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【摘要】目的 探讨立体定向辅助下双侧内囊前肢毁损术（ALIC-RSF）治疗难治性精神分裂症（SCZ）伴发的攻击行为的疗

效。方法 回顾性分析2019年6月至2021年1月立体定向辅助下ALIC-RSF治疗的35例伴攻击行为的难治性SCZ的临床资料。

术前、术后3个月、术后1年，使用外显攻击量表（MOAS）、阳性及阴性症状量表（PANSS）、蒙特利尔认知评估量表（MoCA）、社会

功能缺陷筛选量表（SDSS）评估疗效。使用R软件，采用LASSO回归分析检验PANSS评分与术后12个月MOAS评分的相关性。

结果 术后3、12个月，MOAS评分、PANSS评分、SDSS评分均显著改善（P<0.05），而MoCA评分无明显变化（P>0.05）。手术相关并

发症大多在术后2周恢复，2例术后1年表现轻度行为懒散、兴趣缺乏的症状。术后12个月MOAS评分改善率与PANSS阳性评

分改善率、术前PANSS子项被害评分呈明显正相关（P<0.05），而与PANSS子项交谈缺乏自发性和流畅性评分、不合作评分以及

年龄呈明显负相关（P<0.05）。结论 ALIC-RSF对难治性SCZ的攻击行为有确切疗效，可明显提高病人的社会功能和生活质量。
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Clinical efficacy of stereotactic capsulotomy for impulsive aggressive behavior of patients with refractory schizophrenia
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【Abstract】 Objective To investigate the clinical efficacy of stereotactic bilateral capsulotomy (SBC) for the impulsive aggressive
behaviors of patients with refractory schizophrenia (SCZ). Methods The clinical data of 35 patients with SCZ associated with aggressive
behavior who were treated with SBC from June 2019 to January 2021 were retrospectively analyzed. The clinical efficacy were assessed
by modified overt aggression scales (MOAS), positive and negative symptom scale (PANSS), Montreal cognitive assessment scale (MoCA)
and social disability screening scale (SDSS). R software and LASSO regression analysis were used to analyze the correlation between
PANSS score and MOAS score 12 months after the surgery. Results Three and 12 months after the operation, the MOAS, PANSS and
SDSS scores were significantly improved (P<0.05), but the MoCA score had no significant change (P>0.05). Most of the surgery-related
complications recovered within 2 weeks after the surgery. Mild laziness and lack of interest occurred in 2 patients 1 year after the
surgery. The improvement rate of MOAS score 12 months after the surgery was significantly positively correlated with the improvement
rate of the PANSS positive score and the pre-operative victimization score of PANSS (P<0.05), and was significantly negtively correlated
with the patients' age and the pre-operative scores of conversation lacking spontaneity and fluency and uncooperative of PANSS (P<
0.05). Conclusions SBC has significant curative effect on the aggressive behavior of patients with refractory SCZ, and can significantly
improve the patients' social function and quality of life.
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立体定向辅助下双侧内囊前肢毁损术治疗难治性
精神分裂症伴发的攻击行为的疗效
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● 论论 著著 ●

精神分裂症（schizophrenia，SCZ）是一种病因不

明的重症精神障碍，临床表现为感知觉、思维、情感、

行为等多方面障碍及精神活动不协调。约 1/3的

SCZ有威胁、冲动和攻击行为 [1]。攻击行为会降低

SCZ病人及其照料者的生活质量，严重时威胁到病

人、照料者甚至社会人员的生命安全。药物、心理疗

法、物理治疗等方法可用于治疗精神病性症状及伴

发的攻击行为，30%~40%的 SCZ对这些方法反应不

佳或无效而转为难治性SCZ[1]。常义等[2]在1999年首

次报道内囊前肢毁损术（anterior limb of internal
capsule-raiofrequency lesion surgery，ALIC-RFS）治疗

难治性 SCZ。研究表明，74%的 SCZ病人ALIC-RFS
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后 2 年精神病性症状明显改善 [3]。2019 年 6 月至

