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重复经颅磁刺激联合常规促醒在颅脑损伤后意识障碍患者
治疗中的临床应用研究 *

冯  枫

空军军医大学西京医院康复医学科（西安 ７１００３２）

  摘  要  目的 ：探讨常规多感觉刺激疗法促醒治疗基础上 ，使用重复经颅磁刺激（rTMS）（２０
Hz）治疗颅脑损伤后意识障碍的临床效果 。方法 ：采用随机数字表法将在本院接受康复治疗的 ８８

例颅脑损伤意识障碍患者分为两组 ，每组各 ４４例 。对照组仅接受常规促醒治疗 ；试验组在对照组

治疗基础上 ，进行频率为 ２０ Hz的 rTMS治疗 。采用修订版昏迷恢复量表（CRS-R）和残疾评分量
表（DRS）评分法评估两组治疗前后意识和功能恢复情况 ；测定对比两组治疗前后脑电图 、脑干听觉

诱发电位（BAEP）改善情况 。结果 ：与治疗前比 ，两组治疗后 CRS-R评分明显提高 ，DRS 评分明显
下降 ，synek分级改善更明显（P＜ ０ ．０５） 。治疗后组间比较 ，试验组 CRS-R评分明显高于对照组 ，

DRS评分低于对照组 ，脑电图 synek分级优于对照组 ，左耳和右耳部位 BAEP的 Ⅰ级 、Ⅲ级 、Ⅴ级 、

Ⅰ ～ Ⅲ级 、Ⅲ ～ Ⅴ级波潜伏期明显短于对照组（P ＜ ０ ．０５） 。结论 ：常规促醒治疗联合 rTMS 治疗 ，

可有效改善颅脑损伤后意识障碍患者神经功能及意识状态 ，可更好的发挥促醒治疗效果 。
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The role of repetitive transcranial magnetic stimulation combined
with conventional wake-up therapy in the treatment of patients with disturbance

of consciousness after craniocerebral injury
FENG Feng ．

Department of Rehabilitation Medicine ，Xijing Hospital（Xi’an ７１００３２）
Abstract  Objective ：To explore the clinical effect of repetitive transcranial magnetic stimulation （rTMS）（２０

Hz）in the treatment of conscious disturbance af ter craniocerebral injury based on conventional multiple sensory stim -

ulation therapy ．Methods ：Eighty-eight patients who received rehabilitation treatment because of consciousness disor -
der after craniocerebral injury were randomly divided into control group and experimental group ，４４ cases in each
group ．The control group was treated only with conventional wake-up treatment ．The experimental group was trea-
ted with rTMS at a frequency of ２０ Hz on the basis of the control group ．The consciousness and functional recovery
were assessed by using the revised Coma Recovery Scale （CRS-R）and Disability Rating Scale（DRS）before and af ter
treatment in two groups ． The electroencephalogram and brainstem auditory evoked potential （BAEP ） in the two
groups were compared before and after treatment ．Results ：The CRS-R scores of the two groups were significantly
improved after treatment ，the DRS scores were significantly decreased ，the improvement of synek grade was more ob-
vious（P＜ ０ ．０５） ．After treatment ，the CRS-R score of the experimental group was significantly higher than that of
the control group ，the DRS score was lower than that of the control group ，the electroencephalogram synek classifica-
tion was better than that of the control group ，and the latency of grade Ⅰ ，Ⅲ ，Ⅴ ，Ⅰ to Ⅲ ，and Ⅲ to Ⅴ of BAEP in
the left and right ears was significantly shorter than that of the control group （P＜ ０ ．０５） ．Conclusion ：Conventional
wake-up therapy combined with rTMS treatment can effectively improve the neurological function and consciousness
state of patients with disturbance of consciousness after craniocerebral injury ，and can better exert the effect of wake-
up treatment ．

Key words  Rehabilitation therapy ；Disturbance of consciousness ；Craniocerebral injury ；Repetitive transcrani-
al magnetic stimulation ；Wake-up ；Therapeutic effect

