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摘要：原发性高血压（EH）是慢性疾病，在临床上非常的常见，也是心脑血管疾病最危险的因素之一，

也会导致脑卒中、冠心病、慢性肾脏病以及视网膜出血等并发症。目前研究发现高血压的发病与神经 - 免疫 -
内分泌组成的复杂网络功能紊乱有关，而现代中医研究表明穴位贴敷在治疗高血压的过程中获得了一定的效果，

但其治疗机制尚未完全阐明。诸多研究表明对神经 - 免疫 - 内分泌系统的调节可能是穴位贴敷治疗高血压的重

要方面。本文综述总结了高血压的神经免疫内分泌网络机制及穴位贴敷疗法降压的机理，探讨中医穴位贴敷通

过调节神经 - 免疫 - 内分泌网络从而达到降压作用的可能机理，说明穴位贴敷在常规应用西药的基础上可以使

高血压的控制效果更佳。
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ABSTRACT: Essential hypertension (EH) is a chronic disease. It is very common in clinical practice. 
It is also one of the most dangerous factors for cardiovascular and cerebrovascular diseases. It can also 
cause complications such as stroke, coronary heart disease, chronic kidney disease, and retinal hemorrhage.  
disease.  Current studies have found that the onset of hypertension is related to the dysfunction of the complex 
network composed of neuro-immune-endocrine. Modern Chinese medicine studies have shown that acupoint 
application has achieved certain effects in the treatment of hypertension, but its treatment mechanism has not 
been fully elucidated.  Many studies have shown that the regulation of the neuro-immune-endocrine system 
may be an important aspect of acupoint application in the treatment of hypertension.This article summarizes 
the neuroimmune endocrine network mechanism of hypertension and the mechanism of acupoint application 
for lowering blood pressure. It discusses the possible mechanism of TCM acupoint application by regulating 
the neuro-immune-endocrine network to achieve the effect of lowering blood pressure.  The application of 
western medicine can make the control effect of hypertension better.
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0   引言

高血压是一个重大的经济和公共卫生问题，是

继发性疾病发展的主要危险因素，并导致心血管疾

病，这是目前中西方世界的“头号杀手”。近年来，

全球高血压疾病的流行趋势越来越严峻，高血压疾

病及其所产生的并发症越来越受到人们的重视。

有报道表明，高血压患者在接受常规治疗后仍然有 

40% 的患者降压效果不佳 [1]，反映出高血压的发病

正在受其他病因机制的影响，如神经 - 免疫 - 内分

泌网络机制。王晓燕等 [2]，袁乃荣等 [3] 研究发现穴

位贴敷法对患者神经 - 免疫 - 内分泌网络系统有

着积极的影响，可以通过影响神经递质、神经肽、激

素、细胞因子来达到整体调节的作用。穴位贴敷具

有降压效果 [4]，但其作用机制尚未完全阐明。因此
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深入研究穴位贴敷在导致 EH 发病的神经 - 免疫 -

内分泌系统的作用机制可望为临床治疗高血压提

供新的策略，本文将对此进行探讨。

1   原发性高血压发病的神经免疫内分泌学机制

当前已知的高血压发病机制包括了盐 - 水失

衡，交感神经系统功能亢进 [5]，肾素 - 血管紧张素 -

醛固酮系统激活 [6]，血管内皮和平滑肌细胞功能障

碍等 [7]。近年来，有关于神经系统、免疫系统和内

分泌系统之间相互作用关系的研究发展迅速，已经

成为一门独立的边缘学科，被称之为神经免疫内分

泌学（Neuro-immuno-endocrinology, NIE）[8]。这一

学科的发现及相关研究对高血压疾病的认识与治

疗提供了新视角，而将神经、内分泌和免疫三大调

节系统联系在一起是其共用的“编码词”—神经肽

类、神经激素类和内分泌激素及其对应受体 [9]。这

些化学信息分子相互作用与高血压疾病的发生、发

展及预后密切相关。

1.1   神经递质对血压的影响

神经肽（NPY）与神经降压素 (NT) 是两种血管

活性肽，两者的动态平衡紊乱与血压的升高有着密

切关系。NPY 作为一种神经递质，其作用主要是通

过直接收缩血管，间接增加收缩血管物质的分泌，

让血管平滑肌细胞增殖，使舒张血管物质作用减

弱，从而导致外周血管阻力上升，引发血压的升高，

因此 NPY 参与了血压升高的生理病理过程 [10-11]。

NT 存在于人体下丘脑、垂体柄等部位，可以减少内

源性去甲肾上腺素的释放和增加组织胺和 5- 羟色

胺释放，该作用机制使血管舒张从而降低血压 [12]。

在 NPY 与 NT 保持相对平衡时，机体处于正常的生

理状态，血压也波动在正常范围之内，两者的相互

作用参与了高血压的发生与进展。余泽琪等人 [13]

