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·综述·

　　1简介

　　尽管许多心理学家、科学家及医生反复研究了几

个世纪，“意识”总被认为是迷惑或是不可思议的。

时至今日，意识的准确定义、内容以及基本形态仍

不清楚。意识障碍(DOC)患者的诊疗依旧是临床及伦

理研究中最为困难棘手的问题之一。意识是由觉醒

及知觉两个主要部分构成
[1]
。人们能睁开自己的眼睛

并且对一定程度的刺激有反应，称为觉醒。而拥有感

觉、思想、情感的人群，被称为有知觉
[2]
。现今，临

床将DOC患者分为昏迷(Coma)、植物状态(Vegetative 

State,VS)、最小意识状态(Minimal Conscious 

State, MCS)及闭锁综合征(Locked-in Syndrome, 

LIS)四个意识级别
[3]
。昏迷患者完全丧失了被唤醒

及运动的功能，即无觉醒能力及知觉
[4]
。“持续性

植物状态”是Jennett和Plum两位学者于1972年提出

的
[5]
。最近，为了避免将“持续性”理解为“永久

性”，“植物状态”这个术语取代了“持续性植物状

态”，被更多学者推荐使用
[6]
。植物状态患者处于觉

醒但无知觉反应的状态，拥有睡眠-觉醒的周期，但

是对于自身及周围环境是无知觉的。最小意识状态，

是Giacino及其研究团队于2002年提出并用于描述DOC

患者的
[7]
。最小意识状态的患者是拥有意识并且觉醒

的，相较于植物状态患者，最小意识状态患者表现出

不稳定但是可被察觉的知觉反应
[2]
。闭锁综合征用于

描述四肢瘫痪并且无法说话的患者，该类患者拥有瞬

目反射并且眼球可以垂直运动。该类患者的意识状态

非常接近于健康人，因此他们可以感知周围环境的变

化，但缺少与其互动的能力
[8]
。造成DOC的原因有很
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多，例如缺氧、缺血性脑卒中或者严重脑外伤。随着

此类患者的增多，近年来，研究及理解残余脑功能方

面有了许多重大发现和突破。本综述的目的在于回顾

近年有关使用神经功能成像对于不同意识级别DOC患

者的研究应用文献，并且简要的总结这些研究所面临

的研究难点、局限性及潜在临床应用价值。

　　2行为诊断研究

　　现今，临床上仅凭运动功能及觉醒状态很难准

确地区分不同级别的意识状态患者
[9]
。曾有研究显

示，区分植物状态及最小意识状态患者的误诊率高达

40%
[10]

。造成如此高误诊率的原因，有分析指出在于

以下几个方面：第一，DOC患者无稳定一致的行为表

现，常常是细微的、隐匿的、节段性的，这给临床工

作者的评估带来巨大困难；第二，意识状态评估需要

专业的人员于数周内每日不断重复进行测评，从而得

出相对可靠的结果，许多细微的运动和举止容易被缺

乏经验的人士遗漏从而造成误判
[11]

；第三，选择合适

且具有一定敏感性的评价量表对于准确诊断亦十分重

要
[12]

，研究表明，由于《JFK昏迷恢复量表-修订版》
[13]

可以鉴别最小意识状态患者与植物状态患者，因此

被广泛用作诊断最小意识状态患者的标准。

　　3神经功能成像的应用能有效改善临床对

于DOC患者的评估

　　即使有众多客观因素限制了应用行为诊断测评来

给DOC患者进行分级，但其仍是诊断及评估患者意识
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状态的金标准
[14]

。然而，即便是最可靠的床边检查仍

不能准确评价DOC患者。因此，寻找其它更为客观准

确的诊断工具作为行为评估的补充及完善是相当必要

的。除了脑电图(EEG)，越来越多的学者将注意力转

向神经功能成像。功能磁共振成像(fMRI)及正电子发

射断层扫描(PET)是两种主要的神经功能成像方式，

能检测并测量大脑局灶的代谢、血流及化学物质吸收

情况。然而，与常规测试静态的血流及脑部葡萄糖代

谢不同，这两种成像方式是通过激活或任务等方式去

评估患者的残余神经元活动及认知功能
[15]

