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新诊断癫痫初始抗癫痫发作药物治疗指南
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【摘要】　癫痫是一种常见的慢性神经系统疾病，抗癫痫发作药物（ASMs）治疗是最重要和最基本

的癫痫治疗手段。研究结果表明，约一半的患者在使用初始ASMs后 1年或更长时间内保持无癫痫发

作，如果初始药物治疗失败，随着ASMs添加药物的增多，患者的发作控制增益将显著减少。因此，选

择合适的初始药物对控制癫痫发作尤为重要。近年来，基于新分类框架下的有关新诊断癫痫初始药

物治疗方案的证据不断涌现，因此，中华医学会神经病学分会脑电图与癫痫学组组织相关专家讨论并

撰写《新诊断癫痫初始抗癫痫发作药物治疗指南》，旨在为我国新诊断癫痫患者提供更加循证、规范及

实用的诊疗方案。
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【Abstract】 Epilepsy is a common chronic brain disease. Anti‑seizure medications (ASMs) 
are the mainstay of epilepsy treatment. Research suggests that about half of patients remain 
seizure‑free for 1 year or longer when initially treated with ASMs. If the initial treatment proves 
ineffective, with the increase of drugs added to ASMs, the gain of seizure control in patients 
decreases significantly. Therefore, selecting the appropriate initial medication is vital for epilepsy 
management. In recent years, evidence regarding the initial drug treatment of newly diagnosed 
epilepsy within the context of a new classification framework has continued to emerge. 
Consequently, experts of the Chinese Society of Electroencephalography and Epilepsy have convened 
to craft the guidelines for initial drug treatment of newly diagnosed epilepsy. These guidelines are 
aimed at providing more evidence‑based, standardized, and practical diagnostic and therapeutic 
options for individuals newly diagnosed with epilepsy in China.
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癫痫是中枢神经系统常见的疾病之一，已被世

界卫生组织列为全球重点防治的五大神经精神疾

病之一。据世界卫生组织统计数据，全球大约有

5 000万癫痫患者，每年新发患者超过 400万，年发
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病率约为 61.4/100 000。国内流行病学资料显示，

我国约有 1 000万癫痫患者，癫痫的患病率为 4‰~
7‰［1］。癫痫反复发作的危害严重，随着共病的增

加、认知功能下降和医疗费用的上升，癫痫患者的

生活质量逐渐下降，还面临着较高的受伤、致残、癫

痫持续状态导致的死亡和癫痫猝死等风险。

抗 癫 痫 发 作 药 物（anti⁃seizure medications， 
ASMs）治疗是癫痫患者最重要、最基本的治疗，也

是绝大部分癫痫患者的首选治疗方式。ASMs的应

用已走过了一个多世纪的历程。从传统ASMs一直

到近年来接连上市的第三代 ASMs，目前上市的已

有 20余种ASMs，但局灶性和全面性癫痫无发作率

并未显著得到改善。从 20世纪 80年代开始，对于

ASMs 的应用一直强调首选单药治疗。一项纳入

1 795 例新诊断癫痫患者的多中心研究结果显

示［2］，约有一半的患者在使用初始ASMs后1年或更

长时间内保持无癫痫发作，而如果初始药物治疗失

败，第二和第三种药物分别仅能使 11.6% 和 4.4%
的患者达到无癫痫发作，并且随着 ASMs添加数目

的增多，患者的发作控制增益显著减少。因此，选

择合适的初始药物对控制癫痫发作尤为重要。然

而，面对日益繁多的药物选择，如何制定因药而异、

因人而异的治疗策略是神经科医生与癫痫专科医

生都要面临的课题。

制定合理的用药指导原则，循证医学强调要使

用当前最佳的临床证据，如大型随机对照试验、队

列研究、病例对照研究、系统评价等。近年来，基于

新分类框架下的有关新诊断癫痫初始药物治疗方

案的证据不断涌现，因此，中华医学会神经病学分

会脑电图与癫痫学组组织相关专家，在国际抗癫痫

联盟（International League Against Epilepsy，ILAE）
2013抗癫痫药物单药治疗循证指南（更新）［3］、美国

神经病学学会（American Academy of Neurology，
AAN）2018 年新发癫痫治疗指南［4］、英国国家卫生

与临床优化研究所（National Institute for Health and 
Care Excellence，NICE）2022 年癫痫指南［5］，以及

2011 版中华医学会《抗癫痫发作药物应用专家共

识》［6］、2022年版《中国成人局灶性癫痫规范化诊治

指南》［7］、2015年版《新诊断儿童癫痫的初始单药治

疗专家共识》［8］、2022年《中国老年癫痫患者管理专

家共识》［9］和 2023年版中国抗癫痫协会《癫痫临床

诊疗指南》［1］基础上，结合相关文献，讨论并撰写了

《新诊断癫痫初始抗癫痫发作药物治疗指南》。本

指南相较既往指南，不仅总结了目前常见 ASMs的

作用机制、用法用量及不良反应，还根据牛津大学

证据级别和推荐标准（表 1），更新了新的证据及抗

癫痫发作新药的推荐，旨在为我国新诊断癫痫患者

提供更加循证、规范及实用的初始ASMs方案。

常见ASMs的作用机制、用法用量及不良反应

一、药物作用机制

20 世纪 80 年代之前共有 7 种主要的 ASMs 应
用于临床，习惯上称为传统ASMs。20世纪 80年代

以后国外开发并陆续上市了多种新型 ASMs，按获

批时间先后划分为第二代（1980—2003年）和第三

代 ASMs（2004年及以后）。目前对于 ASMs的作用

机制尚未完全了解，有些ASMs是单一作用机制，而

有些 ASMs可能是多重作用机制。了解 ASMs的作

用机制是恰当地选择药物、了解药物之间相互作用

的基础。以下是已知的 ASMs 可能的作用机

制（表2）。

二、常用ASMs用法、用量及不良反应

表 3为目前常见ASMs使用方法。减少治疗初

始阶段的不良反应可以提高患者的依从性。通常

从较小的剂量开始，缓慢地增加剂量直至发作得到

控制或最大可耐受剂量。

三、不良反应

所有的 ASMs都可能产生不良反应，其严重程

度在不同个体有很大差异。大部分不良反应是轻

微的，但也有少数会危及生命，因此应高度重视并

尽可能避免最常见的不良反应，包括对中枢神经系

表1 英国牛津大学循证医学中心证据分级和推荐标准

Table 1 Evidence grading and recommendation standards 
of the Oxford University Medical Centre

推荐
意见

A

B

C
D

证据
级别

1a
1b
1c

2a
2b
3a
3b
4
5

描述

基于RCT的系统评估（有同质性）

单个RCT 研究

“全或无证据”（有治疗之前，所有患者都死亡；有治
疗之后，有患者存活。或者在有治疗之前，一些
患者死亡；有治疗之后，无患者死亡）

基于队列研究的系统评估（有同质性）

单个队列研究（包括低质量RCT：如小于80%随访）

基于病例对照研究的系统评估（有同质性）

单个病例对照研究

病例报道（低质量队列研究）

专家意见或评论

注：RCT：随机对照试验
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统的影响（镇静、思睡、头晕、共济失调、认知、记忆

