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·临床研究·

左背外侧前额叶阳极经颅直流电刺激对
脑卒中后抑郁症的疗效观察
邓家丰1 张静娜1 肖府庭2 肖明月1 汪 洁3,4

摘要

目的：观察左背外侧前额叶阳极经颅直流电刺激对脑卒中后抑郁症的疗效。

方法：将40例脑卒中患者随机分成治疗组与对照组各20例，观察治疗4周。治疗组在常规康复治疗的基础上在第1

周及第2周每日增加阳极经颅直流电刺激左背外侧前额叶治疗，对照组只进行常规的康复治疗训练。在经颅直流

电刺激介入前及第1周、第2周、第4周后分别应用汉密尔顿抑郁量表（HAMD）、汉密尔顿焦虑量表（HAMA）、改良

Barthel指数（MBI）、工具性日常生活能力量表（IADL）评定患者心理及日常生活能力改善效果。

结果：治疗组患者经颅直流电刺激（tDCS）治疗1周、2周后的HAMA、HAMD评分均明显低于对照组，而且差异具有

显著性意义（P<0.05）；且在刺激结束2周后的随访对比中明显要优于对照组。

结论：阳极经颅直流电刺激左背外侧前额叶对脑卒中后抑郁症可减轻或消除脑卒中患者的抑郁或者焦虑情绪，提高

患者的日常生存质量。
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Abstract
Objective: To observe the effect of anodal transcranial direct current stimulation over the left dorsolateral pre-

frontal cortex on depression after stroke.

Method: Forty depression stroke patients were randomly divided into treatment group and control group in a

four weeks program. Besides the routine rehabilitation therapy，treatment group accepted transcranial direct cur-

rent stimulation daily in the first 2 weeks. The control group accepted routine rehabilitation training only. Ham-

ilton depression scale (HAMD), Hamilton anxiety scale (HAMA), modified Barthel index (MBI), instrumental

daily life ability scale (IADL) were used to evaluate the patient's psychological state and daily life ability at

the end of 0,1,2,4 week of the course.

Result: The treatment group patients after 1 and 2 weeks treatment with the tDCS stimulated, Hamilton anxi-

ety rating scale and Hamilton depression rating scale were significantly lower than the control group(P<0.05);

And after two weeks follow up,the scores of the assessments were still better in the treatment group than the

control group.

Conclusion: Anodal transcranial direct current stimulation over left dorsolateral prefrontal cortex in patients

with depression after stroke can reduce their depression or anxiety, and improve their daily life quality.
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脑 卒 中 后 抑 郁 症（post- stroke depression,

