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　 　 【摘要】 　 低强度经颅超声(ＬＩＴＵＳ)是近年来新兴的一种非侵入性脑刺激技术ꎬ通过超声波的机械力作用

调节大脑皮质的电活动ꎬ从而对皮质兴奋性产生增强或抑制作用ꎮ ＬＩＴＵＳ 不仅能作用于皮质ꎬ还能聚焦于大

脑深部组织ꎬ具有较高的空间分辨率ꎮ ＬＩＴＵＳ 可在导航下精确定位刺激靶区ꎬ且对靶区周围的其他组织不产

生影响ꎮ 目前ꎬＬＩＴＵＳ 的神经调控作用和安全性已在动物实验中得到证实ꎬ但在临床试验方面仍处于起步阶

段ꎮ 本文就 ＬＩＴＵＳ 影响神经可塑性的可能机制、动物研究和临床研究进展及治疗安全性作一综述ꎮ
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　 　 神经可塑性是学习、记忆等多种神经行为形成的基础ꎬ不
仅参与正常发育过程中的行为改变ꎬ还与脑卒中、脑外伤、阿尔

茨海默病等脑损伤后神经功能恢复和适应性变化密切相关ꎮ
研究发现ꎬ大脑的兴奋性变化可能与神经可塑性的改变有关ꎮ
非侵入性脑刺激技术可以通过电、磁、光和机械等作用刺激神

经元ꎬ诱导神经可塑性改变ꎬ修复受损的神经传导通路ꎬ从而达

到治疗神经系统和精神疾病的目的ꎮ
声波是一种机械波ꎬ以分子振动的形式产生ꎬ进行能量的

传递ꎮ 超声是指超出人类听觉范围的声波(频率>２０ ＫＨｚ)ꎮ 经

颅超声通过调节超声的持续时间、占空比、脉冲重复频率和强

度ꎬ使超声波穿透颅骨ꎬ并聚焦于特定的神经元ꎬ起到促进或抑

制神经元兴奋性的作用ꎮ 经颅超声具有高空间分辨率和高穿

透深度的特点ꎬ可以精准聚焦于大脑深处ꎬ如杏仁核、丘脑等ꎬ
以调节情绪或疼痛中枢[１] ꎮ 此外ꎬ经颅超声还能够增加中枢神

经系统屏障的通透性ꎬ从而实现神经保护药物的靶向输送ꎬ具
有潜在的神经保护作用[２] ꎮ

低强度经颅超声( ｌｏｗ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｓｔｉｍｕ￣
ｌａｔｉｏｎꎬＬＩＴＵＳ)采用远低于声波成像的频率(<１ ＭＨｚ)ꎬ以低能量

(<３ Ｗ / ｃｍ２)的超声波无创性穿透颅骨ꎬ选择性作用于大脑皮

质或深部核团ꎬ调节目标脑区的电活动ꎬ对神经元兴奋性产生

增强或抑制作用[２] ꎮ 目前ꎬＬＩＴＵＳ 的神经调控作用已在动物实

验中得到证实ꎬ但在临床试验方面仍处于起步阶段ꎮ 本文就

ＬＩＴＵＳ 影响神经可塑性的可能机制、动物研究和临床研究进展、
治疗安全性作一综述ꎮ

ＬＩＴＵＳ 影响神经可塑性的可能机制

与经颅磁刺激( ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎꎬＴＭＳ)和经

颅直流电刺激( ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｄｉｒｅｃｔ ｃｕｒｒｅｎｔ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎꎬｔＤＣＳ)通过

