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·临床研究·

高频及低频重复经颅磁刺激对急性期脑梗死患者
运动功能恢复的临床研究

薛 慧1 王宝军1 刘国荣1，2 李月春1 项文平1 张 军1 徐 颖1

摘要

目的：观察高频（10Hz）、低频（1Hz）及高低频相结合的重复经颅磁刺激（rTMS）对急性期脑梗死患者运动功能恢复

的疗效。

方法：选取60例急性期脑梗死后偏瘫患者，采用单盲法完全随机设计分为4组（各15例）：低频组、高频组、高低频结

合组、对照组。四组均接受药物治疗及肢体康复为常规治疗。所有患者接受 rTMS，治疗前和治疗后进行Fugl-Mey-

er（FMA）评分、美国国立卫生院神经功能缺损评分（NIHSS评分）、Barthel指数（BI）。每组各随机挑选6例患者于治

疗前后进行神经电生理检查，记录运动诱发电位（MEP）潜伏期。

结果：①rTMS治疗后四组FMA、NIHSS、BI均较治疗前改善（P＜0.05）；②rTMS治疗后高频组、低频组以及高低频

结合组较对照组的FMA、BI、NIHSS评分改善（P＜0.05）。且高低频结合组较高频及低频组FMA、BI评分的改善更

明显（P＜0.05）。③rTMS治疗后高频组和高低频结合组较本组治疗前MEP潜伏期降低（P＜0.05）。且高频组较高

低频结合组MEP潜伏期降低更明显（P＜0.05）。

结论：高频（10Hz）、低频（1Hz）、高频（10Hz）与低频（1Hz）相结合的 rTMS较对照组患者运动功能的恢复更有效。其

中高低频结合组的效果更为明显。另外高频（10Hz）、高频（10Hz）与低频（1Hz）相结合的 rTMS能够更有效的增强

患侧大脑M1区的兴奋性，促进肢体运动功能的恢复。
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Abstract
Objective: To observe the clinical therapeutic effects of three types of repetitive transcranial magnetic stimula-

tion (rTMS) with high frequency, low frequency and combined low and high frequency on motor function re-

covery in patients with acute ischemic stroke.

Method: Sixty patients were randomly assigned to four groups: low frequency group, high frequency group,

combined low and high frequency group and control group. All patients were also treated with conventional

medical treatment and rehabilitation training. Fugl-Meyer motor assessment (FMA), National Institutes of Health

stroke scale (NIHSS) and Barthel index (BI) were evaluated at pre- and post-treatment. At pre- and post-treat-

ment, 6 patients picked from each group were assessed with cortical latency of motor evoked potential (MEP)

in the affected brain areas.

Result: ①Scores of FMA, NIHSS and BI improved significantly (P＜0.05) in all 4 groups after treatment. ②

Compared with the control group, all 3 treatment groups improved significantly in scores of FMA, BI, NIHSS
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脑梗死后存活的患者中，有约 80%的患者存在

