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癫痫自然史和预后研究进展
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癫痫是一种慢性脑部疾病。由于具有长期性、反复发作

性、难治性特点，确诊为癫痫将给患者和家庭带来沉重的心

理和经济负担，同时由于长期以来社会缺乏对癫痫基本知识

的了解，对患者存有明显的偏见和歧视，从而使癫痫患者在

接受教育、就业、婚姻等方面受到明显的影响，亦给社会带来

明显的负面影响。近几十年来，由于疾病谱逐渐发生改变，

癫痫发病率有所增加。我国目前约有900万癫痫患者，且每

年增加30万～40万新确诊患者。癫痫已成为神经系统的第

二大疾病，但癫痫的发病机制尚未阐明，如何有效控制癫痫

发作和提高癫痫患者的生活质量已成为全社会关注的热点。

了解癫痫的自然史和预后有助于阐明发病机制，有益于寻找

防治措施。早在20世纪60年代国外已有学者对癫痫自然

史进行了总结，近几十年来由于抗癫痫药物的广泛应用，使

我们对癫痫自然史的了解受到明显限制。到目前为止，有关

我国癫痫自然史和预后的研究报道很少，现将有关文献复习

总结如下。

1．中国癫痫自然病史：尽管我国在20世纪80年代以来

进行了几次大规模的流行病学调查，但有关中国癫痫自然病

史的相关报道很少。1。41。我国21省农村与少数地区进行调

查中，筛查出癫痫病例904例，未经治疗的2年缓解率为

40．4％，5年以上缓解率达27．4％【1J。陈征起等‘3o报道儿童

癫痫的5年自然缓解率为27．5％。1981年对四川省42万人

口癫痫发病情况进行调查，结果显示癫痫自然缓解率为

39．1％[4]。康章龙等。2o对405例癫痫患者经8年追踪表明，

治疗组1年完全缓解率49．6％，间断治疗者21．0％，无治疗

者自然缓解率20．0％。国外zielinski等报道未经治疗的癫

痫患者的5年缓解率为28．6％～30．6％，这与我国上述相关

资料显示的结果相近的，均提示约有1／4～1／3未经治疗的癫
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痫患者在5年后能自然缓解。

2．癫痫预后：

(1)影响癫痫预后的因素：许多研究证明b删，影响癫痫

自发缓解的因素很多，主要包括病因、发病年龄、发作类型、

发作频率、家族史、脑电图改变等有密切关系。

①病因：病因与癫痫预后有明显的关系。国内相关文献

报道心‘“，无明显病因的癫痫患者发作缓解率为46．9％～

62．7％，而明确病因的继发性癫痫的发作缓解率为24．7％～

27．4％。其中神经影像学CT检查有器质性病变者缓解率为

10．3％。谢靖，林庆¨1对临床发作停止3年以上的100例癫

痫患儿分析结果提示，围产期异常、颅脑损伤、热性惊厥等病

史的患者临床发作缓解时间为59．8个月，而无上述疾患者发

作缓解时间为44．9个月，两组差异明显。上述研究结果均提

示原发性或隐源性癫痫缓解率明显高于继发性癫痫，这一结

论与国外相关报道一致。1“。但国外相关文献报道，原发性

癫痫的缓解率为69．0％，继发性癫痫的缓解率为61．0％，均

明显高于国内的报道。这种差别的原因有待于进一步研究。

②发病年龄：发病年龄与预后有密切关系眩’3’”o。儿童

癫痫发作缓解年龄以7～9岁最高，14岁以内发病者缓解率

为71．4％，14岁以后则明显降低。20岁以前发病者缓解率

为42．1％。21岁以后发病者缓解率为36．8％。而1岁以内

发病者的缓解率仅为30．2％。由于1岁以内患儿和40岁以

上成年癫痫患者大部分有器质性病变，如1岁以内常见的脑

发育不良与围产期损伤和40岁以上常见的脑血管病均为脑

器质性损害，从而使这两个年龄段发病者的缓解率明显降

低。

③发作类型：研究表明全身性强直阵挛发作、单纯失神

发作的缓解率较高，部分性发作和复合型发作的缓解率

低口0’”]。国内文献报道陋’3]，失神发作药物缓解率为

78．0％～100％，全身性强直阵挛发作缓解率为38．3％～

61．6％，单纯部分性发作缓解率为25．0％～42．9％，复杂部

分性发作的缓解率10．0％～60．0％，而婴儿痉挛症药物缓解

率为0％～31．8％，复合型发作的缓解率为0％。国内统计资

料得出的结果与国外相关资料相一致。但国内文献的统计

结果差别很大，我们认为可能与样本量和药物治疗是否规范

化有关，有待于进一步的研究。

④发作频率：文献报道[2’⋯，每天发作1次以上者，发作

缓解率为20．0％～26．6％，每年发作10次以下者，发作缓解

率为50．0％～56．7％，每年发作<1次者，缓解率为66．7％。

结果提示治疗前发作频率越低，预后越好。只有失神发作是
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例外。

