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艾灸刺激穴位局部感受的生物学基础
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摘要　穴位既是艾灸取得临床疗效的关键环节，也是艾灸作用的始动环节。从穴位局部的源头去探寻艾灸的作用机理，可能是
艾灸作用机理研究的重要突破口。本文重点从穴位局部温度、血流、分子事件、免疫、瞬时感受器电位通道、嘌呤信号等环节，初

步诠释艾灸穴位局部感受的生物学基础。
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　　中医学认为，穴位是脏腑、经络之气输注于体表的
特定部位，既是脏腑疾病在体表的反应点，又是针灸疏

通气血、调整脏腑功能的激发点。因此，穴位在艾灸中

的作用至关重要。已有的研究成果认为，艾灸的主要

作用机理是由艾叶燃烧时所产生的物理因子和化学因

子作用于腧穴感受装置与外周神经传入途径，刺激信

号传入中枢，经过整合作用传出信号，调控机体神经－
内分泌－免疫网络系统、循环系统等，从而调整机体内
环境，以达到防治疾病的目的［１－２］。从这一复杂的作

用程序来看，穴位既是艾灸取得临床疗效的关键环节，

也是艾灸作用的始动环节。而始动环节往往对后期环

节的发生与发展起到决定性作用。因此，从穴位局部

的源头去探寻艾灸的作用机理，可能是艾灸作用机理

研究的重要突破口。那么，穴位接受艾灸刺激后会有

什么样的反应？其反应特征如何？目前，尚未有清晰

的回答。我们在９７３计划课题的资助下，重点从穴位
局部温度、血流、分子事件、免疫、瞬时感受器电位

（ＴｒａｎｓｉｅｎｎｔＲｅｃｅｐｔｏｒＰｏｔｅｎｔｉａｌ，ＴＲＰ）通道、嘌呤信号等
环节进行初步诠释艾灸穴位局部感受的生物学基础。

１　艾灸刺激后穴位局部温度的变化
艾灸疗法主要是通过燃烧艾绒产生温热，刺激人

体体表穴位局部来达到治病保健的目的。传统的艾灸

治疗方法非常丰富，不仅有温和灸方法，还有隔姜灸、

隔附子饼灸等多种隔物灸方法。无论哪种艾灸治疗方

法，其最基本的刺激均为温热刺激。而艾绒燃烧时的

局部温热效应是艾灸产生疗效的重要因素。艾绒燃烧

时产生的温度刺激是艾灸局部温热效应的重要体现。

施灸穴位局部的皮肤是感受艾灸温热刺激的第一线。

现已研究发现，在艾灸的操作过程中，温度处于不断的

升降变化之中，而且不同艾灸方法具有穴位局部不同

特征的温度曲线［３］。但是目前结合人体试验观察常用

艾灸方法的温度曲线特征相对较少。

为此，我们通过招募志愿者，运用热电偶测温仪实

时动态监测健康人足三里接受温和灸、隔附子饼灸和

隔姜灸三种不同灸法刺激后穴局部的温度曲线研究发

现：温和灸施灸后快速升温，温度递增的幅度较小，呈

小幅度的波动，撤灸后，温度先迅速下降５～６℃后便
进入缓慢下降期，到约 ２５ｍｉｎ时温度回到艾灸前水
平；隔物灸施灸后随着壮数的增加温度不断升高，后一

壮较前一壮的温度递增幅度较大，且呈现出梯度上升

的特点，即后一壮的波谷较前一壮有上抬趋势，后一壮

波峰高于前一壮的现象；隔物灸在撤灸后，温度有小幅
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度的回抬，随后迅速下降回到艾灸前水平。另外，在最

高温度方面，我们发现：温和灸皮肤最高温度为（４６２８
±２１２）℃，皮肤不起泡；隔附子饼灸皮肤最高温度为
（４８９６±３２６）℃，部分受试者穴位会起灸泡；隔姜灸
皮肤最高温度为（５２６２±４４６）℃，灸后均有灸泡产
生，程度较隔附子饼灸明显。３种灸法的最高温度表
现为：隔姜灸＞隔附子饼灸＞温和灸。
２　艾灸刺激后穴位局部血流的改变

