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·标准与讨论·

关于成人癫痛患者长程管理的专家共识

成人癫痛患者长程管理共识专家协作组

癫痛是最常见而严重的神经系统疾病之一，已被世界卫

生组织列入全球重点防治的五大神经精神疾病。流行病学

调查显示，在我国癫瘸患病率高达 7%0 ， 我国现有 900 万以

上癫痛患者，而且还以每年新发 40 万- 60 万例的速度递

增[ 1.2J 。癫瘸致残率高，治愈困难，患者多需终生服药，疗程

长。但临床上大多数癫瘸患者治疗依从性差，擅自停药、减

药、换药及拒服的比例高达 679奋，直接导致癫痛控制不住，

给患者家庭和社会带来沉重负担。因此癫痛的药物治疗迫

切需要长期规范化管理。鉴于此，我们讨论并提出成人癫瘸

长程管理的专家共识，以指导临床对癫瘸患者更合理、规范

化的长程治疗及随访。本文主要涉及女性和老年癫躏患者

的长程管理问题。

一、癫瘸长程管理的概述

1.癫瘸长程管理的理念:把管理( management )的理念引

人癫瘸全程治疗过程中。以患者为中心，关注患者整个治疗

过程，在控制癫瘸发作的同时，尽可能减少药物不良反应，使

患者达到最好的治疗效果，以保持身心健康。

在癫瘸治疗开始制订方案的时候，就应该充分考虑到该

疾病以及治疗过程可能对患者的长期影

响。

2. 癫瘸长程管理的目标: ( 1 )建立良

好的医患关系，提高患者的依从性，提倡

规范治疗，使癫痛发作得以长期控制; (2) 

在治疗过程中，尽可能减少或避免药物使

用的不良反应，包括近期及远期不良反

应，提高患者的药物保留率 ;(3) 治疗相关

共患病; (4) 提高患者生活质量，保持心理

健康，使其重返社会。

3. 癫瘸长程管理的策略:使患者本人

及家属参与治疗的决策，充分考虑患者的

要求，制订长期良好的治疗随访计划;遵

循抗癫痛药物( AEDs) 治疗策略的个体化

原则，根据癫瘸 l临床发作类型、癫痛综合
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征、合并用的药物、共病及不同年龄段癫瘸患者的生理特点

及生活需求等，合理选择 AEDs(表 1 ) ;在控制癫痛发作的同

时，尽可能提高患者生活质量，并对患者的心理状态、学习、

就业以及婚育等进行专业指导。

4. 癫瘸长程管理的流程图:见图 l 。

表 1 新诊断癫瘾患者初始药物的选择

发作类型 首选药物 一线药物

部分性癫痛发作 卡马西平或拉莫 奥卡西平、丙戊酸
三嗦

全而强直阵李发作 丙戊酸a 拉莫三嗦、奥卡西
平、卡马西平

失丰1þ发作 丙戊酸或乙就胶 拉莫三嗦

肌阵孪发作 丙戊酸

强直发作或失张力性 丙戊酸
发作

左乙拉西坦、托口比酶

拉莫三嗦

注"请注意丙戊酸的致畸风险，如不适用可选用拉莫三嚷。在

目前或未来希望生育的妇女或女童处方丙戊酸时，应考虑胎儿可能

的致畸风险和神经发育迟滞的风险，特别是在高剂量或多种药物联

合使用时

图 1 癫瘸 L~程管理的流程图

偶发或稀少的发作在以下
情况应考虑开始抗癫癫药物
治疗z
·神经功能缺损
·脑电图有肯定的癫痴样放电
.影像学有脑结构异常
.患者本人或家属认为难
以接受再次发作的风险

http://guide.medlive.cn/
http://guide.medlive.cn/


中华神经科杂志 2013 年 7 月第 46 卷第 7 期 Chin J Neurol. Julv 20日. Vol. 46. No.7 .497. 

