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(１. 浙江中医药大学第三临床医学院康复医学院ꎬ杭州　 ３１００５３ꎻ ２. 浙江省针灸神经病学研究重点实验室ꎬ
杭州　 ３１００５３ꎻ ３. 浙江中医药大学针灸研究所ꎬ杭州　 ３１００５３)

　 　 【摘要】 　 目的 　 观察电针对糖尿病神经痛( ｄｉａｂｅｔｉｃ ｎｅｕｒｏｐａｔｈｉｃ ｐａｉｎꎬＤＮＰ)大鼠脊髓背角核转录因子 κＢ
(ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ ｋａｐｐａ ＢꎬＮＦ￣κＢ)ｐ６５ 蛋白的干预作用ꎬ以探讨电针对糖尿病神经痛的部分镇痛机制ꎮ 方法　 将 ３０
只 ＳＤ 大鼠用完全随机分组法分为正常组(ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐ)和造模型ꎬ分别用常规饲料和高脂高糖饲料喂养 ５ 周ꎬ喂
养 ５ 周后造模组大鼠予以单次腹腔注射链脲佐菌素(ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎꎬＳＴＺ)ꎮ 将造模组中糖尿病神经痛模型成功的大

鼠再进一步随机分为模型组(ＤＮＰ ｇｒｏｕｐ)和模型＋电针组(ＤＮＰ＋ＥＡ ｇｒｏｕｐ)ꎮ 穴位选取双侧“足三里、昆仑穴”ꎬ频率

为 ２ Ｈｚꎬ强度为 １ ｍＡ 干预 １５ ｍｉｎ 后 ２ ｍＡ 干预 １５ ｍｉｎꎬ于第 ７ 周开始ꎬ每天 １ 次ꎬ干预 ７ 次ꎮ 观察各组大鼠的血糖、
机械痛阈及热痛阈变化ꎮ 采用苏木精－伊红(ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎ￣ｅｏｓｉｎꎬＨＥ)染色观察大鼠坐骨神经形态的变化ꎬ采用免疫

印记法检测大鼠脊髓背角 ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 蛋白的表达水平ꎮ 结果　 高脂高糖喂养 ５ 周后予以 ＳＴＺ 单次腹腔注射 ２ 周后

大鼠血糖上升ꎬ机械痛阈、热痛阈下降ꎬ表明大鼠 ＤＮＰ 模型造模成功ꎻ电针可上调 ＤＮＰ 大鼠的机械痛阈和热痛阈ꎬ
但对血糖没有明显的干预作用ꎮ ＨＥ 染色结果显示 ＤＮＰ 大鼠坐骨神经有髓神经纤维排列紊乱ꎬ轴索肿胀ꎬ髓鞘密

度不均匀ꎬ空泡变性ꎬ电针干预对 ＤＮＰ 大鼠坐骨神经形态无明显的作用ꎮ 免疫印迹结果显示:ＤＮＰ 大鼠脊髓背角

ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 蛋白表达明显增多ꎬ电针可下调 ＤＮＰ 大鼠脊髓背角 ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 蛋白表达ꎮ 结论　 低频电针对 ＤＮＰ 模型

大鼠有良好的镇痛效果ꎬ其作用可能与其抑制糖尿病 ＤＮＰ 大鼠脊髓背角 ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 蛋白表达有关ꎮ
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ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ＮＦ￣κＢ ｐ６５ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｓｐｉｎａｌ ｃｏｒｄ ｄｏｒｓａｌ ｈｏｒｎ ｏｆ ｔｈｅ ＤＮＰ ｒａｔｓꎬ ａｎｄ ｅｌｅｃｔｒｏａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅ
ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｔｈｅ ＮＦ￣κＢ ｐ６５ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｓｐｉｎａｌ ｃｏｒｄ ｄｏｒｓａｌ ｈｏｒｎ ｏｆ ｔｈｅ ＤＮＰ ｒａｔｓ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ 　 Ｌｏｗ
ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｅｌｅｃｔｒｏａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅ ｈａｓ ａ ｇｏｏｄ ａｎａｌｇｅｓｉｃ ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ ｔｈｅ ＤＮＰ ｍｏｄｅｌ ｒａｔｓꎬ ｐｏｓｓｉｂｌｙ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｉｔｓ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ＮＦ￣κＢ
ｐ６５ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｓｐｉｎａｌ ｃｏｒｄ ｄｏｒｓａｌ ｈｏｒｎ.

