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脊髓电刺激对坐骨神经损伤大鼠脊髓神经元保护机制的研究进展 
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【摘要】坐骨神经损伤经过轴突逆行传导，引起脊髓神经元继发性损伤，导致修复神经功能难度增加。

研究以坐骨神经损伤大鼠为研究对象，系统梳理发病机制和病理特征，总结脊髓电刺激技术的应用现状，对

其保护脊髓神经元的相关机制进行深入探讨。研究发现，单纯脊髓电刺激主要通过神经炎症抑制、神经病理

性疼痛缓解、神经元凋亡拮抗以及神经环路重塑等途径发挥神经保护作用。与组织移植、运动训练、推拿等

其他方法联合使用可产生较好的协同作用，使整体修复效果进一步提升。与局部神经电刺激对比结果显示，

脊髓电刺激可以对中枢神经组织产生直接作用，在脊髓神经元保护、中枢继发性损伤逆转等多方面有显著优

势。通过综述分析，明确了脊髓电刺激的应用特点和具体作用机制，为后续优化坐骨神经损伤继发脊髓损伤

干预方案提供理论参考。 
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Research progress on the protective mechanism of spinal cord electrical stimulation on spinal cord neurons 
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【Abstract】Sciatic nerve injury, via retrograde axonal conduction, causes secondary damage to spinal cord 
neurons, increasing the difficulty of repairing nerve function. This study, using rats with sciatic nerve injury as the 
research subjects, systematically reviewed the pathogenesis and pathological characteristics, summarized the current 
application status of spinal cord electrical stimulation technology, and explored its related mechanisms for protecting 
spinal cord neurons. The study found that simple spinal cord electrical stimulation mainly exerts its neuroprotective 
effect through pathways such as inhibition of neuroinflammation, relief of neuropathic pain, antagonism of neuronal 
apoptosis, and neural circuit remodeling. Combined use with other methods such as tissue transplantation, exercise 
training, and massage can produce better synergistic effects, further enhancing the overall repair effect. Compared 
with local nerve electrical stimulation, the results show that spinal cord electrical stimulation can directly affect 
central nervous tissue, exhibiting significant advantages in spinal cord neuron protection and reversal of secondary 
central nervous system injury. This review and analysis clarified the application characteristics and specific 
mechanisms of action of spinal cord electrical stimulation, providing a theoretical reference for optimizing 
intervention programs for spinal cord injury secondary to sciatic nerve injury. 
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引言 
作为临床上常见的周围神经损伤类型之一，坐

骨神经损伤之后，不仅会导致肢体感觉和运动功能

障碍，而且还会借助逆行信号传导，引起脊髓前角

运动神经元凋亡、神经炎症、突触可塑性异常等，对

神经功能修复产生了严重的阻碍[1]。对于受损神经

元，当前常采用的药物和康复训练方法所产生的保

护作用有限，亟需探索更加有效且安全的神经调控

策略。脊髓电刺激属于微创神经调控技术中的一种，

主要借助硬膜外电极完成电信号释放，再对脊髓神

经环路产生直接干预[2]。此方法在近几年的修复周

围神经损伤中起到了较好的作用，助力神经营养因

子表达调控，缓解神经炎症，改善突触重塑等，使脊

髓神经元获得更多维度的保护。但当前尚未完全明

确脊髓电刺激方法保护坐骨神经损伤脊髓神经元的

具体分子机制，相关研究内容的梳理系统性仍不足。

所以，本研究围绕脊髓电刺激对坐骨神经损伤大鼠

脊髓神经元保护作用和机制开展综述，旨在为临床

选择更优的神经损伤方案提供理论支持。 
1 坐骨神经损伤大鼠的损伤机制和病理特征 
1.1 损伤机制 
大鼠坐骨神经受到外部的挤压、离断、卡压等

损伤之后，通过轴突逆行传导，产生外周到脊髓的

级联损伤反应。当不同信号通路出现异常活化之后，

驱动损伤进展。其中核心致病环节为神经炎症通路，

坐骨神经损伤后，大鼠脊髓内的 Toll 样受体 4（Toll-
like Receptor 4，TLR4）/髓样分化因子 88（myeloid 
differentiation factor 88，MyD88）/核因子 κB（nuclear 
factor kappa-B，NF-κB）信号通路被激活，通路在被

过度活化之后，逐级放大炎症信号，使脊髓局部免

疫微环境被扰乱，导致神经细胞损伤持续加重[3]。在

慢性压迫性损伤模型中，核因子 κB（nuclear factor 
kappa-B，NF-κB）/CBS-硫化氢（Hydrogen Sulfide，
H2S）通路也会发生异常调控，该通路与炎症、细胞

