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［摘要］　目的　分析小剂量丙戊酸联合奥卡西平对老年癫痫患者的疗效。方法　选取９２例老年癫痫患
者，根据不同治疗方案将其纳入奥卡西平组（４６例）与丙戊酸＋奥卡西平组（４６例）。奥卡西平组予以奥卡西平
治疗，丙戊酸＋奥卡西平组予以小剂量丙戊酸联合奥卡西平治疗。对比两组患者的癫痫发作情况（发作次数、
发作持续时间）、临床疗效、脑电图变化（痫样放电、累及导联数）、脑电图改善效果。结果　丙戊酸 ＋奥卡西平
组的癫痫发作次数与发作持续时间［（０．４５±０．１７）次／月、（１．２１±０．５６）分钟／次］均少于奥卡西平组［（０．８６±
０．３３）次／月，（２．２５±０．８４）分钟／次）］，Ｐ＜０．０５；丙戊酸 ＋奥卡西平组的总有效率（９３．４８％）高于奥卡西平组
（７８．２６％），Ｐ＜０．０５；丙戊酸 ＋奥卡西平组治疗后脑电图的痫样放电与累及导联数［（７．３８±１．４３）ｔ／１８０ｓ、
（３．４５±１．２９）／１８０ｓ］均优于奥卡西平组［（１０．２０±２．１６）ｔ／１８０ｓ、（５．５０±１．５２）／１８０ｓ），Ｐ＜０．０５；丙戊酸 ＋奥卡
西平组的脑电图总改善率（９１．３０％）高于奥卡西平组（７３．９１％），Ｐ＜０．０５。结论　小剂量丙戊酸联合奥卡西平
对老年癫痫患者的疗效显著，可明显减少癫痫发作次数与发作持续时间。

［关键词］　癫痫；脑电描记术；丙戊酸；奥卡西平；老年人
ＤＯＩ：１０．３９６９／Ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２６７９０．２０２０．０１．０２１

Ｅｆｆｅｃｔｏｆｌｏｗｄｏｓｅｖａｌｐｒｏｉｃａｃｉｄｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｏｘｃａｒｂａｚｅｐｉｎｅｏｎｅｌｅｃｔｒｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｍｉｎｅｌｄｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ
ｅｐｉｌｅｐｓｙ　ＺｈａｎｇＣｈａｏｎａｎ，ＧｕｏＨｏｎｇ，ＺｈｕＱｉ，ＺｈａｎｇＬｉｅ，ＹｕＬａｎ，ＨｅＴｉｎｇ，ＭｅｎｇＷｅｉｆｅｎｇ（ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＮｅｕｒｏｌｏ
ｇｙ，ｔｈｅＳｅｖｅｎｔｈＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＳｈａｏｘｉｎｇＣｉｔｙ，Ｓｈａｏｘｉｎｇ３１２０００，Ｃｈｉｎａ）