。

　　Menon等通过运用视觉刺激，主要是面部识别的

方式去研究植物状态患者隐匿的认知过程
[16]

。该研

究通过静脉注射H215O示踪剂并用PET测量局部脑血流

(rCBF)的方式进行。通过特殊屏幕放映的方式，向受

试者展示多幅人脸图像，可以观察到右侧梭状回的显

著激活。令人不适的躯体感觉或是触觉刺激亦用于测

量潜在的残余脑功能。通过痛觉刺激，Laureys发现

其实验组中每位植物状态患者的中脑、丘脑及初级感

觉皮层均有显著激活，然而，却未在次级感觉皮层观

察到任何激活
[17]

。因此他认为初级感觉皮层可能相对

孤立，与感觉相关的更高级别皮层相分离。此外，许

多研究团队应用听觉刺激进行试验。de Jong首先报

道了运用H215O的PET成功监测到一个植物状态患者的

皮层活动，该活动是由患者母亲通过语音讲述故事诱

发的
[18]

。另一个听觉刺激研究显示，通过进行语言理

解任务，植物状态患者保留了部分语言理解能力
[19]

。

　　最近一些fMRI研究亦指出植物状态患者保留了部

分意识知觉。Owen通过一个fMRI研究结果指出，植物

状态患者保留了部分“岛状或碎片化”的脑功能
[20]

。

Owen设立了一个两阶段的实验，首先，他运用口述带

或不带有引起歧义词语的句子去评估患者语言理解能

力，然后，再在扫描过程中设立两个场景想象的任务

(打网球，在自家房间内走动)。fMRI扫描发现，患者

在完成任务时可以观察到相应区域皮层显著而持续的

激活，这种激活与正常志愿者是相似但具有一定差异

的。Di的研究团队在更为近期的研究中发现，通过播

放由患者朋友录制的呼喊患者姓名的声音，实验组中

部分植物状态患者及全部最小意识状态患者均在fMRI

扫描观察到颞叶更高级别中枢的激活
[21]

。同样，另一

组由Schiff带领的团队亦通过语言及触觉刺激，利用

fMRI发现最小意识状态患者存在皮层激活
[22]

。

　　4预后价值

　　在近期的一些研究中，功能及结构MR成像已被用

作评估DOC患者预后的工具。Coleman的研究团队通过

fMRI发现，DOC患者的对听觉刺激的反应与该患者的

预后有明显相关性，这个发现提示神经功能成像给临

床综合评价提供了有价值的预后信息
[23]

。这个研究

中最为重要的发现在于DOC患者剩余的语言处理能力

越强，6个月后恢复情况更为良好。Di及其同事亦有

类似发现，在他的研究中，两名患者通过床边临床评

估被诊断为植物状态，3个月后通过fMRI的评估，已

恢复为最小意识状态，他认为相较于床边的其它临床

评估，fMRI对于患者的意识状态评估具有更高的敏感 

性
[21]

。Di亦根据已发表的fMRI及PET研究成果综合性

的回顾并总结，神经功能成像通过检测植物状态患者

的高级皮层激活，其预测意识恢复的特异性及敏感性

分别达到93%及69%
[24]

。此外，通过fMRI获得的检测结

果对于患者家人或者照顾者而言是一个巨大的鼓舞，

同样一定程度有助于改善患者的预后。上述研究成果

表明，神经功能成像的检测结果与患者的预后具有相

关性，但该结论仍需要更大样本量的实验或增加其它

相关评估方式去证实。

　　5神经功能成像的挑战及局限性

　　即使上述来自不同研究机构的许多研究成果具有

相当的临床价值，但是在真正应用到临床之前，我们

依旧面临许多方面的问题。

　　其中一个遗留问题在于通过不同方式刺激DOC患

者从而获取的皮层活动激活是否真正代表患者的意识

状态。通过施加包括视觉、听觉及痛觉等不同种类的

刺激，即便在严重脑功能受损的病人身上亦可引出相

关的自主反射，也就意味着不同实验的结果并非像结

论描述中乐观
[15]

