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　 　 【摘要】 　 目的　 研究小脑间歇性 θ 短阵脉冲刺激( ｉＴＢＳ)对小脑卒中后吞咽功能障碍的影响及机制ꎮ
方法　 选取小脑卒中后合并吞咽障碍的患者 ６２ 例ꎬ采用随机数字表法将其分为观察组(３２ 例)和对照组

(３０ 例)ꎬ观察组和对照组分别剔除 ３ 例、１ 例ꎬ最终均纳入 ２９ 例ꎮ ２ 组患者均予以常规吞咽康复训练ꎬ观察组

在此基础上给予 ｉＴＢＳ 治疗ꎬ对照组给予假刺激ꎮ 治疗前、治疗 ４ 周后ꎬ记录 ２ 组患者双侧舌骨上肌群运动诱

发电位(ＭＥＰ)的潜伏期和波幅ꎻ对反射性吞咽和自主性吞咽状态下ꎬ２ 组患者不同大脑部位的非线性指数近

似熵(ＡｐＥｎ)进行比较ꎻ采用渗漏￣误吸量表(ＰＡＳ)对 ２ 组患者的吞咽功能进行评估ꎮ 结果　 观察组治疗 ４ 周

后双侧舌骨上肌群 ＭＥＰ 潜伏期下降(Ｐ<０.０５)ꎮ ２ 组患者治疗 ４ 周后双侧舌骨上肌群 ＭＥＰ 波幅较治疗前升

高(Ｐ<０.０５)ꎮ 与对照组治疗 ４ 周后比较ꎬ观察组双侧舌骨上肌群 ＭＥＰ 潜伏期较低、波幅较高(Ｐ<０.０５)ꎮ ２ 组

患者治疗 ４ 周后反射性吞咽、自主性吞咽状态下 Ｃ３、Ｃ４、Ｐ３、Ｐ４、Ｔ５、Ｔ６ ＡｐＥｎ 升高(Ｐ<０.０５)ꎮ 观察组治疗

４ 周后反射性吞咽、自主性吞咽状态下 Ｃ３、Ｃ４、Ｐ３、Ｐ４、Ｔ５、Ｔ６ ＡｐＥｎ 高于对照组(Ｐ<０.０５)ꎮ 治疗 ４ 周后ꎬ２ 组患

者吞咽功能改善(Ｐ<０.０５)ꎮ 与对照组比较ꎬ观察组治疗 ４ 周后 ＰＡＳ 分级[(１.８３±０.７２)级]较为优异(Ｐ<
０.０５)ꎮ 结论　 ｉＴＢＳ 治疗可改善小脑卒中后吞咽障碍患者的吞咽功能ꎬ其机制可能是 ｉＴＢＳ 刺激提高了小脑卒

中患者的大脑皮质兴奋性ꎬ增加了吞咽肌群的运动控制能力ꎮ
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　 　 吞咽障碍是脑卒中后常见并发症之一[１￣２]ꎮ 目前

尚未完全明确吞咽障碍的发生机制ꎮ 相关研究认为ꎬ
吞咽障碍的发生与迷走神经、舌咽神经和舌下神经核

下性或核性损害所致的真性延髓麻痹ꎬ及皮质与双侧

大脑皮质脑干束损害所致的假性延髓麻痹相关[３￣４]ꎮ
有学者指出ꎬ中枢神经系统可塑性是吞咽功能恢复的

关键环节ꎬ而大脑皮质具有调节机体吞咽功能的作

用[５￣６]ꎮ 小脑与大脑皮质、脑干存在广泛连接ꎬ通过整

合接收到的感觉与运动信息ꎬ调控与吞咽活动相关肌

群的精确性和协调性ꎮ
θ 短阵脉冲刺激(θ ｂｕｒｓｔ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎꎬＴＢＳ)是一种

新型模式化重复经颅磁刺激ꎬ具有耗时短、强度低、效
应强等特点ꎬ引起兴奋效应的间歇性 ＴＢＳ( ｉｎｔｅｒｍｉｔｔｅｎｔ
ｔｈｅｔａ ｂｕｒｓｔ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎꎬｉＴＢＳ)是 ＴＢＳ 的类型之一ꎮ 研究

