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电针治疗带状疱疹后神经痛的机制研究进展 
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【摘要】  带状疱疹后神经痛(PHN)是由水痘-带状疱疹病毒引起的一种难治性病理性疼痛综合征,剧烈疼痛严

重影响患者日常生活。近年研究发现,电针治疗 PHN 效果显著,通过提高机体痛阈、调节神经功能、改善血液循

环、修复组织损伤、抑制炎性因子等多重效应发挥治疗作用。该文通过整理应用电针治疗 PHN 的相关文献报道,

从外周、中枢、免疫及其他相关因子水平等方面,阐述、归纳其治疗作用机制,以期为进一步临床研究的开展提

供依据与参考。 
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带状疱疹后神经痛(postherpetic neuralgia, 

PHN)是带状疱疹(herpes zoster, HZ)皮疹愈合后持

续1个月及以上的疼痛,是HZ最常见的慢性并发症[1]。

临床表现主要为自发性持续性灼痛、刀割痛、跳痛或

阵发性针刺样疼痛等。有研究显示,PHN 的发病率和严

重程度与患者年龄呈正相关,50 岁以上患者的发病率

明显升高[2]。此外,PHN 可能引起焦虑、抑郁、睡眠障

碍等并发症,从而降低老年患者的预期寿命。不仅严重

影响了患者的生存质量、身体功能和心理健康,并加剧

个人和社会层面的医疗保健负担。目前较为公认的治

疗包括抗病毒药物、物理(冷敷、激光等)、神经阻滞

及心理治疗等,虽有一定疗效但远期预后较差。近年来,

电针被广泛应用于 PHN 的临床和实验研究中,其有效

性得到充分验证,然其作用机制尚不确切。笔者通过查

阅近 10 年国内外电针治疗 PHN 相关文献报道,将其可

能作用机制归纳总结如下。 

 

1  电针对外周镇痛相关水平的调节 

1.1  缓解外周敏化 

外周敏化是指伤害性感受器过度兴奋反应。外周

神经在应激后会引发一系列炎症反应,其炎性介质可

由大量非神经细胞(包括成纤维细胞、肥大细胞、中性

粒细胞和巨噬细胞等)及激活的伤害性感受器的外周

终末释放,称为神经源性炎症。这些炎性介质参与伤害

性感受器的敏化,导致阈值下降并产生异位放电,引起

PHN 的痛觉异常。电针可通过多种方式抑制外周致敏

的炎性状态。ZHANG R Y 等[3]通过电针干预慢性炎症性

大鼠疼痛模型,发现电针可减少背根神经节(dorsal 

root ganglia, DRG)中的 P物质(substance P, SP)、

神经激素-1 受体、肿瘤坏死因子-α(tumor necrosis 

factor-α, TNF-α)、白细胞介素-1β(interleukin-1β, 

IL-1β)、白细胞介素-6(interleukin-6, IL-6)和

CD68 的水平,从而发挥镇痛作用。亦有研究报道,电针

可通过外周通路激活各种生物活性物质(包括阿片类

物质、5-羟色胺和去甲肾上腺素等)提高疼痛阈值,以

抑制 PHN 外周炎性疼痛[4]。可见,外周神经的炎症反应

是引起 PHN 的重要机制之一,电针通过调控细胞内炎

性介质的表达水平,抑制伤害性感受器外周受体的过

度应激化,从而缓解神经性疼痛。 

1.2  调节周围神经传导功能 

PHN 的病理主要包括疼痛传入纤维和非疼痛性传

入纤维,涉及 C 纤维和 Aβ纤维。水痘-带状疱疹病毒

(varicella-zoster virus, VZV)初次感染人体后,通

常寄生于人体 DRG,开始逐渐破坏周围神经纤维,并引
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起局部出血、脱髓鞘、轴突变性等,Aβ纤维脱髓鞘导致

