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摘  要 

痛性糖尿病周围神经病变(PDPN)镇痛药物疗效有限且副作用突出。光生物调节疗法(PBM)无创多靶点，

但疗效个体差异显著，根源是治疗参数繁杂无统一规范。本文梳理波长、能量密度、脉冲模式、治疗频

次等参数作用机制，分析其对线粒体、氧化应激、神经炎症、离子通道及神经修复的调控作用，建立基

于疼痛表型、神经损伤程度与合并症的个体化选参体系。现有证据表明800~1000 nm近红外光适配深部

神经损伤，600~700 nm红光改善浅表微循环；能量密度有效窗口1~10 J/cm2，低频脉冲镇痛与安全性

优于连续波。目前参数交互作用、糖尿病组织光学改变等问题尚不明确，高质量临床研究不足。本文汇

总现有理论，为PDPN个体化精准光疗提供依据并提出后续研究方向。 
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Abstract 
Analgesic drugs for painful diabetic peripheral neuropathy (PDPN) offer limited efficacy and promi-
nent side effects. Photobiomodulation (PBM) therapy is a non-invasive, multi-targeted approach; how-
ever, its efficacy exhibits significant individual variability, primarily due to the complexity of treatment 
parameters and a lack of unified protocols. This article reviews the mechanisms of action of key pa-
rameters—including wavelength, energy density, pulse mode, and treatment frequency, and analyzes 
their regulatory effects on mitochondria, oxidative stress, neuroinflammation, ion channels, and nerve 
repair. Furthermore, it establishes an individualized parameter selection system based on pain phe-
notypes, the degree of nerve injury, and comorbidities. Current evidence suggests that 800~1000 nm 
near-infrared light is optimal for deep nerve injuries, whereas 600~700 nm red light improves super-
ficial microcirculation. The effective window for energy density is 1~10 J/cm2, with low-frequency 
pulsed light demonstrating superior analgesic effects and safety compared to continuous wave modes. 
At present, issues such as the interaction between parameters and the optical changes in diabetic tis-
sues remain largely unclear, alongside a deficit of high-quality clinical studies. This article synthesizes 
existing theories to provide a foundation for personalized, precision phototherapy for PDPN and out-
lines directions for future research. 
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1. 前言 

糖尿病周围神经病变(DPN)是糖尿病最常见的微血管并发症之一[1]。痛性糖尿病周围神经病变

(PDPN)是 DPN 的主要表现类型之一。在国外，PDPN 的患病率约为 6%~34%。国内一项覆盖 25,710 例 2
型糖尿病 DPN 患者的横断面研究显示，57.2%存在神经病理性疼痛。PDPN 显著降低生活质量，增加睡

眠障碍、焦虑抑郁风险[2]。尽管血糖控制可延缓神经病变进展，但尚无药物能逆转或阻止其病程[3]。临

床主要依赖对症镇痛。然而，这些药物普遍存在疗效有限、个体差异大、头晕嗜睡等副作用，长期使用

可产生耐受性或依赖性[4]。即使联合用药，仍有大量患者疼痛控制不佳[5]。因此，探索安全有效的非药

物治疗具有重要临床意义。光生物调节疗法(photobiomodulation, PBM)利用低强度红光或近红外光照射组

织，产生非热生物刺激效应[6]。临床前研究显示，PBM 可减轻糖尿病神经病变模型动物的疼痛行为，促

进神经生长因子(NGF)表达，改善线粒体稳态[6]，并调节炎症因子水平[7]-[9]。然而，PBM 治疗 PDPN 的

临床结果异质性明显，很大程度上归因于治疗参数(波长、能量密度、脉冲模式、频率、疗程等)的不统一。

为此，本文首先概述 PDPN 的核心病理机制及 PBM 的干预靶点；继而分别论述各参数的差异化作用机

制；最后尝试构建个体化参数推荐框架，并讨论当前局限与未来方向。 

2. 波长参数的选择及其差异化机制 

2.1. 红光与近红外光的组织穿透性差异 

在 PBM 参数体系中，波长首先决定了光在生物组织中的穿透深度，进而影响可作用的靶组织层次。
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穿透深度由组织对光的吸收系数(μa)和散射系数(μs)共同决定，两者均具有强波长依赖性。PBM 通常采用

