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丙戊酸钠'托吡酯对学龄期癫痫患儿认知功能的影响及对比分析"

王
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#

!!

摘
!

要"目的
!

探讨丙戊酸钠%托吡酯对学龄期癫痫患儿认知功能的影响$方法
!

选择
9X

例癫痫患儿为研究对象"癫痫组#$

将
9X

例患儿随机分为两组$

!

组*

-%

例患儿!给予口服丙戊酸钠治疗$

Y

组*

&X

例患儿!给予口服托吡酯治疗$另选择同期在该

院健康体检且结果正常的儿童
-<

例作为对照组$评估治疗前后
!

组和
Y

组患儿认知功能$结果
!

癫痫组言语智商%操作智商%

总智商评分低于对照组"

!

$

%8%9

#$

!

组患儿治疗前后言语智商%操作智商%总智商评分比较差异无统计学意义"

!

%

%8%9

#$

Y

组患儿治疗前后操作智商评分比较差异无统计学差异"

!

%

%8%9

#!但治疗后言语智商%总智商评分低于治疗前"

!

$

%8%9

#$

结论
!

与托吡酯相比较!丙戊酸钠治疗学龄期儿童癫痫时对患儿认知功能影响更小!安全性更高$

关键词"癫痫&
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丙戊酸钠&

!
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认知功能
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癫痫由神经元异常放电引起#是一种慢性神经系统疾病#

由多种病因导致#幼儿的患病率较高(

)

)

'癫痫对儿童脑组织的

损害可表现为患儿脑生理*认知等方面功能受损'目前临床癫

痫的控制主要以抗癫痫药物的使用为主#但抗癫痫药物在控制

癫痫病情的同时可对患者认知功能造成影响(

&

)

'丙戊酸钠为

传统抗癫痫药#以往观点认为其对癫痫患者认知功能影响较

小&托吡酯是一种新型抗癫痫药#其对癫痫患者认知功能影响

的国内研究较少(

-5<

)

'本研究旨在探讨丙戊酸钠*托吡酯对学

龄期癫痫患儿认知功能的影响'

?

!

资料与方法

?8?

!

一般资料
!

选取
&%))

年
)

月至
&%)-

年
)&

月本院儿神

经科收治的
9X

例学龄期癫痫患儿作为研究对象'纳入标准!

符合国内癫痫的诊断标准#且为原发性癫痫&未长期服用其他

药物史&智商大于
+%

&监护人知情同意'排除标准!患进行性

加重的神经系统疾病者&伴有其他严重疾病者&依从性差者&未

完成随访的患儿'上述患儿年龄
9

!

)$

岁#平均
18+)

岁#采用

双盲法随机分为两组'

!

组!

-%

例患儿#给予口服丙戊酸钠治

疗&

Y

组!

&X

例患儿#给予口服托吡酯治疗'两组患儿基本资

料比较差异无统计学差异$

!

%

%8%9

%#具有可比性'另选取同

期于本院行健康体检且合格的儿童
-<

例作为对照组#均无神

经系统疾病及精神疾病#年龄
$

!

)$

岁#平均
)%8&X

岁#男
&%

例*女
)<

例#平均教育水平为
-8<1

年级'

-<

例健康儿童与
9X

例癫痫患儿在年龄*性别*教育水平等方面比较差异无统计学

意义$

!

%

%8%9

%'见表
)

'

表
)

!!

两组基本资料的比较#

&

)

B\-

$

基本资料
!

组$

&:-%

%

Y

组$

&:&X

%

年龄$岁%

18&<\&8+) )%8%1\-8%)

性别$

&

%

!

男
)< )<

!

女
)$ )&

病程$年%

&8)<\)8%& &8$&\)8&<

教育水平$年级%

-89)\)8<) -8+X\&8&)

癫痫发作频次

!)

-

次"年
)& )%

!$

-

次"年
)X )X

癫痫发作持续时间

!(

-I>@ )& )%

!%

-

!

)%I>@ )9 )9

!%

)%I>@ - -

?8@
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方法

?8@8?

!

药物治疗
!

!

组!给予丙戊酸钠口服$规格!每片
%8&

+

<91&

+

国际检验医学杂志
&%)9

年
)%

月第
-<

卷第
&%

期
!

