
Guangxi Medical Journal， Nov. 2024， Vol. 46， No.1
综 述

灵龟八法抗衰老机制的研究进展▲

赵一平 范郁山 莫亚茹 陈翰巍 芮靖琳
（广西中医药大学针灸推拿学院，广西南宁市 530001）

  【提要】 衰老是一种在年龄增长过程中，以形态变化、功能障碍和代谢紊乱为特征的综合状态。从古至

今，人们不断地在追寻健康长寿的方法，抗衰老机理的研究一直备受关注。灵龟八法是一种根据时辰取穴的

方法，将八脉交会穴、九宫、干支相结合，在多种疾病的治疗中疗效显著，且取穴较少。研究发现，灵龟八法对

延缓衰老、提高机体免疫力具有显著效果。本文结合近十几年来灵龟八法抗衰老的相关文献，对灵龟八法抗

衰老的相关机制进行综述，旨在为抗衰老研究提供更多的思路。
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  衰老是指在年龄增长过程中，以形态变化、功能

障碍和代谢紊乱为特征的综合状态［1］。随着年龄的

增长，机体的各项功能逐渐减弱，主要表现为储存糖

原、产生腺嘌呤核苷三磷酸和抗体、维持负氮平衡等

能力下降，对各种调节反应的启动能力、内环境稳态

的维持能力减弱，导致机体感染风险升高，甚至发生

病理变化［1］。衰老的机体通常伴随着许多慢性疾病，

如冠心病、脑血管病、癌症、高血压、糖尿病、高血脂、

白内障等，这不仅给衰老的个体造成痛苦，还给其家

庭和社会带来沉重的负担。流行病学研究结果显

示，2013年全球 60岁以上的人口占总人口的 11%；预

计到 2050年，这一比例将翻一番［2］。因此，如何有效

抗衰老、提高机体免疫力，是目前亟须解决的问题。

研究显示，衰老主要与基因功能障碍、蛋白质稳态失

衡、营养代谢信号改变、线粒体损伤、干细胞耗竭、细

胞衰老等有关［1］。目前，抗衰老药物主要分为天然药

物和合成药物。天然抗衰老药物主要存在于各种植

物中，常见的有白藜芦醇、雷帕霉素、黄芪多糖、叶绿

素、β⁃胡萝卜素、硫辛酸、多酚、熊果酸、α⁃酮戊二酸

等；合成抗衰老药物有阿司匹林、二甲双胍、塞来昔

布、异丙基肌苷、吡拉环等［3］。中医在改善衰老症状

及提升机体功能方面有很大的优势，如《黄帝内经》

提及：“上古之人，其知道者，法于阴阳，和于术数，食

饮有节，起居有常，不枉作劳，故形与神俱，而尽终其

天年，度百岁乃去”；《神农本草经》将中草药分为上

药、中药、下药，其中上药多数用于轻身延年；其他中

医学方法如导引术、吐纳术、针灸、膏摩等也常被用

于疾病的预防。灵龟八法是一种按时取穴的方法，

是时辰针灸学的重要组成部分。灵龟一说出自

《周易·系辞上·洛》，最早用于算数，窦汉卿的《针经

指南》中提到的“冬至叶蛰宫说”将九宫与时间干支

结合，随后徐凤在《针经大全》中提到“灵龟飞腾

法”［4-5］，这给灵龟八法的形成奠定了基础。灵龟八法

是将八脉八穴配穴法与日、时干支所代表的时辰相

配组合而成，目前已被用于多种疾病的治疗，疗效显

著［6-9］。近年来，灵龟八法在抗衰老、提高免疫力方面

也凸显其优势，研究表明，灵龟八法主要通过抑制炎

症反应、延缓端粒缩短及调控细胞周期因子、抗氧

化、调节免疫功能、调节神经内分泌功能等发挥抗衰

老作用。本文就灵龟八法延缓衰老的机制研究进展

进行综述，以期为该疗法的临床应用提供参考。
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第一作者简介：赵一平，在读硕士研究生，研究方向为针灸推拿镇静镇痛及治未病的临床与实验研究。

