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经颅直流电刺激治疗脑卒中后失语研究进展

徐舒 李泓钰 杜晓霞 宋鲁平

【摘要】 经颅直流电刺激是诱导或增强神经可塑性的无创性、安全方法，治疗脑卒中后失语有一定

效果。本文拟对脑卒中后失语患者言语功能恢复的可能机制进行探讨，分析双侧大脑半球和小脑在言

语功能恢复中的作用，并进一步总结经颅直流电刺激在脑卒中后失语治疗中的研究进展。
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【Abstract】 Transcranial direct current stimulation (tDCS), which is a safe and noninvasive method
for inducing or enhancing neural plasticity, can promote the recovery of post ⁃ stroke aphasia (PSA). This
paper explores the possible mechanisms of verbal recovery in patients with PSA, and analyzes the role of
bilateral hemispheres and cerebellum in speech recovery to review the research progress of application of
tDCS in PSA.
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·综述·

脑卒中后失语（PSA）系急性脑卒中（缺血性或

出血性卒中）致语言中枢损害而导致的语言障碍，

表现为听、说、读、写能力完全或部分损害，是脑卒

中后常见并发症。约 40%的脑卒中患者伴不同程

度的失语［1］，可于脑卒中后 2 ~ 3 个月内出现一定程

度的自发性恢复，但大多数遗留不同程度的慢性失

语［2］。脑卒中后失语严重影响正常交流，导致生活

质量和社会参与能力降低，而且，康复过程中难以

建立沟通平台，阻碍康复进程［3］。脑卒中后失语的

康复治疗仍以传统言语行为训练为主，然而我国专

业言语治疗师严重匮乏，仅少数脑卒中后失语患者

可以得到系统、科学的言语行为训练。近年来，经

颅直流电刺激（tDCS）作为非侵入性神经调控方法，

可以诱导或增强神经可塑性，由于其无创性、安全

和便携等优点，广泛应用于基础与临床研究。本文

拟对近年经颅直流电刺激治疗脑卒中后失语的进

展进行综述。

一、失语症康复的神经可塑性机制

多种因素可以影响失语症的康复，包括脑卒中

严重程度、病变部位、病灶大小和病变种类（缺血性

或出血性卒中）等［4⁃5］，从而限制左侧大脑半球病灶

周围和（或）右侧大脑半球进行语言处理任务时的

神经可塑性，或者非优势半球激活（可能是不良刺

激）［6］。正常双侧大脑半球之间存在相互抑制作用，

并通过胼胝体传递，即一侧大脑半球的兴奋性增加

伴随对侧大脑半球镜像区的抑制［7］。这种相互抑制

作用是平衡的，但发生左侧脑卒中时这种平衡打

破：左侧大脑半球对右侧大脑半球的抑制作用减
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弱，而右侧大脑半球对左侧大脑半球的抑制作用占