,@BV2HQ#GD

!

UKBAQGJ&%)9

!

WAL8-<

!

/A8&%

"

基金项目!佛山市科技局
&%)&

年度计划资助项目$

hc&%)&%+)

%'

!

作者简介!王静#女#主治医师#主要从事小儿神经内科的研究'



M

#山东仁和堂药业有限公司生产%#初始剂量为
&%I

M

"$

T

M

+

D

%#根据发作频率来调整剂量#疗程为
<

个月'

Y

组!给予托吡

酯口服$规格!每片
&9I

M

#西安杨森制药有限公司生产%#初始

剂量为
%89I

M

"$

T

M

+

D

%#按每周增加
%89I

M

"$

T

M

+

D

%#给药

$

!

X

周至维持量
$8XI

M

"$

T

M

+

D

%#以后按维持剂量长期服用#

疗程为
<

个月'

?8@8@

!

认知功能评估
!

采用韦氏儿童智力量表中国修订本

$

,̂('5'6

%评估受试者认知功能'言语智商!前
<

项量表分

之和&操作智商!后
9

项量表分之和&总智商!

))

项量表分之

和'按智力分级标准#总智商分为智力损害$

$

+%

分%#临界

$

+%

!$

X%

分%#低于正常$

X%

!$

1%

分%#正常$

)

1%

分%'

?8A

!

统计学处理
!

使用
(7(()X8%

软件进行统计分析&计量

资料以
B\-

表示#组间比较采用独立样本
5

检验或配对
5

检

验&采用直线回归进行相关性分析&

!

$

%8%9

为差异有统计学

意义'

@

!

结
!!

果

@8?

!

癫痫组和对照组认知功能比较
!

对癫痫组
9X

例患儿与

对照组
-<

例儿童认知功能进行评估比较#癫痫组言语智商*操

作智商*总智商评分均低于对照组$

!

$

%8%9

%#见表
&

'

表
&

!!

癫痫组和对照组受试者认知功能比较#分)

B\-

$

组别
&

言语智商 操作智商 总智商

癫痫组
9X 1&81)\<8&X X+8<)\98X+ X18-&\<8X-

对照组
-< )%+89X\X8<& )%-8)1\18<) )%<891\18+)

5 189&-1 ))89+9% )%8))-%

! %8%%%% %8%%%% %8%%%%

@8@

!

!

组患儿治疗前后认知功能
!

!

组患儿治疗前和治疗后

言语智商*操作智商*总智商评分比较差异无统计学意义$

!

%

%8%9

%#见表
-

'

表
-

!!

!

组患儿治疗前后认知功能比较#分)

B\-

$

时间
&

言语智商 操作智商 总智商

治疗前
-% 1-8)X\<81& XX89)\981& X18%&\<8&<

治疗后
-% 1)81X\<8%< X+8&)\$81X XX8X+\981<

5 )8%)X )8)<& )89X+

! %8-X- %8&<) %8)+)

@8A

!

Y

组患儿治疗前后认知功能比较
!

Y

组患儿治疗前和治

疗后操作智商评分比较差异无统计学意义$

!

%

%8%9

%#但治疗

后言语智商*总智商评分低于治疗前$

!

$

%8%9

%'见表
$

'

表
$

!!

Y

组患儿治疗前后认知功能比较#分)

B\-

$

组别
&

言语智商 操作智商 总智商

治疗前
&X 1&8-X\<8%X X+8&1\98&X X18+&\+8%)

治疗后
&X XX8-)\$8&) X<89)\$81< X98<+\98X-

5 ))8&1X )81%& +81)+

! %8%%% %8%<& %8%%%

A

!

讨
!!

论

!!

