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腧穴敏化机制的实验研究进展
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［摘要］腧穴敏化，又称为穴位敏化，是指机体在受到各种理化因素或者疾病的刺激下，穴位由“静”到“动”的

一种动态变化，是机体的一种病理反应状态。目前，腧穴敏化机制的研究集中于膝骨关节炎的动物实验展

开。实验结果表明，腧穴敏化与肥大细胞的聚集、局部组织微循环、超极化激活的内向电流的变化有一定关

联，但具体机制尚不十分明确。
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　　近年来，随着针灸在国际上认可度与知名度的

提升，其治疗效果亦得到循证医学证据的支撑。但

由于针灸具体治疗机制尚不明确，且常存在穴位与

非穴位区域针刺疗效差异不明显的问题，使得针灸

的疗效、穴位的存在与否受到质疑，影响针灸的国际

化进程。

“腧穴敏化”现象的发现和研究证明了穴位的特

异性。人体在正常状态下，腧穴处于“静息状态”；当

机体处于病理状态时，通过神经源性牵涉反应诱发

体表穴位产生感觉异变，将穴位转化为“激活状态”，

称之为腧穴敏化［１］。其具有多样性、普遍性、规律

性、功能性、特异性、动态性的特点［２］。有研究表明，

腧穴敏化机制与肥大细胞聚集［３４］、局部微循环灌注

增加［５６］、超极化激活的内向电流［７］密度增加有一定

关联，并在胃肠黏膜损伤、膝骨关节炎、哮喘等疾病

的临床及基础研究中得到了一定的验证。但目前的

研究较分散，多数研究集中在膝骨关节炎的动物实

验中，临床实验较少。笔者通过文献检索的方式，系

统总结腧穴敏化状态的可能发生机制。

１　肥大细胞与腧穴敏化

肥大细胞是人体重要的免疫细胞，主要来源于

骨髓前体细胞，并以前体细胞的形式在血液中运输，

到达组织后分化成熟［８］。成熟后的肥大细胞可分布

于皮肤、鼻腔及肠道黏膜中［８］。肥大细胞可对病毒、

细菌侵袭、机械刺激、热刺激等多种理化刺激作出反

应，迅速释放颗粒中的递质，并释放快速合成脂质递

质，最后释放新合成的细胞因子及趋化因子。
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当机体受到机械刺激时，机械刺激通过细胞外

基质传递，并通过黏附因子传递到细胞内骨架，最终

引起细胞响应［８］，并有研究发现，肥大细胞与经络有

一定关联［９］。而针灸属于理化刺激的一种，理化因

素引起肥大细胞发生反应，将腧穴敏化现象的机制

与肥大细胞联系起来。有学者认为，当机体处于疾

病状态时，腧穴敏化部位局部形成“敏化池”，诱导神

经肽肥大细胞致敏物质释放，同时激活中枢神经

的不同水平发生敏化［１０］。并且，针灸对肥大细胞具

有双向调控作用［１１］，即在生理或病理状态下，针刺

相关穴位，使得病变区域肥大细胞及其脱颗粒数目

增加或者减少。

目前，肥大细胞与腧穴敏化机制研究的动物实

验研究中，多数学者仍以膝骨关节炎动物模型为基

础，研究肥大细胞与腧穴敏化的各种可能发生机制，

只有少数研究者的研究涉及其他疾病的动物模型，

如胃、肠黏膜损伤，哮喘模型。但腧穴敏化机制较复

杂，肥大细胞聚集所导致的腧穴敏化只是其中一种。

２　腧穴敏化与膝骨关节炎的相关研究

膝骨关节炎动物模型是腧穴敏化机制研究的经

典模型，绝大多数研究者采用此种模型研究腧穴敏

化的机制。在不同的实验中，研究者分别利用光成

像、电镜成像等技术观察穴位局部微循环、局部超微

结构的变化、敏化状态下肥大细胞时空特征和神经

细胞电流变化，以实验观察的不同结果，阐述膝骨关

节炎模型中腧穴敏化的相关机制。

２．１　腧穴敏化状态与肥大细胞的时空特征　肥大

细胞的时空特征主要指不同时间节点敏化穴位区域

肥大细胞聚集数量与脱颗粒率的变化，体现腧穴敏

化的“动态性”“特异性”等特点，在具体实验验证中，

王巧侠等［３４，１２］将雄性ＳＤ大鼠随机分为正常组、生

理盐水组、模型组，采用右膝关节腔内注射单碘乙酸
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盐的方式制备膝骨关节炎模型，并将不同组别依照

