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左乙拉西坦治疗儿童良性癫痫伴中央颞区棘波
合并睡眠中癫痫性电持续状态的临床效果

及对放电指数的影响*

袁海， 李杏， 黄诗琴， 韩蕴丽

（广西医科大学第一附属医院 儿科， 广西 南宁 530021）

摘要 ： 目的　探讨左乙拉西坦治疗儿童良性癫痫伴中央颞区棘波（BECT）合并睡眠中癫痫性电持续状态

（ESES）的临床效果及对放电指数的影响。方法　选取2019年8月—2021年8月广西医科大学第一附属医院收治的

98例BECT合并ESES患儿，根据随机数字表法分为研究组和对照组，每组49例。对照组采用奥卡西平片和丙戊

酸钠口服溶液治疗，研究组在对照组的基础上给予左乙拉西坦治疗。比较两组患儿的癫痫发作频次、症状持续时

间、放电指数、棘波指数、临床疗效、脑电活动情况、操作智商（PIQ）评分、语言智商（VIQ）评分、全量表智商

（FIQ）评分及不良反应。结果　研究组的癫痫发作频次少于对照组，症状持续时间均短于对照组（P <0.05）；研究

组治疗前后放电指数差值高于对照组（P <0.05）；研究组总有效率高于对照组（P <0.05）；研究组治疗前后α波段、

β波段、θ波段、δ波段差值均高于对照组（P <0.05）；研究组治疗前后PIQ、VIQ、FIQ评分差值均高于对照组（P <

0.05）；研究组与对照组的不良反应发生率比较，差异无统计学意义（P >0.05）。结论　左乙拉西坦用于治疗BECT

合并ESES可以改善临床症状，疗效确切，同时可以改善放电指数和认知功能，安全可靠。
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Clinical effect of levetiracetam on children with BECT and ESES 
and its influence on discharge index*

Yuan Hai, Li Xing, Huang Shi-qin, Han Yun-li
(Department of Pediatrics, The First Affiliated Hospital of Guangxi Medical University, 

Nanning, Guangxi 530021, China)

Abstract:  Objective To explore the clinical effect of levetiracetam on the treatment of benign childhood 

epilepsy with centro-temporal spike (BECT) and electrical status epilepticus during sleep (ESES) in children and its 

influence on discharge index.  Methods Ninety eight children with BECT and ESES admitted to the First Affiliated 

Hospital of Guangxi Medical University from August 2019 to August 2021 were randomly divided into the study 

group (n = 49) and the control group (n = 49). The control group was treated with oxcarbazepine tablets and sodium 

valproate, and the study group was treated with levetiracetam on the basis of the control group. The frequency of 

seizures, duration of symptoms, discharge index, spike wave index, clinical efficacy, brain electrical activity, 

perational intelligence quotient (PIQ), verbal intelligence quotient (VIQ), full scale intelligence quotient (FIQ) 

scores, and adverse reactions were compared in both groups.  Results The frequency of seizures and duration of 

symptoms in the study group were lower than the control group (P < 0.05). The difference of discharge index in the 
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study group before and after treatment was higher than the control group (P < 0.05). The total effective rate of the 

study group was higher than the control group (P < 0.05). The difference of α band, β band θ, band δ in the study 

group before and after treatment was higher than the control group (P < 0.05). The difference of PIQ, VIQ, and FIQ 

scores in the study group before and after treatment was higher than the control group (P < 0.05). There was no 

difference in the incidence of adverse reactions between the study group and the control group (P > 0.05).  

Conclusion Levetiracetam can be used to treat children with BECT and ESES. It can improve clinical symptoms 

with definite effect, as well as discharge index and cognitive function, and it is safe and reliable.

