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【摘　要】　目的：探究隔姜隔盐灸“神阙”是否通过调控 ATP 敏感性钾通道（KATP）改善逼尿肌反射亢进

（DH）大鼠膀胱兴奋性。方法：雌性 SD 大鼠随机分为假手术组 8 只和手术组 27 只，采用胸 10 横断法构建

DH 模型。将造模成功的 24 只大鼠随机分为模型组、艾灸组及抑制剂组，每组 8 只。隔姜隔盐灸组大鼠予以

隔姜隔盐灸“神阙”，每次 20 min，每日 1 次，共干预 14 d。抑制剂组在灸法干预前腹腔注射 KATP 通道特异性

拮抗剂格列本脲（10 μg/kg）。检测各组大鼠尿流动力学及逼尿肌肌电指标，提取原代逼尿肌细胞并采用免

疫荧光染色法进行鉴定，采用膜片钳及钙成像技术检测大鼠膀胱逼尿肌细胞 KATP 通道电流变化及胞内钙离

子活动。结果：与假手术组比较，模型组大鼠膀胱首次漏尿点压力（P<0.000 1）及漏尿点压力（P<0.01）均

升高，排尿间隔缩短（P<0.001），膀胱顺应性降低（P<0.01），排尿时逼尿肌肌电振幅及中值频率显著降

低（P<0.000 1），KATP 通道电流密度降低（P<0.000 1），细胞内相对钙荧光变化比值升高（P<0.000 1）。与

模型组比较，隔姜隔盐灸组上述指标均逆转（P<0.05，P<0.001，P<0.000 1）。与隔姜隔盐灸比较，抑制剂

组上述指标均逆转（P<0.05，P<0.01，P<0.001，P<0.000 1）。结论：隔姜隔盐灸“神阙”可降低膀胱漏尿点

压力，延长排尿间隔，提高膀胱顺应性和排尿时逼尿肌收缩振幅及中值频率，该作用可能通过提升 KATP 通道

电流密度，提高通道开放程度和效率，促使 K+外流增多和细胞膜超极化，降低细胞内钙离子浓度，抑制膀胱

收缩得以实现。
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【ABSTRACT】　Objective　 To observe the effect of ginger-salt-partitioned moxibustion on bladder excitability and 

bladder ATP-sensitive potassium （KATP） channel in detrusor hyperreflexia （DH） rats. Methods　Female SD rats were 

randomly divided into sham operation， model， moxibustion and inhibition groups （n=8 in each group）. Thorax （T） 10 

spinal cord transection was performed by surgery. Ginger-salt-partitioned moxibustion was applied to “Shenque” （CV8） 

for 20 min， once daily for 14 consecutive days. Rats of the inhibition group received intraperitoneal injection of 

glibenclamide （10 μg/kg） 15 min before moxibustion intervention. Urodynamic tests were performed after treatment. 
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The detrusor myoelectric activities （frequency and amplitude） were recorded by using Powerlab multichannel 

physiograph. Primary detrusor muscle cells were extracted and identified by immunofluorescence staining. The changes 

in KATP channel currents and intracellular Ca2+ dynamics of bladder detrusor muscle cells were detected using patch-

clamp and calcium imaging techniques. Results　Compared with the sham operation group， the first leakage pressure 

（P<0.000 1） and the leakage point pressure after stable urination （P<0.01） were increased， the urination interval was 

shortened （P<0.001）， the bladder compliance was decreased （P<0.01）， the amplitude and median frequency of 

detrusor electromyography during urination were significantly decreased （P<0.000 1）， the current density of KATP 

channel was decreased （P<0.000 1）， and the ratio of intracellular relative calcium fluorescence change was increased 

（P<0.000 1）. After the treatment and compared with the model group， the above-mentioned indicators in the 

moxibustion group were all reversed （P<0.05， P<0.000 1）. Compared with moxibustion group， all the above indicators 

in the inhibitor group were reversed　（P<0.05， P<0.01， P<0.001， P<0.000 1）. Conclusion　 Ginger-salt-partitioned 

moxibustion can increase the leakage point pressure， prolong the urination interval， improve bladder compliance， and 

increase the amplitude and median frequency of detrusor contraction during urination in DH rats， which may be 

associated with increasing the current density of KATP channel， improving the efficiency of channel opening， promoting 

the outflow of K+ and cell membrane hyperpolarization， reducing intracellular Ca2+ concentration， thereby inhibiting 

bladder contraction.
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逼尿肌反射亢进（DH）是膀胱兴奋性异常导致

