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经颅直流电刺激对脑卒中上肢运动功能的网络meta分析*

刘家庆1 向 云2，3 李 浩1 张良清1 肖回乡1

脑卒中是严重的脑血管疾病，是导致老年人肢体残疾的

主要原因之一[1]。超50%的脑卒中恢复期患者伴有肢体运动

功能障碍，其中，上肢参与精细运动和大部分日常活动，恢复

较为困难[2]。研究表明，脑卒中后半球间抑制失衡是造成运动

功能障碍的主要原因[3]。经颅直流电刺激(transcranial direct

current stimulation，tDCS)利用低强度、恒定的直流电刺激作

用于大脑，通过提高患侧或降低健侧大脑半球的兴奋性改善

半球间抑制失衡状态，是一种非侵入性的脑功能刺激技术[4]。

正常大脑半球间处于恒定的彼此抑制状态，脑卒中后患

侧大脑兴奋性降低，对健侧半球抑制减弱，导致健侧大脑兴

奋性异常升高进一步抑制患侧大脑，造成“双重障碍”[4]。

tDCS的阳极刺激可作用于患侧半球增强兴奋性，而阴极可

作用于健侧半球抑制异常的兴奋性[5]。临床上，tDCS作用方

式包括单独使用阳极刺激患侧(阳极 tDCS)，单独使用阴极刺

激健侧 (阴极 tDCS)及同时使用阳极和阴极刺激 (双侧

tDCS)。目前，临床各刺激方式作用效果的异同尚无统一定

论，tDCS远期疗效尚不明确。因此，本研究采用网络meta分

析，比较不同刺激方式 tDCS的作用效果，评价 tDCS对脑卒中

上肢运动功能及日常生活能力的影响，为临床应用提供依据。

1 资料与方法

1.1 纳入标准与排除标准

纳入标准：①研究对象：经CT或MRI检查证实的脑卒中

患者，年龄18岁以上；②干预措施：不同刺激方式的 tDCS治

疗，包括阴极刺激、阳极刺激和双侧刺激；③对照组：tDCS假

刺激；④结局指标：上肢 Fugl-Meyer 评价量表(upper limb

Fugl- meyer assessment，UL- FMA)及 Barthel 指数 (Barthel

index，BI)；⑤研究类型：随机对照试验(randomized clinical

trial，RCT)。

排除标准：①研究中施加除 tDCS及常规康复以外其他

干预手段；②仅进行单次研究或即刻效应研究；③结局指标

不明；④仅有摘要；⑤中英文外其他语种。

1.2 检索策略

计算机和人工检索结合，时间从建库至 2021年 6月，数

据库包括 PubMed、Cochrane Library、Web of science、中国

知网、维普网、万方数据库等数据库。中文检索词：“脑卒中、

卒中、中风、脑缺血、脑出血、经颅直流电刺激、直流电刺激、

假刺激、伪刺激、随机、随机对照”。英文检索词包括：

“stroke， hemiplegia， cerebrovascular， cerebral hemor-

rhage，cerebral infarction，transcranial direct current stimu-

lation， tDCS， sham， s- tDCS， randomized controlled tri-

al，controlled clinical trial，clinical trial”。

1.3 文献筛选和资料提取

按照两人独立提取的原则进行文献的收集、阅读、筛选

和提取。提取内容包括：①纳入文献的基本特征：作者、年

份、样本量、组别、干预措施、时间、刺激参数及结局指标等；

②文献的偏倚风险评估相关要点；③结局指标的具体数据。

1.4 文献质量评价

使用 Review Manager 5.3 软件，采用 Cochrane 协作网

的推荐方法进行偏倚风险评估，由两人独立进行，如意见相

悖交第三人处理。基本条目包括：随机序列产生、分配隐藏、

盲法、结局数据完整性、选择性报告和其他偏倚等。分为

“high risk”、“low risk”和“unclear risk”3个标准。

1.5 统计学分析

使用GetData软件进行图表中数据提取，采用Stata 15.0

