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·基础研究·

电针刺激对APP/PS1双转基因阿尔兹海默病
模型小鼠皮质老年斑形成的影响及机制研究*

杨清华1 郭 玲1 陈 清1 邬开会1 伍艳君1 朱淑娟1 唐成林2 盛华均1,3

摘要

目的：研究电针刺激对APP/PS1双转基因阿尔兹海默病（AD）模型小鼠学习记忆和空间探索能力、皮质内老年斑

（SP）的变化及形成机制的影响。

方法：将3月龄雄性小鼠随机分为4组：对照组、模型组、电针两疗程组和三疗程组，每组6只；对照组为野生型小鼠，

其余三组为APP/PS1双转基因小鼠。通过电针刺激小鼠百会穴和肾俞穴，频率为2Hz，电流2mA，持续15min，每天

1次，7天1疗程。应用水迷宫实验观察学习记忆和空间探索能力,Western Blot分析各组皮质区的顶叶和颞叶APP、

IDE和BACE1蛋白的表达水平，免疫组化检测皮质区SP的表达。

结果：行为学实验结果发现，与对照组相比，模型组小鼠的逃避潜伏期和搜索路径均明显增加（P<0.05），穿越平台的

次数明显减少（P<0.0001）；而与模型组相比，治疗组小鼠的逃避潜伏期和搜索路径均明显缩短（P<0.05），穿越平台

的次数明显增加（P<0.01）；与电针两疗程组相比，电针三疗程组的逃避潜伏期和搜索路径也明显缩短（P<0.05），穿

越平台的次数明显增加（P<0.05）。免疫组化结果显示：对照组小鼠皮质区的顶叶和颞叶没有SP；与模型组相比，电

针三疗程组的 SP 数目明显降低（P<0.01）。Western Blot 检测结果显示,模型组小鼠皮质区的顶叶和颞叶 APP、

BACE1的水平明显高于对照组（P<0.0001），IDE的水平明显低于对照组（P<0.0001）；而与模型组相比，两个治疗组

APP、BACE1 的表达明显下调（P<0.05；P<0.001），IDE 的表达明显上调（P<0.05；P<0.01）；电针三疗程组 APP、

BACE1的水平明显低于电针两疗程组（P<0.01）。

结论：电针刺激能够改善APP/PS1双转基因AD模型小鼠的学习记忆和空间探索能力；另外，电针刺激可能通过影

响皮质区APP、BACE1以及 IDE等蛋白表达来调节Aβ的浓度，从而减少SP的形成和沉积。
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Abstract
Objective: To study effects of electro-acupuncture on the learning, memory and spatial abilities of the APP /

PS1 double transgenic Alzheimer's disease (AD) model mice, the change of senile plaque (SP) in cortex and

its formation mechanism.

Method: The male mice(3-month-old) were divided into four groups，the control group, the model group, the 2

periods of EA treatment group and the 3 periods of EA treatment group, six mice in each group，the control

group consisted of the wild type mice, the other three groups consisted of APP / PS1 double transgenic mice.

Acupuncture at“Baihui”and“Shenshu”acupoints of the treatment groups, then apply 2Hz, 2mA for 15 min-
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阿尔兹海默病（Alzheimer's disease ，AD）是一

