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针刺调节神经元程序性细胞死亡的机制研究进展

席梦含，王 路，张 微，郑倩华，秦海燕，鄢香芸，陈思珏，李 瑛
（成都中医药大学针灸推拿学院，成都 610075）

【摘 要】神经系统疾病的发生和发展过程中常伴随着异常的神经元程序性细胞死亡。针刺作为神经系统疾病的常用防治手

段，其调控失衡的神经元程序性细胞死亡的作用值得深入探讨。针刺主要可通过调控神经元凋亡、焦亡、自噬、铁死亡来治疗

脑缺血、脑出血、颅脑外伤、脊髓损伤、阿尔茨海默病等疾病。故本文就针刺之于神经元程序性细胞死亡的作用机制进行综述，

以期挖掘针刺在多种神经系统疾病治疗过程中的共同生物学机制，为深入开展相关研究提供新思路。
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Research advances in mechanism of acupuncture regulating neuronal 
programmed cell death

Xi　Menghan，Wang　Lu，Zhang　Wei，Zheng　Qianhua，Qin　Haiyan，Yan　Xiangyun，Chen　Sijue，Li　Ying
（School of Acupuncture and Massage，Chengdu University of Traditional Chinese Medicine）

【Abstract】The development and progression of nervous system diseases are often accompanied by abnormal neuronal programmed cell 
death. Acupuncture，as a common means of preventing and treating nervous system diseases，is worthy of in-depth discussion regarding 
its role in regulating imbalanced neuronal programmed cell death. Acupuncture can treat cerebral ischemia，cerebral hemorrhage，cra⁃
niocerebral trauma，spinal cord injury，and Alzheimer’s disease mainly by regulating neuronal apoptosis，pyroptosis，autophagy，and 
ferroptosis. Therefore，this article reviews the role of acupuncture in regulating neuronal programmed cell death，aiming to explore the 
common biological mechanism of acupuncture in the treatment of various nervous system diseases and provide new ideas for relevant re⁃
search.
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神经元细胞是神经系统最基本的结构和功能单位，其正

常死亡是维持生物体内的发展和组织稳态的必要条件。死

亡方式主要分为程序性细胞死亡（programmed cell death，
PCD）和非程序性细胞死亡。前者具有可调控性并且能够消

除受损细胞或有害物质，在病理状况下常被作为防治相关神

经系统疾病的关键靶点[1-3]，如凋亡、焦亡、自噬、铁死亡等

（表 1）。针刺作为中医临床常用的特色治疗方法之一，已广

泛应用于脑出血[4]、脑梗死[5]、脊髓损伤[6]、脑卒中后抑郁[7]等
神经系统损伤疾病的治疗。同时，有研究表明，针刺可以通

过调节氧化应激水平[8]、影响炎性小体、自噬小体和自噬溶

酶体的形成[9-10]等调控神经元的 PCD，进而改善神经损伤症

状。因此，本文归纳总结了针刺调控神经元 PCD 相关机制

研究，为针灸临床提供有力的证据支持，也为“脑科学计划”

的深入推进和创新提供新的角度。

1　针刺调控神经元 PCD
1.1　凋亡

细胞凋亡根据Caspase级联反应的触发途径不同分为内

源性（线粒体）信号和外源性（死亡受体）信号两种[1，10-11]。其

中，内源性途径是针刺调节神经元凋亡的主要机制，主要是

由抗凋亡蛋白（Bcl-2等）和促凋亡蛋白（BAX等）共同调节。

在应激刺激下，细胞内关键启动因子 BH3-only 蛋白（Bim
等）表达上调，与抗凋亡Bcl-2蛋白高亲和力结合，引起促凋

亡蛋白的释放并形成寡聚体，从而诱导线粒体外膜通透

化，并且释放凋亡因子（Cyt C等）进入细胞质，随后产生凋亡

小体并由此诱导下游 Caspase 级联反应（Caspase3/6/7/8/9）
的发生，进而导致细胞核碎裂和细胞固缩，最终导致细胞

凋亡[12-13]。
神经元凋亡在多种神经系统疾病中扮演着重要角色，如

脑卒中等脑血管疾病、阿尔茨海默病等神经退行性疾病以及

坐骨神经损伤等周围神经系统病变。如表 2 所示，利用手

针、电针、眼针刺激病灶局部和远端的腧穴可以有效抑制神
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经元凋亡改善上述疾病。从机制上看，针刺对内源性凋亡途

