
fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

中华疼痛学杂志2023年2月第19卷第1期 Chin J Painol, February 2023, Vol.19, No.1 127

·综述·

三叉神经节为靶点的三叉神经痛治疗方法
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【摘要】 三叉神经痛应针对不同病情、不同分支及不同病史的患者选择不同的治疗方法。本文旨

在对近年来针对三叉神经节的三叉神经痛治疗方法的研究进展作一综述，以期为临床该病的诊治提供

一定的参考。
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【Abstract】 Patients with trigeminal neuralgia in different disease condition, affected branches and
medical history should have different treatment options. This article is to review progress in the treatment of
trigeminal neuralgia targeting the trigeminal ganglion in recent years, to provide reference for clinical diagnosis
and treatment of the disease.
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三叉神经痛（trigeminal neuralgia）的治疗方式主

要分为药物治疗和外科手术治疗［1］。Bendtsen等［2］

指出在三叉神经痛外科治疗方案中，针对三叉神经

节（trigeminal ganglion）的治疗方案应用广泛，尤其

在口腔科和疼痛科具有较高的应用价值。本文将对

三叉神经节的解剖、治疗方式、定位技术进行阐述，

以期为该病的诊治提供参考和依据。

三叉神经节和麦克囊相关解剖

Bond等［3］认为在发育过程中，三叉神经节最初

被后颅窝的硬脑膜包围，当它移动到中颅窝时一部

分硬脑膜呈现麦克囊（Meckel cave）形态。麦克囊的

入口是三叉神经孔，其中三叉神经根形成三角形神

经丛。麦克囊的硬脑膜向前延伸为“3指手套”，并

包裹三叉神经的神经节、眼支（V1）、上颌支（V2）和

下颌支（V3），其中 V1和 V2分界较好，多相互分离，

而 V2和 V3区域则有一定程度的重叠。在空间位置

上，Tsutsumi等［4］通过对 167例患者进行薄层轴位 T2
加权成像和冠状结构序列扫描发现，三叉神经主感

觉根起始节段的水平和形态是不同的。此外，还发

现三叉神经主要感觉根的 3个分区以不同的方式排

列。其中，平行排列仅占 35%。Lipari等［5］的一项关

于三叉神经复合体（即三叉神经、三叉神经节和核

团）主要形态的研究提到，三叉神经感觉核位于三叉

神经根传入纤维的外侧，位于脑桥上部。V1纤维终

止于内侧，V2纤维居中，V3纤维则主要以背外侧为

主。Sindou和 Brinzeu［6］在一项关于三叉神经痛疼痛

分布与神经根压迫的部位关系的临床研究也证实了
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这一结论。该研究统计了 356例患者微血管减压术