电磁效应或直流电场对大脑产生刺激作用不同ꎬＬＩＴＵＳ 影响神

经可塑性的机制主要与非热效应有关ꎮ 超声波可以引起空化

效应ꎬ在低压峰值区ꎬ充满气体的微气泡从溶液中析出ꎬ在不损

伤周围组织的情况下产生周期性振荡ꎮ 微气泡根据压力变化

发生膨胀与收缩ꎬ引起脂质双分子层局部曲率改变ꎬ从而影响

神经元的兴奋性ꎮ
ＬＩＴＵＳ 的机械效应可在整个超声应用的过程中对靶组织施

加稳定的压力ꎬ使细胞膜拉伸到一定程度ꎬ从而影响离子通道

的开放和膜上其他活性分子的构象[３] ꎮ 研究表明ꎬＬＩＴＵＳ 能够

激活电压门控 Ｎａ＋ / Ｃａ２＋离子通道ꎬ使神经元的电压依赖性 Ｎａ＋

离子和 Ｃａ２＋离子发生瞬变ꎬ增强突触囊泡的胞吐作用和突触传

递ꎬ从而改变神经元的电活动[４] ꎮ 在媒质中传播的超声波入射

到其中存在的微粒上时ꎬ将产生一种作用力ꎬ使微粒沿声波传

播方向发生位移ꎬ从而实现能量的传递ꎮ ＬＩＴＵＳ 通过这种辐射

力ꎬ使细胞膜产生与超声载波频率相同的振荡和明显的粒子位

移ꎬ引起膜面积和电容变化ꎬ导致神经细胞的膜电位发生改

变[５] ꎮ
此外ꎬ有研究发现ꎬＬＩＴＵＳ 能够抑制神经元凋亡ꎬ激活整联

蛋白受体信号转导ꎬ增加脑源性神经营养因子的表达水平ꎬ预
防脑缺血 /再灌注损伤的发生ꎬ对受损神经组织的轴突再生具

有积极的保护性作用[６] ꎮ

ＬＩＴＵＳ 影响神经可塑性的动物研究

近年来ꎬ国内外学者纷纷将目光聚焦于经颅超声的神经调

控作用ꎬ对实验动物的运动、感觉、视觉皮质以及海马、丘脑等

皮质下结构施以 ＬＩＴＵＳꎬ并从功能性磁共振、脑电图、蛋白质印

记分析等医学影像学和分子生物学层面探究 ＬＩＴＵＳ 对神经可

塑性的影响ꎮ
一、ＬＩＴＵＳ 对大脑皮质的神经调控作用

在针对运动皮质的研究中ꎬＹｏｏ 等[７]发现ꎬ空间峰值脉冲平

均声强度 ( ｓｐａｔｉａｌ￣ｐｅａｋ ｐｕｌｓｅ￣ａｖｅｒａｇｅ ａｃｏｕｓｔｉｃ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙꎬ Ｉｓｐｐａ ) 为

３.３ Ｗ / ｃｍ２的 ＬＩＴＵＳ 可使兔脑运动皮质血氧水平依赖信号激
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活ꎬ而当 Ｉｓｐｐａ增强至 １２.６ Ｗ / ｃｍ２ 时ꎬ可以肉眼观测到兔前爪肌

肉收缩ꎮ Ｌｅｅ 等[８]发现ꎬ利用 ＬＩＴＵＳ 刺激运动相关皮质区ꎬ可以

引起大鼠身体各个部位的运动ꎬ包括尾巴、四肢、胡须、头部运

动和咀嚼行为ꎮ Ｋｉｍ 等[９] 采用不同声强度和脉冲占空比的

ＬＩＴＵＳ刺激大鼠的视皮质ꎬ在干预前、干预中、干预后分别测量

闪光刺激产生的视觉诱发电位( ｖｉｓｕａｌ ｅｖｏｋｅｄ ｐｏｔｅｎｔｉａｌꎬＶＥＰ)ꎬ
研究发现当 Ｉｓｐｐａ ＝ ３ Ｗ / ｃｍ２、占空比＝ ５％时ꎬＶＥＰ 波幅被显著抑

制ꎻ使用较低声强度和占空比的 ＬＩＴＵＳ 时ꎬ该抑制效应不明显ꎻ
而较高的声强度和高占空比可引起 ＶＥＰ 值轻微升高ꎬ该结果提

示 ＬＩＴＵＳ 对大脑皮质兴奋性具有抑制和增强的双相调控作用ꎬ
且可通过声强度和占空比进行调节ꎮ Ｄｅｆｆｉｅｕｘ 等[１０]将 ＬＩＴＵＳ 作

用于猴脑额叶ꎬ结果发现ꎬＬＩＴＵＳ 可以对前额叶活动产生干扰ꎬ
调节反向眼动任务的潜伏期ꎮ

二、ＬＩＴＵＳ 对皮质下结构的神经调控作用

ＬＩＴＵＳ 不仅能够调节皮质兴奋性ꎬ还可对丘脑、海马等大脑

深部组织进行调控ꎮ Ｍｉｎ 等[１１] 通过戊四氮诱发大鼠癫痫发作ꎬ
在脑电图的实时监测下ꎬ发现经丘脑 ＬＩＴＵＳ 处理的大鼠癫痫发

生率显著降低ꎬ且癫痫发作的严重程度较对照组轻ꎮ Ｌｉｎ 等[１２]

对氯化铝诱导的阿尔茨海默病大鼠模型给予 ６ 周 ＬＩＴＵＳ 治疗ꎬ
通过蛋白质印迹分析测定海马中的神经营养因子的变化ꎬ结果

发现 ＬＩＴＵＳ 能够显著减少铝浓度ꎬ促进大鼠脑中脑源性神经营

养因子、胶质细胞源性神经营养因子和血管内皮生长因子的表

达ꎮ 此外ꎬＬＩＴＵＳ 还能显着改善氯化铝引起的记忆障碍ꎬ提示

ＬＩＴＵＳ 对氯化铝诱导的脑损伤和认知功能障碍具有神经保护作

用ꎮ
三、ＬＩＴＵＳ 对脑损伤的神经保护作用

Ｚｈｅｎｇ 等[１３]通过弥散张量成像技术ꎬ对采用 ＬＩＴＵＳ 治疗的

创伤性颅脑损伤大鼠的脑功能进行评价ꎬ结果显示 ＬＩＴＵＳ 组治

疗早期的各向异性分数(ｆｒａｃｔｉｏｎａｌ ａｎｉｓｏｔｒｏｐｙꎬＦＡ)和平均扩散率

(ｍｅａｎ ｄｉｆｆｕｓｉｖｉｔｙꎬＭＤ)均显著高于对照组ꎬ表明每日接受 １０ ｍｉｎ
的 ＬＩＴＵＳ 治疗可有效改善脑损伤ꎬ弥散张量成像的 ＦＡ 值和 ＭＤ
值可作为反映 ＬＩＴＵＳ 神经保护作用的指标ꎮ Ｇｕｏ 等[１４] 应用

