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摘  要 

偏头痛和抑郁障碍都是严重影响患者生存质量的神经精神系统疾病，对个人和社会都造成不小的负担。

本文主要概述了偏头痛与抑郁障碍之间的相关关系，无创迷走神经刺激(Noninvasive vagus nerve stim-
ulation, nVNS)的发展进程，然后综述了nVNS在分别治疗和预防偏头痛和抑郁障碍方面的应用。nVNS能
够通过影响疼痛调控通路、默认模式网络等脑区从而缓解偏头痛和抑郁障碍进展。虽然nVNS技术在治疗

偏头痛和抑郁障碍方面具有显著疗效和安全性，但仍需进行更多的研究来证实其临床应用价值。 
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Abstract 
Both migraine and depressive disorder are neuropsychiatric disorders that seriously affect patients’ 
quality of life, imposing a considerable burden on individuals and society. This article primarily out-
lines the correlation between migraine and depressive disorder, the development process of Non-
invasive Vagus Nerve Stimulation (nVNS), and then reviews the application of nVNS in the treatment 
and prevention of migraine and depressive disorder respectively. nVNS can alleviate the progression 
of migraine and depressive disorder by influencing brain regions, such as pain regulatory pathways 
and the default mode network. Although nVNS technology exhibits significant efficacy and safety in 
the treatment of migraine and depressive disorder, more studies are still needed to verify its clini-
cal application value. 
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1. 偏头痛与抑郁障碍共病 

偏头痛是一种常见的、致残的原发性头痛，并且以单侧、搏动性、中重度疼痛为主要临床表现，其

疼痛一般持续 4~72 小时，可有恶心呕吐、畏光畏声等伴随症状[1]。偏头痛在全球影响着约 10 亿人口，

是中青年群体的第二大致残性疾病[2]，对个人和社会造成不小的疾病负担[3]。既往研究表明偏头痛与多

种疾病普遍存在共病基础[4]。精神障碍是偏头痛较为常见的合并症之一[5]。而精神障碍中抑郁及焦虑症

相关情绪障碍的发生率及终生患病率最高，导致了巨大的疾病负担[6]。研究发现抑郁障碍可能是最常见

的偏头痛相关精神障碍之一。既往针对偏头痛与抑郁障碍之间的相关关系已经有确切的研究[7]，偏头痛

与抑郁障碍之间存在双向关联性[8]，偏头痛可能会增加抑郁障碍发生风险至 2 倍左右。观察明确诊断为

抑郁障碍的患者在随后有很大的风险会经历偏头痛及其他躯体性疼痛。共同的分子遗传学是偏头痛及抑

郁障碍共病的基础[9]，其他的相关病理机制包括 5-HT、多巴胺能系统、皮层扩散抑制、应激等[10]-[12]。 
国内已经在 2019 年发布了《偏头痛与抑郁障碍共病诊治中国专家共识》[13]。偏头痛与抑郁障碍普

遍存在共病，共识推荐利用第三版国际头痛疾病分类(ICHD-3)来诊断偏头痛，常规推荐利用《精神疾病

诊断与统计手册》第五版(DSM-5)诊断抑郁障碍，同时符合偏头痛和抑郁障碍的诊断标准即可判断为两者

共病。通常认为目前最常用于治疗头痛及抑郁障碍的仍是药物治疗。然而仅有少数药物能够同时治疗抑

郁障碍及偏头痛，并且存在诸如疗效不确切、不良反应多等问题。虽然国外也已经有较多的相关性研究，

但是国际上并没有制定出相应的诊断标准及预防治疗措施。偏头痛共病重型抑郁时可能会对药物治疗不

敏感[14]。国外有研究[15]显示偏头痛患者误诊、漏诊率高，患者对于治疗的效果不甚满意。并且，偏头

痛及抑郁障碍均可能增加病患的自杀风险[16]-[18]。因此，亟需对两者共病进行仔细筛选、探索更佳的治

疗手段。 
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2. 无创迷走神经刺激 

目前已经有被批准用于治疗偏头痛及抑郁的神经调控技术[19] [20]。其中，迷走神经刺激治疗技术在

治疗偏头痛和重度抑郁方面的安全性已经得到美国食品药品监督局认可。 
迷走神经是人体走行分布最长的神经，参与调节各种身体功能，提示迷走神经刺激对于治疗多种神

经系统疾病有较大的潜力。传统迷走神经刺激术的侵入性限制了其广泛应用，无创迷走神经刺激的安全

性和便携性更具备推广临床运用潜力。nVNS 治疗通常经过迷走神经颈部及耳部分支进行，即经皮颈部迷

走神经刺激(Transccutaneous cervical vagus nerve stimulation, tcVNS)和经皮耳穴迷走神经刺激(Transccuta-
neous auricular vagus nerve stimulation, taVNS)，其中枢投射效应已经有影像学研究支持[21] [22]。通过多