等）、对全身多系统的影响（血液系统、消化系统、体

重改变、生育问题、骨骼健康等）和特异体质反

应［10］。临床医生应选择合适的治疗方案以取得疗

效和不良反应耐受方面的最佳平衡。根据其特点

可以分为四类：剂量相关的不良反应、特异体质的

不良反应、长期的不良反应及对妊娠的不良反应

（表 4）。治疗过程中患者如果出现剂量相关的不

良反应（如头晕、嗜睡、疲劳、共济失调等）可暂时停

止增加剂量或酌情减少当前用量，待不良反应消退

后再继续增加量至目标剂量。ASMs对中枢神经系

统的不良影响通常在治疗开始的最初几周明显，以

后逐渐消退。

值得注意的是，过敏反应属于特异性免疫反

应，与个体体质相关，不同于常规剂量依赖性不良

反应。如芳香族ASMs卡马西平、奥卡西平、苯妥英

钠、拉莫三嗪等易引发重度过敏反应（Stevens ⁃
Johnson 综合征/中毒性表皮坏死松解症等），与

HLA⁃B*1502 基因阳性强相关，且亚裔人群风险更

高［11］。亚裔患者用卡马西平、奥卡西平、拉莫三嗪

等芳香族抗癫痫药物前应检测 HLA⁃B*1502 基因，

并在新药起始后1~3周内密切观察皮肤反应。

新诊断癫痫初始药物治疗选择

一、初始ASMs治疗时机

前期研究结果显示，首次无明显诱因癫痫发作

的患者在随后2年内早期复发风险为21%~45%；癫

痫的累积复发率随时间的延长而增加，但大多数复

发发生在初次癫痫发作后的最初 2年内［12⁃13］。多项

研究结果表明，与复发风险相关的因素包括既往的

脑损伤、脑电图显示有异常癫痫样放电、明显的脑

部结构影像学异常及夜间发作；既往脑损伤相关的

癫痫发作患者的复发风险约为无相关病史患者的

2.5 倍［14］。再发风险在首次发作后第 1 年最高，而

累积发生率随时间延长不断增加；前期研究将首次

非诱发发作的患者分为治疗组与未治疗组，结果显

示，未治疗组的 2 年内累积复发率为治疗组的

2.8 倍［15］，提示在首次无明显诱因癫痫发作后立即

使用 ASMs 可以降低 2 年内复发的风险，但立即使

用ASMs并不能改善癫痫缓解的长期预后及提高其

生活质量［16］。尽管如此，由于癫痫复发可能会导致

严重的心理和社会后果，短期内癫痫复发的预防可

能同样重要。患者在首次发作后接受恰当的癫痫

相关驾驶、就业等方面的指导，可能会影响患者的

用药选择［17］。ASMs治疗的起始决定还应当结合患

者的意愿。研究结果表明，与患者或其监护人进行

充分的讨论，衡量用药的风险和收益后进行个体化

的治疗方案选择，明显增加癫痫患者的生活质量和

满意度［18］。因此，通常情况下，第二次癫痫发作后

推荐开始用 ASMs 治疗。是否在首次癫痫发作后

立即开始 ASMs 治疗应考虑再发风险增高的相关

因素及患者个体因素进行综合评估。

近年来，现代癫痫诊疗学越来越强调癫痫病因

学评估的核心地位，以及针对可治病因优先处理的

重要性。ILAE 2017年癫痫分类系统将癫痫病因分

为六大类：结构性、遗传性、感染性、代谢性、免疫

性、未知病因［19］，直接指导治疗决策。新诊断癫痫

的处理，首先要区分是否有可识别的病因，并根据

病因制定个体化策略，如发现明确的可治疗性病

因，尤其是急性/亚急性病灶，包括：急性脑损伤：脑

卒中（脑出血、脑梗死）、颅脑外伤（挫裂伤、颅内血

肿）、脑手术后；颅内感染/炎症：脑炎、脑膜炎、脑脓

肿；脑肿瘤：特别是生长迅速或位于皮质区的肿瘤；

可逆性代谢紊乱：严重低血糖、低钠血症、尿毒症脑

病；药物/毒物：某些药物过量或戒断、酒精戒断、毒

物暴露；自身免疫性脑炎：如抗N⁃甲基⁃D⁃天冬氨酸

表2 目前临床使用的抗癫痫发作药物及其主要作用机制

Table 2 Currently used anti⁃seizure medications in 
clinical practice and their main mechanisms of action

抗癫痫发作药物

卡马西平、苯妥英钠、
奥卡西平、拉考沙胺

苯二氮䓬类

苯巴比妥

丙戊酸

加巴喷丁

拉莫三嗪

左乙拉西坦、布立西坦

托吡酯

氨己烯酸

唑尼沙胺

吡仑帕奈

替加宾

作用机制

电压依赖性的钠通道阻滞剂

选择性增强GABAA介导的作用

增加脑内或突触的 GABA、选择性增强
GABAA 介导的作用、促进氯离子的
内流

增加脑内或突触的GABA、钙通道阻滞剂

钙通道阻滞剂

电压依赖性的钠通道阻滞剂、钙通道阻
滞剂

SV2A囊泡蛋白调节剂

电压依赖性的钠通道阻滞剂、选择性增
强 GABAA 介导的作用、AMPA/红藻氨
酸亚型谷氨酸受体拮抗剂、碳酸酐酶
抑制剂

增加脑内或突触的GABA
电压依赖性的钠通道阻滞剂、钙通道阻

滞剂

AMPA亚型谷氨酸受体拮抗剂

增加脑内或突触的GABA
注：GABA：γ⁃氨基丁酸；SV2A：突触泡蛋白 2A 抗体；AMPA：

α⁃氨基⁃3⁃羟基⁃5⁃甲基⁃4⁃异 唑丙酸
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表3 常用抗癫痫发作药物的使用方法

