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Abstract:  A human brain is composed of a large number of 

interconnected neurons forming a neural network. To study the functional 

mechanism of the neural network, it is necessary to record the activity of 

individual neurons over a large area simultaneously. Brain-computer 

interface (BCI) refers to the connection established between the 

human/animal brain and computers/other electronic devices, which 

enables direct interaction between the brain and external devices. It plays 

an important role in understanding, protecting, and simulating the brain, 

especially in helping patients with neurological disorders to restore their 

impaired motor and sensory functions. Neural electrodes are 

electrophysiological devices that form the core of BCI, which convert 

neuronal electrical signals (carried by ions) into general electrical signals 

(carried by electrons). They can record or interfere with the state of neural activity. The Utah Electrode Array (UEA) 

designed by the University of Utah is a mainstream neural electrode fabricated by bulk micromachining. Its unique three-

dimensional needle-like structure enables each electrode to obtain high spatiotemporal resolution and good insulation 

between each other. After implantation, the tip of each electrode affects only a small group of neurons around it even 

allowing to record the action potential of a single neuron. The availability of a large number of electrodes, high quality of 

signals, and long service life has made UEA the first choice for collecting neuronal signals. Moreover, UEA is the only 

implantable neural electrode that can record signals in the human cerebral cortex. This article mainly serves as an 

introduction to the construction, manufacturing process, and functioning of UEA, with a focus on the research progress in 

fabricating high-density electrode arrays, wireless neural interfaces, and optrode arrays using silicon, glass, and metal as 

that material of construction. We also discuss the surface modification techniques that can be used to reduce the electrode 

impedance, minimize the rejection by brain tissue, and improve the corrosion resistance of the electrode. In addition, we 

summarize the clinical applications where patients can control external devices and get sensory feedback by implanting 

UEA. Furthermore, we discuss the challenges faced by existing electrodes such as the difficulty in increasing electrode 

density, poor response of integrated wireless neural interface, and the problems of biocompatibility. To achieve stability 

and durability of the electrode, advancements in both material science and manufacturing technology are required. We 

hope that this review can broaden the scope of ideas for the development of UEA. The realization of a fully implantable 

neural microsystem can contribute to an improved understanding of the functional mechanisms of the neural network and 

treatment of neurological diseases. 
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面向脑机接口的犹他神经电极技术 

谢凡，奚野，徐庆达，刘景全* 
微米/纳米加工技术国家级重点实验室，上海交通大学微纳电子学系，上海 200240 

摘要：脑机接口(Brain-computer interface，BCI)，是指在人或动物脑与计算机或其它电子设备之间建立的连接通路，实

现了脑与外部设备的直接交互，在认识脑、保护脑和模拟脑方面有着重要的作用，尤其是将来可用于治疗患有神经系统

疾病的患者，使他们受损的运动和感知等功能得以恢复。神经电极作为脑机接口的核心部分，是与神经元相互作用的电

生理器件，可以用来记录或干预神经活动状态，由美国犹他大学提出的犹他电极阵列(Utah Electrode Array，UEA)是神

经电极的一个典型代表。犹他独特的三维针状结构使每个电极具有高时空分辨率的同时相互之间有良好的绝缘，植入后

电极尖端只作用于周围一小群神经元，甚至可以记录单个神经元的放电活动。本文主要介绍了UEA的结构、制造工艺流

程和功能特点，重点论述其在高密度阵列、无线传输、光电极阵列等方面的研究进展，同时分析了可用于提高电极可靠

性的表面修饰方法，并举例说明了UEA的临床应用，最后对未来的发展趋势进行了展望。 

关键词：神经电极；植入式；犹他电极阵列；表面修饰；生物相容性 

中图分类号：O646；R338 

 