径不同阶段的关键蛋白均具有调控作用，如：①在大脑中动

脉闭塞再灌注大鼠模型中，电针“足三里”“曲池”穴可逆转

Bim 蛋白的上调，抑制神经元凋亡进而减少脑梗死面积[14]。
②针刺刺激“足三里”等穴位可促进Bcl-2、抑制BAX的蛋白

表达抑制神经元的凋亡，进而增强帕金森病大鼠黑质合成多

巴胺的功能[15]。③在创伤性颅脑损伤大鼠中，电针“百会”

“水沟”等穴减少线粒体内Cyt-C蛋白的释放，抑制Caspase-
9 蛋白相关级联反应的发生，从而改善创伤性颅脑损伤大

鼠脑神经元的凋亡情况[16]。
1.2　焦亡

相对于以染色质浓缩、核碎裂为主要特征的细胞凋亡，

细胞焦亡常表现为 Caspase-1（经典途径）介导的细胞肿胀、

质膜破裂[1，11，17]。活性Caspase-1由在炎症小体内的Caspase-
1 前体裂解产生。其中，炎症小体是一种胞质蛋白复合物，

通常在炎症刺激下由传感器蛋白（NLRP1/3/4、AIM2等）依次

与病原体相关分子模式、ASC、Caspase-1前体结合形成。活

化的Caspase-1一方面切割炎性细胞因子（IL-1β、IL-18等）

原蛋白为其活性形式，另一方面裂解 Gasdermin 蛋白家族

（如 GSDMD）形成活性 N 端结构域并在质膜上成孔，随后促

使成熟的 IL-1β和 IL-18释放，导致细胞肿胀和焦亡[1，11，18-19]。
中枢神经系统疾病（如脑缺血等脑血管疾病和脊髓损伤

等外伤病症）的病理变化过程与神经元焦亡密切相关（表

2），而电针、眼针以及头针的干预可以通过抑制此机制起到

治疗作用。研究发现，在脑缺血再灌注大鼠模型中，眼针或

电针可通过抑制炎症小体相关蛋白（NLRP3、ASC、Caspase-1
前体）的表达，下调 Caspase-1蛋白或 mRNA水平，从而抑制

脑组织中的细胞焦亡，进而增加神经功能评分或减少脑梗死

面积[10，20]；在急性脊髓损伤模型大鼠中，夹脊电针干预能够

使大鼠脊髓组织NLRP3、ASC、Cleaved Caspase-1表达下降，

减缓细胞焦亡，改善脊髓继发性炎性损伤，最终增强了大鼠

肢体的活动能力[21]。

1.3　自噬

细胞自噬根据细胞内底物运送到溶酶体内的途径不同

可分为巨自噬、微自噬、分子伴侣介导的自噬[22]。其中巨自

噬在针刺研究中最受关注，其转运途径经历了自噬启动、囊

泡成核、吞噬体延伸和自噬小体形成、自噬溶酶体融合、底物

降解 5个阶段，并且可由mTOR、自噬标记蛋白Beclin1、LC3、
p62等多种自噬相关蛋白来调控[23-25]。在自噬起始阶段，细

胞在缺血、缺氧等刺激下，因体内负性调控自噬的 mTOR 活

性被抑制导致自噬被迅速激活[26]；而 Beclin1 是自噬过程中

最重要的正性调节因子之一，可强烈诱导自噬并参与了后续

囊泡成核等过程，其高表达代表了自噬发生[27-30]。在延伸至

融合阶段，LC3可被加工为LC3-Ⅰ，随后与吞噬体膜磷脂酰

乙醇胺连接形成LC3-Ⅱ，LC3、LC3-Ⅱ/Ⅰ的表达升高代表自

噬活性增强[31-32]；在底物降解阶段，P62作为自噬货物受体可

结合泛素化底物并在自噬溶酶体中一起被降解，该过程可

用以评估自噬通量，而且 P62 会因自噬活性受到抑制而积

累增多[33-35]。
利用电针刺激局部腧穴可以通过调控脑、脊髓以及肠道

的神经元自噬，改善血管性痴呆、抑郁、创伤性颅脑损伤、带

状疱疹后遗神经痛、神经根型颈椎病以及功能性便秘等多系