PSD）[1]指脑卒中后出现不同程度抑郁症状且持续2

周以上，以情绪低落、活动机能减退、思维功能迟缓

为主要特征的一类情感障碍性疾病，是脑卒中常见

的并发症之一。脑卒中后抑郁的发病率达 33%—

55%，成为脑卒中后最常见的心理疾病[2]。也有研究

统计表明脑卒中后抑郁症发生的比例最高达

79%[3—4]。现有研究关于脑卒中后抑郁发病机制形

成的共识是，卒中伴发抑郁障碍患者的异常脑区处

于左半脑边缘系统—前额叶皮质—纹状体—苍白球

—丘脑神经解剖环路，特别是内侧前额叶皮质的病

灶体积与首发缺血性中风后4个月内的抑郁发病率

有关[5]。另外Rajkowska等[6]的研究表明，抑郁症患

者尸解研究显示：广泛额叶体积减少，额叶眶区、前

额叶背侧区、前扣带回膝下部皮质厚度减低，神经细

胞体积减小，神经胶质细胞丢失。经颅直流电刺激

（transcranial direct current stimulation, tDCS）对神

经精神疾病的治疗作用以及在行为学领域的价值近

年成为研究的焦点之一[7]。神经病学资料指出情绪

冲动在边缘中心产生时，我们的情绪表达受制于前

额叶皮质。而且前额叶皮质的两侧似乎负责操控两

组不同的情绪反应，右侧调节令人沮丧的情绪，这些

恐惧或厌恶情绪会让人退缩；左侧则调节相对比较

正面的情绪，如快乐。有假说认为，左侧大脑功能减

退而右侧大脑功能过度激活是抑郁障碍的发病机制

之一[8]。因此近年许多研究都致力于提高左背外侧

前额叶（left dorsolateral prefrontal cortex, lDLP-

FC）兴奋性和/或降低右背外侧前额叶的兴奋性来

改善抑郁状态。因此许多研究利用这种特性作用于

大脑的特定区域产生特定的治疗效果来治疗脑卒中

后抑郁症。目前收集到的采用 tDCS来治疗脑卒中

后抑郁的报道有两篇个案研究和第一篇对照研究：

两篇个案分别是Bueno等[9]于2011年发表的个案治

疗采用阳极刺激左背外侧前额叶，阴极刺激右背外

侧前额叶，每次 30min，连续 10天，最后发现患者的

抑郁症状得到了明显的改善；以及 Valiengo等[10]于

2016年发表的同样是小样本采用 tDCS阳极刺激左

背外侧前额叶，阴极刺激右背外侧前额叶，连续刺激

10d，然后隔2周再各治疗1次，结果发现患者的脑卒

中失语症患者抑郁问卷和失语症患者抑郁量表评分

下降；而且跟踪发现患者的疗效至少维持 4w以上。

第一篇对照研究是Valiengo等[11]于2017年发表的48

例卒中后抑郁的抗抑郁患者随机分为两组，采用

tDCS阳极刺激左背外侧前额叶，阴极刺激右背外侧

前额叶；6周后发现采用 tDCS刺激治疗的患者脑卒

中后抑郁的改善明显要优于对照组。那么单纯采用

tDCS刺激左背外侧前额叶是否对脑卒中后抑郁患

者的情绪改善有作用，这是本研究要回答的问题。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2015年10月—2017年3月，接受门诊或者

住院治疗（病例来自北京宣武医院和北京和睦家康

复医院）的脑卒中抑郁症偏瘫患者40例。患者纳入

标准符合 1995年第四届全国脑血管会议脑血管病

关于脑卒中的诊断标准并且是首次发病[12]，病程为

1—3个月，抑郁症诊断符合中国精神障碍分类与诊

断标准第 3版（CCMD-3）。而且抑郁症状至少包含

有下列中的 4项：①兴趣丧失、无愉快感；②精力减

退或疲乏感；③精神运动性抑制或激越；④自我评价

过低、自责，或有内疚感；⑤联想困难或自觉思考能

力下降；⑥反复出现想死的念头或有自杀、自伤行

为；⑦睡眠障碍，如失眠、早醒，或睡眠过多；⑧食欲

降低或体重明显减轻。

排除标准：①生命体征不稳定；②严重失语影响

治疗的实施；③明显认知功能障碍，简易精神状态检

查（mini- mental state examination, MMSE）评分<

24；④使用植入性电子装置者；⑤颅内有金属植入器

件者；⑥发热、电解质紊乱或生命体征不稳定者；⑦
有出血倾向者；⑧颅压高患者；⑨有严重心脏病等内

科疾病者；⑩刺激区域痛觉过敏者。该研究经过医

院医疗伦理委员会的批准，所有患者在治疗开始前

签署了康复治疗知情同意书。

入选患者按照入院治疗的先后顺序随机进入两

组。对照组：只进行常规的康复治疗训练；试验组：

在常规康复治疗的基础上增加 tDCS 治疗。接受

tDCS 治疗的患者每周 5d，2 次/d，每次 20min，共 2

周。电流强度为 1.2mA，电极片面积为（5×6）cm2。

阳极放置于 LDLPFC（根据国际脑电图 10/20 系统

F3电极位置），阴极放置于右侧肩部。两组患者年
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龄、性别、病程、病变类型等均无显著性差异（P＞