优势，导致原有的语言网络分区破坏［8］，言语功能障

碍，从而出现失语症状。

失语症患者于脑卒中早期可出现一定程度的

自发性恢复，但是相关神经机制尚不明确。语言的

产生依靠全脑语言区的协调作用，神经影像学研究

显示，双侧大脑半球之间以及大脑半球内的语言网

络于脑卒中后发生数分钟到数年的结构和功能重

建［9 ⁃10］。多项研究显示，大脑半球参与失语症的恢

复，其与失语症开始时间、患者年龄和特定任务要

求有关［11⁃14］。一项纵向影像学研究显示，脑卒中后

非流畅性失语急性期，进行语言任务时双侧大脑半

球均未激活；至亚急性期，右侧大脑半球出现较强

的参与语言功能；至慢性期，左侧大脑半球重新获

得主导地位［15］，而右侧大脑半球则可能产生不良适

应，这可能是由于右侧大脑半球经胼胝体的抑制作

用增强或语言功能恢复过程中大脑皮质发生错误

重塑［16⁃18］。

1. 左侧大脑半球在失语症康复中的作用 众多

研究业已达成共识，左侧大脑半球病灶周围活性增

强对失语症的康复具有促进作用［19⁃21］。Breier 等［22］

对慢性失语症患者进行脑磁图（MEG）检查，与正常

成人相比，尽管患者左侧颞上回激活减弱，但是左

侧颞上回周围激活增强，推测病灶周围大脑皮质功

能重建对语言功能的康复具有重要作用。Marcotte
等［23］对 9 例慢性失语症患者进行语言治疗后行

fMRI 检查，结果显示，显著的治疗效果与左侧前运

动皮质（Broca 区 6 区）明显激活相关。研究显示，左

侧大脑半球语言区损害导致至少 2 个区域皮质抑制

解除，即病灶周围和经胼胝体连接的等位区，这种

去抑制作用可能增强大脑皮质语言区活动［21，24］。因

此，言语功能损伤区域的抑制解除可能促进左侧大

脑半球病灶周围重塑和功能重建，左侧大脑半球病

灶周围认为是引起语言环路激活的关键区域。

2. 右侧大脑半球在失语症康复中的作用 脑卒

中后失语患者右侧大脑半球激活对语言任务功能

重建的作用尚存争议，关键影响因素是发病时间和

病灶大小［6，25］。Thiel 和 Zumbansen［26］总结用于阐释

伴脑卒中后言语功能改善的神经可塑性变化模型，

其中，脑补偿策略层次模型中唯有左侧大脑半球重

要语言区损害，右侧大脑半球方支持部分言语功能

的恢复。早在 1971 年 Kinsbourne［27］即发现广泛性

左侧大脑半球脑卒中后失语患者经右侧颈动脉注

射异戊巴比妥后，残留的言语功能被阻断。另一项

研究显示，接受左侧大脑半球切除术的患者在缺乏

左侧大脑半球的情况下，言语功能明显恢复，表明

右侧大脑半球的语言区镜像区具有语言任务处理

能力，但是通常被优势的左侧大脑半球经胼胝体抑

制［28］。Saur 等［29］发现，右侧大脑半球网络的瞬时激

活可能是实现左侧大脑半球网络良好恢复和正常

所必需的。代偿性重建模型则认为，右侧大脑半球

激活区并不完全与左侧大脑半球梗死灶同源，且证

实其中一些区域对言语功能的恢复确实是有益的，

而另一些区域则是有害的［21，30］。Martin 等［31］对 5 例

慢性失语症患者进行词汇命名任务时行 fMRI 检查，

4 例为轻至中度非流畅性失语、1 例为重度完全性失

语，前者左侧大脑半球激活强于右侧大脑半球，后

者右侧大脑半球激活远高于左侧大脑半球，提示右

侧辅助运动区（SMA）激活不一定有利于言语功能的

恢复，反而可能阻碍言语功能的恢复。Turkeltaub
等［13］对 1 例 72 岁慢性脑卒中后失语患者右侧额下

回进行抑制性经颅磁刺激（TMS）治疗，可以即刻改

善命名能力，但 3 个月后右侧脑卒中复发；行为学评

价亦证实，言语功能较其他认知域损害明显，抑制

性经颅磁刺激与右侧脑卒中矛盾的效应表明，一些

右侧大脑半球区域对言语功能的恢复确实是有益

的，而另一些区域则是有害的。胡雪艳等［32］认为，

左侧脑卒中后右侧大脑半球的参与仅是替代作用，

反映出神经恢复过程中出现适应不良或效率低下

的可塑性；无效的言语功能重建可能干扰更高效的

语言处理能力，进一步阻碍左侧大脑半球网络的恢

复。因此，右侧大脑半球激活并非一定有助于言语

功能的恢复。

综合上述研究结果，脑卒中后失语的恢复可能

与 3 种神经活动密切相关：（1）左侧大脑半球病变区

及其周围区对语言处理任务的功能重建。（2）右侧

大脑半球语言区镜像区激活和重组。（3）非优势半

球激活可能阻碍言语功能的恢复。上述 3 种机制并

非单独存在，而是交互作用，因此，失语症的神经调

控理论应增强左侧大脑半球的活性和（或）抑制与

言语功能恢复无关的右侧大脑半球部分区域即嘈

杂节点（noisy nodes）的活性，以获得最佳的言语功

能恢复［26］。

3. 小脑在语言任务处理中的作用 近 10 余年，

小脑在语言任务处理中的作用逐渐受到重视，临

床、解剖学和功能影像学研究显示，小脑涉及多种
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言语功能，主要包括语义加工、言语记忆、语言学