［Ａｂｓｔｒａｃｔ］　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏａｎａｌｙｚｅｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｌｏｗ－ｄｏｓｅｖａｌｐｒｏｉｃａｃｉｄｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｏｘｃａｒｂａｚｅｐｉｎｅｏｎｅｌｅｃ
ｔｒｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｍ（ＥＥＧ）ｉｎｅｌｄｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｅｐｉｌｅｐｓｙ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｎｉｎｅｔｙｔｗｏｅｌｄｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｅｐｉｌｅｐｓｙｄｉａｇ
ｎｏｓｅｄｗｅｒｅｅｎｒｏｌｌｅｄｉｎｇｒｏｕｐＡ（４６ｃａｓｅｓ）ａｎｄｇｒｏｕｐＢ（４６ｃａｓｅｓ）ａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏｄｉｆｆｅｒｅｎｔｔｒｅａｔｍｅｎｔｓｃｈｅｍｅｓ．ＧｒｏｕｐＡ
ｗａｓｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈｏｘｃａｒｂａｚｅｐｉｎｅ，ａｎｄｇｒｏｕｐＢｗａｓｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈｌｏｗｄｏｓｅｖａｌｐｒｏｉｃａｃｉｄｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｏｘｃａｒｂａｚｅｐｉｎｅ．Ｔｈｅ
ｅｐｉｌｅｐｔｉｃｓｅｉｚｕｒｅｓ（ｓｅｉｚｕｒｅｆｒｅｑｕｅｎｃｙ，ｄｕｒａｔｉｏｎｏｆｓｅｉｚｕｒｅｓ），ｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｅｌｅｃｔｒｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｍｃｈａｎｇｅｓｗｅｒｅ
ｃｏｍｐａｒｅｄｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ．Ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｏｆｅｌｅｃｔｒｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｍ（ＥＥＧ）ａｎｄｅｌｅｃｔｒｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｍ（ＥＣＧ）．Ｒｅ
ｓｕｌｔｓ　ＴｈｅｎｕｍｂｅｒａｎｄｄｕｒａｔｉｏｎｏｆｅｐｉｌｅｐｔｉｃｓｅｉｚｕｒｅｓｉｎｇｒｏｕｐＢ［（０．４５±０．１７）ｔｉｍｅｓｐｅｒｍｏｎｔｈ，（１．２１±０．５６）ｍｉ
ｎｕｔｅｓｐｅｒｔｉｍｅ］ｗｅｒｅｌｅｓｓｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｇｒｏｕｐＡ［（０．８６±０．３３）ｔｉｍｅｓｐｅｒｍｏｎｔｈ，（２．２５±０．８４）ｍｉｎｕｔｅｓｐｅｒｔｉｍｅ］，
Ｐ＜０．０５；ｔｈｅｔｏｔａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅｉｎｇｒｏｕｐＢ（９３．４８％）ｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｇｒｏｕｐＡ（７８．２６％），Ｐ＜０．０５；ｔｈｅｎｕｍ
ｂｅｒｏｆｅｐｉｌｅｐｔｉｃｄｉｓｃｈａｒｇｅａｎｄｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔｌｅａｄｓｉｎｇｒｏｕｐＢ［（７．３８±１．４３）ｔ／１８０ｓ，（３．４５±１．２９）／１８０ｓ］ｗｅｒｅｂｅｔｔｅｒ
ｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｇｒｏｕｐＡ［（１０．２０±２．１６）ｔ／１８０ｓ，（５．５０±１．５２）／１８０ｓ］，Ｐ＜０．０５；ＴｈｅｔｏｔａｌｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｒａｔｅｏｆＥＥＧｉｎ
ｇｒｏｕｐＢ（９１．３０％）ｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｇｒｏｕｐＡ（７３．９１％），Ｐ＜０．０５．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｌｏｗｄｏｓｅｖａｌｐｒｏｉｃａｃｉｄｃｏｍ
ｂｉｎｅｄｗｉｔｈｏｘｃａｒｂａｚｅｐｉｎｅｉｓｅｆｆｅｃｔｉｖｅｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｓｅｎｉｌｅｅｐｉｌｅｐｓｙ．Ｉｔｃａｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｒｅｄｕｃｅｔｈｅｎｕｍｂｅｒａｎｄｄｕｒａ
ｔｉｏｎｏｆｅｐｉｌｅｐｔｉｃｓｅｉｚｕｒｅｓａｎｄｉｍｐｒｏｖｅＥＥＧ．

［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　Ｅｐｉｌｅｐｓｙ；Ｅｌｅｃｔｒｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｐｈｙ；Ｖａｌｐｒｏｉｃａｃｉｄ；Ｏｘｃａｒｂａｚｅｐｉｎｅ；Ａｇｅｄ

　　癫痫是临床上一种常见的神经系统疾病，属于
慢性反复发作性短暂脑功能失调综合征，具有脑神

经元异常放电诱发痫性发作的特点［１］。该病的致

病因素主要为脑外伤、脑代谢紊乱、病毒性脑膜炎

等，患者的病情复杂且症状表现多样化，导致其临

床诊断存在一定的难度，目前建议，根据患者病

史、体格检查、影像学检查等进行全面、综合分析，

以提高诊断准确率［２］。药物治疗是当前临床上常
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用的疗法，能有效地控制癫痫的发作次数［３］。为

了进一步探讨临床治疗老年癫痫的有效疗法，本

研究就本院 ９２例患者的治疗方案及临床效果展
开分析。

１　对象和方法
１．１　研究对象　选出２０１８年５月到２０１９年５月
我院诊治的９２例老年癫痫患者，根据不同治疗方案
将其纳入奥卡西平组（４６例）与丙戊酸 ＋奥卡西平
组（４６例）。奥卡西平组：男２６例，女２０例；年龄范
围６０～８７岁，年龄（６９．３±２．６）岁；病程范围３～２５
个月，病程（１４．４±２．７）个月；疾病类型中，难治性
癫痫３０例，新发癫痫１６例；发作类型中，单纯性部
分发作１６例，全身强直性阵挛发作１３例，复杂部分
发作１０例，混合型发作７例。丙戊酸 ＋奥卡西平
组：男２７例，女 １９例；年龄范围 ６０～８８岁，年龄
（６９．５±２．４）岁；病程范围 ３～２５个月，病程
（１４．５±２．６）个月；疾病类型中，难治性癫痫２９例，
新发癫痫１７例；发作类型中，单纯性部分发作 １７
例，全身强直性阵挛发作 １２例，复杂部分发作 １０
例，混合型发作７例。两组一般资料比较，具有可比
性。本研究方案经我院医学伦理委员会批准，所有

