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摘要：深部脑刺激（DBS）越来越多地用于治疗脑部疾病，但其作用机理仍

然未知。在这里，我们使用侵入性皮层录音技术对接受 DBS植入术的帕金森氏

病（PD）患者评估基底节神经节 DBS对皮层功能的影响。在 PD患者的原发性

运动皮层中，神经元群体的峰值与网络振荡的相位过度同步。这在脑表面记录中

表现为β节律的相位与宽频活动幅度之间的过分耦合。我们显示，急性治疗性

DBS 减少相位和宽频相互作用的时间与减少帕金森运动的时间相似。我们建议

基底节的 DBS通过减轻运动皮层神经元的过度β相位同步来改善皮层功能。



1、引言

DBS 越来越多地用于治疗脑部疾病，但其作用机理仍不清楚。这减缓了更

有效且耗能较少的刺激方案的开发。最常见的临床应用是 PD1的丘脑下核（STN）

的 DBS。PD中 DBS机制的大多数生理研究都集中在皮层下核，并提示 DBS会

降低β波段（13–30Hz）2–8的基底神经节振荡活动。然而，β振荡在皮质水平

上的作用以及药物或外科治疗对这种脑节律幅度的影响仍存在争议，因为一些研

究表明，与 PD8成功治疗相关的皮质β功效降低而其他的则显示出增长 10。此外，

有和没有 PD 的个体之间皮层振荡活动的比较还没有揭示出β振荡幅度的差异

11-13。因此，进一步了解 DBS改善皮层功能的机制可以改善治疗方法。

正常的皮层功能取决于低频节律的相位与宽频活动幅度（也称为“宽频伽

马”，50-200Hz）之间的耦合，这被认为是种群峰值和突触输入的替代指标 14。

相振幅耦合（PAC）已被提出作为一种通过协调大脑网络中神经元活动的时序在

大脑不同区域之内和之间进行交流的机制。据推测，脑节律通过膜电位的波动来

调节神经元集合的兴奋性，从而使神经元突跳的可能性偏向于较慢的节律的特定

阶段[16,17]。PAC被认为可以动态链接功能相关的皮质区域，这对于任务执行至关

重要 18-21。在运动皮层中，PAC的减少是运动执行的关键步骤 22,23。我们最近发

现，PD与原发性运动皮层中β振荡的相位和宽频活动幅度之间的夸张耦合相关，

可能以一种不灵活的模式限制皮质神经元活动，其结果是运动迟缓和僵硬 13。我

们假设 DBS通过使皮质 PAC正常化，释放神经元池来从事与任务相关的活动来

发挥其治疗作用。为了测试这一点，我们在 STN刺激之前，期间和之后，记录

了接受 DBS植入手术的 PD患者运动皮层的皮质脑电图（ECoG）信号。考虑到

基底神经节-丘脑皮质回路参与运动准备 24-26，并且在 STN DBS27期间观察到运

动准备的促进，我们还研究了 DBS对运动准备，运动执行和警觉休息条件的影

响。我们发现，无论是在静止状态还是在运动任务期间，治疗性刺激都会使高频

活动与运动系统中的低频节律脱钩，从而逆转了 PD中发现的基本网络异常。

2、结果

在静息性 STN刺激之前，期间和之后，总共 23名 PD患者记录了皮质脑电

图（ECoG）电位。图 1a–c提供了一个皮质和 STN电极位置的例子，以及 STN

引线位置与 STN边界的关系（由微电极记录确定）。在执行手臂运动任务时，

还测试了 23个中的 12个（图 1d，e）。表 1中提供了临床特征。STN刺激之前，

期间和之后从 PD患者（PD5）的初级运动皮层（M1）记录的静息状态 ECoG电

位及其各自的对数功率谱密度的代表性示例如图 2所示。图 2.刺激伪影相对于皮



图 1 电极的定位，任务和记录的时间表。（a）硬膜下心电图带的定位。相对于中央沟

（白色箭头），ECoG 条带的六个接触点（C1-C6）（白色箭头）可以在术中计算机断层扫描

与术前磁共振成像（MRI）扫描相结合的矢状旁观上观察到。（b）在术中计算机断层扫描与

术前 MRI 合并的轴向视图上，将 DBS 电极的尖端（箭头）定位在 STN 的底部。（c）相对于

STN 微电极记录图的 DBS 引线的示意图。每个黑点代表一个单元格。“臂细胞”和“震颤细