⑤病程：病程越短，抗癫痫治疗缓解率越高。文献报

道∞o，病程在1年以内缓解率最高，为52．6％，5年以后者最

差，为16．7％。

⑥性别：男性儿童癫痫患者药物治疗发作缓解时间较女

性为长旧o。但国外尚未见有性别差异的报道。

⑦家族史：有家族史的发作缓解率为16．7％～47．9％，

而元家族史的癫痫患者发作缓解为42．9％～44．7％【2’“；2

份报告中有家族史的发作缓解率调查结果差别很大，考虑原

因是多方面的，今后可通过增加样本量来更进一步研究。

⑧脑电图异常：脑电图的改变与发作的控制也有明显的

关系。脑电图正常者发作缓解率为51．2％，而脑电图异常者

缓解率为38．5％。且脑电图的异常程度越明显，缓解率越

低‘“。

⑨神经系统合并症：研究表明有神经系统合并症患者在

病程、用药至发作停止时间、脑电图恢复时间与无神经系统

合并症患者相比有所延长，但无明显的统计学差异。而有神

经系统合并症癫痫患者同时合并智力障碍的发病率明显高

于无神经系统合并症患者。wakamoto等旧。报道，合并智力

障碍的患儿发作缓解率(37％)明显低于无智力障碍的患儿

(76％)。儿童期发病的癫痫患者在成年后有约一半的人有

智力发育迟缓"]。国内的相关资料与上述报道相一致口]，有

神经系统合并症患儿中在发作缓解后有智力低下者(IQ<

70)占70％，而无神经系统合并症的患儿在发作缓解后有智

力低下者仅占3．0％。同时发现病前智力正常者发作缓解率

为68．1％，而病前已存在智力低下的发作缓解率为16．7％。

研究结果均提示病程长的癫痫患者合并智力发育障碍的发

生率很高，而合并智力发育障碍的癫痫患者发作的缓解率亦

明显降低，形成恶性循环。其原因一方面是发作直接造成

的，特别是在发病早期的一些儿童癫痫综合征，如west综合

征和Lennox—Gantant综合征等；另一方面是由药物副作用和

癫痫造成的社会心理缺陷等间接因素。

⑩药物治疗：抗癫痫药物对癫痫短期预后有明显的影

响，且单药治疗的病程明显短于多药联合治疗。国外文献报

道旧’”J，及时正规服用抗癫痫药物，约70％～80％的癫痫发

作可得到控制。单药治疗的缓解率为70．0％，而多药治疗的

缓解率为6．0％。国内相关资料显示旧1，规律服用抗癫痫药

物治疗的患者发作缓解率49．6％，明显高于未治疗者，而间

断服药者的缓解率与未治疗者相近。谢靖，林庆bo观察了

100例儿童癫痫患者，结果表明大部分患儿经单药治疗可以

缓解发作，从发病到停止发作时间平均长为23个月，而多药

缓解病程明显长于单药组，平均为40．6个月。用药1个月内

发作缓解率为56．0％，1年内缓解率为73．0％，其余27．0％在

用药治疗1年后缓解。陈征起等b1报道儿童癫痫治疗5年

的缓解率为44．9％，10年缓解率为38．1％。但对我国21个

省农村与少数民族地区人群调查，经西药治疗者2年缓解率

仅24．2％，5年缓解率为11．8％。比未治疗组反而高⋯。这
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一结果可能是由于农村与少数民族地区抗癫痫药物的使用