研究支持 NYP 与 NT 在 EH 的发生、发展中发挥

了重要作用，高血压患者血浆中 NPY 含量均高于

对照组，并且血压值越高血浆中 NPY 的水平也随

之升高，因此血浆 NPY 水平与血压升高的关系呈

正相关，而 NT 水平与血压升高呈现出负相关的关

系。纪文新等人 [14] 发现，各级原发性高血压患者

血浆中 NPY 的含量明显高于对照组，且 EH（Ⅲ级）

高于Ⅰ级、Ⅱ级，呈递进关系，NPY 的含量越高，患

者血压水平越高。而实验组患者血浆中 NT 的水

平与高血压的关系则完全相反，随着高血压病情的

加重，NT 的含量随之降低。

1.2   激素对血压的影响

高血压发病与内分泌系统有着密切关系。一

些内分泌激素拥有双重作用其一是起全身性调节

作用，其二是起局部调节作用 [15]。激素—是由内

分泌腺和散在内分泌细胞分泌的高效能的生物活

性物质，可在组织液或血液传递过程中发挥调节作

用。一些激素的异常分泌会使血管收缩，导致高血

压发生发展。内皮素（ET）与一氧化氮 (NO)，血管

内皮细胞分泌出 ET，可以使血管收缩，内皮衍生出

血管迟缓因子— NO，可以使血管舒张，二者共同作

用于血管，影响着血压的发生与变化。刘永生 [16]

研究发现，其一，高血压病组与正常对照组比较 NO 

降低而 ET 升高；其二，EH 的危险分级越高，会导

致 NO 明显降低以及 ET 明显升高，两者的比值也

会越小，结果表明二者的相互作用与高血压的发生

与进展直接相关。血管内皮细胞同时分泌 ET 和 

NO, 两者成一定的比例，保持着动态平衡，参与调

节血管张力和维持血压稳定。若两者平衡被打破，

则可以引发原发性高血压。

1.3   细胞因子对血压的影响

最新研究发现导致高血压发病的原因包括了

细胞免疫功能的紊乱 [17]。机体免疫细胞和非免疫

细胞分泌的细胞因子，是体内细胞间相互作用的主

要介质，参与机体的炎症反应、免疫应答等方面，发

挥着重要的作用 [18]。高血压的发病也表现为细胞

慢性炎症的过程，血压升高后对血管壁产生剪切力

和氧化应激等导致血管内皮细胞的损伤，经过炎症

因子一系列的反应后，最终导致心脏和血管重构，

进而又推进高血压的进展 [19]。

1.3.1  白细胞介素类对血压的影响

白细胞介素，简称白介素（IL），属于淋巴细胞

中的一种，在白细胞或免疫细胞相互之间发挥作

用。有研究表明 IL-1、IL-2、IL-4、IL-8 和 IL-10

等与高血压的关系十分密切 , 可以参与与介导高

血压的发生与进展。IL-4 和 IL-10 是抗炎免疫反

应的重要介质。IL-4 是由 T 细胞和 B 细胞产生的

一种多效性细胞因子，可刺激免疫球蛋白 E 的产

生和免疫球蛋白 G1 抗体的产生。已知 IL-4 还可

以增加主要组织相容性复合体 II 类和 CD23 并抑

制促炎细胞因子。IL-10 由免疫细胞（例如 T 辅助 

(Th) 2、Th1 和 Th17）和非免疫细胞（包括角质形

成细胞和上皮细胞）产生。IL-10 介导其通过抑制

促炎细胞因子如 IL -1、IL-6、IL-2 和肿瘤坏死因
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子 (TNF) 来发挥抗炎作用。Zemse,SM 等人 [20] 最