胞”分别表示与手臂运动和震颤频率有关的神经元放电。每个灰色矩形代表一个 DBS 联系

人。（d）一次手臂运动任务试验。每次试验均以 3到 5s 的保持阶段开始，在此期间，患者



将目光保持在中央的红点上。然后，目标（蓝点）出现在屏幕的上边缘或下边缘（准备阶段）。

在中心点变绿（运动阶段）后，患者需要按照指示用食指触摸目标。（e）铅插入，记录和

刺激的典型时间表。矩形表示不同的数据收集事件，如下所示：绿色，体感诱发电位（SSEP）；

红色，休息；蓝色;手臂运动任务。记录之间的时间显示在水平箭头下方。

质信号较小。正如预期的那样，在M1ECoG电位，STN 局部场电位（LFP）和

M1-STN相干性的功率谱密度中发现了一个β波段的峰（13–30Hz）（图 2）。

2.1、DBS降低了静止状态 PAC和刚性

图 3a 显示了代表患者（PD13）在 STN刺激之前，期间和之后的 PAC。在

50-200Hz 的较宽频谱范围内，通常会称其为“宽频活动”或“宽频伽马”，这

是β振荡的相位与活动幅度之间的强相互作用。在刺激之前，在每位 PD患者中

观察到相似的 PAC模式。在 STN刺激过程中，PAC强烈降低，在关闭刺激后，

PAC升高。为了量化 DBS对这种相互作用的影响，在整个β波段和宽频活动（13

–30Hz相位的频率；50–200Hz振幅的频率）中，针对每个患者在每种刺激条

件下计算出的调制指数取平均值。计算每种刺激条件下每位患者的平均耦合度

（PAC平均值），并用于统计组比较（使用非参数检验，得出非正态分布；P<0.001，

Kolmogorov-Smirnov检验）。小组分析显示，DBS期间 PAC减少（图 3b）。当

包括所有患者时，PAC在 DBS后 5分钟内未恢复到基线（符号秩检验，P=0.09）。

但是，当我们仅纳入术中统一帕金森氏疾病评分量表（UPDRS）评分（P=0.014，

n=10）的患者时，回到基线 PAC变得很重要。图 3c显示了在每种刺激条件下（包

括所有患者）计算出的PAC箱形图（DBS对PAC的影响，Friedman检验，P=0.003）。

DBS诱导的静止状态 PAC的减少对分析方法的变化不敏感，包括消除刺激伪影

的滤波（补充图 2a–d）以及使用两种替代方法来计算相振幅相互作用（锁相）

值和跨频相干；补充图 2e）。效果也特定于初级运动皮层（补充图 1c），并且

在打开或关闭 DBS后 2–4s发生 PAC改变（补充图 3）。这些结果表明，急性

DBS引起的 PAC减少不是由于刺激伪影的存在。

急性 DBS 还减少了帕金森氏运动体征，如术中测得的僵硬度评分所反映

（UPDRS项目 22，图 3d，Friedman测试 P=0.0004）。在 DBS之前（Spearman

相关，P=0.014；r=0.54）和 DBS 之后（Spearman 相关；P=0.04；r=0.46），观

察到 PAC平均值与术中刚度评分之间显着相关。未观察到与震颤评分的相关性

（符号秩检验：在 DBSP=0.51之前，DBSP=0.61期间和 DBSP=0.89之后）。我

们还没有发现刚度降低与 DBS引起的 PAC变化之间存在显着的相关性，这可能

是由于刚度变化幅度较小（刚度变化 0–2）所致。为了解决对运动体征进行无

盲评估中固有的偏见问题，我们在随机方案中测试了不同的刺激设置（治疗性和



表 1 患者的人口统计学和临床特征

非治疗性），并由盲人神经科医生进行了运动评估。这表明 PAC的大小与症状

的严重程度之间存在明确的关系（补充图 4）。此外，为了确定急性术中刺激发

生在与慢性治疗性 DBS相关的环境中，我们将术中使用的刺激参数与长期治疗

中使用的刺激参数进行了比较，发现它们的接触选择，强度和频率相似（补充表

1）。

已经显示出药物可以调节 PD28,29的 STN中 PAC发生的频率。因此，为了更

好地表征 DBS对 PAC的影响，我们还确定了耦合的首选相位（PAC首选相位），

