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随机噪声刺激是指将光、电、声音以随机方式

施加到大脑或感觉受体，以增强感觉、运动或认知功

能，最初被应用于听觉及皮肤刺激中。Terney等［1］ 

于 2008 年 开 发 了 经 颅 随 机 噪 声 刺 激（transcranial 

random noise stimulation，tRNS），其 是 一 种 非 侵 入

性脑刺激技术。tRNS 应用低强度交流电进行刺

激，电流的强度和频率以随机方式呈现。tRNS 的

电流围绕一个特定的振幅随机分布传输，也有部

分 tRNS 以直流偏置（交流电力系统中存在的直流

电流）形式进行传输，引起随机共振，提高神经元

的敏感性。目前有 3 种形式的 tRNS，分别为全频

tRNS（full frequency spectrum tRNS，FF-tRNS）（频 率

为 0.1～640.0 Hz）、低频 tRNS（low frequency spectrum 

tRNS，LF-tRNS）（频率为 0.1～100.0 Hz）和高频 tRNS

（high frequency spectrum tRNS，HF-tRNS）（频 率 为

100.0～640.0 Hz）。tRNS 可产生与其他类型的经颅

电刺激相似的神经生理学效应，作为一种比较新的

物理治疗技术，tRNS 具有感觉阈限较高、刺痛感较

轻的特点，这提示 tRNS 在精神科物理治疗领域有较

广阔的应用前景。

一、tRNS 的作用机制

1. 调节神经元兴奋性：tRNS 可增加经颅电刺激

引起的皮质脊髓运动诱发电位的振幅，引发随机共

振。在大脑中，随机共振在多巴胺信号传递中起重

要作用，多巴胺通过增强背景与刺激之间的区别提

高信噪比，从而调节神经反应和功能。多巴胺对自

发活动产生抑制作用，同时在响应刺激时引起兴奋

增强。过低或过高的神经调节活性会导致低信噪

比，从而影响精神、行为及认知表现。不同类型的

神经元对不同频率的刺激反应不同，tRNS 会刺激

许多不同类型的神经元，因此与其他非侵入性脑刺

激技术如经颅直流电刺激（transcranial direct current 

stimulation，tDCS）、经 颅 交 流 电 刺 激（transcranial 

alternative current stimulation，tACS）、经颅脉冲电刺

激相比，tRNS 对大脑皮层兴奋性调节作用最为强

烈，提示 tRNS 可能是一种很有前景的用于干预精神

障碍的神经调控技术［2］。研究显示，LF-tRNS 与 HF-
tRNS 对大脑神经元作用相反，HF-tRNS 可以提高
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神经元兴奋性，而 LF-tRNS 对神经元兴奋性起抑制

