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左乙拉西坦联合拉考沙胺治疗儿童局灶性癫痫临床评价左乙拉西坦联合拉考沙胺治疗儿童局灶性癫痫临床评价
王慧燕，杨自金，李红梅

（江苏省连云港市第一人民医院，江苏 连云港 222002）
摘要摘要：：目的 探讨左乙拉西坦联合拉考沙胺治疗儿童局灶性癫痫的临床疗效。方法 选取医院 2021年 5月至 2024年 5月收治的局

灶性癫痫患儿 96例，按摸球法分为对照组和观察组，各 48例。两组患儿均予左乙拉西坦片口服，观察组患儿加用拉考沙胺片。两组均

持续治疗 3个月。结果 观察组总有效率为 95. 83%，显著高于对照组的 79. 17%（P < 0. 05）。观察组患儿治疗后的癫痫发作持续时间

显著短于对照组，癫痫发作次数显著少于对照组，神经元特异性烯醇化酶、髓鞘碱性蛋白、S - 100β蛋白、胶质纤维酸性蛋白水平均显

著低于对照组，去甲肾上腺素、5 - 羟色胺、多巴胺水平均显著高于对照组（P < 0. 05）；两组韦氏儿童智力量表第四版总智商、语言智

商、操作智商评分及不良反应发生率均无显著差异（P > 0. 05）。结论 左乙拉西坦联合拉考沙胺治疗儿童局灶性癫痫，可减少发作次

数并缩短持续时间，减轻神经损伤。

关键词关键词：：局灶性癫痫；儿童；左乙拉西坦；拉考沙胺；神经递质；临床疗效

Clinical Evaluation of Levetiracetam Combined with Lacosamide in the Treatment of Children with Focal Epilepsy
WANG Huiyan，YANG Zijin，LI Hongmei

（The First People's Hospital of Lianyungang City，Lianyungang，Jiangsu，China 222002）

AbstractAbstract：：Objective To investigate the clinical efficacy of levetiracetam combined with lacosamide in the treatment of children
with focal epilepsy. Methods A total of 96 children with focal epilepsy admitted to the hospital from May 2021 to May 2024
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were selected and divided into the control group and the observation group by the ball drawing method，with 48 cases in each
group. Children in both groups were treated with Levetiracetam Tablets，on this basis，children in the observation group were treated
with Lacosamide Tablets. Both groups were treated continuously for three months. Results The total effective rate in the
observation group was 95. 83%，which was significantly higher than 79. 17% in the control group（P < 0. 05）. After treatment，the
duration of epileptic seizures in the observation group was significantly shorter than that in the control group，and the frequency of
seizure was significantly lower than that in the control group，and the levels of neuron - specific enolase （NSE），myelin basic
protein（MBP），S - 100β protein（S - 100β），and glial fibrillary acidic protein（GFAP） were significantly lower than those in the
control group，while the levels of norepinephrine，5 - hydroxytryptamine，and dopamine were significantly higher than those in the
control group （P < 0. 05）. There were no significant differences in the scores of the Wechsler intelligence scale for children
（fourth edition）（WISC - Ⅳ），including full - scale IQ（FIQ），verbal IQ（VIQ），performance IQ（PIQ），and the incidence of
adverse reactions between the two groups （P > 0. 05）. Conclusion Levetiracetam combined with lacosamide in the treatment of
children with focal epilepsy can reduce frequency and duration of seizure，and alleviate neurological damage.
Key wordsKey words：：focal epilepsy；children；levetiracetam；lacosamide；neurotransmitters；clinical efficacy

