调状态。刘翠等［53］使用 ELISA 检测电针
后类风湿关节炎模型家兔的血清炎症因子，发现与
模型组比较，电针组家兔体内的炎症因子含量显著
降低，其中包括 TNF-α、IL-1β及 IL-6 等，同时，16 s 
rDNA 与 HE 染色结果显示，电针干预后的家兔肠道
菌群组成趋向正常，结肠黏膜损伤程度减轻，这提示
针灸可能通过调节肠道菌群平衡，修复肠道黏膜屏
障，从而抑制炎症因子释放。庄丽华等［54］对缺血性
脑卒中小鼠使用不同部位的电针治疗，实验发现，
与模型组比较，电针组中激活的小胶质细胞数量占
比有所下降，血清 TNF-α、IL-1β水平明显降低，这
一发现表明电针治疗能够有效抑制脑内小胶质细 
胞的过度激活，减少 TNF-α、IL-1β等炎症因子的释
放，从而减轻炎症损伤，保护脑组织，恢复神经功能。

解衍龙［55］的研究发现，针灸具有调节免疫的作用，
通过调节 CD4

+、CD8
+ 细胞亚群及 Th1、Th2 细胞亚群

水平，维持促炎和抗炎免疫细胞间的平衡，减轻炎症
反应，达到保护机体的作用。综上可知，针灸可以调
整肠道菌群的组成，修复肠黏膜屏障，其机制可能涉
及调节 T 细胞的分化和平衡，抑制炎性反应的产生，
从而维持中枢神经系统的稳定。
3.4　针灸调节HPA轴功能

针灸能够下调过于亢进的HPA 轴所释放的激
素水平，从而改善情绪和症状。

HPA 轴是肠道微生物群和大脑中枢系统相互
沟通的重要通道之一。张佳佳等［56］研究测定电针后
焦虑大鼠血清 CRH、CORT 的含量，并将其与模型组
对比，发现接受电针治疗后的大鼠中 CRH、CORT 的 
含量显著下降，更接近于健康组大鼠，这表明针刺
能够通过降低 CORT 和 CRH 的释放，抑制 HPA 轴的 
过度亢进。杨敏等［57］的研究发现针灸通过调控
HPA 轴减少血清中 CRH、ACTH、CORT 的产生，在促
进肠道和大脑间通信的同时，进一步调控人体情绪
状态，减少人体精神心理状况的异常。崔霞等［58］的 
研究显示，TS 儿童存在 HPA 轴功能亢进。陈春辉
等［59］在西药基础上加用“调肝熄风”针法联合安
神定志汤治疗 TS 儿童，发现研究组儿童行为量表

（CBCL）和 YGTSS 评分均较治疗前明显降低，复发
率低于单纯西药组，且在改善 CORT、ACTH 水平方
面的效果显然优于单纯西药治疗。“调肝熄风”针
法联合安神定志汤可以抑制下丘脑 - 垂体 - 肾上腺
轴功能亢进，减少 CORT、ACTH 的释放，从而减轻抽
动的症状。
4　小结和展望

综上所述，脑肠轴理论为抽动障碍提供了新的
治疗和研究思路与方法，但目前对于此领域的研究
较为缺乏，肠道菌群对TD产生影响的确切机制尚未
明确，需要进行大规模的动物实验和临床试验来深
入研究。基于目前研究可知，针灸可以多角度、多
层次地调控脑肠轴，通过改善肠道菌群，调节神经通
路，调控神经递质的释放，改善炎症状态，调控HPA
轴激素释放，从而减轻抽动症状。今后研究可从使用
大规模的基因测序、代谢物分析等方法，筛选分析肠
道菌群的组成变化，明确这些变化能否改变神经免
疫内分泌网络从而影响代谢产物，进一步作用于脑
功能。针刺穴位的特异性、针刺的不同手法对脑肠
轴的具体作用靶点仍然需要实验来进一步佐证。◆
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通督调神针法调控MAPK/ERK信号通路减轻大鼠	
脑缺血再灌注后血脑屏障损伤的机制研究

李佳欣1，张小卿1，2，胡楠3，董佳梓1，2，隋月皎1，2，陈怡然1，2，江静1，孙世婧1
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3.辽宁中医药大学附属医院，辽宁 沈阳 110032）

摘要：目的 目的  探究MAPK/ERK信号通路在通督调神针刺法，干预大鼠脑缺血再灌注后血脑屏障（BBB）损伤 
中的作用。方法 方法  50只SpragueDawley（SD）大鼠，线栓法制备大鼠大脑中动脉短暂性脑缺血再灌注损伤模型（CIRI），
缺血2 h，选用Zea-Longa评分评判造模成功与否，将符合标准的纳入实验并随机分为模型组与电针组；假手术组
仅剥离颈动脉，不进行栓塞。电针组对大鼠选取“百会”“印堂”和双侧“足三里”进行干预（4 Hz/20 Hz，15 min，
1次/d），模型组与假手术组仅予同等时间捆绑。7 d再次对各组大鼠进行Garcia JH评分神经功能缺损评分后处死
取材；采用伊文思蓝染色法（Evans Blue，EB）检测各组大鼠BBB损伤程度；采用2，3，5-苯氯化四氮唑（TTC）染色
法分析脑梗死面积评估各组大鼠脑损伤程度；苏木素-伊红（HE）染色分析各组大鼠缺血侧海马组织的结构变化；
Western blot检测MAPK/ERK信号通路中p-p38 MAPK、p-ERK1/2蛋白含量及ZO-1、Claudin-5、Occludin蛋白
含量；酶联免疫吸附试验（Elisa）法检测ZO-1、Claudin-5、Occludin含量。结果 结果  与假手术组比较，模型组的大鼠的
神经功能缺损评分降低（P<0.05），脑梗死面积显著增加（P<0.01），血脑屏障通透率升高（P<0.01），海马组织结构明
显异常，p-p38 MAPK蛋白表达水平明显增加（P<0.01），p-ERK1/2、ZO-1、Claudin-5、Occludin蛋白表达水平明
显减少（P<0.01）；与模型组比较，电针后脑缺血再灌注损伤大鼠的神经功能缺陷评分明显升高（P<0.01），梗死面积
明显减少（P<0.01），血脑屏障通透率降低（P<0.01），海马组织病理程度明显减轻，p-p38 MAPK蛋白表达水平明显
减少（P<0.01），p-ERK1/2、ZO-1、Claudin-5、Occludin蛋白表达水平明显增加（P<0.01）。结论 结论  电针可通过调节
MAPK/ERK信号通路改善脑缺血再灌注大鼠血脑屏障损伤。

关键词：脑缺血再灌注；电针；MAPK/ERK信号通路；血脑屏障；大鼠
中图分类号：R245	 	 	 文献标志码：A	 	 	 DOI：10.13194/j.issn.1673-842X.2025.04.027

Research of Tongdu Tiaoshen Acupuncture Alleviates BBB Damage Mechanism by Regulating the 
MAPK/ERK Signaling Pathway in Cerebral Ischemia Reperfusion Rats
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