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【摘要】  电针治疗脑卒中后肢体痉挛效果突出,但其抗痉挛机制尚未明确。突触可塑性作为近年来脑卒中疾病

治疗的研究热点,为电针治疗脑卒中后肢体痉挛的机制研究提供了新切入点。该文梳理相关文献,从突触的形态

结构、可塑性相关蛋白表达、神经递质和受体 3 个方面阐述电针治疗脑卒中后肢体痉挛的突触可塑性机制研究

进展。 
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卒中在我国居民死亡病因中居于首位[1],《中国卒

中报告 2020(中文版)》显示,我国卒中年发病率为每

10万人 276.7人,年患病率达每10万人 2022.0人,死

亡率高达每 10 万人 153.9 人[2]。相关研究显示,卒中

后肢体痉挛发病率高达 42.6%[3],且年轻患者痉挛程度

更重[4]。脑卒中后大脑皮层的去抑制可能是导致肢体

痉挛发生的主要原因。突触是神经元之间发生功能联

系和信号传递的关键部位。神经系统内外环境的变化

造成突触结构、功能、数目、传递效能、神经环路发

生较持久改变的现象称为突触可塑性[5]。突触可塑性

是脑卒中后神经功能恢复的关键,电针可通过增强突

触可塑性来缓解脑卒中后的病理状态。具体而言,电针

通过改善突触结构、调节突触可塑性相关蛋白的表达

以及神经递质水平来促进抑制性和兴奋性神经递质间

新平衡的建立以缓解脑卒中后肢体痉挛。以往研究[6-8]

表明,电针治疗卒中后肢体痉挛状态疗效突出,临床应

用广泛且易于客观量化。笔者就近年来电针治疗脑卒

中肢体痉挛的突触可塑性机制研究进展进行综述。 

 

1  电针对突触形态结构的影响 

突触超微结构的变化是突触形态结构变化最直观

的指标。突触结构及数量变化、轴突新生、突触后致

密物的改变等是突触超微结构变化的主要表现。有研

究[9]发现,脑缺血再灌注大鼠突触结构随着缺血时间

延长发生可塑性变化,电镜下梗死区的突触结构破坏

明显,突触小泡破坏,前后膜融合间隙变窄,突触后致

密带不均,线粒体肿胀。另有研究[10]显示,电针治疗后,

脑卒中大鼠肢体痉挛明显缓解,电镜下观察到轴突新

生,突触数量及突触小泡增多,间隙规齐,突触后致密

物均质,其机制可能是电针上调突触前后膜可塑性相

关蛋白的表达,促进突触结构重塑,进而发挥突触前后

抑制效应,改善痉挛。类似研究[11]显示,电针可有效缓

解脑卒中肢体痉挛大鼠的神经损伤情况,其机制可能

是通过提高海马区可塑性相关蛋白表达从而改善突触

超微结构,发挥突触功能以缓解肢体痉挛。电镜观察到

突触囊泡明显成形,界限清晰,间隙规则。 

 

2  电针对突触可塑性相关蛋白的影响 

2.1  突触素(synaptophysin, SYN) 

SYN 作为突触囊泡膜上的特异性蛋白,在神经生

长、修复再生以及新突触形成过程中发挥关键作用,

通常是突触重建的重要标志。以往研究[12]表明,SYN 含
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量高低与突触数量呈正相关,在突触扩张、突触小泡转

运和神经递质释放的调节中具有重要作用[13]。脑卒中

后 SYN 减少,突触数量、囊泡转运和神经递质释放受到

影响,进而造成神经功能缺损。岳增辉团队研究[14-15]

