
www.rehabi.com.cn

Chinese Journal of Rehabilitation Medicine, Apr. 2024, Vol. 39, No.4

·循证医学·

重复经颅磁刺激对帕金森病患者步行能力和平衡功能影响的meta分析*

庞瑞丰1 唐 强2 宋文婧1 吴民民1 朱路文2，3

帕金森病（Parkinson's disease，PD）是一种以黑质纹状

体多巴胺能神经元进行性退变为特征的神经系统疾病。临

床表现为静止性震颤，运动迟缓，肌肉强直和姿势异常。在

我国，65岁以上人群的PD患病率估计为1.70%[1]，大约有300

万例PD患者[2]。步态异常是帕金森病的主要临床表现，主要

分为早期、中期和晚期，早期步态特点为步长、步幅及步速的

下降，步态变异性地增加，双手摆动减少，双下肢支撑相延长，

双侧运动协调性改变等轻微表现[3—4]，中后期继而发展为慌张

步态、冻结步态。由于中枢神经和周围神经控制能力受损引

起患者肌肉力量降低，进而导致患者的平衡功能下降及步态

不稳，影响患者的活动能力、PD患者容易发生跌倒的危险[5]，

严重影响患者的生活质量。

现阶段来看，大多数帕金森病患者都是靠左旋多巴或其

他抗帕金森病药物进行治疗，但对于PD患者的步行能力和

平衡功能方面的疗效却是不尽人意。经颅磁刺激（transcra-

nial magnetic stimulation，TMS）是一种非侵入性脑刺激技

术，它通过脉冲电流刺激线圈来产生强大的脉冲磁场，进而

刺激神经元细胞诱发一定强度的感应电流来调节大脑皮质

兴奋性和功能。rTMS不仅可以改变刺激部位的兴奋性，还

可以影响与刺激部位有解剖联系的脑区[6]。它以固定的频率

和强度在每个刺激周期内连续发送刺激脉冲，具有操作简

单，安全可靠等优点，已被广泛应用于脑卒中后的运动功能

障碍，抑郁症，癫痫，帕金森病及其他运动障碍性疾病的诊

治[7]。目前，越来越多的研究致力于 rTMS对帕金森病患者

运动功能，步行能力和平衡功能的影响。例如Khedr[15]分别

在5Hz，10Hz，25Hz高频刺激下进行治疗，结果显示PD患者

运动症状得到改善；而Benninger等[11]在 50Hz高频刺激下作

用于皮质运动区后，却发现 rTMS不能改善步态，所以治疗过

程中频率的高低可能会对PD患者的运动功能产生影响。雷

延丽等[20]认为 rTMS联合康复治疗可以改善帕金森患者的步

态及平衡功能等。目前没有对 rTMS治疗帕金森病患者步行

能力和平衡功能方面进行meta分析和系统评价。因此，有

必要对该类研究进行系统回顾和meta分析，总结和评价临

床试验证据，为 rTMS在帕金森病中的临床应用提供依据。

1 资料与方法

1.1 文献检索

以 英 文 数 据 库 PubMed，Embase，Cochrane Library，

Web of science 及中文数据库万方（Wan Fang），中国知网

（CNKI），维普（VIP），中国生物医学数据库（CBM）为数据来

源。检索时限为各个中英文数据库文献收录之日起至2022

年1月1日。采用主题词+自由词的检索策略。中文检索策

略为：（“重复经颅磁刺激”或“经颅磁刺激”和“帕金森病”或

“帕金森综合征”和“步行能力”或“步态分析”和“平衡功

能”）。英文检索策略为：（transcranial magnetic stimulation

[MeSH Terms]） OR （transcranial magnetic stimulation）

OR （magnetic stimulation， transcranial） OR （magnetic

stimulations， transcranial） OR （stimulation， transcranial

magnetic） OR （stimulations， transcranial magnetic） OR

（transcranial magnetic stimulations） OR （transcranial mag-

netic stimulation，single pulse） OR （transcranial magnetic

stimulation，paired pulse） OR （transcranial magnetic stimu-

lation， repetitive） AND （Parkinson's disease[MeSH

Terms]） OR （Parkinson's disease） OR （idiopathic Parkin-

son's disease） OR （lewy body Parkinson's disease） OR

（Parkinson's disease，idiopathic） OR （Parkinson's disease，

lewy body） OR （idiopathic Parkinson disease） OR （lewy

