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经颅直流电刺激治疗慢性腰痛的研究进展*

鲁薛芳1 袁 鹏1 沈 滢2，3

慢性腰痛（chronic low back pain，CLBP）是指病程超

过12周，位于后背肋下缘至臀皱襞范围内的疼痛，根据病因

不同，CLBP 可分为慢性特异性腰痛和慢性非特异腰痛

（chronic nonspecific low back pain， NSCLBP），其 中

NSCLBP 最为常见，约占 CLBP 的 85%[1]。除腰背疼痛及功

能障碍外，CLBP患者常同时出现负性情绪增强和认知功能

下降[2—3]，这提示其影响不仅限于运动系统，还涉及中枢神经

功能。目前，CLBP的一线治疗主要为非药物干预，包括患者

教育、运动治疗以及心理治疗等[4]，但其疗效通常为低到中

等，且患者复发率高[4]。近年来，经颅直流电刺激（transcrni-

al directcurrent stimulation，tDCS）已被用于慢性疼痛的治

疗，并在纤维肌痛和神经病理性疼痛患者中显示出良好效

果[5]。然而，针对CLBP的研究中，由于刺激靶点和参数选择

存在差异，tDCS的疗效尚不明确[6]。因此，本文将综述 tDCS

在CLBP治疗中的研究现状，归纳其作用机制及应用策略，

以期为CLBP的治疗提供更多参考依据。

1 CLBP患者大脑的结构与功能变化

鉴于CLBP病因可能涉及中枢神经系统的深层机制，已

有研究从脑结构与功能角度探讨其病理特征。研究表明，

CLBP患者的大脑在结构和功能上均发生了变化，尤其在与

疼痛处理相关的脑区，如背外侧前额叶皮层（dorsolateral

prefrontal cortex，DLPFC）和丘脑等[7]。Apkarian等[7]发现与

健康人相比，CLBP患者的双侧DLPFC和右侧丘脑的灰质密

度显著降低，且DLPFC的灰质密度与疼痛强度、持续时间及

负性情绪均呈负相关；右侧丘脑灰质密度则与疼痛持续时间

呈负相关。Goossens 等 [8]研究发现，CLBP 患者在坐-站-坐

（sit-to-stand-to-sit，STSTS）测试中表现较慢，且运动恐惧得

分更高。在健康对照组中，右侧眶部皮层活动与STSTS时间

呈负相关；而在CLBP患者中，该脑区活动与STSTS时间呈

正相关。此外，运动恐惧测试得分越高的个体，其左侧小脑

和右侧中央后回的脑活动越强。

中脑导水管周围灰质（periaqueductal gray，PAG）参与

疼痛处理与调节 [9]，而腹内侧前额叶皮层（ventral medial

prefrontal cortex，vmPFC）则与情绪反应调节相关 [10]。Yu

等[11]研究发现，CLBP患者PAG与vmPFC的功能连接较健康

对照组显著降低，且该连接强度与疼痛程度呈负相关。此

外，CLBP患者情绪调节脑区，如杏仁核和岛叶，与PAG的功

能连接也明显减弱，且该连接强度与疼痛持续时间呈负相

关，这可能导致患者在疼痛刺激下更易出现情绪波动和焦

虑 [11]。综上，这些脑结构和功能的异常不仅加剧了疼痛体

验，还可能诱发或加重情绪障碍，从而形成疼痛-情绪-功能障

碍的恶性循环。

2 tDCS治疗CLBP可能的作用机制

基于CLBP患者脑功能异常的发现，tDCS作为一种非侵

入性神经调控技术被提出以干预上述病理机制。tDCS通过

置于头皮的电极产生1—2mA的微弱直流电，调节大脑皮层

的兴奋性。其可能通过短暂改变神经元静息膜电位、改善局

部脑血流、增加突触可塑性、调节神经炎症因子释放以及影

响疼痛相关信号通路，从而发挥治疗CLBP的作用[12—13]。

2.1 调节突触可塑性

在突触可塑性层面，Thapa等[14]的研究表明，CLBP患者

M1区突触稳态可塑性受损。该研究比较了50名CLBP患者

与 25 名健康人，分别在左侧初级运动皮层（primary motor

cortex，M1）进行单次阳极 tDCS（1mA、7min）或者两次阳极

tDCS（1mA、7min；间隔 3min 后再次 1mA、5min），刺激前后

在0、10、20和30min记录第一背骨间肌的运动诱发电位（mo-

tor evoked potentials，MEPs），以评估M1区兴奋性，两次刺

激间隔 1周。结果发现，两组在单次 tDCS刺激方案下所有

时间点的MEP振幅均较基线显著升高（P<0.003）；而在双重

tDCS刺激下，健康组的MEP振幅在所有时间点均下降（P<

0.01），CLBP组则无显著变化。这提示突触稳态可塑性受损

可能是CLBP症状持续存在的原因之一[15]。

阳极 tDCS 可通过调节谷氨酸（glutamate，Glu）和 γ-氨

基丁酸（γ-aminobutyric acid，GABA）的释放，增强兴奋性突
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触传递[16]，从而增强神经元突触可塑性[17—18]。Foerster等[17]对

