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半月神经节电刺激治疗三叉神经区带状疱疹
相关性疼痛

邢秀芳  李海芹  刘  琳  王  静  夏令杰△

（河南省人民医院疼痛科，郑州 450000 ）

三叉神经区带状疱疹是由潜伏在半月神经节或

三叉神经分支处的水痘-带状疱疹病毒的再次激活

引起，常表现为三叉神经一支或多支分布区域的簇

状丘疹水疱和相应区域的烧灼样、电击样疼痛、

痛觉过敏或触诱发痛。带状疱疹相关性疼痛 (zos-
ter-associated pain, ZAP) 是带状疱疹的主要特征，

可持续数月甚至数年 [1]。三叉神经区带状疱疹的发

生率为 15% ～ 20% [2,3]，其疼痛多为中重度，常规

的口服药物及神经阻滞等治疗效果欠佳，较四肢躯

干部带状疱疹发生带状疱疹后神经痛 (postherpetic 
neuralgia, PHN) 的风险更高。持续的疼痛或感觉异

常严重影响病人的生活质量，造成较大的社会经济

负担。

近年来采用半月神经节脉冲射频或眶上神经电

刺激、眶下神经电刺激等外周神经电刺激治疗三叉

神经区 ZAP 取得了一定疗效，但对于顽固性疼痛及

PHN 其疗效较难维持。因此仍需探索更加有效地治

疗措施快速缓解病人疼痛，缩短疼痛持续时间，降

低 PHN 的发生率。半月神经节电刺激是将刺激电

极置入梅克尔 (Meckle) 腔直接对半月神经节进行

长时间刺激的治疗方法。相较于半月神经节脉冲射

频，半月神经节电刺激作用时间更长，而较于外周

神经电刺激，半月神经节电刺激作用部位更加靠

近中枢神经。半月神经节电刺激已经用于治疗多

种颜面部难治性疼痛包括手术或外伤引起的三叉

神经损伤后疼痛、卒中后疼痛及 PHN [4,5]，针对

三叉神经区 ZAP 其疗效如何目前尚不清楚，国内

仅有个案报道 [6]。本研究对我科 19 例行半月神经

节电刺激治疗三叉神经区带状疱疹的病人进行观

察性研究，评估半月神经节电刺激治疗的安全性

和有效性。

方    法

1. 一般资料

本研究符合《赫尔辛基宣言》伦理要求和条件

限制，且通过河南省人民医院伦理委员会审核 [(2021)
伦审新技术 (1-158) 号 ]。收集 2021 年 1 月至 2021
年 12 月在我科行半月神经节电刺激治疗三叉神经

区带状疱疹的病人为研究对象。

纳入标准：①临床诊断为带状疱疹，疼痛部位

有沿神经走行区域的皮肤色素沉着；②带状疱疹位于

三叉神经分布区域内；③疼痛数字评分法 (numerical 
rating scale, NRS) 评分≥ 4 分；④ 常规治疗（早期

抗病毒治疗联合抗惊厥药、抗抑郁药或阿片类镇痛

药等口服药物、神经阻滞）效果不佳；⑤择期行半

月神经节电刺激治疗术。

排除标准：①沟通障碍无法进行术后疼痛评估

者；②术后随访失访者。

2. 主要操作仪器设备型号

穿刺针（型号 CT-14，深圳市擎源医疗器械有限

公司）；植入式神经刺激系统经皮电极套件（型号

3189，美国，雅培公司），3189 电极直径为 1.37 mm，

含 8个触点，每个触点长 4 mm，触点间间隔为 3 mm。

3. 手术操作方法

病人取仰卧位，肩下垫薄枕使头略后仰，行全

身麻醉。采用 Hartel 前入路穿刺法，取眶外缘垂直线

与同侧口角水平线交点为穿刺点。常规皮肤消毒铺巾，

X 线透视下清楚显示卵圆孔。使用 20 ml 注射器针头

于穿刺点破皮。持穿刺针由穿刺点刺入皮肤，在影像

引导下缓慢进针，进针深度一般达到 6～7 cm 时，

针尖可触及卵圆孔周围骨质，确定穿刺深度，在此

深度范围调整穿刺针在卵圆孔的具体位置。X 线下
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调整至侧位图像，在侧位图像上调整穿刺针的深度，