0.05），见表1。

1.2 评定方法

所有患者在开始治疗前、治疗1周、2周、以及4

周后用汉密尔顿抑郁量表（Hamilton depression

scale, HAMD）、汉密尔顿焦虑量表（Hamilton anxi-

ety scale, HAMA）、改良Barthel指数（modified Bar-

thel index scale, MBI）、工具性日常生活能力量表

（instrumental activities of daily living scale,

IADL）评定患者的情绪、肢体功能及日常生活能力改

善情况，通过评定这几项指标来观察介入的疗效[13]。

1.3 统计学分析

采用 SPSS 17.0 统计学软件进行统计学分析，

计量资料以平均数±标准差表示，计量资料先进行

数据的正态分布和方差齐性检验。之后，对各个量

表得分分别进行组间和时间点的两因素的重复测量

方差分析，组间比较采用两独立样本 t检验，组内比

较采用配对 t检验并通过Bonferroni多重比较校正。

1.4 不良反应

本研究所有患者未出现癫痫等严重不良反应。

有个别实验者出现头皮不适但能够忍受完成治疗，

治疗结束后症状消失。没有患者因为不良反应退出

试验。

2 结果

HAMD、HAMA评分治疗前对照组与试验组之

间的组间比较均无显著性差异（P＞0.05），介入治疗

后1周、2周及随后第4周的随访中评分结果试验组

与对照组间在组内先后比较及组间先后比较上都具

有显著性差异（P<0.05）。MBI、IADL评分在治疗前

和介入治疗后1周、2周及随后第4周的随访中对照

组与试验组之间均无显著性差异（P＞0.05），在治疗

进程上先后具有显著性差异（P<0.05），见表2。

HAMD、HAMA组间和时间点的两重方差分析

发现显著的组间效应和时间点主效应。时间主效应

表现为：在组内各个时间点的测量值间都有显著的

差异，随着时间的延后，两组的HAMD得分都逐渐

降低。组内比较采用配对 t 检验并通过 Bonferroni

多重比较校正发现：组间两两比较差异显著（P<

0.001）。见图1—2。

表1 两组患者临床资料比较

组别

对照组
试验组

例数

20
20

年龄(岁)

54.6±15.9
53.4±17.1

性别(例)
男
13
14

女
7
6

病程(d)

65.5±28.4
64.6±29.5

偏瘫侧别(例)
左
13
12

右
7
8

表2 两组患者介入前和介入1周、2周及4周后
HAMD、HAMA量表评分比较 （x±s）

组别/时间

对照组

介入前

1周

2周

4周

试验组

介入前

1周

2周

4周
治疗前组间比较：①P＞0.05；②治疗后组内比较：②P<0.05；治疗后
组间比较：③P<0.05

HAMD

23.05±3.154①

22.55±3.254②

21.40±4.272②

18.55±5.021②③

23.35±3.558①

16.85±2.601②

10.30±2.473②

10.65±2.477②③

HAMA

13.75±4.667①

12.55±4.367②

13.00±4.507②

11.25±3.462②③

13.45±4.290①

10.75±2.653②

8.55±2.038②

8.10±2.532②③

MBI

37.40±18.208①

37.40±18.208②

40.90±20.068②

54.90±20.139②

33.70±15.496①

34.05±15.803②

37.00±17.284②

52.85±16.900②

IADL

4.10±2.900①

4.15±2.961②

4.65±3.216②

7.15±2.996②

3.75±2.593①

3.80±2.628②

4.25±2.693②

6.85±3.083②

图1 两组在各个时间点时HAMD的差异
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图2 两组在各个时间点时HAMA的差异
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MBI、IAD的统计分析表明只有时间点主效应，

