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·实验研究·
经皮神经电刺激大鼠涌泉穴的ｆＭＲＩ表现和对痛阈的影响
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【摘要】　目的：观察经皮神经电刺激（ＴＥＮＳ）法刺激大鼠涌泉穴的ｆＭＲＩ表现，为揭示针灸镇痛的中枢机制提供可视

实验数据。方法：使用热板仪测定大鼠ＴＥＮＳ前后痛阈的变化，利用ｆＭＲＩ血氧水平依赖（ＢＯＬＤ）技术获取ＴＥＮＳ涌泉穴

的脑功能图像，并显示激活区域。结果：实验组ＴＥＮＳ２０ｍｉｎ后痛阈值比实验前显著提高，与对照组相比差异有显著性意

义；经皮神经电刺激大鼠右足涌泉穴时大脑激活区域有双侧的额叶皮质１区、２区、双侧的扣带皮质１区、２区、对侧的尾

壳核、对侧岛叶皮质、皮质后肢代表区和顶皮质１区。结论：ＴＥＮＳ后大鼠痛阈显著增高，提示针刺涌泉穴具有镇痛效应；

其机制可能与引起中枢内与痛有关的皮层激活，从而使针刺部位的传入冲动在中枢神经系统内整合，并通过调节神经递

质和激素的释放而对疼痛产生抑制作用。
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　　作为一种镇痛的治疗手段，经皮神经电刺激疗法

（ｔｒａｎｓｃｕｔａｎｅｏｕｓｅｌｅｃｔｒｉｃｎｅｒｖｅｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ，ＴＥＮＳ）从２０

世纪６０年代起开始兴起。与电针相比，ＴＥＮＳ具有无

创伤、易操作、便于携带等优点，治疗范围涉及临床各

科，疗效逐渐得到肯定［１，２］。研究发现，ＴＥＮＳ在镇痛作

用上与电针无明显差异，但ＴＥＮＳ具有更明显的后效

应［３］。针刺效应与中枢神经系统关系极为密切，针刺信

息既可以直接影响脑功能，还可以通过脑功能而影响其

它系统。在针刺镇痛机制的早期研究中，因为受到很多

方法学的限制而出现一些不同的研究结果，有些结果甚

至还互相矛盾。目前关于针刺镇痛的机制目前尚不清

楚，本文利用功能性磁共振成像（ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｍａｇｎｅｔｉｃ

ｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ｆＭＲＩ）技术，研究经皮电刺激大鼠涌

泉穴时脑功能的变化，旨在为针灸治疗疾病的中枢机制

和信息传导规律提供一种比较好的研究手段。

材料与方法

动物准备：雄性 Ｗｉｓｔａｒ大鼠２５只，体重１８０～

２３０ｇ，分笼饲养，给以自然照明，自由摄入水及饲料。

随机分为３组，对照组和实验组各１０只；ｆＭＲＩ实验组

５只。

经皮神经电刺激：实验组和对照组均放置于特制的

塑料筒内，尾巴和后肢伸出筒外，将正负电极铜片分别

固定在大鼠右足涌泉穴（后肢掌心前正中）及其附近皮

肤上。实验组用韩氏穴位神经刺激仪给予电刺激，波宽

０．２～０．６ｍｓ，频率２／１００Ｈｚ，刺激开始的电流强度为

１ｍＡ，７ｍｉｎ后增加至２ｍＡ，再７ｍｉｎ后增加至３ｍＡ，

共刺激２０ｍｉｎ；对照组大鼠不给予电刺激，为假刺激组。

痛阈测定：使用ＹＬＳ６Ｂ型智能热板仪测定大鼠

的痛阈，将大鼠放置５２℃的热板上，使后足足底接触

热板，以大鼠受热产生疼痛反应（舔后足）为疼痛的反

应指标，以产生痛反应所需的时间（舔后足潜伏期）为

痛阈值。
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图１　ＴＥＮＳ的脑功能激活图。ａ）经胼胝体嘴前后平面；ｂ）经胼胝体嘴后平面；ｃ）经前连合平面；ｄ）经髓纹前弯平面；ｅ）

