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人工智能与非药物神经调控技术在偏头痛中的临床应用进展*

张小君,刘 勇,陈珍珍,张彬霞△

(陆军军医大学第二附属医院疼痛与康复医学科,重庆
 

400037)

  [摘要] 偏头痛是一种常见且复发率较高的神经系统疾病,其动态监督与随访、治疗效果一直是临床热门

话题。人工智能(AI)在医学领域的发展为偏头痛的诊断、评估及管理提供了新思路。经皮耳迷走神经刺激

(taVNS)和耳穴电针技术作为非药物治疗手段因其非侵入性和高效性而备受关注。taVNS通过刺激耳郭迷走

神经耳支,调节脑内疼痛网络,能减少偏头痛发作频率和强度,安全性良好。耳穴电针通过脉冲电流刺激耳穴,
强化调节功能,缩短偏头痛患者的疼痛时间,减少发作频次。临床亟须研发基于耳穴电针技术的新型可穿戴便

携式镇痛仪,融合人机传感、先进材料和电子集成设计,实现功能模块的高度集成和数字化智能化管理,推动神

经调节技术的科研和临床进展。该研究对AI辅助偏头痛诊治、taVNS和耳穴电针在偏头痛中的临床应用进行

介绍,以期为临床偏头痛诊治、评估提供参考。
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  [Abstract] Migraine

 

is
 

a
 

common
 

neurological
 

disease
 

with
 

high
 

recurrent
 

rate,its
 

dynamic
 

supervision,
follow-up

 

and
 

treatment
 

effect
 

have
 

always
 

been
 

a
 

hot
 

topic
 

in
 

clinical
 

practice.The
 

development
 

of
 

artificial
 

intelligence
 

(AI)
 

in
 

the
 

medical
 

field
 

has
 

provided
 

a
 

new
 

idea
 

for
 

the
 

diagnosis,assessment
 

and
 

management
 

of
 

migraine.Transcutaneous
 

auricular
 

vagus
 

nerve
 

stimulation
 

(taVNS)
 

and
 

auricular
 

acupoint
 

electroacupunc-
ture

 

as
 

non-drug
 

treatment
 

methods
 

have
 

attracted
 

clinical
 

attention
 

due
 

to
 

their
 

non-invasive
 

nature
 

and
 

high
 

efficiency.taVNS
 

regulates
 

the
 

pain
 

network
 

in
 

the
 

brain
 

by
 

stimulating
 

the
 

auricle
 

branch
 

of
 

auricular
 

vagus
 

nerve,and
 

can
 

reduce
 

the
 

frequency
 

and
 

intensity
 

of
 

migraine
 

attacks
 

with
 

good
 

safety.Auricular
 

acupoint
 

electroacupuncture
 

stimulates
 

the
 

auricular
 

points
 

by
 

pulsed
 

electrical
 

currents,intensifies
 

the
 

adjustment
 

function,and
 

reduces
 

the
 

pain
 

duration
 

and
 

frequency
 

of
 

attacks
 

in
 

migraine
 

patients.Clinic
 

urgently
 

needs
 

to
 

develop
 

a
 

new
 

wearable
 

portable
 

analgesic
 

instrument
 

based
 

on
 

auricular
 

electroacupuncture
 

technology,which
 

integrates
 

man-machine
 

sensing,advanced
 

materials
 

and
 

electronic
 

integrated
 

design
 

to
 

achieve
 

a
 

high
 

degree
 

of
 

integration
 

of
 

functional
 

modules
 

and
 

digital
 

intelligent
 

management
 

in
 

order
 

to
 

promote
 

the
 

scientific
 

re-
search

 

and
 

clinical
 

progress
 

of
 

neuromodulation
 

technology.This
 

study
 

introduces
 

the
 

clinical
 

application
 

of
 

AI-assisted
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

migraine,taVNS
 

and
 

auricular
 

electroacupuncture
 

in
 

migraine
 

in
 

order
 

to
 

provide
 

reference
 

for
 

clinical
 

diagnosis,treatment
 

and
 

evaluation
 

of
 

migraine
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  偏头痛是一种常见且反复发作的神经系统疾病,
其主要表现为一侧或双侧剧烈的搏动性头痛,常伴有