纤维肌痛（fibromyalgia，FM）患者左侧M1区先进行 5次假

tDCS治疗，间隔1周后再进行5次阳极 tDCS治疗，结果显示

真刺激前后前扣带回皮层（anterior cingulate cortex，ACC）

中Glx（谷氨酰胺和Glu的联合标记物）水平显著下降，且干

预前ACC内Glx水平越高，疼痛改善越明显。

脑源性神经营养因子（brain-derived neurotrophic fac-

tor，BDNF）是突触可塑性的关键调节因子[19]，也参与疼痛调

节[20]。动物研究表明，tDCS可通过调节BDNF水平增强突触

可塑性[21]，包括长时程增强（long-term potentiation，LTP）和

长时程抑制 [22]。Yu 等 [21]发现，单次额叶阳极 tDCS 刺激

（250µA/0.25cm2，30min）可显著提高大鼠海马区BDNF表达

并增强 LTP，该效应在刺激后 12h 仍持续存在。此外，阳极

tDCS还增强了大鼠在被动回避学习任务中的记忆表现，该

增强效应可被BDNF受体原肌球蛋白受体激酶B（tropomyo-

sin receptor kinase B，TrkB）的拮抗剂阻断，提示其机制可

能通过BDNF/TrkB信号通路介导[21]。一项针对膝关节骨关

节炎患者的临床研究也发现，疼痛膝侧对侧M1区接受阳极

tDCS（2mA、20min、1次/天、连续5天）后，血清BDNF水平和

疼痛程度均显著下降[23]。

2.2 调节神经炎症因子的释放

除了突触可塑性，神经炎症也是慢性疼痛持续化的重要

机制，主要表现为小胶质细胞和星形胶质细胞的激活。在慢

性疼痛患者中，这些胶质细胞可释放并激活促炎细胞因子和

趋化因子，诱发神经炎症，最终导致疼痛和痛觉过敏[24]。抑

制小胶质细胞和星形胶质细胞的激活被认为有助于缓解或

逆转慢性疼痛 [25]。Tan 等 [26]在脊髓损伤大鼠模型中将阳极

tDCS应用于其M1区（2mA、20min/次、1次/天、连续 5天，间

隔两天后再进行5天同样干预），结果发现，tDCS不仅显著改

善神经性疼痛，还有效降低皮层、丘脑和中脑等脑区促炎细

胞因子如白细胞介素6（interleukin 6，IL-6）、IL-1β和肿瘤坏

死因子 α（tumour necrosis factor alpha，TNF-α）的水平，同

时升高丘脑中抗炎细胞因子 IL-10 的表达，并抑制丘脑与

PAG中小胶质细胞向促炎表型的转化，促进其向抗炎表型表

达。Scarabelot等[27]的研究也证实，阳极 tDCS作用于口面部

炎症性疼痛模型大鼠头顶（0.5mA、20min、1次/天、连续8天）

可降低脑干中 IL-6水平，并在治疗结束后 24h显著升高 IL-

10水平。

越来越多的证据表明，神经炎症与 CLBP 密切相关。

Loggia等[28]的研究发现，与健康人群相比，CLBP患者丘脑、

感 觉 运 动 皮 层 中 转 运 蛋 白 18kDa（translocator protein

18kDa，TSPO）水平升高。尽管TSPO是胶质细胞活化和神

经炎症的标志物，但动物试验表明，TSPO本身具有抑制神经

炎症的作用[29]。该研究进一步发现，丘脑中TSPO水平与促