认为ꎬｉＴＢＳ 能有效提高运动皮质兴奋性ꎬ但其在吞咽

相关脑皮质中枢作用机制的报道较少[７￣８]ꎮ 运动诱发

电位(ｍｏｔｏｒ ｅｖｏｋｅｄ ｐｏｔｅｎｔｉａｌꎬＭＥＰ)不仅可用于判断大

脑运动皮质的兴奋性ꎬ还能反映中枢传导通路的功能

变化[９]ꎮ ＡｐＥｎ 可用于评估皮质活动兴奋性ꎬ动态呈

现大脑功能活动的变化轨迹ꎬ为采用经颅直流电刺激、
经颅磁刺激等方式治疗吞咽障碍提供客观依据[１０]ꎮ
本研究尝试从大脑皮质兴奋性和吞咽肌群运动诱发电

位两个方面ꎬ探讨小脑 ｉＴＢＳ 刺激对小脑卒中吞咽功能

障碍患者的影响及机制ꎮ

资料和方法

一、研究对象

纳入标准:①符合脑卒中诊断标准ꎬ经头颅 ＣＴ 或

磁共振成像等检查ꎬ诊断为首次小脑卒中ꎻ②通过临床

症状、视频透视吞咽检查( ｖｉｄｅｏｆｌｕｏｒｏｓｃｏｐｉｃ ｓｗａｌｌｏｗｉｎｇ
ｓｔｕｄｙꎬＶＦＳＳ)证实伴有吞咽障碍ꎻ③年龄 １８ ~ ８０ 岁ꎻ
④发病时间 １４ ｄ~ ３ 个月ꎻ⑤签署知情同意书ꎮ

