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Akupunktur ile ağrı kontrolü ve nörotransmitterler  
 

Mehmet Tuğrul Cabıoğlu 
Başkent Üniversitesi Tıp Fakültesi Fizyoloji Ana Bilim Dalı, Akupunktur Tedavi Ünitesi, Ankara 

Amaç: Akupunktur iğnesinin akupunktur noktasına batırılması ile başlayan uyarıların merkezi sinir sistemine 
ulaşması ve buradan verilen cevap incelenecektir. Ana Bulgular: Akupunktur iğnesinin akupunktur noktasına 
batırılmasıyla başlayan uyarılar, medulla spinalis, beyin sapı ve merkezi sinir sisteminde kortekse kadar ulaşır ve 
mezensefalonda periakuaduktal gri cevher ve periventriküler bölgedeki nöronları uyararak ağrı kontrol sistemini 
harekete geçirir. Sonuç: Ağrı kontrol sisteminin uyarılmasıyla beyin dokusunda ve plazmada beta endorfin, 
enkefalin, serotonin ve norepinefrin düzeylerinin yükselmesiyle meydana gelen analjezik ve antienflamatuar 
etkiden dolayı ağrı sendromlu hastalıktaların tedavisinde akupunktur uygulaması tedavi yöntemi olarak 
kullanılabilir. 
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Pain control with acupuncture and neurotransmitters 

Objective: The transmission of the stimulations to the central nervous system which are initiated with the 
insertion of acupuncture needles into the acupuncture points will be analyzed along with the responses coming 
from the central nervous system. Main Findings: The stimulations which are initiated with the insertion of 
acupuncture needles into the acupuncture points reach at medulla spinalis, brain stem and cortex in central 
nervous system and they evoke the pain control system by stimulating the periaqueductal gray matter in 
mezensefalon and the neurons in periventricular area. Conclusion: Due to analgesic and anti-inflammation 
effects which are caused by the rise of the levels of beta endorphin, encephalin, serotonin and norepinehrine by 
stimulating pain control system in brain tissues and plasma, acupuncture can be used in illnesses with pain 
syndrome as a treatment. 
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Akupunktur iğnesi, akupunktur noktasına batırıldığı 
zaman bir seri olaylar birbirini takip etmektedir. 
Akupunktur iğnesinin akupunktur noktasına 
batırılmasıyla uyarının merkezi sinir sistemine 
taşınması ve bu uyarı ile ağrı kontrol sisteminin 
harekete geçmesi bölümler halinde anlatılacaktır.  

1. Akupunktur noktaları 

2. Akupunktur noktasından başlayan uyarıların 
medülla spinalise taşınması 

3. Uyarıların medulla spinalisten beyin sapına 
taşınması  
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4. Uyarıların beyin sapından kortekse taşınması 

5. Ağrı kontrol sisteminin harekete geçmesi 

6. Nörotransmitterlerin salınım ve etkileri 

1. Akupunktur noktaları 
Deri vücudu dış etkenlere karşı korumakla birlikte, 
çevreden gelen uyarıları algılamak ve uygun 
organlara iletmek gibi önemli bir fonksiyona da 
sahiptir. Deri birçok reseptörler ve duyu sinirleri 
aracılığıyla merkezi sinir sistemi ile ilişki halindedir. 
Akupunkturda uygulama deriye ve deri altındaki kas 
dokusuna yapılır, bu uygulama sırasındaki her türlü 
uyarıdan deri ve deri altı kas dokusu etkilenir. 

Akupunktur noktalarının % 70-80 kadarı tetik 
noktaları ile aynıdır (1). Akupunktur noktalarının 
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birçoğunun kasların motor noktaları ile aynı olduğu 
belirtilmiştir (2). Bazı akupunktur noktaları bilateral 
superficial sinir kavşaklarında bulunur. Akupunktur 
noktalarının bir kısmı superficial sinirlerin ya da 
pleksusların yoğun olduğu bölgelerde yer alır. Ayrıca 
birçok akupunktur noktası kas-tendon kavşaklarında 
bulunmaktadır. Akupunktur noktaları damar ağı 
bakımından zengindir ve özel bir kapiller ağına 
sahiptir. Bu noktalar lenfatik sistemle yakın ilişkili 
olmakla birlikte, nörovasküler sistemde özel 
değişiklik bulunmamaktadır (3,4). 

