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摘 要：目的：本研究旨在探讨经皮（耳甲腔）电刺激耳迷走神经（ta-VNS）可否作为治疗难治性癫痫
的一种有效方法。方法：采用经皮神经电刺激双盲法。首先，对 50名难治性癫痫患者进行经皮电刺激耳迷
走神经治疗（ta-VNS），初步观察治疗效果。然后，将另外 144名癫痫患者随机分为：经皮电刺激耳迷走神
经组（ta-VNS，n=98）和经皮电刺激非耳迷走神经组（tn-VNS，n =46）。每日治疗两次，共治疗 24周。除了
ta-VNS和 tn-VNS组患者以外，其余同期入院患者均接受药物治疗。以校准恩格尔分级标准为疗效观察指
标。在治疗后的第 8周、第 16周和第 24周，对癫痫发作频率和严重程度进行评估。结果：前期研究中的 50
例癫痫患者，经过 8周治疗后，6例无癫痫发作，12例发作频率分别减少了 50豫~89豫。经过 24周治疗后，8
例无癫痫发作，2例癫痫发作频率减少逸90豫，9例发作频率分别减少了 50豫~89豫。在 144例癫痫患者的
研究中，经过 8周治疗后，ta-VNS组的 98例患者中 10例无癫痫发作，6例发作频率减少逸90豫，25例发
作频率减少了 50豫~89豫。经过 24周的治疗后，15例无癫痫发作，6例发作频率减少逸90豫，26例减少了
50豫~89豫。经过前 8周的治疗，tn-VNS对照组的 46例患者重只有 3例无癫痫发作，2例患者减少 90豫以
上，9例发作频率减少了 50豫~89豫。经过额外 16周的 ta-VNS治疗后，46例患者中有 7例无癫痫发作，14
例发作频率减少 50豫~89豫。各组间发作频率减少百分比差异显著（P<0.05）。结论：ta-VNS与 VNS作用相
类似，能够抑制癫痫发作，是一个安全、有效、经济且广泛适用的治疗难治性癫痫方法。
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1 引言

癫痫是一种慢性神经系统疾病，在世界范围内

可影响所有年龄的人 [1]。在中国，癫痫的患病率估计
约为 0.7豫（约 900 万人）[2]。由于目前的抗癫痫药物
有不同的副作用 [3]，因此寻找治疗难治性癫痫的有
效方法就显得尤为重要。19 世纪美国神经生物学家
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康宁首次提出，迷走神经电刺激（Vagusnervestimula原
tion，VNS）是一个确定的治疗癫痫的有效方法 [4]。
1997 年，经美国食品和药物管理局（Food and Drug
Admistraton，FDA）批准，在成年人和年龄超过 12 岁
的青少年患者中，迷走神经电刺激疗法，被确定为

治疗难治性局部性癫痫发作的辅助治疗方法 [5]。但
在颈部植入电极，刺激左侧颈部迷走神经过程中，

可能存在安全性和实用性的问题 [6]。孤束核（Nucle原
us Tractus Solitarius，NTS）被认为在迷走神经刺激治
疗癫痫的机制中发挥了重要作用 [7]。外耳耳廓区域
主要由迷走神经的分支 （Auricular Branchofvagus
Nerve，ABVN）支配，通常被称为 Alderman's 神经或
Arnold's 神经。本课题组以往的研究表明，ABVN 在
大鼠 NTS 有直接投射，这被认为是耳-迷走神经联
系的解剖学基础。刺激耳廓可通过抑制 NTS 神经元
的激活而有效地抑制癫痫发作 [8，9]。在本研究中，我
们研究了 ta-VNS 对难治性癫痫患者的抗惊厥作
用，并试图将 VNS 作为癫痫治疗的一个安全而可行
的方法。本研究在癫痫大鼠的预实验研究表明，电