时间节点再分为５个亚组。于模型复制成功后当

天、第７天、第１４天、第２１天、第２８天时取鹤顶、阳

陵泉、委中穴区局部皮肤组织，采用甲苯胺蓝染色法

检测肥大细胞。结果显示，模型组大鼠穴位附近的

肥大细胞及其脱颗粒率显著高于对照组；模型组内

不同时间节点的肥大细胞及其脱颗粒率的差异亦有

统计学意义（犘＜０．０５）。研究发现，穴位附近肥大

细胞类胰蛋白酶、５羟色胺、组胺存在共表达现象。

结果表明膝骨关节炎敏化的腧穴附近肥大细胞的表

达存在时空特异性，并且穴位的敏化与肥大细胞聚

集与细胞脱颗粒率有关。其释放的胰蛋白酶、５羟

色胺、组胺在穴位敏化中可能起到触发作用。

２．２　腧穴敏化与电镜下肥大细胞特征　电子显微

镜下可清晰地观察到敏化穴位区域的细胞结构变化

情况，验证穴位与非穴位区域细胞的差异。秦萍萍

等［１３１４］将雄性ＳＤ大鼠随机分为正常组、生理盐水

组、模型组，采用腔内注射单碘乙酸盐的方式制备膝

骨关节炎模型，模型制备成功１４ｄ后采用透射电镜

观察膝骨关节炎敏化穴位（鹤顶穴、委中穴）区域肥

大细胞超微结构的变化，发现模型组委中穴肥大细

胞形态正常，鹤顶穴区肥大细胞颗粒脱出，颗粒膜相

互融合，脱颗粒后遗留有空泡。在不同穴区肥大细

胞脱颗粒细胞数目的对比中，鹤顶穴区脱颗粒细胞数

目变化有统计学意义（犘＜０．０５），而委中穴区变化无

统计学意义（犘＞０．０５）。这一实验结果在阐明腧穴敏

化机制的同时，充分说明腧穴敏化具有“特异性”。

２．３　腧穴敏化与局部微循环特征　刘潇潇等
［６］为

验证组织微循环结构层面的变化与腧穴敏化之间的

关系，采用光声成像技术对实验动物进行成像观察，

并对比各组之间相关指标的变化，具体操作方式如

下：将１２只雄性ＢＡＬＢ／Ｃ小鼠随机分为空白组、膝

骨关节炎组、假模型组，每组４只。膝骨关节炎模型

制备成功后第１４天，观察各组小鼠左膝关节组织形

态学改变；对各组小鼠左侧后肢足三里、阳陵泉及非

穴进行成像，运用微血管量化算法计算穴位及非穴

区域微血管弯曲度、微血管直径百分比及密度。结

果显示，膝骨关节炎组小鼠左膝关节软骨侵蚀基质

流失，表层剥蚀并变形，中层囊肿形成，其他２组软

骨无明显变化；运用微血管量化算法计算３组小鼠

穴位及非穴区域微血管弯曲度、微血管直径百分比，

结果发现３组间的变化无统计学意义（犘＞０．０５）。

故推断穴位敏化状态与局部微循环的变化有一定的

关联，但未提及具体的关联及变化机制。局部微循

环变化的实验亦表明腧穴敏化具有“特异性”，只有

在敏化穴位区域，微循环变化最为明显。

２．４　腧穴敏化与超极化激活的内向电流　有研究

表明，超极化激活的内向电流参与了外周和中枢敏

化的形成［１５］，但其具体机制尚不明确。马永圆［７］为

研究超极化激活内向电流在膝骨关节炎动物模型中

参与腧穴敏化的相关机制，将实验分为３部分：

第一部分探索适用于穴位敏化研究的膝骨关节

炎动物模型并筛选合适的评判指标，最终确立以

１ｍｇ单碘醋酸盐膝关节腔内注射诱导的膝骨关节

炎动物模型，并选择外膝眼作为敏化研究的穴位，以

穴位痛阈值、肥大细胞脱颗粒比率两个指标作为判

断穴位敏化的标准。

第二部分实验探究电针膝骨关节炎大鼠敏化穴

位疗效，结果证实膝骨关节炎早期接受电针敏化穴

治疗可有效减轻病理损伤，镇痛作用较强；中期及晚

期电针敏化穴位不能减轻病理损伤，镇痛作用逐步

减弱。

第三部分实验，探究超极化激活内向电流在穴

位敏化中的作用。此部分验证实验分为４部分，前

