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影响难治性颞叶癫痫外科疗效的临床特征及相关因素分析
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摘　要：目的　探讨影响难治性颞叶癫痫患者术后近、远期疾病控制率的相关临床因素。方法　纳入 １９６例难治性颞叶
癫痫手术病例进行回顾性分析，观察术后癫痫控制情况及其与影响因素的相关性。结果　术后 ２年内，ＯＣ１级 １４２例

（７２．４％），ＯＣ２级１０例（５．１％），ＯＣ３级 ２５例（１２．８％），ＯＣ４级 １４例（７．１％），ＯＣ５级 ５例（２．６％），ＯＣ６级 ０例

（０．０％）。效果优良率为７７．６％。术后第３年至第６年，平均控制时间为６０．２８７±１４．６１８１个月。颞叶癫痫分型［ＨＲ＝

１．７６３，９５％ＣＩ：１．５１０～２．０６０］，癫痫病程［ＨＲ＝１．０８３，９５％ＣＩ：１．０４５～１．１２２］及术后急性期发作频率［ＨＲ＝１．７２５，

９５％ＣＩ：１．２９７～２．２９６］是影响术后复发的独立危险因素。结论　对于难治性颞叶癫痫患者，因根据病程长短，做到尽早

手术；术前明确癫痫分型可预测癫痫术后控制率，尤其在颞叶附加症分型上尤为重要；同时减少围术期癫痫的发作频率，

对于提升颞叶癫痫术后远期控制率，具有积极的意义。
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　　药物难治性颞叶癫痫（Ｄｒｕｇｒｅｆｒａｃｔｏｒｙｔｅｍｐｏｒａｌ
ｌｏｂｅｅｐｉｌｅｐｓｙ，ＴＬＥ）是成人及青少年中最常见的，也
是外科治疗效果较好的癫痫综合征，占药物难治性

癫痫患者的 ６０％ ～７０％［１］。部分患者术后控制情

况不理想，影响了患者的信心和恢复，本研究通过

总结 ＴＬＥ手术患者的临床特征，分析其与术后近
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期、远期控制率的相关性。

１　资料与方法
１．１　一般资料

选取郑州大学第五附属医院癫痫外科 ２０１０年
至 ２０１５年行 ＴＬＥ手术的 １９６例颞叶癫痫患者。
其基本临床资料及术后 ２年内疗效情况见表 １。
１．２　辅助检查
１．２．１　影响学检查　影像学检查所有患者均在
术前行头颅 ＭＲＩ平扫、增强及 ＭＲＳ、ｆＭＲＩ（２）扫描，

明确致痫灶部位。

１．２．２　神经电生理检查　神经电生理监测术前
患者均多次行 ３２导联（５岁以下患儿行 ２０导联）
２４小时长程视频脑电监测，采取睡眠剥夺、有计划
地逐步减量或停用 ＡＥＤｓ、药物诱发等手段，必要时
行 ＳＥＥＧ监测，均观察到痫性波发放，明确部位为
颞叶，分为五个亚型，分别为内侧型、外侧型，内 －
外侧型、颞极型和颞叶附加症，具体见表 １。

