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Thephysiologicalfunctionofcingulatecortexanditsroleinthe
mechanismoftinnitus

Summary　Cingulatecortex,asanimportantpartoflimbicsystem,isconnectedwithnumberofareasinthe
brain,whichregulateandcontroltheconductionofmultiplesensations.Studiesoftinnitushaveshownthatabnor-
malchangesincingulatecortexareinvolvedintheprocessoftinnitus,andplayakeyroleinnoisecancelling,cog-
nitionandemotionalexperienceoftinnitus.Thispaperreviewsthephysiologicalfunctionofthecingulatecortex
anditsroleinthemechanismoftinnitus,providingnewideasforthetreatmentoftinnitus.

Keywords　tinnitus;cingulatecortex;anatomicalconnection;physiologicalfunction

　　耳鸣是一种主观症状,表现为在没有任何外来

的听觉刺激时对声音的感知,例如嗡嗡声、响铃声、
口哨声等〔1-2〕,是耳鼻咽喉科中最常见的疾病之一。
它可能由巨大的噪声暴露、年龄和其他病因等诱

发,但由于其机制没有被明确揭示〔3〕,临床工作中

仍存在诸多争议和困扰。耳鸣患者中1%~3%因

耳鸣严重影响了生活质量,甚至诱发精神方面的并

发症,如睡眠障碍、抑郁、焦虑甚至自杀〔4〕。许多研

究者指出耳鸣的发生源于中枢听觉系统,然而也有

大量的证据提示包括边缘系统在内的其他脑区也

是耳鸣的起源部位,中枢和边缘系统在耳鸣的发生

发展中都发挥着重要的作用并且彼此交互,因此在

对耳鸣的机制探索中仅仅研究听觉中枢系统的变

化是不够的〔5〕。扣带回(cingulatecortex)是边缘

系统的重要组成结构〔6〕,主要参与情绪的表达,以
及调节内脏活动、自主神经功能、运动功能和对疼

痛的感知〔5〕。耳鸣既会由紧张、焦虑等情绪所诱

发,也会诱发烦躁、焦虑等不良情绪,在耳鸣和情绪

的交互发展过程中,情感的表达主要来自扣带回等

部位〔7〕。由于扣带回在中枢神经系统内的广泛联

系,其在耳鸣的发生发展中的作用也逐渐受到学者

们的关注,本文拟对扣带回的解剖结构、生理功能

及其在耳鸣中的作用进行综述。
1　扣带回的解剖结构、与其他脑区的联系及其部

分生理功能

　　扣带回呈环形位于大脑半球的内侧面,上缘为

扣带沟,下方通过胼胝体沟与胼胝体分隔,前端起

自胼胝体嘴部的前下方,沿胼胝体的膝、体和压部

的背侧向后经束状回(又称扣带回峡)与海马旁回

相续,是旧皮层与新皮层间的过渡皮质区〔8〕。
1.1　解剖分区

1.1.1　Brodmann分区　1909年Brodmann对大

脑进行了统一的分区,扣带回被编为以下几个区

域:23区-腹侧后扣带皮层(ventralposteriorcingu-
latecortex,vPCC),24区-腹侧前扣带皮层,25区-
膝下扣带皮层(subgenualcingulatearea,sACC),
29区-压后扣带皮层(retrosplenialcortex,RSC),
30区-压后扣带皮层的一部分,31区-背侧后扣带皮

层,32区-背侧前扣带皮层(dorsalanteriorcingu-
latecortex,dACC)。其中25区-膝下扣带皮层也

属于腹内侧前额叶皮层(ventromedialprefrontal
cortex)〔9〕。这些分区被后来的学者们做了更详尽

的划分。
1.1.2　Vogt分区　Vogt(2005)基于相似的细胞

结构、共通的环路及功能,将扣带回划分为 ACC
(s,subgenual;p,pregenual)、MCC(a,anterior;p,

posterior)、PCC(d,dorsal;v,ventral)及 RSC四个

部分。
1.2　扣带回与其他脑区之间的联系及部分生理

功能

扣带回与其他脑区有着非常丰富的联系,且
ACC、MCC、PCC彼此之间也有纤维相互沟通〔10〕,
这是扣带回发挥多种生理功能的结构基础,也是耳

鸣过程中扣带回异常的神经变化可以向其他区域

传递的条件。
1.2.1　扣带回与听皮层的解剖联系　20世纪80
年代已有学者报道了猴的PCC和后听觉相关皮层

存在稀疏的连接〔11〕,进一步的研究发现扣带回的

32区、25区和24区接受来自颞上回中听觉相关区

域的强烈投射〔12〕。此后又有学者的研究提示大多

数传入扣带回的听觉信息是来自于听觉相关皮层

的喙部,并终止于 ACC的24区和25区,而没有在
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PCC中出现,这可能是因为示踪剂注射位点的不