年研究和临床应用，nVNS 已知可以用于治疗癫痫、头痛、抑郁及失眠等疾病或障碍。nVNS 治疗起作用

的最可能的机制主要涉及对自主神经系统功能的影响、抑制皮层扩散性抑制、神经递质的调节以及伤害

性调节[23]。偏头痛与抑郁障碍紧密联系的病理生理机制导致了两者共病的高发生率。皮层扩散抑制理论

和三叉神经血管源性理论通常被认为是两者共病最主要的病理基础[24] [25]。正是因为这两者共同的发病

机理，提示了 nVNS 治疗偏头痛共病抑郁障碍时很可能收获不错的疗效。虽然偏头痛共病抑郁障碍的发

生率不低，并且针对 nVNS 分别治疗偏头痛和抑郁障碍的研究已经逐渐增多，但是仍欠缺 nVNS 治疗偏

头痛共病抑郁障碍相关的大型随机对照试验。尽管探究 nVNS 技术的研究已经陆续开展了 20 多年，nVNS
技术也的确在治疗多种疾病或障碍时体现出了较好的疗效和可行性，然而目前仍没有指南明确推荐将其

应用在偏头痛共病抑郁障碍中，其疗效呈现频率依赖性可能也是主要原因之一[26]-[28]。本文旨在总结近

年 nVNS 治疗在偏头痛及抑郁障碍领域开展的随机对照研究，以此明确 nVNS 技术在治疗或预防偏头痛

及抑郁障碍方面的有效性、可行性和安全性。进一步探究 nVNS 技术作用机制。为进一步开展 nVNS 技

术在偏头痛共病抑郁障碍应用研究提供相关的实践基础。 

3. 无创迷走神经电刺激在偏头痛中的应用 

偏头痛存在不同的临床亚型，其发病特点与治疗效果存在差异。本文搜集到的近年运用无创迷走神

经电刺激治疗偏头痛的相关临床研究基本信息汇总于表 1。以下主要按照头痛各亚型分别阐述 nVNS 治

疗偏头痛的成效。 
 
Table 1. Clinical research characteristics of non-invasive vagus nerve electrical stimulation for migraine treatment 
表 1. 无创迷走神经电刺激治疗偏头痛的临床研究特征 

作者及年份 研究设计 研究对象 干预措施 样本量 随访周期 主要结局指标及效应量 

Tassorelli et al, 2018 多中心双盲随

机假对照 
有/无先兆发作性

偏头痛 
双侧 tcVNS 

(25 Hz，120 s/次) 
120 例(实) + 123 例

(假) 单次治疗 

30 min 镇痛有效率：12.7% vs 4.2% (P 
= 0.012)；60 min 镇痛有效率：21.0% 
vs 10.0% (P = 0.023)；OR = 2.3 (95%CI: 
1.2~4.4) 

Vacca et al, 2018 非盲非对照 慢性偏头痛伴药物

过量性偏头痛 
双侧 tcVNS 

(90 s/次) 15 例(10 例完成) 6 个月 

治疗 6 个月后 2 h 疼痛水平显著降低

(P < 0.001)；VAS 评分从 4.76 ± 2.4 降

至 3.16 ± 2.8 (P < 0.001)；2 小时无痛

率 34.2% 

Beh et al, 2019 非对照回顾性 前庭性偏头痛 双侧 tcVNS 
(120 s/次) 

14 例 VM + 4 例
PPPD 单次治疗 

眩晕 VAS：5.2 ± 1.6→3.1 ± 2.2 (平均

降 46.9%)；头痛 VAS：6 ± 1.4→2.4 ± 
1.5 (平均降 63.3%)；PPPD 患者无获益 

Boström et al, 2019 前瞻病例对照 女性偏头痛 双侧 tcVNS 
(120 s/次，bid) 