针大鼠耳甲区能够抑制孤束核神经元的癫痫样放

电，使癫痫发作次数减少，EEG 明显改善。采用耳甲
部针刺治疗癫痫病,是根据基础研究的一项创新，有

良好的推广应用前景，可广泛应用于家庭防治癫痫

病的发作，大大降低治疗费用。本项研究已在中国

临床试验注册中心注册（注册号：ChiCTR-TRC-
10001023），由中国人民共和国卫生部中国循证医学
中心以及四川大学华西医院（渥太华声明的成员）

资助。

2 方法

2.1 患者来源

选择 2008 年 12 月至 2011 年 12 月间北京三
所医院 194 位癫痫患者，123 名男性和 71 名女
性，平均年龄（24.08依13.39）岁，用于治疗癫痫并
获得认证。这些癫痫患者包括 74 例（37.56豫）复
杂性局部性癫痫发作患者；44 例（22.34豫）单纯
性局部性癫痫发作患者；41 例（20.81豫）包括继
发 全 身 发 作 的 局 部 性 癫 痫 发 作 患 者 ；22 例
（11.17豫）复杂性局部性癫痫发作及继发全身发
作的局部性癫痫发作患者；10 例（5.08豫）包括复
杂性局部性癫痫发作的单纯性发作患者，以及其

余 6 例患者（3.05豫）组成（见表 1）。 ta-VNS 组和
tn-VNS 组治疗前性别、年龄和发作频率间无显著
性差异，具体表 2。

表 1 194 位癫痫患者中 ta-VNS 组和 tn-VNS 组基础资料
组别 性别/例数 性别/例数 年龄/岁 病程/年 癫痫发作类型

预试验 50 男/女(30/20) 25.22依13.11 12.07依8.19 ·复杂性局部性癫痫发作(18 例)
·包括继发全身发作的局部性癫痫发作( 9 例)
·单纯性局部性癫痫发作 (14 例)
·单纯性局部性癫痫发作和复杂性局部性癫痫发作(2 例)
·复杂性局部性癫痫发作和包括继发全身发作的局部性癫痫发作(7例)

ta-VNS 98 男/女(64/34) 24.44依12.13 12.81依9.05 ·复杂性局部性癫痫发作(35 例)
·包括继发全身发作的局部性癫痫发作（24例）
·单纯性局部性癫痫发作 (16例)
·复杂性局部性癫痫发作和包括继发全身发作的局部性癫痫发作(13例)
·单纯性局部性发作和复杂性局部性癫痫发作 (5例)
·单纯性局部性癫痫发作和包括继发全身发作的局部性癫痫发作 (4例)
·单纯性癫痫发作，复杂性局部性癫痫发作和包括继发全身发作

的局部性癫痫发作(1例)
tn-VNS 46 男/女(29/17) 22.20依15.44 11.36依11.05 ·复杂性局部性癫痫发作 (19例)

·包括继发全身发作的局部性癫痫发作 (8例)
·单纯性局部性癫痫发作 (13例)
·复杂性局部性癫痫发作和包括继发全身发作的局部性癫痫发作(2例)
·单纯性局部性发作和复杂性局部性癫痫发作(3例)
·单纯性局部性癫痫发作和包括继发全身发作的局部性癫痫发作(1例)
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2.2 纳入标准