body Parkinson disease） OR （primary Parkinsonism） OR

（Parkinsonism，primary） OR （paralysis agitans）AND （gait

[MeSH Terms]） OR （gait） OR （gait analysis） OR （walk-

ing speed） AND （balance function[MeSH Terms]） OR

（balance function） OR （function test，vestibular） OR

（function tests，vestibular） OR （test，vestibular function）

OR （tests，vestibular function） OR （vestibular function

test）AND （randomized controlled trial）。并结合手工检索

获得全部文献。

1.2 纳入标准及排除标准

1.2.1 文献纳入标准：①研究类型：rTMS对PD患者影响的

RCT。②研究对象：符合国际帕金森病的诊断标准并明确诊
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断为帕金森病且病情稳定（进行左旋多巴等抗帕金森药物治

疗稳定或停药后稳定，无其他治疗措施）的患者，无年龄，性

别限制。③干预措施：试验组为 rTMS单独应用或合并其他

的基础治疗方法（常规训练，药物等），对照组采用假 rTMS或

合并其他基础治疗方法（常规训练，药物等）。④结局指标：

步行能力主要结局指标包括步行时间（患者被要求步行，不

能跑，尽可能快的走 25m，测量完成任务所需的时间），最快

步行速度，次要结局指标为冻结步态评定量表（FOG-Q），起

立-行走计时测试（TUGT）。平衡功能结局指标为Berg平衡

功能评定量表（BBS）。运动功能结局指标为帕金森功能评

定量表第三部分（UPDRS Ⅲ）。

1.2.2 文献排除标准：①重复发表的文献。②非随机对照试

验。③研究对象为非PD患者的文献以及干预措施为非 rT-

MS的文献。④通过各种方式未取得全文，研究中的数据无

法利用的文献。

1.3 文献筛选和数据提取

文献筛选由2名研究者独自筛选，对纳入所有文献根据

标题，摘要，文献类型进行查重初筛，根据全文信息和纳入标

准进行二次筛选，然后将 2人筛选结果进行比对，如有分歧

则由第三位研究者决定是否纳入，最后筛选出纳入meta分

析的文献。对纳入的文献进行数据提取，提取的内容包括文

献的第一作者，发表年份，样本量，患者年龄，Hoehn-Yahr分

期（H-Y分期），rTMS刺激部位，刺激频率，刺激强度，干预方

法，治疗持续时间，开启关闭状态评估以及结局指标。

1.4 文献质量评价

采用Cochrane手册 5.1.0标准[8]对所纳入文献进行质量

评价，质量评价内容包括随机序列的产生，分配隐藏，研究者

和受试者施盲，研究结果盲法评价，结果数据完整性，研究结

果选择性报告及其他偏倚。根据文献质量评价手册标准：

“不清楚风险”、“低风险”、“高风险”进行风险评估。2名研究

者独立进行文献质量评价，然后交叉核对，有歧义的文献由

第三位研究者判定风险等级。

1.5 统计学分析

采用 RevMan5.4 和 Stata12.0 统计软件进行 meta 分析。

二分类变量资料用相对危险度（relative risk，RR）表示，连续

性变量资料用加权均数差（mean difference，WMD）或标准化

均数差（standardized mean difference，SMD）表示，计算 95%

置信区间。研究中的异质性用 I2值和P值表示，当 I2<50%，P>

0.1时，代表研究异质性较低，用固定效应模型（FEM）进行分

析；当 I2≥50%，P≤0.1时，代表研究异质性较高，用随机效应模

型（REM）进行分析。应用Stata12.0软件对结局指标异质性

来源进行亚组分析和敏感性分析。应用 Egger’s检验评估发

表偏倚。有无统计学意义用P值表示，当P<0.05时认为差异

有显著性意义，反之，则无显著性意义。

2 结果

2.1 文献检索结果

共检索出相关文献841篇，排除重复文献167篇，阅读标

题和摘要后排除614篇，根据纳入和排除标准，阅读全文后排

除45篇，最终纳入15篇文献。文献筛选流程及结果见图1。

2.2 纳入文献特征

共纳入 586例患者，其中试验组 302例，对照组 284例。

其中12项研究[9—20]为 rTMS与假刺激比较，3项研究[21—23]为 rT-

MS + 基础治疗与假刺激 + 基础治疗比较；有 21 项研

究 [9—14，16—17，19—23]报告了药物开启状态下的评估，有 4 项研

究[11，15，17—18]报告了药物关闭状态下的评估，其中有2项研究[11，17]