ＬＩＴＵＳ对大脑中动脉远端闭塞大鼠的缺血皮质进行研究ꎬ结果

表明接受 ６０ ｍｉｎ 超声刺激的 ＬＩＴＵＳ 组神经损伤严重程度评分

显著低于对照组ꎬ对照组皮质梗死体积是 ＬＩＴＵＳ 组的 ３ 倍ꎬ免
疫组织化学染色显示病变区中性粒细胞减少ꎬ激光散斑成像显

示 ＬＩＴＵＳ 干预后脑血流量显著增加ꎬ提示 ＬＩＴＵＳ 在缺血性脑损

伤中具有神经保护作用ꎮ Ｌｉｕ 等[１５] 进一步探究了 ＬＩＴＵＳ 干预

时间对脑缺血神经保护作用的影响ꎬ结果表明ꎬＬＩＴＵＳ 可显著抑

制刺激后 １~ ３ ｈ 病灶的磁共振表观扩散系数降低ꎬ且随着干预

时间的延迟ꎬＬＩＴＵＳ 能抑制表观扩散系数的时间逐渐缩短ꎬ提示

在急性缺血性脑卒中事件中ꎬＬＩＴＵＳ 干预介入越早ꎬ神经保护效

果越好ꎮ Ｗｕ 等[１６]也取得了相似的结果ꎬ证实 ＬＩＴＵＳ 可以减轻

内皮素￣１ 诱导的大脑中动脉栓塞大鼠的功能紊乱和神经元损

伤ꎬ且在脑缺血 ３０ ｍｉｎ 后进行刺激干预对神经组织的保护作用

最大ꎮ

ＬＩＴＵＳ 影响神经可塑性的临床研究

基于动物实验的研究基础ꎬ研究者开始将 ＬＩＴＵＳ 应用于人

类ꎬ进一步探究 ＬＩＴＵＳ 对人类大脑神经可塑性的调控作用ꎬ并
通过调整刺激参数ꎬ选择安全、有效的刺激方法ꎬ以期为脑卒

中、脑外伤、阿尔茨海默病等脑损伤后遗留运动、感觉、认知障

碍的患者提供新的治疗策略ꎮ
一、ＬＩＴＵＳ 对感觉皮质的神经调控作用

Ｌｅｇｏｎ 等[１７]将 ＬＩＴＵＳ 的应用推广至人初级体感皮质(ｐｒｉ￣
ｍａｒｙ ｓｏｍａｔｏｓｅｎｓｏｒｙ ｃｏｒｔｅｘꎬＳ１)ꎬ通过脑电图技术ꎬ发现 ＬＩＴＵＳ 能

显著减弱由正中神经刺激诱发的体感诱发电位波幅ꎬ并改善感

觉辨别任务的表现ꎬ且不会影响任务注意力或反应偏差ꎮ Ｌｅｅ
等[１８]通过模拟声强分布保证 ＬＩＴＵＳ 成功投射到中央后回的 Ｓ１
区ꎬ１２ 例受试者中有 １１ 例报告了其对侧的手和 /或手指有感觉

反应ꎮ
二、ＬＩＴＵＳ 对运动皮质的神经调控作用

Ａｉ 等[１９]将 ＬＩＴＵＳ 应用于健康人的初级运动皮质(ｐｒｉｍａｒｙ
ｍｏｔｏｒ ｃｏｒｔｅｘꎬＭ１)ꎬ通过血氧水平依赖的功能性磁共振成像

(ｂｌｏｏｄ ｏｘｙｇｅｎ ｌｅｖｅｌ ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ￣ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａ￣
ｇｉｎｇꎬＢＯＬＤ￣ｆＭＲＩ)对 ＬＩＴＵＳ 干预前后拇指敲击运动诱发的 Ｍ１
区激活量进行检测ꎬ结果显示ꎬＬＩＴＵＳ 组 Ｍ１ 拇指区 ＢＯＬＤ 信号

激活显著高于对照组ꎮ 进一步探讨 ＬＩＴＵＳ 对 Ｍ１ 拇指相邻区域

激活的影响ꎬ发现食指和中指代表区的 ＢＯＬＤ 信号无明显改变ꎬ
辅助运动区和前运动区在干预前后也未见明显差异ꎬ表明

ＬＩＴＵＳ的神经调控作用具有较高的空间选择性ꎮ
Ｇｉｂｓｏｎ 等[２０]将运动诱发电位(ｍｏｔｏｒ ｅｖｏｋｅｄ ｐｏｔｅｎｔｉａｌꎬＭＥＰ)

