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摘要:
 

目的　 通过观察刺络拔罐法对内毒素致热家兔的退热作用,从骨骼肌线粒体能量代谢的角度探讨刺络拔罐法的退热机

制。 方法　 将 72只家兔随机分为空白组、模型组、西药组、刺络组、拔罐组和刺络拔罐组,每组 12只;复制内毒素致热家兔模

型,并进行相应治疗干预。 连续 6
 

h记录家兔体温;利用透射电镜观察线粒体结构;采用 Oxygraph-2k 系统检测线粒体功能;
检测各组家兔大腿肌肉组织中 ATP 含量;采用 Wes 全自动蛋白质印迹定量分析系统检测家兔大腿肌肉组织解偶联蛋白 2
(UCP2)、线粒体融合蛋白 2(Mfn2)蛋白表达。 结果　 模型复制成功,4 个治疗组家兔体温均低于模型组;空白组家兔骨骼肌

线粒体形态完整,其中经刺络拔罐法治疗后线粒体形态最接近正常;刺络拔罐组线粒体 CII
 

OXPHOS阶段耗氧量较模型组明

显升高;与模型组相比,刺络拔罐组家兔肌肉组织 ATP 含量显著升高;与模型组比较,刺络拔罐组肌肉组织 Mfn2 蛋白表达显

著升高,UCP2蛋白表达明显降低。 结论　 刺络拔罐法对内毒素致热家兔具有良好的退热效果,其机制可能与抑制骨骼肌中

UCP2蛋白表达,促进 Mfn2蛋白表达,推动骨骼肌内线粒体氧化磷酸化进程,增加线粒体内 ATP 合成相关。
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ABSTRACT:
 

OBJECTIVE　 To
 

observe
 

the
 

fever-reducing
 

effect
 

of
 

pricking-cupping
 

method
 

on
 

endotoxin-induced
 

fever
 

in
 

rab-
bits,

 

and
 

to
 

further
 

explore
 

the
 

fever-reducing
 

mechanism
 

of
 

pricking-cupping
 

method
 

from
 

the
 

perspective
 

of
 

skeletal
 

muscle
 

mito-
chondrial

 

energy
 

metabolism.
 

METHODS　 A
 

total
 

of
 

72
 

rabbits
 

were
 

randomly
 

divided
 

into
 

blank
 

group, model
 

group, Western
 

medi-
cine

 

group, pricking
 

group, cupping
 

group
 

and
 

pricking-cupping
 

group, with
 

12
 

rabbits
 

in
 

each
 

group. The
 

rabbit
 

model
 

of
 

endotoxin-in-
duced

 

fever
 

was
 

reproduced
 

and
 

the
 

corresponding
 

therapeutic
 

intervention
 

was
 

carried
 

out. The
 

body
 

temperature
 

of
 

rabbits
 

was
 

recor-
ded

 

continuously
 

for
 

6
 

h. The
 

mitochondrial
 

structure
 

was
 

observed
 

by
 

transmission
 

electron
 

microscopy. Oxygraph-2k
 

system
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

mitochondrial
 

function. ATP
 

content
 

in
 

thigh
 

muscle
 

tissue
 

of
 

rabbits
 

in
 

each
 

group
 

was
 

detected. The
 

expression
 

of
 

uncoupling
 

protein
 

2
 

( UCP2)
 

and
 

mitochondrial
 

fusion
 

protein
 

2
 

( Mfn2 )
 

in
 

thigh
 

muscle
 

of
 

rabbits
 

was
 

detected
 

by
 

Wes
 

automated
 

western
 

blot
 

quantitative
 

analysis
 

system.
 

RESULTS 　
 

The
 

model
 

was
 

successfully
 

replicated,
 

and
 

the
 

body
 

temperature
 

of
 

rabbits
 

in
 

the
 

four
 

treatment
 

groups
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

model
 

group.
 

The
 

skeletal
 

muscle
 

mitochondrial
 

morphology
 

of
 

rabbits
 

in
 

the
 

blank
 

group
 

was
 

intact,
 

and
 

the
 

mitochondrial
 

morphology
 

was
 

closest
 

to
 

normal
 

after
 

the
 

treatment
 

of
 

pricking-cupping.
 

