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针刺治疗心肌缺血再灌注损伤的机制：聚焦神经⁃
内分泌⁃免疫网络交互作用
唐 玥，陆 梦，车 宏，曾庆红，刘 璨，郁 洁

湖南中医药大学针灸推拿与康复学院（湖南 长沙 410208）

【摘要】 针刺防治心肌缺血再灌注损伤（MIRI）的机制与其激活神经-内分泌-免疫（NEI）网络密切相关。该网络通过神经递

质、激素和免疫因子介导系统间交互，协同调控心脏。通过针刺激发NEI级联反应，在穴位局部产生生物学响应，以NEI网络

为枢纽实现系统性调控效应，最终改善MIRI病理进程。聚焦MIRI的针刺干预，分别从神经信号传导、内分泌激素调控和免

疫调节 3个维度解析其作用路径，并基于NEI网络整体观，阐释针刺多靶点调节MIRI的分子机制，为深入理解其作用原理提

供思路。
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Mechanism of acupuncture in treating myocardial ischemia reperfusion injury： focusing on neuro⁃
endocrine⁃immune network interactions
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Abstract： The mechanism by which acupuncture prevents and treats myocardial ischemia reperfusion injury （MIRI） is closely related to its activation 
of the neuro-endocrine-immune （NEI） network. This network mediates inter-system communication via neurotransmitters， hormones， and immune 
factors， coordinately regulates cardiac function. Acupuncture triggers NEI cascade reactions， which generates local biological responses at acupoints. 
Using the NEI network as a hub， acupuncture achieves systemic regulatory effects， ultimately ameliorating the pathological progression of MIRI. This 
study focuses on the acupuncture intervention for MIRI. It analyzes its pathways of action from three dimensions： neural signaling pathways， endocrine 
hormonal regulation， and immune modulation. Furthermore， based on the holistic concept of the NEI network， it elucidates the molecular mechanisms 
underlying acupuncture's multi-target modulation of MIRI， providing insights for a deeper understanding of its therapeutic principles.
Keywords：： myocardial infarction； myocardial ischemia reperfusion injury； acupuncture； neuro-endocrine-immune （NEI） network；mechanism of 
action

急性心肌梗死（acute myocardial infarction， AMI）是

冠状动脉急性缺血导致的心肌坏死，我国城乡病死率

分别达 58.69/10万和 74.72/10万。再灌注治疗虽可挽

救 缺 血 心 肌 ，但 会 引 发 心 肌 缺 血 再 灌 注 损 伤

（myocardial ischemia reperfusion injury， MIRI）。全球每

年约 90万患者因MIRI发生心力衰竭、猝死等严重并发

症，病死率超 10%，极大削弱治疗收益并加重医疗

负担［1］。

随着相关研究的深入，神经-内分泌-免疫（NEI）网

络的概念在 MIRI 的发病机制中引起了越来越多的关

注。NEI网络是指神经系统、内分泌系统和免疫系统不

仅独立调节身体，还通过神经递质、内分泌激素和细胞

因子等交换和共享信息［2］。NEI网络失衡与MIRI的病

理进程密切相关。

针刺疗法通过机械刺激触发穴位微环境改变，将

物理信号转化为生物化学信号传导事件，触发局部信
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号分子网络的级联放大效应。这种由局部到整体的动

