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摘要院目的 研究托吡酯联合丙戊酸钠治疗难治性癫痫的临床效果及对不良反应和对癫痫发作次数的影响遥方法 选取 2020年 6

月-2021年 6月在我院诊治的 70例难治性癫痫患者为研究对象袁采用随机数字表法分为对照组和观察组袁各 35例遥对照组采用

丙戊酸钠治疗袁观察组在对照组基础上给予托吡酯治疗袁比较两组治疗效果尧癫痫发作次数尧认知功能尧生活质量及不良反应发生

情况遥 结果 观察组治疗总有效率渊94.29%冤高于对照组渊82.86%冤渊 约0.05冤曰观察组强直-阵挛发作尧失神发作尧失张力发作次数均

小于对照组渊 约0.05冤曰两组语言智商尧操作智商评分均高于治疗前袁且观察组高于对照组渊 约0.05冤曰两组生活质量评分高于治疗

前袁且观察组高于对照组渊 约0.05冤曰两组不良反应发生率比较袁差异无统计学意义渊 跃0.05冤遥结论 托吡酯联合丙戊酸钠治疗难治

性癫痫疗效确切袁可减少癫痫发作次数袁改善患者认知功能袁且不会增加不良反应袁是一种安全尧有效的联合用药方案遥
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Abstract： Objective To study the clinical effect of topiramate combined with sodium valproate in the treatment of refractory epilepsy and its effect on

adverse reactions and the number of seizures.Methods A total of 70 patients with refractory epilepsy diagnosed and treated in our hospital from June

2020 to June 2021 were selected as the research objects. They were divided into control group and observation group by random number table method,

with 35 cases in each group. The control group was treated with sodium valproate, and the observation group was treated with topiramate on the basis

of the control group. The therapeutic effect, number of seizures, cognitive function, quality of life and adverse reactions were compared between the

two groups.Results The total effective rate of the observation group (94.29%) was higher than that of the control group (82.86%) ( <0.05). The

frequency of tonic-clonic seizures, absence seizures and atonic seizures in the observation group were less than those in the control group ( <0.05).

The scores of language IQ and operation IQ in the two groups were higher than those before treatment, and those in the observation group were higher

than the control group ( <0.05). The quality of life scores of the two groups were higher than those before treatment, and the observation group was

higher than the control group ( <0.05). There was no significant difference in the incidence of adverse reactions between the two groups ( >0.05).

Conclusion Topiramate combined with sodium valproate is effective in the treatment of refractory epilepsy, which can reduce the number of seizures

and improve the cognitive function of patients without increasing adverse reactions. It is a safe and effective combination regimen.
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癫 痫 （ epilepsy） 是 临 床 常 见 的 精 神 疾 病 ， 是 一 种