作用［3］。也有研究认为，与较常见的无直流偏置的

tRNS 相比，带有直流偏置的 tRNS 可以更有效地提

高运动皮层兴奋性。tRNS 中偏置电流可以确保电

流流向保持稳定，同时使电流随时间随机振荡，使

钠离子通道保持开放状态，提高神经元敏感性，缩

短超极化时间，从而使神经元处于兴奋状态［4］。总

之，tRNS 可以通过调节中枢神经系统活动的兴奋性

使机体对内外界刺激的反应更协调准确。

2. 提高神经可塑性：tRNS 重复的阈下刺激可以

调节大脑的内稳态，这种效应会增强参与认知任务

的神经群活动，通过加强神经元之间的突触传递促

进大脑皮层的可塑性。突触传递效能的调制可改

变特定皮层网络的兴奋性和活性，这些变化与行为

层面的认知可塑性相关。双相障碍、抑郁障碍、精

神分裂症患者听觉皮层血氧水平依赖（blood-oxygen 

level dependent，BOLD）信号降低，听觉稳态反应存

在缺陷［5-7］，tRNS可诱导听觉皮层兴奋性增加，调节

大脑异常神经振荡，提高神经可塑性。心境障碍、精

神分裂症患者运动皮层、前额叶皮层可塑性降低［8］， 

HF-tRNS 可促进运动皮层、前额叶皮层兴奋性增加，

提高神经可塑性［9］。精神分裂症患者存在默认网络

抑制活动减弱，双相障碍患者存在皮质 - 纹状体通

路异常活动，精神分裂症、双相障碍患者部分脑区

全脑 BOLD 信号增强，HF-tRNS 可减少视觉运动学

习期间的 BOLD 活动，这可能与正在进行的神经元

振荡的相互作用有关［10］。此外，tRNS 还可上调关

键脑区 BDNF 基因表达水平，增强中枢神经元的可

塑性。精神障碍患者存在多种感知觉障碍，tRNS 可

通过调节初级感觉皮层的神经元活动改善感知觉异

常［11］。由此，tRNS 通过提高机体的神经可塑性调

控神经元的生长、发育、轴突生长及新神经元链接

的形成，进而对精神症状产生潜在影响。

3. 对神经递质的影响：精神障碍患者多存在多

巴胺、谷氨酸、GABA、5-HT、去甲肾上腺素等方面

的异常。研究显示，tRNS可降低GABA活性水平［12］、

调节去甲肾上腺素水平［13］。目前在精神障碍研究

领域，tRNS 影响神经递质的研究较少。脑神经元的

电信号在突触处转化为化学信号，继而又转化为电

信号，在这些转化过程中，神经递质起非常关键的

作用。神经递质与精神障碍密切相关，需加强 tRNS

对神经递质影响的研究，进一步阐述机制，为 tRNS

干预精神障碍提供理论依据。

二、tRNS 在精神疾病应用中的疗效与安全性

1. 精神分裂症：功能性神经解剖学证据表明，

精神分裂症患者阴性症状与前额叶皮层区域的功

能障碍或结构异常有关。随机对照试验（randomized 

controlled trial，RCT）显示，不同形式的非侵入性脑

刺激技术如重复经颅磁刺激（repetitive transcranial 

magnetic stimulation，rTMS）、tDCS、tACS 对 精 神 分

裂症患者干预有效［14-16］。Chang 等［17］对 36 例稳定

期精神分裂症患者进行HF-tRNS干预，电极结构为 

4 cm×1 cm，共5个电极，电极正极放置于患者左额

叶皮层AF3区，负极放置于右额叶皮层F4区周围的

AF4、F2、F6及FC4区域，参数设置为直流电2 mA、偏

置电流1 mA，渐入/渐出时长15 s，每次持续20 min，

每日 2 次，2 次的时间间隔≥ 2 h，连续干预 5 d，研

究结果显示，HF-tRNS 对精神分裂症患者阴性症

状、瓦解症状、服药依从性及由精神病药物引起的

椎体外系反应的改善效果显著，未观察到不良反应。 

Yeh等［18-19］的RCT研究结果也支持此结论，HF-tRNS

可调节精神分裂症患者的伽玛波段（33～45 Hz）、阿

尔法波段（8～12 Hz）功能网络连接，可能在减轻精

神分裂症患者的阴性症状中发挥关键作用。从目

前的报道分析，tRNS 主要对精神分裂症的阴性症状

干预有效，可能与 tACS 主要通过交流电以特定的振

幅传输调节大脑皮层兴奋性有关，可以认为 tRNS 是 

一种特殊形式的tACS。tRNS改善阴性症状的潜在神

经元机制可能是其可诱导脑网络振荡。精神分裂症

阴性症状通常与认知障碍和中皮质边缘通路［包括

腹侧被盖区（ventral tegmental area，VTA）、腹侧纹状

体、海马体和前额叶皮质（prefrontal cortex，PFC）］内

多巴胺能传递失调有关。PFC、VTA 和海马体之间

错误的功能耦合被认为在这些异常的表现中起关键

作用。在信息加工过程中，节律振荡协调 PFC-VTA-
海马体轴的神经元活动。综上，tRNS 治疗精神分裂

症患者临床有效性的潜在神经元机制可能包括与刺

激频率同步的内在脑震荡以及在远端脑区域之间建

立的远程振荡连接，进而影响精神分裂症病理表现。

2. 抑郁症：鉴于 tRNS 与 rTMS、tDCS、tACS 相似

的作用机制及其在精神分裂症群体中的良好表现，

以及一项个案研究报告展示的 tRNS 良好的抗抑郁

作用［20］，Nikolin 等［21］通过 RCT 研究设计检验 HF-
tRNS 干预抑郁症的疗效，64 例急性期抑郁发作患者

接受了参数设置为直流电 2 mA、偏置电流 2 mA，渐

入时长 10 s，渐出时长 30 s，每次持续 30 min，电极

结构为 7 cm×5 cm 的 HF-tRNS 干预，共 2 个电极，电

极正极放置于患者左额叶皮层 AF3 区，负极放置于
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右额叶皮层 F8 区，干预持续 4 周，工作日每日接受

