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脑深部电刺激治疗帕金森病定位方式的研究进展
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［摘 要］　自 1947年以来，帕金森病（PD）的治疗迎来了微创手术时代，脑深部电刺激(DBS)治疗晚期 PD逐渐被认可和应用。

随着科学技术水平的不断提高与进步，临床医师对DBS核团定位精准度的要求越来越高。DBS核团定位方式主要包括解剖层面和

生理层面，分别对应影像学定位方式和微电极信号定位方式。近 80年间，DBS的精准度不断提高，已成为治疗晚期PD的有效方法。

本文就DBS定位的发展及定位操作的原理进行综述。
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Abstract: Since 1947， the treatment of Parkinson's disease （PD） has ushered in the era of minimally invasive surgery， and deep brain 
stimulation （DBS） has been gradually recognized and applied for the treatment of advanced PD.  With the continuous improvement and 
progress of science and technology， clinicians have higher and higher requirements on the accuracy of DBS nuclei positioning.  The 
localization methods of DBS nuclei mainly include anatomical and physiological aspects， corresponding to imaging localization methods and 
microelectrode signal localization methods respectively.  In recent 80 years， the accuracy of DBS has been continuously improved， and it has 
become an effective method for the treatment of advanced PD.  This paper summarizes the development of DBS positioning and the principle 
of positioning operation.
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随着人口老龄化程度的加重，帕金森病（Parkin⁃
son's disease，PD）的发生率也在逐年增加，已成为人类

第二常见的中枢系统慢性疾病[1-2]。早期 PD仍是首选

药物治疗，晚期 PD主要采用手术干预，脑深部电刺激

(deep brain stimulation，DBS)是治疗晚期 PD 应用最广

泛的手术之一[3]。目前已有的手术方式还有定向毁损

术和神经组织移植术等[4]。不论何种手术方式，均需

对靶向核团进行精确定位。核团的精确定位是立体

定向手术治疗 PD的关键环节。DBS手术对精准度要

求极高，若偏离目标核团的空间距离超过 2 mm，将达

不到预期的临床疗效[5]。其定位的方法由最初的术中

有创定位逐步发展到无创定位和生理层面的定位方

式。随着对 PD 认识程度的加深，靶点核团的选择在

开始的基底节区核团的基础上增加了丘脑腹中间内

侧核（Vim）、黑质(SN)和红核(RN)等[6]，其中DBS手术中

常用靶点主要包括丘脑底核（STN）、Vim 和苍白球内

侧核（Gpi）等[7]。早期 DBS 手术主要由 Leksell 框架协

助完成。近年来，随着人工智能（artificial intelligence，
AI）技术的发展，无框架DBS手术系统逐渐兴起，如机

器人辅助定位逐渐被用于DBS手术计划[8]。

1　DBS手术的诞生

PD的手术治疗有着悠久的历史，十九世纪末二十

世纪初的手术方式主要沿皮质脊髓束进行切断，以对

侧轻瘫为代价治疗PD运动症状。但Cooper[9]在对 1例

PD患者进行开颅手术时意外损伤了脉络膜前动脉，患

者帕金森方面的临床症状都得到了改善，这证明了基

底节环路在运动生理学中起着重要作用，为 PD 患者

立体定向手术奠定了基础。这之后苍白球切开术成

为了 PD 治疗的新选择。早期手术均通过开颅进行，

患者耐受性差，并发症和病死率相对较高。随着立体
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定向手术方式的兴起，Wycis等[10]提出将立体定向手术

