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在针刺镇痛中海马结构单位放电的变化

刘作周 廖维宏 毕晓宁 (生理学教研室 )

祖 要 以记录单个神经元电活动的方法对海马结构在针刺镇痛中的作用 进 行 研 究
。

证 明

C A I
,

C A Z和齿状回有些神经元对外周伤害性刺激
,

发生两种不同类型的反应
。

一是增频反应 (伤

害性兴奋神经元 N E N )
,

一种是减频反应 (伤害性抑制神经元N IN )
。

电针穴位对多数N E N有抑

制作用
,

而对 N I N有解除抑制的效应
,

向动物体内注入吗啡也出现与针刺穴位类似的作用
。

电 刺

激中缝大核或中脑导水管周围灰质 ( P A G )
,

对多数N E N和 N I N也有影响
,

结果类似针刺穴位 的

效应
。

向动物侧脑室注入或微电泳 6 一 H T
.

海马单位的 N E N和 N I N 也出现与针刺穴位相同的效

应
。

这些结果提示
,

针刺穴位对海马单位电活动的影响可能与脑内 5 一 H T能神经元的活动有 关
。

另外
.

也可能有内源性吗啡样物质的参与
。

向侧脑室内注入大剂量的 Y 一氨基丁酸 ( G A B A )
.

也可抑制 N E N 的活动
。

但这与海马内

G A B A能中间神经元的生理性活动有何关系
,

尚需进一 步证实
。

关趁词 针刺 . 海马 ; 神经元
,

传人 , 疼痛感受器

中国首创的针刺麻醉引起了医学界和生

理界的重视
,

近 二十年来研究颇多
,

从理论

上讲
,

针刺麻醉就是刺激
“

穴位
”
诱发的止

痛作用— 针刺镇痛
。

许多研究者证明
,

针

刺的镇痛作用主要是通过神经或神经化学系

统完成的
。

痛信息经神经传到中枢与刺激穴

位的信息相遇
,

发生整合作用或神经递质的

互关作用
,

痛信息受到抑制而产 生 镇 痛 效

应
。

许多研究者在中枢的一些核团证明了这

种整合作用或互关作用的存在 ( ” 。

属于大脑边缘系统的海马结构在针刺镇

痛中起不起作用或起什么作用
,

很少有人研

究
。

G r e e n
等 ( 1 9 5 4 ) 在海马首先证 明各种

躯体的或内脏的刺激 (包括痛刺激 ) 在引起

皮层脑电去同步的同时
,

海马电图出现规律

的 4 ~ 8次 s/ 的同步化波
,

即所谓的 e 节律
。

它表示兴奋的增强
,

故也称为醒觉反应 (“ , 。

后人有人把这种节律叫做慢的节 律 性 活 动

( S RA ) ( 3 》 。

这是海马 E E G的特 征 之一
,

从而也说明痛信息可以传到海马
,

并引起它

电活动的变化
。

汤慈美等 ( 1 9 7 9 ) (’) 证明
,

电刺激海马可提高躯体伤害性刺激的痛反应

阐值
,
并证明可以加强电针穴位 的 镇 痛 效

应
。

损毁海马则使电针镇痛效应减弱
。

我们

观察到牵拉内脏时家兔的海马 E E G 出 现 明

显的 S R A
。

如果事先 电针刺激
“

穴位
”
诱

导一定时间后
,

此 S R A 明显受到抑制
,

说明

针刺对牵拉内脏反应的抑制作用 ( 5 )
。

电刺激

猫的内脏大神经
,

当刺激强度加大到足以兴

奋 A乙和 C类纤维时
,

在海马出现一个以负波

为主的诱发电位
。

此诱发电位 可 以 被 针 刺
“

穴位
”
或体内注入吗啡所抑制 (“ )

。

以上事

实都可以说明在针刺镇痛的整合作用中
,

海

马电活动是有显著反应的
。

我们在一系列动物实验中观察了针刺镇痛过程

中
,

海马单细胞电活动的反应
.

