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　 　 【摘要】 　 目的　 探讨不同频率重复经颅磁刺激( ｒＴＭＳ)对脑卒中后认知障碍(ＰＳＣＩ)患者认知功能的影

响ꎮ 方法　 采用随机数字表法将 ４５ 例 ＰＳＣＩ 患者分为低频组、高频组及伪刺激组ꎬ每组 １５ 例ꎮ ３ 组患者均给

予常规药物治疗及认知康复训练ꎬ在此基础上低频组、高频组患者分别辅以 １ Ｈｚ、１０ Ｈｚ ｒＴＭＳ 治疗ꎬ伪刺激组

患者则辅以假磁刺激治疗ꎮ 上述 ｒＴＭＳ 治疗每日 １ 次ꎬ每次 ２０ ｍｉｎꎬ每周治疗 ５ 次ꎮ 于治疗前、治疗 ８ 周后分

别采用蒙特利尔认知评估量表(ＭｏＣＡ)、洛文斯顿作业疗法认知评定量表(ＬＯＴＣＡ)对 ３ 组患者认知功能进行

评定ꎮ 结果　 治疗后低频组、高频组和伪刺激组 ＭｏＣＡ 评分[分别为(２０.４０± ３.１８)分、(２１.６７± ４.１３)分和

(１７.２７±４.０１)分]及 ＬＯＴＣＡ 评分[分别为(９５.７３±８.０９)分、(９６.５３±１５.０８)分和(８５.５３±１２.８１)分]均较治疗前

明显提高(Ｐ<０.０５)ꎻ治疗后低频组及高频组 ＭｏＣＡ、ＬＯＴＣＡ 评分亦显著高于伪刺激组水平 (Ｐ<０.０５)ꎬ并且高

频组 ＭｏＣＡ、ＬＯＴＣＡ 评分均较低频组有进一步改善趋势ꎬ但组间差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 结论　 低频

及高频 ｒＴＭＳ 均能有效改善 ＰＳＣＩ 患者认知功能ꎬ且二者疗效相当ꎬ故在临床治疗中可根据患者情况合理选择

ｒＴＭＳ 刺激参数ꎮ
【关键词】 　 脑卒中ꎻ　 认知障碍ꎻ　 重复经颅磁刺激ꎻ　 刺激频率

基金项目:江苏省卫生健康委重点项目(Ｋ２０１９０１２)ꎻ徐州市重点研发科技计划项目(ＫＣ１９１５６)
Ｆｕｎｄｉｎｇ:Ｋｅｙ Ｐｒｏｇｒａｍ ｏｆ Ｊｉａｎｇｓｕ Ｐｒｏｖｉｎｃｅ ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ Ｈｅａｌｔｈ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ(Ｋ２０１９０１２)ꎻ Ｋｅｙ Ｓｃｉｅｎｃｅ ａｎｄ Ｔｅｃｈ￣

ｎｏｌｏｇｙ Ｐｌａｎｎｉｎｇ Ｐｒｏｇｒａｍ ｏｆ Ｘｕｚｈｏｕ(ＫＣ１９１５６)
ＤＯＩ:１０.３７６０ / ｃｍａ.ｊ.ｉｓｓｎ.０２５４￣１４２４.２０２１.０８.０１２

　 　 脑卒中后认知障碍(ｐｏｓｔ￣ｓｔｒｏｋｅ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔꎬＰＳＣＩ)的
发病率、致残率均较高ꎬ不利于患者功能恢复ꎬ给其家庭及社会带

来沉重负担ꎬ故如何治疗 ＰＳＣＩ 具有重要意义ꎮ 近年来兴起的重

复经颅磁刺激(ｒｅｐｅｔｉｔｉｖｅ ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎꎬｒＴＭＳ)
技术逐渐应用于认知障碍治疗领域ꎬ但目前关于 ｒＴＭＳ 治疗认知