都报告了药物开启关闭状态下的评估。见表1。

2.3 文献质量评价

纳入15篇文献中有6篇[10—12，19—21]均提及随机分组并交代

具体方法，有6篇[9，13—14，16，18，22]未交代具体方法，有3篇[15，17，23]随

机对照方法存在高风险。有3篇[9—10，13]对分配隐藏进行详细

描述，有 1 篇 [15]分配隐藏存在高风险，其余 11 篇均未描述。

有 5篇[9，12—13，16—17]对研究者，受试者施盲，有 7篇[11，15，19—23]未对

研究者，受试者施盲，有 3 篇 [10，14，18] 未提及盲法。有 7

篇[11—13，15—18]对研究结果进行盲法评价，有1篇[20]未对研究结果

进行盲法评价，有7篇[9—10，14，19，21—23]未提及对研究结果进行盲法

评价。15篇文献数据均报告完整。15篇文献均对研究结果

进行了报告，均未提及其他偏倚。具体情况见图2—3。

2.4 meta分析结果

2.4.1 步行能力。

2.4.1.1 rTMS 对 PD 患者步行时间的影响：有 5 篇文

献[11，14—15，17—18]报告了步行时间这一结局指标，由于有2篇文献

既报告了药物开启状态下的步行时间，又报告了药物关闭状

态下的步行时间，所以进行亚组分析，结果如下：有4项研究

描述了药物关闭状态下的步行时间。结果显示：rTMS治疗

图1 文献检索筛选流程图

数据库检索共获得文献
（n=839）

手工检索获得文献
（n=2）

去重、阅读文题和摘要初筛（n=674）

阅读全文复筛（n=60）

最终纳入文献（n=15）

排除文献（n=614）

排除文献（n=45）
非随机对照试验（n=23）
干预措施不符合（n=12）
结局指标不符合（n=9）
无法获取全文（n=1）

↓
→

↓
↓

→

↓
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与对照组相比，可以改善患者的步行时间[SMD=﹣0.59，95%

CI（﹣1.00，﹣0.18），P=0.005]。有 3项研究描述了药物开启

状态下的步行时间。结果显示：rTMS治疗与对照组相比，明

显改善患者的步行时间。见图4。

2.4.1.2 rTMS 对 PD 患者最快步行速度的影响：有 4 篇文

献[9—10，13，23]报告了最快步行速度这一结局指标，异质性检验

后显示纳入文献无异质性（P=0.85，I2=0%），故采用固定效

应模型进行分析。meta 分析结果：rTMS 可以改善 PD 患者

的最快步行速度，差异具有显著性意义 [SMD=﹣0.35，

95% CI（﹣0.66，﹣0.04），P=0.03]。见图5。

2.4.1.3 rTMS 对 PD 患 者 TUGT 的 影 响 ：有 5 篇 文

献 [9，12—13，16，21]报告了 TUGT 这一结局指标。Meta 分析结果

表1 纳入文献基本特征

研究者
年份

Chung
2020[9]

Mi
2019[10]

Benninger
2012[11]

Cohen
2018[12]

Yang
2012[13]

Delolmo
2007[14]

Khedr
2006[15]

Pal
2010[16]

Lomarev
2005[17]

Khedr
2003[18]

徐丽丽
2021[19]

雷延丽
2021[20]

卢楠楠
2018[21]

胡晓辉
2019[22]

李煜
2014[23]

注：①步行时间；②最快步行速度；③TUGT；④FOG-Q；⑤BBS；⑥UPDRS Ⅲ
E：试验组；C：对照组；M1：初级运动皮质；SMA：辅助运动区；PFC：前额叶皮质；M1-LL：小腿初级运动皮质；DLPFC：背外侧前额叶皮质；MC：
运动皮质；MT：运动阈值；AMT：主动运动阈值；RMT：静息运动阈值。

样本量
（E/C）
17/16

20/10

13/13

21/21

10/10

8/5

10/10

12/10

9/9

19/17

24/24

21/21

49/49

28/28

41/41

患者年龄
（E/C）

62.7±6.8/
62.1±5.7

62.65±10.56/
65.60±8.68

64.5±9.1/
63.7±8.3

64.4±6.8/
66.8±8.1

65.20±11.08/
67.00±13.21
61.7±5.22/
61.7±5.22
60.2±9.48/
60.6±10.3
68.5±7.9/
68.5±7.9
63±10/
66±10