实验结果如下
:

l
。

电刺激冲周神轻时猫 海马单位放 电

的反应及 电针
“
穴 位 ” 的影响

实验在成年麻痹猫进行
。

应用微电极记录海马

单位电活动
。

当使用强的方波串刺激 (强度为 30 ~

4 0 V
,

方波波宽。。
s m s ,

频率 100 次s/
。

串长 10 个

脉冲 ) 施于隐神经时记录背海马的单位放电
。

从电

位变化的形式上看
,

大体有三种类型
,

即外周伤害性

刺激时出现增频反应 (伤害性兴奋神经元 N E N )
,

减频反应 (伤害性抑制神经元N IN ) 和无反应 (伤

害性无关神经元 )
。

在所记录的 177 个单位之中N E N占53 %
,

对这
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类神经元的研究表明
,

当电针刺激
“
足三里

”
穴位

诱导 Z m in 后
,

有 57 %的 N E N的伤害性放 电受 到

抑制
。

有的单位在电针
“
穴位

”
后其基础放电几乎

完全停止
,

同时对伤害性刺激也不再发生反应
。

停

止针刺 Z ln i n后
,

荃础放电和伤害性放电开始 恢复
,

6 m in 后可以恢夏到原来水习
’ ,

或略有增强 ( 参见

图 1 ) 、 , , 。

间很 长
,

可超过 105 以上
,

有的甚至持续 2~ 3也 in
,

在这一段时间内几乎完全停止放电
,

过后才逐渐恢

复
。

当施以电针刺激诱导 2 m in 之后
,

N IN 的电反

应不是伤害性抑制的加深
,

而是抑制的解除— 脱

抑制 (参见图 2 )
。

向体内注入吗啡
,

这类神经元

也会出现脱抑制的现象 (图 3 ) `如 。

甲 } }

仁 } 、
.

[
. , :

i 今 } 图 2 电针后 N IN 的放电密度直方图

a 一

针刺前
,

b
一

停针后 Z o ln
, c 一

停针后

6m i n
。

箭头表示伤害性刺激

.。slnd三一妇。ó。户̀nZ

.

时间 ( s)

图1 针利前后海 马N E N 单位

放 电的密度直方图

::
,

之,一
,ó飞ó当鉴Z

::
七之
..一,̀Joó岛仁二Z

猫 24 细胞 4 ,

总时间 5 0 5 ,

单位时间 20 om s

a 一针刺前
,

b
一

针刺
“
穴位

”
后立即

, c 一停针

后 Z m in
,

d
一

停针后 6m 油
。

箭头所示为伤害

性刺激
。

每个画面的数字是总时间内!的 放

电数 (包括刺激伪迹 )

T im : ( . e` )