二、女性癫痛的长程管理

癫痛患者中有近一半是女性患者。关注女性癫痛患者

的身心健康是目前抗癫瘸领域的一项重要课题。由于生理

和社会因素，女性癫瘸患者比男性患者面临更多的困难和挑

战。在女性癫瘸患者开始制订治疗方案的同时，应充分考虑

到癫瘸反复发作的特点以及长程的 AEDs 治疗可能对女性

患者(包括子女)造成的影响，继而在整个治疗过程中加强

对女性癫痛的长程管理，以达到理想的远期治疗目标。告知

AEDs 有导致胎儿畸形及神经发育迟滞的风险[町，对有生育

意向的妇女或可能需要维持治疗至生育年龄的女性，应与患

者本人或其监护人讨论，提醒部分 AEDs 的可能影响，权衡

每种药物治疗的风险和获益。因此，针对女性癫瘸患者，更

应有长程管理的意识。

(一)青春期

l.抗癫瘸治疗与性激素的关系: 1临床上广泛应用的

AEDs，如苯妥英铀、苯巴比妥、丙戊酸、卡马西平、扑痛回等

均可能干扰下丘脑-垂体"卵巢轴，从而导致卵巢雌、孕激素

分泌功能失调。患者可出现月经周期紊乱、闭经、不育、性功

能障碍、多囊卵巢综合征( PCOS) 等并发症[叫。不仅如此，

有报道称癫痛女患儿长期服用丙戊酸也可能引起卵巢功能

失调和性激素分泌紊乱[6] 。因此，在女性癫瘸患者治疗中应

注意避免使用影响月经周期、使 PCOS 发生率增加的药物，

让患者获得长期满意的疗效。

2. 月经期癫痛与抗癫瘸治疗:月经期癫捕的常规治疗方

案应首先确定癫痛发作与月经周期的关系，在每月癫瘸发作

可能加重的前 2 -3 d 临时增加 AEDs 剂量，直至癫俯发作情

况缓解后 2 d 再逐渐减至维持剂量[7] ;或在此期间加用氯硝

西洋。其次，黄体酣也可作为月经期癫瘸的添加治疗，据报

道，在每次月经周期的后半阶段肌内注射黄体酣对控制癫痛

有一定疗效，而口服无效[8] 。如每隔 2 周连续肌内注射醋酸

甲短孕酣 200 吨，共 3 次，癫瘸发作频率可明显减少。但对

女性癫瘸患者是否接受激素治疗需由生殖、内分泌或妇科专

家进行评估。注意接受有肝酶诱导作用的 AEDs 治疗的癫

痛患者需适当增加激素剂量;较大剂量的黄体酣可能影响肝

酶对 AEDs 的代谢。

3. 抗癫痛药物与肥胖的关系:很多种 AEDs ，包括丙戊

酸、卡马西平、苯妥英铀、加巴喷丁、氨己烯酸等都可能导致

体重增加。其中丙戊酸导致的 PCOS 是青春期癫痛女性肥

胖的重要原因 [6] 。肥胖作为独立的危险因素，可影响全身多

个脏器的生理功能，还与乳腺癌、子宫癌、结肠癌、脂肪肝、肝

硬化、激素失衡等疾病密切相关。体重增加也常使癫痛患者

的依从性下降或中断治疗。因此，选择 AEDs 需对药效和药

物不良反应综合考虑。用药期间还应定期监测患者身高、体

重、体质指数、血脂、血糖等指标，以指导癫痛患者体重的

控制。

总之，女性癫瘸患者面临→系列月经、内分泌等问题，同

时将面临生育的挑战，因此在治疗早期，即儿童、青春期的治

疗就要注意避免使用影响月经周期、内分泌稳态及对胎儿发

育有潜在风险的药物，让患者最大程度获益。

(二)娃振期

l.计划娃振:对癫瘸有效控制且可能减停药物的女性癫