排除标准:①金属植入物或心脏装有起搏器者ꎻ
②咽喉部器质性病变ꎻ③脑卒中发生前已存在吞咽

功能障碍ꎻ④合并心肝肺等其他重要脏器损害ꎻ⑤近

１２ 周内有镇静剂、肌松剂等影响吞咽功能药物服用

史ꎻ⑥存在血管性痴呆、阿尔茨海默病或抑郁症、躁
狂症等精神疾病者ꎮ 本研究通过院伦理委员会审核

批准(２０１９６６)ꎮ
选取小脑卒中合并吞咽障碍的患者 ６２ 例ꎬ采用随

机数字表法将其分为观察组 ( ３２ 例 ) 和 对 照 组

(３０ 例)ꎮ 观察组有 ２ 例患者因治疗过程中出现头痛、
视物重影而脱落ꎬ１ 例因康复依从性差被剔除ꎮ 对照

组 １ 例患者因配合度不佳被剔除ꎮ ２ 组各有 ２９ 例患

者完成研究ꎮ ２ 组患者性别、年龄、病程、卒中类型等

一般资料比较ꎬ差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ具有可

比性ꎬ详见表 １ꎮ
二、治疗方法

１. 常规吞咽功能训练:２ 组患者均予以常规吞咽

康复训练ꎮ ①呼吸锻炼———通过手法介入加强呼气末

腹部推压、吹水泡、缩口呼吸等训练ꎬ增强吞咽时的呼

吸控制能力ꎻ②头颈部调控训练———进食前及锻炼前ꎬ
最大限度放松头颈部ꎬ并按照患者耐受度ꎬ适度增大头

颈部活动范围ꎻ③口腔运动训练———指导患者进行口

唇闭锁、下颌开合、舌部移动等训练ꎻ④口腔感觉训

练———吞咽前在腭舌弓给予冰、酸感觉刺激和口面部

震动刺激ꎬ并进行喂水、空咽等吞咽动作锻炼ꎬ加强口

腔知觉、唇部力量ꎻ⑤其他训练———进行咳嗽训练、声
门收紧训练、软腭训练、进食训练ꎮ 每次 ３０ ｍｉｎꎬ每日

２ 次ꎬ共进行 ４ 周ꎮ
２. ｉＴＢＳ 刺激:除进行上述常规吞咽康复训练外ꎬ

观察组予以健侧小脑 ｉＴＢＳ 刺激ꎮ 选用 ＣＣＹ￣ＩＩＮ 型经

颅磁刺激仪及“８”字形磁刺激线圈ꎬ刺激部位均为枕

骨粗隆下 １ ｃｍ、旁开 ３ ｃｍꎮ 刺激强度控制在 ８０％静息

运动阈值(１０ 次刺激中至少有 ５ 次能够产生 ＭＥＰ)ꎬ
基本刺激频率为 ５ Ｈｚꎬ每隔 ２００ ｍｓ 予以１ 个短阵刺激

(含有 ３ 个 ５０ Ｈｚ 单脉冲)ꎬ每 １０ 个短阵刺激间隔 ８ ｓꎬ
共 ６００个脉冲ꎬ刺激时间为２００ ｓꎮ对照组予以假刺

表 １　 ２ 组患者的一般临床资料

组别 例数
性别(例)

男 女
年龄(岁ꎬｘ－±ｓ) 病程(ｄꎬｘ－±ｓ) 卒中类型(例)

脑出血 脑梗死
观察组 ２９ １６ １３ ５８.２６±４.６５ ２９.２８±４.８６ ７ ２２
对照组 ２９ １９ １０ ５６.３３±６.２７ ２７.３３±６.１８ ４ ２５
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激ꎬ刺激部位、强度及参数与观察组相同ꎬ但线圈平面

垂直于患者头部ꎬ边缘与头皮接触ꎬ治疗时患者仅听到

“啪嗒”声ꎬ但无有效刺激ꎮ 每日１ 次ꎬ每次２００ ｓꎬ每周

５ ｄꎬ共 ４ 周ꎮ
三、观察指标

１.舌骨上肌群 ＭＥＰ 潜伏期和波幅:治疗前及治疗

４ 周后ꎬ嘱患者自然放松ꎬ取端坐位ꎬ将磁刺激线圈置

于一侧半球运动皮质的体表投影区ꎬ并与头皮相切ꎬ移
动线圈ꎬ以 ７０％输出强度予以单脉冲刺激ꎬ线圈每次

移动 ５ ~ １０ ｍｍꎬ持续 ５ 次刺激所诱发的 ＭＥＰ 波幅最

大位置ꎬ即为舌骨上肌群 ＭＥＰ 最佳记录点ꎮ
２.大脑皮质兴奋性:治疗前及治疗 ４ 周后ꎬ采用

Ｎａｔｉｏｎ９１２８Ｗ 数字化脑电图机ꎬ根据国际通用的 １０ / ２０
系统ꎬ于大脑左右双侧中央(Ｃ３、Ｃ４)、顶部(Ｐ３、Ｐ４)、
后颞(Ｔ５、Ｔ６)６ 个部位放置电极片ꎬ连接电极ꎬ叮嘱患

