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·临床研究·

低频重复经颅磁刺激对急性期脑梗死患者
焦虑抑郁状态的影响*

陶 希1 刘 佳1 邓景贵1,3 卢 伟2 何 娟1 宋 红1

摘要

目的：探讨低频重复经颅磁刺激（r-TMS）对急性期脑梗死患者焦虑抑郁状态及日常生活活动能力（ADL）的影响。

方法：65例急性期脑梗死患者随机分成对照组（32例）和治疗组（33例），对照组给予常规治疗，治疗组除常规治疗

外，同时给予r-TMS治疗，疗程8周。治疗前后用汉密尔顿焦虑量表（HAMA）和汉密尔顿抑郁量表（HAMD）进行精

神心理评定，以中国脑卒中神经功能评分量表（CSS）行神经功能缺损程度评定，用改良Barthel指数（BI）量表进行日

常生活活动能力评定。

结果：对照组治疗后HAMA、HAMD及CSS评分分别下降13.33%、13.13%及20.62%，其中，精神性焦虑和躯体性焦虑

评分分别下降11.71%和15.30%，MBI评分提高40.85%，差异均有显著性意义（P＜0.05）；治疗组治疗后HAMA、

HAMD及CSS评分分别下降33.60%、35.66%及26.23%，其中，精神性焦虑和躯体性焦虑评分分别下降34.64%和

20.26%，MBI评分提高40.10%，差异均有显著性意义（P＜0.05）。另外，治疗后治疗组较对照组HAMA、精神性焦虑、

HAMD及CSS评分均明显下降，差异有显著性意义（P＜0.05），但两组间躯体性焦虑评分下降及MBI评分提高差异

并不明显，无显著性意义（P＞0.05）。治疗组与对照组间焦虑状态改善总有效率分别为78.95%和12.00%，抑郁状态

改善总有效率分别为86.96%和9.52%，两组间焦虑抑郁状态改善率差异均有显著性意义（P＜0.05）。

结论：低频r-TMS能改善急性期脑梗死患者焦虑抑郁状态，尤其是精神性焦虑症状，促进神经功能恢复，但对日常生

活活动能力的影响可能不大。

关键词 低频重复经颅磁刺激；脑梗死；焦虑；抑郁；日常生活活动

中图分类号：R743.3, R454.1 文献标识码：A 文章编号：1001-1242（2013）-05-0426-05

The effect of low-frequency r-TMS to anxiety-depression in patients with acute phase of cerebral infarc⁃
tion/ TAO Xi, LIU Jia, DENG Jinggui, et al.//Chinese Journal of Rehabilitation Medicine，2013，28(5):
426—430
Abstract
Objective: To study the effect of low-frequency r-TMS to anxiety-depression and ability of activities of daily liv-

ing（ADL）in patients with acute cerebral infarction.

Method:According to be selected standard,65 acute cerebral infarction patients were divided randomly into 2

groups:control group (32 cases) treated with routine therapy only,and therapy group(33cases) received routine thera-

py and r-TMS for 8 weeks.Patients were evaluated with scores of Hamilton anxiety rating scale（HAMA）,Hamilton

depression（HAMD）and Chinese stroke scale（CSS）and modified Barthel index（MBI）before and after treatment.

Result: After treatment, in control group the scores of HAMA, HAMD and CSS decreased by 13.33%, 13.13%

and 20.62% respectively，of which the scores of psycho-anxiety and somato-anxiety decreased by 11.71% and

15.30%, and the scores of MBI elevated by 40.85% (all P＜0.05); in therapy group the scores of HAMA, HAMD

and CSS decreased by 33.60%, 35.66% and 26.23% respectively，of which the scores of psycho-anxiety and so-
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低频重复经颅磁刺激（repetitive transcranial

