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正中神经电刺激对脑损伤患者昏迷唤醒的研究进展
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【摘要】 随着医学的发展，颅脑损伤患者的救治率逐渐提升，更多的生命被成功挽救，但因此产生的昏迷

患者逐渐增多，持续的医疗照护增加了家庭及社会的经济负担，对昏迷患者进行促醒的意义重大。正中神经电

刺激（MNS）作为一种无创的脑刺激技术，已广泛应用于临床促醒治疗，多项临床研究证实了此项技术的效果。

本文从昏迷机制、正中神经通路、MNS 的促醒机制、MNS 的临床应用、电刺激的参数设置及神经功能评估等方

面，总结该技术的研究进展。
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【Abstract】 With the development of medicine, the survival rate of  patients with traumatic brain injury has 
gradually increased, and more lives have been successfully saved. However, the number of comatose patients has also 
risen, leading to prolonged medical care that increases economic burdens on families and society. The awakening 
of comatose patients is of great significance. As a non-invasive brain stimulation technique, median nerve electrical 
stimulation (MNS) has been widely used in clinical awakening therapy, and multiple clinical studies have confirmed the 
effectiveness of this technology. This article summarizes the research progress of this technology from the aspects of coma 
mechanism, median nerve pathway, awakening mechanism of MNS, clinical application of MNS, parameter setting of 
electrical stimulation, and neurological function evaluation.
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 昏迷是一种严重的临床症状，昏迷患者由于意识水平下

降而无法对外界刺激做出反应［1］。尽管目前缺少完整的流

行病学调查，但根据现有的文献资料，2021 年，英国的昏迷

发病率为 135/10 万，美国的昏迷发病率为 258/10 万［2］。昏

迷的常见原因包括脑卒中、药物引起的昏迷、创伤性脑损伤

和心搏骤停等［2］。目前对于昏迷患者促醒的治疗方式有很

多，如药物促醒、感官刺激、高压氧治疗、针灸治疗及周围电

刺激等。这些促醒治疗方法的基础原理及临床效果仍然是

临床研究的难点和热点。

 正中神经电刺激（median nerve electrical stimulation，MNS） 

作为一种非侵入性脑刺激技术，因其无创性、安全性和成本

效益而受到关注。MNS 通过刺激正中神经，可能影响大脑

功能，从而对昏迷患者的觉醒状态产生积极作用。近年来，

MNS 已在对创伤性脑损伤及非创伤性脑损伤的临床试验和

治疗中得到应用，并取得了一些临床效果［3］。然而，MNS 的

机制、最佳刺激参数及如何与其他治疗方法结合以提高疗

效等问题，仍需进一步的研究和探讨。本综述将对 MNS 在

昏迷患者唤醒治疗中的应用现状、研究进展及未来的研究

方向进行回顾和分析。

1 脑损伤后昏迷的机制 

 意识是大脑复杂功能的表现，通常分为觉醒和认知两个 

相互关联但相对独立的成分。觉醒是上行网状激活系统

（ascending reticular activating system，ARAS）的一种功能，包

括网状丘脑皮质通路和丘脑外通路两个主要通路，其中，网

状丘脑皮质通路通过促进感觉信息的跨丘脑传递促进皮质

觉醒 ；丘脑外通路通过起源于脑干和基底前脑的直接输入

激活皮质促进觉醒。认知则包括对于环境和自我的认知，由

人的心理过程组成［1］。

 昏迷是意识水平严重下降的状态，通常由弥漫性双半球

皮质或白质损伤引起，或由影响双侧桥脑被盖或旁正中丘脑

的局灶性脑干病变引起［4］。脑损伤可分为创伤性脑损伤和

非创伤性脑损伤。引起昏迷的非创伤性脑损伤又根据具体

的脑损伤原因进一步分为结构性损伤、代谢性原因、中毒因

素、昏迷样表现［5］。

 目前临床用于昏迷促醒的治疗方式多种多样，包括药

物治疗（如金刚烷胺［6］、唑吡坦［7］、巴氯芬［8］）、非侵入性脑
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刺激（如经颅直流电刺激［9］、重复经颅磁刺激［10］、经皮耳迷