不同程度的偏瘫[1]。因此寻找有效的促进急性脑梗

死后患者运动功能恢复的方法越来越受到人们的关

注。重复经颅磁刺激（repetitive transcranial mag-

netic stimulation, rTMS）是一种新型的神经电生理

技术，国内外关于 rTMS治疗脑梗死后运动功能恢

复的研究越来越多，本研究使用三种不同频率的 rT-

MS治疗急性脑梗死后偏瘫，取得了不同的疗效。

1 对象与方法

1.1 研究对象

收集 2010年 6月—2011年 12月入住我院神经

内科的符合下述标准的急性脑梗死偏瘫患者60例，

使用完全随机设计的随机数字表法分为 4组（每组

各 15例），低频组，高频组，高低频结合组，对照组。

各组间一般情况差异均无显著性，见表1。

1.2 纳入及排除标准

纳入标准：①符合1995年全国第四届脑血管病

会议提出的脑梗死诊断标准[13]；②首次发病，且发病

在 3—7d内的急性脑梗死患者；③大脑中动脉供血

区的脑梗死患者；④5 分≤NIHSS 评分≤20 分的中

度中脑梗死者；⑤45岁≤年龄≤75岁；⑥神志清楚，

可配合查体、评分、治疗的患者；⑦患者及家属愿意

接受 rTMS治疗；⑧患者均为右利手。

排除标准：①各种类型的脑出血、蛛网膜下腔出

血及短暂性脑缺血发作；②病情不平稳，进展型脑梗

死或脑梗死后继发脑出血者；③既往有癫痫、脑出血

史，有严重的心、肺、肝、肾等重要脏器功能衰竭者及

有颅高压症状者；④体内有金属异物者；⑤严重的认

知及交流障碍不能配合者；⑥本次发病后使用了溶

栓药物的患者。

1.3 研究方法

使用英国Magstim公司生产的Rapid 2经颅磁

刺激器，最大输出强度为 2.2T，Magstim 70-mm 的

“8”字形动态风冷线圈。治疗时嘱患者舒适、安静地

坐于扶手靠背椅上，尽量在治疗过程中避免活动头

部，佩戴耳塞；设置各受试者随机后所对应的参数并

存储，将“8”字形线圈的两线圈相交的中点与患者受

刺激半球的M1区附近的颅骨表面相切；移动线圈

的位置调整倾斜角度（30°—45°较为合适），寻找可

引发拇短展肌产生最大运动诱发电位（motor

evoked potential, MEP）波幅的最佳位置，固定线圈

倾斜角度，手柄垂直指向枕侧，然后开始治疗。

三组治疗的参数为：均以患者运动阈值的 80%

为输出强度，均接受总共2000个脉冲的刺激。根据

频率的不同分为：①低频组：1Hz，每个序列 10个脉

冲，总共200个序列，每个序列的持续时间为10s，序

列间隔时间为 0.5s，总共治疗时间为 35min，刺激部

位为脑梗死对侧M1区；②高频组：10Hz，每个序列

20个脉冲，总共100个序列，每个序列的持续时间为

2s，序列间隔时间为19s，总共治疗时间为35min，刺

(P＜0.05) after treatment. Combined low and high frequency group showed more improvement in FMA and BI

scores than those of high frequency group and low frequency group(P＜0.05). ③The cortical latency of MEP

in affected brain areas reduced significantly in both high frequency group and combined low and high frequen-

cy group after treatment (P＜0.05) and more remarkably in the high frequency group (P＜0.05).

Conclusion: There were significant motor function improvements in 3 treatment groups compared with the con-

trol group. Additionally, combined low and high frequency group had the most significant effect. High frequen-

cy group and combined low and high frequency group could improve the excitability of motor cortex of affect-

ed hemisphere and promote the motor function recovery.

Author's address The Central Hospital of Baotou，014040

Key word repetitive transcranial magnetic stimulation; cerebral infarction; motor function recovery; motor