种进行性的中枢神经系统退行性疾病，AD患者临

床表现为记忆力进行性丧失以及认知功能障碍，而

脑内老年斑（senile plaque ，SP）沉积是AD主要的

病理特征。AD不仅严重影响着患者的生活质量，

同时给社会带来巨大的经济负担。目前大多数治疗

仅控制患者的行为症状，或减缓其发病进展，尚无有

效的治疗方法[1]。

电针已被广泛应用于一系列神经系统疾病的治

疗，已有的研究表明，电针疗法在提高AD模型小鼠

的学习、记忆和认知能力方面是有效的[2—3]。研究发

现皮质区与记忆、运动及语言功能联系密切，AD患

者皮质区相较于正常人有明显萎缩，但电针疗法对

皮质区SP形成的影响及其机制尚待完善。

鉴于此，本研究拟用电针法治疗APP/PS1双转

基因AD模型小鼠，采用行为学检测小鼠的空间学

习记忆能力，运用免疫组化方法检测皮质内SP的表

达，采用Western Blot技术检测SP相关蛋白淀粉样

前体蛋白(β-amyloid precursor protein，APP)、β-分

泌酶（β-site APP cleavage, BACE1）和胰岛素降解

酶（insulin degrading enzyme, IDE）的表达，探索电

针对 AD 模型小鼠皮质区 SP 形成的影响及相应的

机制，为临床电针治疗阿尔兹海默病奠定理论基础。

1 材料与方法

1.1 实验动物及分组

雄性APP/PS1双转基因小鼠（AD模型小鼠，为

携带人 APPswe 基因突变和 PS1ΔE9 突变的 C57 小

鼠）及野生型C57BL/6小鼠（WT对照小鼠）（北京华

阜康生物科技股份有限公司，清洁级，动物质量合

格）。动物饲养于重庆医科大学动物实验中心动物

房，分笼喂养于光照/黑暗为 12h/12h的恒温恒湿环

境，自由摄食和饮水。所有操作均遵循重庆医科大

学实验动物使用相关伦理要求。

utes, once a day, 7 days a period, a day break between two periods. Morris water maze test was conducted to

observe the learning, memory and spatial exploration ability. The expressions of APP, IDE and BACE1 in Pari-

etal lobe and temporal lobe of cortex were analyzed by Western Blot, and the expression of SP in cortex was

detected by immunohistochemistry.

Result: Behavioral test showed that, the escape latency and the search path of the model group were signifi-

cantly longer than that of the control group (P<0.05). the number of crossing platforms was significantly lower

(P<0.0001). However, compared with model group, the escape latency and the search path of the treatment

group were significantly shortened (P<0.05), the number of crossing platforms were significantly increased (P<

0.01). Compared with the 2 periods of electro-acupuncture treatment group, the escape latency and the search

path of the 3 periods of electro- acupuncture treatment group were also significantly shortened (P<0.05), the

number of crossing platforms was also significantly increased (P<0.05). Immunohistochemical results showed

that there was no SP in the Parietal lobe and temporal lobe of cortex of the control group，the number of SP

in the 3 periods of electro- acupuncture treatment group was significantly decreased (P<0.01) comparing with

the model group. The results of Western and Blot showed that, comparing to the control group, the model

group had more contents with APP，BACE1 in the Parietal lobe and temporal lobe of cortex（P<0.0001）, and

less IDE（P<0.0001）. However, comparing to the model group, the two treatment groups had less contents with

APP, BACE1（P<0.05, P<0.001）, and more contents with IDE（P<0.05, PP<0.01），the 3 periods of electro-acu-

puncture treatment group had less contents with APP and BACE1（P<0.01）than the 2 periods of electro-acupunc-

ture treatment group.

Conclusion: Electro- acupuncture can improve the learning, memory and spatial exploration abilities of APP /

PS1 double transgenic AD model mice. In addition, electro-acupuncture may regulate the content of Aβ by af-

fecting the expression of APP, BACE1 and IDE in cortex, thereby reducing the formation and deposition of SP.
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versity, Chongqing, 400016

Key word electro-acupuncture; Alzheimer's disease; senile plaques; cortex

771



www.rehabi.com.cn

Chinese Journal of Rehabilitation Medicine, Jul. 2018, Vol. 33, No.7

动物分组：健康 3月龄雄性野生型小鼠作为对

照组；健康3月龄雄性AD转基因小鼠随机被分为模

型组、电针两疗程组和电针三疗程组。以上每组动

物6只，体质量24—28g。

1.2 主要试剂

Anti-4G8鼠单克隆抗体（Convance Inc，美国），

Anti-APP兔单克隆抗体（Abcam，美国），Anti-BACE1

兔多克隆抗体（Cell Signaling Technology，美国），

Anti-IDE 兔单克隆抗体（Abcam，美国），Anti-β-actin

鼠单克隆抗体（南京钟鼎生物技术有限公司）。

1.3 基因鉴定

实验动物适应性喂养 1周左右，剪取长度约为

3—5 mm 的鼠尾，提取小鼠 DNA，并进行 DNA 的

PCR扩增。进行琼脂糖凝胶电泳，拍照分析结果。

1.4 电针治疗方法

小鼠用 3.5%的水合氯醛（10ml/kg）腹腔注射麻

醉，用一次性无菌针灸针，分别刺入小鼠的“百会穴”

