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摘  要 

阿尔茨海默病(AD)是一种常见的神经退行性疾病，目前尚无治愈方法。针灸作为一种非药物疗法，在改

善AD症状方面显示出潜在的治疗价值。本文综述了针灸通过调节神经炎症和促进髓鞘再生来治疗AD的

研究进展。针灸能够通过调节小胶质细胞和星形胶质细胞的功能，减轻神经炎症反应，降低炎症因子的

表达，并促进抗炎因子释放。同时，针灸还能够保护髓鞘完整性，促进髓鞘相关蛋白的表达和髓鞘再生。

由于神经炎症和髓鞘损伤之间存在双向调节作用，针灸通过改善神经炎症，间接减轻髓鞘损伤，进而改

善了AD的症状。这些发现为AD的治疗提供了新的视角和潜在的治疗策略。 
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Abstract 
Alzheimer’s disease (AD) is a common neurodegenerative disorder for which there is no cure. Acu-
puncture, as a non-pharmacologic therapy, shows potential therapeutic value in improving AD 
symptoms. This article reviews the research progress of acupuncture in treating AD by neuroin-
flammation and promoting myelin regeneration. Acupuncture can attenuate the neuroinflamma-
tory response, reduce the expression of inflammatory factors, and promote the release of anti-in-
flammatory factors by modulating the function of microglia and astrocytes. Meanwhile, acupunc-
ture is also able to protect myelin integrity and promote the expression of myelin-related proteins 
and myelin regeneration. Due to the bidirectional regulation between neuroinflammation and my-
elin injury, acupuncture indirectly reduced myelin damage by improving neuroinflammation, 
which in turn improved the symptoms of AD. These findings provide new perspectives and potential 
therapeutic strategies for the treatment of AD. 
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1. 阿尔茨海默病概述 

阿尔茨海默病(Alzheimer’s disease, AD)是全球老年人口中最常见和最普遍的神经退行性疾病[1] [2]，
约占所有痴呆病例的 80%。其特征是记忆和认知功能逐渐下降，人格和行为改变以及其他精神综合征[3]-
[5]。据悉，2015 年，全球约有 4400 万人患有阿尔茨海默病，患病率随着人口老龄化而增加[6]-[8]。据估

计，到 2030 年，全球约有 6570 万人将患有痴呆，到 2050 年将有 1.154 亿人患痴呆症[7]-[9]。目前，它

已成为世界范围内严重的公共卫生问题。尽管各种研究已经调查了 AD，但其发病机制和机制很复杂，并

且仍然存在很大程度上不清楚[10]。迄今为止，尚无治愈阿尔茨海默病的方法。 

2. 现代医学对阿尔茨海默病的治疗 

乙酰胆碱酯酶(AchE)抑制剂目前仍是治疗 AD 的一线药[11]。其中他克林、多奈哌齐、卡巴拉汀和加

兰他敏均为美国 FDA 批准药物。其中多奈哌齐(Donepezil)用于治疗轻–中度 AD，对中枢神经系统的乙

酰胆碱酯酶具有更高的选择性，抑制酶的活性持续时间长且没有外周作用，能显著提高中枢神经系统乙

酰胆碱浓度，从而改善认知功能[12]，卡巴拉汀能选择性增强脑皮质和海马等部位的 Ach 活性，并且可

以减慢 APP 的形成。其他药物还有利斯的明(Rivastigmine)、石山碱甲(Huperzine A)、毒扁豆碱(Physostig-
mine)及其衍生物。但这些西药的治疗存在一些缺点和局限性，如 AchE 抑制剂不能阻止或逆转 AD 的病

理过程，如淀粉样蛋白斑块的形成和神经纤维缠结的积累，还可能会引起恶心、呕吐、腹泻、失眠和肌

肉痉挛等副作用。 
与西药相比，中医中药治疗 AD 具有多系统、多途径、多靶点等独特优势[13]，中药复方治疗 AD 不

良反应小，可根据不同证型，不同症状加减，然而单纯以中药复方治疗只能改善相关症状，延缓疾病进

展。而针灸具有简便效廉、高安全性的独特优势，是目前临床中最常用的中医外治手段，研究证明针灸
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作为非药物疗法，有减少 Aβ 淀粉样蛋白沉积，降低 Tau 蛋白过度磷酸化水平，改善学习记忆能力的优

