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【摘要】 目的 探讨导航经颅磁刺激定位双手运动功能区的准确性和安全性。方法 采用导航经

颅磁刺激对 10 例右利手的健康志愿者双手第一骨间背侧肌进行刺激，定位双手运动功能区及其边界，

记录阳性位点坐标和运动诱发电位，并计算双手运动功能区面积。结果 10 例受试者均成功定位双手

运动功能区，主要定位于中央前回“Ω”区及其周围；右手运动功能区面积大于左手［（6.22 ± 0.76）cm2对

（4.30 ± 0.40）cm2；t = 7.078，P = 0.000］；其中 4 例表现出困倦，无一例出现头痛、癫 发作等不良反应。结

论 导航经颅磁刺激定位手运动功能区准确、安全，可作为术前定位运动功能区和研究运动功能重塑的

辅助方法。
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【Abstract】 Objective To investigate the feasibility and safety of using navigated transcranial
magnetic stimulation (nTMS) to map hand motor cortex and further analyze its clinical application.
Methods The first dorsal interosseous (FDI) was selected as target muscle. The location and area of
bilateral FDI were mapped by using nTMS in 10 healthy right ⁃handed volunteers. In order to identify the
accuracy of nTMS, all individual MRI volumes and the coordinates of hotspots were normalized to Montreal
Neurological Institute (MNI) space using SPM8. Positive sites and motor ⁃ evoked potential (MEP) were
recorded. The areas of hand motor representations were calculated and compared between bilateral cerebral
hemispheres. Results nTMS was capable of identifying hand motor cortex area in both hemispheres in all
cases. It took 45 to 60 minutes to finish the whole nTMS procedures of each side of hand motor area. The
motor cortex was found at the Ω area of bilateral precentral gyri. The right hand motor representation area
was significantly larger than that of left area [(6.22 ± 0.76) cm2 vs (4.30 ± 0.40) cm2; t = 7.078, P = 0.000].
Four cases presented sleepiness, but no side effect such as headache or epilepsy was found. Conclusions
nTMS is a reliable and safe technique to map hand motor cortex. It can be a very useful supplementary
tool for preoperative motor cortex mapping and study on motor functional remodeling.
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手术仍是目前治疗恶性胶质瘤最有效的方法，