炎细胞因子 IL-6及疼痛水平呈负相关，支持了TSPO具有抗

炎和镇痛作用的假设。Torrado-Carvajal等[30]在扩大样本后

重复此研究，发现在CLBP患者与健康对照组之间仅丘脑中

的TSPO水平存在显著差异，而感觉运动皮层中的TSPO水

平差异不显著。这一结果在复制队列中得到验证，表明只有

丘脑中的神经炎症信号能有效区分CLBP患者与健康人群。

2.3 调节疼痛处理相关脑区的功能连接和兴奋性

在疼痛调控网络层面，研究指出“疼痛”并非源自单一脑

区，而是多个脑区协同作用的结果，构成所谓的“疼痛基

质”。这些区域主要包括初级和次级躯体感觉皮层、ACC、岛

叶/脑岛、前额叶皮层（prefrontal cortex，PFC）、丘脑、基底神

经节和小脑[31]。Mao等[32]发现，CLBP患者双侧丘脑与M1区

及感觉皮层之间的静息态功能连接显著增强，且右侧丘脑与

感觉皮层的连接强度与疼痛强度呈正相关。Matsuo等[33]则

发现，相较于健康受试者，CLBP 患者在接受疼痛刺激时

ACC和DLPFC的激活下降，提示这些脑区对疼痛刺激的敏

感性减弱。这些证据提示CLBP患者的疼痛调节相关脑区

存在功能连接异常和兴奋性下降，可能是其疼痛存在的重要

机制之一。

tDCS可以通过刺激特定脑区，调节与疼痛处理相关的

神经网络。Cummiford等[34]在纤维肌痛患者左侧M1区进行

5 次假阳极 tDCS 治疗后，再进行 5 次真刺激（2mA、20min/

次），结果显示仅在真刺激后，丘脑与辅助运动区及PFC的功

能连接下降，PAG与后扣带回之间的功能连接也下降，且这

种变化与患者疼痛改善密切相关。Yoon等[35]对慢性神经性

疼痛患者左侧M1区进行阳极 tDCS治疗（2mA、20min/次、2

次/天、5 次/周、连续 2 周），结果观察到左侧 DLPFC 代谢减

少，且该代谢水平与疼痛改善程度呈负相关。Corti 等 [36]在

CLBP患者左侧DLPFC进行阳极 tDCS治疗（1.5mA、20min/

次、2次/周、连续4周），结果发现，与假 tDCS组相比，真刺激

组的疼痛强度与腰椎障碍程度显著减轻，且皮层兴奋性发生

改变，使用成对经颅磁刺激检测发现，短间隔皮质内抑制

（short interval intracortical inhibition，SICI）增高和皮质内

易化（intracortical facilitation，ICF）均显著增高。SICI反映

抑制性神经递质GABAa介导的皮质抑制，其升高提示皮质

内抑制性神经元活性降低；ICF 则由兴奋性神经递质 N-甲

基 -D-天门冬氨酸盐受体（N-methyl-D-aspartate receptor，

NMDAR）介导，升高表明皮层神经元兴奋性增强，大脑对刺

激的反应更为敏感[37]。

3 tDCS在CLBP治疗中的临床应用现状

在明确 tDCS的潜在治疗机制基础上，进一步探讨其在

CLBP实际治疗中的应用效果与靶点选择。目前，tDCS在治

疗CLBP中的疗效尚不明确。一项Meta分析显示，tDCS对
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CLBP患者的疼痛缓解无显著效果，但该分析也指出，结果的

