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临床研究

经颅直流电刺激对最小意识状态患者脑功能
网络静息态调节效应的对照研究
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【摘要】 　 目的　 比较经颅直流电刺激( ｔＤＣＳ)单次治疗对最小意识障碍(ＭＣＳ)患者静息态低频振幅

(ＡＬＦＦ)的调节效应ꎬ以探讨该疗法的作用机制ꎮ 方法　 收集 １１ 例 ＭＣＳ 患者作为研究对象ꎬ其中男 ９ 例ꎬ女
２ 例ꎻ脑外伤 １０ 例ꎬ脑出血 １ 例ꎻ平均年龄(３７.３±８.４)岁ꎬ平均病程(３.４±０.１)个月ꎮ 所有患者入组前均给

予 １ 次静息态功能性磁共振( ｒｓ￣ｆＭＲＩ)扫描ꎻ随后给予单次 ｔＤＣＳ 治疗ꎬ将阳极固定于患者左侧前额叶背外

侧区ꎬ阴极固定在眶上区ꎬ并按照下列顺序进行实验ꎮ 先给予单次安慰 ｔＤＣＳ( ｓｈａｍ￣ｔＤＣＳ)治疗 ２０ ｍｉｎꎬ结束

后进行第 ２ 次 ｒｓ￣ｆＭＲＩ 扫描ꎻ然后给予单次真 ｔＤＣＳ( ｒｅａｌ￣ｔＤＣＳ)治疗 ２０ ｍｉｎꎬ结束后进行第 ３ 次 ｒｓ￣ｆＭＲＩ 扫描ꎮ
在每次进行 ｒｓ￣ｆＭＲＩ 检查时还采用修订版昏迷恢复量表(ＣＲＳ￣Ｒ)对患者意识障碍程度进行评分ꎮ 结果　 与

治疗前比较ꎬ入选患者经单次 ｓｈａｍ￣ｔＤＣＳ 治疗后其 ＣＲＳ￣Ｒ 评分、静息态脑功能网络 ＡＬＦＦ 均无明显变化(Ｐ>
０.０５)ꎻ经单次 ｒｅａｌ￣ｔＤＣＳ 治疗后ꎬ发现患者默认网路(左侧楔前叶)、额顶网络(左侧额叶、右侧顶上回)、感
觉运动网络(左侧辅助运动区)、皮质下(右侧丘脑、双侧尾状核)ＡＬＦＦ 显著增强(Ｐ<０.０５)ꎻ而额顶网络(右
侧额叶)、听觉网络(双边颞叶)ＡＬＦＦ 显著减弱(Ｐ<０.０５)ꎻ与单次 ｓｈａｍ￣ｔＤＣＳ 治疗后比较ꎬ入选患者经单次

