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加速重复经颅磁刺激治疗脑卒中后抑郁症患者的
安全性及有效性

寻亚诺　张校明　冯俊慧　张　潇　曹　宁　刘　霞△

（山东省戴庄医院，济宁２７２０５１）

　　摘　要　目的　探究加速重复经颅磁刺激治疗脑卒中后抑郁症患者的安全性及有效性。方法　收集我院
住院脑卒中后抑郁症患者６０例，符合ＩＣＤ１０中脑卒中后的器质性抑郁障碍诊断标准，随机分为研究组和对照
组。研究组为药物联合连续４ｄ的加速重复经颅磁刺激治疗（５次／日，连续治疗４日）；对照组为同样药物联合
经典的重复经颅磁刺激治疗（１次／日，每周连续治疗５ｄ，连续４周）。治疗前后检测患者的心率、血压和心电图、
脑电图变化。治疗前后分别给予汉密尔顿抑郁量表比较临床疗效。结果　研究组总有效率 ９６．３％，对照组
１００％，两组间临床疗效差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），治疗 ６周后 ＨＡＭＤ评分两组差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）；两组不良反应发生率差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　加速和标准ｒＴＭＳ治疗脑卒中后抑郁症的有
效性和安全性没有显著差异。
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　　脑卒中后抑郁症（ＰＳＤ）是脑卒中最常见的精
神障碍并发症，幸存者患病率约为 ３３％［１］。抑郁
会加重卒中后神经系统疾病的进程，增强患者的身

体无助感，显著降低康复治疗的有效性，进一步降

低其生活质量，并增加死亡风险［２］。随着急性脑

卒中干预措施的不断改进，脑卒中生存率将会增

加，随之而来的相关疾病如 ＰＳＤ也会增加。这使
得探索ＰＳＤ的创新治疗方法变得更加迫切。

治疗ＰＳＤ有药物治疗、心理治疗及物理治疗，
其中重复经颅磁刺激（ｒＴＭＳ）已被批准治疗重度抑
郁症［３］，常规的 ｒＴＭＳ已经应用于 ＰＳＤ患者，虽然
ｒＴＭＳ有效，但治疗依从性差。目前已经设计出一
些加速的 ｒＴＭＳ的方案治疗难治性抑郁症和酒精
戒断等疾病［４７］。目前，用于 ＰＳＤ的 ｒＴＭＳ加速方
案国内外很少有报道。本研究纳入 ＰＳＤ患者 ５７
例，探究加速ｒＴＭＳ治疗ＰＳＤ的安全性及有效性。

１　对象和方法

１．１　对象
选取２０２０年１２月至２０２２年７月在山东省戴

庄医院住院的 ＰＳＤ患者为受试者。入选标准：１）
年龄在１８～８０岁；２）脑卒中的影像学证据，有脑卒
中病史，抑郁症状发生在脑卒中后；３）ＨＡＭＤ评分
≥８；４）患者及家属签署知情同意书。排除标准：
１）颅内植入金属物体或神经刺激器；２）刺激区域
脑卒中；３）癫痫或癫痫发作的已知病史；４）怀孕或
哺乳的妇女；５）与当前ＰＳＤ无关的精神病住院史；
６）当前有明显严重的自杀观念及行为；７）当前使
用非法药物；８）目前处于脑卒中病情的急性期；９）
具有临床意义的 ＥＫＧ异常，包括男性 ＱＴｃ延长＞
４５０ｍｓ或女性＞４８０ｍｓ；１０）不适合参加研究的任何
其他精神或身体状况；１１）有明显的认知功能损
害。采用随机分组法分为研究组（ｎ＝２７例）和对
照组（ｎ＝３０例）。本研究已经通过本院伦理委员
会审核及批准。