发现,电针能提高脑卒中痉挛大鼠 SYN 含量,促进囊泡

的新生,增加抑制性神经递质分泌与运输,增强突触前

后抑制作用,进而抑制反射亢进及减缓肌张力过高,缓

解脑卒中后肢体痉挛。 

2.2  突触结合蛋白Ⅰ 

突触结合蛋白Ⅰ(Synaptotagmin Ⅰ, Syt Ⅰ)是

突触囊泡上的一个膜结合蛋白,亦是囊泡膜融合的钙

离子(Ca2 ﹢ )感受器,在 Ca2 ﹢ 引发的 γ-氨基丁酸

(γ-aminobutyric acid, GABA)等抑制性神经递质快速

释放过程中发挥着关键作用[16]。有研究[17]发现,随着脑

卒中大鼠缺血时间的延长,中枢神经系统中 Syt Ⅰ的

表达显著减少,神经递质快速释放受到影响,中枢抑制

作用减弱。这可能是诱发脑卒中后肢体痉挛发生的潜

在机制之一。以往研究[18]表明,电针能有效促进 Syt 

Ⅰ的表达以增强抑制性神经递质快速释放,从而缓解

脑卒中大鼠肢体痉挛。还有相关研究[19]显示,电针对于

脑卒中肢体痉挛大鼠神经和运动功能有明显改善作用,

可以缓解肢体肌张力过高。其内在机制可能是 Syt Ⅰ

的表达上调,结合 Ca2﹢引发 GABA 快速释放,从而抑制

神经兴奋性,改善肢体痉挛。 

2.3  突触后致密蛋白-95 

突触后致密物质(postsynaptic density, PSD)

是突触后膜内侧的一层特化结构,是突触结构可塑性

的重要参数,对于维持树突棘的完整性及神经信息传

递具有重要意义。PSD 中有许多与突触可塑性相关的

结 构 和 功 能 蛋 白 , 其 中 突 触 后 致 密 蛋 白 -95 

(postsynaptic density protein-95, PSD-95)是含量

最为丰富的蛋白之一[20],它能整合和传递突触信号,参

与神经递质分泌、积累的调节过程,发挥突触后膜相应

受体的生物学功能[21]。有研究[22]发现,PSD-95 含量是

反映突触可塑性的重要标志。脑卒中发生时,缺血缺氧

导致神经元损伤,突触传递效能降低,突触后膜上

PSD-95 含量减少,树突棘完整性受损而导致受体聚合

减少,相应门控离子通道关闭,一系列的病理改变使神

经细胞兴奋性过高而发生肌张力增强。相关研究[23]显

示,电针能够明显上调 PSD-95 的表达,促进新树突棘

的产生,使得突触结构完整,进而发挥突触信号传递功

能,使得下行抑制正常传导以缓解脑卒中肢体痉挛。另

有研究[24]显示,电针能够提高大鼠海马 CA1 区中

PSD-95 的表达,有利于 GABAα受体在神经元突触后的

簇集和定位,提高结合效率,增强 GABA 突触前抑制作

用,缓解脑卒中大鼠肢体痉挛。 

2.4  脑 源 性 神 经 营 养 因 子 (brain-derived 

neurotrophic factor, BDNF)/酪氨酸蛋白激酶受体 B 

(tyrosibekinase, Trk B) 

BDNF 是一种广泛表达于中枢神经系统的能促进

神经元生长的特殊蛋白。它可以多途径地调节中枢神

经系统中突触的形成、稳定以及重塑。Trk B 是 BDNF

下游信号传导通路上的特异性受体。以往研究[25]表明,

缺血性脑损伤后 BDNF 发挥保护效应,其效应主要由高

亲和力 Trk B 介导。有研究[26-27]发现,GABAA 受体信号

传导与 BDNF 释放之间存在着复杂的正反馈调节, 

GABAA受体活性触发BDNF的释放,而BDNF反过来又通

过激活 Trk B 受体,介导 GABAA 受体表达增加。还有研

究[28-29]显示,电针能够促进脑缺血区皮层 BDNF、Trk B

的表达,进而促进 GABAA 受体的表达,产生突触前抑制

作用以缓解脑卒中后肢体痉挛。尽管上述研究未说明

GABAA 受体表达上调与 BDNF-Trk B 信号通路具体关联,

但也间接说明二者间可能有协同作用。后续研究应该

进一步了解 BDNF 调节在 GABA 能系统抑制过程中的关

联机制。 

 