ｒｅａｌ￣ｔＤＣＳ 治疗后其默认网络(右侧前额叶)ＡＬＦＦ 显著增强(Ｐ<０.０５)ꎻ凸显网络(左侧岛叶)、感觉运动网络

(右侧中央前回)ＡＬＦＦ 显著减弱(Ｐ<０.０５)ꎮ 结论　 ＭＣＳ 患者经单次 ｔＤＣＳ 治疗后ꎬ发现其静息态脑功能网

络 ＡＬＦＦ 活动增强ꎬ表明 ｔＤＣＳ 对神经网络神经元兴奋性具有调节作用ꎬ这可能是促进 ＭＣＳ 患者意识恢复的

神经机制之一ꎮ
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｄｉｒｅｃｔ ｃｕｒｒｅｎｔ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ (ｔＤＣＳ) ｏｎ ｔｈｅ ａｍ￣
ｐｌｉｔｕｄｅ ｏｆ ｌｏｗ￣ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｆｌｕｃｔｕａｔｉｏｎ (ＡＬＦＦ) ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｓｔｉｎｇ ｂｒａｉｎ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｎｅｔｗｏｒｋ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ａ ｍｉｎｉｍａｌ ｃｏｎｓｃｉｏｕｓ
ｓｔａｔｅ (ＭＣＳ) ｓｏ ａｓ ｔｏ ｅｘｐｌｏｒｅ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｅｌｅｖｅｎ ＭＣＳ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ. Ａｍｏｎｇ ｔｈｅｍꎬ ｔｈｅｒｅ
ｗｅｒｅ ９ ｍａｌｅｓ ａｎｄ ２ ｆｅｍａｌｅｓꎬ １０ ｗｉｔｈ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｔｒａｕｍａ ａｎｄ １ ｗｉｔｈ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅꎬ ｗｉｔｈ ａｎ ａｖｅｒａｇｅ ａｇｅ ｏｆ (３７.３±
８.４) ａｎｄ ａｎ ａｖｅｒａｇｅ ｃｏｕｒｓｅ ｏｆ ｄｉｓｅａｓｅ ｏｆ (３.４±０.１) ｍｏｎｔｈｓ. Ａｌｌ ｓｕｂｊｅｃｔｓ ｗｅｒｅ ｇｉｖｅｎ ａ ｒｅｓｔｉｎｇ￣ｓｔａｔｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｍａｇ￣
ｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇ ( ｒｓ￣ｆＭＲＩ) ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｐｒｉｏｒ ｔｏ ｔｈｅ ｓｉｎｇｌｅ ｔＤＣＳ ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ ａ ２０￣ｍｉｎｕｔｅ ｓｉｎｇｌｅ
ｓｈａｍ ｔＤＣＳ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｔ ａ ｔｉｍｅ. Ａｆｔｅｒ ｓｉｎｇｌｅ￣ｓｈａｍ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎꎬ ａ ｓｅｃｏｎｄ ｔｉｍｅ ｒｓ￣ｆＭＲＩ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｔｅｓｔ ｗｉｌｌ ｂｅ ｃｏｎｄｕｃ￣
ｔｅｄꎬ ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ ａ ｒｅａｌ ｔＤＣＳ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ２０ ｍｉｎｕｔｅｓ. Ｅｖｅｎｔｕａｌｌｙꎬ ａ ｔｈｉｒｄ ｔｉｍｅ ｒｓ￣ｆＭＲＩ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｔｅｓｔ ｗｉｌｌ ｂｅ ｉｍｐｌｅ￣
ｍｅｎｔｅｄ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｗａｓ ｓｈｏｗｎ ｉｎ ｔｅｒｍｓ ｏｆ ａｌｌ ｔｈｅ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ａｆｔｅｒ ｓｉｎｇｌｅ ｓｈａｍ￣
ｔＤＣＳ ａｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｔｈｏｓｅ ｂｅｆｏｒｅ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ (Ｐ>０.０５). Ａｆｔｅｒ ｓｉｎｇｌｅ ｒｅａｌ￣ｔＤＣＳꎬ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｃｈａｎｇｅ ｗａｓ ｏｂ￣
ｓｅｒｖｅｄ ｗｉｔｈ ＣＲＳ￣Ｒ ｓｃｏｒｅꎬ ＡＬＦＦ ｏｆ ｄｅｆａｕｌｔ ｎｅｔｗｏｒｋ ( ｌｅｆｔ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｗｅｄｇｅ) ꎬｔｈｅ ｆｒｏｎｔａｌ￣ｐａｒｉｅｔａｌ ｎｅｔｗｏｒｋ ( ｌｅｆｔ ｆｒｏｎｔａｌ
ｌｏｂｅꎬ ｒｉｇｈｔ ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｇｙｒｕｓ)ꎬ ｓｅｎｓｏｒｙ ｍｏｔｏｒ ｎｅｔｗｏｒｋ (ｌｅｆｔ ａｕｘｉｌｉａｒｙ ｍｏｔｏｒ ａｒｅａ)ꎬ ｓｕｂｃｏｒｔｉｃａｌ ｎｅｔｗｏｒｋ (ｒｉｇｈｔ ｔｈａｌａｍｕｓꎬ
ｂｉｌａｔｅｒａｌ ｃａｕｄａｔｅ ｎｕｃｌｅｉ) ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ꎬｗｈｉｌｅ ｔｈｅ ＡＬＦＦ ｏｆ ｔｈｅ ｆｒｏｎｔａｌ ｎｅｔｗｏｒｋ

７４６中华物理医学与康复杂志 ２０１８ 年 ９ 月第 ４０ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０１８ꎬ Ｖｏｌ. ４０ꎬ Ｎｏ.９