者进食半固体硫酸钡调配食物(１０ ｍｌ)ꎬ观察反射性吞

咽、自主性吞咽状态下 １０ 段无伪迹脑电信号ꎬ分析非

线性指数近似熵(ａｐｐｒｏｘｉｍａｔｅ ｅｎｔｒｏｐｙꎬＡｐＥｎ)ꎬＡｐＥｎ 值

越大ꎬ表示大脑皮质兴奋性越高ꎮ
３.吞咽功能:采用渗漏￣误吸量表(ｐｅｎｅｔｒａｔｉｏｎ￣ａｓｐｉ￣

ｒａｔｉｏｎ ｓｃａｌｅꎬＰＡＳ) [１１￣１３]对 ２ 组患者治疗前、治疗 ４ 周后

的吞咽功能进行评估ꎮ ＰＡＳ 分级将误吸程度分为

８ 级ꎬ１ 级代表食物未进入气道ꎬ８ 级代表食物抵达气

道声带以下且无法清除ꎮ
四、统计学方法

采用 ＳＰＳＳ ２２.０ 版统计学软件处理数据ꎬ计量资

料以(ｘ－±ｓ)形式表示ꎬ先对数据进行正态性检验ꎬ符合

正态分布的数据采用 ｔ 检验ꎬ不符合正态分布的数据

采用秩和检验ꎮ 计数资料用[例(％)]形式表示ꎬ等级

资料采用 χ２ 检验ꎮ Ｐ<０.０５ 表示差异有统计学意义ꎮ

结　 　 果

一、２ 组患者治疗前、治疗 ４ 周后双侧舌骨上肌群

ＭＥＰ 潜伏期和波幅比较

治疗前ꎬ２ 组患者双侧舌骨上肌群 ＭＥＰ 潜伏期和

波幅比较ꎬ差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 与组内治疗

前比较ꎬ观察组治疗 ４ 周后双侧舌骨上肌群 ＭＥＰ 潜伏

期下降(Ｐ<０.０５)ꎮ 治疗 ４ 周后ꎬ２ 组患者双侧舌骨上

肌群 ＭＥＰ 波幅较治疗前升高(Ｐ<０.０５)ꎻ与对照组比

较ꎬ观察组双侧舌骨上肌群 ＭＥＰ 潜伏期较低、波幅较

高(Ｐ<０.０５)ꎮ 详见表 ２ꎮ
二、２ 组患者治疗前、治疗 ４ 周后的脑电活动

ＡｐＥｎ 比较

治疗前ꎬ２ 组患者反射性吞咽、自主性吞咽状态下

Ｃ３、Ｃ４、Ｐ３、Ｐ４、Ｔ５、Ｔ６ ＡｐＥｎ 比较ꎬ差异均无统计学意

义(Ｐ>０.０５)ꎮ 与组内治疗前比较ꎬ２ 组患者治疗 ４ 周

后反射性吞咽、自主性吞咽状态下 Ｃ３、Ｃ４、Ｐ３、Ｐ４、Ｔ５、
Ｔ６ ＡｐＥｎ 升高(Ｐ<０.０５)ꎮ 观察组治疗 ４ 周后反射性

吞咽、自主性吞咽状态下 Ｃ３、Ｃ４、Ｐ３、Ｐ４、Ｔ５、Ｔ６ ＡｐＥｎ
高于对照组(Ｐ<０.０５)ꎮ 详见表 ３、表 ４ꎮ

三、２ 组患者治疗前、治疗 ４ 周后吞咽功能 ＰＡＳ 分

级比较

治疗前ꎬ２ 组患者 ＰＡＳ 分级比较ꎬ差异无统计学意

义(Ｐ>０. ０５)ꎮ 治疗 ４ 周后ꎬ２ 组患者吞咽功能改善

(Ｐ<０.０５)ꎮ 与对照组比较ꎬ观察组治疗 ４ 周后吞咽功

能较为优异(Ｐ<０.０５)ꎮ 详见表 ５ꎮ

表 ２　 ２ 组患者治疗前、治疗 ４ 周后双侧舌骨上肌群 ＭＥＰ 潜伏期和波幅比较(ｘ－±ｓ)

组别 例数
潜伏期(ｍｓ)

左侧 右侧
波幅(μＶ)

左侧 右侧
观察组

　 治疗前 ２９ ２５.７８±１.８５ ２５.５９±２.０６ ２１８.５４±８３.６１ ２２９.７２±９３.６１
　 治疗 ４ 周后 ２９ ２３.４１±３.０４ａｂ ２３.２８±３.６４ａｂ ３４２.７６±９８.５７ａｂ ３６７.４９±１１６.８４ａｂ

对照组

　 治疗前 ２９ ２４.９２±２.０４ ２４.８７±３.０５ ２２５.８３±７６.４４ ２３２.６１±８６.４７
　 治疗 ４ 周后 ２９ ２４.１９±２.０５ ２４.０７±２.５０ ２８５.８２±９０.６２ａ ３０５.７６±１０２.３５ａ

　 　 注:与组内治疗前比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与对照组治疗 ４ 周后比较ꎬｂＰ<０.０５

表 ３　 ２ 组患者治疗前、治疗 ４ 周后反射性吞咽状态下脑电活动 ＡｐＥｎ 比较(ｘ－±ｓ)