态调控过程，以NEI网络为枢纽实现系统性调控效应，

最终改善 MIRI 病理进程。其作用模式突破传统药物

“点-点”“点-系统”的靶向作用模式，而是“系统”对“系

统”的作用模式，与中医的“整体观念”不谋而合。

1　神经系统调节机制

针刺干预可通过多靶点作用于神经系统：既可调

控中枢核团的异常放电状态和神经递质分泌水平，又

能通过调节脊髓节段反射影响心脏传入信号处理，同

时可恢复交感-副交感神经的动态平衡。这种多层次

的神经调控作用构成针刺改善MIRI的重要机制基础。

1.1　调节脑干核团　延髓头端腹外侧区（RVLM）是调

节交感神经活动的关键中枢。其神经纤维可直接投射

至脊髓中间外侧柱（IML），作用于交感节前神经元，从

而控制交感神经传出，调节心血管功能。研究［3］证实，

RVLM参与调控MIRI。原癌基因（c‑Fos）是中枢神经系

统中广泛存在的一种即刻早期基因，其编码的 c-Fos 蛋
白在突触刺激后在神经元中瞬时表达，常被用来表征

神经元的活性。研究［4］发现，电针可降低 RVLM 的

c‑Fos 蛋白表达及总放电频率，并显著降低 ST 段位移

值、心律失常评分及心肌肌钙蛋白（cTnT）浓度，缓解

MIRI；当 RVLM 被损毁时，电针的保护作用减弱，说明

RVLM是电针发挥效应的关键中枢靶点。此外，蓝斑核

（LC）位于脑桥前背部，接近第四脑室下壁喙部末端。

研究［5］发现，AMI 后 LC 神经元被激活，LC 中神经元放

电频率和去甲肾上腺素（NE）水平显著增加；然而，电针

可以抑制 LC 神经元活性，表明电针可能通过调节 LC
神经元放电来促进 AMI 后的恢复。综上所述，电针通

过调控RVLM、LC等关键脑区的神经元活性，在心肌缺

血损伤中发挥多靶点中枢整合作用。

1.2　调节下丘脑　下丘脑是调节心血管活动的重要中

枢之一。电针预处理可以降低下丘脑外侧（LHA）谷氨

酸能神经元的放电频率和 c-Fos的表达，显著降低心肌

梗死面积、心肌肌钙蛋白Ⅰ（cTnⅠ）和肌酸激酶同工酶

（CK-MB）表达；然而，LHA谷氨酸能神经元的激活削弱

了电针预处理的上述效果。［6］此外，下丘脑室旁核

（PVN）在电针预处理改善 MIRI 中起着关键作用。 研
究［7］发现，电针能够激活 PVN 内锥体神经元的放电活

动，并抑制中间神经元，从而产生抗心肌缺血效应；免

疫荧光双染色实验显示，在 MIRI 模型大鼠的 PVN 中，

大量促肾上腺皮质激素释放激素（CRH）神经元与 c-Fos
蛋白共表达，提示CRH神经元可能是 PVN调控心血管

功能的关键。研究［8］还发现，电针预处理可通过特异性

抑制 PVN 内 CRH 神经元活性，降低交感神经兴奋性，

从而有效缓解MIRI并改善心脏功能。

1.3　调节小脑　顶核（FN） 是小脑回路中的关键结构，

是最早被发现的调节心血管功能的小脑区域［9］。研

究［10］表明，电针刺激FN可减轻心肌梗死后大鼠的心肌

