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摘)要!癫痫手术是难治性癫痫的重要而有效的治疗方法之一#目前多数学者认为癫痫患者术后仍需服用一定时间的抗

癫痫药!D4:3;73A;7:3.58T6@# DbW@" #甚至会是长时间服药& 本文从癫痫患者术后服药时间和方法#术后抗癫痫药物的作用

机制#癫痫术后减+停药与癫痫复发的关系等方面#根据近 I 年的相关文献做一综述&

关键词!难治性癫痫'术后' 抗癫痫药物

))癫痫手术是难治性癫痫的重要而有效的治疗

方法之一#这一点已经得到公认& 研究表明$颞叶

内侧型癫痫患者术后无发作率达 F"^ Z'"^#而

非颞叶癫痫患者术后无发作率高达 %"^ ZF"^&

随着各种检查技术特别是影像学%神经电生理学%

外科手术水平的提高#手术成功率会进一步提高&

难治性癫痫术后最理想的结果是无发作并且不需

要 继 续 应 用 抗 癫 痫 药 物 ! D4:3;73A;7:3. 58T6@#

DbW@" & 但目前多数学者认为癫痫患者术后仍需

服用一定时间的抗癫痫药#甚至会是长时间服药&

并且研究也发现癫痫术后无发作患者减停抗癫痫

药物后约有 ("^出现复发& 所以 DbW@什么时候

停用%如何停用#是癫痫患者术后接受 DbW@治疗

中备受关注和迫切需要回答的问题& 本文就此根

据近 I 年的相关文献做一综述&

EF癫痫患者术后服药时间和方法

EEEF术后无发作的癫痫患者

对于术后无发作的癫痫患者#DbW@的服用时

间目前没有统一标准& !""H 年 0;86等(#)针对美国

多个癫痫中心的 #I# 位神经科医生进行了一项患

者术后成功停用 DbW@的调查#结果显示$F!^的

医生认为应该在患者无发作 ! 年及以上考虑减停

DbW@'!I^的医生认为至少 # 年无发作是必须的'

&^的医生建议不能停用 DbW@'!^建议至少 # 年

无发作停用& <-:Q98;等(!) 对于术后无发作的患

者#服用多种 DbW@者在 ( 个月时开始逐渐减量#

对于单药治疗者#在无发作后 # 年减药& *;8A346

等(()研究结果也支持对于术后无发作的患者在术

后 # 年可以开始减药#建议在 # 年内减完#在发作

出现或患者拒绝继续减药时停止& 结果发现$减药

组和对照组分别有 HFEI^ ! !F +(% " 和 F#EI^

! #F +!F "的患者术后 I 年无发作#所以术后 # 年无

发作减停药复发风险未增加&

EE)F术后仍有发作的癫痫患者

对于术后仍有发作的癫痫患者#应用以往未曾

应用过的 DbW@似乎有利于术后发作复发患者的后

期发作缓解& 5;=3@3等(%) 发现 #&^ ! #' +&( "的患

者的后期缓解与应用新的 DbW@有关& *3B等(I)研

究结果显示$对 FF 例符合条件的颞叶癫痫手术患

者#随访至少 ( 年#随访中至少 # 年无发作 !包括

无先兆"开始减停药& !!^的患者在减药过程中

发作复发##!^的患者在停药后复发& 在减停药

复发的患者中#恢复用药后其中 %I^的患者再次

恢复无发作状态& 并且减药过程中出现发作的患

者较停药后出现发作者预后差#手术时年龄较小及

病程短的患者停药成功的可能性大#因此术后停药

可在术后无发作!包括无先兆 " # 年以上开始& Y;;

等(F)的研究结果显示$颞叶内侧型癫痫切除性手术

后## +( 患者能停用 DbW@& 手术年龄 (" 岁以上患

者或者术后 #" 个月内减药术后复发风险增加& 术

后 DbW@减量建议不少于术后 #" 个月#手术年龄

越小缓解可能性大& 术后 DbW@一般服用 ! ZI 年

逐渐停用#超过 I 年者多是由于患者意愿(H)

&

)F术后抗癫痫药物的作用机制

术后癫痫复发是癫痫患者术后预后的一个非

常重要而且尚未解决的问题& 对于术后癫痫发作

*H!%*
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的复发有以下 ( 种解释$

!