排尿功能障碍的泌尿系统疾病，临床以尿频、尿急、

急迫性尿失禁为主要表现。长期膀胱内高压性收

缩易导致上尿路损害，生活质量降低，严重影响患

者的身心健康 [1]。改善患者膀胱过度收缩症状、延

长排尿间隔、提高膀胱顺应性、改善膀胱功能以提

高患者的生存质量，是目前康复医学领域关注的焦

点。团队前期临床试验显示隔姜隔盐灸神阙可改

善中风后急迫性尿失禁患者排尿频次，提高患者生

活质量 [2]。

膀胱兴奋性收缩调控的主流观点围绕神经源

性及肌源性展开，膀胱逼尿肌既具有复式平滑肌的

外来神经依赖性，又具有单式平滑肌的自律性。跨

膜电位及离子通道可调控细胞兴奋性 [3]，Ca²⁺是触

发膀胱平滑肌收缩的核心信号分子，K+外流是细胞

膜电位维持、复极化、超极化现象产生的物质基础，

K+通道的开放阻断跨膜 Ca2+内流则将抑制或消除

细胞兴奋性。ATP 敏感性钾通道（KATP）作为一类

具有内向整流特性的钾离子通道，在能量代谢稳态

与电生理活动的生物偶联过程中发挥重要作用，同

时也是调控膀胱组织兴奋性传导与机械收缩动力

学特征的关键离子通道 [4]。KATP通道由内向整流钾

通道亚基（Kir6.x）和磺酰脲受体亚基（SUR）组成异

源八聚体 [5]，本团队前期研究证明艾灸干预可上调

膀胱组织磺脲类受体 2B 表达 [6]，然而该疗法对 KATP

通道整体门控特性及细胞内钙活动的影响尚不明

确。因此本研究采用膜片钳及钙成像技术检测 DH
大鼠膀胱逼尿肌细胞 KATP 通道电流变化及胞内

Ca2+活动，为隔姜隔盐灸神阙临床治疗 DH 提供理

论支持。

1　材料与方法

1.1　实验动物与分组

35 只 7 周龄清洁级健康 SD 雌性大鼠，体质量

（180±20）g，购自斯贝福（北京）生物技术有限公

司，动物生产许可证号：SCXK（京）2019-0010。实

验开始前于中国中医科学院针灸研究所动物房适

应性喂养 1 周，室温 20~24 ℃，相对湿度（50±5）%，

每日光照 12 h，自由摄食饮水。大鼠随机分为假手

术组 8 只和手术组 27 只，采用胸（T）10 脊髓横断法

建立 DH 模型，借助尿流动力检测评估造模情况，将

造模成功的 24 只大鼠随机分为模型组、隔姜隔盐灸

组及抑制剂组，每组 8 只。本实验通过北京中医医

院动物伦理委员会批准（批准号：2020120102），操

作均符合实验动物伦理标准。

1.2　主要试剂及仪器

异氟烷（深圳瑞沃德），青霉素钠（上海阿拉

丁），蕲艾绒（黄冈蕲春），α -肌动蛋白（SMA）一抗

（武汉三鹰），Alexa Fluor 488 标记的山羊抗小鼠

IgG（H+L）二抗（北京中杉金桥），Ⅱ型胶原酶（上

海吉至），胰酶抑制剂（安徽白鲨），Fluo-4（美国

Thermo Fisher）,格列本脲、配制电极内液及细胞外

液的试剂（美国 Sigma）。

小动物麻醉机（深圳瑞沃德），微量注射泵（美

国 Kent Scientific），压 力 传 感 器（成 都 仪 器 厂），

PL3580 型 Powerlab 多通道生物信号记录仪（澳大
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利亚 AD Instruments），NL900D 型 Neurolog 测控系

