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【摘要】 目的  应用累积 Meta 分析与试验序贯分析（TSA）评价神经肌肉电刺激（NMES）对机械通气患者

肌力和机械通气时间的影响。方法  应用计算机分别检索美国国立医学图书馆 PubMed 数据库、荷兰医学文摘

EMbase 数据库、科学网（Web of Science）、中国生物医学文献服务系统（SinoMed）、中国知网（CNKI）、万方数据、

维普等中英文数据库，从建库至 2021 年 7 月 15 日公开发表的有关 NMES 干预用于重症监护病房（ICU）机械

通气患者的随机对照试验（RCT）。对照组采用 ICU 常规护理或康复训练；试验组在 ICU 常规护理基础上进行

NMES（低频电流通过电极刺激使肌肉群抽搐或收缩）。由2名研究者独立筛选文献、评价文献及提取相关数据。

数据提取完成后利用 STATA 15.0 与 TSA 软件对数据进行分析，并对研究结果进行评价。结果  共纳入 9 篇文

献，包括研究对象 619 例。纳入 9 篇文献中，2 篇质量等级为 A 级，7 篇为 B 级，文献总体质量较好。累积 Meta

分析结果显示，与 ICU 常规护理比较，NMES 能够改善机械通气患者的肌力〔标准化均数差（SMD）＝0.64，95% 

可信区间（95%CI）为 0.07～1.21〕，缩短机械通气时间（SMD＝-1.84，95%CI 为 -2.58～-1.10）。分别对 2 个结局 

指标进行 TSA 分析显示，肌力结局指标样本量（n＝518）与机械通气结局指标样本量（n＝419）最终均未达到期

望信息量（RIS；n 值分别为 618、685）；肌力结局指标中累积 Z 值线穿过了传统界值线与 TSA 界值线，说明无需

更多的试验来验证此结果；在机械通气时间结局指标中发现累积 Z 值线仅穿过了传统界值线，并未穿过 TSA 界 

值线，说明今后还需继续开展此方面的研究，对该结果进行论证。结论  NMES 能够改善 ICU 患者的肌力，缩

短机械通气时间。
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【Abstract】 Objective  To  evaluate  the  effect  of  neuromuscular  electrical  stimulation  (NMES)  on  muscle 
strength  and  duration  of  mechanical  ventilation  through  cumulative  Meta-analysis  and  sequential  trial  analysis 
(TSA).  Methods  Randomized controlled trial (RCT) of NMES intervention in intensive care unit (ICU) patients with 
mechanical ventilation were searched from PubMed database of US National Library of Medicine, EMbase database of 
Netherlands Medical Abstract, Web of Science, SinoMed database of China, CNKI, Wanfang data, VIP and other Chinese 
and  English  databases  from  database  construction  to  July  15,  2021.  The  control  group  received  ICU  routine  nursing 
or  rehabilitation  exercise;  the  experimental  group  received  NMES  (low  frequency  electric  current  through  electrode 
stimulation  to  make  muscle  groups  twitch  or  contract)  based  on  routine  care  in  ICU.  Relevant  data  were  screened, 
evaluated and extracted by  two  researchers  independently. After  extracting data, STATA 15.0 and TSA software were 
used  to  analyze  the  data  and  evaluate  the  research  results.  Results  A  total  of  9  studies  were  enrolled,  including  
619  subjects.  Among  the  9  articles  included,  2  were  grade  A  and  7  were  grade  B,  indicating  good  overall  quality. 
Cumulative Meta-analysis  showed  that  compared with  ICU  routine  care, NMES  improved muscle  strength  of  patients 
undergoing mechanical ventilation [standardized mean difference (SMD) = 0.64, 95% confidence interval (95%CI) was 
0.07  to  1.21]  and  shortened  the  duration  of mechanical  ventilation  (SMD  = -1.84,  95%CI  was -2.58  to  -1.10).  TSA 
analysis of  the  two outcomes showed that  the sample size of muscle strength outcome index  (n = 518) and mechanical 
ventilation outcome index (n = 419) did not meet the expected information (RIS; n values of 618 and 685); the cumulative 
Z-value  line  of  the  muscle  strength  outcome  index  crossed  the  traditional  boundary  line  and  TSA  boundary  line, 
indicating that more tests were not needed to verify this result. In the outcome index of mechanical ventilation duration, 
it  was  found  that  the  cumulative Z-value  line  only  crossed  the  traditional  boundary  line,  but  did  not  cross  the  TSA 
boundary line, indicating that further studies in this area should be carried out in the future to demonstrate this result.   