目前研究证实艾灸改善微循环疗效确切，艾灸疗

效的发挥是由艾灸的药物成分，燃烧过程中产生的温

热刺激和红外辐射共同作用的结果，能启动血管的自

律运动，改善局部微循环，这也可能是艾灸活血化瘀作

用的途径之一。另外，艾灸可以改善患者甲皱微循环

的血流速度、血流形态、血管管径等指标［４－６］；艾灸可

以引起手部微循环血流量的增加［７］。对血瘀证的研究

也发现［８］，艾灸能降低血瘀证大鼠血浆和全血黏度。

但是艾灸后穴位局部血流改变如何？我们采用运

用激光多普勒血流仪监测健康受试者足三里穴艾灸前

后血流灌注量。结果表明：温和灸组、隔附子饼灸组、

隔姜灸组艾灸前血流灌注量比较，３组间血流灌注量
无差异（Ｐ＞００５）；艾灸后，３组间血流灌注有差异（Ｐ
＜００５），隔姜灸＞隔附子饼灸＞温和灸。
３　艾灸刺激后穴位局部的全局分子事件

艾灸刺激后穴位局部温度升高、血流加速，是否会

进一步引起穴位局部不同的基因表达变化？为全面筛

选穴位局部接受艾灸刺激后的差异基因，我们选择全

基因表达谱芯片和生物信息学技术相结合，以“足三

里”为代表，探索“足三里”穴位局部在不同状态下（生

理、病理）接受艾灸刺激后基因表达谱的响应及其响应

特征。结果发现：生理状态下，艾灸后“足三里”穴位

局部的差异表达基因２１７个，其中上调基因１４５个，下
调基因７２个；病理状态下，艾灸后“足三里”穴位局部
的差异表达基因４９８个，其中上调基因２５５个，下调基
因２４３个；生理、病理状态下，“足三里”穴位局部对艾
灸刺激响应的共表达差异基因２７个。另外也发现，不
同机体状态，穴位局部对艾灸刺激应答的差异基因表

达谱特征不同：生理状态下，“足三里”穴位局部对艾

灸刺激应答基因可能主要富集于代谢相关的信号通

路，参与代谢相关生物过程；病理状态下，“足三里”穴

位局部对艾灸刺激应答基因可能主要富集于免疫相关

信号通路，启动机体的免疫应答生物过程。其中 Ｈｓ
ｐａ１ａ、Ａｎｋ１、Ｃｃｎｂ１、Ｓｔｍｎ１、Ｎｅｄｄ４、Ｕｂｅ２ｃ、Ｌｇｍｎ、Ｐａｒｖｂ、
Ａｒｅｇ、Ｃｃｎａ２、Ｃｃｎｂ２、Ｃｐａ３、Ｍａｄ２ｌ可能是病理状态下穴
位局部对艾灸刺激应答中起关键调控作用的节点。这