未完全切除致痫区或致

痫病灶'

"

存在一个癫痫进展性过程#因此术后神

经元和突触功能的变化可能会导致术后新的致痫

区的形成'

#

手术本身也可能会产生一定的损伤而

最终导致术后发作复发& 术后癫痫发作复发的潜

伏期与其他脑损伤后癫痫发作的潜伏期类似#手术

通过多种方式对周围脑组织产生损伤#包括切口%

直接损伤%电烧灼伤%反复牵拉伤 !8;:8-.:9834hT8U" &

因此#如果手术本身引起的损伤可能是引起术后癫

痫发作复发的原因#而且 DbW@确实有预防癫痫产

生或神经保护作用#那么 DbW@就可以用来预防术

后癫痫的复发&

DbW@的作用机制和它们在预防术后发作复发

的作用之间的关系目前尚不清楚& DbW@潜在的神

经保护作用是否参与预防术后癫痫发作复发尚不

明确& 动物实验已经发现某些 DbW@可能有一定的

神经保护作用$Y;P;:38-.;:-B%:3-6-234;%:9738-B-:;和

d943@-B35;'而苯妥英钠%苯巴比妥和苯二氮卓类药

物对卒中病人有一定不良作用#可以延缓患者的功

能恢复& 另有研究(H)表明不同作用机制的 DbW@在

预防术后癫痫发作方面无明显差异& 有无神经保

护作用的抗癫痫药在预防术后癫痫发作方面也无

明显差异& 由于研究对象少%仅针对 ,<N阳性 !颞

叶内侧结构硬化 "和接受标准的前颞叶切除术患

者#所以研究结果存在一定偏差&

JF癫痫术后减+停药与癫痫复发的关系

JGEF癫痫术后减$停 <,V1与术后癫痫复发的关

系

多项研究结果显示约 # +( Z# +! 的癫痫术后

# 年无发作的患者在停药后出现复发('/#()

& 停用

DbW@者和继续服药者相比##%^的患者在停药后

! 年#(F^的在停药后 I 年出现发作复发& 而同样

随访期限的未停用药物者仅为 (^和 H^出现复

发(#")

& ,-;Q-8-等(#%)研究结果发现#(I^的颞叶手

术患者停药后无发作#术后 DbW@种类平均从术前

的 !E# 种减到 #E! 种& #'^的患者在停药后复

发& 研究显示从发病到手术的时间越短术后成功

停药的可能性越大#因此早期手术是颞叶癫痫术后

无发作并且成功停药的重要预测因素& 手术方式

与术后是否能停药关系不大& 另有报道显示#无发

作后停用 DbW@#约有 # +( 的患者出现复发#重新应

用原来有效的药物#仍有 # +( 的病例会出现无效#

常与病灶相关性癫痫有关(#I)

&

JE)F影响术后减+停药后发作复发的因素

(E!E#)术前因素)术前发作类型%影像学结果%

术前病程%手术年龄等与术后减+停药发作复发有

关& 对于术前有全身强直 $阵挛发作#特别是发作

比较频繁的患者#有半数医生不建议停药#,<N显

示单侧颞叶内侧硬化者# ( +% 的医生认为可以停

药& 但对于双侧异常或多灶性的患者#则认为不能

停药(#)

& _.Q3AA;8等(#")研究认为在术后无发作的患

者中#术前 ,<N正常者减停药物后复发的可能性

大& ,-;Q-8-等研究(#%)发现从发作开始到手术的时

间越短#术后停药的可能性越大& 因此早期手术是

关键& DA/*-UA-43等(#F)对术后无发作停药的患者研

究结果显示$(& +IH ! F'^" 的患者停药后仍无发

作& 颞前叶切除患者术后随访最少 I 年的研究结

果(!) 显 示$ 在 !I' ! '(E!^" 例 减 药 患 者 中# F%

!!%E'^"例在减药时出现复发& 在 !F 例在停用

DbW@后复发的患者#恢复 DbW@后 !% 例无发作&

非海马硬化%术后 bbX异常预示复发的可能性大&

但在随访! ' G! 年"时#I!EF^的患者停药& 停药

累计可能性$ % 年为 %%^# F 年为 H#^# #" 年为

HH^& f3;B2-等(#H) 研 究 结 果 显 示$ #%H 例 术 后

DbW@减药的成人新皮层癫痫患者#F# 例 ! %#EI^"

停药后仍无发作#%H 例 ! (!^"继续用药无发作#

(& 例! !FEI^"尽管仍然用药但仍有发作& 与发

作复发相关的因素包括$减药太快 ! & 个与 P@c&

个月##

#

"E""# " %术后在减药前就有过发作%术前

,<N正常#癫痫时间较长! c## 年" #致痫区部位与

减药成功与否无关&

手术时年纪小者复发几率小#停药的可能性

大(#')

#所以早期手术有利于停药& 有人(#') 对术后

F 个月无发作!可有先兆 "的癫痫手术儿童的研究

结果显示$术后 F 个月内停用药物#复发风险明显

升高'无发作超过 F 个月停药#大部分患者 ! '%^"

