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·专论·

既往 30年，脑卒中已经成为全球死亡和残疾的

主要原因之一［1］。我国脑卒中发病率持续升高，来

自 2019年的脑卒中高危人群筛查和干预项目的数

据显示，40岁及以上人群脑卒中患病率自 2012年的

1.89%升高至 2019年的 2.58%，现患和曾患脑卒中

病例数约达 1704万例［2］。脑卒中的高病残率特点，

使患者日常生活活动能力长期明显受损。尽管脑

卒中预防和急救取得显著进展，急性期后却缺乏有

效干预手段，高达 50%的患者遗留残疾，日常活动

需他人帮助［3］。康复治疗是降低脑卒中病残率的有

效手段，对改善患者运动功能、提高生活质量具有

重要意义。然而，脑卒中后 6 个月通常为康复治疗

平台期，此时需要新的治疗方法进一步改善患者运

动功能［4］。目前有多种基于神经刺激的治疗方法正

处于基础研究和临床试验阶段，旨在通过调节神经

可塑性改善运动功能［5］。脑深部电刺激术（DBS）是

一种在大脑特定区域植入电极并予以连续电刺激

的神经调控技术［6］，用于治疗帕金森病、肌张力障

【摘要】 脑卒中可以导致长期运动障碍，降低生活质量。尽管传统康复治疗取得的进展为患者带

来曙光，仍有众多患者面临康复治疗效果有限的问题。神经调控技术即显示出突破性治疗潜力。本文

旨在概述脑卒中后神经可塑性机制，探究小脑齿状核脑深部电刺激术改善脑卒中后运动功能的作用机

制、总结研究进展，以为临床实践提供科学依据及新的治疗视角。
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【Abstract】 Stroke can lead to long ‐ term motor disorders and reduced quality of life. Despite
advances in conventional rehabilitation, many patients are still faced with limited efficacy of rehabilitation.
Neuromodulation techniques have shown breakthrough therapeutic potential. The purpose of this article is
to provide an overview of the mechanism of poststroke neuroplasticity, to explore the mechanism of dentate
nucleus deep brain stimulation (DN ‐ DBS) to improve poststroke motor function, and to summarize the
progress of the study, in order to provide a scientific basis and a new therapeutic perspective for clinical
practice of DN‐DBS.
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碍、特发性震颤、抽动障碍、强迫症和难治性癫痫等