  颅脑损伤为临床常见危重症 ，可导致患者长期处 于昏迷等意识障碍状态 。如何促进意识障碍患者意识

恢复一直以来是国内外临床医学研究重点及难点 。意

识障碍持续时间越久 ，则神经功能恢复结果越差 ，患者
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残疾率及病死率越高［１-２］
。 重复经颅磁刺激（Repeti-

tive transcranial magnetic stimulation ，rTMS）是抑郁
症 、认知障碍 、偏头痛等疾病治疗中应用较广泛的无创

型绿色疗法［３-４］
，而关于其在颅脑损伤意识障碍者意识

恢复中作用的研究较为少见 。鉴于 rTMS 治疗神经
内科疾病的作用机理 ，本研究尝试在颅脑损伤意识障

碍患者常规促清醒康复治疗基础上 ，使用 rTMS 进行
意识康复治疗 ，现报告如下 。

资料与方法

１  一般资料  选择 ２０１７ 年 ５ 月至 ２０１９年 ５月

本院收治的颅脑损伤意识障碍患者 ８８例为研究对象 。

病例纳入标准 ：头部有明确外伤史 ，并经颅脑 CT 和
（或）MRI检查证实伴发意识障碍 ；意识障碍持续时间

≥ ４周且 ＜ １２周 ；植物状态或微意识状态 ；生命体征稳

定 ，无严重脑干性病变 ；家属知情且同意 。排除标准 ：

体内植入钛网或（和）心脏起搏器 ；其它原因所致的意

识障碍 ；因各种原因中途退出研究 。采用随机数字表

法将 ８８例患者分组 。对照组 ４４ 例中男 ２６ 例 ，女 １８

例 ；年龄 ４１ ～ ７５岁 ，平均（６１ ．５２ ± ５ ．７７）岁 ；平均 GCS
评分（６ ．４６ ± １ ．３７）分 ；试验组 ４４ 例中男 ２８ 例 ，女 １６

例 ；年龄 ４３ ～ ７５岁 ，平均（６１ ．７５ ± ５ ．７１）岁 ；平均 GCS
评分（６ ．１１ ± １ ．２５）分 。 两组患者性别 、年龄 、GCS 评
分间比较差异无统计学意义（P＜ ０ ．０５） ，具有可比性 。

２  治疗方法

２ ．１  对照组 ：患者接受常规的多感觉刺激疗法进

行促醒治疗 ，包括特殊刺激治疗和躯体感觉刺激治疗 。

２ ．１ ．１  特殊刺激治疗 ：①视觉刺激 。在患者床旁

视力范围内悬挂 ７彩球（确保患者睁眼即可看见） ；在

其视力范围内 ，每日使用强电光源对其进行持续 ３０

min的刺激 ；②听觉刺激 。下载患者平日最为喜欢的

音频片段 ，通过耳机播放 ，注意音量控制在常人能接受

范围且不刺耳为宜 ，时间 ≥ ８ h／d ，分 ３ ～ ４次播放 ；同

时叮嘱陪护家属每天与患者近距离进行交流 ，护患其

名讳 ，为其讲故事 、读新闻等 ，回忆过往 、憧憬未来 ，确

保每日交流时间不少于 １ h ；③ 味觉刺激 。 通过蘸有

酸或咸溶液的棉签对其舌部味蕾进行刺激 ，每种味道

２０次／d ；④嗅觉刺激 。在患者鼻边放置香水 、桔皮等

重味道物品刺激其嗅觉 ，每日每种刺激时间 ≥ ３０ min 。
２ ．１ ．２  躯体感觉刺激 ：①触觉刺激 。采用软毛刷

擦刷患者全身皮肤 ，３次／d ；②痛觉刺 。即使用一种带

有钝头钢针的刷子 ，对其全身皮肤做挠刷刺激 ，力度以

可造成皮肤凹痕为标准 ，注意避免力度过大 ，导致皮肤

损伤出血 ，３次／d ；③温觉刺激 。每天使用 １０ ℃冷水和

４５ ℃热水交替对患者双足和双手进行交替刺激 ，各 ３０

min／次 ；④本体感觉刺激 。每天对患者肩肘腕髋膝踝

等主要关节进行挤压次 ，每个关节 ２０次／d 。
２ ．２  试验组 ：患者在常规促醒治疗基础上 ，进行

rTMS治疗 ：自然平躺 ，连接治疗仪 ，参数设定 ：刺激强

度设定为静息下运动阈值 ８０％ ，频率 ２０ Hz ，刺激 １ s ，
间歇 ６ s ，１２００ 个脉冲治疗 ７ min ，１ 次／d ，６ 次／周 ，刺

激部位选择背外侧前额叶区 。静息时运动阈值测定 ：

在患者右手侧连接 Ag-AgCl电极 ，经颅脑的刺激线圈

B面朝上 ，在 Cz 位置逐渐增强输出刺激强度 ，每次上

调 １％ ，至 MPE诱发的 １０个波幅中的 ５个 ＞ ５０ uV ，

记录刺激强度 ，记为静息状态下的刺激阈值 。两组均

治疗 １２周 。

３  观察指标

３ ．１  采用修订版昏迷恢复量表（Coma recovery
scale-revised ，CRS-R）和残疾评分量表（Disability rat-
ing scale ，DRS）评分法评估两组治疗后意识状况 ，前