损伤、减少心肌梗死面积，改善大鼠的心率变异性。

另有研究［9］发现，电针预处理能抑制 FN神经元放

电和 c-Fos 表达，减少心脏交感神经放电；显著减少心

肌梗死面积，改善MIRI诱导的心肌组织形态。电针还

能抑制 FN中 γ-氨基丁酸A型受体（GABAA）表达，降低

血清NE含量和低频/高频（LF/HF）比值，从而改善交感

神经兴奋性，改善 MIRI 大鼠心肌损伤［11］。综上所述，

FN可成为干预MIRI的潜在神经调控靶点。

1.4　令多核团神经环路整合　神经环路是大脑中广泛

存在的结构，作为中枢神经系统的基本功能单元，在信

息的传递与处理过程中扮演着至关重要的角色，电针

对这些神经环路的靶向调控是其发挥心脏保护作用的

重要机制。有研究［7］首次将PVN-间位核（IN）通路与电

针心脏保护作用关联，电针神门可激活 PVN 锥体细胞

放电频率，降低 c-Fos表达，而在 IN损毁后，电针效果减

弱，心肌梗死面积增加、cTnⅠ、LDH增加，揭示了 IN作

为中枢神经环路节点在电针抗心肌损伤中的必要性。

另有研究［4］表明，电针预处理可降低 PVN-RVLM
通路神经元放电及 c-Fos表达，减少CK-MB、cTnⅠ等心

肌损伤标志物水平，揭示电针通过调控 PVN-RVLM 神

经环路发挥心肌保护作用。此外，小脑 FN 也参与其

中，电针预处理心经穴位可激活 FN 中间神经元，减轻

MIRI 效应，而损毁 LHA 会削弱电针的保护作用，表明

LHA-FN 通 路 是 针 刺 减 轻 MIRI 的 中 枢 整 合 机 制

之一［10］。

张帆等［12］发现了一条新的心脏交感神经调控环

路：M1L5区谷氨酸（Glu）能神经元（M1L5Glu）-未定带区

背侧非GABA能神经元（ZInon-GABA）-未定带区GABA能神

经元（ZIGABA）-RVLM神经环路；实验发现针刺神门穴通

过脊髓将躯体感觉信号传入M1L5区进行整合处理，并

传递于未定带区，提高 ZIGABA神经元活性，最终将抑制

信号传递于 RVLM，降低交感神经兴奋性，从而改善心

肌缺血小鼠的心功能。

1.5　调节大脑皮质　大脑皮质是最高级中枢，大脑皮

质多与心血管疾病相关。既往研究［13］通过压力性心肌

病模型发现，针刺可调节大脑皮质的神经电活动节律，

降低感觉与运动皮层中 θ、α、β 频段的异常高能谱比

值，同时增强 γ和 δ频段活性，从而纠正应激或心肌损

伤引发的电信号紊乱，直接促进心脏射血分数提升、抑

制心室扩张并降低心肌损伤标志物水平，建立了大脑

皮质电生理调控与心肌修复的直接证据链。但针刺能

否通过影响大脑皮质治疗MIRI尚不清楚。

深入机制研究发现，神门穴与心脏的神经解剖学
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连接依赖于大脑皮质 M1L5区，其中 M1L5Glu神经元是