即最大耦合涉及的频率（PAC相位频率和 PAC振幅频率）。这些变量均未受到

DBS的影响（Friedman检验，P>0.05；补充表 2），这表明 DBS在不改变这种

耦合所涉及的优选相位或频率的情况下降低了 PAC的幅度。

2.2、DBS对静止 PAC的影响并非仅由于M1beta或宽频功率的变化而引起

在所有刺激条件下，受试者的 PAC和β功效之间均存在显着相关性（在 DBS之

前，P=0.0062，r=0.56;在 DBS期间，P=0.0008，r=0.66;在 DBS之后，P=0.0057，

r=0.56）。由于分析方法的缘故，这种关联是可以预期的：更大的 beta功率将导

致在 PAC计算中更加精确地估计 beta相位。为了验证这不是 PAC改变的唯一原



图 2 在过滤刺激伪影之前，单个患者中的示例 M1 记录及其频谱特征。（a）在 STN 刺激之前

（左），过程中（中间）和之后的 M1LFP（右）。（b）在 a中记录每个记录的功率谱密度。

在缩放的 LFP（a，中）和相应的对数功率谱密度（PSD）（箭头；b，中）中可以观察到小

的刺激伪影。在每种情况下都可以观察到β谱带的峰值。灰色矩形表示 Beta 频段和宽带活

动。

因，我们进行了更多分析，以检查 DBS对β和宽频活动的影响，检查 DBS对 PAC

的影响是否是强光谱，以更好地表征β谱带峰及其特征。DBS调制。我们发现，

无论刺激条件如何，β峰的频率（β峰频率），功率（β峰）及其在整个β频带

（13–30Hz，logβ）均相似（图 4a，Friedman测试），P＝0.87；补充表 2）。

即使将 beta功率分为低 beta（13-20Hz）和高 beta（20-30Hz频段；补充图 5），

也是如此。宽频活动被认为反映了尖峰和突触活动的结合，但没有以功率谱密度

的峰值为特征。宽频上的平均对数功率频谱密度不受 DBS的影响（图 4b）。β

屈光度降低的患者（13例；符号秩检验，DBS之前与 DBS期间 P=0.027）以及

β屈光度升高的患者（10例）发现 DBS期间 PAC显着降低。；在 DBS期间与

在 DBS之后的有序秩检验 P=0.0034；补充图 6）表明，尽管 PAC和β功率都相

关，但 DBS诱导的 PAC降低并不仅仅与皮质β功率降低有关。值得注意的是，

正如之前的报道[3,5,8,30]，我们确实发现急性 DBS 在大多数情况下会降低 STNβ

能量（补充图 1b），因此 DBS对β能量的影响在皮质和 STN之间有所不同。

2.3、运动和 DBS降低了任务执行期间的 PAC

鉴于治疗干预可能对运动的不同方面产生不同的影响 27，我们还研究了皮质

同步化，同时患者执行了到达运动任务，这使我们可以区分三个阶段：保持阶



图 3 急性治疗性 STN 刺激可减少静止状态下的 PAC。（a）在 STN 刺激之前（左），过

程中（中）和术后（右）在帕金森氏病患者的 M1 中观察到的 PAC 的代表性例子。最暖的颜

色代表最强的耦合。白色虚线框（左面板）显示了平均调制指数以在刺激条件之间产生统计

比较的频率范围。（b）绘制了在 DBS 期间观察到的平均 PAC 与在 DBS 之前（左）和 DBS 之

后（右）所观察到的平均 PAC。每个点代表一个病人。红点表示从中获得结果的代表患者。

灰色虚线矩形显示了插图中绘制的缩放区域。（c）箱形图显示了 STNDBS 期间 PAC 的显着且

部分可逆的减少。（d）方框图显示了 DBS 对患者僵硬度的可逆治疗效果。在方框图中，方

框表示第 25 和 75 个百分位数，中线表示中位数，并且晶须延伸到不认为异常值的最极端数

据点（1.5×四分位数范围）。指出了显着的 P 值（校正多个比较后）。**P<0.01，符号秩

检验。



段，在此阶段中，患者将手放在按钮上看着屏幕上的注视点；准备阶段，目标出

现在屏幕上；运动阶段，在此阶段患者触摸屏幕上的目标（图 1c）。在图 5a中