势[14]，对 AD 具有良好的疗效。已有研究显示，针刺是治疗 AD 有效且安全的手段，在改善 AD 患者的

日常生活能力方面可能比药物更有效[15]。近年来，这种非药物疗法越来越受到临床医生的关注，具有简

便易行，安全性和经济实用性高，辅助作用小的优点[16]。 

3. 针灸在临床中对 AD 具有良好的治疗效果 

针灸疗法包括毫针、电针、眼针、艾灸、温针灸、穴位注射等多种治疗方式。电针是在传统针刺的基

础上增加生物电，通过施加电流强化针灸的刺激作用，进而有效调节脑组织蛋白水平，抑制脑细胞的凋

亡，改善脑信号传导和中枢胆碱能神经系统，促进线粒体自噬，保护神经元，维持脑细胞活性，从而维

护患者的认知功能和记忆力[17] [18]。 
不同频率、参数、波形所造成的刺激，引起的反应也有所不同。如保持固定参数刺激穴位可促进大

脑中枢神经功能恢复，从而改善 AD 患者认知功能障碍，且低电流、低频率连续波刺激可有效抑制神经

元损伤，促进神经再生和功能恢复[16]。有研究表明[19] [20]，在经过针灸治疗后的研究组的 AD 患者在

MMSE (简易智能精神量表)中评分较高，ADAS-Cog (阿尔茨海默病认知评定量表)评分较低，表明认知功

能得到改善。同时，AD-BEHAVE (阿尔茨海默病行为病理评定量表)评分和 AD-QOL (阿尔茨海默病行为

病理评定量表)评分的改善也显示出行为状态和生活质量的提升。静息态功能磁共振成像(rs-fMRI)分析显

示[21]，针药组患者左侧海马与全脑功能连接(FC)的变化较西药组更为显著，尤其是在上调海马与颞叶、

枕叶目标脑区间的连接强度方面，为针灸在 AD 治疗中的有效性提供了进一步的神经影像学证据。 
可见针灸在治疗 AD 中具有良好的促进作用但其作用机制尚不清楚，而有研究表明神经炎症和髓鞘

损伤在 AD 的进展中具有重要作用[22] [23]。故本文拟从神经炎症和髓鞘损伤维度探讨针灸可能治疗 AD
的作用机制。 

4. 神经炎症与髓鞘的双向联系 

神经炎症与髓鞘具有双向调节作用。神经炎症可以破坏髓鞘导致脱髓鞘病变从而影响神经信号的传

导，而髓鞘结构的完整性与继发性神经炎症相关[24]，髓鞘结构的破坏会引发继发性神经炎症，二者均会

加重 AD 样症状。 
在神经炎症过程中，激活的免疫细胞，如巨噬细胞和小胶质细胞可以释放炎症介质和细胞毒素，这

些物质能够直接损伤髓鞘，导致脱髓鞘病变[25]。少突胶质细胞是中枢神经系统(CNS)中负责形成髓鞘的

细胞。在炎症环境中，少突胶质细胞受到多种因素的损伤，包括细胞因子的直接毒性作用和免疫细胞介

导的细胞毒性。随着少突胶质细胞的损伤和死亡，它们形成的髓鞘也随之被破坏。炎症反应不仅导致髓

鞘的直接破坏，还可能通过激活的免疫细胞和小胶质细胞释放的酶(如蛋白酶和磷脂酶)进一步降解髓鞘，

从而导致髓鞘病变。 
研究显示，髓鞘降解会在衰老过程中加剧，小胶质细胞数量与髓鞘接触的数量增加，这种增加表明

小胶质细胞参与清除衰老大脑中的髓鞘碎片[26]。髓鞘降解增加，小胶质细胞可能因试图清除更多的髓鞘

碎片而活化，引发继发性神经炎症。白质激活的小胶质细胞(WAMs)在老年小鼠的白质中富集，WAMs 存
在表明它们可能在疾病的进程中起保护作用，同时也暗示了髓鞘结构的破坏可能导致小胶质细胞过度激

活，从而引发继发性神经炎症[27]。随着年龄的增长，观察到恒河猴脑部有髓神经纤维的结构变化，包括

致密鞘、髓鞘球囊等，这些结构变化与年龄相关的髓鞘退化有关，这可能引起小胶质细胞响应，进而引

发神经炎症[28]。其次，小胶质细胞在清除髓鞘碎片的过程中可能会出现功能障碍，导致炎症因子的释放

和免疫反应的加剧。 
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5. 神经炎症与阿尔茨海默病的关系 

 
Figure 1. Microglia and astrocytes under physiological conditions [29] 
图 1. 生理状况下的小胶质细胞和星形胶质细胞[29] 

 

 
Figure 2. Microglia and astrocytes under pathological conditions [29] 
图 2. 病理状况下的小胶质细胞和星形胶质细胞[29] 