( ｆｒｏｎｔａｌ ｌｏｂｅ) ａｎｄ ａｕｄｉｔｏｒｙ ｎｅｔｗｏｒｋ (ｂｉｌａｔｅｒａｌ ｔｅｍｐｏｒａｌ ｌｏｂｅｓ) ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ (Ｐ<０.０５). Ａｆｔｅｒ ｓｉｎｇｌｅ ｒｅ￣
ａｌ￣ｔＤＣＳꎬ ｔｈｅ ＡＬＦＦ ｏｆ ｄｅｆａｕｌｔ ｎｅｔｗｏｒｋ ( ｒｉｇｈｔ ｆｒｏｎｔａｌ ｌｏｂｅ) ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｅｎｈａｎｃｅｄ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｔｈａｔ ａｆｔｅｒ ｓｉｎｇｌｅ
ｓｈａｍ￣ｔＤＣＳ (Ｐ<０.０５)ꎬ ｗｈｉｌｅ ｔｈａｔ ｏｆ ｔｈｅ ｓａｌｉｅｎｔ ｎｅｔｗｏｒｋ ( ｌｅｆｔ ｉｎｓｕｌａ) ａｎｄ ｓｅｎｓｏｒｉｍｏｔｏｒ ｎｅｔｗｏｒｋ ( ｒｉｇｈｔ ｃｅｎｔｒａｌ ｆｒｏｎ￣
ｔａｌ) ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ (Ｐ<０.０５). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ 　 Ｔｈｅ ｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ ｏｆ ＡＬＦＦ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｓｔｉｎｇ ｓｔａｔｅ
ｂｒａｉｎ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｎｅｔｗｏｒｋ ｉｓ ａ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｎｅｕｒａｌ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｆｏｒ ｔＤＣＳ ｔｏ ｐｒｏｍｏｔｅ ｔｈｅ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｏｆ ｃｏｎｓｃｉｏｕｓｎｅｓｓ ｌｅｖｅｌ ｉｎ ｐａ￣
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍｉｎｉｍａｌ ｃｏｎｓｃｉｏｕｓ ｓｔａｔｅ.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ Ｄｉｒｅｃｔ Ｃｕｒｒｅｎｔ Ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎꎻ　 Ｍｉｎｉｍａｌｌｙ Ｃｏｎｓｃｉｏｕｓ Ｓｔａｔｅꎻ　 Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ Ｂｒａｉｎ Ｎｅｔ￣
ｗｏｒｋꎻ　 Ａｍｐｌｉｔｕｄｅ ｏｆ ｌｏｗ￣ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｆｌｕｃｔｕａｔｉｏｎ

Ｆｕｎｄ ｐｒｏｇｒａｍ:Ｎａｔｕｒａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｏｆ Ｃｈｉｎａ (Ｎｏ. ８１４７２１５７ꎬ８１７７２４４７)ꎻＧｕａｎｇｚｈｏｕ Ｓｃｉｅｎｃｅ ＆ Ｔｅｃｈ￣
ｎｏｌｏｇｙ Ｐｌａｎｎｉｎｇ Ｐｒｏｇｒａｍ(Ｎｏ. ２０１７０４０２０１４０)

　 　 意识障碍中最小意识状态 (ｍｉｎｉｍａｌｌｙ ｃｏｎｓｃｉｏｕｓ
ｓｔａｔｅꎬＭＣＳ)是指有少量但确定的行为证据ꎬ显示其具
备对自身或环境知觉的一类意识障碍[１]ꎮ ＭＣＳ 患者
一般具有较好意识恢复潜力ꎬ但目前无确切有效治疗
手段[２]ꎮ 经颅直流电刺激 ( ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｄｉｒｅｃｔ ｃｕｒｒｅｎｔ
ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎꎬｔＤＣＳ)是一种非侵入性脑刺激技术ꎬ该疗法
利用恒定、低强度直流电(１ ~ ２ ｍＡ)作用于患者大脑
皮质ꎬ刺激其脑干网状系统ꎬ激活皮质中处于休眠状态
的神经元ꎬ加速颅脑损伤意识障碍者意识恢复[３]ꎮ

近年来关于静息态 ｆＭＲＩ 研究 ＭＣＳ 脑功能网络的
报道指出ꎬＭＣＳ 患者丧失了与意识相关的功能连接ꎬ
但静息态时脑仍然具有自发活动状态[４]ꎻ通过计算
ｆＭＲＩ 中低频振幅 ( ａｍｐｌｉｔｕｄｅ ｏｆ ｌｏｗ￣ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｆｌｕｃｔｕａ￣
ｔｉｏｎꎬＡＬＦＦ)可检测静息态下脑神经元自发活动强度ꎮ
本研究以 ＭＣＳ 患者为研究对象ꎬ利用静息态 ｆＭＲＩ 观
察单次 ｔＤＣＳ 治疗前、后患者 ＡＬＦＦ 变化ꎬ以探讨 ｔＤＣＳ
对 ＭＣＳ 患者脑功能的影响机制ꎮ