些差异基因或共表达差异基因、关键调控节点都将是

下一步深入探索艾灸穴位局部分子机制新的靶点。

４　艾灸刺激后穴位局部免疫变化
目前针灸研究者基本达成共识：针灸对神经内分

泌网络具有良好的调整作用，这是针灸对机体免疫调

节的重要途径。但是，随着免疫学研究成果和研究思

路的不断深入，目前越来越多的研究表明，皮肤不仅是

一种物理屏障，能阻止外界物质机械侵入和防止体内

水分、营养物质等丢失，它还是一种免疫系统。在皮肤

免疫系统中，其细胞成分包括郎罕细胞，Ｔ、Ｂ细胞，角
质形成细胞，内皮细胞，巨噬细胞；分子成分则包括各

种细胞因子、神经肽、各种免疫蛋白等，这些细胞成分

和分子成分在皮肤局部构成了特有的免疫系统，并和

神经内分泌免疫网络一起，形成皮肤—神经内分泌免

疫网络系统（ＮＩＣＳ），介导免疫应答及其调节［９－１２］。

我们分别以衰老模型和佐剂性关节炎模型为研究

对象，结果发现，艾灸后施灸部位皮肤 ＭＨＣ－ＩＩ、ＩＬ－
１２、ＣＤ８０、波形蛋白或瘦素、瘦素受体等与皮肤免疫密
切相关的蛋白表达阳性细胞数均显著多于模型组（Ｐ
＜００１）。由此可能启示：艾灸对免疫低下和免疫紊乱
的调节，施术局部皮肤免疫功能的激活也可能是其重

要的一个途径。这样，与以前的神经免疫网络调节相

互结合，可能形成艾灸 －皮肤 －神经免疫网络调节系
统，以更全面地阐释艾灸的免疫调节作用基础。也许

还是其他施术于穴位局部的针灸特色疗法（如滚针、皮

肤针、拔罐、推拿等）实现机体免疫调节的始动环节。

５　艾灸刺激后穴位局部瞬时感受器电位（ＴＲＰ）通道
的激活

近年研究发现，ＴＲＰ通道是躯体感觉系统感受温
度刺激的重要初级分子换能器［１３］。ＴＲＰ家族成员很
多，包含 ７个亚家族，即由 ＴＲＰＶ、ＴＲＰＣ、ＴＲＰＭ、ＴＲ
ＰＭＬ、ＴＲＰＰ、ＴＲＰＡ、ＴＲＰＮ等家族组成；分布也较广泛，
除中枢神经系统外，还分布于外周神经系统、皮肤、心

血管系统，以及免疫和内分泌系统等。ＴＲＰＶ１主要表
达于Ａδ纤维和 Ｃ类纤维，以及角质细胞、肥大细胞、
脂肪细胞、朗格罕细胞及平滑肌细胞；ＴＲＰＶ２主要表达
于背根神经节（ＤＲＧ）、Ａβ纤维和 Ａδ纤维，也表达于
角质细胞和肥大细胞；ＴＲＰＶ３和ＴＲＰＶ４都不仅表达于
角质细胞，而且也表达于感觉神经元［１４－１８］。

不同的 ＴＲＰ通道感受温度阈值不一，其中 ＴＲ
ＰＶ１、ＴＲＰＶ２、ＴＲＰＶ３、ＴＲＰＶ４与温热刺激相关，而 ＴＲ
ＰＭ８、ＡＮＫＭ１主要感受冷刺激；与温热刺激有关的温
度阈值分别为：ＴＲＰＶ１：＞４２°Ｃ，ＴＲＰＶ２：＞５２°Ｃ，ＴＲ
ＰＶ３：３２

!

３９°Ｃ，ＴＲＰＶ４：２７
!

３４°Ｃ；ＴＲＰＶ１、ＴＲＰＶ２感
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受的温热刺激主要是损伤性热刺激；ＴＲＰＶ３、ＴＲＰＶ４感
受的温热刺激主要是非损伤性热刺激［１９－２３］。我们通

过点制ＴＲＰ功能基因芯片分类及结合荧光定量 ＰＣＲ
分析发现：Ｔｒｐ家族的响应是，生理、病理状态下均有应
答，且不同艾灸刺激响应各异。生理状态下，温和灸引

起Ｔｒｐｖ３上调，Ｍｃｏｌｎ１、Ｔｒｐｃ１下调；隔附子饼灸 Ｔｒｐｖ２
上调，Ｔｒｐｃ１下调。在病理状态下，温和灸组引起Ｔｒｐｖ３
上调，Ｔｒｐｃ１下调；隔附子饼灸 Ｔｒｐｖ２上调，Ｍｃｏｌｎ１下
调。本次研究暂未发现 Ｔｒｐｖ１和 Ｔｒｐｖ４的响应变化。
具体原因我们正在进一步深入分析。

