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重复经颅磁刺激联合多巴丝肼对帕金森病患者
运动症状的影响研究
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［摘要］　目的　探讨重复经颅磁刺激（repetitive transcranial magnetic stimulation，rTMS）联合多巴丝肼治疗帕

金森病（Parkinson′s disease，PD）患者的临床疗效。方法　选择 2023 年 1 月—2025 年 10 月南京医科大学附属淮安

第一医院收治的 PD 患者 98 例，霍恩-亚尔分级（Hoehn-Yahr 分级，H-Y 分级）为 1~3 级，经随机数字表法分为对照

组和观察组，各 49 例。对照组予多巴丝肼常规单药治疗，观察组在对照组基础上加用 rTMS 治疗。比较 2 组临床疗

效，治疗前后运动功能［帕金森病评定量表第三部分（unified Parkinson′s disease rating scale part Ⅲ，UPDRS Ⅲ）评

分、10 m 折返时间］、平衡功能水平［Berg 平衡量表（Berg balance scale，BBS）评分、稳定极限范围（limit of stability，
LOS）］及不良反应。结果　观察组临床疗效总有效率（91.84%）高于对照组（75.51%）。治疗后，2 组 UPDRS Ⅲ评

分、10 m 折返时间均低于治疗前，BBS 评分、LOS 均高于治疗前，且观察组 UPDRS Ⅲ评分、10 m 折返时间低于对照

组，BBS 评分、LOS 高于对照组（P<0.05）。观察组不良事件总发生率（4.08%）低于对照组（8.16%），但 2 组差异无

统计学意义（P＞0.05）。结论　联合 rTMS 与多巴丝肼治疗 PD，临床疗效显著提升，患者运动和平衡功能均获改

善，且安全性有保障，值得临床应用与推广。
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Effects of repetitive transcranial magnetic stimulation combined with Levodopa/Benserazide 

on motor symptoms in patients with Parkinson′s disease 
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［Abstract］ Objective　 To investigate the clinical efficacy of repetitive transcranial magnetic 
stimulation （rTMS） combined with Levodopa/Benserazide on Parkinson′s disease （PD）. Methods　 From January 
2023 to October 2025， 98 patients with PD （Hoehn-Yahr stage 1―3） admitted to the Affillated Huaian No.1 People's 
Hospital of Nanjing Medical University were divided into an observation group （n=49） and a control group （n=49） 
using a random number table. The control group received conventional Levodopa/Benserazide monotherapy， while the 
observation group was supplemented with rTMS. The clinical efficacy， motor function （Unified Parkinson′s Disease 
Rating Scale Part Ⅲ ［UPDRS Ⅲ］ score， 10-meter return time）， balance function （Berg Balance Scale ［BBS］ score， 
limit of stability ［LOS］） before and after treatment， and adverse reactions were compared between the two groups. 
Results　 The total clinical efficacy rate in the observation group （91.84%） was higher than that in the control 
group （75.51%）. After treatment， the UPDRS Ⅲ scores and 10-meter return time in both groups were decreased （P<
0.05）， while the BBS scores and LOS were increased （P<0.05）. Moreover， the UPDRS Ⅲ scores and 10-meter 
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return time in the observation group were lower or shorter than those in the control group， and the BBS scores and 
LOS were higher than those in the control group （P<0.05）. The total incidence of adverse events in the observation 
group （4.08%） was lower than that in the control group （8.16%）， but the difference was not statistically 
significant （P>0.05）. Conclusion　 rTMS combined with Levodopa/Benserazide notably elevates clinical efficacy in 
PD patients， effectively improving motor and balance function with high safety. It provides a superior clinical option for 
PD and deserves clinical promotion. 