痛患者，建议在停用 AEDs6 个月后可考虑计划娃振。如果

癫痛患者不可能停用药物而计划怀孕，癫瘸专科医师应尽量

将 AEDs 调整至单药治疗的低剂量，再建议患者怀孕，并告

知如下风险[9] .癫瘸发作本身及 AEDs 均对胎儿有负面影

响。如丙戊酸 800 mg 以上的日剂量可增加胎儿致畸的风

险。推荐癫俯女性孕前 3 个月每天服用叶酸运5 mg，以减少

叶酸代谢相关致胎儿畸形的风险。

2. 娃振及围产:应与产科医生密切合作，共同随访和监

护女性癫瘸孕产妇。管理的主要目标是尽量减少孕期癫瘸

发作和 AEDs 对胎儿的影响。因娃振期血药浓度易波动，建

以癫瘸孕妇每 3 个月根据 AEDs 血药浓度监测结果调整用

药。减少 AEDs 对胎儿的影响主要从以下方面[别人手:①

AEDs 的致畸性:在能够控制癫瘸发作的情况下，尽可能避免

多药治疗。在单药治疗的患者中尽可能降低药物剂量。常

用 AEDs 中以丙戊酸和苯巴比妥的致畸率最高，应尽量避免

在娃振期妇女中使用。如果因为病情需要而必须选择丙戊

酸治疗，应当使用 800 mg 以下日剂量的单药治疗。有证据

表明，新型 AEDs 如拉莫三嚓等致畸率较低。其他新型

AEDs 尚元大规模娃振登记。②饪搬期生理变化可影响

AEDs 的代谢。因此，娃振期需定期监测 AEDs 血药浓度，并

结合临床发作情况及药物不良反应调整 AEDs 剂量，尽量控

制栅痛发作。③AEDs 对后代认知功能的影响:研究发现胎

儿期暴露于丙戊酸的后代智力可能受负面影响，且与剂量相

关。④大部分癫瘸产妇都能正常分娩，但疼痛、压力、情绪过

度紧张、睡眠不足、过度换气等因素均可增加分娩期癫俯发

作的危险，建议患者到有条件的医院生产。⑤AEDs 致维生

素 K 缺乏:服用酶诱导型 AEDs 的癫瘸孕妇的产儿易出现新

生儿维生素 K 缺乏，建议癫躏女性在娃振最后 l 个月每天口

服维生素 K 10 mg，并应在新生儿出生后立即肌内注射维生

素 K 以避免新生儿出血。⑥建议患者在分娩前做好哺乳及

照顾婴儿的准备，分娩后需及时调整 AEDs 剂量，尤其是娃

振中 AEDs 剂量较大的患者，产后 AEDs 的浓度上升，调整不

及时将可能会导致药物中毒。

3. 哺乳期:几乎所有 AEDs 都可通过血液进入母乳，便

接受母乳喂养的婴儿间接获得 AEDs。但目前普遍认为母乳

喂养利大于弊，故提倡母乳噢养。母乳中 AEDs 浓度既受母

亲血药浓度的影响，也受 AEDs 母乳通过率的影响，故母亲

在哺乳期应服用可控制j癫痛发作的 AEDs 最小剂量，同时应

选择母乳通过率较低的药物以降低对婴儿的影响，如拉莫三三

嚓、氯巳占、奥|导西平等[10jo

(三)更年期

有研究显示癫痛女性的绝经期时间较健康女性提前。

在癫厢的长程管理策略中，应加强对癫瘸女性的更年期E生

教育，使其认识到绝经周期可能出现的变化，鼓励她们参加

体育运动和社会锻炼，适当补充维生素 B、维生素 E。绝经
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期女性癫癫患者的骨质疏松问题也不容忽视，老龄、绝经和