１．２　 方法
研究组给予艾司西酞普兰和加速 ｒＴＭＳ治疗，

艾司西酞普兰服用起始剂量５ｍｇ／ｄ，逐渐调整剂量
到１０ｍｇ／ｄ，同时给予２０次的ｒＴＭＳ治疗，磁刺激参
数为频率 １０Ｈｚ，间隔时间为 ２０ｓ，磁刺激强度为
１００％ＭＴ（ｍｏｔｏｒｔｈｒｅｓｈｏｌｄ，运动阈值），每天做５次，
每次中间可以休息１５ｍｉｎ，共治疗４ｄ。对照组给予

同样用法和剂量的艾司西酞普兰及标准 ｒＴＭＳ治
疗，给予相同的参数刺激，每天１次，每周５次，共
治疗４周。两组患者均连续治疗并观察６周。
１．３　观察指标及评价标准
１．３．１　抑郁状态　于治疗前、治疗１、２、３、４、６周
末分别用ＨＡＭＤ量表评估患者抑郁症状。
１．３．２　疗效　于治疗后 ６周末采用 ＨＡＭＤ量表
评分的减分率评定临床疗效，ＨＡＭＤ减分率≥７５％
表示临床痊愈，≥５０％为显效，≥２５％为有效，＜
２５％为无效。总有效率＝（临床痊愈＋显效＋有
效）／总例数×１００％。
１．３．３　不良反应　每次 ｒＴＭＳ前后都要测查患者
的额心率、血压情况，治疗后询问检查不良反应情

况；每周末检查心电图、脑电图。不良反应越少，则

安全性越高。

１．４　统计学方法
试验数据均采用 ＳＰＳＳ２２．０软件进行统计分

析。计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，一般资料比较采用 ｔ检
验，不同治疗时长 ＨＡＭＤ量表评分比较采用重复
测量方差分析；计算资料用构成比（％）描述，多个
样本构成比的比较用 χ２检验分析。Ｐ＜０．０５表示
差异具有统计学意义。

２　结果

２．１　一般资料
两组间被年龄、性别和治疗前 ＨＡＭＤ量表评

分差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表１。

表１　两组患者年龄、性别、ＨＡＭＤ评分比较

ｎ 年龄 ＨＡＭＤ量表评分 男／女

研究组 ２７ ６５．２２±８．６２ ２６．９６±２．７０ １１／１６

对照组 ３０ ６２．９３±７．０５ ２６．９０±２．７１ １５／１５

ｔ／χ２ １．１０ ０．０９ ０．４９

Ｐ ０．２８ ０．９３ ０．４８

２．２　两组患者临床疗效
治疗６周后，两组临床疗效无统计学差异（Ｐ＝

０．４７）。见表２。

表２　两组患者临床疗效比较（ｎ／％）

有效 显效 痊愈 无效 χ２ Ｐ

研究组

对照组

２／７．４

４／１３．３

６／２２．２

１１／３６．７

１８／６６．７

１５／５０

１／３．７

０／０
３．１５ ０．４７
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２．３　两组患者治疗不同时间的ＨＡＭＤ评分情况
ＨＡＭＤ评分时间与组别之间不存在交互作用

（Ｆ交互＝０．０９，Ｐ交互 ＝０．４９）。采用事后检验发现，

经６周治疗两组ＨＡＭＤ量表总分均较治疗前显著
下降（Ｆ时间＝２９３．００，Ｐ时间＜０．００１）。见表３。

表３　两组患者治疗后不同时间的ＨＡＭＤ评分（分，珋ｘ±ｓ）

组别 治疗前 治疗１周 治疗２周 治疗４周 治疗６周 Ｆ组别 Ｐ组别 Ｆ时间 Ｐ时间 Ｆ交互 Ｐ交互

研究组

对照组

２６．９６±２．７０

２６．９０±２．７１

２１．６７±３．２０

２１．８０±３．０６

１６．２６±４．１７

１６．９３±３．３１

９．７４±４．４２

９．５０±２．７８

７．８２±４．５２

７．７０±３．４４
＜０．００１ ＞０．９９９ ２９３．００ ＜０．００１ ０．０９ ０．４９

２．４　两组患者不良反应
两组患者经过６周治疗后，患者的心率、脉搏

及心电图、脑电图检查均未见明显异常变化。两组

均未出现严重不良反应，研究组有６例患者报告治
疗期间出现不适，包括轻微头疼３例、治疗侧面部
敏感２例、治疗对侧牙疼１例；对照组有１例患者
诉轻微头疼，１例患者诉心慌。两组不良反应发生
率差异无统计学意义（χ２＝１．７１，Ｐ＝０．１９）。