绝缘作用减弱,在痛敏处接通 C 纤维,触发痛觉神经元

活动,大大降低了反应阈值[5];同时,神经元坏死、凋

亡,C 纤维密度降低,脊髓背角深层代偿性出芽形成新

的伤害性感受通路,使非痛性刺激也能诱发疼痛,成为

PHN 发生的主要机制[6]。余玲玲等[7]在比较不同强度电

针治疗 PHN 的疗效过程中,总结出高强度电针可刺激

穴位深部的 C 类纤维,激活中缝大核等脊髓上中枢介

导的疼痛负反馈机制,从而发挥全身性的镇痛作用。这

表明电针可通过调节神经纤维的修复,达到镇痛作用。 

1.3  调节离子通道的表达 

人体中的钠离子通道对于神经动作电位的产生和

传导有重要作用。外周神经在受到外界刺激会导致钠

离子通道的阈值发生改变,从而产生疼痛或痛觉过敏。

同时有研究[8]表明,神经损伤后会导致多种钠离子通

道在感觉神经元中表达,参与疼痛的发生与发展。有研

究进一步证实,钠通道中的 Nav1.7、Nav1.8 和 Nav1.9

存在于 DRG 细胞中,参与整个伤害性感受器中动作电

位的产生和传导,可能是导致 PHN 发生的重要因

素。HUANG C P 等[9]发现低频电针刺激(2 Hz)足三里

可降低外周 DRG 神经元中的钠通道 Nav1.7、Nav1.8 表

达,同时降低炎症性疼痛,减轻痛觉过敏。另外,LIAO H 

Y 等 [10] 研究表明,对于完全弗氏佐剂(complete 

Freund's adjuvant, CFA)诱导的小鼠机械性和热性

痛觉过敏,电针也可通过改善伤害性钠通道 Nav1.7 的

过度表达,从而缓解疼痛。有关报道均说明钠离子通道

可能参与了感觉神经元的过度兴奋,而电针可通过改

变伤害性感受器中钠离子电流的传导而降低神经元的

异常活动,达到镇痛目的。 

 

2  电针对中枢镇痛相关水平的调节 

2.1  缓解中枢敏化 

中枢敏化[11]是指伤害性刺激增强了中枢神经系统

的感知神经元的痛觉传递。发生 PHN 时,持续的伤害性

刺激会促使躯体感觉神经系统可塑性变化、神经元的

膜兴奋性、突触效能增强或抑制减小,这种改变引起低

阈值的机械刺激敏感性 Aβ和 Aδ传入纤维可以激活脊

髓及以上痛觉相关神经元,同时释放更多的兴奋性氨

基酸,导致 N-甲基-D-天冬氨(N-methyl-D-aspartate, 

NMDA)受体和非 NMDA 受体被激活,致使中枢神经元的

敏化[12]。因外界过多的伤害性刺激,脊髓背角神经元出

现兴奋性中毒,导致 γ-氨基丁酸(γ-aminobutyric 

acid, GABA)受体的磷酸化及脊髓抑制性中间神经元

的死亡,使 GABA 介导的抑制性作用减弱,背角神经元

放电增加,此时患者表现出过度疼痛的症状[13]。伤害性

神经末梢在脊髓背角释放谷氨酸(glutamate, Glu)和

SP,充当突触后 NMDA 和神经激肽-1 受体,延长了疼痛

状态[14]。而研究显示电针可能通过抑制脊髓背角突触

后神经元的兴奋性传递,缓解过度兴奋的中枢敏化状

态[15]。QIAO L N 等[16]研究发现,电针可通过下调大鼠

DRG中 SP和降钙素基因相关肽表达,干预诱导GABA上

调而起到镇痛作用。研究[17-19]发现,电针可有效减少脊

髓兴奋性氨基酸特别是 Glu 的释放,抑制 NMDA 受体过

度激活及其后续效应,缓解中枢神经元敏化,缓解疼痛。 

2.2  抑制有髓神经纤维出芽 

HZ 所侵犯的神经部位,发生炎症损伤后,神经可

修复再生。其中,正确引导轴突出芽是再生过程的关键

一步。轴突导向因子-1(Netrin-1)作为一种神经突起

生长导向因子,其生理作用是对神经轴突发育的调节

和抑制神经突触过度生长,可针对性减少 PHN 条件下

的原发性传入物出芽和机械性痛觉超敏[20]。WU C H 

等[21]研究发现,在树脂毒素(resiniferatoxin, RTX)