Table 3 Usage methods of commonly used anti⁃seizure medications

卡马西平

成人

儿童<6 岁
儿童≥6岁且<12岁

氯硝西泮

成人

儿童，10 岁以下或体重<
30 kg

苯巴比妥（鲁米那）

成人

儿童

苯妥英钠（大仑丁）

成人

儿童

扑痫酮（扑米酮）

成人及≥8岁儿童

儿童<8岁

丙戊酸

成人

儿童

加巴喷丁

成人

儿童

老人

拉莫三嗪

单药治疗

成人

儿童

与肝酶诱导类的ASMs合用

成人

儿童

与丙戊酸类药物合用

成人

儿童

拉考沙胺

成人

儿童

左乙拉西坦

成人

儿童

100~200 mg/d
5 mg·kg-1·d-1

5 mg·kg-1·d-1

1.5 mg/d
0.01~0.03 mg·

kg-1·d-1

无

无

200 mg/d
5 mg·kg-1·d-1

50 mg/d，1次晚服

50 mg/d，1 次 服
5 mg·kg-1·d-1

5~10 mg·kg-1·d-1

15 mg·kg-1·d-1

300 mg/d
12 岁以下剂量未

定，12~18 岁剂
量同成年人

首次剂量由肌酐
清除率决定

50 mg/d
0.3 mg·kg-1·d-1

50 mg/d
0.6 mg·kg-1·d-1

12.5 mg/d
0.15 mg·kg-1·d-1

100 mg/d
2 mg·kg-1·d-1

1 000 mg/d
10~20 mg·kg-1·d-1

逐渐增加

5~7 d增加1 次
每2周增加1次100 mg/d

0.5~1.0 mg/3 d
0.03~0.05 mg·kg-1·3 d-1

无

无

逐渐增加

逐渐增加

逐渐增加

逐渐增加

逐渐增加

逐渐增加

300 mg/d
12 岁以下剂量未定，12~

18岁剂量同成年人

由肌酐清除率决定

25 mg/周
0.3 mg·kg-1·d-1

每2周50 mg
0.6 mg·kg-1·d-1

每2周12.5 mg
0.15 mg·kg-1·d-1

每周100 mg/d
每周2 mg·kg-1·d-1

每2周500~1 000 mg
每周10~20 mg·kg-1·d-1

400~1 200 mg/d
10~20 mg·kg-1·d-1

400~800 mg/d

4~8 mg/d
0.10~0.25 mg·kg-1·d-1

90 mg/d
3~5 mg·kg-1·d-1

250~300 mg/d
4~8 mg·kg-1·d-1

750 mg/d
375~700 mg/d 或 10~25 mg·

kg-1·d-1

600~1 200 mg/d
20~30 mg·kg-1·d-1

900~1 800 mg/d
12 岁以下剂量未定，12~

18岁剂量同成年人

由肌酐清除率决定

100~200 mg/d
2~10 mg·kg-1·d-1

100~200 mg/d
5~15 mg·kg-1·d-1

100~200 mg/d
1~5 mg·kg-1·d-1

6~12 mg·kg-1·d-1（体重 11~
30 kg）

4~8 mg·kg-1·d-1（体重 30~
50 kg）

1 000~4 000 mg/d
20~60 mg·kg-1·d-1

1 600 mg/d
400 mg
1 000 mg

20 mg/d
0.25 mg·kg-1·d-1

250 mg/次，500 mg/d
5 mg·kg-1·d-1

400~500 mg/d
250 mg

1 500 mg/d

1 800 mg/d
40~50 mg·kg-1·d-1

2 400~3 600 mg/d
12 岁以下剂量未定，

12~18 岁剂量同成
年人

由肌酐清除率决定

500 mg/d
10 mg·kg-1·d-1

200 mg/d
15 mg·kg-1·d-1

200 mg/d
5 mg·kg-1·d-1

400 mg/d
12 mg·kg-1·d-1（体 重

11~30 kg）
8 mg·kg-1·d-1（ 体 重

30~50 kg）

4 000 mg/d
60 mg·kg-1·d-1

2~3
2

2~3

3
2~3

1~3
1~3

2~3
2~3

3
3

2~3
2~3

3
3

3

2
2

2
2

2
2

2
2

2
2

药物名称及适用对象 起始剂量 增加剂量 维持剂量 最大剂量
服药次数
（次/d）
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受体脑炎、抗富亮氨酸胶质瘤失活蛋白 1 脑炎等。