用于治疗 PD患者，并在毁损术前使用电刺激，取得了

一定的临床效果。因此，DBS成为手术治疗PD现代发

展的历史起点。

2　影像学定位

2. 1　脑室造影X射线定位

脑室造影 X 射线定位是基于 X 射线的定位方式，

具有良好的物理穿透性[11]。但脑内微小核团与周围脑

组织在X射线影像上的差异并不显著，因而不能保证

良好的精准度。为能更精确定位目标核团，通过对空

气加压显示脑室系统，定位室间孔及前后联合线

（AC-PC线）的位置，推算出靶点核团的位置，再转换至

定位仪上的坐标值（x、y、z、Ring、Arc 值），用于确定手

术靶点。然而以过滤空气作为造影剂在X射线上显影

欠清晰，难以分辨不同颅内结构，加压的空气往往使

患者术后出现明显头痛等不良反应。有学者提出用

碘剂代替过滤空气进行脑室造影[12]。与空气脑室造影

相比，碘剂脑室造影虽能减轻术后头痛症状，但因患

者术中的特殊体位，常导致造影剂弥散受限，不能很

好显示室间孔和AC-PC线的位置，故在对核团精准定

位时存在一定的局限性。且脑室造影X射线定位操作

流程复杂，难以避免人为偏差，且脑室穿刺对患者有

一定的损伤，存在脑出血、癫痫等风险，造影剂还可能

导致过敏等不良反应，故脑室造影 X 射线定位逐步

淡出。

2. 2　计算机断层扫描（computed tomography，CT）定位

随着CT影像学技术的诞生，立体定向技术进入了

计算机时代。1976 年，Amano 等[13]以 CT 辅助定位，利

用Leksell头架成功完成了 1例立体定向手术，CT断层

扫描在立体定向手术中具有重要作用。将 CT 薄层

原始扫描数据导入计算机“Target”软件，确定 AC-PC
线以及原点 O（以 AC 后缘中点到 PC 前缘中点距离

的中间位置定位原点 O），明确靶点坐标：常见靶点

STN 坐 标 在 中 线 外 侧（12. 01±1. 25）mm，原 点 后

（0. 62±1. 07）mm，AC-PC线下3 mm处；靶点Gpi坐标在中

线旁开（19. 99±1. 48）mm，原点前 3 mm，AC-PC 平面下

（3. 20±1. 24）mm处；根据不同患者的影像学结果可适

当调整[14]。再换算成头架坐标，用于确定手术靶点。

然而，有研究表明，CT对脑内微小核团显示度有限，脑

内微小核团位置的确定取决于CT与MRI的联合配准，

这一限制使得基于 CT的 DBS定位方法未能得到长久

发展[15]。且CT定位时其扫描图像分辨率有限，核团的

可视化存在局限性，很难保证 AC、PC 在同一层面，对

于震颤明显的 PD患者会出现伪影，需要多次扫描，增

加了辐射量。

2. 3　磁共振（magnetic resonance，MR）定位

为了更加精确地确定目标靶点，立体定向技术引

入了MR扫描仪。由于MR导航的应用，开颅肿瘤切除

术、颅内肿瘤活检术的精准度得到明显提升。MR 可

根据脑组织铁含量的不同区分颅内结构[16]，因而对脑

组织的显影较CT更清晰，能更清楚地显示脑内各种组

织结构（包括深部核团），且具有可以多方位成像、扫

描层面薄、序列多等优点，真正做到了靶点定位的可

视化，并逐渐取代 CT 成为新的定位方法。将磁共振

成像（magnetic resonance imaging，MRI）导入计算机

“Target”软件；手术操作及核团定位类似CT辅助定位。

单纯 MR 扫描的影响因素相对较少，STN、Gpi 等核团

在MR上能清晰显影，更有利于靶点位置的确定，精准

度也相应提高。然而，定位 MRI 图像需佩戴金属头

架，存在边缘变形失真、金属伪影及图像飘移等缺

点[17]。许多微小核团在传统的定位MRI图像上显示的

清晰度并不理想，需结合特定图像与核团图谱的配

准，耗时较长。一项前瞻性研究表明，在保证电极植

入精准性与临床疗效的前提下，影像融合技术定位较

单纯 MR 定位的优势在于可明显缩短定位时间，减轻

临床医生工作量，可指导穿刺路径的选择，尽可能避

开血管，降低颅内出血的发生率[18]。尽管 MRI成像序

列较CT成像能更清晰地显示靶点，但其存在耗时长、

金属伪影变异的差异、磁场不均匀性造成 MR 图像失

真等缺点，且 MR 定位核团最佳位置为 AC-PC 线的横

轴位置，距离靶点核团位置较远，可变性较大[19]。
2. 4　CT与MR融合定位

有研究证明，CT与MR融合技术定位目标核团的

精准度与安全性是有保障的[20]。CT与MR图像融合既

弥补了CT对微小核团不能清晰显影的不足，又减少了

MR的金属伪影与脑脊液改变带来的误差[21]。成功植

入电极后，在保持无菌原则的前提下，对患者行头颅

CT检查，通过术前MR成像与术中植入电极后实时CT
成像融合观察靶点的位置准确性，根据患者的不同情

况进行调整。使纠正术前MR成像的磁场不均匀性造

成 MR 图像失真、术中脑脊液的流失产生的图像漂移

导致的靶点位置误差成为了可能，为术中电极位置的

偏移提供指导性建议，并且可及时发现穿刺道有无出

血表现。但此种定位方法需要手术间配有CT设备，对

手术间配置、患者的配合程度及术中无菌要求较高。
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2. 5　手术计划系统定位

