
心理科学进展  2016, Vol. 24, No. 9, 1398–1408 

Advances in Psychological Science   DOI: 10.3724/SP.J.1042.2016.01398 

 

1398 

经颅直流电刺激技术在物质依赖治疗中的应用* 

李雪姣  邹枝玲 

(认知与人格教育部重点实验室(西南大学); 西南大学心理学部, 重庆 400715) 

摘  要  物质依赖是一种慢性、复发性脑部疾病, 给个体及社会带来极大损害。研究发现, 经颅直流电刺激

(transcranial direct current stimulation, tDCS)可以通过调节背外侧前额叶(dorsolateral prefrontal cortex, DLPFC)

脑区的兴奋性降低物质依赖者的渴求, 并改善受损的认知功能。tDCS 具有副作用小、操作简便、费用低廉等

优点, 因此在物质依赖治疗领域应用前景广泛。未来应考虑确定最佳的刺激参数及刺激位置, 同时考虑物质依

赖者的种类及个体差异, 与其他疗法结合使用, 并进一步深入探索 tDCS 治疗物质依赖的神经机制。 
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1  引言 

物质依赖 /物质成瘾 (substance dependence/ 

addiction)是由于反复使用成瘾物质而导致的一种

慢性、复发性脑部疾病, 以强迫性觅药、用药为

特征, 并伴有社会功能受损(齐畅, 2013; 周双桨, 

王学义, 2010), 给个人、家庭、社会造成了严重的

危害(李锦 , 2006)。目前国内外主要采用药物疗

法、认知行为疗法及联合疗法(Carroll & Onken, 

2005; 潘淑均 , 赵敏 , 杜江 , 李质彬 , 江海峰 , 

2011)、针刺治疗(崔彩莲, 吴鎏桢, 罗非, 韩济生, 

2008)、外科手术法(秦广彪 , 马羽 , 张伟 , 2009; 

Kuhn, Möller, Lenartz, Bührle, & Visser-Vandewalle, 

2015)等方法治疗物质成瘾, 但疗效并不理想, 长

期成功戒断率较低(Feil & Zangen, 2010)。 

近年来, 不少研究者开始探索研究脑刺激技

术在物质依赖治疗中的应用(Feil & Zangen, 2010; 

Gorelick, Zangen, & George, 2014; Hone-Blanchet 

& Fecteau, 2014; Kuhn et al., 2015), 尤其是经颅

磁刺激(transcranial magnetic stimulation, TMS)和

tDCS 这两种非侵入性脑刺激技术。相比于 TMS, 
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tDCS 有着更加明显的优势(Priori, Hallett, & Rothwell, 

2009)。自 Fregni 等人(2008)发表第一篇 tDCS 减

少吸烟渴求的文献以来, 该技术开始受到了越来

越多研究者的关注。本文先简要介绍了 tDCS 的

发展历程、作用原理及在研究应用中的优缺点。

接着重点总结了 tDCS 治疗物质依赖的相关研究

成果及可能的神经机制, 最后针对目前的不足提

出对未来的展望。旨在针对 tDCS 在物质依赖治

疗中的应用做一综述性总结。 

2  tDCS 的基本介绍 

2.1  tDCS 发展历程 

公元 43~48 年, 古罗马医生发现, 电鳗鱼产

生的电流可以缓解头痛, 这是文献中记载的最早

的电刺激治疗 (Brunoni et al., 2012)。18 世纪 , 

Galvani 等发明了电池, 随后, 电流被应用到临床

医学尤其是精神疾病的治疗(Priori, 2003), 但研

究结果并不一致。因此当 19 世纪 30 年代 Bini 等

发明电休克疗法后, 研究者暂时放弃了对电刺激

治疗的研究应用(Priori, 2003)。19世纪 60年代, 研

究者开始系统的将 tDCS 技术应用于病人。如

Redfearn, Lippold 和 Costain (1964)发现, 接受电

刺激后, 25 个抑郁病人中有 13 人的临床症状得到

了改善。但也有其他一些研究并没有发现类似的

疗效, 这可能是样本量小、测量疗效方法不完善、

缺乏严格的诊断标准、电极放置位置不一致等多



第 9 期 李雪姣等: 经颅直流电刺激技术在物质依赖治疗中的应用 1399 

 

 

种原因所致。再加上精神疾病治疗药物的突破性

发展, 从 19 世纪 70 年代起, 该技术再次受到冷落

(Priori, 2003)。近十几年来, 随着对中枢神经功能

和神经病理学研究的不断深入, 以及一系列评估

和优化 tDCS 效果的方法的发现(Nitsche & Paulus, 

2000; Nitsche et al., 2003), tDCS 再次成为研究热

点, 并在临床治疗中取得了一些成果。2008 年, 

Fregni 等首次利用 tDCS 技术成功减少了吸烟者

的渴求, 拉开了 tDCS 在物质依赖治疗中应用的

序幕。此后, 研究者陆续将 tDCS 用于减少酒精、

可卡因、大麻等物质依赖者(Boggio et al., 2008; 

