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针刺治疗阿尔茨海默病实验模型的机制研究

刘宇婧#

"付"于!

摘要"为探讨阿尔茨海默病的发病机制!通过总结近几年有关针刺治疗阿尔茨海默病"

FC

#动物模型

发现!减少
!G

淀粉样蛋白产生!减轻
H,A

蛋白过度磷酸化!调节中枢神经递质代谢障碍!抗自由基氧化!减

少皮质$海马区神经元凋亡!抑制神经胶质细胞分化!调节
I

蛋白信号传导!改善线粒体功能障碍等可改善

老年痴呆鼠的认知记忆能力确有改善!为针刺治疗老年痴呆病提供了实验依据%

关键词"阿尔茨海默病&针刺治疗&动物模型
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""阿尔茨海默病$

FC

%是一种以进行性智能减退为

特征的中枢神经系统退行性病变!临床表现为认知和

记忆功能不断恶化!日常生活能力进行性减退!并伴有

各种神经精神症状和行为障碍'

FC

的发病率逐年升

高!探索
FC

的治疗成为全世界关注的热点' 笔者就

近年来针刺治疗阿尔茨海默病的机制研究综述如下'

#

"减少
!

%淀粉样蛋白 $

,<?21=V !

#

>-1H9=N

!

F!

%产生"

F!

是老年斑的主要成分!聚集在斑块中的

纤维性
F!

以及在
FC

脑内呈弥散性分布的可溶性

F!

寡聚体都具有神经毒性作用!其数量与
FC

临床症

状密切相关(

#

)

!大量的
F!

沉积是
FC

病理机制的核

心问题' 薛卫国等(

!

)采用
#%

月龄的淀粉样前体蛋白

$

,<?21=V >-9.AL1- >-1H9=N

!

FJJ

%转基因小鼠!电针

百会*涌泉穴!用免疫组化方法检测海马
F!

的表达!

发现电针治疗可能通过提高脑微血管壁
F!

受体低密

度脂蛋白受体相关蛋白
#

$

ROJ#

%的清除转运能力!降

低脑微血管壁的
F!

沉积!从而改善小鼠的学习*记忆

能力'

!

"减轻
H,A

蛋白过度磷酸化"

H,A

蛋白过度磷

酸化被认为是
FC

发病的重要因素(

%

)

!过度磷酸化

H,A

蛋白影响了神经元骨架微管蛋白的稳定性!导致

神经原纤维缠结形成!破坏了神经原及突触的正常功

能!产生细胞毒性!以致神经元凋亡' 朱晓冬等(

$

)观

察针刺对
C

#半乳糖复制
FC

模型大鼠脑组织中
H,A

蛋白表达影响!电针百会*大椎*肾俞*太溪*足三里等

穴!结果显示针刺组
H,A

蛋白含量明显降低! 发现针

刺可能抑制微管理相关蛋白
H,A

蛋白表达'

%

"调节中枢神经递质代谢障碍

%

!

#

"调节胆碱能神经系统"目前公认中枢胆碱

能神经系统与学习记忆认知能力密切相关!胆碱能系统

功能缺陷与
FC

密切相关(

:

)

' 有研究显示!

FC

患者脑

内隔区*

+9<Q9-L

基底核等部位的胆碱能神经元明显
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减少(

8

)

' 戴思思等(

6

)应用+补肾活血,针刺法针刺老年

痴呆模型
XF+J5

小鼠!选取百会*血海$双侧%*肾俞

$双侧%!可以明显降低
XF+J5

小鼠脑内乙酰胆碱酯酶

$

F&/;

%活性!改善胆碱能系统的功能!调节脑内乙酰

胆碱$

F&/

%生理代谢!改善小鼠学习记忆能力'

%

!

!

