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·临床研究·
高频重复经颅磁刺激结合外周磁刺激

治疗脑卒中后肌痉挛的临床研究
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摘要 目的：观察高频重复经颅磁刺激（HF-rTMS）结合外周磁刺激治疗脑卒中后肌痉挛的临床效果。方

法：卒中患者120例随机分为联合组、rTMS组和对照组，每组40例。在脑卒中后二级预防用药治疗及常规

康复训练治疗基础上，联合组加用HF-rTMS和外周磁刺激，rTMS仅加用HF-rTMS，对照组不给予磁刺激。

于治疗前、治疗4周后检测患者患侧拇短展肌运动诱发电位（MEP）潜伏期及脑皮质到脊髓α前角运动神经

元的传导时间（CMCT）；采用改良Ashworth痉挛量表（MAS）和下肢痉挛指数（CSI）评定肢体痉挛情况，采

用上肢Fugl-Meyer运动量表（FMA）和改良Barthel指数（MBI）评定肢体运动功能。结果：3组治疗前的屈腕

MAS、CSI指数、上肢FMA评分、MBI评分、MEP潜伏期和CMCT差异无统计学意义（P＞0.05）。经 4周治

疗后，各组患者上肢FMA评分、MBI评分均较治疗前明显升高（P＜0.05），屈腕MAS、CSI指数均较治疗前

明显降低（P＜0.05）；rTMS组和联合组MEP潜伏期和CMCT均较治疗前缩短（P＜0.05）。联合组对以上指

标的改善作用最强，治疗效果最佳，rTMS次之，均明显优于对照组（P＜0.05）。治疗期间无诱发癫痫病例发

生。结论：HF-rTMS结合外周磁刺激比单用HF- rTMS治疗脑卒中后肌痉挛的效果更好，可减轻上肢屈肘

肌和下肢痉挛指数，改善患者运动功能及活动能力，缩短MEP潜伏期和CMCT，且安全性高。
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肌痉挛是脑卒中后的常见并发症，约见于30%

的患者[1]。其机制主要是由于上运动神经元受损，

上位中枢对脊髓的抑制作用减弱，运动环路的兴奋

性增强，紧张性牵张反射亢进[2,3]。肌痉挛可导致患

者肌肉运动功能障碍，引起疼痛及姿势异常，严重

者可极大地影响肢体活动能力和生活质量。目前，

临床降低患者肌痉挛程度的方法主要有康复治疗、

电刺激、药物治疗、肉毒素注射及外科手术等，但在

疗效和安全性方面均存在一定缺陷[4-6]。

重 复 经 颅 磁 刺 激（repetitive transcranial

magnetic stimulation, rTMS）是一种基于电磁感应

原理的非侵入性的干预措施，通过脉冲磁场诱发感

应电场作用于局部脑组织，从而改变脑电活动及脑

内代谢，调节大脑皮质的兴奋性。rTMS可以诱发

可塑性，是研究大脑功能的重要方法；在临床广泛用

于神经和精神性疾病的治疗[7-9]。研究发现，脑卒中

时皮质兴奋性改变、半球间的抑制平衡被打破，可

能是影响脑卒中后运动功能恢复的关键原因 [10,11]。

而 rTMS可通过作用于不同部位皮质，改变其兴奋

性，重新恢复半球间的抑制平衡，改善肌痉挛状态，

促进运动机能的恢复。

目前，rTMS和外周磁刺激在改善脑卒中后运

动功能上均有应用，前者可通过激活中枢神经网

络、重建中枢控制来降低肌肉痉挛程度；后者则可

兴奋外周本体感觉传入神经，改善受损神经系统的

可塑性，重建正常的反射和控制。但 rTMS和外周

磁刺激联合用于脑卒中后肌痉挛的治疗，研究报道

不多。rTMS 治疗分为健侧低频（Low-frequency，

LF）抑制及患侧高频（High-frequency，HF）刺激 2

种，因顾虑HF-rTMS存在诱发癫痫风险，国内患侧

HF-rTMS 治疗研究较少。本课题通过研究患侧

HF-rTMS结合外周磁刺激治疗脑卒中后肌痉挛的

临床疗效及安全性，以期为此类患者的康复治疗提

供新的治疗策略和依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2019 年 1 月至 2020 年 3 月在上海市普陀