 
神经炎症通常是指中枢神经系统内的炎症反应，可由各种病理损伤引起，包括感染、创伤、缺血和

毒素。该过程的特点是产生促炎细胞因子，包括 IL-1β、IL-6、IL-18 和肿瘤坏死因子(TNF)、趋化因子，

如 C-C 基序趋化因子配体 1 (CCL1)、CCL5 和 C-X-C 基序趋化因子配体 1 (CXCL1)、小分子信使，包括

前列腺素和一氧化氮(NO)，以及 CNS22 中的先天免疫细胞产生的活性氧。参与这一过程的先天免疫细胞

主要是小胶质细胞和星形胶质细胞[29]，但毛细血管内皮细胞和浸润血细胞也会导致神经炎症，尤其是当

血脑屏障(BBB)遭受生化或机械损伤时[30] [31]。促炎分子的释放可导致突触功能障碍、神经元死亡和神
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经发生抑制[32]，然而，在神经退行性疾病的背景下，神经炎症往往是一个无法自行消退的慢性过程，被

认为是 AD 的重要驱动因素[22] (见图 1、图 2)。 
在 AD 患者的大脑组织中，普遍观察到慢性神经炎症的现象。这种炎症特征表现为神经胶质细胞的活

化和促炎细胞因子的释放。研究表明，神经炎症对 AD 病理特征具有重要影响[33]，可能是 AD 的发病机

制之一。炎症反应一方面作为机体重要的防御机制，对标志性病理产生反应，通过启动修复过程来协助机

体及时清除有害物质。另一方面炎症反应持续时间过长或急性炎症会导致神经毒性物质产生，这些物质能

够改变激酶/磷酸酶底物的特异性，造成 Aβ淀粉样蛋白的沉积和 Tau 蛋白磷酸化速度加快。改变血脑屏障

的渗透性，导致神经元受损和死亡。神经炎症在 AD 中的作用涉及多种细胞和分子水平的相互作用[34]。 

6. 髓鞘与阿尔茨海默病的关系 

AD 是以 β-淀粉样蛋白的沉积和以 Tau 蛋白过度磷酸化形成神经原纤维纠缠为两种主要病理变化特

征的神经退行性疾病[35]。由于这种病理变化，AD 通常被认为是大脑灰质的一种疾病。然而在过去的几

年里，神经影像学表明，白质的微观和宏观结构异常与 AD 的风险和进程有关，这表明除了疾病的神经

元丢失特征外，白质退化和海马区髓鞘丢失是 AD 的一个重要标志[23]。海马区髓鞘是中枢神经系统白质

的重要组成部分，海马区髓鞘包裹并隔离轴突，确保快速动作电位的传导和轴突的完整性，海马区髓鞘

丢失和少突胶质细胞(Ols，负责海马区髓鞘生产和维护的细胞)无法修复海马区髓鞘损伤后 Ols 前体细胞

(OPCs)增殖、分化为新的 Ols 并介导髓鞘的再生[36]。海马区髓鞘丢失可能早于 Aβ斑块沉积和神经元纤

维纠缠[37]，海马区髓鞘功能障碍直接或间接促成 Aβ 斑块的形成[25]，改善 Ols 健康和提高海马区髓鞘

完整性可能是延缓 AD 进展的有效途径[24] [38] (见图 3)。 
 

 
Figure 3. Fluorescence immunolabeling of CNP and PLP (myelinated fibers), IBA1 (microglia), and Me-04 staining (Aβ 
plaques) in the medial temporal lobe of AD patients and unaffected individuals (non-AD) [24] 
图 3. AD 患者和未受影响个体(非 AD)内侧颞叶中 CNP 和 PLP (有髓纤维)和 IBA1 (小胶质细胞)和 Me-04 染色(Aβ斑
块)的荧光免疫标记[24] 
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7. 针灸抑制神经炎症从而改善 AD 症状 