和“肾俞穴”，“百会穴”位于小鼠顶骨正中，两耳尖连

线的中点，针刺方法为 30°角向前斜刺 2mm；“肾俞

穴”位于第二腰椎体棘突旁 1mm，针刺方法为向内

斜刺 4mm；同时两侧柄分别连接电针仪（6805-AⅡ
电针仪，汕头）的输出端，给予电针刺激，频率 2Hz，

电流2mA，每次15min。按照上述方法处理小鼠，每

天治疗1次，7 天1个疗程，疗程中间相隔1天[4—5]。

具体操作：第 1—7天，取 6只AD小鼠，每天按

照上述方法进行电针治疗（该组为电针三疗程组）；

第 9—15天，取另外 6只AD小鼠，按照同样的方法

进行电针治疗（该组为电针治疗两疗程组），同时电

针三疗程组继续进行相同的治疗；第 17—23天，电

针治疗两疗程组和电针三疗程组均继续进行电针治

疗。对照组和模型组小鼠不进行电针处理，且在实

验期间，所有不进行电针治疗的小鼠都在相同时间

进行模拟动物抓取和麻醉。第25天（即水迷宫实验

的第一天），各组小鼠同时开始进行水迷宫实验，实

验结束后立即处死。以上实验操作，每次均固定电

针时间和操作人员。

1.5 Morris水迷宫实验

可视平台实验：水迷宫实验的第1天，平台露出水

面约1cm，将各组小鼠按照分组编号依次从四个象限

放入水中，每次寻找平台时间为1min，小鼠找到平台

停止实验，若没有找到则引导其找到平台并学习10s。

期间观察小鼠找到平台时间（潜伏期）以及搜索路径。

隐蔽平台实验：水迷宫实验的第 2—6天，平台

置于水平面下约0.5cm处，其余同可视平台实验，如

此重复5天。

空间探索实验：水迷宫实验的第7天，将平台撤

出，将小鼠依次从四个象限放入，记录 1min内穿越

原有平台位置的次数。

1.6 取材与准备

水迷宫实验结束后，小鼠用 3.5%的水合氯醛

（10ml/kg）腹腔注射麻醉，开胸进行心尖快速灌注

0.9%氯化钠溶液（约40ml/只），冰上取脑，右侧皮质

组织用于提取蛋白，存于-80℃超低温冰箱储存待

用；左侧组织放入4%多聚甲醛（4g/100ml）固定24—

48h，用于石蜡包埋。

1.7 免疫组化

选取1.6中制作的石蜡切片，进行4G8的免疫组

化染色（SABC 三步法）观察脑内 SP 的变化。其中

一抗 4G8 浓度为 1︰250，湿盒 4℃冰箱过夜孵育；

DAB显色（1︰20），光学显微镜下观察颜色效果，苏

木素染核 15min；最后用中性树胶封片，常温晾干，

在普通光学显微镜下采图。

1.8 蛋白水平的半定量检测（Western Blot）

将1.6中提取的蛋白样品从-80℃超低温冰箱取

出；配胶，按照 50μg的总蛋白上样，80V恒压电泳，

250mA恒流电转；电转后封闭2h，放入4℃冰箱的一

抗APP（1∶1000）、BACE1（1∶500）、IDE（1∶1000）、β-

actin（1∶1000）盒子中分别孵育 12—24h，洗一抗；

37℃二抗（1∶10000）孵育 1h，洗二抗；ECL 显色，凝

胶成像系统观察。使用目的蛋白灰度值与相应 β-

actin灰度值的比值作为统计数据进行分析。

1.9 统计学分析

所有数值用均值±标准差表示，采用SPSS统计

软件 17.0、Graph pad软件对数据进行分析；对照组

和模型组之间对比采用独立样本 t检验，模型组、电

针两疗程组和电针三疗程组的对比采用单因素方差

分析，两两比较采用LSD检验。

2 结果

2.1 AD模型小鼠的基因鉴定
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APP、PS1条带双阳性表明该样本来源于APP/

PS1双转基因小鼠，若两条带均为阴性则提示样本来

源为野生型WT小鼠。结果证明，该实验采用的所有

转基因小鼠均为APP/PS1双转基因小鼠，见图1。

2.2 各组小鼠的行为学比较：Morris水迷宫实验

2.2.1 可视平台实验：对照组与模型组、模型组与治

疗组以及治疗组之间作对比，小鼠寻找到平台的平

均逃避潜伏期与搜索路径均无显著性意义，表明各

组小鼠的视力无明显差异，见表1。

2.2.2 隐蔽平台实验：实验总共 5 天，用 d1—d5 表

示，各组小鼠寻找平台的平均逃避潜伏期与搜索路

径都随着小鼠游泳次数的增加呈现出下降的趋势。

统计分析后发现：

逃避潜伏期：与对照组相比，模型组小鼠逃避潜

伏期明显增加；与模型组相比，治疗组小鼠的潜伏期

均显著缩短；且与电针两疗程组相比，电针三疗程组