使穿刺针针尖位于卵圆孔内口。拔出穿刺针针芯，置

入脊髓电刺激电极，电极置入深度为电极顶端过斜坡

1 cm 内（见图 1）。拔出穿刺针，将电极妥善固定

于面颊部皮肤上，术毕再次于 X 线下确认电极位置。

电刺激参数设置：病人清醒后送至病房，连接

程控仪。电刺激参数如下：使用 tonic 模式，频率

为 40 Hz，脉宽 200 μs，电极触点极性初始设定

为 1-，2+。根据病人具体情况调节触点极性、脉宽

和电流强度，使麻酥感覆盖疼痛区域 80% 以上。根

据病人疼痛缓解情况给予 3 ～ 7 天短时程电刺激。

4. 药物治疗

所有病人术前均口服抗惊厥药物（加巴喷丁17例，

普瑞巴林 2 例），3 例病人使用弱阿片类药物（曲马

多），8 例病人使用强阿片类药物（氨酚羟考酮或羟

考酮），2 例病人使用抗抑郁药物（度洛西汀）。术

后根据病人疼痛缓解情况调整口服药物用量。

5. 观察指标及疗效评估

（1）采用 NRS 评分评估病人带状疱疹出现时、

术前及术后 7 天疼痛程度。分值范围为 0 ～10 分，

0 分为无痛，10 分为剧烈疼痛，分值越高表示疼痛

程度越重，1 ～ 3 分为轻度疼痛，4 ～ 6 分为中度疼痛，

7 ～ 10 分为重度疼痛。

（2）电极拔除后（拔除后次日）疼痛程度较术

前缓解 50% 以上认为治疗有效，NRS 评分≤ 3 分

认为完全缓解 [7]。

（3）不良事件：记录术后有无感染、颅内血肿、

电极移位、脑脊液漏、新的脑神经损伤症状（包括

面部感觉减退、咀嚼肌肌力减弱）等。

（4）随访观察：术后 1 个月至 1 年间进行电话

随访并记录病人疼痛程度，停用口服药后疼痛 NRS
评分仍在 3 以下则随访终止。

6. 统计学分析

采用 SPSS 25.0 统计学软件进行分析，符合正

态分布的计量资料采用均数 ± 标准差 ( x±SD) 表
示，非正态分布的计量资料采用中位数（四分位间

距）表示，计数资料采用百分比 (%) 表示。治疗前

后疼痛 NRS 评分差异采用配对 t 检验比较。P < 0.05
为差异具有统计学意义。

结    果

1. 病人基本情况

本研究共纳入 19 例病人，其中男性 11 例

(57.9%)，女性 8 例 (42.1%)，平均年龄为 65 岁。就

诊时疼痛持续时间范围为 20 天至 17 个月（中位时

间为 50 天），其中 7 例病程≤ 30 天，7 例病程在

30～ 90 天内，5 例病程≥ 90 天。63.2% 的病人疱

疹出现在左侧面部，42.1% 的病人疱疹位于三叉神

经第 1 支分布区域。疱疹出现时病人疼痛程度 NRS
评分为 (6.7±1.6)分，其中63.2%的病人为重度疼痛，

经过一段时间口服药物治疗，术前疼痛程度 NRS 评

分为 (6.4±1.3) 分，其中重度疼痛病人占 47.4%。

大部分病人疼痛特征为自发痛合并痛觉超敏，除疼

痛外 1 例伴有明显的麻木感、1 例伴有瘙痒、1 例

伴有紧束样感觉异常。病人基本情况见表 1。
2. 术后早期情况

病人平均电极留置时间为 (5.2±1.3) 天，最短 3
天，最长7天。电极留置期间每日疼痛程度变化见图2。
术后第 1 天起病人疼痛程度均较术前明显降低 (P < 
0.05)，电极拔除后平均疼痛 NRS 评分为 (2.8±1.1)
分，73.7% 的病人疼痛程度较术前缓解 > 50%。

3. 不良事件

所有病人均未出现颅内感染、颅内血肿等严重

不良事件。所有病人电极均未发生移位。拔除电极

时 10 例 (52.6%) 出现脑脊液漏，给予穿刺点加压包

扎压迫 30 min 后均无脑脊液继续漏出。2 例 (10.5%)
拔除电极后出现咀嚼肌肌力减退症状，进行咀嚼肌

功能锻炼后均逐渐恢复。

4. 术后随访情况

病人中位随访时间为 70 天，最短 28 天，最长

370 天。19 例病人中 1 例在拔除电极后 1 个月诉疼

痛恢复到术前水平，其余病人疼痛均持续缓解，该

病人继续给予口服药物治疗后疼痛亦逐渐缓解。伴

有麻木的 1 例病人在术后 1 个月诉麻木明显减轻，

伴有瘙痒的 1 例病人在术后 4 个月诉瘙痒明显减轻，

伴有紧束样感觉的 1 例病人在术后 2 个月诉感觉异

常明显减轻。截至最后一次随访，9 例 (47.3%) 病人

已完全停用口服药物，其余病人口服药物使用种类

较术前减少（见图 3），加巴喷丁每日使用量亦较

术前明显减少 (1594 mg vs.  615 mg，P < 0.05)，仅 1
例病人疼痛 NRS 评分 > 3 分，其余病人疼痛均完全

缓解（NRS 评分≤ 3 分），完全缓解率为 94.7%。

讨    论

带状疱疹是困扰中老年人的常见疾病，一生

中有 1/3 的人会得带状疱疹。三叉神经是带状疱疹

最常 (57.9%) 累及的脑神经 [8]，半月神经节内含有

颜面部初级感觉神经元的胞体，因此越来越多的研
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表 1 病人基本情况