进行数据的分析和处理。利用network命令组进行网络meta

分析，计算均数差(MD)和95%CI，同时拟合一致性模型和不

一致性模型，进行疗效排序，并制作森林图和排序图。

2 结果

2.1 文献筛选结果

检索得到文献共 392篇，经逐层筛选后，最终纳入研究

的RCT共17篇(图1)。

2.2 纳入研究的基本特征

共纳入 17 篇 [6—22] 研究，包括 15 项 [6—20] 英文研究和 2

项[21—22]中文研究。其中，双臂研究共15篇[6—16，18—19，21—22]，三臂

研究共2篇[17，20]。9项研究[8，11—13，16—17，20—22]施加了阳极 tDCS刺

激 (anode tDCS，a- tDCS)，5 项研究 [14—15，17—18，20]施加了阴极
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tDCS刺激(cathode tDCS，c-tDCS)，5项研究[6—7，9—10，19]施加了

双侧刺激(dual-tDCS，d-tDCS)。10 项研究 [6，8—9，11，13—17，20]阐述

了随访结果。仅1项研究[21]报告不良反应(表1)。

2.3 文献质量评价

纳入研究的基线均衡，具有可比性，所有研究均提及“随

机”。其中，8项研究[7—9，11—15，17，20，22]报道了具体的随机方法，6项

研究[6—8，11，17，20]分组时使用不透明信封。所有研究对患者采用盲

法。一项研究[15]脱落所占比例较大且填补策略不明，其余研究

结果均较为完整。选择性报告和其他偏倚情况均不明(图2)。

2.4 tDCS刺激方式网络结构图

根据纳入研究的不同 tDCS刺激方式及病例数制作网络

结构图，结点表示刺激方式，结点大小代表研究数量，线表示

两方法相互比较，线的粗细代表样本量。结果显示阳极刺激

的研究最多，阳极刺激与假刺激比较的样本量最大，而双侧

刺激研究最少且样本量最小(图3)。

2.5 上肢Fugl-Meyer评分

2.5.1 网络森林图：共14项研究[6—8，10—11，13—16，18—22]报道了 tDCS

对上肢Fugl-Meyer评分的影响，共573例。一致性检验显示

各刺激方式与假刺激相比，均无显著性差异(P>0.05)；不一致

性检验显示网络模型不存在不一致性(P=0.72>0.05)。网络

森林图结果显示：阳极刺激与假刺激相比(P=0.14>0.05)、阴

极刺激与假刺激相比(P=0.06>0.05)，双侧刺激与假刺激相比

均无显著性差异(P=0.39>0.05)。各刺激方法两两比较：阴极

刺激与阳极刺激比较，双侧刺激与阳极刺激比较，双侧刺激

与阴极刺激比较均无显著性差异(P>0.05)(图4)。

2.5.2 效应排序图：根据各刺激方式的累积概率进行治疗效

果排序，在拟合一致性模型的前提下进行绘制SUCRA曲线

图可知，几种刺激方法的有效性排序为阴极刺激>阳极刺激>

双侧刺激>假刺激(图5)。

图1 文献筛选流程图

表1 纳入研究的基本特征

纳入文献

Prathum[6]

Pinto[7]

Bornheim[8]

Bolognini[9]

Alisar[10]

Oveisgharan[11]

Koo[12]

Allman[13]

Fusco[14]

Wu[15]

Rossi[16]

Khedr[17]

Nair[18]

Lindenberg[19]

Kim[20]

郑婵娟[21]

尹昱[22]

注：T/N：治疗组/对照组；a-tDCS：阳极刺激；c-tDCS：阴极刺激；s-tDCS假刺激；F3/CP3/CP4/C3/C4：脑电图国际标准导联10/20系统；M1区：初
级运动皮质区；hot spot：使对侧背侧骨间肌产生运动诱发电位；UL-FMA：上肢Fugl-Meyer评价量表；BI：Barthel指数。

年份

2021
2021
2020
2020
2020
2018
2018
2016
2014
2013
2013
2013

2011
2010
2010

2019
2015

例数(T/N)