者包括视听觉 、唤醒水平 、言语反应 、运动和交流等维

度 ，评分 ０ ～ ２３分 ，分值越高则表示神经功能越好 ；后

者包括唤醒觉晓程度 、认知能力 、对家务工作等心理适

应程度 、对别人的依赖度 ，评分 ０ ～ ２９分 ，分值越低功

能越低 。

３ ．２  测定判断两组脑电图 、脑干听觉诱发电位

（Brainstem auditory evoked potentials ，BAEP） ：① 脑

电图 。依据国际 １０／２０系统连接电极 ，使用 １６导联记

录 ，结果分析 ：显示 α节律为主 ，出现散在 θ活动 ，基本

正常为 Ⅰ级 ；显示 θ范围活动为主 ，伴少量 α及 δ波 ，

为 Ⅱ级 ；显示 δ波和活动为主 ，混合有 θ波 ，少量 α波 ，

或以 δ波为主 ，此外无其他节律为 Ⅲ级 ；基本节律重度

异常 ，弥漫性现 δ波且伴短程电静息 ；或某些导联存在

散在 δ波 ，其它导联作为电静息 ，为 Ⅳ 级 ；脑电波几乎

平坦 ，无脑电活动 ，为 Ⅴ级 。 ② BAEP 依据国际 １０／２０

系统连接电极 ，记录电极连接颅顶 Cz 位置 ，接地电极

连接于前额正中的 F 点 ，参照电极则连接于声音刺激

同侧之耳垂内侧的 A１ 和 A２ 位置 ，记录 Ⅰ 级波 、Ⅲ 级

波 、Ⅴ级波波峰潜伏期和 Ⅰ级波 ～ Ⅲ级波 、Ⅲ级波 ～ Ⅴ

级波波峰间潜伏期 ，Ⅱ级波和 Ⅳ级波有时缺失 ，故不做

记录 。

４  统计学方法  采用 SPSS２０ ．０ 统计学软件分

析 。计数资料以［例（％ ）］表示 ，组间比较进行卡方检

验或秩和检验 ；计量资料以（珚x ± s）表示 ，组间及组内治

疗前后比较采用 t检验 。以 P＜ ０ ．０５为差异具有统计

学意义 。

结  果

１  两组 CRS-R及 DRS 评分变化比较  见表 １ 。

两组患者治疗前 CRS-R及 DRS评分间比较差异无统
计学意义（P＞ ０ ．０５） 。治疗后 ，两组 CRS-R评分明显
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提高（t＝ １２ ．１０１ 、１４ ．０５１ ，P＜ ０ ．０５） ，DRS 评分明显下
降（t ＝ ６ ．５５３ 、１１ ．０４２ ，P ＜ ０ ．０５） ；组间比较 ，试验组

CRS-R及 DRS 评分均明显优于对照组（P＜ ０ ．０５） 。

表 １  两组 CRS-R及 DRS评分变化比较（分）

组  别 n  
CRS-R

治疗前 治疗后
 

DRS
治疗前 治疗后

对照组 ４４ A７ B．８６ ± １ ．２７ １１ 谮．７１ ± ２ ．６６
*

２１ �．２５ ± ２ ．４７ １３ {．８１ ± ２ ．４５
*

试验组 ４４ A７ B．５１ ± １ ．３５ １５ 谮．９７ ± ２ ．８２
*

２１ �．５１ ± ２ ．３８ １６ {．８８ ± ２ ．１２
*

t值 — ０ 抖．４２６ ７ X．７２４ ０ W．３４９ ４ �．７６３

P值 — ０ 抖．８５７ ０ X．０００ ０ W．９０２ ０ �．０００

   注 ：与治疗前比 ，* P＜ ０ ．０５

  ２  两组治疗前后脑电图变化比较  见表 ２ 。治

疗前 ，两组脑电图 synek 分级间比较差异无统计学意
义（Z＝ ０ ．３３３ ，P ＞ ０ ．０５） 。治疗后 ，两组脑电图 synek
分级变化明显（Z＝ ３ ．００６ 、６ ．１９７ ，P ＜ ０ ．０１） ，且试验组