显示了记录在 PD1的 M1中的 ECoG电位和相应的加速度计迹线的示例。任务

阶段和刺激条件对单个患者（PD7）中 PAC的影响如图 5b所示。PAC从保持到

准备阶段减少了，甚至在执行运动期间进一步减少了。在所有三个阶段中，

STNDBS诱导了 PAC的进一步减少，在停止刺激后，PAC的部分恢复了基线。

在小组分析中，发现任务阶段的 PAC明显减少（图 6 和补充表 3；Friedman检

验 P<0.001）。STNDBS在所有三个阶段均显着降低了这种耦合（Friedman测试

P<0.001），并且DBSPAC朝STN刺激前观察到的值增加（Friedman测试P<0.001）。

在 DBS期间观察到运动持续时间的减少（从运动开始到运动停止的时间）（以

秒为单位的运动持续时间的平均值±sd：在 DBS之前为 6.1±2.0；在 DBS期间

为 5.4±1.6；在 DBS之后为 5.8±2.0），表明在任务执行过程中 DBS对运动迟

缓具有可逆的治疗作用。在任务期间，我们没有发现 DBS引起的反应时间的改

善（Friedman检验 P=0.43；DBS之前与 DBSP期间的有符号秩检验=0.42；DBS

期间与 DBSP之后的有符号秩检验=0.20）。这可能与患者疲劳或任务性质有关：

为了避免预期的响应，指示患者仅在出现 go信号后才移动，而在其发出后不要

尽可能快地移动。

2.4、在移动任务期间，DBS对 PAC 的影响不仅是由于 beta或宽频功率的变化

引起的

正如在没有运动障碍的人中充分证明的那样，在运动准备和运动执行过程中

都观察到了β谱带的强烈下降（图 7a，b）23,31。与运动相关的β变化不受刺激

条件的影响较大（补充表 4；Friedman检验 P=0.18；DBS之前与 DBS之间的有

符号秩检验 P=0.99；DBS期间与 DBSP之后的=0.30）。与运动相关的感觉运动

皮层变化的另一个正常特征是宽频功率的增加，这被认为反映了局部皮层的激活

[23,32]。在这里，我们发现运动开始时的宽频功率显着增加，这在所有三种刺激条

件下都是相似的（图 7a，c和补充表 5；Friedman检验 P=0.45，DBS之前的有序

秩检验与 DBS期间的 P=0.27，DBS 期间与 DBS 之后的比较 P=0.38）。这些结

果表明，在静止状态下，DBS 在运动任务期间不能始终如一地调节β或宽频活

动，但会降低两个频段之间的相互作用。

3、讨论

为了了解治疗性脑刺激的机制，我们研究了 STNDBS对处于醒着状态下接

受生理指导的 DBS电极放置的 PD患者的M1的影响。我们发现，在急性治疗



图 4 DBS 不会影响静态功率谱密度。（a）DBS 之前和期间的每个受试者的平均 beta 功

效（左），DBS 之后和 DBS 期间的每个受试者的平均β功效（中），以及以箱形图表示的分

组数据（右）。与图 3d 相同的约定。（b）平均宽带功率，表示方式与 a 相同。

性 DBS的静止和运动任务的所有要素（保持，准备和运动）期间，β节律的相

位与宽频活动幅度之间的相互作用均降低。尽管β宽频 PAC的大小与β振荡的

幅度有关，但只有前者一直受到 DBS的影响。我们的结果强调了 PD13中夸大的

PAC的重要性，指出了 DBS的治疗作用的新机制，并建议将皮质 PAC措施纳入

闭环 DBS方案的设计中。

3.1、PAC的衰减

PAC被认为是在解剖上分散的神经元细胞装配之间进行协调的重要机制，在

运动功能 22、23和认知功能（如记忆，学习和注意）16、19、21、23、33-35中均如此。最

近，我们发现，与其他不涉及手臂的运动障碍和没有运动障碍的人相比，PD13

的手臂运动皮质中的β宽频耦合过多。尽管尚不清楚过量 PAC的起源，但最近

的研究表明PD的这一特征可能是由于多巴胺去皮纹状体无法适当过滤和减弱源

自皮质的β振荡而引起的。这会导致苍白球内部和 STN36的β期过度同步，以

及这些基底神经节核与运动皮质之间的过度连贯，可能导致M1尖峰和突触活动