［Key words］ Parkinson disease； transcranial magnetic stimulation； motor activity

帕金森病（Parkinson′s disease，PD）为神经

系统退行性疾病，全球发病率随年龄增长呈上升

趋势，高发于中老年人群，以静止性震颤、肌强

直、运动迟缓及平衡障碍为典型表现，严重降低

患者生活质量［1-3］。既往临床治疗以多巴丝肼等多

巴胺替代药物为主，虽能暂时缓解运动症状，但

长期使用易出现疗效衰减、不良反应叠加等问题，

难以有效改善患者平衡功能及远期预后［4-5］。重复

经 颅 磁 刺 激 （repetitive transcranial magnetic 
stimulation， rTMS）作为一种无创神经调控技术，

已广泛应用于脑卒中后运动功能障碍、抑郁症等

领域，可通过调节大脑皮层兴奋性，促进神经功

能修复，取得了确切临床效果［6-7］。在 PD 治疗领

域，rTMS 近年来也取得显著进展，其可通过调控

基底节―丘脑―皮质运动通路、改善多巴胺能神

经传递，为 PD 运动及平衡症状的改善提供了新路

径，成为药物治疗的重要补充手段。为进一步优

化 PD 治疗方案，提升疗效并改善患者运动及平衡

功能，本研究采用 rTMS 联合多巴丝肼治疗 PD 患

者，对比单纯药物治疗的效果及安全性，旨在为

临床提供更优质的治疗思路。报告如下。

1　资料与方法

1.1　一般资料　选择 2023 年 1 月—2025 年 10 月南

京医科大学附属淮安第一医院收治的 PD 患者 98
例 。 样 本 量 采 用 公 式 n =

[ Z1 - α/2 2p( 1 - p ) + Z1 - β p1 ( 1 - p1 )+ p2 ( 1 - p2 ) ]2

( p1 - p2 )2

进行计算，根据前期预实验及相关文献，观察

组（rTMS+多巴丝肼）治疗有效率预计为 92%，

对照组（多巴丝肼单药）预计为 76%，设定双侧

检验显著性水平 α=0. 05，检验效能 1― β=0. 80。
代入计算得每组所需样本量为 42 例。考虑临床研

究中可能存在的病例脱落、数据缺失等情况（预

设失访率 15%），最终每组样本量调整为 49 例，总

计 98 例。采用随机数字表法生成随机序列，由不

参与病例招募及治疗的第三方统计人员完成序列

生成与分配隐藏，使用密封不透光信封进行分组

分配，确保分组信息不可预测。按 1∶1 比例分组，

每组 49 例。2 组一般资料差异无统计学意义（P>
0. 05），具有可比性，见表 1。

本研究经医院医学伦理委员会批准通过，所

有受试者及家属均知情同意并签署知情同意书。

1.2　诊断标准、纳入标准及排除标准　诊断标准：

参照 《中国帕金森病的诊断标准（2016 版）》［8］，

结合患者临床表现、病史及体格检查，确诊为原

发性帕金森病；霍恩―亚尔分级（Hoehn-Yahr 分
级 ， H-Y 分 级） 为 1~3 级 ， 存 在 明 确 运 动 症

状（静止性震颤、肌强直、运动迟缓等）。纳入标

准：①符合上述原发性 PD 诊断标准；②年龄 40~
80 岁，意识清晰，可配合完成量表评估及治疗操

作；③小学及以上受教育程度，具备基本沟通理

解能力；④近 3 个月内未接受过 rTMS 治疗，未调

整多巴丝肼用药方案，且入组前多巴丝肼用药方

案已稳定≥3 个月。排除标准：①继发性帕金森综

表 1　2组一般资料比较

Table 1　Comparison of general data between the two groups
（n=49）

组别

对照组

观察组

χ²/t值

P 值

性别（例数，%）

男性

28（57.14）
26（53.06）

0.165
0.685

女性

21（42.86）
23（46.94）

平均年龄

（x̄±s，岁）

64.52±7.81
65.17±8.03

0.406
0.686

平均病程

（x̄±s，年）

4.13±1.65
4.35±1.58

0.674
0.502

Hoehn-Yahr分级（例数，%）

Ⅰ级

16（32.65）
14（28.57）

0.244
0.885

Ⅱ级

16（32.65）
16（32.65）

Ⅲ级

17（34.69）
19（38.78）

入组前多巴丝肼稳定用

药时长（x̄±s，月）

8.35±2.21
8.89±2.36

1.169
0.245
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合征（如血管性、药源性、外伤性）及帕金森叠

加综合征（如多系统萎缩、进行性核上性麻痹）；

②存在 rTMS 治疗禁忌证，包括颅内金属植入物、

癫痫病史、头部开放性创口或感染、严重高血压

未控制者；③合并严重心、肝、肾、肺等重要脏

器功能不全，或严重精神障碍、认知障碍无法配

合研究者；④对多巴丝肼药物过敏或无法耐受者；

⑤合并其他影响运动功能、平衡功能的疾病（如

脑卒中、脊髓病变、严重骨关节病）。

1.3　治疗方法　2 组患者均持续治疗 4 周，治疗期

间密切监测病情变化，根据患者耐受情况微调用

药剂量，确保治疗安全性。

1.3.1　对照组　对照组给予多巴丝肼片（广州白

云 山 汉 方 现 代 药 业 有 限 公 司 ， 国 药 准 字

H44023472）口服治疗，结合 Hoehn-Yahr（H-Y）

分级调整用药方案，避免单一使用多巴丝肼：H-
Y 分级 I 级患者，起始剂量为 0. 125 g/次，3 次/d，
维持左旋多巴每日总量在 300 mg；H-Y 分级Ⅱ ~
Ⅲ 级患者，在多巴丝肼基础上，联合普拉克索