经髓纹前弯断开平面；ｆ）经海马平面。１尾壳核外侧，２扣带皮质１区和２区，３额皮质１区和２区，４岛叶皮质，５后肢代表

区，６尾壳核，７顶皮质１区。

　　ｆＭＲＩ实验：将ｆＭＲＩ组动物用７％水合氯醛溶液

按３００ｍｇ／ｋｇ的剂量行腹腔注射麻醉。将大鼠的头部

固定于特制的定位仪上，股动脉插管监测血压和血气，

将正负电极铜片分别固定在大鼠左足涌泉穴（后肢掌

心前正中）及其附近的皮肤上，通过加长的导线与场外

的韩氏穴位神经刺激仪连接。整个实验过程中，将一

接有循环热水（水槽水温５５℃～６０℃）的水垫覆盖大

鼠背部，以保持大鼠体温（直肠温度）在３７℃左右，动

物一旦被固定在磁体腔内后即不再被移动，直至实验

结束。所有的磁共振成像检测由中国科学院武汉分院

物理与数学研究所完成，采用配备有直径为２０ｃｍ梯

度线圈的Ｂｉｏｓｐｅｃ４．７Ｔ／３０ｃｍ 动物成像仪（Ｂｒｕｋｅｒ，

德国），成像实验用直径为１２ｃｍ的Ｈｅｌｍｈｏｌｔｚ体线圈

激发，直径为２．５ｃｍ的表面线圈接受，激发线圈与接

受线圈之间存在主动去耦。实验采用４激发ＥＰＩ序

列，采样１２０桢（时间点），每桢５片。成像参数：视野

３ｃｍ×３ｃｍ，层厚１ｍｍ，间距１ｍｍ，矩阵１２８×１２８，

ＴＲ６０００ｍｓ，ＴＥ１９．１２ｍｓ。按刺激（３ｍｉｎ，３０桢）、休

息（３ｍｉｎ，３０桢），反复循环３次。

数据处理和统计学检验：痛阈实验所得数据均以

狓±狊表示，用ＳＰＳＳ软件进行组间狋检验比较分析，以

犘＜０．０５作为差异显著的标准。

ｆＭＲＩ的数据用Ｂｒｕｋｅｒ成像仪随机所带图像处理

专用软件Ｐａｒａｖｉｓｉｏｎ处理。为了减少血流动力学对被

激活脑区信号的影响，进行了一些处理。①空间预处

理：图像重排（减少头部位置及信号的偏移）、空间标化

（将不同形态的脑转换为标准脑）和平滑处理；②选择

处理模型及参数估计：校正试验中的血流动力学延迟

反应、滤掉高频和低频噪声；③统计学处理及空间定

位：用分组狋检验（犘＜０．０１），分析得出刺激状态与静

息状态信号对比的平均脑功能图，最后把平均脑功能

图叠加于解剖图上显示激活区域。

结　果

１．ＴＥＮＳ对正常大鼠痛阈的影响

实验结果见表１。由于实验前经过筛选，所以实

验组大鼠的基础痛阈值与对照组相比，差异无显著性

意义（犘＞０．０５），对照组假刺激２０ｍｉｎ后比实验前的

痛阈值稍有提高，但差异无统计学意义（犘＞０．０５）；

ＴＥＮＳ刺激大鼠涌泉穴２０ｍｉｎ后痛阈值比实验前显

著提高，与对照组相比差异有显著性意义（犘＜０．０５）。

表１　ＴＥＮＳ前后正常大鼠痛阈（舔足潜伏期）的变化 （ｓ）

组别（例数） 基础痛阈 ＴＥＮＳ后痛阈

对照组（１０） ８．６５±１．６８ ９．８６±１．５８

实验组（１０） ９．０４±２．２５ １４．７２±３．８４

　　注：实验组与对照组间比较犘＜０．０５，组内比较犘＜０．０５。

２．ＴＥＮＳ刺激大鼠涌泉穴的ｆＭＲＩ表现
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大鼠涌泉穴在３ｍｉｎ的ＴＥＮＳ刺激中其ｆＭＲＩ表