Fecteau et al., 2014; Klauss et al., 2014; Batista, 

Klauss, Fregni, Nitsche, & Nakamura-Palacios, 2015)

及行为和食物成瘾者(Sauvaget et al., 2015)的自发

渴求及线索诱发渴求, 改善其受损的认知功能及

负面情绪。 

2.2  tDCS 作用原理 

tDCS 可以通过盐水浸湿的电极向大脑皮层

发送恒定的低频直流电, 电流从阳极流入, 从阴

极流出, 在阳极与阴极之间形成回路。其中一部

分电流分散在头皮上, 另一部分穿透颅骨到达脑

内, 引起颅内电流。早期研究发现, 这些电流可以

有效调节大脑皮质的兴奋性 (Nitsche & Paulus, 

2000, 2001), 阳极刺激增加神经元自发放电频率, 

使静息电位去极化, 神经元兴奋性增加; 阴极刺

激引起静息电位超极化, 抑制神经元的兴奋性。

值得注意的是, tDCS 不直接引起动作电位的变化, 

而是在适度范围内增强或减弱自发活动的细胞兴

奋性, 这就避免了传统的脑刺激技术引起的兴奋

性毒性作用(Nitsche et al., 2008)。 

tDCS 的效果一般可以维持几秒甚至长达 1 小

时 , 主要取决于电流刺激的强度及持续时间

(Nitsche & Paulus, 2001)。研究者大多将 tDCS 引

发的短暂效果归因于膜电位的变化, 而长久的效

果不仅与膜电位的变化有关, 更可能取决于 N-甲

基 -D-天冬氨酸 (N-methyl-D-aspartate, NMDA)受

体的活动 (Liebetanz, Nitsche, Tergau, & Paulus, 

2002; Nitsche et al., 2003)。也有研究表明, tDCS

可以通过调节皮质内及皮质脊髓神经元改变大脑

兴奋性(Ardolino, Bossi, Barbieri, & Priori, 2005)。

对周围神经和脊髓刺激实验则表明, tDCS 能够引

起非突触性的变化, 如电极下蛋白质通道密度的

变化及持久的生物化学变化(Cogiamanian, Vergari, 

Pulecchi, Marceglia, & Priori, 2008)。 

除了上述直接的效应外, tDCS 也可以通过脑

区间的功能连接驱动远距离皮质及皮质下脑区的

变化(Boros, Poreisz, Münchau, Paulus, & Nitsche, 

2008; Lang et al., 2005)。研究表明, tDCS 能够调

节两半球间的抑制性投射(Vines, Nair, & Schlaug, 

2006), 促进左右脑半球之间的功能连接(Park et 

al., 2013), 改变静息状态下默认网络(the default 

mode network, DMN)及额顶网络(the frontal-parietal 

networks, FPNs)的功能连接(Keeser et al., 2011)。 

2.3  tDCS 在研究应用中的优势及缺点 

TMS 是另一种常见的非侵入性脑刺激技术, 

基本原理是通过快速变化的脉冲磁场来引发脑内

产生电脉冲, 调节神经元放电, 从而影响大脑的

神经活动(George & Aston-Jones, 2010), 一般低频

TMS 减少神经元活动及皮质兴奋性, 高频 TMS

相反。当前研究中广泛使用的是重复经颅磁刺激

(repetitive TMS/rTMS), 能连续多次发射磁脉冲 , 

也被用来研究和治疗物质依赖 (Gorelick et al., 

2014)。相比于 TMS, tDCS 有着一些独特的优势

(Priori et al., 2009)：(1) tDCS 设备小巧轻便, 容易

操作, 且价格更低廉, 更适宜家用以及医疗研究

使用; (2) tDCS 设备可以很方便的设置伪刺激组, 

排除安慰剂效应; (3) tDCS 的电极能固定在头皮

上, 因而不受被试头动的影响, 当被试接受刺激

的同时需要执行运动或者认知任务时, tDCS 更适

合; (4) 每一套 tDCS 设备商家会提供不同大小的

海绵电极供实验者选择, 以适应不同的实验需求; 

