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要"目的
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研究奥卡西平和丙戊酸钠对成人部分性癫痫患者脑电图及外周血同型半胱氨酸"

/G

L

#和不对称二甲基精氨

酸"

7Q?7

#水平的影响$方法
!

于
+,)*

年
>

月至
+,)>

年
>

月!将
),,

例成人部分性癫痫患者随机分为治疗组"奥卡西平治疗#

和对照组"丙戊酸钠治疗#!每组各
>,

例$观察治疗后患者脑电图指标%

/G

L

%

7Q?7

%认知功能变化及不良反应发生情况$结果

!

治疗前!两组患者脑电图指标检查结果比较差异无统计学意义"

(

%

,;,>

#'治疗后!两组患者
!

波减少超过
,;>/b

%

.

波增多%

/

波增多发生率比较差异有统计学意义"

(

$

,;,>

#$治疗前!两组患者血清
/G

L

%

7Q?7

水平比较差异无统计学意义"

(

%

,;,>

#'

治疗后!两组患者血清
/G

L

%

7Q?7

水平均显著升高"

(

$

,;,>

#$治疗前!两组患者简明精神状态检查量表"

??6T

#评分比较差

异无统计学意义"

(

%

,;,>

#'治疗后!治疗组患者
??6T

评分高于对照组"

(

$

,;,>

#$治疗组患者中!出现皮疹
)

例%胃肠道不适

+

例!均自行好转'对照组患者中!出现眩晕
-

例%皮疹
>

例%胃肠道不适
)

例!均自行好转$结论
!

奥卡西平与丙戊酸钠对外周血
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L

%

7Q?7

水平的影响类似'与丙戊酸钠相比!奥卡西平可显著改善癫痫患者认知功能$

关键词"奥卡西平'

!

丙戊酸钠'

!

部分性癫痫'

!

脑电图'

!

同型半管氨酸'

!

不对称二甲基精氨酸
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癫痫是常见的神经系统脑功能障碍综合征#发病机制尚未

完全明确#主要特征为多因素引起的突然性*暂时性脑功能异

常'

)

(

)即使坚持正规治疗#仍有
+,]

的癫痫患者反复发作#而

癫痫反复发作可破坏大脑认知功能'

+

(

)因此#在抗癫痫药物治

疗过程中#应在抑制癫痫发作的同时#预防认知功能障碍#提高

患者生活质量'

-

(

)多数癫痫患者需长期甚至终身用药#但癫痫

发作时间不定#长期服用药物会产生不良反应#增加血栓发生

风险'

*

(

)血浆同型半胱氨酸$

/G

L

%水平异常增高是引起动脉

粥样硬化和诱发脑血管疾病的主要危险因素'

>

(

)本研究分析

了抗癫痫药物奥卡西平及丙戊酸钠对成人部分性癫痫患者脑

电图*血浆
/G

L

*不对称二甲基精氨酸$

7Q?7

%水平的影响#

旨在为癫痫防治提供一定的临床依据)现将研究结果报道如

下)

@

!

资料与方法

@;@

!

一般资料
!

+,)*

年
>

月至
+,)>

年
>

月笔者所在医院收

治的成人部分性癫痫患者
),,

例)患者纳入标准!经脑电图检

查证实为癫痫#并存在癫痫病史&符合癫痫相关诊断标准&对本

研究所使用的药物无过敏情况&能够配合本研究工作'

:

(

)患者

+

<<*)

+

国际检验医学杂志
+,)<

年
:

月第
-.

卷第
))

期
!

Y&"Z81K?CJ

!

ZI&C+,)<

!

[#0;-.

!

R#;))



排除标准!合并心脏*肝脏*肾脏*甲状腺或血液系统疾病&近期

有手术史*创伤史或感染病史&存在高尿酸血症病史&研究前

-,J

内接受抗癫痫药物或糖皮质激素治疗&对本研究所使用

的药物过敏&存在精神病史*认知功能障碍或智力障碍&无法配

合本研究工作)采用随机数表法将
),,

例患者分为治疗组和

对照组)治疗组患者
>,

例#男
+<

例*女
+-

例&年龄
+)

"

:+

岁#平均$

-);*+f:;,>

%岁&病程
,;-

"

)+

年#平均$

:;,<f

);++

%年&原发性癫痫
+)

例#继发性癫痫
+@

例)对照组患者
>,

例#男
+>

例*女
+>

例&年龄
++

"

:,

岁#平均$

-+;>-f*;+<

%岁&

病程
,;>

"

)-

年#平均$

>;.@f);->

%年&原发性癫痫
+,

例#继

发性癫痫
+:

例)两组患者性别构成*年龄*病程*疾病类型等

一般资料比较差异无统计学意义$

(

%

,;,>

%#有可比性)本研

究符合中国临床试验研究法规及赫尔辛基宣言#经过医院伦理

委员会审批通过)所有研究对象于研究开始前按要求签署知

情同意书)

@;A

!

方法

@;A;@

!