测定用于评估 ＬＩＴＵＳ 诱导的Ｍ１ 皮质兴奋性变化ꎬ发现 ２ ｍｉｎ 的

ＬＩＴＵＳ 刺激后ꎬ受试者的平均 ＭＥＰ 波幅 １ ｍｉｎ 后增加了 ３３.７％ꎬ
６ ｍｉｎ 后增加了 ３２.２％ꎬ之后 ＭＥＰ 波幅向基线水平下降ꎮ 这与

在 ＴＭＳ 和 ｔＤＣＳ 研究中观察到的相似ꎬ刺激时间越长ꎬＬＩＴＵＳ 作

用的持续时间越长ꎮ Ｌｅｇｏｎ 等[２１]在标准 ＴＭＳ“８”字线圈中心安

装了定制的经颅超声换能器ꎬ对健康人 Ｍ１ 区发出刺激间隔为

１０ ｓ 的 ＬＩＴＵＳ / ＴＭＳ 刺激ꎬ结果表明ꎬＬＩＴＵＳ 能够减弱单脉冲

ＴＭＳ 诱发的 ＭＥＰ 波幅ꎬ并抑制成对脉冲 ＴＭＳ 诱发的皮质内易

化ꎬ但不影响皮质内抑制ꎬ且 ＬＩＴＵＳ 还可以减少受试者对简单

刺激响应任务的反应时间ꎮ
三、ＬＩＴＵＳ 对其他脑功能区的神经调控作用

Ｌｅｇｏｎ 等[２２]测试了 ＬＩＴＵＳ 对单侧丘脑腹后外侧核的调控

能力ꎬ结果显示ꎬＬＩＴＵＳ 抑制了 Ｐ１４ 体感诱发电位波幅ꎬ且受试

者在接受 ＬＩＴＵＳ 期间触觉任务表现明显下降ꎮ Ｍｏｎｔｉ 等[２３]报告

了 １ 例采用丘脑 ＬＩＴＵＳ 治疗的严重脑外伤后意识障碍患者ꎬ患
者第 ２ 日昏迷恢复量表评分由 １４ 分进步至 １７ 分ꎬ出现伸手够

物和口腔运动等运动反应ꎬ刺激 ３ ｄ 后有完全的语言理解能力ꎬ
可以用手势或头部动作对言语指令做出可靠反应ꎬ提示丘脑

ＬＩＴＵＳ 能通过皮质￣纹状体￣苍白球￣丘脑神经环路改善患者的意

识状态ꎮ
Ｓａｎｇｕｉｎｅｔｔｉ 等[２４]以 ＬＩＴＵＳ 刺激健康人的前额叶皮质ꎬ干预

３０ ｍｉｎ 后受试者的疼痛视觉评分明显改善ꎬ功能性磁共振成像

显示受试者的右额下回与眶额皮质、额下回、前扣带回和内嗅

皮质之间的连接性显著降低ꎬ而与前运动区之间的连接性显着

增加ꎬ表明 ＬＩＴＵＳ 诱导的默认网络连接性下降可能具有改善情

绪的作用ꎮ Ｂｅｉｓｔｅｉｎｅｒ 等[２５] 对阿尔茨海默病患者的额叶、顶叶

和楔前叶进行了 ２~４ 周的 ＬＩＴＵＳ 治疗ꎬ发现患者在神经心理学

测验中ꎬ记忆和语言处理部分的表现明显提高ꎬ表明患者的认

知状态和记忆力在治疗后显著改善ꎬ并可在 ３ 个月内保持稳

定ꎮ

􀅰５６５􀅰中华物理医学与康复杂志 ２０２２ 年 ６ 月第 ４４ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｊｕｎｅ ２０２２ꎬ Ｖｏｌ. ４４ꎬ Ｎｏ.６



