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慢性阻塞性肺疾病稳定期患者高频重复经颅磁刺激
联合戒烟的干预效果评价

李宝珠，禹彩霞，杨建华

郑州市第一人民医院，河南 郑州 450000

摘要：目的 评价高频重复经颅磁刺激（rTMS）联合戒烟对慢性阻塞性肺疾病（COPD）稳定期患者的干预效果，为延

缓肺功能下降、改善预后提供参考。方法 选择2021年6月—2024年6月在郑州市第一人民医院呼吸与危重症医学科

门诊有烟草依赖、年龄≥50岁的COPD稳定期患者为研究对象，随机分为对照组和干预组。对照组实施综合戒烟干预方

案，干预组在对照组的基础上实施高频 rTMS，干预4周。收集患者性别、COPD分级和吸烟年限等基本信息，采用香烟

渴求度视觉模拟评分（VAS）、匹兹堡睡眠质量指数（PSQI）分别评估尼古丁渴求程度、睡眠质量，采用肺功能仪检测

第1秒用力呼气容积占预计值百分比（FEV1%pred）、FEV1/用力肺活量（FEV1/FVC）和深吸气量（IC）等肺功能指标，

采用临床COPD问卷（CCQ）、圣乔治呼吸问卷（SGRQ）评估生存质量。采用重复测量资料的方差分析比较上述指标两

组干预前后差异。结果 干预组男性 69 例，占 92.00%；年龄M（QR） 为 71.00 （29.00） 岁。对照组男性 72 例，占

96.00%；年龄M（QR）为70.00（29.00）岁。两组性别、年龄、COPD分级、吸烟年限和吸烟指数比较，差异无统计学

意义（均P>0.05）。重复测量资料的方差分析结果显示，两组VAS评分、PSQI评分、IC、CCQ评分和SGRQ评分组间与

时间存在交互作用（均P<0.05）；干预后，干预组VAS评分、PSQI评分、CCQ评分和SGRQ评分下降幅度大于对照组，

IC上升幅度大于对照组。结论 高频 rTMS联合戒烟在降低COPD稳定期患者尼古丁渴求程度、改善睡眠质量和 IC、提

升生存质量方面的效果均优于单纯戒烟干预。
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Effects of high-frequency repetitive transcranial magnetic stimulation
and smoking cessation intervention on patients with stable chronic

obstructive pulmonary disease
LI Baozhu, YU Caixia, YANG Jianhua

Zhengzhou First People's Hospital, Zhengzhou, Henan 450000, China

Abstract: Objective To evaluate the effects of high-frequency repetitive transcranial magnetic stimulation (rTMS) com⁃
bined with smoking cessation on patients with stable chronic obstructive pulmonary disease (COPD), so as to provide ref⁃
erences for slowing down the decline of pulmonary function and improving clinical prognosis. Methods Patients with
stable COPD, tobacco dependence, and aged ≥50 years who attended the Department of Respiratory and Critical Care
Medicine of Zhengzhou First People's Hospital from June 2021 to June 2024 were enrolled and randomly divided into
the control group and the intervention group. The control group received comprehensive smoking cessation interventions,
while the intervention group was additionally treated with high-frequency rTMS for 4 weeks on the basis of the interven⁃
tions for the control group. Basic information including gender, COPD classification, and smoking duration was collected.
The visual analogue scale (VAS) for cigarette craving and Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI) were used to assess nic⁃
otine craving and sleep quality, respectively. Pulmonary function indicators such as forced expiratory volume in one sec⁃
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ond as percentage of predicted value (FEV1%pred), FEV1/forced vital capacity (FEV1/FVC) and inspiratory capacity (IC)
were measured using a pulmonary function instrument. The Clinical COPD Questionnaire (CCQ) and the St. George's Re⁃
spiratory Questionnaire (SGRQ) were used to evaluate quality of life. The differences in the above indicators between
the two groups before and after intervention were compared using repeated-measures analysis of variance. Results The
intervention group included 69 male patients (92.00%), with a median age was 71.00 (interquartile range, 29.00) years.
The control group included 72 male patients (96.00%), with a median age was 70.00 (interquartile range, 29.00) years.
There were no statistically significant differences between the two groups in gender, age, COPD classification, smoking
duration and smoking index (all P>0.05). Repeated-measures analysis of variance indicated significant group-time inter⁃
actions in VAS score, PSQI score, IC, CCQ score and SGRQ score (all P<0.05). After intervention, the intervention
group showed greater decreases in VAS, PSQI, CCQ and SGRQ scores, and a greater increase in IC than the control
group. Conclusion The high-frequency rTMS combined with smoking cessation supervision was superior to smoking ces⁃
sation intervention alone in reducing nicotine craving, improving sleep quality and IC, and enhancing quality of life
among patients with stable COPD.
Keywords: high-frequency repetitive transcranial magnetic stimulation; smoking cessation; chronic obstructive pulmonary
disease; pulmonary function