magnetic stimulation, r-TMS）是一种新的神经电生

理技术，目前正逐渐应用于临床治疗，对重症抑郁、

帕金森病和精神分裂症有很好的疗效[1—3]。在脑卒

中患者的应用研究也已广泛开展，但对脑梗死急性

期的治疗效果少有报道。本研究选择神经功能缺损

为中度的急性期脑梗死患者伴有焦虑抑郁状态作为

研究对象，旨在探讨低频r-TMS对焦虑抑郁状态及

日常生活活动（activities of daily living, ADL）能力

的影响。

1 对象与方法

1.1 研究对象

根据1995年全国第四届脑血管病学术会议制

定的诊断标准，选入2010年9月—2011年12月在我

院住院的急性期脑梗死患者65例。纳入标准：①神

志清楚，病情稳定；②病程72h—1周之间；③有神经

功能缺损症状和体征，中国脑卒中神经功能量表

（China stroke scale, CSS）评分：16—30分（中度）；

④ 汉 密 尔 顿 焦 虑 量 表（Hamilton anxiety rating

scale, HAMA）评分≥7分和（或）汉密尔顿抑郁量表

（Hamilton depression rating scale, HAMD）评分≥8

分 ；⑤ 听 力 理 解 正 常 ，精 神 状 态 简 易 速 检 表

（mini-mental state examination, MMSE）评分＞20

分；⑥入选前半个月内未服用苯二氮卓类药物史。

排除标准：①进展型脑卒中；②脑出血或者脑出血倾

向；③头部或者心脏安装有金属物体；④合并有恶性

肿瘤者；⑤住院期间病情恶化；⑥中重度吞咽或言语

障碍；⑦不能耐受者。所有患者在试验开始前均签

署治疗知情同意书。

根据随机数字表，将65例患者随机分成对照组

（32例）和治疗组（33例）。治疗组有2例患者分别因

提前出院和治疗过程中反复多次头痛不适而退出研

究。剩下两组间患者在年龄、性别、服药史、学历、经

济收入、吞咽障碍、言语障碍、认知障碍、治疗前CSS

评分、HAMA评分、HAMD评分、焦虑抑郁人次及改

良Barthel指数（modified Barthel index, MBI）评分方

面比较，差异无显著性意义（P＞0.05），具有可比性。

见表1—2。

mato-anxiety decreased by 34.64% and 20.26%, and the scores of MBI elevated 40.10% (all P＜0.05). Otherwise,

after treatment the scores of HAMA, psycho-anxiety, HAMD and CSS in therapy group decreased more significant-

ly than those in control group(P＜0.05), but the decrease of somato-anxiety and rise of MBI had no significant

difference in two groups (P＞0.05). The total effective rate of anxiety in therapy group (78.95%) was higher than

(P＜0.05) that in control group (12.00%), and for depression were 86.96% to 9.52% respectively (P＜0.05).

Conclusion:Low-frequency r-TMS applied in patients with acute cerebral infarction could improve anxiety-depres-

sion, especially psycho-anxiety symptom and decrease neurologic impairment, but it had less impact on ability of

ADL.

Author's address Department of Neurological Rehabilitation, Mawangdui Hospital of Hunan Province, The Center

of Cerebrovascular Disease Rehabilitation Management of Hunan Province, Changsha, 410016

Key word low-frequency repetitive transcranial magnetic stimulation; cerebral infarction; anxiety; depression; ac-

tivities of daily living

表1 两组患者间一般资料比较 (例)

组别

男性
服阿斯匹林
服降糖药
服降压药
服降脂药

高中以上学历
月收入高于2000元

轻度吞咽障碍
轻度言语障碍
轻度认知障碍

焦虑状态
抑郁状态

合并焦虑抑郁

对照组（n=32）

22
18
13
25
9
20
22
8
12
10
25
21
14

治疗组（n=31）

18
24
8
19
15
14
15
14
19
16
19
23
11

χ2

0.776
3.175
1.556
2.119
2.741
1.905
2.694
2.816
3.566
2.694
2.119
0.549
0.450

P
0.378
0.075
0.212
0.146
0.098
0.167
0.101
0.093
0.059
0.101
0.146
0.459
0.503

表2 两组患者间一般资料比较 (x±s)