Akupunktur noktaları ile akupunktur noktası olmayan 
yerler arasındaki histolojik farklılık akupunktur 
noktalarının bulunduğu bölgede dermal papillaların 
bulunuşudur. Ayrıca kapiller yoğunluğun artışı, 
sempatik sinir uçları ve iyon-su lokalizasyon 
farklılığı da bulunmaktadır. Akupunktur noktalarının 
farklı konsantrasyonda maddeler içermesi, değişik 
elektriksel yüklere sahip olmasını sağlar. Akupunktur 
noktasına iğne batırıldığında, bu noktada kalsiyum 
konsantrasyonunda artış belirlenmiştir (3,4). 

Akupunktur noktalarında nosiseptör, meissner 
cisimcikleri, krause soğanı ve golgi-tendon 
reseptörlerinde yoğunluk belirlenmiştir (5). Bu 
özellikten dolayı akupunktur noktaları düşük 
elektiriksel dirence (6) ve yüksek elektriksel 
potansiyale sahiptir (7). Akupunktur iğnesinin 
noktaya batırılmasıyla iğne doku hasarına neden olur. 
Bu oluşan doku hasarı sonucunda bazı “endojen 
algojenik maddeler” salınır. Bunlardan biri 
nosiseptör aktivasyonunu artıran bradikinin 
prokursörü olan plazma kininojenidir. Ayrıca 
trombositlerden serotonin salınır. Serotonin de 
nosiseptörleri doğrudan aktive eder. Doku travması 
sonucu salgılanan bradikinin ve serotonin hücre 
membranındaki fosfolipidlere etki ederek 
lökotrienlerin ve prostoglandinlerin serbestlenmesine 
neden olur. Prostoglandinler de nosiseptörlerin 
duyarlılığını artırır ve vazodilatasyonu da artırarak 
ortamda daha fazla algojenik madde birikimine 
neden olur. Refleks mekanizma ile duyarlı hale gelen 
nosiseptör uçlardan nöropeptidler çevre dokuya 
salgılanır. Özellikle P maddesi ve nörokinin A gibi 
taşikininler bölgede ödem ve inflamasyonun 
başlamasına yol açarlar. P maddesi mast 
hücrelerinden histamin salınmasına neden olur (8,9). 
Doku hasarı ile parçalanan hücrelerden intrasellüler 
potasyum iyonları da dışarı çıkar. Potasyum, 

doğrudan nosiseptör aktive edici özelliğe sahiptir. 
Mast hücresinden salınan histamin de nosiseptörü 
doğrudan aktive eder (10). Bu durumda ortamda 
ödem ve vazodilatasyonla birlikte inflamasyon 
meydana gelir, nosiseptörlerin uyarılması ile oluşan 
bu tabloya nörojenik inflamasyon denir (11). 

2. Akupunktur noktasından başlayan 
uyarıların medulla spinalise taşınması 
Ağrı nosiseptörlerin uyarılması ile merkezi sinir 
sistemine iki ayrı yolla iletilir. Bu yollardan 
birincisinde uyarı nosiseptörlerden miyelinli A delta 
lifleriyle, ikinci olarakta miyelinsiz C lifleri 
vasıtasıylada medulla spinalise taşınır. Bu liflerin 
nöronlarının gövdesi arka kök gangliyonlarındadır. A 
delta lifleri esas olarak medulla spinalisin dorsal 
boynuzundaki I. ve V. katmandaki nöronlarda, C 
lifleri ise medulla spinalisin dorsal boynuzundaki I. 
ve II. katmandaki nöronlarda sonlanır (10,12,13).    

Akupunktur iğnesinin noktaya batırılmasıyla uyarılan 
nosiseptörlerden uyarı miyelinli A delta lifleriyle 
hızlı ağrı olarak medulla spinalise taşınırken, bir süre 
sonra C liflerinin uyarılmasıyla sızlama şeklinde 
yavaş ağrıyı algılarız. Bu uyarılar spinotalamik, 
spinoretiküler ve diğer yollarla ile beyin sapına ve 
talamusa taşınır (10,12,13). 