慢性阻塞性肺疾病 （chronic obstructive pulmo⁃
nary disease，COPD）稳定期管理的核心在于延缓肺

功能下降与减缓急性加重，而持续吸烟与尼古丁依赖

是疾病进展与预后不良的关键驱动因素，显著削弱

药物与康复干预的总体效应［1］。戒烟干预是当前临

床推荐的干预手段，但在中重度依赖患者中，单纯

行为干预常因难以控制而戒断率不理想，复吸率偏

高［2］。近年神经调控研究提示，烟草依赖与背外侧

前额叶皮层 （dorsolateral prefrontal cortex，DLPFC）
的神经可塑性异常密切相关，该脑区参与奖赏机制

与冲动控制［3］。研究显示，针对左侧 DLPFC 的高

频重复经颅磁刺激 （repetitive transcranial magnetic
stimulation，rTMS）可在一般吸烟人群中短期降低渴

求、提高短期戒断率，并伴有睡眠与情绪指标的改

善趋势［4］。郑州市第一人民医院作为区域性呼吸与

危重症诊疗中心，设有规范化戒烟门诊与肺康复中

心，具备开展神经调控与呼吸康复联合研究的临床

基础与资源。本研究以郑州市第一人民医院呼吸与

危重症医学科有烟草依赖的 COPD 稳定期患者为研

究对象，评价高频 rTMS 联合戒烟对 COPD 稳定期

患者的干预效果，为延缓肺功能下降、改善预后提

供参考。

1 对象与方法

1.1 对象

选择 2021 年 6 月—2024 年 6 月在郑州市第一

人民医院呼吸与危重症医学科门诊有烟草依赖的

COPD 稳定期患者为研究对象。纳入标准：（1）年龄

≥50 岁；（2）疾病处于稳定期，指近 4 周内无急性

加重、未使用全身性糖皮质激素或抗生素治疗；（3）
有中度及以上烟草依赖，指接受干预治疗前尼古丁依

赖 测 试 （fagerström test for nicotine dependence，
FTND）≥4 分［5］；（4）配合完成干预措施；（5）患

者本人及其家属知情同意。排除标准（符合以下 2
种及以上情况予以排除）：（1）肺结核、肺肿瘤、支

气管扩张和硅肺等肺部疾病；（2） 风湿免疫疾病；

（3）癫痫等精神疾病；（4）吸毒或其他药物成瘾史；

（5）心脏起搏器植入；（6）脑血管疾病病史。本研究

通 过 郑 州 市 第 一 人 民 医 院 伦 理 委 员 会 审 查

（202105013）。吸入支气管扩张剂后第 1 秒用力呼气

容 积 （forced expiratory volume in the first second，
FEV1） /用力肺活量 （forced vital capacity，FVC） <