６　艾灸刺激后穴位局部嘌呤信号的变化
嘌呤信号包括嘌呤类物质及其受体。嘌呤类物质

包括三磷酸腺苷（ＡｄｅｎｏｓｉｎｅＴｒｉｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ＡＴＰ）及其代
谢产物二磷酸腺苷（ＡｄｅｎｏｓｉｎｅＤｉｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ＡＤＰ）、一
磷酸腺苷（ＡｄｅｎｏｓｉｎｅＭｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ＡＭＰ）和腺苷（Ａ
ｄｅｎｏｓｉｎｅ，ＡＤＯ），均属于神经递质，具有传递信息的作
用。嘌呤受体包括Ｐ１（腺苷）和Ｐ２（腺嘌呤核苷酸）受
体两大类。Ｐ１受体已全部被克隆，分为 Ａ１、Ａ２和 Ａ３
种类型，其中 Ａ２受体又分为 Ａ２ａ和 Ａ２ｂ两种亚
型［２４］；Ｐ２受体又分为Ｐ２Ｘ和Ｐ２Ｙ受体，迄今已有７型
Ｐ２Ｘ受体（Ｐ２Ｘ１－７）、９型 Ｇ蛋白偶联的 Ｐ２Ｙ受体
（Ｐ２Ｙ１，Ｐ２Ｙ２，Ｐ２Ｙ４，Ｐ２Ｙ６，Ｐ２Ｙ１１，Ｐ２Ｙ１２，Ｐ２Ｙ１３，
Ｐ２Ｙ１４）被克隆［２５］。Ｐ１受体主要对 ＡＤＯ和 ＡＭＰ反应
性强，Ｐ２嘌呤类受体对ＡＴＰ和ＡＤＰ反应性强［２４－２６］。

２０１０年５月，ＮａｔｕｒｅＮｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ发表美国罗彻斯
特大学ＭａｉｋｅｎＮｅｄｅｒｇｒａａｒｄ教授课题组针刺镇痛通过
穴位局部嘌呤信号腺苷及 Ａ１受体介导的研究成
果［２７］，并于２０１１年１２月在ＪｏｕｒｎａｌｏｆＰａｉｎ发表研究文
章表明：给予健康人针刺足三里后穴位局部腺苷水平

升高［２８］，进一步证实了动物实验结果，为穴位局部腺

苷介导针刺镇痛提供了证据；２０１１年，英国 Ｇｅｏｆｆｒｅｙ
Ｂｕｒｎｓｔｏｃｋ教授在《ＴｈｅＳｃｉｅｎｔｉｓｔ》撰文指出嘌呤信号参
与针灸工作原理轮廓：１）针灸针通过提插捻转机械刺
激引起皮肤变形，导致皮肤角质细胞释放ＡＴＰ；２）激活
位于皮肤感觉神经末梢的 ＡＴＰ的特定受体（如 Ｐ２Ｘ３、
Ｐ２Ｘ２／３受体）；３）信号通过背根神经节到达脊髓，然后
通过中间神经元途径到达脑干、在大脑皮层的痛觉区，

传递信息抑制疼痛［２９］。基于“针所不为、灸之所宜”的

指导，我们提出假说认为，可能艾灸和针刺穴位局部的

嘌呤信号感受存在差异。通过初步研究发现，艾灸“足

三里”对完全弗氏佐剂（ＣＦＡ）造模诱导的小鼠炎症疼
痛，具有显著的镇痛效应；同时，ＣＦＡ诱导的疼痛模型
小鼠接受艾灸刺激后“足三里”穴位局部 ＡＴＰ含量升
高；在“足三里”给予ＡＴＰ促分解剂后，镇痛效应降低；