习、词语检索和生成等［33］，其中，在语言学习和语法

语义加工过程中，小脑和左侧额下回的连接区活

化。语言的非运动成分主要涉及小脑右侧小叶Ⅵ

和Ⅶ区［34］，该区域与前额叶和顶叶相连，与高级语

言加工有关，其受损可以使多种言语功能损害，包

括命名能力、言语流畅性、词语产生、语言逻辑、词

根补充和语法理解等［33，35］。

二、经颅直流电刺激

经颅直流电刺激作为一种无创性、高效的神经

功能调节技术，数十年来以其便携、经济、安全、易

操控等优点在慢性疼痛、神经系统疾病、精神病等

的治疗中展现出极具潜力的价值。近 5 年来，通过

结合 fMRI、PET 等技术，单纯电刺激提高到更可靠

的神经功能分析和神经生理学层面，使经颅直流电

刺激成为研究热点。

1. 原理及作用机制 经颅直流电刺激是一种非

侵入性脑刺激技术，通过 2 个头皮电极（阳极和阴

极）产生微弱直流电（0.50 ~ 2.00 mA）覆盖靶向皮质

区域，调节钠离子和钙离子通道或 N⁃甲基 ⁃D⁃天冬

氨酸（NMDA）活性以产生长时程增强（LTP）或长时

程抑制（LTD）样改变，进一步改变神经元静息膜电

位，促进（阳极）或抑制（阴极）神经元放电频率，改

变脑表面神经元膜电位去极化或超极化方向，从而

发挥增强或抑制局部脑区功能的作用。其中，阳极

经颅直流电刺激（A⁃tDCS）可以使皮质神经元去极

化，从而导致皮质兴奋性升高；阴极经颅直流电刺

激（C⁃tDCS）可以使皮质神经元超极化，从而导致皮

质兴奋性降低。

2. 安全性 经颅直流电刺激在安全模式下操作

的不良反应极小，Nitsche 等［36］在公认的安全模式下

分别对受试者行 0.50 和 1 小时的经颅直流电刺激，

再行 MRI 检查［包括 T1WI 和扩散加权成像（DWI）］，

并未发现脑组织水肿、血⁃脑屏障破坏和脑结构改变

等。Nitsche 等［37］回顾总结 1998-2008 年发表的关

于经颅直流电刺激的临床研究，结果显示，无明显

不良反应，仅有电极片下发痒、刺痛感觉。

3. 治疗方案及治疗效果 脑卒中后失语的经颅

直流电刺激参数通常是，刺激电流 1 ~ 2 mA，刺激时

间 10 ~ 30 分钟。改变经颅直流电刺激的刺激极性、

刺激强度和刺激时间，可以改变大脑皮质的兴奋

性，但刺激参数与治疗效果并非呈绝对的线性相

关，增加刺激强度、延长刺激时间未必可以提高治

疗效果。因此，在大多数脑卒中后失语康复治疗方

案的设计中，将经颅直流电刺激与语言治疗相结

合，潜在地优化语言治疗期间语言刺激的效果，其

细胞分子机制可能是，不仅有 N⁃甲基 ⁃D⁃天冬氨酸