通信作者简介：芮靖琳，硕士，副教授，研究方向为针灸治疗内分泌和代谢疾病的基础与应用研究。

134



广西医学   2024年1月第46卷第1期

1 抑制炎症反应

  人体正常的炎症反应是机体为了保护自身不受

疾病损害所做出的非特异性免疫反应，但是过度的炎

症反应会给机体带来危害，如慢性炎症会引起低级别

且持续的炎症反应，导致机体组织变性，加速机体衰

老［10-11］。促炎细胞因子主要由免疫细胞产生，不仅可

以调节炎症反应，还可以诱导活性氧的生成，激活相

关信号通路，从而导致上皮细胞衰老［12］。老年人因抗

氧化能力下降，机体出现氧化应激时可引发各种炎症

过程，导致促炎细胞因子如白细胞介素（interleukin，
IL）⁃6、肿瘤坏死因子α（tumor necrosis factor α，TNF⁃α）
等水平升高［13］，而 IL⁃6 与多种衰老相关疾病的结局

具有较强的相关性［14］。干扰素是一种促炎细胞因

子，通过干预使其持续低表达可以构建慢性炎症小

鼠模型［15］。而慢性炎症又是导致衰老相关疾病的诱

因，因此我们推测促炎细胞因子与衰老密切相关。

与促炎细胞因子相对的抗炎细胞因子能够减轻甚至

抑制炎症反应，调节炎症及衰老引起的细胞功能障

碍，如 IL⁃10 可以预防衰老引起的内皮功能障碍［16］。

多项研究发现，灵龟八法可以通过调节炎症相关细

胞因子来达到抗衰老的目的。如赵彩娇等［17］研究发

现，灵龟八法开穴灸治疗能够通过抑制γ干扰素、γ干

扰素mRNA的表达，上调 IL⁃10、IL⁃10 mRNA的表达，

减轻衰老大鼠模型的炎症反应，缓解大鼠衰老症状。

卢美静［18］研究发现，灵龟八法能降低衰老大鼠模型

脾脏组织中 IL⁃6、TNF⁃α、γ 干扰素的水平及 γ 干扰

素 mRNA 的表达水平，提高 IL⁃10 mRNA 表达量，以

及脾脏内 C3、C4 补体的数量，从而提升衰老大鼠

模型的免疫力。与炎症、衰老密切相关的还有核

因子 κB（nuclear factor kappa B，NF⁃κB）信号通路。

NF⁃κB 是一种转录因子，在静息状态下通常与 p65、
p50 结合形成二聚体并与 NF⁃κB 抑制剂（inhibitor of 
NF⁃κB，IκB）结合，形成失活状态的复合物存在于细