癫痫属慢性脑疾病，特征是神经元突发性和反复

的过度放电，全球范围内约有5 000万人受此病影响［1］。
局灶性癫痫主要临床表现为局部起源的异常放电，可

能引发多种临床症状，如运动性、感觉性发作或认知功

能障碍，对于患儿，严重影响其生活质量及心理健康［2］。
目前，癫痫的治疗主要依赖于抗癫痫药物（AEDs）、手术

及神经调节技术［3］。左乙拉西坦因其较好的耐受性和相

对较少的不良反应而被广泛应用于儿童癫痫的治疗［4］。
拉考沙胺属新型神经调节剂，其独特的作用机制在动

物模型中显示出对抗癫痫的潜力［5］。本研究中拟探讨左

乙拉西坦联合拉考沙胺治疗儿童局灶性癫痫的临床疗

效，以期为临床用药提供依据。现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 一般资料

纳入标准：符合局灶性癫痫诊断标准［6］；年龄 3～
12岁。患儿家属或法定监护人签署知情同意书，本研究

经 医 院 医 学 伦 理 委 员 会 批 准（批 件 号 kY -
20250211004 - 01）。

排除标准：对左乙拉西坦、拉考沙胺或其他抗癫痫

药物过敏；有严重的肝肾功能障碍或其他重大器官系统

疾病；在3个月内接受过癫痫手术治疗；正在使用影响中

枢神经系统的其他药物；存在认知功能或行为障碍。

病例选择与分组：选取医院2021年5月至2024年5月
收治的局灶性癫痫患儿 96例，按摸球法分为对照组和

观察组，各 48例。两组患儿一般资料比较，差异无统计

学意义（P > 0. 05），具有可比性。详见表1。
1. 2 方法

两组患儿均予左乙拉西坦片（珠海联邦制药股份

有限公司中山分公司，国药准字H20153119，规格为每

片 0. 25 g）口服，初始剂量为每天 10 mg / kg，每周增加

10 mg / kg，直至 60 mg / kg。观察组患儿加用拉考沙胺片

（陕西步长制药有限公司，国药准字H20213306，规格为

每片 50 mg），起始剂量为每天 2 mg / kg，1周后调整至

4 mg / kg，如症状控制欠佳，剂量每周调整至2～6 mg / kg。
两组均持续治疗3个月。

1. 3 观察指标与疗效判定标准

癫痫发作情况：记录患儿治疗前后发作频率及发

作持续时间。

神经损伤指标：采集患儿治疗前后空腹静脉血，离

心，取血清，以酶联免疫吸附试验法分析神经元特异性

烯醇化酶（NSE）、髓鞘碱性蛋白（MBP）、S - 100β蛋白

（S - 100β）、胶质纤维酸性蛋白（GFAP）水平。

神经递质水平：采用液相色谱 - 质谱联用法分析

血清中的去甲肾上腺素（NE）、5 - 羟色胺（5 - HT）、多

巴胺（DA）水平。

认知功能：使用韦氏儿童智力量表第四版［7］
（WISC - Ⅳ）进行评估，包括评估总智商（FIQ）、语言智

商（VIQ）、操作智商（PIQ）评分。评分越低表明认知功能

障碍越严重。

疗效判定：显效，癫痫发作完全停止，症状完全缓

解；有效，癫痫发作频率减少 ≥ 50%；无效，癫痫发作频

率减少 < 50%或无改善。

安全性：记录治疗过程中两组患儿出现头痛、嗜

睡、胃肠道反应、轻微皮疹等不良反应发生情况。

1. 4 统计学处理

采用SPSS 26. 0统计学软件分析。计数资料以率（%）
表示，行 χ²检验；计量资料以 X ± s表示，行 t检验。P <

表1 两组患儿一般资料比较（n = 48）
Tab. 1 Comparison of children′s general data between the two

