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摘 要 经颅电刺激(Transcranial
 

Electrical
 

Stimulation,
 

tES)可以对人体脑电图(Electroencephalogram,
 

EEG)状态产生相应的影响,因此可以通过特定频率的电流刺激实现对人体情绪、记忆和睡眠状态的干预。
本研究采用经颅脉冲电流刺激(Transcranial

 

Pulsed
 

Current
 

Stimulation,
 

tPCS)方式对人体进行经颅电刺

激,主要探究在前额叶区域(F3阳极和F4阴极)的5
 

Hz刺激频率下0.2、0.4和0.6
 

mA不同刺激处方对

EEG信号的影响。对采集的EEG数据进行功率谱密度、能量占比和功率比值分析,结果表明:0.6
 

mA电刺

激的实验组提高了Theta频带(4~8
 

Hz)能量和Alpha前半段频带(8~10
 

Hz)能量,这种现象在左侧脑区

的中央区(Fp1)和顶叶区(C3)更明显。同时发现5
 

min、5
 

Hz、0.4
 

mA的刺激处方在刺激后对Theta频带

能量占比影响要高于5
 

min、5
 

Hz、0.6
 

mA。
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Abstract Transcranial
 

electrical
 

stimulation
 

(tES)
 

can
 

affect
 

the
 

electroencephalogram
 

(EEG)
 

state
 

of
 

hu-
man

 

body
 

accordingly,
 

so
 

it
 

can
 

intervene
 

in
 

human
 

body’s
 

emotion,
 

memory
 

and
 

sleep
 

state
 

through
 

the
 

current
 

stimulation
 

of
 

specific
 

frequency.
 

In
 

this
 

study,
 

transcranial
 

pulsed
 

current
 

stimulation
 

(tPCS)
 

was
 

used
 

to
 

investigate
 

the
 

effects
 

of
 

different
 

stimulation
 

prescriptions
 

of
 

0.2
 

mA,
 

0.4
 

mA,
 

and
 

0.6
 

mA
 

at
 

a
 

stimulation
 

frequency
 

of
 

5
 

Hz
 

on
 

EEG
 

signals
 

in
 

the
 

prefrontal
 

region
 

(F3
 

anode
 

and
 

F4
 

cathode).
 

The
 

power
 

spectral
 

density,
 

energy
 

percentage
 

and
 

power
 

ratio
 

analyses
 

of
 

the
 

acquired
 

EEG
 

data
 

showed
 

that
 

the
 

experimental
 

group
 

with
 

0.6
 

mA
 

electrical
 

stimulation
 

increased
 

the
 

energy
 

of
 

the
 

Theta
 

band
 

(4~8
 

Hz)
 

and
 

the
 

energy
 

of
 

the
 

first
 

half
 

of
 

the
 

Alpha
 

band
 

(8~10
 

Hz),
 

and
 

that
 

this
 

phenomenon
 

was
 

more
 

pro-
nounced

 

in
 

the
 

central
 

(Fp1)
 

and
 

parietal
 

(C3)
 

regions
 

of
 

the
 

left
 

brain
 

area.
 

It
 

was
 

also
 

found
 

that
 

the
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stimulus
 

prescription
 

of
 

5
 

min、5
 

Hz、0.4
 

mA
 

had
 

a
 

higher
 

post-stimulus
 

effect
 

on
 

the
 

Theta
 

band
 

energy
 

percentage
 

than
 

5
 

min、5
 

Hz、0.6
 

mA.
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words transcranial
 

pulsed
 

electrical
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electroencephalogram;
 

power
 

spectral
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sleep
 

regulation

0 引言

经颅电刺激(transcranial
 

Electrical
 

Stimulation,
 

tES)是一种非侵入性脑刺激(Noninvasive
 

Brain
 

Stim-
ulation,

 

NIBS)技术,通过两个或多个脑电电极向头皮施加微弱的电流来达到刺激大脑区域、调节脑部神经

活动的目的[1]。TES根据电流施加的方式可以分为经颅直流电刺激(transcranial
 

Direct
 

Current
 

Stimula-
tion

 