３部分每部分分两组，即伪模型组（生理盐水注射膝

骨关节）与膝骨关节炎模型组，每组各６只ＳＤ大

鼠，每一部分大鼠均在模型复制第１４天后取背根神

经节，分别进行全细胞检测、蛋白免疫印迹检测、免

疫荧光检测。第４部分实验又分４个亚组，即①伪

模型＋生理盐水组；②伪模型＋超极化激活的环核

拮抗剂组；③膝骨关节炎模型＋生理盐水组；④膝骨

关节炎模型＋超极化激活的环核拮抗剂组。每个亚

组６只雄性ＳＤ大鼠。第①③④组的大鼠，于模型

复制１４ｄ后，进行穴位机械痛阈测试，测试结束后，

间隔１ｈ，给予大鼠腹腔注射等量生理盐水或超极

化激活的环核拮抗剂，再次间隔１ｈ，重复测量穴位

机械痛阈。结果发现，穴位致敏后背根神经节神经

细胞超极化激活的内向电流密度增加；穴位敏化后

双侧Ｌ５ 背根神经节的２型超极化激活的内向电流

表达上调；超级化激活内向电流阻断剂逆转穴位敏

化现象。这一结果证实了腧穴敏化状态的形成与内

向电流有关。

２．５　腧穴敏化与其他模型　丁宁等
［１６］利用球囊加

压法复制家兔急性心肌缺血模型，在实验开始当天

进行手术，固定球囊，第７天利用球囊加压制备心肌

缺血模型。并于实验开始当天、第７天、第８天采用

激光散斑血流成像技术监测各组家兔双侧内关、神

门及心俞穴血流灌注量，结果发现第８天双侧内关、

心俞穴血流灌注量较对照组显著升高（犘＜０．０５），

说明腧穴敏化状态与微循环有一定关联。此外，研
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究者分别通过急性胃黏膜损伤大鼠模型和哮喘动物

模型验证了Ｐ物质可以和肥大细胞在腧穴敏化机

制中起到相似的作用，敏化的腧穴局部Ｐ物质含量

显著升高，表明腧穴敏化状态与Ｐ物质有一定的关

联［１７１８］。

３　讨论

腧穴敏化的机制复杂，与肥大细胞、Ｐ物质、局

部微循环、超极化激活的内向电流的活动均有一定

关联，但腧穴敏化状态具体的触发机制，目前尚不明

确。在膝骨关节炎的动物实验中，发现腧穴敏化状

态的几种可能的发生机制：①当病理状态下，各种理

化因素刺激，腧穴部位的肥大细胞聚集，脱颗粒细胞

增多，肥大细胞脱颗粒率增加，同时发现不同时间点

的肥大细胞及其脱颗粒率有很大区别，由此推断，肥

大细胞聚集与其脱颗粒率的增加是可能导致腧穴敏

化状态的一个重要原因。而敏化状态腧穴附近的胰

蛋白酶、５羟色胺、组胺等物质比正常部位显著增

加，可能是触发腧穴敏化状态的原因，但具体触发机

制尚不明了。②腧穴敏化状态下局部微循环灌注量

显著增加，由此反推，腧穴敏化状态与局部微循环有

一定关联。③穴位致敏后超极化激活内向电流的密

度增加，阻断超极化激活内向电流后腧穴敏化现象

逆转，证实超极化激活内向电流影响穴位敏化状态。

腧穴敏化是机体在病理状态下的一种特殊表

现，可有多种敏化形式，如形敏、热敏、压敏、痛

敏［１９］。每一种敏化形式又可以有不同的临床表现，

如形敏患者在敏化腧穴部位可出现瘀点瘀斑、皮肤

松弛、斑丘疹、结节等表现。临床研究证实，阿是

穴［２０］、筋膜刺痛点［２１］亦是敏化状态腧穴的一种，并

可根据不同疾病特定的敏化穴位进行治疗［２２］，往往

能取得较好的治疗效果。但目前关于腧穴敏化的机

制尚处于推论阶段，具体的发生机制仍需不断的探

索研究，以更好地为临床治疗服务。
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化的激光散斑成像观察［Ｊ］．中华中医药杂志，２０１８，３３