组别

年龄（岁）
CSS评分

HAMA评分
精神性焦虑
躯体性焦虑
HAMD评分
MBI评分

对照组
（n=32）

62.16±2.54
24.25±3.95
16.66±4.25
8.03±2.02
8.63±2.69
16.22±7.17
36.72±6.67

治疗组
（n=31）

61.19±2.71
22.61±4.06
14.81±4.72
7.16±2.50
7.65±2.43
17.19±6.44
39.03±5.07

F

0.030
0.460
1.465
3.194
0.024
2.765
4.362

t

1.454
1.623
1.635
1.514
1.517
-0.567
-1.553

P

0.151
0.110
0.107
0.134
0.134
0.572
0.126
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1.2 治疗方法

对照组进行常规药物治疗（抗血小板聚集、调

脂、清除自由基、脑保护剂、改善脑循环等）和康复训

练；

所有患者早期康复训练的基本内容有：良姿位

摆放，主、被动关节活动度训练，翻身训练，针灸及功

能性电刺激；1周后根据病情渐进行桥式运动、坐站

平衡训练及治疗性步态训练等，有言语或吞咽功能

障碍者，亦给予相应治疗。治疗组在对照组基础上

加r-TMS治疗（丹麦Mag Venture公司生产，型号：

MagPro X-100），运动电位诱发采用丹麦Keypoit肌

电图仪测试。治疗处方：患者取仰卧位，闭目，磁刺

激线圈对准左前额叶背外侧区，距离头皮切面

0.5cm（防烫伤），强度80%运动阈值（MT），频率1Hz，

每序列50个脉冲，序列间隔5s，每次30个序列，每日

1次，共约28min；每周5次；每2周重新测定运动阈

值；疗程8周。每次治疗过程中观察患者反应，治疗

结束时询问有无不适。

1.3 疗效评定方法

1.3.1 CSS、HAMA、HAMD及MBI评分：所有患者于

入院后24h内及试验结束后行CSS评分、HAMA评

分、HAMD评分及MBI评分。其中，HAMA评分量表

又分为2个因子：因子Ⅰ为躯体性焦虑，因子Ⅱ为精

神性焦虑，分别由7个小项目相加得出，各自计分[4]。

1.3.2 临床疗效评定：参照四级评分标准[5]，治疗前

后HAMA或HAMD的减分率=（治疗前分数-治疗后

分数）/治疗前分数×100%。减分率≥75%为痊愈，

75%—50%为显效，50%—25%为有效，＜25%为无

效。以上所有评定由同一操作者完成。

1.4 统计学分析

采用统计软件SPSS 16.0进行统计学分析。计

量资料用均数±标准差表示，两组均数间的比较采

用 t检验；计数资料的比较采用χ2检验；等级资料的

比较采用Mann-Whitney U检验。

2 结果

2.1 治疗前后两组患者间 HAMA、HAMD、CSS 及

MBI评分比较

治疗前，两组间HAMA（包括精神性焦虑与躯体

性焦虑）、HAMD、CSS及MBI评分比较，差异无显著

性意义（P＞0.05）；治疗后，治疗组较对照组HAMA、

精神性焦虑、HAMD及CSS评分下降，差异有显著性

意义（P＜0.05），但两组间躯体性焦虑评分下降及

MBI评分提高均不明显，差异无显著性意义（P＞
0.05）；两组治疗后较治疗前HAMA（包括精神性焦

虑与躯体性焦虑）、HAMD及CSS评分均下降，MBI

评分提高，差异均有显著性意义（P＜0.05）。见表3。

2.2 治疗后两组患者焦虑抑郁状态改善人次比较

治疗后，就焦虑状态而言，对照组有效3例，无效

22例，有效率12.00%；治疗组显效1例，有效14例，无

效4例，总有效率78.95%。就抑郁状态而言，对照组

显效1例，有效1例，无效19例，总有效率9.52%；治疗

组显效6例，有效14例，无效3例，总有效率86.96%。

暂没有患者痊愈。以上两组间焦虑抑郁状态总有效

率比较差异显著（P=0.000）。见表4。

表3 治疗前后两组间HAMA、HAMD、CSS及
MBI评分比较 (x±s)