统（英国 Digitimer），NL844 型 Neurolog 神经微电极

放大器（英国 Digitimer），Axio Imager 2 荧光显微镜

（德国 Carl Zeiss AG），体视显微镜（深圳浩鑫达），

Heracell 240i CO2 培 养 箱（美 国 Thermo Fisher），

EPC-10 单细胞膜片钳系统（德国 HEKA），微电极

拉制仪（美国 Sutter），CSU-W1 Nikon 转盘共聚焦成

像系统（日本 Nikon）。

1.3　造模方法

手术组采用脊髓横断法制备 DH 模型 [7]。方法

如下：术前禁食 12 h，3% 异氟烷诱导麻醉，连接呼

吸面罩以 1.5% 异氟烷维持麻醉。背部剃毛备皮，

碘伏消毒，以 T10 棘突为中心，沿脊柱方向行 2~
3 cm 纵行切口，依次切开皮肤、筋膜，钝性分离两侧

肌肉。去除 T10 椎板，暴露脊髓，使用显微眼科剪

将脊髓完全剪断，充分止血后，依次缝合肌肉皮肤

后予抗感染处理。假手术组大鼠采用与手术组相

同手术流程，仅切开皮肤、筋膜与肌肉，暴露脊髓

5 min，不损伤脊髓。确认伤口无活动性出血后将大

鼠放至恒温电热毯复温待其苏醒，术后每 24 h 腹腔

注射青霉素钠 (2×105 U/只)1 次以抗感染，直至尿

液澄清。大鼠分笼饲养，3 只/笼，采用 Crede 手法辅

助大鼠排尿排便（每日至少 3 次）。每日观察大鼠伤

口、排尿及活动状况，及时更换垫料保证笼内干燥。

手术组大鼠术后双下肢瘫痪，自主运动消失，BBB
评分为 0~3 分，脊髓休克期过后，排尿反射重新建

立，表现为尿失禁。术后第 14 天尿流动力学检测显

示膀胱充盈过程中出现期相性收缩为造模成功 [8]。

假手术组大鼠术后排尿及双下肢活动正常，若出现

排尿障碍及下肢活动受限则为造模失败。造模后

经尿流动力学筛选，不符合造模成功标准的大鼠

3 只，符合造模成功标准的大鼠 24 只。假手术组无

大鼠死亡，符合标准大鼠 8 只。造模成功的 DH 模

型大鼠随机分为模型组、隔姜隔盐灸组及抑制剂

组，每组 8 只。

1.4　干预方法

隔姜隔盐灸组操作方法同课题组前期研究 [6]方

法，将大鼠固定于自制的固定器内，施灸前适应

5 min。“神阙”位于第 4、5 对乳头中点连线的上 1/3
处 [9]，在“神阙”处敷少许食用盐（直径约 1.5 cm，厚

约 0.1 cm），将当日制作新鲜生姜片（直径约 1.5 cm，

厚约 5 mm，用一次性针灸针在姜片中间点刺多个

小孔，以便于热力的传导）覆盖于食用盐上，随后放

置提前制备的艾炷（直径 7 mm，高 9 mm 圆锥形）。

点燃施灸，持续 20 min，每日 1 次，共治疗 14 d。抑

制剂组每日施灸前 15 min 予以腹腔注射格列本脲

10 μg/kg[10]，再接受与隔姜隔盐灸组同样的操作，共

14 d。模型组与假手术组大鼠仰卧位固定于固定器

内，不做其他处理，共 14 d。
1.5　观察指标及检测方法

尿流动力学及肌电检测：末次干预结束后，

采用 Cred 手法排空膀胱，腹腔注射 10% 乌 拉 坦

（10 mL/kg）麻 醉 ，将 导 尿 管 置 入 尿 道 。 腹 部 备

皮，碘伏消毒，在大鼠耻骨联合上约 5~20 mm 处

做 10~15 mm 纵行切口，依次切开，充分暴露膀胱。

将自制银丝电极置入膀胱体两侧肌层，另一端分别

连接到前置放大器的正负极，针灸针刺入大鼠尾

部连接地线。 Neurolog 测控系统参数设置：高通

滤波 10 Hz，低通滤波 1 kHz。三通阀一端连接微量注

射泵，将一通道压力值调零后，向膀胱内以 0.2 mL/min
速度注入预热的 0.9% 氯化钠溶液，另一端连接压