对象与方法

一、研究对象
选取 ２０１６ 年 ７ 月至 ２０１７ 年 １ 月期间在广东三九

脑科医院神经康复医学科住院治疗的 ＭＣＳ 患者作为
研究对象ꎮ 患者纳入标准包括:均符合 Ａｓｐｅｎ 神经行
为协 作 组 ( Ａｓｐｅｎ Ｎｅｕｒｏｂｅｈａｖｉｏｒａｌ Ｃｏｎｆｅｒｅｎｃｅ Ｗｏｒｋ￣
ｇｒｏｕｐꎬＡＮＣＷ) [５]推荐的 ＭＣＳ 诊断标准ꎬ包括:①能遵
从简单指令ꎻ②不管正确性如何ꎬ可用姿势或语言来回
答是或否ꎻ③有被理解的语言ꎻ④有目的行为ꎬ包括偶
尔出现与环境刺激有关的动作及情绪反应ꎬ而不是不
自主动作ꎻ⑤无药物和酒精成瘾史ꎻ⑥无镇静剂使用
史ꎻ⑦无肾衰、肝功能衰竭病史ꎻ⑧无 ＭＲＩ 检查禁忌
史ꎻ⑨签署知情同意书ꎮ 患者剔除标准包括:①有危及
生命的重症损伤需尽快处理ꎻ②合并内脏出血、休克、
呼吸困难、多发性骨折等ꎻ③因短暂性脑缺血发作
(ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ａｔｔａｃｋꎬＴＩＡ)、脑梗死、脑肿瘤等疾病
急性发作或加重致摔伤诱发ꎻ④有幽闭恐惧症ꎬ无法接
受 ｆＭＲＩ 检查ꎻ⑤依从性不好ꎬ不能完成基本疗程者ꎮ

共有 １１ 例 ＭＣＳ 患者入选ꎬ其中男 ９ 例ꎬ女 ２ 例ꎻ脑外
伤 １０ 例ꎬ脑出血 １ 例ꎻ平均年龄(３７.３±８.４)岁ꎻ平均病
程(３.４±０.１)个月ꎮ

二、ｔＤＣＳ 治疗及 ｆＭＲＩ 扫描
采用美国 Ｓｏｔｅｒｉｘ 公司生产的 １Ｘ１ 型 ｔＤＣＳ 治疗设

备ꎬ将阳极(刺激电极)置于患者左前额叶背外侧区
(ｄｏｒｓｏｌａｔｅｒａｌ ｐｒｅｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒｔｅｘꎬＤＬＰＦＣ)ꎬ阴极(参考电
极)置于右眶上区ꎮ 真刺激( ｒｅａｌ ｔＤＣＳ)电流强度最大
为 ２ ｍＡꎬ持续刺激 ２０ ｍｉｎꎻ安慰刺激(ｓｈａｍ ｔＤＣＳ)电极
摆放与真 ｔＤＣＳ 治疗相同ꎬ刺激环境也相同ꎬ但电流强
度只是在刺激开始 ３０ ｓ 及临结束 ３０ ｓ 期间上升至
２ ｍＡꎬ中间 ２０ ｍｉｎ 电流强度始终为 ０ ｍＡꎮ 安慰 ｔＤＣＳ
治疗及真 ｔＤＣＳ 治疗均在磁共振室外进行ꎬ待治疗结束
后患者立即进入磁共振室内扫描ꎬ每次 ｔＤＣＳ 刺激后观
察记录刺激副作用ꎬ如电极片下皮肤是否发红、患者是
否有疼痛主诉等ꎮ

