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摘 要：焦虑障碍是我国成人中最常见的精神疾病，具有高发病、高复发的特点，严重影响患者的生活

质量。目前治疗焦虑障碍的药物普遍存在起效慢、副作用明显、患者依从性差等问题。电针作为一种补充

和代替疗法，近年来被广泛应用于精神疾病的治疗中，具有见效快、不良反应少等优势，但其作用机制尚未

明确。本文综述了电针通过调控神经递质、神经内分泌和免疫功能来治疗焦虑障碍的机制，以期为临床电

针治疗焦虑障碍提供理论基础和诊疗思路。
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焦虑障碍是以焦虑综合征为主要临床表现的一

组精神障碍，主要包括广泛性焦虑障碍、社交焦虑障

碍、惊恐障碍、特定恐惧症等类型。全球疾病负担

（The global burden of diseases，GBD）研究显示，焦虑障

碍是世界上最主要的精神疾病[1]，高达33.7%的人在一

生中会受到焦虑的影响[2]。流行病学调查数据显示，

焦虑障碍是我国 18岁以上人群中最常见的精神疾病，

我国成人终身患病率为 7.57%[3]。本病病程较长且常

趋于波动而变成慢性，严重影响患者的生活质量。

焦虑障碍的发生除遗传倾向外，多与应激性生活

事件有关。焦虑障碍与其他疾病的高共病率严重阻

碍了对焦虑障碍本身的神经功能障碍的研究，目前本

病的发病机理尚未明确，既往研究主要是从神经递质

假说、神经内分泌功能紊乱假说以及免疫功能紊乱假

说等方面进行解释[4-5]。

中医可有效治疗焦虑障碍，能够较好地改善患者

的精神症状和躯体症状，具有副作用少、依从性好的

特点[6]。电针作为一种中医特色疗法，是将传统的针

刺技术与电刺激相结合，通过给予特定腧穴一定刺激

以畅达全身气机，调和脏腑阴阳，有效改善神经精神

类疾病的症状，疗效确切，操作简便，近年来被作为一

种 补 充 和 替 代 疗 法（Complementary and alternative 
medicine，CAM）被广泛应用于精神疾病的治疗中。基

础和临床研究中发现，百会、神门、印堂、足三里、三阴

交、内关等腧穴在改善焦虑障碍中均取得不错的疗

效[6-8]，但电针的作用机制尚未明确，一定程度限制了

其临床应用和推广。因此本文就电针改善焦虑障碍

的机制研究进展进行综述，以期为电针的临床应用提

供理论基础和研究方向。

1 电针调控神经递质 

1.1　多巴胺　

多巴胺（dopamine，DA）是主要的儿茶酚胺能神经

递质，由中枢和外周的多巴胺能神经元合成，通过与

DA 受体结合调节神经元活动协调大脑功能，参与情

绪调节。焦虑与多巴胺能神经元损伤密切相关，直接
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激活多巴胺能神经元可以引发焦虑样行为[9]。

精神上的过度担心是焦虑障碍的核心，临床上患

者伴有难以入睡、睡中容易惊醒等失眠的症状。一项

应用电针干预慢性失眠症伴情绪障碍的研究发现，电

针干预后患者睡眠质量得到改善，患者血清中的DA、

γ-氨基丁酸（Gamma-aminobutyric acid，GABA）含量显

著增加，且与焦虑相关的HAMA量表评分显著下降[10]。

DA 能 够 激 活 杏 仁 核 中 的 多 巴 胺 D1 受 体

（Dopamine receptor D1，DRD1）和 多 巴 胺 D2 受 体

（Dopamine receptor D2，DRD2），以产生抗焦虑的反应。

Zhang等[11]发现隔日一次的电针“足三里”“阳陵泉”可

以上调杏仁核中 DA 浓度并增加 DRD1 和 DRD2 的表

达，从而改善大鼠的焦虑样行为。但是 Wu 等[12]研究

发现杏仁核中DRD1、DRD2在焦虑障碍中发挥的作用

是 不 同 的 。 抑 制 基 底 外 侧 杏 仁 核（Basolateral 
amygdala，BLA）脑区 DRD1 或激活 BLA 的 DRD2 都会

引发小鼠的焦虑样行为。电针“足三里”和“三阴交”