57.8±9.2/
57.5±8.4

68.96±8.18/
68.58±10.05
66.71±5.53/
64.86±8.34
70.87±3.51/
71.65±3.65
64.96±7.73/
66.04±7.81
54.51±3.49/
54.54±3.51

H-Y分期
（E/C）
2.2±0.3/
2.3±0.3

2.6±0.85/
2.35±0.91

on：2.4±0.2/
2.5±0.3

off：2.7±0.3/
2.9±0.6

2.0—2.5

2.30±0.42/
2.35±0.41

1—3

3—5

无

2—4

2—3

2—3

2.00±0.63/
2.24±0.41

无

3—4

1—4

刺激
部位
M1

SMA

M1

M1+PFC

M1-LL

DLPFC

M1

DLPFC

MC+DLPFC

M1

M1

M1

DLPFC

M1

DLPFC

rTMS
频率
25Hz

10Hz

50Hz

1/10Hz

5Hz

10Hz

10Hz

5Hz

25Hz

5Hz

10Hz

10Hz

5Hz

5Hz

5Hz

刺激强度
（%）

80RMT

90RMT

80AMT

110/100
MT

100RMT

90RMT

100MT

90RMT

100MT

120MT

80MT

80MT

120RMT

90MT

80MT

干预方法
（E/C）

rTMS/假刺激

rTMS/假刺激

rTMS/假刺激

rTMS/假刺激

rTMS/假刺激

rTMS/假刺激

rTMS/枕部刺激

rTMS/假刺激

rTMS/假刺激

rTMS/假刺激

rTMS/假刺激

rTMS/假刺激

rTMS+常规训练/假
刺激+常规训练

rTMS+司来吉兰/假
刺激+司来吉兰

rTMS+常规药物/假
刺激+常规药物

治疗持续
时间

1次/d，持续
12周
1次/d，5d/周，
持续2周
1次/d，4d/周，
持续2周

1次/d，持续
12周
1次/d，3d/周，
持续4周
1次/d，持续
10天
1次/d，持续
6天
1次/d。持续
10天
4周进行8次
治疗
1次/d。持续
10天
2次/d，6d/周，
持续2周
2次/d，6d/周，
持续2周
1次/d，持续
2周
1次/d，持续
2周
1次/d，5d/周，
持续4周

药物状态
评估
on

on

on and
off

on

on

on

off

on

on and
off
off

on

on

on

on

on

结局
指标

②③⑥
②④⑥
①④⑥

③
②③
①

①⑥
③⑥
①
①

⑤⑥
⑤⑥

③④⑤
④⑤⑥
②⑤

图2 偏倚风险评价示意图 图3 偏倚风险比例图
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显示：试验组与对照组的 TUGT 差异无统计学意义[SMD=