恶心、呕吐及对声光刺激的敏感[1]。此疾病包括神

经、胃肠和自主神经功能的各种变化组合[2]。多项流

行病学研究表明,偏头痛具有高患病率、高复发率,已
对社会经济和个人生活产生明显影响。全球受偏头

痛影响的人群高达10亿,偏头痛更是全球50岁以下

成人第二大致残因素,中国的偏头痛患 病 率 约 为

6273 重庆医学2024年12月第53卷第24期



9.3%,且呈逐年上升趋势[3]。面对如此庞大的偏头

痛患者人群,精准评估、诊治和随访管理显得尤为重

要。人工智能(artificial
 

intelligence,AI)已经渗透到

人们生活的方方面面,成为医学领域的研究热点。本

文所述的AI包括机器学习、深度学习、计算机推理、
计算机学习等。在偏头痛方面,可以利用 AI提高诊

断准确性,有助于对偏头痛患者进行亚组分类;在偏

头痛管理方面,AI可用于医疗卫生机构的流行性病

学统计,以及对急性和预防性治疗反应的随访管

理[4-5];在疼痛评估方面,AI或者可穿戴式疼痛智能设

备可进行疼痛识别、动态评估测量和长期随访管理,
有效改善临床诊治、管理水平[6]。目前,偏头痛治疗

以急性对症处理和预防性药物为主,但因治疗效果欠

佳、药物不良反应多、疾病反复复发等原因,临床患者

满意度欠佳[7]。神经调节技术在偏头痛的非药物治

疗方面开拓了新的探索领域,且已被证明具有广阔发

展前景[8]。本文对 AI辅助偏头痛评估、经皮耳迷走

神经刺激(transcutaneous
 

vagus
 

nerve
 

stimulation,
taVNS)和耳穴电针在偏头痛中的应用进行综述,以
期为临床非药物治疗偏头痛、偏头痛的神经调节提供

参考。
1 AI辅助偏头痛诊治进展

  AI虽在临床中已有不少的应用,但是针对偏头

痛的应用仍然偏少。LINDEN等[9]利用多模态神经

网络架构(DeepLORI)预防癫痫患者包括偏头痛在内

的6种常见合并症的时间依赖性风险,并证明模型预

测根据相关疾病的可解释性,展示了DeepLORI的优

越性能。在头痛疾病的自动分类方面,KWON等[10]

利用患者报告的问卷进行机器学习,构建具有4层

XGBoost分类器的头痛分类器模型,用于评估偏头

痛、紧张性头痛、三叉神经相关性头痛、颅外头痛和雷

击样头痛。FERRONI等[11]利用AI、机器学习,结合

支持向量化和随机化,评估与预测偏头痛患者药物过

度使用风险,为临床偏头痛管理设计了定制决策支持

系统。随着AI在医学领域的发展,相信未来会有更

多研究探索AI、可穿戴式便携设备在慢性疼痛(如偏

头痛)诊治、评估与管理方面的创新与产出。
2 偏头痛的常规治疗方法

2.1 药物治疗

药物是目前治疗偏头痛急性发作和预防性治疗

的主要方法,可根据头痛严重程度、伴随症状分阶选

药。(1)首选非特异性药物包括非甾体抗炎药(non-
steroidal

 