障碍的推荐参数还未明确ꎬ且鲜见涉及不同频率 ｒＴＭＳ 治疗

ＰＳＣＩ患者的疗效对比报道ꎮ 基于此ꎬ本研究在常规认知干预基

础上采用不同频率 ｒＴＭＳ 治疗 ＰＳＣＩ 患者ꎬ并观察对其认知功能

的影响ꎬ为临床科学制订个体化治疗方案提供参考资料ꎮ

对象与方法

一、研究对象

选取 ２０１８ 年 ６ 月至 ２０１９ 年 １２ 月期间在徐州市中心医院

及徐州市康复医院住院治疗的 ＰＳＣＩ 患者 ４５ 例ꎬ年龄 ４０ ~ ８０
岁ꎮ 患者入选标准包括:①均符合«卒中后认知障碍管理专家

共识»中关于 ＰＳＣＩ 的诊断标准[１] ꎬ有明确的脑卒中病史且经头

颅 ＣＴ 或 ＭＲＩ 检查证实ꎻ②患者病情稳定ꎬ为首次发病ꎬ病程不

超过 ６ 个月ꎻ③患者和 /或家属对本研究知晓并签署知情同意

书ꎻ④经简易精神状态检查 ( ｍｉｎｉ￣ｍｅｎｔａｌ ｓｔａｔｕｓ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎꎬ
ＭＭＳＥ)量表评估ꎬ符合认知障碍评分标准[２] ꎮ 患者排除标准包

括:①因脑卒中以外因素导致认知功能障碍ꎬ如脑外伤、脑肿

瘤、颅内感染、帕金森病等ꎻ②有心、肝、肺、肾等重要脏器功能

障碍ꎻ③有严重视听功能障碍ꎬ不能完成量表检查ꎻ④颅内有金

属异物、磁片或体内有心脏起搏器等电子植入物等ꎻ⑤有癫痫

病史、精神疾病史、恶性肿瘤等ꎻ⑥孕妇或处于哺乳期等ꎮ 本研

究同时经徐州市中心医院伦理委员会审批(ＸＺＸＹ￣ＬＩ￣２０２００６０２￣
０１９)ꎮ 采用随机数字表法将上述患者分为低频组、高频组及伪

刺激组ꎬ每组 １５ 例ꎬ３ 组患者一般资料情况(详见表 １)经统计

学比较ꎬ发现组间差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ具有可比性ꎮ
二、治疗方法

３ 组患者均给予基础药物治疗(如控制血压、控制血糖、改
善脑功能等对症治疗)及物理治疗、作业治疗等常规康复干预ꎬ
同时根据每位患者认知评估量表评估结果给予个体化认知康

复训练(如针对注意障碍、定向障碍、记忆障碍、执行障碍、计算

障碍、知觉障碍、思维障碍等进行相应训练)ꎬ上述训练每日 １
次ꎬ每次 ３０ ｍｉｎꎬ每周治疗 ５ 次ꎬ共连续治疗 ８ 周ꎮ

表 １　 入选时 ３ 组患者一般资料情况比较

组别　 例数
性别(例)

男 女
年龄

(岁ꎬｘ－±ｓ)
病程

(ｄꎬｘ－±ｓ)
受教育程度
(年ꎬｘ－±ｓ)

卒中类型(例)
脑梗死 脑出血

卒中部位(例)
基底节区 额叶 颞叶

低频组 １５ １０ ５ ６０.２±１１.６ ５６.０±２５.４ ９.９±３.３ ７ ８ ７ ５ ３
高频组 １５ １１ ４ ５７.８±１３.０ ５２.５±２１.６ ９.４±３.６ ８ ７ ７ ６ ２
伪刺激组 １５ １０ ５ ５８.８±９.３ ５７.３±１８.５ ８.８±３.６ ６ ９ ８ ４ ３
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　 　 ３ 组患者在上述干预基础上均辅以既定方案 ｒＴＭＳ 治疗ꎬ选
用英国产 ＲＡＰＩＤ２ 型经颅磁刺激器及“８”字形磁刺激线圈ꎻ将
磁刺激线圈对准前额叶背外侧皮质区 ( ｄｏｒｓｏｌａｔｅｒａｌ ｐｒｅｆｒｏｎｔａｌ
ｃｏｒｔｅｘꎬＤＬＰＦＣ)ꎬ磁刺激强度为患者运动阈值(ｍｏｔｏｌ ｔｈｒｅｓｈｏｌｄꎬ
ＭＴ)的 ８０％水平ꎮ ＭＴ 检测方法如下:将磁刺激线圈对准拇指