针刺调控心功能的关键靶点。针刺神门穴通过抑制

M1L5Glu神经元的活动，减少心交感神经的异常兴奋性

传出，从而缓解MIRI［14］。

另有研究［15］发现，大脑颞叶的杏仁核在 AMI 中发

挥了重要作用，基底外侧杏仁核（BLA）是杏仁核的重

要亚区，分为前部（aBLA）和后部（pBLA）；电针刺激可

显著激活 BLA，而 BLA 神经元可抑制内质网应激蛋白

表达，调节线粒体动力学关键分子减少活性氧（ROS）
生成并维持线粒体结构完整性，从而改善心肌细胞凋

亡并减小心肌梗死面积；特异性损毁 pBLA会削弱电针

的心脏保护作用，提示 BLA 是电针改善 AMI的核心神

经枢纽。

代谢组学研究［16］揭示，手少阴心经穴位刺激能定

向调节前额叶皮质鞘脂类代谢，达到抗心肌缺血的作

用，鞘脂是维持神经囊泡运输及递质释放的关键脂质

分子，可能通过调控皮层神经信息传递效率影响心脏

自主神经平衡。综合电生理、分子及代谢层面的证据

提示，大脑皮质在针刺干预缺血性心肌病中可能发挥

着重要作用，但仍需进一步深入研究。

1.6　调节脊髓　脊髓介导的针刺调控机制在心肌缺血

病理进程中发挥重要作用。心肌缺血发生时，脊髓背

根神经节（DRG）感觉神经元通过背根神经纤维向脊髓

背角传递异常信号，伴随交感神经异常芽生形成“筑

巢”样结构，导致DRG神经元持续兴奋并形成“敏化”现

象。研究［17］显示，心肌缺血模型（MI）中，脊髓T1～T5节

段相关穴位（如“心俞”“厥阴俞”）对应的DRG神经元全

细胞跨膜总电流显著增大，放电数目、平均瞬时频率及

放电频率升高，同时内关穴皮肤组织出现交感纤维芽

生及痛阈降低，即“穴位敏化”。电针干预通过靶向敏

化穴位（如“内关”“心俞”“厥阴俞”）发挥心脏调节作

用：一方面电针通过降低脊髓背根神经细束的电活动

频率与波幅，以及下调DRG内对应mRNA的表达，来抑

制 DRG 的过度兴奋［18］；另一方面电针能激活 T1～T3节

段“躯体-交感反射”，经脊髓中间外侧柱增强交感神经

放电，通过β受体通路改善心功能［19］。研究［20］发现，刺

激敏化穴位较传统穴位（“阴郄”“膻中”“郄门”）在同等

刺激下心肌保护效果更好。这种以脊髓为整合中枢的

调控模式，为针刺治疗 MIRI 提供了科学依据，也是今

后的研究方向。

1.7　调节中枢神经递质　多巴胺（DA）和 5-羟色胺

（5‑HT）均属于单胺类神经递质，二者不仅在中枢神经

系统中发挥重要作用，还可直接作用于心肌组织，共同

参与心脏功能的生理调节过程［21-22］。研究［23］发现，电针

“神门”“通里”可以增加 LHA 和小脑 FN 中的 DA 和

5‑HT含量，缓解MIRI。

GABA 和 Glu 是氨基酸类神经递质，Glu 是脑组织

中高水平的兴奋性神经递质，而 GABA 是抑制性神经

递质。研究［24］发现，MIRI 大鼠下丘脑 LHA 和小脑 FN
中的抑制性氨基酸递质 GABA 释放减少，兴奋性递质

Glu释放增加，整体呈现GABA与Glu水平失衡；而电针

预处理能增加 LHA 和小脑 FN 中的 GABA 水平并降低

Glu水平，在MIRI中发挥了心脏保护作用。此外，电针

“神门”“通里”能抑制海马组织中代谢型谷氨酸受体 2/
3（mGluR2/3）过度表达、减少Glu蓄积、抑制海马神经细

胞凋亡，改善AMI大鼠心肌损伤［25］。

1.8　调节自主神经　自主神经系统（ANS）分为交感神

经和副交感神经两部分，心脏受交感神经和副交感神

经的双重支配。心肌缺血后，心脏神经细胞会出现缺

血性损伤，导致局部自主神经支配丧失和随后的神经

重塑。而梗死区域的交感神经发芽密度远高于副交感

神经，这可能会破坏自主神经控制的平衡，并导致交感

神经支配地位增强［26］。研究［27］证实，心肌缺血患者早

期反复发作的室速、室颤，及存活心肌缺血人群发生的

心源性猝死，都与自主神经失衡相关。

研究［28］发现，减少交感神经活动或提高副交感神

经活动可以减轻MIRI。电针已被证明可有效减轻长期

心脏交感神经应激、增强迷走神经张力并为心脏提供

保护［29］。此外，心率变异性（HRV） 常被用来评估自主

神经功能。研究［30］显示，在 MIRI 大鼠中，针灸能显著

增加HF值，并减少LF/HF比值，提示HRV增加，表现出

改善自主神经平衡的作用。

心肌在缺氧缺血状态下，交感神经系统过度激活，

从节后纤维末端释放大量 NE 和肾上腺素（E），并与心

肌中的 β-肾上腺素能受体（β-AR）结合，促使心率增

快、心肌收缩力增强及血压升高。该过程中，酪氨酸羟

化酶（TH）可调控NE生物合成水平、反映交感张力；神

经再生标志物神经生长相关蛋白 43（GAP43）则促进交

感神经末梢异常增生。研究［31］显示，电针“内关”可降

低慢性心肌缺血（CMI）大鼠颈心脏交感神经活动

（CSNEA），改善CMI大鼠的心脏功能和心肌缺血状态。

进一步研究［32-33］发现，电针“内关”可降低NE、GAP43表
达，调节交感神经重塑，减少心肌梗死面积，进而发挥

心脏保护作用。

心脏的副交感神经控制起源于疑核和脑干内的迷

走神经背运动核（DMV），其节后纤维释放乙酰胆碱

（ACh）。ACh 的合成依赖于胆碱乙酰转移酶（CHAT），

并通过囊泡乙酰胆碱转运体（VACHT）储存于囊泡中。

其释放至突触间隙后，通过心肌细胞膜上的 M 型胆碱

能受体抑制窦房结活性、减慢心率并降低心肌耗氧。

迷走神经活性增强可优化心脏能量代谢，对抗交感神

经的过度兴奋。研究［33］发现，电针“内关”可提升
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CHAT、VACHT 表达，激活迷走神经，减小心肌梗死区

