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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探讨拉考沙胺联合托吡酯治疗癫痫患者的疗效及对血清高迁移率族蛋白 Ｂ１（ＨＭＧＢ１）、纤维

蛋白原样蛋白 ２（ＦＧＬ２）水平的影响。 方法　 回顾性选取 ２０２３ 年 １ 月—２０２５ 年 １ 月首都医科大学宣武医院神经内科

收治的癫痫患者 １２０ 例的临床资料，根据患者用药情况分为 ２ 组，单用托吡酯患者为单药组（ｎ＝ ５８），托吡酯联合拉考

沙胺患者为联合组（ｎ＝ ６２）。 治疗 ６ 个月后，观察比较 ２ 组临床疗效、癫痫发作情况、认知功能、脑电图、血清 ＨＭＧＢ１、
ＦＧＬ２ 水平变化情况。 结果　 联合组总有效率为 ９１．９４％，高于单药组的 ７７．５９％（ χ２ ／ Ｐ＝ ４．８３９ ／ ０．０２８）；治疗 ６ 个月后，
联合组癫痫发作频次少于单药组，发作持续时间短于单药组（ ｔ ／ Ｐ＝ １２．２４７ ／ ＜０．００１、８．６０８ ／ ＜０．００１）；联合组简易精神状

态量表（ＭＭＳＥ）评分、蒙特利尔认知评估量表（ＭｏＣＡ）评分高于单药组（ ｔ ／ Ｐ＝ ５．６５０ ／ ＜０．００１、４．９８８ ／ ＜０．００１）；联合组 α、
β 频段功率高于单药组，δ、θ 频段功率低于单药组（ ｔ ／ Ｐ ＝ ３．３６６ ／ ０．００１、３．９２２ ／ ＜０．００１、３．２３５ ／ ０．００２、３．１５２ ／ ０．００２）；联合

组血清 ＨＭＧＢ１、ＦＧＬ２ 水平均低于单药组（ ｔ ／ Ｐ＝ ２．１６０ ／ ０．０３３、２．９４５ ／ ０．００４）。 结论　 在托吡酯治疗基础上加用拉考沙

胺进行联合治疗癫痫能够协同增效，减少癫痫患者的癫痫发作频次及持续时间，提高认知功能，改善脑电图频段功

率，降低血清 ＨＭＧＢ１、ＦＧＬ２ 水平。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To compare lacosamide⁃topiramate combination vs topiramate monotherapy in epilepsy and its

impact on serum HMGB1、FGL2 levels. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 The clinical data of 120 epilepsy patients admitted to the Department of

Neurology of Xuanwu Hospital, Capital Medical University from January 2023 to January 2025 were retrospectively selected.

According to the medication situation of the patients, they were divided into 2 groups. Patients treated with topiramate alone

were the monotherapy group (n = 58), and patients treated with topiramate combined with lacosamide were the combination

� group (n = 62).The clinical efficacy, epileptic seizure conditions, cognitive function, electroencephalogram, and changes in

� serum HMGB1 and FGL2 levels were compared between the two groups. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 The total effective rate of the combined

group was 91.94% , which was higher than that of the single⁃drug group (77.59% ) (χ2 /P =4.839/0.028). After 6 months of treat⁃
� ment, the frequency of epileptic seizures in the combination group was less than that in the single⁃drug group, and the duration

of seizures was shorter than that in the single⁃drug group (t/P =12.247/<0.001, 8.608/<0.001).The scores of the Mini⁃Mental State

� Examination (MMSE) and the Montreal Cognitive Assessment (MoCA) in the combined group were higher than those in the sin⁃
gle⁃drug group (t/P =5.650/<0.001, 4.988/<0.001) . The collaboration group had higher powers of α and β bands than the topira⁃

� mate group , and lower powers of δ and θ bands than the topiramate group （t/P =3.366/0.001, 3.922/<0.001, 3.235/0.002, 3.152/

� 0.002） . The collaboration group had lower serum HMGB1 and FGL2 than the topiramate group （t/P =2.160/0.033, 2.945/0.004） .

� Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Lacosamide synergizes with topiramate to enhance seizure control and neuroprotection.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Epilepsy;Topiramate;Lacosamide; HMGB1; FGL2; Efficacy
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　 　 癫痫是一类由复杂因素造成的慢性脑功能障碍病

症，会造成患者运动、感觉、神经功能紊乱及意识障

碍［１］。 其发生主要和中枢神经电位失衡相关，患者由

于脑组织损伤而出现离子通道功能改变，导致物质传

输障碍，造成神经元放电异常，从而诱发癫痫［２］。 癫

痫主要临床表现为烦躁、犹豫、麻木、幻听、感知障碍

等，长期反复发作则会危害患者认知及社会功能［３］。
托吡酯是一种常用的抗癫痫药物，其可对患者的钠离

子通道产生阻断机制，有效阻碍神经元放电，降低 γ
氨基丁酸转氨酶活性，有效阻止中枢神经系统的传导，
抑制癫痫的发作［４］。 但临床实践发现，其安全性不

足，不良反应多，停药后易造成癫痫的复发，影响患者

康复质量。 拉考沙胺是一个新的用于治疗癫痫的辅助

药物，其可通过选择性促进电压门控钠通道缓慢失活，
从而稳定超兴奋神经元细胞膜和抑制神经元重复放

电，发挥抗癫痫作用［５］。 研究表明其具有良好的安全

性，可联合其他抗癫痫药物，发挥协同增效作用［６］。
基于此，本研究采用拉考沙胺与托吡酯联合治疗癫痫

患者，探究其疗效，报道如下。
１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 回顾性选取 ２０２３ 年 １ 月—２０２５ 年 １
月首都医科大学宣武医院神经内科收治的癫痫患者

１２０ 例的临床资料，根据患者用药情况分为 ２ 组，单用

托吡酯患者为单药组（ｎ ＝ ５８），托吡酯联合拉考沙胺

患者为联合组（ｎ ＝ ６２）。 ２ 组临床资料比较差异无统

计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性，见表 １。 本研究已获

得医院伦理委员会审批（临研审［２０２５］００７ 号），患者

或家属知情同意并签署知情同意书。
１．２　 病例选择标准　 （１）纳入标准：①符合癫痫诊断

标准［７］，并经临床症状、脑电图确诊；②年龄＞１８ 岁；③
使用托吡酯或联合拉考沙胺治疗，服用相关药物并维

持剂量 ６ 个月以上；④患者肝、肾功能正常，性别、年
龄、体质量、药物剂量、合并用药等资料记录完整。
（２）排除标准：①难治性癫痫患者；②严重心、肝、肾等

器官功能障碍者；③癫痫发作是由脑外伤、肿瘤、感染、
精神疾病等病因引起者；④合并其他神经系统疾病如

阿尔茨海默病等者；⑤对托吡酯、拉考沙胺过敏者；⑥
同时参与其他研究者；⑦颅脑病变者；⑧急、慢性感染

者；⑨长期酗酒及药物依赖者。
１．３　 治疗方法　 单药组患者口服托吡酯（西安杨森制

药有限公司，规格：２５ ｍｇ ／片）２５ ｍｇ ／次，２ 次 ／ ｄ。 联合

组患者在单药组基础上加用拉考沙胺（石家庄四药有

限公司，规格：５０ ｍｇ ／片）５０ ｍｇ ／次，２ 次 ／ ｄ，１ 周后调整

剂量为 １００ ｍｇ ／次，２ 次 ／ ｄ。 ２ 组均持续用药 ６ 个月。

表 １　 单药组与联合组癫痫患者临床资料比较

Ｔａｂ．１ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙ ｇｒｏｕｐ
ａｎｄ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｅｐｉｌｅｐｓｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ

　 　 　 项　 目
单药组
（ｎ＝ ５８）

联合组
（ｎ＝ ６２）

χ２ ／ ｔ 值 Ｐ 值

性别［例（％）］ ０．３９１ ０．５３２
　 男 ３６（６２．０７） ３５（５６．４５）
　 女 ２２（４７．９３） ２７（４３．５５）
年龄（�ｘ±ｓ，岁） ４０．１８±６．５２ ４１．２２±６．８８ ０．８４９ ０．３９８
病程（�ｘ±ｓ，年） ３．４０±０．６９ ３．３５±０．６４ ０．４１２ ０．６８１
发作类型［例（％）］ １．５１８ ０．４６８
　 全面性发作 ３４（５８．６２） ３０（４８．３９）
　 局灶性发作 １８（３１．０３） ２２（３５．４８）
　 其他 ６（１０．３４） １０（１６．１３）
诱因［例（％）］ １．４３９ ０．６９７
　 遗传性 １（１．７２） ３（４．８４）
　 结构性 ２（３．４５） ３（４．８４）
　 免疫性 ２（３．４５） １（１．６１）
　 原因不明 ５３（９１．３８） ５５（８８．７１）
家族遗传史［例（％）］ ２（３．３９） ３（４．８４） ０．００３ ０．９５５
烟酒等不良嗜好史［例（％）］ １６（２７．５９） ２０（３２．２６） ０．３１１ ０．５７７