走神经刺激［11］、MNS［12］、脊髓刺激［13］和低强度聚焦超声

脉冲［14］）、侵入性脑刺激（如迷走神经刺激［15］或脑深部刺 

激［16］）和感官刺激方案［17-19］（如触觉、听觉［20］、视觉、味觉、

本体感觉［21］或嗅觉刺激）、高压氧治疗［22］、针灸治疗［23-24］

等。本文仅就非侵入性脑刺激中的 MNS 展开讨论。

2 正中神经于大脑神经系统的通路 

 正中神经是一条重要的周围神经，形成于腋部，由臂丛

的外侧束和内侧束共同构成，沿肱二头肌内行走，降至肘窝

后，穿旋前圆肌二头之间行于前臂正中指浅、深屈肌之间达

腕管，穿掌腱膜深面至手掌，分成数支指掌侧总神经。电刺

激信号首先通过正中神经传递至脊神经，进而上行至颈髓和

脑干，最终影响丘脑和大脑皮层的功能区。由于正中神经在

体表的位置较浅且易于定位，其电信号在大脑皮层有较大的

投射面积，这为 MNS 提供了一个有效的治疗途径。

3 MNS 促醒机制探讨 

 MNS 作为一种促醒手段，其确切机制仍在深入研究之

中。目前，研究者提出了以下几种可能的作用机制。

3.1 MNS 可以激活 ARAS ：MNS 可以通过激活 ARAS 促进

清醒。在脑干内，ARAS 维持清醒状态。正中神经通过神经

纤维中的棘网状成分在中枢神经系统与 ARAS 神经元有突

触结构相联系［25］。ARAS 将各种刺激传输到大脑皮层，以

维持清醒状态［26］。正中神经的电刺激通过 ARAS 传递兴奋

性冲动到大脑皮层。在 MNS 刺激后，N20 的振幅改善，潜伏

期缩短，表明 MNS 可以增强 ARAS［27］。在肌萎缩性侧索硬

化症患者中，经颅磁刺激与 MNS 的联合应用显示出对 N- 甲

基 -D- 天冬氨酸（N-methyl-D-aspartic acid，NMDA）介导可

塑性的增强，这是中枢敏化常涉及的通路［28］。

3.2 MNS 可以提高神经营养因子和神经递质的水平 ：已有

动物研究显示，在创伤性脑损伤后，MNS 通过上调促进食

欲素 A 和脑源性神经营养因子（brain-derived neurotrophic 

factor，BDNF）对昏迷大鼠产生促醒作用［29-31］。

3.3 MNS 可以促进脑血流灌注 ：MNS 可以促进脑血流灌

注，对侧运动和躯体感觉区局部脑血流灌注增加，对接受

MNS 的患者进行单光子发射计算机体层摄影（singlephoton 

emission computed tomography，SPECT）检 查，结 果 显 示，患

者左侧额叶和顶叶有两个激活簇，包括中央前回、额中回、

额上回、回下、顶下小叶和中央后回（对应 Brodmann 区 4、

6 和 40）［32］。另一项正电子发射体层成像（positron emission 

tomography，PET）扫描还显示，患者前扣带回皮层、岛叶皮

层、前腹侧岛、丘脑和原始体感皮层的脑血流增加［33］。

3.4 MNS 可以改善脑电活动 ：Buitrago 等［34］的研究结果支

持 MNS 具有增强大脑皮层活动、减少脑抑制和改善脑电图

（electroencephalograhpy，EEG）活动的能力 ；并证明在全脑缺

血急性期给予电刺激并不会增加神经元损伤，为使用 MNS

治疗全脑缺血患者的安全性提供了证据。

3.5 MNS 促进神经功能调节 ：一项基于功能性近红外光谱

技术（functional near-infrared spectroscopy，fNIRS）对于神经

有效连接性的研究显示，脑卒中患者通过 MNS 可以促进同

侧前额区在皮层网络中的调节功能，有潜力重新分配大脑资

源并诱导脑卒中患者皮层的可塑性变化［35］。

3.6 MNS 促进神经细胞修复 ：有研究者观察接受 MNS 患

者脑脊液中微小 RNA（microRNA，miRNA）表达的变化发现，

差异表达的 miRNA 与神经元的生长、修复和神经信号传递

有关［36］。

 上述机制的发现为 MNS 在昏迷患者促醒治疗中的应用

提供了理论基础，并为未来的研究方向指明了道路。随着研

究的深入，期待能够更全面地理解 MNS 的作用机制，并优化

其临床应用策略。

4 MNS 的临床应用 

 19 世纪 60 年代，Julius Althaus 医生发现电刺激周围神

经可以治疗术后疼痛，一个连续或迅速中断的中等强度的

感应电流穿过神经的主干，可以使神经敏感度直接降低［37］。

20 世纪初，有动物实验通过电刺激正中神经观察大脑皮层

的反应，研究中枢系统的区域功能，结果显示，通过外周神经

电刺激，可以影响丘脑等结构的神经反射，进而引起躯体发

生生理变化［38］。