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　 ｄｉａｂｅｔｉｃ ｎｅｕｒｏｐａｔｈｉｃ ｐａｉｎꎻ ｅｌｅｃｔｒｏａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅꎻ ｓｐｉｎａｌ ｃｏｒｄ ｄｏｒｓａｌ ｈｏｒｎꎻ ＮＦ￣κＢ
Ｃｏｎｆｌｉｃｔｓ ｏｆ Ｉｎｔｅｒｅｓｔ: Ｔｈｅ ａｕｔｈｏｒｓ ｄｅｃｌａｒｅ ｎｏ ｃｏｎｆｌｉｃｔ ｏｆ ｉｎｔｅｒｅｓｔ.

　 　 糖尿病神经痛(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｎｅｕｒｏｐａｔｈｉｃ ｐａｉｎꎬＤＮＰ)
是糖尿病最常见的并发症之一ꎬ其发病机制尚不明

确ꎬ有研究表明其与代谢、细胞信号通路以及相关

神经递质的改变等因素有关ꎬ严重影响患者生活质

量ꎬ且缺乏有效的治疗手段[１]ꎮ 寻找有效治疗糖尿

病神经痛的方法ꎬ是糖尿病并发症防止领域亟待解

决的问题ꎮ 核转录因子 κＢ(ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ ｋａｐｐａ Ｂꎬ
ＮＦ￣κＢ)是一种蛋白质复合物ꎬ其在炎症反应、氧化

应激以及各种疾病的发生发展过程中都发挥着重

要作用[２]ꎮ ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 是 ＮＦ￣κＢ 家族最重要的成

员ꎬ也是最常见的活化形式ꎻ有研究表明ꎬＮＦ￣κＢ ｐ６５
在大鼠 ＤＮＰ 的发生过程起着重要作用[３]ꎮ 目前电

针被广泛用于治疗各种慢性疼痛ꎬ它能有效控制糖

尿病神经痛[４－５]ꎬ且有研究表明在大脑中动脉闭塞

模型中ꎬ电针能下调梗死灶周围组织中 ＮＦ￣κＢ ｐ６５
的表达[６]ꎮ 但电针干预 ＤＮＰ 是否通过下调脊髓

ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 来起到干预糖尿病神经痛的作用尚有待

明确ꎮ 因此ꎬ本实验选取高脂高糖饲养联合链脲佐

菌素(ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎꎬＳＴＺ)腹腔注射诱导的糖尿病神

经痛模型ꎬ探讨电针对糖尿病神经痛的镇痛作用是

否与有效干预 ＤＮＰ 大鼠脊髓背角 ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 蛋白

表达有关ꎮ

１　 材料与方法

１􀆰 １　 材料

１􀆰 １􀆰 １　 实验动物

选用 ６ 周龄健康雄性 ＳＰＦ 级 ＳＤ 大鼠 ３０ 只ꎬ体
重(１８０ ± ２０)ｇꎬ购自中国科学院上海实验动物中心

【ＳＣＸＫ(沪)２０１３－００１６】ꎬ由浙江中医药大学动物实

验研究中心饲养【ＳＹＸＫ (浙) ２０１３－０１８４】ꎮ 自由饮

水ꎬ昼夜明暗周期 １２ ｈ / １２ ｈꎮ 所有实验操作均符合

实验动物伦理学要求 (伦理审批号为: ＩＡＣＵＣ －
２０１８０３１９－１３)ꎮ
１􀆰 １􀆰 ２　 试剂与仪器

链脲佐菌素( ＳｉｇｍａꎬＳ０１３０)ꎬ 兔抗 ＮＦ￣κＢ ｐ６５
抗体(ＣＳＴꎬ８２４２)ꎬ山羊抗兔二抗(ＣＳＴꎬ７０７４)ꎬＲＩＰＡ
裂解液 (碧云天ꎬＰ００１３Ｂ)ꎬＢＣＡ 蛋白定量试剂盒