胞质中。当受到外界刺激因子刺激时，IκB激酶被激

活，导致 IκB蛋白被降解，NF⁃κB二聚体被释放、激活

并转移到细胞核中，与多种促炎基因结合促进其转

录，从而引起炎症反应。研究显示，NF⁃κB可能通过

炎症反应参与衰老过程［19］。在自然衰老的进程中，

各组织的NF⁃κB通路的活性上调，但抑制NF⁃κB通路

的活性后，小鼠的衰老症状得到缓解，且寿命明显延

长［20-21］。杨健濠等［22-23］研究发现，采用灵龟八法按时

开穴灸治疗衰老模型大鼠，可以降低其脾脏组织中

NF⁃κB、NF⁃κB p65、IκBα mRNA 的表达水平，而且可

抑制 NF⁃κB p65及 IκBα蛋白的磷酸化，使大鼠的衰老

症状得到缓解，这提示灵龟八法可能通过调控NF⁃κB信

号通路来延缓衰老。

2 延缓端粒缩短、调控细胞周期因子

  端粒是存在于细胞染色体末端的一小段DNA⁃蛋
白质复合体。端粒上重复的核苷酸序列可以保护下

游基因，避免其在细胞复制过程中丢失［24］。端粒的

长度与机体细胞寿命相关，端粒越短，细胞寿命越

短。端粒酶作为一种核蛋白逆转录酶，可以将端粒

重复序列添加到染色体末端，使端粒在细胞快速分

裂期间维持平均端粒长度，防止端粒过早缩短或功

能丧失，在细胞凋亡与衰老中起关键作用［25］。抑癌

基因 p53及Rb所调控的信号通路可以抑制癌细胞生

成，但当端粒缩短并发生功能障碍时，p53被激活，Rb
蛋白发生低磷酸化，激活的 p53会促进细胞衰老或凋

亡，保护组织免受端粒缩短的影响，而脱磷酸的Rb则

通过与 DNA 复制相关的酶的转录因子 E2F 结合，抑

制 E2F 转录程序，从而阻止细胞从 G1 期进入 S
期［26-27］。研究发现，病毒癌蛋白或反义寡核苷酸能使

p53和Rb失活从而延长细胞寿命，延缓衰老，但是抑

制 p53/Rb 可使细胞继续分裂并出现端粒危象，即因

端粒缩短而无法维持染色体稳定，导致细胞死亡［28］。

王瑜等［29］研究发现，给予灵龟八法按时开穴灸干预

后，衰老大鼠模型的端粒延长，端粒酶的蛋白及

mRNA 的表达水平升高，而 p53、Rb 的蛋白及 mRNA
表达水平降低，且未出现端粒危象等现象。这提示

灵龟八法能够通过调节端粒长度，下调 p53、Rb的表

达来延缓衰老。
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3 抗氧化作用

  氧自由基具有细胞毒性，可引起脂质过氧化，导

致细胞膜损伤，引起炎症、肿瘤和自身免疫性疾病，

促进机体衰老。研究认为，衰老的特征是机体功能

下降和线粒体DNA突变的积累，而氧自由基是造成这

些变化的原因之一［30］。超氧化物歧化酶（superoxide 
dismutase，SOD）被认为是一种抗衰老酶［31］，广泛存在

于多种动植物中，具有清除体内氧自由基的作用，并

能改善衰老过程中慢性氧化应激诱导的神经行为损

伤［32］。丙二醛是评价脂质过氧化的主要指标［33］，具

有细胞毒性、致突变和致癌特性，其可抑制抗氧化酶

的活性［34］。赵彩娇等［35］观察灵龟八法对肾阳虚豚鼠

模型的抗衰老作用发现，与模型对照组比较，灵龟八

法治疗组与预防组豚鼠静脉血中的 SOD 含量升高，

丙二醛含量下降。谢感共等［36］研究发现，健康豚鼠

经过灵龟八法干预后，静脉血中 SOD 的活性明显提

高，丙二醛含量低于空白组。赵彩娇等［37］还发现，经

灵龟八法治疗后，衰老豚鼠模型的衰老症状明显改

善，静脉血中 SOD含量升高，SOD的 mRNA表达量也

接近于健康豚鼠。毛楠［38］采用灵龟八法开穴疗法治

疗老年脾虚患者，结果显示，灵龟八法可以有效改善

老年脾虚患者的衰老症状，提高其体内的 SOD含量。

上述研究结果提示灵龟八法可以通过抗氧化作用延

缓衰老。

4 调节机体免疫功能

  衰老会影响机体免疫系统的功能，而免疫系统

功能障碍会加速机体衰老的进程［39］。T 淋巴细胞参

与机体细胞免疫，B淋巴细胞参与机体体液免疫。老

年人因胸腺退化，幼稚 T 淋巴细胞生成不足、B 淋巴