对应皮质运动区ꎬ手动调节磁刺激强度从 ２０％水平开始逐步增

大ꎬ直到 １０ 次刺激中至少有 ５ 次能引起对侧拇指运动ꎬ该刺激

强度值即为 ＭＴꎮ
低频组磁刺激部位为健侧 ＤＬＰＦＣ 区ꎬ磁刺激频率为 １ Ｈｚꎬ

每刺激 １０ ｓ 则间歇 ５ ｓꎻ高频组磁刺激部位为患侧 ＤＬＰＦＣ 区ꎬ磁
刺激频率为 １０ Ｈｚꎬ每刺激 ５ ｓ 则间歇 ２５ ｓꎻ伪刺激组磁刺激部

位为患侧 ＤＬＰＦＣ 区ꎬ但磁刺激线圈与颅骨表面垂直ꎬ磁刺激频

率为 １０ Ｈｚꎬ每刺激 ５ ｓ 则间歇 ２５ ｓꎬ治疗期间患者能听到机器

工作时噪声ꎮ 各组患者 ｒＴＭＳ 治疗均安排在固定时间段内进

行ꎬ每日治疗 １ 次ꎬ每次治疗 ２０ ｍｉｎꎬ每周治疗 ５ 次ꎬ共连续治疗

８ 周ꎮ
三、疗效评定分析

于治疗前、治疗 ８ 周后由对分组不知情的资深康复医师分

别采用蒙特利尔认知评估量表(Ｍｏｎｔｒｅａｌ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔꎬ
ＭｏＣＡ)、洛文斯顿作业疗法认知评定量表(Ｌｏｅｗｅｎｓｔｅｉｎ ｏｃｃｕｐａ￣
ｔｉｏｎａｌ ｔｈｅｒａｐｙ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔꎬＬＯＴＣＡ)对 ３ 组患者认知功能

情况进行评定ꎮ ＭｏＣＡ 量表评定内容包括视空间与执行功能、
命名、记忆力、注意力及计算力、语言能力、抽象思维、延迟回

忆、定向力等方面ꎬ满分为 ３０ 分ꎬ如患者受教育年限≤１２ 年ꎬ则
其最终得分加 １ 分ꎬ得分越高表明患者认知功能越好ꎬ２６ 分或

以上为正常[３] ꎻＬＯＴＣＡ 量表(第 ２ 版中文版本)评定内容包括

定向、视知觉、空间知觉、动作运用、视运动组织和思维运作 ６
个领域(共有 ２６ 个测试项目)ꎬ总分 １１９ 分ꎬ得分越高表明患者

认知功能越好[４] ꎮ
四、统计学分析

本研究所得计量资料以(ｘ－±ｓ)表示ꎬ采用 ＳＰＳＳ １９.０ 版统计

学软件包进行数据分析ꎬ对所得计量数据进行正态性及方差齐

性检验ꎬ３ 组间比较采用单因素方差分析ꎬ组间两两比较采用 ｑ
检验(Ｓｔｕｄｅｎｔ￣Ｎｅｗｍａｎ￣ＫｅｕｌｓꎬＳＮＫ 法)ꎻ组内治疗前、后比较采用

配对样本 ｔ 检验ꎬ计数资料比较采用 χ２ 检验ꎬＰ<０.０５表示差异

具有统计学意义ꎮ

结　 　 果

治疗前 ３ 组患者 ＭｏＣＡ、ＬＯＴＣＡ 评分组间差异均无统计学

意义(Ｐ>０.０５)ꎻ治疗 ８ 周后发现 ３ 组患者 ＭｏＣＡ、ＬＯＴＣＡ 评分

均较治疗前明显提高(Ｐ<０.０５)ꎻ经进一步组间比较发现ꎬ治疗

后低频组、高频组 ＭｏＣＡ、ＬＯＴＣＡ 评分均显著高于伪刺激组水平

(Ｐ<０.０５)ꎬ并且高频组 ＭｏＣＡ、ＬＯＴＣＡ 评分较低频组有进一步

改善趋势ꎬ但组间差异无统计学意义(Ｐ> ０.０５)ꎬ具体数据见

表 ２ꎮ

讨　 　 论

卒中后认知障碍(ＰＳＣＩ)是指在卒中发生后 ６ 个月内出现

的一系列认知障碍综合征ꎬ通过早期治疗可改善 ＰＳＣＩ 患者认

知功能ꎬ预防痴呆发生[１] ꎮ 本研究结果显示ꎬ采用低频、高频

ｒＴＭＳ 刺激 ＰＳＣＩ 患者 ＤＬＰＦＣ 区ꎬ均能提高患者 ＭｏＣＡ 及 ＬＯＴＣＡ
评分ꎬ表明低频及高频 ｒＴＭＳ 均能改善 ＰＳＣＩ 患者认知功能ꎬ且
疗效相当ꎮ