组别

HAMA评分

治疗前

治疗后

精神性焦虑评分

治疗前

治疗后

躯体性焦虑评分

治疗前

治疗后

HAMD评分

治疗前

治疗后

CSS评分

治疗前

治疗后

MBI评分

治疗前

治疗后

与对照组治疗前比较：①P＞0.05；与对照组治疗后比较：②P＜0.05；
与对照组治疗后比较：③P＞0.05；治疗前后比较：④P＜0.05

对照组（n=32）

16.66±4.25

14.44±4.32④

8.03±2.02

7.09±2.01④

8.63±2.69

7.31±2.95④

16.22±7.17

14.09±6.65④

24.25±3.95

19.25±3.93④

36.72±6.67

51.72±6.30④

治疗组（n=31）

14.81±4.72①

10.77±7.17②④

7.16±2.50①

4.68±2.12②④

7.65±2.43①

6.10±2.41③④

17.19±6.44①

11.06±4.82②④

22.61±4.06①

16.68±4.07②④

39.03±5.07①

54.68±6.32③④

F

1.465

0.051

3.194

0.282

0.024

0.938

2.765

13.165

0.460

0.604

4.362

0.035

t

1.635

3.358

1.514

4.649

1.517

1.789

-0.567

2.075

1.623

2.554

-1.546

-1.861

表4 治疗后两组患者间焦虑抑郁状态改善人次比较 (例)