频繁而顽固的癫痫发作并伴有跌倒、受伤和生

活质量的大幅降低，多种抗癫痫药物（AEDs）治疗至
少一年；与身体或脑部两侧有关的和/或无限制的调
查结果，头皮脑电图筛选后手术治疗的除外；年龄

大于 12 岁和小于 65 岁者；一项能够显示每天发作
次数的有效记录。

2.3 排除标准

癫痫伴有肿瘤、进行性脑病、进行性神经性疾

病和其他严重疾病者；经过如皮质类固醇激素等药

物治疗后，对中枢神经系统产生影响者。

2.4 试验流程

根据中国人体研究法律和“赫尔辛基宣言”规

定，所有参与者均提供知情同意书；此项研究获得

中国中医科学院机构审查委员会（IRB）的许可。在
各医院的门诊部门，都将进行包括 MRI 和脑电图监
测在内的各种体格检查，以评估患者是否符合入组

标准。经过持续 8周的电话随访后，后续工作开始展
开。根据修正的恩格尔标准，在治疗后第 8周、第 16
周和第 24 周，对入组患者的癫痫发作频率和严重程
度进行了评估[10]。将结果分为 4组，玉：无癫痫发作，
域，发作频率减少逸90豫，芋：发作
频率减少 50%~89豫，郁：发作频率
减少<50豫，包括无变化或恶化者。
2.4.1 描述性多中心试验研究

从 2008 年 11 月至 2010 年 6
月，在北京 3 个医疗中心首先进行
癫痫治疗的试验研究。采用 ta -
VNS 的方法，30 分钟/次，每天两
次，持续 24 周。从 50 例药物难治
性癫痫患者中收集数据。

2.4.2 双盲随机对照的多中心临

床试验

符合标准的难治性癫痫患者

（年龄 12 至 65 岁）共 144 人，将其以 2颐1 的比例随
机分为经皮电刺激耳迷走神经组（ta-VNS，n=98）和
经皮电刺激非耳迷走神经组（tn-VNS，n=46）。使用
中心电话随机化程序（样本大小 2.0）。患者和收集
数据调查人员均不清楚治疗的分配情况。 ta-VNS
组患者接受 24 周的 ta-VNS 治疗。 tn-VNS 组的患
者先接受 8 周的 tn-VNS 治疗，然后在接下来的 16
周接受 ta-VNS 治疗。 ta-VNS 和 tn-VNS 的每一
步骤都将持续 30 分钟，每日 2 次。患者治疗后，每
24 周进行随访（图 1）。此研究方案经中国中医科
学院伦理委员会批准。

2.5 治疗

本研究使用经皮神经电刺激仪（TENSsm；苏州
医疗器材有限公司）。将拥有三个碳浸渍的硅电极

尖端的电极夹，通过金属丝与 TENS 连接，分别对
耳部皮肤进行电刺激 ta-VNS 和 tn-VNS。将一个电
极头作为它们的共同终端，其他两个电极头分别接

于耳廓三角窝（ta-VNS）和外耳道（tn-VNS）的皮肤
表面（图 2）。双盲的结果将在 24 周的治疗结束后
揭晓。

由资深医生对患者进行初步诊断，参与试验的

表 2 治疗前基础值

组别 年龄/岁 病程/年 发作频率

ta-VNS 24.44依12.13 12.62依9.06 84.61依14.71
tn-VNS 22.20依15.44 11.36依11.05 66.43依12.34
P 0.148 0.331 0.196

图 1 研究方案示意图
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医生都在指定的治疗管理中进行了为期 120 小时
的培训，并了解 TENS 的使用和操作规程。ta-VNS
和 tn-VNS 的刺激强度均为 1mA，频率为 20~30Hz，
脉冲持续时间臆1 ms。在治疗过程中，患者每 4 周
接受一次咨询。这些患者也接受了操作设备的基本

训练，例如，打开和关闭 TENS，检查安装好的电池，
维持现有的 TENS 流程。

患者将完成一份标准的调查问卷，该问卷内容

包括人口特征、医疗行为史、癫痫发作的频率、治疗

的频率、癫痫发作的条件（任何压力强度的变化）、

副作用、自身或父母及其他监护人的其他因素。医

生在治疗前和治疗后的 8 周、16 周和 24 周，给患
者分发病例报告表。患者每 4 周将调查问卷装在
密封的信封里，并同时发送到研究室。研究室将会

在同一时间将后续的问卷交回到患者手中。根据

新修定的恩格尔分级标准对主要结果进行评估 [10]。
记录治疗前 8 周的发作频率，与治疗后进行比较。
治疗结束后，对治疗后未见癫痫发作患者 EEG 变
化进行分析。