３　讨论

目前脑卒中后抑郁症临床治疗的负担很重，为

了减轻或者是防止其严重程度而采取的有效治疗

方法仍然有限。尽管 ｒＴＭＳ有效，但其实际限制之
一是临床反应缓慢且治疗管理繁琐。有研究表明，

加速ｒＴＭＳ治疗可以更快地改善抑郁症状，且无不
良反应［６８］。

本研究中，在临床疗效方面，加速 ｒＴＭＳ与标
准４周ｒＴＭＳ治疗相比较在治疗ＰＳＤ患者中的安全
性和有效性是相似的，总有效率分别为９６．３０％、
１００％。虽然两组均无严重不良反应，但是研究组
不良反应发生率较高，尤其是在治疗部位不适感方

面明显高于对照组。

本研究的一个重要发现是，虽然总体临床反应

没有差异，但抑郁症状的变化模式似乎确实存在一

些差异，研究组患者在治疗前两周表现出抑郁严重

程度的有所降低，对照组在第三周才观察到抑郁症

状的有所改善；两组对比，前两周虽然加速组改善

较快，然而这些变化未达到统计学意义，治疗至第

６周没有发现抑郁严重程度的显著差异。有趣的
是，在研究组其抑郁症状的改善延迟于其 ｒＴＭＳ治
疗，似乎和抗抑郁药起效一样需要长达两周的时

间，分析其可能通过多种机制实现，如增强神经可

塑性、增加关键神经递质的可用浓度，加强情绪积

极的连接网络，同时减少情绪消极循环中的连接

等［９１１］，但直接证据不足，因为尚未对抑郁症患者

进行基于此神经生物学基础的研究，ｒＴＭＳ究竟如
何发挥其影响仍然是一个关键问题。总之，以上发

现表明，这种形式的加速治疗应用可能会更快地改

善症状、减轻抑郁症状的严重程度。

此外，本研究选择和ＳＳＲＩ类药物合并使用，因
为本研究的主要目标是首先确定在该人群中使用

加速ｒＴＭＳ治疗的安全性和有效性，未来的研究可
以排除使用抗抑郁剂的患者，因为与重度抑郁症相

似，一些研究表明 ｒＴＭＳ和药物治疗之间存在协同
作用，而不是单独使用任何一种。

我们的研究表明，加速和标准 ｒＴＭＳ治疗 ＰＳＤ
的有效性和安全性无显著差异。不过由于可以早

期改善抑郁症状，加速 ｒＴＭＳ治疗方案值得更多的
关注。总之，加速ｒＴＭＳ治疗是ＰＳＤ的一种安全可
行的治疗选择，可以缩短治疗的时间。建议可以进

行更大的样本量和长期随访进一步研究，在更大更

多的研究中确认这些结果有可能将加速 ｒＴＭＳ治
疗确立为ＰＳＤ的有效治疗方法。
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［２０］ＬｉａｎＭＪ，ＨｕａｎｇＣＬ．Ｔｅｘｔｕｒｅｆｅａｔｕｒｅｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｏｆｇｒａｙ
ｌｅｖｅｌｃｏｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅｍａｔｒｉｘｆｏｒｍｅｔａｓｔａｔｉｃｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓｕ
ｓｉｎｇｓｃａｎｎｅｄｌａｓｅｒｐｉｃｏｐｒｏｊｅｃｔｉｏｎｉｍａｇｅｓ［Ｊ］．Ｌａｓｅｒｓ
ＭｅｄＳｃｉ，２０１９，３４（７）：１５０３１５０８．ＤＯＩ：１０．１００７／
ｓ１０１０３０１８２５９５５．

（收稿日期　２０２２０３０９）
（本文编辑：甘慧敏）
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