600~700 nm (红光)和 780~1100 nm (近红外)两个波段。700~780 nm 区间因与线粒体细胞色素 C 氧化酶

(CCO)吸收光谱的谷值重合，生物效应较弱，一般不予采用[10]。红光(600~700 nm)的光子能量主要被血

红蛋白、黑色素及线粒体色素吸收，在皮肤和皮下组织中的穿透深度约为 2~5 mm (取决于组织类型和色

素含量) [11]。这一深度足以影响表皮、真皮及浅层微循环，但对位于皮下数厘米的神经干(如腓肠神经)
或背根神经节难以直接作用。因此，红光适用于改善局部皮肤微循环和氧合状态；作用于浅表神经末梢

(如足底游离神经末梢)，可能缓解烧灼痛和触诱发痛；合并糖尿病皮肤溃疡或微血管病变时的辅助治疗

[12]及皮肤微血管病变[13]。近红外光(780~1100 nm，常用 810 nm、904 nm、980 nm)的吸收系数较低，

散射为主，穿透深度可达数厘米，甚至可穿透颅骨[14]-[17]。动物实验显示，904 nm 激光能有效到达坐

骨神经和背根神经节，逆转糖尿病大鼠的痛觉超敏[18]。近红外光可有效作用于深部神经纤维、背根神经

节及神经内膜血管，调控施万细胞功能与内质网应激。既往光学穿透数据多基于健康组织，而糖尿病患

者晚期糖基化终末产物累积、微循环异常会增加组织光散射、降低穿透深度，目前尚无量化数据。针对

肥胖或血糖控制不佳的 PDPN 患者，临床可优先选用近红外光或适度提升能量密度以补偿光衰减。 

2.2. 不同波长对特定分子通路的特异性激活 

除穿透深度外，不同波长可能因与不同光感受体(chromophore)的吸收峰匹配，而优先激活特定的分

子通路。这是实现“机制导向”个体化治疗的生物学基础，但当前证据仍不充分。Ebadi 等[19]采用双波

长(630 nm + 810 nm)联合照射，显著改善了 DPN 患者的神经病变症状和感觉功能。该研究未设计单波长

对照，因此无法区分哪一波长贡献更大。其机制与调节疼痛相关炎症因子(如 PGE2、IL-1β)及作用于感觉

神经有关[9] [20]。同时，PBM (常用红外光如 810 nm)能促进神经功能改善，表现为振动觉、保护性感觉

的恢复[7] [8] [19]以及神经传导速度的潜在提升[21]。作用机制可能涉及降低神经损伤标志物(如血清

NSE)、改善神经营养状态(如提升维生素 D 和镁水平)以及减轻氧化应激[9] [19]。尽管前景可期，但现有

研究仍呼吁进一步开展高质量试验以优化治疗参数[22]。另一项使用 632.8 nm 氦氖激光的研究发现，治

疗后血清神经元特异性烯醇化酶(NSE)和降钙素基因相关肽(CGRP)水平变化，疼痛评分改善[23]。血清

NSE 下降提示神经损伤减轻，CGRP 兼具致痛与神经保护双重作用。当前缺乏不同波长头对头对照、不

同疼痛表型的分层研究，双波长联用的交互机制尚不明确。临床深部神经痛优选 800~900 nm 近红外，浅

表损伤单用或联用 630~670 nm 红光，后续需分层 RCT 验证波长疗效差异。 

3. 能量密度的双相剂量效应 

能量密度(单位面积照射能量，J/cm2)是 PBM 方案中最核心的剂量参数，直接决定生物效应的方向与

强度。经典 Arndt-Schulz 定律指出：低剂量刺激生物功能，适宜剂量最佳，高剂量反而抑制[24] [25]。在

PDPN 治疗中，这一原则表现为不同能量密度对线粒体功能、炎症反应和神经修复的差异化调控。例如，

一项针对 2 型糖尿病 PDPN 患者的研究显示，使用 3.1 J/cm2 的剂量进行为期 10 天的 LLLT，能显著降低

疼痛视觉模拟评分(VAS)和密歇根神经病变筛查量表(MNSI)评分，并改善振动感觉阈值(VPT) [26]。另一

项研究同样采用 3.1 J/cm2 的剂量，连续治疗 10 天后，不仅观察到疼痛评分和 VPT 的显著改善，还发现

血清神经元特异性烯醇化酶(NSE)水平显著降低[7]。这些研究结果支持了在 1~10 J/cm2 范围内，特定剂量

(如 3.1 J/cm2)对 PDPN 症状的积极调控作用。然而，这种双相剂量效应不仅体现在整体疗效上，更深刻地

反映在不同细胞功能的差异化响应中。针对 PDPN 复杂的病理生理机制——包括神经损伤、炎症和疼痛，

不同能量密度可能通过不同通路发挥优势作用[27]。而在动物试验中，使用 6.23 J/cm2 的能量密度进行

PBM，成功逆转了糖尿病大鼠的痛觉超敏(异常性疼痛)，并显示出对周围神经损伤的保护作用[28]。这表
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明，针对神经修复和再生目标，可能需要特定的能量窗口。在非糖尿病模型中，有研究探讨了不同能量

密度对促炎细胞因子的影响。例如，在兔骨骼肌肌筋膜触发点的模型中，低能量密度(4.5 J/cm2)的 PBM 能

更有效地降低局部肿瘤坏死因子-α (TNF-α)和环氧合酶-2 (COX-2)的表达，而高能量密度(27 J/cm2)则主要

促进 β-内啡肽的释放，显示出不同的镇痛和抗炎机制[29]。这提示，针对 PDPN 中由炎症因子(如 TNF-α)
介导的疼痛，可能需要选择能有效抑制促炎因子释放的剂量参数(如 6~8 J/cm2)。阿布力孜等人的动物实