近的一项研究在离体的小鼠主动脉中证明 IL-10 

可以预防由 TNF-α 引起的内皮功能障碍。Piyali 

Chatterjee 等人 [21] 的研究报告证明，在 P-PIC 小鼠

中，用 IL-4、IL-10 或两者都使 SBP 和内皮功能正

常化。而 IL-1、IL-4 和 IL-8 可促进平滑肌细胞 

DNA 合成及增殖，让血管外周阻力上升，导致血压

进一步升高 [22]。

1.3.2  肿瘤坏死因子 -α 
高 血 压 被 认 为 是 低 度 炎 症 性 疾 病，以 存 在

各 种 促 炎 细 胞 因 子 为 主 要 特 征。 肿 瘤 坏 死 因

子 -α（Tumor Necrosis Factor-α, TNF-α）是促炎

细胞因子的一种成分，可直接导致内皮功的能障

碍，使血压升高；间接让血管平滑肌细胞增生，致使

血管壁增厚、管腔狭窄继而外周阻力增高，血压上

升 [23]。此外，血压升高造成内皮功能障碍后，血管

内皮细胞和心肌细胞会进一步缺血缺氧，TNF -α
的分泌增加，导致了高血压病渐进性恶化。

1.3.3  C 反应蛋白（C-reaction protein CRP）
CRP 是在机体炎症反应急性期时，可以通过实

验室检验出的非特异性标志物。高血压患者血浆中

可以检测出 CRP，并且比正常人群的含量更高，可

以作为预测心血管疾病的实验室检验指标因子之

一 [24]。陈灵锋 [25] 的研究显示实验组患者血浆中的

CRP 水平明显高于对照组，同时高血压分级越高，高

血压病情越重血浆中的 CRP 水平升高的越明显，说

明高血压病的发生进展和 CRP 水平密切相关。

综上所述神经递质、激素和细胞因子这些化学

信息分子将神经 - 免疫 - 内分泌组成的复杂网络

紧密的联系在一起。因为神经递质可以合成并释

放组织胺等炎性物质和白细胞介素 (IL) 等细胞因

子，即 IL-1、IL-6。另一方面，免疫细胞可以合成

和释放神经递质和激素，如促肾上腺皮质激素释放

激素 (CRH)、促肾上腺皮质激素 (ACTH)、内啡肽、

血管活性肠肽 (VIPs) 等 [26]。以上所述，高血压患

者自身神经递质、神经肽、激素、细胞因子均处于紊

乱、激活的状态，三者相互作用、互相调节，共同促

进了高血压病的发生发展。

而在中医学领域的各类古籍中并没有高血压

这一病名的明确记载，而是根据其临床的主要症状

将它归属于“眩晕”“头痛”等范畴进行诊治 [27]。

中医内科学书中依据高血压病的临床症状和体征，

将高血压病的证型分为：肝阳上亢型、肝风上扰型、

阴虚阳亢型、痰湿壅盛型、阴阳两虚型等，并将其病

因归因于饮食、情志、年老体虚等方面，病机主要为

风、火痰、瘀互相搏结而发病 [28]。这是中医辨证治

疗高血压疾病的理论基础。

2   穴位贴敷的临床研究

2.1   机理

穴位贴敷属于中医外治法，以中医理论为基

础，以整体观念和辨证论治为原则，指将根据药物

的归经属性对症选药，辨证选穴，将其贴敷在人体

穴位以防治疾病的一种外治疗法 [29]。穴位贴敷的

治疗原理是经过中医辨证选穴后，将药物贴敷于穴

位之上，刺激皮部与经络后，通过经络的传导将药

物药性作用于相关脏腑，达到治疗疾病的效果。现

代医学的不断深入地研究发现，穴位贴敷疗法综合

了药物、腧穴、经络、脏腑等多重因素，可以导致贴

敷部位的组织结构、皮肤、神经等发生一定的改变，

如穴位处皮肤温度升高，毛细血管得到扩张，而中

药药性及有效物质可以透过皮肤，通过流经血液及

淋巴发挥治疗疾病的功用，亦或是直接调节大脑皮

层和植物神经系统，通过神经 - 免疫 - 内分泌机制

产生多重且积极的影响，达到调节机体，治疗疾病

的目的 [30-31]。穴位贴敷疗法治疗高血压疾病的临

床作用机理可能与以下几方面有关：

2.1.1  改善血流动力学及外周阻力

徐巧仙 [32] 等研究了降压散穴位贴敷及指压降

压沟联合西药治疗阴虚阳亢原发性高血压患者，治

疗后观察组血清血管紧张素Ⅱ水平低于对照组。

有研究表明血浆肾素 (E) 能催化血管紧张素原转

为血管紧张素Ⅰ（Ang Ⅰ），Ang Ⅰ被血管紧张素

转换酶（ACE）降解为血管紧张素Ⅱ（Ang Ⅱ）， 而 

Ang Ⅱ是 RAAS 中的关键，能够导致血管收缩从而

令血压升高，并且促进醛固酮（ALD）分泌，而 ALD 

保钠排钾，导致水的重吸收增加从而进一步令血

压上升。此外 ALD 还能损伤血管内皮，导致血管

重构，加快动脉粥样硬化的进程，进一步令血压波

动 [33]。同时，马慧哲 [34] 研究发现研究组高血压患

者在经过穴位贴敷联合常规西药治疗后降压的总

有效率，心脏每搏量和心搏出量高于对照组，外周