可持续无发作不需要用药#即使小部分复发#恢复

用药后也可控制发作& 因此术后 F 个月无发作提

示预后好 ! &I^无发作#不管用药还是不用药 " &

另一项 #%" 例儿童手术患者研究结果类似#其中

#"! 例! II^"术后减+停药患者#减停药后发作复

发占 #"^#仅有 (^的复发患者恢复用药后发作不

能控制& 因此手术成功的患者减停药后复发的风

险非常小#特别是对于术后一直无发作的患儿(#&)

&

(E!E!)术后因素)术后减+停 DbW@应综合考虑

术后 bbX结果%术后发作情况%手术切除病理性质

*'!%*
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等因素& 0;86等(#) 研究表明$ 在停用 DbW@时#

H#E&^的医生表示需要进行 bbX%DbW@水平监测#

有时也行 ,<N检查!但不常做 " & 对于影响停药的

因素$&(^的医生在患者要求停用并且权衡后同

意#H"^的医生权衡患者驾车意愿后不赞成停药&

&+#"的医生在 bbX仍有阵发性异常时不赞成减

药#'"^的医生认为局灶性慢波和非特异性发现

对减药无影响& 对于术后短时间内 !一般 # 周内 "

出现发作的患者是否停药#赞成与反对的观点各占

一半& 但对于出院后仍有发作或者有发作先兆的

患者#所有医生都认为不能停药& &"^医生认为

恶性肿瘤患者不能停药& 对于复发患者$ H#^的

医生再次应用曾用过的 DbW@##(^医生应用不同

的 DbW@# #F^医生暂不用药& 因此在停用 DbW@

前#bbX和 DbW@水平是必不可少的#但 ,<N不是

必须的&

停药方式或许对减停药后复发有影响& DA/

*-UA-43和 Y;;等(F# #F)的减药方法$术后无发作至少

持续 # 年才考虑逐渐停药#前提是患者希望停药并

且愿意承担复发的风险& 应逐渐减量#一个一个的

停用#如果停药中患者出现先兆或发作#应将药物

维持在最小能控制发作的量#不要再继续减量& 在

减到最后一种抗癫痫药物时#应再次证实 bbX上

无癫痫样放电#并再次向患者证实是否能承担复发

的风险& 医生的建议和患者的意愿同等重要&

(E!E()DbW@的种类对减+停药物的影响)有研

究(!")发现$在一例 ( 年无发作的非手术患者中#在

苯巴比妥减量过程中 !同时加拉莫三嗪和左乙拉

西坦"出现发作增多#但在完全停药后半年发作恢

复到减药前水平& 提示不同抗癫痫药物在减量中

可能会出现发作的增多& 动物实验(!#) 表明$苯巴

比妥停药后出现 XD0DD受体减少& 应用苯巴比

妥 (" 天后与对照组相比#鼠 7T7 海马 %I^的 -A/

7Q-# 亚单位减少& 这提示慢性苯巴比妥应用可导

致 XD0DD受体的变化#XD0DD<亚单位的改变可

能与苯巴比妥减+停药后的发作有关& 有研究(!!)

显示在苯巴比妥减量后#发作频率增加#但其他药

物相对稳定&

有人认为发作复发与减+停药物关系不大&

09@QT3@;4 等(!()研究对象仅为儿童#从手术到开始

减药平均时间为 #EH# 年#从手术到完全停药时间

为 !E'F 年#结果显示发作复发与停药关系不大&

可能与研究对象不同有关&

综上所述#比较适合减+停药的因素包括$有明

确与癫痫相关的 ,<N病灶%癫痫病程短%手术年龄

小%颞叶切除或边界清楚的局灶性病变#术后完全

无发作!包括先兆" %术后无发作时间较长 !特别是

大于 I 年" #并且无提示发作易感性的 bbX异常&

不适合减+停药的影响因素包括$弥漫性或多灶性

病变#仍有发作易感性的 bbX异常%术后仍有发作

或先兆& 对于具有术后切除同侧 bbX棘波%术前

双侧间歇期放电%=-UA98+ @型皮层发育不良%发作

期对侧扩散等患者#即使无发作#减药也是不合适

的(!%)

& 但颞叶癫痫手术患者成功停药的可能性较

非颞叶癫痫患者大#术后无需长期服用 DbW@

(!I)

&

对于癫痫致痫区完全切除的儿童患者长期应用

DbW@没有必要(!()

& 对于儿童脑瘤患者#DbW@在大

多数患者中可以成功停药#但全脑放疗%多肿瘤切

除的患者停药后复发可能性大(!F)

& 因此决定术后

癫痫患者减+停药时应综合考虑发作复发的术前%

术后危险因素& 对于有高危发作复发危险因素的

患者即使无发作#减药也是不合适的&
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