无需进一步分析。结果显示反映日常生活能力的

MBI和 IADL量表的分析只发现明显的时间点主效

应，时间点主效应表现为：量表统计结果分析显示整

体得分提高都表现为随着时间的推移，得分逐渐升

高。同样都没有发现明显的组和时间点的交互作

用。见图3—4。

3 讨论

tDCS是一种非侵入性的经颅刺激方法，刺激效

果具有极性特点。神经生理实验证明[14]：tDCS可以

改变神经元的静息电位，不同的刺激极性可引起膜

静息电位超极化或去极化的改变，调节神经元的兴

奋性，从而达到调控神经活动的作用；tDCS的阳极

刺激增强皮质的兴奋性，使静息膜电位去极化；而阴

极刺激降低皮质的兴奋性，使静息膜电位超极化。

脑功能影像研究发现[15—17]：抑郁症患者额叶不同部

位的脑功能改变不同但比较一致的结论是：①抑郁

症患者双侧前额叶活动减低，其两侧前额叶的改变

呈现不对等性，患者的优势侧（左侧）前额叶活动的

减低较右侧显著。②前额叶区内各部位的改变不

同，抑郁症患者前额叶腹侧区和眶区活动异常，但有

关功能改变的报道结论不一。另外，研究还发现抑

郁症患者双侧前额叶背外侧、背中部功能活动减低，

成功的药物治疗后其脑功能活动恢复正常。

Nitsche等[18]的研究也已经证实，通过增强左侧背外

侧前额叶的活动或者降低右侧背外侧前额叶的活动

来治疗抑郁症是安全有效的。这也是本研究考虑单

纯采用 tDCS刺激左背外侧前额叶是否对脑卒中后

抑郁患者的情绪改善有作用的依据出发点。

目前的研究发现[19]，抑郁症脑功能改变主要集

中在前额叶皮质、前扣带回、海马、杏仁核、丘脑和基

底节，前额叶皮质被认为在认知和情绪活动起着关

键的作用，它与其他脑区及脑内环路有着非常广泛

的联系。前额叶皮质与前扣带回、海马、杏仁核、基

底节在结构上有着特定联系通路，在功能活动上密

切相关，相互激活和制约，故其某一部位的病变可直

接影响到其他脑区的功能。同时也有研究[20—21]表明

大脑中动脉区域皮质损害后，由脑干来的去甲肾上

腺素和五羟色胺能神经元胞体的中枢中断，从而出

现情绪和行为的抑制而导致抑郁的发生。Narushi-

ma 等 [22]和 Kim 等 [23]提出靠近左侧额叶的病变与抑

郁症的严重程度有着明显的关联，认为是损害了调

解情绪的额叶—纹状体—苍白球—丘脑—皮质环路

所致。大脑损害引起去甲肾上腺素和 5-HT之间平

衡失调有关，去甲肾上腺素能和5-HT能神经元胞体

位于脑干，其轴突通过丘脑及基底节达额叶皮质，病

灶累及以上部位时，可影响区域内的5-HT和去甲肾

上腺素能神经通路。使其含量下降导致抑郁。因此

通过 tDCS的阳极对神经元静息膜电位的阈位下调

节，诱导了参与突触可塑性形成的N-甲基天冬氨酸

（N-methyl-d-aspartate, NMDA）受体功能发生极性

—依赖性修饰[24]，产生神经重塑，使得刺激时皮质兴

奋性增加。

同时Ferrucci等[25]在 tDCS治疗严重抑郁症患者

的研究中也表明，tDCS选择刺激脑背外侧前额皮质

（阳极刺激左侧，阴极刺激右侧），抑郁患者情绪改善

明显好转。而Grimm等[26]的研究显示抑郁障碍患者

左侧DLPFC兴奋性是降低的，并与负性情绪的评估

有关。Williams等[27]的研究显示在硬膜外刺激左侧

背外侧前额叶能引起右侧的背外侧前额叶及额上

回、楔回、后扣带回的激活。冯正直等[28]推论，抑郁

图3 两组在各个时间点时MBI的差异

图4 两组在各个时间点时 IADL的差异
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症背外侧前额叶活性下降和腹内侧前额叶皮质活性