也明显缩短。见表2。

搜索路径：与对照组相比，模型组小鼠搜索路径

明显增加；与模型组相比，治疗组小鼠的搜索路径均

明显缩短，且与电针两疗程组相比，电针三疗程组也

显著缩短。见表3。

2.2.3 空间探索实验：实验结果显示，与对照组相

比，模型组小鼠穿越平台次数明显减少；与模型组小

鼠相比，治疗组小鼠穿越平台次数均显著增加；且与

电针两疗程组相比，电针三疗程组小鼠穿越平台次

数明显增加，见表4。

以上水迷宫实验结果表明，模型组小鼠与对照

组相比，其学习、记忆和空间探索能力显著降低；对

于电针刺激处理后的AD模型鼠，其平均逃避潜伏

期与搜索路径缩短了，穿越平台的次数增加了。

2.3 各组小鼠皮质区SP的表达比较

取每组小鼠的 6 张脑片进行 4G8 阳性斑块计

数。结果显示：与模型组相比，电针三疗程组小鼠脑

内皮质SP数量明显减少；见表5、图2。

2.4 SP相关蛋白在各组小鼠皮质区的表达情况

2.4.1 各组小鼠皮质区APP的表达情况：模型组小

鼠APP表达量明显高于对照组；与模型组相比，治

疗组表达均明显下调；且与电针两疗程组相比，电针

三疗程组表达明显下调。见图3、表6。

2.4.2 各组小鼠皮质区BACE1的表达情况：模型组

小鼠 BACE1 表达量明显高于对照组；与模型组相

比，治疗组表达均明显下调；且与电针两疗程组相

比，电针三疗程组表达明显下调。见图4、表6。

图1 实验模型小鼠的基因分型鉴定结果

PS1
APP←→

表1 各组小鼠的平均逃避潜伏期、搜索路径 (x±s）

组别

对照组
模型组

电针两疗程组
电针三疗程组

逃避潜伏期（s）

45.47±8.23
49.00±13.86
46.08±9.52
45.71±8.53

搜索路径（cm）

658.34±115.23
683.14±69.65
670.80±88.31
676.55±86.98

表2 各组小鼠寻找到的平均逃避潜伏期 (x±s，s)

组别

对照组
模型组

电针两疗程组
电针三疗程组

与对照组相比：①t=-3.997，P=0.003；②t=-2.440，P=0.035；③t=-3.549，P=0.005；④t=-2.619，P=0.026；⑤t=-4.521，P=0.003
与模型组相比：⑥P=0.003；⑦P=0.005；⑧P=0.037；⑨P<0.0001；与电针两疗程组相比：⑩P=0.043

动物数

6
6
6
6

d1

23.23±4.25
39.50±8.04①

31.83±7.62
26.3±5.37⑦

d2

20.35±4.56
33.80±3.93②

27.67±8.18
24.0±7.73

d3

16.24±5.24
27.46±4.77③

24.71±9.66
22.83±6.42

d4

10.78±4.38
22.38±8.86④

19.17±6.94
13.29±4.27⑧

d5

7.68±5.38
19.38±2.12⑤

11.79±2.46⑥

7.92±1.53⑨⑩

表3 各组小鼠寻找到的搜索路径 (x±s，cm)

组别

对照组
模型组

电针两疗程组
电针三疗程组

与对照组相比：①t=-4.546，P=0.001；②t=-11.263，P<0.0001；③t=-6.389，P=0.0006；④t=-13.49，P<0.0001；⑤t=-10.259，P<0.0001
与模型组相比：⑥P=0.0003；⑦P<0.0001；⑨P=0.042；⑩P=0.001；与电针两疗程组相比：⑧P=0.0005；⑪P=0.025

动物数

6
6
6
6

d1

278.35±43.26
435.41±64.00①

415.05±54.98
360.55±70.80

d2

135.46±23.63
348.91±35.18②

300.86±58.08
295.21±52.26

d3

87.66±22.35
271.69±60.39③

218.30±57.75
216.73±59.56

d4

44.54±14.35
255.05±31.81④

186.23±26.44⑥

120.83±23.20⑦⑧

d5

38.35±9.57
221.16±38.68⑤

147.03±28.93⑨

88.06±15.93⑩⑪
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2.4.3 各组小鼠大脑皮质区 IDE的表达情况：模型