在这些情况下，优先处理原发病因，是控制癫痫发

作的根本。如果病因明确且正在积极处理，且发作

是急性的、很可能由该病因直接诱发（如卒中后 7 d
内的早期痫性发作多为局部水肿所致），可考虑暂

不启动 ASMs［20］，但需谨慎评估癫痫反复发作的风

险，如果病因处理疗程长，或已出现反复发作，或评

估后短期内再发风险高（如大面积脑梗死、严重脑

炎等），则应在处理病因的同时使用 ASMs 控制发

作，预防癫痫持续状态和进一步脑损伤。待病因消

除且稳定一段时间后，可考虑逐渐减停ASMs［21］。

对于长间隔癫痫，目前尚无明确的定论。目前

认为，虽然已有 2 次发作，但发作间隔期在 1 年以

上，可以暂时推迟药物治疗［1］；一项研究纳入了

407 例首次无诱因发作的儿童，随访发现，第一次

癫痫发作后 6 个月的第二次发作与复发可能性增

加相关（RR=1.7）［22］；而另有研究纳入 204例首次无

诱因发作的患者，发现前两次发作的间隔与再发风

险无关［23］。对于一些年龄相关性儿童癫痫综合征，

如伴中央颞区棘波的儿童良性癫痫，ASMs可以控

制全面性癫痫发作，但不总是有助于治疗局灶性癫

痫发作。对于大多数患儿，无论治疗与否，癫痫都

会缓解［24］，部分患者发作并不频繁，因此并不是所

有的患者及其家人都会选择药物治疗，应当与患者

及其家属或照顾者充分讨论治疗与否的获益与风

险，进而确定治疗方案。对于特殊类型癫痫，如反

射性癫痫也符合癫痫的诊断，但治疗上首先考虑去

除诱发因素；在反射性癫痫的药物治疗方面，若发

作类型和综合征尚不明确，可考虑广谱抗癫痫药物

如左乙拉西坦、丙戊酸等均治疗有效［25］。

推荐意见：（1）是否在首次癫痫发作后立即开

始 ASMs治疗应基于个体评估，权衡复发风险与治

疗的不良反应，并考虑患者意愿（Ⅰ级证据，A级推

荐）。（2）首次无明显诱因癫痫发作的成年患者应被

告知，他们的癫痫复发风险在最初的 2 年内最高

（Ⅰ级证据，A 级推荐）。（3）在以下情况下，癫痫复

发的风险较高，建议可在首次癫痫发作后立刻开始

ASMs 治疗，包括既往的脑损伤（Ⅰ级证据，A 级推

荐）、脑电图显示有异常癫痫样放电（Ⅰ级证据，A
级推荐）、明显的脑部结构影像学异常（Ⅰ级证据，

A 级推荐）和夜间发作（Ⅱ级证据，B 级推荐）。

（4）与第二次癫痫发作后再治疗相比，立即使用

ASMs治疗可能会在首次发作后的 2年内降低复发

风险（Ⅱ级证据，B 级推荐），但可能不会改善生活

质量（Ⅳ级证据，C级推荐）。（5）针对可治病因优先

处理，需根据具体的病因类型、发作情况、风险因素

进行精细化的个体决策。对于急性脑部新发病灶

（如卒中、感染灶、血肿等），积极处理原发病灶是首

要任务，ASMs的使用是策略性的而非必须立即和

长期使用的（Ⅱ级证据，B级推荐）。（6）对于发作间

隔期在 1 年以上的癫痫，可以暂时推迟药物治疗

（Ⅳ级证据，C级推荐）。（7）反射性癫痫治疗上首先

奥卡西平

成人

儿童

吡仑帕奈

托吡酯

成人

儿童

唑尼沙胺

成人

儿童

布立西坦

成人

体重≥50 kg 儿童

体重≥20 kg且<50 kg儿童

体重≥11 kg且<20 kg儿童

体重<11 kg的儿童

300 mg/d
8~10 mg·kg-1·d-1

2 mg/d

25 mg/d
0.5~1.0 mg·
kg-1·d-1

100~200 mg/d
2~4 mg·kg-1·d-1

100 mg/d
50~100 mg/d
1.0~2.0 mg·kg-1·d-1

1.0~2.5 mg·kg-1·d-1

1.5~3.0 mg·kg-1·d-1

每周300 mg
每周10 mg/kg
每1~2周2 mg

每周25 mg
0.5~1.0 mg·kg-1·d-1

每1~2周100 mg
每周2~4 mg/kg

无

无

无

无

无

600~1 200 mg/d
20~30 mg·kg-1·d-1

4~8 mg/d

100~200 mg/d
3~6 mg·kg-1·d-1

200~400 mg/d
4~8 mg·kg-1·d-1

50~200 mg/d
50~200 mg/d
1.0~4.0 mg·kg-1·d-1

1.0~5.0 mg·kg-1·d-1

1.5~6.0 mg·kg-1·d-1

2 400 mg/d
45 mg·kg-1·d-1

12 mg/d

200 mg/d
6 mg·kg-1·d-1

400 mg/d
8 mg·kg-1·d-1

200 mg/d
200 mg/d
4.0 mg·kg-1·d-1

5.0 mg·kg-1·d-1

6.0 mg·kg-1·d-1

2
2
1

2

2
2

2
2
2
2
2

续表3

药物名称及适用对象 起始剂量 增加剂量 维持剂量 最大剂量
服药次数
（次/d）
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考虑去除诱发因素（Ⅳ级证据，C级推荐）。

二、新诊断癫痫初始药物选择

研究报告结果显示，近50%新诊断的癫痫患者

可以通过服用初始 ASMs 方案达到临床无发

作［2， 26］，推荐的初治方案均为单药治疗。单药治疗

时，由于其药代动力学单纯、药物间相互作用少、不

良反应少、服用方便、价格较低、依从性好，被多个

国际国内癫痫临床诊疗指南推荐作为新诊断癫痫

表4 抗癫痫发作药物常见的不良反应

Table 4 Common adverse reactions of anti⁃seizure medications
药物

卡马西平

氯硝西泮

苯巴比妥

苯妥英钠

扑痫酮

丙戊酸钠

加巴喷丁

拉莫三嗪

拉考沙胺

左乙拉西坦

奥卡西平

吡仑帕奈

托吡酯

布立西坦

剂量相关的不良反应

复视、头晕、视物模糊、恶
心、困倦、中性粒细胞
减少、低钠血症

常见：镇静（成人比儿童
更常见）、共济失调

疲劳、嗜睡、抑郁、注意力
涣散、多动、易激惹（见
于儿童）、攻击行为、记
忆力下降

眼球震颤、共济失调、厌
食、恶心、呕吐、攻击行
为、巨幼红细胞性贫血

同苯巴比妥

震颤、厌食、恶心、呕吐、
困倦

嗜睡、头晕、疲劳、复视、
感觉异常、健忘

复视、头晕、头痛、恶心、
呕吐、困倦、共济失调、
嗜睡

头晕，头痛，恶心，复视，
PR间期延长

头痛、困倦、易激惹、感
染、类流感综合征

疲劳、困倦、复视、头晕、
共济失调、恶心

头晕、嗜睡、头痛、疲劳、
易怒、恶心和跌倒

厌食、注意力障碍、语言
障碍、记忆障碍、感觉
异常、无汗

嗜睡和疲劳

长期治疗的不良反应

低钠血症

易激惹、攻击行为、多动（儿童）

少见皮肤粗糙、性欲下降、突然停药
可出现戒断症状，焦虑、失眠等

痤疮、齿龈增生、面部粗糙、多毛、骨
质疏松、小脑及脑干萎缩（长期大
量使用）、性欲缺乏、维生素 K 和
叶酸缺乏

同苯巴比妥

体重增加、脱发、月经失调或闭经、
多囊卵巢综合征

较少

攻击行为、易激惹

较少

较少

低钠血症

较少

肾结石、体重下降

较少

特异体质不良反应

皮疹、再生障碍性贫血、
Stevens⁃Johnson综合
征、肝损害

少见，偶见白细胞减少

皮疹、中毒性表皮溶解
症、肝炎

皮疹、周围神经病、
Stevens⁃Johnson综合
征、肝毒性

皮疹、血小板减少、狼疮
样综合征

肝毒性（尤其在 2 岁以下
的儿童）、血小板减少、
急性胰腺炎（罕见）、丙
戊酸钠脑病

罕见

皮疹、Stevens⁃Johnson 综
合征、中毒性表皮溶解
症、肝衰竭、再生障碍
性贫血

无报告

无报告

皮疹

无报告

急性闭角性青光眼（罕见）

无报告

对妊娠的影响

FDA 妊娠安全分级 aD 级，能透过胎
盘屏障，可能导致神经管畸形

FDA 妊娠安全分级 D 级，能透过胎
盘屏障，有致畸性及胎儿镇静、肌
张力下降

FDA 妊娠安全分级 D 级，能透过胎
盘屏障，可发生新生儿出血

FDA 妊娠安全分级 D 级，能透过胎
盘屏障，可能导致胎儿头面部畸
形、心脏发育异常、精神发育缺陷
及新生儿出血

FDA 妊娠安全分级 D 级，同苯巴
比妥

FDA 妊娠安全分级 D 级，能透过胎
盘屏障，可能导致神经管畸形及
新生儿出血

FDA妊娠安全分级C级

FDA妊娠安全分级C级

FDA妊娠安全分级C级

FDA妊娠安全分级C级

FDA妊娠安全分级C级

FDA妊娠安全分级C级

FDA妊娠安全分级C级

FDA妊娠安全分级C级

注：a美国食品药品监督管理局（FDA）根据药物对动物或人类所具有的不同程度的致畸性，将药物对妊娠的影响分为 5级：A级：妊娠头

3个月的孕妇充分的良好对照研究没有发现对胎儿的危害（并且也没有在其后6个月具有危害性的证据），此类药物对胎儿的影响甚微。B级：

动物研究没有发现对胎仔的危害，但在孕妇没有充分的良好对照的研究；或动物研究发现对胎仔有危害，但对孕妇的充分的良好对照的研究

没有发现对胎儿的危害。此类药品对胎儿影响较小。C级：动物研究结果表明，药物对胎仔有致畸或杀死胚胎的作用，但对孕妇没有充分的

良好对照的研究；或对孕妇没有研究，也没有动物研究，此类药品必须经过医师评估，权衡利弊后才能使用。D级：有危害人类胎儿的明确证

据，但在某些情况下（如孕妇存在严重的、危及生命的疾病，没有更安全的药物可供使用，或药物虽安全但使用无效）孕妇用药的益处大于危

害。X级：动物或人类研究结果表明，能导致胎儿异常；或根据人类和动物用药经验，有危害胎儿的明确证据；孕妇使用药物显然没有益处；禁

用于怀孕或可能怀孕的妇女
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药物治疗的首选模式。一项超 20年的前瞻性研究