表１　颞叶癫痫患者基本临床特征与ＩＬＡＥ分级

临床资料 数据
ＩＬＡＥ分级
Ｉ～ＩＩ ＩＩＩ～ＶＩ

Ｐ 临床资料 数据
ＩＬＡＥ分级
Ｉ～ＩＩ ＩＩＩ～ＶＩ

Ｐ

性别 ０．４６７ 术前发作频率 ０．１２６
　男 １０３ ８２ ２１ 　每天≥３次 ８４ ６３ ２１
　女 ９３ ７０ ２３ 　每周≥３次 ７３ ６２ １１
年龄（岁） ０．５３８ 　每月≥３次 ３９ ２７ １２
　儿童组（２～６） １８ １５ ３ 发作先兆及伴发症状、体征 ０．１５４
　少年组（７～１４） ７２ ５９ １３ 　自律性 ９３ ７１ ２２
　青年组（１５～３５） ２８ ２１ ７ 　情感性 １０ ８ ２
　中年组（３６～６０） ７１ ５５ １６ 　感觉性 ３８ ２３ １５
　老年组（６１～） ７ ２ ５ 　自动症或精神运动发作 １５３ １２４ ２９
既往史 ０．１４１ 　意识朦胧状态 ５０ ４２ ８
　新生儿缺血缺氧性脑病 ２８ １９ ９ 　记忆障碍 １６４ １２７ ３７
　高热惊厥 ３７ ２２ １５ 影像学检查结果 ０．００２
　外伤 ２１ １９ ３ 　海马硬化 ５７ ５１ ６
　颅内感染 ３２ １９ １３ 　畸形或发育不良 ５０ ４２ ８
发作类型 ０．００３ 　无明显异常 ８９ ５９ ３０
　单纯部分性发作 １０ ９ １ 颞叶癫痫分型 ０．０００
　单纯部分性发作继发复杂部分性发作 １８ １３ ５ 　内侧型 ５７ ５５ ２
　复杂部分性发作 ５９ ５３ ６ 　外侧型 ３２ ２９ ３
　复杂部分性发作继发强直阵挛发作 ５６ ４６ １０ 　内－外侧型 ２８ ２２ ６
　单纯部分性发作继发强直阵挛发作 ３１ １８ １３ 　颞极型 ３７ ３５ ２
　强直阵挛发作 ２２ １３ ９ 　颞叶附加症 ４２ １１ ３１
癫痫病程（年） ０．０００ 术后急性期发作频率 ０．００５
　≤１０ １２４ １１７ ７ 　≤３次／天 ６９ ６２ ７
　＞１０ ７２ ３５ ３７ 　＞３次／天，≤１０次／天 ６８ ５１ １７

　＞１０次／天 ５９ ３９ ２０

　　因老年组人数较少，故在统计运算中与中年组合并计算。

１．３　手术方法
本组手术均由同一组手术医师合作完成，术前

２４小时停用口服 ＡＥＤｓ。全身麻醉，气管插管，以
额颞皮瓣入路开颅，充分暴露颞叶及部分额叶，以

利于皮层脑电监测及深部电极监测。根据术前影

像，长程视频脑电监测及术中脑电监测情况施行以

下手术：单纯前颞切除术，前颞切除 ＋海马切除，
前颞切除 ＋功能区皮层热灼术，病灶切除术。皮层
脑电监测前 １５分钟麻醉医师配合减药，以利于术
中脑电监测。颞叶及病灶切除后对显露创面及脑

皮层均再次行皮层脑电监测，直至痫样放电消失，

背景脑电基本正常后，结束手术。

１．４　术后随访
术后继续服用与术前相同 ＡＥＤｓ，２年后根据随

诊情况，若条件允许，可逐步减小服药剂量，甚至

停药。采用电话随访及定期门诊随诊方式。随诊

时间为术后 ３个月，６个月，１年，１年后每年随访
１次。随访内容主要包括：癫痫控制情况，用药情
况，生长发育情况，智力及记忆力变化，复查脑电

图及所用药物的血药浓度。
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１．５　统计学方法
采用 ＳＰＳＳ２２对数据结果进行统计学分析，对

患者一般临床资料及与 ＩＬＡＥ分级相关性采用卡方
检验，对癫痫远期控制率采用 ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ生存曲
线法进行估计，运用 ＬｏｇＲａｎｋ检验及 Ｂｒｅｓｌｏｗ检验
判定生存曲线是否有统计学差异。对癫痫患者手