Keywords:  benign childhood epilepsy with centro-temporal spike; electrical status epilepticus during sleep; 

levetiracetam; discharge index

儿 童 良 性 癫 痫 伴 中 央 颞 区 棘 波（benign 

childhood epilepsy with centro-temporal spike, BECT）是

一 种 特 发 性 局 灶 性 癫 痫 ， 占 儿 童 癫 痫 的 15%～

25%，多数患儿预后良好，且无认知损害，到青春

期可自然消失[1]，但部分患儿并发睡眠中癫痫性电

持 续 状 态（electrical status epilepticus during sleep, 

ESES）。ESES 是一种神经电生理脑电现象，患儿脑

放电指数达 85% 以上，大量持续性电活动可导致

认知功能损伤和行为异常，严重影响患儿的生长

发育[2]。研究发现，慢波睡眠期间发生的持续弥散

棘波与神经认知缺陷的发展有关，ESES 活动干扰

癫痫放电灶局部慢波活动，影响脑代谢，导致局

部 可 塑 性 障 碍 和 神 经 功 能 损 伤[3]。 有 研 究 报 道 ，

ESES 持续时间越长，患儿发生神经心理学后遗症

的风险越高，若 ESES 持续时间到 18 个月以上，可

能会发生永久后遗症[4]。临床治疗 BECT 并发 ESES

需要控制癫痫发作，并抑制 ESES 活动。丙戊酸钠

等传统抗癫痫药物虽然可以减轻临床症状，但整

体治疗效果不理想[5]。左乙拉西坦是一种新型抗癫

痫药物，生物利用度接近 100%，口服后可快速达

到稳定的药物浓度，可以直接与中枢神经突触靶

点结合，有效抑制癫痫放电，解除神经元抑制[6]。

然而，左乙拉西坦用于治疗 BECT 合并 ESES 患儿的

临床效果及对放电指数的影响鲜有报道，本研究

选取 98 例 BECT 合并 ESES 患儿，探究左乙拉西坦

的治疗效果，现报道如下。

1 资料与方法

1.1　临床资料

选取 2019 年 8 月—2021 年 8 月广西医科大学第

一附属医院收治的 98 例 BECT 合并 ESES 患儿，根

据随机数字表法分为研究组和对照组，每组 49 例。

两组患儿的年龄、性别构成和病程比较，差异无

统计学意义（P >0.05）（见表 1）。纳入标准：①符合

《癫 痫 共 病 睡 眠 障 碍 治 疗 中 国 专 家 共 识 解 读 与 评

价》[7]的 BECT 合并 ESES 诊断标准；②年龄 3～9 岁；

③病程 3～20 个月；④发作次数≥ 1 次/月；⑤放电

指数≥ 50；⑥入组前 1 个月均未接受其他抗癫痫药

物治疗。排除标准：①脑内占位性病变；②原发性

神经系统疾病；③脑损伤史；④心肝肾严重功能障

碍；⑤药物过敏；⑥严重认知功能障碍；⑦精神疾

病；⑧血液系统疾病。本研究经医院医学伦理委员

会审核批准，患儿家属签署知情同意书。

1.2　方法

对照组给予奥卡西平片 150 mg/d（北京诺华制药

有限公司，国药准字：HJ20171030，规格：150 mg/片）

和丙戊酸钠口服溶液[起始剂量为 20 mg/（kg·d），

2 次/d，用 药 1 周 后 逐 渐 增 加 至 30～40 mg/（kg·d），

赛 诺 菲（ 杭 州 ）制 药 有 限 公 司 ，国 药 准 字 ：

H20041435，规 格 ：300 mg/12 g] 治 疗 ，口 服 ，共 治 疗

6 个月。

研究组在对照组的基础上加用左乙拉西坦（比

利时优时比制药有限公司，国药准字：J20160085，

规格：250 mg/片）治疗，起始剂量为 10 mg/（kg·d），

用药 1 周后每周增加 5～10 mg/（kg·d），持续 4 周后

达 到 维 持 剂 量 20～40 mg/（kg·d）， 口 服 ， 2 次/d，

共治疗 6 个月。

表 1　两组的基本资料比较 （n =49）

组别

研究组

对照组

χ2 / t 值

P 值

男/女/例

28/21

30/19

0.169

0.681

年龄/（岁， x±s）

7.48±0.73

7.61±0.78

0.852

0.396

病程/（月， x±s）

10.94±1.84