Moreover,
 

the
 

oxygen
 

con-
sumption

 

of
 

mitochondrial
 

CII
 

OXPHOS
 

stage
 

in
 

the
 

pricking - cupping
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

model
 

group.
 

Compared
 

with
 

the
 

model
 

group,
 

the
 

ATP
 

content
 

in
 

the
 

muscle
 

tissue
 

of
 

rabbits
 

in
 

the
 

pricking-cupping
 

group
 

was
 

significantly
 

increased,
 

Mfn2
 

protein
 

expression
 

was
 

significantly
 

increased,
 

and
 

UCP2
 

protein
 

expression
 

was
 

significantly
 

decreased.
 

CONCLU-
SION　 The

 

pricking-cupping
 

method
 

has
 

a
 

good
 

fever-reducing
 

effect
 

on
 

endotoxin-induced
 

fever
 

in
 

rabbits,
 

and
 

its
 

mechanism
 

may
 

be
 

related
 

to
 

inhibiting
 

UCP2
 

protein
 

expression
 

in
 

skeletal
 

muscle, promoting
 

Mfn2
 

protein
 

expression, promoting
 

the
 

oxidative
 

phos-
phorylation

 

process
 

in
 

skeletal
 

muscle
 

mitochondria, and
 

increasing
 

ATP
 

synthesis
 

in
 

mitochondria.
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　 　 发热是疾病的常见症状之一,会严重影响疾病

的预后与康复,临床治疗中,西医通常使用非甾体抗

炎药物进行治疗。 药物治疗虽然退热快,治疗效果

显著,但同时伴随心血管疾病、肝肾损伤等诸多不良

反应[1-2]。
发热产生的病理过程中,线粒体能量代谢起到

关键作用[3],线粒体的氧化磷酸化能够产生大量

ATP,将热能转换为生物化学能储存在体内,达到降

低体温的效果。 肌肉是哺乳动物体内最主要的产热

器官,其产热方式主要为颤抖型产热和非颤抖型产

热[4],主要与有氧组织内线粒体相关酶活性、骨骼

肌内解偶联蛋白(UCP)活性相关[5],这两种方式都

是在体温调节中枢下丘脑的调控下,通过肌肉收缩

调控线粒体三磷酸腺苷(ATP)的合成和氧化磷酸化

(OXPHOS)过程[6-8],从而调节机体温度的变化。
拔罐疗法作为传统中医的外治法,能够加快新

陈代谢、调整免疫功能,起到良性调节的作用,促进

机体恢复至正常状态[9]。 刺络疗法具有良好的泻

热清火的作用,尤其适用于治疗外感发热疾病[10]。
刺络拔罐法结合两者的优势,正如清代《伤寒贯珠

集》云:“用刺法者,以邪陷血中,刺之以行血散邪

耳”,能够起到直接消除局部瘀血,降低血管黏稠

度、改善微循环的作用[11],可作为一种较为安全的

替代治疗手段,其退热作用显著且无不良反应,在临

床应用中已得到证实[12-14];前期研究证明,刺络拔

罐能够通过调控 IL-1β、IL-6 等细胞因子和 iNOS、
COX-2蛋白表达起到良好的退热效果[15-16];但刺

络拔罐能否通过调控肌肉线粒体能量代谢来发挥退

热作用,相关的实验研究还未证实。 因此本文将基

于内毒素致热家兔,以肌肉组织内线粒体能量代谢

为切入点,进一步探讨刺络拔罐法退热的分子机制,
期望为刺络拔罐疗法的临床应用与推广提供更多的

科学依据。
1　 材料与方法

1. 1　 实验动物与分组

普通级雄性日本大耳白兔 72 只,体质量 2. 0 ~
2. 5

 

kg,基础直肠温度 38. 5~39. 5
 

℃,购于辽宁中医

药大学实验动物中心并进行饲养[生产许可证号:
SCXK(辽)2018-0002]。 适应性饲养 7

 

d后将 72只
家兔按照随机分组原则分为空白组、模型组、西药组

(吲哚美辛)、刺络组、拔罐组、刺络拔罐组,每组 12
只。

1. 2　 主要仪器与试剂

电动拔罐器(DNG-9,HBMST),Wes 全自动蛋

白质印迹定量分析系统[ Protein
 

Simple,建发 (北
京)有限公司],Oxygraph-2k 线粒体呼吸功能测定

系统 [ OROBOROS
 

O2k,伍广 (上海)实业有限公

司],多功能全波长酶标仪 ( SpectraMaxi3,美国

MD),透射电子显微镜(HT7800,日本日立)。
脂多糖(LPS,IL2020,北京索莱宝科技有限公

司),Wes 全自动蛋白定量分析试剂盒(SM-W004-
1, Protein

 

