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摘 要: 神经递质在疼痛信息的传导中对致痛和镇痛发挥双向调节的功能,分娩疼痛是世界上疼痛阈值最高的疼痛

种类之一,而针灸镇痛,历史悠久,效果明显。由此,本文对神经递质及其受体参与针灸分娩镇痛的作用及其机制的研究

进行综述,以期梳理出一种对分娩镇痛安全有效的方法及为电针分娩镇痛提供科学依据和理论基础。
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  分娩时,由于宫缩引起的疼痛以及产妇恐惧、焦虑

的心理和紧张的情绪,使交感神经兴奋增加,神经递质

儿茶酚胺、β-内啡肽化学介质及去甲肾上腺素(nora-
drenaline,NE)释放增加,同时对疼痛的敏感性增

加[1],而引起反射性宫缩乏力、宫口扩张缓慢、胎先露

部下降受阻,最后导致难产、产后出血及胎儿宫内缺氧

和新生儿窒息的发生。目前,尚无一种能使产妇在清

醒状态下安全而又无痛苦的令人满意的分娩镇痛方

法[2]。针灸镇痛历史悠久、效果明显,这种具有无创伤

的非药物分娩镇痛方法,成为近年研究的热点。由此,
本文对神经递质及其受体参与针灸分娩镇痛作用的研

究进行如下综述:

1 神经递质及受体类型

神经递质是指由突触前神经元合成并在末梢处释

放,经突触间隙扩散,特异性地作用于突触后神经元或

效应器细胞上的受体,引致信号从突触前传递到突触

后的一些化学物质,包括5-羟色胺(serotonin,5-HT)
及其受体氨基酸类、NE、肾上腺素、多巴胺(dopamine,

DA)及其受体系统以及多肽类等化学物质。神经化学

传递是中枢神经系统(CNS)中突触传递最重要的方

式,神经递质由突触前膜释放后立即与相应的突触后

膜受体结合,产生突触去极化电位或超极化电位,导致

突触后神经兴奋性升高或降低。

2 神经递质及受体参与针刺镇痛

2.1 5-HT及其受体参与针刺镇痛 5-HT存在于外

周和中枢神经系统,脑内由中缝大核群产生,外周5-
HT主要来源于肥大细胞及血小板。在中枢神经系统

起镇痛作用,为内源性镇痛系统的重要组成部分,外周

5-HT是针刺镇痛的主要递质,5-HT2A受体亚型参

与疼痛的产生或调节[3]。电针穴位可降低分娩模型大

鼠血清中5-HT的含量及提高中枢5-HT及5-HT2A
受体 mRNA 与蛋白的表达,并产生较好的镇痛效

果[4]。提示,外周5-HT致痛,而中枢5-HT则有镇痛

作用。

2.2 NE及其受体参与针刺镇痛 NE能神经元位于

低位脑桥的蓝斑、中脑网状结构、脑干及延髓网状结构

的腹外侧等组织。通过在脑室注射NE能拮抗吗啡镇

痛,提高NE在大脑对抗镇痛的作用,给大鼠脑室注射

NE前体二羟基苯丝氨酸(DOPS)后电针镇痛效果会

明显减弱,而脊髓内注射DOPS时,发现针效明显加

强[5]。说明脑内NE释放的增加有对抗电针镇痛的效

果,而脊髓中的NE释放则利于电针镇痛。然而,分布

在NE能神经突触前膜上的去甲肾上腺素转运蛋白

(norepinephrinetransporter,NET)、α2肾上腺素受体

(alpha-2adrenergicreceptor,α2-AR)也参与调控疼

痛。NET具有将神经元释放的 NE再摄取回到突触

前膜内,调控突触间隙的NE浓度、终止神经冲动信号

及维持受体对神经递质的敏感性的功能[6],近年来,它
因作为常用抗抑郁药以及治疗药物滥用的靶点而备受

关注[7]。研究证实,NE参与针刺镇痛的机制与 NET
对其的摄取以及α2-AR对其反馈性抑制有关。在电

针作用下,大脑 NET对 NE的摄取增加及α2-AR对

NE的反馈抑制加强,NE释放减少;在脊髓 NET对

NE的摄取及α2-AR对NE的反馈抑制降低,NE释放

增加,从而产生镇痛效应[8]。有研究表明,抑制去甲肾

上腺素转运体对单胺重吸收抑制剂与阿片类药物介导
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的镇痛作用具有协同性[9]。NET在大脑中的活性与