0.70 诊断为 COPD［6］。依据世界卫生组织 （WHO）
制定的《疾病和有关健康问题的国际统计分类（第十

次修订本）》（ICD-10）诊断烟草依赖。

1.2 方法

有烟草依赖的 COPD 稳定期患者随机分为对

照组和干预组。对照组实施综合戒烟干预方案，

干预组在对照组的基础上实施高频 rTMS，干预

4 周。

对照组实施综合戒烟干预，整合药物治疗、生活

方式指导及标准化行为干预。（1）规范药物治疗：遵

医嘱维持吸入支气管扩张剂，短效剂按需使用；统一

进行吸入装置健康教育与操作演示，发放操作卡片。

（2）基础生活方式指导：每日≥30 min 中等强度步行

或等量运动，早晚各 1 次呼吸康复操（缩唇/膈肌呼

吸各 10 min），规律作息，避免被动吸烟及接触粉

尘，高蛋白、少量多餐饮食。（3）标准化戒烟行为干
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预：健康教育，一对一谈话并强调吸烟危害与戒烟获

益；行为支持，识别吸烟诱因，制定应对策略，推

荐渴求时深呼吸、喝水等转移注意力；设定戒烟日，

入组后第 3 d；规律随访，戒烟日后第 1、7、14 和

28 d 电话随访，监督戒烟、评估戒断症状并调整策

略；戒烟药物，口服伐尼克兰 0.5 mg（每日 1 次），

3 d 后增至 0.5 mg（每日 2 次）。

干预组在综合戒烟干预基础上，接受高频 rTMS，
对照组接受假性高频刺激 （sham）。采用 PLTK-
Home 型经颅磁刺激仪 （普洛泰克，苏械注准

20212091541），频率 0~100 Hz，最大磁场 3 T，使

用 8 字型液态冷却线圈。（1）刺激前准备：播放含

50 张吸烟相关图片的视频 10 min，诱发吸烟线索。

（2） 静息运动阈值 （resting motor threshold，RMT）
测定：每次刺激前于右利手拇短展肌测定 RMT。（3）
刺激操作：由持证康复治疗师实施，呼吸科医师

在场；干预组刺激左侧 DLPFC，参数为 10 Hz，
强度为 90% RMT，单串 5 s，串间 10 s，总 10 min
（2 000 次脉冲）；对照组刺激顶点 （Cz 点），线圈

垂直旋转 90°，参数相同但无有效刺激。（4）治疗

周期：共 4 周，前 2 周每日 1 次（每周 5 次），后

2 周每周 1 次；每次治疗时间点相对一致，误差<

30 min。（5）禁忌与要求：每次刺激前至少 2 h 不吸

烟、24 h 不饮酒、4 h 禁高咖啡因饮品，当天维持常

规药物。

1.3 评价指标

1.3.1 资料收集

资料来源于电子病历与面对面调查，患者入组后

由经统一培训的调查人员使用结构化病例报告表收集

并双人复核，包括性别、年龄、身高、体重、体质指

数（BMI）、COPD 分级、日均吸烟支数、吸烟年限

和吸烟指数。吸烟指数=日均吸烟支数×吸烟年限。

COPD 分级：吸入支气管扩张剂后 FEV1 占预计值百

分比 （forced expiratory volume in one second % pre⁃
dicted，FEV1%pred）≥80% 为轻度，50%～<80% 为