统疾病（表 2）。在机制研究中，针刺可调节自噬相关蛋白的

表达水平产生促进良性自噬或抑制过度自噬的作用，该作用

可能与疾病的不同有关，如：电针“百会”等穴在创伤性颅脑

损伤和抑郁大鼠模型中可下调 LC3以及 LC3-Ⅱ/Ⅰ比值，上

调 p-mTOR以及 p-mTOR/mTOR比值以抑制自噬，发挥脑保

护作用和抗抑郁效果[9，36]；而电针“百会”“颈夹脊”等穴也可

上调出血性脑中风大鼠、神经根型颈椎病模型大鼠脑组织或

脊髓神经元内LC3-Ⅱ、LC3 mRNA、LC3-Ⅱ/Ⅰ比值、Beclin1，
和下调P62的表达以促进自噬，以改善大鼠神经功能缺损和

缓解疼痛[31，37]。此外，针刺促进或抑制自噬的作用还与针刺

干预介入的不同时期相关。在脑缺血再灌注大鼠模型中，电

表 1　神经元不同类型 PCD 比较

项目

形态学特征

分类

炎症反应

细胞坏死

调控因素

凋亡

细胞核碎裂、质膜起泡、细胞
收缩（固缩）、凋亡小体的形成
和邻近细胞的吞噬作用

内源性（线粒体）途径，外源性
（死亡受体）途径

无

无

半胱氨酸蛋白酶-3（cysteinyl 
aspartate specific proteinase，
Caspase-3），Caspase-6/7/8/9，
B细胞淋巴瘤/白血病-2（B cell 
lymphoma/leukemia-2，Bcl-2）
Bcl-2相关X蛋白（Bcl-2-asso⁃
ciated X protein，BaX），p53等

焦亡

质膜破裂，细胞缺乏肿胀

经典途径，非经典途径

有且剧烈

有

NOD样受体热蛋白结构域相关蛋白
3（NOD-like receptor thermal protein 
domain associated protein 3，NLRP3），
凋亡相关斑点样蛋白（apoptosis-
associated speck like proteins，ASC），
白细胞介素-1（interleukin-1，IL-1），
IL-1β，Caspase-1，消皮素 D（gasder⁃
min D，GSDMD）等

自噬

自噬空泡的积累，细胞质的空
泡化，染色质没有凝结

巨自噬，微自噬，分子伴侣介导
的自噬

无

无

哺 乳 动 物 雷 帕 霉 素 靶 蛋 白
（mammalian target of rapamy⁃
cin，mTOR），自噬相关基因（au⁃
tophagy related gene，ATG），重
组人自噬效应蛋白（recombi⁃
nant Beclin 1，Beclin-1），微管
相关蛋白 1 轻链 3（microtubule 
associated protein 1 light chain 
3，LC3），核孔蛋白 62（nucleopo⁃
rin 62，p62）等

铁死亡

线粒体较小，嵴减少，
密度增加，线粒体膜破
裂，但细胞核正常

外部或转运体依赖途
径，内在或酶调节途径

有

有

谷胱甘肽过氧化物酶 4
（glutathione peroxidase 
4，Gpx4），铁蛋白重链
（ferritin heavy chain 1，
FTH1），游离铁（Fe2+），
活性氧（reactive oxygen 
species，ROS）等
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针“百会”“曲池”“足三里”穴位预处理可下调模型大鼠体内