(5) tDCS 设备可以同时刺激多个被试; (6) tDCS 主

要的副作用则是电极下暂时的皮肤反应 , 相比

TMS 而言更安全(Priori et al., 2009)。 

但 tDCS 也有一些不足之处(Priori et al., 2009)。

一方面 , tDCS 的聚焦性要低于 TMS (Gandiga, 

Hummel, & Cohen, 2006)。TMS 可以将刺激范围

限制在 25 mm2 左右, 传统 tDCS 使用的电极板大

多是 35 mm2, 相对较大的电极不仅覆盖了目标脑

区, 也可能覆盖了相邻脑区, 使得对研究结果的

解释更加困难(Nitsche et al., 2007)。目前已有两种

方式改善 tDCS 的空间定位问题：保持电流密度

(电流强度/电极大小)不变的情况下采用较小的刺

激电极 (Nitsche et al., 2007); 或者使用高精度

(high-definition, HD) tDCS (Minhas et al., 2010)。

另一方面, 大多数研究者将 tDCS 的两个电极都放
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置在头皮, 但参照电极和目标电极都有电流, 都能

刺激脑区, 引发脑区兴奋性的变化, 导致不能十

分确定的将效果归因于目标电极刺激(Nitsche et al., 

2007)。可以考虑通过保持电流强度不变但增加电

极面积来使参照电极功能上无效(Nitsche et al., 

2007)或者将参考电极放置在头皮外的位置如脖

子, 肩膀等(Nitsche et al., 2008)来减少参照电极

刺激对研究结果的影响。 

2.4  tDCS 的安全性 

从目前的研究结果来看, tDCS 是一项较为安

全的脑刺激技术。生理学研究表明, tDCS 刺激没

有引发神经元特异性烯醇化酶的水平(对神经元

损伤敏感的标志酶)的显著变化(Nitsche & Paulus, 

2001), 也不会导致大脑组织水肿、血脑屏障失衡、

脑组织结构改变(Nitsche et al., 2004)。认知功能相

关研究发现, tDCS 不仅没有对认知功能产生不利

的影响(Iyer et al., 2005)。相反, 适当模式的 tDCS

可以有效的改善工作记忆(Fregni et al., 2005), 提

高语言流畅性(Iyer et al., 2005)及触觉空间辨别能

力(Ragert, Vandermeeren, Camus, & Cohen, 2008)