研究对象均签署知情同意书。

１．２　纳入与排除标准　纳入标准：（１）经病史、临
床症状、体格检查、脑电图、影像学检查等证实，符合

《世界抗癫痫联盟诊疗指南》诊断规定［４］；（２）脑电
波检查显示有典型的尖波和尖慢波等癫痫波；（３）
具有典型癫痫症状；（４）对研究知情并同意。排除
标准：（１）合并严重脏器疾病；（２）患有精神疾病；
（３）对本研究用药过敏；④不能完成研究。
１．３　方法　奥卡西平组：予以奥卡西平（Ｎｏｖａｒｔｉｓ
ＦａｒｍａＳ．ｐ．Ａ生产，意大利）治疗，口服，３００
毫克／次，２次／天，连治６个月。

丙戊酸＋奥卡西平组：予以小剂量丙戊酸［赛
诺菲（杭州）制药有限公司生产］治疗，口服，１０～１５
ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１，１次／天；同时予以奥卡西平治疗，
疗法同奥卡西平组；连治６个月。

两组治疗期间均予以预防坠床、避免刺激等保

护性措施，同时针对原发病进行治疗，并予以脑水肿

纠正、体温控制等常规处理。

１．４　观察指标　（１）癫痫发作情况：发作次数、发
作持续时间。（２）临床疗效：①治愈：生活不受影
响，癫痫未发作；②显效：癫痫发作次数减少７５％以
上；③有效：癫痫发作次数减少５０％以上；④无效：

未达以上标准［５］。（３）脑电图变化：痫样放电、累及
导联数，运用ＢＭ－１１１６型数字脑电图仪，频率２３～
３３Ｈｚ，于患者治疗前与治疗结束后进行检测。根据
国际１０／２０系统放置电极，两侧耳垂为参考电极，在
患者觉醒状态、发作间歇期进行描记（包括睁闭眼、

３ｍｉｎ过度换气），描记时间为３０ｍｉｎ。（４）脑电图
改善效果：①正常：无痫样放电；②明显改善：痫样放
电减少５０％以上；③好转：痫样放电减少２０％以上；
④未好转：痫样放电减少不足２０％［６］。

１．５　统计学处理　运用ＳＰＳＳ１９．０软件处理数据，
计数数据用％表示，行 χ２检验；计量资料用 ｘ±ｓ表
示，行ｔ检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　癫痫发作情况　丙戊酸 ＋奥卡西平组的癫痫
发作次数与发作持续时间均少于奥卡西平组，Ｐ＜
０．０５。见表１。
２．２　临床疗效　丙戊酸 ＋奥卡西平组的总有效率
高于奥卡西平组，Ｐ＜０．０５。见表２。

表１　两组的癫痫发作情况对比（ｘ±ｓ）

组别 例数
发作次数

（次／月）
发作持续时间

（分钟／次）

奥卡西平组 ４６ ０．８６±０．３３ ２．２５±０．８４

丙戊酸＋奥卡西平组 ４６ ０．４５±０．１７ １．２１±０．５６

ｔ值 ７．４９１ ６．９８７

Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１

表２　两组的临床疗效对比

组别 例数
治愈

（例）

显效

（例）

有效

（例）

无效

（例）

总有效

［例（％）］

奥卡西平组 ４６ １７ １４ ５ １０ ３６（７８．２６）

丙戊酸＋奥卡西平组 ４６ ２４ １５ ４ ３ ４３（９３．４８）

　　注：两组总有效率比较，χ２＝４．３８９，Ｐ＝０．０３６

２．３　脑电图变化　两组治疗前的脑电图检测结
果对比，Ｐ＞０．０５；丙戊酸 ＋奥卡西平组治疗后的
脑电图检测结果优于奥卡西平组，Ｐ＜０．０５。见
表３。
２．４　脑电图改善效果　丙戊酸 ＋奥卡西平组的脑
电图总改善率高于奥卡西平组，Ｐ＜０．０５。见表４。
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表３　两组的脑电图变化对比（ｘ±ｓ）

