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针灸治疗中风后睡眠障碍的机理研究概况
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［摘要］ 近 10 年来有关针灸治疗中风后睡眠障碍 ( PSSD) 的临床和实验研究文献统计显示，针灸在治疗
PSSD方面效果显著，其机制主要是对中风后睡眠-觉醒功能区域的保护和修复以及对与睡眠-觉醒密切相关
的脑血流动力学、神经递质、细胞因子等的调节作用，该项研究旨在为针灸治疗 PSSD 的临床和科研提供一
定的思路。
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研究表明，约 95%中风患者发病后出现中风
后睡眠障碍 ( PSSD) ［1］。PSSD 表现形式多样，主
要有入睡困难、过度睡眠、总睡眠时间减少、睡眠
倒错、睡眠呼吸障碍或夜间入睡后伴有精神症状。
PSSD不仅影响患者的生活质量、身心健康及神经
功能康复，还会导致中风危险因素如高血压病、糖
尿病等的加重，甚至诱发脑梗死或脑出血的复

发［2］。大量研究表明，针灸对 PSSD 有良好疗效，
且方法多样，并有起效快、疗效持久、副作用少等
优点［3］。我们对针灸治疗 PSSD的机理做以下探讨。

1 睡眠-觉醒的神经调节机制

睡眠-觉醒具有复杂的神经调节机制，分为促
进觉醒系统和促进睡眠系统［4］。促进觉醒系统有
两条主要的激活途径: 第一条是由脑干被盖背外侧

核和脑桥被盖网状核通过乙酰胆碱激活丘脑中继核

和网状核，而将信号传递到大脑皮质; 第二条是由

来自不同神经核团的信号首先激活外侧下丘脑和基

底前脑，继而激活大脑皮质，这些神经核团包括腹

侧导水管周围灰质多巴胺 ( DA) 能神经元、背侧
和正中脊核 5-羟色胺 ( 5-HT) 能神经元和蓝斑核
去甲肾上腺素 ( NE) 能神经元等。第二条激活途
径也接受来自外侧下丘脑食欲素 ( orexin) 能神经
元、基底前脑 γ-氨基丁酸 ( GABA) 能和乙酰胆碱
能神经元的信号［4］，其中 5-HT 也参与了抑制快动

眼睡眠 ( ＲEM) 的作用［5］。位于下丘脑腹外侧的
orexin能神经元在觉醒期主要表现为兴奋状态，并
在睡眠和觉醒这两种状态的转换过程中起到稳定性

作用［6 － 7］。GABA是脑内抑制性神经递质，主要存
在于基底前脑和腹外侧视前区、脑干和丘脑部，脑
中不同部位的 GABA 神经元共同起到促进睡眠的
作用［4］。谷氨酸 ( Glu) 、褪黑素 ( MT) 也参与睡
眠-觉醒的调控。Glu能促进皮质细胞活动增多来维
持觉醒［8］，分布于脑干、外侧下丘脑和基底前脑
等处。MT是视交叉上核的松果体合成和分泌的一
种胺类激素，发挥调节生物钟的功能。此外，研究
表明，细胞因子参与睡眠的调节，主要有白细胞介

素 1 ( IL-1) 、白细胞介素 2 ( IL-2) 、白细胞介素 6
( IL-6) 及肿瘤坏因子 α ( TNF-α) 等，这些细胞
因子在睡眠过程中具有一定的昼夜节律性，能不同

程度地促进睡眠，如细胞因子 IL-1、IL-6、TNF 在
夜间睡眠时增加并具催眠作用［9］。脑血流动力学
与睡眠也有重要的关系，ＲEM 时需血流量和代谢
增加。

