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超声引导下脉冲射频治疗膝骨关节炎
慢性疼痛的研究进展
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摘 　 要 　 膝骨关节炎作为临床慢性疼痛性疾病中的常见病症,病因十分复杂,临床上尚无法治愈,给患者精神及生理上造成

极大痛苦。 脉冲射频作为国内外微创领域的新兴技术,在治疗膝骨关节炎慢性疼痛中有较高的应用价值,同时因其创伤小,恢复

快,安全性高等优势,在临床中备受患者青睐。 本文就脉冲射频在膝骨关节炎慢性疼痛中的治疗机制、应用现状等研究进展进行

综述,分析其可能存在的不足,并对其未来发展提出展望。
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　 　 膝骨关节炎( knee osteoarthritis, KOA)是一种多

发于中老年人群的慢性退行性骨关节病变,目前认

为,其为软骨细胞难以维持细胞外基质,以及软骨下

骨合成与降解的动态失衡所致 [1] 。 其主要病理特征

为关节软骨破坏,软骨下骨增生及关节边缘骨赘形

成,使得膝关节力线发生偏移,产生肿痛、弹响、畸形、
活动受限等临床表现,严重者甚至导致膝关节功能完

全丧失而造成残疾 [2] 。 据文献报道,当前 KOA 发生

率呈持续上升趋势,全球约有 3. 8% 的人群饱受该疾

病困扰 [3] 。 随着我国逐渐步入老龄化社会,该病形

势也日益严峻。 据统计,我国中老年人群中症状性

KOA 的患病率为 8. 1% ,其中 65 岁以上约有 80% 人

群的膝关节表现满足 KOA 影像学诊断标准 [4,5] 。 除

患者自身生活质量受到严重影响外,还造成了极大的

社会压力与经济负担。
由于 KOA 其退行性病变的本质,临床尚未能实

现完全治愈;当前 KOA 推荐治疗方法主要为保守治

疗,包括非药物治疗(如肌力训练、康复治疗等)和药

物治疗 ( 如非甾体类抗炎药 NSAIDs、慢作用药物

SYSADOAs 等) [6] 。 在 KOA 病程中,疼痛症状贯穿始

终,患者大多由间歇性、活动性疼痛逐渐演变为慢性、
持续性疼痛,同时患者身体受损程度也相应增高 [7] 。

此外,对于许多疼痛剧烈的患者,会采取全膝关节置

换术( total knee arthroplasty, TKA)或其他外科治疗

方式;不幸的是,仍有部分接受手术的患者术后效果

不佳或遗留慢性疼痛 [8] 。 因此,疼痛管理在 KOA 治

疗中有着至关重要的作用,通过控制膝关节疼痛,改
善关节功能,减缓疾病进展,进而提升患者的生活质

量。 针对慢性膝痛的患者,无论是经保守治疗未能达

到预期效果,或是身体无法耐受手术干预,抑或是术

后遗留疼痛的患者,亟待一项更加安全有效的治疗策

略以缓解不适。
射频治疗 ( radiofrequency,RF) 作为一种物理微

创疗法,因其作用精微且安全性能高,广泛应用于三

叉神经痛、神经根型颈椎病、带状疱疹后遗神经痛等

疾病治疗中。 2011 年,Choi 等 [9] 引入该技术来治疗

KOA 引起的慢性疼痛,通过在超声引导下,利用射频

消融 ( radiofrequency ablation,RFA)技术靶向膝周神

经。 研究显示,所有接受治疗的患者( n = 19)膝关节

疼痛及功能均有显著改善,且未发生任何不良事件。
在随后几年的探索中,射频装置逐渐更新完善,方法

也更加多样;脉冲射频( pulsed radiofrequency, PRF)
作为一种更安全、更微创的镇痛技术,始终维持在不

损害活体组织的安全温度(≤42℃ ),与传统 RFA 比

较,PRF 具有更小的神经与周围组织破坏性,可为

KOA 或 TKA 术后慢性膝痛患者提供实质性的临床及

功能益处。
一、膝关节周围神经的组成与支配

经解剖研究学表明,膝关节的前部由股神经、腓
总神经和隐神经的分支所支配,而后部由坐骨神经、
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胫神经和闭孔神经的分支所支配 [10] 。 因此,膝周神