纳入了 525 例癫痫患者随访癫痫用药及用药结

局［26］，结果显示，近半数患者在第一种ASM使用后

实现癫痫无发作；而第一种药物治疗失败更换第二

种药物，实现癫痫无发作的比例下降至 9%，更换第

三种 ASM 后实现癫痫无发作的比例下降至 1%。

因此，初始治疗的药物选择非常重要，选药正确可

以增加治疗的成功率和依从性，而第一种 ASM 治

疗失败增加了其他药物耐受性的可能。

不同的ASMs对不同的癫痫发作类型及综合征

疗效不同，有些药物可能增加某些特殊癫痫发作类

型的发作频率及程度［27⁃28］。因此，在选择初始药物

时应根据癫痫发作类型和综合征选药，药物选择不

当可能加重特定类型癫痫发作。根据发作类型和

综合征分类选择药物仍是癫痫治疗的基本原则。

同时，初始用药还需要考虑以下因素如禁忌证、可

能的不良反应、达到治疗剂量的时间、服药次数及

恰当的剂型、特殊治疗人群（如育龄期妇女、哺乳期

妇女、老人等）的需要、共患病、药物之间的相互作

用、药物来源、可及性和费用及其患者或监护人的

意愿等进行个体化治疗。

在局灶性癫痫方面，一篇系统综述纳入了

89项前期研究，发现对于局灶性癫痫患者，卡马西

平、拉莫三嗪及左乙拉西坦在治疗失败率和癫痫控

制方面表现最佳［29］。英国 2007年一项随机对照试

验纳入 1 721例患者，比较了卡马西平、加巴喷丁、

拉莫三嗪、奥卡西平及托吡酯治疗部分癫痫的有效

性，发现就治疗失败时间而言，拉莫三嗪优于卡马

西平、加巴喷丁和托吡酯，与奥卡西平相比具有非

显著优势［30］。一项研究纳入 271 例新诊断局灶性

癫痫患者，比较了奥卡西平与左乙拉西坦的有效

性，发现奥卡西平单药治疗效果显著优于左乙拉西

坦［31］。2013年，在 ILAE 对成人新发癫痫初始单药

治疗相关的循证医学证据文献回顾中，有两项分别

纳入 579例和 583例新发局灶性癫痫患者的随机双

盲对照研究结果提示，左乙拉西坦、唑尼沙胺单药

治疗效果与卡马西平相当［32］。卡马西平/奥卡西

平/拉莫三嗪/左乙拉西坦在 2016年NICE指南中被

推荐作为局灶性癫痫中的一线治疗。2021 年的

SANAD Ⅱ研究比较了左乙拉西坦、唑尼沙胺与拉

莫三嗪在新诊断局灶性癫痫中的有效性，纳入

990例患者，随访 2 年，发现与拉莫三嗪相比，左乙

拉西坦治疗后 12个月患者症状缓解时间未达到非

劣性终点，而唑尼沙胺达到非劣性终点［33］。成本效

益分析结果表明拉莫三嗪优于左乙拉西坦或唑尼

沙胺，提示拉莫三嗪作为局灶性癫痫一线用药的可

能优势。

左乙拉西坦在新诊断局灶性癫痫患者的治疗

中发挥的作用也得到了证实。一项研究纳入

574例新诊断局灶性癫痫患者，证实在成人局灶性

癫痫患者的单药治疗中，左乙拉西坦在第 24 周的

无癫痫发作和不良事件导致的治疗停药率方面不

劣于奥卡西平［34］。另有研究纳入 409 例新诊断癫

痫患者，结果证实在新诊断的局灶性和全面性癫痫

中，左乙拉西坦和拉莫三嗪的疗效和耐受性没有显

著差异，左乙拉西坦组的滴定速度更快［35］。在儿童

患者中，一项研究纳入 102例接受左乙拉西坦单药

治疗的儿童患者，证实左乙拉西坦单药治疗在儿童

癫痫患者中的有效性［36］。此外，一项研究纳入儿童

局灶性癫痫患者 229例，比较左乙拉西坦与卡马西

平的有效性与安全性，证实与卡马西平相比，左乙

拉西坦可能具有更好的疗效和更低的不良反应风

险［37］。在妊娠期癫痫患者中，左乙拉西坦与拉莫三

嗪均表现出较好的安全性。一项研究纳入妊娠早

期使用左乙拉西坦的 364例患者，发现妊娠早期的

左乙拉西坦暴露不会导致出生缺陷的风险增加［38］。

另一项研究纳入了 671例妊娠期癫痫患者，结果证

实对于育龄癫痫女性，左乙拉西坦单药治疗可被视

为比丙戊酸更安全的替代品［39］。

部分研究结果提示，唑尼沙胺在新诊断局灶性

癫痫患者的治疗中具有较好的有效性与安全性。

一项随机对照研究纳入 583 例新诊断为局灶性癫

痫的成年患者，比较唑尼沙胺与卡马西平缓释剂型

在新诊断局灶性癫痫患者中的安全性与耐受性，结

果证实唑尼沙胺的疗效不劣于卡马西平缓释剂

型［40］。此外，一项研究通过长期随访比较了唑尼沙

胺与卡马西平在新诊断局灶性癫痫中的长期安全

性和有效性，该研究纳入 137例新诊断局灶性癫痫

患者，证实唑尼沙胺单药治疗在新诊断的成人局灶

性癫痫方面表现出良好的长期安全性和维持疗

效［41］。2018 年，AAN 新发癫痫药物治疗实践指南

推荐拉莫三嗪作为成人局灶性癫痫的首选用药，其

次为左乙拉西坦和唑尼沙胺。另外，丙戊酸作为传

统的广谱抗癫痫药，对各种发作类型均有效，适用

于局灶性癫痫的单药或添加治疗［42］，但长期服用耐

受性不如拉莫三嗪、左乙拉西坦及第三代 ASMs等
新型药物，且对于线粒体脑病或育龄期女性应避免

使用［43］。
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全面性癫痫包括全面强直阵挛发作、肌阵挛发