1  引言 
神经系统疾病作为人体所有部位中最难治疗

的，严重降低了患者的生活质量。脑机接口在大脑

与外部设备之间建立直接通信1,2，有助于了解其

产生、传输和处理信息的机制，以针对目前无法治

愈的大脑疾病开发新的疗法。在脑机接口的应用

中，通过瘫痪病人运动皮层的神经信号可以驱动

外部设备，如控制电脑和机械臂3,4。另一方面，连

接大脑的医疗设备可以通过电极发射电脉冲刺激

目标区域，抑制和调节活动异常的神经信号，从而

通过神经调控来治疗疾病。如深部脑刺激(Deep 

Brain Stimulation，DBS)已用于治疗帕金森5、癫

痫6等病症。 

神经电极作为脑机接口的核心部分，关系到

大脑与外部设备间的信号传递，按侵入方式不同

神经电极可分为植入式、非植入式两种。相比之

下，植入式电极距离神经元更近，具有信号质量

好、时空分辨率高等优点，可以记录局域神经功能

微区甚至单个神经元的放电活动。 

在过去的几十年里，借助硅、玻璃、金属加工

技术，植入式电极被制造成记录点呈二维(2D)或

三维(3D)分布的阵列结构，以选择性地与目标脑

区中的大量神经元相互作用。由于单个金属丝微

电极的简单有效性，Nicolelis等7,8早期曾尝试将多

个金属丝微电极手工组装成2D阵列。随着表面微

加工技术的发展，基于光刻等方法创建了新一代

的硅基平面电极阵列9，其中一些2D多通道电极阵

列被组装成3D阵列10,11。在这些平面电极阵列发展

的同时，犹他大学的研究人员提出了一种体硅材

料加工的阵列架构12,13，如图1所示，称为犹他电极

阵列(Utah Electrode Array，UEA)，主要针对平面

电极植入后由于支撑基板和连接引线导致的实验

动物颅骨无法闭合的问题，使得长期慢性植入成

为可能。同时，由于电极通道数目多，时空分辨率

高，记录到的信号质量好等优势，UEA已逐渐发展

成为一类重要的脑机接口器件。本文主要介绍了

UEA的结构、制造工艺流程和功能特点，重点论述

其在高密度阵列、无线传输、光电极阵列等方面的
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图 1  犹他电极阵列 14 

Fig. 1  Utah electrode array 14. 
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研究进展，同时分析了可用于提高电极可靠性的