等, 增加了认知障碍患者康复的可能性。从身体

反应上看, tDCS 也仅引发了刺激部位轻微的刺痛

感、痒感、少量的灼伤, 以及被试轻微的疲劳、

恶心等感觉(Gandiga et al., 2006; Poreisz, Boros, 

Antal, & Paulus, 2007; Brunoni et al., 2011)。 

3  tDCS 治疗物质依赖的实证研究 

复吸是物质依赖的一个重要特征, 也是物质

依赖治疗中非常难以解决而又亟待解决的问题。

虽然对复吸的影响因素及其神经生物学机制不十

分清楚, 但是越来越多的证据表明渴求是影响复

吸最主要的始动因子之一 ( 梁建辉 , 刘锐克 , 

2001)。因此, 物质依赖治疗的一个主要方面就是

减少渴求, 这也是 tDCS 在物质依赖治疗应用领

域研究的主题。此外 , 也有少量的文章探索了

tDCS 对物质依赖者认知功能及负面情绪的改善

(da Silva et al., 2013; Xu, Fregni, Brody, & Rahman, 

2013)。 

物质依赖的神经机制非常复杂, 涉及到多个

脑区。研究者一般将 tDCS 的目标电极放置特定

的大脑皮层区域, 通过恒定的弱电流刺激来改善

相应的脑功能 , 从而改善或减轻神经疾病的症

状。考虑到 tDCS 只能刺激皮层区域, 以及前额叶

尤其是 DLPFC 功能失调在物质依赖者决策障碍

(严万森 , 李纾 , 隋南 , 2011)、抑制控制受损

(Verdejo-García, Lawrence, & Clark, 2008)及自发

渴求与诱发渴求的产生(廖艳辉等 , 2013)中的重

要作用, 研究者通常选取 DLPFC 作为治疗物质依

赖的目标刺激区域。 

3.1  tDCS 用于降低物质依赖者的渴求 

尽管处于早期研究阶段 , 以尼古丁依赖者 , 

酒精依赖者, 大麻依赖者, 甲基苯丙胺依赖者为

被试的 tDCS 研究一致发现, tDCS 能有效减少渴

求, 疗效持久并且稳定(见表 1)。 

3.1.1  尼古丁 

Fregni 等人(2008)开展了一项随机、双盲、伪

刺激控制研究。24 名吸烟者均接受单次阳极左侧

DLPFC、阳极−右侧 DLPFC 以及伪 tDCS 刺激(顺

序随机, 阴极放置在对侧 DLPFC, 采用 100 cm2

大电极使阴极刺激功能上无效)。结果发现, 除了

伪刺激组, 另两组被试的自发渴求及线索诱发渴

求都显著减少。Boggio 等(2009)采用重复阳极−左

侧 DLPFC 刺激(阴极放置在对侧 DLPFC, 采用

100 cm2 大电极使阴极刺激功能上无效)证实了

tDCS 的抗渴求(anti-craving)疗效, 并发现被试吸

烟数目显著减少。Fecteau 等人(2014)则发现, 连

续 5 次(一天一次)双侧 DLPFC (阳极−右侧/阴极−

左侧)刺激同样能减少吸烟者吸烟的数目, 且该效

果持续了 4 天。与这些结果不一致的是, Xu 等

(2013)没有发现单次阳极−左侧 DLPFC 刺激能有

效减少渴求, 可能的原因在于被试在实验前戒断

时间的不同、被试差异以及渴求测量方法的差异等。 

另外, 有研究者发现, 使用阴极 tDCS 同时刺

激双侧额叶−顶叶−颞叶交汇区(the frontal-parietal- 

temporal association area, FPT)也能显著减少吸烟

者每日吸烟的数目, 同时吸烟者对香烟相关线索

的注意偏向减少, 但该差异无统计学意义(Meng, 

Liu, Yu, & Ma, 2014)。 

3.1.2  酒精 

Boggio 等(2008)对 13 个酒精依赖者(平均年

龄 41.3 岁)进行真实的双侧 DLPFC 刺激或者伪刺

激, 采用酒精饮用的视频诱发渴求。结果表明, 相

比于伪刺激组, 阳极刺激左侧或者右侧 DLPFC, 

同时阴极刺激对侧 DLPFC, 均能显著减少线索诱

发渴求。Rudder (2013)证实并拓展了该研究结果, 

他招募了 22 名(18 人完成所有实验程序)健康以及 



 

 

表 1  tDCS 减少物质依赖者渴求的相关研究 

研究 依赖物质种类 被试筛选标准 戒断时间 N 电极位置 电极 cm2 电流 mA 时间 min 次数 副作用 主要结果 

Fregni et al., 
2008 

尼古丁 >15 支每天/至

少 1 年 

90 min 24 (23a) A-l/C-r; 
A-r/C-l DLPFCb

A-35 C-100 2 20 1 mild 自发渴求水平↓; 线索诱发渴求水平↓; 

Boggio et al., 
2009 

尼古丁 >10 支每天/至

少 1 年 

90 min 27 (23a) A-r/C-l 
DLPFCb 

A-35 C-100 2 20 5 mild 渴求水平↓, 每日吸烟数↓; 线索诱发的渴

求逐渐↓(除了第五天) 

Xu et al.,  
2013 

尼古丁 >10 支每天/至

少 2 年 

Over-night 24 A-l DLPFCb 

C-右眼眶 
35 2 20 1 不显著 渴求水平△ 

Fecteau et al., 
2014 

尼古丁 轻度 , 中度及

重度依赖 

？ 12 A-r/C-l 
DLPFCb 

35 2 30 5 mild 每日吸烟数↓; 香烟版 UG 任务中接受率↓;