脑卒中后大脑半球间皮质兴奋性失衡ꎬ而 ｒＴＭＳ 对大脑半

球兴奋性具有调节作用[５] ꎬ如高频(>１ Ｈｚ) ｒＴＭＳ 能增强大脑皮

质兴奋性ꎬ低频(≤１ Ｈｚ) ｒＴＭＳ 能降低大脑皮质兴奋性[６] ꎮ 目

前关于 ｒＴＭＳ 治疗 ＰＳＣＩ 患者的推荐刺激部位尚无定论ꎬ有文献

报道低频 ｒＴＭＳ 和高频 ｒＴＭＳ 均可选取左侧 ＤＬＰＦＣ 区作为刺激

靶区ꎬ两种频率 ｒＴＭＳ 治疗均能有效改善脑损伤患者认知功

能[７￣８] ꎻ亦有研究采用低频 ｒＴＭＳ 刺激健侧 ＤＬＰＦＣ 区ꎬ采用高频

ｒＴＭＳ 刺激患侧 ＤＬＰＦＣ 区ꎬ也发现均能促进脑外伤患者认知功

能恢复[９] ꎮ 本研究根据大脑半球间竞争理论[１０] ꎬ采用低频

ｒＴＭＳ刺激健侧 ＤＬＰＦＣ 区ꎬ通过降低其对患侧大脑半球的抑制

作用ꎬ能间接提高患侧大脑皮质兴奋性ꎻ而采用高频 ｒＴＭＳ 刺激

高频组患者患侧 ＤＬＰＦＣ 区ꎬ能直接增强其皮质兴奋性ꎬ从而改

善大脑功能ꎮ
本研究采用的 ＭｏＣＡ 及 ＬＯＴＣＡ 量表各有其优缺点ꎬ能相互

补充ꎬ其中 ＭｏＣＡ 量表的敏感度优于 ＭＭＳＥ 量表ꎬ可用于早期

筛查轻度认知障碍患者(Ａ 级推荐) [３ꎬ１１] ꎻ而 ＬＯＴＣＡ 量表评估

内容较全面ꎬ可覆盖几乎所有认知域ꎬ并且信度、效度良好[４] ꎮ
本研究采用上述量表能准确评估不同频率 ｒＴＭＳ 对 ＰＳＣＩ 患者

认知功能的影响ꎬ发现 ３ 组患者经不同频率 ｒＴＭＳ 治疗 ８ 周后ꎬ
其 ＭｏＣＡ、ＬＯＴＣＡ 评分均较治疗前明显提高(Ｐ<０.０５)ꎬ并且治

疗后低频组、高频组 ＭｏＣＡ、ＬＯＴＣＡ 评分亦显著优于伪刺激组水

平(Ｐ<０.０５)ꎮ 上述结果表明低频、高频 ｒＴＭＳ 治疗均可改善

ＰＳＣＩ 患者认知功能ꎬ与国内、外报道基本一致[７￣８ꎬ１２] ꎮ 本研究伪

刺激组患者认知功能亦较治疗前明显改善ꎬ提示常规药物联合

认知康复训练亦可改善脑卒中患者认知功能ꎬ如辅以低频或高

频 ｒＴＭＳ 治疗则效果更优ꎬ与 Ｒａｂｅｙ、陈争一等[６ꎬ８]报道结果基本

一致ꎮ
本研究进一步比较发现ꎬ治疗后高频组 ＭｏＣＡ、ＬＯＴＣＡ 评分

均较低频组有进一步改善趋势ꎬ但组间差异均无统计学意义

(Ｐ>０.０５)ꎻ提示低频 ｒＴＭＳ 和高频 ｒＴＭＳ 治疗 ＰＳＣＩ 的疗效相当ꎬ
故在临床治疗中可根据患者情况合理选择刺激参数ꎬ如患者有

较高的癫痫发作风险ꎬ可选择低频 ｒＴＭＳ 进行治疗ꎻ如 ＰＳＣＩ 患
者合并卒中后抑郁ꎬ在选用低频刺激时需考虑对患者抑郁情绪

表 ２　 治疗前、后 ３ 组患者 ＭｏＣＡ、ＬＯＴＣＡ 评分比较(分ꎬｘ－±ｓ)