１．４　 观察指标与方法

１．４．１　 癫痫发作情况：统计 ２ 组患者治疗前、治疗后

癫痫发作频次及每次发作持续时间。
１．４．２　 认知功能评估：于治疗前、治疗后采用简易精

神状态量表（ｍｉｎｉ⁃ｍｅｎｔａｌ ｓｔａｔｅ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ，ＭＭＳＥ）评

分［８］及蒙特利尔认知评估量表（Ｍｏｎｔｒｅａｌ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ａｓ⁃
ｓｅｓｓｍｅｎｔ，ＭｏＣＡ） 评分［９］ 评估患者治疗后认知功能。
ＭＭＳＥ 评分包含 ５ 个项目，评分范围 ０～３０ 分，≥２７ 分

提示认知正常，２１～２６ 分提示患者认知轻度受损，１１ ～
２０ 分提示患者认知中度受损，０ ～ １０ 分提示患者认知

重度受损。 ＭｏＣＡ 评分范围 ０ ～ ３０ 分，≥２６ 分提示认

知正常，１８ ～ ２５ 分提示患者认知轻度受损，１０ ～ １７ 分

提示患者认知中度受损，０ ～ ９ 分提示患者认知重度

受损。
１．４．３　 脑电图检查：于治疗前、治疗后采用数字化脑

电图仪（康泰医学，ＫＴ８８⁃３２００）检测患者 α、β、δ、θ 波

频率。 电极放置遵循国际公认的 １０ ／ ２０ 系统标准，选
择振幅 １００ μＶ ／ ｍｉｎ，持续记录 ６０ ｍｉｎ。
１．４．４　 血清学指标检测：采集患者治疗前、治疗后空

腹肘静脉血 ４ ｍｌ，离心留取血清，采用 ＥＬＩＳＡ 法检测

高迁移率族蛋白 Ｂ１（ＨＭＧＢ１）、纤维蛋白原样蛋白 ２
（ＦＧＬ２）水平，试剂盒购自美国雅培公司。
１．５　 疗效评定标准　 （１）临床控制：治疗后，患者无癫

痫发作，脑电图检查无痫样放电；（２）显效：发作次数

减少＞５０％且每次持续时间明显变短，脑电图检查结
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果显示，痫样放电下降＞５０％；（３）有效：发作次数减少

为 ２５％ ～ ５０％且每次持续时间有所变短，脑电图检查

结果显示，痫样放电下降为 ２５％～５０％；（４）无效：未达

到以上标准者。 总有效率＝（临床控制＋显效＋有效） ／
总例数×１００％。
１．６　 统计学方法　 采用 ＳＰＳＳ ２３．０ 软件进行数据统计

分析。 正态分布的计量资料以 �ｘ±ｓ 表示，２ 组间比较

采用独立样本 ｔ 检验；计数资料以频数或构成比（％）
表示，比较采用 χ２ 检验。 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统计学

意义。
２　 结　 果

２．１　 ２ 组临床疗效比较　 联合组总有效率为 ９１．９４％
（５７ ／ ６２），高于单药组的 ７７．５９％（４５ ／ ５８），差异有统计

学意义（Ｐ＜０．０５），见表 ２。

表 ２　 单药组与联合组癫痫患者临床疗效比较　 ［例（％）］

Ｔａｂ．２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙ ｇｒｏｕｐ
ａｎｄ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｉｎ ｅｐｉｌｅｐｓｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ

组　 别 例数 临床控制 显效 有效 无效
总有效率

（％）
单药组 ５８ ８（１３．７９） １９（３２．７６） １８（３１．０３） １３（２２．４１） ７７．５９
联合组 ６２ ２０（３２．２６） ２３（３７．１０） １４（２２．５８） ５（８．０６） ９１．９４
Ｕ ／ χ２ 值 Ｕ＝ ３．０３０ χ２ ＝ ４．８３９
Ｐ 值 ０．００２ ０．０２８