中三叉神经节与血管的关系，结果显示三叉神经根

上内侧受压最可能引起 V1痛，而下方压迫最可能表

现为 V3痛，如果仅存在上内侧或下方的压迫，则多

不表现为 V2痛。在空间距离上，V3从卵圆孔到神

经节的颅内部分长 0～10 mm；而从神经节到三叉神

经孔的根的距离为 5～15 mm；这两者之间的三叉神

经 节 通 常 为 5 mm。 因 此 ，Tsutsumi 等［4］和 Kurucz
等［7］认为“穿过卵圆孔比准确进入神经节要容易得

多”“神经节的注射在没有穿过其凹形后缘进入麦克

囊的情况下，很难渗入三叉神经池”。

三叉神经节处的治疗方式

目前临床中针对三叉神经节的手术治疗方式主要

分为射频热凝术（radiofrequency thermocoagulation），

脉 冲 射 频 术（pulsed radiofrequency），球 囊 压 迫 术

（percutaneous balloon compression），甘 油 注 射 术

（glycerol rhizotomy） 和 三 氧 注 射 术 （ozone
injection）［8‑10］。

1.射频热凝术

当 MRI没有显示血管与三叉神经根相接触时，

欧洲神经病学学会（European Academy of Neurology,
EAN）指南中推荐将射频热凝术治疗作为首选［11］。

Hayes等［12］指出射频热凝术是一种神经损毁性治

疗，通过破坏神经通路和阻断疼痛信号的传递来治

疗疼痛。这种方法是从电极到目标组织产生射频电

流，将组织离子动员到产生的电场中，导致组织发

热，随后发生凝固和蛋白质变性，引起神经破坏，最

终阻断疼痛信号的传导。目前多项长时间随访研究

表明，相比于其他针对三叉神经节的治疗方式，射频

热 凝 术 有 着 相 对 较 长 时 间 的 疼 痛 缓 解 期［13‑14］。

Benoliel 等［15］报 道 随 访 4～ 11 年 ，26%～ 82%（n=
4 533）的患者在射频热凝术后无疼痛发生，中位百

分比为 52％。

Hong等［16］最近的一项临床研究表明，射频过程

中所用的最高温度是影响术后并发症的重要因素。

严重的面部麻木、咀嚼无力和角膜损伤与射频使用≥
70 ℃的温度有关，部分患者在 5年随访结束时仍未

恢复。而采用更高的温度，则可能发生更严重的并

发症，如 85 ℃可发生听力损失，上睑下垂；95 ℃可发

生外展神经损伤、视力丧失和复视等；相反，若温度≤
65 ℃，则这些不可逆的严重并发症的发生率较

低［16‑18］。因此，Hong等［16］建议，如果涉及 V1，为了降

低角膜反射减弱或消失的风险，建议射频温度 ≤
65 ℃。如果涉及 V2和/或 V3，则使用 65～70 ℃的温

度，既可减轻疼痛，又能降低并发症发生率。因此，

应避免使用太高温度（≥80 ℃）。

另外，李雷等［19］认为对于三叉神经痛患者，如

果疼痛不典型、病程≥48个月、既往有手术史及术前

巴 罗 神 经 学 研 究 所（Barrow Neurological Institute,
BNI）疼痛强度评分较高，则射频热凝术后三叉神经

痛复发风险较高，可考虑使用脉冲射频或球囊压迫

治疗。

2.脉冲射频术

脉冲射频术一般用于腰椎背根神经节，于 2011
年首次报道用于三叉神经痛［20］。Filippiadis等［21］介

绍此法的特点是通过一个带有两个电极的发生器，即

活 性 电 极（active electrode）和 惰 性 电 极（dispersive
electrode）组成一个闭合电路，将交流电引导到目标

组织，并使用一定间隔的脉冲射频，通过在脉冲射频

中间的暂停时间，使周围组织吸收热量，并在整个治

疗过程中保持温度在 42 ℃；由于存在组织热凝的限

制，使该方法在能够达到有效缓解疼痛的同时，并不

会造成永久性的组织损伤。尽管脉冲射频术也改变

了神经的结构，但相对于其他针对于三叉神经节的

有创性手术，脉冲射频术被认为是对神经节破坏最

小的损伤性治疗方式。同时，这种损害是可逆的。

因此，脉冲射频术通常不会引起严重的神经损伤性

的并发症［22‑23］。

虽然脉冲射频术后不良反应较少，但其镇痛效

果并不能保证。Elawamy等［24］进行了一项比较脉冲

射频术和射频热凝术的前瞻性研究，所有三叉神经

痛患者术后疼痛均得到缓解，随访至第 3个月，脉冲

射频术组疼痛开始复发。Garcia‑Isidoro等［25］收集了

近 15年有关射频热凝术和脉冲射频术治疗三叉神

经痛的 469篇文献，并筛选出符合要求的 8篇文章，

对其临床数据进行 Meta分析，其结果也提示脉冲射

频在缓解短期和中期疼痛方面效果相对较差，而脉

冲射频在维持长期疗效方面效果更好，且不良反应

也更少。

基于以上原因，临床中对于脉冲射频术进行了

多项研究。Vanneste等［22］的一项随机对照研究，比

较高电压和标准电压脉冲射频术的疗效，高压组（平

均 71.5 V）的短期和长期有效率均显著高于标准电
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压组（平均 36.3 V），且无并发症发生。Yeh等［26］也