细胞数量减少，导致其抵御能力下降［40-41］，对自身衰

老细胞清除能力不足，使得衰老细胞聚集并生成衰

老相关分泌表型因子，引起慢性炎症，并且衰老相关

分泌表型因子可通过旁分泌作用引起周围正常细胞

进入衰老程序［42］。研究显示，针灸可以通过调节人

体自身免疫功能，增强机体的抗病能力从而延缓衰

老［43］。赵彩娇等［44］对健康老年人进行灵龟八法针刺

干预，结果显示，灵龟八法针刺可以上调 IgM含量，下

调 IgG含量。陈栋等［45］发现，灵龟八法开穴灸结合足

三里、肾俞温和灸可以提高阳虚证大鼠模型的血清 

IgA、IgM、IgG 水平。赵彩娇等［46］还发现，灵龟八法可

以降低肾阳虚家兔模型 IgM、IgG、IgA的含量，缓解家

兔的症状。以上研究表明灵龟八法能够调节机体免

疫功能。卢美静等［18］采用灵龟八法对衰老大鼠模型

进行治疗，结果发现大鼠血清 IgM、IgA、IgG水平及脾

脏组织中 C3、C4补体水平升高。综合上述文献我们

发现，灵龟八法可能是根据机体免疫能力的具体情

况，针对性地调节机体的免疫球蛋白水平，进而改善

机体的免疫功能。除了调节体液免疫，灵龟八法还

可以调节细胞免疫，如林宇凡等［47］对急性脑卒中患

者运用灵龟八法选穴配合患者患侧肢体上的一些特

定穴位进行针刺治疗 20 d 后发现，患者的患肢运动

功能得到一定的恢复，CD3、CD4 T淋巴细胞水平以及

CD4/CD8 值升高，CD8 T 淋巴细胞水平降低。李昂

等［48］研究发现，灵龟八法开穴灸可以提高阳虚大鼠模

型的外周血CD4+ T淋巴细胞水平、降低CD8 + T淋巴细

胞水平，提高 CD4 +/CD8 +值，缓解大鼠阳虚症状。霍

燕［49］研究发现，灵龟八法开穴灸结合足三里、肾俞温

和灸治疗肾阳虚大鼠模型可以提高其外周血CD4+ T
淋巴细胞水平、降低 CD8 + T 淋巴细胞水平，提高

CD4 +/CD8 +值，进而提高大鼠的免疫功能。综上所

述，灵龟八法可以通过调节体液免疫和细胞免疫达

到提高机体免疫功能的作用。

5 调节神经内分泌功能

  肾阳虚证与衰老关系密切，肾气虚是引起衰老

的主要原因之一。有学者发现，肾阳虚证会导致不

同的靶腺轴出现不同程度的功能紊乱，认为肾阳虚

证的发病可能受到下丘脑（或更高级中枢）的调控，

老年人甲状腺及老年男性性腺轴的异常改变与肾

阳虚证的机理相似，这说明肾阳虚证患者存在下

丘脑⁃垂体⁃靶腺轴功能衰老的情况，而老年人神经内

分泌轴功能失调也受到下丘脑的调节，符合生理性

肾虚［50］。一氧化氮被认为是一种神经信使因子，可

以调节下丘脑的神经内分泌功能，对下丘脑⁃垂体⁃靶
腺轴的影响较大。当下丘脑的一氧化氮释放增加

时，可导致神经元细胞及神经胶质细胞死亡［51］。研

究发现，肾阳虚大鼠模型体内一氧化氮水平明显增

高，且一氧化氮水平的变化可影响大鼠免疫功能，降

低一氧化氮水平可以对下丘脑⁃垂体⁃靶腺轴进行正

向调节，从而改善阳虚症状［52］。占超等［53-54］发现，灵
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龟八法开穴灸结合足三里、肾俞穴温和灸不仅能够

降低肾阳虚大鼠模型下丘脑一氧化氮的含量，还能

降低一氧化氮合成酶的活性。这说明灵龟八法可以

调节一氧化氮的含量及一氧化氮合成酶的活性，从

而调节下丘脑⁃垂体⁃靶腺轴功能，改善阳虚症状，延

缓衰老。

6 小 结

  慢性炎症是引起衰老的主要原因之一，灵龟八

法可以通过抗慢性炎症及提高机体免疫功能起到

抗衰老作用，而且灵龟八法选穴较少，无论是采用

针刺还是艾灸手法，都可以取得较好的疗效，因而

可以将其作为老年人养生保健的一个选择。杨继

洲在《针灸大成》中提及，运用子午流注治疗疾病时

可以不拘泥于日忌、人神禁忌［55］。因此，笔者认为运

用灵龟八法时也应当师古而不泥古，做到客观而科

学。但灵龟八法抗衰老的相关研究报告较少，相关

机制还有待进一步研究。
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