香烟欲求(Desire to smoke scale)维度分数↓ 

Meng et al., 
2014 

尼古丁 >8 支每天/ 

至少 2 年 

？ 30 C-l/C-r FTP; 
C-r FTPe 

(6.5/2)2 1 20 1 mild 每日吸烟数↓; 对香烟相关线索的注意偏向↓ 

Boggioet al., 
2008 

酒精 DSM-IV 41.0±51.3 天 13 A-l/C-r; 
A-r/C-l DLPFCb

35 2 20 1 mild 线索诱发渴求↓; 酒精线索不再增加渴求水平 

Nakamura- 
Palacios 
et al., 2012 

酒精 ICD-10 >7 天 49 A-l DLPFCb 

C-右肩 
35 1 10 1 itch 渴求△ 

da Silva et al., 
2013 

酒精 Lesch’s IV ? 13 A-lDLPFCb 

C-右肩 
35 2 20 5 ？ 渴求分数↓ 

Klauss et al., 
2014 

酒精 DSM-IV 
重度酗酒 

已生理解毒 35 (33a) A-r/C-l 
DLPFCb 

35 2 13 10(2/天) Itch, red 渴求△; 6 个月后, 真实刺激组 50%处于戒

断状态, 而 sham 组仅有 11.8% 

Rudder,  
2014 

酒精 酒精使用/酒精

依赖 

？ 21 (18a) A-l/C-r 
DLPFCc 

35 2 20 1 ？ 渴求分数↓; 真实刺激的效果与酒精滥用严重

程度及回忆的过去一周内渴求水平显著相关 

Uyl et al., 
2015 

酒精 AUDIT>8 ？ 48 (41a) A-l DLPFCb; 
A-l IFGd/ 

C-右眼眶 

35 1 10 1 Tolerate well 刺激左侧 DLPFC 后, 渴求分数↓; 刺激 IFG

不影响渴求分数 

Boggio et al., 
2010 

大麻 >3 次/周 

>3 年 

>24 h 25 A-l/C-r; 
A-r/C-l DLPFCb

35 2 15 1 mild A-r/C-l 刺激后, 渴求水平↓ 

Shahbabaie 
et al., 2014 

甲基苯丙胺 DSM-IV 
依赖史>12 月

>7 天 32 (30a) A-rDLPFCb 
C-左眼眶 

35 2 20 1 mild 真实刺激 10 min 后, 自发渴求↓;真实刺激

中, 线索诱发渴求↑ 

Batista 
et al., 2015 

霹雳可卡因 ICD-10 
DSM-IV 

？ 36 A-r/C-l 
DLPFCb 

35 2 20 5 tingling 渴求分数显著↓; 抑郁及焦虑分数↓; 感知

到的生活质量和健康↑ 

注：(1) A: anode / C: cathode ; r: right / l: left  (2) a: 完成了整个实验的被试数量; (3) ？表示未报道; (4) ↓代表减少 △, 代表没有变化, ↑表示增加; (5) DLPFC: 背外侧前额叶; 

FTP: 额顶颞交汇区; IFG: 额下回; (6)基于 EEG 定位系统, b: left DLPFC 定位于 F3, right DLPFC 定位于 F4; c: left DLPFC 定位于接近 F5 的位置, right DLPFC 定位于接近 F6 的位

置; d: left IFG 定位于 F7、Cz、Fz、T3 交界处; e: FTP 定位于 T3、F3、C3、F7 之间的脑区。 
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有酒精使用障碍的大学生被试 (平均年龄 23.8

岁)。研究发现, 阳极刺激左侧同时阴极刺激右侧

DLPFC 后, 渴求分数显著减少, 但在伪刺激组则

没有这样的效果 , 证实了 Boggio (2008)等的结

果。da Silva 等人(2013)的结果表明重复的(每周一

次连续 5 周)阳极−左侧 DLPFC 刺激范式(阴极刺

激放置在右侧肩膀上)能有效减低酒精依赖者的

渴求水平, 但研究者也发现了真实刺激组比伪刺

激组复发率更高这样的趋势, 可能的原因在于真

实刺激组被试有着比伪刺激组更高的日饮酒量。

Klauss 等人(2014)的研究再次证实了重复刺激的

有效性, 同时发现每天刺激两次(每次 13 min), 中

间间隔 20 min, 连续 5 天的刺激范式更有效, 治

疗结束 6 个月后, 真实刺激组 50%的饮酒者依然

处于戒断状态, 伪刺激组的这一比例仅有 11.8%。

对比以往酒精依赖治疗效果(Moos & Moos, 2006)

可以发现, tDCS 治疗有着更好的疗效。但在另一

项研究中, Nakamura-Palacios等人(2012)发现阳极

左侧 DLPFC-tDCS 这样的设置没有减少线索诱发

渴求, 一方面可能是因为该研究中采用的是听觉

刺激, 不能更有效的诱发渴求, 以至于不能检测

出治疗前后渴求水平的微弱差异。另一方面, 也

可能是 1 mA 相比于 2 mA 的刺激疗效有限(Boggio 

et al., 2006)。在最新的一项研究中, den Uyl, Gladwin

和 Wiers (2015)对比了阳极右侧额下回(inferior 

frontal gyrus, IFG)以及左侧 DLPFC 刺激对酒精依

赖者渴求水平的影响, 发现只有刺激 DLPFC 脑区

才会引发渴求水平的减少。 

3.1.3  大麻、冰毒、霹雳可卡因 

Boggio 等(2010)将 tDCS 应用于大麻依赖者, 

发现阳极右侧/阴极左侧 DLPFC-tDCS刺激能够显

著减少大麻渴求。以霹雳可卡因依赖者为被试的

研究证实了这一刺激范式的有效性(Batista et al., 

2015), 并发现重复刺激能延长 tDCS 的抗渴求疗

效至 4 周。此外, 右侧 DLPFC-tDCS 刺激(阴极−

左侧眼眶上方)也能减少被试对冰毒的自发渴求, 

但线索诱发渴求出现了显著增加 (Shahbabaie et 

al., 2014), 这可能是因为 tDCS 刺激增强了被试对

冰毒相关线索的持续注意(Nelson, McKinley, Golob, 

Warm, & Parasuraman, 2014)。 

3.2  tDCS 改善物质依赖者的认知功能及负面情绪 

风险决策被认为是物质依赖的一种典型的行

为表现, 在物质使用和滥用的维持及复发中起着

关键的作用(Fishbein et al., 2005)。近年来, 研究

者发现, 阳极刺激右侧 DLPFC, 同时阴极刺激左

侧 DLPFC 的尼古丁依赖者相比于伪刺激组被试

在香烟版 UG 任务(Ultimatum Game)中表现出更

多的拒绝行为(Fecteau et al., 2014)。Gorini, Lucchiari, 

Russell-Edu 和 Pravettoni (2014)对比双侧 DLPFC- 

tDCS 刺激对健康人群、戒断期可卡因依赖者风险

任务的影响, 发现在气球风险模拟任务(the balloon 

analog risk task, BART)中 , 阳极右侧 /阴极左侧

DLPFC-tDCS 及阳极左侧/阴极右侧 DLPFC- tDCS

都能减少健康群体及可卡因依赖者的风险行为 ; 