antiinflammatory
 

drugs,NSAIDs)和对乙酰

氨基酚,避免含有巴比妥类和阿片类药,推荐药物包

括阿司匹林、双氯芬酸、布洛芬和萘普生[12]。(2)特异

性药物包括曲普坦类药物、降钙素基因相关肽受体拮

抗剂、高选择性5-羟色胺受体激动剂、吉泮类和地坦

类药物[13]。(3)可采用三环抗抑郁药、抗惊厥剂及用

于慢性偏头痛的肉毒杆菌毒素等[14]。然而,患者用药

时可能会发生头晕、胸闷、口干、尿潴留、体重增加、锥
体外系等不良反应,过度、反复用药后还会导致头痛

的程度和频率增加[15]。
2.2 非药物治疗

随着临床对偏头痛认识的不断深入和非药物防

治经验的积累,以针灸为主的非药物治疗策略在偏头

痛的防治中逐渐发挥重要作用。我国颁布了《循证针

灸实践指南:偏头痛》[16],但是对针灸以外的非药物重

视不够,鉴于此,相关领域专家讨论并起草了《偏头痛

非药物防治中国专家共识》[17],推荐了多种非药物防

治方法。(1)调整生活方式:消除诱因、放松心情和注

意休息;(2)针灸疗法:毫针、电针、耳针、穴位埋线等;
(3)神经调节技术治疗:无创taVNS,经皮枕神经刺

激、经皮眶上神经刺激,重复经颅磁刺激等[18];(4)行
为疗法:呼吸放松训练、认知行为疗法、正念冥想、太
极、八段锦、生物反馈疗法等[19]。非药物治疗不仅在

减轻症状方面具有优势,还能用于开展 长 期 健 康

教育。
3 非药物神经调节技术治疗偏头痛的理论基础

  目前,偏头痛的发病机制尚未完全掌握。有研究

指出,偏头痛可能起源于外周三叉神经传入纤维的激

活和敏化,但更多证据支持其起源于中枢神经系统,
如下丘脑或脑干在前驱期的激活[20]。目前公认的观

点是,皮质扩散性抑制(cortical
 

spreading
 

depression,
CSD)参与了偏头痛的先兆发生,并可能通过激活三

叉神经血管系统,将痛觉信号传递至脑干、丘脑和大

脑皮质等高级中枢,促进多种血管活性物质的释放,
从而共同参与偏头痛的发作[21]。而迷走神经刺激

(vagus
 

nerve
 

stimulation,VNS)已被证实可以缓解皮

质扩散性抑制,抑制三叉神经激活的程度,增强中枢

对于疼痛刺激的调整,从而达到缓解疼痛的效果[22]。
随着对该疾病机制的深入理解,未来有望研发出更为

有效的治疗方法,从而明显改善患者的生活质量,让
社会健康资源的运用更为合理。
3.1 taVNS

taVNS结合了中医针灸学、中医耳穴、解剖学和

现代医学神经调控技术。2019年,中医科学院针灸研

究所首次提出“耳穴-迷走神经联系”理论[23]。VEN-
TUREYRA[24]通过研究神经解剖学和中医针灸,结
合经皮电刺激神经系统技术提出taVNS的概念,作
为非侵入性、低成本且易于实施的经皮迷走神经刺激

(transcutaneous
 

vagus
 

nerve
 

stimulation,tVNS)替代

方法。与侵入性有创VNS比较,taVNS克服了VNS
的缺点,具有无创性、操作简便及不良反应小等优势,
在临床上被用于治疗多种神经精神性疾病,尤其是在

偏头痛治疗研究中显示出良好的疗效,并具有较强的

安全性和耐受性[17]。
迷走神经是人体的第十对脑神经,也是最长的神

经,可以调节疼痛、情绪和神经-内分泌-免疫轴[25]。
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解剖学研究发现,迷走神经的外周分支分布在耳甲

腔、耳甲艇、对耳轮及耳屏区,根据中枢神经系统自下

而上的机制,电刺激的传导可能沿着从周围神经的传

入路径向脑干和中枢结构传导[26]。因此,直接刺激耳

郭上的神经纤维可能产生类似于tVNS的效果。上

述理论基础促进了taVNS的发展。
在机制上,taVNS通过刺激耳郭上的特定穴位,

激活迷走神经的耳支,可能调节脑内的疼痛网络和免

疫反应[27]。研究表明,taVNS可以通过迷走神经传

递信号,影响脑干、丘脑和大脑皮质等区域,从而减轻

疼痛和炎症反应[28]。深入研究这种机制有助于进一

步优化taVNS的治疗效果,提升其在临床上的应用

价值,使其具有广阔的发展前景。
3.2 耳穴电针治疗技术

《灵枢·邪气脏腑病形篇》载:“十二经脉三百六

十五络,其气血上于面而走空窍,其精阳之气上走于

目而为睛,其别气走于耳而为听”[29]。耳穴是指分布

在耳郭上的穴位,是人体各部分的生理病理变化在耳

郭上的反应点,也是在耳郭上用于防治疾病的刺激

点。通过刺激相应的耳穴,可以获得直达病所的治疗

效果。耳穴电针法将传统的耳穴针刺与脉冲电流刺

激相结合,利用不同波形的脉冲电刺激来强化耳穴的

调节功能,从而提高治疗效果,扩大针灸的适应证

范围[30]。
电针刺激可以调节机体的机械性痛敏和热痛敏

阈值,诱导脑内释放内啡肽、吗啡样物质和5-羟色胺,
脊髓中释放出大量脑啡肽,提高外周部分阿片受体和

阿片前体 mRNA 的表达,从而对疼痛发挥治疗作

用[31]。此外,电针还可通过直接刺激大脑头部皮质投

影区,激发中枢调节机制,并将镇痛信号传递至周围

神经,共同激发自愈机制,从而改善疼痛症状。
4 非药物神经调控技术的临床应用进展

4.1 taVNS治疗偏头痛的临床应用

MARTELLETTI等[32]将243例无先兆发作性

偏头痛患者随机分为假刺激组和taVNS治疗组。在

偏头痛发作后20
 

min内,患者自行进行双侧120
 

s刺

激,并对不同时间点的治疗效果进行评估。结果显

示,对于第一次发作和所有发作,taVNS治疗组在60
 

min时的疼痛评分下降幅度大于假刺激组,且在120
 

min时的疼痛评分下降幅度更大,证明taVNS能减轻

偏头痛疼痛程度。BARBANTI等[33]对50例慢性偏

头痛和高频发作性偏头痛患者进行taVNS治疗,疼
痛在治疗后1

 