Simple ), BCA 蛋 自 定 量 试 剂 盒

(CW0014S,北京康为世纪生物科技有限公司),RI-
PA裂解液(CW2333S,北京康为世纪生物科技有限

公司),PBS[CBS101. 05,赛澳美细胞技术(北京)有
限公司],牛血清白蛋白 BSA - V (不含脂肪酸)
(A8850-5g,北京索莱宝科技有限公司),ATP 含量

检测试剂盒(BC0305,北京索莱宝科技有限公司),
Mir05 ( 60101 - 01 )、 谷 氨 酸 ( G1626 )、 丙 酮 酸

(P2256)、苹果酸(M1000)、ADP(117105)、解偶联

剂(C2759)、鱼藤酮(R8875)、抗霉素 A(A8674)(北
京华 威 中 仪 科 技 有 限 公 司 ), 吲 哚 美 辛 胶 囊

(H13020834,石药控股集团河北永丰药业),GAP-
DH

 

Monoclonal
 

antibody(60004-1-1g)、UCP2
 

Poly-
clonal

 

antibody(11081-1-AP)、Mfn2
 

Polyclonal
 

anti-
body

 

(12186-1-AP)(武汉三鹰)。
1. 3　 动物模型制备

除空白组,其他各组家兔适应性饲养 1 周后进

行造模,每只家兔造模 1 次,均通过耳缘静脉注射

LPS模拟家兔的发热症状[17]:将 LPS 与生理盐水混

合稀释至 200
 

ng·mL-1,后按照 200
 

ng·kg-1 的剂

量通过家兔耳缘静脉进行注射。
1. 4　 干预方法

造模成功 1
 

h 后,西药组给予吲哚美辛悬浮液

灌胃,剂量为 10
 

mL·kg-1,其他组别分别给予相同

容积生理盐水灌胃,刺络组、拔罐组、刺络拔罐组在

灌胃后给予相应治疗。
1. 4. 1　 选穴 　 大椎穴依据《基础医学实验动物操

作基本技能》 [18]中动物穴位图谱、《中国兽医针灸

学》 [19]及解剖学,根据骨度分寸法对家兔进行穴位

的模拟定位。
1. 4. 2　 刺络拔罐方法　 造模成功 1

 

h 后,除西药组

外,其余 5组给予与西药组吲哚美辛悬浮液相同容

积的生理盐水灌胃,后将家兔以俯卧位固定于家兔
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固定器上。
刺络组:用宠物推毛器剃除家兔后颈部及背部

毛,使穴区皮肤充分暴露后用酒精消毒,后采用

0. 3
 

mm×25
 

mm 一次性毫针针刺家兔大椎穴(固定

深度 2
 

mm)点刺出血[20]。
拔罐组:使用 25

 

mm内径的透明塑料罐在联通

经络罐通仪后,于大椎穴处进行拔罐治疗,罐压-
0. 02

 

MPa,持续 15
 

min[21]。
刺络拔罐组:模型复制成功 1

 

h 后进行操作,刺
络方法与刺络组相同,拔罐方法与拔罐组相同。 空

白组、模型组与西药组固定方法与上述 3 组保持一

致,不进行其他操作。
1. 5　 家兔情况观测

造模成功后,观察家兔呼吸状况、体表温度、精
神状态、异常体征等。
1. 6　 体温监测

各组造模后,每间隔 1
 

h 使用肛温计由家兔肛

门探入直肠 2
 

cm 测量家兔体温并记录,连续测量

6
 

h,绘制体温曲线,观察家兔体温变化趋势。
1. 7　 透射电镜观察家兔大腿肌肉组织线粒体超微

结构

连续测量家兔体温 6
 

h 后,采用 1%戊巴比妥

(100
 

mg·kg-1)腹腔注射处死家兔,选取家兔大腿

肌肉(10
 

g)进行取材,后立即将家兔大腿肌肉组织

放入 2. 5%戊二醛固定液内进行保存,随后用 PBS
(pH7. 2)漂洗 3次,每次 10

 