癫痫可由多种病因引起#学龄期幼儿是癫痫高发人群#该

发育阶段儿童正处于大脑发育期#是认知形成的关键时期(

+51

)

'

,@ACG

等(

&

)的大规模临床队列研究显示#幼儿大脑处于不断发

育成熟中#如果该成长阶段儿童脑部受病变影响#其脑组织结

构及功能均会受到较为严重的影响和损害'

2GG

等(

-

)将癫痫

患儿认知功能与健康幼儿认知功能作比较发现#癫痫患儿包括

语言*行为等多方面智能均受到不同程度的损害#远低于健康

儿童'本研究显示#癫痫组患儿与健康儿童在言语智商*操作

智商*总智商评分方面均存在明显差异#癫痫患儿在语言*行为

等多方面功能已受到损害'

目前癫痫的临床控制以抗癫痫药治疗为主#但抗癫痫药虽

然可以改善病情#但在控制癫痫症状的同时对患者智能及生活

质量可造成一定的影响(

)%5)9

)

'目前抗癫痫治疗除控制患者病

情进展之外#用药安全*降低对患者认知及生活质量的影响也

是目前的研究重点'托吡酯是一种新型抗癫痫药物#于
)111

年上市#本研究给予
Y

组
&X

例患儿口服托吡酯治疗#并对托吡

酯治疗前和治疗后患儿认知功能进行评估对比'结果显示#服

用托吡酯患儿治疗前和治疗后操作智商未受明显影响#但可造

成患儿语言*总智商水平受损'托吡酯有效成分可以在一定程

度上抑制患者大脑前额区域的功能#因此可降低患者认知功

能'国外研究发现#服用托吡酯可对患者语言表达*记忆力*注

意力等功能造成影响#尤其在剂量较大时损害程度更明显(

9

)

'

因此#对癫痫患儿给予该药物进行治疗时尤其应注意控制剂

量#减少药物毒副作用'

丙戊酸钠对多种癫痫均有治疗作用#为广谱抗癫痫药剂'

本研究显示#服用丙戊酸钠的患儿治疗前和治疗后语言表达*

操作能力*总智商均无明显差异'这与国外文献(

)<

)的报道一

致'口服丙戊酸钠治疗儿童癫痫#在控制癫痫病情的同时#对

患儿认知功能影响甚微#因此安全性较高#可以作为癫痫患儿

优选药物之一#但给药时仍然需要注意用药剂量'

综上所述#与新型抗癫痫药物托吡酯相比#传统抗癫痫药

物丙戊酸钠在控制学龄期儿童癫痫病情的同时#对其认知功能

与智力水平无明显影响#因此安全性高#是治疗幼儿癫痫的优

选药物'
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Ĥ@

M

(e

#

(HLBGJ"#

#

GBHL8.FG>I

N

HKBAOBFGC?GAOH@5

B>G

N

>LG

N

B>KDJC

M

?A@BFG

M

JASBFAOKF>LDJG@

(

V

)

8Y#' 7GD>HBJ

#

&%)-

#

)-

$

)

%!

&))8

(

$

) 张苓#明扬#刘亮#等
8

儿童非病灶性癫痫的临床研究(

V

)

8

中华神

经外科杂志#

&%)&

#

&X

$

)

%!

&%5&-8

(

9

)

/>GAKR

E

I"

#

(AKHLHc

#

VGDR>@>HT7

#

GBHL80OOGKBAO?>LDG@HO>L

#

H?G5

LGKB>PG

N

FA?

N

FAD>G?BGJH?G9>@F>Q>BAJ

#

A@BFGH@B>KA@PCL?H@BHKB>A@

AO?AIGH@B>G

N

>LG

N

B>KDJC

M

?>@BFGIAC?G<54R

N

?

E

KFAIABAJ?G>5

RCJGIADGL

(

V

)

87JA

M

/GCJA

N

?

E

KFA

N

FHJIHKALY>AL7?

E

KF>HBJ

E

#

&%)-

#

$+

$

)

%!

)%$5))%8

(

<

)

7GJCKKH08U

N

B>I>R>@

M

H@B>G

N

>LG

N

B>KDJC

M

BJGHBIG@B>@BCIAJHLG

N

>5

LG

N

?

E

(

V

)

80

N

>LG

N

?>H

#

&%)-

#

9$

$

(C

NN

L1

%!

(1+5)%$8

(

+

)

VH>@(W

#

3LHC?GJ.!80OOGKB?AOG

N

>LG

N

?

E

BJGHBIG@B?A@?LGG

N

HJKF>BGK5

BCJGH@DDH

E

B>IG?LGG

N

>@G??

!

H@GP>DG@KG5QH?GDJGP>GSAOAQ

=

GKB>PG?LGG

N

IGBJ>K?

(

V

)

80

N

>LG

N

?>H

#

&%)$

#

99

$

)

%!