h缓解的患者比例为56.3%,在治疗后

2
 

h缓解的比例为64.6%,表明taVNS可有效治疗慢

性偏 头 痛 和 高 频 发 作 性 偏 头 痛 的 急 性 发 作。
STRAUBE等[34]对慢性偏头痛患者的左耳感觉迷走

神经区域进行25
 

Hz或1
 

Hz刺激,每天4
 

h,持续3
个月。患者相关头痛影响测试和偏头痛残疾评估问

卷评分得到改善,其中1
 

Hz
 

taVNS治疗慢性偏头痛

的改善效果更为明显。CAO等[35]的研究显示,持续

1
 

Hz
 

taVNS治疗可明显增加中脑导水管周围灰质

(periaqueductal
 

gray
 

matter,PAG)与双侧中扣带皮

层、右侧楔前叶、左侧中额回和左侧楔叶之间的功能

连接。与20
 

Hz
 

taVNS比较,1
 

Hz
 

taVNS可增加

PAG与中扣带皮层、右侧楔前叶/后扣带皮层、左侧

岛叶和前扣带皮层之间的连接。在1
 

Hz
 

taVNS治疗

前的静息态中,过去4周偏头痛发作次数与PAG-中
扣带皮层功能连接呈负相关。结果提示,不同频率的

taVNS可能对下行痛觉调制系统产生不同的调制效

应,证明刺激频率在taVNS治疗中具有重要作用。
FENG等[36]招募了60例无先兆偏头痛患者和60例

健康对照者,对偏头痛患者进行4周taVNS治疗,收
集静息态功能 MRI数据,利用掩模中异常的低频波

动幅度分数预测taVNS对偏头痛的疗效。研究发

现,经过4周taVNS治疗后,这些脑区的低频波动幅

度分数明显下降,表明低频波动幅度分数可用于预测

偏头痛患者4周taVNS治疗后的临床结果。
上述研究结果强调了taVNS的临床实用性和灵

活性。taVNS可以作为单一疗法使用,也可以与其他

治疗联合使用,且没有药物相互作用风险,能提供其

他偏头痛治疗所缺乏的临床多功能性、便利性和易用

性,这使得taVNS成为偏头痛治疗早期、辅助的实用

选择[37]。此外,taVNS也可以减少在急救环境中使

用阿片类药物治疗偏头痛的频率[38]。
4.2 耳穴电针治疗偏头痛的临床应用

耳穴镇痛是通过短毫针针刺或其他(揿针、耳穴

压豆)方法刺激耳郭穴位以达到镇痛效果,电针疗法

是目前临床常用的毫针针刺方法,因其镇痛效果较单

纯毫针刺法更优,已被广泛应用于偏头痛的临床治疗

中[39]。LI等[40]将480例偏头痛患者随机分为少阳经

特定穴位针灸组、少阳经非特定穴位针灸组、阳明经

特定穴位针灸组和假针灸组进行治疗。结果显示,与
对照组比较,其他3个针灸组患者在第5~8周发生

偏头痛的时间较短,但各组间比较差异不明显;在第

13~16周,3个针灸组患者的偏头痛时间明显缩短,
且次要观察指标也有明显提高,但各针灸组之间仍然

无明显差异。ZHANG等[41]在70例无先兆性偏头痛

患者中,对35例试验组进行4周1
 

Hz的耳穴电刺激

治疗(刺激点位于左耳心、肝、肾穴),对35例对照组

进行4周1
 

Hz假刺激治疗。结果显示,4周1
 

Hz耳

穴电刺激治疗安全、有效,可缩短试验组偏头痛患者

的疼痛时间、发作总时间,减少发作频次,减低疼痛程

度。试验表明,耳穴电针刺激治疗偏头痛的疗效在于

激活耳甲(神门、心、肝、肾穴)皮下的迷走神经,调控

偏头痛患者的“丘脑-皮质环路”,调节疼痛相关运动皮

质、疼痛感觉、痛觉处理及疼痛下行抑制系统和内源

性阿片 镇 痛 系 统 功 能,实 现 中 枢 镇 痛 效 果。WEI
等[42]利用静息态功能 MRI研究无先兆偏头痛患者与
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健康对照者右侧岛叶功能连接变化,并观察电针刺激