验显示，高能量(18、30 J/cm2) PBM 可能通过物理损伤产生抑制效应，而低能量(3、6 J/cm2) PBM 则可通

过改善高糖诱导的巨噬细胞吞噬功能障碍与炎性衰老表型(表现为 IL-1β、p21 上调及 β-半乳糖苷酶活性

升高)发挥保护作用，且能有效逆转高糖刺激移除后仍持续的促炎促衰老长期效应[30]。现有研究的有效

PBM 剂量存在差异，PDPN 个体化施治需兼顾能量密度双相效应，依据病程与治疗目标动态调参：急性

期可采用较高剂量抗炎镇痛，后期改用低剂量促进神经修复，规避高剂量长期抑制效应。未来需细化不

同病理阶段的最佳剂量窗口，完善个体化剂量体系。 

4. 功率密度对治疗时间与热效应的影响 

功率密度(单位面积功率，mW/cm2 或 W/cm2)决定能量输入的速率，影响两个关键临床变量：单次治

疗时间和组织升温风险。在 PBM 中，理想的功率密度应使组织温升不超过 1℃~2℃，以确保非热的光化

学效应占主导[31]。例如，Yin 等人在设计 10.6 μm 激光灸方案时，特意将常规的 160~180 mW 输出功率

降至 150 mW (功率密度 47.77 mW/cm2)，以避免热损伤，结果证实了该低功率方案在连续 12 次治疗中的

良好安全性[32]。另一项针对 2 型糖尿病远端对称性多发性神经病变(DSP)的研究，采用 PBM 治疗，每

周三次，共十次，结果显示治疗后神经电位振幅显著增加，神经传导速度得到改善[33]。虽然该研究未明

确报告具体功率密度，但其采用的“低强度”激光疗法通常意味着较低的功率密度，以确保组织温升可

忽略不计，从而主要发挥非热的光化学效应[34]。另一方面，采用较高功率密度(例如>100 mW/cm2)可以

显著缩短达到目标能量密度所需的治疗时间，这在临床实践中可能提高患者的依从性和治疗便利性。一

项动物研究中使用 904 nm 激光治疗链脲佐菌素诱导的糖尿病神经病变大鼠的研究，采用了 45 mW 的峰

值输出功率，光斑面积为 0.13 cm2，计算出的功率密度约为 346 mW/cm2，该方案在仅进行四次治疗后即

成功逆转了异常性疼痛并保护了周围神经免受损伤[28]。因此，功率密度的选择必须严格权衡临床便利性

与生物安全性。一项关于 PBM 治疗糖尿病感觉运动性多发性神经病变(DSP)疼痛的随机对照试验显示，

虽然激光治疗组在疼痛评分上显示出优于假治疗组的趋势，但差异未达到统计学显著性[35]。该研究未详

细披露激光参数，但提示了治疗参数(包括功率密度)的优化可能是影响临床疗效的重要因素。临床优先选

用 < 100 mW/cm2 低功率密度，足部溃疡、微循环差患者尤需严控；100~200 mW/cm2 需缩短时长并监测