可以使杏仁核DRD1蛋白表达增加，DRD2蛋白表达减

少，由此说明电针既可以通过激活 BLA 脑区 DRD1又

可以通过抑制DRD2发挥抗焦虑的作用[12]。

1.2　5-羟色胺　

5-羟色胺（Serotonin 5-hydroxytryptamine，5-HT）
是一种具有双重作用的单胺类神经递质，既可在外周

作为自体有效物质发挥作用，又可在脑内作为神经递

质发挥作用。临床研究发现，不同焦虑程度的广泛性

焦虑障碍患者血清 5-HT 水平具有显著差异，其中重

度焦虑患者血清 5-HT水平显著低于中度和轻度焦虑

组患者，且中度焦虑组低于轻度焦虑组[13]。

既往研究表明电针可以有效提高脑内 5-HT 含

量[14-15]。袁旭等[16]研究发现，电针“三阴交”和“百会”穴

可以通过降低下丘脑和杏仁核脑区中 5-HT含量及其

代谢产物 5-羟吲哚乙酸的含量发挥抗焦虑的作用。

一项应用电针耳迷走神经干预母婴分离模型小鼠的

研究发现，电针双侧耳甲区可以改善焦虑样行为，增

加中缝背核 c-fos和5-HT神经元数量[17]。

目前一线用药选择性 5-HT再摄取抑制剂等通过

提高突触间隙 5-HT 含量发挥疗效，但起效时间需要

2-4 周，存在明显的起效延迟问题。李云峰[18]认为通

过优先使 5-HT1A等自身和异源受体快速失敏，可加快

起效并减少药物的不良反应。5-HT1A是脑内含量最

丰富的 5-HT受体。前额叶及中缝核 5-HT1A受体表达

和功能下调在焦虑障碍的发病中发挥重要作用。研

究发现，电针“印堂”和“百会”可以上调海马中 5-HT1A
受体 mRNA 和蛋白的表达，提高脑内及突触间隙

5-HT含量，改善海马突触可塑性，快速发挥抗焦虑的

作用，且其疗效与帕罗西汀相当[19-20]。

1.3　去甲肾上腺素　

去甲肾上腺素（Noradrenaline，NE）在急性应激诱

导的焦虑样行为中发挥重要作用。去甲肾上腺素能

神经元主要分布于蓝斑（Locus coeruleus，LC），蓝斑-
去甲肾上腺素能系统（LC-NE）是一个广泛存在于中

枢神经系统的投射网络，能够对多种行为，包括唤醒、

学习、疼痛以及应激诱导的负性情绪状态进行调节。

研究发现，在应激过程中抑制LC-NE神经元可以预防

焦虑样行为[21]。McCall 等[22]通过光遗传刺激投射到

BLA 的 LC-NE 神经元发现，LC-NE 可以诱发 BLA 释

放NE，调节厌恶情绪并促进焦虑样行为。

应激通过交感-肾上腺髓质系统和下丘脑-垂体-
肾上腺轴激活交感神经活性并抑制迷走神经活性，增

加神经激素释放。电针“内关”穴可以降低应激诱导的

血浆NE和肾上腺素水平，缓解交感神经活动和心脏组