特征 统计量

x±SD/M (IQR)/n  (%)

年龄（年） 65.0±8.3

性别 n  (%)

男 11 (57.9%)

女 8 (42.1%)

病程（天） 50 (30~120)

侧别n  (%)

左 12 (63.2%)

右 7 (36.8%)

分支 n  (%)

V1 8 (42.1%)

V2 3 (15.8%)

V3 4 (21.1%)

V1 V2 1 (5.3%)

V2 V3 3 (15.8%)

疱疹出现时疼痛程度 6.7±1.6

中度n  (%) 7 (36.8%)

重度n  (%) 12 (63.2%)

术前疼痛 NRS 评分 6.4±1.3

中度n  (%) 10 (52.6%)

重度n  (%) 9 (47.4%)

IQR：四分位数间距；M：中位数； x±SD：均数 ± 标准差；
V1：三叉神经第一支；V2：三叉神经第二支；V3：三叉神经第
三支

图 3 病人术前及随访截止时口服药物情况

图 1 X 线下显示刺激电极位于 Meckle 腔内且电极顶端

过斜坡 1 cm 内

 (A) 侧位像；(B) 轴位像

图 2 电极留置期间每日疼痛程度 NRS 评分变化

 *P < 0.05，与治疗前相比  
 T0：治疗前；T2：治疗后第 2 天；T4：治疗后第

 4 天；T6：治疗后第 6 天；T8：治疗后第 8 天

究者把半月神经节作为颜面部疼痛治疗的靶点 [9]。

Mehrkens 等 [4] 对 321 例颜面部疼痛病人行半月神经

节电刺激治疗，其中 235 例病人进行了长达 5 年的

随访，其总体有效率（疼痛缓解 > 50%）为 52%，

颜面部创伤后引起疼痛的病人有效率为 60%，PHN
病人的有效率只有 33%。在一项近期的回顾性研究

中 59 例颜面部疼痛病人的有效率为 71.2%，但其中

PHN 病人的有效率情况并未详细说明 [10]。

在本研究中 73.7% 的病人疼痛缓解 > 50%，这

与既往的研究结果基本一致，但对于 PHN 病人的

有效率报道略有不同。首先，不同研究所使用的刺

激电极不同，Mehrkens 等 [4] 的研究中使用的是单极

电极（型号 3483, SNS 美敦力公司），Kustermans
等 [11] 的研究使用的是 3 触点电极（型号 09053，美

敦力公司），而本研究及近期的研究均使用了 8 触

点电极，这保证了电极刺激范围能完全覆盖疼痛部

位。其次，研究对象的不同，在既往的研究中 PHN
病人并未作为研究的主要人群且病程长短文中并未

提及，本研究中 63.2% 的病人病程未超过 90 天，

早期干预可更有效地防止中枢敏化的形成，因此本

研究中治疗有效率较高。

电刺激引起的异样感觉较好的覆盖疼痛区域是

电刺激治疗成功的关键。为了使电极更好地覆盖半

月神经节，Gupta 等 [12] 的研究中使用了 8 个触点

的超小型电极（型号 977A160，美敦力公司），长

34.5 mm，使最近端触点位于环池内，接着是三叉
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神经池，紧邻三叉神经根部，最远端触点位于卵圆