中度，30%～<50 为重度，<30% 为极重度［7］。

1.3.2 尼古丁渴求程度评估

采用香烟渴求度视觉模拟评分（visual analogue
scale，VAS）［8］评估尼古丁渴求程度。依据研究对象

对于香烟的渴求程度进行主观评分，范围 0～10 分，

评分越高表示对尼古丁渴求程度越高。本研究中该量

表 Cronbach's α 为 0.830。
1.3.3 睡眠质量评估

采用匹兹堡睡眠质量指数（pittsburgh sleep qual⁃

ity index，PSQI）［9］评估睡眠质量。量表包含 19 个自

评条目和 5 个他评条目，构成评价睡眠质量的 7 个维

度，分别为主观睡眠质量、睡眠时间、入睡时间、睡

眠效率、睡眠障碍、睡眠药物和日间功能，每个维度

计分 0～3 分，总分 0~21 分，PSQI 越高表示睡眠质

量越差。本研究中该量表 Cronbach's α 为 0.841。
1.3.4 肺功能评估

采用 PUS201P 肺功能仪（广州畅呼医疗器械有

限公司，粤械注准 20212070018），检测 FEV1%pred、
FEV1/FVC、深吸气量（inspiratory capacity，IC）、呼

气峰值流速（peak expiratory flow，PEF）。
1.3.5 生存质量评估

采用临床 COPD 问卷 （clinical COPD question⁃
naire，CCQ）［10］调查生存质量，该问卷包括症状、功

能和精神状态 3 个部分，共 10 个问题，得分越高表

示生存质量越差。采用圣乔治呼吸问卷（St. George's
respiratory questionnaire，SGRQ）［11］ 调查生存质量，

包括症状（呼吸道症状、频率和严重程度）、活动能

力 （因气促导致患者活动能力受到限制） 和影响

（气道功能障碍引起的深灰功能和心理障碍） 3 个方

面 50 个问题，计算 3 个方面得分之和，得分越高

表示病情越严重、生存质量越差。

1.4 统计分析

采用 SPSS 21.0 软件统计分析。定量资料服从正

态分布的采用均数±标准差（x±s）描述，组间比较

采用 t 检验；不服从正态分布的采用中位数和四分

位间距 ［M （QR）］ 描述，组间比较采用 Mann-
Whitney U 检验。采用重复测量资料的方差分析比

较两组干预前后差异，各因素的单独效应采用 LSD-
t 检验。定性资料采用相对数描述，组间比较采用

χ2 检验。以 P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 两组患者基本情况比较

干预组男性 69 例，占 92.00%；年龄 M（QR）

为 71.00 （29.00） 岁；BMI 为 （24.20±2.10） kg/m2；

COPD 分级以重度为主，46 例占 61.33%；吸烟年限

为（33.90±5.80）年；吸烟指数为 665.90±89.50。对

照组男性 72 例，占 96.00%；年龄 M （QR） 为

70.00 （29.00） 岁； BMI 为 （23.97 ± 2.03） kg /m2；

COPD 分级以重度为主，56 例占 74.67%；吸烟年

限为（32.30±7.20）年；吸烟指数为 640.80±103.20。
两组患者性别、年龄、BMI、COPD 分级、吸烟年
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限和吸烟指数比较，差异无统计学意义 （均 P>

0.05）。见表 1。

表 1 两组患者基本情况比较

Table 1 Comparison of baseline characteristics between the two
groups of patients