表面修饰方法，并举例说明了UEA的临床应用，最

后对未来的发展趋势进行了展望。 

2  犹他电极阵列 
1989年，犹他大学的Normann研究组12提出了

利用体硅材料加工微针电极的方法，制备了由100

个1.5 mm长的硅微针和4.2 mm × 4.2 mm × 0.12 

mm厚的基板组成的电极阵列，以研究机构的名字

命名为犹他电极阵列。针体通过机械切割结合化

学腐蚀的方法加工得到，每根微针尖端暴露出电

极记录点并镀覆金属。改进后具体的工艺流程13,15

如图2所示：选择厚度1.8 mm，电阻率0.01–0.05 

Ω·cm的p型<100>晶向的硅片，首先用划片机在硅

片一面切割出深度500 μm，间距为400 μm的纵横

交错的沟槽(图2b)，在沟槽中填充玻璃粉，高温烧

结后打磨抛光(图2c)。然后翻转硅片，用划片机将

玻璃沟槽包围的区域隔离出来，这些柱状阵列均

匀分布在剩余的厚度约为0.2 mm的基板上(图2d)。

接着通过两步氢氟酸和硝酸的湿法刻蚀工艺，减

小硅柱的直径并锐化尖端(图2e)。最后在硅针尖端

镀覆氧化铱以增强电荷转移能力，针体其余部分

用聚对二甲苯(Parylene)绝缘(图2f–h)。 

每个电极通过围绕在基部的玻璃沟槽与相邻

的电极绝缘并保证结构的连接。电极的引出采用

压焊的方式将直径25 μm的绝缘金线键合到基板

背部焊盘上，然后将所有100根引线封装成单束形

式，其方向与基板背表面共面，引线的另一端与可

固定在颅骨上的电极帽相连。由于UEA有较轻的

质量、较薄的基板和柔性引线，植入后电极可以浮

在大脑皮层表面，允许实验对象颅骨闭合，有效地

增加了电极在体内的工作寿命。目前，UEA已经通

过美国食品药品监督管理局(FDA)批准，是唯一可

以用于人类大脑皮层内信号记录的植入式神经电

极。 

因为传统UEA的电极长度相同，所以在植入

时将记录点限制在平行于皮质表面的单个平面，植

入的UEA通常不会接触到该平面上方和下方一

定深度的神经元。因此，这类UEA植入周围神经系

统时采集效果不够理想。为了有选择性的与多层

神经元建立连接，Branner等16,17制造出如图3a所示

的犹他斜电极阵列(Utah Slanted Electrode Array，

USEA)，电极长度在整个阵列中由0.5到1.5 mm线

性变化，保证了记录点与不同层神经元的接触。进

一步，Bhandari等18利用可变深度切割的方法制造

出一种回旋形电极阵列(如图3b)，电极尖端构成复

杂的曲面形状，可以更好的与植入组织的几何形

状相配合。这两种电极的其他工艺过程实际与

UEA相同，对于400 μm间隔的电极阵列来说，神

经纤维距离电极尖端记录点不超过200 μm，由于

植入的微电极可记录的信号范围约为150 μm 19，这

两种电极阵列提供了100个具有空间选择性的神

经通路，可用于中枢神经和周围神经系统的临床

应用。 

3  研究进展 
经过多年不断的发展，UEA已然成为用于多

通道、高密度地采集大量神经元信号的首选，基于

UEA也发展出包括硅基、玻璃基、金属基等不同材

料的有代表性的电极阵列。但将这些复杂的三维

 

图 2  犹他电极阵列制造工艺流程图 

Fig. 2  The process flow of Utah electrode array. 
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几何结构植入皮质中通常会刺穿毛细血管，导致

组织损伤和电极周围胶质细胞的局部积聚，影响

电极的正常工作20–22。为延长电极的工作寿命，需

要研制涂层材料修饰电极表面，以降低界面阻抗、

减小生物组织排异反应、提高电极的抗腐蚀能力。 

3.1  基于UEA的电极阵列 

3.1.1  硅基电极阵列 

硅 基 电 极 阵 列 采 用 成 熟 的 微 机 电 系 统

(MEMS)加工工艺，有其他类型电极无法达到的加

工精度和一致性。此外，利用硅材料制作电极可实

现电极与硅基放大及信号处理电路的单片集成23，

简化系统的复杂度，提高神经元信号的信噪比。

UEA是最具代表性的硅基电极之一。 

尽管UEA在神经科学研究以及脑机接口应用

等方面取得了许多突破，但UEA一个硅针仅包含

一个记录点的结构特点限制了其通道数目的进一

步提升。通道数目的增加意味着电极整体尺寸的

扩大，这样会导致植入困难，并对脑组织造成严重

的损伤24。针对这一问题，Shandhi等25设计了一种

犹他多点电极阵列(Utah Multisite Electrode Array，

UMEA) (如图4a)，在UEA单个电极周围设计多个

记录点。该方法将传统UEA单个电极的基板区域

一分为九，并通过玻璃相互绝缘。电极尖端连接中

心区域，电极侧面沉积八个记录点和金属导线，分

别连接到其余八个区域，由此制造出与传统UEA

体积相同的高通道密度神经电极阵列。UMEA每

个电极有9个通道，通道密度为56.25 mm−2，是传

统UEA (6.25 mm−2)的9倍。为了更好的与神经元特

别是小直径神经建立连接通路，希望电极直径更

小，排列更紧密。Wark等26设计了如图4b所示高密

度犹他斜电极阵列 (High-Density Utah Slanted 

Electrode Array，HD-USEA)，它的电极间距为200 

μm，通道密度为25 mm−2。随后，将这种高密度电

极阵列植入大鼠坐骨神经，发现周围神经功能存

在短暂性损伤，但在植入两周后恢复到正常水平27。

Fujishiro等28研究表明，减小电极直径可以最大限

度的减小组织损伤，所以小直径、高密度的电极阵

列更有利于神经科学的应用。 

另一方面，UEA使用成束细线连线和头戴式

连接器进行信号记录存在一些问题：(1)经皮连接

器可能导致感染和手术并发症；(2)引线束缚力引

起的电极移动改变了记录特性并进一步激发免疫

系统反应；(3)长引线增加了信号在电极和电子电

路之间传输时受到干扰的几率；(4)由于存在机械

应力和暴露于体内环境，引线失效的可能性很高；

(5)电极加上引线整体繁杂，患者的行动受到限制。

因此无线神经接口的引入将解决许多由有线连接

带来的问题29–31，为实现长期植入的目标，必须摆

 

图 3  (a)犹他斜电极阵列 14；(b)回旋形电极阵列 18 

Fig. 3  (a) Utah slanted electrode array 14; (b) a convoluted shaped electrode array 18. 