术 ２年后症状控制情况影响因素采用 ＣＯＸ比例风
险回归模型进行分析，Ｐ＜０．０５为差异有显著性。
２　结果
２．１　手术情况

其中行前颞叶切除 ４６例，前颞叶切除 ＋海马
切除 ５７例，前颞叶切除 ＋皮层热灼 ４３例，病灶切
除术５０例。术后出现肢体轻瘫２０例，失语３２例，
记忆力减退 ６２例，经治疗后均恢复。术后除 １例

出现昏迷，３０天后意识状态恢复外，其余病例均无
严重并发症，无死亡病例。

２．２　ＴＬＥ致痫灶病理
２．２．１　ＨＥ染色结果：　手术切除癫痫病灶（非占
位）均有不同程度的病理改变。１０６例星形胶质细
胞增生，５４例可见软化灶，７３例皮质发育不良，５７
例海马硬化及灰质异位 １３例。
２．２．２　神经元细胞电镜下改变：　致痫灶组织中
存在程度不同的胶质增生，细胞变性，缺血缺氧，

局部神经元固缩，突触数量减少，突触结构破坏及

血脑屏障破坏等状况。

２．２．３　ＨＭＧＢ１的表达（免疫组化法，具体实验过
程参照本课题组的研究成果［３］）水平：　致痫灶组
织中 ＨＭＧＢ１的阳性表达率为 ８６．１％。见图 １

! " # " $

图 １　ＨＭＧＢ１免疫组化染色表现（ＳＰ，Ｘ４００）

ａ：对照脑组织中 ＨＭＧＢ１少量表达；ｂ：致痫灶脑组织中 ＨＭＧＢ１低表达；ｃ：致痫灶脑组织中 ＨＭＧＢ１高表达。

２．３　术后癫痫控制情况
２．３．１　近期疗效：　术后 ２年内（平均随访时间
１．７５６±０．１５４１年）疗效按国际抗癫痫联盟手术

疗效评估表［４］评定，见表 ２。

表２　国际抗癫痫联盟手术疗效评估表

分级标准 例数 占比（％）
ＯＣ１ １４２ ７２．４
ＯＣ２ １０ ５．１
ＯＣ３ ２５ １２．８
ＯＣ４ １４ ７．１
ＯＣ５ ５ ２．６
ＯＣ６ ０ ０．０

　总有效率为７７．６％，效果优良率为９０．３％

２．３．２　远期控制率：　２年以上，每年随访一次，
以生存曲线判定见图 ２，终点事件为发作，若发作
随时就诊，平均控制时间为 ６０．２８７（９５％Ｃｌ５８．２４５－
６２．３２８）月。
２．３．３　癫痫病程长短对术后远期控制率的影响
　术后 ２年后，以术前癫痫病程长短分为小于 １０
年组及大于等于 １０年组，生存曲线判定疗效，见
图 ３，终点事件为发作，平均控制时间（月）为：小

于 １０年组：６２．９０２（９５％Ｃｌ６０．４８３～６５．３２２），大于
等于 １０年组：５５．７８２（９５％ Ｃｌ５８．２４５～６２．３２８）。
运用 ＬｏｇＲａｎｋ检验及 Ｂｒｅｓｌｏｗ检验，Ｐ均小于０．０５。
２．３．４　术后急性期发作频率对术后远期控制率
的影响：　术后２年，以术后３０天急性发作频率分
为≤３次／天组，＞３次／天且≤１０次／天组及 ＞１０
次／天组，生存曲线判定疗效（见图 ４），终点事件
为发作，平均控制时间为：≤３次／天组：６５．４０３
（９５％Ｃｌ６２．４８９～６８．３１６）， ＞３次／天且≤１０次／天
组：６１．４８４（９５％Ｃｌ５８．７６２～６４．２０５），＞１０次／天组：
５２．９２４（９５％Ｃｌ４８．５７５～５７．２７２）。运用 ＬｏｇＲａｎｋ检验
及 Ｂｒｅｓｌｏｗ检验，Ｐ均小于０．０５。
２．３．５　癫痫分型对术后远期控制率的影响：　术
后 ２年，以癫痫分型分为：内侧型组，外侧型组，内
－外侧型组，颞极型组，颞叶附加症组，生存曲线
判定疗效（见图 ５），终点事件为发作，平均控制时
间为：内侧型组６８．８９５（９５％Ｃｌ６６．８０９～７０．９８１），
外侧型组６５．８３８（９５％Ｃｌ６２．０１０～６９．６６５），内 －外
侧型组５５．３１１（９５％Ｃｌ４９．７９３～６６．１３２），颞极型组
６２．７６５（９５％ Ｃｌ４９．３９８～６６．１３２），颞叶附加症组