力传感器及多通道生物信号记录仪，记录大鼠膀胱

充盈过程中，尿液从尿道外口漏出时的膀胱内压力

为膀胱漏尿点压，首次漏尿压力即为首次膀胱漏尿

点压力；计算连续两次排尿的间隔，膀胱在充盈过

程中压力与容量的变化关系为膀胱顺应性，记录大

鼠 3~5 个排尿周期，取平均值；在观察大鼠排尿过

程时同步记录所对应的肌电活动，即排尿时膀胱肌

肉收缩平均振幅及中值频率，记录大鼠 3~5 个排尿

周期肌电数据，取平均值。

大鼠膀胱逼尿肌细胞的原代提取及鉴定：末次

干预结束后，大鼠颈椎脱臼处死，剖腹取出膀胱，立

即置于 4 ℃预冷的 D-Hank’s 液中。在体视镜下将

膀胱黏膜层及外膜剥离。清洗膀胱数次后转移至

装有预热的 0.2% 消化酶的离心管内。将膀胱分为

大小约 0.5 mm×0.5 mm×0.5 mm 组织块，再将含

有组织的消化酶转移到 6 孔板内，每孔 500 μL。每

孔内再添加 1 mL 的 0.2% 消化酶，于 37 ℃、5%CO2

培养箱内孵育 10 min。当镜下看到较多的梭形细

胞，吸取上清转移至 15 mL 的离心管内，加入 2 倍体

积 10% 培养基，轻柔吹打混匀中止消化。将 6 孔板

内膀胱组织加入新的消化酶 500 mL 继续消化，重复

上述吹打，吸取上清，终止消化的步骤，如此反复多

次。将中止消化的上清液放入离心机中离心 8 min。
弃去上清，加入 10% 的细胞培养液，轻柔吹打，重悬

细胞，用 200 目筛网过滤，再将细胞悬液接种于细胞

爬片上，于 37 ℃、5% CO₂培养箱中培养。待细胞生

长至 80%~90% 时进行细胞鉴定。吸弃培养基，用
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PBS 轻柔清洗 2 次，每次 5 min。加入 4 ℃的 4% 多

聚甲醛，室温固定 15 min，吸弃固定液，用 PBS 清洗

2 次，每次 5 min。加入封闭液室温孵育 40 min。吸

弃封闭液，添加稀释后的 α-SMA 一抗（1∶1 000）4 ℃
孵育过夜。吸弃一抗，用 PBS 清洗 3 次，每次 5 min。
滴加荧光素标记的二抗（1∶250）37 ℃避光孵育 1 h，
最后 5 min 加入 10 μL 的 DAPI 溶液。弃去溶液，用

PBS 避 光 洗 涤 细 胞 3 次 ，每 次 5 min，镜 下 观 察

细胞。

全细胞膜片钳记录：细胞贴壁培养 24 h 后，将

细胞爬片转移至膜片钳记录的浴槽内，加入细胞外

液（pH=7.4、渗透压为 300 mOsm/L） 2 mL，连接地

线。拉制玻璃微电极，将充液后的玻璃电极固定于

膜片钳放大器上，另一端连接 1 mL 的注射器用于负

压吸引目标细胞，通过倒置相差显微镜，先在低倍

视野中筛选贴壁、边界清晰、表面平滑、形态规则，

立体感较强的逼尿肌细胞，将其调至镜头中央位

置 ，随 后 切 换 至 高 倍 镜 便 于 镜 下 操 作 。 打 开

PatchMaster 软件操作界面，充液玻璃微电极（pH=
7.2、渗透压为 295 mOsm/L）入液后电阻控制在 2~
5 MΩ 之间，细胞与电极形成 GΩ 封接，电容自动补

偿后稍给负压以破膜，随后进行串连电阻 60%~
80% 补偿。全细胞电压钳模式下进行记录，钳制电

位为-40 mV，刺激脉冲从-80 mV去极化至+80 mV，

每 10 mV 为一个步阶，时隔 15 ms，频率 0.25 Hz，
实验室温维持在 18~24 ℃，记录背景电流。向浴槽

内加入 KATP 通道特异性开放剂吡那地尔 50 μmol，
5 min 稳定后记录细胞电流。以电流密度(pA/pF)表
示电流数值，绘制电压-电流（I-V）曲线。