项目

性别①

男

女

年龄/岁②

BMI/（kg/m2）③

COPD分级①

中度

重度

极重度

吸烟年限/年③

吸烟指数③

干预组

（n=75）

69（92.00）
6 （8.00）

71.00（29.00）
24.20±2.10

17（22.67）
46（61.33）
12（16.00）
33.90±5.80

665.90±89.50

对照组

（n=75）

72（96.00）
3 （4.00）

70.00（29.00）
23.97±2.03

11（14.67）
56（74.67）
8（10.67）

32.30±7.20
640.80±103.20

t/χ2/Z值

1.064

0.991
0.682
3.066

1.499
1.591

P值

0.302

0.380
0.496
0.216

0.136
0.114

注：①采用 n（%）描述，组间比较采用 χ2检验；②采用M（QR）

描述，组间比较采用Mann-Whitney U检验；③采用x±s描述，组间比

较采用 t检验。

2.2 两组患者尼古丁渴求程度、睡眠质量比较

干预 4 周后，两组 VAS 评分、PSQI 评分差异

有统计学意义 （均 P<0.05）。干预组 VAS 评分、

PSQI 评分较干预前平均下降 2.94、4.65 分，对照组

较干预前平均下降 2.53、4.35 分（均 P<0.05）。两组

患者 VAS 评分、PSQI 评分组间与时间存在交互作用

（均 P<0.05）；干预组干预前后 VAS 评分、PSQI 评

分下降幅度大于对照组。见表 2。
2.3 两组患者肺功能比较

干预 4 周后，两组 IC 差异有统计学意义（P<

0.05），FEV1%pred、FEV1/FVC 和 PEF 差异无统计

学意义 （均 P>0.05）。干预组 FEV1%pred、 IC 较

干 预 前 平 均 上 升 2.62%、 0.09 L （均 P<0.05），

FEV1/FVC、PEF 差异无统计学意义 （均 P>0.05）。

对照组 FEV1%pred 较干预前平均上升 1.54% （P<

0.05），FEV1 /FVC、 IC 和 PEF 差异无统计学意义

（均 P>0.05）。两组患者 IC 组间与时间存在交互作用

（P<0.05）；干预组干预前后 IC 上升幅度大于对照

组。见表 3。

表 2 两组患者 VAS 评分、PSQI 评分比较

Table 2 Comparison of VAS and PSQI scores between the two groups of patients
项目

VAS评分

PSQI评分

干预组

干预前

7.08±1.55
9.83±2.20

干预后

4.14±0.96
5.18±1.40

对照组

干预前

7.23±1.28
10.11±2.43

干预后

4.70±1.02
5.76±1.56

F组间值/P值

19.203/＜0.001
23.461/＜0.001

F时间值/P值

102.391/＜0.001
96.182/＜0.001

F组间*时间值/P值

27.661/＜0.001
23.770/＜0.001

表 3 两组患者肺功能指标比较

Table 3 Comparison of pulmonary function parameters between the two groups of patients
项目

FEV1%pred/%
FEV1/FVC/%
IC/L
PEF/（L/s）

干预组

干预前

43.10±5.40
47.38±4.90
1.94±0.46
3.41±1.33

干预后

45.72±6.92
49.10±6.14
2.03±0.51
3.71±1.20

对照组

干预前

43.78±5.82
47.83±5.54
1.95±0.51
3.52±1.26

干预后

45.32±6.60
48.67±6.32
1.98±0.53
3.60±1.37

F组间值/P值

1.209/0.330
0.931/0.411
4.192/0.003
1.728/0.264

F时间值/P值

32.101/＜0.001
2.301/＜0.091

54.391/＜0.001
2.913/0.096

F组间*时间值/P值

9.712/＜0.001
1.472/0.316

16.660/＜0.001
2.120/0.277

2.4 两组患者生存质量比较

干预 4 周后，两组 CCQ 评分、SGRQ 评分差异

有统计学意义 （均 P<0.05）。干预组 CCQ 评分、

SGRQ 评分较干预前平均下降 2.12、7.47 分，对照组

较干预前平均下降 1.26、3.34 分（均 P<0.05）。两组

患者 CCQ 评分、SGRQ 评分组间与时间存在交互作

用（均 P<0.05）；干预组干预前后 CCQ 评分、SGRQ
评分下降幅度大于对照组。见表 4。

3 讨 论

烟草依赖的尼古丁渴求与戒断症状主要由奖励系

统和执行控制网络调节，尼古丁作为兴奋剂常导致睡

眠质量下降，而 DLPFC 是关键干预节点［3］。高频

rTMS 可提升该区域兴奋性，增强抑制冲动的能力。

本研究将伴有烟草依赖的 COPD 稳定期患者随机分

为对照组与干预组，干预 4 周后比较两组在尼古丁
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渴求程度、睡眠质量、肺功能和生存质量方面的变

