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摘  要 

情景记忆是受老化影响最严重的长期记忆。经颅直流电刺激可以延缓情景记忆老化，并且有研究对其干

预机制做出初步探讨，但尚未有研究进行系统梳理。本文基于情景记忆老化的神经生物学基础研究，从

微观层面对经颅直流电刺激的干预机制进行探讨。在微观(分子、细胞)水平，经颅直流电刺激通过诱导

膜电位变化、调节神经递质系统以及脑源性神经营养因子来影响突触可塑性，从而延缓情景记忆的老化。 
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Abstract 
Episodic memory is the long-term memory most affected by aging. Transcranial direct current 
stimulation can delay episodic memory aging, and its intervention mechanism has been prelimi-
narily discussed. Based on the basic neurobiological research of episodic memory aging, this pa-
per discusses the intervention mechanism of transcranial direct current stimulation from the mi-
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cro level. At the microscopic (molecular, cellular) level, transcranial direct current stimulation af-
fects synaptic plasticity by inducing changes in membrane potential, modulating neurotransmitter 
systems, and brain-derived neurotrophic factors, thereby delaying episodic memory aging. 

 
Keywords 
Episodic Memory, Transcranial Direct Current Stimulation, Aging, Intervention, Neurotransmitter 

 
 

Copyright © 2023 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 引言 

情景记忆(Episodic Memory)包含了何时何地发生了何事等一些详细信息，是个体对生活事件的记忆[1]。
情景记忆是受年龄影响最大的长期记忆[2]。因此对情景记忆老化进行干预变得尤为重要。以往大量研究

表明，tDCS 改善了健康老年人情景记忆表现[3] [4] [5] [6]。理解行为背后的机制有利于研究者建立理论

模型，并为制定更为有效的干预方案提供依据。已有研究对 tDCS 延缓情景记忆老化的微观机制做出初

步探讨，但尚未有研究对其干预机制进行系统梳理。 
本文基于情景记忆老化相关的神经生物学基础，从微观和水平对 tDCS 的干预机制加以探讨。在微

观(分子、细胞)水平，突触可塑性是记忆的神经生理基础[7]。老化会导致神经递质、相关受体以及脑源

性神经营养因子功能失调，进而损伤突触可塑性，导致记忆功能受损。tDCS 可以通过诱导膜电位变化、

调节神经递质系统以及脑源性神经营养因子来影响突触可塑性，从而延缓情景记忆老化。 

2. 情景记忆老化的微观机制 

情景记忆老化涉及神经元兴奋性降低[8]、神经递质失调[9]、受体表达性降低[10]、脑源性神经营养

因子以及神经调质失调[11] [12]，上述变化都会影响突触可塑性，进而损害记忆功能。 

2.1. 氨基酸类神经递质 

氨基酸类神经递质中包含兴奋性神经递质谷氨酸(Glutamate, Glu)和抑制性神经递质 γ 氨基丁酸

(Gamma Aminobutyric Acid, GABA)，它们以多种形式影响记忆功能[13]。具体来讲，谷氨酸可以诱导神

经元去极化、调节突触可塑性[14]，并参与长时程增强过程[15]。海马 GABA 水平与记忆提取表现显著相

关[16]，GABA 含量增加对记忆有负面影响[17]。GABA 系统失调可能是情景记忆病理性衰退的早期标志

物[18]。不同类型的神经递质通过与受体结合来调节突触可塑性，进而调节学习记忆能力[19]。谷氨酸受

体包括 α-氨基-3-羟基-5-甲基 4-异喃恶唑丙酸(α-amino-3-hydroxyl-5-methyl-4-isoxazole-propionic acid, 
AMPA)和 N-甲基-M 天冬氨酸(N-methyI-D-aspartate, NMDA)，二者分别参与细胞去极化期间钠离子和钙

离子的流入，并且 NMDA 受体产生延长的动作电位，与诱导长时程增强作用有关。随着年龄增长，观察

到 NMDA 受体功能衰退[10]，并且海马中谷氨酸能神经传递也出现年龄相关的下降，这可能是由 NMDA
受体介导的[9]。 

2.2. 单胺类类神经递质 

包括多巴胺、血清素、去甲肾上腺素在内的单胺类神经递质系统和乙酰胆碱系统出现年龄相关的失
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调，该变化与记忆功能受损有关。上述物质也被称作神经调质，主要是通过浓度变化和受体亚型依赖性