细胞内钙成像检测：将培养 48 h 的细胞镜下观

察，选取贴壁良好，形态规则的细胞进行实验。将

选取的细胞爬片转移至共聚焦皿内，用 PBS 清洗

5 min。避光解冻 Fluo-4 储备液，用基础培养基将其

稀释为 5 μmol 的工作液，将染料工作液加入共聚焦

皿内，37 ℃避光孵育 30 min。孵育结束后吸弃染

料，D-Hank’s 清洗 2 次，每次 5 min。共聚焦皿内加

入 1 mL 的 D-Hank’s 液，放置于避光保湿盒中准备

上机。共聚焦显微镜设置激发光波长为 488 nm，时

间序列每 2 s 采集 1 帧图像，采集时间为 2 min。镜

下选取细胞形态完整，染色均匀，分布密度高的区域

进行扫描。扫描第 10 秒，向培养皿内加入 100 μL稀释

后的格列本脲，继续采集图像。使用 NIS-Elements 
AR 4.6 软件进行图像分析，在图像中手动选择感兴

趣的细胞区域，得到在时间变化下细胞荧光强度的

数值。将扫描前 10 s 数据均值为基线钙荧光强度

F0，通道激活后钙荧光强度为 F1，F1/F0 为钙荧光强

度变化，相对钙荧光强度为 ΔF/F0=(F1max-F0)/F0。

1.6　统计学方法

应用 GraphPad Prism 8.0.1 软件对数据进行统

计，计量数据采用均数±标准差（x̄ ± s）表示，数据

符合正态分布和方差齐性，使用单因素方差分析进

行多重比较，继以 LSD 检验进行两两比较；数据不

满足正态性或方差齐性，则选用 Kruskal-Wallis 检

验。以 P≤0.05 为差异有统计学意义的标准。

2　结果

2.1　各组大鼠尿流动力学参数变化

与假手术组比较，模型组大鼠首次漏尿点压力

（P<0.000 1）及漏尿点压力（P<0.01）升高，排尿间

隔缩短（P<0.001），膀胱顺应性降低（P<0.01）；与

模型组比较，隔姜隔盐灸组大鼠膀胱首次漏尿点压

力及漏尿点压力降低（P<0.05），排尿间隔延长

（P<0.05），膀胱顺应性提高（P<0.05）；与抑制剂组

比较，隔姜隔盐灸组大鼠首次漏尿点压力（P<0.05）
及漏尿点压力（P<0.01）降低，排尿间隔延长（P<
0.01），膀胱顺应性提高（P<0.01）。见图 1。
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图 1　各组大鼠尿流动力学参数比较（x̄±s，8只鼠/组）

Fig. 1　Comparison of changes in urodynamic parameters 

of rats in the 4 groups（x̄±s， 8 rats/group）
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2.2　各组大鼠膀胱逼尿肌肌电变化