自噬小体数量，LC3-Ⅱ/LC3-Ⅰ比值，上调 p62的表达以促进

自噬，发挥保护作用[38]；而在急性期损伤时通过电针“百会”

“人中”进行干预，可以上调 LC3-Ⅱ、Beclin1的表达，促进自

噬的发生，发挥减小脑梗死体积和改善神经功能缺损的

作用[39]。
1.4　铁死亡

铁死亡是游离铁或含铁脂氧合酶诱导细胞膜磷脂过氧

化产生 ROS，而不断积累的 ROS 破坏细胞膜上的多不饱和

脂肪酸导致膜破裂[1，40]。此外，Gpx4在防止脂质过氧化方面

起着关键作用，当其受到抑制时也可触发铁死亡[1]。脑出血

发生后，大量血红蛋白被分解出游离铁，其在胞吞作用下

进入细胞质引起胞内铁超载，进而导致铁死亡 [41]。
神经元铁死亡在脑出血和脑缺血后的病理生理损害中具

有重要作用[42-43]，而头针干预（表 2）可减轻脂质过氧化，抑制

铁死亡，从而达到治疗目的：①在脑出血大鼠模型中，采用“百

会透曲鬓”的头针疗法可通过上调储存多余游离铁的 FTH1
和GPX4的表达，以降低脂质过氧化水平抑制铁死亡，从而减

轻模型大鼠脑组织神经元脂质过氧化损伤和神经行为缺

陷[8，43]。②在脑缺血大鼠模型中，针刺百会穴及左右旁开2 mm
处，可以下调ROS和游离铁，上调GPX4表达水平，以抑制脂

质过氧化从而抑制铁死亡，达到神经保护作用[44]。

表 2　针刺调控神经元 PCD 治疗多类疾病

凋亡

焦亡

王鹤伊[45]

2022

武峻艳等[46]

2021

李文新等[47]

2020

董永书等[48]

2020

魏卫兵等[49]

2020

薛小卫等[50]

2019

Xing Y
等[14]2018

许秀洪等[20]

2020

李晓宁等[21]

2019

刘昱麟等[10]

2019

丁小连[51]

2023

陶树琴[52]