组别 例数
反射性吞咽状态下 ＡｐＥｎ

Ｃ３ Ｃ４ Ｐ３ Ｐ４ Ｔ５ Ｔ６
观察组

　 治疗前 ２９ ０.７２±０.０５ ０.８３±０.０４ ０.８０±０.０９ ０.７５±０.０４ ０.８２±０.０９ ０.８１±０.０８
　 治疗 ４ 周后 ２９ ０.９１±０.１０ａｂ ０.９５±０.０８ａｂ ０.９０±０.０７ａｂ ０.９４±０.１２ａｂ ０.９８±０.１１ａｂ ０.９５±０.１０ａｂ

对照组

　 治疗前 ２９ ０.７１±０.０６ ０.８４±０.０５ ０.８１±０.１０ ０.７６±０.０５ ０.８３±０.０８ ０.８２±０.０７
　 治疗 ４ 周后 ２９ ０.８２±０.０６ａ ０.８９±０.０４ａ ０.８６±０.０５ａ ０.８５±０.０９ａ ０.９０±０.１０ａ ０.８８±０.０５ａ

　 　 注:与组内治疗前比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与对照组治疗 ４ 周后比较ꎬｂＰ<０.０５
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表 ４　 ２ 组患者治疗前、治疗 ４ 周后自主性吞咽状态下脑电活动 ＡｐＥｎ 比较(ｘ－±ｓ)

组别 例数
自主性吞咽状态下 ＡｐＥｎ

Ｃ３ Ｃ４ Ｐ３ Ｐ４ Ｔ５ Ｔ６
观察组

　 治疗前 ２９ ０.８０±０.０５ ０.９１±０.０７ ０.７６±０.０９ ０.９３±０.０４ ０.８８±０.０５ ０.９２±０.１０
　 治疗 ４ 周后 ２９ ０.９８±０.１２ａｂ １.１５±０.１３ａｂ １.０１±０.１０ａｂ １.１６±０.１１ａｂ １.０８±０.０９ａｂ １.３７±０.１５ａｂ

对照组

　 治疗前 ２９ ０.８１±０.０５ ０.９２±０.１０ ０.７７±０.０８ ０.９４±０.０５ ０.８９±０.０６ ０.９３±０.０８
　 治疗 ４ 周后 ２９ ０.９４±０.０８ａ ０.９９±０.１２ａ ０.９５±０.０９ａ １.０５±０.０９ａ １.００±０.０８ａ １.１８±０.１０ａ

　 　 注:与组内治疗前比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与对照组治疗 ４ 周后比较ꎬｂＰ<０.０５

表 ５　 ２ 组患者治疗前、治疗 ４ 周后吞咽功能 ＰＡＳ 分级

比较(级ꎬｘ－±ｓ)