( Ｔｈｅｒｍｏꎬ ２３２２７ )ꎬ ＳＤＳ 上 样 缓 冲 液 ( 碧 云 天ꎬ
Ｐ００１５Ｂ)ꎬＥＣＬ 发光显色液(碧云天ꎬＰ００１８)ꎬ足底

热辐射测痛仪(意大利 ＵＧＯ ＢＡＳＩＬＥꎬ３７３６０)ꎬ动态

足底测痛仪(意大利 ＵＧＯ ＢＡＳＩＬＥꎬ３７４５０)ꎬ罗氏卓

越型血糖仪(Ｒｏｃｈｅ ＡＣＣＵ￣ＣＨＥＫ Ｐｅｒｆｏｒｍａ)ꎮ
１􀆰 ２　 方法

１􀆰 ２􀆰 １　 动物分组与造模

将 ３０ 只大鼠ꎬ随机分为正常组(ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐꎬｎ

４４
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＝ ８)和造模组(ｎ ＝ ２２)ꎮ 正常组用啮齿类动物标准

颗粒饲料饲养ꎬ造模组用高脂高糖饲料喂养(７２􀆰 ５％
普通饲料 ＋ １０％猪油 ＋ １０％蔗糖 ＋ ２％胆固醇 ＋
０􀆰 ５％胆酸钠 ＋ ５％蛋黄粉ꎻ购自浙江省医学科学院

实验动物中心)ꎬ喂养 ５ 周后禁食 １６ ｈꎬ造模组以小

剂量链脲佐菌素(ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎꎬＳＴＺꎬ３５ ｍｇ / ｋｇ)腹腔

注射 １ 次ꎬ正常组仅腹腔注射相同剂量的柠檬酸缓

冲液ꎮ 于 ＳＴＺ 注射后 ２ 周即第 ７ 周分别测空腹血糖

(ｆａｓｔｉｎｇ ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅꎬＦＢＧ)、热痛阈(ｐａｗ ｗｉｔｈｄｒａｗａｌ
ｌａｔｅｎｃｙꎬＰＷＬ)、机械痛阈(ｐａｗ ｗｉｔｈｄｒａｗａｌ ｔｈｒｅｓｈｏｌｄꎬ
ＰＷＴ)ꎬ ＦＢＧ ≥ １１􀆰 １ ｍｍｏｌ / Ｌ 并 且 痛 阈 下 降 ≥
１５％[７]的造模组大鼠入选糖尿病神经痛模型ꎮ 其余

未达到此标准者则予以剔除ꎮ 将造模成功的糖尿

病神经痛模型大鼠再随机分为糖尿病神经痛组

(ＤＮＰ ｇｒｏｕｐꎬｎ＝ ９)和糖尿病神经痛＋电针组(ＤＮＰ＋
ＥＡ ｇｒｏｕｐꎬｎ＝ ９)ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ２　 空腹血糖测定