接受 ta-VNS 或 tn-VNS 干预的同时，这些患者
与先前一样接受相同剂量的抗癫痫药物的治疗。但

其他影响中枢神经系统的药物如皮质类固醇激素

等在 ta-VNS 治疗中存在潜在的反效影响，则需停
止用药。

必须告知所有患者这项研究中的不同类型的

治疗，而且这些治疗方法会产生好的疗效。

在改善机敏性、提高语言的沟通、记忆能力、增

加学校或专业成果、改善情绪和癫痫发作的基础

上，对生活质量（QOL）进行评估 [11]。
2.6 数据统计分析

由中国中医科学院临床数据中心，采用 SPSS
15.0 软件（SPSS 公司，芝加哥，IL，USA）进统计分
析。数据表示为平均值依标准差（x依SE）。治疗前后
癫痫发作的频率分析采用配对样本检验。 ta-VNS
和 tn-VNS 组发作频率之间的变化采用两个独立
样本检验。使用双侧 Wilcoxon 秩和检验进行治疗
后发作次数减少意义的评估，P<0.05 认为具有统
计学意义。

3 结果

整个治疗方案由 180 名癫痫患者（92.78豫）共
同完成，其中 14 例（7.22豫）在没有统计学意义的情

况下由于症状没有改善而被剔除。根据新修恩格尔

分级标准，将治疗前 8 周的发作频率与随机双盲对
照多中心试验进行比较。

3.1 描述性的多中心试验

50 例难治性癫痫患者中有 48 例（94豫）完成了
为期 24 周的 ta-VNS 治疗试验研究。在 ta-VNS 干
预 8 周后，50 例中，6 例（12豫）未出现癫痫发作（恩
格尔 I 级）；12 例（24豫）发作频率下降（50豫~89豫）
（恩格尔 III 级）；32 例（64豫）发作频率没有明显变
化（恩格尔郁级），如图 3 所示。

在 16 周和 24 周的维持治疗中，50 例患者中 8
例（16豫）未出现明显的癫痫发作（恩格尔 I）；2 例
（4豫）发作频率减少逸90豫（恩格尔域）；经过 16 周
的治疗后 50 例中有 9 例发作频率减少 50豫~89豫

图 2 刺激区域示意图

图 3 ta-VNS 干预 8 周后，癫痫发作情况
2014
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（恩格尔芋），但是 24 周治疗后就只有 10 例（20豫）
在这个范围内。与治疗前相比，ta-VNS 干预 8 周，
16 周和 24 周后发作频率明显下降（P<0.05）。ta-
VNS 干预治疗 8 周，16 周和 24 周后，有 27 例患者
的发作频率显著降低（P<0.05）。
3.2 双盲随机对照多中心临床试验

根据新修恩格尔分级标准 2001 年对结果进行
评价和分级，144 例患者中有 11 例（7.6豫）的完整
资料被剔除，原因是药物剂量改变或无任何原因

（包括在无效统计）发生的后续治疗程序的中断，具

体见表 3。
ta-VNS 干预 8 周后，ta-VNS 组 98 例患者中有

41 例（41.84豫）经过治疗后发作频率降低，其中 10
例（10.20豫）无癫痫发作（恩格尔 I），6 例（6.12豫）发
作频率降低逸90豫（恩格尔 II），25 例（25.51豫）降低

50豫~89豫（恩格尔芋），57 例（58.16豫）降低约50豫
（恩格尔郁）。16 周治疗后疗效显示更佳。经过 24 周
的治疗后，在 47 例（47.96豫，47/98）症状改善的患
者中，有 15 例（15.31豫）未见癫痫发作（恩格尔 I），6
例（6.12豫）发作频率降低逸90豫（恩格尔 II），26
（26.53豫）例发作频率降低 50%~89豫（恩格尔芋）。
具体见表 3，图 4。