12 例( + 12 例健康

对照) 10 周 

VAS 评分：7.4 ± 0.3→5.0 ± 0.2 (P < 
0.01, 95%CI: 4.6~5.4)；每月头痛天

数：12.5 ± 1.7→8.7 ± 1.3 (P < 0.01, 
95%CI: 5.8~11.5) 

https://doi.org/10.12677/acm.2025.15123514


蔡青青 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2025.15123514 1149 临床医学进展 
 

续表 

Chaudhry et al., 2019 双盲假对照 难治性偏头痛 双侧 tcVNS 
(120 s/次，bid) 

14 例(实) + 12 例

(假) + 18 例健康对

照 
2 个月 

每月重度发作次数：实验组 7.64→2.93 
vs 对照组 6.75→4.79 (F = 2.81, df = 
3.48, P = 0.049) 

Diener et al., 2019 多中心双盲随

机假对照 
有/无先兆发作性

偏头痛 
双侧 tcVNS 

(1 Hz，120 s/次，tid) 
165 例(实) + 167 例

(假) 12 周 
每月偏头痛天数减少量：ITT 人群

2.26 天 vs 1.80 天(P = 0.15)；≥67%依

从性亚组 2.27 天 vs1.53 天(P = 0.043) 

Kamourieh et al., 
2019 非盲非对照 吲哚美辛不耐受慢

性阵发性偏头痛 
双侧 tcVNS 

(1 Hz，120 s/次，tid) 8 例 3~19 个月 
75%患者每月头痛频率减少≥50%；发

作频率显著降低(P = 0.003)；2 例患者

无发作 

Zhang et al., 2019 单盲交叉试验 发作性偏头痛 taVNS 
(1 Hz，8 min/次) 26 例(自身对照) 交叉周期 

EM 发作频率显著降低；双侧蓝斑核

(LC)去激活(P < 0.05 FDR)；LC-S2 连

接升高与发作次数呈负相关 (r = 
−0.58, P = 0.002) 

Cao et al., 2021 单盲交叉试验 无先兆发作性偏头

痛 
taVNS 

(1 Hz/20Hz，8 min/次) 24 例(自身对照) 交叉周期 

1 Hz taVNS 显著增强腹外侧导水管

周围灰质 (vlPAG)- 中扣带回皮质

(MCC)功能连接(P < 0.05FDR)；基线

vlPAG-MCC 连接与发作次数呈负相

关(r = −0.52, P = 0.01) 

Zhang et al., 2021 单盲随机对照 无先兆发作性偏头

痛 
taVNS 

(1 Hz，30 min/次) 
33 例(实) + 26 例

(假) 短期 

每月偏头痛天数减少量：实验组 2.5
天(95%CI: 1.6~3.3, P < 0.001) vs 对照

组 0.7 天(P = 0.267)；交互效应 F = 
5.41，P = 0.024；枕叶丘脑-PoG 连接

与头痛天数呈负相关(r = −0.42, P = 
0.016) 

Beh et al., 2021 单盲交叉试验 前庭性偏头痛 双侧 tcVNS  
(120 s/次) 4 例 单次治疗 

眩晕 VAS：5 (中位数 4.5)→1.5 (中位

数 0.5)；头痛 VAS：4 (中位数 4)→0.7 
(中位数 0)；3 例眼震完全缓解，1 例

恢复基线 

注：① 缩写说明：VAS (Visual Analog Scale) = 视觉模拟评分(0 分 = 无不适，10 分 = 最剧烈不适)；② 样本量标注说明：“实验组 + 对照组”为

分组设计样本量，“自身对照” 指同一患者先后接受干预与对照处理，“健康对照”为单独纳入的基线对比人群；未明确标注分组的样本量为单一

干预组人数。 

3.1. 有/无先兆发作性偏头痛 

2018 年一项多中心、双盲、随机、假对照研究[29]纳入了 243 例有或无先兆发作性偏头痛患者，该

项研究支持 tcVNS 在发作性偏头痛急性期的前 30 分钟(12.7% vs 4.2%; P = 0.012)和 60 分钟(21.0% vs 
10.0%; P = 0.023)时的镇痛效果明显优于假刺激，提示 tcVNS 能够有效、迅速地缓解偏头痛急性发作。后