同〔11〕。这种解剖上的连接可能构成了扣带回参与

耳鸣发生的一部分解剖基础。
1.2.2　扣带回发挥调节情绪和认知等多种功能的

解剖基础　扣带回发挥认知和情感功能的主要区

域位于 ACC,该部位广泛接受来自海马旁回、丘
脑、杏仁核、眶额叶皮层、岛叶、导水管周围灰质、颞
叶底部、嗅周皮质及脑干自主神经核团等的信息传

入并向这些核团发出神经投射〔12-13〕。对于 ACC功

能的一个重要的观点是其加工认知信息与情绪信

息的部位是分离的,背侧认知亚区通过影响感觉或

反应选择(或两者)调节注意或执行功能,包括监测

竞争、复杂运动控制、动机、新奇、错误监测、工作记

忆和认知任务的预期等;而情感亚区则主要参与情

绪和动机信息的评价以及情绪反应的调节〔3,14〕。
ACC与杏仁核的相互连接,及其到孤束核和迷走

神经背侧的投射,也参与了自主神经输出的调控和

情绪记忆的存储〔15〕。
MCC只接受部分杏仁核投射传入其前部,不

直接调控自主神经的输出,恐惧情绪的出现主要与

aMCC的激活有关,此时这部分 MCC接受杏仁核

的信息传入,并且杏仁核参与恐惧和疼痛的信息处

理,其他的扣带回区域没有像疼痛时有如此多且直

接的来自杏仁核的信息传入。MCC有来自后顶叶

皮层的显著投射〔16〕,并向脊髓、辅助运动区、运动

丘脑、背外侧前额叶皮层、海马旁回、红核、网状结

构等区域发出投射〔5,17〕。
PCC向眶额叶皮层前部、颞顶叶皮层、背侧前

额叶 皮 层、海 马 旁 回 及 压 后 区 等 发 出 投 射〔13〕。
vPCC能够评价与环境-空间-个体相关的感官信

息,对 个 体 没 有 意 义 的 信 息 不 会 被 vPCC 所 捕

获〔18〕。vPCC和sACC之间存在的连接交互,可以

促进传入到扣带回的感觉信息建立个体相关,PCC
通过与顶叶皮层广泛的联系以及自我相关感觉的

评估来参与视觉空间的定位〔19〕。
在边缘系统中有一条发挥调节情绪、自主神经

功能及记忆等功能的“Papez环路”,它起源于海

马,经由乳头体、丘脑前核和扣带回的中继,最终返

回海马构成一条封闭的环路,即海马→穹窿→乳头

体→乳头体丘脑束→丘脑前核→扣带回→内嗅皮

层→海马〔16〕。而作为Papez环路中的重要组成部

分〔20〕,前扣带回与其他脑区如海马(处理记忆的过

程)的连接受到影响,可能是慢性耳鸣发生的病理

生理学基础〔21〕。
2　扣带回在耳鸣的发生机制中的作用

2.1　耳鸣的发生机制

许多学者认为在耳鸣的发生过程中,听觉中枢

和边缘系统都起着非常重要的作用,并且彼此间相

互影响〔22〕。目前关于耳鸣发生机制的假说主要有

四种:一是神经生理模式,由Jastreboff〔23〕提出,主
要强调耳鸣与听觉系统过量的自发放电相关;二是

传入神经阻滞模式,这是后来的学者们基于Jas-
treboff的观点提出的〔24-25〕,将大脑看作一个适应

性的系统,该系统对外周传入神经阻滞造成的信息

缺失进行调整,此过程中神经元的稳态重塑等一系

列的变化诱发了耳鸣;三是“贝叶斯大脑”理论〔26〕,
大脑不仅处理信息,还会对信息以及外周的不确定

性作出预判,被称为贝叶斯大脑,当传入神经阻滞

时,大脑会增加对外周信息的摄取以降低不确定

性,同时增多的杂乱信息也诱发了耳鸣;四是噪声

消除障碍〔27-28〕,在正常情况下,听觉通路异常增高

的信号能够被大脑门控系统打断并限制它的扩展,
从而阻断其传至听皮层或者防止它被大脑有意识

地感知,也就是我们常说的“门控”机制,当这个“门
控”作用异常或者缺失时,这些信号会传播至更高

级的中枢,导致耳鸣信号被感知。
2.2　扣带回在耳鸣感知中的作用

边缘系统不仅粉饰着我们的感觉,还会完全压

制或消除它认为不愉快的或者多余的信号〔29〕。在

耳鸣的发生发展中,边缘系统的损伤导致了听觉-
边缘系统通过相互干预来阻挡耳鸣信号的作用失

效〔3〕。研究者们根据边缘系统的噪声消除功能,提
出的“伏隔核/前额叶皮层-丘脑”噪声消除系统〔27〕,
如今已被更多的研究所丰富,尤其是发现前扣带回

和岛叶等也在其中发挥作用〔29〕。有学者通过脑电

研究发现了与耳鸣响度感知程度呈负相关的皮层

区域,例如rACC,它可能是噪声消除的关键部位,
研究发现耳鸣时该区域出现了功能障碍,神经调节