与治疗前相比，ta-VNS 组在治疗 8 周、16 周和
24 周后的癫痫发作频率显著降低（P<0.05 或 P<
0.01）。具体见图 5。

8 周治疗后，对照组（tn-VNS）中 46 例患者中有
3 例（6.52豫）无癫痫发作（恩格尔 I），2 例（4.35豫）
患者减少 90豫以上（恩格尔 II），9 例（19.57豫）患者
癫痫发作频率为 50~89豫（恩格尔芋）。治疗后 ta-
VNS 组的癫痫发作频率显著低于 tn-VNS 组（P约

表 3 不同疗程 ta-VNS 组和 tn-VNS 组疗效的比较
组别 ta-VNS组 n=98例数 (%) tn-VNS组 n=46例数 (%)
病程 8周 16周 24周 8周 16周 24周

新修恩格尔分级

玉级：无癫痫发作 10(10.20) 13(13.27) 15(15.31) 3(6.52) 5(13.51) 7(18.92)
域级：降低逸90% 6(6.12) 6(6.12) 6(6.12) 2(4.35) 1(2.70) 0(0.00)
芋级：降低 50-90% 25(25.51) 31(31.63) 26(26.53) 9(19.57) 15(40.54) 14(37.84)
郁级:降低约50% 57(58.16) 48(48.98) 51(52.04) 32(69.57) 17(43.24) 17(43.24)

图 4 ta-VNS 干预 8 周后癫痫发作情况
图 5 ta-VNS组在治疗 8周、16周和 24周后的癫痫发作频率

注：与治疗前比较，绎P<0.05，绎绎P<0.01。
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0.05）。具体见图 6。
另外，对照组 46 例患者，在接受 8 周的 tn-VNS

治疗后，转移到 ta-VNS 治疗组,并进行接下来 16 周
的治疗。在接受 8 周 ta-VNS 的补充治疗后，46 例患
者中有 5 例（13.51豫）和 15 例（40.54豫）无癫痫发作
或发作频率分别降低 90豫以上和 50豫~89豫。接受
16 周 ta-VNS 补充治疗后，46 例中有 7 例（18.92豫）
无癫痫发作，14 例（37.84豫）的发作频率降低到
50豫~89豫。可见在接受 8 周和 16 周的 ta-VNS 补充
治疗后，癫痫发作频率显著下降。第 8 周后，与 tn-
VNS 组和治疗前比较均有显著性差异（P<0.05 或
P<0.01）；具体见图 7。

治疗后 8 周 ta-VNS 组癫痫发作频率减少的百
分比为 45.92豫，tn-VNS 组为 33.94豫，这两个组群
差异明显（P<0.05）。
3.3 脑电图检测

记录 178 例患者（141 例的试验研究的 ta-VNS
组和 37 例 tn-VNS 组）的脑电图（Electroencephalo原
gram，EEG）。以 ta-VNS 干预前后脑电图的变化为基
础，持续时间和刺激强度可确定。与治疗前相比，恩

格尔分级玉-芋癫痫发作的患者与 ta-VNS 治疗后
相比，持续时间显著下降。具体图 8A。

脑电图显示在 ta-VNS 干预前，双侧前部大脑
皮层在 Spike Foci 顶点（主要集中在右侧）活动异
常。与 ta-VNS 治疗 24 周后相比，下降明显。此法治
疗后，在所有通道上（持续时间是小于 1 秒）都会出
现散射间歇的慢波和尖峰状慢波。恩格尔分级 II 级
患者代表性的脑电图案例见图 8B。
3.4 生活质量评估

本研究发现 ta-VNS 治疗后患者的生活质量得
到改善。通常 98 例患者中有 85 例(86.74%)机敏性
加强，61 例 (62.25%)语言交流能力增强，83 例行为
能力改善。对照组 tn-VNS 中，接受额外 16 周 ta-
VNS 治疗后，31%的患者机敏性和语言交流能力得
到改善。