２．２　 ２ 组治疗前后癫痫发作情况比较 　 治疗前，２ 组

患者癫痫发作频次、发作持续时间比较，差异无统计学

意义（Ｐ＞０．０５）；治疗 ６ 个月后，２ 组发作频次及持续时

间均较治疗前显著改善（Ｐ＜０．０１），且联合组癫痫发作

频次少于单药组，发作持续时间短于单药组 （ Ｐ ＜
０．０１），见表 ３。
２．３　 ２ 组治疗前后认知功能比较 　 治疗前，２ 组患者

ＭＭＳＥ 评分、ＭｏＣＡ 评分比较，差异无统计学意义（Ｐ＞

０．０５）；治疗 ６ 个月后，２ 组 ＭＭＳＥ 评分、ＭｏＣＡ 评分均

较治疗前升高（Ｐ＜０．０１），且联合组 ＭＭＳＥ 评分、ＭｏＣＡ
评分均高于单药组（Ｐ＜０．０１），见表 ４。

表 ３　 单药组与联合组癫痫患者治疗前后癫痫发作情况比较　
（�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｅｐｉｌｅｐｔｉｃ ｓｅｉｚｕｒｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙ
ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｅｐｉｌｅｐｓｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ

组　 别 时间 癫痫发作频次（次 ／ 月） 发作持续时间（ｍｉｎ）
单药组 治疗前 ３．６２±０．９４ ５．１２±１．１６
（ｎ＝ ５８） 治疗后 １．８４±０．５１ ３．７５±１．１２
联合组 治疗前 ３．７８±１．０２ ５．１９±１．２８
（ｎ＝ ６２） 治疗后 ０．９２±０．２９ ２．２８±０．７２

ｔ ／ Ｐ 单药组内值 ２７．８８２ ／ ＜０．００１ １６．７３５ ／ ＜０．００１
ｔ ／ Ｐ 联合组内值 ３７．６９６ ／ ＜０．００１ ３４．８１８ ／ ＜０．００１
ｔ ／ Ｐ 治疗后组间值 １２．２４７ ／ ＜０．００１ ８．６０８ ／ ＜０．００１

表 ４　 单药组与联合组癫痫患者治疗前后 ＭＭＳＥ 评分、ＭｏＣＡ
评分比较　 （�ｘ±ｓ，分）

Ｔａｂ．４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＭＭＳＥ ａｎｄ ＭｏＣＡ ｓｃｏｒｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｍｏｎｏ⁃
ｔｈｅｒａｐｙ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｅｐｉｌｅｐｓｙ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ

组　 别 时间 ＭＭＳＥ 评分 ＭｏＣＡ 评分

单药组 治疗前 １８．８６±１．９２ １８．０９±１．９２
（ｎ＝ ５８） 治疗后 ２４．７４±２．６１ ２２．８２±２．８９
联合组 治疗前 １９．１６±２．０９ １８．３４±１．９６
（ｎ＝ ６２） 治疗后 ２７．５７±２．８６ ２５．５２±３．０３

ｔ ／ Ｐ 单药组内值 ３３．９８４ ／ ＜０．００１ ２４．６７５ ／ ＜０．００１
ｔ ／ Ｐ 联合组内值 ４５．８８７ ／ ＜０．００１ ３５．８８５ ／ ＜０．００１
ｔ ／ Ｐ 治疗后组间值 ５．６５０ ／ ＜０．００１ ４．９８８ ／ ＜０．００１

２．４　 ２ 组治疗前后脑电图比较　 治疗前，２ 组患者 α、
β、δ、θ 频段功率比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；
治疗 ６ 个月后，２ 组各频段功率均显著改善（Ｐ＜０．０１），
且联合组 α、β 频段功率高于单药组（Ｐ＜０．０１），δ、θ 频

段功率低于单药组（Ｐ＜０．０１），见表 ５。

表 ５　 单药组与联合组癫痫患者治疗前后 α、β、δ、θ 频段功率比较　 （�ｘ±ｓ，μＶ）

Ｔａｂ．５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ａｌｐｈａ， ｂｅｔａ， ｄｅｌｔａ， ａｎｄ ｔｈｅｔａ ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｂａｎｄ ｐｏｗｅｒ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｅｐｉ⁃
ｌｅｐｓｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ

组　 别 时间 α 频段 β 频段 δ 频段 θ 频段

单药组 治疗前 ２６．２４±３．２４ １１．１２±２．０４ １９．４４±２．８３ ２３．８１±３．２８
（ｎ＝ ５８） 治疗后 ３０．４８±３．１７ １２．５４±１．９４ １７．２０±２．０３ ２０．５４±２．０８
联合组 治疗前 ２５．８６±３．５２ １１．３７±２．１８ １９．８６±２．５２ ２３．３７±３．４１
（ｎ＝ ６２） 治疗后 ３２．５１±３．４２ １３．９６±２．０２ １６．０６±１．８３ １９．３６±２．０２

ｔ ／ Ｐ 单药组内值 １８．４０５ ／ ＜０．００１ ９．９２７ ／ ＜０．００１ １１．９５０ ／ ＜０．００１ １４．９８１ ／ ＜０．００１
ｔ ／ Ｐ 联合组内值 ２７．６０７ ／ ＜０．００１ １７．７０４ ／ ＜０．００１ ２３．５３７ ／ ＜０．００１ １８．１４１ ／ ＜０．００１
ｔ ／ Ｐ 治疗后组间值 ３．３６６ ／ ０．００１ ３．９２２ ／ ＜０．００１ ３．２３５ ／ ０．００２ ３．１５２ ／ ０．００２
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２．５　 ２ 组治疗前后血清学指标比较 　 治疗前，２ 组患

者血清 ＨＭＧＢ１、ＦＧＬ２ 水平比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）；治疗 ６ 个月后，２ 组 ＨＭＧＢ１、ＦＧＬ２ 水平均

显著降低（Ｐ＜０．０１），且联合组血清 ＨＭＧＢ１、ＦＧＬ２ 水

平均低于单药组（Ｐ＜０．０５），见表 ６。

表 ６　 单药组与联合组癫痫患者治疗前后血清 ＨＭＧＢ１、ＦＧＬ２
水平比较　 （�ｘ±ｓ，μｇ ／ Ｌ）

Ｔａｂ．６ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＨＭＧＢ１ ａｎｄ ＦＧＬ２ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｔｈｅ ｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｅｐｉ⁃
ｌｅｐｓｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ

组　 别 时间 ＨＭＧＢ１ ＦＧＬ２
单药组 治疗前 ９．２６±１．８８ ２４７．０８±７２．４６
（ｎ＝ ５８） 治疗后 ６．３２±１．３６ １２２．６６±４０．３９
联合组 治疗前 ９．２１±１．９１ ２４４．１２±６８．５３
（ｎ＝ ６２） 治疗后 ５．８３±１．１２ １０４．０２±２８．２５

ｔ ／ Ｐ 单药组内值 ２３．６０５ ／ ＜０．００１ ２５．３９２ ／ ＜０．００１
ｔ ／ Ｐ 联合组内值 ２７．２６３ ／ ＜０．００１ ２９．５３０ ／ ＜０．００１
ｔ ／ Ｐ 治疗后组间值 ２．１６０ ／ ０．０３３ ２．９４５ ／ ０．００４