假手术组尿流动力曲线和肌电活动呈现出一

定的规律性，排尿时逼尿肌能强有力地进行收缩。

模型组与抑制剂组尿流曲线密集，呈“锯齿状”，排

尿活动频繁，排尿时逼尿肌小幅度收缩。隔姜隔盐

灸组排尿间隔延长，膀胱逼尿肌收缩力增强。与假

手术组比较，模型组膀胱逼尿肌收缩平均振幅及中

值频率降低（P<0.000 1）。隔姜隔盐灸组排尿时肌

肉收缩振幅（P<0.001）与中值频率（P<0.000 1）均

高于模型组及抑制剂组。见图 2。
2.3　大鼠膀胱原代逼尿肌细胞形态

低倍镜下细胞排列密集，呈梭状及短棒状，高

倍镜下细胞的形态清晰，细胞核的轮廓明显，细胞

质内可见到细小的颗粒状结构，这些可能是细胞内

的肌丝和细胞器。荧光染色显示细胞呈长梭形或

多边形，边界清晰，α-SMA（绿色）标记的肌丝沿细

胞长轴排列，形成平行条纹或网状结构，细胞核呈

椭圆形或长杆状，位于中央。见图 3。
2.4　各组大鼠逼尿肌细胞 KATP通道电流变化比较

在正常记录钾电流灌流液中，各组电流密度均

处于低水平状态，模型组背景电流密度最低，细胞

通过电流及转运 K+能力较弱。给予 KATP 通道特异

性开放剂吡那地尔激活后，可见 KATP 通道的 I-V 曲

线随着电压增加，各组电流密度随之增加，模型组

电流改变缓慢，假手术组抬升最为明显，隔姜隔盐

灸组次之。在电压顶点 80 mV 时，各组电流密度差

异最为显著，因此我们选取电压顶点值(即脉冲电压

为 80 mV)时对应的电流值进行数据分析。当给予

细胞正常记录钾电流灌流液时，记录到背景电流密

度模型组较假手术组降低（P<0.000 1）。与模型组

比较，隔姜隔盐灸干预后背景电流密度上升（P<
0.000 1），抑制剂组背景电流密度低于隔姜隔盐灸
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图 2　各组大鼠膀胱逼尿肌肌电变化比较（x̄±s，6只鼠/组）

Fig. 2　Comparison of electromyographic changes in the detrusor muscle of the bladder of rats in the 4 groups

（x̄±s， 6 rats/group）
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组（P<0.000 1）。给予吡那地尔激活后，模型组电

流密度仍显著低于假手术组（P<0.000 1）。与模型

组相比，隔姜隔盐灸组可上调 KATP 通道电流密度

（P<0.000 1）；抑制剂组可抑制艾灸对 KATP 通道电

流密度的升高（P<0.000 1）。见图 4。
2.5　各组大鼠细胞内钙离子活动变化比较

与假手术组比较，模型组细胞内相对钙荧光变

化比值升高（P<0.000 1）。与模型组比较，隔姜隔
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图 4　各组大鼠逼尿肌细胞 KATP通道电流变化比较  （x̄±s，5只鼠/组）

Fig. 4　Comparison of current changes in KATP channels in detrusor cells of rats in the 4 groups（x̄±s， 5 rats/group）

a

c

b

注：α-SMA 为 α-肌球蛋白。a为明场，标尺=400 μm；b 为明场，标尺=80 μm；c为免疫荧光染色，标尺=200 μm。

图 3　大鼠膀胱原代逼尿肌细胞

Fig. 3　Primary detrusor muscle cells of rat bladder
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盐灸干预后细胞钙荧光变化比值降低（P<0.000 1），

抑制剂组较隔姜隔盐灸组细胞内钙荧光变化比值

增加（P<0.000 1）。细胞钙荧光点强度变化热图同

步印证模型组及抑制剂组细胞内钙离子活动活跃，

有数个钙活动峰值，且持续时间较长。见图 5。

3　讨论

DH 是由多种原因引起的逼尿肌过度收缩的症

状，抗胆碱药作为一线用药多联合 β3 肾上腺素受体

激动剂使用，但 β3 肾上腺素受体激动剂易造成心率

加快及胃肠道反应，长期使用胆碱能药物会加速大

脑老化 [11]。针灸在治疗该病中发挥着积极作用，一

项关于近 10 年针灸治疗成人膀胱过度活动症的

Meta 分析结果显示，针灸能减少 24 h 内的排尿次

数，且不良反应低于口服药物 [12]。DH 在中医中属

“遗溺”范畴，病位在膀胱，其核心病机为肾阳虚衰，

膀胱失约，下元亏虚，膀胱不得温养，气化功能失司

则尿频、尿急，肾气不固，膀胱失约则尿失禁，逼尿

肌失于制约而亢进。治疗上当以温补肾阳，固摄下

焦，李梃《医学入门》云：“灸法，虚者灸之使火气助

元气。”

隔物灸通过在艾炷与皮肤之间放置特定的间

隔物，借助灸法的热力将药物的有效成分导引至相

应的腧穴及病灶，在内外妇儿等多领域应用 [13-15]。

神阙位于肚脐中央，属任脉腧穴，冲脉所系，通于五

脏，是人体生命重要枢纽。现代医学表明肚脐是胚

胎发育过程中腹壁最后闭合处，是人体经穴中唯一

具备血管横断面结构特征的腧穴,其下分布丰富的

神经网和血管网，形成独特的“脉管系统”，为生命

活动提供丰富物质基础 [16]。脐部表皮角质层薄，无

皮下脂肪，在接受同样条件的温热刺激下，神阙具

备微循环的特殊性与优越性，可避开首过效应，有

利于药物渗透吸收进入循环系统 [17]。临床试验显示

相比于非脐部经皮给药，肚脐部位经皮给药的生物

利用率、药物累计渗透和保留度都更高 [18-19]。《本草

纲目》载：“盐为百药之主，能下行入肾，调和脏腑。”

