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摘要 目的：探讨卒中后癫痫患者不同频率重复经颅磁刺激（rTMS）治疗对疗效、神经功能、认知功能、生

活质量的影响。方法：选取 2020 年 7 月至 2022 年 6 月在南宁市第二人民医院收治的卒中后癫痫患者 96

例，按照给予 rTMS的不同分成 0.5 Hz组（n=32）、0.3 Hz组（n=32）及假刺激组（n=32）。3组均给予常规基

础用药，0.5 Hz组给予 0.5 Hz rTMS治疗，0.3 Hz组给予 0.3 Hz rTMS治疗，假刺激组给予假刺激治疗，均治

疗 1个月。比较 3组患者治疗前后临床疗效、神经功能[采用改良Rankin量表(mRS）评定]、认知功能[采用

简易精神状态评价量表（MMSE）评定]、生活质量[采用生活质量综合评定问卷-74（成人用）（GQOL-74）评

定]及不良事件的发生。结果：0.5 Hz组治疗总有效率（96.88%）较0.3 Hz组（78.13%）、假刺激组（56.25%）更

高（P＜0.05），0.3 Hz 组治疗总有效率较假刺激组更高（P＜0.05）。3 组治疗后 mRS 评分均较治疗前降低

（P＜0.05），0.5 Hz 组 mRS 评分较 0.3 Hz 组、假刺激组更低（P＜0.05），0.3 Hz 组 mRS 评分较假刺激组更低

（P＜0.05）。3组治疗后MMSE评分均较治疗前提高（P＜0.05），0.5 Hz组MMSE评分较0.3 Hz组、假刺激组

更高（P＜0.05），0.3 Hz组MMSE评分较假刺激组更高（P＜0.05）。3组治疗后GQOL-74评分均较治疗前提

高（P＜0.05），0.5 Hz组GQOL-74评分较0.3 Hz组、假刺激组更高（P＜0.05），0.3 Hz组GQOL-74评分较假刺

激组更高（P＜0.05）。3组治疗过程中均无严重不良事件发生。结论：卒中后癫痫患者在常规用药基础上采

用0.5 Hz rTMS治疗，与0.3 Hz rTMS治疗和无 rTMS治疗比较，可提高临床疗效，改善神经功能、认知功能，

提高生活质量。
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癫痫是一种反复发作的疾病，常见于卒中后患

者，主要是由于卒中后脑部急性血液循环障碍导致脑

组织缺血、缺氧，损伤脑神经细胞，导致红细胞代谢

产物沉积，引起脑细胞异常放电，从而诱发癫痫[1]。

癫痫发作会引发不同程度的感觉、神经、肢体等障

碍，严重者可能出现身体抽搐、痉挛等问题，甚至出

现昏迷[2]。目前，卒中后癫痫患者常采用药物治疗，

虽然药物治疗能够在一定程度上减少神经损伤，

减少癫痫发作次数，但单纯药物治疗并不能达到理

想效果 [3]。重复经颅磁刺激（repetitive transcranial

magnetic stimulation，rTMS）属于一种电刺激治疗方

法，主要借助时变磁场作用促进一定量感应电流产

生，并在大脑皮质上发挥作用，对皮质神经细胞的

动作电位产生影响，促进神经电活动改变，以达到

治疗疾病的目的 [4]。但目前对于卒中后癫痫患者

rTMS的治疗频率尚存在争议，因此本研究对 96例

卒中后癫痫患者进行分析，旨在探讨常规用药基础

上不同频率 rTMS对疗效、神经功能、认知功能、生

活质量的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2020 年 7 月至 2022 年 6 月南宁市第二人