异常地增加与β节律的相位耦合。这种异常的 PAC可能将神经元约束为僵化的

活动模式，从而导致帕金森氏运动征象。本研究的结果为皮质 PAC在 PD 的病

理生理中的重要性提供了进一步的证据，因为改善运动体征的疗法也减少了夸张



图 5 在一名患者的手臂运动任务中，M1LFP 和 PAC 的示例。（a）在两次试验中，M1LFP

（顶部）和加速度计（底部）。垂直虚线表示任务的三个阶段。保持相位，蓝色；准备，绿

色；运动。（b）PAC 分为三个阶段（左，保持，中间，准备，右，运动）和三个刺激条件

（顶部，DBS 之前；中间，DBS 期间；底部，DBS 之后）。从保持到动作准备到动作执行的

PAC 都会减少，而 DBS 在任务的所有三个阶段都会减少 PAC。

的 PAC，且疗程相似。然而，PAC与 PD的特定运动体征和症状之间的因果关系

仍有待建立。

3.2、DBS在与运动相关的 PAC改变中的作用

在正常状态下的运动皮层中，在运动准备和执行过程中，β-宽频 PAC会大

大降低 22,23。高 PAC状态可能会抑制静止状态的皮质信息处理，并且在运动开始

之前停止皮质信息处理可能会导致向活动处理状态的转变 23。我们的结果表明，



图 6 在手臂运动任务期间，DBS 和运动都会降低 PAC。在 DBS 刺激之前和期间，在任务的三

个阶段（保持，准备和移动）中显示了 PAC 平均值。三相用 x 轴表示，而条件用颜色表示：

深灰色，在 DBS 之前；黑色，在 DBS 期间；DBS 之后为浅灰色。从保持阶段到运动阶段观察

到PAC减少，STN刺激期间 PAC进一步减少。指出了显着的 P值（校正多个比较后）。**P<0.01，

*P<0.05;秩检验。与图 3d 相同的规定。

尽管 PD患者可以完成这一过渡，但 DBS 的治疗促进了这种过渡，DBS在运动

的每个阶段均降低了 PAC。我们建议，在静止状态和运动准备过程中升高的 PAC

与运动能力和刚度有关，而在运动执行过程中升高的 PAC与运动缓和症相关。

慢性 STNDBS可以通过在所有情况下减少过量的 PAC来改善这些症状。

DBS降低 PAC不仅是由于β功率变化引起的，DBS机制的一个可行假设是

抑制基底神经节振荡活动，尤其是在β波段（13–30Hz）。该假设主要源于 PD

患者 STN中局部场电位的记录。这些已显示出显着的β振荡，其通过治疗药物

和治疗性 DBS的降低与症状改善相关[2,3,5–8,37]。但是，尚无一致的证据表明，与

没有 PD的受试者或接受 PD治疗的 PD 患者相比，停药的 PD 患者的运动皮层

窄带β功率增加 [11,13,38]（尽管宽频活动有所增加）在 PD38中）。在先前的一项

在 PD中使用 ECoG的研究中，Whitmer等[8]发现，在接受测试的三名患者中，

有两名患者的运动皮层急性 STNDBS期间，β功率减弱。在这里，在解剖学上

相似的电极位置和更大的样本量下，我们发现单个受试者中的 DBS产生了适度

的β降低或增加，β功率没有分组数据的一致变化。我们的研究结果表明，用β

相-宽频幅度耦合来测量人群的峰值搏动和突触活动对β节律的夹带，可能是衡

量帕金森病状态和治疗干预效果的更灵敏的方法。

3.3、夹带皮层下轴突放电并减少皮层 PAC

据认为，DBS 会在靠近刺激电极的轴突中部分夹带动作电位，这可能是受

刺激核的传入或传出 39-41。STNDBS诱发的轴突抗峰突刺强烈影响皮层神经元的

放电概率，诱导短时间的抑制和激发 42-44。如果以最佳频率出现，这种 DBS 生

成的触发概率模式可以通过增加神经元噪声来消除M1中β相位的尖峰触发的



图 7 DBS 之前，之中和之后与运动相关的皮层变化。（a）在个别患者（PD7）中，在

DBS 之前（左），期间（中）和之后（右）观察到与运动（MVT）准备（准备）和启动相关

的皮质变化的典型例子。时间频谱图在目标起始位置（垂直虚线，左侧频谱图）或运动起始