·  417  ·中华危重病急救医学  2022 年 4 月第 34 卷第 4 期  Chin Crit Care Med，April   2022，Vol.34，No.4

  患者入重症监护病房（intensive care unit，ICU）

后在各种危险因素的作用下导致机体肌肉系统功能

紊乱而出现的肌无力现象被称为 ICU获得性肌无力 

（ICU-acquired weakness，ICU-AW），又称为 ICU 获得

性衰弱 ［1］。研究表明，危重患者ICU-AW发生率可高 

达 70% ［2］。患者一旦出现 ICU-AW可延长机械通气

时间、ICU 住院时间和总住院时间，增加住院病死率

与持续致残性虚弱发生率，后期生活质量降低［3-7］。 

目前，临床上尚无有效治疗 ICU-AW 的手段，对 ICU

患者早期给予相应的干预措施是预防 ICU-AW 发生

的关键［8］。神经肌肉电刺激（neuromuscular electrical  

stimulation，NMES）是一种常用的物理治疗方法，其

原理是通过低频的电流持续刺激肌肉群，引发肌肉

收缩，是预防 ICU-AW 发生的重要手段［9-10］。当前，

已有国内外学者就 NMES 对 ICU-AW 的影响进行了

系统评价［11-13］与 Meta 分析［14-16］，但结果并不一致，

也未针对研究结果开展进一步探究。本研究在以往

研究的基础上，应用累积 Meta 分析与试验序贯分析

（trial sequential analysis，TSA），通过动态分析结果与

估算有效样本量，评价研究结果的真实性，进一步明 

确NMES在ICU-AW中的应用价值，旨在为ICU机械 

通气患者早期康复训练提供更准确的依据。

1 资料与方法 

1.1  文献纳入标准：① 研究对象：入住 ICU 并进行

机械通气的患者；② 干预措施：对照组采用 ICU 常

规护理或康复训练，试验组在 ICU 常规护理基础上 

进行 NMES（低频电流通过电极刺激使肌肉群抽搐

或收缩）；③ 结局指标：通过国际通用的医学研究

委员会（Medical Research Council，MRC）评分量表进 

行的肌力评价，ICU 患者的机械通气时间。

1.2  文献排除标准：① 非随机对照试验（randomized 

controlled trial，RCT）；② 数据缺失或不完整；③ 重

复发表文献。

1.3  文献检索：检索美国国立医学图书馆PubMed数 

据库、荷兰医学文摘Embase数据库、科学网（Web of  

Science）等国外数据库，中国生物医学文献服务系统 

（China Biology Medicine disc，SinoMed）、中国知网（China  

National Knowledge Infrastructure，CNKI）、万方数据与 

维普等国内数据库，检索时限为建库至 2021 年 7 月 

Conclusion  NMES can improve ICU patients' muscle strength and reduce the duration of mechanical ventilation.
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15 日。英文检索词包括“intensive care unit acquired  

weakness”OR“ICU-AW”OR“muscular weakness”OR 

“myasthenia”AND“neuromuscular electrical stimulation” 

OR“NMES”OR“electrical nerve  stimulation”OR 

“electrical muscle stimulation”OR“electrical stimulation” 

OR“rehabilitation treatment”OR“physical therapy”AND 

“randomized controlled trial”OR“RCT”；中文检索词包 

括“神经肌肉电刺激”或“神经电刺激”或“肌肉电

刺激”或“电刺激”和“机械通气”或“气管插管”或 

“气管切开”或“人工气道”和“ICU 获得性衰弱”或 

“危重症病人获得性衰弱”或“获得性肌无力”或“肌

无力”和“RCT”或“随机对照试验”或“随机对照”