2021年1月采用立体定向ALIC-RFS治疗35例伴冲

动攻击行为的难治性SCZ，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 研究对象 35例中，男24例，女11例；年龄18~48
岁，平均（29.49+7.46）岁；病程 3~25年，平均（10.6±
5.5）年。除攻击行为外，还具有妄想、幻觉、敌意、意

志力缺乏等SCZ的典型精神病性症状。

入组标准：①所有病人经过 2名精神科医师根

据《美国精神障碍诊断与统计手册第五版》确诊为难

治 性 SCZ；② 术 前 修 改 版 外 显 行 为 攻 击 量 表

（modified overt aggression scales，MOAS）加权总分≥5
分，且“体力攻击”项≥1分；③年龄18~60岁；④均经

系统性药物和心理、行为治疗3年以上无效，疾病已

严重影响病人的生活、学习、工作及其他社会活动；

⑤病人及家属强烈要求手术治疗。术前排除脑部器

质性病变及其他手术禁忌症。根据医院医学伦理委

员会关于精神外科手术规范的相关内容，详细告知

手术疗效及并发症风险，病人及家属均认同告知内

容并签字。本次研究经武汉大学人民医院专家委员

会和伦理委员会审核通过。

1.2 手术方法 手术当天进行头颅MRI（3.0 T）扫描，

局麻下安装 Leksell立体定向头架，平行于前联合-
后联合平面，扫描层厚为 1.0 mm。在MRI手术定位

系统确认内囊前肢靶点坐标及进针角度。根据计算

出来的头架坐标及进针角度局麻下在额部作 2 cm
直切口，颅骨钻孔。在定向仪引导下将非绝缘末端

的射频电极置入靶点并记录电极进入脑脊液、灰质、

白质及内囊的电阻抗，确认靶点位于内囊前肢。利

用射频仪予以 75 ℃/60 s射频毁损。首次毁损位于

靶点，毁损期间进行电生理监测以确保无运动或感

觉功能损害，适当冷却后电极撤退 3、3、4 mm，总共

重复毁损 4次，以确保完全毁损靶点。最终形成长

度10 mm、直径4 mm的毁损灶。

1.3 疗效评估 术前、术后 3个月、术后 1年，由两名

个精神科医生使用 MOAS、阳性和阴性症状量表

（positive and negative syndrome scale，PANSS）、社会

功能缺陷筛选量表（social disability screening sched⁃
ule，SDSS）、蒙特利尔认知评估量表（Montreal cogni⁃
tive assessment scale，MoCA）评估疗效。

1.4 统计学分析 使用SPSS 22.0软件分析；定量资料

以 x±s表示，采用 t检验；使用R软件，采用LASSO回

归分析检验 PANSS评分与术后 12个月MOAS评分

的相关性；P<0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 临床疗效 ①MOAS评定结果：术后3个月MOAS
评分改善率为 75.4%，术后 12个月MOAS评分改善