组小鼠 IDE表达量明显低于对照组；与模型组相比，

治疗组表达均明显增加。见图5、表6。

3 讨论

AD 是老年痴呆的主要类型，是以进行性认知

障碍和行为损害为特征的中枢神经系统退行性病

变，SP的形成是其主要病理特征之一。尽管对AD

的研究已经有很多进展，但至今尚无有效的治疗方

法[1]。目前，AD研究中使用的动物模型大多是通过

脑内注射或腹腔注射Aβ，模型动物在模拟AD病理

学特征方面存在一定的缺陷，且在造模过程中存在

很多不确定因素。因此，本实验将采用转入人类

APP/PS1 突变基因的双转基因AD模型小鼠，是一

种理想而可靠的AD动物模型。

AD 患者的典型临床表现为学习、记忆及认知

表4 各组小鼠穿越平台的次数 (x±s）

组别

对照组
模型组

电针两疗程组
电针三疗程组

注：与对照组相比：① t=14.004，P<0.0001；与模型组相比：②P=
0.001；③P<0.0001；与电针两疗程组相比：④P=0.009

动物数

6
6
6
6

穿越平台次数

6.24±0.33
1.33±0.72①

2.79±0.77②

3.92±0.55③④

表5 各组小鼠皮质区老年斑的表达数目

组别

对照组
模型组

电针两疗程组
电针三疗程组

注：①与模型组相比P=0.004

动物数

6
6
6
6

皮质区老年斑数目/个

0
7.50±1.80
5.83±1.21
4.67±0.75①

图2 各组小鼠皮质区老年斑的表达情况 （4G8染色，×100）

图3 各组小鼠皮质区淀粉样前体蛋白的表达水平

表6 各组小鼠皮质区APP、BACE1和 IDE蛋白的表达水平

组别

对照组
模型组

电针两疗程组
电针三疗程组

APP:与对照组相比：① t=-47.307，P<0.0001；与模型组相比：②P=
0.003；③P<0.0001；与电针两疗程组相比：④P=0.006
BACE1:与对照组相比：①t=-23.065，P<0.0001；与模型组相比：②P=
0.033；③P=0.0003；与电针两疗程组相比：④P=0.009
IDE:与对照组相比：① t=31.23，P<0.0001；与模型组相比：②P=
0.029；③P=0.004

动物数

6
6
6
6

APP

0.24±0.03
1.63±0.03①

1.26±0.08②

0.93±0.15③④

BACE1

0.21±0.02
3.35±0.19①

2.56±0.37②

1.52±0.44③④

IDE

8.05±0.18
2.37±0.18①

4.35±1.03②

5.37±1.03③

图4 各组小鼠皮质区β-分泌酶的表达水平

图5 各组小鼠皮质区胰岛素降解酶的表达水平

对照组 电针三疗程组电针两疗程组模型组

→

→
→→ → → → →

→
→

→

→
→
→

→

→

对照组
电针

三疗程组
电针

两疗程组模型组

APP

（95KD）

β-actin

（43KD）

对照组
电针

三疗程组
电针

两疗程组
模型组

BACE1

（70KD）

β-actin

（43KD）

对照组
电针

三疗程组
电针

两疗程组
模型组

IDE

（118KD）

β-actin

（43KD）
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等功能障碍；研究发现电针疗法能在一定程度上提