上述现象说明了伤害性信息与针刺
“
穴位

”
的

信息汇集于同一神经元
,

前者是兴奋的
,

而后者却

是抑制的
,

两者相互作用的结果
,

使伤害性放电受

到压抑
。

这可能是针刺镇痛在中枢整合作用的一种

形式
。

在实验中见到的另一种单位
,

即 N I N
。

当施以

外周伤害性刺激时
,

该单位的放电出现减频或暂时

停止的现象
,

表现为伤害性传入冲动压抑了该神经

元的自发电活动
,

这是在海马内伤害性相关神经元

的另一种反应形式
。

在我们记录的N IN之中其抑制

程度也不尽一致
,

大体可分为短时程抑制和长时程

抑制两种
。

前者表现为当给以外周伤害性刺激时
,

它们的放电暂被压抑
,

但持续的时间不长
,

约数秒

钟之后放电即可恢复到原来水平
。

后者表现为当施

以同样的伤害性刺激时
,

其单位放电受到压抑的时

图 3 针刺和吗啡时 N IN的影响的

放 电密度直方图

a 一

针刺前的自发放电和伤害性抑制效应
。

b
一

电针 Zm in 后
。 c 一停针后 6 m n 。

d
一

注射吗

啡后 Zm in
。

箭头表示伤害性刺激
。

某些研究者曾在海马记录到一些抑制类型神经

元的活动
,

但关于外周伤害性刺激的抑制性反应则

未见有报导
。

我们记录的N IN的伤害性抑制效应非

常明确
,

它们并可受针刺或注射吗啡的解除
,

可见

它们是参与痛和镇痛调制过程中的环节之一
,

只是

表现的形式不同而已
。

t

2
。

电刺激中缝 大核和 中脑手水管周围

灰质 ( P A G ) 时海马伤害性相关神 经 元 电

活动的影响

早已知道
,

中缝大核和 PA G 都是痛觉调制的

重要中枢结构
。

为了探索它们与海马伤害性相关神

经元有什么关系
,

我们在实验中观察到
,

电刺激中



3 8 2

缝大核时多数 N E N的伤害性反应受到抑制
。

约 有

7 5 %的 N IN出现脱抑制现象
。

另有少数伤害性相关

单位不受影响
` .’ 。

我们认为电刺激中缝大核引起的海马伤害性相

关神经元活动的变化无疑是通过 5一 H T能系统实现

的
。

电刺激 P A G对伤害性刺激隐神经诱发 的 海 马

单位放电的研究中证明
,

有 6 1
。

2 %的N EN 受到 明

显抑制
,

其抑制程度与刺激 P A G的强度和 时 间 呈

量 一效相关
。

向侧脑室内注入吗啡也呈现与刺 激 P人G一 致

的效果
。

住入纳络酮后可以翻转吗啡的抑制效应
,

也能翻转刺激 PA G的抑制效应
。

说明
,

电刺激 P人 G

对海马N E N的抑制效应可能是通过内源性吗 啡 样

物质系统实现的
。

.3 5 一 H T
、

G A BA 对海马单位伤害

性放 电的影响

向猫的侧脑室内注入 5 一 H T后
,

N E N 的 自发

放电和伤害性放电呈现以抑制为主的效应
,

而 N I N

则出现脱抑制
。

注入 5 一 H T拮抗剂M et 五y “ t ig de 可

以反转5 一 H丁对N E N的抑制效应
。

在大鼠的实验
,

以微电泳的方法向 海马 N E N

泳入微量5 一 H T
.