随着计算机技术的进步，手术计划系统逐渐得到

发展。将 MR 与 CT 定位图像导入 Leksell Surgiplan 手

术计划系统（瑞典 Elekta 公司）进行融合，根据融合图

像设计穿刺路径，CT与MR的融合误差在0. 5 mm以内

都是被大多数学者所接受的；若误差较大，则需采用

人工融合，并进行三维重建，其中包括血管三维重建，

有助于制定手术计划时避开血管、脑沟、脑室、脑功能

区等重要颅内组织[22]。选择靶向核团，在手术计划系

统中设置手术入路，当手术入路不满意时，可随意调

整到最理想的位置参数，确定置入靶点的坐标值[23]。
在手术计划系统中进行预计划，可保证手术靶点的准

确性。手术计划系统定位可以避免人工定位时的计

算过程，Leksell Surgiplan手术计划系统可以根据术者

选择的目标靶点实时显示相应坐标位置（x、y、z、Ring、
Arc 值），同时可以在术前进行模拟穿刺，选择最理想

的穿刺路径。但 Leksell Surgiplan 手术计划系统程序

较影像学定位繁琐，如图像融合、系统注册，系统本身

存在的固有误差会一定程度影响电极位置的准确性，

且该定位方式不可避免地会因为术中脑脊液的流失

出现脑组织偏移的可能。

3　微电极记录信号定位

以上方式需要在术中对局部麻醉的患者进行影

像学检查，为了避免患者发生创伤应激综合征，有学

者提出通过植入靶点的微电极记录细胞电生理信号，

然后依据电生理信号的变化做出适当调整[24-25]。术中

植入微电极，在距预设目标靶点上方10 mm处开始，记

录电极信号，一旦电极接触到靶点的位置，记录仪上

会显示典型的电生理信号，然后依据电生理信号的强

弱、规律程度调整目标位置，如 STN核团呈现高频、不

规则、伴有震颤和强直的放电，要求神经元电信号大

于 4 mm；Gpi核团呈现爆发性、不规则、高频、类似曲线

性的点燃频率[25]。若未出现典型目标核团电生理信

号，则需调整穿刺道，但会增大患者颅内出血的风险。

在植入电极后行临时刺激，同时观察局部麻醉患者

PD运动症状（如震颤、僵直等）的改善情况，再据此进

一步确定植入电极是否在位。如患者出现手脚发麻

症状，电极位置可能偏向 STN核团的后外方。虽然术

中实时监测临床症状的改善情况对定位有很大帮助，

但由于电极微毁损效应的存在，可能导致患者临床症

状的改善可信度不高，需结合电生理信号综合判断。

结 合 术 中 电 生 理 监 测 ，DBS 定 位 失 误 率 已 明 显

降低[24,26-27]。

4　总结与展望

本综述将 DBS 目标靶点的定位方式分为两类六

种。其中影像学定位方法由来已久，随着影像学技术

的发展，图像的清晰度、辨识度越来越高，影像学定位

方法具有较高的临床应用价值。该定位方式的优点

在于术中无需额外的电极植入，降低了多次电极植入

以及微电极的推进带来的出血风险，缺点在于DBS手

术时要求患者维持与影像学检查时相同的体位，且术

中会存在脑脊液丢失的情况，导致出现脑组织漂移，

在某种程度上影响了影像学方式对目标靶点定位的

准确性；虽然结合术前MR与术中CT融合技术可以实

时观察电极植入位置，但可能会增加术中感染的风

险。微电极记录信号定位作为目前较为常用的术中

定位方法，可实时记录术中脑组织释放的电生理信

号，有助于加强临床医师对目标靶点边界的掌控；但

该定位方式需要临床医师具备丰富的微电极记录信

号的临床经验，且需要额外植入微电极的手术操作，

会延长手术时间，还可能增加颅内出血的风险。无论

何种定位方式，在不同患者身上都会出现不同的误

差，如若定位方式与电极位置形成一个闭环系统，则

有助于实时评估电极植入位置是否理想。在实时评

估电极植入位置这一方面 CT 与 MR 融合定位及微电

极记录信号定位占据一定的优势，可以及时反馈电极

位置，同时避免了脑脊液丢失对电极位置定位的影

响。而随着各种成像技术、手术导航系统以及生理层

面技术的发展，数字化医疗将发挥重要作用，相信未

来对靶点定位可实现更高水平的可视化和实时化，

DBS手术的定位精准度将会得到更大提高。
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