不确定性可能与纳入研究样本量较小、研究数量有限，以及

刺激参数（如强度、持续时间、疗程）存在较大异质性有

关[38]。在CLBP患者的 tDCS治疗中，电极放置位置的差异会

影响大脑皮层的刺激效果。目前主要的刺激靶点包括 M1

区、DLPFC以及左背侧前扣带回皮层（dorsal anterior cingu-

late cortex，dACC）。

3.1 靶向M1区的 tDCS治疗

作为躯体运动控制的核心区域，M1区是 tDCS治疗慢性

疼痛的常用靶点之一。对于慢性神经病理性疼痛和偏头痛

患者，应用阳极 tDCS刺激疼痛主诉侧对侧M1区已被列为B

级推荐治疗方法[5]。Jiang等[39]在CLBP患者优势手对侧M1

区进行单次阳极 tDCS（2mA，20min），结果显示相较于假刺

激组，可显著减轻疼痛程度。Hazime等[40]的研究发现，与单

独进行M1区 tDCS（2mA、20min/次、3次/周，连续 4周）或经

皮神经电刺激（100Hz、40min/次、3次/周，连续 4周）相比，联

合两者治疗不仅对CLBP患者短期内有良好的镇痛效果，其

疗效可维持至3个月随访。相关Meta分析也支持 tDCS联合

外周刺激可更有效缓解慢性疼痛[41]。然而，部分研究得出不

同结论。Sornkaew 等 [42]将阳极 tDCS 治疗（疼痛侧对侧 M1

区，2mA，20min/次，2次/周、连续 6周）与运动控制训练相结

合应用于CLBP患者中，结果显示与假刺激组相比，真刺激

组在腰椎功能障碍和生活质量方面没有明显改善。

综上，由于不同研究间在刺激靶点和参数设置方面存在

差异，目前阳极 tDCS作用于M1区治疗CLBP的疗效尚不明

确[6]。此外，由于CLBP患者疼痛位置不固定，部分位于脊柱

中央，部分位于脊柱两侧，大多研究仅选择疼痛侧对侧的M1

区作为靶点，这也可能是影响疗效的原因之一[38]。

3.2 靶向DLPFC的 tDCS治疗

DLPFC作为认知调节和慢性疼痛相关情绪（如恐惧、焦

虑）处理的关键脑区 [43]，在 CLBP 的 tDCS 干预中受到关注。

Ehsani 等 [44]在 CLBP 患者左侧 DLPFC 应用单次阳极 tDCS

（2mA，20min），发现与假刺激组相比腰痛症状显著缓解，腰

部姿势稳定性改善。Corti等[36]对CLBP患者进行左DLPFC

阳极 tDCS 治疗（1.5mA、20min/次、2 次/周、连续 4 周），结果

显示与假刺激组相比，真刺激组的疼痛程度明显降低。Al-

con等[45]将 tDCS与认知行为疗法联合，真刺激组CLBP患者

在 2周内接受 5次左侧DLPFC阳极 tDCS治疗（2mA，20min/

次，1次/天），并于每次刺激后立即进行30min的认知行为疗

法，对照组CLBP患者接受假刺激联合认知行为疗法。结果

显示，两组在疼痛评分和腰椎功能障碍改善方面无显著差

异，但真刺激组在负性情绪评估（如疼痛灾难化程度）和

Stroop词色测试中表现更优。

目前，靶向DLPFC的 tDCS治疗CLBP的研究仍较有限，

结论尚不一致。虽然DLPFC可能是潜在有效的干预靶点，

但现有研究结果仍需通过大样本的随机对照试验进一步验

证[6]。邱义等[46]认为，tDCS镇痛效果个体差异大，与疼痛神

经通路复杂及靶点设置单一有关。因此，他们采用双靶点高