在骰子游戏(the game of dice task, GDT)中, 阳极

右侧/阴极左侧 DLPFC-tDCS增加健康群体及可卡

因依赖者的安全行为 , 但阳极左侧 /阴极右侧

DLPFC-tDCS 仅影响可卡因依赖者的表现, 导致

冒险行为增加。 

除了影响风险行为外 , tDCS 刺激也能改善

Lesch’s IV 型酒精依赖者的执行控制功能(da Silva 

et al., 2013; Nakamura-Palacios et al., 2012), 减少

尼古丁依赖者的消极情感(Xu et al., 2013)和酒精

依赖者的抑郁状态(da Silva et al., 2013)。此外, 接

受 tDCS 刺激后, 酒精依赖者报告生活质量上升

(Klauss et al., 2014)。 

综上所述, 采用 tDCS 调节 DLPFC 的活动, 

能够有效减少物质依赖者的自发渴求及线索诱发

渴求水平, 改善受损的认知功能及负面情绪, 疗

效持续稳定。这为 tDCS 应用于物质依赖的临床

治疗提供了有力的证据。 

4  tDCS 治疗物质依赖可能的神经机制 

4.1  物质依赖的神经机制 

在过去的几十年中, 研究者们广泛的研究了

成瘾行为的发展与维持, 一致认为包含 3 个不同

的重复阶段(Koob & Volkow, 2010)。第一阶段是放

纵/中毒(binge/intoxication), 个体一再滥用依赖性物

质。接着是戒断 /负性情感状态阶段(withdrawal/ 

negative affect stage), 处于这个阶段的个体会出

现各种戒断症状, 包括负性情感状态。最后一个

阶 段 是 先 占 / 预 期 ( 渴 求 ) 阶 段 [preoccupation/ 

anticipation (craving) stage], 物质依赖相关的记忆

和感觉作为条件性线索引发个体复吸, 重新进入

第一阶段, 并加强物质依赖行为。 

动物及人类的影像学研究揭示了参与这些阶
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段的六个相互联系的脑神经回路(Volkow, Wang, 

Fowler, Tomasi, & Telang, 2011; Volkow & Baler, 

2014)：(1) 奖赏[伏隔核(nucleus accumbens, NAc)、

腹侧苍白球(ventral pallidum)]; (2) 记忆/条件反射

习得/习惯[杏仁核(amygdala)、海马(hippocampus)]; 

(3) 抑制控制/执行功能[DLPFC、额下回(inferior 

frontal cortex, IFC), 眶额叶皮层(orbitofrontal cortex, 

OFC)、前扣带回(anteriorcingulate gyrus, ACC)]; (4) 