续延伸分析[30]还显示双盲期每次急性发作使用 tcVNS 在前 60 分钟和 120 分钟的治疗后无疼痛概率、疼

痛评分降低都显著优于对照组，且 30 分钟至 120 分钟疼痛程度下降≥1 分的比例持续更高，且首次发作

时使用 tcVNS 治疗组无需额外急性治疗药物的患者比例也显著高于假治疗组[31]。这些结果进一步表明

tcVNS 能够迅速有效缓解头痛，并且其镇痛效果也许能够无需药物作为补充而独立应用于发作性偏头痛急

性期治疗，从而降低药物滥用的风险。预防效果方面，Diener 等开展的一项多中心、随机、双盲、假对照

研究(PREMIUM 试验) [32]在意向治疗(ITT)人群(n = 332)中未观察到 nVNS 相对于假刺激的显著优势——

每月偏头痛天数平均减少量在 nVNS 组(2.26 天)与假刺激组(1.80 天)间的差异无统计学意义(P = 0.15)。但

事后对≥67%治疗依从性的人群(n = 278)进行分析发现，该人群中 nVNS 组每月偏头痛天数减少量(2.27
天，95%CI：−2.89~−1.65)显著高于假刺激组(1.53 天，95%CI：−2.13~−0.93)，效应值差异达 0.74 天(P = 
0.04, 95%CI: −1.45~−0.02)，同时在头痛天数(差异 0.86 天，P = 0.045)与急性药物使用天数(差异 0.80 天，

P = 0.039)的改善上也表现出统计学优势，提示治疗依从性是 nVNS 发挥预防效果的核心前提。Zhang 等

在 2019 年研究纳入 26 例无先兆发作性偏头痛患者[33]，采用单盲交叉设计对比 1 Hz 真 taVNS (左耳甲
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艇刺激)与假刺激(左耳 helix 尾)的脑功能调制效应，发现真 taVNS 可显著去激活双侧蓝斑核(LC)及默认

模式网络(DMN)相关脑区，且治疗后 LC 与右侧颞顶联合区(TPJ)、左侧次级躯体感觉皮质(S2)的静息态功

能连接(rsFC)显著增强，其中左侧 LC-左侧 S2 连接增强程度与前 1 个月偏头痛发作次数呈显著负相关(r = 
−0.58, P = 0.002)，提示 taVNS 可能通过调节迷走神经中枢通路及痛觉调控系统发挥作用。后续他们在

2021 年增加样本量及对照组后发现偏头痛患者在接受 1HztaVNS 治疗后，脑岛、岛盖、壳核和尾状核的

fMRI 信号增加，在脑干的默认模式网络、蓝斑区、中缝核、臂旁核和孤束核的脑区 MRI 信号降低，并且

信号减少量与偏头痛天数减少负相关(左 R = −0.39，P = 0.026；右 R = −0.42，P = 0.016) [34]，证实 taVNS
可通过调节丘脑–皮质环路改善偏头痛症状。Cao 等人 2021 年针对 24 例发作性偏头痛患者的单盲交叉

fMRI 研究[22]，对比 1Hz 与 20 Hz taVNS 对腹外侧导水管周围灰质(vlPAG)功能连接的影响，发现 1 Hz 
taVNS 可显著增强 vlPAG 与双侧中扣带回皮质(MCC)、右侧楔前叶等痛觉下行调制系统(DPMS)关键脑区

的连接，且较 20Hz taVNS 调制效应更显著，同时基线期 vlPAG-MCC 连接与前 4 周偏头痛发作次数呈负

相关(r = −0.52, P = 0.01)，进一步揭示 taVNS 频率对疗效的影响，低频率(1 Hz)更利于激活 DPMS 通路。

此外，他们还发现前四周偏头痛发作次数可能与 1 Hz taVNS 前静息状态 PAG-MCC 功能连接呈显著负相

关(r = −0.52, P = 0.01)。另一项通过穴位刺激耳迷走神经缓解偏头痛的研究观察到的 taVNS 可能通过调节

杏仁核和疼痛网络的异常功能连接来产生镇痛效果[35]。总而言之，目前利用无创迷走神经电刺激在发作

性偏头痛急性期治疗和长期预防已经有大型 RCT 研究肯定其疗效，并且有低质量的 RCT 研究通过功能

影像学初步明确了无创迷走神经电刺激能够影响哪些疼痛相关的脑区。 

3.2. 慢性偏头痛及药物过量性偏头痛 

Vacca 等人在针对慢性偏头痛伴药物过量性偏头痛患者进行为期半年的 tcVNS 治疗和随访后[36]，
发现随着治疗时间增加，tcVNS 对头痛程度降低更明显，且急性疼痛 2 h 左右消失的概率为 34%，这与