３　 讨　 论

　 　 癫痫具有病程长、意外死亡风险高等特点，常见病

因有先天性遗传、脑损伤、脑炎、脑瘤、脑血管疾病、代
谢异常等，发作类型可分为局灶性、全面性和未分类

等［１０］。 老年人群普遍存在神经、血管功能减退，器官

功能衰退，自理能力变差等情况，当血管病变、神经病

变、系统病变出现后，极易引起癫痫的发作，故患病率

更高。 各项检查表明癫痫发作时伴随神经元异常放

电，患者无法对自身脑部神经功能进行有效控制，即常

有感觉、运动、意识障碍等伴随发生［１１］。 癫痫发作后

患者一般有强直抽搐等表现，全身肌肉均会受到损伤，
长期较高频率或癫痫持续状态、脑电图持续放电还会

影响到认知功能，若延误治疗，会加重神经受损程度，
造成不可逆影响［１２］。 因此，癫痫患者早期的诊断与治

疗尤为重要，及早规范抗癫痫发作药物治疗不仅能够

控制癫痫发作，同时也有效提高患者的生活质量。
　 　 托吡酯为临床常见的抗癫痫药物，其为硫化物，内
部化学结构为纯天然单糖基右旋类物质，用药后可对

具有电压依赖作用的钠离子通路产生较强的阻断作

用，激活 γ 氨基丁酸相关受体，进而增加氯离子内流

总量，增强神经抑制功能［１３］。 托吡酯可有效抑制神经

元组织异常放电作用，调控局部电流，也可作用于谷氨

酸受体，继而缓解癫痫发作时神经元异常放电等临床

症状。 相关研究还发现，对于癫痫患者，采用托吡酯进

行治疗可减少脑组织损伤，改善认知功能［１４］。 但临床

实践发现，对于癫痫患者，单一采用托吡酯进行治疗疗

效欠佳，且癫痫病程较长，需为患者提供长期的持续治

疗，较长治疗周期易引发诸多不良反应，导致安全性下

降。 拉考沙胺是一种新引入的抗癫痫药物（ＡＥＤ），已
被 ＦＤＡ 批准作为单药治疗和辅助治疗成人局灶性发

作和≥４ 岁儿童患者。 拉考沙胺可通过选择性增强慢

失活钠通道发挥抗癫痫作用，通过该方式而降低病理

性神经元过度兴奋，且不影响生理神经元功能［１５］。 既

往研究已经证实，拉考沙胺作为局灶性癫痫发作成人

患者的辅助治疗药物具有较好有效性和耐受性［１６］。
结果显示，拉考沙胺联合托吡酯治疗癫痫患者具有显

著疗效，可减少癫痫发作，改善认知功能及脑电图频段

功率。
　 　 研究指出，机体免疫应答、神经炎性反应、神经传

导和免疫调节中，血清细胞因子均在癫痫发作中发挥

关键性作用，特别是神经传导，会参与到多个中枢神经

系统病理改变中［１７⁃１９］。 ＨＭＧＢ１ 为高度保守的核蛋

白，在哺乳动物细胞广泛分布，研究指出，其作为一种

重要的炎性因子，可作用于 Ｔｏｌｌ 样受体 ４ 和晚期糖基

化终产物受体，激活核转录因子，从而作用于 Ｎ⁃甲基⁃
Ｄ⁃天门冬氨酸等谷氨酸受体，加剧过度兴奋和癫

痫［２０⁃２１］。 癫痫发作后，神经元异常放电，一旦损伤中

枢神经系统就会激活上调 ＨＭＧＢ１ 的表达和迁移，进
入血液循环，致使其水平明显上升［２２］。 部分研究还表

示，ＨＭＧＢ１ 水平与认知功能呈相关性，其水平越高，患
者认知功能损伤越严重［２３⁃２４］。 ＦＧＬ２ 是一种主要由 Ｔ
淋巴细胞分泌的新型纤维蛋白原，其在多种炎性反应

性疾病的发生发展中均有参与，可能与阿尔茨海默病

的发生机制有关［２５］。 刘丹丹等［２６］ 研究结果显示，癫
痫患者血清 ＦＧＬ２ 水平与脑电图异常及认知功能呈密

切相关性，ＦＧＬ２ 水平越高，提示脑部炎性反应损伤越

严重，脑电图异常加重，进而影响认知功能。 本研究结

果显示，治疗后，联合组血清 ＨＭＧＢ１、ＦＧＬ２ 水平均低

于单药组。 提示拉考沙胺联合托吡酯治疗癫痫患者可

能通过抑制血清 ＨＭＧＢ１、ＦＧＬ２ 的表达发挥抗癫痫、改
善认知功能的作用。
４　 结　 论

　 　 综上所述，与单用托吡酯治疗相比，采用拉考沙胺

与托吡酯联合的治疗方案能够进一步减轻癫痫患者的

神经元异常放电，提高认知功能，减少癫痫发作频次和

持续时间，改善脑电图波段功率，同时有利于减轻神经

炎性反应，提高治疗总有效率，且研究发现联合方案抗

癫痫效果提升的原因可能与抑制患者血清 ＨＭＧＢ１、
ＦＧＬ２ 表达水平有关。 同时拉考沙胺与托吡酯联合的

治疗方案安全性良好，在癫痫患者的治疗中具有广阔
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的临床应用前景。
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