皮温，>300 mW/cm2 仅用于试验。同等能量密度下，低功率长时与高功率短时疗效尚无统一结论；脉冲

高峰值或增强穿透与生物共振，连续波功率密度的独立作用尚不明确。 

5. 连续波与脉冲波模式的作用差异 

PBM 的输出模式分为连续波(continuous wave, CW)和脉冲波(pulsed wave, PW)。两种模式的核心区别

在于：CW 提供恒定功率输出，PW 以特定频率和占空比输出周期性脉冲(峰值功率可远高于平均功率)。
这一差异影响三个方面：热积累程度；组织穿透深度(高峰值功率可能增强穿透)；与神经电活动的可能相

互作用。 

5.1. 连续波模式的稳态生物调节作用 

CW 提供持续光子流，产生稳定、非热(低功率密度下)的光化学效应，主要激活线粒体 CCO，持续促
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进 ATP 合成，并维持抗炎通路(如 NF-κB 抑制)的长时间激活[36]。理论上，这种稳态刺激适合需要持续

能量支持和慢性炎症调控的病理状态。在 STZ 诱导的糖尿病小鼠中，CW (660 nm，30 mW，1.6 J/cm2，

每日一次 × 21 天)诱导了阿片依赖的镇痛作用，增加坐骨神经 NGF 和线粒体含量，调节 Parkin 蛋白[37]。
这是 CW 在 PDPN 模型中较规范的证据，但未与 PW 对比。这提示连续波模式通过提供持续的能量输入，

可能更有效地支持神经细胞的能量代谢和修复过程，为慢性神经损伤的恢复创造了有利的微环境。例如，

在牙科领域，采用连续波模式的低能量激光治疗已被证明能有效促进干槽症的愈合，通过减轻炎症、促

进血管化和刺激肉芽组织形成来加速恢复过程[38]。另一项关于腕管综合征的研究也采用了连续波激光

(780 nm, 30 mW)，结果显示其能显著减轻患者疼痛、改善 Tinel 征，并缩短感觉和运动神经的潜伏期[39]。
这些临床效果均得益于连续波模式提供的持续、均匀的光生物刺激，这种刺激能够稳定地作用于靶组织，

调节局部微循环、抑制炎症介质释放并促进细胞增殖。在肌肉冷冻损伤模型中，连续波激光(808 nm)照射

减少了脂质过氧化、硝基酪氨酸形成和一氧化氮的产生，同时下调了诱导型一氧化氮合酶、核因子 κB 和

环氧合酶-2 的表达，并降低了肿瘤坏死因子-α 和白细胞介素-1β 的浓度[40]。但这些模型的病理机制与

PDPN 差异较大(急性损伤、纤维化 vs. 慢性代谢神经病变)，仅可作为机制提示，不能直接等同于 PDPN
疗效。即使采用低功率密度，长时间 CW 照射仍可能导致局部温度缓慢上升。PDPN 患者常合并感觉减