口服曲坦类药物治疗观察到的缓解率相似[37]。Kamourieh 等发现慢性偏头痛患者在接受每天 3 次的

tcVNS 治疗 3 个月后发现平均每月的头痛发作频率降低了 50%以上，偏头痛残疾评估、头痛影响测试和

焦虑抑郁评分均显著改善[38]，并且随着治疗时间的推移，这些治疗指标改善愈趋明显。Boström 等的研

究纳入了 12 名女性偏头痛患者，尽管没有明确区分偏头痛亚型，这项研究同样发现无创迷走神经电刺激

显著降低了头痛严重程度、头痛天数和发作频率，同时也明显改善了睡眠质量[39]。然而这些不管是针对

慢性还是药物过量性偏头痛开展的研究都有共同的局限性，即样本量小，所以无创迷走神经电刺激在这

类病人中的疗效仍需高质量的 RCT 研究来进一步验证。 

3.3. 前庭性偏头痛 

Beh 等在 2019 年和 2021 年[40] [41]进行了单中心的回顾性研究，发现 tcVNS 可快速缓解急性前庭

性偏头痛患者的眩晕和头痛症状，并且能够消除发作期相关眼震，然而对同样表现为眩晕症状的良性位

置性眩晕患者并没有明显缓解效果。尽管这两项研究都提示 tcVNS 或许能成为前庭性偏头痛急性发作的

同时兼顾改善眩晕和头痛症状的有效治疗措施。然而由于研究样本量小并且未进行随机化，无法排除安

慰剂效应，仍需要开展多中心、随机双盲对照试验验证 nVNS 对急性前庭性偏头痛的疗效，并且结合影

像学进一步明确其调节前庭–迷走通路的具体机制。 

3.4. 难治性偏头痛 

Chaudhry 等的研究主要纳入了 30 名难治性偏头痛患者[42]，经过 2 月的随访发现，在 tcVNS 组和假

刺激组中，无论是偏头痛严重程度、每月头痛天数，还是每月头痛发作次数均比随访时降低，然而组间

无统计学差异。但他们还观察到 tcVNS 组每月重度发作次数显著低于假刺激组(F(3,48) = 2.81, P = 0.049)。
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同时，这项研究还检测了促炎和抗炎介质的水平，发现 IL-6、HMGB-1、TNF-α、瘦素、IL-10、脂联素等

的血浆水平在治疗前后并没有显著变化。然而该研究仅仅探究了 tcVNS 治疗对难治性偏头痛患者外周炎

症介质的影响及疗效可行性，并未进行大样本、高统计学效能的验证性研究。为明确 tcVNS 在难治性偏

头痛患者治疗中的疗效，仍需要通过大规模、同质化人群研究进一步验证。 

3.5. 经颈和经耳无创迷走神经电刺激技术 

综合本文收集的近年采用无创迷走神经电刺激技术治疗偏头痛的研究，现对 taVNS 和 tcVNS 电刺激

的特点进行总结。taVNS 与 tcVNS 的核心区别集中于刺激部位和作用机制。taVNS 刺激耳部甲艇(迷走神

经耳支)，以 1Hz 低频为主[22] [33] [34]，通过调节中枢痛觉网络(如 vlPAG-MCC、LC-S2 连接)改善来改

善无先兆发作性偏头痛，设备便携、操作简单，患者依从性高[34]。tcVNS 刺激颈部胸锁乳突肌内侧(迷
走神经主干)，以 25 Hz 中频为主[39]，可能是通过抑制外周炎症(如 IL-1β) [42]及调节三叉神经通路来改