化。重复测量资料的方差分析结果显示，两组 VAS
评分、PSQI 评分下降，组间与时间存在交互作用，

干预组下降幅度更大，表明高频 rTMS 联合戒烟能有

效抑制尼古丁渴求程度和改善睡眠质量，且效果优于

单纯戒烟干预。其原因可能与高频 rTMS 增强前额叶

对奖赏系统的调控、减少线索诱发的渴求和戒断症

状，改善情绪和睡眠有关。同时，成功戒烟本身减少

了尼古丁对神经系统的刺激，有助于恢复正常睡眠节

律。研究发现，rTMS 刺激 DLPFC 可使尼古丁渴求

下降约 11%，同时减轻戒断症状［12］；接受 15 次高

频 rTMS 可降低每日吸烟量、尼古丁依赖程度、戒断

症状和渴求评分［13］；10 次高频左 DLPFC rTMS 能显

著降低尼古丁渴求［14］。在睡眠方面，1 Hz rTMS 10
次治疗后，失眠患者 PSQI 评分由 10 分左右下降至

5 分，而假刺激组几乎无改善［15］。这些研究结果均

支持本研究结果，提示高频 rTMS 不仅抑制吸烟渴

求，还有助于改善睡眠质量。

戒烟是阻止 COPD 进展的核心措施，能减轻气

道炎症并延缓 FEV1 下降。干预 4 周后，两组

FEV1%pred 均较干预前有所改善，但两组组间差异

无统计学意义；干预组干预前后 IC 上升幅度大于对

照组。IC 是反映肺过度充气程度的重要指标，其

改善对于缓解 COPD 患者活动后气促具有重要意

义。rTMS 的额外收益可能源于其对戒烟依从性的促

进，减少渴求有助于患者维持戒烟，降低烟草烟雾有

关的氧化损伤和炎症；同时 rTMS 改善睡眠和情绪，

增强运动耐受性并有助于坚持呼吸康复训练。研究结

果显示，戒烟可使 COPD 患者 FEV1%pred 提高约

6.72%，FEV1/FVC 提高 6.82%［16］；太极、瑜伽等干

预能够显著改善 COPD 稳定期患者的 FEV1［17］。提

示高频 rTMS 联合戒烟可能通过提高戒烟成功率进而

促进肺功能康复。

在生存质量方面，两组 CCQ 评分、SGRQ 评分

降低，组间与时间存在交互作用，且干预组评分显著

低于对照组，表明高频 rTMS 联合戒烟在改善患者临

床症状、躯体功能及心理健康状况方面的效果较好。

其原因在于 rTMS 减轻渴求和戒断反应，促进戒烟成

功；改善睡眠和情绪，提高日间活力；肺功能的改善

亦减轻了气短与活动限制，这些因素共同提升了生存

质量。一项研究显示，吸气肌训练可显著改善 COPD
患者的呼吸肌力量、呼吸困难和生活质量，且低强

度、短时高频训练效果更佳［18］。另有研究表明，综

合呼吸训练可降低呼吸频率、动脉血二氧化碳分压、

增加动脉血氧饱和度、动脉血氧分压、每分钟最大通

气量和 IC 等指标，且明显增强 COPD 患者的呼吸肌

肌力，有效缓解呼吸困难症状，提高运动耐力，促进

肺康复，从而改善生存质量［19］。提示神经调控与行

为干预协同具有提升 COPD 稳定期患者生活质量的

潜力。

高频 rTMS 联合戒烟在降低伴有烟草依赖的

COPD 稳定期患者尼古丁渴求程度、改善睡眠质量和

IC、提升生存质量方面的效果均优于单纯戒烟干预。

然而，本研究为院内嵌入式试验，受门诊住院周转、

设备排程等限制，随访主要覆盖干预期及短期随访，

未纳入 6~12 个月的戒断维持、复吸率及 FEV1 变化。

本研究设计便于验证近期可行性与安全性，但对长期

持久性的判断仍有限。后续研究将随访周期延伸至≥
12 个月，设置 3、6 和 12 个月评估节点，并加入生

化指标验证与肺康复评估，以获取更完整的干预效果

轨迹。
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