患者治疗
!

治疗组患者使用奥卡西平$瑞士诺华公司#

批号!

/+,)*,,@<

%治疗#初始剂量
:,,'

H

"

J

#每
<

天加量
:,,

'

H

#直至癫痫发作可控#维持剂量为
:,,

"

+*,,'

H

"

J

#每日
+

次)对照组患者使用丙戊酸钠'赛诺菲$杭州%制药有限公司#

批号!

Z+,,.,),-

(治疗#初始剂量
>,,'

H

"

J

#

<J

后检测患者血

药浓度#逐渐增至癫痫发作有效控制剂量#维持剂量为
<>,

"

),,,'

H

"

J

#每日
+

次)两组患者均治疗半年#且治疗过程中

不再使用其他抗癫痫药物治疗)

@;A;A

!

观察指标
!

$

)

%脑电图指标!采用
389*,,,

型动态心

电图仪$秦皇岛市康泰医学系统有限公司%检测患者脑电图指

标)在治疗前后#于患者清醒*安静状态下行蝶骨常规描记#同

时进行睁闭眼*换气或睡眠描记#记录时间约为
+,'%&

)$

+

%血

液学指标!在治疗前后#采用常规方法采集患者外周血标本#分

离血清进行
/G

L

*

7Q?7

检测)

/G

L

检测采用
56!-.,

"

56!-@,

型全自动生化分析仪及配套试剂$深圳迈瑞公司%)

7Q?7

检

测采用高效液相色谱仪)所有操作均严格按照仪器及试剂说

明书进行)$

-

%认知功能!于治疗前*治疗
-

个月后*治疗
:

个

月后#采用简明精神状态检查量表$

??6T

%对患者认知功能进

行评估)所有评估均由经验丰富的医生在同一地点完成)$

*

%

不良反应!观察并记录治疗过程中患者出现的不良反应)

@;B

!

统计学处理
!

采用
T

D

%Q1"1

软件进行数据双人输入及核

实#采用
6466)@;,

软件进行数据处理与统计学分析)计数资

料以例数*百分率表示#组间比较采用卡方检验&多分类有序变

量组间比较采用秩和检验)计量资料以
Of'

表示#组间比较

采用
=

检验)

(

$

,;,>

为比较差异有统计学意义)

A

!

结
!!

果

A;@

!

脑电图指标比较
!

治疗前#脑电图指标检测结果组间比

较差异无统计学意义$

(

%

,;,>

%)治疗后#

!

波减少超过
,;>

/b

*

.

波增多*

/

波增多发生率组间比较差异有统计学意义

$

(

$

,;,>

%)治疗前后脑电图指标比较见表
)

)

表
)

!!

治疗前后脑电图指标比较(

0

#

]

$)

组别
0

!

波减少超过
,;>/b

治疗前 治疗后

!

波增加超过
,;>/b

治疗前 治疗后

.

波增多

治疗前 治疗后

/

波增多

治疗前 治疗后

治疗组
>, >

$

),;,,

%

++

$

**;,,

%

+

$

*;,,

%

<

$

)*;,,

%

-

$

:;,,

%

):

$

-+;,,

%

)

$

+;,,

%

):

$

-+;,,

%

对照组
>, *

$

.;,,

%

:

$

)+;,,

%

+

$

*;,,

%

>

$

),;,,

%

+

$

*;,,

%

-

$

:;,,

%

,

$

,;,,

%

,

$

,;,,

%

!

+

a ,;-:- >;-)) ,;:>+ *;--- ,;.@* .;*), ,;<.* .;)*.

( a

%

,;,>

$

,;,>

%

,;,>

%

,;,>

%

,;,>

$

,;,>

%

,;,>

$

,;,>

!!

注!

a

表示无数据)

A;A

!

血液学指标比较
!

治疗前#血清
/G

L

*

7Q?7

水平组间

比较差异无统计学意义$

(

%

,;,>

%)治疗后#两组患者血清

/G

L

*

7Q?7

水平均显著升高$

(

$

,;,>

%#但组间比较差异无

统计学意义$

(

%

,;,>

%)治疗前后血液学指标比较见表
+

)

表
+

!!

治疗前后血液学指标比较#

Of'

$

组别
0

/G

L

$

#

''#0

"

8

%

治疗前 治疗后

7Q?7

$

'

H

"

8

%

治疗前 治疗后

治疗组
>, @;*)f+;++ )>;>,f-;)* );,+f,;+@ );*>f,;*)

对照组
>, @;<>f+;)< ):;*>f-;:@ );,-f,;+< );><f,;>@

= a ,;)-: ,;-<. ,;:.@ ,;++.

( a

%

,;,>

%

,;,>

%

,;,>

%

,;,>

!!

注!

a

表示无数据)

A;B

!

认知功能比较
!

治疗前#

??6T

评分组间比较差异无统

计学意义$

(

%

,;,>

%&治疗后#治疗组患者
??6T

评分显著高

于对照组$

(

$

,;,>

%)

??6T

评分比较见表
-

)

A;C

!

