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·临床研究·

不同时机抗癫痫药物治疗脑卒中后癫痫发作的效果
及预后

季思媛 李开军 冯亚南 叶丽 华奇峰

[摘要] 目的 探讨脑卒中后癫痫发作的抗癫痫药物（AEDs）最佳治疗时机以指导临床用药。方法 选取脑卒中

后癫痫发作患者共 110 例，且发作后随访时间≥12 个月，根据癫痫发生时间的不同，将研究对象分为 ES 组（脑卒

中后 2 周内）41 例和 LS 组（脑卒中后 2 周以上）69 例，再根据首次癫痫发作后是否给予 AEDs 治疗分为 ES 治疗

组、ES 未治疗组，LS 治疗组、LS 未治疗组，对比各组在不同随访时间点再发癫痫的情况。结果 ES 组中，再次

发生癫痫的患者共 15 例，占 36.59%，LS 组中，再次发生癫痫的患者共 53 例，占 76.81%。LS 组癫痫再发率明显

高于 ES 组，差异均有统计学意义（χ2=17.63，P＜0.05）。ES 组在随访 3 个月内、6 个月内、9 个月内、12 个月内的

癫痫再发率均明显低于 LS 组，差异均有统计学意义（χ2 分别=4.13、4.52、5.37、8.50，P均＜0.05）。LS 未治疗组在

4 个时间节点的癫痫再发率均明显高于 LS 治疗组，差异均有统计学意义（χ2 分别=7.37、4.54、4.47、6.10，P均＜

0.05）；LS 未治疗组在 9 个月内及 12 个月内癫痫再发率明显高于 ES 未治疗组，差异均有统计学意义（χ2 分别=
6.08、9.42，P均＜0.05）。3 个月内、6 个月内、9 个月内、12 个月内，ES 治疗组与 ES 未治疗组的癫痫再发率比

较，差异均无统计学意义（χ2分别=0.03、0.02、0.01、0.01，P均＞0.05）；LS治疗组与ES未治疗组的癫痫再发率比较，

差异均无统计学意义（χ2分别=0.15、0.41、0.87、1.51，P均＞0.05）。结论 脑卒中后 2 周后癫痫发作的患者发病后

可考虑长期应用AEDs治疗，而脑卒中后 2 周内癫痫发作的患者不建议给予长期AEDs治疗，若给予治疗半年后未

出现再发可考虑减停AEDs药物。
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Efficacy and prognostic implications of antiepileptic drugs at different time intervals for the management of
post-stroke epilepsy JI Siyuan，LI Kaijun，FENG Yanan，et al. Zhejiang Chinese Medical University，Hangzhou
310000，China.
[Abstract] Objective To investigate the best timing of antiepileptic drugs（AEDs） in post-stroke seizures to guide
clinical medication. Methods A total of 110 patients with post-stroke seizures were enrolled and the follow-up time
was ≥12 months.According to the different onset times of epilepsy，the study subjects were divided into an ES group（≤
2 weeks after stroke）of 41 cases and an LS group（＞2 weeks after stroke）of 69 cases.According to whether AED
treatment was given after the first epileptic seizure，the patients were divided into ES treatment group，ES untreated
group，LS treatment group，and LS untreated group.The recurrence of epilepsy at different follow-up time points was com⁃
pared among the groups. Results In the ES group，there were a total of 15 patients who experienced recurrent epilepsy，
accounting for 36.59%. In the LS group，there were 53 patients who experienced recurrent epilepsy，accounting for
76.81%.The recurrence rate of LS group was significantly higher than that of the ES group，and the difference was statis⁃
tically significant（χ2=17.63，P＜0.05）.The recurrence rates of epilepsy in the ES group were significantly lower than
those in the LS group within 3 months，6 months，9 months，and 12 months of follow-up，and the differences were statisti⁃

cally significant （χ2=4.13，4.52，5.37，8.50，P＜

0.05）.The recurrence rate of epilepsy in the untreat⁃
ed group of LS was significantly higher than that in
the treated group at all four time points（χ2=7.37，

4.54，4.47，6.10，P＜0.05）. The recurrence rate of
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epilepsy in the LS untreated group within 9 months and 12 months was significantly higher than that in the ES untreated
group，and the difference was statistically significant（χ2=6.08，9.42，P＜0.05）.There was no significant difference in the
probability of recurrent epilepsy between the ES treatment group and the ES untreated group （χ2=0.03，0.02，0.01，

0.01，P＞0.05）.There was no significant difference in the probability of recurrent epilepsy between the LS treatment
group and the ES untreated group（χ2=0.15，0.41，0.87，1.51，P＞0.05）. Conclusion Patients with LS may be con⁃
sidered for long-term use of AEDs after onset. ES patients are not recommended for long-term AEDs.If there is no re⁃
currence after treatment for half a year，reducing or stop taking AEDs drugs can be considered.
[Key words] post-stroke epilepsy； antiepileptic drugs； different treatment time； clinical observation