evoked potential

表1 各组患者治疗前的一般情况

组别

低频组
高频组

高低频结合组
对照组
合计

例数

15

15

15

15

60

年龄（岁）

58.2±8.1

58.4±8.6

59.6±9.1

62.8±6.3

59.8±8.1

性别（例）

男

8

9

9

7

33

女

7

6

6

8

27

患侧（例）

左侧

7

8

7

7

29

右侧

8

7

8

8

31
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激部位为脑梗死患侧M1区；③高低频结合组：每次

治疗时先使用低频组的参数刺激脑梗死未受累M1

区 100个序列，随后再使用高频组的参数刺激脑梗

死患侧M1区50个序列，余参数不变；④对照组随机

接受不同大脑半球的M1区假刺激，每次 35min，进

行假刺激时不打开 rTMS 开关。连续治疗 2 周为 1

疗程，共1个疗程。

所有患者均接受急性期脑梗死后阿司匹林、银

杏叶注射液治疗2周左右的常规治疗。所有患者接

受每天上午、下午各 1次，相同强度、相同持续时间

的肢体康复训练。

1.4 评价方法及指标

使用神经电生理及功能评分评定疗效，每组各

随机挑选6例受试者在 rTMS治疗前（第一次治疗之

前当天）和治疗后（最后一次治疗之后当天）由肌电

图室医师用肌电图诱发电位仪结合经颅磁刺激器测

MEP，记录MEP潜伏期。所有患者治疗前后均评价

Fugl-Meyer 运动功能评分（Fugl-Meyer motor as-

sessment, FMA）、美国国立卫生院神经功能缺损评

分（national institutes of health stroke scale, NI-

HSS）、Barthel指数（Barthel index, BI）。

1.5 统计学分析

采用SPSS 16.0统计软件包对数据分析。计量

资料用均数±标准差表示，两组之间均数的比较用

独立样本的 t检验进行分析；多组之间均数比较用

单因素方差分析，如果有显著性差异，组间两两比较

用Bonferroni法，非正态、方差不齐的数据用非参数

检验。

2 结果

各组功能评分在治疗前无显著性差异（P＞
0.05）。每组各随机挑选6例受试者在治疗前后检测

MEP潜伏期。

24例患者中共有3例患者治疗前刺激患侧大脑

M1 区无法引出 MEP：高频组 1 例，高低频结合组 1

例，对照组1例。这3例MEP潜伏期单独分析，功能

评分与其他患者共同进行统计学分析。除以上3例

患者，其余进行MEP检测的患者刺激患侧大脑引出

的 MEP 潜伏期在治疗前无显著性差异（P＞0.05）。

从总体趋势观察，本研究的四组脑梗死患者功能均

有不同程度的恢复。但组间、治疗前后对比有不同

的差异。

2.1 rTMS对偏瘫患者功能恢复的影响

4 组患者在治疗后较治疗前 FMA 评分均有显

著性差异（P＜0.05）；治疗后 rTMS的三组患者与对

照组相比 FMA 评分改善明显，差异有显著性（P＜
0.05）；组间对比显示治疗后高低频结合组 FMA评

分优于低频组、高频组及对照组，差异有显著性

（P＜0.05）。见表2。

4组患者BI指数在治疗后均较治疗前有显著性

差异（P＜0.05）；治疗后 rTMS的三组患者较对照组

BI评分改善明显，差异有显著性（P＜0.05）；组间对

比显示高低频 rTMS结合组在治疗后BI评分优于低

频组、高频组及对照组（P＜0.05）。见表3。

4组患者NIHSS指数在治疗后均较治疗前差异

有显著性（P＜0.05）；治疗后低频组，高频组，高低频

结合组较对照组 NIHSS 评分改善明显（P＜0.05）。

治疗后 3 组 rTMS 治疗组组间对比差异无显著性。

见表4。

2.2 rTMS对偏瘫患者神经电生理指标的影响

4组患者治疗前后未受累侧MEP潜伏期差异无

显著性；4组患者治疗前患侧MEP潜伏期差异无显

著性；低频组及对照组治疗后较本组治疗前刺激患

侧所引出的MEP潜伏期差异无显著性；高频组及高

低频结合组治疗后较本组治疗前刺激患侧所引出的

MEP 潜伏期差异有显著性（P＜0.05）；高频组较对

照组治疗后患侧 MEP 潜伏期差异有显著性（P＜
0.05）。见表5。

在治疗第一次前当天刺激患侧大脑运动区未引

出MEP的3例患者在治疗后仍然不能引出MEP，但

这 3例患者的功能评分均较治疗前明显好转，评分

与其余患者一同统计分析。

2.3 不良反应

本实验中接受 rTMS治疗的45例脑梗死患者中

无一例出现痫性发作及癫痫。有5例患者在开始治

疗的前几天感到头痛，未特殊处理，治疗后期头痛逐

渐缓解，治疗停止后症状消失，其中有 3 例是高频

组，2例是高低频结合组。有3例患者在进行治疗时

稍有局部皮肤的疼痛感及烧灼感，治疗结束后症状

消失。
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经 颅 磁 刺 激（transcranial magnetic stimula-