退和微循环障碍，散热能力下降，热损伤风险高于健康人群。因此 CW 单次照射时间不宜超过 10~15 分

钟(取决于功率密度)，或使用红外测温仪监测皮温 < 40℃。 

5.2. 脉冲波模式的优势与潜在机制 

脉冲波的关键参数包括峰值功率(脉冲期间瞬时功率)、平均功率(峰值功率×占空比)、频率(Hz，脉冲

/秒)和占空比(脉冲宽度/脉冲周期)。例如，峰值功率 1 W，占空比 10%，平均功率即为 0.1 W。在相同平

均功率下，PW 的峰值功率远高于 CW，可能改善穿透深度[41]；同时由于脉冲间歇期允许组织散热，热

积累低于同等平均功率的 CW。一项动物实验 STZ 糖尿病大鼠接受 904 nm PW (峰值功率 45 mW)，光斑

面积 0.13 cm2，平均功率密度未直接报告，频率未明确，治疗 4 次后逆转了痛觉超敏，并保护周围神经

[42]。另一项研究使用 904 nm PW，发现其通过抑制背根神经节 p38 MAPK 磷酸化和调节钙动力学减轻

疼痛[43]。临床研究：唯一一项直接比较 PW 与假治疗的 RCT (糖尿病感觉运动神经病变)未达到主要终

点统计学差异[35]，但该研究参数不详，不能否定 PW 的潜力。脉冲模式允许在短时间内施加较高的峰值

功率，这可能更有效地穿透组织并作用于深部靶点，如背根神经节，从而更精准地调节神经功能[44]。其

潜在机制不仅局限于热效应，更关键的是与生物系统的内在节律产生共振[45]。有观点认为特定频率脉冲

可能与神经元固有振荡频率(如 θ、α、γ节律)或钙振荡产生共振，从而增强效应[46]。光生物调节疗法减

轻糖尿病神经病理性痛的机制是调控背根神经节的 p38 MAPK 通路和钙动态，降低促炎因子水平[47]。
同等平均功率与能量密度下，脉冲模式(PW)散热更好、组织温升低于连续波(CW)，更适配感觉减退的

PDPN 患者。 

6. 参数的协同与制约效应 

在 PBM 的实际应用中，各项物理参数并非孤立发挥作用，而是存在复杂的协同与制约关系。理解这

些交互效应，是突破单一变量局限、实现精准光生物调节的关键。 

6.1. “互易律”及其局限性与功率密度的非线性影响 

光生物学研究中常引入“互易律”(Bunsen-Roscoe reciprocity law)来解释剂量效应关系。该定律指出，

光化学反应的生物学效应仅取决于总能量密度(即功率密度与照射时间的乘积)，只要总剂量恒定，高功率
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短时间与低功率长时间的照射将产生相同的效应。然而，在 PDPN 复杂的活体组织微环境中，互易律存