2023

缺血性脑
卒中

阿尔茨海
默病

坐骨神经
损伤

后循环缺
血眩晕

脊髓损伤

癫痫

大脑中动
脉闭塞再
灌注

脑缺血再
灌注

急性脊髓
损伤

缺血性脑
中风

对缺氧缺
血性脑损
伤

大脑中动
脉闭塞

海马组织
缺血半暗
带

海马组织

坐骨神经
组织

前庭神经
核

脊髓组织

海马组织

大脑皮层

脑组织

脊髓组织

脑组织

海马组织

缺血侧脑
皮质

眼针

手针

电针

快捻
久留
针刺
法

电针

电针

电针

电针

电针

眼针

头针

电针

上焦区，下
焦区、肝区、
肾区

百会、水沟

环跳

百会、率谷、
风池

足三里、
伏兔

足三里

曲池、
足三里

患侧尺泽、
合谷、足三
里、三阴交

双侧T9、T11
节段夹脊穴

肝胆区、肾膀
胱区、上焦
区、下焦区

百 会 及 其
左、右侧各
旁开1 mm
百会、大椎

眼针带针组 vs.模
型组 vs.阻断剂组

空白组 vs.假手术
组 vs. 模型组 vs.
针刺组

低频组 vs.高频组
vs. 模型组 vs. 空
白组

假手术组 vs.模型
组 vs. 药物组、普
通针刺组 vs.快捻
久留组

对照组 vs.预标记
组 vs.损伤后标记
组 vs.电针组

空白组 vs.足三里
组 vs. 模型组 vs.
足三里模型组

假手术组 vs.模型
组 vs.电针组

假手术组 vs.模型
组 vs.电针组

假手术组 vs.模型
组 vs.电针组

假手术组 vs.模型
组 vs.眼针组

对照组 vs.针刺组
vs. 康复组 vs. 针
刺+康复组

模型组 vs.电针组
vs. 康复组 vs. 电
针+康复组

每隔12 h进行1次，
2次/d

每隔10 min行针
1 min，30 min/d

低频组：连续波，2 Hz，
电流 1 mA，实验鼠右
肢轻度抽动为度，
20 min/d； 高频组：
100 Hz，余同低频组

快速行针 1 min，
30 min后再次行针
1次，60 min/d

疏密波，2 Hz，12~
15 mV，30 min/d

每隔10 min行针
1 min，30 min/d

疏密波，4~20 Hz），
1 mA，6V，肌肉轻度
抽动为度，30 min/d
疏密波，2/15 Hz，电流
强度为2 mA，20 min

0.4~0.6 mA，以大鼠耐
受且背部肌肉轻微抽
动为宜，30 min/d
造模后0、8、16、24 h
各一次

快速捻转1 min，留针
2 h，1次/d

疏密波，电压9 V，强
度以大鼠肌肉肌肉轻
度抽动为度，20 min/d

凋 亡 细 胞 ，cas⁃
pase3、Bcl-2、Bax
及其mRNA
海马病理变化，神
经细胞凋亡情况

坐骨神经病理形
态学变化，Bcl-
2、Bax、p53

前 庭 神 经 核 细
胞 凋 亡 指 数 ，
Caspase-3、Bcl-2、
Bax蛋白

神经元数量的变
化，Caspase-3及
其mRNA
细胞凋亡情况

梗 死 面 积 ，cas⁃
pase-3、Bcl-2，凋
亡细胞

Caspase-1及其
mRNA

NLRP3、ASC、
cleaved caspase-
1
NLRP3、caspase-
1 前体、ASC、cas⁃
pase-1，IL-1β、IL
-18，焦亡小体

NLRP3、Caspase-
1、GSDMD-N，神
经细胞焦亡情况

IL-1β、IL-18，
NLRP3、Caspase-
1，GSDMD

TUNEL，WB，
RT-PCR

HE，TUNEL

HE，免疫组
化，WB

TUNEL，免疫
组化

HE，qRT-
PCR，WB

流式细胞术

TTC染色，
Elisa，WB，
TUNEL
荧光定量 
PCR，WB

IHC法

免疫组化，
WB，Elisa，
电镜

WB，TUNEL+
caspase-1免疫
荧光双标法

Elisa，免疫荧
光，RT-qPCR

  PCD  
类别

参考文献 疾病 检测部位
针刺
手法

穴位 分组 具体操作
PCD检测

指标
PCD检测

方法
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自噬

铁死亡

席梦含等[53]

2023

李竹馨等[54]

2021

Zou J等[55]

2021

李巧彤等[56]

2021

谷婷等[57]

2020

Zhang ZN
等[9]2020

Zuo T等[58]

2017

黄小珍
等[31]2019

杨贝贝[44]

2023

Kong Y等[4]

2021

Li MY等[8]