 
图 4  (a)犹他多点电极阵列示意图 25；(b)高密度犹他斜电极阵列 26；(c)无线神经接口的集成示意图 29 

Fig. 4  (a) Schematic of Utah multisite electrode array 25; (b) the high-density Utah slanted electrode array 26;  

(c) schematic of the integration concept of an wireless neural interface 29. 
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脱线连接，实现信号的无线传输。Kim等29基于传

统UEA集成了无线神经接口，该系统由100个通道

的UEA，定制的信号处理和遥测电路，感应线圈和

SMD电容器组成(如图4c)。但实验发现此无线神经

接口传输距离有限，无法进行体内测试。Yin等30

研制的新型无线传感器，可以与UEA的头戴式连

接器相配合，并已成功用于监测灵长类动物在自

然运动和睡眠-觉醒转换过程中大脑皮层的神经

元活动。未来将此无线传感器微型化后直接集成

在UEA的背板上，有望实现皮质内神经信号的无

线传输。 

3.1.2  玻璃基电极阵列 

玻璃材料主要用于制作光电极阵列，大脑神

经网络的调控依赖于不同的刺激手段，尽管电刺

激技术代表了神经科学领域的重大突破，但它仍

然存在一些临床限制，比如无法作用于神经回路

中的特定细胞类型。光遗传学是实现细胞特异性

调节的一项新技术，具有毫秒级的时间精度。光遗

传学技术首先通过基因工程方法将光敏通道蛋白

选择性表达在特定类型的神经元上，然后利用光

照刺激或者抑制神经元的活性，未表达光敏通道

蛋白的神经元对光刺激没有响应，从而实现细胞

特异性调节。此外，光敏通道蛋白还可以顺着转染

的神经元胞体向突触生长，甚至跨越突触至下一

级神经元的胞体，因此光遗传学技术又具有细胞

空间特异性，这有利于对神经回路中各脑区特定

细胞群进行精准调控32–35。 

在UEA的基础上，Abaya等36以玻璃为基底，

加工了如图 5a 所示的犹他光电极阵列 (Utah 

Optrode Array，UOA)。首先用斜角刀片预切割出

UOA尖端的锥角，后分多步切割出阵列结构并进

行湿法刻蚀。由于电极的粗糙表面会在光传输过

程中造成散射损失，为降低其表面粗糙度，需要将

电极在高温下进行热处理。UOA的电极间距、长

度、宽度和尖端角度可以改变，以分别满足对空间

分辨率、通道深度、光束大小和发散度的要求。随

后37，研究人员将UOA插入组织中测试发现，UOA

可以有效地减轻组织介质造成的光衰减，并产生

适合神经刺激的发射光谱。为了减少相邻光极之

间的光串扰，Scharf等38在UOA的背板上连接了一

个光传导器，限制光的传播路径(如图5b，c)的同

时加强了背板的机械稳定性。该装置由UOA、光

传导器、微LED阵列三部分堆叠而成，可对皮层深

处进行光遗传学刺激。 

3.1.3  金属基电极阵列 

通过先进的硅微加工技术，研究人员已经实

现了UEA的晶片级制造方法15，但硅基工艺不可避

免地要采用光刻和各向同性/异性蚀刻，工艺过程

复杂，目前单个器件的成本仍然很高。而且脆性硅

针容易断裂，植入后可能引发安全问题。另一方

面，即使UEA采用低阻硅，其导电性也远不如金属。 

此前，多采用手工组装的方法获得金属电极

阵列，为使其排布标准化，Fofonoff等39通过火花

放电及线切割的方法，在块状金属钛上加工出100

个微针组成的电极阵列(如图6a)。Goncalves等40将

铝块进行切割和湿法刻蚀，也加工出6 × 6的铝基

电极阵列(如图6b)。Li等41通过将多个金属微针组

装在定制的柔性PCB板上，制造了一种与UEA有

相似的密度和特征尺寸的金属微针电极阵列(结

构示意图如图6c)，其稳定的低接触阻抗特性满足

神经元刺激和记录的要求。由于电极结构的灵活

性，微针的数量、高度、直径，阵列的布局，连接

线的长度可以个性化定制。此外，柔性PCB基板相

比金属基板产生更小的组织损伤，且能够与信号

处理系统集成。 

尽管已经设计制造出诸多微针电极阵列，但

这些电极材料的硬度远大于神经组织，植入后会

造成组织损伤，引起免疫反应，所以迫切需要解决

 
图 5  (a)犹他光电极阵列 36；(b)光传导器限制光在一个电极中传播 38；(c)光电极在荧光素溶液中的传播 38 

Fig. 5  (a) Utah optrode array 36; (b) the interposer restricts the spread of light to one optrode 38;  

(c) the emission profile of the optrodes in fluorescein solution 38. 