ＬＩＴＵＳ 治疗的安全性

ＬＩＴＵＳ 已被应用于大鼠、兔、猫、绵羊、恒河猴、猪等动物的

皮质和皮质下神经调控ꎬ其安全性也得到了验证ꎮ Ｙｏｏ 等[７] 和

Ｍｉｎ 等[１１]均对超声处理后的脑组织进行了组织学分析ꎬ结果表

明ꎬ超声未对脑组织造成明显损害ꎮ 近年来ꎬＬＩＴＵＳ 的应用已推

广至人的 Ｓ１、Ｍ１、视皮质、额颞叶和丘脑等脑区ꎬ为经颅超声临

床应用的安全性提供了依据ꎮ
根据国际电工委员会标准建议ꎬ治疗性低强度超声设备的

有效声强限值为 ３ Ｗ / ｃｍ２ [２６] ꎮ 治疗性 ＬＩＴＵＳ 采用的频率通常

低于 １ ＭＨｚꎬ而诊断超声的频率范围为 １ ~ １５ ＭＨｚ[２７] ꎮ 有研究

报道ꎬ即使将强度为诊断超声极限 ８ 倍的经颅超声作用于癫痫

脑区ꎬ也未发现其对脑组织或血管有明显损伤[１] ꎮ
现有研究显示ꎬＬＩＴＵＳ 并不会引起暴露组织的局部温度升

高ꎬ受试者有良好的感知耐受性ꎬ无重大副作用报告ꎬ最常见的

不良反应是头皮刺痛ꎬ但实验组和假刺激组间无显著差异[２２] ꎬ
不良反应的类型和发生率与 ＴＭＳ 和 ｔＤＣＳ 相似[２８] ꎮ

总结

ＬＩＴＵＳ 能够穿过人的头皮和颅骨ꎬ以低强度声波对脑组织

产生刺激作用ꎬ影响诱发电位波幅和受试者的行为及神经功

能ꎮ ＬＩＴＵＳ 可在实时脑功能成像导航及脑电图的实时监测下进

行干预ꎬ并能通过仪器的相对位移来调节刺激深度ꎬ还可同时

或分别对多个目标脑区进行兴奋性或抑制性刺激ꎮ 相较于

ＴＭＳ 和 ｔＤＣＳꎬＬＩＴＵＳ 高空间分辨率和高穿透深度的特点ꎬ使其

成为了一种具有良好发展前景的神经调控技术ꎮ ＬＩＴＵＳ 对神经

可塑性的影响ꎬ受基本频率、脉冲重复频率、声强度、占空比和

刺激持续时间等多种参数调控ꎬ这些参数与神经调控效果之间

的关系尚不清楚ꎬ仍需进一步研究ꎮ
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[１５] Ｌｉｕ Ｌꎬ Ｄｕ Ｊꎬ Ｚｈｅｎｇ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｌｏｗ￣ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｔｒａｎ￣
ｓｃｒａｎｉａｌ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｄｉｆｆｅｒｉｎｇ ｄｅｌａｙ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ａｎ ａｃｕｔｅ
ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ[ Ｊ] . Ｂｒａｉｎ Ｒｅｓ Ｂｕｌｌꎬ ２０１９ꎬ １４６: ２２￣２７. ＤＯＩ: １０.
１０１６ / ｊ.ｂｒａｉｎｒｅｓｂｕｌｌ.２０１８.１２.００４.

[１６] Ｗｕ Ｓꎬ Ｚｈｅｎｇ Ｔꎬ Ｄｕ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｌｏｗ￣ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ
ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ￣１￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｍｉｄｄｌｅ ｃｅ￣
ｒｅｂｒａｌ ａｒｔｅｒｙ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ ｉｎ ｒａｔｓ[ Ｊ] . Ｂｒａｉｎ Ｒｅｓ Ｂｕｌｌꎬ ２０２０ꎬ １６１: １２７￣
１３５. ＤＯＩ: １０.１０１６ / ｊ.ｂｒａｉｎｒｅｓｂｕｌｌ.２０２０.０５.００６.

[１７] Ｌｅｇｏｎ Ｗꎬ Ｓａｔｏ ＴＦꎬ Ｏｐｉｔｚ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｆｏｃｕｓｅｄ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ
ｍｏｄｕｌａｔｅｓ ｔｈｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｐｒｉｍａｒｙ ｓｏｍａｔｏｓｅｎｓｏｒｙ ｃｏｒｔｅｘ ｉｎ ｈｕｍａｎｓ[Ｊ] .
Ｎａｔ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ ２０１４ꎬ １７(２): ３２２￣３２９. ＤＯＩ: １０.１０３８ / ｎｎ.３６２０.

[１８] Ｌｅｅ Ｗꎬ Ｋｉｍ Ｈꎬ Ｊｕｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍａｇｅ￣ｇｕｉｄｅｄ ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｆｏｃｕｓｅｄ ｕｌ￣
ｔｒａｓｏｕｎｄ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｓ ｈｕｍａｎ ｐｒｉｍａｒｙ ｓｏｍａｔｏｓｅｎｓｏｒｙ ｃｏｒｔｅｘ[Ｊ] . Ｓｃｉ Ｒｅｐꎬ
２０１５ꎬ ５: ８７４３. ＤＯＩ: １０.１０３８ / ｓｒｅｐ０８７４３.

[１９] Ａｉ Ｌꎬ Ｂａｎｓａｌ Ｐꎬ Ｍｕｅｌｌｅｒ ＪＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｆｏｃｕｓｅｄ ｕｌ￣
ｔｒａｓｏｕｎｄ ｏｎ ｈｕｍａｎ ｐｒｉｍａｒｙ ｍｏｔｏｒ ｃｏｒｔｅｘ ｕｓｉｎｇ ７Ｔ ｆＭＲＩ: ａ ｐｉｌｏｔ ｓｔｕｄｙ
[Ｊ] . ＢＭＣ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ ２０１８ꎬ １９(１): ５６. ＤＯＩ: １０.１１８６ / ｓ１２８６８￣０１８￣
０４５６￣６.

[２０] Ｇｉｂｓｏｎ ＢＣꎬ Ｓａｎｇｕｉｎｅｔｔｉ ＪＬꎬ Ｂａｄｒａｎ ＢＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｅｘｃｉｔａｂｉｌｉｔｙ
ｉｎｄｕｃｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｉｍａｒｙ ｍｏｔｏｒ ｃｏｒｔｅｘ ｂｙ ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｓｔｉｍｕｌａ￣
ｔｉｏｎ[ Ｊ] . Ｆｒｏｎｔ Ｎｅｕｒｏｌꎬ ２０１８ꎬ ９: １００７. ＤＯＩ: １０.３３８９ / ｆｎｅｕｒ. ２０１８.
０１００７.