高 AD 模型小鼠的学习、记忆和认知能力 [2—3]，但对

皮质区 SP 形成的影响以及相应的机制尚待完善。

鉴于此，本研究拟用电针法治疗APP/PS1双转基因

AD模型小鼠，通过行为学方法检测小鼠的空间学

习记忆能力，免疫组化方法检测小鼠脑内 SP 的表

达，Western Blot技术检测SP形成的相关蛋白——

淀粉样前体蛋白 APP、BACE1 和 IDE 的表达，探索

电针对AD模型小鼠学习及认知能力的影响，及皮

质区SP的变化及形成机制，为临床电针治疗阿尔兹

海默病积累实验资料。

传统的中医药理论以“整体观念”出发，采用“辨

证论治”的理念，几千年来在防病治病方面有力的证

明了其成效。近些年，研究者对经络治疗疾病有效

性的机制进行了大量的实验，取得了长足进步，但其

发病机制尚待研究。

AD 作为慢性退行性疾病之一，因其随着年龄

的增长而呈现发病率增高的趋势，以及病因和发病

机制的不明了，使得治疗手段局限，效果不理想。而

从中医的角度出发，应用辨证施治理念，我们认为老

年性痴呆以肾虚髓空为本，其病变于脑；“益肾”则可

使肾精充足，藏志生髓，“调督”可振奋人体阳气，通

髓达脑，调节全身脏腑机能，从而改善人体的精神意

识思维活动。而电针疗法是将针刺与电刺激结合而

形成的一种中医治疗手段，可以通过调整脉冲频率

控制治疗效果。故本实验采用电针刺激膀胱经上的

相应俞穴——“肾俞”穴和督脉上的“百会”穴。另

外，本实验所采纳的 APP/PS1 双转基因 AD 模型小

鼠不仅脑内出现SP沉积，且随月龄增长SP的量呈

进行性增多，能够在一定程度上模拟AD患者的病

理表现[6]。

众所周知，SP是患者脑内细胞外Aβ42的过度

沉积造成的。研究表明，Aβ是由 APP 加工处理产

生，BACE1是这个过程的关键限速酶，可使其浓度

升高，而体内Aβ的浓度不仅受其生成的调节，而且

与其降解有关。IDE是催化Aβ降解的重要水解酶，

可使其浓度降低[7—9]。因此，APP、BACE1和 IDE共

同调节Aβ生成的量，从而关系到SP的形成过程。

本实验结果表明：一方面通过电针处理可以明

显改善模型鼠的学习记忆能力和空间探索能力；另

一方面，电针处理后模型鼠脑内SP的数量减少，并

且能够使模型鼠皮质内APP和BACE1蛋白表达增

加，IDE蛋白表达减少，从而调节Aβ的生成；并且电

针处理两疗程时，模型鼠的各项指标即有变化，三疗

程时变化更显著。因此，本研究结果从SP产生的角

度阐释了电针“肾俞”和“百会”穴的机制，具有一定

的价值和意义。

已往的研究还发现，针刺“四关”穴可以改变

AD模型鼠海马区白介素-1β（IL-1β）、白介素-2（IL-

2）及Aβ42的表达[10]，还可通过提高超氧化物歧化酶

的活性，加速有毒物质的清除而改善模型鼠的学习

记忆能力[11]。张月峰等[12]报道通过针刺“膻中”、“中

脘”、“气海”、“足三里”和“血海”等穴位，使用三焦针

法能够减少神经元的丢失、减少星形胶质细胞的活

化，从而调整神经元与胶质细胞的关系来维持中枢

神经系统的正常结构与功能。在行为学方面，周丽

莎与佟欣等[13—14]发现电针针刺“百会”、“肾俞”和“足

三里”等穴位可显著改善痴呆大鼠的空间学习记忆

能力。关珊珊等 [15]通过电针针刺“百会”、“大椎”、

“肾俞”、“太溪”、“足三里”等穴位，发现AD模型大

鼠海马CA1区神经元细胞治疗后比治疗前排列规

则。望庐山等[16]从神经递质角度探究，结果提示电

针针刺“百会”、“肾俞”、“足三里”，可以提高大鼠皮

质 乙 酰 胆 碱 转 移 酶（Acetylcholine Transferase，

ChAT）的 活 性 ，抑 制 胆 碱 酯 酶（Cholinesterase，

AchE）的活性，促进乙酰胆碱（Acetylcholine，Ach）

的合成，抑制Ach的分解，增加脑组织的Ach含量，

从而逆转记忆力下降。纵观众多相关文献，可以发

现：针刺一定的穴位均可在一定程度上改善AD模

型鼠的学习记忆和认知功能，还可使许多病理路径

发生变化而起到一定的效果。因此，针灸可能发挥

了多方面的综合治疗作用，具有潜在的应用前景；但

也存在着一些问题：①在AD动物模型身上针刺的

穴位选择各式各样[10—11,17—18]，没有统一的标准，那究

竟是哪些穴位在发挥主要的治疗作用不得而知；②
治疗时间长短的选择；③在相关病理机制解释方面，

亦不能清楚解释这些机制之间的因果关系等等。

综上所述，电针法能够有效改善AD模型鼠的

学习记忆和空间探索能力，并且还可通过调节皮质

内APP、BACE1和 IDE蛋白的表达影响Aβ的生成，
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从而减少 AD 模型鼠脑内 SP 的量。本研究为电针

在阿尔兹海默病的临床治疗方面提供了实验依据。

但依然存在许多问题尚待解决。

4 结论

电针刺激能够减少APP/PS1双转基因AD模型

小鼠脑内SP的形成和沉积，从而改善其学习记忆和

空间探索能力。
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