位置（垂直虚线，右侧频谱图）上对齐。在保持期间（白色矩形），准备阶段（灰色矩形）

和运动开始（黑色矩形）期间，频谱图在β频率（13–30Hz）和宽带（100–200Hz）上平均。

（b）箱形图显示了与 DBS 之前（左），期间（中）和之后（右）的运动准备和执行相关的

beta 活动的变化。指示了显着的 P 值。（c）方框图显示了在 DBS 之前（左），期间（中）

和之后（右）与移动准备和执行相关的宽带活动变化。指出了显着的 P值（校正多个比较后）。

**P<0.01；秩检验。与图 3d 相同的约定。

强烈依赖性 45。这种提议的机制需要通过实际测量单个M1单元来验证，因为在

这项研究中，我们使用宽频活动作为神经元活动的替代指标。然而，皮质-丘脑

下神经元的抗激活可能不是 DBS减少 PD中观察到的过度皮质同步的唯一机制，

因为 DBS在缺乏直接皮质连接的其他基底神经节靶标，例如苍白球间质，也有

效减轻症状 46。在 STN中观察到的刺激诱导的β功率降低也可能与皮质 PAC的

减少有因果关系，这是通过经由苍白球内部和运动丘脑将 STN连接至皮层的多

突触途径减少尖峰放电 36的β夹带引起的。

3.4、改善治疗的意义



DBS减少皮质 PAC意味着 PAC可以用作闭环 DBS设备的控制信号。这种

“智能”DBS 设备可以记录皮层活动，快速计算 PAC，并以计算方式确定如何

以最大程度地减少异常网络活动的方式刺激皮层下结构。克服当前疗法的主要局

限性，例如开发基于临床医生频繁症状评估的劳动密集型程序，刺激引起的不良

反应，闭环 DBS设备的开发将对运动障碍的治疗产生重要影响，习惯（随时间

推移功效降低）和电池寿命短。已经提出了两种替代方法来开发闭环刺激装置，

一种使用皮质单细胞活性，另一种使用 STNLFPβ振荡 47，48。在完全植入的闭环

系统中实施这些策略可能会受到伤害的风险和前一种方法的皮质单元记录信号

稳定性不足的困扰，并且信噪比低且对刺激伪影的敏感性高，后者。我们的工作

提出了一种通过在皮质水平上测量神经元同步（使用 PAC）来克服这些问题的策

略。这种方法将使用刺激伪像最少的高振幅信号，以及不穿透脑组织的记录电极。

该策略也可以推广到其他神经系统或精神疾病。但是，每种潜在的控制策略（皮

质神经节和基底神经节）都有其自身的优点和缺点，应加以探讨。

4、局限性

这项研究受到人类术中研究在时间和后勤方面的限制。因此，只收集了简短

的记录：在休息状态下 30s到 1分钟，在每种 DBS 状态下仅 10 到 20次手臂运

动任务的试验，平均持续 5分钟。此外，本研究中使用的数据是在将 DBS导线

插入 STN后收集的，已知这会导致导线尖端周围出现水肿，并可能导致症状改

善 49。手术暴露镇静剂虽然在记录前 1-3小时停止，但也可能会影响术中记录和

工作表现。此外，刺激效果洗入的时间是可变的，并且仅使用一组刺激参数。因

此，在大多数患者中可能未达到 DBS的最大作用。手臂僵硬是对急性术中 DBS

可靠反应的运动征象，但由于术中环境的限制，UPDRS运动评分以外的僵化度

无法准确表征，并且该评分缺乏推断 PAC减少与 PAC减少之间因果关系的敏感

性。改善运动功能。出于技术考虑，我们没有研究 DBS对 STNPAC的影响。实

际上，在 PD患者的 STN中观察到的 PAC涉及非常高的频率（>250Hz），通过

应用在线低通滤波器（<100Hz）可以滤除掉这些频率以避免信号饱和。

5、结论

在 PD中，急性治疗性 DBS 通过减少β振荡和宽频活动之间的过度耦合来

作用于皮层，不仅在静止时，而且在运动准备和执行过程中。我们的结果支持以

下假设：PAC是帕金森氏状态的生物标志物，可通过开发自适应 DBS设备来改

善 DBS治疗。



方法

方法和任何相关的参考资料都可以在本文的在线版本中找到。注意：本文的

在线版本中提供了任何补充信息和源数据文件。
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