域。研究［34］显示，电针刺激“内关”能激活传入神经腺

苷A1受体触发信号，经孤束核（NTS）和室旁核CRH神

经元（PVNCRH）调控迷走神经输出。最终，多巴胺D2受

体（Drd2+）、血管紧张素Ⅱ受体 1A 型（AGTR1A+）、神经

肽 Y 受 体 Y2 型（NPY2R+）和 嘌 呤 能 受 体 P2Y1 型

（P2RY1+）等迷走神经元作用于心血管系统不同部位，

产生差异化的电针效应。

综上，针刺通过“抑交感-增强迷走”的调节机制，

达到心肌保护、缓解MIRI的效果。

2　内分泌系统调节机制

心肌缺血缺氧后，应激信号首先激活下丘脑PVN，

促使其分泌 CRH，刺激垂体前叶释放促肾上腺皮质激

素（ACTH）；ACTH经血液运输至肾上腺皮质，诱导糖皮

质激素合成。在 AMI 条件下，下丘脑 -垂体 -肾上腺

（HPA）轴过度活跃会引发 CRH 的释放，进而导致过量

ACTH的产生［35］。随后ACTH通过与钙离子（Ca²+）的协

同作用刺激肾上腺皮质和皮质类固醇（CORT）的分泌，

这一过程会促进儿茶酚胺水平升高，最终引发心肌细

胞损伤。因此，HPA 轴功能亢进是心肌缺血病理发展

中的关键机制。

研究［36］发现，电针能减少 ACTH 和 CORT 水平，抑

制 HPA轴过度激活，减轻 AMI诱导的心脏损伤。还有

研究［37］显示，电针抑制了交感-肾上腺-髓质（SAM）轴的

过度激活，减少了血浆 NE 和 E 表达；同时也抑制了

HPA轴的过度激活，减少CRH、CORT的释放，使LF/HF
比值降低，心功能得到了改善。

综上所述，电针通过双重调节 HPA 轴和 SAM 轴，

显著抑制 ACTH、CORT 及儿茶酚胺的过度释放，进而

发挥抗心肌缺血损伤和改善心功能的关键保护作用。

3　免疫系统调节机制

3.1　迷走神经介导的抗炎作用　在MIRI中，迷走神经

主要是以抗炎作用为主。研究［38］表明，在大鼠 AMI 模
型中，电刺激激活副交感神经系统可以抑制促炎性细

胞因子肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、白细胞介素（IL）-6 的
释放，提高抗炎细胞因子 IL-10的表达，从而保护心肌