2 PSSD的现代医学发病机制

中风后脑损伤部位会产生一系列的病理生理变

化，除了脑血流动力学的改变、缺氧和能量代谢衰
竭造成脑损伤外，许多继发的因素对中风后神经元

的损伤亦起着重要作用，包括自由基脂质过氧化损

伤、胞内 Ca2 +超载、炎症反应、中枢单胺类神经递
质代谢紊乱、兴奋性氨基酸( EAA) 神经毒等，这些
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损伤与 PSSD 的发病有着密切的关系。现代医学对
PSSD发病机制的研究主要归纳为以下 5个方面:
2. 1 睡眠-觉醒功能区域的损害
中风后脑内生成大量自由基，氧自由基及由其

引起的脂质过氧化反应是导致脑进一步损害的重要

因素。过氧化脂质 ( LPO) 是自由基反应的主要产
物，超氧化物歧化酶 ( SOD) 及谷胱甘肽过氧化物
酶 ( GSH-Px) 为抗自由基反应的主要酶类。在中
风的病理状态下，细胞内外 Ca2 +平衡失调，使细
胞内 Ca2 +超载而引起脑损伤。脑组织中的 EAA 主
要包括 Glu 和天门冬氨酸 ( Asp) 。生理状态下细
胞外的 EAA不会对神经元产生兴奋毒性，中风后
EAA重摄取发生障碍并因钙内流而释放加速，造
成脑病灶局部 EAA 过量积聚而产生兴奋毒性。若
中风病灶直接累及或发生的病理变化间接损害了睡

眠-觉醒功能区域，则会导致 PSSD，这是 PSSD 发
病的主要因素。如中风使上部脑桥、中脑、靠近蓝
斑等部位受损可产生睡眠时间和类型的严重紊乱;

脑桥被盖梗死可导致 ＲEM 期睡眠行为障碍及视幻
觉［10］。研究发现，若患者的脑梗死部位位于丘脑、
下丘脑、中脑被盖或脑桥上部时，则患者嗜睡现象
较严重，其原因是这些部位的梗死对于睡眠-觉醒
功能区域的损伤最为明显［11］。
2. 2 脑血流动力学的改变
脑出血患者存在不同程度的血液黏稠度增高及

血流减慢，从而导致血供障碍。血浆内皮素 ( ET)
是内源性的血管收缩肽，具有较强收缩血管的作

用，有研究发现，急性脑缺血患者的 ET 增高［12］，
血栓素 A2 ( TXA2 ) 和前列环素 ( PGI2 ) 具有维
持血小板及血液凝固功能的作用，一氧化氮 ( NO)
和 ET是血管活性物质中的一对重要因子，正常情
况下 NO /ET保持动态平衡，中风后这些物质的含
量发生异常而使脑血流量减少［13］。研究表明，中
风患者在睡眠时脑血流量、血流速度、血容量减
少，使需要血流量和代谢增加的 ＲEM 受到影响而
产生睡眠障碍［14］。
2. 3 神经递质的异常
中风后脑组织的单胺类神经递质发生紊乱，主

要有 5-HT、NE、DA，其在中风后的病理生理中起
重要作用，不但可直接导致细胞受损，脑代谢循环

功能障碍，还具有介导多种神经毒性作用及促细胞

凋亡的作用。而 5-HT、NE、DA 亦是和睡眠-觉醒
相关的重要神经递质，其代谢的紊乱是导致 PSSD
发生的重要机制。其中由于 5-HT 的降低与抑郁的

发生有着重要的关系，故推测 PSSD 与抑郁有关，
可能 PSSD 是中风后抑郁的早期症状。有研究显
示，脑梗死合并睡眠呼吸障碍的患者亚急性期存在

明显的抑郁情绪［15］。Glu、GABA是与睡眠-觉醒相
关的氨基酸类递质，其亦参与中风后的病理生理过

程而产生代谢紊乱，中风导致这些神经递质代谢异

常与 PSSD的发病有重要关系。
2. 4 免疫细胞因子的异常
在中风的发生发展过程中均会出现非特异性的

炎症反应、抗原特异性 T 细胞介导的细胞免疫反
应及体液免疫反应，其中较重要的细胞因子有 IL-
1β、IL-6、TNF-α等，如脑缺血再灌注损伤就主要
与 IL-1β、IL-6、TNF-α 等炎性细胞因子失控释放
形成的“瀑布效应”有关。免疫细胞因子参与睡
眠-觉醒的调节，中风后细胞因子的异常是 PSSD的
另一个发病机制。
2. 5 神经激素的异常
与睡眠相关的神经激素有 MT、orexin 等，中