11.32±2.06

0.963

0.338
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1.3　研究指标

1.3.1 　 癫痫发作频次、症状持续时间 　治疗 6 个月

后，随访 3 个月，统计两组患儿每月癫痫发作频次

和症状持续时间，并计算平均值。

1.3.2 　 放电指数、棘波指数 　分别于治疗前后采用

日本光电 EEG-1200C 脑电波检测仪监测两组患儿

的棘波指数，并计算放电指数。放电指数=（睡眠

时间棘慢波发作时间/非快速眼动睡眠时间）。

1.3.3 　 临床疗效 　治疗 3 个月后评定两组患儿的

临 床 疗 效 。 显 效 ： 症 状 消 失 ， 棘 波 指 数 减 少 > 

75%；有效：症状明显减轻，50% ≤棘波指数减少≤
75%；无效：临床症状未见减轻，棘波指数减少<

50%。总有效率=（显效例数+有效例数）/总例数×

100%[8]。

1.3.4 　 脑电活动情况 　分别于治疗前后采用视频

脑电图记录两组患儿 30 s 内 α波段、β波段、θ波

段、δ波段数值，并统计治疗前后差值。

1.3.5 　 操 作 智 商（performance intelligence quotient, 

PIQ）、语言智商（verbal intelligence quotient, VIQ）、全

量表智商（fall intelligence quotient, FIQ）评分 　分 别

于治疗前后采用韦氏儿童智力测试量表评定两组

患儿的 PIQ、VIQ、FIQ 评分，分数越高表示恢复越

好[9]，并统计治疗前后差值。

1.3.6 　 不良反应 　包括头晕、恶心、嗜睡等。

1.4　统计学方法

数据分析采用 SPSS 26.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）表示，比较采用 t 检验；计

数 资 料 以 构 成 比 或 率（%）表 示 ， 比 较 用 χ2 检 验 。

P <0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1　两组患儿的癫痫发作频次、症状持续时间比较

两组患儿的癫痫发作频次、症状持续时间比

较，经 t 检验，差异有统计学意义（P <0.05），研究

组癫痫发作频次少于对照组，症状持续时间短于

对照组。见表 2。

2.2　两组患儿的放电指数、棘波指数比较

研究组与对照组治疗前后放电指数的差值分

别 为（31.59±5.16）和（24.28±4.38）， 经 t 检 验 ， 差

异有统计学意义（t =7.560，P =0.000），研究组治疗

前后放电指数差值高于对照组。

2.3　两组患儿的临床疗效比较

两 组 患 儿 的 临 床 总 有 效 率 比 较 ， 经 χ2 检 验 ，

差异有统计学意义（χ2 =5.333，P =0.021），研究组总

有效率高于对照组。见表 3。

2.4　两组患儿的脑电活动情况比较

研究组与对照组治疗前后 α波段、β波段、θ
波段、δ波段的差值比较，经 t 检验，差异有统计

学 意 义（P <0.05）， 研 究 组 治 疗 前 后 α波 段 、β波

段、θ波段、δ波段差值均高于对照组。见表 4。

2.5　两组患儿的PIQ、VIQ、FIQ评分比较

两组患儿治疗前后 PIQ、VIQ、FIQ 评分差值比

较，经 t 检验，差异有统计学意义（P <0.05），研究

组治疗前后 PIQ、VIQ、FIQ 评分差值均高于对照

组。见表 5。

2.6　两组患儿不良反应比较

研究组有 2 例头晕，2 例恶心，不良反应发生

率为 8.16%（4/49），对照组有 1 例恶心，1 例嗜睡，

不良反应发生率为 4.08%（2/49），两组患儿的不良

反应发生率比较，经 χ2 检验，差异无统计学意义

（χ2 =0.178，P =0.673）。

表 2　两组患儿的癫痫发作频次、症状持续时间比较 

（n =49， x±s）

组别

研究组

对照组

t 值

P 值

癫痫发作频次/（次/月）

0.34±0.08

0.83±0.14

21.272

0.000

症状持续时间/min

1.69±0.35

2.26±0.41

7.402

0.000

表 3　两组患儿临床疗效比较 [n =49， 例（%）]