groups（n = 48）

组别

对照组

观察组

χ2 / t值
P值

男 /女
（例）

27 / 21
25 / 23
0. 168
0. 341

年龄

（X ± s，岁）

7. 56 ± 1. 42
7. 67 ± 1. 38
0. 385
0. 701

病程

（X ± s，年）

1. 25 ± 0. 34
1. 28 ± 0. 31
0. 452
0. 653

诱因（例）

结构性

11
12

0. 210
0. 976

免疫性

10
9

遗传性

6
5

未知

21
22
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0. 05为差异有统计学意义。

2 结果

结果见表2至表7。
3 讨论

局灶性癫痫由大脑特定区域的局部异常电活动引

发［8 - 10］。该病不仅影响患者的神经功能，还可能导致认

知、情绪和社会交往能力的长期损害［11 - 12］。传统单药

治疗策略有一定效果，但对于部分难治性局灶性癫痫

可能无法完全控制发作［13］。左乙拉西坦是一种广泛使

用的抗癫痫药物，对多种类型癫痫有良好的控制效果

和较低的副作用［14］。拉考沙胺可通过调节神经递质水

平控制癫痫症状［15］。同时，从神经损伤的角度出发，降

低癫痫发作频率及其发作持续时间不仅有助于减少直

接的神经损害，也可能对患者的整体认知功能产生积

极影响。

本研究结果显示，观察组总有效率显著高于对照

组。表明联合用药可能通过相互作用增强抗癫痫效果。

左乙拉西坦通过调节钙通道减少神经兴奋性，而拉考

沙胺则可能通过影响其他神经传递路径，如增加γ -氨

表5 两组患儿神经损伤指标比较（X ± s，n = 48）
Tab. 5 Comparison of neurological damage indicators between the two groups（X ± s，n = 48）

组别

对照组

观察组

t值

P值

NSE（µg / L）
治疗前

22. 64 ± 2. 54
22. 23 ± 2. 37

0. 818
0. 416

治疗后

18. 54 ± 1. 95
14. 68 ± 1. 51
10. 843
0. 000

MBP（µg / L）
治疗前

13. 54 ± 1. 46
13. 65 ± 1. 52

0. 362
0. 719

治疗后

8. 42 ± 0. 94
6. 72 ± 0. 71
9. 998
0. 000

S - 100β（µg / L）
治疗前

0. 96 ± 0. 17
0. 92 ± 0. 15
1. 222
0. 225

治疗后

0. 71 ± 0. 13
0. 50 ± 0. 11
8. 544
0. 000

GFAP（ng / L）
治疗前

5. 12 ± 0. 57
5. 03 ± 0. 54
0. 794
0. 429

治疗后

3. 25 ± 0. 34
2. 13 ± 0. 25
18. 387
0. 000

表6 两组患儿神经递质水平比较（X ± s，μg / L，n = 48）
Tab. 6 Comparison of neurotransmitter levels between the two groups（X ± s，μg / L，n = 48）

组别

对照组

观察组

t值
P值

NE
治疗前

70. 64 ± 7. 12
71. 18 ± 7. 23

0. 369
0. 713

治疗后

86. 79 ± 8. 57
102. 54 ± 10. 21

8. 186
0. 000

5 - HT
治疗前

315. 46 ± 32. 45
317. 13 ± 32. 18

0. 253
0. 801

治疗后

385. 49 ± 38. 75
441. 56 ± 45. 18

6. 526
0. 000

DA
治疗前

192. 68 ± 20. 13
194. 12 ± 20. 47

0. 348
0. 729

治疗后

253. 19 ± 25. 31
442. 63 ± 45. 82

25. 073
0. 000

表7 两组患儿认知功能比较（X ± s，分，n = 48）
Tab. 7 Comparison of cognitive function between the two groups（X ± s，point，n = 48）