作、失神发作、强直或失张力发作等多种发作类型。

2022年NICE指南将丙戊酸作为男性及非育龄期女

性全面强直阵挛发作的首选用药。如果丙戊酸不

适用则推荐优选拉莫三嗪或左乙拉西坦。对于有

生育潜力的妇女，左乙拉西坦应是首选治疗药物。

同时，2022年 NICE指南也推荐丙戊酸作为男性及

非育龄期女性肌阵挛发作及强直或失张力发作的

一线单药治疗药物。在全面强直阵挛发作的药物

治疗中，丙戊酸被认为是首选药物。一项系统综述

纳入 89项前期研究，发现丙戊酸钠治疗效果最佳；

同时，在治疗失败方面，丙戊酸钠、拉莫三嗪与左乙

拉西坦之间没有显著差异［29］。一项研究比较了丙

戊酸钠与左乙拉西坦在新诊断全面性癫痫及未分

类癫痫中的有效性，纳入患者 520例并随访 2年，结

果证实对于新确诊的特发性全面性或难分类癫痫

患者，左乙拉西坦在治疗效果及成本效益方面均劣

于丙戊酸钠［44］。另有研究比较了拉莫三嗪、托吡酯

与丙戊酸在全面性发作及无法分类的癫痫发作中

的有效性，共纳入了 716 例癫痫患者，结果证实丙

戊酸相比托吡酯具有更好的安全性，相比拉莫三嗪

具有更好的有效性［45］。

失神发作的初始单药首选药物为丙戊酸和乙

琥胺，其次为拉莫三嗪。2022年 NICE指南推荐乙

琥胺作为失神发作治疗的一线单药治疗药物。一项

研究纳入了54例典型失神发作儿童，通过安慰剂对

照研究发现拉莫三嗪单药治疗对儿童典型失神发作

有效［46］；为比较乙琥胺、拉莫三嗪及丙戊酸在失神发

作中的有效性及安全性，一项研究纳入了 453例患

儿，随访至第 16周，发现乙琥胺和丙戊酸治疗无失

败率相似且高于拉莫三嗪；同时乙琥胺与更少的注

意力功能障碍有关［47］。而在长期随访中，在第12个

月时乙琥胺和丙戊酸治疗无失败率依旧高于拉莫三

嗪，且丙戊酸组发生导致停药的不良事件发生率较

高，并且对注意力指标产生显著的负面影响，提示乙

琥胺作为失神发作的初始单药治疗药物具有较好的

有效性与安全性［48］。由于乙琥胺未在国内获批上

市，多年以来我国针对失神发作这一发作类型或儿

童失神癫痫这一癫痫综合征的用药指南均推荐丙戊

酸、拉莫三嗪为一线药物。需注意的是，在选择拉莫

三嗪作为失神发作治疗方案时需制订详细的滴定时

间表并密切关注过敏反应。若乙琥胺、丙戊酸及拉

莫三嗪均无法控制癫痫发作，氯巴占、托吡酯、唑尼

沙胺、吡仑帕奈等ASMs均可考虑使用。

肌阵挛发作的一线治疗药物为丙戊酸、左乙拉

西坦、托吡酯。一项研究比较了托吡酯与丙戊酸单

药治疗在青少年肌阵挛发作（juvenile myoclonic 
epilepsy， JME）中的安全性与有效性，纳入了 28例

JME患者，在 12周的维持期内，托吡酯的癫痫无发

作率高于丙戊酸，提示托吡酯在青少年肌阵挛癫痫

中具有较好的安全性与有效性［49］。另一项研究同

样证实，在 JME患者中，托吡酯可以用来替换丙戊

酸且具有更少的不良反应［50］。一项有关托吡酯单

药治疗 JME 患者的系统评价结果显示，在疗效方

面， 托吡酯和丙戊酸控制肌阵挛发作和全面性强

直⁃阵挛发作差别不大［51］。一项前瞻性研究［52］以及

近期荟萃分析［53］结果均显示氯硝西泮作为肌阵挛

发作的辅助治疗药物有效。一项回顾性研究结果

显示，唑尼沙胺对 JME患者的失神发作、肌阵挛发

作和全面性强直⁃阵挛发作均有效，且耐受性良

好［54］。一项研究观察了 32例 JME患者以左乙拉西

坦作为初始单药治疗药物的有效性与安全性，在

12个月随访时，29例患者达到癫痫无发作，提示左

乙拉西坦可能对治疗新诊断的 JME 患者有效［55］。

此外，一项研究纳入 543例女性特发性全面性癫痫

患者，发现在 JME患者中相比拉莫三嗪，左乙拉西

坦的治疗失败风险更低［56］。唑尼沙胺与托吡酯作

用机制相似，有新的证据表明，唑尼沙胺药物保留

率、对认知的影响优于托吡酯［57］。2016 年美国成

人及青少年癫痫治疗专家共识推荐唑尼沙胺为特

发性全面性癫痫和肌阵挛癫痫的一线治疗药物，

2022年 NICE指南推荐唑尼沙胺为局灶性发作、肌

阵挛发作的单药或添加治疗药物。2023年中国抗

癫痫协会指南也推荐唑尼沙胺为失神发作、肌阵挛

发作的添加治疗药物。

随着第三代 ASMs的问世，新诊断癫痫患者的

用药也有了更大的选择空间。美国食品药品监督

管理局（Food and Durg Administration，FDA）已经批

准吡仑帕奈用于 4 岁以上患者局灶性癫痫的单药

或联合治疗以及 12岁以上患者全面强直阵挛发作

的单药或联合治疗，拉考沙胺（儿童仅限口服）被批

准用于 4 岁以上患者局灶性癫痫的单药或联合治

疗及全面强直阵挛发作的添加治疗。近期意大利

一项第三代抗癫痫药物之间的真实世界比较研究

纳入 960例患有癫痫（69.58%为局灶性癫痫），且使

用这 5种第三代ASMs（布立西坦、左乙拉西坦切换

为布立西坦、醋酸艾司利卡西平、拉考沙胺和吡仑

帕奈）中的其中一种作为初始治疗药物的成人癫痫
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患者［58］。结果显示，治疗 3 年拉考沙胺保留率超