但给予ＡＴＰ分解抑制剂后，艾灸镇痛效应增强。初步
显示穴位局部ＡＴＰ与艾灸镇痛效应相关，这和针刺后
“足三里”穴位局部腺苷含量升高截然不同，有待深入

研究。

７　未来的工作
穴位局部在艾灸防治疾病中究竟处于什么样的地

位和角色，目前的研究尚不够深入、全面。今后需要回

答的问题包括：１）穴位局部感受的艾灸刺激成分是什
么？整个艾灸治疗过程，涉及到可能对穴位局部产生

的成分应包括：热（艾灸后的产热）、光（艾灸燃烧过程

中的红外光辐射）、药（艾或者其他药物成分）、烟（艾

灸燃烧后的艾烟成分，如焦油等）、味（艾灸过程的气

味）等。目前研究较多的为热和光，其他刺激成分作用

如何？不同刺激成分的穿透深度怎样？所有刺激成分

相加的叠加效应如何？即使是温热刺激，也应进一步

明确艾灸刺激的损伤性和非损伤热刺激分别等等。２）
穴位局部感受的生理结构是什么？角质细胞、肥大细

胞、梅克尔细胞（Ｍｅｒｋｅｌ′ｓｃｅｌｌ）抑或其他？不同刺激成
分相应的是什么结构接受感受？３）穴位局部感受后的
生物学机制是什么？穴位局部接受不同刺激成分感受

后，其治疗效应（局部治疗效应、整体治疗效应或内脏、

远端调节等）是否有不同的感受后生物学机制参与？
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ＴＮＦ－α，ｓＴＮＦＲ－Ⅰ ａｎｄｓＴＮＦＲ－Ⅱ ｏｆＲａｔｓｗｉｔｈＣｒｏｈｎ′ｓＤｉｓｅａｓｅ
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［２３］马俊方，陈平南，孔超美，等．靶向ＮＦ－κＢ治疗炎症性肠病的研究

进展［Ｊ］．国际消化病杂志，２０１２，３２（４）：２２２－２２５．
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ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．Ｇｕｔ，１９９９，４５：６９３－７０４．

［２７］李晓红，岳美颖，钟强，等．白术茯苓汤不同配比对脾虚型克罗恩病

大鼠核因子－κＢｍＲＮＡ的表达以及细胞因子的影响［Ｊ］．中华中

医药杂志，２０１３，２８（５）：１４６２－１４６５．

［２８］程黎娜，黄晓丽，甘华田．核因子 κＢ小干扰 ＲＮＡ对葡聚糖硫酸钠

诱导小鼠结肠炎的影响［Ｊ］．中华医学杂志，２００９，８９（３４）：２４１６－

２４１９．

［２９］叶江英．ＴＮＦ－α及ＩＬ－１０在克罗恩病患者肠黏膜的表达及意义

［Ｄ］．长沙：中南大学，２０１１．

［３０］ＺｅｉｓｓｉｇＳ，ＢｏｊａｒｓｋｉＣ，ＢｕｅｒｇｅｌＮ，ｅｔａｌ．Ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｅｐｉｔｈｅｌｉａｌａｐ

ｏｐｔｏｓｉｓａｎｄｂａｒｒｉｅｒｒｅｐａｉｒｉｎａｃｔｉｖｅＣｒｏｈｎ′ｓｄｉｓｅａｓｅｂｙｔｕｍｏｕｒｎｅｃｒｏｓｉｓ

ｆａｃｔｏｒａｌｐｈａａｎｔｉｂｏｄｙｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．Ｇｕｔ，２００４，５３（９）：１２９５－１３０２．

［３１］薛惠平，倪培华，吴洁敏，等．炎症性肠病 ＩＬ－１β基因多态性及连

锁不平衡研究［Ｊ］．上海交通大学学报：医学版，２００６，２６（８）：９１２－

９１５．

［３２］ＳｔｒｅｅｔＭＥ，ｄｅ′ＡｎｇｅｌｉｓＧ，Ｃａｍａｃｈｏ－ＨüｂｎｅｒＣ，ｅｔａｌ．Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓｂｅ
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（２０１３－０７－０５收稿）
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