2022

功能性便
秘

脊髓损伤

带状疱疹
后神经痛

血管性
痴呆

创伤性颅
脑损伤

抑郁

脑缺血再
灌注

神经根型
颈椎病

脑缺血

脑出血

脑出血

肠道肌层
神经元

脊髓组织

脊髓组织

海马组织

大脑皮层

海马组织

脑组织

脊髓组织

缺血脑组
织

脑组织

脑组织

电针

电针

电针

电针

电针

电针

电针

电针

头针

头针

头针

天枢、
上巨虚

损 伤 部 位
上、下各一
节段旁开约
0.3 mm
环跳、
阳陵泉

神庭至囟会
及向其左、
右各 1 寸的
平行线

百会、水沟、
内关、足三
里

百会、印堂

百会、足三
里、命门

双侧 C2~3、
C6~7 节 段
夹脊穴

百会及左右
旁 开 2 mm
处

百会向曲鬓
透刺

百会向曲鬓
透刺

对照组 vs.模型组
vs. 电针组 vs. 3-
MA 组 vs. 3-MA
抑制剂组

电针组 vs .bpV 组
vs. 电 针 +bpV 组
vs. 模型组 vs. 假
手术

电针组 vs.假针组

假手术组 vs.模型
组 vs. 电针组 vs.
西药组

假手术组 vs.模型
组 vs. 电 针 Ⅰ 组
vs.电针Ⅱ组

对照组 vs.模型组
vs. 电针组 vs. 5-
HT抑制剂组

假手术组 vs.模型
组 vs.电针组

模型组 vs.针刺组
vs.电针组

假手术组 vs.模型
组 vs. 针刺组 vs.
康复组 vs.针康组

假手术组 vs.模型
组 vs.针刺组

对照组 vs.假手术
组 vs. 模型组 vs.
头针组 vs. DFX组

疏密波，3~15 Hz，3 Hz/
15 Hz，1 mA，以小鼠肢
体末端轻微抖动为宜，
30 min/d
100 Hz，连续脉冲波
30 min/d

2 Hz，30 min，隔日1次

疏密波，1~2 Hz，
10 min

“内关”“足三里”穴
位接电针仪，断续波，
2 Hz，1 mA，强度以动
物肢体轻微抖动为宜，
10 min/d
1 mA，2 Hz，5 V，
30 min/d

密波，40~50 Hz，
四肢轻微颤抖

连续波，15 Hz，2.5 mA，
20 min/d

快速捻转1 min后，
留针2 h，1次/d

快速捻转5 min，
留针30 min

快速捻转行针，后间隔
5 min行针，反复操作3
次

肠道神经元自噬
情况，LC3、Beclin-
1

LC3-Ⅱ/Ⅰ、
mTOR

神经元细胞形态
和自噬空泡，
ROS，LC3-Ⅱ、
LC3-I、P62、
ATG9、Rab1
Beclin1、LC3-Ⅱ、
LC3-I

损伤区脑组织
神经元变化，
mTOR、p-mTOR

自噬溶酶体数
量，Beclin1、LC3-
Ⅱ/LC3-I
脑梗死面积，
LC3，mTOR、
Beclin1
Beclin1 mRNA、
LC3 mRNA，P62

ROS、MDA、
GPX4、SLC7，
A11，铁沉积，
P53、ACSL4和
COX2
IL-1β，MDA、Fe，
神经细胞死亡，
GPX4，ROS

NeuN、FTH1、
GPX4，MDA、Fe

透射电镜，
NeuN，免疫
组化

Elisa

HE，透射电镜，
Elisa，免疫荧
光，qRT-PCR

WB

尼氏染色，
WB

透射电镜，免
疫组化，WB

TTC染色，
Elisa，WB

RT-PCR，WB

Elisa，组织铁
试剂盒，WB

Elisa，MDA 检
测试剂盒，铁
检测试剂盒，
WB，荧 光 染
色，二氢乙锭
检测试剂盒

WB，免 疫 组
化，MDA 检测
试剂盒，铁检
测试剂盒

续表

  PCD  
类别

参考文献 疾病 检测部位
针刺
手法

穴位 分组 具体操作
PCD检测

指标
PCD检测

方法

2　讨 论

2.1　针刺调控神经元PCD的理论探讨

在针刺调控神经元的 PCD研究中，主要采用了手针、电

针、头针和眼针等进行干预。其中，电针作为结合传统穴位

和微量脉冲电流刺激的一种疗法，具有神经保护的特殊作

用，在调控神经元PCD中应用最广[59]。在经络学说中，脏腑、

经络之气血汇聚于头部，头部是调节全身气血的关键部位，

头针和眼针调控脑组织神经元 PCD时应用广泛。常用腧穴

为“百会”“水沟”“足三里”“曲池”“曲鬓”等[10，20，43，60]。而“百

会”“足三里”使用更频繁，也涉及到多种PCD途径。根据中

医及针灸经络理论，“百会”位于巅顶，属督脉，为诸阳之会，

可贯穿全身，通达阴阳。“阴阳者，生杀之本始”，调和阴阳是
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调节机体生长和死亡的根本。“足三里”位于下肢，属多气多