min。 将组织放入 1%的

锇酸(四氧化锇)中固定 2
 

h,再次使用 PBS 漂洗 3
次,每次 10

 

min。 然后,经过 50% ~90%的乙醇逐级

脱水和丙酮脱水处理,脱水后的组织用环氧树脂

618进行包埋,并在 38、45、60
 

℃下依次聚合 36
 

h,
使用 LKB-V 超薄切片机将组织切成约 70

 

nm 的薄

片,采用醋酸铀-枸橼酸铅染色剂进行双染色,之后

在透射电子显微镜下观察各组家兔大腿肌肉组织线

粒体的超微结构并拍照记录。
1. 8　 采用 Oxygraph-2k 线粒体呼吸功能测定系统

分析各组家兔下丘脑线粒体功能

造模成功 2
 

h后,处死家兔,取新鲜下丘脑组织

立即与呼吸介质 Miro5 混合后制备新鲜组织匀浆

液,后置入双仓内开始实验,根据底物-解耦联-抑
制剂滴定方案按顺序加入谷氨酸 10

 

μL,苹果酸

10
 

μL,丙酮酸
 

5
 

μL,MgCl2  10
 

μL,ADP
 

10
 

μL,琥珀

酸 20
 

μL,解耦联剂每次 1
 

μL,鱼藤酮 1
 

μL,抗霉素

A
 

1
 

μL,观察各阶段线粒体耗氧量及呼吸速率的变

化。
1. 9　 各组家兔肌肉组织 ATP 含量检测

严格按照 ATP 含量检测试剂盒说明书制备样

品,配制好标准品、试剂一、工作液,按顺序加入 96
孔板内,使用酶标仪在 340

 

nm 下测定吸光值 A1,之
后将样本放入水浴锅 37

 

℃下反应 3
 

min 立即测定

吸光值 A2,根据说明书上的公式计算 ATP 含量。
1. 10　 采用 Wes 全自动蛋白质印迹定量分析系统

检测各组家兔大腿肌肉组织中 UCP2 和 Mfn2 蛋白

表达水平

提前设计好板子布局,每组上样量 3
 

μL,其中

包括 5×Master
 

Mix
 

0. 9
 

μL、待测样本与 0. 1×Sample
 

Buffer合为 2. 1
 

μL,在 95
 

℃条件下变性 5
 

min。 样

本制备完毕后,按样品、封闭液、一抗、二抗、发光液

和清洗缓冲液的顺序先后加入板内,完成机器自检

后分别放入毛细管芯和板子,2. 5
 

h 后完成检测,进
行结果分析。
1. 11　 统计学分析

采用 SPSS
 

27和 GraphPad
 

Prism10. 0软件进行

统计学分析,并采用 GraphPad
 

Prism10. 0 和 Adobe
 

Photoshop
 

2023 进行统计学绘图。 符合正态分布的

数据用  x±s 表示,多组间比较采用单因素方差分析;
不符合正态分布的数据用中位数(上下四分位数)
[M(P25,P75)]表示,多组间比较用非参数检验。 以

P<0. 05为差异具有统计学意义。
2　 结果

2. 1　 各组家兔一般情况比较

各组家兔造模成功后均出现呼吸急促、焦躁、口
干喜饮、体温升高的表现;西药组灌胃治疗后 2

 

h 体

温恢复正常且症状缓解,刺络组、拔罐组、刺络拔罐

组经过相应治疗后 1 ~ 2
 

h 体温下降且症状有所缓

解。
2. 2　 各组家兔治疗后体温各时段变化

家兔造模后体温逐渐升高,2、4
 

h 左右模型组

温度出现 2次峰值,出现经典的双峰热特征,标志模

型复制成功。 造模后 1
 

h,与空白组相比,各治疗组

和模型组家兔体温均有不同程度上升(P<0. 05,P<
0. 01)。 造模后 2

 

h,各治疗组家兔较模型组体温均

有明显降低(P<0. 01);与西药组相比,刺络拔罐组

无明显差异,刺络组、拔罐组体温较高(P<0. 01);且
刺络拔罐组体温低于单纯刺络组(P<0. 05)。 造模

后 3
 

h,与模型组相比,西药组温度显著降低(P <
0. 01),刺络组、拔罐组及刺络拔罐组温度均有所降
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低(P<0. 05);与西药组相比,刺络拔罐组无明显差