对突触可塑性产生影响。首先，适量的多巴胺可以调节突触活动[20]、诱导长时程增强作用，从而改善记

忆表现[21]。与年轻人相比，老年人多个脑区的多巴胺含量出现年龄相关的下降[22]，导致长时程增强作

用受损，这或许与多巴胺受体亚型 D1 和 D2 的老化有关[23]。其次，去甲肾上腺激素可以调节突触可塑

性，诱导长时程增强作用，进而改善记忆表现。记忆能力随年龄下降，并且该变化和去甲肾上腺素减少

有关[24]。动物研究表明，外源性注射去甲肾上腺素可以增强老年大鼠的 AMPA 运输，进而改善长时程

增强作用[25]。再次，适量的 5-羟色胺可以直接激活不同的受体，也可以通过调节谷氨酸能、多巴胺能

等其他神经传递系统，间接地调节突触可塑性，进而改善学习和记忆[19]。老化过程中，老年人多个脑区

的 5-羟色胺含量降低[26]，并且该变化和记忆功能下降有关[27]。最后，胆碱能系统的完整性与老年人情

景记忆功能的个体差异有关[28]。乙酰胆碱主要通过激活毒蕈碱(Muscarinic) M1 受体来促进海马长时程

增强作用[29]。它可以直接与突触后受体结合，也可以和神经胶质细胞受体结合，减少炎症并促进 BDNF
等生长因子的释放。此外，乙酰胆碱也可以通过抑制小胶质细胞的过度激活来减少记忆损害[30]。随年龄

增长，乙酰胆碱系统的完整性下降[31]，这与年龄相关的记忆功能受损有关[32]。 

2.3. 脑源性神经营养因子 

在老化进程中，脑源性神经营养因子(Brain Derived Neurotrophic Factor, BDNF)浓度失调，导致记忆

功能受损。首先，BDNF 对神经元和神经胶质的发育、保护以及突触可塑性非常重要[33]，正常含量的

BDNF 会促进学习和记忆。BDNF 浓度失调会破坏兴奋性与抑制性神经递质之间的平衡，从而损害记忆

功能。这可能是因为，BDNF 与原肌球蛋白相关激酶 B (Tropomyosin-Related Kinase B, TrkB)传输信号的

下降引起了小胶质细胞的过度激活，从而导致年龄相关的神经退行性疾病[11]。此外，BDNF 也可以通过

调节贩运和 NMDA 受体的表达水平来调节突触可塑性。具体来说，BDNF 通过调节 NMDA 受体的磷酸

化来增强谷氨酸能突触传递，进而增强 NMDA 受体的活性[34]。如前所述，NMDA 受体产生延长的动作

电位，与诱导长时程增强作用有关。随年龄增长，BDNF 浓度降低，该变化与记忆受损有关[35]。 

3. tDCS 延缓情景记忆老化的微观机制 

在微观(分子、细胞)水平，tDCS 可以通过诱导膜电位变化，调节记忆相关的神经递质、以及非神经

元物质(神经胶质、脑源性神经营养因子)来影响神经可塑性，进而延缓老年人情景记忆衰退。如图 1 所示。 

3.1. tDCS 诱导膜电位变化 

tDCS 或许可以诱导膜电位变化，继而影响神经递质的释放，从而调节突触可塑性，改善记忆表现。

tDCS 可以在皮层表面区域产生显著的电流，并在不诱发动作电位的情况下影响神经元的兴奋性[36] [37]，
这主要是通过使静息膜电位的极化来实现的。具体来讲，阳极 tDCS 会产生和膜电位一致的电场，使得

产生动作电位所需的电势差变小，即降低了产生动作电位的阈值，从而增加静息膜电位的兴奋性。不过

钙离子和钠离子通道阻滞剂会消除阳极刺激的作用[38]，说明该过程受到电压门控离子通道的介导。阴极

与之相反，起到抑制兴奋性的作用[39]。具体来说，tDCS 使得静息膜电位超极化，从而导致相关电压门

控的失活[38]。神经递质的释放依赖于细胞内电压，细胞去极化会导致钙内流，进而促进神经递质释放。

当神经递质与突触后受体结合后，就会产生兴奋性或抑制性反应。因此可以推测，tDCS 诱导膜电位变化，

进而调节神经递质释放是 tDCS 延缓情景记忆老化的微观作用途径之一。 

3.2. tDCS 对神经递质系统的影响 

tDCS 或许可以通过调节兴奋性和抑制性神经递质的平衡来影响突触可塑性，进而影响记忆表现。首
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先，有研究发现，在 tDCS 刺激位点下方，谷氨酸和谷氨酰胺组合的水平显著升高[40]，并且在非刺激区

域也发现了相应变化[41]。此外，tDCS 可以降低新皮层抑制性神经递质 GABA 的浓度，该变化可以预测

随后的任务表现[42]。其次，tDCS 诱导的长期增益可能是因为 tDCS 改变了突触可塑性，进而促进类长

时程增强作用[43]。如前所述，NMDA 受体产生延长的动作电位，而受体表达性依赖于细胞内钙离子水

平。tDCS 作用期间，钙通道活性发生了变化，这一变化有助于长时程增强作用[44]。也就是说，tDCS
促进了 NMDA 受体表达。此外，GABA 受体激动剂减弱了阳极 tDCS 效果[45]。阳极刺激可以使得皮层

中 GABA 的浓度降低[46]，这可能是通过阻断钙通道来减少抑制性神经递质 GABA 的释放，而 GABA 浓

度下降也会增强 NMDA 受体功能[38]。此外，tDCS 可以诱导海马 AMPA 受体易位和磷酸化[47]，该变

化同样会促进长时程增强作用。因此可以推测，tDCS 通过调节神经递质与神经元膜通道来影响突触可塑

性，进而延缓情景记忆老化。 
 

 
Figure 1. Microscopic mechanism of tDCS delay episodic memory aging 
图 1. tDCS 延缓情景记忆老化的微观机制 