"调节单胺类神经递质"

FC

伴有脑内多种

神经递质的紊乱!表现为
F&/

受体数目减少!同时伴

有去甲肾上腺素 $

4;

%*多巴胺 $

CF

%和五羟色胺

$

:

#

Z)

%等减少' 研究发现
FC

患者大脑额叶*颞叶*

海马回*扣带回等部位
4;

浓度活性明显降低(

5

)

' 包

永欣等(

7

)应用三氯化铝复制慢性铝中毒老年痴呆模

型小鼠!针刺风府穴能明显改善拟痴呆小白鼠的记忆

障碍!提高脑组织中低下的
:

#

Z)

*

4;

*

CF

含量!且疗

效优于尼莫地平'

%

!

%

"调节脑内氨基酸"兴奋性氨基酸$

;FFX

%尤

其是谷氨酸$

I2A

%是脑内兴奋性神经递质!对学习记忆*

突触可塑性*神经元发育和退化等方面起到重要作用'

沈峰等(

#"

)电针
FC

大鼠双侧+肾俞,穴*双侧+内关,穴

和+大椎,穴治疗
8

周!发现大鼠海马
I2A

含量有明显

的下降!电针可能通过降低
I2A

的神经毒性!保护海马

神经细胞!从而改善
FC

大鼠的学习记忆能力'

$

"抗自由基氧化"脑在老化过程中!神经元细胞

膜上不饱和脂肪酸被氧化而产生大量自由基!这些自

由基能损伤细胞膜*细胞器!诱导神经元凋亡!并且氧

自由基能促进
F!

的毒性聚集!导致神经元退行性变

发生
FC

(

##

)

' 李东红等(

#!

)针刺老年痴呆模型大鼠双

侧合谷*太冲穴!研究结果显示!针刺+四关穴,能提高

FC

大鼠脑组织超氧化物歧化酶$

XDC

%的活力!降低

丙二醛$

+CF

%含量!清除氧自由基和羟自由基! 减少

脂质过氧化反应和
+CF

的生成!减少神经元的损伤!

从而起到保护脑细胞*延缓衰老的作用'

:

"减少皮质*海马区神经元凋亡"海马与学习和

记忆能力有密切关系!并且影响空间定向能力*注意力

和思维意识' 海马和颞叶皮质是神经元丢失的敏感部

位!如果海马的神经元丢失和神经原纤维缠结使得海

马不能正常接受来自其他各个联合区域的信息!引起

学习和记忆障碍(

#%

)

' 张月峰等(

#$

)应用+益气调血!扶

本培元,针法针刺快速老化模型小白鼠$

XF+J5

%小

鼠!结果显示针刺组海马和颞叶皮质神经元数目明显

多于
O#

对照组!说明针刺可以减少或延迟神经元的

丢失!对痴呆小鼠有较好的治疗作用' 同时该针法可

促进快速老化痴呆鼠皮层及海马区神经元胞体生长!

修复神经突起损伤!显著增加神经细胞数量'

8

"抑制神经胶质细胞分化"研究表明!

FC

的发

生与神经胶质细胞有关!

XF+J5

海马*嗅球区表达细

胞周期蛋白依赖性激酶抑制因子$

J#:

%的星型胶质细

胞减少(

#:

)

!提示增多的神经胶质细胞可能在
FC

病理

中发挥重要作用' 樊小农等(

#8

)探讨针刺对
XF+J5

不同脑区星型胶质细胞中
J#:

的影响!发现
FC

模型

组海马区
J#:

的阳性细胞数减少!+醒脑开窍,针刺法

可能增加海马*嗅球区星形胶质细胞
J#:

的表达' 尹

海燕等(

#6

)探讨针刺*艾灸治疗
XF+J5

小鼠!对其嗅

球神经干细胞向星形胶质细胞和少突胶质细胞分化的

影响' 研究结果表明!艾灸可能抑制
XF+J5

小鼠嗅

球神经干细胞$

4X&L

%向星形胶质细胞和少突胶质细

胞分化'

6

"调节
I

蛋白信号传导"越来越多的研究表明

在
FC

中存在
I

蛋白信号转导的异常' 针刺治疗
FC

可能是通过
I

蛋白信号通路发挥治疗作用' 阚伯红

等(

#5

)研究发现!与同月龄
XF+O#

小鼠比较!