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的是生物相容性问题。 

3.2  电极表面修饰 

神经电极-组织界面的研究被公认是神经技术

发展的重要组成部分，目前电极可靠性和寿命差

的主要原因包括材料失效，生物组织排异反应以

及两者之间的相互作用21,42–46。对电极表面进行修

饰可以提高电极性能，同时改善植入电极与神经

组织界面之间的生物相容性问题。改进电极阵列

的方法如表1所示。 

3.2.1  降低电极阻抗 

一般来说，为记录特定神经元的信号，要求记

录点有较高的空间分辨率和选择性，然而电极记

录点的选择性越高，其几何尺寸越小，导致阻抗越

高、信噪比越低47。对于尺寸相同的电极点，阻抗

越低，记录到的信号质量越好，对电极表面进行修

饰可大幅降低界面阻抗48,49，提高记录到的神经元

表 1  改进微电极阵列的方法 

Table 1  Strategies for improving microelectrode arrays (MEAs). 

Modifications Surface features Neural cell adhesion 
Neural cell 

growth/loss 

Foreign body  

response (FBR) 

Signal maintenance/ 

MEA longevity 
Ref. 

PEDOT Various different  

properties 

Reduced microglial  

adhesion 

Limited neuronal  

cell death 

Less severe FBR Enhanced charge storage 

capacity and signal 

maintenance 

53–57 

Nanomaterials/ 

nanostructures 

Polypyrrol nanotubes  

augmented with gold  

nanoparticles 

N/A No significant  

cytotoxicity 

N/A Tenfold decrease 

in electrochemical 

impedance 

58 

Carbon nanotubules N/A No significant  

cytotoxicity 

N/A Decreased impedance 

and increased capacitance 

60 

PEDOT/CNT Stable cell adhesion Stable cell growth N/A Decreased impedance  

and increased capacitance 

63 

Natural ECM Vary depending on  

ECM coating type 

Stable cell adhesion Limited neuronal cell 

death 

Limited FBR N/A 64–66 

Neuro adhesive L1 Neuronal adhesion  

molecule 

83% reduction in microglial 

adhesion; good neuronal 

adhesion 

Good neuroblast  

growth; limited  

neuronal cell death 

Reduction  

in overall gliosis 

N/A 68, 69 

Silica sol-gel Smooth to rough texture, 

depending on composition 

Good neuronal  

cell adhesion 

Limited astrocyte 

growth 

Limited FBR N/A 70 

 
图 6  (a)火花放电加工的钛微电极阵列 39；(b) 6 × 6 铝基电极阵列 40；(c)金属微针电极阵列的示意图和截面图 41 

Fig. 6  (a) Electrical discharge machined titanium microelectrode array 39; (b) aluminum-based 6 × 6 multi-needle 

microelectrode 40; (c) schematic and cross section view of the metal-based micro-needle electrode array 41. 
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信号质量。铂和氧化铱可作为离子和电子电流转