或“随机”。

1.4  文献筛选和资料提取：依据本研究的目的和纳

入标准进行文献筛选与资料提取，均由 2 名研究者

独立进行，如遇分歧则咨询相关专家的意见。提取

文章题目、作者、研究类型、样本量、发表时间、对

照组与试验组干预措施等信息。

1.5  文献质量评价：由 2 名研究者分别根据评价量

表 Cochrane 5.1.0 进行文献质量评价，若意见不同则

请教相关专家，评价内容包括随机序列产生、分配

隐藏情况、盲法的实施、结局数据的完整性、选择性

报告、其他偏倚。按照 Cochrane 进行低风险（A 级）、

中风险（B 级）、高风险（C 级）的判断。

1.6  统计学处理：利用 STATA 15.0 软件对纳入的

研究进行累积Meta分析。若不存在异质性（P≥0.1， 

I 2≤50%），则采用固定效应模型进行分析；若存在

异质性（P＜0.1，I 2＞50%），则采用随机效应模型分

析；连续变量采用标准化均数差（standardized mean  

difference，SMD）及其 95% 可信区间（95% confidence  

interval，95%CI）表示。利用 TSA 分析对结果进行评 

价与有效样本量的估算，对研究结果的可靠性和真

实性进行验证；纳入的文献≥10 篇时采用漏斗图法

进行发表偏倚检验。

2 结 果 

2.1  文献检索结果：通过对数据库进行检索后共获

得文献 1 931 篇（英文 480 篇，中文 1 451 篇）；剔重

后获得 1 587 篇文献；通过阅读文献题目、摘要和关

键词后剔除 1 561 篇文献，剩余 26 篇文献；阅读文
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献全文后，剔除无法获得全文的文献 4 篇，二次研究 