民医院收治的卒中后癫痫患者96例。纳入标准：①

符合《中国急性缺血性脑卒中诊治指南2018》[5]中的

脑卒中诊断标准；②符合《国际抗癫痫联盟 2001年

癫痫发作和癫痫诊断方案的建议》[6]中的癫痫诊断

标准；③生命体征稳定；④首次治疗；⑤患者知情同

意。排除标准：①癫痫发作控制不佳者；②存在

rTMS禁忌证者；③患有帕金森等其他神经精神疾

病者；④失语者；⑤存在严重躯体障碍者；⑥存在头

部外伤者。将96例患者根据给予 rTMS刺激的不同

分成 3组：0.5 Hz组（n=32）、0.3 Hz组（n=32）及假刺

激组（n=32）。其中，0.5 Hz组男17例，女15例；年龄

55~75岁，平均（65.23±5.31）岁；脑出血20例，脑梗死

12例；癫痫月发作次数3~9次，平均（6.21±1.34）次；

癫痫发作类型：全身强直痉挛发作 15例，复杂性发

作10例，单纯发作7例。0.3 Hz组男18例，女14例；

年龄 55~76岁，平均（65.31±5.35）岁；脑出血 21例、

脑梗死 11 例；癫痫月发作次数 3~8 次，平均（6.18±

1.25）次；癫痫发作类型：全身强直痉挛发作 17例，

复杂性发作9例，单纯发作6例。假刺激组男16例，

女 16例；年龄 55~76岁，平均（65.31±5.35）岁；脑出

血19例，脑梗死13例；癫痫月发作次数4~9次，平均

（6.18±1.25）次；癫痫发作类型：全身强直痉挛发作

13例，复杂性发作11例，单纯发作8例。3组患者上

述基线资料比较差异无统计学意义（P＞0.05），具有

可比性。本研究经过医院医学伦理委员会批准。
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1.2 方法

3组均给予常规抗癫痫药物治疗，指导患者口服左乙拉西

坦片（浙江华海药业股份有限公司，国药准字：H20203042，规

格：250 mg），每次1 g，每日2次。0.3 Hz 组给予0.3 Hz rTMS 治

疗，0.5 Hz 组给予 0.5 Hz rTMS 治疗。rTMS 治疗方法：使用

TMS 仪（俄罗斯 Neurosoft 公司，型号：YD-MT500 型），使用

MF-125 圆形磁头，通过“8”字线圈进行固定。于清晨指导患者

取平卧位，确定患者致痫灶，对此部位皮质进行重复刺激，刺激

强度为 90%静息运动阈值，总脉冲数 1200/天，每周 6 次。治疗

过程中若患者出现头晕头痛、抽搐等不良反应，则及时停止治

疗。假刺激组给予0.5 Hz rTMS 假刺激治疗，即将TMS 仪线圈

放置于患者头皮表面，使其平面与患者身体呈90°，使假刺激形

成，嘱患者放松，听取固定频率的“啪嗒”声，刺激强度为90%静

息运动阈值，总脉冲数1200/天，每周6 次。3组均治疗1个月。

1.3 观察指标

①临床疗效：根据《临床疾病诊断与疗效判断标准》[7]评定，

显效为癫痫发作次数明显减少、发作时间明显缩短、癫痫样放电

减少 50% 以上，有效为癫痫发作次数有所减少、发作时间有所

缩短、癫痫样放电减少25% 以上，无效为癫痫发作次数未减少、

发作时间未缩短、癫痫样放电减少在25% 以下 甚至病情加重。

治疗总有效率=（显效例数+ 有效例数）/总例数×100%。②神经

功能：治疗前、治疗 1 个月后使用改良 Rankin 量表(modified

Rankin scale，mRS）[8]进行评定，采用 0~6 分评分，0 分为完全无

症状，1 分为有症状但没有明显功能障碍，2 分为轻度残疾，3 分

为中度残疾，4 分为重度残疾，5 分为严重残疾，6 分为 死亡。③

认知功能：治疗前、治疗 1 个月后使用简易精神状态评价量表

（mini-mental state examination，MMSE）[9]进行评定，包括即刻记

忆、近期记忆、注意力、时间与地点的定向力、语言理解力、计算

力、图像描述、语言复述力、阅读理解、语句书写、物体命名等11

个项目，总分0~30分，MMSE评分越高说明患者认知功能越好。

④生活质量：治疗前、治疗 1 个月后采用生活质量综合评定问

卷-74（成人用）（generic quality of life inventery 74，GQOL-74）[10]