,
 

tDCS)、经颅交流电刺激(transcranial
 

Alternating
 

Current
 

Stimulation,
 

tACS)和经颅脉冲电刺激

(transcranial
 

Pulsed
 

Current
 

Stimulation,
 

tPCS)。其中,tDCS通过特定强度的直流电实现大脑状态的调

节[2],而tACS和tPCS利用弱交变电场对大脑状态进行干预。tACS常被用来调节大脑振荡,将大脑振荡与

认知过程的因果联系起来,以实现通过经颅电刺激对人体认知过程的干预[3]。与tDCS调节神经元膜电位

的兴奋性阈值[4]不同,tACS在认知或感觉运动过程中直接与正在进行的神经元活动进行相互作用,进而影

响大脑的活动[5,6]。目前已被证明经颅电刺激可以实现对大脑皮层活动的干预,且与刺激强度有着非线性

的关联[7,8]。Neuling等人已经证明在tACS之后,大脑活动中Alpha频带的频谱功率有显著的提升[9]。

tACS采用等电荷双极交流电组成的平衡电流进行大脑状态的调节,而tPCS应用多种单相或双相的脉冲波

形实现大量单极电流的注入。早期的tPCS干预方法是通过电极在双侧耳部施加微弱脉冲电流进行失眠、
抑郁等症状的调节[10-12],刺激强度范围在5

 

�A~5
 

mA之间。
近些年通过tES和EEG方法进行脑电状态干预的研究逐渐增加,通过施加特定频率下的微弱电流刺

激实现对EEG中特定频率功率的增加,可以实现对大脑EEG状态的干预[13]。EEG是大脑状态变化的重要

表现形式,主要包含Delta波(0.5~4
 

Hz)、Theta波(4~8
 

Hz)、Alpha波(8~13
 

Hz)、Beta波(13~30
 

Hz)和

Gamma波(大于30
 

Hz),各种波形与大脑的状态和功能相互关联。其中,Delta波又被称为睡眠慢波,主要

出现在非快速眼动睡眠(Non
 

Rapid
 

Eye
 

Movement
 

Sleep,
 

NREM)的N2期和N3期。NREM睡眠按照睡

眠程度变化由低到高分为S1、S2、S3、S4四个阶段,其中由于S3与S4阶段特征较为相近,因此被合并为N3
阶段,S1、S2则分别对应N1、N2阶段[14]。Theta波是重要的入睡过渡标志,主要出现在轻度睡眠和冥想状