在显著的局限性。实际上，功率密度对细胞内光化学反应速率具有明显的非线性影响：当功率密度低于

某一组织特异性的吸收阈值时，光子的瞬时摄入速率无法克服激发态分子的自然衰减与细胞基础代谢的

耗散，此时无限期延长照射时间也无法产生达到触发信号级联的累积效应；反之，若功率密度过高，极

速的光子轰击不仅会导致靶标光感受器(如 CCO)瞬间饱和发生“光漂白”，还极易诱发局部热累积和过

量的活性氧(ROS)暴发，使原本的非热刺激逆转为光毒性或热抑制效应。因此，能量密度的有效性被严格

限制在特定功率密度的“适宜窗口”内，参数间相互制约，不能简单进行数学互换。 

6.2. 脉冲频率与占空比：独立于能量密度之外的关键生物调节因子 

在探讨参数交互时，脉冲模式常被简单视为降低总能量密度和减少组织热积累的物理降温手段。然

而，脉冲频率和占空比实际上构成了独立于能量密度之外的关键生物调节因子。首先，特定的脉冲频率

可能与生物系统的内在时间节律(如神经元固有放电节律、中枢网络振荡或细胞内钙离子振荡动态)产生

“生物共振”，通过特异性调节痛觉相关离子通道(如 TRPV1 等)的门控状态，直接阻断异常的疼痛信号

传导。其次，占空比决定了光刺激与“暗期”(间歇期)的时间比例。这段“暗期”不仅使局部不畅的微循

环得以消散积聚的热量，更为光感受器从激发态恢复至基态、细胞内耗竭的 ATP 底物得以补充、以及内

源性抗氧化系统缓冲并清除瞬态毒性代谢产物(如过量 ROS)提供了极其关键的“代谢重置窗口”。因此，

精细调控脉冲频率与占空比，打破了单纯依赖能量累积的传统认知，能够在不增加总能量负荷的前提下，

靶向重塑神经细胞和免疫细胞的应答模式。 

7. 治疗频率与总疗程的优化策略 

治疗频率(每周/每日照射次数)和总疗程(总治疗次数/周期数)决定了 PBM 生物学效应的累积程度和

持续时间。与药物不同，PBM 的光生物调节作用在单次照射后可持续数小时至数天，因此合理的频率和

疗程需要平衡“效应累积”与“细胞适应/脱敏”两个对立过程。 

7.1. 治疗频率与细胞反应的累积和恢复 

治疗频率是 PBM 方案中的关键参数，它深刻影响着细胞对光刺激的适应性和后续的修复进程。为理

解不同治疗目标下对频率的需求，是构建个体化方案的基础。例如，一项在链脲佐菌素诱导的糖尿病小

鼠模型中进行的研究显示，连续 21 天每日应用 PBM (660 nm)能够诱导显著的镇痛作用，并促进坐骨神

经的结构恢复和线粒体稳态的调节[37]。一项临床研究评估了每周三次、共 12 次的双波长(630 nm 和 810 
nm) LLLT 对 DPN 患者的影响，结果显示治疗后患者的感觉功能(单丝测试)和神经病变症状(密歇根神经

病变筛查量表 A 部分)得到显著改善[19]。这种每周多次但非每日的治疗节奏，既保证了治疗的持续性，

又避免了可能因每日刺激导致的细胞反应钝化。此外，在针对糖尿病神经性溃疡的动物研究中，虽然未

明确指定治疗频率，但研究强调了剂量(4~8 J/cm2)与氧化应激标志物改善及伤口愈合动态之间存在强剂

量反应关系[48]。上述建议主要基于不同研究间治疗方案的间接比较，证据等级有限。在临床中根据现有

的证据建议在起始阶段可选用每周 3~5 次，连续 2~4 周，维持阶段若疼痛明显缓解，可降为每周 2 次或

每周 1 次避免过度治疗。若治疗 2 周后疗效平稳或下降，可考虑暂停 1~2 周后再恢复。 

7.2. 总疗程与长期疗效的维持 

PDPN 作为一种慢性进展性疾病，其 PBM 疗效的获得与巩固必然依赖于足够的总治疗次数。短期、

零星的干预可能仅能暂时缓解症状，而无法诱导持续的细胞功能改变。多项临床研究强调了足够疗程的
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重要性。例如，一项针对糖尿病神经缺血性足溃疡的研究显示，采用 PBMT 治疗直至溃疡完全闭合，平