神经炎症是 AD 的重要驱动因素之一，而针灸作为一种传统的治疗手段，近年来在调节神经炎症、

改善 AD 症状方面展现出潜在的治疗价值。针灸能够通过调节小胶质细胞(MG)和星形胶质细胞(AS)的功

能，减轻神经炎症反应。MG 和 AS 是中枢神经系统中的主要免疫细胞，它们的异常激活会导致炎症反应

加剧。针灸通过调节这些细胞的极化状态，促进抗炎表型的形成，抑制促炎表型的产生，从而减轻神经

炎症[39] [40]。针灸能够显著降低炎症细胞因子的表达，如肿瘤坏死因子 α (TNF-α)、白细胞介素(IL-6)等，

同时促进抗炎因子的释放，如 IL-4、IL-10 [39] [41]。针灸可以调控 NLRP3 炎症小体，其为一个参与固有

免疫系统的重要组成部分，异常激活会导致炎症反应和细胞死亡。此外针灸可通过抑制 NLRP3 炎症小体

的激活，减少炎症因子的释放，从而减轻神经炎症[39]。有研究显示，电针治疗促进了 5× FAD 小鼠脑中

APP、CTFs 和 Aβ的降解，并抑制了小胶质细胞的激活[42]。刘欣媛[43]等研究证明了电针可降低小鼠海

马区 TNF-α、IL-1α 和 IL-6 的表达水平，发挥抑制神经炎症反应的作用，从而改善 AD 患者的学习记忆

能力。 
有实验结果表明[44]，电针治疗显著改善了 AD 小鼠的认知功能，并且这种改善与电针促进了脑部能

量代谢、抑制了神经炎症反应有关。电针治疗后，AD 小鼠额叶的葡萄糖代谢率显著提高，同时额叶的神

经炎症反应得到抑制，表现为小胶质细胞活化减少和炎症细胞因子水平降低。实验数据显示[45]，电针治

疗不仅减轻了 5× FAD 小鼠的认知障碍，还降低了小鼠前额叶皮层中与神经炎症和氧化应激相关的蛋白

表达水平。此外，电针治疗增强了突触可塑性，减少了突触超微结构的退化，并通过调节小胶质细胞功

能来减少 Aβ沉积。有文章指出[46]，电针在中枢和外周神经炎症模型中显示出改善作用，其机制涉及激活

α7 烟碱乙酰胆碱受体信号通路、P2 型嘌呤能受体、抑制核因子 KB、减轻氧化应激和 NOD 样受体蛋白 3
炎症小体激活等。这些结果共同表明，电针治疗通过多种机制减轻了神经炎症，从而改善 AD 的症状。 

8. 针灸促进髓鞘再生从而改善 AD 

近年来，在神经系统疾病的治疗中，针灸显示出对髓鞘的保护和修复作用，进而改善患者的认知功

能，改善 AD 的症状。研究显示，针灸治疗能够保护髓鞘完整性，减轻神经炎症[47]。电针干预能够上调

MBP、NG2、PLP 等髓鞘相关蛋白的表达，MBP (髓鞘碱性蛋白)是神经元髓鞘的标志物和关键结构成分，

在维持髓鞘形成、结构和功能的稳定方面发挥重要作用，其减少或功能障碍可能导致髓鞘损伤和脱失，

NG2 (硫酸软骨素蛋白聚糖)主要由少突胶质细胞前体细胞(OPCs)特异性表达，是脱髓鞘后髓鞘再生的主

要来源，PLP (髓鞘蛋白脂质蛋白)是中枢神经系统髓鞘的主要成分之一，与 MBP 共同维持髓鞘的正常形

成和功能，对保护神经元和促进信号传导至关重要，这些蛋白质均在髓鞘的形成和维持中起着关键作用

[48]。针灸通过调节生长因子表达、抑制星状胶质细胞瘢痕形成、调控轴突引导分子表达、激发轴突再生

和髓鞘的内在生长能力等，促进轴突再生和髓鞘再生[49]。李教授的“醒脑调枢启阖”法在治疗中枢神经

系统脱髓鞘疾病中显示出显著疗效。该法通过经络辨证，强调通督以醒脑，调少阳以利枢机，益阳明以

开阖，有效改善症状[50]。这些结果均表明针灸能够改善髓鞘完整性，从而改善 AD 的症状。 

9. 总结 

神经炎症和髓鞘损伤作为 AD 病情发展的两个重要因素，其中小胶质细胞和星形胶质细胞是参与神

经炎症的主要先天免疫细胞，而作为确保快速动作电位的传导和轴突的完整性的髓鞘会在衰老过程中加

剧降解。而衰老中降解的大量髓鞘碎片又会激活小胶质细胞的清除样作用从而过度激活小胶质细胞进而

诱发神经炎症。而在另一方面在各种原因所导致的炎症环境中髓鞘会因先天免疫细胞所释放的炎症因子

而加重髓鞘的损伤，从而形成神经炎症与髓鞘损伤之间相互促进的一种恶性循环。而针灸能够通过调节
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小胶质细胞和星形胶质细胞的功能，减轻神经炎症反应，降低炎症因子的表达，如肿瘤坏死因子 α (TNF-
α)和白细胞介素(IL-6)，并促进抗炎因子的释放，从而减轻神经炎症。同时还能够保护髓鞘完整性，促进

髓鞘相关蛋白的表达和髓鞘再生。 
由于神经炎症与髓鞘损伤之间存在相互促进加重的联系，而目前尚未有直接通过改善神经炎症减轻

髓鞘损伤，或通过抑制髓鞘损伤而改善神经炎症从而治疗 AD 的相关研究，而已有研究表明针灸可以改

善神经炎症和减轻髓鞘损伤，进而改善了 AD 的症状。故我们猜测针灸治疗 AD 可能是通过减轻神经炎

症与髓鞘之间的恶性循环而起到较好的治疗效果，这需要进一步的实验研究加以印证。 
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