善偏头痛发作的。目前 taVNS 仅在无先兆发作性偏头痛人群中展开研究，这些研究均为 fMRI 机制研究，

仅探究了其预防效果，未对急性期疗效进行评估，并且样本量普遍较小，若要广泛应用于偏头痛人群仍

需要大型 RCT 研究进一步验证，其在其他偏头痛亚型人群中的应用疗效仍未可知。相反，tcVNS 已经有

多中心 RCT 研究[29] [32]分别对其急性期治疗和预防效果开展研究，尽管已经针对其他亚型的偏头痛开

展研究，然而这些研究同样存在样本量小等局限性。值得注意的这几项 taVNS 的研究均未报告不良事件

的发生，而 tcVNS 相关的研究大多出现了局部皮肤刺激症状，表明或许 taVNS 有更好的安全性。此外，

nVNS 治疗偏头痛相关研究还存在多方面不足。目前研究干预参数无标准化方案，频率、强度、时长及治

疗周期混乱。结局指标以患者自评的偏头痛天数、疼痛强度为主，主观性强且不全面，对共病改善、生

活质量等关注不足。机制研究多聚焦单一脑区或通路，未构建“外周炎症–中枢神经–痛觉调制”完整

机制链，缺乏脑功能变化与外周分子指标的关联分析。临床实用性上，部分刺激方案复杂导致患者依从

率低，且缺乏合并用药与共病管理数据，无法为联合治疗提供参考，同时多数研究缺乏长期随访，难以

评估疗效持续性与长期安全性。 

4. 无创迷走神经刺激在抑郁障碍中的应用 

迷走神经刺激早在 20 年前就被认为可以应用于治疗重症抑郁障碍(MMD)，但是由于手术操作的有

创性限制其在临床治疗上广泛开展。近年，nVNS 或许可以替代传统迷走神经刺激技术成为更安全、有效

的治疗方式。本文总结近年开展的无创迷走神经电刺激技术在不同抑郁障碍人群中的研究情况于表 2。
这些研究主要采用的 taVNS 方式，而没有采用 tcVNS。 

从疗效特征来看，taVNS 在不同抑郁症亚型中均展现出临床价值：为期 12 周的前瞻性有效性比较试

验[43]发现，针对成人轻中度 MDD，tVNS 不仅与经典抗抑郁药西酞普兰疗效相当，还具有起效更快的优

势。针对围产期抑郁症(PPD)这一特殊人群，taVNS 在避免药物经乳汁传递风险的同时，实现了 74%的有

效率和 61%的缓解率，且 95%以上的医患满意度证实其可接受性，为产后女性提供了非药物治疗新选择

[44]；即使是青少年 MDD 患者，急性 taVNS 也能通过调节负性情绪加工(如减少对悲伤刺激的过度敏感)
发挥作用[45]，并没有像大多数药物治疗一样增加青少年抑郁症患者的自杀风险[46] [47]，为青少年抑郁

症的早期干预提供思路。 
机制研究方面，多项研究共同指向 taVNS 对大脑网络和神经递质的调控作用：除去发现 taVNS 能够

显著降低 HAM-D17 评分以外，Tu 等对接受正在 taVNS 干预的轻至中度抑郁障碍患者进行 fMRI 扫描发

现双侧内侧下丘脑(MH)与前扣带回皮层(rACC)之间的功能连接明显减低[47]，提示双侧 MH 与 rACC 之间

的功能连接或许可以作为预测 taVNS 治疗抑郁障碍的疗效指标。Sun 等[48]进一步证实右侧楔前叶(DMN
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核心节点)的低频振幅(ALFF)及功能连接(FC)变化与抑郁症状改善相关，提示 DMN 功能紊乱的逆转可能

是 tVNS 起效的关键郁症患者的潜在治疗靶点。神经递质层面，Li 等[43]还发现 tVNS 与西酞普兰类似，

可调节 5-羟色胺、多巴胺、γ-氨基丁酸等水平，说明其可能通过影响单胺类神经递质系统发挥抗抑郁作用。

taVNS 对 DMN 有即刻调节作用，这与前面提到的 nVNS 治疗偏头痛的研究[49]得到的结果一致。 
 
Table 2. Clinical research characteristics of non-invasive vagus nerve electrical stimulation in the treatment of depressive disorders 
表 2. 无创迷走神经电刺激治疗抑郁障碍的临床研究特征 