织 NE 释放，还可以通过降低下丘脑室旁核 CRH 水平

和血浆CORT水平以抑制下丘脑-垂体-肾上腺轴的活

性[23]发挥抗焦虑的作用。一项双中心随机对照试验发

现，电针可以通过下调 5-HT、NE，上调脑源性营养因

子（Brain-derived neurotrophic factor，BDNF）表达水平

以缓解女排运动员赛前认知及躯体状态焦虑[24]。生理

状态下单次电针即可对外周血中神经递质发挥广泛的

影响。裴丽娟等[25]通过观察单次电针正常小鼠双侧足

三里穴后血清中单胺类神经递质含量发现，电针可以

减少外周血中NE、5-HT含量，提高血清DA含量，且对

上述神经递质的影响可持续至针刺后24小时。

1.4　谷氨酸　

大脑兴奋系统和抑制系统的失衡是引发精神疾

病的重要原因之一，其中以兴奋作用为主的谷氨酸

（Glutamic acid，Glu）和以抑制作用为主的 GABA 是其

关键。应激导致谷氨酸数量增多或受体被过度激活

引发焦虑，在临床中若患者服用苯二氮卓类药物或

SSRI类药物效果不佳时，换用减低谷氨酸能的药物可

以改善患者的焦虑状态。

作为前脑边缘系统的重要组成部分，前扣带回皮

质（Anterior cingulate cortex，ACC）在调节应激压力、情
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绪表达等方面具有重要作用。肖思琦等[26]研究发现特

异性激活吻侧前扣带皮质（rACC）谷氨酸能神经元可

以诱发大鼠的焦虑样行为，电针对焦虑行为的治疗作

用可以被特异性激活ACC谷氨酸能神经元阻断，说明

电针可能通过下调 rACC谷氨酸能神经元活性发挥作

用。亦有研究通过全细胞膜片钳记录证明电针耳甲

区耳穴可以逆转 ACC 谷氨酸能神经元由于创伤经历

造成的可塑性改变，使其内在兴奋性显著升高[27]。

电针对谷氨酸的调控作用不仅仅局限在谷氨酸

能神经元，还可以调控谷氨酸神经递质含量、谷氨酸

受体表达和谷氨酸的代谢[28]。比如Zhou等[29]基于氢质

子磁共振波谱发现，电针“足三里”“三阴交”可以提高

焦虑大鼠海马中L-谷氨酰胺、GABA、牛磺酸等代谢物

水平。电针干预还可以改善突触可塑性，增加BDNF、
GluN2A、GluA1蛋白表达含量以发挥抗焦虑的作用[30]。

1.5　GABA　

GABA 是脑内主要的抑制性神经递质，可以抵消

兴奋性神经递质谷氨酸的作用。当 GABA 水平降低

时，会出现焦虑、紧张、失眠、抑郁等症状。

GABA 能神经元的激活与焦虑密切相关。Wang
等[31]发现焦虑会激活 GABA 能神经元，而激活 GABA
能神经元会诱发焦虑表型，抑制 GABA能神经元可以

