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主要的发病因素是。肾精不足、心脾两虚而导致脑髓失养，以及心

肾功能失调。VD的发生与中风密切相关，巾风之后气滞【f【【瘀、

脑络不通，加之肾精不足、髓海与各脏器不相顺接，五脏之气不足

上荣“元神之府”而渐至痴呆。本病的病因病机是本虚标实，肾

虚为本，痰瘀为标。井穴是十二经穴中的的特定穴，位于十二经

脉之气“始生始发”的部位，是十二经脉相互交接之处和经气始

发部位，为十二经脉气血之源。针刺井穴易于激发经气，治疗远

离腧穴部位的脏腑病、神志病等。治疗中选取井穴心经与肾经的

井穴“中冲”“涌泉”，二穴配伍激发经气、醒神开窍。通过大量的

临床研究F一我们发现：针灸可改善VD患者的精神状态，生活

自理能力以及生活能力量表积分，明显提高VD患者的生活质

量。我们前期的实验研究¨0‘“o表明，针刺相关井穴能显著改善

VD大鼠的记忆障碍，降低脑组织及血清中NO含量．可减轻海马

CAl区神经元变性、坏死通过降低脑组织ca“含量，减轻脑神经

元的损伤或丢失，改善学习记忆能力。

海马主要参与脑内信息的存储，是与学习记忆等高级神经活

动有关的重要核团；CAl区与空IhJ辨别及学习记忆关系最密

切¨2。丝裂，占亿蛋白激酶(mitogen activated protein kinase．

MAPKs)是一组以级联方式依次活化的丝氨酸／苏氨酸蛋白激

酶，是细胞内信：尹传递的交汇点，可将细胞外信息传递至细胞核，

直接调节转录因一|二活性，调控基因表达．广泛存在于各种动物细

胞内，对于细胞属剐和基因表达具有重要调控作用。”。伞云琨

等114。研究发现，m t萏i陲痴呆大鼠海马CAl区神经元发生明显结

构异常，血管性痴!j：大鼠海马CAl区p38MAPK蛋白表达增多．4

周时达高峰。而改善VD大鼠的认知功能的机制在于保护VD大

鼠海马CAl区神经元．抑制p38MAPK蛋白的表达可能与之有

关。

细胞外信号调节激酶(extracellular regulated protein linase，

ERK)是丝裂原活化蛋白激酶家族成员中重要的丝氨酸／苏氨酸

蛋白激酶，和细胞的生长、发育、分化有关。ERK信号通路也称

为p42／p44MAPK信号通路，P—ERK是其活性形式。MAPKs信

号通路是三级酶联反应途径，ffii细胞外信号调节激酶1／2

(ERKl／2)是MAPKs信号通路中一条经典且重要的途径『1’。

MAPKs信号通路与多种细胞增殖有关，ERKI／2作为MAPKs通

路的重要成员，是该通路中的关键酶，其通路是不同促增殖因子

调控的共同通路。

胡亚卓等H6’研究发现ERK的底物包括细胞内其他重要的

激酶、转录凶子、组蛋白以及K’通道等，这些物质是细胞内的重

要组成成分，在学习记忆形成过程一”必不可少，同时ERK可能

参与了神经元形态学可塑性的形成过程。有研究”表明P—

ERK可以使海马细胞的树突发生形态学改变，在树突柄和树突

棘上伸出新的丝足，有助于信息的传递和接受。ERK最初被发

现在信号传导、神经元细胞增殖、分化抑制凋亡中发挥重要的调

节作用。海马神经细胞由于缺血易造成损害，从而导致学习、记

忆功能障碍。实验表明，ERK在保护缺J『u性海马神经细胞及其

在长时程增强(LTP)的形成以及改善学习、记忆方而发挥重要

作用。ERKl／2通路和JNK、P38通路的活化之间的动态平衡决

定了脑缺血损伤后细胞是存活还是死亡。ERKI／2通路激活能

够起到抗谷氨酸的作用，并且可以抑制神经元细胞的凋亡：‘”‘。

海马CAl区是学习记忆的主要场所，而其对缺血缺氧又非

常敏感。联想式记忆和空间辨别性学习记忆与海马CA3区的免

疫反应阳性物质P—ERK密切相关，本实验发现，ERK在VD大

鼠海马CAl区表达明显下降。有学者‘”认为阻断ERK通路激

活可以导致细胞凋亡，相反激活ERK通路在细胞应激反应中对

细胞起到保护作用。

举研究发现Ⅵ)模型大鼠较假手术组潜伏期短、错误次数

多，海马CAI区ERK表达明显减少，电针组与模型组相比，潜伏

期长、错误次数减少，海马CAl区ERK阳性神经元表达增加，提

示电针井穴可提高VD学习记忆能力．其影响可能与上调VD海

马区CAl区ERK阳性神经元表达有关。ERK的激活可以调节

神经突触的相关功能蛋白，海马细胞的树突发生形态学改变，使

海马CM区树突A型K+通道Kv4．2磷酸化，下调K+通道电流，

同时在树突柄和树突棘上伸出新的丝足，增强神经元突触可塑

性，使突触细胞膜兴奋性提高，从而增加动作电位的幅度及树突