。此外，近期在一个研究关于正常志

愿者对于语言的感知及理解的实验中，实验者利用丙

泊酚麻醉剂人工构建三个不同级别的意识状态，他们

发现，由于使用了麻醉剂，受试者认知功能均明显下

降，即便如此，语言的感知能力仍然存在
[25]

。这个发

现提示，人类大脑某些部分的功能与意识状态无关，

因此一些研究结果发现DOC患者“正常脑部活动”的

叙述应做相应修改，因为这些诱发的激活并不能作为

其意识状态评估的参考。

　　神经功能成像至今仍无法作为常规应用于临床的

重要原因在于它检测结果的不稳定性。随着设备的发

展与进步，即使到了现在，功能成像的可靠性仍然比
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不上常规结构成像。另一个问题在于DOC患者本身的

觉醒及意识状态亦存在一定波动性，Coleman在研究

中发现，即便在同一天不同时段对于同一个患者进行

评估，所获得的fMRI评测结果均不尽相同
[26]

。与此

相仿，需要强调的是神经功能成像的阴性结果不能

证明无相应的心理及大脑活动，可通过重复测量与试

验去解决该问题，但随着病人数量的增多及扫描耗时

的增加，收集及分析每个患者的fMRI数据变得相当困   

难
[27]

。一些学者建议动态监测患者行为及其它床旁评

估结果，例如EEG的结果，一旦发现阴性结果，我们

可以综合其它结果来判断以减少误差。

　　另一个重要的挑战在于根据神经功能成像结果所

做出的预后无法量化，有时结果也与当初预测不一

致。在de Jong的实验中，对一名16岁的植物状态患

者施加听觉刺激，通过fMRI检测到扣带回前部及右侧

颞叶中部区域的明显激活，作者根据此前类似的研究

结果给出了乐观的预后判断，然而不幸的是，该名患

者最终于3个月后死亡
[18]

。另一个由Staffen带领的

团队报道了一名由于缺氧造成植物状态的患者在进行

fMRI实验中，通过反复播放患者自己姓名这种方式进

行听觉刺激，双侧听觉皮层的激活显著，虽然如此，

该患者的植物状态持续，意识状态并未得到改善，并

于1年后死亡
[28]

。上述结果提示，即使多个研究成果

对于神经功能成像的预后能力是肯定的，但仍需更大

样本量的实验去发现存在预测不一致的原因。

　　6总结

　　近期在神经功能成像上的创新及发展显著提高了

我们对于脑功能潜在复杂系统的认知。与不同种类的

临床床边测试相比，神经功能成像可被用作客观评价

无“觉醒及知觉”状态的患者。它不仅可以检测到高

级皮层的激活，也可帮助我们区分DOC患者的意识级

别以及做出相应预后判断。此外，神经功能成像亦克

服了临床检查的一些主观因素，如检查者因经验不足

忽视了的一些隐匿征象等。因此，神经功能成像可全

面诊断及评估DOC患者，应被临床推荐使用。但它仍

存在一定局限性，第一，波动性及不稳定性限制了其

推广；第二，即便fMRI的研究有许多阳性发现，但数

据的解读与分析仍不可靠，因此，行为评估依旧是评

价DOC患者的金标准，所以，结合临床床边评估、神

经功能成像以及EEG等，能更为全面而准确的评价DOC

患者的意识状态。综上所述，虽然神经功能成像的应

用依旧存在理论性、实践性等种种问题，但是它的前

景仍是光明的。
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