与对照组分级间比较差异具有统计学意义（Z＝ ３ ．２９４ ，

P＜ ０ ．０１） 。

３  两组治疗后 BAEP 潜伏期比较  见表 ３ 。与

对照组比 ，试验组治疗后左耳和右耳部位 BAEP 的 Ⅰ

级 、Ⅲ级 、Ⅴ级 、Ⅰ ～ Ⅲ级 、Ⅲ ～ Ⅴ级波潜伏期明显缩短

（P＜ ０ ．０５） 。

表 ２  两组治疗前后脑电图变化比较（例）

组  别 n 时 间 Ⅰ级 Ⅱ级 Ⅲ级 Ⅳ级 Ⅴ级

对照组 ４４ O治疗前 ０ 妹８ 谮１８  １３  ５  
治疗后 １０ 谮１０ 耨１４  ８  ２  

试验组 ４４ O治疗前 １ 妹６ 谮２２  １０  ５  
治疗后 １９ 谮１６ 耨８ 耨１  ０

* ＃

  注 ：与治疗前比 ，* P＜ ０ ．０５ ；与治疗后对照组比 ，＃ P＜ ０ ．０５

表 ３  两组治疗后 BAEP潜伏期比较（ms）
部位 组  别 n Ⅰ级 Ⅲ级 Ⅴ级 Ⅰ ～ Ⅲ级 Ⅲ ～ Ⅴ级

左耳 对照组 ４４ X１  ．８５３ ± ０ ．３０７ ４ �．２０３ ± ０ ．３６１ ６ 滗．３４４ ± ０ ．４１５ ２ 烫．２５２ ± ０ ．３６９ ２ 创．２４１ ± ０ ．５０２

试验组 ４４ X１  ．７４５ ± ０ ．２５９ ４ �．００５ ± ０ ．２５４ ６ 滗．１５３ ± ０ ．３４９ ２ 烫．０２８ ± ０ ．２４２ １ 创．９９２ ± ０ ．２７５

t值 — ２ 抖．６２９ ３ 灋．０４１ ２ 唵．４８０ ３ n．４８４ ４ V．５３１

P值 — ０ 抖．０２１ ０ 灋．００３ ０ 潩．１５ ０ n．００１ ０ V．０００

右耳 对照组 ４４ X１  ．９０３ ± ０ ．３０１ ４ �．２３７ ± ０ ．３４９ ６ 滗．３３８ ± ０ ．４０７ ２ 烫．２４９ ± ０ ．３５５ ２ 创．２６３ ± ０ ．４８６

试验组 ４４ X１  ．７１９ ± ０ ．２４８ ３ �．９４６ ± ０ ．３１５ ６ 滗．１３５ ± ０ ．３２２ ２ 烫．００１ ± ０ ．３５１ ２ 创．０２５ ± ０ ．２４４