3. Uyarıların medulla spinalisten beyin 
sapına taşınması  
Spinotalamik ve spinoretiküler yollar uzun yıllardır 
kabul edilmekle birlikte diğer yollar yeni 
tanımlanmıştır. Uyarıların medulla spinalisten beyin 
sapına taşınmasında spinotalamik, spinoretiküler, 
spinomezensefalik, dorsal kolon ve spinohipotalamik 
yollar tanımlanmıştır (10,14-16). 

Spinotalamik yoldaki nöronlar, medulla spinalisin 
dorsal boynuzundaki lamina I ve V nöronlarından 
köken alarak orta hattı geçer, anterolateral yolaklar 
içinde ilerler ve spinal kordun karşı tarafında, 
talamusun ventral posterolateral çekirdeğinde 
sonlanır. Buradan 3. nöron başlar ve bu nöronlar 
kortekse giderek postsentral girusda sonlanır. Bu 
yolaklar ağrının yeri, şiddeti ve zaman gibi özellikleri 
ile birlikte algılanmasını sağlar (10).  

Spinoretiküler yoldaki nöronlar, medulla spinalisin 
dorsal boynuzundan köken alarak, orta hattı geçer, 
anterolateral yolaklar içinde bulbus ve ponstaki 
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retiküler çekirdeklere uzanır veya kollateral verir. Bu 
yoldaki nöronlar intralaminar çekirdeklerde sonlanır. 
Bundan sonra nöral bilgi singulat gyrusun ön parçası, 
amigdal, hipotalamus gibi beyin bölgelerine iletilir. 
Korteksi ve subkortikal yapıları genel bir uyanıklık 
içinde tutmayla görevlidir. 

Spinomezensefalik yoldaki nöronlar, medulla 
spinalisin dorsal boynuzundan köken alarak orta hattı 
geçer, anterolateral yolaklar içinde mezensefalik 
periaquaduktal gri cevherdeki çekirdeklere kadar 
uzanır. Bu bölgeden köken alan nöronlar ön 
beyindeki parabrakial çekirdek, amigdala, 
hipotalamusa ve diğer limbik sistem yapılarına kadar 
uzanır. Bu yol, mezensefalik periaquaduktal bölgeyle 
bağlantı yapması, bu bölgede bulunan ve ağrı kontrol 
sisteminde rol alan, analjezik etkili olan 
enkefalinerjik nöronların uyarılması bakımından 
önemlidir.  

Dorsal kolon yolundaki nöronlar, damarsal 
nosisepsiyonu ve aynı zamanda somatik dokunma ve 
pozisyon duyusunu talamusa taşıdığı sanılmaktadır 
(17). 

Spinohipotalamik yoldaki nöronlar retiküler 
formasyonda sinaps yapmadan hipotalamusta 
sonlanırlar. Deri, dudak, genital organlar, 
gastrointestinal traktus, intrakranial kan damarı, dil 
ve korneadan emosyonel önem taşıyan bilgiyi direk 
olarak hipotalamusa taşıyan ve yeni tanımlanan 
yoldur (18) 

4. Uyarıların beyin sapından kortekse 
taşınması 
Beyin sapındaki retiküler bölgenin, mezensefalik 
periaquaduktal gri cevherdeki çekirdeklerin ve 
talamusdaki ventral posterolateral çekirdeklerde 
uyarılan üçüncü nöronlar uyarılarını somatik duyusal 
kortekse taşır. Serebellar korteksin ağrı iletiminde ve 
değerlendirilmesindeki rolü tam olarak 
aydınlatılamamıştır. Serebrumda ağrı ile ilgili 
bölümler, 1. ve 2. duyusal alanlar, frontal lob, 
özellikle 9 ve 12. alanlar ve posterior parietal 
bölgelerle, beynin bu çeşitli bölümlerini birbirine 
bağlayan assosiyasyon lifleridir (10,19). 