·７２·
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４５．５１０（９５％ Ｃｌ４１．２００～４９．８１９）。运用 ＬｏｇＲａｎｋ
检验及 Ｂｒｅｓｌｏｗ检验，Ｐ均小于 ０．０５。
２．４　术后 ２年癫痫再发风险评估

先将年龄，术前影像学表现，癫痫病程，发作类

型，术前发作频率，术后急性期发作频率及癫痫分

型进行单因素分析，将有统计学意义的术前影像学

表现，癫痫病程，发作类型，术后急性期发作频率

及癫痫分型纳入 ＣＯＸ比例风险回归模型，进行多
因素分析，发现发作类型及术前影像学表现可能为

混杂因素，从模型中去掉，对 ＴＬＥ手术 ２年后再发
有显著影响的因素是：癫痫分型，病程和术后急性

期发作频率，见表 ３，４。

表３　ＴＬＥ患者手术２年后症状控制情况单因素分析结果

因素 β ＳＥ Ｗａｌｄχ２ Ｐ值
年龄 ０．００５ ０．００８ ０．３４６ ０．５５６
术前影像学表现 ０．４４３ ０．１３２ １１．２４５ ０．００１
癫痫病程 ０．０６７ ０．０２ １０．８０７ ０．００１
发作类型 ０．５１１ ０．１８９ ７．２９１ ０．００７
术前发作频率 －０．２３８ ０．１４４ ２．７１１ ０．１００
术后急性期发作频率 ０．５３４ ０．１３３ １６．１９３ ０．０００
颞叶癫痫分型 ０．６０９ ０．０８１ ５６．３９９ ０．０００

表４　ＴＬＥ患者手术２年后症状控制情况相关多因素 ＣＯＸ回归分

析结果

因素 β ＳＥ Ｗａｌｄχ２ Ｐ值 ＨＲ（９５％ＣＩ）
颞叶癫痫分型 ０．５６７ ０．０７９ ５１．２０５ ０．０００１．７６３（１．５１０～２．０６０）
术后急性期

发作频率

０．５４５ ０．１４６ １４．００２ ０．０００１．７２５（１．２９７～２．２９６）

癫痫病程 ０．０８０ ０．０１８ １９．１８１ ０．０００１．０８３（１．０４５～１．１２２）
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图 ２　ＴＬＥ手术远期控制率生存曲线（２年后）；

３　讨论
ＴＬＥ的外科治疗可以有效地控制癫痫发作，有

效率可达到 ７０％ ～９０％［５］。本研究结果显示：２年
内，ＩＬＡＥ分级评价，ＯＣ１级１４２例（７２．４％），ＯＣ２
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图 ３　ＴＬＥ手术远期控制率生存曲线（２年后，按癫痫

病程分组结果）
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图 ４　ＴＬＥ手术远期控制率生存曲线（２年后，按术后

急性期发作频率分组结果）
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图 ５　ＴＬＥ手术远期控制率生存曲线（２年后，按癫痫