异,刺络组(P<0. 05)、拔罐组(P<0. 01)温度较高;
刺络拔罐组温度低于单纯刺络组(P<0. 05)。 造模

后 4
 

h,各治疗组家兔较模型组体温均有明显降低

(P<0. 01),刺络拔罐组与西药组无明显差异,刺络

组较西药组温度较高(P<0. 05)。 造模后 5
 

h,西药

组、刺络拔罐组温度明显低于模型组(P<0. 01);与
西药组相比,刺络拔罐组无明显差异,刺络组、拔罐

组温度较高(P<0. 05);与刺络拔罐组相比,刺络组、

拔罐组温度较高(P<0. 01)。 造模后 6
 

h,各治疗组

家兔较模型组体温均有明显降低(P<0. 01);与西药

组相比,刺络拔罐组无明显差异,刺络组、拔罐组温

度较高(P<0. 05);与刺络拔罐组相比,刺络组(P<
0. 01)、拔罐组(P<0. 05)温度较高。

结果表明,刺络拔罐法与西药治疗在退热方面

都有显著效果且无明显差异性,且在治疗大部分时

间内,刺络拔罐联合治疗的效果优于单纯刺络或单

纯拔罐治疗。 见表 1。
表 1　 各组家兔治疗后体温各时段变化[M(P25,P75),℃,n=8]

Table
 

1　 Changes
 

in
 

body
 

temperature
 

of
 

rabbits
 

in
 

each
 

group
 

after
 

treatment
 

[M(P25,P75),
 

℃,
 

n=8]

组别 造模后 1
 

h 造模后 2
 

h 造模后 3
 

h 造模后 4
 

h 造模后 5
 

h 造模后 6
 

h

空白组
38. 79(38. 62,
38. 90)

38. 65(38. 20,
38. 89)

38. 60(38. 32,
38. 61)

38. 90(38. 53,
39. 13)

38. 74(38. 63,
38. 87)

38. 70(38. 60,
38. 70)

模型组
39. 72(39. 31,
39. 96)∗∗

41. 22(40. 85,
41. 55)∗∗

40. 50(39. 88,
40. 65)∗∗

41. 53(40. 97,
41. 77)∗∗

40. 25(39. 97,
40. 48)∗∗

40. 40(40. 00,
40. 60)∗∗

西药组
39. 49(38. 76,
39. 68)∗

39. 45(39. 07,
39. 78) ##

39. 49(39. 06,
39. 68) ##

39. 50(39. 03,
39. 74) ##

39. 10(39. 02,
39. 44) ##

39. 10(38. 66,
39. 42) ##

刺络组
39. 73(39. 19,
40. 09)∗∗

40. 46(40. 33,
40. 60) ##▲▲△

39. 96(39. 82,
40. 08) #▲▲△

39. 84(39. 48,
40. 13) ##▲

39. 90(39. 55,
40. 30)▲△△

39. 70(39. 35,
39. 98) ##▲△△

拔罐组
39. 75(39. 41,
39. 96)∗∗

40. 25(39. 87,
40. 45) ##▲▲

39. 74(39. 34,
39. 80) #▲

39. 8(39. 14,
39. 96) ##

39. 9(39. 50,
40. 33)▲△△

39. 49(39. 04,
39. 50) ##▲△

刺络拔罐组
39. 56(39. 45,
39. 67)∗∗

39. 76(39. 59,
40. 25) ##

39. 49(38. 84,
39. 95) #

39. 62(39. 06,
39. 89) ##

39. 25(38. 92,
39. 40) ##

39. 10(38. 89,
39. 28) ##

　 　 注:与空白组相比,∗ P<0. 05,∗∗ P<0. 01;与模型组相比,#P<0. 05,##P<0. 01;与西药组相比,▲ P<0. 05,▲▲ P<0. 01;与刺络拔罐组相