文献 8 篇，结局指标不符合要求文献 5 篇，最后共纳

入 9 篇文献［9，17-24］。

2.2  文献的基本特征：最终纳入的9篇文献中，英文

文献 4 篇［9，20-21，23］，中文文献 5 篇［17-19，22，24］；5 篇文

献 ［17-19，22，24］ 来自国内，4篇来自国外（加拿大1篇［9］， 

希腊 1 篇［20］，澳大利亚 1 篇［21］，巴西 1 篇［23］）；共包

括研究对象 619 例（试验组 300 例，对照组 319 例）。 

纳入研究基本特征见表 1。

2.3  方法学质量（表 1）：9 篇文献中，2 篇［20，24］质量 

等级为 A 级，7 篇［9，17-19，21-23］为 B 级，说明纳入文献

整体质量较高。

2.4  Meta 分析结果

2.4.1  肌力（图 1～2）：本研究共 7 篇文献［9，18，20-24］

报告了 NMES 对 ICU 患者肌力的影响，根据异质性

检验结果发现异质性较大（P＜0.001，I 2＝89.5%），

故选用随机效应模型依次对纳入文献进行分析。对

Kho 等［9］研究中的对照组与试验组数据进行比较，

结果显示差异无统计学意义（SMD＝0.52，95%CI 为 
-0.10～1.13）；在加入 Patsaki 等［20］的研究后，差异仍 

无统计学意义（SMD＝0.37，95%CI 为 -0.38～1.11）；

然后按照时间顺序依次加入Leite 等［23］、陈红等［18］、

Fontes Cerqueira 等［21］、张虹和朱凤喜［22］、张卉［24］

的研究后，发现累积结局有所变化，最终的累积结果

为 SMD＝0.64，95%CI 为 0.07～1.21，提示 NMES 能

够提升 ICU 患者肌力评分。TSA 分析结果显示，纳

入的总样本量（n＝518）未达到期望信息量（required 

information size，RIS；n＝618），累积 Z 值线在加入第 

6项研究后穿过了传统界值线，在加入第7项研究时 

穿过了 TSA 界值线，表明当前研究的总样本量虽然

未达 RIS，但是已经得到了肯定的结果，故不需要更

多的试验来对此结果进行验证。

表 1　NMES 对 ICU 机械通气患者肌力影响的累积 Meta 分析与试验序贯分析纳入文献的基本特征和质量评价

纳入文献
年份

（年）
国家

样本量（例） 干预措施
NMES 干预频率 结局指标

文献质量

评价（级）试验组 对照组 试验组 对照组

Kho 等［9］ 2015 加拿大 16 18 NMES：股四头肌，脉冲持续时间
　为 400 μs；胫骨前肌和腓肠肌，
　脉冲持续时间为 250 μs

常规护理 未提及 肌力 B

许卓谦等［17］ 2019 中国 23 22 NMES：上肢肱三头肌、下肢股
　直肌、胫骨前肌的运动点
　（肌腹中央），脉冲为 500 Hz

ICU 常规护理 每次 30 min，每日
　2 次，每周 5 d

机械通气
　时间

B

陈红等［18］ 2018 中国 36 38 NMES 翻身 2 h 1 次、
　叩背被动活动

每次 30 min，
　每日 2 次

肌力、机械
　通气时间

B

孙建兰等［19］ 2016 中国 28 28 NMES：左右腹股沟下 6 cm 大腿
　两侧与膝盖上 10 cm，脉冲为
　30～100 Hz

ICU 常规护理 每次 30 min，
　每日 2 次

机械通气
　时间

B

Patsaki 等［20］ 2017 希腊 51 56 NMES：股直肌和双下肢腓骨长肌，
　脉冲为 45 Hz 

常规护理 +
　假 NMES

每次 55 min，
　每周 7 d

肌力 A

Fontes Cerqueira
　等［21］

2018 澳大利亚 26 33 NMES：股四头肌和腓肠肌腹部 ICU 常规护理 每日 2 次 肌力 B

张虹等［22］ 2018 中国 44 44 NMES：上肢与下肢 常规护理 未提及 肌力、机械
　通气时间

B

Leite 等［23］ 2018 巴西 24 26 NMES：股四头肌，脉冲为 30 Hz  常规护理 未提及 肌力、机械
　通气时间

B

张卉［24］ 2020 中国 52 54 NMES：下肢股四头肌和胫前肌群，
　上肢肱二头肌、肱三头肌

常规护理 每次 30 min，
　每日 2 次

肌力、机械
　通气时间

A

注：NMES 为神经肌肉电刺激，ICU 为重症监护病房

2.4.2  机械通气时间（图 3～4）：本研究共有 6 篇

文献［17-19，22-24］报告了 NMES 对 ICU 患者机械通气

时间的影响，根据异质性检验结果发现异质性较大

（P＜0.001，I 2＝87.3%），故采用随机效应模型依次对

纳入文献进行分析。对孙建兰等［19］研究中的对照

组与试验组进行比较，结果显示差异有统计学意义

注：NMES 为神经肌肉电刺激，ICU 为重症监护病房， 
SMD 为标准化均数差，95%CI 为 95% 可信区间

图 1  NMES 对 ICU 机械通气患者肌力影响的累积 Meta 分析
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（SMD＝-1.51，95%CI 为 -2.34～-0.68）；依次加入