5. Ağrı kontrol sisteminin uyarılması 
Merkezi sinir sistemine giren ağrı sinyallerini 
bastırmak amacıyla, beyin analjezi sistemi de denilen 

ağrı kontrol sistemi harekete geçer. Akupunktur 
iğnesinin batırılmasıyla uyarılan nosiseptörler ağrı 
kontrol sisteminin uyarılmasına neden olur. Bu 
sistemde rolü olduğu bilinen enkefalin ve beta 
endorfin (BE) gibi endojen opioidler, serotonin ve 
noradrenalin gibi nörotransmitterler salınır 
(10,12,13). 

Akupunktur noktasına iğnenin batırılmasıyla 
meydana gelen uyarılar, ilk önce medulla spinalise 
oradan da beyin sapı, talamus ve duyusal kortekse 
iletilir ve mezensefalonda periakuaduktal gri cevher 
ve periventriküler bölgedeki nöronları uyarmasıyla 
ağrı kontrol sistemini harekete geçirir. 

Mezensefalonda periakuaduktal gri cevher ve 
periventriküler bölgedeki nöronların gövdelerinin 
uyarılmasıyla, uyarılar bu nöronların aksonlarıyla 
nükleus retikularis paragigantoselülaris ve rafe 
magnus çekirdeğine gelir. Bu nöronlara 
enkefalinerjik nöronlar denir. Bu nöronlar serebral 
korteks ve hipotalamus ile bağlantı halindedir. 
Hipotalamik kökenli nöronlar sinaptik aralığa 
endorfin salgılarlar. Enkefalinerjik nöronlar nükleus 
retikularis paragigantoselülaris ve rafe magnusda 
bulunan nöronlarla yaptığı sinapslarda uyarının 
iletimi enkefalin ile sağlanmaktadır. Böylece 
diensefalik endorfin ve mezensefalik enkefalin 
nöronları bulbustaki serotonin nöronlarını uyarır 
(10,12,19-21). 

Bulbusta nükleus retikularis paragigantoselülaris ve 
rafe magnusda bulunan nöronların uyarılmasıyla, bu 
nöronların aksonları uyarıyı medulla spinalisin dorsal 
kolonlarıyla dorsal boynuzuna taşır. Bu nöronlara 
serotoninerjik nöronlar denir. Serotoninerjik 
nöronların omuriliğin dorsal boynuzunda bulunan 
nöronlarla yaptığı sinapslarda ileti serotonin ile 
sağlanmaktadır (10,12,14,15,21). 

Beyin sapında bulunan retiküler formasyonun bazı 
çekirdeklerinden köken alan nöronlar, medulla 
spinalisinin dorsal boynuzunda sonlanır. Bu 
nöronlara noradrenerjik nöronlar denir, 
uyarıldıklarında dorsal boynuzdaki sinaptik aralığa 
noradrenalin salgılanır (14,15,19).  

Medulla spinalisin dorsal boynuzunda sonlanan 
serotoninerjik nöronlar, dorsal boynuzda ara 
nöronları uyarmaktadır. Dorsal boynuzdaki ara 
nöronlara enkefalinerjik nöronlar denir ve bu 
nöronların sinapslarında ileti tekrar enkefalin ile 
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sağlanmaktadır. Bu bölgede dinorfin taşıyan nöronlar 
yoğundur (12). 

6. Nörotransmitterlerin salınım ve etkileri 
Ağrı kontrol sisteminin harekete geçmesiyle 
periakuaduktal gri cevher ve periventriküler 
bölgedeki nöronların gövdeleri uyarılır, uyarılar bu 
nöronların aksonları ile nükleus retikularis 
paragigantoselülaris ve rafe magnus çekirdeklerine 
taşınır. Bu enkefalinerjik nöronlar sinaptik aralığa 
enkefalin salgılarlar. Enkefalinler, opioid 
reseptörlerden mü1 ve delta reseptörlerine yüksek 
afinite gösterdiği belirlenmiştir. Ağrılı uyaran ile 
salınan enkefalinler mü1 reseptörlerine bağlanarak 
supraspinal analjezi ve delta reseptörlerine 
bağlanarak spinal düzeyde analjezi oluştururlar. 
Açığa çıkan enkefalinlerin ise A delta ve C tipi sinir 
liflerinin dorsal boynuzda sinaps yaptığı yerlerde 
kalsiyum kanallarını bloke ederek presinaptik 
inhibisyona yol açtığı belirlenmiştir (12,22). Ayrıca 
enkefalinler antidepresan, antikonvülsif ve 
anksiyeteyi giderici etkileri vasıtasıyla ruhsal ve 
psikolojik durumu düzenlemede rol alırlar (23). 