比,△P<0. 05,△△P<0. 01。
2. 3　 各组家兔大腿肌肉组织线粒体超微结构比较

空白组家兔骨骼肌线粒体呈椭圆形结构,嵴完

整且排列规则,线粒体内外双层膜存在完整且线粒

体形态正常;模型组家兔骨骼肌线粒体形状不规则,
线粒体基质颜色变淡,膜结构出现破坏和缺损,嵴部

分断裂甚至完全消失。

经西药治疗后,家兔骨骼肌组织线粒体形态较

规则,嵴完整,未出现明显断裂;经单纯刺络或拔罐

治疗后,骨骼肌线粒体形态较为规则,但嵴形态模糊

甚至发生断裂;刺络拔罐组线粒体形态规则、膜形态

完整、嵴完整且排列整齐,与空白组家兔骨骼肌组织

线粒体形态最为接近。 见图 1。

图 1　 各组家兔大腿肌肉组织线粒体超微结构

Fig.
 

1　 Ultrastructure
 

of
 

mitochondria
 

in
 

thigh
 

muscle
 

tissue
 

of
 

rabbits
 

in
 

each
 

group

—501—刘文宇,等:基于线粒体能量代谢探讨刺络拔罐法对内毒素致热家兔退热作用的影响　 第 1期



2. 4　 各组家兔大腿肌肉组织线粒体 CII
 

OXPHOS
阶段呼吸功能的比较

与空白组相比较,模型组给予琥珀酸滴定

20
 

μL 后,线粒体耗氧量明显降低(P<0. 05);与模

型组相比,西药组、刺络组、拔罐组、刺络拔罐组在给

予琥珀酸滴定 20
 

μL 后,线粒体耗氧量均明显升高

(P<0. 01)。 见图 2。

注:与空白组比较,∗P<0. 05;与模型组比较,##P<0. 01。  x±s,n= 8。
图 2　 各组家兔线粒体 CII

 

OXPHOS 阶段呼吸功能的比较

Fig.
 

2　 Comparison
 

of
 

respiratory
 

function
 

of
 

mitochondria
in

 

CII
 

OXPHOS
 

stage
 

of
 

rabbits
 

in
 

each
 

group
2. 5　 各组家兔大腿肌肉组织中 ATP 含量的比较

与空白组比较,模型组家兔肌肉组织 ATP 含量

明显减低(P<0. 01);经干预治疗后,与模型组相比,
西药组、刺络拔罐组家兔肌肉组织 ATP 含量均明显

升高(P<0. 01),刺络组、拔罐组家兔肌肉组织 ATP
含量虽然从数值上看有所升高,但未见统计学差异;
刺络拔罐组与刺络组、拔罐组组间无统计学差异,但

从数值上来看,刺络拔罐组家兔肌肉组织内 ATP 含

量具有高于单纯刺络组和单纯拔罐组的趋势。 见图

3。

注:与空白组比较,∗∗P<0. 01;与模型组比较,##P<0. 01。  x±s,n= 8。
图 3　 各组家兔大腿肌肉组织中 ATP 含量的比较

Fig.
 

3　 Comparison
 

of
 

ATP
 

content
 

in
 

thigh
 

muscle
 

tissue
 

of
 

rabbits
 

in
 

each
 

group
2. 6　 各组家兔大腿组织 UCP2、Mfn2蛋白表达水平

比较

与空白组比较,模型组家兔肌肉组织 Mfn2蛋白

表达降低 ( P < 0. 01), UCP2 蛋白表达升高 ( P <
0. 01);与模型组比较,西药组、刺络组、刺络拔罐组

肌肉组织 Mfn2 蛋白表达升高(P < 0. 01),拔罐组

Mfn2蛋白从数据上看表达升高,但与模型组相比未

见统计学差异;与模型组比较,西药组、拔罐组、刺络

组、刺络拔罐组肌肉组织 UCP2 蛋白表达降低(P<
0. 05,P<0. 01),见图 4。

注:与空白组比较,∗∗P<0. 01;与模型组比较,#P<0. 05,##P<0. 01。  x±s,n= 8。
图 4　 各组家兔大腿组织 UCP2、Mfn2 蛋白表达水平比较

Fig.
 