进行评定，Cronbach's α=0.915，包括社会功能、躯体功能、心理

功能、物质功能 4个维度，每个维度满分为 100分，GQOL-74评

分越高说明患者生活质量越高。⑤不良事件：统计治疗期间患

者出现的不良事件。

1.4 统计学处理

采用 SPSS25.0 统计学软件处理数据。计数资料（临床疗

效）以[例(%)]描述，行χ2检验；计量资料（神经功能、认知功能、生

活质量）以（x±s）描述，行 t检验；多组间比较采用方差分析。P＜

0.05说明差异有统计学意义。

2 结果

2.1 3组患者临床疗效比较

0.5 Hz组治疗总有效率（96.88%）与 0.3 Hz组（78.13%）、假

刺激组（56.25%）比较更高（P＜0.05），0.3 Hz组治疗总有效率与

假刺激组比较更高（P＜0.05），见表1。

2.2 3组患者治疗前后mRS评分比较

3 组患者治疗前 mRS 评分比较差异无统计学意义（P＞

0.05）；3组患者治疗后mRS评分均较治疗前降低（P＜0.05），且

0.5 Hz组mRS评分较0.3 Hz组、假刺激组更低（P＜0.05），0.3 Hz

组mRS评分较假刺激组更低（P＜0.05），见表2。

2.3 3组患者治疗前后MMSE评分比较

3 组患者治疗前 MMSE 评分比较差异无统计学意义（P＞

0.05）；3组患者治疗后MMSE评分均较治疗前提高（P＜0.05），

且 0.5 Hz组MMSE评分较 0.3 Hz组、假刺激组更高（P＜0.05），

0.3 Hz组MMSE评分较假刺激组更高（P＜0.05），见表3。

2.4 3组患者治疗前后GQOL-74评分比较

3 组患者治疗前 GQOL-74 评分比较差异无统计学意义

（P＞0.05）；3组患者治疗后GQOL-74评分均较治疗前提高（P＜

0.05），且 0.5 Hz 组 GQOL-74 评分较 0.3 Hz 组、假刺激组更高

（P＜0.05），0.3 Hz组GQOL-74评分较假刺激组更高（P＜0.05），

见表4。

2.5 3组患者治疗过程中发生不良事件比较

3组患者治疗过程中均无严重不良事件发生，0.5 Hz组中7

例清醒患者在初次治疗时存在轻微头痛，停止30 min后继续治

疗，头痛症状消失，后期治疗无再诉此类不适症状。

3 讨论

脑卒中是一种发病率较高的脑功能障碍性疾病，发病后脑

组织长时间处在缺氧、缺血状态，不仅会导致神经递质及细胞内

组别

0.5 Hz组

0.3 Hz组

假刺激组

χ2值

P

例数

32

32

32

显效/[例(%)]

19（59.38）

15（46.88）

11（34.38）

有效/[例(%)]

12（37.50）

10（31.25）

7（21.88）

无效/[例(%)]

1（3.13）

6（18.75）

14（43.75）

总有效率/%

96.88

78.13

56.25

15.538

＜0.001

表1 3 组患者临床疗效比较

组别

0.5 Hz组

0.3 Hz组

假刺激组

F值

P

例数

32

32

32

治疗前

4.15±0.42

4.21±0.39

4.28±0.45

0.765

0.468

治疗后

1.38±0.25①

1.96±0.78①

2.42±0.86①

18.485

＜0.001

注：与本组治疗前比较，①P＜0.05

表2 3 组患者治疗前后mRS 评分比较（分，x±s）
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离子外流，还会使神经细胞膜稳定性降低，引起细胞膜功能缺