组别

研究组

对照组

显效

29（59.184）

18（36.735）

有效

17（34.694）

20（40.816）

无效

3（6.122）

11（22.449）

总有效率

46（93.878）

38（77.551）

表 4　两组患儿治疗前后脑电活动的差值比较 

（n =49， x±s）

组别

研究组

对照组

t 值

P 值

α波段差值

6.35±1.17

2.48±0.55

20.954

0.000

β波段差值

4.61±0.93

1.97±0.36

18.531

0.000

θ波段差值

3.73±0.87

2.95±0.52

5.387

0.000

δ波段差值

3.58±0.61

1.96±0.38

15.779

0.000
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3  讨论 

BECT 通 常 无 器 质 性 病 变 ， 但 出 现 ESES 现 象

后，癫痫发作形式增多，ESES 的发病机制尚不完

全清楚[10]。有研究发现，慢波睡眠期间 ESES 中弥

漫性癫痫样放电的性质似乎与皮质丘脑回路密切

相关[11]。在非快速眼动睡眠期间，丘脑皮层和皮层

振荡会出现典型的生理图形元素，如睡眠纺锤波

和 K 复合体，可导致发作间期癫痫样放电的发生，

在这些致痫区域存在的情况下，丘脑结构的连接

在癫痫样同步和扩散中发挥作用，且皮质-丘脑回

路的病理性破坏可导致 ESES 的脑电图模式[12]。磁

共振成像研究表明，ESES 患儿的特征是具有一致

的特异性神经网络传播，可能是癫痫发作激活了

侧脑室周围/前额叶网络与丘脑皮质网络，这可能

解释了 ESES 的神经心理学缺陷和发育异常[13]。临

床 采 用 丙 戊 酸 钠 治 疗 能 够 减 少 癫 痫 发 作 ， 但 对

ESES 效果不佳[14]。目前关于 BECT 合并 ESES 的治

疗方案尚缺乏统一标准。左乙拉西坦作为新型抗

癫痫药物，药代动力学强，并且可以改善放电指

数，缓解脑电图的电持续状态，进而减轻神经心

理学损伤[15]。

本研究组的癫痫发作频次、症状持续时间均

少于对照组，研究组治疗前后放电指数差值均高

于对照组，研究组总有效率高于对照组，说明左

乙拉西坦用于治疗 BECT 合并 ESES 可以改善临床症

状，疗效确切，并且可以改善放电指数。分析原

因可能为 BECT 出现 ESES 后，棘慢波向额区扩散，

癫痫波数量增多，而额叶与记忆、操作、思维活

动及行为表现等密切相关[16]。左乙拉西坦是吡咯烷

酮衍生物，其作用机制不通过受体和兴奋/抑制性

递质发挥作用，主要通过抑制海马癫痫样突触放

电控制临床症状发作，并且可以结合脑内突触囊

泡蛋白 2A，进而抑制癫痫性放电[17]。有研究表明，

α波段、β波段、θ波段、δ波段变化与中枢神经系

统和认知功能密切相关[17]。本研究结果显示，研究

组治疗前后α波段、β波段、θ波段、δ波段差值均

高于对照组。可能的原因为左乙拉西坦能够抑制

海马神经元高电压激活的 Ca2+通道，减少动作电位

反复产生，延长动作电位持续时间[18]。PIQ、VIQ、

FIQ 评分是评估认知障碍的常用量表，能够反映神

经损伤和恢复情况。本研究组治疗前后 PIQ、VIQ、

FIQ 评分差值均高于对照组。可能原因为左乙拉西

坦可以提高脑细胞能量供应，增强胆碱能神经元

兴奋，改善认知功能障碍[19]。相关研究表明，左乙

拉西坦用于癫痫患儿治疗，不会对正常神经元造

成损伤，且药物副作用少，临床应用安全可靠[20]。

综 上 所 述 ， 左 乙 拉 西 坦 用 于 治 疗 BECT 合 并

ESES 可以改善临床症状，疗效确切，同时可以提

高放电指数和认知功能，安全可靠。然而，本研

究 仅 纳 入 98 例 BECT 合 并 ESES 患 儿 ， 样 本 量 小 ，

使 统 计 效 能 降 低 ， 仍 需 增 加 样 本 量 ， 证 实 研 究

结果。
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