血之足阳明胃经的下合穴，具有补益气血之功。“人之所有

者，血与气耳”，气血乃生命之本，也与经络系统密不可分。

由此可见，对于神经元PCD的调控，针刺治疗主要从气血阴

阳调和的角度进行辨证选穴。

2.2　针刺调控神经元PCD的研究特点

对于神经元的 PCD方式，目前研究主要集中在凋亡、焦

亡、自噬和铁死亡。存在以下特点：①单一性：研究多以单一

的神经元 PCD 方式为研究目的。②多靶点：对于同一疾病

模型，针刺可调控多种神经元 PCD 途径。如针刺可调节脑

神经元的自噬、凋亡、铁死亡治疗脑出血[43，60-61]；调控中枢系

统 神 经 元 的 自 噬 、凋 亡 、焦 亡 治 疗 脑 缺 血 或 脊 髓 损

伤[10，14，19，62]。③分子研究为主：研究多以检测神经元 PCD 相

关蛋白或 mRNA 为主，缺乏对 PCD 形态学特征的观察。研

究表明，PCD 发生过程间的蛋白存在重叠、串扰 [1]。如促

凋亡蛋白 Bcl-2 磷酸化后可以诱导自噬的发生 [63]；激活焦

亡的炎性半胱氨酸蛋白酶可以诱导凋亡，而凋亡相关因子

Caspase-3具有激活焦亡的可能性[64]。以上蛋白分子均为已

知的针灸调节神经元 PCD 的作用靶点，因此未来进一步探

究针刺如何平衡神经元的不同 PCD途径以达到同一疾病治

疗目的可能是研究的新方向。

2.3　针刺调控神经元PCD的疾病拓展

上述研究以中枢神经系统疾病的神经元 PCD 途径为

主，如脑缺血再灌注、脑出血、帕金森病等。某些非中枢神经

系统疾病如坐骨神经损伤[47，65]、神经根型颈椎病[66]和功能性

便秘[53]等也有涉及，但研究范围局限且不够深入。最新研究

发现，神经元 PCD 途径也广泛存在于多种非中枢神经系统

疾病的发生发展中[67-68]，如发生感音神经性耳聋时，激活内

耳神经元自噬有着保护神经减少损伤的作用[69]；肠神经系统

研究发现，超重和肥胖等胃肠动力障碍患者的结肠肌间神经

元的细胞焦亡增加，特别是氮能神经元[70]；在糖尿病大鼠的

研究中发现抑制糖尿病大鼠视网膜神经元凋亡，可以有效保

护视网膜神经节细胞和光感受细胞[71]。所以，从神经元PCD
的角度探索针刺治疗非中枢神经系统疾病值得进一步拓展。

2.4　不足与展望

当前对于针刺与神经元程序性细胞死亡的相关研究还

存在些许不足，本研究可从以下几点进行完善：①研究数量

较少的焦亡、铁死亡，以及尚未涉及的PCD方式（如：坏死性

凋亡、溶酶体细胞死亡、副凋亡等）需要扩大范围探索；②针

刺结合 PCD 多种通路的研究比较表浅，目前研究仅证明针

刺调控作用可能与某些通路（如 ERK-JNK-p38、PI3K-Akt-
mTOR、p62-Keap1-Nrf2等）有所关联，但要梳理出完整清晰

的通路机制还需要利用通路抑制、基因敲除、离体实验等技

术进一步探究[8，36，72]；③大量的动物实验已经证实针刺调控

PCD可改善神经元受损后引起的病理变化与相关症状，但要

将其运用于临床，还需要高质量的RCT研究。综上所述，针

刺在神经系统疾病中通过凋亡、焦亡、自噬、铁死亡途径发挥

调控神经元 PCD 的作用，可起到减少损伤、增强修复、保护

神经等治疗效果。然而，针刺与神经元 PCD 之间的机制研

究还需要从PCD途径间的交互、精确的检测手段、贴近患者

的临床试验来进一步探索。
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