膜的兴奋性，有助于信息的传递和接受，在突触长时程增强(Long

—term potentialion，I,TP)的诱导和维持中起着正性调节作用。综

上所述，电针井穴能改善、7D大鼠学习记忆能力，NDrJ海马CAl

区ERK阳性神经元表达，可能与激活MAPK信号通道．参与细胞

增殖，抑制细胞凋亡有关。

参考文献：

[1] 中华医学会神经病学分会．血管性痴呆诊断标准草案[J]．中华神

经科杂志，2002，35(4)：246．

[2]史哲．36例血管性痴呆的针刺治疗[J]．辽宁中医药大学学报，

2016．18(2)：90．

[3]王蕊，杨秦毪，唐一鹏。等．大鼠“拟血管性痴呆模型”的改进

[J]．中国病理生理杂志，2000，6(10)：914．

：4]李忠仁．实验针灸学[M]．北京：中国中医药出版社．2003．327．

：5]金杰，陈海燕，灭明智，等．健脑益智液作用的实验研究[J]．成都

中医药大学学报，1998，2l(4)：49．

：6] Zea Longa E，weinstein PR，Cai‘lson S．Reversihle middle cerebral

Artery occlusion without craniotomy in rat[J]．Stroke，1989．20：84．

[7]韩为．郭铁，张玲，等．针刺井穴治疗血管性痴呆的特异性

研究[J]．上海针灸杂志，2012，31(2)：123．

[8] 朱才丰，蔡圣朝，徐斌，等．通督调神针灸疗法治疗遗忘型轻度认

知功能障碍临床观察[J]．安徽中医药大学学报，2015．34(3)：55．

[9]钱伶敏．针刺相关井穴治疗血管性认知障碍I'1々115床研究[D]．安徽

中医药大学硕士学位沦文，2014：43．

[10]柳刚，杨骏．电针井穴对血管性痴呆大鼠海马CAl区凋亡因子

Bax表达的影响：J]．中国中医药科技，2010，1 7(6)：477．

[11]李飞，程红亮，张闻东，等．针刺井穴对血管性痴呆大鼠脑神经细

胞内ca“浓度的影响[J]．中医药临床杂志，2012，24(3)：268．

[12]Holschel’C．Time，space and hippocampal functions[J]．Rev Neuros—

ei，2003，14(3)：253．

[13]李国辉，王耀辉．p38信号通路与缺m性脑卒中[J]．中华老年心

脑血管病杂志，2014．16(7)：779．

[14]伞云琨，张晋霞．刘斌，等．养血清脑颗粒对血管性痴呆大鼠海

马CAl区超微结构及p38丝裂原活化蛋白激酶蛋白表达的影响

[J]．中国康复理论与实践，2015，21(11)：1245．

[15]Thatehei’JD．The Ras—MAPK sig．al iransduction pathway[J]．sci

Signal，2010，3(119)：irl．

[16]胡亚卓，吕佩源，李玲，等．盐酸多奈哌齐对血管性痴呆模型小鼠

海马神经元ERK表达的影响[J]．中围神经免疫学和神经病学杂

志，2008，15(1)：46．

[1 7] wu G Y．Deisseroth K，Tsien R w．Spaced slinluli stabilize MAPK

palhway actlvalion and its effects on dendritic morphology!J]．Nat

Neroosei，2001，4(2)：151．

[18] 唐敏，张智博．细胞外信号调节激酶1／2信号通路与神经细胞凋

亡研究[J]．现代医药卫生，2015，31(6)：867．

1 19 J Ren ZZ，wa CR，Fujihara H，et a1．Both easpase—dependent and—

caspa—independent path ways may be involved in hippocampalCAl

neuronal death bee ause loss of c)rlochrome C from mitochon--dria in a

rat foretu'ain ischemia rnodel[J]．J Cere Blood Flow Meta，2001，21

(5)：529．

塑CN墚42[黑436坠／R(月川一1
、川 ¨7

国内订阅代号38一I 68 广告许可证号：黄工商广字4202 0240 0 0004号 国内全年定价180．00元
国外订阅代号M4340 开本2 1 Omm×297ram 1／16印张1 6字数700千字 每期定价1 5．oO元万方数据