﹣0.83，95% CI（﹣1.69，0.03），P=0.06]，见图6。异质性检验

后显示存在较大异质性（P<0.01，I2=87%）。采用随机效应模

型进行分析。

亚组分析结果：为探讨该结局指标的异质性，按 rTMS频

率，刺激部位和干预措施进行亚组分析。亚组分析结果显

示：rTMS对PD患者TUGT功能不受 rTMS频率，刺激部位和

干预措施的影响。上述 3 个亚组均未发现异质性的来源。

见表2。

敏感性分析结果：为保证结果的可靠性，对某一项和多

项研究进行逐步剔除的方法，采用随机效应模型进行敏感性

分析，重新进行异质性和效应量计算。在逐步删掉存在极端

值的研究后异质性呈现有效降低，但效应量未见显著变化，

说明结果较为稳定可靠。见图7。

2.4.1.4 rTMS 对 PD 患 者 FOG- Q 的 影 响 ：有 4 篇 文

献[10—11，21—22]报告了FOG-Q这一结局指标，异质性检验后显示

存在异质性（P=0.12，I2=48%），采用固定效应模型进行分

析。Meta分析结果：rTMS可以改善PD患者冻结步态，差异

具有显著性意义[SMD=﹣1.57，95% CI（﹣1.89，﹣1.26），P<

0.01]。见图8。

2.4.2 平衡功能：有 5 篇文献 [19—23]报告了 BBS 这一结局指

标。Meta分析结果：rTMS可以提高PD患者的平衡功能，差

异具有显著性意义[SMD=﹣1.58，95% CI（﹣2.20，﹣0.95），

P<0.01]。见图9。异质性检验后显示存在较大的异质性（P=

0.01.I2=83%）。用随机效应模型进行分析。

亚组分析结果：为探讨该结局指标的异质性，按 rTMS频

率，刺激部位进行亚组分析。亚组分析结果显示：rTMS 对

PD患者BBS不受干预频率和刺激部位的影响。上述两个亚

组均未发现异质性的来源。见表2。

敏感性分析结果：为保证结果的可靠性，对某一项和多

项研究进行逐步剔除的方法，采用随机效应模型进行敏感性

分析，重新进行异质性和效应量计算。在逐步删掉存在极端

值的研究后异质性呈现有效降低，但效应量未见显著变化，

说明结果较为稳定可靠。见图10。

2.4.3 帕金森功能评定量表第三部分（UPDRS Ⅲ）：有 8篇

文献 [9—11，15—16，19—20，22]报告了 UPDRS Ⅲ这一结局指标。Meta

分析结果：rTMS可以改善PD患者UPDRS Ⅲ功能，差异具

有显著性意义[SMD=﹣0.69，95% CI（﹣1.31，﹣0.08），P=

0.03]。见图 11。异质性检验后显示存在较大异质性（P<

0.01，I2=84%），采用随机效应模型进行分析。

亚组分析结果：为探讨该结局指标的异质性，按干预周

期，干预频率和药物开启，关闭状态下的评估进行亚组分析。

亚组分析结果显示：rTMS对PD患者UPDRS Ⅲ不受干预周

期，干预频率和药物开启，关闭状态下的评估的影响。见表2。

敏感性分析结果：为保证结果的可靠性，对某一项和多

项研究进行逐步剔除的方法，采用随机效应模型进行敏感性

分析，重新进行异质性和效应量计算。在逐步删掉存在极端

值的研究后异质性呈现有效降低，但效应量未见显著变化，

说明结果较为稳定可靠。见图12。通过敏感性分析发现分

别剔除8项研究后合并效应量结果仍具有统计学意义，异质

性可能是量表评定者不同引起的。

2.5 发表偏倚

用Egger’s检验对主要结局指标进行发表偏倚评估。结

果显示：步行时间 P=0.862>0.05；最快步行速度 P=0.467>

0.05；Berg平衡功能评定量表P=0.770>0.05；帕金森功能评定

量表第三部分P=0.691>0.05。结果表明本研究并不存在严

重的发表偏倚。见表3。

3 讨论

PD是一种临床常见的神经系统退行性疾病，以运动功

能障碍为主要特征。PD患者常常出现平衡功能障碍，有相

关文献表明，在具有挑战性的条件下需要更复杂的协调时，

轻度PD患者的平衡和活动能力会变得明显[24—25]。而步态异

常和步行能力下降是PD患者主要的运动功能障碍，且常常

表2 TUGT，BBS，UPDRS Ⅲ的亚组分析结果

分类调节变量

TUGT
TUGT干预频率

5Hz
>5Hz

TUGT刺激部位
M1

DLPFC
TUGT干预措施

rTMS/假刺激
rTMS+基础治疗/假刺

激+基础治疗
BBS
BBS干预频率

5Hz
10Hz

BBS刺激部位
M1

DLPFC
UPDRS Ⅲ
UPDRS Ⅲ干预周期

≤2周
>2周

UPDRS Ⅲ干预频率
≤10Hz
>10Hz

UPDRS Ⅲ药物开启关闭状态评估
开启状态
关闭状态

注：k为样本量，d为效应量，QB为组间异质性。

k

3
2

3
2

4

1

3
2

3
2

5
4

6
3

7
2

d

﹣0.74
﹣0.94

﹣0.66
﹣1.05

﹣0.53

﹣1.91

1.96
0.93

1.45
1.76

﹣0.97
﹣0.35

﹣1.08
0.06

﹣0.93
﹣0.21

95%CI

[﹣2.09，0.61]
[﹣2.39，0.52]

[﹣1.70，0.38]
[﹣2.79，0.68]

[﹣1.33，0.26]

[﹣2.39，﹣1.43]

[1.45，2.46]
[﹣0.02，1.89]

[0.29，2.61]
[1.31，2.20]