[２１] Ｌｅｇｏｎ Ｗꎬ Ｂａｎｓａｌ Ｐꎬ Ｔｙｓｈｙｎｓｋｙ Ｒꎬ ｅｔ. ａｌ. Ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｆｏｃｕｓｅｄ ｕｌｔｒａ￣
ｓｏｕｎｄ ｎｅｕｒｏｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｈｕｍａｎ ｐｒｉｍａｒｙ ｍｏｔｏｒ ｃｏｒｔｅｘ [ Ｊ] . Ｓｃｉ
Ｒｅｐꎬ ２０１８ꎬ ８(１): １０００７. ＤＯＩ: １０.１０３８ / ｓ４１５９８￣０１８￣２８３２０￣１.

􀅰６６５􀅰 中华物理医学与康复杂志 ２０２２ 年 ６ 月第 ４４ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｊｕｎｅ ２０２２ꎬ Ｖｏｌ. ４４ꎬ Ｎｏ.６



[２２] Ｌｅｇｏｎ Ｗꎬ Ａｉ Ｌꎬ Ｂａｎｓａｌ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｅｕｒｏｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｓｉｎｇｌｅ￣ｅｌｅｍｅｎｔ
ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｆｏｃｕｓｅｄ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｔｈａｌａｍｕｓ [ Ｊ] . Ｈｕｍ Ｂｒａｉｎ
Ｍａｐｐꎬ ２０１８ꎬ ３９(５): １９９５￣２００６. ＤＯＩ: １０.１００２ / ｈｂｍ.２３９８１.

[２３] Ｍｏｎｔｉ ＭＭꎬ Ｓｃｈｎａｋｅｒｓ Ｃꎬ Ｋｏｒｂ ＡＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｏｎ￣ｉｎｖａｓｉｖｅ ｕｌｔｒａｓｏｎｉｃ ｔｈａ￣
ｌａｍｉｃ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｏｆ ｃｏｎｓｃｉｏｕｓｎｅｓｓ ａｆｔｅｒ ｓｅｖｅｒｅ ｂｒａｉｎ ｉｎｊｕ￣
ｒｙ: ａ ｆｉｒｓｔ￣ｉｎ￣ｍａｎ ｒｅｐｏｒｔ[ Ｊ] . Ｂｒａｉｎ Ｓｔｉｍｕｌꎬ ２０１６ꎬ ９(６): ９４０￣９４１.
ＤＯＩ: １０.１０１６ / ｊ.ｂｒｓ.２０１６.０７.００８.

[２４] Ｓａｎｇｕｉｎｅｔｔｉ ＪＬꎬ Ｈａｍｅｒｏｆｆ Ｓꎬ Ｓｍｉｔｈ ＥＥꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｆｏｃｕｓｅｄ ｕｌ￣
ｔｒａｓｏｕｎｄ ｔｏ ｔｈｅ ｒｉｇｈｔ ｐｒｅｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒｔｅｘ ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｍｏｏｄ ａｎｄ ａｌｔｅｒｓ ｆｕｎｃ￣
ｔｉｏｎａｌ ｃｏｎｎｅｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｈｕｍａｎｓ[ Ｊ] . Ｆｒｏｎｔ Ｈｕｍ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ ２０２０ꎬ １４:
５２. ＤＯＩ: １０.３３８９ / ｆｎｈｕｍ.２０２０.０００５２.

[２５] Ｂｅｉｓｔｅｉｎｅｒ Ｒꎬ Ｍａｔｔ Ｅꎬ Ｆａｎ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｐｕｌｓｅ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ
ｗｉｔｈ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｉｎ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ′ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ￣ａ ｎｅｗ ｎａｖｉｇａｔｅｄ ｆｏｃａｌ ｂｒａｉｎ
ｔｈｅｒａｐｙ[Ｊ] . Ａｄｖ Ｓｃｉ (Ｗｅｉｎｈ)ꎬ ２０２０ꎬ ７( ３): １９０２５８３. ＤＯＩ: １０.

１００２ / ａｄｖｓ.２０１９０２５８３.
[２６] Ｄｕｃｋ ＦＡ. Ｍｅｄｉｃａｌ ａｎｄ ｎｏｎ￣ｍｅｄｉｃａｌ ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ｓｔａｎｄａｒｄｓ ｆｏｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ

ａｎｄ ｉｎｆｒａｓｏｕｎｄ[ Ｊ] . Ｐｒｏｇ Ｂｉｏｐｈｙｓ Ｍｏｌ Ｂｉｏｌꎬ ２００７ꎬ ９３( １￣３): １７６￣
１９１. ＤＯＩ: １０.１０１６ / ｊ.ｐｂｉｏｍｏｌｂｉｏ.２００６.０７.００８.

[２７] Ｆｉｎｉ Ｍꎬ Ｔｙｌｅｒ ＷＪ. Ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｆｏｃｕｓｅｄ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ: ａ ｎｅｗ ｔｏｏｌ ｆｏｒ ｎｏｎ￣
ｉｎｖａｓｉｖｅ ｎｅｕｒｏｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ [ Ｊ] . Ｉｎｔ Ｒｅｖ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙꎬ ２０１７ꎬ ２９ ( ２):
１６８￣１７７. ＤＯＩ: １０.１０８０ / ０９５４０２６１.２０１７.１３０２９２４.