采用 ＧＥ ３.０Ｔ ＭＲＩ 机器对患者进行脑功能影像学
扫描ꎬ患者入组后分别进行基线水平、单次安慰 ｔＤＣＳ
治疗后、单次真 ｔＤＣＳ 治疗后共 ３ 次静息态功能性磁共
振扫描(ｒｅｓｔｉｎｇ￣ｓｔａｔｅ ｆＭＲＩꎬｒｓ￣ｆＭＲＩ)ꎬ具体流程见图 １ꎮ
在数据采集过程中ꎬ所有被试者头部均用海绵垫固定ꎬ
以减少头动及机器噪音的影响ꎮ 扫描参数如下:受试
验者在安静状态下平卧于 ＭＲ 室检查床上ꎬ脉冲重复
时间 ２０００ ｍｓꎬ回波时间 ３０ ｍｓꎻ转角 ９０°ꎬ层厚 ３ ｍｍꎬ体
素大小 ３.７５×３.７５ ｍｍ３ꎬ矩阵 ６４×６４ꎬ间隔 １ ｍｍꎬ轴位
３３ 层ꎬ视野(ＲＯＶ)＝ ２４０ ｍｍ×２４０ ｍｍꎬ重复 ２４０ 次ꎮ

图 １　 单次 ｔＤＣＳ 治疗即刻效应研究流程图

三、数据分析
采用统计参数图软件( ＳＰＭ８)及 ｒｓ￣ｆＭＲＩ 图像软

件进行处理ꎬ在 Ｍａｔｌａｂ(Ｒ２０１３ａ)平台上运行 ＤＰＡＲＳＦ
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软件ꎬ具体操作如下:①格式转化ꎬ将图像数据ｄｉｃｏｍ文
件格式转换为 ＮＦＴＩ 格式ꎻ②为排除磁场不均匀、受试
者不适应对图像的影响ꎬ剔除前 １０ 个时间点的图像数
据ꎻ③时间校正和头动校正ꎬ排除头动在 Ｘ、Ｙ、Ｚ 轴上
平动>２ ｍｍ 或旋转角>２°的数据ꎻ④空间标准化ꎬ映射
到标准脑ꎻ⑤平滑处理ꎬ减少因空间标准化后图像效果
差产生的影响ꎬ提高信噪比ꎻ⑥去线性漂移ꎬ消除机器
温度、受试者适应性等产生的线性影响ꎻ⑧图像滤波ꎬ
采用 ０.０１~０.１ Ｈｚ 去除高频信号ꎻ⑨回归协变量(如头
动、脑脊液、脑白质信号等)ꎬ消除协变量影响ꎮ

脑功能网络提取方法参照文献[４]ꎬ本研究主要
提取六大功能网络ꎬ即感觉运动网络(ｓｅｎｓｏｒｉｍｏｔｏｒ ｎｅｔ￣
ｗｏｒｋꎬＳＭＮ)、听觉网络( ａｕｄｉｔｏｒｙ ｎｅｔｗｏｒｋꎬＡＮ)、凸显网
络(ｓａｌｉｅｎｃｅ ｎｅｔｗｏｒｋꎬＳＮ)、额顶网络( ｆｒｏｎｔｏｐａｒｉｅｔａｌ ｎｅｔ￣
ｗｏｒｋꎬＦＰＮ)、默认网络(ｄｅｆａｕｌｔ ｍｏｄｅ ｎｅｔｗｏｒｋꎬＤＭＮ)及
视觉网络(ｖｉｓｕａｌ ｎｅｔｗｏｒｋꎬＶＮ)ꎮ 在 Ｍａｔｌａｂ 操作平台下
应用 ＳＰＭ 软件进行 ＭＲ 数据预处理和统计学分析ꎬ采
用 ｒｓ￣ｆＭＲＩ 分析软件计算各脑功能网络的 ＡＬＦＦ 值ꎮ
ＡＬＦＦ 可反映自主神经活动程度ꎬ当脑区活动增强时
ＡＬＦＦ 值增高ꎬ脑区活动减弱时 ＡＬＦＦ 值降低ꎮ

四、意识障碍程度评定
本研究在每次进行 ｒｓ￣ｆＭＲＩ 检查时还采用昏迷恢

复量表修订版(Ｃｏｍａ Ｒｅｃｏｖｅｒｙ Ｓｃａｌｅ￣ＲｅｖｉｓｅｄꎬＣＲＳ￣Ｒ)
对患者意识障碍程度进行评定ꎬＣＲＳ￣Ｒ 量表共有 ６ 个
子量表合 ２３ 个条目ꎬ包括听觉功能量表(０ ~ ４ 分)、视
觉功能量表(０~５ 分)、运动功能量表(０ ~ ５ 分)、口部
运动 /言语功能量表(０ ~ ３ 分)、交流功能量表(０ ~ ２
分)及觉醒功能量表(０ ~ ３ 分)ꎬ分值范围 ０ ~ ２３ 分ꎬ得
分越高表明患者意识水平越好[６]ꎮ