3  电针对神经递质和受体的影响 

3.1  电针对抑制性神经递质和受体的影响 

抑制性和兴奋性神经递质间平衡的恢复是肢体痉

挛缓解的关键,其中以抑制性神经递质的研究为主。

GABA 能系统在脑卒中后肢体痉挛缓解中发挥关键作

用。GABA 的生成、降解和转运参与下行抑制的全过

程[30]。GABA 是由兴奋性神经递质谷氨酸(glutamate, 

Glu)在谷氨酸脱羧酶(glutamic acid decarboxylase, 

GAD)的氧化作用下生成的。以往研究[31]表明,GABA 生

成减少导致中枢下行抑制效应降低,引起下运动神经

元的过度兴奋是痉挛发生的潜在机制之一。GAD 根据

分子量的大小可分为 GAD65 和 GAD67 两种分型[32],在

GABA 生成中发挥关键作用。有研究[33]发现,GAD 表达降

低,抑制 GABA 的合成,可能是引起脑缺血后病理变化

的潜在原因。还有研究[34]显示,督脉电针可有效增加

GAD67蛋白及mRNA的表达水平,从而促进GABA合成以
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缓解肢体痉挛状态。 

氨 基 丁 酸 转 氨 酶 (gamma-aminobutyric acid 

transaminase, GABA-T) 和 琥 珀 酸 半 醛 脱 氢 酶

(succinate semialdehyde dehydrogenase, SSADH)

是 GABA 降解的关键酶。GABA 在 GABA-T 和 SSADH 的催

化下生成琥珀酸,进入三羟酸循环,进而产生α-酮戊

二酸,最后生成为 GABA 的前体 Glu[35]。相关研究[36]表

明,GABA和 Glu含量高低受GABA-T和 SSADH活力的影

响,GABA-T 活力降低后,脑组织中 GABA 含量增加。有

研究[37]表明,电针对脑卒中肢体痉挛大鼠肌张力改善

明显,其机制可能为电针调节中枢系统中 GABA-T 和

SSADH 的表达,延缓 GABA 的降解,使突触间隙 GABA 浓

度升高,中枢下行抑制作用得到增强,进而改善偏瘫侧

肢体痉挛。类似研究[38]表明,电针治疗后,SSADH 和

GABA-T 的活性降低,GABA 含量升高,突触前抑制作用

增强,进而抑制脊髓反射亢进,缓解脑卒中大鼠肢体痉

挛。 

γ-氨基丁酸转运蛋白-1(GABA transporter 1, 

GAT-1)是 GABA 转运体亚型之一,位于突触周围膜上。

GAT-1可有效回收释放的GABA到神经元,降低GABA浓

度,从而影响突触前抑制作用。有研究[39]发现,GAT-1

的过度表达可能是脑卒中后肢体痉挛发生的原因之

一。金荣疆团队[40]研究发现,电针申脉、照海能显著降

低偏瘫痉挛肢体的肌张力,缓解肢体痉挛,其可能是通

过电针下调GAT-1的表达,升高GABA浓度,使其发挥抑

制效应。类似研究[41]表明,电针可有效改善脑卒中肢体

痉挛大鼠肌张力情况,抑制大鼠 GAT-1 的过度表达,增

强脑卒中后中枢下行抑制作用,使肢体痉挛得到缓解。 

在 GABA 能系统中,GABA 受体是 GABA 发挥突触前

抑制作用的关键。有研究[42]表明,脑缺血后 GABA 受体

表达受到不同程度的影响,从而降低 GABA 的神经抑制

作用,最终导致肢体痉挛。GABA 受体可分为 A、B、C3

个亚型[43],目前对于 A、B 受体研究较多。有研究[44-45]