tion, TMS）是英国Sheffield大学Barker教授于1985

年首次提出的一种神经电生理技术，早期该技术应

用于诊断、预测及评价疾病的预后等 [2]。美国于

1992 年率先推出了第一台重复经颅磁刺激仪（rT-

MS），rTMS是指重复进行成串的规律性TMS脉冲

刺激，研究表明 rTMS能够调节大脑皮质兴奋性[3—4]，

改变皮质代谢及脑血流[5—6]，通过促进突触调整影响

多种神经递质的传递及基因表达水平等[7—8]，促进神

经功能的恢复 [9]。rTMS 对被刺激大脑皮质的局部

及远隔区域神经功能有干预和调控作用[10]。可以通

过调节 rTMS的参数：刺激频率、刺激间歇、刺激部

位、刺激强度及持续时间等来影响中枢神经系统的

兴奋性，对神经系统疾病有治疗作用[11—12]。但目前

对于脑梗死偏瘫患者的治疗仍然没有确定的参数标

准。大多数研究基于对不同刺激频率 rTMS对脑梗

死后偏瘫的治疗。研究表明：高频（≥5Hz）rTMS刺

激脑梗死后偏瘫患者的患侧大脑皮质M1区可增强

患侧大脑皮质的兴奋性，低频（≤1Hz）rTMS刺激未

受累侧M1区可降低大脑皮质的兴奋性，从而能达

到对脑梗死后偏瘫的治疗[13—14]。但目前关于 rTMS

治疗急性期脑梗死的临床研究仍然较少，国内目前

关于不同频率 rTMS分别刺激对应大脑M1区来治疗

脑梗死后偏瘫的对比性研究比较少，沈滢[15]等比较不

同频率的 rTMS对脑梗死患者上肢功能的影响结果

表明：0.5Hz或1Hz的重复经颅磁刺激作用于脑梗死

患者优势侧半球均可明显提高患侧脑区运动皮质的

兴奋性，促进患侧上肢功能的恢复，且0.5Hz的刺激

频率对提高患侧运动皮质的兴奋性最有效。国内目

前没有关于高频、低频相结合治疗脑梗死后偏瘫的

报道。本研究目的在于观察高频（10Hz）、低频

（1Hz）、以上两种频率组合的 rTMS对急性脑梗死后

偏瘫患者功能的恢复是否有效，并观察三种不同的

治疗参数是否有差异。

从研究结果可知：四组患者治疗后神经功能评

分均较治疗前好转，提示无论是 rTMS还是常规治

疗对脑梗死患者的恢复均有效，但效果不全相同。

具体分析如下：①4组患者治疗后FMA、NIHSS、BI

指数评分较治疗前均有好转（P＜0.05）。②所有的

rTMS治疗组治疗后FMA、NIHSS、BI指数评分均较

对照组好转（P＜0.05）。③高低频结合组治疗后较

低频及高频组 FMA、NISHH 评分好转明显（P＜
0.05），但BI评分无明显差异，有可能与本研究入组

样本小、BI 评分精度差及评分的主观性有关。说

明：以上3种任何一种 rTMS治疗均对脑梗死后患者

的神经功能恢复有意义，但仍需大样本、长期对患者

进行观察来加以证实。

运动诱发电位是检查运动神经系统功能的神经

电生理方法。经大量研究证实MEP能客观地反映

运动皮质的兴奋性，是锥体束受损严重程度的客观

指标。卒中后MEP潜伏期的延长、波幅的降低与患

者的运动功能恢复呈负、正相关，即MEP潜伏期越

长、波幅越低则运动功能恢复越差。在研究中我们

表2 各组患者FMA评分的变化 (x±s)

组别

低频组
高频组

高低频结合组
对照组

与本组治疗前相比较：①P＜0.05；与对照组治疗后比较：②P＜0.05；
与低频组治疗后比较：③P＜0.01；与高频组治疗后比较：④P＜0.05

例数

15
15
15
15

治疗前

68.5±15.1
70.9±13.3
69.4±12.5
65.1±12.2

治疗后

81.5±9.2①②

83.1±7.9①②

92.2±4.8①②③④

73.4±9.2①

表3 各组患者BI指数的变化 (x±s)