精度阳极 tDCS（中心电极 1.52mA，外周电极-0.38mA）同步

刺激健康受试者的左DLPFC与右M1区，并与单靶点刺激及

假刺激进行比较。结果显示，双靶点刺激组在中等强度短时

热痛和辣椒素诱发的持续性疼痛中均具有更优的镇痛效果，

且镇痛效果与被试的疼痛恐惧程度正相关，为双靶点 tDCS

治疗CLBP提供了依据。Hejazi等[47]在CLBP患者中应用双

靶点刺激，分别将阳极电极置于疼痛对侧 M1 区及其后方

2cm 处的感觉皮层区，同时进行 tDCS 治疗（1.5mA、20min/

次、3次/周，连续 4周），随后进行感觉运动训练（1h/次，3次/

周，连续4周）。通过比较不同组别在预期性姿势调整（antic-

ipatory postural adjustments，APA）与 代 偿 性 姿 势 调 整

（compensatory postural adjustments，CPA）阶段的归一化肌

电 图 积 分 （normalized Integrated Electromyography，

NIEMG）发现，试验组对侧多裂肌在APA期NIEMG显著增

加，同侧腹横肌与臀中肌在CPA期NIEMG显著减少，表明双

靶点 tDCS可增强感觉运动训练效果。因此，DLPFC的联合

靶点刺激可能更有助于整合情绪调节与躯体干预，提升整体

治疗效能。

3.3 靶向dACC的 tDCS治疗

dACC是疼痛感知情绪调节的核心脑区，同时也被认为

是下行疼痛抑制通路的重要皮层枢纽[48]。Boccard等[49]在慢

性药物难治性神经性疼痛患者中实施双侧 dACC脑深部电

刺激，随访发现疼痛减轻、生活质量提高。因此，dACC也被

认为是 tDCS 治疗慢性疼痛的潜在靶点。Mariano 等 [50]在

CLBP 患者左 dACC 进行阴极 tDCS 治疗（2mA、20min/次、5

次/周、连续 2周），结果在 6周随访时显示，患者的日常功能

受疼痛干扰减少，腰椎功能障碍和抑郁均明显改善。虽然

dACC干预研究尚处于初步阶段，但其在调控“痛觉的情绪

维度”中的关键作用，为CLBP中 tDCS多靶点精准干预提供

了有力补充与理论支撑。

4 小结

CLBP患者的大脑在结构和功能上均发生异常，尤其涉

及M1区、DLPFC、dACC等多个参与疼痛调节的关键脑区。

这些脑区的改变不仅加剧了疼痛感知，还影响了情绪调节与

运动控制功能，可能形成疼痛与功能障碍的恶性循环。在机

制层面，tDCS作为一种非侵入性脑刺激技术，通过调节神经

突触可塑性、抑制神经炎症因子的释放、恢复异常脑区之间

的功能连接与兴奋性，从而在多通路上干预CLBP的发生与

维持过程。临床研究表明，刺激M1区可直接缓解疼痛感知，
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DLPFC干预有助于改善负性情绪及认知功能，dACC的刺激

则可能增强下行疼痛抑制功能。此外，双靶点刺激方式（如

同时作用于M1与DLPFC或感觉皮层）较单靶点刺激在部分

研究中表现出更优的镇痛与功能恢复效果。总体而言，现有

研究支持 tDCS可通过多机制、多靶点的方式干预CLBP，为

后续优化治疗方案提供了理论依据与初步实证支撑。
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