五、统计学分析
本研究共采集 ３ 次影像数据ꎬ分别为被试者入组

后第 １ 次扫描ꎬ单次 ｓｈａｍ ｔＤＣＳ 后的第 ２ 次扫描及单
次 ｒｅａｌ ｔＤＣＳ 后的第 ３ 次扫描(图 １)ꎬ即刻后续效应分
析是通过重复测量方差分析比较第 １ 次、第 ２ 次和第
３ 次扫描之间差异ꎬ采用单因素方差分析进行两两比
较ꎬ以Ｐ<０.０５表示差异具有统计学意义ꎮ

结　 　 果

一、入选对象基本资料及 ＣＲＳ￣Ｒ 评分结果比较
本研究入选患者一般资料及刺激前、单次假刺激

后、单次真刺激后 ＣＲＳ￣Ｒ 评估结果详见表 １ꎬ表中数据
显示入选患者 ＣＲＳ￣Ｒ 评分在单次治疗前、后均无明显
变化ꎬ差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ

二、单次真 ｔＤＣＳ 治疗对脑网络 ＡＬＦＦ 的影响
如图 ２(经 ＦＤＲ 校正)所示ꎬ入选患者经单次真

ｔＤＣＳ 治疗后ꎬ与基线 ＡＬＦＦ 比较ꎬ发现其右侧丘脑[皮

质下]、双边尾状核[皮质下]、左侧楔前叶[默认网
络]、左侧辅助运动区[感觉运动网络]、左侧额叶[额
顶网络]、右侧顶上回[额顶网络]ＡＬＦＦ 活动增强(红
色)ꎻ右侧额叶 [额顶网络]、双边颞叶 [听觉网络]
ＡＬＦＦ 活动减弱(蓝色)ꎬ差异均具有统计学意义(Ｐ<
０.０５)ꎮ

表 １　 入选患者基本资料及 ＣＲＳ￣Ｒ 评分结果分析

序号 性别 年龄 病因 病程
(月)

ＣＲＳ￣Ｒ 评分

治疗前 单次
假刺激后

单次
真刺激后

１ 男 １９ 脑外伤 １ １０ １０ １０
２ 男 ３５ 脑外伤 ３ ９ ９ ９
３ 男 ３７ 脑外伤 ３ １２ １２ １２
４ 男 ４０ 脑外伤 ２ １４ １４ １４
５ 男 ５５ 脑外伤 ４ １３ １３ １３
６ 女 ６２ 脑外伤 ３ １５ １５ １５
７ 男 ３１ 脑外伤 ５ １０ １０ １０
８ 男 ３７ 脑卒中 ３ ９ ９ ９
９ 男 ４４ 脑外伤 ３ １３ １３ １３

１０ 男 ５１ 脑外伤 ４ １３ １３ １３
１１ 女 ６２ 脑外伤 ６ １４ １４ １４

　 　 注:ＡＬＦＦ 增强区(红色区域)包括右侧丘脑(皮质下)、双边尾

状核(皮质下)、左侧楔前叶(默认网络)、左侧辅助运动区(感觉运

动网络)、左侧额叶(额顶网络)及右侧顶上回(额顶网络)ꎻＡＬＦＦ
抑制区(蓝色区域)包括右侧额叶(额顶网络)及双边颞叶(听觉网

络)
图 ２　 入选患者经单次真 ｔＤＣＳ 治疗后 ＡＬＦＦ 强度与基线水平比较

与假 ｔＤＣＳ 治疗后比较ꎬ入选患者经单次真 ｔＤＣＳ
治疗后表现为右额叶[额顶网络]ＡＬＦＦ 活动增强ꎻ左
脑岛[凸显网络]、右中央前回[感觉运动网络]ＡＬＦＦ
活动减弱ꎬ差异均具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ具体情
况见图 ３ꎮ

入选患者经单次真 ｔＤＣＳ 治疗后其 ＡＬＦＦ 强度与
基线水平比较结果详见表 ２ꎬ发现治疗后默认网路(左
楔前叶)、额顶网络(左额叶ꎬ右顶上回)、感觉运动网
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表 ２　 入选患者经单次真 ｔＤＣＳ 刺激后 ＡＬＦＦ 强度与基线水平比较