[２８] Ｌｅｇｏｎ Ｗꎬ Ａｄａｍｓ Ｓꎬ Ｂａｎｓａｌ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｑｕａｌｉｔａｔｉｖｅ ｒｅｐｏｒｔ
ｏｆ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｆｒｏｍ ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｆｏｃｕｓｅｄ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｆｏｒ ｎｅｕｒｏ￣
ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｈｕｍａｎｓ[Ｊ] . Ｓｃｉ Ｒｅｐꎬ ２０２０ꎬ １０(１):５５７３. ＤＯＩ: １０.
１０３８ / ｓ４１５９８￣０２０￣６２２６５￣８.

(修回日期:２０２２￣０３￣２８)
(本文编辑:凌　 琛)

􀅰外刊撷英􀅰

Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｏｐｔｉｍａｌ ｔｉｍｅ ｆｏｒ ｈｙｐｅｒｂａｒｉｃ ｏｘｙｇｅｎ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｃａｒｂｏｎ ｍｏｎｏｘｉｄｅ ｐｏｉｓｏｎｉｎｇ ｆｏｒ
ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ ｄｅｌａｙｅｄ ｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｉａｔｒｉｃ ｓｅｑｕｅｌａｅ: Ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ
【Ｌｉａｏ ＳＣꎬ Ｍａｏ ＹＣꎬ Ｙａｎｇ ＫＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｊ Ｎｅｕｒｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０１９ꎬ ３９６:１８７￣１９２.】

Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅｓ Ｄｅｌａｙｅｄ ｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｉａｔｒｉｃ ｓｅｑｕｅｌａｅ (ＤＮＳ) ａｒｅ ｓｅｒｉｏｕｓ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｃａｒｂｏｎ ｍｏｎｏｘｉｄｅ ｐｏｉｓｏｎｉｎｇꎻ ｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｉａｔｒｉｃ ｄｉｓｏｒ￣
ｄｅｒｓ ｃａｎ ｏｃｃｕｒ ｗｉｔｈｉｎ ａ ｆｅｗ ｄａｙｓ ｏｆ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｆｒｏｍ ａｃｕｔｅ ｐｏｉｓｏｎｉｎｇ. Ｈｙｐｅｒｂａｒｉｃ ｏｘｙｇｅｎ ｔｈｅｒａｐｙ (ＨＢＯＴ) ｈａｓ ｂｅｅｎ ｔｈｅ ｍａｉｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃａｒｂｏｎ
ｍｏｎｏｘｉｄｅ (ＣＯ) ｐｏｉｓｏｎｉｎｇ ａｎｄ ｗａｓ ｒｅｃｏｍｍｅｎｄｅｄ ａｓ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｃｈｏｉｃｅ ｆｏｒ ＣＯ ｐｏｉｓｏｎｉｎｇ ｂｙ ｔｈｅ Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｕｎｄｅｒｓｅａ ａｎｄ Ｈｙｐｅｒｂａｒｉｃ Ｍｅｄｉ￣
ｃａｌ Ｓｏｃｉｅｔｙ ａｎｄ ｔｈｅ Ｔｅｎｔｈ Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ Ｃｏｎｆｅｒｅｎｃｅ ｏｎ Ｈｙｐｅｒｂａｒｉｃ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｏｆ ｔｈｅ Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｕｎｄｅｒｗａｔｅｒ ａｎｄ Ｂａｒｏｍｅｄｉｃａｌ Ｓｏｃｉｅｔｙ.
Ｈｏｗｅｖｅｒꎬ ｔｈｅ ｏｐｔｉｍａｌ ｔｉｍｉｎｇ ｆｏｒ ｃｏｍｍｅｎｃｉｎｇ ＨＢＯＴ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＣＯ ｐｏｉｓｏｎｉｎｇ ｒｅｍａｉｎｓ ｕｎｋｎｏｗｎ. Ｗｅ ｔｈｅｒｅｆｏｒｅ ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ
ｓｔｕｄｙ ｉｎ ａｎ ａｔｔｅｍｐｔ ｔｏ ｔａｒｇｅｔ ｔｈｅ ｏｐｔｉｍａｌ ｔｉｍｅ ｏｆ ＨＢＯＴ ｆｏｒ ＤＮＳ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ.