免受炎症损伤。

迷走神经传出神经纤维介导的胆碱能抗炎通路

（CAP）是近年来新发现的神经-免疫调节通路，该通路

的激活可有效减少多种炎症介质释放，对全身或心脏

局部炎症反应均具有显著的抑制作用。迷走神经激活

后释放ACh，通过结合巨噬细胞、中性粒细胞等免疫细

胞表面的α7烟碱型乙酰胆碱受体（α7nAChR），减少促

炎性细胞因子的释放［39］。研究［40］显示，电针“内关”可

增强迷走神经活性，上调巨噬细胞α7nAChR表达，阻断

中性粒细胞趋化及心肌炎症浸润，缓解心脏损伤。石

力等［41］发现，针刺“内关”可上调心肌组织中毒蕈碱型

乙酰胆碱受体 M2亚型（M2 AChR）、α7nAChR 的表达，

减轻MIRI。
研究［42］进一步显示，电针“足三里”可激活迷走神

经-肾上腺抗炎途径，下调促炎型（M1型）巨噬细胞比

例，减轻促炎性细胞因子 TNF-α、IL-1β 的表达，缓解

MIRI。电针“内关”可激活迷走神经-脾轴，通过下调心

肌组织 NOD样受体热蛋白结构域相关蛋白 3（NLRP3）
的表达，增加抗炎型（M2型）巨噬细胞表达，减少心脏

中性粒细胞浸润，进而发挥抗心肌损伤效应［43］。

3.2　交感神经介导的抗炎作用　交感神经介导的针刺

抗炎作用一直存在争议。一方面，针刺可能通过激活

交感神经活性发挥治疗作用。既往研究［44］发现，在小

鼠败血症模型中针刺可以通过激活交感神经-脾通路

和交感神经 -肾上腺发挥抗炎作用。而另一方面在

MIRI中，针刺可能通过抑制交感神经活性发挥治疗作

用［45］。研究［46］显示，在AMI状态下，中枢神经系统被激

活导致 NE 大量释放，引发交感神经过度兴奋，交感神

经的持续兴奋又会加剧炎症反应，促进炎症因子的释

放。此外，交感神经通过激活肾上腺素能受体（AR）介

导神经调控作用，其亚型β-AR的过度激活已被证实可

直接诱导心肌局部促炎性细胞因子的表达与分泌［47］。

综上所述，抑制交感神经介导的炎症反应可能是治疗

MIRI的靶点。

研究［48］发现，电针可以促进心肌组织中 IL-10 表

达，抑制 IL-8、TH、β3-AR 表达，心肌炎症细胞浸润减

少、心肌纤维形态明显改善，提示电针可能通过调控炎

症反应和交感神经重塑，减小心肌梗死面积，产生心肌

保护效应。此外，针刺联合穴位“足三里-上巨虚”和

“三阴交-漏谷”，通过抑制交感神经活性，减少 NE 释

放，抑制 IL-6等促炎性细胞因子释放，从而减轻血管内

皮炎症损伤，保护心脏［49］。

研究［50］表明，心肌缺血引发的交感神经异常支配

与炎症级联反应存在病理关联，而巨噬细胞在此过程

中发挥核心调控作用。MI后，浸润的巨噬细胞通过分

泌神经生长因子（NGF）驱动交感神经异常发芽，其 M1
型极化增强 NGF释放，而 M2型极化抑制该过程，据此

定向调控巨噬细胞向M2表型转化，可有效降低NGF水

平并改善交感神经支配失衡［51］。有研究［52］发现，电针

“内关”可以减弱心肌缺血后的交感神经重塑，并促进

巨噬细胞 M2极化，降低心肌组织中炎症因子 TNF-α、

IL-1β 和 IL-6的水平，从而缓解心脏炎症。

3.3　调节细胞因子表达　细胞因子不仅作用于免疫系

统，还在中枢神经、内分泌系统等非免疫组织中发挥多

重调控作用，参与多种生理功能的介导，是NEI网络中
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的关键介质。细胞因子对神经系统具有调节作用。有