减弱小鼠的焦虑样行为。有趣的是，Sabihi 等[32]对产

后母鼠研究发现，母婴分离的母鼠焦虑样行为的增强

伴随着 GABA能神经元数量和比例的降低，内侧前额

叶脑区 GABAA受体激活可以预防母婴分离引发的焦

虑。GABAA受体对焦虑障碍的治疗至关重要。临床

常用的抗焦虑药苯二氮卓类药物可以与 GABAA受体

结合，促进GABA引起的神经元抑制以发挥作用[33]。

王 乙 翔[34] 研 究 发 现 ，焦 虑 模 型 大 鼠 杏 仁 核

GABAAR1 mRNA 和蛋白的表达较正常对照大鼠显著

降低，NR2B、GluR2 mRNA表达显著升高，疏肝调神针

法可以提高焦虑模型大鼠杏仁核GABAAR1 mRNA和

蛋白表达量，降低NR2B、GluR2 mRNA和蛋白的表达。

Li等[35]的研究发现，电针“足三里”可以增加疼痛

记忆模型大鼠在旷场中央区域和高架开放臂的时间，

缓解其焦虑情绪。利用化学遗传技术激活GABA能神

经元后，并不能逆转电针的抗焦虑作用，但 GABAB受

体激动剂可以逆转电针的干预作用，说明电针阻断疼

痛记忆和相关焦虑样行为的关键机制在于抑制

GABAB发挥作用。因激动剂小分子对 GABAB受体的

选择性较低，目前靶向 GABAB受体的药物研发较少，

电针可以有效抑制GABAB发挥抗焦虑的作用，未来可

将其作为电针的靶点之一进行进一步研究[36]。

综上所述，神经递质可以通过介导突触反应，影

响神经元的兴奋性，进而影响相关脑区或神经环路功

能，调控焦虑样行为。电针可以调控上述神经递质的

释放及其受体的表达，调节神经元活性，发挥缓解焦

虑等负面情绪的作用。相较于西医针对单一靶点的

药物治疗，电针可以同时调节多种神经递质的含量，

特异性调控神经递质受体，灵活性更高，这为今后临

床应用电针干预焦虑障碍提供了理论基础。

2 电针调控神经内分泌 

2.1　下丘脑-垂体-肾上腺轴　

下丘脑-垂体-肾上腺（Hypothalamus-pituitary-
adrenocortical，HPA）轴是一种化学性质稳定的体液途

径，可以通过血流进行持久的全身信号传导。HPA轴

是关键的应激反应系统之一，通过中央杏仁核

（Central amygdala，CeA）直接投射到下丘脑室旁核

（Hypothalamic paraventricular nucleus，PVN），在 PVN
合成促肾上腺激素释放激素（Corticotropin-releasing 
hormone，CRH），刺激垂体合成促肾上腺皮质激素

（Adrenocorticotropic hormone，ACTH）并释放至全身血

液，到达肾上腺皮质后合成皮质醇（Cortisol，CORT），

与神经内分泌因子相互作用，以协调生理反应[37]。

焦虑障碍可能是因为 HPA轴功能亢进引起的[38]。

一项关于焦虑症的全基因组关联分析显示，促肾上腺

皮质激素释放因子 1 型受体基因在调节 HPA 轴功能

中发挥重要作用，这与临床试验中发现CRH可以介导

恐惧和焦虑反应相符[39]。电针可以降低下丘脑 CRH
蛋白和 mRNA 表达，抑制 CRH 合成和分泌，从而降低

血清ACTH和CORT含量，调节HPA轴功能[40-41]。如童

秋瑜等[42]应用电针干预单次延长应激法建立的焦虑大

鼠模型发现，电针“百会”“神门”“内关”和“印堂”穴可

以减少 CRH 的释放和血清 ACTH、CORT 含量，抑制

HPA 轴产生的应激反应。而 Zheng 等[43]研究发现，在

PVN中过量表达Nesfatin-1会引发HPA轴过度活跃和

焦虑，电针“足三里”和“三阴交”可以有效减少下丘脑

CRH和Nesfatin-1的表达，降低血清ACTH和CORT的

含量，缓解手术后的焦虑样行为。

既往的动物模型多在应激开始后予治疗措施进

1658



〔 Modernization of Traditional Chinese Medicine and Materia Medica-World Science and Technology 〕