受体（NMDAR）的参与，而且有钙离子通道介导的钙

离子内流，从而诱导产生经颅直流电刺激依赖的细

胞膜去极化［25］。如前所述，语言区和言语功能正常

是双侧大脑半球相互影响和调节的结果，一旦优势

半球语言区受损，原有的双侧大脑半球之间的平衡

打破，经颅直流电刺激通过阳极或阴极不同的放置

位置，可以改变大脑皮质的兴奋性，从而调节双侧

大脑半球之间的抑制失衡。目前，经颅直流电刺激

的放置方案主要包括，通过 A⁃tDCS 或 C⁃tDCS 调节

病灶周围活性、通过 A⁃tDCS 或 C⁃tDCS 调节左侧语

言区对应的右侧镜像区活性、通过 A⁃tDCS 激活左侧

大脑半球的同时应通过 C ⁃ tDCS 抑制右侧大脑半

球。（1）通过 A⁃tDCS 或 C⁃tDCS 调节病灶周围活性：

Monti 等［38］对 8 例脑卒中后慢性非流利性失语患者

进行 A⁃tDCS 和 C⁃tDCS 治疗，1 个电极置于左侧额颞

区、1 个电极（参考电极）置于右侧肩部，刺激强度为

2 mA、刺激时间 10 分钟，再进行图片命名能力测验，

结果显示，左侧额颞区 A⁃tDCS 和假刺激对图片命名

能力无改善作用，而 C⁃tDCS 对图片命名准确性的改

善效果显著，因此认为，言语功能障碍可能是左侧

大脑皮质抑制性中间神经元高度活动所致，C⁃tDCS
通过降低左侧大脑皮质抑制性回路的兴奋性，使言

语功能改善；但是该项研究没有考虑到失语症类型

和严重程度，且将电极置于相同位置，使某些患者

的言语功能受损区成为刺激区，因此对 A⁃tDCS 未能

改善命名能力的结果存有争议。Baker 等［39］对 10 例

额叶和非额叶损害的脑卒中后失语患者进行经颅

直流电刺激交叉试验，即 5 天的 A⁃tDCS 或者 5 天的

假刺激联合语言治疗，以 fMRI 显示的进行命名任务

时最高激活区——左侧额叶为刺激部位，结果显

示，A⁃tDCS 联合语言治疗可以显著增加命名的准确

性。汪洁等［40］对 1 例左侧顶叶缺血性卒中后 7 个月

发生 Gerstman 综合征的患者分别进行 10 次书写训

练和 10 次书写训练联合经颅直流电刺激，阳极置于

左侧顶叶 P3 导联位置、阴极置于对侧肩部，结果显

示，进行 20 min/次、1 次/d 的 A⁃tDCS 治疗后，书写训

练联合经颅直流电刺激组患者听写、看图书写、自

发性书写的准确性显著增加，书写错误如部件替

代、遗漏、笔画遗漏和无反应明显减少，因此认为，
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经颅直流电刺激可以直接兴奋书写相关大脑皮质，