肿瘤切除程度是影响预后和选择进一步治疗方案

的重要因素。对于累及运动功能区的肿瘤，准确识

别肿瘤与运动功能区之间的界限，最大程度切除肿

瘤的同时保护运动功能是神经外科医师面临的难

题。经颅磁刺激（TMS）由 Barker 等［1］于 1985 年率先

开展，通过产生时变磁场，进而无创性穿透颅骨，在

大脑皮质形成感应电流，电流达合适强度可诱发神

经元去极化而产生动作电位。单次磁刺激能够对

目标皮质产生刺激作用，诱导运动神经元去极化，

使其支配的肌肉收缩。然而，经颅磁刺激由于不能

明确颅内刺激位置，在神经外科领域的应用较为局

限，随着神经导航系统的引入，该项技术获得飞跃

发展，已经能够完成运动皮质定位。结合神经导航

系统的经颅磁刺激，能够在神经导航系统的引导

下，实时直视磁刺激过程，从而精准定位刺激皮

质。国外研究显示，在运动功能区定位中，导航经

颅磁刺激（nTMS）与术中皮质电刺激（direct cortical
stimulation）具有良好的一致性［2⁃4］，而后者是目前运

动功能区定位的“金标准”。国外研究多为小样本

单侧手运动功能区临床试验，国内尚未见导航经颅

磁刺激定位运动功能区的文献报道。本研究采用

导航经颅磁刺激定位健康人双手运动功能区，探讨

该项技术的准确性和安全性，并对健康人双手运动

功能区进行对比分析，以为导航经颅磁刺激的临床

应用提供方法学指导。

对象与方法

一、研究对象

选择 2015 年 11 月 1 日-2016 年 3 月 1 日来自天

津医科大学研究生院的健康志愿者共计 10 例，男性

7 例，女性 3 例；年龄 22 ~ 27 岁，平均 25.53 岁；均经

爱丁堡利手问卷（EHI）中文版判定为右利手。排除

神经精神疾病病史和遗传性疾病病史；经颅磁刺激

相关禁忌证，如癫 病史；颅内金属植入物、人工耳

蜗和起搏器等易受磁刺激影响而具有潜在危险的

物体。本研究经天津医科大学总医院道德伦理委

员会审核批准，所有受试者均自愿参加并签署知情

同意书。

二、研究方法

1. MRI 检查 采用 MR750 型 3.0 T 超导型 MRI
扫描仪（美国 GE 公司），8 通道头部线圈，场强梯度

30 mT/m，扫描序列为三维 T1WI（3D⁃T1WI），扫描参

数：重复时间（TR）7.80 ms，回波时间（TE）3 ms，反转

时间（TI）450 ms，视野（FOV）256 mm × 256 mm，矩阵

256 × 256，激励次数（NEX）1 次，层厚 1 mm、层间距

为零，共 188 层，扫描时间 192 s，扫描范围自枢椎

（C2）向上至头顶（包括面部解剖学标记，如鼻根、鼻

尖、双侧外耳道和耳廓）。将所获得的 MRI 图像传

至加拿大 Rogue Research 公司生产的 Brainsight 2.0
神经导航系统进行三维重建，嘱受试者静坐于靠

椅、放松，选择第一骨间背侧肌（FDI）为目标肌肉，

记录电极和参考电极分别置于第一骨间背侧肌肌

腹和肌腱，电极片间隔约 2 cm，地线电极置于同侧

腕部尺骨茎突，采用意大利 Micromed 公司生产的

Medelec Synergy 肌电图仪持续监测以保证肌电信号

平稳。受试者头部佩戴导航追踪器，选择鼻根、鼻

尖和双侧外耳道共 4 个解剖学部位为标记点，实现

三维解剖学图像与受试者共注册（误差 < 2 mm）。

采用 Brainsight 2.0 神经导航系统剥除三维解剖学图

像的头皮，清晰显示脑沟和脑回。

2. 经颅磁刺激 参照国际临床神经电生理学联

盟（IFCN）［5］会议指南，采用英国 Magstim 公司生产

的 Magstim Super Rapid 2 经颅磁刺激仪，最大磁场

强度 3 T，“8”字形线圈，内径 35 mm、外径 97 mm。

受试者处于安静无噪音环境，静坐于靠椅、放松，线

圈中心与头皮相切，线圈短轴方向与中线始终保持

45°。第一骨间背侧肌静息运动阈值（RMT）测定：在

连续 10 次磁刺激中可稳定诱发出 5 次运动诱发电

位（MEP）峰值 ≥ 50 μV 的最小刺激强度。诱发出

静息运动阈值的点即为运动热点（hotspot），以运动

热点为中心，在剥除头皮的三维解剖学图像上设置

磁刺激矩阵 10 × 10，点与点间距 5 mm（图 1）。采用

单次刺激（刺激间隔时间为 3 ~ 5 s）、刺激强度 110%
静息运动阈值测定双手运动功能区范围：每一位点

刺激 4 次，以至少出现 1 次运动诱发电位 ≥ 50 μV
的刺激点为阳性位点，直至 4 次运动诱发电位均 <
50 μV。

3. 图像处理与数据分析 采用 MATLAB 7.11
平台自带的 SPM 8 统计图软件将每例受试者的

T1WI 图像配准到加拿大蒙特利尔神经病学研究所

（MNI）标准脑模板，并得出每例受试者解剖学图像

的转化公式；再将受试者运动热点 T1WI 图像坐标代

入公式转化为标准坐标，标记并汇总于标准脑模

板，绘制出双手运动功能区运动热点图谱。记录每

个阳性位点坐标和平均运动诱发电位，在 MATLAB
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7.11 平台采用自编程序按照样条插值法计算双手运