率为79.7%。②PANSS评定结果：术后阳性量表分、

阴性量表分及一般病性症状评分均明显降低（P<
0.01）。③SDSS评定结果：术后总分明显降低（P<
0.05），5例术后1年恢复工作或学业。④MoCA评定

结果：术后MoCA评分无明显变化（P>0.05）。见表

1。
2.2 药物治疗变化 术后 1年，14例服用与术前相同

的剂量药物，18例减药，2例停用抗精神病药（1例怀

孕停药，1例服药副作用太大），1例增加服药剂量。

2.3 并发症 术后 1周内出现睡眠增多或疲乏 9例，

主动性降低（行为懒散，兴趣缺乏）6例，尿失禁5例，

情感淡漠4例，乱语3例，一过性轻度记忆障碍3例，

手术靶点小出血2例，行为幼稚1例，癫痫1例，食欲

下降1例。术后3个月，2例存行为懒散，1例情感淡

漠。术后1年，2例表现轻度主动性降低的症状。

评估量表

MOAS
MoCA
SDSS
PANSS

PANSS阳性

PANSS阴性

PANSS一般病性

PANSS总分

术前

12.71±4.46
20.37±4.73
11.31±2.68

25.83±5.07
22.23±4.51
41.00±6.87
89.06±12.67

术后3个月

2.91±2.05**

20.49±4.37
8.57±2.96**

18.46±2.83**

19.69±4.35**

35.77±5.86**

73.91±10.11**

术后12个月

2.51±2.16**

20.51±4.41
8.63±3.07**

18.09±4.00**

18.91±4.18**

34.66±5.93**

72.66±11.94**

表1 本文35例伴攻击行为的难治性精神分裂症内囊前肢毁损术前后量表评分比较（分）

注：与术前相应值比较，** P<0.01；MOAS. 修改版外显行为攻击量表；；MoCA. 蒙特利尔认知评估量表；SDSS. 社会功能缺陷筛

选量表；PANSS. 阳性和阴性症状量表
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2.4 术后12个月MOAS评分改善率与PANSS评分的