经的组成与支配非常复杂,通常描述为 4 个感觉分

支,分别为来自股神经终末支的膝上内侧神经、来自

坐骨神经或腓总神经的膝上外侧神经、来自胫神经的

膝下内神经和来自腓总神经的膝下外侧神经,临床诊

治中通常依据膝周的解剖学标志,完成各神经分支的

识别与定位 [11] 。 随着解剖学的不断深入,膝关节囊

的神经分布也在逐步细化分类,未来可能为临床诊治

膝痛提供新的思路 [12] 。
二、KOA 慢性疼痛机制

目前认为,KOA 所致慢性疼痛主要与外周神经

机制及中枢神经机制有关 [13] ;膝痛主要源于关节及

周围组织的损伤或炎性反应,释放炎性介质,外周伤

害性感受器得到刺激,发生外周敏化,使得信号转导

通道及细胞膜兴奋性发生改变,最终导致中枢处理系

统激活,继而产生疼痛反应 [14] 。 伴随疾病的发展及

疼痛的持续,疼痛逐渐转化为慢性,甚至出现损伤部

位以外的继发性疼痛,这与中枢神经机制的中枢敏化

密切相关 [15] 。 随着病损关节的伤害性刺激不断传

入,中枢各级痛觉神经元始终处于高敏状态,使得痛

觉信号在传递过程中层层放大,痛觉感受不断加强,
最终导致疼痛剧烈而持久。

三、超声引导下 PRF 治疗 KOA 慢性疼痛

1. 作用方法:传统的射频消融术是使用穿刺套管

抵达目标区域,电流通过电极尖端使针尖周围温度急

剧上升,最终损毁目标神经元组织;通常作用的平均

频率约为 250kHz,作用温度 > 47℃ (通常为 70 ~
90℃ ),作用时长为 120 ~ 270s [16] 。 脉冲射频作为常

规 RFA 优质的替代方案,治疗靶点温度一般设置为

42℃ ,可以有效防止发生不可逆的神经组织损伤或结

构效应改变。 脉冲发生器产生的脉冲幅度为 45V,每
500ms 持续 20ms(每秒 2 次),利于靶向组织在发射

间歇期温度恢复;同时,发生器可以实时修改参数,以
实现期望的局部组织温度与作用频率 [17] 。 临床中通

常采用双极 PRF 治疗,单次作用时长为 120 ~ 300s,
每周 1 次,治疗周期为 3 ~ 5 周。

2. 作用部位:超声引导作为一种动态检查,可以

将目标组织和血管可视化,以帮助识别靶向神经有助

于穿刺针实时推进。 由于膝周神经结构较为精微,因
而临床操作仍需要借助解剖学标志,如周围的骨、软
组织、动脉等,以协助完成技术引导。 多项研究表明,
膝上内侧神经、膝下内侧神经和膝上外侧神经为最常

见的干预目标,针对其实施 PRF 治疗,在膝关节功能

和疼痛改善方面都有积极的效果 [17,18] 。 此外,临床

KOA 患者最常见的疼痛区域为膝内侧痛,隐神经在

此处发出分支(髌下支),控制膝关节内侧及下侧的

感觉;因此隐神经常作为膝内下段疼痛的脉冲射频靶

向神经。 研究表明,隐神经 PRF 治疗慢性膝痛的长

期疗效已得到证实 [19] 。 同时对于 TKA 的围术期及

术后膝痛的缓解,与腹部硬膜外麻醉或股神经阻滞比

较,超声引导下隐神经治疗可提供同等或更好的疼痛

及功能改善。
3. 作用机制:PRF 已被证实在细胞形态、突触传

递和疼痛信号转导方面具有真正的生物学效应 [20] 。
目前,关于 PRF 缓解疼痛的机制研究主要体现在以

下两方面:(1)治疗时针尖产生的局部电磁场效应,
可逆地改变了神经元轴突的精细结构,可抑制疼痛从

外周神经(Aδ 和 C 纤维)向中枢神经系统的伤害性

输入,且不会破坏传导运动及感觉的 Aβ 纤维 [21] 。
相关电生理学实验表明,PRF 能够选择性地阻断 C
纤维中的神经活动;加之 PRF 作用温度温和,未达到

神经元组织破坏的阈值 45℃ ,因此在产生镇痛效果

的同时,对于神经系统的破坏通常是可逆的 [22] 。 (2)
该治疗可发挥免疫系统调节效应,降低局部血清

TNF - α、IL - 6 等相关炎性细胞因子的水平,抑制慢

性炎性反应发生,缓解长期慢性疼痛;同时可以阻碍

关节软骨损伤与细胞凋亡,延缓疾病发展 [16] 。 此外,
关于 PRF 作用机制的探讨不仅限于上述机制,有研

究者提出,可能涉及影响中枢神经系统可塑性,如促

进内源性阿片前体 mRNA 的转录、抑制脊髓后角的

小胶质细胞活性、干预下行性疼痛抑制通路等 [23 ~ 25] 。
关于 PRF 的镇痛机 制 有 待 于 未 来 进 一 步 探 究 以

阐明。
4. 作用特点:近年来,在超声引导下 ( ultrasound

guidance, ULSD)进行的手术在疼痛医学领域得到了

越来越多的关注 [26] 。 ULSD 相较于传统透视具有明

显的优势,不仅因其便携、易操作,可有效避免医患暴

露于电离辐射,还广泛适用于各种临床环境,如在体

位变换、床旁操作或个体差异的情况下,依旧能实现

血管系统和靶向神经的可视化 [27] 。 与传统 RFA 比

较,PRF 的优势在于其能充分保留膝关节周围软组织

与血管神经的正常功能,引发去传入痛这一临床棘手

的神经束损伤并发症的风险更小 [28] 。 同时,在整个

手术操作过程中,患者感受更为舒适,且疗效持久;不
仅能有效减轻口服药物、关节腔灌注等保守治疗的就

医成本,还有助于避免因频繁针刺而导致的出血和感
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染风险。
5. 临床疗效:目前临床关于 PRF 治疗 KOA 慢性