稳态密切相关，其功能紊乱进一步推动损伤持续进

展，可见多条通路相互交联，共同构成复杂的病理

调控网络[4]。 
与此同时，坐骨神经损伤会引起中枢痛觉敏化，

继而形成恶性循环。当外周损伤信号持续传入脊髓

后，脊髓神经元的兴奋性不断提高，引起神经病理

性疼痛。当异常痛觉长期刺激之后，又会使神经元

应激反应加剧，导致细胞损伤进程加快[5]。另外，损

伤会导致大鼠体内的内源性修复系统受到明显抑制。

神经组织自身所分泌的修复因子和营养物质等大量

减少，降低了神经再生能力。有研究证明，补充外源

性活性物质可改善神经修复微环境，也反向说明内

源性修复功能不足是损伤难以自愈的重要诱因[6]。 
1.2 病理特征 
坐骨神经损伤大鼠从外周神经到脊髓中枢，其

机体的病理形态改变呈现出阶段性、多层次的特征。

在损伤初期阶段，坐骨神经纤维首先出现水肿、髓

鞘崩解、轴突变性坏死情况，破坏神经纤维结构的

完整性，直接影响电信号传导功能的正常发挥。当

损伤信号沿着轴突逆向传递到对应的节段脊髓之后，

中枢组织的继发性病理改变更为明显。脊髓神经元

的形态随之出现异常，细胞皱缩、细胞体萎缩等，有

更多数量的神经元凋亡。随着炎症持续浸润，脊髓

组织出现炎性细胞聚集，继而破坏正常神经组织架

构。另外，大鼠的神经功能、行为等也出现异常，患

肢运动能力不断降低，肢体活动变得更不协调，同

时出现自发痛、痛觉过敏等症状，甚至痛觉异常的

情况长期存在。发展到损伤后期，脊髓突触结构产

生病理性重塑，神经环路功能更加紊乱，伴随缺乏

营养因子、轴突再生受阻等问题，延长神经功能损

伤，难自行恢复。 
2 脊髓电刺激方法研究现状 
2.1 临床应用方案和标准化体系 
脊髓电刺激方法是针对神经功能障碍、神经源

性损伤、顽固性疼痛的主流方法，随着其在临床中

适用范围的扩大，操作流程、干预规范、适应性选择

等多方面逐步形成了统一标准。《脊髓电刺激治疗

神经病理性疼痛中国指南（2025 版）》结合国内临

床实践与循证证据，明确了脊髓电刺激的术前评估、

电极植入位点选择、术中测试、参数调试及术后程

控全流程规范，同时界定了不同类型神经病理性疼

痛的干预方案，为该技术的规范化开展提供了权威

依据[7]。当前动物实验和临床研究都以此为标准框

架进行具体操作，大鼠实验中基于坐骨神经损伤所

累及的脊髓节段确定具体植入电极的位置。再通过

硬膜外植入电极，达到靶向电刺激目标，确保干预

方式重复且统一。 
2.2 刺激模式和参数的优化 
决定最终干预效果的因素包括脊髓电刺激的模

式、脉宽和频率，相关基础研究和仿真实验的持续



刘艳红，钟波                                         脊髓电刺激对坐骨神经损伤大鼠脊髓神经元保护机制的研究进展 

- 84 - 

推动，使相关参数体系不断优化与更新。脊髓内神

经纤维所接收的电信号频率不同，产生的激活效果

也有较大差异。比如高频电刺激，能使腰段脊髓神

经纤维得到特异性激活，区别于传统低频刺激的传

统路径和作用机制。实际应用中，利用仿真模型，可

对神经纤维的响应规律进行直接观察分析，设置更

具针对性的参数获得生物力学和生理学理论支持[8]。

现阶段已经突破了单一低频刺激模式，高频、低频、

簇状脉冲等多样化刺激模式并行发展，实际选择过

程中可根据具体损伤类型、受损程度、病变阶段等

设计多类型的参数组合。对于大鼠坐骨神经损伤模

型，主要参考神经纤维激活特征完成刺激作用时长

和强度设定，确保有效干预的同时，避免电刺激过

度引起神经二次损伤，设置精细化参数成了当下的

研究重点。 
2.3 技术拓展和功能应用 
脊髓电刺激的应用场景不断扩展，已经从单纯

的镇痛功能发展为神经环路、运动功能等一体的综

合修复，与其相关的临床探索和基础研究内容不断