组别

低频组
高频组

高低频结合组
对照组

与本组治疗前相比较：①P＜0.05；与对照组治疗后比较：②P＜0.05；
与低频组治疗后比较：③P＜0.01；与高频组治疗后比较：④P＜0.05

例数

15
15
15
15

治疗前

69.0±15.2
71.4±13.6
69.9±15.2
64.9±12.3

治疗后

81.3±9.3①②

83.1±8.1①②

92.4±9.2①②③④

73.5±9.2①

表4 NIHSS评分的变化 (x±s)

组别

低频组
高频组

高低频结合组
对照组

与本组治疗前相比较：①P＜0.05；与对照组治疗后比较：②P＜0.05

例数

15
15
15
15

治疗前

11.5±3.5
10.8±3.3
11.3±3.0
12.6±2.4

治疗后

7.6±2.9①②

7.4±3.4①②

4.7±2.1①②③④

10.5±2.6①

表5 MEP潜伏期的变化 (x±s，ms)

组别

低频组
高频组

高低频结合组
对照组

与本组治疗前同侧比较：①P＜0.05；与对照组治疗后同侧比较：②
P＜0.05

例数

6
5
5
5

未受累侧MEP潜伏期
治疗前

20.5±1.8
20.7±2.1
20.2±1.7
20.9±1.7

治疗后
20.5±1.4
20.7±1.8
20.5±1.5
20.8±1.4

患侧MEP潜伏期
治疗前

21.3±1.1
21.2±1.9
21.2±1.4
22.4±1.5

治疗后
19.7±1.3

18.9±0.8①②

19.4±0.9①

21.4±1.5
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可明显观察到各组脑梗死后患者的患侧MEP潜伏

期较未受累侧MEP潜伏期延长，说明脑梗死后患侧

M1 区的兴奋性减弱。组内治疗前后对比分析显

示：①低频组和对照组治疗后较治疗前刺激患侧所

引出的 MEP 潜伏期无明显缩短（P＞0.05）；②高频

组和高低频结合组治疗后较治疗前患侧MEP潜伏

期有明显缩短（P＜0.05）；为了更明确说明高频及高

低频结合治疗后对MEP潜伏期影响的差异，进行了

统计学分析，结果显示高频组较高低频结合组治疗

后患侧 MEP 潜伏期有显著差异（P＜0.05）。说明：

本研究所使用的高频 rTMS刺激脑梗死后患侧大脑

M1区，以及高低频相结合刺激相应大脑M1区均可

增强患侧大脑皮质的兴奋性。并且高频组较高低频

结合组能更好地改善脑梗死后患侧脑区的兴奋性。

而低频 rTMS刺激未受累侧大脑M1区对于患侧脑

区皮质兴奋性的影响并不明显。通过MEP的测量

提示 rTMS对脑梗死后患侧脑区的兴奋性恢复有意

义。

rTMS被认为是无创、安全性高、无痛的一项新

型神经电生理技术，但其安全性仍然是研究的热点，

很多学者进行了相关研究，证实适当频率、强度的

rTMS是安全的。Xia等[15]汇总分析了 rTMS治疗组

躁狂发生率为 0.84%，假刺激组为 0.73%，进行统计

分析结果表明 rTMS治疗引起躁狂的风险与假刺激

组无显著差异。本研究中接受 rTMS治疗的45例脑

梗死患者中无一例出现痫性发作及癫痫，有 5例患

者出现头痛，未特殊处理，治疗后期头痛逐渐缓解，

疗程结束后头痛症状消失。其中有3例是高频组，2

例是高低频结合组。也证实了本实验中所应用的

rTMS参数是比较安全的。

本研究证明高频（10Hz）、低频（1Hz）、高频

（10Hz）与低频（1Hz）相结合的 rTMS较对照组患者

运动功能的恢复有效。其中高低频结合组的效果更

为明显，同时该参数是安全的。另外高频（10Hz）、

高频（10Hz）与低频（1Hz）相结合的 rTMS能够更有

效地增强患侧大脑M1区的兴奋性。
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