动功能区面积。本研究数据的处理与分析采用

SPSS 17.0 统计软件进行，计量资料以均数 ± 标准差

（x ± s）表示，行两独立样本的 t 检验。以 P ≤ 0.05 为

差异具有统计学意义。

结 果

本组 10 例受试者均顺利完成试验并准确定位

双手运动功能区，每侧手运动功能区定位需要 45 ~
60 min。将每例受试者影像学图像、解剖学图像和

运动热点坐标标准化并汇总于标准脑模板后，可见

10 例受试者的双手运动功能区集中位于标准脑模

板中央前回“Ω”区（图 2，3）。记录受试者导航经颅

磁刺激阳性位点坐标和运动诱发电位，计算双手运

动功能区面积（图 4），结果显示，右手运动功能区面

积［（6.22 ± 0.76）cm2］大于左手［（4.30 ± 0.40）cm2］

且差异有统计学意义（t = 7.078，P = 0.000）。10 例受

试者在经颅磁刺激过程中 4 例表现出困倦，无一例

出现头痛、癫 发作等不良反应。

讨 论

健康人双手运动功能区多位于中央前回“Ω”区

及其周围［6］，而颅内病变累及运动功能区患者由于

病灶压迫、脑水肿、运动功能区重构等因素的影响，

运动功能区位置和大小可能发生变化，单纯依靠解

剖学结构进行术中运动功能区定位极易导致术后

肢体功能障碍。术前无创性精确定位大脑皮质运

动功能区及其边界关系到手术入路的选择，对制定

手术方案具有重要意义，且能减少术中骨窗暴露、

扩大肿瘤切除程度。尽管术中皮质电刺激是运动

功能区定位的“金标准”，但是由于其为有创性技

术，仅应用于术中。临床广泛应用的无创性运动功

能区定位方法是 fMRI 技术，其原理是通过测定运动

引起的顺磁性脱氧血红蛋白水平变化而间接定位

运动功能区，虽为无创性方法，但易受患者依从性、

肢体配合度、脑血管狭窄等因素的影响，故其准确

性受到质疑。Bizzi 等［7］对 fMRI 定位运动功能区的

准确性进行研究发现，fMRI 定位运动功能区的灵敏
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图 1 将 MRI 图像配准至标准脑模板，根据运动热点位置预设刺激网格覆盖双
侧中央前回及其周围（蓝色所示为刺激位点） 图 2 将运动热点坐标转化汇
总于标准脑模板，运动热点主要位于双侧中央前回“Ω”区（每种颜色代表 1 例
受试者） 图 3 男性受试者，24 岁，经颅磁刺激导航系统测定的双侧手运动功
能区（蓝色所示为阳性位点） 图 4 与图 3 同一例受试者，记录经颅磁刺激导
航系统阳性位点坐标（蓝点所示）和运动诱发电位（颜色由蓝色向红色渐变代
表运动诱发电位由小到大），MATLAB 7.11 软件计算双侧手运动功能区面积

（蓝色区域所示）

Figure 1 Structural MRI imaging data was fed to navigation software for three ⁃
dimensional brain reconstruction. According to the location of hotspot,
stimulation grid was set on bilateral precentral gyri before mapping (blue pins
indicate the stimulation site). Figure 2 All individual MRI volumes and
hotspots were normalized and marked to MNI space. Hotspots were mainly found

at Ω area of bilateral precentral gyri (each color represents one subject). Figure 3 The area of bilateral first dorsal
interosseous was mapped using nTMS in one 24⁃year⁃old male subject (blue pins indicate positive site). Figure 4 The areas
of coordinate (blue pins indicate) and motor ⁃ evoked potentials (MEPs, gradient color from blue to red indicate MEPs from
small to large) of each positive site were recorded. MATLAB 7.11 was used to calculate the area of bilateral hand motor
cortex (blue areas indicate) on the same subject.
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度为 88%、特异度为 87%。精确、无创定位运动功能