组别

对照组

观察组

t值
P值

VIQ
治疗前

92. 02 ± 9. 64
91. 89 ± 9. 51

0. 067
0. 947

治疗后

89. 09 ± 8. 94
88. 51 ± 8. 79

0. 321
0. 749

PIQ
治疗前

99. 85 ± 10. 01
99. 68 ± 9. 91

0. 834
0. 934

治疗后

102. 43 ± 10. 27
101. 36 ± 10. 08

0. 515
0. 608

FIQ
治疗前

98. 07 ± 9. 89
97. 56 ± 9. 64

0. 256
0. 799

治疗后

99. 51 ± 9. 98
98. 75 ± 9. 76

0. 377
0. 707

表4 两组患儿不良反应发生情况比较［例（%），n = 48］
Tab. 4 Comparison of the incidence of adverse reactions between

the two groups［case（%），n = 48］

组别

对照组

观察组

χ2值

P值

头痛

1（2. 08）
2（4. 17）

嗜睡

1（2. 08）
2（4. 17）

胃肠道反应

1（2. 08）
1（2. 08）

轻微皮疹

1（2. 08）
1（2. 08）

合计

4（8. 33）
6（12. 50）
0. 112
0. 738
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表2 两组患儿临床疗效比例［例（%），n = 48］
Tab. 2 Comparison of the clinical efficacy between the two

groups［case（%），n = 48］

组别

对照组

观察组

χ2值

P值

显效

25（52. 08）
32（66. 67）

有效

13（27. 08）
14（29. 17）

无效

10（20. 83）
2（4. 17）

总有效

38（79. 17）
46（95. 83）
4. 667
0. 031

表3 两组患儿癫痫发作情况比较（X ± s，n = 48）
Tab. 3 Comparison of epileptic seizure conditions between the

two groups（X ± s，n = 48）

组别

对照组

观察组

t值

P值

癫痫发作持续时间（s）
治疗前

7. 32 ± 1. 89
7. 39 ± 1. 94
0. 179
0. 858

治疗后

5. 56 ± 1. 24
3. 05 ± 0. 93
11. 219
0. 000

癫痫发作次数（次 /月）

治疗前

9. 87 ± 3. 16
10. 14 ± 3. 25

0. 413
0. 681

治疗后

6. 35 ± 2. 24
5. 02 ± 1. 29
3. 565
0. 001
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基丁酸的抑制性传递，提供了额外的保护机制［16 - 17］。
观察组患儿的癫痫发作持续时间显著短于对照组，发

作次数显著少于对照组，提示联合用药在控制癫痫发

作方面具有潜在机制优势。左乙拉西坦能有效减少神

经细胞的异常放电，而拉考沙胺则可能通过稳定神经

细胞膜和调节神经递质释放，增强整体的神经网络稳

定性。谢晓辉等［18］研究显示，拉考沙胺通过调节中枢

神经系统中的抑制性和兴奋性传递减少癫痫的发作频

率和缩短持续时间。观察组患儿在接受联合治疗后

NSE、MBP、S - 100β和GFAP水平均显著降低。NSE和

MBP是在神经损伤时释放到体液中的标志物，而 S -
100β和GFAP则与脑损伤和神经炎性反应有关［19］。提
示联合用药可能通过减少癫痫发作的频率和持续时

间，从而减轻神经系统的压力和损伤。本研究中，观察

组患儿治疗后的NE、5 - HT和DA水平均显著高于对

照组。NE水平升高有助于提高机体警觉性和反应速

度，可能与癫痫患者在治疗后表现出更好的生活质量

和认知功能相关［20］。本研究中，治疗前后两组患者的

VIQ、PIQ和 FIQ评分均无显著差异，表明尽管药物治

疗可有效控制癫痫发作，但对认知功能改善有限。这

可能与癫痫的长期神经生物学影响有关，这些影响短

期内难以通过药物治疗改善。同时，两组患儿在治疗

期间的不良反应发生率也无显著差异，表明加用拉考

沙胺并未明显增加不良反应。

综上所述，左乙拉西坦联合拉考沙胺治疗儿童局

灶性癫痫，能有效控制患儿癫痫发作且不增加不良反

应，但对认知功能改善的效果有限。这可能与癫痫长期

影响及治疗时间短暂有关。未来研究需长期追踪认知

结果，并考虑包括认知康复在内的综合治疗方案，以全

面评估治疗方案的长期效果及其对患儿生活质量的

影响。
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