不够规范，及可能存在对癫痫的误诊所致。这些研究结果均

提示及早单药治疗的效果。

另外，服药依从性对癫痫预后有明显的影响。韩长青

等拍1对癫痫患儿服药依从性对发作控制的影响进行研究，结

果提示依从性好的患儿发作控制率为91．7％，而依从性差的

发作控制率为56．0％。这一结果提示良好的服药依从性亦

是影响癫痫发作缓解的关键因素。

(2)首次发作后复发：有关首次发作后复发率的报道差

别很大(27％～81％)，可能与观察人群和研究方面不同有

关。Hauser(1998)对首次发作的病例随访结果显示5年内有

l／3患者复发。Shinnar报道非诱发性发作儿童复发率为

36％。在首次发作后2年内的复发者占所有复发例数的

40．0％～50．0％，其中1年内复发率最高，达30．0％～

35．0％，且器质性脑损害和脑电图(EEG)异常是复发的危险

因素，当2种因素者存在时，有2／3的患者复发¨孔“]。国内

有关首次发作后复发的研究极少，仅见1篇有关复发概率的

研究报道。林正章，黄汉津H51对106例首次无诱因的强直一

阵挛性发作癫痫的复发危险性作回顾性调查。结果表明首

次发作后的第1个月内复发率为30．2％，第2个月内为

16．0％，半年内为18．8％；累及半年复发率为81．1％，1年复

发率为88．7％。提示首次大发作后的半年内绝大多数患者

均复发。但对长期跟踪研究和复发危险因素研究目前国内

尚未见有报道。

(3)老年癫痫预后：老年癫痫多为症状性癫痫，最常见的

病因为脑卒中。国外报道脑卒中继发癫痫的发病率为

2．0％～17．0％，国内报道为7．1％～13．5％。黄永光，曾惠

良u钊报道脑卒中后癫痫的发生率为9．29％，其中脑卒中后2

周以内发作癫痫为61．54％。脑卒中后癫痫对抗癫痫药物反

应良好，且随脑卒中病情的好转，致痫灶的改善，癫痫发作可

自愈或控制良好，仅有少部分患者需要坚持服药。

(4)停用抗癫痫药物后复发：一般认为发作完全缓解后

2—4年可以停用抗癫痫药物。撤药后复发的问题一直受到

临床医师的关注。国内相关资料显示瞳]，停药后8年总复发

率为24．2％，其中1—2年内复发率占全部复发数的54．7％，5

年复发率为11．51％。这一结果提示复发者大多数发生在停

药后1—2年内，并随时间延长，复发率逐渐下降。陈征起

等。31报道儿童癫痫发作缓解5年后的复发率为7．5％。上述

结果与国外报道结果相一致u7‘”J。国外文献报道儿童癫痫

在发作控制2—4年后停药的复发率为30．O％，无明显病因的

儿童癫痫停药后的复发率仅为9．8％。研究均提示有明确病

因、发作频繁和CT提示有局灶性异常和混合性发作的复发

的可能性大。除了上述因素外，开始服用抗癫痫药物的时间

与复发有关，治疗时间越晚，复发的危险性越大。总之，病情

越严重和有明确病因者停药后复发的危险性明显增加。

(5)癫痫综合征的预后：癫痫综合征主要见于儿童。国

外相关研究表明旧⋯，儿童癫痫综合征预后分三类，预后良好
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的癫痫综合征有儿童良性癫痫，如儿童良性中央一颞区棘波

型癫痫和儿童枕叶癫痫；预后一般的癫痫综合征有儿童失神

癫痫，对抗癫痫药物反应良好，部分患儿伴有学习能力和社

会活动能力下降，且有约15％的患儿发展为青少年肌阵挛性

癫痫；预后差的癫痫综合征均对抗癫痫药物反应差，同时

EEG呈现不同程度的棘慢波综合，如west综合征、Landau—

Kle“ner综合征、Lennox Gastaut综合征和肌阵挛一站立不能

综合征等。国内对癫痫综合征的追踪研究报道极少。韩璞

等陀¨和何饭等n2’221对儿童良性中央一颞棘波型癫痫和儿童

枕叶癫痫分别进行2—14年和2～12年随访分析。结果提示

儿童良性中央一颞棘波型癫痫首次发作年龄与预后呈负相

关，末次发作年龄多在14岁以前，近半数在9～11岁之间，其

中82．0％在终止抗癫痫药物后2—12年无I临床发作，脑电图

恢复正常。儿童枕叶癫痫发作控制率为96．0％，停药后1年

内复发率为8．O％，1年后未见有复发。目前尚未见有关其他

癫痫综合征预后的研究报道。

3．前景和展望：我国对癫痫自然病史和预后的研究处于

起步阶段。从为数不多文献报道来看，研究样本量极少，因

而降低了研究结果的可信度。由于国内癫痫患者大多数来

自农村，受家庭经济条件、社会偏见、歧视等许多因素的影

响，使相当一部分患者不能接受药物治疗，在接受药物治疗

的患者中又有大部分患者不能接受正规治疗，或只接受偏

方、中药和其他一些辅助治疗。近年来，卫生机构及全社会

加大对癫痫病基础知识的宣传，使人们对该病逐渐有了科学

认识，患者的就诊率逐年增加，从而缩短了患者与医生之间

的距离。这将为我们研究癫痫自然病史和预后提供充足的

资源。作者认为今后的研究应该集中在以下几个方面：①我

国癫痫自然病史的研究，尤其是儿童癫痫综合征自然病史的

研究。②首次发作后复发的研究。首次发作后是否进行抗

癫痫治疗一直存在着分岐，因此研究首次发作后复发概率、

复发的危险因素、药物治疗对复发的影响及对远期预后的影

响将具有重要意义。③药物治疗等干预措施对癫痫预后的

影响，尤其是对癫痫长期预后影响。④撤药后复发率及危险

因素的研究。这些研究将会填补国内该领域研究中的许多

空白，为我国癫痫病的防治起到积极的推动作用。
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