态中。Alpha波通常出现在清醒和快速眼动阶段,快速眼动睡眠阶段是大多数梦发生的阶段,其波形与清醒

状态相似。Beta波和Gamma波主要在人体清醒状态下出现,主要与大脑感知、学习和信息处理等功能相

关[15]。
当前,已经有部分研究人员探究了刺激频率和刺激强度对EEG中Theta、Alpha和Beta频带的影响。

2021年Xie等人通过tACS产生大范围的头皮电场振荡来刺激大脑皮层实现大脑活动的干预,研究证明通

过5
 

Hz的tACS
 

可以使Theta频带和1~7
 

Hz低频EEG活动的总功率显著增加[16]。同时,额叶皮层区域

被证明是tACS刺激下EEG慢振荡和Theta振荡变化显著的特征区域[17-19]。在2023年,Motamedi等

人[20]对
 

9例慢性失眠症患者进行了测试,在F3/M1和F4/M2刺激点位施加tACS刺激,通过多导睡眠监

测(Polysomnograms,
 

PSG)技术对tACS治疗效果进行了采集,发现患者睡眠质量和睡眠时间均有显著改

善。较多的研究分别选用0.75
 

Hz和5
 

Hz的正弦信号对大脑皮层进行微弱电流的干预来提高人体入睡速

度和深度睡眠的时间,通过tES促进睡眠慢脑振荡的发生和增强,通过Alpha波和Theta波的功率变化反

应睡眠状态的改变[21-23]。近些年关于tPCS干预EEG的研究较少,Morales-Quezada等人在2014年采用

tPCS干预的方式对不同刺激强度下的EEG特征变化进行了研究,证明了在1~5
 

Hz范围内的随机频率振

荡下通过1
 

mA和2
 

mA的主动刺激,能够调节额颞皮层区域的脑电活动[24]。此后的研究结果表明,在F3、

F4设置为刺激阳极的情况下,tPCS在人体入睡过程中对大脑中的Delta和Theta频带活动产生了影

响[25,26]。目前,低频tACS刺激可以通过特定频率的电流干预实现对大脑振荡活动的有效影响,但是低频
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tPCS刺激对EEG的影响结果尚未展开系统的研究。因此,本文在前额叶区(F3阳极和F4阴极)进行tPCS
干预,采集前额区(Fp1、Fp2)、中央区(C3、C4)和顶叶区(P7、P8)的脑电信号,以此探究选定点位5

 

Hz刺激

处方对EEG信号的影响规律。

1 对象与方法

1.1 研究对象

研究对象根据性别、年龄等实际情况,通过匹兹堡睡眠指数(PSQI)量表从校内学生中筛选出睡眠健康

被试9名,均为男性。年龄分布在21~28岁之间,平均年龄为24岁。被试纳入标准:身体健康,有白天小睡

习惯。无中枢神经系统疾病史,实验前不得服用对中枢神经系统有兴奋或抑制作用的药物、食物、饮料等。
所有被试均以自愿原则选择入组,在实验前知晓实验内容并签署知情同意书。

受试者分别接受不同处方的5
 

min真实刺激和假刺激实验,被试者并不知道所测试的刺激种类。同时,
所有被试者在一天中的相同时间参加相同处方的刺激实验。

1.2 实验设备

脑电信号采集设备:脑电信号采集设备采用基于ADS1299自研的脑电采集帽,按国际标准10-20系统

制备的6导联脑电帽,脑电信号采集点位为前额区(Fp1、Fp2)、中央区(C3、C4)和顶叶区(P7、P8)。额叶区

(F3、F4)作为经颅电刺激点位。以双耳耳垂作为参考电极采集脑电数据,Wifi传输,采样率设置为500
 

Hz。

tPCS设备:刺激器采用自研恒流源输出经颅电刺激仪。经颅电刺激具备直流和脉冲方波两种输出模

式,脉冲输出频率不低于1
 

kHz,输出电流幅度不大于2
 

mA,调整档位0.1
 

mA一档,开发的产品满足标准

规定的安全要求。
电刺激电极:传统的经颅电刺激采用典型的5

 

cm
 

×
 

7
 

cm海绵电极进行双阳极双阴极或者单阳极单阴

极的电刺激。在最近研究中,采用脑电电极进行经颅电刺激的方式在之前的有限元分析研究中已被认为是

可行的[27],因此本文中采用脑电电极进行脑电帽的脑电采集和经颅刺激。

1.3 实验设计与步骤

采用交流脉冲处方对人体进行经颅电刺激,探究在5
 

min的不同刺激处方下,对脑电信号的影响。参照

现有文献基础,刺激频率选为5
 

Hz(清醒状态进入睡眠N1阶段时Theta节律会增多),刺激电流选为0.2、

0.4、0.6
 

mA
 

和假刺激下在前额叶区(F3阳极和F4阴极)进行经颅电刺激,同时采集前额区(Fp1、Fp2)、中
央区(C3、C4)和侧额区(F7、F8)的脑电图,观察不同刺激处方对脑电信号的影响。脑电数据处理在Matlab
环境中进行。每个受试者共进行4次实验,实验采用单盲、交叉设计。

图1 经颅电刺激实验测试场景图

Fig.
 