分别于 ０ 周 ( ｂａｓｅ)、５ 周 ( ５ ｗｅｅｋｓ)、 ７ 周 ( ７
ｗｅｅｋｓ)、８ 周(８ ｗｅｅｋｓ)这 ４ 个时间点检测大鼠的

ＦＢＧꎮ 大鼠禁食 ８ ｈ 后尾静脉取血用罗氏卓越型血

糖仪及其配套试纸测定各组大鼠的 ＦＢＧꎮ
１􀆰 ２􀆰 ３　 机械痛阈测定

参照寿升芸等[７]测定大鼠机械痛阈方法ꎬ采用

动态足底触觉仪检测各组大鼠 ０ 周(ｂａｓｅ)、５ 周(５
ｗｅｅｋｓ)、７ 周(７ ｗｅｅｋｓ)、８ 周(８ ｗｅｅｋｓ)这 ４ 个时间

点的 ＰＷＴꎬ每只大鼠连续测量 ５ 次ꎬ每次测量间隔 ５
ｍｉｎꎬ去除最大值和最小值ꎬ最终取 ３ 次的平均值作

为大鼠机械痛阈值ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ４　 热痛阈测定

参照项璇儿等[８] 测定大鼠 ＰＷＬ 的方法ꎬ采用

足底热辐射测痛仪检测各组大鼠 ０ 周(ｂａｓｅ)、５ 周

(５ ｗｅｅｋｓ)、７ 周(７ ｗｅｅｋｓ)、８ 周(８ ｗｅｅｋｓ)这 ４ 个时

间点的热痛阈ꎮ 连续测量 ５ 次ꎬ每次间隔 ５ ｍｉｎꎬ去
除最大值和最小值ꎬ取 ３ 次平均值作为大鼠热痛阈ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ５　 电针干预

电针干预方法:大鼠固定后ꎬ参照华兴邦大鼠

穴位图谱ꎬ选取双侧足三里(膝关节后外侧ꎬ在腓骨

小头下 ５ ｍｍ)、昆仑穴(后肢外踝与跟腱之间的凹

陷中)ꎬ采用 ０􀆰 ２５ ｍｍ×１ ｍｍ 针灸针ꎬ进针后用 ＬＨ－
２０２Ｈ 韩氏穴位暨神经刺激仪连接两穴位ꎬ电针频

率为 ２ Ｈｚ、强度为 １ ｍＡ 干预 １５ ｍｉｎ 后 ２ ｍＡ 干预

１５ ｍｉｎꎬ共 ３０ ｍｉｎꎮ 电针干预于第 ７ 周开始ꎬ每天 １

次ꎬ共 ７ 次ꎮ Ｎｏｒｍａｌ 组大鼠和 ＤＮＰ 组大鼠仅给予和

ＤＮＰ＋ＥＡ 组相同的固定ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ６　 苏木精－伊红(ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎ￣ｅｏｓｉｎꎬＨＥ)染色

观察坐骨神经的变化

大鼠用戊巴比妥腹腔注射麻醉ꎬ开胸暴露心

脏ꎬ先经生理盐水(４℃预冷)快速灌注ꎬ再 ４％多聚

甲醛灌注后取出大鼠坐骨神经中段 (距近心端

３ ｍｍꎬ远心端 ２ ｍｍ)置于 ２􀆰 ５％的戊二醛溶液中固

定ꎮ 再经脱水、透明、石蜡包埋、切片、染色、脱水及

封固等步骤后观察ꎮ
１􀆰 ２􀆰 ７　 免疫印迹法检测大鼠脊髓背角 ＮＦ￣κＢ ｐ６５
蛋白的表达

大鼠用戊巴比妥腹腔注射麻醉ꎬ经生理盐水

(４℃预冷)快速灌注后ꎬ参照杜俊英等[９] 提取脊髓

的方法ꎬ剪断脊柱两旁的肋骨ꎬ剪取第四腰椎节段

以上约 ５ ｃｍ 左右的脊柱ꎬ用 ５０ ｍＬ 注射器冲出脊

髓ꎮ 留取腰膨大部分ꎬ从正中分开成左右两侧ꎬ用
刀片切取脊髓背角ꎮ 用 ＲＩＰＡ 裂解液提取脊髓背角

总蛋白ꎬＢＣＡ 法测定蛋白浓度ꎬ加入 ＳＤＳ 上样缓冲

液后在 １００℃ 条件下变性 ３ ｍｉｎꎮ 通过 ＳＤＳ￣ＰＡＧＥ
电泳转印至 ＰＶＤＦ 膜上ꎮ ５％脱脂奶粉中封闭 １ ｈ
后于兔抗 ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 一抗(１ ∶１０００)稀释液中孵育