Plazma ve merkezi sinir sisteminde konsantrasyonu 
yükselen endojen opioidlerin, merkezi sinir 
sisteminde ve nosiseptör yüzey membranında 
bulunan opioid reseptörlerine bağlanarak analjezik 
etki yaptığı belirtilmiştir (24,25). Beta endorfin 
analjezik ve anti-inflamatuar etkili bir endojen 
opioiddir (26-29). Beta endorfin mü reseptörlerine 
karşı yüksek afinite gösterir. Beta endorfin 
periakuaduktal gri madde, rafe magnus, lokus 
seruleus ve medial talamus mü1 reseptörlerine 
bağlanarak supraspinal analjezide rol oynar. Opioid 
reseptörlerle hücre membranındaki G proteinleri 
arasında ilişki bulunmaktadır. Opioidler etkilerini G 
proteinleri vasıtasıyla adenil siklazı inhibe edip 
hiperpolarizasyon meydana getirerek yaparlar. 
Opioidler uyarıcı nörotransmitterlerin presinaptik 
salınımını ve membrandan kalsiyum iyon geçişini 
engellemektedir (24).  

BE’lerin iltihabi olayların gelişimininde etkisi 
bulunmaktadır. Sıçanlar üzerinde yapılan çalışmada 
(29) sıçanlara anti-beta endorfin antikorları verilerek 
BE’in etkisi ortadan kaldırılmış, bunun sonucu olarak 
sıçanlarda meydana getirilen enflamasyonun çok 
hızlı geliştiği tespit edilmiştir.                   

Ağrı kontrol sisteminin harekete geçmesiyle uyarılan 
serotoninerjik nöronların uyarılmasıyla medulla 
spinalisin dorsal boynuzunda sinaptik aralığa salınan 
serotonin salınmasına neden olur. Serotonin 5-
HT1’den 5-HT7’ye toplam yedi reseptör ve alt 
grublarına bağlanarak etkisini göstermektedir. 5-HT3 
reseptör ailesi hariç hepsi G proteini üzerinden 
adenilat siklazla, fosfoinositolle ya da potasyum 
kanallarıyla ilişkili membran reseptörleri niteliğinde 
olup yalnız HT3 reseptörleri iyon kanalı 
niteliğindedir (30). Serotoninin spinal korddan 
adenozin salınımına yol açtığı ve oluşturduğu 
antinosisepsiyonun bir adenozin reseptör antagonisti 
olan 8-fenil teofilin ile antagonize edilebildiği de 
bildirilmiştir (31). Endojen adenozinerjik sistemin 
opioidlerin, serotonin ve noradrenalinin antinosiseptif 
etkilerine katkısı bulunmaktadır (32). Ayrıca 
serotonin, kişinin kendini iyi hissetmesi, iştahın ve 
yemenin düzenlenmesi, mutlu ve kişinin halinden 
memnun olması, sirkadiyen ritmin düzenlenmesinde, 
seks dürtülerinin normal düzeyde olması ve 
psikomotor dengenin sağlanmasında etkilidir (12,33). 

Ağrı kontrol sisteminin uyarılmasıyla retiküler 
formasyondan köken alan noradrenerjik nöronlardan 
medulla spinalisin dorsal boynuzdaki sinaptik aralığa 
noradrenalin salgılanır ve burada bulunan alfa 
adrenerjik reseptörler aracılığıyla inhibitör etki 
yaparak analjezik etki meydana getirir (14,15,19).  