不良反应
!

治疗组患者治疗过程中#出现皮疹
)

例*胃肠

道不适
+

例#均自行好转)对照组患者治疗过程中#出现眩晕

-

例*皮疹
>

例*胃肠道不适
)

例#均自行好转)

表
-

!!

??6T

评分比较#分%

Of'

$

组别
0

治疗前 治疗
-

个月 治疗
:

个月

治疗组
>, +<;::f+;)* +*;),f);<@ +<;+,f);@@

对照组
>, +<;-)f+;>, +<;,*f);@< +>;-+f);<:

= a ,;-.+ *;)++ -;<>+

( a

%

,;,>

$

,;,>

$

,;,>

!!

注!

a

表示无数据)

B

!

讨
!!

论

!!

癫痫为较常见疾病#病程持续时间长#致残率高#对患者身

心健康影响较为严重#是重要的神经系统疾病之一'

<

(

)癫痫治

疗主要采用药物治疗#但超过
+,]

的患者产生不良反应或疗

效较差#无法有效控制发病)丙戊酸钠是常用抗癫痫药物之

一#作用机制主要为增加脑内抑制性神经介质
0

!

氨基丁酸

$

X757

%浓度#提高突触后膜受体对
X757

的敏感性#抑制神

经元#从而发挥抗癫痫作用'

.

(

)新型抗癫痫药物的出现则为癫

痫治疗提供了更为多样的选择)奥卡西平作为新型抗癫痫药

物之一#作用机制主要为抑制电压敏感性
R1

i通道#抑制兴奋

性突触后电位#减少谷氨酸水平的同时增加
=

i水平#调节电

压激活的
91

+i通道#从而降低钙流和抑制谷氨酸传导'

@

(

)

一氧化氮为血管活性物质之一#具有扩张血管*降低血小

+

.<*)

+
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板活性的功能#

7Q?7

则为内源性一氧化氮合酶抑制物#抑制

一氧化氮合成#因此
7Q?7

增多可导致内皮功能障碍#引起

动脉粥样硬化'

),

(

)高同型半胱氨酸血症是心脑血管病的危险

因素之一#其诱发动脉粥样硬化的机制可能为提高
7Q?7

水

平#抑制一氧化氮合成'

))

(

)抗癫痫药物导致外周血
/G

L

水平

升高的机制尚未完全明确#目前主要认为与肝组织内酶含量及

活性变化有关)此外#奥卡西平治疗也可提高癫痫患者外周血

7Q?7

水平)因此#奥卡西平治疗可同时引起癫痫患者外周

血
/G

L

和
7Q?7

水平升高#进而存在诱发血栓的风险)

7Q!

?7

作为反映血管内皮功能障碍的指标之一#其外周血水平不

受空腹*体力等其他因素的影响'

)+

(

)因此#可通过同时检测外

周血
/G

L

及
7Q?7

水平评价癫痫患者脑血管情况)

本研究结果表明#经奥卡西平和丙戊酸钠治疗后#两组患

者
!

波减少超过
,;>/b

*

.

波增多*

/

波增多发生率比较差异有

统计学意义$

(

$

,;,>

%)此外#与治疗前相比#奥卡西平和丙

戊酸钠治疗均可导致患者外周血
/G

L

*

7Q?7

水平显著升高

$

(

$

,;,>

%#提示奥卡西平和丙戊酸钠均不能降低心血管事件

发生率)另有研究表明#随着抗癫痫药物治疗时间的延长#患

者外周血
/G

L

水平逐渐升高'

)-

(

)本研究随访时间为半年#时

间较短#因此难以判断远期疗效#有待延长随访观察期以进一

步研究)本研究显示#经奥卡西平治疗后#患者
??6T

评分高

于丙戊酸钠治疗的患者$

(

$

,;,>

%#表明除外
/G

L

水平升高的

影响#与丙戊酸钠相比#奥卡西平对癫痫患者认知功能的改善

更显著)奥卡西平治疗患者中#出现皮疹
)

例*胃肠道不适
+

例#均自行好转&丙戊酸钠治疗患者中#出现眩晕
-

例*皮疹
>

例*胃肠道不适
)

例#均自行好转)由此可见#虽然抗癫痫药物

治疗有可能增加心血管事件发生率#但对患者认知功能具有一

定的障碍作用#就短期疗效而言#利大于弊#因此合理使用抗癫

痫药物十分重要)

综上所述#奥卡西平与丙戊酸钠对癫痫患者外周血
/G

L

*

7Q?7

水平的影响类似&与丙戊酸钠相比#奥卡西平改善患者

认知功能的效果更为明显)但本研究纳入的研究病例较少#未

能完全排除其他因素的影响)因此#需扩大样本量和延长随访

观察期#以进一步证实奥卡西平和丙戊酸钠对成人部分性癫痫

患者脑电图及
/G

L

和
7Q?7

水平的影响)
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