过夜ꎬ洗涤后与山羊抗兔二抗(１ ∶ ５０００)摇床孵育

２ ｈꎮ 与 ＥＣＬ 发光显色液反应显影ꎬ利用 ＬＡＳ４０１０
凝胶成像仪采集图像ꎬ图片用 Ｉｍａｇｅ Ｊ 分析ꎮ
１􀆰 ３　 统计学分析

实验数据以均数±标准误(􀭰ｘ ± ｓ)表示ꎬ组间比

较采用 Ｏｎｅ￣ｗａｙ ＡＮＯＶＡ 方差分析ꎻ组间两两比较采

用 ＬＳＤ 检验ꎻＰ< ０􀆰 ０５ 表示差异有显著性ꎮ

２　 结果

２􀆰 １　 各组大鼠血糖变化情况

如图 １ 所示ꎬ各组大鼠基础(ｂａｓｅ)血糖及高脂

高糖喂养 ５ 周(５ ｗｅｅｋｓ)血糖均无明显差异ꎻ高脂高

糖喂养 ５ 周后予以 ＳＴＺ 单次腹腔注射 ２ 周后即第 ７
周(７ ｗｅｅｋｓ)ꎬＤＮＰ 组及 ＤＮＰ＋ ＥＡ 组大鼠血糖明显

上升(Ｐ< ０􀆰 ０１ꎻＰ< ０􀆰 ０１)ꎻ电针干预 １ 周(８ ｗｅｅｋｓ)
对 ＤＮＰ 大鼠血糖无明显作用ꎮ
２􀆰 ２　 各组大鼠机械痛阈变化情况

如图 ２ 所示ꎬ各组大鼠基础(ｂａｓｅ)机械痛阈及高

脂高糖喂养 ５ 周(５ ｗｅｅｋｓ)机械痛阈均无明显差异ꎻ
高脂高糖喂养 ５ 周后予以 ＳＴＺ 单次腹腔注射 ２ 周后

５４
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即第 ７ 周(７ ｗｅｅｋｓ)ꎬＤＮＰ 组及 ＤＮＰ＋ ＥＡ 组大鼠机械

痛阈明显下降(Ｐ< ０􀆰 ０１ꎻＰ< ０􀆰 ０１)ꎻ电针干预 １ 周(８
ｗｅｅｋｓ)能上调 ＤＮＰ 大鼠的机械痛阈(Ｐ< ０􀆰 ０１)ꎮ

注:与正常组相比ꎬ∗∗Ｐ < ０􀆰 ０１ꎮ

图 １　 各组大鼠空腹血糖变化情况

Ｎｏｔｅ.∗∗Ｐ< ０􀆰 ０１ꎬ ｖｓ ｔｈｅ Ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐ.

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｆａｓｔｉｎｇ ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ｉｎ ｒａｔｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ

图 ４　 各组大鼠坐骨神经变化(×４０)
Ｆｉｇｕｒｅ ４　 Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｓｃｉａｔｉｃ ｎｅｒｖｅ ｉｎ ｒａｔｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ (×４０)

注:与正常组相比ꎬ∗∗Ｐ< ０􀆰 ０１ꎬ与糖尿病神经痛组相比ꎬ＃＃Ｐ< ０􀆰 ０１ꎮ

图 ２　 各组大鼠机械痛阈变化情况

Ｎｏｔｅ.∗∗Ｐ< ０􀆰 ０１ꎬ ｖｓ ｔｈｅ Ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐ. ＃＃Ｐ< ０􀆰 ０１ꎬ ｖｓ ｔｈｅ ＤＮＰ ｇｒｏｕｐ.

Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｐａｗ ｗｉｔｈｄｒａｗａｌ ｔｈｒｅｓｈｏｌｄ ｉｎ
ｒａｔｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ

２􀆰 ３　 各组大鼠热痛阈变化情况

如图 ３ 所示ꎬ各组大鼠基础( ｂａｓｅ)热痛阈及

高脂高糖喂养 ５ 周( ５ ｗｅｅｋｓ)热痛阈均无明显差

异ꎻ高脂高糖喂养 ５ 周后予以 ＳＴＺ 单次腹腔注射

２ 周后即第 ７ 周( ７ ｗｅｅｋｓ) ꎬＤＮＰ 组及 ＤＮＰ ＋ ＥＡ
组大鼠热痛阈明显下降(Ｐ< ０􀆰 ０１ꎻＰ< ０􀆰 ０１) ꎻ电
针干预 １ 周(８ ｗｅｅｋｓ)能上调 ＤＮＰ 大鼠的热痛阈

(Ｐ< ０􀆰 ０１) ꎮ

注:与正常组相比ꎬ∗∗Ｐ< ０􀆰 ０１ꎬ与糖尿病神经痛组相比ꎬ＃＃Ｐ< ０􀆰 ０１ꎮ

图 ３　 各组大鼠热痛阈变化情况

Ｎｏｔｅ.∗∗Ｐ< ０􀆰 ０１ꎬ ｖｓ ｔｈｅ Ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐ.＃＃Ｐ< ０􀆰 ０１ꎬ ｖｓ ｔｈｅ ＤＮＰ ｇｒｏｕｐ.

Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｐａｗ ｗｉｔｈｄｒａｗａｌ ｌａｔｅｎｃｙ ｉｎ ｒａｔｓ ｏｆ

ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ

２􀆰 ４　 各组大鼠坐骨神经变化情况

ＨＥ 染色观察各组大鼠坐骨神经的变化情况ꎮ
如图 ４ 所示ꎬ正常组:坐骨神经有髓神经纤维排列紧

密ꎬ轴索排列整齐ꎬ髓鞘结构完整ꎻＤＮＰ 组:坐骨神

经有髓神经纤维排列紊乱ꎬ轴索肿胀ꎬ髓鞘密度不

均匀ꎬ空泡变性ꎮ ＤＮＰ ＋ＥＡ 组:坐骨神经有髓神经

纤维排列紊乱ꎬ轴索肿胀ꎮ
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２􀆰 ５　 各组大鼠脊髓背角 ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 蛋白表达的

变化

采用免疫印迹法检测大鼠脊髓背角 ＮＦ￣κＢ ｐ６５
蛋白的表达ꎮ 如图 ５ 所示ꎬ与正常组相比ꎬＤＮＰ 大

鼠脊髓背角 ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 蛋白表达增多(Ｐ< ０􀆰 ０５)ꎬ
电针干预能下调 ＤＮＰ 大鼠脊髓背角 ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 蛋

白的表达(Ｐ< ０􀆰 ０５)ꎮ

注:与正常组相比ꎬ∗Ｐ< ０􀆰 ０５ꎬ与糖尿病神经痛组相比ꎬ＃Ｐ< ０􀆰 ０５ꎮ

图 ５　 各组大鼠脊髓背角 ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 蛋白变化

Ｎｏｔｅ.∗Ｐ< ０􀆰 ０５ꎬ ｖｓ. ｔｈｅ Ｎｏｒｍａｌ ｇｒｏｕｐ.＃Ｐ<０􀆰 ０５ꎬ ｖｓ. ｔｈｅ ＤＮＰ ｇｒｏｕｐ.