均愈合时间为 26 ± 11 天，期间伴随着振动压力阈值的显著改善，这提示了持续治疗对于诱导组织修复和

神经功能改善的必要性[49]。另一项关于 PBM 治疗糖尿病远端对称性多发性神经病变的研究中，患者接

受了每周三次、共十次的治疗，结果显示神经传导速度参数得到显著改善[33]。目前关于 PBM 长期维持治

疗的研究几乎为空白。一项随机对照试验比较了低功率激光疗法与低频超声对糖尿病多发性神经病变的疗

效，虽然 PBM 组在生活质量改善方面显示出优势，但研究也指出需要更大规模、更长随访期的试验来确认

其长期临床效用[50]。初始疗程建议 10~15 次，每周 3~5 次，完成后再评估。若有效，可尝试每 2~3 个月

重复一个 6~8 次的短疗程，或根据患者复发规律个体化调整。目前不推荐无计划的无限期持续治疗。 

8. 局部痛点照射与神经干/丛照射 

在 PDPN 的临床管理中，PBM 的应用策略至关重要，其中局部痛点照射与神经干/丛照射是两种核心

且常结合使用的技术路径[37] [51]。动物实验显示，直接照射坐骨神经区域可诱导镇痛、增加 NGF 和线

粒体含量[37]。但需要注意的是，该动物模型照射的是“神经主干”而非“痛点”。另一方面，沿受累神

经的体表投影路径(如腓总神经、胫神经、坐骨神经)或神经丛(腰骶丛)进行照射。PDPN 是糖尿病周围神

经病变的主要表现之一，常存在足部疼痛等症状[52]。PDPN 存在广泛的轴突病变和轴浆运输障碍，沿神

经走行照射可覆盖更长的病变节段，促进整体神经修复和再生。一项小样本临床研究报道了沿下肢神经

路径照射红外激光后，神经传导速度和临床症状改善[53]。理论上，痛点照射可快速缓解局部症状(对症)，
神经干照射可促进神经整体修复(对因)。但目前无任何临床研究直接比较三种策略(痛点、神经干、联合)
的疗效差异。现有文献中，多数阳性结果的 PBM 研究采用的是多点照射(覆盖痛点 + 神经路径) [19]，但

未设计对照组来分离各部位的独立贡献。基于有限证据和原理推断优先覆盖疼痛最明显的区域(痛点)。同

时沿主要受累神经走行路径(如从腘窝至足底沿胫神经)进行移动式或序列式照射。避免在骨突、瘢痕、溃

疡表面过度照射。 

9. 基于患者特征的个体化参数方案构建框架 

小纤维神经(Aδ/C 纤维)末梢分布于表皮和真皮浅层(深度 < 1~2 mm)，其损伤是 PDPN 早期灼痛、刺

痛及温度觉异常的主要病理基础。这一解剖特征决定了穿透深度较浅的红光(630~660 nm)即可有效覆盖

靶区，且能避免深层组织的非必要能量沉积。临床研究显示，632.8 nm、3.1 J/cm2的 LLLT 可显著降低血

清 NSE 水平并改善疼痛评分[7]，同时提升维生素 D 和镁离子水平，提示其对小纤维介导的疼痛具有多

维度调节效应[8]。机制研究进一步证实，660 nm、1.6 J/cm2 的 PBM 可通过诱导中枢阿片肽释放、上调坐

骨神经 NGF 表达及调节线粒体 Parkin 蛋白，促进神经结构恢复[37]。双波长 RCT 亦表明，630 nm 联合

810 nm 照射(每周 3 次，共 12 次)可显著改善触觉和神经病变症状[19]。小纤维神经损伤是 PDPN 早期最

常见的症状，因此根据现有的证据判断我推荐参数 630~660 nm 红光，能量密度 2~4 J/cm2，足部及下肢

远端照射，每周 3 次。但目前证据主要来自 NSE 等间接标志物，尚缺乏皮肤活检神经纤维密度的直接验

证。大纤维神经(Aβ/Aδ 有髓纤维)支配振动觉、位置觉及深部感觉，其损伤以脱髓鞘和轴索变性为特征。

由于受累神经干(如腓总神经、胫神经)位于深部组织，需穿透力更强的近红外光(>800 nm)。Khamseh 等

(2011)采用低强度激光治疗 2 型糖尿病远端对称性多发性神经病变患者，每周 3 次共 10 次，治疗后神经

电位振幅显著增加、神经传导速度改善[33]。动物实验表明，904 nm、346 mW/cm2 的脉冲近红外光仅 4
次治疗即逆转了糖尿病大鼠的异常性疼痛并保护周围神经免受损伤[28]。830 nm 近红外光照射还可改善

糖尿病模型的神经血管功能[54]。因此我推荐的参数为 830 nm 或 904 nm 近红外光，能量密度 6~8 J/cm2，

精准定位于神经干体表投影区，每周 2 次，以促进髓鞘再生和轴突传导恢复。当前大纤维疗效的证据以
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神经传导速度为主要结局，尚需组织病理学的直接修复证据支持。当 PDPN 患者同时存在小纤维和大纤

维损伤时，单一波长难以覆盖从表皮到深部神经干的全层靶区。联合应用红光与近红外光可实现浅层末

梢与深层神经干的同步修复。动物实验证实，660 nm 与 830 nm 双波长联合照射可将糖尿病小鼠的阴茎

海绵体内压恢复至正常水平的 90%，效果优于单一波长[54]。双波长 LED 治疗在骨关节炎模型中也显示

出优于单一波长的组织修复效应[27]。建议 660 nm + 830 nm 双波长组合，能量密度根据病变侧重调整(小
纤维为主 2~4 J/cm2，大纤维为主 6~8 J/cm2)，照射覆盖足部远端及神经干，每周 2~3 次。双波长策略的