12/12
31/29
23/23
16/16
16/16
10/10
12/12
11/13
7/7

45/45
25/25

14/13/13

7/7
10/10
6/5/7

41/40
40/40

干预措施(T/N)

d-tDCS
d-tDCS
a-tDCS
d-tDCS
d-tDCS
a-tDCS
a-tDCS
a-tDCS
c-tDCS
c-tDCS
a-tDCS
a-tDCS
c-tDCS
c-tDCS
d-tDCS
a-tDCS
c-tDCS
a-tDCS
a-tDCS

s-tDCS
s-tDCS
s-tDCS
s-tDCS
s-tDCS
s-tDCS
s-tDCS
s-tDCS
s-tDCS
s-tDCS
s-tDCS
s-tDCS

s-tDCS
s-tDCS
s-tDCS

s-tDCS
s-tDCS

年龄(岁)

57.8±2.5
46.8±10.9
63.0±12.3
68.5±10.8
63.5±11.3
58.7±15.9
55.6±4.6
63.5±11.6
58.4±14.4
47.6±12.0
68.2±13.9
58.3±8.8

58.5±13.3
58.8±13.8
58.3±13.1

60.4±7.9
56.7±12.9

疗程

4周
2周
4周
5天
3周
2周

10天
9天
2周
4周
5天
6天

5天
5天
2周

4周
4周

随访

1月
/

6/12月
2/6月

/
1/2月

/
1/3月

1/3—4月
1月
3月

1/2/3月

/
/

6月

/
/

刺激部位

C3/C4
C3/C4
C3/C4
C3/C4
C3/C4

F3
CP3/CP4

C3
C3/C4
C3/C4
C3/C4
M1区

C3/C4
C3/C4

hot spot

M1区
中央前回上肢区

刺激侧

双侧
双侧

患侧半球
双侧
双侧

患侧半球
患侧半球
患侧半球
健侧半球
健侧半球
患侧半球

患侧半球/健侧
半球

健侧半球
双侧

患侧半球/健侧
半球

患侧半球
患侧半球

结局指标

UL-FMA
UL-FMA，BI
UL-FMA，BI

BI
UL-FMA
UL-FMA

BI
UL-FMA

UL-FMA，BI
UL-FMA，BI
UL-FMA，BI

BI

UL-FMA
UL-FMA

UL-FMA，BI

UL-FMA，BI
UL-FMA，BI

图2 文献质量评价

检索获得文献（n=398）；PubMed（n=
230）；Web of science（n=21）；Co-
chrane library（n=31）；维普（n=16）；
万方（n=22）；中国知网（n=78）

剔除重复文献（n=86）

排除主题不符（n=183）

排除（n=112）
干预措施不符（n=61）
无结局指标（n=12）
研究设计不符（n=5）
研究对象不符（n=34）

阅读题目和摘要初筛（n=312）

阅读全文复筛（n=129）

纳入分析的文献（n=17）

↓ →

↓

↓

→

→
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2.6 Barthel指数

2.6.1 网络森林图：共 11 项研究 [7—9，12，14—17，20—22]报道了 tDCS

对BI的影响，其中1项研究[16]仅记录随访结果故不进行网络

分析，其余10项研究共485例。不一致性检验显示网络模型

不存在不一致性(P=0.92>0.05)。一致性检验显示，与假刺激

相比，阴极刺激及阳极刺激具有显著性差异(P<0.05)。森林

图结果显示：双侧刺激与假刺激相比无显著性差异(P=0.92>

0.05)，阳极刺激与假刺激相比有显著性差异[MD=8.51，(95%

CI：4.09，12.92)，P=0.00<0.05]；阴极刺激与假刺激相比有显

著性差异[MD=14.33，(95%CI：7.84，20.81)，P=0.00<0.05]；阳

极刺激与双侧刺激相比、阴极刺激与阳极刺激相比无显著性

差异(P>0.05)，阴极刺激与双侧刺激相比有显著性差异[MD=

14.78，(95%CI：4.04，25.53)，P<0.05](图6)。

2.6.2 效应排序图：根据各刺激方式的累积概率进行治疗效

果排序，在拟合一致性模型的前提下进行绘制SUCRA曲线

图可知，几种刺激方法的有效性排序为阴极刺激>阳极刺激>

假刺激>双侧刺激(图7)。

图3 tDCS刺激方式的网络结构图

阴极刺激

双侧刺激

阳极刺激

假刺激

图4 上肢Fugl-Meyer评分的网络森林图

图5 上肢Fugl-Meyer评分的有效性SUCRA曲线

图6 Barthel指数的网络森林图

图7 Barthel指数有效性的SUCRA曲线
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3 讨论