使病变周围未受损的皮质神经元兴奋性升高，进而

改善书写能力。（2）通过 A⁃tDCS 或 C⁃tDCS 调节左侧

语言区对应的右侧镜像区活性：对右侧大脑半球是

采取 A⁃tDCS 还是采取 C⁃tDCS 尚无统一定论。Vines
等［41］对 6 例病程 > 1 年的 Broca 失语患者进行语言

治疗的同时行右侧额下回 A⁃tDCS 治疗，结果显示，

语言流畅性明显改善，他们认为，右侧大脑半球与

语言中枢相对应的部位激活。考虑到降低 Broca 区

右侧大脑半球镜像区活性，可以下调该区域神经元

活动，从而降低健侧对患侧异常增强的大脑半球间

抑制，Friederici 等［42］采用双盲交叉设计试验对慢性

失语症患者行 Broca 区右侧大脑半球镜像区 C⁃tDCS
治疗，结果显示，语言治疗联合 C⁃tDCS 可以显著增

加图片命名的准确性，而假刺激对图片命名能力无

改善。Floel 等［43］对 12 例失语症患者进行右侧颞叶

A⁃tDCS、C⁃tDCS 或假刺激，同时进行计算机命名任

务训练，结果显示，与假刺激相比，A⁃tDCS 和 C⁃tDCS
均提高命名能力，尤以 A⁃tDCS 的效果更显著、更持

久（2 周）。既往认为，脑卒中慢性期右侧大脑半球

的募集是适应不良，该项研究提出脑卒中慢性期右

侧大脑半球激活并非总是适应不良，有可能被调制

为对言语功能恢复有益的模式。该项研究显示的

右侧颞叶 C⁃tDCS 治疗后命名能力改善，表明右侧大

脑半球 A⁃tDCS 和 C⁃tDCS 均可能是有益的。（3）通过

A⁃tDCS 激活左侧大脑半球的同时应通过 C⁃tDCS 抑

制右侧大脑半球：Jung 等［44］纳入 37 例左侧脑卒中患

者，其中 10 例伴流畅性失语、27 例伴非流畅性失语，

均行经颅直流电刺激，阴极置于右侧 Broca 区镜像

区、阳极置于左侧眶上回，进行 10 次刺激，结果显

示，失语商显著提高。Lee 等［45］对 11 例脑卒中后失

语患者进行经颅直流电刺激时使用 2 对电极，1 对由

置于左侧额下回的阳极和置于左侧腹部肌肉的参

考电极组成，1 对由置于右侧额下回的阴极和置于

右侧腹部肌肉的参考电极组成，比较双侧刺激模式

与单侧刺激模式（即左侧额下回 A⁃tDCS）的效果，结

果显示，两种刺激模式均显著增加命名的准确性，

而双侧刺激模式还可以减少反应时间。Saidmanesh
等［46］对 20 例非流畅性失语患者进行经颅直流电刺

激，阳极置于左外侧前额叶皮质、阴极置于对侧对

称位置，进行 10 次刺激后发现，失语商、命名准确性

和工作记忆均显著提高，因此认为，无论病变部位

位于何处，进行相同区域的经颅直流电刺激后行为

学均显著改善，此时分析个体数据至关重要，以评

价病灶大小和病灶部位对经颅直流电刺激治疗效

果的影响。（4）小脑 A⁃tDCS：部分重症脑卒中后失语

患者左侧颅骨缺损或双侧大脑半球缺血性卒中，均

限制经颅直流电刺激的应用，因此，与言语功能相

关的小脑作为刺激靶点受到青睐。晚近国外研究

显示，右侧小脑经颅直流电刺激可促进受试者言语

功能，对正常对照者行右侧小脑半球后外侧 A⁃tDCS
治疗，语言流畅性和句子语义预测均显著改善［47］。

Sebastian 等［48］采用交叉设计试验对 1 例双侧大脑中

动脉闭塞（MCAO）致失语和构音障碍患者行右侧小

脑半球后外侧 A⁃tDCS 治疗，同时联合拼写训练，治

疗 2 个月，单词拼写和图片命名能力均改善。晚近

一项进行右侧小脑 C⁃tDCS 治疗的研究显示，C⁃tDCS
治疗较 A⁃tDCS 或假刺激在动词生成任务中的反应

时间即刻缩短，但 7 天后行 C⁃tDCS 治疗的患者任务

完成度和反应时间改善均有所下降，表明右侧小脑

半球 C⁃tDCS 治疗的潜在负面影响［49］。总体而言，经

颅直流电刺激对脑卒中后失语具有显著改善作

用。在单侧刺激模式中，与语言任务相关联时，无

论是刺激极性（阳极或阴极）还是位置（左侧或右侧

大脑半球）均有效；无论是失语症类型、病变部位、

刺激部位还是治疗任务，双侧刺激模式均显示出阳

性结果。对于重症脑卒中患者，右侧小脑半球经颅

直流电刺激可以提高拼写和词生成能力。然而，研

究对象病程、发病部位和语言症状不同，即使采取

相同的刺激方案，也可能导致不同的治疗效果。我

们建议，脑卒中后不同时期，考虑到大脑皮质激活

状态不同，进行某一部位 A⁃tDCS 或 C⁃tDCS 治疗前

应考虑语言任务对大脑皮质的激活状态；此外，对

侧是否代偿值得进一步研究。

三、总结与展望

经颅直流电刺激可以改善脑卒中后失语患者

言语功能，促进神经功能网络重建。优势半球病灶

及其周围、非优势半球镜像区、右侧小脑或双侧大

脑半球经颅直流电刺激均可以有效改善脑卒中后

失语患者的言语功能。然而如何根据病程、发病部

位和语言症状，采取更加个体化的刺激方案，尚待

进一步深入研究。经颅直流电刺激存在一定的局

限性，即直接的刺激效果只能抵达大脑皮质，而一

些神经功能网络涉及的深部脑区如内侧前额叶、岛

叶和扣带回等则无法触及。随着认知任务设计的

复杂化和系统化，以及神经生理学和神经影像学技
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