其伤害性放 电 可 舜到 明显 抑

制 “ 引 。

这些结果提示了海马伤害性相关神经 元 的

伤害性反应部分地受 ` 一 H T 能神经活动的控 制
,

而它们很可能是中缝核 5 一 H T能神经元向海 马 投

射的结果
。

向猫的侧脑室注入大剂量的 G A B A可抑制N E N

的伤害性增频反应
,

又可使 N I N 的伤害性抑制作

用部分地解除
,

趋于增频反应
` 11 ’ 。

向侧脑室 内注

入 G A BA阻断荆扒
t

o r ot ox 加可以反转外源性G人B A

对多数N E N的伤害性反应的抑制作用
。

而 iP c or
-

t ol 她本身对海马N E N的伤害性反应即有增强
,

亦

有抑制或无关
,

其作用不稳定
。

我们在实验中所使用的是大荆量的 G人B A
,

这

种超越生理范围的剂量
,

还不能反映内源性G人B A

能系统所起的生理作用
,

单独使用 iP “ or t ox in 对

N E N的伤害性反应的效果不稳定
,

可以认为
,

在

一般情况下
, N E N活动的抑制

,

似乎 海 马 内 在

G A B A能中间神经元不起重要作用
。

结 论

海马结构在痛和镇痛的神经调制过程中

是否起作用
,

长助以来未被人们所重视
。

从

我们的一系列的实验初步证明
,
伤害性外周

刺激能引起一部分海马神经元电 活 动 的 反

应
,

只是其反应的程度和形式有所不同
。

能

引起伤害性反应的神经元即是伤害性相关神

经元 ( N R N )
。

这类神经元所占比例
,

在我

们实验所记录的单位中大约占60 %左右
,
其

余为伤害性无关单位
。

关于 N RN在海 马 的

分布
,

我们未做详细观察
。

根据实验定位的

部位
,

它们是在 C A Z 、
C A 3和齿状区记录到

的
,

未见到有什么分配上的区域特点
。

N RN

又可分为N E N和N IN两种 , 从实 验 记 录 上

看
,

前者较多
,

后者较少
。

有一部分 N RN

可因针刺
必
穴位

”
而改变其伤害性反应的形

式
,
即 N E N的活动受到压抑

,
而 N IN出现脱

抑制
。

它们反映了针刺镇痛效应相关
。

关于

N E N的活动
,

在大部分实验中我 们应用 吗

啡进行验证
, 两者出现了类似的抑制效应

,

只是外源性吗啡作用的时间较长而已
。

上述现象与一些学者在其它中枢核团如

丘脑旁室核 ( ` 2 ) ,
p A G ( ” ) ,

尾核 ( “ ) ,

网 状

结构 l( . ) 等实验记录的结果一致
。

证明在针

刺镇痛的中枢机制中
,

海马的一些神经元也

参与了活动
。

但在痛和镇痛的行为中
,

海马
.

的作用如何
,

尚不清楚
。

海马N RN的活动受制于什么神经化学物

质— 神经递质
,

也是一项值得 探 讨 的 问

题
。

弄清这个问题
,

有利于揭露N RN活动的

本质和阐明针刺镇痛的机理
。

我们的实验证

明
,

向动物体内或侧脑室内往入吗啡
,

海马

N R N的反应类似于针刺穴位的影响
。

可以说

明
,

针刺穴位对海马N RN的调制可能部分地

通过脑内吗啡样物质实现的
。

有的学者已经

证明
,

针刺
“
穴位

”
诱导一定时间以后

,

在

提高痛闭的同时
,

脑内吗啡样物 质 含 量 增

加 《’ . )
。

向体内注入纳络酮可以对抗针 刺 镇

痛的效应 ( ’ ? )。 那么
,
针刺

“
穴位

”
脑内吗

啡样物质的增加很可能影响到海马N RN对伤

害性刺激的反应
。
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另外
,
在针刺镇痛中 5

一

H T能系统的活

动也不容忽视
。

实验表明
,

向动物侧脑室注

入或以微电泳方法向单 个 神 经 元 泳 入 5
-

H T
,

都能够抑制海马 N RN 的伤害性反应
。

泳入 5 一
H T拮抗剂M e t h y s e r g i d e 可以取消 5

一
H T的抑制效应

。

早已证明
,

针刺
“

穴位
”

可使脑内 5
一

H T 含量增加 ( ’ 8 )
,

故针刺 对海马

N R N的抑制效应也可能有 5
一

H T 能神经元的

活动参与其中
。

从我们在电刺激中缝大核与

直接应用 5 一
H T的效果一致上看来

,

也说明

了这个问题
。

伤害性刺 激通过什么神经递质使 N E N发

生兴奋 ? 5 一
H T又通过什么机制压抑 了N E N

的伤害性活动
,

这些都是尚待解决的问题
。

使用大剂量的G A B A 也可以抑制 N EN 的

伤害性反应
,

使用 G A B A 能阻断 剂 iP
o or t 。 -

ix n可 以废止G A B A的抑制效应
。

至于在生理

条件下
,

脑内的 G A B A 能神经元系统是否也

起作用
,

也是值得探讨的问题之 一
,

因 为

在海马内部的抑制性中间神经元 就 是 属 于

G A B A能的
, 它们起着对海马锥体细胞活动

的控制作用
。
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