血管阻力较对照组下降明显以及各项生活质量评

分均优于对照组。因此，穴位贴敷疗法可以通过降

低外周阻力，改善心流动力学来达到降低血压的临

床疗效。
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2.1.2  对血脂的调节作用

黄松旭 [35] 将 62 例痰热型高血压患者随机分

成了对照组和试验组，对照组口服西药，试验组在

对照组的基础上联合升降散加味穴位贴敷，研究结

果表明穴位贴敷疗法可以有效降低血压水平，且患

者眩晕、头痛症状改善，同时治疗组甘油三酯和同

型半胱氨酸在治疗后明显较治疗前低，因此穴位贴

敷疗法可以通过改善血脂代谢以调控血压。

2.1.3  对神经免疫内分泌学调控

皮肤是腧穴的重要组成部分，《素问·皮部论》

提出十二经脉功能和络脉之气功能反应于体表的

部位称为十二皮部。现代研究表明皮肤分泌多种

神经肽类、神经激素类和内分泌激素，同时发挥免

疫防御功能，参与机体免疫激活和免疫应答等活

动，是人体中集神经 - 内分泌 - 免疫于一体的大型

器官 [36]。由此，有研究人员提出神经纤维、免疫和

内分泌细胞共同形成的神经 - 免疫 - 内分泌网络

构成了腧穴结构中重要的一部分 [37]。神经 - 免疫 -

内分泌网络会分泌和释放出众多神经递质、免疫细

胞因子和内分泌激素，以及对应的受体会在机体内

相互作用并且产生影响。因此，这一过程是穴位贴

敷发挥局部和全身治疗作用的生物学载体 [38]。赵

会芬 [39] 等用吴茱萸贴敷高血压患者足底涌泉穴，

有效降低血压的同时，还可降低患者血内皮素水

平。张轩 [40] 将 96 例阴虚阳亢证高血压患者随机

分为三组，对照组予西医治疗，治疗组 A 在对照组

的基础上加用耳穴压豆治疗，治疗组 B 在治疗组

A 的基础上加用养阴降压方穴位贴敷治疗，研究发

现穴位贴敷疗法能够平稳降低血压水平并且对降

低炎症因子 CRP 含量有较好的作用，说明了穴位

贴敷治疗在抗炎方面有不错的疗效。张玲等 [41] 以

血清中血管活性物质含量等作为观察检验指标，将

100 例阴性体质高血压患者分为两组，对照组 50

例予西医治疗，治疗组 50 例在对照组治疗基础上

加上脐灸联合穴位贴敷疗法，研究发现治疗组患者

血浆中 ET 含量较对照组低，NO 含量较对照组高，

穴位贴敷疗法可以改善血清中血管活性物质含量。

因此，穴位贴敷疗法可以通过影响神经 - 免疫 - 内

分泌网络所分泌和释放出的神经肽类、神经激素类

和内分泌激素，达到调控血压的作用。

2.2   穴位贴敷存在的不足

穴位贴敷的理论基础薄弱，临床上穴位贴敷方

多由内服方而来，但是经口给药的作用机制并不能

解释经皮给药的作用机制，缺少对穴位贴敷的作用

部位、作用时间、作用频率、作用途径和物质基础的

大量基础研究和临床研究。并且贴敷方的内服功

效并不能代表外用功效，如吴茱萸内服可用于治疗

胃冷疼痛、呕吐吞酸、寒湿泄泻、寒疝气痛，而外用

则可利用吴茱萸的主要成分吴茱萸碱、次碱和含挥

发油扩张血管的特性，改善局部循环，促使炎症和

过敏性肿胀消退 [42]。且穴位贴敷面临和中药口服

方一样的困局，如中药成分繁多，中药的有效成分

需经过生物转化才能发挥药效，使得穴位贴敷作用

成分无法明确，药物代谢途径无法明晰等。

3   总结和展望

穴位贴敷疗法是中医外治法，以中医理论为基

础，运用经络学说在患者机体上选取对应腧穴后选

用不同穴位贴敷方进行治疗，以达到治疗疾病和缓

解患病痛苦的目的 [43]。综上所述穴位贴敷对高血

压的临床治疗疗效稳定，不仅可以缓慢平稳的降低

血压，还能减轻患者疾病的痛苦，有效提高患者生

活质量。穴位贴敷的经皮给药方式，可以有效避免

肝脏的首过效应，减少药物的不良反应。现代理论

研究也发现穴位贴敷能通过调节神经内分泌免疫

网络系统，影响神经肽、内分泌激素和细胞因子，为

治疗高血压病和其发病机制的研究开拓新的线索

和思路。需要指出的是，目前对穴位贴敷的作用机

制研究还不够深入，现阶段的临床实验和研究都有

以下的问题，如检测指标不够详尽，治疗期较短，实

验跟踪观察期短，穴位贴敷操作不够规范，实验数

据的评定标准不一致，对临床疗效标准也没有统一

的规范。因此，更为严谨的前瞻性研究对穴位贴敷

治疗高血压机制的研究尤为重要，进一步建立科学

规范的标准用以指导穴位贴敷临床治疗高血压病，

最大限度的提高穴位贴敷疗法的临床疗效和最大

可能的发挥出其优势，让穴位贴敷疗法真正的为高

血压患者带来福音。
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