80%，而其他第三代ASMs都有更高的停药风险，与

男性相比，接受布立西坦初治的女性疗效更好

（OR=10.32，95%CI1.55~68.78）。

一项研究纳入 888例受试者，比较了拉考沙胺

和卡马西平缓释片在新诊断癫痫患者中的有效性

与安全性，结果显示拉考沙胺达到非劣性终点［59］。

另有一项研究纳入 287例新诊断颞叶癫痫患者，结

果证实拉考沙胺单药治疗颞叶癫痫患者有效且耐

受性良好，疗效与卡马西平控释剂相当［60］。一项研

究纳入 332例成人局灶性癫痫患者，结果证实癫痫

患者使用拉考沙胺单药治疗具有较好的安全性与

保留率［61］。一项前瞻性、多中心、非干预性研究纳

入 573 例≥16 岁的局灶性（伴或不伴继发全面性发

作）癫痫患者，以拉考沙胺作为首选添加，6个月有

效率达 82.1%，60.5% 的患者实现无发作［62］。真实

世界研究也证实拉考沙胺可显著降低癫痫患者的

发作频率，同时具有较高的安全性［63］。相比传统钠

通道阻滞剂，拉考沙胺的过敏等不良反应相对较

少；新的证据也表明，拉考沙胺对情绪、精神、行为、

嗜睡和睡眠无负面影响，对认知有改善作用［64］。拉

考沙胺在 2022 年 NICE 指南中被作为局灶性癫痫

的三线单药治疗及一线添加治疗药物推荐。

吡仑帕奈在新诊断癫痫患者中的有效性也在

一系列开放研究中得以证实［65⁃66］。吡仑帕奈在新

诊断局灶性癫痫患者单药治疗的多中心、前瞻性、

开放标签Ⅲ期研究结果表明， 在 26 周维持期内，

73例患者中接受吡仑帕奈 4 mg/d治疗者无发作率

为 63.0%，4 或 8 mg/d 治疗者无发作率为 74.0%［65］。

针对全面性癫痫，一项全球多中心随机、双盲、安慰

剂对照的Ⅲ期研究结果显示，吡仑帕奈 8 mg/d治疗

全面性强直⁃阵挛发作的 50% 应答率为 64.2%（显

著高于安慰剂组 39.5%）［67］，且事后分析结果表明

吡仑帕奈不加重失神和肌阵挛发作［68］。此外，一项

真实世界研究汇总分析的事后分析结果显示，吡仑

帕奈单药治疗全面性发作 12 个月时无发作率为

80.0%［28］。吡仑帕奈在 2022年NICE指南中被列为

局灶性发作二线添加治疗、全面性强直阵挛发作的

一线添加治疗以及特发性全面性癫痫的三线添加

治疗药物。2023年中国癫痫诊疗指南中也推荐拉

考沙胺/吡仑帕奈作为局灶性发作的一线治疗及全

面性发作的添加治疗药物。

布立西坦是一种具有新型高亲和力突触小泡

蛋白 2A配体的三代抗癫痫发作药物。一项随机双

盲安慰剂对照研究纳入了 396例新诊断癫痫患者，

证实与安慰剂相比，布立西坦 50 mg/d 辅助治疗可

以显著降低癫痫发作频率［69］。另一项随机双盲安

慰剂对照研究纳入了 448 例亚洲成人局灶性癫痫

患者，发现与安慰剂相比，布立西坦 50 mg/d 和 
200 mg/d 辅助治疗组的局灶性癫痫发作频率降低

百分比分别为 24.5%和 33.4%［70］。一项随机双盲安

慰剂对照研究纳入了 760例癫痫患者，结果证实布

立西坦 100 mg/d 和 200 mg/d 辅助治疗可有效减少

不同时使用左乙拉西坦的成人的癫痫发作，并且耐

受性良好［71］。在开放标签研究中，一项系统评价总

结了 4项临床试验，纳入 648例局灶性癫痫患者，在

2 年随访时癫痫发作频率中位数减少了 57.3%，

50%应答率为 55.6%［72］。在儿童癫痫患者中，一项

开放标签研究纳入了 257 例 17 岁以下患者，显示

2 岁以上及以下患者发作频率中位数分别下降了

62.9% 和 96.9%，而 50% 应答率分别为 50.9% 和

68.2%［73］。一项真实世界研究纳入了 1 029例使用

布立西坦添加治疗的患者，发现 12 个月时无发作

率为 16.4%，50% 应答率为 37.2%［74］。另一项真实

世界研究纳入 109 例患者，结果显示在末次随访

中，50%应答率为 30.8%，其中 12.1%的患者无癫痫

发作［75］。尽管如此，目前尚缺少在新诊断癫痫患者

初始治疗选用布立西坦的高等级证据。

同 时 ，更 多 的 新 型 ASMs 不 断 涌 现 。

cenobamate 现已被 FDA 批准用于成人局灶性癫痫

的治疗，醋酸艾司利卡西平已被批准用于 4岁以上

患者局灶性癫痫的治疗，为 ASMs的选择提供了更

多的可能。在我国尚未上市的 ASMs新药中，大麻

二酚可能在除Dravet综合征和Lennox⁃Gastaut综合

征以外的难治性癫痫中获益［76］；芬氟拉明对Dravet
综合征治疗有效［77］；氨基甲酸酯在添加治疗局灶性

癫痫时，患者的无发作率显著下降。一项回顾性的

研究结果显示，依维莫司添加治疗结节性硬化相关

局灶性癫痫可能获益［78］。这些新药丰富了ASMs的
选择。推荐选药见表5。

推荐意见：（1）新诊断癫痫患者首选单药治疗

（Ⅰ级证据，A级推荐）。（2）根据发作类型和综合征

分类选择药物是癫痫治疗的基本原则，还应考虑性

别、年龄、生育需求、合并症、合并用药、不良反应等

（Ⅰ级证据，A级推荐）。（3）局灶性发作推荐使用卡

马西平、拉莫三嗪、左乙拉西坦、奥卡西平、拉考沙

胺、唑尼沙胺作为首选一线治疗药物（Ⅰ级证据，A
级推荐），也可以考虑使用吡仑帕奈（Ⅱ级证据，B



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

· 1146 · 中华神经科杂志 2025 年11 月第 58 卷第 11 期　Chin J Neurol, November 2025, Vol. 58, No. 11