世界科学技术-中医药现代化★经络针灸学研究

行干预，但 Eshkervari 等[44-45]在应激前 4天就对模型大

鼠进行电针预处理后发现，提前进行电针干预可以有

效抑制慢性应激诱导的焦虑模型引发的 HPA 轴功能

亢进；且如果提前 4天停止电针干预，继续对大鼠进行

持续 4天的应激造模后发现，大鼠ACTH和CORT含量

仍维持在正常水平。由此证明电针可以抑制慢性应

激导致的HPA轴功能亢进，并可能具有潜在的长效作

用。但是目前对电针的作用时效的研究较少，提前进

行电针干预是否可以预防焦虑未来还需要临床试验

进一步证实其作用。

2.2　下丘脑-垂体-甲状腺轴　

下丘脑-垂体-甲状腺（Hypothalamic-pituitary-
thyroid，HPT）轴在PVN合成并释放促甲状腺激素释放

激素（Thyrotropin-releasing hormone，TRH），TRH 刺激

垂体前叶释放促甲状腺激素（Thyrotropin，TSH），从而

促使甲状腺分泌甲状腺激素（Thyroid Hormone，TH），

主要包括三碘甲状腺原氨酸（T3）和甲状腺素（T4）[46]。

TH又可对TSH和TRH进行负反馈调节。

焦虑障碍与甲状腺疾病之间存在显著的共病[47]，

焦虑相关的症状如紧张、心悸、出汗等在甲状腺功能

亢进症中非常普遍[48]，短时间应激会使下丘脑 TRH含

量增加 41%，而慢性应激会减少血清 T3、T4 的含

量[49-50]。研究发现，无论是脉冲电针还是音乐电针，都

可以有效改善慢性应激引起的下丘脑 TRH 表达水平

降低，加快 TRH 合成后分泌，介导其发挥改善负性情

绪的功能[51]。

2.3　下丘脑-垂体-性腺轴　

下 丘 脑 - 垂 体 - 性 腺（Hypothalamus-Pituitary-

Gonadal，HPG）轴依据性别不同又可以分为下丘脑-垂
体-卵巢（Hypothalamus-Pituitary-Ovary，HPO）轴和下

丘脑 - 垂体 - 睾丸（Hypothalamus-Pituitary-Testicle，
HPT）轴。

研究发现，女性比男性更容易患上焦虑障碍等情

绪类疾病，本病女性患者数量约是男性的两倍，且这

种差异在青春期至更年期之间最为显著，这可能与月

经周期的激素水平波动有关[52-53]。在一项电针干预肝

郁型卵巢储备功能减退的随机对照试验中发现，电针

双侧“太冲”“蠡沟”“曲泉”和“急脉”可以有效降低患

者血清促卵泡生成素含量，增加窦卵泡数的同时改善

患者焦虑状态[54]。

基础实验证实，电针可以有效调节大鼠HPG轴稳

态，调节机体激素的释放水平，发挥抗焦虑的作用。

Zhu等[55]的研究发现，经过 5次电针干预后，雌性 SD大

鼠 下 丘 脑 促 性 腺 激 素 释 放 激 素（Gonadotropin-
releasing hormone，GnRH）水平升高，血清促黄体生成

素和促卵泡激素水平也有明显升高。马琳等[56]在对

SD老年雄性大鼠研究中发现，电针还可以提高老年大

鼠血清睾酮、GnRH 含量。且电针对血清睾酮水平的

提高程度与丙酸睾酮补充疗法疗效相近，但药物并不

能激活 GnRH 合成分泌通路，因此电针更适合作为一

种长期治疗的方法。

综上所述，电针可以通过调控神经内分泌网络发

挥抗焦虑的作用。但是目前关于电针调控神经内分

泌以改善焦虑样行为的报道多聚焦于HPA轴，对其他

神经内分泌通路的作用机制还需要进一步研究。考

虑到性激素的不同作用和女性月经周期激素水平波

电针

前额叶 杏仁核

下丘脑海马

中枢神经系统

单胺类 

氨基酸类 

5-HT
DA

NE

GABA
Glu

神经内分泌
甲状腺 性腺 

5-HT TRH GuRH

免疫系统

CRP, IL-1β, TNF-α, IL-6
细胞因子 

胶质细胞
TLR4/NF-κB/NLRP3
GFAP, Iba-1

CRH

ACTH

CORT

反馈
调节
机制

图 1　电针干预焦虑障碍的效应机制图
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动变化，后续的研究也需考虑性别差异的影响。焦虑