[﹣1.77，﹣0.16]
[﹣1.24，0.54]

[﹣1.79，﹣0.37]
[﹣0.55，0.66]

[﹣1.60，0.26]
[﹣0.38，0.79]

QB

0.04

0.15

1.31

3.45

0.24

1.02

2.73

0.76

QB的
P值

0.85

0.70

0.19

0.06

0.63

0.31

0.08

0.49
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Lower CI Limit
Meta-analysis estimates，given named study is omitted

﹣1.98 ﹣1.71 ﹣0.84 0.450.03

Estimate Upper CI Limit
Chung(2020)

李煜(2014)

Yang(2012)

Pal(2010)

Cohen(2018)

伴随着冻结步态，冻结步态（freezing of

gait，FOG）是指尽管有步行的意图，但脚

的前进速度仍然有短暂的，间歇性的缺

失或明显的减缓[26]。此外还有研究表明，

冻结步态在PD早期阶段发生率为 27%，

在晚期阶段发生率可达80%[27]。rTMS作

为一种治疗的选择手段，由于其具有操

作简单，安全可靠等优点，已被广泛应用

于脑卒中，抑郁症，癫痫，帕金森病及其

他运动障碍性疾病的诊治[7]。

本文的目的是为经颅磁刺激对帕金

森病患者步行能力和平衡功能的疗效提

供依据。在步行能力方面，有 5 篇文

献 [11，14—15，17—18]采用步行时间作为结局指

标，与假 rTMS相比，rTMS的干预可以显

著减少帕金森病患者步行时间。Ben-

ninger和Lomarev等[11，17]结果表明药物开

启状态下治疗 PD 步行时间的疗效优于

关闭状态下治疗的疗效。强调左旋多巴

处理的重要性是至关重要的[28]。因此，临

床上应注重 rTMS和药物的结合。有4篇

文献[9—10，13，23]采用最快步行速度作为结局

指标，结果表明，rTMS 的干预可以显著

提高 PD 患者的最快步行速度。Maruo

等 [29]指出采用高频 rTMS 能有效改善帕

金森患者的步幅。步行速度的提高和步

幅的改善是有积极的临床意义的，因为减少的步幅是PD患

者步态运动不足的基本原因，步行速度的提高，使PD患者获

得更好的运动能力，增加了独立性并改善了生活质量[30]。有

4 篇文献 [10—11，21—22]采用了 FOG-Q 作为结局指标，结果表明，

rTMS可以显著改善PD患者的冻结步态。冻结步态的改善

可有效减少患者出现跌倒的风险，提高患者的步行能力和生

活质量。左旋多巴胺替代疗法是PD冻结步态的首要治疗方

式，但是长期药物治疗导致的不良反应与副作用易引起病状

加重[31]。所以 rTMS在PD冻结步态中的治疗值得临床借鉴

与推广。有 5篇文献[9，12—13，16，21]采用了TUGT作为结局指标，

结果表明，rTMS组与假刺激组无明显差异，不能证明 rTMS

可以提高PD患者的TUGT能力。由于对这一结局指标纳入

表3 主要结局指标发表偏倚评估

结局指标

步行时间
最快步行速度

BBS
UPDRS Ⅲ

Std_EFF

Bias
Bias
Bias
Bias

Coef.

0.690403
﹣0.8874111

2.412275
2.758122

Std.Err.

3.5155
0.9957059
7.544637
6.618644

t值

0.20
﹣0.89
0.32
0.42

95%CI

﹣14.43557，15.81638
﹣5.171588，3.396766
﹣21.59813，26.42268
﹣13.43712，18.95336

P值

0.862
0.467
0.770
0.691

图4 rTMS组与对照组药物开启，关闭状态下步行时间的亚组分析

图5 rTMS组与对照组最快步行速度的meta分析

图6 rTMS组与对照组TUGT的meta分析

图7 rTMS对PD患者TUGT功能影响的敏感性分析
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Meta-analysis estimates，given named study is omitted

0.72 1.60 2.482.23

Lower CI Limit Estimate Upper CI Limit
卢楠楠(2018)

雷延丽(2021)

胡晓辉(2019)

李煜(2014)

徐丽丽(2021)