移的介质且耐腐蚀，是UEA最常用的电极记录点

材料，已经证明两者均可显著改善电极性能48,50,51。

但Negi等50研究表明氧化铱有更好的电化学特性，

其电荷存储能力比铂高一个数量级，且阻抗 (1 

kHz)比铂低90% (如图7a所示)。氧化铱可以通过电

化学活化，反应溅射，电化学沉积三种方法制备，

其中溅射法沉积得到的氧化铱薄膜(SIROF)更致

密(7 g·cm−3)，机械稳定性更好52。通过对溅射过程

中的各项参数进行研究，Cogan等51发现氧含量对

氧化铱薄膜的微观结构和电学性能有重要影响，优

化工艺参数后制备的薄膜在体外测试中性能明显

高于铂。 

此外，一些涂层材料已被证明可用于改善电

极性能，有望用于UEA的表面修饰。研究表明，导

电聚合物具有良好的生物相容性和较大的比表面

积，可以有效降低电极阻抗，提高电荷存储能力，

因此被认为是极具潜力的慢性刺激和记录材料。常

用的如PEDOT 53–57，Du等55研制的一种PEDOT离

子液体涂层可以使电极阻抗降低为原来的1/35 (1 

kHz)，电极的电荷存储能力约是裸电极的20倍。此

外，他们在PEDOT离子液体涂层上成功进行细胞培

养，发现星形胶质细胞的污染有效减少。Wang等57

提出用电化学方法在微电极上共沉积PEDOT和石

墨烯(微观结构如图7b)，测试结果表明电荷存储能

力增加了10倍，阻抗降低了两个数量级(1 kHz)。

在体内植入实验中，PEDOT和石墨烯修饰后的电

极可记录到更高质量的神经元信号。同时，也有很

多方法采用纳米材料如金属纳米材料49,58，纳米结

构导电聚合物59，碳纳米管等60,61来改善电极性能。

纳米材料的电学性能与细胞界面的电荷传输要求

相匹配，可提高电极的灵敏度和选择性，提高响应

时间，有利于电极的长期植入。在Kojabad等58的研

究中，通过金纳米颗粒增强的聚吡咯纳米管对电

极表面进行修饰，与裸电极相比，电化学阻抗降低

了90%。如图7c，d所示，Keefer等60在钨电极和不锈

钢电极上电化学沉积碳纳米管(Carbon nanotubes，

CNTs)，CNTs涂层既降低了电极阻抗，又增加了电

荷存储能力，将两种电极分别植入大鼠运动皮层

和猴子视觉皮层，相比裸电极均表现出更好的刺

激和记录能力。CNTs具有优异的电学性质和化学

稳定性，较高的机械强度和较大的比表面积，因此

是电极记录点材料的最佳选择之一62。进一步，Luo

等63将CNT掺杂的PEDOT沉积在铂电极上，与裸

铂电极相比，PEDOT/CNT涂层微电极具有更低的

阻抗和更好的稳定性。体外实验也表明，PEDOT/ 

  
图 7  (a) SIROF 和铂涂层修饰后的 UEA 阻抗分析 50；(b) PEDOT/石墨烯涂层的扫描电镜图片 57； 

(c)钨电极上附着的 CNTs 60；(d)不锈钢电极上沉积 CNTs/Ppy 复合材料 60；(e) PEDOT/CNT 表面生长的 

神经突起的扫描电镜图片 63；(f)非晶碳化硅薄膜封装后的 UEA 81 

Fig. 7  (a) Impedance analysis of the SIROF- and Pt-coated electrodes of the UEA 50; (b) SEM image of the  

PEDOT:PSS redued graphene oxide 57; (c) CNTs attached to a tungsten electrode 60; (d) a stainless steel electrode 

polymerized with CNTs/polypyrrole composite 60; (e) SEM of neurites grown on the PEDOT/CNT surface 63;  

(f) successful fabrication of a-SiC/SIROF UEA 81. 
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CNT涂层有良好的生物相容性，支持神经元的生