组别 例数 治疗前 治疗 ４ 周后

观察组 ２９ ４.６５±１.５０ １.８３±０.７２ａ

对照组 ２９ ４.３１±１.６９ ２.５８±０.９７ａ

　 　 注:与对照组治疗 ４ 周后比较ꎬａＰ<０.０５

讨　 　 论

本研究结果显示ꎬ小脑 ｉＴＢＳ 治疗 ４ 周后ꎬ观察组

患者双侧舌骨上肌群 ＭＥＰ 波幅较对照组高ꎬ潜伏期较

对照组低ꎬ反射性吞咽、自主性吞咽状态下 Ｃ３、Ｃ４、
Ｐ３、Ｐ４、Ｔ５、Ｔ６ ＡｐＥｎ 均高于对照组ꎮ 提示在常规吞咽

训练基础上加用小脑 ｉＴＢＳ 刺激ꎬ对改善小脑卒中合并

吞咽障碍患者的吞咽肌群 ＭＥＰ、提高大脑皮质兴奋性

有一定积极效应ꎮ
吞咽功能作为一项较为复杂的感觉运动活动ꎬ多

依赖于大脑皮质、脑干吞咽中枢等的相互作用[１４]ꎮ 大

脑皮质在吞咽启动、规划、执行过程中起着重要作

用[１５￣１６]ꎮ 有研究指出ꎬ未受损半球咽肌吞咽运动皮质

可能与脑卒中后吞咽障碍存在一定关系[１７]ꎮ 小脑作

为联络中枢ꎬ通过神经纤维束与初级运动皮质(Ｍ１)、
补充运动区、扣带回皮质和基底节等部位产生联系ꎬ进
而通过齿状核￣丘脑投射ꎬ影响多种功能[１８]ꎮ 有研究

采用磁共振功能成像技术ꎬ观察到吞咽时小脑区被激

活ꎬ小脑血流量明显增加[１９￣２０]ꎮ 也有研究指出ꎬ增加

感觉传入可修饰并改变吞咽运动皮质代表区ꎬ改善大

脑皮质兴奋性ꎬ有助于促进小脑梗死合并吞咽障碍患

者康复[２１]ꎮ 因此ꎬ我们推测小脑参与了吞咽过程的神

经生理调控ꎮ
在小脑经颅磁刺激的应用研究方面ꎬ Ｓａｓｅｇｂｏｎ

等[２２]研究证实ꎬ１０ Ｈｚ 的小脑重复经颅磁刺激能够促

进皮质损害恢复ꎬ改善神经生理及行为反应ꎬ表明其对

脑卒中后吞咽障碍具有潜在的治疗作用ꎮ 也有部分研

究发现ꎬ将重复经颅磁刺激应用于小脑特定部位ꎬ可以

诱发咽部运动诱发电位ꎬ其改善咽部运动功能的最佳

刺激部位在枕骨粗隆下 ２.５ ｃｍ 和外侧 ４.３ ｃｍ[２３￣２４]ꎮ
ｉＴＢＳ 通过特定频率的重复磁刺激ꎬ可能激发突触传递

功能长时程增强效应ꎬ迅速增强皮质兴奋性ꎬ且其效应

可持续 １ ｈ 左右[２５]ꎮ 鉴于此ꎬ本研究认为采用 ｉＴＢＳ 刺

激小脑ꎬ一方面可提高皮质兴奋性ꎬ促进健侧大脑半球

吞咽代偿功能改善ꎻ另一方面小脑与低位脑干存在双

向纤维联系ꎬ不仅可以与前庭核、红核等共同调控吞咽

肌群活动ꎬ还能精确协调吞咽肌群活动ꎬ启动及调控吞

咽动作ꎮ 此外ꎬ采用 ｉＴＢＳ 刺激上述部位ꎬ可能在短期

内激发长时程增强效应ꎬ控制脑内神经元活动ꎬ调节脑

内葡萄糖代谢ꎬ降低皮质兴奋阈值ꎬ提高大脑皮质兴奋

性ꎬ增强大脑可塑性ꎬ进而增强皮质对口腔、舌、咽部运

动的支配ꎬ改善吞咽功能ꎮ ＰＡＳ 分级结果也表明ꎬ经过

４ 周的 ｉＴＢＳ 健侧小脑刺激ꎬ受试者的吞咽功能 ＰＡＳ 分

级较治疗前提高ꎬ且观察组优于对照组ꎬ提示 ｉＴＢＳ 通

过神经调控使患者的吞咽功能得到了改善ꎮ
既往研究发现ꎬ小脑 ｉＴＢＳ 刺激在脑卒中功能恢复

中有一定作用ꎬ但大多倾向于运动与认知功能方

面[２６￣２７]ꎮ 本研究结果显示ꎬ小脑 ｉＴＢＳ 刺激对小脑卒中

合并吞咽障碍的患者具有积极作用ꎬ有助于减轻患者

的吞咽功能障碍ꎬ提高生活质量ꎬ其机制可能与大脑皮

质兴奋性提高、吞咽肌群运动控制能力改善有关ꎮ 目

前ꎬ对小脑刺激的研究尚处于初级阶段ꎬ较多理论机制

并未完全阐明ꎬ如小脑刺激在脑功能重建中的作用、及
小脑刺激增加大脑半球皮质间联系的具体机制等ꎬ还
需进一步深入探讨ꎮ 本研究样本量小ꎬ评估仅采用电

生理指标ꎬ较为单一ꎬ今后需进行大样本多中心研究ꎬ
并结合神经影像学手段揭示其神经调控机制ꎮ
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