3.5 不良反应

根据患者每天癫痫发作的记录发现，在治疗期

间或治疗之后有 12 例患者（6.19豫）出现局部皮肤
瘙痒，8 例患者（4.12豫）出现红色皮疹和肿胀，2 例
患者（1.03豫）出现头晕，但这些反应只持续大约
10~30 分钟，很少超过一个小时。
4 讨论

自 1994 年以来，VNS 已被认为是世界上治疗
难治性癫痫有效而安全的方法。大约超过 50 000例
癫痫患者接受过迷走神经刺激治疗。因此，VNS成为
治疗难治性癫痫的一种有价值的选择。但事实上，有高

达 50豫的患者经 VNS治疗没有出现发作减少，大约
40豫~50豫的患者发作频率减少 50豫左右 [10，12~16]。在
本次研究中，具有高随访率的结果表明，癫痫发作

频率减少了 75豫，比 VNS 治疗大约降低 29.0豫[17]。
证明外耳耳穴刺激是一种安全的治疗癫痫的方

法 [ 18 ]。由于神经控制论假说系统测试和 VNS 植入
手术费用昂贵，部分癫痫病患者难以负担。加之迷

图 6 tn-VNS 干预 8 周后癫痫发作情况

图 7 各组治疗前后癫痫发作频率的比较

注：与 tn-VNS 8周比较，绎P<0.05，绎绎P<0.01；与 ta-VNS 0 周比
较，**P约0.01，***P约0.001；治疗 8周后，ta-VNS组与 tn-VNS组比
较，#P约0.05。
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图 8 恩格尔分级 II 患者具有代表性的脑电图案例
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走神经刺激疗法也有一定的副作用 [19]，并且由于植
入设备的电池寿命只在 10 年左右 [20]，患者必须十
年后更换设备。因此，耳廓刺激是一种有效的治疗

难治性癫痫的方法，尤其是对于单纯性和青少年癫

痫治疗显著。

ta-VNS组和 tn-VNS组比较证明，治疗 8周以后，
ta-VNS组比 tn-VNS组的发作频率明显降低，发作间
隔时间明显延长。经过 16周治疗后，接受 ta-VNS干
预治疗的癫痫患者，其治疗总有效率明显提高。

以往研究表明，NTS 神经元是外耳耳廓迷走神
经的一个分支，在癫痫病大鼠模型中，通过经皮迷

走神经电刺激，可有效抑制癫痫的发作。同样，经迷

走神经刺激耳廓，可能通过“耳-迷走神经通路”对
癫痫发作具有潜在的抑制作用。在小儿癫痫的治疗

中 ta-VNS 可能比 VNS 更有效 [ 21 ~24 ]。美国 FDA 证
实，虽然 VNS 的作用机制仍不清楚，但却是治疗药
物性抑郁症的一种有效方法。生理和解剖学的研究

表明，副交感神经传出活动是这些抗惊厥作用的基

础 [25]。有些研究人员提出，迷走神经刺激可能通过
减少丘脑活动而降低癫痫的发作频率。F-18 氟脱
氧葡萄糖正电子发射断层扫描（Positron Emission
Tomography，PET）观察显示，某 31 岁的男性癫痫病
患者，其丘脑的代谢能力下降 [26]。