#5

月龄

XF+J5

小鼠皮质部位
I"̂ E##

表达量低于同龄的

XF+O#

小鼠!海马部位
I"̂ E##

和
I"=

的表达量也

低于同龄
XF+O#

小鼠'

#5

月龄
XF+J5

小鼠脑组

织中
I"̂ E##

和
I"=

的异常表达与
FC

的发病可能有

关!可作为
FC

治疗的一个靶点'

5

"改善线粒体功能障碍"线粒体作为能量代谢

的主要场所!对神经元的功能有着重要的意义' 大量

研究表明!

FC

的发病与脑能量代谢障碍有着密切的

关系!线粒体功能障碍在细胞凋亡过程中发挥着重要

作用!大脑神经元线粒体功能障碍是
FC

发病的重要

机制(

#7

)

'

F!

在
FC

线粒体中沉积!引起线粒体钙超

载和
ODX

增多!从而促使线粒体通透性转换孔

$

<J)J

%开放!最终导致线粒体功能障碍*神经元细胞

坏死和凋亡!从而影响记忆和认知功能'

<J)J

开放

是
FC

神经元线粒体功能障碍的核心机制'

<J)J

开

放可以使大分子物质无限制的双向通过!超微结构破

坏!跨膜电位降低!线粒体内中腺嘌呤!辅酶和谷胱甘

肽丢失!生成过多的
ODX

!抑制呼吸和
F)J

的产

生(

!"

)

' 因此!针刺抑制
<J)J

开放可能是治疗
FC

的一种有效手段!目前抑制
<J)J

开放来治疗
FC

还

处于研究阶段'

FC

的发病机制复杂! 目前对
FC

的治疗尚未形

成统一的模式' 因此!针刺治疗
FC

的机制研究对于

找到有效治疗
FC

的方法!具有一定的意义'
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'
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!
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$
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%#

75"

%

75#

&
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#7

) 于丽红! 于天贵!张庆柱
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第十三次全国中西医结合影像学术交流会征文通知

中国中西医结合学会医学影像专业委员会定于
!"#$

年
5

月
!#

'

!:

日在福建省武夷山市召开

第十三次全国学术会议% 欢迎大家撰写论文!与会交流经验% 现将有关征文事项通知如下(

征文内容""

#

#中西医结合影像学基础与临床应用研究&"

!

#影像学"包括
_

线$

&)

$

+O(

$超声

及核医学等#的临床应用&"

%

#介入技术的临床应用&"

$

# 其他传统医学!如针灸等方面的影像学研究

及有关信息的交流&"

:

# 影像学最新进展介绍及有关信息的发布%

征文要求"有创新意义的实验研究$临床论著$综述$技术交流$经验介绍及临床病例报告$短篇$

个案等% "

#

#文稿字数请尽量控制在
%"""

字左右!并附摘要% "

!

# 论文请附作者简介!内容包括)姓

名$出生年月$性别$民族$籍贯$工作单位$学历学位$职称$研究方向$联系电话"若有
; G <,=2

请写

出#*% "

%

# 本次会议征文统一采用电子文档!以
;

#

<,=2

发送至
>H./9N?>B#8%3.1<

&邮件主题请注

明)中西医结合影像学征文*字样% "

$

# 联系人(中国福建省福州市台江区茶中路
!"

号 "邮编

%:""":

#!福建医科大学附属第一医院介入科 陈一平!电话(

#%5":"887"$

% "

:

#来稿未在公开发行

的刊物上发表&署名无争议&不涉密&图片分辨力
%""V>=

以上&请自留底稿%

截稿日期"

!"#$

年
6

月
%#

日%