1 次刺激，共 20 次，结果显示，干预结束后真刺激与

假刺激 tRNS 抑郁量表评分与干预前相比均明显下

降，但两组间差异无统计学意义；tRNS 的不良反应

主要有红斑、皮肤感觉异常、疲劳、头晕。无效的原

因可能是多种多样的，Nikolin 等［21］的研究中被试

者为电休克疗法（electroconvulsive therapy， ECT）干

预无效的患者，ECT 作为一种不良反应较大的干预

手段，一般会在药物治疗无效或抑郁症患者病情相

当严重，甚至出现自杀的状态时才会选择应用。尽

管不良反应明显，但是 ECT 对抑郁症的疗效同样

显著，如果患者在接受 ECT 治疗后仍无效，可能其

他非侵入性物理治疗也很难表现出治疗效果。因

此，可能是入组样本的偏差导致了 tRNS 干预抑郁

症无效，tRNS 对抑郁症的影响仍需进一步研究验

证。Schecklman 等［22］的 RCT 研究中，真刺激与假

刺激 tRNS 抑郁量表评分与干预前相比均明显下降，

两组间差异无统计学意义，然而时间效应显著，提

示 tRNS 可能缓解抑郁症状；该研究中，tRNS 真刺激

与假刺激组差异无统计学意义，可能是由于被试者

为住院患者，tRNS 属于附加疗法，患者还接受了药

物治疗、心理治疗、精神康复等，其他干预手段与

tRNS 共同促进了患者的症状改善。tRNS 干预抑郁

症的效果还可能与患者的年龄、抑郁特征等因素有

关［23］，tRNS 干预抑郁症尚需进一步研究。

3. 注意缺陷与多动障碍（attention deficit and 

hyperactivity disorder， ADHD）：ADHD 的发病与前额

叶皮层、多巴胺、GABA、去甲肾上腺素等功能异常

有关，患者的冲动控制能力较差。Meta分析结果显示，

tRNS 对 ADHD 干 预 有 效［24］。Berger 等［25］通 过 RCT

研究设计比较HF-tRNS与tDCS对未用药ADHD儿童

的干预效果，干预设置方面，振幅为0.75 mA的电流，

电极结构为5 cm×5 cm，共 2 个电极，电极正极放置

于患者左额叶皮层 F3 区，负极放置于右额下回 F8

区，渐入 / 渐出时长 30 s，每次刺激 20 min，共刺激 

5 次。结果显示，干预结束后 HF-tRNS 对 ADHD 患

者的工作记忆、注意缺陷、多动冲动改善优于 tDCS，

干预结束 1 周后的干预效果进一步改善，提示可能

与神经可塑性提高有关。HF-tRNS 的不良反应主要

表现为刺痛感和发痒，其出现的频率、种类及严重

程度均低于 tDCS。Dakwar-Kawar 等［26］的 RCT 研究

也进一步确定了 HF-tRNS 对 ADHD 的疗效。tRNS

对 ADHD 的临床改善可能与皮质注意网络的改善有

关，注意力依赖于额叶 - 顶叶 - 颞叶内同步和额叶 -

顶叶 - 颞叶间同步。该网络内和网络间的有效沟通

需足够强的信噪比，但并非所有神经元都能达到适

当的去极化阈值，这种特征在 ADHD 中更明显，并

对神经可塑性产生后续影响。tRNS 可改善区域间

传递和同步，通过提高注意网络中的信噪比可能提

高神经元兴奋抑制比的水平，进而改善 ADHD 症状。

三、总结与展望

目 前 已 有 研 究 显 示 HF-tRNS 对 精 神 分 裂 症、

ADHD 干预有效，但其对其他精神障碍的疗效仍需

进一步探索，且目前的研究存在样本量较小、来自

不同地区的研究报告较少等问题。此外，有研究报

告显示 HF-tRNS 可改善精神分裂症患者的自知力、

阳性症状、阴性症状、难治性幻听，但其疗效仍需进

一步验证。HF-tRNS 与其他经颅电刺激治疗技术有

相似的作用机制，也可以在 tDCS 等干预有效的其

他类型精神疾病如焦虑症、失眠等群体中探索 tRNS

的疗效。目前，tRNS 在临床中的应用多集中于 

HF-tRNS，未来可以探索 FF-tRNS、LF-tRNS 的干预

效果。tRNS 的治疗效果取决于多种刺激参数，如刺

激时长、刺激次数、刺激强度、电极位置以及患者的

大脑功能状态等，但其治疗参数尚缺乏明确的标准，

需进一步研究，未来临床中也可以应用神经成像等

技术为患者制订个性化的刺激参数干预方案。
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