4　 Comparison
 

of
 

UCP2
 

and
 

Mfn2
 

protein
 

expression
 

levels
 

in
 

thigh
 

tissue
 

of
 

rabbits
 

in
 

each
 

group
 

3　 讨论

本研究采用耳缘静脉注射 LPS 复制家兔双峰

发热模型,干预后,各治疗组体温明显下降。 随后,
采用电子显微镜观察各组家兔大腿肌肉组织内线粒

体超微结构。 结果显示空白组家兔线粒体形态正

常,嵴与双侧膜结构完整;模型组家兔线粒体形态被

破坏,嵴和线粒体膜均出现明显断裂;经干预后,各
治疗组线粒体形态破坏程度减轻,其中刺络拔罐组
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家兔线粒体嵴形态与结构完整,与正常家兔线粒体

形态最为接近。 嵴由线粒体内膜向基质内侧凹陷形

成,其表面富含大量线粒体呼吸复合物,可通过氧化

磷酸化(OXPHOS)途径合成 ATP,加速葡萄糖等物

质在线粒体内的氧化分解[22]。 以上结果表明刺络

拔罐法能够明显改善内毒素致热家兔的线粒体形态

完整性,保证线粒体结构与功能的正常。
线粒体是细胞氧化呼吸和产生能量的主要场

所,线粒体内的氧化磷酸化反应是产生 ATP 最重要

的途径,在线粒体内膜的嵴结构上,参与氧化磷酸化

的体系以复合体的形式分布,这些复合体共同构成

了呼吸链,即电子传递链。 该呼吸链复合体主要包

括以下几个部分:复合体Ⅰ,即 NADH-Q还原酶;复
合体Ⅱ,即琥珀酸-Q还原酶;复合体Ⅲ,即细胞色素

还原酶;以及复合体Ⅳ,即细胞色素氧化酶;其中复

合体Ⅱ是连接线粒体氧化磷酸化与呼吸链的枢纽之

一,其作用于底物琥珀酸盐并通过电子受体氧分子,
进一步将电子转移到醌池[23-24]。 本研究结果表明,
向组织匀浆液内加入琥珀酸后,西药组线粒体耗氧

量明显上升,ATP 生成明显增多,刺络组、拔罐组和

刺络拔罐组线粒体耗氧量均有不同程度的上升,
ATP 生成增多,说明刺络拔罐法能够有效促进线粒

体内 CII
 

OXPHOS 阶段氧化磷酸化反应的进行,从
而推动线粒体氧化磷酸化的正常进行。

在呼吸链中,电子和磷酸化之间的偶联是线粒

体合成 ATP 的关键步骤[25],UCP2 作为线粒体内膜

的质子载体,可以消除线粒体内膜两侧的跨膜质子

浓度差,限制电子进入呼吸链,降低了电子通量[23],
使氧化磷酸化进入空转状态,导致葡萄糖氧化过程

受阻[26]。 在本实验中,家兔经刺络拔罐治疗后其肌

肉组织内 UCP2表达明显降低,ATP 含量有所升高,
说明刺络拔罐疗法能够有效抑制 UCP2 的表达,保
证电子和磷酸化之间的偶联过程,促进氧化磷酸化

的正常进行。 另一方面,线粒体是持续动态变化的

细胞器,线粒体的稳态是保证氧化磷酸化正常进行

的必要条件[27]。 呼吸链底物端产生的 ROS 能够调

控 Mfn2,影响线粒体的动态平衡[28]。 Mfn2 存在于

线粒体外膜,能够参与线粒体融合,减少线粒体的呼

吸缺陷,同时抑制线粒体内 ROS 的生成[29-31],本实

验观察到刺络拔罐法能够明显提高家兔肌肉 Mfn2
的表达,说明刺络拔罐法能够有效保护线粒体稳态,
促进线粒体能量代谢的顺利进行。

综上所述,刺络拔罐法疗法对内毒素致热家兔

具有良好的退热效果,其机制可能是通过抑制骨骼

肌 UCP2 的解偶联作用,调节 Mfn2 表达,推动线粒

体氧化磷酸化进程,促进 ATP 的合成来发挥退热效

应。 刺络拔罐法退热疗效显著,无不良反应,值得在

临床上进行推广。
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