片 （ 海 南 齐 鲁 制 药 有 限 公 司 ， 国 药 准 字

H20213443）口服，普拉克索起始剂量 0. 125 mg/
次，2 次/d，逐步调整至 0. 25 mg/次，3 次/d，维

持左旋多巴每日总量在 300~450 mg，直至病情稳

定。对照组同时给予 rTMS 假性刺激，操作规范如

下：采用与观察组相同的武汉依瑞德医疗设备新

技术有限公司生产的 YRDCCY-I型经颅磁刺激仪、

“8 字型”双线线圈，刺激部位同样定位为左侧前

额叶背外侧皮质，线圈与头皮相切放置，刺激参

数、治疗频率、治疗时长均与观察组一致（与观

察组高频刺激组参数同步），唯一区别为假性刺激

组线圈输出磁场强度调整为 0% 静息运动阈值，仅

模拟 rTMS 治疗的操作流程，不产生实际的神经调

控作用，确保患者及评估者的单盲设计，减少安

慰剂效应对研究结果的干扰。

1.3.2　观察组　观察组在对照组多巴丝肼常规治

疗基础上，联合 rTMS 治疗。采用武汉依瑞德医疗

设备新技术有限公司生产的 YRDCCY-I 型经颅磁

刺激仪，选用“8 字型”双线线圈，刺激部位定位

为左侧前额叶背外侧皮质，线圈与头皮相切放置。

设置刺激参数：高频刺激（5 Hz），40 次脉冲/序
列，序列间隔 15 s，每日 40 个序列，磁场强度为

90% 静息运动阈值；治疗频率为 1 次/d，5 次/周，

单次治疗时间约 20 min，治疗过程中由专业康复医

师全程监护，观察患者是否出现不适反应。

1.4　观察指标及评定标准　分别于治疗前、治疗

4 周后（治疗结束当日），由经过标准化培训的神

经内科专科医师完成各项指标评定，评定者对患

者分组情况单盲，避免评估偏倚。

1.4.1　临床疗效　结合帕金森病评定量表第三部

分（unified Parkinson′s disease rating scale part Ⅲ，

UPDRS Ⅲ） 减分率判定［9］，分为 3 级：显效，

UPDRS Ⅲ减分率≥50%，运动症状明显改善，日

常生活能力显著提升；有效，UPDRS Ⅲ减分率

20%~49%，运动症状有所缓解，日常生活能力改

善；无效，UPDRS Ⅲ减分率<20%，运动症状无

改善甚至加重。总有效率=（显效+有效）例数/
总例数×100%。

1.4.2　运动功能　UPDRS Ⅲ ［10］：该量表主要评

估患者运动症状严重程度，包括震颤、肌强直、

运动迟缓、姿势异常等维度，总分 56 分，得分越

高提示运动障碍越严重；10 m 折返时间［11］：记录

患者从坐位起身、匀速行走 10 m、转身、返回原

坐位的总时间，重复测量 2 次，取平均值，时间越

短提示运动功能越好。

1.4.3　平衡功能　 Berg 平衡量表 （Berg balance 
scale， BBS）［12］：包含 14 项平衡相关动作评估，

每项 0~4 分，总分 0~56 分，得分越高表明平衡能

力 越 强 ； 稳 定 极 限 范 围 （limit of stability，
LOS）［13］：采用 Bio Rescue 平衡功能评定系统检

测，患者双足与肩同宽站立于压力板上，以踝关

节为支点向前后左右 4 个方向倾斜身体，仪器记录

重心最大晃动面积，LOS 范围越大提示平衡控制

能力越好。

1.4.4　不良反应　全程记录 2 组患者治疗期间出

现的不良反应，包括头晕、胃肠道反应（恶心、

呕吐、腹胀）、肝肾功能异常（转氨酶、肌酐升

高）、直立性低血压，计算不良反应发生率。

1.5　统计学方法　应用 SPSS 26. 0 统计软件分析

数据。正态分布的计量资料以 x̄±s 表示，比较采

用独立样本 t 检验或配对 t 检验。计数资料以例

数（%）表示，比较采用 χ²检验。P<0. 05 为差异

有统计学意义。

2　结　　果

2.1　2 组临床疗效比较　观察组临床总有效率显

著高于对照组，差异有统计学意义（P<0. 05）。
见表 2。
2.2　 2 组 运 动 功 能 评 定 比 较　 治 疗 前 ， 2 组

UPDRS Ⅲ评分、10 m 折返时间差异均无统计学意

义 （P>0. 05）； 治 疗 后 ， 2 组 UPDRS Ⅲ 评 分 、
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10 m 折返时间均低于治疗前，观察组 UPDRS Ⅲ
评分、10 m 折返时间均显著低于对照组，差异有