长(如图7e)。 

3.2.2  改善生物相容性 

如前所述，由于植入式电极与神经组织弹性

模量的严重失配，微电极阵列难免会对植入部位

周围的神经组织造成损伤。此外，呼吸和脑运动引

起的电极-组织界面的微位移，以及将植入装置连

接到表面连接器所用的引线产生的束缚力，也会

引起额外的损伤。这些组织损伤会引起免疫反应，

导致电极周围胶质细胞积聚45，最终会将电极包裹

起来21,46。由于电极尖端和周围神经元之间不断产

生屏障，记录到的信号质量会逐渐恶化，同时有记

录能力的电极数量也逐渐减少。 

电极植入时，大脑组织和细胞最先接触的是

电极表面，因此，电极表面特性会对免疫反应的进

程产生显著影响。生物活性涂层可以调节电极周

围的细胞活性，改善电极的生物相容性。细胞外基

质(Extracellular matrix，ECM)对细胞和组织的正

常功能至关重要64，基于ECM的涂层可以促进神经

元在电极表面的附着和生长。此外，ECM也被证

明具有止血和免疫调节的特性65。Ceyssens等66评

估了ECM蛋白涂层在电极-组织界面的有效性，实

验发现ECM蛋白涂覆的电极在植入后3个月对周

围脑组织无明显的损害。L1是一种神经细胞特异

性粘附分子67，在Else等68的一项研究中，测试了

L1涂层减轻小胶质细胞粘附电极表面的有效性。

结果表明，与未涂覆的电极相比，涂覆L1细胞粘

附分子的电极附着在表面的小胶质细胞的数量减

少了83%。Kolarcik等69的研究也证明可用L1细胞

粘附分子增强电极的生物相容性。电极的生物相

容性也可以通过合成聚合物材料来改善，Capeletti

等70制备了二氧化硅溶胶-凝胶薄膜，发现其能够

抑制星形胶质细胞的生长，同时促进神经元的附

着和生长，可用于电极的表面修饰。但是，不管是

天然衍生的还是合成的聚合物，都要谨慎使用，因

为它们可能会出现免疫原性或者毒性。 

3.2.3  表面封装 

对电极做封装处理可以保护电极免受生理环

境的侵害，封装失败会导致短路、元件腐蚀、免疫

反应加剧等问题。目前，薄膜封装的方法在植入式

电极中得到广泛的发展和应用，很多材料被研究

用于神经电极的表面封装，包括聚酰亚胺 71，

Parylene 72,73，硅胶74，非晶碳化硅75,76，氮化硅76，

类金刚石77等。Parylene-C在恶劣的物理和化学环

境下有很强的抵抗力，被广泛用于生物医学领域。

此外，沉积得到的Parylene-C具有极好的保形性，

因此可以完美的包覆在高深宽比结构表面78,79。

Parylene-C已获FDA批准用于植入，是UEA常用的

封装涂层，以阻止微针阵列的非电极区域与神经

组织的接触15。为进一步改善封装效果，Xie等80在

沉积Parylene-C涂层之前先通过原子层沉积的方

法沉积52 nm的Al2O3粘合层，提高了电极的绝缘

性能，显著延长了电极在体内的工作寿命。在

Joshi-Imre等81的研究中，采用非晶碳化硅薄膜封

装UEA (如图7f)，电极植入大鼠运动皮层30周后仍

然能用于神经元信号记录。实验证明了非晶碳化

硅有良好的机械和电化学稳定性，可以作为

Parylene-C等聚合物涂层的替代物。 

通过上述涂层材料，电极性能可以得到改善，

但部分材料是否适用于UEA的结构和表面需要实

验进一步验证。未来的研究重点一是UEA表面修

饰后的活体长期植入实验，二是通过材料和制造

技术的共同进步来改进涂层材料的结构和组成，以

实现电极所需的稳定性和耐久性。除此之外，考虑

使用生物学方法如药物治疗来主动调节宿主组织

反应45，以减小电极植入带来的损伤。 

4  UEA的临床应用 
假肢技术和脑机接口的进步有助于增强瘫痪

患者和截肢者的活动性和独立性82,83，尽管面临许

多挑战，但已经在临床应用上取得了可喜的进展。 