区人民医院康复科门诊及住院治疗的脑卒中患者

120 例，均符合《中国急性缺血性脑卒中诊治指南

2014》诊断标准，并经CT或MRI确诊。

纳入标准：①年龄45～75 岁；②初次有肢体运

动功能障碍的发病，单侧病灶；③生命体征平稳，意

识清晰，无焦虑、抑郁及严重感觉功能障碍；④患侧

肢体改良Ashworth分级≥1+级；⑤病程为脑卒中后

＞1个月；⑥患者本人或家属签署知情同意书。

排除标准：①有癫痫病史，或一级亲属中有特

发性癫痫病史或使用过致癫痫药物，治疗前常规脑

电图见癫痫波；②心、肺、肝、肾等重要脏器功能减

退或衰竭；③严重的认知和交流障碍等不能配合；

④有心脏起搏器植入、颅内金属植入物及颅骨缺

陷；⑤有严重颈椎病变，包括严重颈椎管狭窄、颈椎

不稳定，颈内动脉完全闭塞；⑥外伤等其他原因引

起肢体偏瘫及外周神经损伤；⑦主要运动皮质区的
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直接损伤；⑧妊娠期妇女；⑨病情恶化，不能耐受磁刺激。

脱落标准：①在治疗过程中出现加重运动功能障碍的新发

脑卒中或并发其他严重疾病；②患者及家属要求终止试验。

本研究经上海市普陀区人民医院伦理委员会通过。

1.2 方法

1.2.1 治疗方案 采用随机数字表法将患者随机分为联合组、

rTMS组和对照组，每组 40例。所有患者均给予脑卒中后二级

预防用药治疗及常规康复训练；常规康复训练包括偏瘫侧综合

训练、关节松动及作业治疗。

在常规治疗的基础上，联合组给予 HF-rTMS 和外周磁刺

激。①外周刺激：线圈沿患侧肢体，上肢自臂丛神经C5-T1颈项

部起始处由近及远刺激沿神经移动刺激；下肢自L3-4棘突旁起

始，由近及远沿坐骨神经、股神经移动刺激，刺激需引起多个肌

肉协同收缩。刺激频率 8 Hz，脉冲数 20个/串，串数 15个，串间

隔时间2 s，刺激强度+5%，重复线圈运/动序列。开始串刺激时，

固定点刺激引起单个肌肉收缩，沿神经移动刺激引起多个肌肉

协同收缩。②中枢刺激：靶点为病灶侧皮质运动功能区，线圈中

点平面与刺激靶点相切，与水平面成45°角，频率20 Hz，脉冲数

7个/串，串数20个，串间隔时间6 s，刺激强度为90%单脉冲刺激

运动阈值（motor threshold，MT），固定于靶点刺激3～5次，强调

患者的主动参与和避免异常运动。

在常规治疗的基础上，rTMS组仅予HF-rTMS刺激，刺激靶

点和刺激方案同联合组。

对照组仅给予常规治疗，不接受磁刺激治疗。

所有治疗1 次/d，5 d/周，共4周。干预组每周行脑电图检查

1次。

采用经颅磁治疗仪（MagVenture-Mag Pro 100，配备表面肌

电检测装置）行 rTMS刺激。在治疗前先常规测定静息运动阈

值（restingmotor threshold，RMT）。

1.2.2 评估方法 所有的评估均由评定室的同一治疗师完成。

①改良 Ashworth 量表（modified Ashworth Scale，MAS）：

MAS 分为 6 级，主要评价偏瘫侧屈肘屈腕肌张力情况，分级越

高表明张力越高。分别将0 级、Ⅰ级、Ⅰ+级、Ⅱ级、Ⅲ级、Ⅳ级记

为0分、1分、1.5 分、2分、3分、4分。

②临床痉挛指数（clinic spasticit，CSI）：评定踝跖屈肌的张

力，包括腱反射、肌张力和阵挛3个方面，总分16分，分数越高表

示痉挛越严重。

③上肢Fugl-Meyer运动功能评分法（Fugl-Meyer assessment，

FMA）：总分100分。共50项，每个项目分为3个程度（0=不能完

成，1=部分完成，2=全部完成），分值越高，运动功能越好。

④改良 Barthel 指数（modified barthel index，MBI）：MBI 共