由 神 经 元 异 常 放 电 引 起 的 ， 以 反 复 癫 痫 性 发 作 为 主

要 特 征 的 脑 功 能 失 调 综 合 征 ， 会 造 成 意 识 丧 失 、 肌 肉

强 制 性 收 缩 等 症 状 ， 如 果 不 及 时 治 疗 会 发 展 为 难 治

性 癫 痫 [1， 2]。 目 前 ， 临 床 对 癫 痫 的 发 作 机 制 尚 未 完 全 明

确 ， 无 特 效 治 疗 药 物 ， 主 要 给 予 抗 癫 痫 药 物 治 疗 [3]。 丙

戊 酸 钠 是 不 含 氮 抗 癫 痫 药 物 ， 对 肌 阵 挛 、 失 神 性 癫 痫

具 有 良 好 的 疗 效 [4]。 但 是 丙 戊 酸 钠 治 疗 难 治 性 癫 痫

效 果 不 理 想 ， 病 情 不 能 得 到 控 制 [5]。 随 着 临 床 不 断 的

研 究 ， 新 型 治 疗 药 物 不 断 研 发 。 托 吡 酯 属 于 新 型 抗

癫 痫 药 物 ， 可 通 过 抑 制 脑 部 电 压 钠 通 道 ， 限 制 神 经 元

异 常 放 电 ， 从 而 发 挥 神 经 抑 制 作 用 [6]。 目 前 ， 关 于 托

吡 酯 联 合 丙 戊 酸 钠 治 疗 难 治 性 癫 痫 的 效 果 、 安 全 性

等 方 面 研 究 较 少 ， 尚 未 完 全 明 确 [7]。 为 此 ， 本 研 究 结

合 2020 年 6 月 -2021 年 6 月 在 我 院 诊 治 的 70 例 难

治 性 癫 痫 患 者 临 床 资 料 ， 观 察 托 吡 酯 联 合 丙 戊 酸 钠

对 难 治 性 癫 痫 的 治 疗 效 果 ， 现 报 道 如 下 。

1资料与方法

1.1 一 般 资 料 选 取 2020 年 6 月 -2021 年 6 月 在 佳

木 斯 市 中 心 医 院 诊 治 的 70 例 难 治 性 癫 痫 患 者 为 研

究 对 象 ， 采 用 随 机 数 字 表 法 分 为 对 照 组 和 观 察 组 ， 各

35 例 。 对 照 组 男 20 例 ， 女 15 例 ； 年 龄 23~54 岁 ， 平

均 年 龄 （ 35.19依3.27） 岁 。 观 察 组 男 21 例 ， 女 14 例 ；

年 龄 24~56 岁 ， 平 均 年 龄 （ 34.89依3.10） 岁 。 两 组 年

龄 、 性 别 比 较 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 （ 跃0.05） ， 有 可 比

性 。 本 研 究 经 过 医 院 伦 理 委 员 会 批 准 ， 患 者 自 愿 参 加

本 研 究 ， 并 签 署 知 情 同 意 书 。

1.2 纳 入 和 排 除 标 准 纳 入 标 准 ： 淤 均 符 合 临 床 难 治

性 癫 痫 诊 断 标 准 [8]； 于均 经 MRI 或 CT 确 诊 [9]。 排 除 标
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准 ： 淤 合 并 肝 、 肾 、 心 、 脑 血 管 系 统 等 严 重 疾 病 者 ； 于