Nosiseptör yüzey membranında opiat, gama 
aminobutirik asit, bradikinin, histamin, serotonin ve 
kapsaisin reseptörlerinin bulunması ağrının 
baskılanmasında, seviyenin omurilik dorsal 
boynuzdan nosiseptör seviyesine indiğini 
düşündürmektedir (34). 

İnsanlar (35) ve sıçanlarda (36) yapılan çalışmalarda, 
akupunktur noktasının altındaki kasın, kasılma 
oluşturabilecek şiddet ve düşük frekanslı akım ile 
uyarılmasının analjezisi meydana getirdiği 
belirlenirken, akupunktur noktası olmayan bir 
noktaya uygulanan aynı özelliklerdeki akımın, 
analjeziye neden olmadığı gözlenmiştir. Akupunktur 
noktasının uyarılması sonucu analjezinin meydana 
gelmesi, dorsal periakuaduktal gri bölgede ve beyin 
sapı retiküler formasyonunda nöral aktivitenin inhibe 
olmasına bağlanmış ve akupunktur analjezisinin, 
hipofizektomi ve üçüncü ventrikül içine BE 
antiserumu uygulanmasıyla etkisini kaybettiği 
gözlenmiştir (37). 
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Elektroakupunktur (EA) uygulamasıyla BE’nin 
hipofizden salgılanması (37,38) ile plazmada ve 
merkezi sinir sisteminde konsantrasyonunun 
yükseldiği gözlenmiştir (39-42). EA’nın neden 
olduğu analjezik etki ile beyin dokusundaki BE 
konsantrasyonunun ilişkili olduğu (43), analjezinin 
naloksan uygulaması ve hipofizektomi ile ortadan 
kalktığı belirlenmiştir (37).  

Hardebo ve arkadaşları (44) akupuktur 
uygulamasıyla serebrospinal sıvıda metionin 
enkefalin’in yükseldiğini göstermişlerdir. Zhao (45) 
sıçanlar üzerinde yapılan çalışmada, reticularis 
paragigantocellularis lateralis (RPGL) lezyonlarında 
akupunktur analjezisinin azaldığını, RPGL’nin 
elektriksel uyarımının akupunktur analjezisini 
artırdığını belirlemiştir. Bu çalışmada EA 
uygulamasıyla sıçanların RPGL’inden BE ve lösin 
enkefalin salgılanmasında artış olduğu gözlenmiş, 
BE ve lösin enkefalinin akupunktur analjezisinde 
etkili olabileceğini düşünülmüştür. 

Akupunktur uygulaması ile endojen opioidlere ilave 
olarak, merkezi sinir sisteminde serotonin düzeyinde 
de yükselme gözlenmiştir (46). Chang ve arkadaşları 
(47) EA’un analjezik etkisinin serotonin 5-HT(1A) 
ve 5-HT(3) reseptörleri üzerinden yaptıklarını 
göstermişlerdir. 

Amerika Birleşik Devletlerinde yılda yaklaşık bir 
milyon insan ağrı sendromlu hastalıklardan dolayı 
akupunktur tedavi yöntemini kullanmaktadır (48). 
Migren, gerilim baş ağrısı, dismenore, osteoartrit, 
fibromiyalji, trigeminal nevralji, post-operatif ağrı 
gibi çeşitli ağrı sendromlu hastalıklarda akupunktur 
uygulanması sonucu farklı derecelerde iyileşmeler 
olmuştur (49-50). 

Akupunktur noktasına batırılan akupunktur iğnesi ile 
başlayan uyarılar merkezi sinir sisteminde kortekse 
kadar ulaşır ve mezensefalonda periakuaduktal gri 
cevher ve periventriküler bölgedeki nöronlar 
uyarılarak, ağrı kontrol sistemi harekete geçer. Ağrı 
kontrol sisteminin harekete geçmesiyle beyin 
dokusunda ve plazmada beta endorfin, enkefalin, 
serotonin ve norepinefrin düzeylerinin yükselme 
meydana gelerek oluşan analjezik ve antienflamatuar 
etkiden dolayı ağrı sendromlu hastalıkların 
tedavisinde akupunktur uygulaması tedavi yöntemi 
olarak kullanılabilir. 
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