处理的 PHN 大鼠模型中,2 Hz 和 15 Hz 电针可通过衰

减髓鞘传入神经纤维的损伤和脊髓背角Ⅱ层的异常出

芽,从而减轻 RTX 导致的热痛失敏和机械痛觉超敏。

LI H P 等[22]用电针干预 PHN 模型大鼠,发现电针可通

过激活μ-阿片受体,使 DCC(Netrin-1 的吸引受体)和

Netrin-1 的蛋白水平下调,抑制有髓神经出芽,减轻

神经病理性疼痛。 

2.3  抑制胶质细胞活化 

近年来,关于脊髓胶质细胞(主要是星形胶质细胞

和小胶质细胞)在 PHN 中的作用得到了广泛的研究。研

究发现,胶质细胞激活时可释放促炎因子(如脑源性神

经营养因子、IL-6、TNF-α)及趋化因子(如 IL-8、单

核细胞趋化蛋白-1)等,通过改变兴奋性或抑制性突触

传递使脊髓背角的神经元敏化。ZHANG G H 等[23]研究

发现,在 PHN 大鼠感染 2 周后,脊髓星形胶质细胞被明

显激活。其结果表明,星形胶质细胞激活后导致 IL-1β

的表达上调,促使脊髓背角神经元 NMDA 受体磷酸化,

使疼痛传导加强。研究[24]发现,2 Hz 电针可降低 PHN

大鼠星形胶质细胞活性下调,胶质纤维酸性蛋白表达, 

通过抑制一氧化氮表达与一氧化氮合酶释放达到镇痛 
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目的。小胶质细胞可通过介导慢性炎症参与 PHN 的发

生发展。在神经节被慢性炎症性浸润后,导致小胶质细

胞的激活,分泌大量炎性介质和致痛物质,导致炎症反

应增强,引起痛觉敏化。低频电针可通过脊髓小胶质细

胞 IL-10/β-内啡肽途径缓解神经病理性疼痛[25]。 

综上所述,抑制脊髓胶质细胞活性紊乱有助于缓

解 PHN 疼痛。JI L L 等[26]应用神经病理性疼痛模型大

鼠也证明电针可以降低脊髓 COX-2mRNA 的表达,从而

抑制胶质细胞的活化。WANG J Y 等[27]进一步研究指出,

多次重复电针治疗可呈时间依赖性累积镇痛的趋势,

通过使胶质细胞活化受到抑制从而减轻疼痛。这一系

列研究证实了电针可抑制促炎性因子的含量,下调胶

质细胞标记受体表达,从而抑制其活性,发挥镇痛作用。 

 