增多。临床研究证明，硬膜外脊髓电刺激可对损伤

之后的脊髓组织产生作用，使脊髓损伤引起的肢体

运动障碍得到显著改善，通过调节脊髓神经环路兴

奋性，促进运动神经通路重塑，为运动功能康复提

供新路径[8]。在此基础上，多项探索性研究进一步验

证了该技术对脊髓损伤后遗症的干预价值，证实其

可综合改善感觉异常、运动乏力等多重症状，展现

出良好的应用潜力[10]。 
3 脊髓电刺激对坐骨神经损伤大鼠脊髓神经元

保护机制研究 
在发生坐骨神经损伤之后，损伤信号会沿着神

经轴突逆向传导到对应的脊髓节段，引起一系列的

继发性病理改变，导致神经功能恢复难度大幅增加。

作为靶向作用于中枢神经的神经调控技术，脊髓电

刺激可以从细胞、分子以及神经环路等不同层面对

病理进程进行干预，明确保护受损脊髓神经元。结

合当前学者相关研究成果，按照单纯脊髓电刺激干

预治疗机制、脊髓电刺激联合其他疗法协同作用机

制，脊髓电刺激和局部神经电刺激效果和机制对比

三个方面开展分析，对脊髓电刺激在神经保护方面

的相关作用机理进行系统梳理。 
3.1 单纯脊髓电刺激对脊髓神经元保护机制分

析 

坐骨神经损伤大鼠单独使用脊髓电刺激干预方

法，可以发挥电信号对脊髓内不同病理通路的调控

作用，通过对神经炎症抑制、神经病理性疼痛缓解、

拮抗神经元凋亡以及神经环路重塑这四个途径，构

建起更为完整的神经元保护体系，这也是脊髓电刺

激疗法最为核心和基础的作用模式。 
导致脊髓神经元发生继发性损伤的主要因素为

神经炎症被持续激活，而脊髓电刺激方法则可对炎

症相关信号通路起到靶向抑制作用，使脊髓组织微

环境得到有效改善。在坐骨神经损伤产生之后，持

续激活脊髓内炎症通路，不断释放大量的促炎因子，

对正常神经元产生持续侵袭，导致细胞变性和损伤

加速的情况。高迁移率族蛋白 B1（High Mobility 
Group Box 1, HMGB1）/Toll 样受体 4（Toll-like 
Receptor 4, TLR4）/核因子 κB（Nuclear Factor Kappa-
B, NF-κB）是介导脊髓神经炎症的关键通路，实验

研究证实，脊髓电刺激可下调该通路中核心分子与

蛋白的异常表达，阻断炎症信号级联放大，减轻脊

髓组织炎性细胞浸润，降低炎症反应对神经元的持

续损伤，为脊髓神经元营造稳定的生存环境[11]。另

外，坐骨神经损伤会引起顽固性神经病理性疼痛，

外周伤害信号持续传递至脊髓中枢，使脊髓背胶神

经元的兴奋性出现异常升高情况。异常电活动的长

期存在，导致神经元应激反应加重，出现疼痛加重

损伤，损伤加剧疼痛的恶性循环。损伤早期若实施

脊髓电刺激，能使痛觉信号的上行传导得到有效阻

滞，并对脊髓神经元放电节律进行有效调节，帮助

缓解大鼠神经病理性疼痛，避免异常神经电活动持

续刺激脊髓神经元，也使神经元的正常形态和功能

得到有效维持[12]。 
脊髓电刺激保护神经的核心靶点是抑制神经凋

亡，保障神经元数量和结构完整。坐骨神经受损产

生损伤信号，会启动脊髓前角运动神经元凋亡程序，

导致大鼠肢体运动功能障碍。脊髓电刺激可干预凋

亡相关信号分子表达，抑制神经元凋亡通路活化，

降低脊髓前角运动神经元凋亡比例，保留足量功能

性神经元，保护脊髓运动传导通路结构。此外，脊髓

电刺激有抗凋亡、镇痛和抗炎作用，还能重塑受损

神经环路功能。传统恒定模式电刺激可常规调节脊

髓神经纤维传导功能，闭环性电刺激能实时捕捉脊

髓神经电活动，根据机体状态动态调整刺激参数，

精准适配修复神经环路要求，加快损伤后运动相关
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神经通路重建及神经元生理功能恢复进程[13]。 
3.2 脊髓电刺激联合其他干预方式的协同保护