组别 时间 例数
痫样放电

（ｔ／１８０ｓ）
累及导联数

（／１８０ｓ）
奥卡西平组 治疗前 ４６ １５．０５±３．７７ ７．４９±１．９６

治疗后 ４６ １０．２０±２．１６ ５．５０±１．５２
配对ｔ值，Ｐ值 ４．７７４，＜０．００１ ４．２１８，＜０．００１
丙戊酸＋奥卡西平组 治疗前 ４６ １５．１２±３．５９ ７．５１±１．９５

治疗后 ４６ ７．３８±１．４３ ３．４５±１．２９
配对ｔ值，Ｐ值 ２５．１１７，＜０．００１ ６．９０１，＜０．００１
两组比较 治疗前 ０．０９１，０．９２８ ０．０４９，０．９６１
（成组ｔ值，Ｐ值） 治疗后 ７．３８３，＜０．００１ ６．９７４，＜０．００１

表４　两组的脑电图改善效果对比

组别 例数
正常

（例）

明显改善

（例）

好转

（例）

未好转

（例）

总改善

［例（％）］
奥卡西平组 ４６ １３ １６ ５ １２ ３４（７３．９１）
丙戊酸＋奥卡西平组 ４６ １８ ２０ ４ ４ ４２（９１．３０）

　　注：两组总改善率比较，χ２＝４．８４２，Ｐ＝０．０２８

３　讨论
癫痫作为神经内科的一种常见病，具有病情发

展慢、病程长的特征。该病的患病率达８％以上，其
中脑外伤患者的发病率是健康者的３０倍［７］。脑外

伤导致癫痫的发病机制至今尚无统一说法，可能是

因为颅脑外伤而引起神经元细胞结构受损，加上神

经递质发生相关变化，进一步促进癫痫的发生；除此

之外，脑组织受到损伤或者感染刺激不断促使神经

细胞异常放电，最终导致癫痫发生［８９］。同时，临床

实践表明，脑外伤的任何部位均可导致癫痫，一般认

为，中央前、后回与其周边皮质区最为高发，凹陷性

骨折是导致癫痫的最主要因素，且脑外伤越严重则

癫痫的患病率越高［１０］。另外，癫痫还会对患者的身

心健康、生活及工作构成不利影响，因此针对该病必

须及早诊断并积极治疗。

癫痫的治疗是一个复杂而漫长的过程，控制癫

痫的发作次数与发作持续时间是临床治疗该病的主

要目的，这对提升患者的生活质量与预后均具有重

要意义［１１］。近几年，随着新型抗癫痫药物的不断问

世，癫痫的临床治疗出现了新的途径，且与左乙拉西

坦等传统抗癫痫药物相比，其疗效与不良反应均更

具优势。奥卡西平作为新型抗癫痫药物的代表，在

部分性癫痫发作与全面性强直阵挛发作中均可发挥

显著疗效［１２］。奥卡西平机制主要是通过调节钠通

道而增加神经递质的 γ氨基丁酸活性，继而减弱兴

奋性神经递质的活性，继而阻止神经细胞异常放

电［１３］。奥卡西平的代谢不会受到微粒细胞影响，因

此药物相互力学影响比较小［１４］。癫痫患者在服用

奥卡西平药物后，能够迅速被机体所吸收，具有较高

生物利用度，在临床被广泛应用［１５］。

丙戊酸能够有效抑制癫痫发作，作用机制主要

是通过增强神经中枢 γ氨基丁酸含量与传递功能，
降低转氨酶活性，抑制神经细胞兴奋性，以此达到控

制癫痫发作、稳定患者情绪的治疗效果［１６］。丙戊酸

治疗老年癫痫患者的疗效显著且见效快，但单独用

药或大剂量用药的疗效却并不理想，且有可能对患

者的神经系统产生一定程度的损害，继而影响其认

知功能［１７］。小剂量丙戊酸治疗老年癫痫患者的疗

效确切，通过观察脑电图中痫样放电情况能够较为

准确地评估癫痫的严重程度及预后情况。

本研究结果显示，丙戊酸 ＋奥卡西平组的癫痫
发作次数与发作持续时间均少于奥卡西平组，治疗

后脑电图的痫样放电与累及导联数均优于奥卡西平

组，且丙戊酸＋奥卡西平组临床疗效的总有效率与
脑电图的总改善率均高于奥卡西平组，由此提示，小

剂量丙戊酸联合奥卡西平治疗的效果优于单纯奥卡

西平治疗。
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