Ｍｅｔｈｏｄｓ Ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔ ｆｉｌｅｓ / ｍｅｄｉｃａｌ ｒｅｃｏｒｄｓ ｗａｓ ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ｏｎ ａｌｌ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＣＯ ｐｏｉｓｏｎｉｎｇ ａｄｍｉｔｔｅｄ ｔｏ ｔｈｅ Ｅｍｅｒ￣
ｇｅｎｃｙ Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｌｉｎｋｏｕ Ｃｈａｎｇ￣Ｇｕｎｇ Ｍｅｍｏｒｉａｌ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｔａｉｗａｎ ｂｅｔｗｅｅｎ Ｊａｎｕａｒｙ １ꎬ ２００９ ａｎｄ Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ３１ꎬ ２０１５. Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ ２７９ ｐａ￣
ｔｉｅｎｔｓ ｗｈｏ ｒｅｃｅｉｖｅｄ ＨＢＯＴ ｗｅｒｅ ｅｌｉｇｉｂｌｅ ｆｏｒ ｆｕｒｔｈｅｒ ＤＮＳ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ. ＤＮＳ ｗａｓ ｄｅｆｉｎｅｄ ａｓ ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ｏｎｅ ｏｆ ｔｈｅ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌꎬ ｃｏｇ￣
ｎｉｔｉｖｅꎬ ｏｒ ｐｓｙｃｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｅｑｕｅｌａｅ ｔｈａｔ ｗｅｒｅ ｄｏｃｕｍｅｎｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｍｅｄｉｃａｌ ｒｅｃｏｒｄ ｄｕｒｉｎｇ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｓｔａｙ ｏｒ ｏｕｔｐａｔｉｅｎｔ ｃｌｉｎｉｃ ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ ｆｏｒ ａｔ ｌｅａｓｔ ６
ｍｏｎｔｈｓ. Ａ ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｂｌｅ ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ ｅｍｐｌｏｙｅｄ ｔｏ ｉｄｅｎｔｉｆｙ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｎｔｓ ｏｆ ＤＮＳ ａｆｔｅｒ ｒｅｃｅｉｖｉｎｇ ＨＢＯＴ ｆｏｒ ＣＯ ｐｏｉ￣
ｓｏｎｉｎｇ. Ａ ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ (ＲＯＣ) ｃｕｒｖｅ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ａｎａｌｙｓｅ ｔｈｅ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ｄｕｒａｔｉｏｎ ｆｒｏｍ ＣＯ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ ＨＢＯＴ ｏｎ ＤＮＳ
ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ.

　 Ｒｅｓｕｌｔｓ Ａ Ｇｌａｓｇｏｗ ｃｏｍａ ｓｃｏｒｅ ｏｆ <９ (ｏｄｄｓ ｒａｔｉｏ [ＯＲ]ꎬ ３.２０ꎻ ９５％ ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ ｉｎｔｅｒｖａｌ [ＣＩ]ꎬ １.１９－８.６０) ａｎｄ ａ ｌｏｎｇｅｒ ｄｕｒａｔｉｏｎ
ｆｒｏｍ ＣＯ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ ＨＢＯＴ (ＯＲꎬ １.０６ꎻ ９５％ ＣＩꎬ １.０３－１.０９) ｗｅｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａ ｈｉｇｈｅｒ ｒｉｓｋ ｏｆ ＤＮＳ. Ｂｙ ｃｏｎｔｒａｓｔꎬ ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ｍｕｌｔｉ￣
ｐｌｅ ｖｉｃｔｉｍｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｉｎｃｉｄｅｎｔ ｗａｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａ ｌｏｗｅｒ ｒｉｓｋ ｏｆ ＤＮＳ. Ｔｈｅ ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｕｒａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ＣＯ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ａｎｄ ＨＢＯＴ
ｉｎ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ＤＮＳ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄ ａｎ ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ０.６３８ (９５％ ＣＩꎬ ０.５７５－０.６９８). Ｔｈｅ ｏｐｔｉｍａｌ ｃｕｔ￣ｏｆｆ ｐｏｉｎｔ ａｃｃｏｒｄｉｎｇ
ｔｏ ｔｈｅ Ｙｏｕｄｅｎ ｉｎｄｅｘ ｗａｓ ２２.５ ｈꎬ ｗｉｔｈ ａ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ４１.７％ ａｎｄ ａ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ｏｆ ８５.９％. Ｗｅ ａｌｓｏ ｓｔｒａｔｉｆｉｅｄ ｔｈｅ ｄｕｒａｔｉｏｎ ｆｒｏｍ ＣＯ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ
ＨＢＯＴ ｉｎｔｏ ５ ｉｎｔｅｒｖａｌｓ (< ６ ｈꎬ ６－１１ ｈꎬ １２－２３ ｈꎬ ２４－４７ ｈ ａｎｄ ≥ ４８ ｈ) ａｎｄ ｒｅｖｅａｌｅｄ ａ ｔｒｅｎｄ ｏｆ ｉｎｃｒｅａｓｉｎｇ ＤＮＳ ｒｉｓｋ ｗｉｔｈ ｔｉｍｅ.

Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｗｅ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ｓｅｖｅｒａｌ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｏｆ ＤＮＳ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＣＯ ｐｏｉｓｏｎｉｎｇ ｗｈｏ ｒｅｃｅｉｖｅｄ ＨＢＯＴ. Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｂｌｅ ｌｏｇｉｓｔｉｃ
ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｓ ｆｕｒｔｈｅｒ ｒｅｖｅａｌｅｄ ｔｈａｔ ｌｏｎｇｅｒ ｄｕｒａｔｉｏｎ ｆｒｏｍ ＣＯ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ ＨＢＯＴꎬ ｌｏｓｓ ｏｆ ｃｏｎｓｃｉｏｕｓｎｅｓｓꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｖｉｃｔｉｍｓ ｗｅｒｅ
ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｏｆ ＤＮＳ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ. ＨＢＯＴ ｓｈｏｕｌｄ ｂｅ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ａｓ ｅａｒｌｙ ａｓ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ａｎｄ ｐｒｅｆｅｒａｂｌｙ ｗｉｔｈｉｎ ２２.５ ｈ ａｆｔｅｒ ＣＯ ｐｏｉｓｏｎｉｎｇ.
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