疼痛的研究已广泛开展,卓泽铭等 [29] 研究发现,使用

超声引导下 PRF 治疗 KOA 相较于关节腔内注射玻

璃酸钠治疗,在短期内 ( 3 个月) 缓解膝关节疼痛

(VAS 评分)及改善膝关节功能( Lysholm 评分)更为

明显,即时疗效显著;同时对于加快患者骨质破坏、软
骨损伤的炎性细胞因子水平的改善,如 IL - 7R、
TNF - α、IGF 等,均优于对照组,充分表明 PRF 治疗

KOA 除镇痛效果较好外,还具有较强的抗炎作用。
胡鸢等 [30] 则针对超声引导下 PRF 治疗 KOA 的长期

疗效做出研究,相较于对照组口服塞来昔布胶囊治

疗,于治疗后 12 个月,PRF 治疗组的视觉模拟评分

(VAS)和膝关节损伤及骨关节炎调查问卷(KIOOS)
等方面结果均显著优于对照组。 Erdem 等 [31] 研究发

现,一个完整治疗周期的膝周神经 PRF 可以提供至

少 12 周的镇痛效果,多则长达 1 年,即超声引导下

PRF 治疗 KOA 慢性疼痛无论是即时效果或是长期疗

效都比较可靠。
朱小兰等 [32] 采用自身前后对照的方法,针对膝

神经上内侧支、上外侧支及下内侧支行 PRF 治疗,研
究表明该方案实现了患者膝关节疼痛改善及关节部

分功能障碍的恢复。 黄建军等 [33] 于超声引导下行隐

神经 PRF 联合关节注射治疗 KOA,相比于对照组行

膝周痛点注射联合关节灌注,两组疗效差异有统计学

意义,且该方案以治疗膝关节内侧痛为主的 KOA 效

果最为明显。 Uematsu 等 [34] 通过双盲试验研究发现,
靶向隐神经髌下支进行 PRF 治疗 12 周,对 KOA 顽

固性膝痛疗效明确,且在整个治疗过程中尚未发生任

何感觉异常或肌肉无力,安全性较高。 许多研究发

现,PRF 治疗成果与目标神经的选择呈极大相关性。
研究表明,由于膝关节周围的神经错综复杂且易存在

解剖变异,会使得治疗结果的不稳定性随之增加。
关于 TKA 术后慢性疼痛的治疗,Protzman 等使

用 PRF 疗法靶向膝神经分支,治疗 TKA 术后慢性膝

痛患者。 虽然随访时间只有 3 个月,但通过 VAS 和

膝关节损伤和骨关节炎结果评分( knee injury and os-
teoarthritis outcome score,KIOOS)评定,患者的膝关节

疼痛和功能明显改善。 Albayrak 等则使用 PRF 治疗

配合经皮神经电刺激及运动疗法,靶向背根神经节治

疗 TKA 术后持续性疼痛,除疼痛评分、WOMAC 指

数、满意度评分等患者主观层面有显著向好趋势外,
膝关节活动度等客观指标也相应改善,且有效时间长

达 9 个月。 但关于 PRF 治疗 TKA 术后慢性膝痛的相

关高质量、大样本量试验研究较少,期待未来出现更

多相关试验研究对其临床疗效及作用机制进一步阐

明与验证。
四、展 　 　 望

关于超声引导下 PRF 治疗 KOA 慢性疼痛的研

究,当前还存在一些不足之处,例如,对于该治疗相关

作用机制的研究不够透彻;临床运用缺乏细化的原则

或指南;该技术实施时关于穿刺角度与深度、治疗参

数等的设定,缺乏统一标准。 另外,膝周神经的感觉

分支易表现出解剖变异,如何有效提升神经定位的精

准率 [11] 。 因而,在未来的研究中,需要将基础与临床

问题相结合,完善病例分类,细化治疗原则,明确实施

标准,同时结合患者的个体化差异,制定靶向神经数

量或组合的个性化方案,临床疗效将得以切实保障。
相信随着 PRF 技术的不断提升,更多高水平、多中心

的探索研究不断深入,许多问题都能迎刃而解 [35] 。
综上所述,随着 PRF 实践技术的不断完善,及早

根除 KOA 慢性膝痛及术后积极康复,患者生活质量

将显著改善。 伴随 KOA 慢性膝痛治疗方法的不断丰

富,将推动临床相关射频疗法的实施与创新,PRF 研

究成果有望成为 KOA 慢性膝痛治疗指南的依据

之一。
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