风后，其分泌和代谢受到影响，则会导致 PSSD。
如病灶累及松果体和下丘脑腹外侧时，MT、orexin
的代谢紊乱，而发生睡眠-觉醒的紊乱。有学者认
为，MT的浓度、分泌节律的改变是卒中后日间过
度倦睡发生的一项重要原因［16］。急性脑梗死患者
处于高水平的觉醒状态与丘脑食欲素原 mＲNA 水
平上升，食欲素原表达增高有密切关系［11］。

PSSD发病机制复杂，除上述因素外，还与患
者的心理、卒中性质、年龄、性别等有关［17 － 18］。

3 针灸治疗 PSSD的机理

基于现代医学对 PSSD 发病机制的认识，以及
现代医学对针灸治疗作用的相关实验研究结果，针

灸对 PSSD的治疗作用主要通过以下 4 个方面。
3. 1 减轻睡眠-觉醒功能区域的损害
3. 1. 1 抗自由基损伤 针灸的抗自由基损伤作用
在针灸对脑血管疾病的脑保护中发挥了重要作用，

可减轻与睡眠-觉醒相关功能区域的损伤。研究表
明，针刺可降低中风患者 LPO 含量，升高 SOD、
GSH-Px含量［19］。华金双等［20］在观察艾灸预处理
对全脑缺血大鼠 SOD 的影响中发现，艾灸能使脑
组织 SOD含量增加，从而对缺血缺氧脑组织起保
护作用。田青等［21］在实验中发现，电针能明显提
高脑出血大鼠脑组织 SOD的水平。
3. 1. 2 调节细胞 Ca2 +稳态 细胞内 Ca2 +超载是中
风后脑损伤的关键病理机制。研究表明，针刺可调
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节细胞 Ca2 +稳态，保护脑细胞功能。如郭义等［22］

在实验中发现，手十二井穴刺络放血可使脑缺血大

鼠细胞外 Ca2 +向细胞内迁移，并通过某些环节阻
止细胞内 Ca2 +的聚积。傅立新等［23］研究发现，缺
血及缺血后再灌注均会导致脑组织 Ca2 +含量明显
升高，尤以缺血早期严重，针刺可降低 Ca2 +含量
而抑制 Ca2 +超负荷。
3. 1. 3 拮抗 EAA的释放 研究表明，针灸可拮抗
EAA的释放而保护脑组织。如戴高中等［24］在实验
中发现对大鼠脑出血模型予以电针后，能抑制海马

中不同兴奋性氨基酸 ( Glu、ASP) 的释放，减轻
脑组织的损害。侯雪民等［25］研究也证明，针刺能
抑制 EAA的释放，降低其兴奋毒性，保护脑缺血
后继发性神经元损伤。
3. 2 改善脑血流动力学
针灸可改善脑血流动力学，对睡眠-觉醒相关