作者及年份 研究设计 研究对象 干预措施 主要结局指标及效应量 

Tu et al., 2018 非随机假对

照 轻中度 MDD 
实验组：20 例 taVNS (20 Hz，30 min/次，

bid，4 周) 
对照组：16 例假刺激 

HAM-D24：实验组 30.47 ± 4.38→17.29 
± 5.72，对照组 28.42 ± 3.49→23.16 ± 
4.65 (组间 F = 16.73，P < 0.001) 

Koenig et al., 2021 多中心交叉

随机对照 
MDD 青少年/非

抑郁对照 
实验组：33 例 taVNS (1 Hz，15 min/次) 
对照组：30 例假刺激 

情绪 Go/NoGo：MDD 组悲伤刺激遗漏

错误升高(z = 5.79, P < 0.0001)，对照组

无差异(悲伤 z = −2.50，P = 0.012) 

Deligiannidis et al., 
2022 

单臂开放标

签试验 产后抑郁(PPD) 24 例 taVNS (20 Hz，15 min/次，qd，6 周) 

HAM-D17：最小二乘均值降低−9.7 ± 
0.87 (P < 0.0001)；临床有效率 74%、缓

解率 61%；95% CGIC/96% PGIC 报告

改善 

Li et al., 2022 单盲随机对

照 轻中度 MDD 
实验组：48 例 taVNS (20 Hz，30 min/次，

bid，8 周) 
对照组：38 例西酞普兰 40 mg，qd，12 周 

HAM-D17：两组降低无差异(P = 0.79, 
Cohen’s d = 0.039) 

Sun et al., 2023 病例对照 MDD/健康对照 实验组：33 例 taVNS (20 Hz，30 min/次) 
对照组：54 例 taVNS (20 Hz，30 min/次) 

右侧楔前叶 ALFF：MDD 组刺激前显

著降低(t = −2.881, P < 0.005)、刺激后显

著升高(t = 4.137, P < 0.005)；右侧楔前

叶与左中额叶等 FC 降低(cluster-corr P 
< 0.05)，与HAM-D17负相关(r = −0.288, 
P = 0.032) 

 
然而，这些研究普遍证据级别偏低，存在诸多局限性：一是设计缺陷，多数研究为单臂开放标签或

单盲设计，缺乏严格的假刺激对照，无法完全排除安慰剂效应；二是人群局限性，纳入对象多为轻中度

患者，未覆盖重度或难治性抑郁症，且青少年研究中对照组为紧张型头痛患者，可能引入混杂因素；三

是机制探索不深入，现有研究多聚焦于功能连接或神经递质水平，缺乏对细胞分子机制(如神经可塑性、

炎症因子)的探讨；四是参数不统一，刺激频率(1 Hz、20 Hz)、时长(15 分钟、30 分钟)等存在差异，尚未

形成标准化方案。并且现有的研究仅探究了 taVNS 在抑郁障碍中的应用，并没有 tcVNS 相关的研究。 

5. 总结和展望 

无创迷走神经电刺激技术能够显著减轻偏头痛患者急性疼痛，并且显著减少每月偏头痛天数。taVNS
也能够显著降低抑郁评分、改善负面情绪。虽然该技术已经开展数十年，其有效性和安全性基本得到了

认可，但是既往的研究在不同方面仍存在局限性。无论是在偏头痛管理还是在抑郁障碍管理上，nVNS 均

存在普遍样本量较小、特殊类型人群覆盖不全面、干预参数和随访周期混乱、结局指标主观性过强、机

制探索不深入、缺乏共病管理数据等维度的局限性。随着诊断技术的发展和对生物标志物的探索，既往

的一些研究逐渐不足以支持临床诊疗决策。偏头痛与抑郁障碍广泛存在共病，然而目前仍缺乏无创迷走

神经电刺激技术治疗偏头痛共病抑郁障碍的相关研究。为了解决这一问题，未来需要更多大样本多中心

研究的投入；更深入探讨其作用机制并构建“外周炎症–中枢神经环路”网络，筛选疗效预测生物标志

物；优化刺激参数和刺激周期以提高患者依从性；更系统地验证 nVNS 电刺激对于偏头痛和抑郁障碍这

一共病的治疗成效。 
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