创 伤 后 应 激 障 碍 (posttraumaticstressdisorder,

PTSD)患者个体焦急兴奋情绪的严重程度增加有

关[10]。α2-AR属于跨细胞膜的G蛋白偶联受体,它能

将细胞外的刺激信息通过放大转导的作用,传输到细

胞内,而引发细胞内一系列生物学反应。它有反馈抑

制NE分泌的作用。近年来的研究[11]表明,α2-AR激

动药用于急性疼痛的镇痛处理,它的优势在于无阿片

类镇痛药物所致的呼吸抑制和胃肠道不良反应。NET
能将神经元释放的 NE摄取回突触前膜内,调控突触

间隙中的NE浓度、终止神经冲动信号及维持受体对

神经递质的敏感性[12];α2-AR可通过反馈抑制NE分

泌的作用,提示NE是通过NET和α2-AR的作用,调
控疼痛的发生发展。

2.3 DA及其受体参与针刺镇痛 DA位于大脑中

枢,包括中脑边缘系统、黑质-纹状体和结节漏斗三个

部分[13]。DA在疼痛过程中参与了致痛和镇痛两方面

的作用。DA镇痛是由于DAD2受体激活的结果,脊
髓D2受体参与痛觉调节,兴奋D2受体时有镇痛的作

用,并且与吗啡有协同作用,中枢DA递质可以使脑电

波出现低幅度快波,表现为兴奋,有拮抗镇痛的作用。
电针刺激信息可以通过神经纤维传入到大脑,激活中

脑边缘DA系统突触前 DA受体及通过负反馈抑制

DA的释放及其受体,从而启动阿片肽的释放发挥镇

痛效应[14]。

2.4 肽类神经递质及其受体参与针刺镇痛 人强啡

肽(DYN)来源于前体蛋白强啡肽原(PDYN)。作为内

源性多肽,与μ或δ型阿片肽受体相比,DYN与KOR
具有更高的亲和性[15]。DYN来自大脑和脊髓,原位

杂交 和 免 疫 组 化 研 究 揭 示,PDYN 分 布 类 似 于

KOR[16-17]。DYN结合KOR,导致自身活化和抑制神

经信号传导,从而产生分娩镇痛效应[18]。研究显示电

针可提高血清 DYN 水平及促进腰脊 髓 PDYN 和

KOR蛋 白 表 达[19]。有 报 道 显 示 电 针 能 够 诱 导 羊

DYN从镇痛相关细胞核和中枢神经系统区域包括脊

髓释放出来[20]。
痛觉信息是由中枢单胺类递质DA、5-HT、NE来

传递的,而大脑产生的作用类似吗啡的“内源性阿片肽

(endogenousopioidpeptides,EOPs)”物质,有强烈的

镇痛作用,与上述传递痛觉的化学物质起对抗作用。
临床实践也证实穴位按摩法对产妇血清5-HT、DA、

DYN水平产生影响及有一定的镇痛作用[21-23]。总之,
神经递质在疼痛信息的传导中发挥着重要作用,具有

致痛和镇痛双向调节功能。现有研究证实5-HT、DA、

NE及多肽类递质及其受体等神经递质参与疼痛的发

生、发展。

3 研究展望

药物分娩镇痛效果确切,能显著缓解孕产妇分娩

疼痛,但易出现皮肤瘙痒、恶心呕吐、头痛、下肢发麻等

不良反应;部分对于麻醉药物敏感、药物排泄慢的产妇

能影响胃肠蠕动功能,导致肠麻痹,可出现产后腹胀,
甚至发生肠梗阻的可能;无论椎管内、硬膜外麻醉均属

于有创侵入性操作,有穿破硬脊膜、损伤脊神经、脊髓、
硬膜外腔血管和胸膜的风险;麻醉药物过敏的风险;影
响产后泌乳等。且药物镇痛需要麻醉科医师的配合,
在麻醉的过程中需要进行严密心电监测。医疗成本

高、各地区医疗条件参差不齐和产妇对麻醉风险的恐

惧限制了我国药物镇痛开展。非药物分娩镇痛多为无

创、简便、经济、可操作性强、易于被产妇及其家属接受

的治疗,但存在镇痛效果不确切,个体反应差异较大,
目前临床上非药物分娩镇痛方法多样,缺乏统一的诊

疗方案。如何在有限的医疗条件下开展分娩镇痛,在
母婴安全得到保障的前提下让产妇无痛苦地分娩仍需

不断地探索。针刺镇痛效果明显,历史悠久,针刺通过

刺激神经末梢和神经传导系统,达到 “调阴阳、调气

血,通则不痛”的功效,而针刺不同穴位又可使神经递

质在疼痛信息的传导中对致痛和镇痛发挥双向调节的

功能,因而对针刺镇痛机制的探讨具有重要意义。
综上所述,针刺可以通过刺激神经末梢及神经传

导系统,达到“通则不痛”的功效,针刺分娩者合谷穴,
不但有较好的镇痛效果,还可以使宫缩强度增加、缩短

第二产程[24],实验显示,电针刺激穴位可激活内源性

阿片肽,发挥闸门作用而产生镇痛作用,针刺不破坏机

体组织,疏通经络,具有较好的镇痛效果而受到医学界

的重视。电针刺激可能激发了脑内色氨酸羟化酶活

性[25]。针刺穴位可以显著提高人和动物的痛阈,电针

针刺信息可通过传入中枢,激活机体内源性镇痛系统,
通过神经递质参与而达到镇痛的作用[26]。
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