0.97

文献较少，此结果可能是由本文的局限性所导致的，所以接

下来仍需要大样本，高质量的文章进行证实。在本结局指标

中，各研究间的异质性很高（P<0.01，I2=87%），亚组分析显

示：rTMS对PD患者TUGT不受 rTMS频率，刺激部位和干预

措施的影响。综上所述，与对照组相比，rTMS可以有效提高

PD患者的步行能力。

在平衡功能方面，步行需要中枢命令，躯体平衡和协调

控制三部分共同完成。牵涉到足，踝，

膝，躯干，颈，肩，臂的肌肉与关节的配合

运动。所以步行能力和平衡功能之间的

关系是密不可分的。在本研究中，有 5

篇文献[19—23]采用了Berg平衡功能评定量

表作为结局指标，结果表明，rTMS可以

显著改善 PD患者的平衡功能。平衡功

能的改善可以提高PD患者的步行能力，

降低跌倒风险，提高运动能力等。Elble

RJ等[32]提出姿势控制受损，平衡障碍是

导致步态起始时间延长的重要原因，步

态障碍和姿势控制受损息息相关，维持

机体的平衡以及正确的姿势调整在步态

的启动以及行走过程中都发挥着重要的

作用。有 8 篇文献[9—11，15—16，19—20，22]采用了

UPDRS Ⅲ作为结局指标，结果表明，rT-

MS组在 PD患者运动方面优于对照组，

能有效改善 PD 患者的运动功能。这与

韩宇等[33]的结论是一致的。但并不能证

明 rTMS在提高PD患者运动功能上相比

其他形式有更大的优势。亚组分析显

示：rTMS 对 PD 患者 UPDRS Ⅲ不受干

预周期，干预频率和药物开启，关闭状态

下的评估的影响。异质性可能是量表评

定者不同引起的。

上述 rTMS治疗帕金森病患者步行能力和平衡功能的可

能作用机制为增强突触可塑性，保护神经元，促进神经生长；

调整中枢单胺能神经递质的水平，改善其失调状态；调节皮

质兴奋性，改善神经网络功能异常及大脑局部血流状态

等[34]。除了常规治疗以外，rTMS可以作为改善帕金森病患

者步行能力和平衡功能的有效治疗手段之一。

本研究有严格的纳入排除标准，并对纳入的文献进行有

效的分析；本文采用了 rTMS合并其他基础治疗作为干预手

段与对照组形成鲜明的对比，提高了研究的准确性；该研究

纳入了不同频率 rTMS治疗 PD的疗效并进行对比，突出了

rTMS 频率在治疗过程中的重要性。本文也有一定的局限

性：部分纳入文献随机对照试验方法设计不够规范，未对盲

法，分配隐藏等进行详细描述；纳入文献的治疗时间不等，刺

激部位，强度的不同等因素可能会对结果造成影响；由于每

项结局指标纳入文献较少，没有办法评估发表偏倚，可能会

影响结果的可靠性；本文未纳入低频 rTMS，结果具有一定的

局限性；本文缺少 rTMS对PD患者步行能力和平衡功能的长

期疗效，可能会影响结果的可靠性；纳入的文献多为小样本

RCTs，且存在异质性，可能影响到结果的可靠性。

图8 rTMS组与对照组FOG-Q的meta分析

图9 rTMS组与对照组BBS的meta分析

图11 rTMS组与对照组UPDRS Ⅲ的meta分析

图10 rTMS对PD患者平衡功能的敏感性分析
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Meta-analysis estimates，given named study is omitted

﹣1.64 ﹣0.85 ﹣0.06﹣0.22

Lower CI Limit Estimate Upper CI Limit
Benninger(2012)

雷延丽(2021)

胡晓辉(2019)

Pal(2010)

Chung(2020)

﹣1.48

徐丽丽(2021)

Mi(2019)

Khedr(2006)

由于影响 rTMS 疗效因素有很多，例刺激强度，刺激频

率，刺激部位，刺激次数，患者自身情况等，治疗PD患者步行

能力和平衡功能的最佳刺激方式可能还没有明确。因此，未

来的研究应探讨如何设置影响 rTMS疗效因素才能得到最好

的临床疗效。

4 结论

重复经颅磁刺激可以改善帕金森病患者的步行能力和平

衡功能，但尚不能证明重复经颅磁刺激可以提高PD患者的

TUGT功能。我们还需要进行更高质量方法学，低频 rTMS疗

效对比，更长的干预时间和更大样本的随机对照试验来进一

步证实，为 rTMS在PD的临床应用提供更可靠的依据。
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