率谷穴时无先兆偏头痛功能连接的瞬时变化。研究

结果表明,右侧岛叶亚区与多个脑区之间的功能连接

改变可能是无先兆偏头痛的重要指标。电针刺激率

谷穴能调节右侧岛叶亚区与顶叶之间的功能连接(包
括右侧脑岛背侧前叶与右侧中央后回、右侧感觉运动

区与左侧楔前叶之间的功能连接),对无先兆偏头痛

的治疗有较好效果。
偏头痛是针灸科常见病,其发病机制尚不十分明

确,但与多种因素导致的颅部血管舒缩功能障碍有

关。中医学多将其归于“头痛”“头风”“脑风”等范畴。
耳穴电针治疗通过相应穴位的电针刺激,激活耳穴迷

走神经调控“丘脑-皮质环路”,从而实现中枢镇痛效

果,其治疗效果在功能 MRI研究中得到了证实。
5 taVNS及耳穴电针治疗偏头痛的功能 MRI研究

  偏头痛长期以来被认为是一种良性脑功能疾病,
后续研究逐渐在功能 MRI图像上发现脑结构异常表

现 为 脑 白 质 异 常 (white
 

matter
 

abnormalities,
WMAs)。研究显示,偏头痛患者的 WMAs发生率明

显高于正常人,且有先兆者发生率高于无先兆者[43]。
WMAs在额叶、脑干和小脑的发生率最高,57.5%~
86.5%的偏头痛患者在脑干的黑质、红核、PAG中可

发现病灶。WMAs多发生在后循环区域,这与皮质扩

散性抑制相吻合[44]。功能 MRI技术应用于偏头痛患

者脑结构和脑功能改变的研究,也可测量taVNS及

耳穴电针治疗的偏头痛患者的神经元活动和脑结构

影像。这些影像学证据为临床理解taVNS及耳穴电

针的治疗机制提供了重要支持。耳针和taVNS均能

诱导抗伤害作用并缓解偏头痛症状[45]。研究发现,
taVNS可能通过调节杏仁核与痛觉网络异常的功能

连接发挥治疗作用,持续进行taVNS刺激可调节无

先兆偏头痛患者双侧杏仁核与痛觉相关脑区之间的

功能连接,从而情绪调节及缓解疼痛,但左侧杏仁核

与右侧杏仁核之间存在明显差异,其机制可能与耳针

相同。
SACCA等[46]对24例偏头痛患者进行了单盲交

叉功能 MRI研究,采用20
 

Hz或1
 

Hz
 

taVNS刺激,
并分析了迷走神经通路关键节点孤束核和蓝斑的静

态和动态功能连接。1
 

Hz和20
 

Hz
 

taVNS对中枢迷

走神经通路关键节点产生了不同的调节作用,表明刺

激频率在taVNS治疗中的重要性。USICHENKO
等[47]通过分析17项随机对照试验,提取了常用于治

疗疼痛的耳针穴位定位数据,并使用耳郭传入神经供

应的解剖图进行评估。结果显示,在治疗疼痛的20
个特定耳针穴位中,有15个位于受迷走神经耳支支

配的区域。外耳(迷走神经耳支)或颈部(迷走神经颈

支)的经皮刺激迷走神经或耳穴电针可能通过调节孤

束核、蓝斑及杏仁核,影响外周和中枢痛觉、炎症反应

和疼痛相关行为。在偏头痛患者可承受的电刺激强

度下,刺激其内耳郭上耳甲艇与耳甲腔,可以有效减

少头痛的发作次数,缓解发作的痛苦[48]。
6 小结与展望

  偏头痛是一种临床常见的、多发的、复发率高的

疾病,现 有 药 物 治 疗 虽 然 有 效,但 不 良 反 应 较 大。
taVNS和耳穴电针治疗作为非药物治疗手段,已被证

明在减少偏头痛发作频率和强度方面具有明显效果。
研究这些技术的治疗机制及其临床效果,有助于完善

该领域治疗体系。基于此理论,下一步可考虑研发新

型可穿戴便携式镇痛仪,融合人机传感技术、先进材

料工艺和电子集成设计技术,通过多材料集成和先进

加工成型工艺,实现频率、强度、刺激部位、时间、活动

地点的可调节性。这种智能化可穿戴便携式镇痛仪

通过设计电控方案,达到数字化、智能化镇痛、远程管

理,实时监测和数据分析,优化治疗方案,提供个性化

的医疗服务,实现更精确和个性化的镇痛治疗,提高

患者的生活质量。这种技术的推广和应用也将推动

相关领域的科研进展,为更多神经调节技术的开发提

供借鉴。
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