 1947 年，Dawson［39］在使用周围电刺激治疗肌阵挛的患

者时，发现头皮上可检测到电位的变化，他首先在人体上使

用电刺激正中神经，然后描记经头皮测量到的脑电活动，从

而开始了关于体感诱发电位的研究。之后，Dawson 使用了

一种电子求和技术，该技术最终演变为计算机平均技术，目

前用于体感诱发电位研究的常规临床应用［40］。

 Melzack 和 Wall［41］在 1965 年提出门控理论，为理解外

周神经电刺激的作用机制提供了重要的理论基础。该理论

认为，刺激皮肤会引起神经冲动，这些冲动被传递到 3 个脊

髓系统（脊髓背侧的明胶质细胞、向大脑投射的脊髓背侧纤

维和脊髓背侧的第一中央传递细胞），疼痛现象是由这 3 个

系统之间的相互作用决定的。1968 年，Sweet 和 Wepsic 首

次进行了外周导线放置神经刺激的试验 ；后续随着导线放

置技术的发展，导致外周神经刺激广泛用于治疗慢性或难治

性疼痛［42］。在一项通过外周神经电刺激治疗因颈段脊髓损

伤引起的四肢瘫痪的可能性研究中，意外发现在远端运动能

力方面显著改善的同时，在力量测试中近端和对侧也有增

强，说明周围神经刺激对于中枢系统恢复具有积极作用［43］。 

1989 年，日本科学家使用经颈髓电刺激成功治疗了持续植

物状态的患者，研究对象为 23 例昏迷超过 3 个月的严重脑

损伤患者，损伤原因包括脑创伤、脑卒中和缺血缺氧性脑

病，治疗后 35% 的患者有所改善，达到了遵循简单命令和自

我喂养的程度，患者的脑血流增加，儿茶酚胺代谢增强，EEG

也有客观变化［44］。

 1999 年，Cooper 教授团队［25］在 MNS 领域的临床研究

中取得了显著进展，研究表明，无创 MNS 可以改善预后，使

用方便，风险小，成本效益高。通过 MNS，增加了脑血流量，

可能影响患者的意识［45］。2015 年，一项以 437 例患者为研

究对象的临床研究表明，右侧正中神经电刺激（right median 
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nerve electrical stimulation，RMNS）能有效、安全地促进重型

颅脑损伤后急性昏迷患者的康复［46］。2023 年一项多中心临

床研究证实，在脑损伤后 2 周内持续实施 RMNS 可使更多患

者在 6 个月内更快从昏迷中苏醒。RMNS 是一种可能的有效

治疗方法，有助于改善重型颅脑损伤后的急性昏迷［12］。冯

珍教授团队［27］在 2023 年发表的一项单中心单盲的临床实

验证实，经颅电刺激和 MNS 均能有效改善长期意识障碍患 

者的意识水平、脑电活动和 N20 波幅，同时缩短 N20 潜伏期。

5 MNS 的刺激参数 

 MNS 用于临床治疗开始，所采用的电刺激器参数一直

沿用电流幅度 15～20 mA（取决于患者的耐受性），脉冲宽度

300 μS，频率 35～40 Hz。刺激时间为 20 s，关闭时间为 40 s。

刺激后患者的右手轻微收缩，表明刺激强度令人满意。刺激

时间为每日 8 h，疗程 2～4 周。本文列举了一些高质量临床

研究的参数设置（表 1）。国内冯珍教授团队［47］对于刺激参

数进行了临床研究，提出在 50 Hz 频率时促醒效果更好。

 关于 MNS 的电流幅度、脉冲宽度、频率和刺激时间，目

前尚无共识和标准，还需进一步探索。

7 展 望 

 MNS 作为一种潜在有效的促醒治疗手段，尤其在创伤

性脑损伤患者的促醒治疗中显示出广阔前景。在目前的动

物研究方面，对于促醒机制的研究仍有很大空间，缺少大型

动物的相关实验及对于非创伤性脑损伤的研究。在临床应

用方面，MNS 对于非创伤性脑损伤，特别是心搏骤停复苏后

患者治疗的临床数据很少。如何选择适当的刺激部位，是否

需要考虑刺激部位与个体患者神经网络损伤部位的距离，以

此为依据调整刺激的强度、波幅、频率等参数，在脑损伤后

多久开始治疗，治疗疗程应维持多久，是否应根据人体的生

物节律选择在一天中的什么时间进行治疗，每次治疗刺激多

长时间，采用何种评价手段等，都需要通过大样本随机对照

试验进一步验证［55］。

 尽管 MNS 的作用机制尚未完全阐明，但其在临床治疗

中的无创性、安全性和成本效益等特性，预示着其在昏迷患

者治疗中具有广阔的应用前景。未来的研究需要集中在优

化 MNS 治疗方案、深入理解其作用机制，并在更广泛的患者

群体中验证其疗效。随着研究的深入，期待 MNS 能够为昏

迷患者的治疗提供新的选择和希望。
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