动机/驱力[OFC、胼胝体皮层(subcallosal cortex)、

背 侧 纹 状 体 (dorsalstriatum) 、 运 动 皮 层 (motor 

cortex)]; (5) 内感受(interoception)[(脑岛(insula)、

ACC); (6) 厌恶避免/压力反应[缰核(habenula)、杏

仁核(amygdala)]。 

4.2  tDCS 治疗物质依赖可能的神经机制 

tDCS 治疗物质依赖的神经机制目前并不十

分清楚, 但可以考虑从 tDCS 的作用原理及 DLPFC

功能两个方面入手。 

前额叶系统(包括 DLPFC、OFC、ACC 等)在

人类的决策活动(严万森等 , 2011)以及认知控制

(Miller & Cohen, 2001)中具有重要作用。长期使用

依赖性物质会引发前额叶脑区及中脑边缘多巴胺

系统等的神经可塑性变化(Koob & Volkow, 2010), 

导致物质依赖者出现决策障碍(严万森等, 2011)、

抑制控制功能受损(Verdejo-García et al., 2008)等, 

进一步表现出强迫性药物寻求、对药物的使用失

去控制等成瘾行为。而 tDCS 能够引起并调节神

经可塑性(Kuo, Paulus, & Nitsche, 2014), 因此刺

激 DLPFC 脑区可能改变了前额叶皮层病态的可

塑性, 从而改善前额叶认知功能, 减少相应的成

瘾行为。 

根据 tDCS 的原理, 它不仅能调节目标脑区

的兴奋性及神经可塑性, 还能通过脑区间的功能

连接影响远距离皮层及皮层下脑区活动。DLPFC

与其他脑皮层和皮层下结构有非常广泛联系, 刺

激 DLPFC 也可能引发了对其他相关脑区激活的

调节。Conti 和 Nakamura-Palacios (2014)的研究表

明, 控制组被试暴露于可卡因相关线索后, ACC

脑区活动增加, 但接受 DLPFC 刺激的被试 ACC

活动减少。尽管研究者没有同时考察被试物质依

赖相关行为的变化, 考虑到对可卡因线索的注意

偏向引发更大的 ACC (右侧 dorsal ACC)激活预示

着更多的可卡因使用行为(Marhe, Luijten, van de 

Wetering, Smits, & Franken, 2013), DLPFC 刺激减

少 ACC 活动可能减少了物质依赖者对药物相关

线索的注意偏向及相伴随的渴求, 进而减少了依

赖性物质的使用, 不过这仍需要进一步的实验验

证。此外, 有研究者发现, DLPFC 刺激能改变健康

人群皮质和皮质下奖赏系统(如尾状核)的激活及功

能连接(Weber, Messing, Rao, Detre, & Thompson- 

Schill, 2014)。接受刺激后, 被试眶额叶皮层(OFC)

及右侧尾状核(caudate)的静息血流灌注减少 , 风

险模拟任务中 ACC 对损失的反应增加。右侧 ACC

到全脑功能连接的强度与被试获得气球的意愿正

相关, 而 tDCS 能减少 ACC 与全脑的功能连接强

度。鉴于此 , tDCS 刺激 DLPFC 可能通过调节

ACC、OFC 及尾状核等物质依赖相关脑区的活动

来改善物质依赖者的行为。与此一致的是, Hayashi, 

Ko, Strafella 和 Dagher (2013)结合 TMS 与 fMRI

发现, DLPFC 激活减少后, 渴求相关的内侧眶额

叶皮层(medial OFC)激活减少。此外, 参与将价值

信号转变为行为的 ACC 及腹侧纹状体 (ventral 

striatum)脑区激活同样减少。 

从 DLPFC 的功能看, 它负责对传入的信息

(包括可能的负性及正性结果)进行加工、整合, 并

选择适当的认知及目标导向行为。该脑区及相关

回路的损伤可能与物质依赖者不恰当的行为选择

有关, 如尽管可能存在着负面结果, 仍然选择寻

求并使用药物(Feil et al., 2010)。因此, 通过 tDCS

改善 DLPFC 脑区的功能能够减少依赖性物质的

使用 (Boggio et al., 2009; Fecteau et al., 2014; 

Klauss et al., 2014)。DLPFC 也在情绪加工中起着

自上而下调节的重要作用(Banks, Eddy, Angstadt, 

Nathan, & Phan, 2007), 这可以解释为何 DLPFC

刺激能减少尼古丁依赖者的消极情感(Xu et al., 

2013), 减少酒精依赖者的抑郁状态(da Silva et al., 

2013)。 

5  需要注意的问题及未来研究展望 

渴求是物质依赖者脱毒治疗后反复发作的主

要因素之一, 如果能有效地控制渴求, 将极大地

提高物质依赖治疗的成功率。目前采用的各种方

法虽有疗效, 但彻底治愈的比率较低。tDCS 是一

项非侵入性脑刺激治疗方式, 广泛应用于精神及

神经疾病的治疗, 对物质依赖也有一定的疗效。

而且 tDCS 是一种相对简单, 易于使用的技术, 副

作用小, 花费少, 便于携带, 临床应用前景广阔。
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尽管如此, tDCS 在物质依赖治疗中的应用依然处