多种神经精神疾病。近年来，小脑齿状核脑深部电

刺激术（DN‐DBS）在脑卒中后运动功能改善方面的

潜力引起关注。本文概述 DN‐DBS在脑卒中后运动

功能改善中的作用机制、临床进展及所面临的挑

战，以为临床优化康复治疗策略提供参考。

脑卒中后缺血脑组织即出现神经元凋亡，邻近

脑组织很可能经历功能和结构重组，包括轴突出芽

和神经发生［7］。神经可塑性是脑卒中后运动功能改

善的核心机制，通过新建功能连接和神经网络，实

现运动皮质重组，改善运动功能。无论脑卒中发生

在何部位，运动皮质功能均因神经网络的影响而发

生改变［8］，运动功能改善与初级运动皮质（M1）重组

和皮质兴奋性增强密切相关［9］。因此，刺激相关神

经网络以增强神经元兴奋性，从而促进运动皮质重

组和运动功能改善成为可能。大脑皮质与对侧小

脑半球通过皮质‐脑桥‐小脑（CPC）通路和齿状核‐丘
脑 ‐皮质（DTC）通路形成紧密的功能连接。大面积

皮质损伤后，皮质 ‐脑桥 ‐小脑通路中断可以减少小

脑信号的传入，降低小脑代谢、血流量和神经元电

活动，导致其通过齿状核 ‐丘脑 ‐皮质通路向大脑皮

质 输 出 的 兴 奋 性 降 低 ，称 为 交 叉 性 小 脑 失 联 络

（CCD），因此选择小脑齿状核作为改善脑卒中后运

动功能的靶点［10］。小脑齿状核邻近第四脑室，是小

脑最大的深部核团［11］，分为背侧运动区和腹侧非运

动区，前者主要投射至运动和运动前区皮质（PMC），

后者主要投射至前额皮质和顶叶皮质［12］。小脑齿

状核接受来自小脑外侧皮质的输入纤维，其主要输

出纤维是齿状核 ‐丘脑 ‐皮质通路，经同侧小脑上脚

出小脑，交叉走行于中脑，经腹后外侧核和背内侧

核至对侧丘脑上行［13］。由于小脑齿状核对大脑皮

质的广泛双突触兴奋投射，DN‐DBS具有促进病变

皮质运动功能重组的潜力，进而改善运动功能［14］。

关于 DN‐DBS的刺激频率，动物模型显示，对缺

血性卒中啮齿动物模型小脑外侧核（LCN）分别予以

10、20和 50 Hz电刺激及假刺激，长期接受 20 Hz电
刺激的模型动物运动功能明显改善，表明小脑深部

电刺激术可以频率依赖方式促进运动功能改善［15］。

后续研究中再以 20、30、40、50和 100 Hz电刺激模型

动物小脑外侧核，通过测定运动诱发电位（MEP）振

幅评估皮质兴奋性，结果发现，30 Hz的电刺激对运

动诱发电位的效果最为持久，然而 100 Hz的电刺激

则 随 时 间 推 移 降 低 皮 质 兴 奋 性 ［16］。 动 物 模 型

（Sprague‐Dawley大鼠）的病理学研究显示，病变周

围皮质免疫组化染色突触素水平升高，与 LCN‐DBS
改善运动功能密切相关［17］；接受 LCN‐DBS的模型动

物（Long‐Evans大鼠）病变周围表现出更加明显的神

经回路重塑，同时突触可塑性标志物［包括突触素、

N‐甲基 ‐D‐天冬氨酸受体 1（NMDAR1）、突触后致密

物 95（PSD95）和 钙/钙 调 素 依 赖 性 蛋 白 激 酶Ⅱ
（CaMKⅡ）］的表达显著升高，可以显著改善前肢远

端功能［18］。上述动物实验均支持 LCN‐DBS可以通

过调节神经可塑性和重组运动皮质以促进运动功

能改善［19］。DN‐DBS的Ⅰ期临床试验于 2023年 8月
公布，对慢性脑卒中后中至重度上肢运动障碍患者

予以数月的 DN‐DBS和康复训练，上肢运动功能明

显改善，脑卒中后神经可塑性“窗口期”显著延长，

且未发生严重围手术期并发症和刺激相关不良事

件，证实了 DN‐DBS的有效性和安全性［20］。2023年
11月，笔者团队进行国内首例 DN‐DBS治疗脑卒中

后上肢运动障碍，开启刺激后 Fugl‐Meyer上肢评价

量表（FMA‐UE）评分较术前增加，上肢运动功能明

显改善［21］。最新研究对接受 DN‐DBS的患者予以对

侧运动皮质经颅磁刺激（TMS），发现脑深部电刺激

术可以易化运动诱发电位的产生，二者联合首次在

体揭示齿状核 ‐丘脑 ‐皮质通路的内在兴奋性，突显

该通路在运动皮质重组中的关键作用［22］。

尽管 DN‐DBS在脑卒中后运动功能改善方面具

有潜在应用价值，但仍处于探索初期。未来研究应

深入探究脑深部电刺激术在脑卒中后功能康复中

的作用机制、确定最佳刺激参数和持续时间，同时，

识别 DN‐DBS的最适宜患者、探寻如何结合其他康

复手段以达到最佳疗效，将成为重点领域。考虑到

脑深部电刺激术对神经网络的影响部分依赖神经

元电活动状态，闭环刺激系统在运动功能改善方面

可能更有益。DN‐DBS是一种创新的神经调控技

术，为脑卒中后运动功能改善带来新的希望。随着

调控技术的进步以及对脑深部电刺激术作用机制

理解的不断深入，DN‐DBS将有效改善脑卒中后运

动功能。
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