区及其边界，不仅给手术方案的制定提供了重要参

考依据，也是研究脑卒中或神经外科术后运动功能

区重塑的重要方法。

导航经颅磁刺激是通过刺激局部神经元，测定

目标肌肉运动诱发电位或肌肉收缩，从而定位运动

功能区的神经电生理学技术，与术中皮质电刺激定

位运动功能区的原理相似。而且该项技术安全、无

创，受受试者意识状态、肢体活动度等因素影响小，

因此，在大脑皮质功能区研究中的价值逐步获得认

可。Forster 等［4］比较 fMRI 和导航经颅磁刺激定位

运动功能区的准确性，结果显示后者准确性更高。

本研究采用“8”字形线圈，在三维脑解剖学图

像上预设磁刺激网格，通过检测受试者静息状态下

运动诱发电位定位双手运动功能区及其边界。与

其他无创性大脑皮质功能区定位方法相比，该项技

术操作简单，主要依靠受试者运动传导通路的完整

性，对受试者依从性和肢体活动度要求不高，且磁

刺激过程中受试者均未出现明显不良反应，易获得

受试者配合，定位准确、安全、可靠，与 Weiss 等［3］的

研究结果相一致。本研究比较右利手的健康人双

手运动功能区面积，结果显示，右手运动功能区面

积（左侧大脑半球）大于左手（右侧大脑半球），同大

脑皮质投影面积与执行功能复杂程度相关的观点

一致。

采用经颅磁刺激导航系统定位手运动功能区，

目前主要有 2 种方式：一种是通过检测受试者肌肉

静息状态下磁刺激后诱发的动作电位而定位手运

动功能区，另一种是检测受试者主动肌肉收缩过程

中磁刺激诱发动作电位后该肌肉恢复肌电图活性

的时间间隔而定位手运动功能区。Pitkänen 等［8］和

Julkunen［9］发现，两种方法定位的运动功能区并不完

全重叠。本研究采用第一种方法，主要考虑到以下

方面：（1）单侧手运动功能区的测定需 45 ~ 60 分钟，

第二种方法对受试者依从性、肢体活动度和意识状

态要求较高，故其临床应用受到限制。（2）术中皮质

电刺激定位运动功能区是患者处于静息状态下，与

静息状态下静息运动阈值定位运动功能区相似。

国外研究显示，是否在三维解剖学图像上预设刺激

网格对定位运动功能区的准确性无明显影响［10］。

但预设刺激网格能够更好地指导试验操作，保证

“8”字形线圈方向的一致性、线圈与头皮的贴合度，

从而减少定位时间。

导航经颅磁刺激定位运动功能区仍存在不足：

（1）关于运动功能区的界限，导航经颅磁刺激利用

运动热点等标记［11⁃12］定位运动功能区及其边界，与

术中皮质电刺激具有较高的一致性，然而目前尚无

充足证据，各研究机构和指南并未达成共识或并无

相关证据支持［13］，有研究者对每个位点予 10 次磁刺

激［14］，也有研究者对每个位点仅刺激 1 ~ 2 次［2，10］，

治疗标准不一致必将影响运动功能区边界的判

定。理论上，刺激次数越多，阳性位点检测越准确，

但需要大量的试验和数据分析时间，且受试者易出

现困倦而影响皮质兴奋性，使肌肉疲劳致运动诱发

电位不准确，故不宜临床广泛应用。鉴于此，本研

究采用 Cavaleri 等［14］提出的每个位点予 4 ~ 5 次刺

激、间隔 3 ~ 5 秒的磁刺激模式，但其定位运动功能

区的准确性尚待进一步研究证实。（2）目前进行的

导航经颅磁刺激研究仅能对中央前回初级运动功

能区进行定位，而不能对在肢体活动中起调节作用

的辅助运动区、小脑和小脑皮质下脊髓纤维束等进

行定位，故需与 fMRI 和扩散张量成像（DTI）等影像

学技术联合应用。（3）导航经颅磁刺激定位手运动

功能区较为成熟，结果较为可靠，但其定位面部肌

肉、舌肌运动功能区的准确性尚待进一步研究，这

是由于导航经颅磁刺激产生的磁场穿过头皮时可

能刺激头皮内的神经、肌肉，诱发运动诱发电位变

化或肌肉收缩，从而影响定位的准确性。

综上所述，导航经颅磁刺激定位双手运动功能

区准确、操作简便、易获得受试者的配合，可用于术

前定位运动功能区和运动功能重塑研究。导航经

颅磁刺激联合 fMRI 和 DTI 等影像学技术实现多模

态融合成像将为神经功能研究提供更可靠的证据。
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