级推荐）、丙戊酸（Ⅱ级证据，B 级推荐）、布立西坦

（Ⅲ级证据，B 级推荐）、托吡酯（Ⅳ级证据，C 级推

荐）作为单药初始治疗药物。（4）全面强直阵挛发作

推荐首选丙戊酸降低癫痫发作频率（Ⅰ级证据，A
级推荐），丙戊酸存在禁忌则首选拉莫三嗪或左乙

拉西坦降低癫痫发作频率（Ⅰ级证据，A 级推荐），

可考虑使用吡仑帕奈单药治疗（Ⅱ级证据，B 级推

荐）。（5）儿童失神癫痫应首选丙戊酸（Ⅰ级证据，A
级推荐）、乙琥胺（Ⅰ级证据，A 级推荐），如不适用

可考虑拉莫三嗪（Ⅱ级证据，B级推荐）。（6）肌阵挛

发作推荐首选丙戊酸（Ⅰ级证据，A 级推荐），丙戊

酸存在禁忌则可选左乙拉西坦（Ⅰ级证据，A 级推

荐）、托吡酯（Ⅲ级证据，B级推荐）、唑尼沙胺（Ⅳ级

证据，C级推荐）。（7）强直/失张力发作推荐首选丙

戊酸（Ⅰ级证据，A级推荐）。

三、特殊人群ASMs选择注意事项

1. 女性癫痫患者：（1）女性患者尤其关注药物

对容貌的影响，长期使用苯妥英可导致皮肤多毛症

和齿龈增生，应尽可能避免长期使用。（2）癫痫女性

发生内分泌紊乱、多囊卵巢综合征的机率增加，尤

其在服用丙戊酸时尤为明显，进而可能导致体重增

加、月经紊乱、不育、性功能减退等，使用时应慎重。

（3）应与育龄期女性癫痫患者及家属（包括青少年

女性可能需要治疗到育龄期者）讨论有关 ASMs引
起胎儿畸形的风险和胎儿可能发生的神经发育损

害。特别需要讨论的是持续应用丙戊酸对于胎儿

可能造成的风险，应当警惕大剂量丙戊酸（超过

800 mg/d）以及联合丙戊酸的多药治疗，可能造成

比较大的风险［79］。有关新型ASMs对于胎儿可能造

成风险的相关数据报道还比较有限。（4）育龄期女

性首选拉莫三嗪或左乙拉西坦，避免使用丙戊酸钠

（致畸风险高）和苯妥英钠（影响胎儿发育）、苯巴比

妥、氯硝西泮、托吡酯，孕前 3个月至孕早期补充叶

酸，降低胎儿畸形风险；妊娠期药物代谢加快，必要

时监测血药浓度（如拉莫三嗪）［80］。（5）对哺乳期癫

痫患者，拉莫三嗪、左乙拉西坦乳汁浓度低，是相对

安全的哺乳期用药。注意避免可能引起婴儿镇静

或体重下降（如苯巴比妥、托吡酯、氯硝西泮等）的

药物［81］。

2.老年癫痫患者：老年癫痫患者选择 ASMs 治
疗的基本原则与青年人一致，但应该特别注意，老

年癫痫患者合并慢性病（高血压、糖尿病、心脏病、

高血脂等）者需服用其他药物的情况很常见，应系

统性考虑患者服用的非 ASMs与 ASMs的相互作用

以及多种ASMs联合应用之间的相互作用。特别注

意以下几点。（1）老年患者通常对 ASMs较敏感，应

尽可能小剂量起始、缓慢加量、维持较低的有效治

疗剂量，加强必要的血药浓度监测。（2）合并严重心

脑血管疾病如冠心病/心力衰竭患者避免使用强效

肝酶诱导剂（卡马西平、苯妥英钠）或抑制剂（丙戊

表5 根据发作类型的抗癫痫发作药物选药推荐

Table 5 Anti⁃seizure medications selection recommendations 
based on seizure types

发作类型

全面性强直⁃
阵挛发作

失神发作

肌阵挛发作

强直或失张
力发作

局灶性发作

一线药物

丙戊酸

拉莫三嗪

左乙拉西坦

卡马西平

奥卡西平

丙戊酸

乙琥胺 a

拉莫三嗪

丙戊酸

左乙拉西坦

托吡酯

丙戊酸

卡马西平

拉莫三嗪

奥卡西平

左乙拉西坦

丙戊酸

唑尼沙胺

拉考沙胺

吡仑帕奈

可以考虑的药物

吡仑帕奈

布立西坦

唑尼沙胺

托吡酯

氯硝西泮

氯巴占

托吡酯

吡仑帕奈

唑尼沙胺

氯硝西泮

氯巴占

唑尼沙胺

吡仑帕奈

布立西坦

拉莫三嗪

托吡酯

氯硝西泮

左乙拉西坦

布立西坦

托吡酯

苯妥英钠

苯巴比妥

可能加重发作的药物

卡马西平

奥卡西平

苯妥英钠

加巴喷丁

普瑞巴林

替加宾 a

氨己烯酸

（加重同时存在的失
神或肌阵挛发作）

卡马西平

奥卡西平

苯妥英钠

加巴喷丁

普瑞巴林

替加宾 a

氨己烯酸

卡马西平

奥卡西平

苯妥英钠

加巴喷丁

普瑞巴林

替加宾 a

氨己烯酸

卡马西平

奥卡西平

加巴喷丁

普瑞巴林

替加宾 a

氨己烯酸

注：a为目前国内尚未上市的抗癫痫发作药物
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酸），慎用钠通道阻滞剂（卡马西平、奥卡西平、拉考

沙胺等加重房室传导阻滞和低钠血症风险）［82］；合

并心房颤动者需抗凝治疗预防卒中，应避免使用传

统抗癫痫药物如卡马西平、苯妥英钠（显著降低华

法林抗凝效果），而新型抗凝药（如利伐沙班）又被

丙戊酸轻微升高浓度，增加出血风险。可考虑选择

左乙拉西坦、托吡酯、第三代抗癫痫药物（如拉考沙

胺、吡仑帕奈、布立西坦等）［83］。（3）合并泌尿系统疾

病者，慎用托吡酯、加巴喷丁等；合并慢性肝病者首

选不经肝脏代谢的药物如左乙拉西坦、加巴喷丁、

普瑞巴林，禁用丙戊酸（诱发肝衰竭）、苯妥英钠（蛋

白结合率变化）［84］；合并慢性肾病者首选拉莫三嗪

（肾排泄<10%）、丙戊酸（蛋白结合率高但肾脏损害

轻微），左乙拉西坦可根据肌酐清除率调整剂量，禁

用加巴喷丁（完全肾排泄）［85］。（4）老年患者尤其是

绝经后女性患者容易出现骨质疏松，首选左乙拉西

坦、拉莫三嗪，建议尽可能避免使用有肝酶诱导作

用的ASMs如苯妥英钠、苯巴比妥，并可补充维生素

D 和钙剂［86］。老年患者常合并的糖尿病及电解质

紊乱可通过多重途径降低惊厥阈值，对于老年患

者，首选拉莫三嗪、左乙拉西坦（对血糖无影响），慎

用苯妥英钠（抑制胰岛素分泌，升高血糖）［87］和丙戊

酸（增加胰岛素抵抗）［88］，托吡酯可能导致体重下降

（有利），但可能诱发代谢性酸中毒（需监测血

HCO3
-）［89］；老年癫痫患者尽量避免使用容易引起低

钠血症的药物，以免进一步加剧电解质紊乱［90］。

（5）一项在全球范围共纳入 65 项随机对照研究、

16 025例局灶性癫痫患者的荟萃分析结果提示，拉

莫三嗪和卡马西平对癫痫控制疗效相当，但前者耐

受程度更好、不良反应更小、药代动力学更稳定，对

于大于 65岁的老年性局灶性癫痫患者更应优先考

虑［91⁃93］。因此，老年患者中局灶性癫痫首选拉莫三

嗪（注意过敏，小剂量起始缓慢添加），全面性发作

可选用左乙拉西坦。

推荐意见：育龄期女性癫痫患者应避免使用丙

戊酸，可首选拉莫三嗪或左乙拉西坦（Ⅰ级证据，A
级推荐），针对大于 65 岁的老年局灶性癫痫患者，

拉莫三嗪可作为首选单药治疗药物（Ⅰ级证据，A
级推荐），全面性发作可首选左乙拉西坦（Ⅱ级证

据，B级推荐）。

四、小结

新诊断癫痫的初始药物治疗的正确选择至关

重要，首选单药治疗。在药物选择时，基于痫性发

作的类型及癫痫综合征选择合适的药物是基本原

则，寻找病因是关键，除此之外，还应充分考虑禁忌

证、可能的不良反应、达到治疗剂量的时间、服药次

数及恰当的剂型、特殊治疗人群（如育龄妇女、老人

等）的需要、药物之间的相互作用以及药物来源和

费用等，以提高患者的治疗依从性，使患者受益

最大。
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出解释。期刊编辑部与作者双方意见发生分歧时，应由上

级主管部门或有关权威机构进行最后仲裁。（6）一稿两用一

经证实，将择期在杂志中刊出其作者单位和姓名及撤销该

论文的通告；对该作者作为第一作者所撰写的一切文稿，

2年内将拒绝在中华医学会系列杂志发表；就此事件向作者

所在单位和该领域内的其他科技期刊进行通报。

中华医学会杂志社