其他研究后累积 Meta 分析的结果并未发生变化，最

终 Meta 分析的累积结果为 SMD＝-1.84，95%CI 为 

-2.58～-1.10，提示NMES能缩短 ICU患者机械通气 

时间。TSA 分析结果显示，RIS（n＝685）＞纳入总样

本量（n＝419），累积 Z 值线虽然在加入第 5 项研究

时穿过了传统界值线但是未穿过 TSA 界值线，表示 

此研究结果可能得到的是假阳性结果，在今后还需

要更多试验来确定 NMES 对机械通气时间的影响。

3 讨 论 

3.1  NMES对 ICU患者肌力与机械通气时间影响的

累积 Meta 分析：通过本研究累积 Meta 分析结果发

现，NMES 可以增加 ICU 机械通气患者的肌力，缩短

机械通气时间，随着不断纳入研究，增加样本量，虽

然 95%CI 发生了变化，但是最终的结局表明两组间

差异存在统计学意义，与张桂宁等［14］和刘苗等［15］传 

统 Meta 分析的结局相同。随着 ICU 幸存患者的增

加［25］，提升 ICU 患者后期生活质量与促进患者康复

成为当前的热点话题。早期康复训练对于促进 ICU

患者康复十分重要，而 NMES 作为 ICU 患者早期康

复训练的形式之一，具有无创、安全、可行性高且无

需患者配合等优点，受到了广泛关注［26］。ICU-AW 

是由多个机制共同作用而产生的以骨骼肌蛋白质分

解代谢为主的病理过程，一旦发生 ICU-AW 可严重

影响患者的康复与预后［27］。研究表明，NMES 通过

一定强度的电流刺激肌肉内运动神经分支，引发肌

肉收缩［26，28-29］，增加患者肌力［30］，预防 ICU-AW 的

发生。此外，NMES 可在一定程度上降低机体的分

解代谢，并促进肌肉蛋白合成，从而防止机体肌肉萎

缩［31］，促进早期活动能力的恢复，从而提高生活自

理能力［32-33］。通过本研究累积 Meta 分析结果发现，

NMES 可以缩短 ICU 患者的机械通气时间。可能是

因为最大吸气压（maximum inspiratory pressure，MIP） 

和最大呼气压（maximum expiratory pressure，MEP）与 

四肢肌力存在高度的相关性，因此改善患者肌力的

同时可以一定程度上缩短机械通气时间［34］。

3.2  NMES对 ICU患者肌力与机械通气时间影响的

TSA 分析：分别对 2 个结局指标进一步进行 TSA 分

析，肌力结局的结果显示，累积 Meta 分析的总样本

量虽然未达到RIS，但累积Z值线依次穿过了传统界

值线和TSA界值线，不需要更多试验来验证此结论， 

NMES 可以增加 ICU 患者的肌力。对机械通气的结

果进行TSA分析发现，累积Meta 分析的总样本量未

达到 RIS，累计 Z 值线仅穿过了传统界值线，未穿过 

TSA 界值线，表明今后还要继续开展相关研究，增加

Meta 分析的样本量，对本研究结果进行验证。

3.3  本研究的局限性：本研究虽严格按照累积 Meta 

分析流程实施，但仍存在一定局限性：① NMES 的干

预频率不同，虽然纳入 9 篇文献中试验组的干预措 

施都为 NMES，但在干预时间、频率、部位等方面均

有不同；② 本研究纳入的9篇文献中，大部分文献质 

量评价为 B 级，部分文献对盲法与分配隐藏的方法

注：NMES 为神经肌肉电刺激，ICU 为重症监护病房， 
SMD 为标准化均数差，95%CI 为 95% 可信区间

图 3  NMES 对 ICU 患者机械通气时间影响的累积 Meta 分析

注：NMES 为神经肌肉电刺激，ICU 为重症监护病房， 
TSA 为试验序贯分析，RIS 为期望信息量

图 2  NMES 对 ICU 机械通气患者肌力影响的 TSA 分析

注：NMES 为神经肌肉电刺激，ICU 为重症监护病房， 
TSA 为试验序贯分析，RIS 为期望信息量

图 4  NMES 对 ICU 患者机械通气时间影响的 TSA 分析
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没有提及，对于随机序列的产生未交代清楚，在一定

程度上影响了本研究结果；③ 在本研究中，部分结

局指标涉及的研究较少，无法进行累积 Meta 分析，

还需继续开展大样本的研究，增加样本量，针对机械

通气患者 ICU-AW 的结局指标开展多元化的研究；

④ 本研究纳入的文献＜10 篇，未绘制漏斗图验证发

表偏倚，可能存在发表偏倚的风险。

  综上所述，本研究结果显示，NMES 可改善 ICU

患者的肌力并且缩短患者机械通气时间，TSA 分析

表明今后还要继续增加 NMES 相关研究的样本量，

开展高质量的研究。本研究受纳入文献数量与文献

质量的限制，结果存在一定偏倚，在今后临床试验中

还需要开展大样本、多中心、高质量的研究，进一步

对本研究结果进行论证。
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