以往研究表明，左侧迷走神经的抗癫痫刺激可

激活一些前脑结构，这些结构包括后皮质杏仁核，

扣带回和扣带皮层，腹内侧核和弓状核，并随后在

这些区域引起特定的 fos-基因表达。在脑干迷走神
经核中检测到一个特定的免疫标记物提示，经 VNS
激活的多个脑结构对于癫痫的产生或发作规律是

非常重要的。这些结构可能介导 VNS 产生抗癫痫的
效果 [27]。

有报道称，接受 ta-VNS 治疗的患者不仅可降
低发作频率和持续时间，还可以改善生活质量。例

如在机敏性、更好的语言技巧、记忆、教育、工作、交

流、情绪和发作时间密集性等方面都得到改善。本

项研究表明，接受 ta-VNS 干预治疗 8 周以后，癫痫
患者的发作频率、发作持续时间、意识恢复时间和

白天发作事件，均比接受 tn-VNS 干预的患者显著
减少。

5 结论

ta-VNS 治疗难治性癫痫的效果接近 VNS 临床

疗效。作为一种安全、有效、简便、经济、无副作用的

方法，将会有更好的临床前景。耳-迷走神经反射可
能是刺激外耳耳廓治疗癫痫发作的疗效机制之一。
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Effect of Transcutaneous Auricular Vagus Nerve Stimulation on Refractory Epileptic Seizures
Rong Peijing1, Liu Aihua 2, Zhang Jianguo3, Wang Yuping2, Yang Anchao3, Ben Hui1, Li Liang1, Li Liping2,

Song Lu2, Liu Huanguang3, He Wei3, Huang Feng1, Li Xia1, Liu Rupeng1, Wu Peng1, Zhu Bing1

(1. Institute of Acupuncture-Moxibustion, China Academy of Chinese Medical Sciences , Beijing 100700, China;
2. Department of Neurology, Xuanwu Hospital, Capital Medical University , Beijing 100053, China; 3. Institute of

Neurosurgery, Tiantan Hospital, Beijing 100050, China)

Abstract: This study was aimed to examine whether transcutaneous auricular vagus nerve electrical stimulation (ta-
VNS) at auricular concha area was an effective approach for patients with refractory seizures. Double-blind transcu鄄
taneous nerve electrical stimulation was applied in this study. A pilot study was conducted firstly on 50 patients with
refractory seizures to preliminarily observe the therapeutic effect of ta -VNS. Then, a randomized controlled trial
(RCT) was conducted on another 144 epilepsy patients who were randomly assigned to the ta-VNS group (n = 98),
and the transcutaneous non-auricular vagus nerve electrical stimulation (tn-VNS) control group (n = 46). The treat鄄
ment was performed twice a day for 24 weeks. Patients who were neither in the ta-VNS group nor the tn-VNS group
accepted medication at the same time. The seizure frequency and severity were assessed in the 8-week, 16-week
and 24-week of the treatment according to the modified Engel scale. The results showed that in the pilot study, after
8 -week treatment, 6 out of 50 epilepsy patients were seizure free; and 12 cases had a 50%-89% reduction in
seizure frequency. After 24-week treatment, 8 cases were seizure free; 2 cases had a more than 90% reduction in
seizure frequency; and 9 cases had a 50%-89% reduction in seizure frequency. In the RCT study of 144 epilepsy
patients, after 8-week treatment, 10 out of 98 patients in the ta-VNS group were seizure free; 6 cases had a more
than 90% reduction in seizure frequency; and 25 cases had a 50%-89% reduction in seizure frequency. After 24-
week treatment, 15 cases were seizure free; 6 cases had a more than 90% reduction in seizure frequency; and 26
2019
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cases had a 50%-89% reduction in seizure frequency. After 8-week treatment, in the tn-VNS control group, only 3
out of 46 patients were seizure free; 2 cases had a more than 90% reduction in seizure frequency; and 9 cases had a
50%-89% reduction in seizure frequency. After an additional 16-week treatment of ta-VNS, 7 out of 46 patients
were seizure free; 14 had a 50%-89% reduction in seizure frequency. There were significant differences in seizure
frequency reduction among groups (P < 0.05). It was concluded that ta-VNS, which had similar therapeutic effect as
VNS, was able to suppress epileptic seizures. It is a safe, effective, economic, and applicable treatment option for the
treatment of refractory epilepsy.
Keywords: Refractory epilepsy, vagus nerve stimulation, auricular branch of the vagus nerve, auricular vagus
nerve stimulation at auricular concha area
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