于探索阶段, 未来可以着重从以下几个方面加强

研究： 

第一, 确定最佳刺激参数(如刺激位置、频率、

强度、持续时间等)并进一步验证 tDCS 的疗效。

DLPFC 脑区在物质依赖中具有重要作用, 且处于

大脑的浅层区, 所以现有的研究大多以 DLPFC 为

刺激点。但是 DLPFC 包括左右两侧, tDCS 刺激也

有着阳极和阴极之分, 因此即使刺激同一个脑区

DLPFC, 也有着不同的组合方式(多达 6 种)。目前

并没有确定哪种刺激位置有着最佳效果, 这需要

在未来进一步探索。除了 DLPFC 之外, 也应该考

虑将其他在物质依赖中具有重要作用且能刺激到

的脑区如 FPT (Meng et al., 2014)、ACC (De Ridder, 

Vanneste, Kovacs, Sunaert, & Dom, 2011)等作为刺

激点探索 tDCS 在物质依赖中的疗效。tDCS 刺激

的电流强度和刺激时间既影响刺激效果, 又影响

安全性 (张大山 , 史慧颖 , 刘威 , 邱江 , 范丰慧 , 

2015), 未来的研究应探索最适宜的电流强度及刺

激时间。tDCS 研究发现, 单次 tDCS 的效果有限

(Nitsche & Paulus, 2001), 重复性 tDCS 有着更持

久的疗效(Alonzo, Brassil, Taylor, Martin, & Loo, 

2012), 并且现有的研究样本量较小, 为了将实验

室研究结果推广到临床应用中, 需要加强大样本

及重复性 tDCS 的相关研究。 

第二, 考虑个体差异的影响。Truong, Magerowski, 

Blackburn, Bikson 和 Alonso-Alonso (2013)的研究

表明 , 不同个体的大脑组织 (头皮 , 脂肪 , 颅骨 , 

脑脊液, 灰白质)在解剖上存在着显著差异。当对

不同个体采用同一刺激参数时, 这些不同的脑组

织将会引发不同的电流分布(Truong et al., 2013)。

也就是说, 同一实验中被试得到的真实电流刺激

其实是不一致的(Kim et al., 2014)。此外, 线索诱

发渴求激活的大脑皮层也存在着个体差异(Hanlon 

et al., 2012), 因此有必要根据单个被试的 MRI 数

据 , 给每个被试建立一个单独的模型 (subject 

specific modeling), 以进一步提升结果的一致性 , 

并增加 tDCS 的有效性 (Datta, Truong, Minhas, 

Parra, & Bikson, 2012)。 

第三, 细分物质依赖者的依赖程度及戒断的

阶段。Fregni 等(2008)的研究表明, tDCS 阳极单次

刺激左侧 DLPFC 可以显著减少被试的自发及诱

发渴求, 但在另一项研究中, 却没有发现这样的

结果(Xu et al., 2013)。一种可能的原因是被试群体

的成瘾严重程度不同。Fregni 等(2008)招募的被试

FTND 量表的平均得分为 4.96 (范围 0~10), Xu 等

(2013)人研究中被试的平均得分为 5.7 (范围 0~9), 

表明单次的 tDCS 对成瘾更严重的被试可能疗效

有限, 这与 Fregni 等(2008)发现一致：吸烟者年龄

及吸烟的年数与渴求的减少显著负相关。但

Rudder (2013)的结果表明, tDCS 对依赖水平更高

的酒精使用障碍患者或许有着更显著的疗效。此

外, 被试戒断时间的差异可能也是导致实验结果

不一致的原因(Fregni et al., 2008; Xu et al., 2013)。

因此, 在未来的研究中应考虑被试的成瘾严重程

度及所处的戒断阶段, 以确定 tDCS 治疗最适用

的物质依赖群体。 

第四, 考虑 tDCS 与其他疗法结合。研究者发

现, 使用 tDCS 治疗抑郁症时与其他疗法如药物

治疗、心理治疗、行为训练结合能取得更好的效

果(张大山等, 2015)。Clarke, Browning, Hammond, 

Notebaert 和 MacLeod (2014)的研究也表明注意偏

见训练(attention bias modification training)的同时

施加 tDCS 刺激能取得更好的效果。可见, tDCS

能增加其他疗法的效果。但在 den Uyl, Gladwin, 

Rinck, Lindenmeyer 和 Wiers (2015)的研究中, 酒

精回避训练(alcohol avoidance training)结合 tDCS

并没有更好的效果。tDCS 与其他物质依赖治疗方

法联合是否能取得更优的疗效值得在未来进一步

检验, 以更有效的治疗物质依赖。 

第五, tDCS 治疗物质依赖的具体机制需要加

强研究。一系列的 tDCS 研究表明, 该技术可以减

少渴求, 改善认知功能及负面情绪等, 但具体的

影响机制尚不明确。在未来的研究中需要将 tDCS

技术与其他的脑成像及神经生理成像技术如

fMRI, PET 或者 EEG (Pripfl, Tomova, Riecansky, 

& Lamm, 2014)等结合深入探索 tDCS 治疗成瘾的

神经机制, 这将极大的促进 tDCS 在成瘾领域中

的应用。 
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The application of transcranial direct current stimulation (tDCS)  
in the treatment of substance dependence 
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Abstract: Substance dependence is a chronic, prevalent brain disorder that harms not only the individual 

suffering from it, but also the whole of society. Previous studies indicated that transcranial direct current 

stimulation (tDCS) can effectively reduce drug craving (a key aspect of dependence) and improve cognitive 

function by temporarily regulating the excitability of dorsolateral prefrontal cortex (DLPFC). Several 

advantages such as very few side effects, user-friendly manipulation and low cost, make the application of 

tDCS in the field of substance dependence treatment research very attractive and viable, with broad 

potential and promise. Future studies should continue to determine the best stimulation parameters for 

different types of drug and other individual differences found between abusers, investigate ways for 

combining tDCS with other therapeutic methods, and further explore the underlying neural mechanisms of 

tDCS treatment in substance dependence. 
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