序号 大脑
半球 脑区 所属

脑网络
坐标

Ｘ 轴 Ｙ 轴 Ｚ 轴
体素
数目 ｔ 值 与基线

水平比较

１ 右侧 丘脑 皮质下 ３ －１２ ６ ７３ －４.５ 增强

２ 右侧 尾核 皮质下 ２１ ６ ０ ６８ ４.９ 增强

３ 右侧 顶上回 额顶网络 ３６ －５４ ６６ ６１ ４.０８ 增强

４ 左侧 尾核 皮质下 －１２ ９ １２ ８５ ３.５７ 增强

５ 左侧 楔前叶 默认网络 －１２ －３０ ６０ ７７ ３.５８ 增强

６ 左侧 额叶 额顶网络 －４２ ４５ １５ ６２ ３.１４ 增强

７ 左侧 辅助运动区 感觉运动网络 －３ ０ ４８ ７４ ３.９６ 增强

８ 右侧 额叶 额顶网络 ３３ ４８ －９ ８１ －４.０ 减弱

９ 左侧 颞叶 听觉网络 －４８ －４２ －２４ ３７８ －８.３ 减弱

１０ 右侧 颞叶 听觉网络 ６９ －２７ －１５ ９０ －４.６ 减弱

表 ３　 入选患者经单次真 ｔＤＣＳ 治疗后 ＡＬＦＦ 强度与单次假 ｔＤＣＳ 治疗后比较

序号 大脑
半球 脑区 所属

脑网络
坐标

Ｘ 轴 Ｙ 轴 Ｚ 轴
体素
数目 ｔ 值 与假 ｔＤＣＳ

治疗后比较

１ 右侧 前额叶 默认网络 ４２ ３３ ０ ４３ ３.４９ 增强

２ 左侧 脑岛 凸显网络 －４５ ３ ３ ８４ －４.６６ 减弱

３ 右侧 中央前回 感觉运动网络 ３９ －２７ ６９ １２５ －３.５ 减弱

　 　 注:ＡＬＦＦ 增强区(红色区域)主要是右侧前额叶(额顶网

络)ꎻＡＬＦＦ 抑制区(蓝色区域)包括左侧脑岛(凸显网络)及右侧

中央前回(感觉运动网络)
图 ３　 入选患者经单次真 ｔＤＣＳ 治疗后 ＡＬＦＦ 强度与单次假

ｔＤＣＳ 治疗后比较

络(左辅助运动区)、皮质下(右丘脑与双侧尾状核)
ＡＬＦＦ 强度均较基线水平明显增强(Ｐ<０.０５)ꎻ额顶网
络(右额叶)、听觉网络(双边颞叶)ＡＬＦＦ 强度均较基
线水平明显减弱(Ｐ<０.０５)ꎮ

入选患者经单次真 ｔＤＣＳ 治疗后与单次假 ｔＤＣＳ 治
疗后比较ꎬ发现其默认网络(右前额叶)ＡＬＦＦ 明显增
强(Ｐ<０.０５)ꎻ凸显网络(左岛叶)、感觉运动网络(右中
央前回)ＡＬＦＦ 明显减弱(Ｐ<０.０５)ꎬ具体情况见表 ３ꎻ
入选患者经单次假 ｔＤＣＳ 治疗后其各脑区 ＡＬＦＦ 与基
线水平间差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ

讨　 　 论

近年来相关研究发现ꎬｔＤＣＳ 可改善 ＭＣＳ 患者意

识状态水平ꎬ提高患者改良昏迷恢复指数评分[７￣８]ꎮ
ｔＤＣＳ 作为一种非侵入性脑刺激手段ꎬ通过阳极刺激能
促使大脑皮质兴奋性增强ꎬ通过阴极刺激能降低神经
兴奋性ꎬ并且刺激后皮质兴奋性改变可持续 １ ｈ 左

右[９]ꎮ
静息态 ｆＭＲＩ 是指参与者在静息状态下不需完成

特定认知所参与的任务ꎬ虽然此时受试者不能系统思
考某个问题ꎬ但研究者发现该状态下受试者大脑仍有

自发活动ꎮ Ｂｉｓｗａｌ 等[１０] 最早证实静息态下血氧水平

依赖(ｂｌｏｏｄ ｏｘｙｇｅｎ ｌｅｖｅｌ ｄｅｐｅｎｄｅｎｔꎬＢＯＬＤ)信号具有低
频波动( ｌｏｗ ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｆｌｕｃｔｕａｔｉｏｎｓꎬＬＦＦｓ)特性(通常<
０.１ Ｈｚ)ꎬ并发现双侧感觉运动皮质的自发 ＢＯＬＤ 信号
存在较强同步性ꎮ 后续研究发现大脑许多脑区均存在