（９）：４１０９４１１３．

［６］刘潇潇，丁宁，姜婧，等．膝骨关节炎模型小鼠相关穴区

微循环敏化的光声成像观察［Ｊ］．针灸临床杂志，２０１９，

３５（２）：５６６０．

［７］马永圆．膝骨关节炎穴位敏化研究模型的建立及背根神

经节Ｃ类神经元Ｉｈ电流在穴位敏化中的作用［Ｄ］．西

安：中国人民解放军空军军医大学，２０１８：１８６０．

［８］顾金涛，杨洪伟，沈周锋，等．肥大细胞响应机械刺激与

穴位敏化的生理基础［Ｊ］．生物医学工程学进展，２０１７，

３８（１）：１３１７．

［９］张锐红，许金森，陈铭，等．肥大细胞及Ｐ物质与经络的

相关研究［Ｊ］．云南中医中药杂志，２０１９，４０（７）：２１２４．

［１０］朱兵．穴位可塑性：穴位本态的重要特征［Ｊ］．中国针

灸，２０１５，３５（１１）：１２０３１２０８．

［１１］田中雪，杨娜娜，范浩，等．针灸对肥大细胞双向调节作

用研究进展［Ｊ］．上海中医药杂志，２０１９，５３（６）：９５９７．

［１２］王巧侠．膝骨关节炎模型大鼠腧穴敏化不同时间节点

的肥大细胞机制研究［Ｄ］．北京：北京中医药大学，

２０１９：４２６７．

［１３］秦萍萍，丁宁，刘潇潇，等．膝骨关节炎大鼠敏化穴区肥

大细胞超微结构的电镜研究［Ｊ］．针灸临床杂志，２０１８，

３４（１１）：４６４９．

［１４］秦萍萍．膝骨关节炎模型大鼠腧穴敏化的肥大细胞纳

米ＣＴ及电镜成像研究［Ｄ］．北京：北京中医药大学，

２０１９：３４４９．

［１５］ＺＨＡＮＧＭ，ＧＵＯＨ，ＭＡＹ，ｅｔａｌ．Ａｃｕｐｏｉｎｔｓｅｎｓｉｔｉ

ｚａｔｉｏｎｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｉｎｃｒｅａｓｅｄｅｘｃｉｔａｂｉｌｉｔｙａｎｄｈｙ

ｐｅｒｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎａｃｔｉｖａｔｅｄｃｕｒｒｅｎｔ（Ｉｈ）ｉｎＣｂｕｔｎｏｔａ

ｄｅｌｔａｔｙｐｅｎｅｕｒｏｎｓ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ，２０１９，４０４：４９９

５０９．

［１６］丁宁，姜婧，胡嘉同，等，急性心肌缺血家兔相关腧穴敏

化的激光散斑成像观察［Ｊ］．中华中医药杂志，２０１８，３３

（９）：４１０９４１１３．

［１７］石宏，程斌，李江慧，等．肥大细胞和Ｐ物质参与急性胃

黏膜损伤大鼠体表穴位的敏化过程［Ｊ］．针刺研究，

２０１０，３５（５）：３２３３２９．

［１８］张锐红．基于肥大细胞和Ｐ物质探讨哮喘大鼠腧穴敏

化的机制［Ｄ］．福建：福建中医药大学，２０１９：１３３５．

［１９］王树东，林星星，王列，等．经穴循经特异性及敏化特性

探析［Ｊ］．中华中医药学刊，２０１８，３６（１１）：２５７９２５８１．

［２０］王丹，刘晓佳，晏明熙，等．浅谈阿是穴与穴位敏化的关

系［Ｊ］．针灸临床杂志，２０１９，３５（２）：１３．

［２１］秦庆广，付勇，施静，等．肌筋膜激痛点是穴位敏化的一

种型式［Ｊ／ＯＬ］．针刺研究：１５［２０１９１０２５］．ｈｔｔｐｓ：／／

ｄｏｉ．ｏｒｇ／１０．１３７０２／ｊ．１００００６０７．１９０６９０．

［２２］周玉梅．膝骨关节炎穴位敏化现象的临床观察研究

［Ｄ］．成都：成都中医药大学，２０１８：７８９６．
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