对耳鸣感知的调控也包括改变rACC的活性〔29〕。
耳鸣的完整体验至少包括感觉、情绪和认知三

方面的因素。事实上,耳鸣从发生到被感知以及诱

发不良情绪的整个过程,并不是简单的某一条通路

或某一个核团发生了功能障碍,大脑的工作模式是

呈一个网络状态的,每个神经子网络都具有其自身

特定的自发振荡模式和功能连接特征〔30〕。扣带回

作为边缘系统中一个重要的核团,通过与中枢神经

系统的其他区域进行广泛的连接,参与调控情绪、
学习、认知等功能。

目前认为,与耳鸣体验相关的神经网络〔30-31〕主

要包括:①感知网络:前额叶皮层,楔前叶,扣带回

前部背侧、后部、膝下部;②突显网络:扣带回前部

背侧,岛叶前部;③情绪网络:扣带回前部,岛叶前

部,杏仁核;④记忆网络:海马旁区,杏仁核,海马。
在大脑的工作网络中,扣带回参与了多种网络机

制,其电活动会影响感知、突显以及情绪等功能。
既往的 研 究 通 过 基 于 体 素 的 形 态 测 量 学、

PET、fMRI认定 ACC是情绪处理网络中重要的组

成部分,神经影像学技术印证了sACC在抑郁和创
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伤应激综合征中的关键作用,sACC还与负面效价

的记忆存储有关,处理讨厌的声音、不愉悦的音乐,
同样的,还有耳鸣及其引起的压力〔32〕。通过fMRI
的研究提示耳鸣时在非听觉脑区例如 ACC、额叶

皮层、小脑等也被激活〔33〕,此类患者有起自 ACC
向其他与耳鸣症状相关的脑区的异常连接〔22〕。也

有研究提示,在静息状态下 PCC的活性及连接模

式与耳鸣相关的压力变化有关〔2〕。Tanaka等〔34〕通

过多通道刺激下的脑电偶极子源分析也表明,在扣

带回和海马中发生了包括视觉、听觉和触觉的多通

道相互作用。Joos等〔32〕通过分析脑电图及问卷评

分等结果对耳鸣伴随的抑郁症状进行研究,发现与

耳鸣相关的痛苦得分增高和sACC、pgACC等的活

动增高相匹配,说明 ACC的异常活动会导致异常

的情绪性行为,并可能导致耳鸣诱发的抑郁症状和

负性情绪。部分研究提示耳鸣的感知和疼痛的感

知有许多相似之处,而 ACC已被证实在疼痛时对

调控不愉悦情绪的感知具有关键的作用〔3〕。一项

针对 ACC在疼痛发生及其导致的负性情绪作用的

研究中,发现 ACC是慢性痛导致焦虑抑郁样症状

出现的关键,并且利用光遗传技术刺激 ACC的椎

体神经元会诱发焦虑抑郁样行为〔30〕。同时,ACC
也会受到情绪的影响,抑郁状态下,整个 ACC都是

易受损伤的,严重抑郁状态时 ACC里的葡萄糖代

谢会发生下降〔35〕,有研究报道抑郁症患者中 ACC
的体积出现缩小〔36〕,或许这也是不良情绪易诱发

耳鸣的一个原因。
2.3　以扣带回为靶点的电、磁刺激治疗在耳鸣中

的应用

伴随神经科学技术的发展,电、磁刺激技术逐

渐被应用于治疗耳鸣,参与了包括听觉在内的多种

主观感觉传递控制的扣带回,其神经元的电活性也

可以被电、磁刺激形成的电流所影响,形成一个自

上而下的抑制作用〔37〕,因此扣带回也成为研究者

们治疗耳鸣的一个研究方向。Kreuzer等〔21〕用双

锥线圈重复的经颅磁刺激手段以 ACC为靶点治疗

慢性耳鸣,但结果并没有显示出比对照组更好的疗

效。此后DeRidder等〔38〕报道了以dACC为目标

区域植入电极并结合脑电、TMS技术来干预2例

难治性耳鸣的案例,其中1例患者的疗效(包括耳

鸣症状及心理状态明显改善)持续了2年,而另1
例未得到相同的疗效。进一步给予 ACC电极植入

及相应的刺激治疗是一个值得深入研究的方向。
3　小结

随着科学技术的进步和使用功能影像学以及

电生理等方法对扣带回的深入研究,扣带回在耳鸣

感知过程中的作用被越来越多地揭示,但它和耳鸣

的关系尚未完全清楚。阐明耳鸣过程中扣带回在

各个网络与其他脑区间的交互作用机制是很大的

挑战,明确扣带回如何影响耳鸣引起的抑郁、焦虑

等不良情绪在耳鸣的研究中也同样非常重要。对

于扣带回功能的探索与认知,可以帮助我们更好地

理解耳鸣的发生机制,从而为攻克耳鸣治疗这一难

题提供科学的思路和依据。
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