现参见图１。图中 Ａ～Ｆ为由前至后大鼠脑的冠状面

影像，标记显示的是信号激活区。在Ａ和Ｂ两个平面

上的激活区包括对侧的额皮质１区、２区、双侧的扣带

皮质１区、２区、对侧的尾壳核外侧（图１ａ、ｂ）；经前连

合平面的激活区包括对侧的额皮质１区、２区和对侧

岛叶皮质（图１ｃ）；经髓纹前弯平面和经髓纹前弯断开

平面的激活区包括双侧的皮质后肢代表区（图１ｄ、

图１ｅ）和对侧尾壳核（图１ｄ）；经海马平面的激活区包

括双侧额皮质１区、２区、皮质后肢区和顶皮质１区

（图１ｆ）。

讨　论

１．ＴＥＮＳ对大鼠痛阈的影响

传统ＴＥＮＳ镇痛的主要理论依据是“闸门控制学

说”，即经皮神经电刺激可兴奋粗的传入纤维，通过突

触前抑制控制细纤维的伤害性传入，因此电极应放置

于与伤害性传入同节段的区域，其适宜参数应为高频

弱刺激以兴奋粗纤维［４］。本实验以大鼠受热痛刺激时

舔后足的时间为痛阈，按照上述原理选取同节段的涌

泉穴作为刺激部位观察ＴＥＮＳ对大鼠痛阈的影响，结

果表明，ＴＥＮＳ后大鼠痛阈显著增高，与实验前和假刺

激组相比均有统计学意义。宁云等［５］发现 ＴＥＮＳ治

疗关节炎大鼠具有部位特异性，与足三里和劳宫穴相

比，涌泉穴刺激１００Ｈｚ和２Ｈｚ均具有显著疗效。因

此，可以认为电刺激涌泉穴无论对急性痛还是慢性痛

都具有较好的疗效。

２．ＴＥＮＳ刺激大鼠涌泉穴的ｆＭＲＩ表现

ｆＭＲＩ血氧水平依赖技术是利用脑组织被激活时

血氧水平尤其是磁敏感性的变化导致Ｔ２ 弛豫时间的

变化来成像的。ｆＭＲＩ能定量观察所受刺激脑活动的

反应，为活体人脑结构和功能之间的复杂关系提供了

一种直观、无创的有效途径。利用ｆＭＲＩ可以在活体

下真实反应脑功能的活动情况，能将脑的视觉感觉、运

动及听觉皮层区域可视化［６，７］。许多研究表明，针刺

特定的治疗穴位能引起特定脑皮层的功能区活动，痛

经上的２个不同穴位出现相同的脑功能变化，如针刺

足太阳膀胱经，与视觉相关的穴位能引起双侧视皮层

和听皮层激活，与直接刺激眼睛引起的视皮层激活相

同；针刺足三里主要引起颞叶海马旁回、视丘下部、室

旁核的脑血流量增加等，但尚未见关于涌泉穴的相关

研究报道。本实验利用ｆＭＲＩ成像原理主要研究经皮

神经电刺激大鼠左足涌泉穴时脑功能的变化，发现大

脑多个区域被激活，包括双侧的额皮质１区、２区（即

躯体感觉区）、双侧的扣带皮质１区、２区、对侧的尾壳

核、对侧岛叶皮质、双侧的皮质后肢代表区和顶皮质１

区。目前已知疼痛的皮层激活区主要是初级躯体感觉

区（ＳＩ）、次级躯体感觉区（ＳＩＩ）、扣带和岛叶皮质
［８１０］，

而本实验结果发现，ＴＥＮＳ涌泉穴后可以提高大鼠的

痛阈，因此提示ＴＥＮＳ涌泉穴可能会引起中枢内与痛

有关的皮层激活，从而使针刺部位的传入冲动在中枢

神经系统内整合，通过调节神经递质和激素的释放而

对疼痛产生抑制作用。本实验结果证实了中枢神经传

导通路的存在，同时又揭示了经穴独特的传导现象的

存在，为研究针刺机制提供了可视化的实验依据。
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