显示,GABAB1 受体在卒中后肢体痉挛状态下的表达明

显减少。电针干预后,GABAB1 受体表达上调,大脑皮质

中 Glu/GABA 的比值稳定,肢体痉挛程度减轻。还有研

究[46]表明,电针曲池、阳陵泉穴对于缓解脑卒中肢体痉

挛的肌张力效果良好,其作用机制与大脑皮质区

GABAA 表达上调密切相关。 

3.2  电针对兴奋性神经递质和受体的影响 

痉挛相关的兴奋性神经递质主要是以 Glu 及其受

体的研究为主。有研究[47]显示,电针痉挛大鼠阳陵泉后,

中枢神经系统中代谢型谷氨酸受体 1(metabotropic 

glutamate receptor 1, mGluR1)mRNA 表达显著降低,

脊髓组织中代谢型谷氨酸受体 mGluR1α表达降低,受

体数量及敏感性减低,兴奋性受体表达被抑制,从而缓

解痉挛大鼠肌张力过高和牵张反射亢进。另有研究[48]

表明,电针可有效降低脑卒中痉挛大鼠肌张力,改善痉

挛程度,其可能是通过降低 N-甲基-D-天冬氨酸受体

表达,进而促进抑制性神经递质与其受体结合,产生强

抑制信号,降低神经元兴奋性以缓解痉挛。 

 

4  讨论 

脑卒中后肢体痉挛的机制尚未明确,可能是由于

脑损伤后导致大脑皮层去抑制,使下行传导对脊髓牵

拉反射的兴奋和抑制调节失去平衡所致[49]。近年来,

突触可塑性作为一个切入点,对于探讨电针抗痉挛机

制具有重要意义。相关研究[50-54]表明,突触可塑性增强

在改善脑卒中后肢体痉挛中发挥关键作用。脑卒中后

中枢神经系统受损,使得中枢下行抑制作用减弱,造成

脊髓牵拉反射亢进,产生肢体痉挛,因此促进神经发生

及神经功能恢复是缓解肢体痉挛的关键,而神经功能

恢复与突触可塑性增强密切相关。电针通过增强突触

可塑性,促进神经发生,从而建立新的神经网络联系,

使得中枢下行传导正常,从而缓解脑卒中后肢体痉挛。

目前,电针调控突触可塑性缓解脑卒中后肢体痉挛的

相关研究中,电针可通过调节突触可塑性相关蛋白的

表达以及抑制性和兴奋性神经递质释放水平来建立新

的平衡以缓解肢体痉挛,但在突触传递效能、神经环路

和相关信号通路等方面仍未有系统性研究,后续研究

应对以下问题深入,第一,突触传递效能改变在电针抗

痉挛中的作用机制;第二，神经环路重建与电针抗痉挛

的关联机制;第三,相关信号通路的激活在电针调控突

触可塑性缓解肢体痉挛中的干预机制。此外,突触可塑

性增强是多条信号通路激活后相互作用的结果,未来

对各信号通路的相互作用机制及其上下游关系应做深

入研究。 

电针作为一种被广泛用于治疗各种神经系统疾病

的疗法,其效应机制是当前研究热点。突触可塑性作为

神经功能网络重建的基础,在脑卒中及相关疾病的治

疗中具有重要意义。电针对突触可塑性调控是探讨电

针抗痉挛机制的一条新思路,未来应展开深入研究。如
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电针参数选择、穴位特异性、疗程长短等对突触可塑

性的影响;突触可塑性增强的电针最佳介入时机;电针

对神经递质间协同和拮抗作用的影响;电针对突触前

后抑制作用的干预特点等。今后研究如果能明确电针

诱导突触可塑性增强的具体机制和突触可塑性增强缓

解脑卒中后肢体痉挛的作用通路及靶点,将对电针抗

痉挛机制的探讨和电针治疗方案的选择具有重要意

义。 
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