研究［53］发现，星形胶质细胞或神经元产生的 IL-1刺激

葡萄糖从一种细胞类型到另一种细胞类型的转运，表

明这种细胞因子可以介导神经细胞之间的相互能量供

应。细胞因子也可以直接作用于内分泌系统。研究［54］

发现，IL-1、IL-2、IL-6、IL-18、TNF-α 能刺激 HPA 轴，抑

制下丘脑-垂体-甲状腺（HPT）和性腺轴以及生长激素

（GH）释放。此外，IL-1β 通过直接激活血脑屏障刺激

HPA 轴，导致下丘脑 PVN 神经元释放 CRH，并分泌垂

体ACTH和CORT，从而影响心脏功能［55］。

在MIRI中，针刺对免疫因子的调节机制主要是通

过影响其表达和信号通路来实现的。研究［56］发现，电

针心经腧穴预处理可抑制急性 MIRI 大鼠心肌组织核

因子 κB p65亚基（NF-κB p65）、IκB激酶 β亚基（IKKβ）
蛋白表达和血清 IL-1β 的释放，促进心肌组织 κB 抑制

蛋白 α（IκBα）表达和血清 IL-10的释放，进而改善急性

MIRI，提示电针可通过 IKK/IκB/NF-κB 信号通路发挥

对心脏的保护作用。还有研究［57］发现，针灸可以改善

AMI小鼠的炎症损伤，抑制心肌组织中的 IL-18、IL-6和
巨噬细胞标志物 CD68 阳性细胞的表达，从而减轻

MIRI。此外，电针预处理可能通过加强缺血心肌瞬时

受体电位香草素亚型 1（TRPV1）/降钙素基因相关肽

（CGRP）信号通路，抑制促炎性细胞因子 TNF-α 释放，

上调抗炎因子 IL-10表达，进而发挥心脏保护效应［58］。

3.4　调节免疫细胞　心肌损伤后，浸润的巨噬细胞可

分化为 M1 型和 M2 型亚群。M1 型通过释放 TNF-α、

IL‑1β等促炎介质加重组织炎症，而 M2型则分泌 IL-10
等抗炎因子拮抗M1型介导的炎症反应，同时促进修复

进程。M1/M2巨噬细胞的动态比率决定了炎症反应程

度，其比例失衡可能导致无法控制的炎症反应，并最终

导致不良的预后［59］。研究［52］发现，电针治疗可促进巨

噬细胞向M2型极化，抑制巨噬细胞相关神经生长因子

的表达，还能显著降低心肌组织中促炎性细胞因子

TNF-α、IL-1β和 IL-6的表达。

中性粒细胞是髓系白细胞，是先天免疫反应的主

要效应细胞之一。心肌损伤后，中性粒细胞是第一个

被招募到炎症部位可清除死细胞和基质碎片的白细

胞，富集的中性粒细胞通常被视为急性感染损伤的标

志物和生物指标。研究［60］发现，电针“内关”能抑制

NLRP3炎症小体的激活，并减少受损心肌中性粒细胞

的募集，减轻心肌炎症，并改善心脏功能。

此外，小胶质细胞作为中枢神经系统的核心免疫

细胞，通过免疫-神经调控机制参与MIRI的发展。心脏

缺血/再灌注（I/R）损伤后，脑组织中的小胶质细胞过度

激活和反应性星形胶质细胞增生。其活化水平在再灌

注后 3 d达到峰值，并导致心肌梗死后心肌的急性促炎

反应。研究［61］发现，电针预处理能抑制小胶质细胞过

度激活，表现为减少其数量、胞体面积及分支复杂度；

同时还降低小胶质细胞对小脑 FN 中 GABA 能神经元

的吞噬作用，保护突触结构完整性，从而减少心脏交感

神经损伤，缓解MIRI；然而当对电针处理过的小鼠进行

小脑 FN 内脂多糖（LPS）注射以化学激活小胶质细胞

时，电针改善MIRI的效果则被逆转。

3.5　调节肠道菌群　心肌缺血导致心输出量下降并引

发全身循环障碍，一方面导致肠道因灌注不足进入缺

血状态，肠上皮紧密连接蛋白 -1（ZO-1）和咬合蛋白

（occludin）降低，破坏肠黏膜机械屏障的结构完整性；

另一方面，缺血环境打破肠道菌群生态平衡，促使条件

致病菌异常增殖。这两种机制协同导致肠道通透性增

高，细菌来源的 LPS 进入体循环，LPS 通过与 Toll 样受

体 4（TLR4）结合，激活免疫反应，进而导致内毒素血症

和全身性炎症，随后通过循环系统，引发心脏炎症。研

究［62］发现，心肌 I/R 大鼠结肠和回肠的结构被破坏，肠

上皮细胞凋亡显著增加，ZO-1和 occludin的表达降低，

血清连蛋白（Zonulin）水平增加，炎症因子 IL-1β、IL-6
和TNF-α增加。

研究［63］发现，电针能降低MIRI大鼠肠道中脱硫弧

菌属（Desulfovibrio）和别杆菌属 （Allobaculum）的相对丰

度，改善受损的肠道黏膜屏障，减少 LPS 的生成和循