统计学意义（P<0. 05）。见表 3。
2.3　2 组平衡功能评定比较　治疗前，2 组 BBS 评

分、LOS 比较差异均无统计学意义（P>0. 05）；

治疗后，2 组 BBS 评分、LOS 均高于治疗前，观

察组 BBS 评分、LOS 均显著高于对照组，差异有

统计学意义（P<0. 05）。见表 4。

2.4　2 组不良事件发生情况比较　观察组不良事

件总发生率低于对照组，但 2 组差异无统计学意

义（P＞0. 05）。见表 5。

3　讨　　论

作为全球高发的神经退行性疾病，帕金森病

在 65 岁以上人群中发病率超 1%，且随人口老龄化

进程呈逐年上升趋势，不仅严重损害患者身心健

康与生活自理能力，更给患者家庭带来沉重照护

压力，加重社会医疗体系的诊疗负担［14］。目前临

床治疗以多巴胺替代疗法为核心，多巴丝肼作为

一线基础药物，可快速补充脑内多巴胺水平，有

效缓解静止性震颤、肌强直等运动症状，但长期

规律应用易出现疗效衰减、异动症等运动并发症，

且对患者平衡功能的改善效果有限，难以满足临

床诊疗需求。近年来，无创神经调控技术在 PD 治

疗领域取得突破性进展，其中 rTMS 凭借操作安

全、无侵入性、不良反应轻微、易被患者耐受等

突 出 优 势 ， 逐 渐 成 为 药 物 治 疗 的 重 要 补 充 手

段［15-16］。本研究采用高频 rTMS 联合多巴丝肼治疗

PD 患者，聚焦运动功能与平衡功能的协同改善，

通过科学评估联合方案的临床疗效与安全性，为

优化 PD 临床治疗方案提供可靠循证依据。

观察组临床总有效率显著高于对照组，提示

rTMS 联合多巴丝肼可显著提升治疗效果。这一结

果与赵启媛等［17］ 研究结论一致，其核心机制在于

rTMS 对大脑皮层兴奋性的调控作用。本研究选取

左侧前额叶背外侧皮质为刺激靶点，该区域与基

底节―丘脑―皮质运动通路密切相关，是调控  PD 
患者运动功能、平衡功能的关键脑区，而 5Hz 高
频 rTMS 作为临床公认的兴奋性刺激参数，可通过

特异性增强背外侧前额叶（dorsolateral prefrontal 
cortex，DLPFC）区域皮质兴奋性，促进多巴胺能

表 3　2组运动功能评定比较

Table 3　Comparison of motor function 
between the two groups

（n=49，x̄±s）

组别

观察组

对照组

t值

P 值

UPDRS Ⅲ（分）

治疗前

27.45±6.23
27.96±6.25

0.405
0.687

治疗后

17.41±4.33∗

21.78±4.57∗

4.859
＜0.001

10 m 折返时间（s）
治疗前

51.43±7.21
50.37±7.16

0.730
0.467

治疗后

42.37±8.93*

47.03±7.57*

2.786
0.006

*P 值＜0. 05 与同组治疗前比较（配对 t检验）

表 4　2组平衡功能评定比较

Table 4　Comparison of balance function between the two groups
（n=49，x̄±s）

组别

观察组

对照组

t值

P 值

BBS（分）

治疗前

15.77±2.42
15.75±2.35

0.042
0.967

治疗后

29.13±5.89*

23.56±4.08*

5.442
＜0.001

LOS（mm2）

治疗前

8 453.77±228.42
8 461.75±230.35

0.172
0.834

治疗后

9 835.06±211.03*

9 253.84±243.07*

12.639
＜0.001

*P 值＜0. 05 与同组治疗前比较（配对 t检验）

表 5　2组不良事件发生情况

Table 5　Comparison of adverse events 
between the two groups

（n=49，例数，%）

组别

观察组

对照组

χ²值
P 值

头晕

1（2.04）
0（0.00）

胃肠道

反应

1（2.04）
2（4.08）

肝肾功能

异常

0（0.00）
1（2.04）

直立性

低血压

0（0.00）
1（2.04）

合计

2（4.08）
4（8.16）

0.710
0.399