1 Transcranial
 

electrical
 

stimulation
 

experiment
 

test
 

scene
 

diagram

实验步骤:第一步,在安静、光线较弱的恒温恒湿实验室中,受试者佩戴脑电采集及干预系统。第二步,
启动脑电采集及干预系统,待受试者状态稳定后,受试者闭眼静息开始6

 

min的脑电数据采集。第三步,脑
电采集完成后,立即在相应脑区打开经颅电刺激,进行5

 

min经颅电刺激实验,刺激电流的调整在1
 

min内

完成,确保受试者不会因电流强度突然的变化产生明显刺痛反应。在假刺激条件下,只进行1
 

min的电流强

度调整,待1
 

min后将刺激设备关闭。第四步,进行经颅电刺激,刺激过程中要求被试人员坐在躺椅上保持
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睁眼放松的状态,刺激完成后采集受试者闭眼静息状态下10
 

min的脑电信号。第五步,完成测试后,被试人

员起身活动20
 

min,准备进行下一个处方测试,测试处方包括5
 

min、0.2
 

mA,5
 

min、0.4
 

mA,5
 

min、

0.6
 

mA和假刺激实验,每次测试处方顺序为随机选择。

1.4 脑电数据处理与分析

对刺激前和刺激后所采集两个阶段的脑电数据进行分段,分段后数据导入Matlab中进行信号预处理。
导入Matlab的数据首先进行工频干扰的去除,经过一个Butter

 

函数和Filtfilt函数设计的四阶Butterworth
数字滤波器进行50

 

Hz带阻滤波,滤波器截至频率分别为49
 

Hz和51
 

Hz。之后通过相同的四阶Butter-
worth数字滤波器进行0.5~30

 

Hz的带通滤波[24]。滤波后数据按照每3
 

min一段进行数据分段。对脑电

数据分别进行如下分析:(1)
 

EEG功率谱密度分析:对每个阶段数据采用 Welch幅度平方值的频谱分析。
通过Matlab中的Pwelch函数进行各段数据的重叠分段平均计算,其中Hamming

 

Window设置为500,窗
口重叠长度设置为100,Nfft值为默认值。(2)

 

EEG功率谱分析:对每段数据按照Delta(0.5~4
 

Hz)、Theta
(4~8

 

Hz)、Alpha(8~13
 

Hz)和
 

Beta(13~30
 

Hz)进行脑电频带功率的求取。通过Matlab中的FFT函数

计算各频带信号的功率值。(3)
 

EEG的时频谱分析:对每段数据进行连续小波变换(Continuous
 

Wavelet
 

Transform,
 

CWT)的时频分析,使用Matlab中的CWT函数对每个通道数据进行小波变换。

图2 6号志愿者刺激前后C3采集点10
 

s脑电特征对比:(a)
 

时域图,(b)
 

刺激前后功率谱密度曲线,
(c)

 

0.6
 

mA与对照组功率谱密度曲线,(d)
 

刺激前时频图,(e)
 

刺激后时频图

Fig.
 

2 Comparison
 

of
 

10
 

s
 

EEG
 

features
 

at
 

the
 

C3
 

acquisition
 

point
 

before
 

and
 

after
 

stimulation
 

in
 

Volunteer
 

#6:
 

(a)
 

time-domain
 

plot,
 

(b)
 

pre-and
 

post-stimulation
 

power
 

spectral
 

density
 

curves,
 

(c)
 

power
 

spectral
 

density
 

curves
 

of
 

0.6
 

mA
 

vs.
 

control
 

group,
 

(d)
 

pre-stimulation
 

time-frequency
 

plot,
 

(e)
 

post-stimulation
 

time-frequency
 

plot

2 实验结果

2.1 刺激前后EEG功率谱密度分析

图2展示了06号志愿者在5
 

min、5
 

Hz、0.6
 

mA的经颅电刺激处方前后脑电状态。图2(a)所示为预处

理后的脑电数据时域图,图中所示刺激前后10
 

s脑电信号幅值均在±50
 

�V之间,表明信号采集状态良好。
基于刺激前后所采集的10

 

s脑电数据求取刺激前后脑电信号的功率谱密度(Power
 

Spectral
 

Density,
 

PSD)
状态显示﹝图2(b)﹞,5

 