合 并 严 重 精 神 障 碍 者 ； 盂 依 从 性 较 差 ， 不 能 配 合 者 ；

榆随 访 资 料 不 完 善 者 。

1.3 方 法

1.3.1 对 照 组 采 用 丙 戊 酸 钠 （ 湖 南 省 湘 中 制 药 有 限

公 司 ， 国 药 准 字 H43020873 ， 规 格 ： 0.1 g/ 片 ） 治 疗 ，

1 次 /d， 0.2 g/次 ， 连 续 治 疗 2 周 后 ， 逐 渐 增 加 至 2 次 /d ，

依 据 病 情 调 整 剂 量 ， 最 大 剂 量 每 天 不 超 过 1.2 g ， 连

续 治 疗 6 个 月 。

1.3.2 观 察 组 在 对 照 组 基 础 上 给 予 托 吡 酯 （ 西 安 杨

森 制 药 有 限 公 司 ， 国 药 准 字 H20020555， 规 格 ： 25 mg）

治 疗 ， 2 次 /d， 100 mg/次 ， 疗 程 同 对 照 组 。

1.4 观 察 指 标 比 较 两 组 治 疗 效 果 、 癫 痫 发 作 次 数 、

认 知 功 能 评 分 、 生 活 质 量 评 分 以 及 不 良 反 应 （ 恶 心 、

头 晕 、 食 欲 不 振 ） 发 生 情 况 。

1.4.1 治 疗 效 果 [10] 显 效 ： 癫 痫 发 作 频 率 减 少 85%~

100% ； 有 效 ： 癫 痫 发 作 频 率 减 少 50%~84% ； 无 效 ： 癫

痫 发 作 频 率 减 少 50%以 下 。 总 有 效 率 =（ 显 效 +有 效 ） /

总 例 数 伊100% 。

1.4.2 认 知 功 能 [11， 12] 采 用 中 国 修 订 的 韦 氏 成 人 智 力

测 验 量 表 评 定 ， 对 语 言 智 商 和 操 作 智 商 进 行 评 分 ，

言 语 测 验 包 括 知 识 、 领 悟 、 算 术 、 相 似 性 、 数 字 广 度

及 词 汇 等 ， 操 作 测 验 包 括 数 字 符 号 、 填 图 、 木 块 图 及

图 形 拼 排 等 ， 总 评 分 均 为 100 分 ， 评 分 越 高 表 明 认

知 行 为 越 好 。

1.4.3 生 活 质 量 [13] 包 括 生 理 功 能 、 躯 体 疼 痛 、 社 会 功

能 、 情 感 功 能 4 个 维 度 ， 总 评 分 100 分 ， 评 分 越 高 表

明 生 活 质 量 越 高 。

1.5 统 计 学 方 法 采 用 统 计 软 件 包 SPSS 21.0 版 本 对

本 研 究 数 据 进 行 统 计 学 处 理 ， 符 合 正 态 分 布 的 计 量

资 料 采 用 （ 依 ） 表 示 ， 组 间 比 较 采 用 检 验 ； 计 数 资

料 采 用 [ （ %） ] 表 示 ， 组 间 比 较 采 用 2 检 验 ； 约0.05

表 示 差 异 有 统 计 学 意 义 。

2结果

2.1 两 组 治 疗 效 果 比 较 观 察 组 治 疗 总 有 效 率 高 于

对 照 组 （ 约0.05） ， 见 表 1 。

2.2 两 组 癫 痫 发 作 次 数 比 较 观 察 组 强 直 - 阵 挛 发

作 、 失 神 发 作 、 失 张 力 发 作 次 数 均 小 于 对 照 组 （ 约

0.05） ， 见 表 2 。

2.3 两 组 认 知 功 能 评 分 比 较 两 组 语 言 智 商 、 操 作 智

商 评 分 均 高 于 治 疗 前 ， 且 观 察 组 高 于 对 照 组 （ 约

0.05） ， 见 表 3 。

2.4 两 组 生 活 质 量 评 分 比 较 两 组 生 活 质 量 评 分 高

于 治 疗 前 ， 且 观 察 组 高 于 对 照 组 （ 约0.05） ， 见 表 4。

2.5 两 组 不 良 反 应 发 生 率 比 较 两 组 不 良 反 应 发 生

率 比 较 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 （ 跃0.05） ， 见 表 5 。

组 别

观 察 组

对 照 组

35

35

显 效

19（ 54.29）

17（ 48.57）

有 效

14（ 40.00）

12（ 34.29）

无 效

2（ 5.71）

6（ 17.14）

总 有 效 率

33（ 94.29） *

29（ 82.86）

注 ： * 与 对 照 组 比 较 ， 2=3.895， =0.024

表 1 两组治疗效果比较[ 渊%冤]

组 别

观 察 组

对 照 组

35

35

强 直 - 阵 挛 发 作

4.21依1.45

8.04依1.10

8.294

0.011

失 神 发 作

9.17依2.00

15.30依3.65

11.506

0.000

失 张 力 发 作

6.06依2.60

11.20依3.57

9.326

0.006

表 2 两组癫痫发作次数比较渊 依 袁次冤

组 别

观 察 组

对 照 组

35

35

治 疗 前

77.31依3.76

76.10依4.21

0.795

0.251

治 疗 后

115.60依12.78*

103.51依9.60*

4.895

0.021

治 疗 前

78.09依8.65

78.16依6.90

0.913

0.472

治 疗 后

110.66依12.10*

96.23依10.54*

5.304

0.19

语 言 智 商 操 作 智 商

表 3 两组认知功能评分比较渊 依 袁分冤

注 ： 同 组 与 治 疗 前 比 较 ， * 约0.05

组 别

观 察 组

对 照 组

35

35

治 疗 前

72.10依4.50

7.85依3.77

0.703

0.297

治 疗 后

89.44依0.70*

73.29依0.92*

7.855

0.014

表 4 两组生活质量评分比较渊 依 袁分冤

注 ： 同 组 与 治 疗 前 比 较 ， * 约0.05
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组 别

观 察 组

对 照 组

35

35

恶 心

1（ 2.86）

2（ 5.71）

头 晕

1（ 2.86）

1（ 2.86）

食 欲 不 振

1（ 2.86）

1（ 2.86）

发 生 率

3（ 8.57） *

4（ 11.43）

注 ： * 与 对 照 组 比 较 ， 2=0.312 ， =0.814

表 5 两组不良反应发生率比较[ 渊%冤]