生姜性辛温，可温经散寒，走窜特性助艾火透达经

络，其温热之性可驱散下焦寒湿，促进气血运行，两

者合用共凑温补肾阳，通利水道之功。

临床研究显示隔姜隔盐灸联合盆底肌电刺激

生物反馈治疗可减轻产后压力性尿失禁症状，提高

盆底肌肌力，减少混合性尿失禁患者排尿次数，降

低患者并发症发生率 [20-21]。本研究结果显示，2 周隔

姜隔盐灸干预可在一定程度上改善大鼠的排尿功

能，降低漏尿点压力，延长排尿间隔，提高膀胱顺应

性。肌电结果显示隔姜隔盐灸干预后大鼠逼尿肌

收缩振幅及中值频率增加，膀胱主动排空能力增

强。特异性阻断 KATP 通道可加剧膀胱过度收缩现

象，逼尿肌收缩振幅及中值频率降低，膀胱内始终

处于“高压低排”状态，提示隔姜隔盐灸干预与 KATP
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组相比，####P<0.000 1；与模型组相比，****P<0.000 1；与抑制剂组相比，▲▲▲▲P<0.000 1。
图  5　各组大鼠膀胱逼尿肌细胞内钙离子活动变化  （x̄±s，5只鼠/组）

Fig. 5　Changes in intracellular calcium activity in bladder detrusor muscle cells of rats from different groups 

（x̄±s， 5 rats/group）
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通道密切相关。

本研究采用急性分离酶消化进行原代细胞的

提取，通过 α-SMA 特异性抗体染色阳性验证该法的

可行性。KATP通道通过调节细胞膜电位和细胞内外

K+的浓度，从而影响细胞的兴奋性。膜片钳结果显

示与模型组比较，隔姜隔盐灸可增加通道电流密

度，在电压 80 mV 条件下观察到通道电流密度升

高，逼尿肌细胞转运 K+效率提高，K+外流增多，细

胞膜超极化和细胞兴奋性降低。钙成像结果显示，

艾灸干预后细胞内钙荧光强度降低，胞内钙活动水

平下降，钙浓度峰值数量减少且持续时间缩短，细

胞的兴奋性被抑制，膀胱过度收缩得以调节。抑制

剂组细胞上通道密度低于隔姜隔盐灸组，隔姜隔盐

灸作用大部分被格列本脲所抑制，通道 K+转运效率

降低，细胞膜静息状态被打破发生去极化，细胞兴

奋性升高，Ca2+内流增多，表现为数个钙浓度峰值，

持续时间长，细胞内钙活动增加，膀胱收缩亢进。

既往研究显示在野生型小鼠趾长伸肌中，KATP 激

动剂匹那酸可使动作电位幅度下降 30%，单次强直

收缩力降低约 25%[22]，右美托咪啶可通过抑制大鼠

心室肌细胞 KATP通道达到抗心律失常效果 [23]。KATP

缺陷小鼠的肌纤维在疲劳过程中表现出更快的胞

质钙（Ca²⁺i）浓度下降，野生型小鼠在 37 ℃疲劳期

间，KATP 阻断剂格列苯脲作用于趾短屈肌纤维可使

Ca²⁺i 下降时间缩短 50%[24]。上述研究结果同步印

证 KATP 通道在参与细胞兴奋 -收缩耦联及钙信号调

控中的作用。

综上所述，隔姜隔盐灸可降低膀胱漏尿点压

力，延长排尿间隔，提高膀胱顺应性，逼尿肌收缩耐

力增强。隔姜隔盐灸后大鼠的逼尿肌细胞 KATP 通

道电流密度升高，通道开放程度效率提升，K+外流

增多，细胞膜超级化，细胞内钙离子浓度降低，抑制

膀胱收缩增加。抑制 KATP后，隔姜隔盐灸对膀胱功

能的改善作用受到抑制。
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