&<5-+8

$下转第
&1<%

页%

+

+91&

+

国际检验医学杂志
&%)9

年
)%

月第
-<

卷第
&%

期
!

,@BV2HQ#GD

!

UKBAQGJ&%)9

!

WAL8-<

!

/A8&%



加强治疗病区检出较多#产
0(Y2?

大肠埃希菌在泌尿外科和

肝胆胰外科的检出率较高#产
0(Y2?

肺炎克雷伯菌在急诊重

症加强治疗病区*肝胆胰外科*

,'*

和烧伤科的检出率较高'

不同的科室
#"6

分布不同#主要是与患者的疾病相关(

<

)

#泌

尿外科和肝胆胰外科是尿路感染和胃肠道术后的感染#主要来

自于肠源性感染#因此以产
0(Y2?

大肠埃希菌为主&

#6(!

主

要来自于创面及皮肤的感染&因此在烧伤科和整形外科检出率

较高#

#"6

"

7"657!

在烧伤科检出率较高#在
,'*

亦高于其

他科室#这与既往文献报道是一致的(

+5)%

)

&

'6!Y

和
'60

在

,'*

和烧伤科检出率较高#而
'6!Y

引起的医院感染暴发较

难控制#医院应予足够重视&碳青霉烯类抗菌药物是治疗多重

耐药肠杆菌科细菌感染的一线药物#由于此类抗菌药物应用的

增多#

'60

也在近几年逐渐增多#应做好预防控制并降低碳青

霉烯类抗菌药物的使用(

))

)

'

#6(!

对
%

5

内酰胺类$除头孢洛林外%抗菌药物耐药率为

)%%8%_

#对复方磺胺甲唑的耐药率为
&X89_

#对利福平和

氟喹诺酮类的耐药率为
$%_

左右#对利奈唑胺*万古霉素和替

加环素无耐药#耐药率为
%8%_

'

产
0(Y2?

大肠埃希菌对阿米卡星的耐药率为
&8X_

#对酶

抑制剂和头孢西丁的耐药率为
)%_

左右#对碳青霉烯类抗菌

药物的耐药率较低#小于
%8<_

#与文献报道相符(

)&

)

&产肺炎克

雷伯菌对对阿米卡星的耐药率为
))8<_

#对酶抑制剂和头孢

西丁亚的耐药率为
&%_

!

-%_

#对碳青霉烯类抗菌药物的耐

药率较低#小于
&81_

#故碳青霉烯类抗菌药物仍可作为治疗

产
0(Y2?

感染的重症患者的首选抗菌药物'

'60

对阿米卡星*复方磺胺甲唑*美洛培南和四环素的

耐药率分别为
-18<_

*

$<81_

*

<%8%_

和
<%8+_

#对绝大多数

的
%

5

内酰胺类及酶抑制剂的耐药率达
1%_

以上#此类菌株耐

药性非常严重#相对较敏感的只有阿米卡星必须引起足够重

视#加强菌株检测(

))

)

'

'6!Y

除对左旋氧氟沙星*四环素*复方磺胺甲唑和头

孢哌酮"舒巴坦耐药率较低外#对
%

5

内酰胺类$除头孢哌酮"舒

巴坦为
+<89_

%和氨基糖苷类耐药率在
19_

以上#对亚南培南

耐药率为
)%%8%_

#由于不同地区抗菌药物种类和使用习惯不

同#所以细菌耐药特性也不同(

)-

)

#对
'6!Y

主要通过联合用

药*支持治疗和良好护理等措施进行临床干预'

#"6

"

7"65

7!

对氨基糖甙类*喹诺酮类和头孢他啶的耐药率在
9%_

!

<%_

左右#对碳青霉烯类的耐药率达
X%_

#因此
#"6

"

7"65

7!

感染的患者可选择氨基糖甙类*喹诺酮类和头孢他啶#而

碳青霉烯类抗菌药物并不是最好的选择'

综上所述#

#"6

引起的感染越来越常见#部分已无敏感抗

菌药物可选#治疗愈来愈困难#临床应根据本地区病原菌的流

行特点和药敏试验结果#合理应用抗菌药物#减少
#"6

的产

生#并加强院内感染监测和采取有效的感染控制措施#控制感

染播散'
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