10项，每项各5个级别，满分100分。主要用于评估患者日常生

活活动能力，分数越高，表示患者自我照顾能力越高。

⑤磁刺激时表面肌电（经颅磁刺激仪配备）测定患侧拇短

展肌运动诱发电位（motor evoked potential，MEP）潜伏期及脑皮

质 到 脊 髓 α前 角 运 动 神 经 元 的 传 导 时 间（central motion

conduction time，CMCT）。

1.3 统计学处理

采用SPSS 17.0软件处理数据。符合正态分布以及方差齐

性的计量资料以（x±s）表示，采用析因设计资料的方差分析，两

两比较采用Bonfferoni法；计数资料以率表示，组间比较采用χ2

检验；P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 患者基本资料

3组的性别、年龄、身高、病程组间差异无统计学意义（P＞

0.05），具有可比性，见表1。入组患者均完成治疗，无病例脱落。

2.2 痉挛参数和运动功能评分

3组治疗前的屈腕MAS、CSI指数、上肢FMA评分、MBI评

分差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，各组患者上肢 FMA

评分、MBI评分均较治疗前明显升高（P＜0.05），屈腕MAS、CSI

指数均较治疗前明显降低（P＜0.05）；rTMS 组的上肢 FMA 评

分、MBI评分明显高于对照组（P＜0.05），屈腕MAS、CSI指数明

显低于对照组（P＜0.05）；联合组的上肢FMA评分、MBI评分明

显高于 rTMS和对照组（P＜0.05），屈腕MAS、CSI指数明显低于

rTMS和对照组（P＜0.05）；见表2，表3。

2.3 MEP潜伏期和CMCT

3 组治疗前的 MEP 潜伏期和 CMCT 差异无统计学意义

（P＞0.05）。治疗后，rTMS组和联合组MEP潜伏期和CMCT均

较治疗前缩短（P＜0.05）；rTMS组的MEP潜伏期和CMCT明显

低于对照组（P＜0.05）；联合组的MEP潜伏期明显低于对照组

（P＜0.05），CMCT明显低于 rTMS和对照组（P＜0.05），见表4。

2.4 不良反应

治疗期间，3组治疗方法的安全性均较好。rTMS组有2例、

联合组有3例暂时性头痛。将患者RMT调整至80%后消失，无

诱发癫痫的病例发生。

3 讨论

rTMS具有无痛、无创、安全、易于被接受等优点。根据中

国医师协会神经调控专业委员会治疗专家共识，rTMS在临床

中广泛用于抑郁症、疼痛、运动障碍、卒中、精神分裂症等神经和

精神类相关疾病[12]。

肌痉挛是脑卒中后的常见并发症。在脑损伤后的 1 周即

可发生痉挛，前 4 周内经常可出现痉挛症状，在上肢比下肢更

常见[13]。肌张力增强、感觉障碍和低Barthel指数评分、早期手

臂和腿部无力、日常生活活动减少和吸烟史是脑卒中后肌痉挛

组别

对照组

rTMS组

联合组

χ2/F值

P值

例数

40

40

40

男/女

22/18

25/15

24/16

0.48

0.79

年龄/岁

69.9±1.8

69.3±1.9

70.1±1.7

2.19

0.12

身高/cm

167.0±1.5

166.9±1.6

167.6±1.4

2.54

0.08

病程/d

72.3±34.8

76.6±39.3

79.1±37.6

0.24

0.79

表1 3组基本资料比较（x±s）
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发生的危险因素[14,15]。恢复早期可塑性不良导致的网状脊髓过