部分 AEDs 的不良反应都是骨质疏松发生的原因。因此，对

更年期癫瘸女性推荐应用无肝酶诱导作用的 AEDso 并且对

长期服用 AEDs 的绝经期及绝经后癫痛女性常规监测骨密

度[11] ，鼓励其改变生活习惯来预防和阻止骨质疏松的发展，

如适度增加体育锻炼;补充钙剂及维生素 D;此外二麟酸盐、

降钙素、雷洛昔芬都是可能的有效选择。

三、老年癫痛的长程管理

随着人口老龄化，老年癫痛的患病率呈升高的趋势。老

年人生理、病理特点决定了其 AEDs 治疗的特殊性。老年癫

捕患者常同时合并有其他系统疾病，如高血压、糖尿病，在服

用 AEDs 的同时常需要对其共患病做适当的治疗。所以老

年人选择抗癫瘸药物须慎重，尤其需注意药物之间的相互作

用及不良反应。因此，老年癫痛的长程管理除了控制痛性发

作，还在于有效治疗其共患病、改善患者的生活质量。

(一)老年癫捕的诊断

老年癫痛的长程管理需从诊断开始。诊断错误在老年

癫痛中最为常见。老年人癫瘸发作的临床症状多不典型，首

发症状可能为惊厥状态，仅表现为记忆掘乱、行为怪异、意识

棍沌或无反应状态，且症状可以持续数小时、数天、数周，甚

至临床表现类似痴呆状态[12] ，因此容易被家属及临床医师

误诊。有研究显示，只有 73.3% 的老年癫瘸患者在首次就

诊时即明确诊断[13 J 。因此，长程脑电图监测，尤其是夜间睡

眠脑电监测对于提高老年癫瘸诊断率有重要意义[ 14-15J 。

老年期新发癫瘸多有特殊病因，故对病因治疗极为重

要。据 Stefan[16J 报道，脑血管病是老年癫瘸最常见的病因。

此外，低血糖或高血糖以及低铀血症、尿毒症、低钙血症也是

导致癫瘸发作的常见原因。癫瘸发作还可由药物诱导所

致[口]，如抗精神病药物、抗生素、茶碱类、左旋多巴和嚓嗦类

利尿药。所以，对老年癫瘸患者应积极寻找病因，并进行相

应处理。此外仍有近 50% 老年癫瘸患者的病因不明[ 18-20J 。

无论病因是否明确，老年患者的特殊生理情况决定了 AEDs

选择以及共患病处理的复杂性。在老年癫瘸患者的治疗中

尤其应该注意避免药物损害其他脏器功能，同时不能忽视共

患病的治疗，以期提高患者的生活质量。

(二)老年癫躏患者的管理

1.老年癫痛的治疗:老年癫瘸多为症状性癫瘸，部分性

发作占多数。针对老人部分性癫瘸发作的临床治疗研究，涉

及较多的 AEDs 是拉莫三嗦和加巴喷丁。国际抗癫躏联盟

(ILAE)指南[21-22J提出，拉莫三嚓和加巴喷丁在新诊断和未

治疗的老年癫瘸患者的初始单药治疗中证实为 A 级有效证

据，所以拉莫三嚓和加巴喷丁被认为比卡马西平更适合应用

于首次部分性发作的老年癫瘸患者。对有明确诱因的发作，

应尽早避免诱发因素。如果有超过 1 次以上没有明确诱因

的癫瘸发作，建议应用 AEDsm]; 当首次发作后复发的可能

性大时，如脑电图有明确癫捕样放电和(或)影像学上有明

确的结构性损害，应尽早应用 AEDs。首选单药治疗，需要充

分考虑老年患者的肝、肾功能情况，全面评估药物之间相互

作用和发生药物不良反应的风险，避免药物用量过大;或加

药速度过快，加强血药浓度监测。多数老年癫瘸患者服用单

-AEDs 即有效，但少数患者需要联合用药。药物联合治疗

应尽量选择不同作用机制的药物，避免有相同不良反应药物

的合用，研究表明拉莫三嗦与丙戊酸联用在治疗上有协同作

用[24J 。还需对患者、家属及护理人员进行癫瘸相关知识的

宣传教育并采取有效措施，以提高患者的依从性。

2. 老年癫瘸患者常见共患病及药物相互作用:老年癫痛

患者常合并脑血管病、变性病、中毒和代谢性脑病等其他疾

病。因此，老年患者除了 AEDs 外常需服用多种其他药物，

故在药物选择时应充分考虑其他药物与 AEDs 之间的相互

作用。例如老年癫痛患者常患有心脑血管疾病，而脑血管病

又是老年人癫瘸最常见的原因。华法林在治疗老年心血管

疾病中常用，而具有肝酶诱导作用的 AEDs 能加速华法林的

代谢。因此尽可能选择元或较少引起药物间相互作用的新

一代 AEDs ， ~U拉莫三嚓、左乙拉西坦等。老年癫痛患者如合

并抑郁焦虑或精神异常，可选择对精神行为影响小的药物如

拉莫三嚓、奥卡西平、卡马西平、丙戊酸等[到]。

3. 肝肾功能不全的老年癫瘸患者的 AEDs 应用:老年患

者由于肝肾功能减退，体内代谢改变，身体脂肪与非脂肪成

分的总比值增加，使药物清除率下降。当肝功能异常时，可

考虑选用拉莫三嚓、托毗醋、左乙拉西坦等对肝功能影响较

小的药物。当肾小球滤过率下降时，水溶a性药物如加巴喷丁

的用药剂量应相应减少，而脂溶性药物如卡马西平则受肾小

球滤过率的影响较小。对于肾功能不全的部分性发作的老

年癫瘸患者首选一线用药为拉莫三嚓和左乙拉西坦等[25J 。

四、总结

总之，癫痛治疗应是整体全方位的，应由医生、社会保健

工作者、癫痛患者及其家属共同努力，建立多层面的癫痛的

长程管理。第一层面，提倡规范化个体化的抗癫瘸治疗方案

的临床实施，有效控制癫瘸发作。药物治疗应根据发作类

型、癫痛综合征和药物不良反应选用最佳 AEDs[3.21-2口6J 。第

二层面，药物治疗癫俯的同时应对患者进行躯体、心理康复，

包括知识学习、职业技能的培训以及就业、婚姻的指导，使患

者重塑信心，从耻辱感的阴影中解脱出来，重返学校和社会。

第三层面积极完成共患病的治疗。癫瘸患者常伴有抑郁或

焦虑等精神疾病;老年癫痛患者常同时合并其他系统疾病如

高血压、糖尿病等。在选用 AEDs 时应予以考虑，并对共患

病进行适当的治疗。在用药时要考虑 AEDs 与其他药物间

相互作用。

成人癫躏患者长程管理共识专家协作组名单(以姓氏拼音

顺序排序) :陈蕾、迟兆富、x~艳春、丁成费、丁美萍、黄远桂、

康涛、黎冰梅、李世绰、廖卫平、林卫红、刘晓蓉、秦炯、汤业

磊、唐丽困、汪昕、王伟、王学峰、王玉平、吴立文、吴逊、肖波、

徐纪文、张国君、周东、周列民、朱遂强
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