增强，相互作用产生负性认知加工偏向，共同介导抑

郁。即当抑郁症患者进行负性情绪刺激加工时，腹

内侧前额叶皮质激活（负性情绪加工增强），由于背

外侧前额叶活性低不能抑制腹内侧前额叶皮质兴奋

性（对负性情绪加工的抑制作用减弱），腹内侧前额

叶皮质过度激活（负性情绪加工进一步增强），背外

侧前额叶兴奋性更显不足（认知控制功能更显不

够），负性情绪加工过度增强，如此反复，产生负性认

知加工偏向，引发抑郁。因此，本研究中 tDCS阳极

放置于左侧背外侧前额叶，阴极放置于右侧肩部的

患者经过治疗后抑郁症状得到缓解和改善，

HAMD、HAMA的评分在组间比较和组内比较中都

明显要好于对照组（P<0.05），说明 tDCS治疗后脑卒

中后抑郁症状是有效的。但是 MBI、IADL 的评分

治疗前后试验组与对照组均无显著差异（P＞0.05），

其原因可能与脑卒中后短时间内肢体功能改善差异

并不明显有关。而且在短时间内，情绪对于日常生

活自理能力的影响并不显著。再有可能是情绪的严

重程度不大，对于 IADL并不造成显著实际影响。

本研究表明，阳极 tDCS刺激左背外侧前额叶的

脑卒中患者在治疗1周、2周及4周后的观察中发现

患者的HAMA、HAMD评分均明显低于对照组。提

示左背外侧前额叶阳极 tDCS刺激可以改善脑卒中

后抑郁症的抑郁情绪。当然，我们的研究也存在一

些局限性，如本研究是观察阳极经颅直流电刺激刺

激左背外侧前额叶对脑卒中后抑郁症的疗效，纳入

的患者数量相对较少，故在今后的研究中需要增加

样本的数量，进一步证实 tDCS的疗效。另外我们只

进行了10d的干预治疗和2周后的随访，在今后的研

究中需要进一步了解其远期效果。在今后的研究中

应该对脑卒中患者的病灶部位以及病程、年龄、刺激

的时间、刺激强度等影响因素作进一步探讨，为临床

应用提供依据。
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关于举办2019第三届中国康复医学会

综合学术年会暨国际康复设备展览会的通知

为贯彻落实“健康中国战略”部署，发挥高端学术会议引领辐射作用，加强康复医学学术交流与合作，促进康复医学科技

创新与成果转化，推动国家康复医学事业快速发展，定于2019年11月下旬在北京举办2019第三届中国康复医学会综合学术

年会暨国际康复设备展览会。现将有关事宜通知如下：

时间和地点：11月22至24日，北京国家会议中心。

主题：守正创新，融合发展，构建康复事业共同体

主要内容：第三届国际康复主论坛、第三届中美康复论坛、第二届中德康养结合论坛等50个专题康复学术论坛及理论操

作培训，颁发2019年度中国康复医学会奖项。

参会人员：中国康复医学会领导、常务理事、理事，所属分支机构委员、会员，各省、自治区、直辖市康复医学会委员、会员，

以及相关专业技术人员。

注册缴费：参会人员1200元/人，学会会员1100元/人，学生500元/人，预先通过会议网站注册缴费优惠价1000元/人、学会

会员 900元/人，优惠截止时间 10月 31日。会议交通、食宿费用自理，报名注册缴费和住宿登记网址 http://3096.medcircle.cn。

会议注册代表可获记国家继续教育一类学分8分。

论文征集：会议组织论文征集，由组委会安排专家评审，颁发优秀论文奖励证书。投稿使用会议网上注册系统（pc端登陆

会议网站http://3096.medcircle.cn，点击“在线投稿”完成投稿），投稿截止时间为8月31日。

国际康复设备展览会：同期举办第三届国际康复设备展览会，设立400个标准展位，展览面积1.5万平方米，参展商及产品

信息将编入企业名录提供参会代表，并在中国康复医学会门户网站公布。

联系方式：大会组委会秘书处，联系人员：张文豪 18801229172（会务）；刘美彤 18310834939（注册）；于宛平 18810606365

（招展）；联系电话：010-64210670 转 600、607；通讯地址：北京市朝阳区北辰东路 8 号汇欣大厦 A 座 307 室；电子邮箱：con-

gress@carm.org.cn
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