环，从而抑制循环系统和心肌的炎症，最终发挥心脏保

护作用。许果［64］研究发现，电针心经一方面能够调节

肠道菌群的组成、丰度、多样性及其代谢性产物氧化三

甲胺（TMAO，一种由肠道菌群产生的抗炎代谢物），另

一方面可以降低 TNF-α、IL-6等炎症因子的表达，进而

达到改善心肌缺血的作用。

4　讨论

MIRI 的核心病理机制在于 NEI 网络的系统性失

衡，而针刺的干预价值正体现在其通过多维度、多靶点

的协同调控重构NEI稳态。针刺首先通过调节心血管

相关脑区功能及神经递质释放，实现对中枢神经系统

心脏调控功能的直接干预；其次针对自主神经系统失

衡这一关键环节，有效纠正MIRI中交感神经过度激活

与副交感神经抑制的病理状态，重建自主神经动态

平衡。

在神经-内分泌层面，针刺通过抑制过度激活的

HPA 轴，阻断长期应激诱导的心肌纤维化进程。在神

经-免疫层面，针刺一方面通过激活迷走神经抗炎通

路、抑制交感神经炎症通路，促进免疫细胞极化，精准

抑制心肌局部炎症反应；另一方面通过调控肠道菌群

等外周免疫微环境，形成对心脏保护的远端效应。在

免疫-内分泌方面，针刺通过调节 NEI网络中的关键介
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质——细胞因子及其信号通路，进而影响神经信号传

导和内分泌激素分泌。其作用路径主要表现为针刺通

过调控炎症因子表达，进而作用于下丘脑并激活 HPA
轴，最终实现对糖皮质激素等激素释放的调控。但针

刺调控该完整环路的分子机制仍需深入研究。

综上所述，针刺能够突破单一靶点干预的局限性，

在分子、细胞、器官及整体系统层面实现协同治疗。这

一科学阐释不仅揭示了针刺治疗 MIRI 的现代生物学

基础，更凸显了传统医学“整体调节”的独特优势。针

刺通过 NEI 网络的系统性再平衡，为临床提供了同时

改善心肌代谢、抑制炎症风暴、调节神经内分泌紊乱的

综合治疗策略，相较于单一通路抑制剂具有更全面的

保护效应。这为破解心血管疾病复杂病理网络提供了

创新思路，也为推动中西医结合治疗模式的发展奠定

了重要理论基础。

心脏的神经调控不仅受中枢神经系统支配，还拥

有独特的自身调控系统——心脏内在神经系统

（ICNS）。ICNS 由心房心外膜和脂肪垫中的神经节与

轴突网络构成，包含多种神经细胞类型，如副交感神经

的节前/节后细胞、交感神经节后细胞、感觉神经元，以

及能同时释放交感与副交感递质的双表型神经元。这

些细胞通过局部网络相互连接，既能独立处理心脏信

号，又受外部交感/副交感神经调控，因此被比喻为心脏

的“微型大脑”［65］。目前针刺改善 MIRI 的机制研究主

要聚焦于中枢自主神经系统的调控作用，例如通过激

活副交感神经或抑制交感神经过度兴奋，间接调节心

脏功能。然而，ICNS作为心脏内部的“独立调控单元”，

其直接参与心脏保护的作用尚未被充分探索。探索针

刺对 ICNS的直接作用，可能为 MIRI治疗提供新策略，

并推动“心脏-神经交互”理论的深化。

当前研究多局限于针刺调节单个核团治疗 MIRI。
随着多学科的交叉融合，神经环路在针刺中枢整合机

制研究中的作用也有所凸显。在针刺研究中，未来需

突破单一核团研究的局限，结合膜片钳、病毒示踪、光

化学遗传等技术，精准调控特定脑区神经元的活动，明

确神经环路的结构与功能，系统分析针刺对多个核团

及其相互联系的影响。这将更直观地揭示针刺通过中

枢整合发挥“多靶点”调节作用的科学基础。

随着 MIRI 与肠道菌群相关性研究的深入，发现

MIRI中肠道菌群与宿主整体代谢的相互作用，是机体

维持免疫平衡的关键，因此，应重视空间代谢组学及宏

基因组学等生物信息学分析方法的应用，进一步探讨

针刺对MIRI中关键肠道菌属及代谢特征的作用机制，

对明确针刺调控NEI网络的可能机制具有重要意义。

目前，针刺治疗MIRI以心包经、心经、足太阳膀胱

经腧穴为主，且多采用电针干预，但因穴位特异性、干

预手段及介入时间的不同，各针刺方案间存在效应差

异，应积极探讨不同腧穴配伍及电针刺激参数的差异

性，明确针刺干预 MIRI 的最佳时间窗，为全面揭示腧

穴效应、系统阐明针刺在 MIRI中对 NEI网络的多途径

调控机制、优化MIRI的临床诊疗方案提供依据。
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