度兴奋是卒中后痉挛的机制之一，通过非侵入性脑刺激促进和

调节神经可塑性，是促进运动康复的关键[16]。目前，学界认为

HF-rTMS对皮质兴奋性有易化作用，LF-rTMS对皮质有抑制作

用，均可通过改变大脑皮质的兴奋性，调节半球间的抑制平衡，

改善肌痉挛状态，促进脑卒中后的临床康复[17]。本研究结果亦

表明，HF-rTMS结合常规康复治疗可增加上肢FMA评分、MBI

评分，减少屈腕 MAS、CSI 指数，改善作用优于常规康复治疗

（P＜0.05）。

脑卒中后早期下肢功能损伤和运动功能恢复可通过增加

感觉输入进行常规康复[18]。而外周磁刺激则可通过兴奋本体感

觉传人神经，增加本体感觉和躯体感觉的输入，兴奋丘脑皮质，

改善受损运动系统的可塑性，抑制肌痉挛[19,20]。本研究首次在常

规康复治疗的基础上，联合应用HF-rTMS和外周磁刺激，治疗

脑卒中后肌痉挛。结果显示，联合组患者运动功能及活动能力

（上肢FMA评分、MBI评分、屈腕MAS、CSI指数）的改善作用要

优于单独应用HF-rTMS。研究表明，磁刺激诱发的神经生理参

数如MEP潜伏期和CMCT，一般与患者的肌痉挛状态、运动功

能和生活能力相关，可用于功能评价和患者监测[21]。在本研究

中，联合组的MEP潜伏期和CMCT明显缩短，且短于 rTMS组，

提示联合应用HF-rTMS和外周磁刺激能更有效提高脊髓传导

功能和皮质兴奋性。

目前，rTMS在临床应用中仍存在诸多问题，如刺激部位的

选择、刺激参数的规范统一以及干预时机的把握等。一项荟萃

分析结果显示，在脑卒中后未受影响半球使用LF-rTMS，可增

强突触可塑性，对运动功能的影响可能是持久的[22]。也有研究

发现在慢性卒中后，未受影响半球的LF-rTMS在减少痉挛方面

比受影响半球的HF-rTMS更有效[23]。本研究结果显示在病变

侧半球应用HF-rTMS可有效治疗肌痉挛，且联合应用HF-rTMS

和外周磁刺激治疗效果更好，同时研究期间无诱发癫痫病例发

生。说明在排除癫痫高危人群及检测和控制治疗阈值的基础

上，HF-rTMS治疗是安全的。但在与健侧半球LF-rTMS的应用

效果对比尚有待于后续探究，这是本文的不足之一。此外，其它

研究表明，6周或 8周的HF-rTMS对脑卒中后肌痉挛的相关运

动功能指标改善作用更好[24,25]。因此，后续研究需延长治疗时

间，并对患者进行随访，系统性评价联合应用HF-rTMS和外周

磁刺激治疗脑卒中后肌痉挛的临床效果。

综上所述，HF-rTMS 结合外周磁刺激治疗脑卒中后肌痉

挛，可减轻上肢屈肘肌和下肢痉挛指数，改善患者运动功能及活

动能力，缩短 MEP 潜伏期和 CMCT，且临床疗效要优于

组别

对照组

rTMS组

联合组

F值

P值

例数

40

40

40

屈腕MAS

治疗前

2.15±0.12

2.14±0.12

2.20±0.13

2.19

0.12

治疗后

1.85±0.10①

1.67±0.12①②

1.51±0.11①②③

95.12

＜0.01

CSI指数

治疗前

12.30±0.51

12.47±0.48

12.48±0.45

1.78

0.18

治疗后

11.51±0.48①

10.43±0.44①②

10.06±0.31①②③

131.0

＜0.01

表2 3组患者痉挛参数比较（分, x±s）

注：与治疗前比较，①P<0.05；与对照组比较，②P<0.05；与 rTMS组比较，③P<0.05

组别

对照组

rTMS组

联合组

F值

P值

例数

40

40

40

上肢FMA

治疗前

31.33±3.14

31.24±3.15

30.57±3.41

0.66

0.52

治疗后

36.07±3.00①

37.65±3.71①②

39.33±3.45①②③

9.20

0.0002

MBI评分

治疗前

38.57±3.62

37.43±3.87

36.96±3.04

2.21

0.12

治疗后

42.35±3.81①

44.03#±3.96①②

46.43±2.92①②③

13.03

＜0.01

表3 3组患者运动功能评分比较（分, x±s）

注：与治疗前比较，①P<0.05；与对照组比较，②P<0.05；与 rTMS组比较，③P<0.05

组别

对照组

rTMS组

联合组

F值

P值

例数

40

40

40

MEP潜伏期

治疗前

35.21±2.76

35.03±2.97

35.74±3.09

0.63

0.53

治疗后

34.27±2.74

31.24±3.05①②

30.25±2.97①②

20.54

＜0.01

CMCT

治疗前

15.77±1.45

16.57±2.02

16.20±2.18

1.76

0.18

治疗后

15.08±1.53

12.99±1.88①②

11.82±1.71①②③

37.19

＜0.01

表4 3组MEP潜伏期和CMCT比较（ms, x±s）

注：与治疗前比较，①P<0.05；与对照组比较，②P<0.05；与 rTMS组比较，③P<0.05
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HF-rTMS和常规康复治疗，安全性好。本研究为此类患者的康

复治疗提供了新的治疗策略和依据。
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