脑组织起到保护或促进修复的作用，并减轻 ＲEM
期睡眠时受到的影响。如研究表明，针灸可有效改
善脑出血后血液黏稠度增高及血流减慢而导致血供

障碍的异常状态［26］; 以电刺激小脑急性脑缺血患

者发现，血浆血管内皮素含量降低，使血管扩张，

微循环得到改善［12］; 还有研究表明，针刺可通过

调节中风患者 TXA2 /PGI2、NO /ET 的水平来调整
血管舒缩功能，增加脑血流量，改善脑组织的能量

代谢［27］。
3. 3 调节单胺类神经递质
研究表明，针灸可有效调节中风后单胺类神经

递质的代谢紊乱，如有学者报道，大鼠缺血脑组织

单胺类神经递质 ( NE、DA、5-HT ) 含量显著升
高，电针可显著降低缺血脑组织中单胺类神经递质

的含量［28］，还可有效调节脑缺血再灌注过程中单

胺类神经递质的紊乱［29］。
3. 4 调节细胞因子
研究表明，针灸可通过干预免疫反应过程的某

些环节而有效调节中风后免疫细胞因子的异常［30］。
如在实验中发现，艾灸足三里、绝骨能显著降低脑
缺血患者的炎性细胞因子 IL-1β、IL-6，并改善患
者的临床神经功能［31］; “醒脑开窍”针刺法可以抑
制大鼠脑缺血再灌注后大脑皮层异常升高的白细胞

介素 1 受体 I ( IL-1ＲI ) 、肿瘤坏死因子受体 I
( TNFＲ-I) 的蛋白表达［32］。
此外，国外有研究显示，针刺可以提高体内内

源性褪黑激素的分泌而改善入睡、觉醒、睡眠总时
间及睡眠质量等指标［33］，这可能与针灸治疗 PSSD

具有一定的联系。

4 讨论

针灸对 PSSD的治疗作用是肯定的，基于现代
医学对 PSSD发病机制的认识，包括睡眠-觉醒功能
区域的损害、脑血流动力学的改变、神经递质的异
常、神经激素的异常、免疫细胞因子水平的异常
等，以及根据现代医学对针灸治疗 PSSD 作用的相
关实验研究结果，我们认为，针灸治疗 PSSD 的主
要机理为减轻睡眠-觉醒功能区域的损害以及调节
与睡眠-觉醒相关的神经递质和细胞因子等有关，
包括抗自由基的损伤、调节细胞 Ca2 +稳态、拮抗
EAA的释放、改善脑血流动力学、调节单胺类神
经递质、调节细胞因子等。由于 PSSD 的发病机制
较复杂及针灸的作用具有多靶点性，所以关于针灸

治疗 PSSD过程中对神经递质、细胞因子及激素的
具体调节机制还需进一步研究。
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第七届国际中医妇科学术大会通知(第一轮征文)
为促进国内外从事中医妇科领域学者进行学术交流，加强中医药国际化传播，共同提高中医药诊治妇科疾病水

平。由世界中医药学会联合会主办，世界中医药学会联合会妇科专业委员会承办，湖南安邦制药有限公司协办的
“第七届国际中医妇科学术大会”，以妇科疑难病诊疗研究为主题，拟定于 2016 年 9 月在昆明市举行，届时将举办
妇科疑难病诊治高级研讨班，并设“安邦杯”妇科养血颗粒有奖征文活动，评选优秀学术论文。同时邀请国内外著
名妇科专家进行专题学术讲座及大会学术交流。现将有关事宜通知如下:
一、征文内容
1. 名老中医对妇科疑难病的中医诊疗方案及学术经验; 2. 妇科疑难病诊治的中医优势及其特色疗法; 3. 新技
术、新疗法在诊治妇科疑难病中应用及最新研究进展; 4. 历代医家诊治妇科疑难病经验挖掘与文献整理; 5. 妇科养
血颗粒组方研究、药理作用及临床应用; 6. 妇科养血颗粒药效基础及安全性观察; 7. 妇科养血颗粒深层次开发思路
及远景规划。
二、征文要求
1. 论文要求未在公开杂志发表，主题鲜明，论据充分，内容详实，文责自负。2. 中英文论文均以 word格式投稿，
全文篇幅在 4000字左右。3. 所有论文一律采用电子投稿 ( fkfh189@163. com) 。4. 投稿截至日期: 2016年 7月 31日。
三、会议负责人及联系方式
刘丹卓，13787132521，fkfh189@ 163. com
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