组别　 例数
ＭｏＣＡ 评分

治疗前 治疗后
ＬＯＴＣＡ 评分

治疗前 治疗后
低频组 １５ １２.７３±３.８６ ２０.４０±３.１８ａｂ ７８.６０±１２.８４ ９５.７３±８.０９ａｂ

高频组 １５ １３.８０±４.９２ ２１.６７±４.１３ａｂ ７７.７３±１７.４４ ９６.５３±１５.０８ａｂ

伪刺激组 １５ １３.０７±４.２０ １７.２７±４.０１ａ ７５.８７±１３.９５ ８５.５３±１２.８１ａ

　 　 注:与组内治疗前比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与伪刺激组相同指标比较ꎬｂＰ<０.０５
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的影响ꎮ 目前有关低频 ｒＴＭＳ 或高频 ｒＴＭＳ 治疗脑损伤后认知

障碍患者的疗效对比结果报道不一ꎬ如黄步哲等[９] 采用高频与

低频 ｒＴＭＳ 治疗脑外伤患者ꎬ发现两种频率 ｒＴＭＳ 干预均能有效

改善患者认知功能及日常生活活动能力ꎬ并且疗效无明显差

异ꎬ与本研究结果一致ꎻ但亦有学者发现高频 ｒＴＭＳ 对老年痴呆

患者认知功能的改善作用优于低频 ｒＴＭＳ[１３] ꎬ还有文献报道高

频与低频 ｒＴＭＳ 联用具有协同作用ꎬ其治疗 ＰＳＣＩ 患者的疗效优

于单一频率 ｒＴＭＳ 干预[１４] ꎮ
关于 ｒＴＭＳ 改善 ＰＳＣＩ 患者认知功能的具体机制ꎬ目前尚不

明确ꎮ 罗红等[１５]通过静息态 ｆＭＲＩ 检查发现高频 ｒＴＭＳ 干预能

有效改善出血性 ＰＳＣＩ 患者认知功能ꎬ其作用机制可能是通过

转变功能连接方式ꎬ促使正常脑区替代受损脑区实现功能重

组ꎬ而高频 ｒＴＭＳ 刺激左侧 ＤＬＰＦＣ 区能加速这种神经代偿性改

变ꎬ促进受损认知功能恢复ꎮ 有学者通过动物实验发现ꎬ血管

性痴呆大鼠经 ｒＴＭＳ 干预 ３０ ｄ 后ꎬ其学习及记忆功能均明显改

善ꎬ还能提高乙酰胆碱酯酶、胆碱乙酰转移酶活性ꎬ增加胆碱能

神经元密度ꎬ并促使脑源性神经营养因子免疫反应性细胞数量

增多[１６] ꎮ 本研究认为 ｒＴＭＳ 治疗 ＰＳＣＩ 患者的可能机制是 ｒＴＭＳ
能调控健、患侧大脑半球 ＤＬＰＦＣ 区及功能相关脑区的兴奋性ꎬ
促使脑卒中后大脑半球间兴奋性失衡状态重新恢复动态平衡ꎬ
从而改善患者认知功能ꎮ

综上所述ꎬ本研究结果表明ꎬ低频及高频 ｒＴＭＳ 治疗均能有

效改善 ＰＳＣＩ 患者认知功能ꎬ且二者疗效相当ꎬ同时该疗法还具

有无创、不良反应少、安全性高、患者依从性好等优点ꎬ值得临

床推广、应用ꎮ 需要指出的是ꎬ本研究还存在诸多不足ꎬ如样本

量较小、疗效指标单一、观察时间偏短等ꎬ下一步将增加样本量

并观察不同频率 ｒＴＭＳ 对 ＰＳＣＩ 患者各认知域的影响ꎬ同时结合

神经电生理技术、功能影像学等手段进一步探讨其作用机制ꎮ
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