3讨论

难 治 性 癫 痫 指 采 用 抗 癫 痫 药 物 正 规 治 疗 ， 且 确

保 血 药 浓 度 处 于 有 效 范 围 内 ， 2 年 以 上 疗 程 仍 然 未

得 到 有 效 控 制 ， 且 严 重 影 响 患 者 日 常 生 活 的 癫 痫 [14]。

相 关 研 究 显 示 [15]， 难 治 性 癫 痫 会 造 成 神 经 系 统 功 能

障 碍 ， 严 重 时 甚 至 会 出 现 脑 功 能 障 碍 ， 威 胁 患 者 的 生

命 安 全 。 丙 戊 酸 钠 是 临 床 常 用 的 抗 癫 痫 药 物 ， 可 激

活 谷 氨 酸 脱 羧 酶 的 生 物 活 性 ， 促 进 细 胞 酶 稳 定 性 ， 有

效 控 制 钠 离 子 通 道 ， 进 而 实 现 抗 癫 痫 作 用 [16]。 但 部 分

患 者 治 疗 效 果 不 理 想 ， 应 用 受 限 [17]。 目 前 ， 联 合 用 药

治 疗 难 治 性 癫 痫 成 为 新 的 方 向 ， 但 是 缺 乏 联 合 用 药

的 统 一 标 准 [18]。 托 吡 酯 属 于 吡 喃 果 糖 氨 基 磺 酸 酯 化

合 物 ， 可 抑 制 神 经 元 持 续 极 化 ， 从 而 阻 断 异 常 放 电 ，

并 缩 短 放 电 时 间 ， 进 而 发 挥 抗 癫 痫 作 用 [19]。

本 研 究 结 果 显 示 ， 观 察 组 治 疗 总 有 效 率 高 于 对

照 组 （ 约0.05） ， 表 明 采 用 托 吡 酯 联 合 丙 戊 酸 钠 对 难

治 性 癫 痫 效 果 确 切 ， 可 提 高 治 疗 总 有 效 率 ， 是 一 种

有 效 的 联 合 用 药 方 案 。 分 析 认 为 可 能 是 由 于 两 种 药

物 联 合 应 用 ， 可 实 现 优 势 互 补 ， 双 作 用 机 制 ， 进 而 提

高 抗 癫 痫 作 用 [20]。 同 时 ， 本 研 究 显 示 ， 观 察 组 强 直 -

阵 挛 发 作 、 失 神 发 作 、 失 张 力 发 作 次 数 均 小 于 对 照

组 （ 约0.05） ， 提 示 联 合 用 药 可 减 少 癫 痫 发 作 次 数 ，

促 进 癫 痫 临 床 症 状 减 轻 ， 减 轻 患 者 的 痛 苦 。 两 组 治

疗 后 语 言 智 商 、 操 作 智 商 评 分 均 高 于 治 疗 前 ， 且 观

察 组 高 于 对 照 组 （ 约0.05） ， 表 明 托 吡 酯 联 合 丙 戊 酸

钠 可 提 高 患 者 认 知 水 平 ， 促 进 日 常 生 活 能 力 的 恢

复 。 主 要 因 为 托 吡 酯 联 合 丙 戊 酸 钠 可 阻 止 钠 离 子 通

道 开 放 ， 进 而 减 少 高 频 放 电 后 突 触 易 化 而 发 挥 抗 癫

痫 作 用 ， 进 一 步 促 进 癫 痫 发 作 次 数 的 减 少 [21]。 本 研

究 发 现 ， 两 组 治 疗 后 生 活 质 量 评 分 高 于 治 疗 前 ， 且

观 察 组 高 于 对 照 组 （ 约0.05） ， 提 示 联 合 用 药 可 提 升

患 者 生 活 质 量 ， 为 良 好 的 治 疗 提 供 有 利 条 件 ， 提 升

其 治 疗 耐 受 性 。 此 外 ， 两 组 不 良 反 应 发 生 率 比 较 ， 差

异 无 统 计 学 意 义 （ 跃0.05） ， 表 明 联 合 用 药 不 良 反 应

少 ， 安 全 性 良 好 。

综 上 所 述 ， 托 吡 酯 联 合 丙 戊 酸 钠 治 疗 难 治 性 癫

痫 均 具 有 较 高 的 总 有 效 率 ， 可 减 少 癫 痫 发 作 次 数 ， 改

善 认 知 功 能 和 生 活 质 量 ， 且 不 良 反 应 少 ， 是 一 种 安 全

可 行 的 治 疗 方 法 。
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