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刚刚过去的 2021 年，对疼痛医学工作者来说

可以认为是一个嘉年华之年。诺贝尔奖授予疼痛有

关受体（离子通道）的发现者，针刺镇痛原理研究

的复兴，针刺治疗疼痛疾病大型临床试验疗效的确

认，这几项都是国内外学术成果的佼佼者。   
一、诺奖的激励

2021 年 10 月 4 日，诺贝尔生理学或医学奖授

予研究痛觉问题的两位美国神经科学家大卫·朱利

叶斯 (David Julius) 和阿登·帕塔普蒂安 (Ardem Pa-
tapoutian)，奖励其在阐明疼痛感受器方面做出的重

要贡献 [1,2]。 
David Julius 等发现当温度高于 43 度时，可以

激活辣椒素受体 TRPV1，动物会表现出热痛引起的

躲避反应。将辣椒素施加于皮肤或黏膜上也会出现

同样的躲避反应。当将小鼠 TRPV1 基因敲除后，

对 43度热刺激就不再发生躲避反应 [3]。他们还发现，

用冷刺激或薄荷激活感受冷的受体 TRPM8，动物

会发生躲避反应。Ardem Patapoutian 等发现，当机

械压力作用于神经达到一定强度时，Piezo1 受体被

激活，产生躲避反应；当肌肉收缩时，机械牵张力

作用于神经纤维上的 Piezo2 受体，从而产生身体位

置信息的本体感觉，机体据此可以辨认自己四肢和

躯体所在位置。

以上两类与疼痛有关感受器的发现，立刻使人

联想：如果用药物特异性地阻断这种热烫受体或压

力受体，是否就可以不产生疼痛感觉，从而创制出

一类新型镇痛药？

但是实验结果表明，用药物消除了 TRPV1 受

体以后，会引起动物体温升高（发热）的效果。可

能是由于失去了热的感觉后，身体增强了新陈代

谢率，导致发热。也有实验发现，当用药物阻断

了 Piezo2 受体以后，由于本体感觉消失，产生了肢

体不能定位的行为错乱。总之，应用上述受体的特

异拮抗剂，并未达到理想的镇痛效果。可以认为，

基于千万年进化而来的机体构造和功能是十分复杂

的。牵一发而动全身，不是通过简单的几步措施就

能实现研制新型镇痛药的宏大目标。

二、针刺疗法原理研究的进展

北京大学神经科学研究所针刺镇痛研究组霍然

等 [4] 研究手捻针刺激大鼠足三里穴，记录坐骨神经

传向中枢的神经冲动阵列。每秒钟捻针 1 次，连续

60 次，转动针炳的角度分别为 90、180、360 度，

同时在背根神经节的中枢端进行单纤维脉冲记录，

所记录的神经纤维既包括较粗的 Aβ 纤维，也包括

较细的 Aδ 纤维。结果表明，每次将针灸针捻紧，

都会触发 7～9 个脉冲，根据两个脉冲之间的间距，

可以计算出脉冲串的频率，约在 50～120 Hz 之间，

中位数在 90 Hz 左右。捻针后紧接着将针回旋至原

有位置时，大多不引起脉冲串，有时也可以引起少

量的传入脉冲。根据 5000 多次捻针得出的数据进

行统计，得到以下主要结果：（1）不论捻转 90 度、

180 度或 360 度，每次捻针引起的放电脉冲都是 8
次左右，没有显著差别，提示只是在捻针动作的最

初期有刺激作用，继续捻转就不再起作用；（2）
上述捻针动作从未引起 1～10 Hz 范围的（低频）

传入冲动；（3）在临床上，几项大数量随机对照

临床试验已经明确，2 Hz 的低频刺激是电针治疗心

绞痛、偏头痛、老年便秘等病症的必要参数 [5~7]。

这些结果提示，为达到低频传入信息的目的，电针

可能优于一般手捻针，对此至少是存在着进一步研

究的必要。

哈佛大学医学院马秋富团队联合中国中医科学

院景向红团队和复旦大学王彦青团队，对针刺穴位

的本质进行了深入研究 [8]。他们给予小鼠免疫激活

剂引起免疫风暴，用电针刺激不同穴位观察是否能

抑制上述免疫风暴的发生。发现在小鼠相当于足三里

部位 (ST36) 进行微弱的电针刺激 (0.5 mA, 10 Hz)，可

以激活含有 PROKR2Cre 标记的神经纤维，有效地
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抑制了免疫风暴的发生，并显著减少了动物的死亡

率。他们认为，上述电刺激通过迷走神经-肾上腺

轴 (vagal-adrenal axis) 发挥抗炎作用：即电刺激首

先需要传入脑中枢，达到迷走神经核团，再通过迷

走神经传达到肾上腺，分泌肾上腺素等化学物质而

产生治疗效果。而在腹壁上进行电刺激，即使运用

3 mA 的强刺激，也难以产生同样效果。提示含有

PROKR2Cre 标记的神经纤维可能是上述针灸穴位的

特点。

2020 年度《中国疼痛医学杂志》将“韩济生疼

痛医学论文奖”一等奖授予首都医科大学杨菲团队。

他们发表的论文是在小鼠神经病理性疼痛模型上探

讨脊髓电刺激 (spinal cord stimulation, SCS) 镇痛的

原理 [9]，证明带有 TRPV1 受体的神经纤维是在脊

髓腰部电刺激产生镇痛效果的必要条件。

三、心得：交流，交流，交流

当世界顶级电脑专家 Bill Gates 被问到什么是

人生最关键之要义时，他的回答是一个字“commu-
nication”，说了三遍：交流，交流，交流。他认为

从人际交流讨论中，往往会涌流出新的创意。我们

可以设想，当霍然等 [4] 研究手捻针引起传向中枢的

电信号时，并没有刻意区分这是何种神经纤维（Aβ
或 Aδ 纤维）起作用。当现在推想到，感受捻针刺

激的受体可能是对机械刺激敏感的 Piezo 受体时，

必然会问：Piezo 受体主要位于何种纤维（Aβ 纤维，

或是 Aδ 纤维）上，抑或与纤维类型无关？也许可

以从保存的实验记录中查阅一下该神经纤维的冲动

传导速度，从而断定神经纤维的种类，肯定是非常

有意义的。

与此类似，杨菲团队从既有的 SCS 研究成果也

必然会联想到，采用类似的实验方法研究不同频率

的电针镇痛原理，也许会得出别有新意的结果。

再进一步设想：如果研究疼痛有关的受体可以

用躲避反应来评价的话，那么，研究类似“精、气、

神”这类精神概念的物质基础时，是否可将其与多

巴胺、内啡肽、催产素、大麻素等已知物质相关联，

从而将神经生物学研究推向认知水平。

2021 年，疼痛和针刺镇痛原理研究硕果累累！

期待 2022 年疼痛工作者们再续辉煌！
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