障碍的病程是逐渐发展和波动的，需要患者长期服

药，患者依从性较差。虽然有基础研究证实电针对神

经内分泌的调控具有较长的时效性，但缺少对其作用

机制的深入探索，也缺少临床试验的验证。

3 电针调控炎症-免疫应答反应 

情绪应激和免疫系统功能之间的交互作用日益受

到人们的重视[57-58]。免疫功能紊乱涉及炎症细胞因子

的释放和免疫细胞的激活，会影响大脑功能及行为表

现，甚至导致焦虑障碍。外周血中炎症细胞因子与患者

的焦虑水平具有相关性[59]，随着焦虑程度加重，炎症因

子水平逐渐升高。一项对首发广泛性焦虑障碍的青少

年血清炎症因子的研究发现，重度焦虑患者血清C反应

蛋白、IL-1α、IL-6水平显著高于中度和轻度焦虑组[13]。

炎症反应会影响涉及焦虑症状相关的神经递质

和环路，随着焦虑障碍病程增长，大量激活的促炎因

子和细胞毒性因子，如 TNF-α、IL-1β、IL-6 等导致的

慢性炎症反应循环可能会损伤神经元和脑组织[60]。电

针可以通过抑制血清炎症因子的表达发挥抗焦虑的

作用[61]。比如Chen等[62]研究发现电针可以显著改善海

马组织病理学变化，减少 TNF-α、IL-1β 和 IL-6 的产

生，增加5-HT和NE的分泌。

“足三里”是最常用的缓解炎症的穴位，高强度刺

激“足三里”可以激活交感神经系统，调节应激状态[63]。

吕世盟等[64]的研究发现，慢性束缚期间进行双侧“足三

里”电针干预，可以有效增加大鼠在旷场中心区和高架

十字迷宫中开放臂的时间，缓解大鼠海马组织病理学

改变。免疫荧光和Western blot结果发现，焦虑模型大

鼠海马小胶质细胞和TLR4/NF-κB/NLRP3信号通路激

活，电针干预可以有效缓解上述神经炎症信号通路的

表达[64]。而Zhang等[11]研究证明电针“足三里”和“阳陵

泉”可以缓解杏仁核的炎症反应，降低杏仁核TNF-α、
IL-1β的水平的同时降低星形胶质细胞标志物胶质纤

维酸性蛋白的表达。转录组学测序发现，电针可能通

过调节细胞因子、神经活性的配体受体表达等途径抑

制神经炎症，通过调节神经肽类通路、离子通道的表达

调整特定神经元兴奋/抑制平衡，进而调节负面情绪[65]。

综上所述，焦虑障碍发病机制复杂，涉及多层次

和多系统的调节。电针可以通过多种途径抑制炎症

因子的表达，促进抗炎因子的释放，改善机体炎症水

平，达到缓解焦虑的目的。

4 结论与展望 

焦虑障碍患病人群不断扩大，已成为严重的公共

卫生问题和社会问题。焦虑障碍发病机制复杂，神经

递质、内分泌、免疫系统相互作用，影响相关激素和细

胞因子及其受体及特定脑区功能，共同介导焦虑障碍

的发生。电针作为一种治疗焦虑障碍的非药物性方法，

能够多途径、多环节调控神经-内分泌-免疫系统，激活

特定的神经元网络以快速产生抗焦虑的效果（图1），同
时不良反应小、安全性较高，具有巨大的临床优势。

但是目前在电针干预焦虑障碍的临床应用中，更

多是将焦虑作为其他疾病的伴随状态，缺少聚焦于焦

虑障碍的大样本研究。此外，电针治疗焦虑障碍多以

足厥阴肝经和足阳明胃经的穴位为主，但因穴位特异

性、干预时间、刺激参数不同，缺少明确的治疗方案。

探究电针干预焦虑障碍的作用机制可以为临床治疗

提供一定的参考，但是关于电针作为一种干预策略引

起机体的神经递质、激素和炎症因子的规律性变化与

焦虑障碍的关系是通过一条共同的通路调控，还是各

司其职，从多通路来保证机体调控的持续性、有效性，

尚需要未来的研究证实。
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Abstract: Anxiety disorders form the most common mental illnesses among adults in China, characterized by high 
morbidity and high relapse, which seriously affect patient's life quality. Current medications for the anxiety disorders 
generally have slow onset of action, significant side effects, and poor patient compliance. Electroacupuncture, as a kind 
of complementary and alternative therapy, has been widely used in the treatment of mental diseases recently, which is 
quicker to take effect and has little side effect, while its mechanism has not been clarified. This paper summarized and 
reviewed the mechanism of electroacupuncture to improve anxiety disorders by regulating neurotransmitters, 
neuroendocrine and immune functions, aiming to provide a theoretical basis and diagnostic and therapeutic ideas for the 
clinical electroacupuncture treatment of anxiety disorders.
Keywords: Anxiety disorders, Electroacupuncture, Neurotransmitter, Neuroendocrine, Immune function
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