组别

对照组

治疗组

U
P

焦虑状态
痊愈
0

0

77.000

0.000

显效
0

1

有效
3

14

无效
22

4

抑郁状态
痊愈
0

0

58.500

0.000

显效
1

6

有效
1

14

无效
19

3

428



www.rehabi.com.cn

2013年，第28卷，第5期

3 讨论

不同学者对急性期脑卒中患者进行筛查统计发

现，早期抑郁的发病率达36.02%[6]，而焦虑的发病率

更高达62%[7]，且情绪障碍的发生及严重程度与病灶

部位、肢体功能障碍程度、心理及社会因素等密切相

关。有针对性地对脑卒中患者焦虑抑郁状态进行干

预，可以改善患者的心理障碍，提高临床疗效。

影响情绪障碍的病理机制比较复杂。Paulesu

等[8]使用功能性核磁共振技术对广泛性焦虑患者进

行脑功能定位，发现在不同心境感应模式下，患者额

叶前皮质、扣带回等区域明显异常。孙达等[9]使用

核素显像发现，焦虑患者脑局部血流量减少，主要在

额叶、颞叶、边缘系统及基底核。而万黎等[10]进一步

分析发现，焦虑患者机体应激时比安静状态下脑局

部血流灌注减少范围扩大。这些都说明机体应激可

能是焦虑状态发生的诱因，而脑组织局部血流量减

少所继发的脑组织代谢改变才是焦虑发生的根本原

因。脑卒中后焦虑抑郁共病发生率较高，可能是两

者存在共同的病理基础或者遗传学因素[11—12]。基础

研究发现[13]，焦虑抑郁的发生与神经递质及其受体

的改变密切相关，γ-氨基丁酸、谷氨酸、5-羟色胺

（5-hydroxytryptamine, 5-HT）、胆囊收缩素、神经肽

Y、P物质及促皮质激素释放激素等都与焦虑抑郁的

发生存在直接或间接的联系，改变这些递质或封闭

相关受体的表达，焦虑抑郁状态才得以改善，这也是

目前药物治疗情绪障碍的理论基础。但是，镇静、肌

肉松弛、运动不协调等伴随而来的不良反应及患者

服药的依从性差影响了药物的广泛使用。

经颅磁刺激是Barker于 1985年创立的运动诱

发电位的检测方法，因其具有无创无痛、操作简便、

安全可靠等优点，很快得到临床应用。重复经颅磁

刺激（r-TMS）是1992年在TMS基础上发展起来的

新的神经电生理技术，能影响大脑局部和远隔皮质

功能，实现皮质功能区域性重建，影响多种神经递质

和基因表达。

把低频r-TMS应用于脑梗死急性期伴有焦虑抑

郁患者的治疗，相关报道鲜见。由于焦虑抑郁状态

与躯体功能障碍严重程度密切相关，我们选择神经

功能缺损为中度、认知功能正常或者伴有轻度认知

障碍的患者作为研究对象，从而避免因病情不稳定

或者不能配合评定治疗对研究的影响。治疗前两组

患者一般情况和相关评估的差异无显著性意义。治

疗8周后，对照组治疗后较治疗前HAMA（包括精神

性焦虑与躯体性焦虑）、HAMD及CSS评分均下降，

MBI评分提高，差异有显著性意义，提示传统的常规

治疗方法对焦虑抑郁状态的改善有一定效果。但

是，治疗后，治疗组较对照组HAMA、精神性焦虑、

HAMD及CSS评分下降更明显，差异有显著性意义，

提示低频r-TMS更有助于改善急性期脑梗死患者的

焦虑抑郁状态和神经功能缺损。进一步分析发现，

治疗后两组间躯体性焦虑评分下降及MBI评分提高

均不明显，差异无显著性意义，说明低频r-TMS对急

性期脑梗死患者焦虑状态的影响以精神性焦虑为

主，而对躯体性焦虑影响不大。虽然治疗后治疗组

CSS评分较对照组明显提高，但是两组MBI评分无

明显差异，这可能与ADL能力的恢复主要与患者本

身的运动再学习有关，而低频r-TMS本身不能代替

这种过程。躯体功能障碍的程度与焦虑抑郁的发生

是相互影响的，随着CSS评分的下降及MBI评分的

提高，患者的焦虑抑郁状态亦相应改善；同时，情绪

障碍的改善对患者康复治疗的积极性形成正面影

响，间接影响肢体的功能康复[11]。

根据临床疗效评定标准，本研究发现：两组间焦

虑抑郁疗效比较，差异显著，说明低频r-TMS能有效

改善急性期脑梗死患者焦虑抑郁状态。但两组皆没

有患者痊愈，这可能与治疗及观察的时间较短有关。

基础研究发现[14]，r-TMS可以通过以下四种方

式影响神经网络系统，并导致“脑→行为学”改变：①

释放神经递质；②增加突触可塑性；③影响信号传导

通路；④增强基因转录。根据刺激频率的不同[15]，高

频刺激可产生长时程增强效应，低频刺激则可产生

抑制效应。Moisa等[16]研究发现，r-TMS能增加脑血

流速度，其机制可能与r-TMS调节皮质代谢、神经元

的兴奋阈值、刺激的频率参数、个体的耐受性等有

关。进一步研究发现[17—18]，使用低频r-TMS治疗慢

性应激抑郁模型大鼠，能提高不同脑区单胺类神经

递质（如5-HT和多巴胺）及脑源性神经营养因子

（brain-derived neurotrophic factor, BDNF）等水平，

最终导致行为学改变。而在经典动物焦虑模型研究

发现[19]，5-HT转运子基因敲除小鼠的焦虑表现增
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加。所以，5-HT等分子表达水平减少可能是焦虑抑

郁共病的分子基础。综合以上观点，我们推测低频

r-TMS治疗焦虑抑郁状态可能与改善脑梗死患者功

能区域局部血流供应及促进5-HT表达有关，但本

实验尚缺少分子水平检测证实。

综上所述，脑梗死急性期使用低频r-TMS治疗

能改善患者的焦虑抑郁状态，尤其是精神性焦虑，同

时降低神经功能缺损，但对ADL能力的影响可能不

大。相关动物模型的建立及分子生物学水平的探讨

对低频r-TMS治疗机制的阐述也许更有意义。
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者在治疗的全过程中会有推、拿、按、挤压、拨、敲、滚

动、震颤等多种感觉，不易产生适应性，中频电流比

低频电流更能到达人体组织深部并且皮肤感觉舒

适，且多步程序处方电流疗法的镇痛消炎作用明显

优于单一的中频电疗和低频电疗[8]。研究结果显示

该疗法在缓解膝关节炎疼痛中具有持续显著的疗

效，特别是在对患者提高其生存质量具有十分重要

的意义，值得临床推广。
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