min刺激后被试人员的Theta频带(4~8
 

Hz)能量和Alpha频带(8~13
 

Hz)前半

段能量均高于刺激前脑电状态。同时对比5
 

min、5
 

Hz、0.6
 

mA和5
 

min、5
 

Hz假刺激相同时间段的PSD
状态显示﹝图2(c)﹞,相比于没有进行电刺激的对照组,0.6

 

mA电刺激的实验组提高了Theta频带

(4~8
 

Hz)能量和Alpha前半段频带(8~10
 

Hz)能量。结合刺激前时频图﹝图2(d)﹞和刺激后时频图﹝图

2(e)﹞显示,刺激前后均可以明显观察到10
 

Hz能量频带,但在5
 

min电刺激后Alpha能量带出现时间明显

缩短,结合功率谱密度图结果,表明5
 

min、5
 

Hz、0.6
 

mA的经颅电刺激提升了EEG中的Theta频带
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(4~8
 

Hz)能量,降低了Alpha频带能量。

图3 6号志愿者刺激前后6个采集点功率谱密度曲线

Fig.
 

3 Power
 

spectral
 

density
 

profiles
 

of
 

6
 

acquisition
 

points
 

before
 

and
 

after
 

stimulation
 

in
 

volunteer
 

#6

图4 不同采集点位功率谱密度变化曲线

Fig.
 

4 Variation
 

curves
 

of
 

power
 

spectral
 

density
 

at
 

different
 

acquisition
 

points

图3显示了06号志愿者不同处方刺激前后在前额区(Fp1、Fp2)、中央区(C3、C4)和顶叶区(P7、P8)

3
 

min内的PSD曲线。6个采集点位刺激前后的PSD曲线均保持相同的变化趋势,由于脑电采集过程中志

愿者均处于闭眼静息状态,从各个点位的PSD曲线中均可以观察到明显的Alpha频带尖峰。在0.2、0.4、
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0.6
 

mA和假刺激处方刺激前3
 

min的6个点位PSD曲线中观察Theta和Alpha频带(4~13
 

Hz)变化,并
无明显趋势;观察刺激后3

 

min的6点位PSD曲线发现,在刺激后(4~13
 

Hz)范围内PSD曲线高度出现

0.6
 

mA>假刺激>
 

0.4
 

mA>
 

0.2
 

mA的趋势,特别是在中央区(C3、C4)和顶叶区(P7、P8)特征明显。
图4所示为前额区(Fp1、Fp2)、中央区(C3、C4)和顶叶区(P7、P8)在0.6

 

mA和假刺激处方下06志愿

者脑电信号的功率谱密度变化曲线。其中,左侧脑区的Fp1、C3和P7采集点位在0.6
 

mA刺激处方下The-
ta频带能量增值要明显高于右侧脑区的Fp2、C4和P8,这种现象在中央区和顶叶区更明显。

2.2 不同刺激处方对比分析

基于上述内容,对9名志愿者在0.2、0.4、0.6
 

mA和假刺激处方下所采集的刺激前6
 

min脑电数据和

刺激后9
 

min脑电数据进行各阶段指标对比分析。刺激前第一段标记为-1;刺激前第二段标记为0;刺激

后第一段标记为1;刺激后第二段标记为2;刺激后第三段标记为3。对各刺激处方的5段数据进行Theta(4
~8

 

Hz)频带和Alpha(8~13
 

Hz)频带的功率值和功率比值分析。

图5 不同刺激处方下5个阶段Theta和Alpha频带功率变化曲线:(a)
 

Theta频带功率变化曲线,(b)
 

Alpha频带功率变化曲线

Fig.
 