优化配比尚无系统的剂量–效应研究，目前建议主要基于不同波长穿透深度的物理原理和有限动物实验，

所以需要再进一步做临床实验的验证。根据疼痛特征的剂量来调整不同疼痛表型反映不同病理机制，则

需要据此精细调整 PBM 参数。自发性疼痛(烧灼感、电击样痛)源于受损 C 纤维异位放电和背根神经节高

兴奋性，推荐低能量密度(2~4 J/cm2)，通过模拟神经元生理放电频率调节离子通道、抑制异常兴奋，每周

3~4 次。蓝光 40 Hz 脉冲刺激已被证实可改善脑损伤后的神经振荡恢复，支持特定频率脉冲对神经系统

的调节潜力[28]。痛觉过敏涉及脊髓背角中枢敏化和下行抑制减弱，推荐中等能量密度(4~6 J/cm2)连续波

近红外光，持续 ATP 合成可增强抑制性中间神经元功能并下调 NF-κB 通路，照射覆盖疼痛区域及相应脊

髓节段，每周 2~3 次。异常性疼痛(冷/热诱发)与 TRPV1、TRPM8 通道敏化有关，推荐高能量密度(6~8 
J/cm2)近红外光，利用光化学效应改变通道构象、减少钙离子内流，靶向疼痛触发点，每周 2 次。代谢异

常和组织差异是影响 PBM 疗效的关键变量。血糖控制不佳(HbA1c > 8%)时，高糖环境加剧氧化应激并削

弱 PBM 神经保护作用，推荐 PBM 联合 α-硫辛酸(600 mg/日)或辅酶 Q10 (100~200 mg/日)协同抗氧化[9]。
PBM 联合药物可显著降低氧化应激指标并提高抗氧化酶水平。胰岛素抵抗患者，推荐运动后即刻 830 nm
近红外光照射大肌群(4~6 J/cm2)，利用 PBM 独立于运动诱导肌肉糖原合成的效应协同改善胰岛素敏感性

[55]。肥胖/皮下脂肪厚者，脂肪层散射显著衰减光子，应采用接触式探头压迫皮肤、延长照射至 15~20 分

钟/部位，并适当提高能量密度(6~8 J/cm2)。合并微血管病变或皮肤溃疡时，需降低功率密度(<100 mW/cm2)
避免热损伤，可采用近红外(深部调控) + 红光(改善浅表微循环)组合。肤色深者黑色素竞争性吸收可见

光，应优先选择黑色素吸收系数低的近红外波段，必要时适度提高能量密度以补偿衰减。上述推荐是基

于现有证据的理论构建，因此也有局限性，各维度间可能存在交互效应，独立考量的简化策略尚无法完

全反映临床复杂性。该框架的临床效能需经前瞻性分层随机对照试验验证，进一步地得到临床的验证。 

10. 未来与展望 

光生物调节疗法对痛性糖尿病周围神经病变具备良好的镇痛与神经修复潜力，但从经验性应用迈向

循证精准治疗仍面临多重瓶颈。其一为参数体系矛盾，目前缺乏统一剂量标准，导致研究结果难以汇总

对比，而临床个体化治疗又需依据患者疼痛表型、神经损伤程度及共病情况调整参数，标准化与个体化

难以平衡。其二是研用脱节，基础研究已证实其通过调控线粒体功能、炎症、氧化应激发挥疗效，但临

床研究多仅验证有效性，缺乏机制佐证，且高质量临床试验不足。其三是转化受限，具备动态监测、反

馈调参功能的智能化、可穿戴一体化治疗技术仍处于研发阶段，尚未实现临床落地。现有 PBM 参数选择

仅凭症状与经验，缺乏客观标准。可借助外周生化标志物判断病理分期指导调参：炎症、氧化应激、神

经损伤标志物升高分别对应抗炎、抗氧化、神经修复专属光疗方案。依靠标志物动态匹配参数，能将传

统经验试错转变为病理导向的精准个体化治疗。 
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