病程分组结果）

级 １０例（５．１％），ＯＣ３级 ２５例（１２．８％），ＯＣ４级
１４例（７．１％），ＯＣ５级 ５例（２．６％）ＯＣ６级 ０例
（０．０％）。总有效率为 ９０．３％。效果优良率为
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７７．６％。既往 Ｗｉｅｂｅ等学者 ２００１年发表于新英格
兰医学杂志的研究表明：前颞叶切除术后 １年，
５８％的患者无再次发作，优于药物组 ８％的患者［６］。

本研究结果与其较一致，肯定了外科手术在治疗药

物难治性癫痫方面的优势。两项研究结果区别在

于手术方式及定位手段。本研究根据术前和术中

脑电定位结果采用综合术式，对癫痫灶及“癫痫网

络系统”破坏更加彻底，另外，随着长程视频多导联

脑电，术中皮层脑电和深部脑电监测的技术改进及

大量应用，及随着功能磁共振的新兴检查技术的出

现，使致痫灶的定位较以往更加精确，是本研究组

取得更加优异疗效的原因。

本研究对难治性颞叶癫痫患者术后远期控制率

的影响因素进行了 ＣＯＸ风险回归模型的单因素及
多因素探究，在 ＣＯＸ风险回归模型中参考 Ｐ值的大
小剔除了发作类型及术前影像学表现，原因有二：

其一，此两因素为 Ｐ≥０．０５项，无统计学意义；其二，
此两项有大概率事件与其他因素存在重复混杂。

在 ＴＬＥ分型上，可以看出颞叶附加症的术后疗效不
佳直接拖累了整个颞叶癫痫在术后的整体控制率，

值得我们警惕。在癫痫病程方面，每增加一年，术

后患者复发的风险增加１．０８３倍（Ｐ＝０．０００，９５％
ＣＩ：１．０４５～１．１２２）．此结果与 Ｅｎｇｅｌ等［７］学 者 及

Ｍｅｇｕｉｎｓ和国内张杰等人［８９］的研究结果较一致；在

术后急性期发作频率方面，其与不良结局存在关

联，与 Ｇｒｅｉｎｅｒ等［１０］人的研究较相符。由表 ４得出本
研究的预后指数：ＰＩ＝０．５６７×颞叶癫痫分型 ＋
０．０８０×癫痫病程 ＋０．５４５×术后急性期发作频率。
可根据每名患者的取值计算出每名患者的 ＰＩ。按
适当的规则将研究对象分成预后优良组，预后合格

组，预后欠佳组，对制定合理的个体化治疗方案，正

确指导病人的治疗，提高控制率有指导意义。本研

究组利用生存曲线描述 ＴＬＥ患者术后 ２年以上的
远期控制率，与 Ｓｐｅｒｌｉｎｇ等［１１］学者的研究结果相差

较大，究其原因，可能与患者的长病程、出院后依从

性及口服药物有关，至于其具体的原因，需进一步

研究。

综上所述，本研究分析了难治性颞叶癫痫外科

治疗后近期和远期的控制率，探究了影响远期控制

率的相关临床因素，利用 ＣＯＸ风险回归模型做出了
ＴＬＥ术后远期癫痫控制率的预后指数，对今后 ＴＬＥ
的个体化治疗及伴有多重危险因素的患者术后的

控制率预测提供了理论依据：①ＴＬＥ一旦确诊，应尽

早手术；②在围术期，应采用多种方式控制急性期
发作频率；③明确术前检查，提高不同分型 ＴＬＥ的
诊断水平，尤其注意颞叶附加症的诊断；④由 ＣＯＸ
风险回归模型得出预后指数：ＰＩ＝０．５６７×颞叶癫痫
分型 ＋０．０８０×癫痫病程 ＋０．５４５×术后急性期发作
频率，此为量化的 ＴＬＥ术后远期预后情况。因为本
研究并未涉及到具体定位脑电监测的不同波形和

程度及出院后依从性等方面，研究样本量还需进一

步扩充，以上几方面是否会影响远期 ＴＬＥ术后控制
率，还需进一步探索。
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