3  电针对镇痛相关免疫水平的调节 

3.1  调节 T细胞亚群水平 

VZV 在急性和复发性感染期间引起临床显著的疾

病,并伴有强大的先天和获得性免疫反应,其中 T 细胞

是解决疾病、限制严重程度和防止其再激活的基础[28]。

机体正常状态下,T 细胞各亚群之间处于动态平衡,维

持人体免疫稳态,当人体免疫力低下,潜伏于神经根的

VZV被激活后,体内CD4﹢T/CD8﹢T细胞、Th1/Th2细胞、

Th17/Treg 细胞比率失衡,导致免疫系统功能紊乱。

SUTHERLAND J P 等[29]运用实时荧光定量核酸扩增检测

系统检测VZV-DNA,该研究探讨了PHN患者神经节中免

疫细胞的存在,提出 PHN 发病与免疫细胞亚群的免疫

效应有关。同时有研究[30-31]发现 PHN 患者外周血 

CD3﹢T、CD4﹢T、CD8﹢T、CD8﹢CD28﹢T 细胞水平较健康人

群明显降低。刘畅等[32]研究表明,针刺可升高 VZV 建立

的 PHN 模型大鼠的机械痛觉阈值,调控 CD4﹢T 细胞比

例及血清 Th1/Th2 免疫平衡,增强机体的免疫功能。而

电针作为针刺技术的进一步发展,故笔者推测其亦参

与调节 PHN 的 T 细胞亚群水平,可减少皮损面积,提高

免疫功能,增强抗病毒疗效。 

3.2  调节免疫炎性因子水平 

TNF-α、IL 等是重要的炎症因子和免疫调节因子,

参与炎症的发生及信号的转导,在 PHN 的病理过程中

发挥着重要作用[33]。细胞受刺激后释放相关炎性因子,

激活体内免疫细胞,诱导神经元的过敏。有研究[34]发现,

与健康人群相比,老年 PHN 患者血清 IL-2 的表达水平

明显下降,而 TNF-α、IL-6及 IL-8 的表达则显著升高,

提示机体免疫功能发生紊乱。高嘉彬[35]采用夹脊穴电

针干预 PHN,研究发现治疗组血清 IL-6、IL-8、TNF-α

水平降低,临床疗效优于单纯西药治疗,表明电针缓解

PHN 的机制可能与减轻细胞炎症反应有关。因此,电针

治疗 PHN,与 TNF、IL 等细胞因子水平的调节作用密不

可分,通过使机体炎症反应降低,免疫机能增强,最终

达到缓解疼痛的目的。 

 

4  电针对镇痛其他相关因子水平的调节 

4.1  干预 miRNA 表达 

近年来,研究[36]发现 miRNA 作为非编码 RNA 之一,

具有调控基因的作用,同时可能为连接神经损伤、疼痛

和炎症的潜在主开关,在各种慢性疼痛条件下异常表

达。同时,其研究表明,miRNA 可通过调节伤害性感受

信号进一步调控疼痛和炎症通路。张德新[37]课题组对

PHN 皮肤中的 miRNA 表达进行芯片分析,发现 miR-16-

5p、miR-20a-5p、miR-505-5p、miR-366-3p、miR-4714-

3p、let-7a-5p 6 个 miRNA 的表达趋势和芯片结果相

符,干预 miRNA 可能是 PHN 潜在的镇痛治疗靶点。相

关研究[38]报道,电针可上调 RTX 诱导的大鼠脊髓中不

同表达的 miRNA,对 miR-7a-5p 和 miR-233-3p 尤为明

显,这为探究 PHN 的电针镇痛机制提供了新的见解。

ZOU J[39]等进一步发现,电针可通过增加 miR-223-3p

的表达来抑制 PHN 神经元细胞的自噬,降低神经元细

胞的凋亡和炎症,并增加 PHN 大鼠的机械疼痛阈值。因

此,调节 miRNA 表达可能是治疗 PHN 的一种有效途径。

但由于 miRNA 家族成员众多,具体有哪些 miRNA 参与

了 PHN 的发生发展,还需进一步探索。 

4.2  调节其他因子水平 

近年来研究发现三磷酸鸟苷环化水解酶 1(GTP 

cyclohydrolase 1, GCH1)[40]、神经损伤诱导蛋 

白 2(ninjurin 2, NINJ2)[41]、半乳糖凝集素-3[42]等也

参与了 PHN 患者的疼痛反应过程。但关于电针是否可

通过调节 GCH1、NINJ2、半乳糖凝集素-3 等疼痛介质

发挥镇痛作用,相关研究甚少,未来有待于进一步研究。 

 

5  小结 

电针对疼痛类疾病具有显著疗效,通过提高机体

痛阈、调节神经功能、改善血液循环、修复组织损伤、

抑制炎性因子等多通路和多环节发挥治疗作用。PHN

是由 VZV 导致的外周、中枢、免疫及相关疼痛因子等 
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多种因素参与的复杂过程。本文通过系统回顾电针治

疗 PHN 的机制研究进展,发现电针可通过多种途径发

挥镇痛作用,具体表现为缓解外周敏化、调节异常神经

传导、调控离子通道表达;缓解中枢敏化、抑制神经纤

维出芽、抑制胶质细胞活化;调节 T 细胞亚群水平、调

节炎性因子水平;干预 miRNA 表达及调节其他因子水

平等,这些相关机制为电针治疗 PHN 提供了理论支撑。 

虽然电针治疗 PHN 的作用机制研究取得了一定进

展,但仍存在诸多问题。①缺乏设计科学、高质量的实

验研究,循证依据不充分;②电针作用频率、强度、时

间节律及手法效应等尚未统一,缺乏统一的规范化研

究方案;③各机制治疗的相互作用,形成的复杂作用关

系尚缺乏科学角度的研究。随着分子生物学、神经影

像学、神经解剖学等相关学科的进步,将为临床运用电

针治疗 PHN 提供更加确切的科学依据。 
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