孔处，这样使用最内侧触点可覆盖 V1 区域，中间

段可覆盖 V2 区域，最远端可覆盖 V3 区域。本研

究使用的是植入式脊髓神经刺激器（型号 3189，美

国，雅培公司），长 53 mm。在侧位影像引导下，最

内侧触点过斜坡 1 cm 处进行测试麻酥样异常感觉可

完全覆盖 V1 区域，此时最内侧触点距离卵圆孔约

32 mm，这与 Gupta 等 [12] 的研究基本一致。本研究

中使用前 3 个触点采用 tonic 模式可达到 V1-V3 满

意的覆盖。本研究中前 4 例病人手术是在局部麻醉

下完成，电极置入到位后进行测试，由于局部麻醉

下穿刺病人痛苦较大，在后续的病人中均采用全身

麻醉，病人清醒后进行平面测试，通过调节参数所有

病人均能达到 80% 以上的覆盖面积。此外，Gupta
等 [12] 的研究采用的是高频电刺激（1000 Hz，脉宽

60～220 ms，电压 0.5～3 V），但是本研究中心目

前只能使用 tonic 模式，在将来的研究中使用高频

电刺激或 burst 模式可能会取得更佳的疗效。

在本研究中电极的平均留置时间为 (5.2±1.3) 
天，病人在放置电极 1 天后疼痛持续缓解，在术后

第 4 天疼痛程度略有回升，此时大部分病人诉疼痛

性质与前不同，面部活动可诱发疼痛。因此，认为

此时的疼痛可能与带状疱疹引起的神经病理性疼痛

程度大幅减轻，而电极这一异物对神经的刺激引起

的疼痛和不适感突显出来有关。拔除电极后病人疼

痛显著缓解，这也进一步验证了我们的猜测。本研

究中使用的是脊髓电刺激，今后使用更加纤细、质

地更加柔软的半月神经节专用刺激电极可能会提高

病人的舒适度、增加病人的耐受程度，延长电刺激

留置时间。在 Texakalidis 等 [10] 的研究中测试电极

留置时间为 2 周，1～2 周后疼痛缓解 > 50% 的病

人进行永久置入 [10]。在 Taub 等 [5] 的研究中测试时

间为 3 天，在 Mehrkens 等 [4] 的研究中测试时间为

3～5 天。研究显示，疼痛刺激引起的疼痛诱发电位

可以被相应三叉神经分支的半月神经节电刺激完全

抑制，并且在刺激停止后，这种抑制作用仍然存在。

此外，他们还观察到刺激 30 min 后，病人疼痛阈值

显著升高（由 20 mA 增加到 200 mA）。在另一项

PET 研究中，病人在经过 30 min 的半月神经节电刺

激后进行扫描，结果显示在前扣带皮质的周围部位

以及邻近的内侧额叶皮质局部脑血流显著增加 [13]。

这说明半月神经节电刺激治疗对外周敏化和中枢敏

化均有改善作用。这就可以解释病人经过 3～7 天

短时程电刺激后也可以得到较好地远期疗效。

在既往的研究中，刺激电极移位及感染是导致

病人治疗失败的主要原因。在 Taub 等 [5] 的研究中术

后感染的发生率为 21%，但均为接受 II 期永久植入的

病人，给予拔除电极并使用抗生素治疗后所有病人感

染均治愈 [5,10]。此外，少数病人术后出现颜面部感觉

减退加重、短暂的复视等神经系统并发症 [5]，这可能

与手术操作引起三叉神经或其分支损伤有关。本研究

中发生率最高的并发症是拔除电极后穿刺点的脑脊液

漏，这可能与手术操作过程中刺破硬脑膜相关，脑脊

液顺着穿刺通道流出。拔除电极后嘱病人去枕平卧并

在穿刺点给予加压包扎，一般 30 min 后无脑脊液继

续流出。除此之外本研究在手术期间及术后均未出

现严重并发症，无病人出现感染，2 例病人出现咀

嚼肌肌力减退，但在后期的随访中均逐渐恢复。

本研究的不足之处：首先，本试验为观察性研

究，对所观察的病人进行前后自身对照，尽管超过

70% 的病人术后 1 周较术前疼痛明显减轻，但在长

期的随访结果中无法排除疾病自愈在其中所起的作

用，将来进行前瞻性的随机对照研究将能更好地评估

半月神经节电刺激的治疗作用，并可与半月神经节脉

冲射频治疗和外周电刺激治疗进行直接比较。其次，

由于本研究样本量较小，而 ZAP 的临床表现多样，

除了疼痛部分病人可能以瘙痒、麻木、紧束感为主诉，

半月神经节电刺激对这些感觉异常的疗效如何本研究

未进行评估。再者，对疼痛疗效的评估应该是多方位

的，而本研究仅评估了疼痛程度的改变，其结果可能

会受到其他因素的干扰，完善对疼痛范围、疼痛性质、

生活质量以及病人满意度等相关因素的评估将能更客

观、更全面地了解半月神经节电刺激治疗的效果。因

此，将来仍需要更多更大样本量、试验设计更加完

善的研究，进一步评估半月神经节电刺激治疗的有

效性和不良反应情况。

综上所述，半月神经节电刺激是治疗三叉神经

区 ZAP 有效的治疗措施，其颅内感染等严重不良反

应发生率较低，术后脑脊液漏的发生率虽高但未对

病人造成不良影响。对中、重度疼痛的病人可早日

行电刺激治疗以快速缓解疼痛，尤其对累及三叉神

经第二支、第三支或多个分支的病人行外周神经电

刺激治疗较为困难，半月神经节电刺激是可行的替

代治疗方法。
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