在动物实验中比较了脉冲射频术在不同电压下的效

果，结果显示脉冲射频术治疗的有效性在一定范围

内与刺激电压成正比。Silva等［20］提出了最优脉冲

射频参数，该研究认为最好采用双极脉冲，推荐参数

为电压 85 V，脉宽 20 ms，总持续时间 6 min。
近期，针对脉冲射频术的研究热点主要在脉冲

射频术与射频热凝术的联合治疗上。Ding等［27］比

较 CT引导下脉冲射频术联合低温射频热凝术的效

果，研究结果显示，联用治疗后 6、12、24个月的疼痛

缓解率均得到了提高，且并发症减少，复发率降低。

Elawamy等［24］也比较了脉冲射频术（42 ℃，10 min）、

射频热凝术（75 ℃，270 s）和联合治疗（脉冲射频术

42 ℃，10 min；射频热凝术 75 ℃，270 s）的效果。研

究显示，与单独应用两者任何一种相比，联合治疗是

最好的方法，它可以显著降低疼痛视觉模拟评分

（visual analogue scale, VAS），提高患者满意度，这使

其成为对于 V2和 V3的原发性三叉神经痛的一个很

有前景的治疗选择［20］。与此同时，对于 V1分支，Yao
等［28］也提出了一种新的联合治疗方法，即先进行射

频热凝术（62～75 ℃，180 s），再联合脉冲射频术（输

出 电 压 45 V，脉 冲 10 ms，温 度 42 ℃，持 续 时 间

8 min）。该研究发现联合应用可显著提高远期疗效

（1年有效率 85%～92%，2年有效率 70%～92%），并

且在发生角膜损伤的病例中，缩短了损伤恢复时间

［（3.4±2.5）月比（11.9±7.5）月，P<0.05］。

3.球囊压迫术

球囊压迫术于 1983年由 Mullan和 Lichtor［29］首
次报道，其相比于传统的射频治疗，术后发生面部麻

木的风险更低，程度也更轻。Bond等［3］介绍球囊压

迫术治疗三叉神经痛的主要方式是将球囊导管插入

卵圆孔并使球囊扩张以压迫三叉神经节。这种压迫

对神经造成机械损伤，并优先损伤三叉神经根的有

髓鞘轴突。Hayes等［12］报道在 4.2～10.7年的随访

中，球囊压迫术长期有效率达 68%（55%～80%）。

赵政政等［30］在进行球囊压迫术与射频热凝术的比

较后，推荐首选初期有效率相近于射频热凝术的球

囊压迫术来治疗三叉神经痛。Asplund等［31］对球囊

压迫术和甘油注射术进行了比较，也认为从术后的

并发症方面考虑，更推荐使用球囊压迫术。

王可心等［32］认为球囊压迫术成功的最关键之

处是术中球囊形状和压迫时间，两者在较大程度上

决定了术后的疗效，理想的充盈后球囊形状是倒梨

形，并且压迫 2～3 min的有效率最高。而术中呈现

球拍样或保龄球样，术后的有效率均明显低于倒梨

形。不仅如此，Xiao等［33］还指出，球囊的形状在一定

程度上也提示了可能出现的术后并发症。王可心

等［32］与 Xiao等［33］进一步指出术中密切关注膨胀球

囊的位置和形状有利于避免复视的发生，若术中球

囊呈漏斗型或哑铃型，则表明球囊此时位置过深且

充盈过度，应及时回调穿刺针，避免造成滑车神经损

伤，从而产生复视和眼球功能障碍。但鉴于麦克囊

本身的变异和个体差异，球囊的形状并不能作为唯

一标准。例如，Liu等［34］发现，若卡马西平对患者存

在一定的治疗作用，则球囊压迫术对患者的疗效较

好。若卡马西平对患者无效，则表明神经损伤已相

对严重，球囊压迫术的疗效有限。

在最近的一项研究中，Grewal等［35］发现球囊压

迫术对于以往手术复发的三叉神经痛患者仍有较好

的疗效。同时，该研究发现球囊充气压力或压迫持

续时间对初期疗效或复发并无显著相关。何睿林

等［36］比较压迫时间分别为 120、150、180 s的有效率

和并发症的发生率，其中 3种压迫时长的术后镇痛

效果和疼痛复发率差异并无统计学意义，但术后面

部麻木和咬肌无力的发生率会随着压迫时间的延长

而提高；因此，压迫时间在 120 s是比较合理的，不仅

可以保证疗效，同时能够减少面部麻木和肌无力的

发生。

4.甘油注射术

甘油注射术是在三叉神经池内注射无水甘油，

引起渗透压变化，导致脱髓鞘和轴突损伤。甘油注

射术主要作用于大直径纤维，消除三叉神经根中相

对应的部分［3］。随访 4.5～8.0年，其平均有效率为

28%（19%～58%）［8］。

Thatikunta等［37］指出，甘油注射术的关键是要求

穿刺针需到达麦克囊内，同时控制患者下颌向下

15 min，使甘油“浸泡”三叉神经和三叉神经节。并

且在麻醉苏醒和拔管后，建议患者继续保持此姿势

4 h以优化效果。对于甘油注射的剂量，Texakalidis
等［9］在最近发表的一项关于药物治疗三叉神经痛

的 Meta分析中提出，根据 Meckel'腔的容积（平均

0.31 ml），推荐剂量范围为 0.1～0.4 ml。
近年来针对甘油注射术的研究较少，其主要优

势在于术后的并发症较少且程度较轻。Texakalidis
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等［9］认为与射频相比，甘油注射术的有效率较低，并