3.3. tDCS 对神经调质与脑源性神经营养因子的影响 

tDCS 可以调节神经调质以及脑源性神经营养因子来间接影响突触可塑性，进而延缓情景记忆老化。

首先，tDCS 可以调节 5-羟色胺，多巴胺等单胺类神经递质以及乙酰胆碱浓度。这类神经递质也被称为神

经调质，它们广泛地影响着皮层及皮层下区域。具体来讲，tDCS 可以促进多巴胺释放进而调节谷氨酸与

谷氨酰胺浓度，提升多个网络内部连接性[48]。血清素可以显著增强 tDCS 的延迟效应的幅度和持续时间

[49]。胆碱酯酶抑制剂基本上阻断了由阳极 tDCS诱导的皮层兴奋性效应[50]，该结果表明了胆碱能在 tDCS
效应中的介导作用。其次，动物研究表明，tDCS 增加了大鼠纹状体中的 BDNF 水平(Leffa et al., 2016)。
另有研究发现，原肌球蛋白相关激酶 B (Tropomyosin-Related Kinase B, TrkB)抑制剂减弱了 tDCS 诱导的

长时程增强作用。这一结果表明 BDNF-TrkB 通路在 tDCS 效应中的重要作用[51]。研究者认为，tDCS 通

过提升 BDNF 表达来诱导 LTP 进而提升突触可塑性[52]。因此可以推测，tDCS 通过调节神经调质和 BDNF
来影响神经递质及其受体，进而延缓情景记忆老化。 
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综上，情景记忆老化与微观(分子、细胞)水平的各种变化有关。在微观水平，突触可塑性是记忆的生

理基础。神经递质、脑源性神经营养因子、神经胶质随年龄发生的变化会影响突触可塑性。tDCS 通过改

变神经元的兴奋性、调节神经递质、神经调质系统以及脑源性神经营养因子水平，改善突触可塑性，从

而延缓情景记忆老化。 

4. 总结与展望 

本文基于情景记忆老化相关的神经生物学基础，从微观(分子、细胞)水平分析了 tDCS 对情景记忆老

化的干预机制。在微观水平，情景记忆老化与神经元兴奋性降低、神经递质失调、受体表达性降低、脑

源性神经营养因子和神经调质失调有关。tDCS 可以通过诱导膜电位极化、影响神经递质、脑源性神经营

养因子以及神经调质来改善神经元可塑性，进而延缓情景记忆老化。总而言之，tDCS 在延缓情景记忆老

化的微观机制研究方面取得了一定成果，但仍然存在一些尚待解决的问题和需进一步完善之处，未来研

究可以针对以下几个方面进行深入探讨： 
第一，进一步探讨 tDCS 诱导的微观和宏观水平变化的联系。从神经化学视角出发来考虑神经机制

能够阐明认知功能(如注意和记忆)之间的关系[53]。已有研究发现局部 GABA 水平和网络连接之间呈反比

关系[54]。此外多巴胺信号可以调节大脑网络内部的稳定性[55]，并且神经调节系统有助于大脑功能分离

和整合之间转变[56]。计算模型认为，年龄相关的多巴胺能失调与神经去分化有关[57] [58]，即，神经调

质失调导致神经元信噪比降低，进而导致神经表征降低[59]。未来研究可以深入探讨 tDCS 诱导的微观与

宏观之间的关系，这将有助于研究者更好的理解相应的干预机制。 
第二，探究神经胶质细胞是否是 tDCS 延缓情景记忆老化的中介因素。神经胶质细胞负责神经回路

的保护，再生和重塑，它与神经元、其他神经胶质细胞以及老化相关的免疫细胞进行广泛的交互[60]，并

且对记忆的编码和巩固起着至关重要的作用[61] [62]。星形胶质细胞和小胶质细胞是两种较为重要的神经

胶质细胞，它们在脑发育过程中起到互补的作用[63]。星形胶质细胞通过释放神经营养因子保护突触[64]，
有助于突触和神经元环境稳态[65]。小胶质细胞充当吞噬细胞，释放神经营养因子和调节细胞因子来保护

神经元[66] [67]。在老年人中，神经胶质细胞出现功能性丧失，使得神经组织的防御和再生能力下降[12]，
进而损害记忆功能。神经胶质细胞无法产生动作电位，但是对于电压变化非常敏感，其中可能包括外部

电刺激。理论上，tDCS 可以影响神经胶质的跨膜电位，从而调节神经递质的平衡[68]。也就是说，tDCS
的作用可能不仅限于神经细胞，也可能通过影响神经胶质来间接调节突触可塑性，进而延缓情景老化。

目前，tDCS 对神经胶质的影响的证据仍然很少，未来研究可以考虑在此方向做进一步探索。 
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