表 2　2组临床疗效比较

Table 2　Comparison of clinical efficacy 
between the two groups

（n=49，例数，%）

组别

观察组

对照组

χ²值
P 值

显效

24（48.97）
14（28.57）

有效

21（42.85）
23（46.93）

无效

4（8.16）
12（24.48）

总有效

45（91.83）
37（75.51）

4.780
0.029

·· 1053



河 北 医 科 大 学 学 报   第  47 卷  第  9 期

神经元突触传递效率，改善基底节环路功能障碍，

与多巴丝肼形成协同治疗效应，这一机制与现有

神经调控研究进展相符——高频 rTMS（5Hz）可

通过激活 DLPFC 区兴奋性神经元，上调多巴胺能

神经通路相关蛋白表达，进一步强化多巴胺补充

效应。多巴丝肼虽能快速提升多巴胺浓度，但无

法逆转神经元变性进程，而 rTMS 可通过神经可塑

性调节，延缓多巴胺能神经元损伤，进而强化药

物治疗效果，提升临床应答率［18］。 rTMS 联合治

疗可更显著降低 UPDRS Ⅲ评分及 10 m 折返时间，

表明其对运动功能的改善作用优于单纯药物治疗，

这一效应同样依赖于本研究具体参数与靶点的协

同作用：5 Hz 高频刺激可通过  DLPFC 与基底节―

丘脑―皮质运动通路的神经联系，定向调节运动

皮质兴奋性，而 UPDRS Ⅲ评分涵盖的震颤、肌强

直 、 运 动 迟 缓 等 核 心 症 状 ， 均 受 该 通 路 调 控 ，

10 m 折返时间反映的肢体协调与运动效率，也可

通过 DLPFC 对运动指令的整合调控得到改善。相

关研究表明，rTMS 可通过激活皮质脊髓束，调节

运动皮质与脊髓前角细胞的传导功能，减轻肌强

直症状，提升肢体运动灵活性［19-20］。同时，rTMS
可改善 PD 患者大脑运动皮层抑制性中间神经元功

能，减少异常神经放电，缓解静止性震颤，缩短

运动完成时间［21］，这一机制与多巴丝肼的多巴胺

补充作用形成互补，进一步优化运动功能恢复效

果。治疗后，观察组 BBS 评分及 LOS 显著优于对

照组，提示联合治疗对平衡功能的改善具有独特

优势。PD 患者平衡障碍源于基底节功能异常、本

体感觉减退及姿势调节中枢功能紊乱，单纯药物

治疗难以有效纠正多系统协同障碍［22-24］。高频

rTMS 可通过调节前额叶背外侧皮质与小脑、脑干

的神经纤维联系，强化姿势控制中枢的整合功能，

提升机体对重心偏移的感知与调控能力，扩大稳

定极限范围［25］。时洁等［26］ 研究证实，rTMS 可上

调海马区神经营养因子表达，促进平衡相关神经

通路的修复与重塑，配合 BBS 评估涉及的体位转

换、行走平衡等动作训练，进一步提升患者平衡

能力，降低跌倒风险，这也是观察组 BBS 评分显

著升高的重要原因。2 组不良反应发生率差异无统

计学意义，且不良反应症状轻微、可自行缓解或

经对症处理后改善，表明 rTMS 联合多巴丝肼治疗

安全性良好［27］。本研究中观察组不良反应总发生

率略低于对照组，进一步印证了 rTMS 无明显额外

安全风险，其无创性特点可避免侵入性治疗带来

的感染、出血等并发症，适用于中老年 PD 患者。

综上所述，多巴丝肼联合 rTMS 治疗 PD，可

显著提升临床总有效率，有效改善患者核心运动

与平衡功能，具体表现为 UPDRS Ⅲ评分、 10 m
折返时间降低，BBS 评分及 LOS 升高，且不增加

不良反应风险，安全性良好。本研究严格把控纳

入标准与排除标准，采用随机分组设计，通过单

盲评估减少检测偏倚，聚焦运动与平衡功能核心

指标，精准明确了该联合治疗方案的临床应用价

值。本研究亦存在一定局限性，样本量仅为单中

心 98 例，研究周期限定为 4 周，无法客观评估联

合治疗的长期疗效及对患者远期预后的影响，且

未深入探讨不同 rTMS 刺激频率、强度、靶点等参

数对治疗效果的调控作用。后续需开展多中心、

大样本、长期随访研究，进一步优化 rTMS 刺激方

案，明确个体化治疗策略，为 PD 患者的临床综合

治疗提供更坚实的循证依据。该联合方案疗效确

切、安全性高，可作为临床治疗 PD 的优选综合

方案。
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