5 Theta
 

and
 

Alpha
 

band
 

power
 

change
 

curves
 

at
 

5
 

stages
 

under
 

different
 

stimulus
 

prescriptions:
 

(a)
 

Theta
 

band
 

power
 

change
 

curve,
 

(b)
 

Alpha
 

band
 

power
 

change
 

curve

对比分析9名志愿者在0.2、0.4、0.6
 

mA和假刺激处方下,不同阶段的频带功率变化情况。图5展示

了刺激前后5个阶段6点位脑电信号的Theta和Alpha频带功率变化情况,其中图5(a)为Theta频带8点

位的功率变化值。从0阶段到1阶段0.2、0.4、0.6
 

mA处方均出现了Theta频带功率上升的趋势,且到达

阶段2时Theta功率值会下降达到与0阶段相当的水平,随着闭眼时间的增长Theta会再次升高。Alpha
频带功率值﹝图5(b)﹞与Theta频带功率整体呈现相同的变化趋势,此时观察0.6

 

mA处方曲线变化发

现,随着闭眼时间增长Alpha频带功率值均呈现水平下降趋势,但在刺激前0阶段到刺激后1阶段变化时各

点位的Alpha频带功率值均出现了抬高的现象,该现象与单一被试者的0.6
 

mA刺激结果相同。对比0.4、

0.6
 

mA的功率占比变化曲线发现,在刺激后5
 

min、5
 

Hz、0.4
 

mA的刺激处方下Theta频带能量占比要高

于5
 

min、5
 

Hz、0.6
 

mA的刺激处方。
基于上述分析结果,进一步对比分析在不同刺激处方刺激下,脑电信号中高频带信号和低频带信号Al-

pha
 

/
 

Theta频带功率比值变化情况。其中0.4、0.6
 

mA的刺激处方存在与假刺激处方相同的比值变化趋
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势,但0.6
 

mA刺激处方在刺激后的比值增长趋势要高于0.4
 

mA刺激处方,与上述不同刺激处方所影响的

Theta和Alpha功率值变化结论一致。

3 讨论与结论

本研究采用tPCS干预方法对9名平均年龄24岁的男性分别进行了基于5
 

min、5
 

Hz的0.2、0.4、0.6
 

mA和假刺激组的干预实验。共进行36次,每次采集刺激前和刺激后脑电数据,经预处理后得到有效数据。
分别对单个被试人员和9名被试者进行了EEG特征分析,分析内容包括功率谱密度、时频分析和功率比值

变化特征。在对单个被试人员分析中发现:同时对比5
 

min、5
 

Hz、0.6
 

mA和5
 

min、5
 

Hz假刺激相同时间

段的PSD状态显示,0.6
 

mA电刺激的实验组有效提高了Theta频带(4~8
 

Hz)能量和Alpha前半段频带

(8~10
 

Hz)能量。说明5
 

Hz的经颅脉冲电刺激实现了对EEG信号中Theta和Alpha频带的增强作用。
同时发现左侧脑区(Fp1、C3和P7采集点位)在0.6

 

mA刺激处方下Theta频带能量增值要明显高于右侧脑

区(Fp2、C4和P8),这种现象在中央区和顶叶区更明显。对多名被试人员分析中发现:0.2、0.4、0.6
 

mA处

方刺激后EEG信号中均出现了Theta频带功率上升的趋势,且刺激后6
 

min时Theta会出现功率值下降到

与刺激前相当的水平,此后随着闭眼时间的增长Theta会再次升高。
经颅电刺激是一种非侵入性脑刺激技术,已经有部分研究人员探究了经颅脉冲电流刺激干预对EEG

中Theta、Alpha和Beta频带的影响效果。本研究中重点探究了在5
 

min、5
 

Hz的刺激处方下不同刺激强度

对EEG影响的特点,对0.4和0.6
 

mA不同的影响效果进行了分析。但本文仍存在不足,文中发现0.6
 

mA
刺激处方同时实现了Alpha频带中前段(8~10

 

Hz)能量的提升,这是否也有助于提升人体困意,还需要进

一步实验证明。为此我们将在下一步的工作中增加刺激时间,进一步的观察不同刺激处方对于Theta和

Alpha频带的影响,以此探究经颅脉冲电流刺激干预促使人体更快进入睡眠N1期的方法。
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