且无法对某一特定分支进行治疗。Yan等［38］通过纳

入三叉神经痛患者 6 391例，分别进行了甘油注射

术、射频热凝术、球囊压迫术治疗，射频热凝术和球

囊压迫术的术后即刻镇痛有效率差异无统计学意

义，但两者的有效率均显著高于甘油注射术，在 2年
左右的随访中，三者的复发率相近。在术后并发症

方面，Bendtsen等［11］提到，甘油注射术与球囊压迫术

的术后感觉障碍发生率相近，且均低于射频，并可在

相对较短的时间恢复正常。而与球囊压迫相比，甘

油注射术后咀嚼肌无力和复视发生率较低［12］。相

反，Asplund等［31］对球囊压迫术和甘油注射术的比较

结果显示，甘油注射术后复视和感觉障碍等并发症

发生率明显高于球囊压迫术。两文结果存在矛盾，

还需要更多的对照研究来进一步验证。

5.三氧注射术

三氧注射对三叉神经痛的治疗机制，Gao等［39］

认为三氧是通过消除累积的炎症因子改善血液循

环，提供氧气和营养物质，从而减轻疼痛。Ozbay
等［40］的一项动物实验支持此理论，大鼠面神经损伤

后分别使用生理盐水和三氧注射治疗，30 d后测量

面神经刺激阈值，结果发现三氧治疗组的血液循环

和髓鞘厚度均优于生理盐水组，这证明三氧对于修

复损伤的神经是有益的。而 An等［41］则认为三氧是

通过刺激脑部神经元释放内啡肽，而内啡肽控制 P
物质的释放和其他神经细胞的突触前连接，从而抑

制向丘脑和皮层发出疼痛信号来减轻疼痛。

李彤等［42］介绍三氧治疗的手术方式是将穿刺

针置入圆孔或卵圆孔后，行 CT扫描，确认针尖位置，

然后注射由三氧治疗仪产生的 30 μg/ml的 O2‑O3混
合物 3 ml（3～5 ml），注射后观察患者至少 30 min，待
生命体征稳定后结束手术。应注意的是，An等［41］提