机制 
单一脊髓电刺激方法，虽然保护神经元的效果

比较稳定，但是受到作用模式的限制，在整体功能、

修复外周组织、神经再生等多方面仍然有一定的提

升空间。为了使整体效果提升，学者们开展了多项

脊髓电刺激与其他方法协同干预的实验，通过与不

同干预方法的结合，形成优势互补，达到同步干预

中枢和外周目标，持续提高对脊髓神经元的保护作

用以及整体修复神经效率。 
脊髓电刺激和推拿联合干预，这是当前研究比

较深入的联合干预方案，两种方法综合应用，能发

挥更好地协同修复作用。推拿可对经络、神经、外

周肌肉等产生作用，使局部血液循环等显著改善，

促进组织粘连松解和外周神经兴奋性提升。脊髓电

刺激则可对中枢脊髓神经元状态起到靶向电刺激，

两者从外周和中枢两个方面对坐骨神经损伤的病

例进程进行干预。动物实验结果显示，联合方案的

使用，使损伤区域的神经轴突再生加快，并使大鼠

的运动功能和肢体感觉等得到明显改善，与单一脊

髓电刺激相比，联合方案的整体效果更优[14]。从细

胞分子层面分析，推拿结合脊髓电刺激可双重调控

凋亡信号通路，强化对脊髓前角运动神经元的保护

作用，进一步抑制神经元程序性死亡，最大限度保

留脊髓运动神经元群，为后续神经功能恢复筑牢结

构基础[15]。 
脊髓电刺激除了与推拿联合应用之外，还与其

他疗法联合应用，如神经移植、运动训练、针刺等，

使干预靶点和作用范围持续拓展。脱细胞异体神经

移植物可以使外周神经缺损得到填补，并帮助神经

再生微环境改善。此技术与脊髓电刺激方法联合，

能使脊髓神经和脊髓神经元得到有效保护[16]。联合

跑台训练，能使血管内皮生长因子表达得到上调，

帮助发生损伤区域的微循环显著改善，加快受损组

织修复进程[17]。基于联合应用思路，结合脊髓电刺

激、规律运动训练和体表电刺激等方法，可改善中

枢脊髓神经元活动、外周神经传导和局部血供，打

通外周再生与中枢修复联系，构建全方位修复体系。

不同方法联用打破单一疗法作用边界，具备保护神

经元、改善微循环、促进轴突再生和重塑神经功能

等综合功能。通过不同作用途径协同，实现“1+1>2”

修复效果，为临床综合治疗方案优化提供更丰富实

验依据。 
3.3 脊髓电刺激和局部神经电刺激作用效果和

机制差异 
在坐骨神经损伤大鼠模型中，电刺激疗法可分

为两类，分别对中枢脊髓电刺激和损伤神经、椎旁

组织局部神经电刺激两种。这两种刺激方式在作用

机理、干预层次、作用靶点等存在本质差异，保护脊

髓神经元的效果也不同，对二者优劣和适用场景进

行进一步分析，可为后续具体选择更科学的方案提

供参考。 
局部神经电刺激的作用靶点为损伤段坐骨神经、

肌肉组织、椎旁外周神经，只对外周神经层面产生

作用，可有效改善髓鞘损伤、外周神经纤维水肿等，

电信号很难穿透组织，对脊髓深部神经元产生高效

作用。脊髓电刺激则可以通过硬膜外电极，对损伤

阶段产生直接作用，与脊髓神经元和中枢神经环路

产生靶向作用，并对脊髓内部产生的各种继发性病

理改变产生直接干预，这也是两者保护效果差异的

核心原因。有学者开展对照实验对这两种电刺激方

法的修复作用进行了对比分析，结果显示脊髓电刺

激在脊髓神经元保护、中枢继发性损伤逆转、中枢

神经功能恢复方面所产生的综合效果明显比局部神

经电刺激更优[18]。 
从作用机制看，局部神经电刺激是间接保护，

作用中心是修复外周神经，加快外周髓鞘重建和轴

突再生，通过减轻外周神经损伤程度，减少异常信

号传入中枢，间接降低脊髓神经元负荷，无法直接

调控脊髓内部炎症、凋亡等核心病理环节。对于坐

骨神经损伤后的中枢病变，如广泛神经炎症、脊髓

神经元凋亡等，局部神经电刺激难以直接干预，只

能缓解大鼠肢体活动不利、外周疼痛等表面症状。

而脊髓电刺激是直接保护，能主动调控脊髓内炎症、

凋亡等关键信号通路，直接抑制神经元损伤进程，

重塑紊乱的中枢神经环路，直击坐骨神经损伤后继

发脊髓损伤的病理核心。当然，局部神经电刺激在

外周神经纤维修复、缓解局部组织卡压损伤方面有

独特优势。在实际研究与应用中，可根据损伤不同

阶段的病理特点，单一使用或搭配联用两种电刺激

方式，实现分层干预、精准治疗。 
4 结语 
研究围绕脊髓电刺激对坐骨神经损伤大鼠脊髓
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神经元的保护机制，对损伤病理机制、脊髓电刺激

技术、神经元保护机理开展分析。结果显示，脊髓电

刺激作用于脊髓神经元的机制主要为抗炎、抗凋亡，

调控神经环路等，与其他疗法联合使用可使整体疗

效得到进一步提升。与局部电刺激疗法相比，脊髓

电刺激疗法在干预中枢神经方面优势更显著，为相

关基础研究和优化干预方案提供参考。 
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