失，出现过度除极化问题，导致痫样放电发生[11]。此外，血肿的

产生会影响大脑皮质运动区，逐渐出现脑脊液循环障碍，导致

颅内压不断升高，引起脑组织代谢紊乱，不断刺激神经元，导致

过度放电现象加重，最终诱发癫痫[12]。癫痫的发生会对神经元

造成不可逆损伤，使脑组织代谢率不断降低，导致神经功能及

认知功能障碍，严重影响患者生活质量。

目前，药物治疗是改善卒中后癫痫患者病情的常用方法。

左乙拉西坦是临床常用抗癫痫药物，能够与SV2A亚基发生反

应，抑制神经元异常放电，还可有效激活钙离子通道，从而发挥

较强的抗癫痫作用[13]。但单纯药物治疗周期较长，长时间用药

容易导致患者出现恶心呕吐、头晕乏力等不良反应，影响患者

病情恢复。rTMS属于神经治疗的常用方法，具有高效性、无创

的特点，刺激过程中不会产生疼痛感，具有较高的安全性，能够

迅速穿过颅骨刺激脑神经、脑细胞、脑血管等中枢神经系统且

刺激作用具有持续性优势、不会出现衰减问题，能够有效修复

受损的神经细胞，促进脑组织血液循环，抑制异常脑电的发作

与传达，加快脑神经细胞功能改善[14]。

不同频率 rTMS对患者的治疗效果存在一定差异，但目前

对频率的设定尚存在一定争议。王世雁等[15]研究发现，高频率

rTMS 会使刺激间歇时间缩短，容易增加患者癫痫发作风险。

因此本研究分别使用0.5 Hz、0.3 Hz、假刺激进行 rTMS治疗，结

果显示，0.5 Hz组治疗总有效率（96.88%）较0.3 Hz组（78.13%）、

假刺激组（56.25%）更高，0.3 Hz组治疗总有效率较假刺激组更

高。究其原因可能是，在常规用药基础上采用0.5 Hz频率治疗

能够有效影响皮质神经组织膜电位，使脑部神经元产生电流感

应现象，促进大脑抑制与兴奋状态保持平衡，减弱脑内代谢及神

经电活动度，从而有效控制癫痫发作频率，提高临床疗效[16]。本

研究结果中，0.5 Hz组治疗后mRS评分较0.3 Hz组、假刺激组更

低，0.3 Hz组mRS评分较假刺激组更低。其原因可能是，在常

规用药基础上采用 0.5 Hz rTMS治疗能够促进脑血流量增加，

加快脑细胞代谢，有效抑制脑细胞程序性死亡，减弱神经元损

害，有效抑制神经元兴奋性，减轻神经继发性损害，有效调节神

经递质，促进神经功能恢复[17]。

脑卒中会损伤神经网络组织结构，导致大量神经胶质细

胞、神经元等死亡，使神经递质系统发生改变，导致认知功能障

碍[18]。本研究中，0.5 Hz组治疗后MMSE评分较0.3 Hz组、假刺

激组更高，0.3 Hz组MMSE评分较假刺激组更高。究其原因可

能是，不同频率的 rTMS调节皮质的效果不同，0.5 Hz频率能够

兴奋大脑皮质，0.3 Hz频率能够降低大脑皮质兴奋性，二者均可

改善患者记忆功能[19]。0.3 Hz rTMS 会导致癫痫放电率下降，但

由于频率过低，对大脑双侧额叶的刺激能力较弱，导致无法有效

纠正患者神经递质系统，影响患者认知功能改善。而 0.5 Hz

rTMS则可起到较强的抗癫痫作用，减少癫痫样放电次数，有效

纠正患者神经递质系统，加快患者认知功能改善[20]。本研究结

果中，0.5 Hz组治疗后GQOL-74评分较 0.3 Hz组、假刺激组更

高，0.3 Hz组GQOL-74评分较假刺激组更高。推测其原因可能

是，在常规用药基础上采用 0.5 Hz rTMS治疗能够改变神经细

胞兴奋状态，抑制神经元活动，加快神经细胞功能改善与代谢，

对远隔及局部皮质的生理及功能产生影响，促进相应生物学效

应产生，并持续至刺激停止后的一段时间，从而重新塑造神经网

络功能与结构，能够在缓解癫痫症状的同时，促进神经功能及认

知功能恢复，最终提高患者生活质量[21]。此外，3组患者治疗过

程中均无严重不良事件发生。究其原因可能是，常规用药基础

上分别采用0.5 Hz及0.3 Hz rTMS治疗均可对区域神经元相关

基因表达、神经递质及受体产生刺激，有效调节神经环路，降低

卒中后脑组织炎症反应，改善大脑皮质兴奋性，缓解患者认知功

能障碍，而且 rTMS治疗具有较高的安全性，不会对患者其他脏

器功能产生影响[22]。综上所述，卒中后癫痫患者在常规用药基

础上采用 0.5 Hz rTMS治疗，与 0.3 Hz rTMS治疗和无 rTMS治

疗比较，能够更有效提高临床疗效、改善神经功能和认知功能、

提高生活质量，值得临床推广。但本研究还存在样本量较小、研

组别

0.5 Hz组

0.3 Hz组

假刺激组

F值

P

例数

32

32

32

治疗前

18.45±3.12

18.31±3.28

18.38±3.25

0.015

0.985

治疗后

26.44±3.55①

23.95±3.23①

20.41±3.36①

25.681

＜0.001

注：与本组治疗前比较，①P＜0.05

表3 3 组患者治疗前后MMSE 评分比较（分，x±s）

组别

0.5 Hz组

0.3 Hz组

假刺激组

F值

P

例数

32

32

32

社会功能

治疗前

64.37±9.52

64.42±9.31

64.18±9.45

0.006

0.994

治疗后

85.41±9.28①

77.41±9.15①

69.86±8.94①

23.241

＜0.001

组别

0.5 Hz组

0.3 Hz组

假刺激组

F值

P

躯体功能

治疗前

65.17±9.62

65.23±9.58

65.05±9.60

0.003

0.997

治疗后

84.82±9.26①

75.44±8.18①

69.44±7.63①

27.355

＜0.001

心理功能

治疗前

66.36±9.18

66.28±9.31

66.09±9.25

0.007

0.993

治疗后

86.26±9.14①

77.43±8.53①

71.23±7.14①

26.423

＜0.001

物质功能

治疗前

65.44±9.54

65.32±9.62

65.10±9.56

0.010

0.990

治疗后

86.86±9.28①

78.13±8.15①

70.63±7.66①

29.988

＜0.001

注：与本组治疗前比较，①P＜0.05

表4 3 组患者治疗前后GQOL-74 评分比较（分，x±s）
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究时间较短等不足，应在今后的研究中扩大样本量、延长随访时

间、采用随机双盲试验进行深入分析，以提高结果的准确性。
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