出三氧也是促炎介质，较高浓度也可导致神经损伤，

需严格控制混合物的浓度［43］。为提高三氧注射的

疗效和安全性，Gao等［39］建议将穿刺针置于卵圆孔

周围，而不是置于卵圆孔内，同时尽量使用液态

三氧。

由于其对神经具有修复作用，并不像射频热凝

术和球囊压迫术等通过损伤神经而达到镇痛的作

用，所以三氧治疗术后的并发症相对较少也较轻，其

在治疗后能够保持正常的面部触觉，避免面部麻木，

保持较高的触觉敏感性，患者的接受度也较好［43‑44］。

Gao等［39］对 103例三叉神经痛患者进行三氧注射术，

并在术后即刻、6个月、1年及 2年统计其 BNI和 VAS
评分，其结果显示 4个时间节点的 BNI评分分级在

Ⅰ～Ⅲ a 级 的 患 者 占 比 分 别 为 88.35%、86.87%、

84.46%、83.30%。

三叉神经节的定位技术

三叉神经节的穿刺多选在圆孔或卵圆孔，且以卵

圆孔应用最为广泛。成人卵圆孔的长轴可达 7.2 mm，

宽度可达 3.7 mm。Bond等［3］介绍，解剖学上的变异

表现在 4.5%的情况下此孔被分成 2～3个隔间，形

状呈圆环状、杏仁状或裂隙状，这些都可能妨碍穿

刺。根据 Han等［45］报道，三叉神经节的穿刺失败率

高达 4%～20%，不正确的穿刺方向可能导致严重的

并发症，如上颌翼丛静脉瘘、颈内动脉瘘、味觉减退

和失明等，并且这些并发症的发生率高达 5%～7%。

穿刺指导技术是指在徒手穿刺的基础上应用额

外的辅助设备和方法来指导穿刺。其中应用最广泛

的是 CT引导技术，其次是 DSA引导技术，后者可进

行 实 时 状 态 下 的 穿 刺 ，以 控 制 穿 刺 的 角 度 和 深

度［32, 45］。CT引导技术已从过去的 C型臂辅助 Hartel
法穿刺发展到现在的三维重建结合立体定向进行术

前设计，术中以此来辅助穿刺［46‑47］。Xiao等［33］通过

分别使用 3D‑CT和 C型臂进行球囊压迫术发现，尽

管在初始缓解率及复发率差异无统计学意义，但在

术中一次性穿刺成功率和穿刺时间上 3D‑CT均优于

C型臂。为弥补 C型臂无法实时监测穿刺针的不

足，梁惠等［48］采用超声联合 C型臂进行实时穿刺卵

圆孔，平均手术时间可缩短 2 min，同时一次性穿刺

成 功 率 也 有 所 提 升 。 为 实 现 精 准 的 辅 助 穿 刺 ，

Thatikunta等［37］将 CAS‑R‑2型神经导航系统与 CT相

结合，术中用 CT重建面部及颅底三维结构，由神经

导航和有触觉反馈的虚拟可视化系统来指导穿刺针

的角度和深度。通过直视下和触诊证实穿刺方向和

位置。一旦针尖进入卵圆孔，针就会和虚拟可视化

相“契合”。并且，该扫描还可以与术前MRI融合，以

帮助识别针尖相对于麦克囊的位置［49］。为了更好

地辅助穿刺，Zhao等［50］提出基于 Hamilton‑Jacobi（H-

J）方程的神经束提取和图像融合技术，该方程可以

为动态系统中的相关函数提供更为准确的计算结

果，因此，他们通过将患者的 CT与 MRI数据导入

Iplan CMF系统，然后基于 H‑J方程确定特定目标点
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并进行神经轮廓跟踪，以此来进行三叉神经束的提

取，从而建立了卵圆孔与三叉神经节共存的可导航

手术界面，找到了经卵圆孔到达三叉神经节的理想

个性化路径。

穿刺个性化技术是基于三维重建模型与口内激

光扫描仪或石膏模型激光扫描影像进行融合，在软

件中创建穿刺入路，该入路仿照 Hartel入路方式，并

在重建的颅脑模型中确保其在穿刺过程中无其他阻

挡，针尖顺利并准确到达圆孔或卵圆孔处。在此基

础上通过计算机辅助设计个性化的固位方式，通过

3D 打印制作个性化模板，最后进行术中辅助穿

刺［45］。其固位方式主要分为软组织固位和硬组织

固位，其中软组织固位主要选择耳后沟、鼻底和外耳

道作为锚定点。而硬组织的选择基于无任何运动的

上颌牙列、上颌骨、颅底骨、圆孔和卵圆孔，其锚定点

主要选在上颌牙列和颅骨［51］。

评 论

以上 5种针对于三叉神经节的治疗方案是目前

应用范围最广，疗效较为确切的方案。其中射频热

凝术治疗效果维持时间较长，疗效较为确切，对于首

次进行外科干预的三叉神经痛患者仍可作为首选，

但其术后面部麻木等并发症的发生概率过高，对患

者术后的生活质量影响较大。临床中建议使用射频

热凝术与脉冲射频术联合的治疗方案以弥补单纯用

射频热凝术的高并发症发生率和单纯用脉冲射频术

的低疼痛缓解率。对于病程过长、疼痛不典型及复

发的三叉神经痛患者，可推荐使用球囊压迫术来治

疗。甘油注射术疗法，由于其长期有效率低于其他

几种方案且并不能针对某一分支进行精确治疗，所

以建议作为其他几种治疗方案的备选方案。
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关于中华医学会系列杂志指南共识类文章撰写与发表的推荐规范

制定和推广临床指南是当前规范医疗卫生服务的重要举措，为保证临床指南制定的科学、公正和权威，以

及使临床指南适应于我国国情，从而更好地发挥指导作用，中华医学会杂志社对指南共识类文章的撰写与发表

推荐规范如下。

一、指南共识类文章的撰写

指南共识类文章指具有学术权威性的指导类文章，包括指南、标准、共识、专家建议、草案等。

拟在中华医学会系列杂志发表的指南共识类文章，需具备以下条件：(1)有明确的应用范围和目的；(2)制定

方为该学科学术代表群体，权益相关各方均有合理参与；(3) 有科学的前期研究铺垫，有循证医学证据支持，制

定过程严谨规范，文字表述明确，选题有代表性；(4)内容经过充分的专家论证与临床检验，应用性强；(5)制定者

与出版者具有独立性，必要时明确告知读者利益冲突情况；(6)制定者提供内容和文字经过审核的终稿。

二、指南共识类文章的发表

1.指南共识类文章宜在符合其报道范围和读者定位的相关学术期刊上发表。

2.不同期刊可共同决定同时或联合发表某篇指南，版式可有所不同，但内容必须一致。

3.指南类文章的二次发表应遵循《关于中华医学会系列杂志论文二次发表的推荐规范》。
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