相关性 术后 12个月MOAS评分改善率与PANSS阳
性评分改善率、术前PANSS子项被害评分呈明显正

相关（P<0.05），而与PANSS子项交谈缺乏自发性和

流畅性评分、不合作评分以及年龄与呈明显负相

关（P<0.05）。详见图1。
3 讨 论

3.1 疗效分析 本文结果表明双侧ALIC-RFS可用于

治疗难治性SCZ伴发的攻击行为。①有效性：术后3
个月MOAS评分改善率为 75.4%，术后 12个月进一

步提高到79.7%；术后PANSS评分也明显改善；病人

的社会功能显著进步，5例恢复学业或工作。本文2
例术后停用抗精神病药，但病人的症状没有恶化，表

明手术可以改善精神疾病症状。然而，本文 6例术

后1年复发，可能与突然的停药和生活变化（如离婚

和家庭变故）有关，而且，SCZ发病机制不明且复杂，

所以，我们不建议术后停用抗精神病药，以便获得长

期的疗效。②安全性：术后1周，部分病人出现主动

性降低（行为懒散、兴趣缺乏）、尿失禁、乱语等，这些

并发症一般在术后2周内恢复。术后早期出现的并

发症可能与毁损灶周围脑组织水肿或少量出血有

关，随着水肿的消退和血肿的吸收，这些表现也随之

消失。术后12个月，2例存在懒散行为，但是病人整

体严重程度显著减轻，通过术后家庭康复，促进病人

融入家庭及社会，这些症状有望得到改善。本文病

人手术前后MoCA评分无明显变化，表明手术并不

损害病人的基本认知功能。我们还注意到，本文病

人术后疗效与其他研究报道类似，但并发症较轻

微。这可能与本文使用直径相对较小的射频电极

（1.6 mm）有关。本文术后9例还有攻击行为，6例术

后 1年复发，因此，我们认为ALIC-RFS只能是 SCZ
伴攻击行为病人综合治疗的一种补充。此外，该手

术虽然微创，但仍属于侵入性治疗方式，因此术前要

与精神科医师、伦理学家密切配合，制定严格的入组

标准。相较于毁损手术，脑深部电刺激术（deep
brain stimulation，DBS）因具体可逆性、可调节性等优

势，广泛运用于治疗难治性强迫症、帕金森病等疾

病。目前已有伏隔核、前扣带回、缰核和黑质网状部

DBS治疗 SCZ的报道 [4]，提示 DBS可能对 SCZ也有

效，但必须认识到DBS治疗 SCZ仍然缺乏经验，且

SCZ的症状表现和神经环路紊乱模式比强迫症、帕

金森病等神经精神疾病更为复杂。

3.2 ALIC-RSF治疗SCZ的机制 目前，SCZ的精神病

性症状和攻击行为的病因尚不清楚。脑内神经递质

紊乱假说（如 5-羟色胺、多巴胺紊乱）、遗传假说可

以解释部分原因。神经影像学研究发现额叶皮质、

颞叶与皮质下的神经环路功能障碍与SCZ的精神病

性症状和冲动攻击行为有关[5~7]。ALIC在前额叶、前

扣带皮层、海马、杏仁核、丘脑等多个脑区构成的神

经环路中起着关键的连接作用，参与调节认知和情

感[8]。这些发现为外科治疗难治性 SCZ奠定了理论

基础。本文发现ALIC-RFS可以有效改善 SCZ的精

神病性症状和攻击行为。可能的治疗机制是：手术

不是调控了单个手术区域，而是与ALIC相关的多个

神经环路。原因如下：①ALIC是前额叶、前扣带皮

层、海马、杏仁核、丘脑等脑区之间神经环路的汇聚

点。这些神经环路异常与精神疾病的认知、情感、行

图1 LASSO回归分析PANSS评分与术后12个月MOAS评

分的相关性

A. 通过5折交叉验证选择最佳参数（lambda），虚线代表使用最小

误差准则时最优 lambda值，右虚线代表使用最小准则的一个标准

误差的最优 lambda值；B. 垂直线绘制使用最小误差准则时，log
（lambda）=-3.49，选出 4 个系数不为零的因子，4 个因子（术前

PANSS评分子项被害、交谈缺乏自发性和流畅性、不合作和病人

年龄与MOAS评分改善有关
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为调节异常有关[8]。②ALIC-RFS治疗诸多精神疾病

的治疗作用与调节多个神经环路有关：ALIC-RFS可
能通过调节异常的皮质-纹状体-丘脑-皮质环路来

改善强迫症状[9]；ALIC-RFS通过调控眶额前脑皮层、

背侧和内侧前额叶皮层、前扣带回膝下部、杏仁核、

海马和背内侧丘脑脑区之间的异常连接来改善抑郁

症[10]；ALIC-RFS通过切断前额叶至丘脑间的腹侧纤

维来改善改善焦虑症状[11]。③SCZ的发病也与神经

环路有关[12]。结构影像学发现伴攻击行为的SCZ病

人脑结构异常，如海马、眶额皮质体积缩小，前额叶

与杏仁核之间连接白质异常。功能磁共振则发现伴

暴力和攻击行为的SCZ病人的双侧额叶皮层和楔前

叶、额叶运动皮质和前扣带的活动比没有攻击行为

的SCZ病人要高。正电子发射计算机断层扫描也发

现伴攻击行为的SCZ病人的杏仁核、眶额皮质、脑前

额叶皮质和海马的脑代谢与没有攻击行为的SCZ病

人有明显差异。这些研究表明前额叶-额叶下之间

的神经环路异常与 SCZ的攻击行为有关 [5]。因此，

ALIC-RFS可能通过阻断经过ALIC的异常神经环

路，引起相应脑组织代谢变化，改变神经递质紊乱状

态，从而减轻SCZ病人的攻击行为及精神病性症状。

3.3 本文的不足 本文未设立对照组，因此无法对比

手术效果与“安慰剂”效应。本文没有通过神经影像

学等方法分析与手术疗效有关的因素或生物标志

物，未来可使用扩散张量成像和静息状态功能磁共

振成像研究提供更多关于ALIC-RFS后神经环路变

化的详细信息。本文还应加大病人的样本例数，以

期取得更客观更有说服力的研究证据。

综上所述，立体定向辅助下双侧ALIC-RFS可

有效治疗难治性 SCZ的攻击行为及精神病性症状，

且术后长期并发症轻微，同时可以明显提高病人的

社会功能和生活质量。但是，我们必须意识到，外科

治疗只能作为难治性 SCZ的补充疗法，必须严格执

行纳入标准，术后还需注意观察病人病情并辅以药

物治疗，适当的心理康复计划和家庭社会支持方案

也助于病人的康复。
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