t值 — ２ 抖．０４９ ３ 灋．７７９ ２ 唵．８３７ ３ n．２５７ ２ V．７１１

P值 — ０ 抖．０２４ ０ 灋．０００ ０ 唵．０１１ ０ n．００３ ０ V．００８

讨  论

颅脑损伤后意识障碍发生与脑组织的缺血缺氧性

坏死有关 ，患者意识恢复治疗是一项集药物治疗 、刺激

治疗等为一体的综合治疗工程 ，临床工作者一直致力

于探求更多更有效的新型治疗方案［５］
。

经颅磁刺激（T ranscranial magnetic stimulation ，

TMS）是 ２０世纪 ９０年代末期出现的一种平面线圈连

接于控制人体运动功能的大脑皮层 ，记录运动诱发电

位的技术 。其作用原理 ：使用时变磁场产生感应磁场 ，

以诱发临近神经组织产生继发性电流 ，后者激活大脑

皮层 ，改变脑组织相关生理过程 ，实现对大脑皮层功能

的定位［６］
；同时 ，还可通过调节局部脑组织兴奋性 ，改

善大脑局部血液流变性和皮质代谢 ，影响大脑内部神

经递质的释放和传递 ，促进损伤脑细胞的修复 ，从而发

挥促醒功能［７］
。 依据刺激脉冲不同 ，TMS 分为单脉

冲 、双脉冲和 rTMS 。 rTMS是重复将设备产生磁信号
作用于皮层 ，使得作用时程总和增加 ，从而可对神经元

活动产生更强的刺激变化不仅可对大脑局部和远隔皮

层功能和生理生化作用产生影响 ，且其刺激所产生的

生物学效应能持续至刺激停止后 ，具有重新塑造脑神

经网络功能结构的功效 ，可用于脑损伤性意识障碍治

疗中 。 rTMS是建立在经颅磁刺激基础上的神经电生
理康复治疗技术 ，具有监测和调节大脑皮质区域活性

的功效 ，因此被广泛应用于癫痫 、偏头痛 、帕金森 、精神

病 、认知功能障碍等治疗中 。袁毅等［８］的仿真刺激实

验结果显示 ，TMS 对神经元放电频率具有适应性 ；王
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勇等［９］报道称 ，rTMS 对大脑皮层神经具有调控作用 。

Yang 等对 rTMS在意识障碍患者神经功能调控中的
作用进行了积极分析 ，研究中 ，给予 １例高血压脑出血

引发的植物状态 （Vegetative state ，VS ）女性患者 １０

Hz rTMS治疗 ，持续治疗 ２０ d ，观察发现 ，在治疗初期

（８ d内） ，患者表现出更多兴奋 ，对刺激更为敏感 ，睡眠

时间缩短 ，但未出现明显临床行为 ，CRS-R 评分无变
化 ；在第 ９ d时 ，出现手指运动 ，CRS-R 评分从 ８ 分上

升至 １０分 ；１５ ～ ２０ d 时 ，患者可按照命令做出动作 ，

CRS-R评分上升至 １３分 ，抑制状态从 MCS － （微意识

状态 － ）恢复至 MCS ＋ ；同时期脑电评估结果亦出现

明显提升 ，诱发电位波形（TMS evoked wave ，TEP）成
分增加 ，扰动复杂性指数 （PCI ）达到 ０ ．３ 以上［１０］

。

Fang PH 等［１１］采用随机对照交叉试验 ，对 ６例意识障

碍患者进行为期 ７ d的高频（２０ Hz）rTMS 治疗 ，其中

１名脑外伤后意识障碍患者在治疗期间出现持久的行

为和神经生理学改变 ，其余 ５名在几个电极部位表现

出脑反应性 ，表明 ，rTMS刺激在意识障碍患者促醒治
疗中具有良好作用 。本研究以颅脑损伤后意识障碍患

者为研究对象 ，观察结果显示 ，治疗 １２ 周后 ，试验组

CRS-R和 DRS评分较对照组改善更明显 。表明 ，高频

rM TS有助于促进颅脑损伤后意识障碍患者意识恢
复 ，该结果与 Fang PH 等［１１］及池林等［１２］报道结果具

有相似性 。

电生理检查可更客观的评估意识障碍患者预后 ，

其中脑电图 、BAEP 是临床常用的电生理检查方法 。

BAEP是指声刺激诱发的神经冲动在脑干听觉通路上
的电活动 ，能敏感且客观的反应机体中枢神经功能 。

BAEP波形图中不同波形对应明确的解剖学基础 ，如

Ⅰ波对应听觉神经 、Ⅱ 波对应耳蜗核 、Ⅲ 波对应橄榄

核 。人体脑干功能正常 ，则脑干听觉诱发电位也正常 。

报道显示 ，BAEP 可作为预测长期脑损伤后意识障碍
患者清醒状况的可靠指标［１３］

。本研究中 ，与对照组

比 ，试验组患者治疗后脑电图波形中可见慢波明显减

少 ，α节律出现 ，或 α 波的波幅增高更明显 ，总体脑电

图分级表现更优 ；患者左耳和右耳部位 BAEP的 Ⅰ级 、

Ⅲ级 、Ⅴ级 、Ⅰ ～ Ⅲ 级 、Ⅲ ～ Ⅴ 级波潜伏期明显缩短 。

提示 ，高频 rTMS 治疗可有效改善颅脑损伤意识障碍
患者电生理活动 ，促进患者意识恢复 ，该结果与其在其

他类型脑损伤性意识障碍及疾病中的应用效果具有相

似性［１４-１５］
。

综上所述 ，rTMS 在颅脑损伤后意识障碍患者促
醒治疗中具有良好效果 ，有助于促进患者意识恢复 ，改

善患者行为能力 ，值得在颅脑损伤后意识障碍患者早

期促醒治疗中使用 。
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