研究表明，四肢瘫痪的患者运动想象的能力

通常是完整的，通过植入式微电极阵列绕过受损

的神经通路，可以记录反映个体运动意图的大脑

活动。这些信号可用于提取和解读有意识的脑源

命令，用于外部设备地控制3,4,84–89。因此，具有运

动功能障碍的患者可以使用来自其大脑运动区域

的信号控制屏幕上的光标，有效地与计算机进行

交互，或者控制机械臂。如图8a所示3，志愿者用

“意念”控制光标向显示器中的橙色方块移动。随

后的测试中，该男子甚至可以在交谈过程中利用

光标打开电子邮件。匹斯堡大学的Collinger等85在

瘫痪患者的大脑皮层中植入两个UEA，通过训练

教会其用大脑控制机械臂运动，进行伸出、抓取并

操控物体等一系列复杂的手部动作。如图8b所示，

瘫痪患者通过脑机接口设备吃到巧克力。2020年1

月90，浙江大学求是高等研究院脑机接口团队与浙

大二院合作完成中国第一例植入式脑机接口临床

转化研究。患者利用大脑皮层信号可以精准控制

机械臂实现三维空间的运动(如图8c)，并且首次证

明高龄患者利用植入式脑机接口进行复杂而有效

的运动控制是安全可行的。 
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新一代假肢技术的发展趋势是对机械臂手指/

手臂实现更灵活地控制，拥有真实手臂的人之所

以能够对手指/手臂进行高度灵活地控制，部分原

因是其手指、肌肉、皮肤等部位可以产生躯体感觉

和触觉反馈。研发轻便、高效、手指/手臂关节包

含传感器的多自由度上肢假肢是研究人员的共同

目标。在匹斯堡大学的另一项研究中91，瘫痪患者

在植入电极后控制机械手臂与奥巴马握手，由于

机械手上装有传感器，每个传感器连接不同的电

极，当机械手受到压力，对应的传感器就通过电极

将刺激信号传入感觉皮层，让患者感受到被握住。

未来希望截肢者将他们的假肢视为“他们的手指/

手臂”，而不是他们被截肢的部位附着的硬件。获

取神经控制信号更直接的一种方法是将USEA植

入截肢部位上方切断的周围神经92–95，植入电极的

尖端将分布在整个神经束中，一些电极邻接传出

的运动纤维，另一些电极邻接传入的感觉纤维。记

录到的运动信号可用于直接控制假肢中的执行

器，同时由于在假肢上安装了各种传感器，其接收

到信号后通过USEA来刺激之前用于向大脑传递

感觉输入的感觉纤维，因此患者能够获得近乎“自

然”的感觉反馈93–95。 

5  总结 
UEA作为神经科学研究的重要工具，有助于

我们对人类大脑的认识。随着新型电极阵列的发

展和电极表面修饰技术的进步，已经取得诸多成

果，但仍然存在以下问题：(1)电极密度很难进一

步提高，在细胞密集脑区的采样效果不好；(2)电

极的基板和电极轴都是平整结构，只能够植入一

些平整脑区，在有脑沟或者小型实验动物上不方

便使用96；(3)集成无线神经接口难度较大，且集成

后的电子元件发热问题会影响使用；(4)缺乏针对

UEA表面修饰后的活体长期植入实验；(5)刚性材

料与生物组织的模量严重失配，电极在植入和使

用过程中产生组织损伤。 

目前，大多数电极阵列植入体内最多有几个

月或几年的寿命42,97，因此，解决电极的生物相容

性问题是实现长期记录的关键。如前所述，可以对

电极表面进行修饰，设计新的阵列结构，同时希望

使用植入损伤更小的柔性材料98。此外，还需要改

进动作电位提取程序，优化用于解码信号的计算

算法；研制无线连接向电极传递信号和能量，消除

可能由经皮引线造成的感染；以及开展多功能

UEA，如集成药物递送通道、光源、温度传感器等。

显然，在这些植入式电极阵列被用于标准的临床

应用之前，还有许多工作要做。 

致谢：感谢上海交通大学AEMD中心的支持。 
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