这种低频同步波动现象ꎬ包括运动系、语言系统、感觉
系统、视觉系统、注意系统、记忆系统、默认网络等ꎮ 多
数意识障碍患者仍可观察到与健康人群相似且缓慢一
致的 ＢＯＬＤ 信号ꎬ其可能存在的意识如发生改变ꎬ也会

引起独特且缓慢一致的 ＢＯＬＤ 信号波动[１１]ꎮ
本研究采用 ｔＤＣＳ 阳极刺激 ＭＣＳ 患者左侧 ＤＬＰＦＣ

区ꎬＤＬＰＦＣ 是连接不同皮质和亚皮质之间的区域ꎬ包
括前眶皮质、额叶及顶叶相关皮质等ꎮ 这些区域涉及
功能性外部控制网络ꎬ也就是与个体外部意识相关的
网络ꎮ 有研究表明调节觉知功能的脑活动与额顶特定

区域相关ꎬ如 ＤＬＰＦＣ[１２￣１３]ꎮ ｔＤＣＳ 可通过刺激皮质ꎬ增
强脑干上行网状功能完整的 ＭＣＳ 患者觉知功能ꎬ促其

０５６ 中华物理医学与康复杂志 ２０１８ 年 ９ 月第 ４０ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０１８ꎬ Ｖｏｌ. ４０ꎬ Ｎｏ.９



意识水平提高ꎮ
ＡＬＦＦ 通过计算每个体素低频振幅大小ꎬ从而反

映局部神经元自发活动水平[１４]ꎮ 通过分析低频段
(０.０１~０.１ Ｈｚ)下的功率谱ꎬ计算各体素低频振荡振
幅ꎬ从而得出各体素在静息状态下的自发活动水平ꎮ
因此 ＡＬＦＦ 能直接提示神经元自发活动水平ꎬ如 ＡＬＦＦ
降低反映脑神经元自发活动减弱ꎬ增强则提示脑功能
代偿作用ꎮ 本研究结果显示ꎬ入选患者经 １ 次真 ｔＤＣＳ
治疗后与基线水平比较ꎬ发现其左侧大脑半球中默认
网络(左侧楔前叶)、额顶网络(左侧额极)、感觉运动
区域(左侧辅助运动区)激活程度明显增强ꎻ另外右侧
大脑半球中的额顶网络(右侧顶上回)、皮质下区域
(右侧丘脑、双边尾状核)均有增强ꎮ 这种刺激左侧大
脑半球出现右侧大脑半球活动增强的现象ꎬ与 ｔＤＣＳ 镜
像或远程效应有关ꎮ Ｃａｂｒａｌ 等[１５]研究发现ꎬｔＤＣＳ 阳极
刺激 Ｍ１ 区能引起丘脑核腹后外侧神经元兴奋ꎬ导致
特异神经传导物质释放ꎬ考虑与 ｔＤＣＳ 的广泛作用影响
皮质￣纹状体￣丘脑回路有关ꎻ也证明 ｔＤＣＳ 不仅可调节
单个神经元活动ꎬ还能影响多个神经元及神经元群整
体活动ꎮ ｔＤＣＳ 虽然作用在脑皮质ꎬ但可通过神经元间
相互联系影响其它脑组织ꎬ因此 ｔＤＣＳ 的治疗作用也可
认为是神经元间相互作用的结果ꎮ 当个体接受 ｔＤＣＳ
治疗时ꎬ整个大脑处于微弱直流电场中ꎬ其神经网络系
统较单个神经元受到的影响更大ꎬ从而能较好地调节
大脑皮质功能ꎬ有助于脑功能重组[１６￣１７]ꎮ

综上所述ꎬ本研究结果表明ꎬ入选 ＭＣＳ 患者经单
次 ｔＤＣＳ 治疗前、后其 ＣＲＳ￣Ｒ 量表评分虽无明显变化ꎬ
但 ｔＤＣＳ 阳极刺激区域皮质下及远隔脑功能网络的神
经元活动兴奋性增强ꎻ另外本研究还发现某些区域神
经兴奋性下降ꎬ考虑与该区域神经元自身损伤有关ꎮ
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