Ｆｉｇｕｒｅ ５　 Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ＮＦ￣κＢ ｐ６５ ｉｎ ｔｈｅ ｓｐｉｎａｌ ｃｏｒｄ ｄｏｒｓａｌ ｈｏｒｎ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ

３　 讨论

糖尿病神经痛是糖尿病常见的并发症[１０]ꎬ既有

痛觉过敏、痛觉超敏、自发痛等神经病理性疼痛的

一般表现[１１]ꎬ也会引起不同程度的抑郁、焦虑、失眠

等ꎬ严重影响患者的生存质量[１２]ꎮ 链脲佐菌素能针

对性的损伤胰岛 β 细胞从而使胰腺减少胰岛素分

泌ꎬ因此被广泛应用于诱导糖尿病模型[１３]ꎮ 本研究

采用高脂高糖饲料喂养 ５ 周联合单次腹腔注射 ＳＴＺ
建立糖尿病神经痛大鼠模型ꎬ大鼠出现血糖明显上

升ꎬ机械痛阈和热痛阈下降ꎬ坐骨神经有髓神经纤

维排列紊乱ꎬ轴索肿胀ꎬ髓鞘密度不均匀ꎬ空泡变性ꎮ
大量研究表明ꎬ电针对不同类型的疼痛都具有

良好的镇痛效果[８ꎬ１４－１５]ꎬ但不同频率的电针对不同

性质的疼痛的镇痛效应不同ꎮ １００ Ｈｚ 的高频电针

对于完全弗氏佐剂所致的炎性痛镇痛效应最好[８]、
２ / １００ Ｈｚ 对于骨癌痛大鼠的镇痛效应最佳[１４]、而
２ Ｈｚ低频电针对于脊神经结扎神经病理痛大鼠镇痛

效应最佳[１５]ꎮ 我们前期研究发现ꎬ电针干预糖尿病

神经痛存在 ２ Ｈｚ 低频电针优于 １００ Ｈｚ 高频电针的

优势[１６]ꎬ故本研究采用 ２ Ｈｚ 低频电针对糖尿病神

经痛大鼠进行干预ꎬ结果显示低频电针可明显提高

ＤＮＰ 大鼠的机械痛阈和热痛阈ꎬ表明低频电针能有

效缓解糖尿病神经痛ꎮ
ＮＦ￣κＢ 家族主要有 ｐ５０ / ｐ１０５ (ＮＦ￣κＢ１)、ｐ５０ /

ｐ１００(ＮＦ￣κＢ２)、ｃ￣Ｒｅｌ、ｐ６５(ＲｅｌＡ)、ＲｅｌＢ 五种蛋白

组成ꎬ其中 ｐ６５ 是 ＮＦ￣κＢ 家族中最主要的功能蛋

白ꎮ ＮＦ￣κＢ 在药物引起的神经痛模型大鼠脊髓背角

表达上升ꎬ说明 ＮＦ￣κＢ 参与了神经病理痛[１７]ꎮ 在

本研究中免疫印记结果显示ꎬＤＮＰ 模型大鼠脊髓背

角 ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 蛋白较正常组大鼠增多ꎮ 在高血糖的

状态下ꎬＮＦ￣κＢ 活性持续升高ꎬ引起神经炎症反应ꎬ
激活小胶质细胞和神经胶质细胞ꎬ这进一步增加了

炎性介质的释放ꎬ释放的神经介质促进了神经纤维

对疼痛刺激敏感的敏感程度[１８]ꎮ 免疫印记结果显

示电针能降低糖尿病神经痛大鼠脊髓背角中升高

的 ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 蛋白ꎬ表明低频电针对 ＤＮＰ 的干预作

用可能与其对有效抑制脊髓背角 ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 蛋白表

达有关ꎮ
综上ꎬ低频电针能有效改善糖尿病神经痛ꎬ与

其抑制脊髓背角 ＮＦ￣κＢ ｐ６５ 蛋白的表达有关ꎬ表明

了低频电针在糖尿病神经痛临床中有较好的应用

前景ꎬ为电针治疗糖尿病神经痛提供了部分理论
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