tDCS作为一种康复理疗方法近年来受到广泛关注，被

认为可以促进脑功能重塑，但其刺激方法多样，疗效不一，差

异较大 [23]。目前研究表明，tDCS 可激活皮层，调节大脑电

场，影响神经递质浓度，增加神经可塑性[24]。tDCS由阳极和

阴极组成，电流在两极之间流动调节大脑皮层运动神经元兴

奋性。阳极刺激能使神经元兴奋性增强，使神经元膜电位发

生去极化改变；阴极刺激能使兴奋性下降，产生超极化改

变[3]。也有研究表明，tDCS也有长时程抑制和增强的作用，

可影响突触的可塑性，阳极 tDCS可降低GABA和增加谷氨

酸浓度，而阴极 tDCS降低谷氨酸活性[25]。

tDCS刺激方式的选择通常被认为与半球间不平衡模型

有关。脑卒中患者出现半球间抑制失衡，表现为患侧半球兴

奋性降低，而健侧半球兴奋性异常升高。tDCS利用阳极兴

奋及阴极抑制的特点，调节膜电位的变化和相应神经递质的

改变，进而重新构建半球平衡[26]。根据半球间不平衡理论，

不论是阳极 tDCS、阴极 tDCS或双侧 tDCS，均可以实现这种

平衡的重建。

本研究结果显示，不同刺激方式 tDCS对日常生活能力

的影响有一定差异，且疗效排序结果为阴极最佳，阳极次之，

双侧刺激最末。半球间不平衡模型不能完全解释这种差异

性。近期Di Pino G等[27]提出“双相平衡恢复模型”，该模型

将残余的脑网络结构纳入，认为当患侧受损程度较轻即皮质

脊髓束较为完整时，刺激效果可通过半球间抑制理论实现。

但当受损程度较重时，代偿活动则占主导地位，半球间平衡

将不可实现。Rehme AK等[28]使用 fMRI对急性脑卒中患者

检测后发现，脑功能改变与受损程度密切相关，严重功能障

碍患者的健侧半球活动异常升高。由此可以推测，在双相平

衡模型的理论基础下，当脑卒中患者患侧受损严重时，对健

侧半球功能的调整即阴极 tDCS刺激可能更加有效。

有研究表明，tDCS的作用效果受多层面影响，难以用单

一模型解释。Hordacre B 等 [29]推荐构建以患者为中心的

tDCS模型，根据患者受损程度进行刺激方式、强度及刺激时

间的调整。然而这种为患者定制的 tDCS模式需要大量研究

作为理论依据。因此，未来 tDCS的研究方向应进一步向多

层次、多方向、个体化发展，以契合精准康复的理念。本文在

tDCS刺激方法的层面进行探讨，以求为此提供依据。

本文采用上肢Fugl-Meyer评分及Barthel指数作为主要

结局指标。Fugl-Meyer能定量评价脑卒中后运动功能障碍，

是最广泛使用的评估工具之一[30]。其具备出色的信度和效

度、可重复性及一致性，已被翻译为多种语言广泛推广 [31]。

本研究目的是对不同刺激方式 tDCS的治疗结果进行定量比

较，需要选择使用率高且可靠有效的指标，因此选用 Fugl-

Meyer量表以求结局的稳定性。由此造成的选用其他指标

的文献无法纳入即为本文的局限性。

本研究存在一定的局限性：①纳入文献数量较少；②刺

激参数及时间存在差异，可能对结果造成影响；③仅对中文

和英文进行检索，存在语言限制；④仅对具有代表性的两个

指标进行分析，结果较为片面。未来应纳入更多相关文献，

将刺激时间、其他指标纳入分析以得出更加全面的结果。

综上所述，tDCS 能有效改善脑卒中患者日常生活能

力。阴极 tDCS的作用效果最强，双侧 tDCS刺激效果最弱。

该结论具有局限性，仍需大样本、多中心的临床研究进一步

证明。
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