随着我国老龄化社会的到来，脑卒中后癫痫

在临床上越来越常见，根据发生脑卒中至首次出

现癫痫的间隔时间，对脑卒中后癫痫进行分类，脑

卒中后 2周内出现癫痫为早发性癫痫（early-onset
seizure，ES），脑卒中后超过 2周后发生癫痫为迟发

性癫痫（late-onset seizure，LS）[1]。有研究报道，ES
发病率为 2%～33%，LS 发病率为 3%～67%[2]。由

于脑卒中后癫痫发病率高，如何对其进行精准的

诊断和治疗成为了众多医者的研究重点。虽然临

床上对于 PSE 广泛采用抗癫痫药物（antiepileptic
drugs，AEDs）治疗，但不同时机应用 AEDs 治疗脑

卒中后癫痫发作的预后也不同。本研究对脑卒中

后癫痫应用AEDs的最佳时机进行了探讨，现报道

如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2021年 10 月至 2023年 10 月

丽水市中心医院神经内科住院及门诊就诊的脑卒

中后癫痫发作的患者作为研究对象，纳入标准为：

①年龄≥18 周岁，脑卒中前无癫痫病史，有明确诊

断的脑卒中病史且之后至少癫痫发作超过一次；

②患者头CT、头MRI、EEG等检查均提示放电位置

与脑卒中发生位置有确定关联；③按照常规剂量

正规应用 AEDs 或既往未应用过 AEDs 治疗；④第

一次癫痫发作后至今超过 12 个月。排除标准为：

①既往有癫痫病史；②未规律使用AEDs药物或用

药方案不正确所引发的癫痫；③其他原因继发的

癫痫发作（如低血糖/高血糖、严重离子紊乱等）；

④戒断反应（酒精或成瘾药物）；⑤资料记录不全。

共 110 例患者符合入组标准，其中男性 76 例、女性

34 例；首次癫痫发作年龄 33～96 岁。根据癫痫发

作时间的不同，将研究对象分为 ES 组（脑卒中后

至癫痫发生≤2 周）41 例和LS组（脑卒中后至癫痫

发生＞2 周）69 例，并根据首次发生癫痫后是否应

用 AEDs 治疗，分为 ES 治疗组、ES 未治疗组和 LS

治疗组、LS未治疗组。ES组治疗组共 27 例患者，

其中男性 17 例、女性 10 例，平均年龄（72.00 ±
13.57）岁；ES未治疗组共 14 例，其中男性 11 例、女

性 3 例；平均年龄（63.36±16.00）岁。LS 治疗组共

44 例，其中男性 32 例、女性 12 例；平均年龄

（68.75±10.31）岁，LS 未治疗组共 25 例，其中男性

16 例、女性 9 例；平均年龄（63.36±10.20）岁。各组

在年龄、性别方面比较，差异均无统计学意义（P均

＞0.05）。
1.2 脑卒中后癫痫发作的诊断标准 ①脑卒中发

生前从未出现过癫痫症状；②本病再次发生非诱

发性（或反射性）的时间间隔＞24 h；③单次非诱

发性（或反射性）发作，并且在未来 10 年内，第二

次发病的危险性和前两种非诱发性发作后再次出

现的危险性差不多（≥60%）；④诊断为某种癫痫

综合征；⑤脑卒中后在固定时段之内发生癫痫

（除外电解质紊乱、低血糖/高血糖、酸碱平衡失

调、除外脑源性强直、其他原因导致的抽搐等），

并通过脑电图检测发现放点部位与脑卒中发生位

置大致相同[3]。

1.3 监测指标 随访时间为 12～72 个月（中位数

20 个月）。①观察ES组和LS组在不同随访时间点

（＜3 个月、3～6 个月、6～12 个月、＞12 个月）的癫

痫再发率；②观察ES组和LS组各亚组一年内在不

同随访时间点（3 个月内、6 个月内、9 个月内、12 个

月内）的癫痫再发率。

1.4 统计学方法 采用SPSS 26.0统计软件进行数

据分析。计量资料以均数±标准差（x±s）表示，采用

独立样本 t检验进行比较。计数资料以例（%）表示，

采用χ2检验进行比较。设P＜0.05为差异有统计学

意义。

2 结果

2.1 随访期间内，两组间癫痫发生率及好发时间的

比较见表1
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表1 整个随访期内ES组及LS组癫痫再发者在不同时间的发生构成比比较/例（%）

组别

ES组
LS组

n

41
69

3 个月内

11（73.33）
32（60.38）

3～6 个月

3（20.00）
6（11.32）

6～9 个月

1（6.67）
3（5.66）

9～12 个月

0
4（7.55）

＞12 个月

0
8（15.09）

总计

15（36.59）
53（76.81）*

注：*：与ES组比较，P＜0.05。
由表 1可见，ES组中，再次发生癫痫的患者共

15 例，占 36.59%，LS组中，再次发生癫痫的患者共

53 例，占 76.81%，再发率明显高于ES组，差异有统

计学意义（χ2=17.63，P＜0.05）。
ES组再发癫痫者均发生在9 个月内，其中3 个

月内再发的占比最高，占总再发例数的73.33%。LS
组再发癫痫者主要集中在12 个月内，其中3 个月内

再发的占比最高，占总再发例数的 60.38%，＞12 个

月再发的患者占总再发例数的15.09%。

2.2 一年内ES组和LS组在各随访时间点的癫痫再

发率比较见表2
由表2可见，ES组在一年内各随访时间点（3 个

月内、6 个月内、9 个月内、12 个月内）的癫痫再发

率均明显低于LS组，差异均有统计学意义（χ2分别=
4.13、4.52、5.37、8.50，P均＜0.05）。

表2 ES组和LS组一年内各随访时间点再发癫痫概率

比较/例（%）

组别

ES组
LS组

n

41
69

3 个月内

11（26.83）
32（46.38）*

6 个月内

14（34.15）
38（55.07）*

9 个月内

15（36.59）
41（59.42）*

12 个月内

15（36.59）
45（65.21）*

注：*：与ES组同随访时间点比较，P＜0.05。
2.3 一年随访时间内各亚组的癫痫再发率比较见

表3
表3 各亚组在各随访时间点癫痫再发率比较/例（%）

组别

ES治疗组

ES未治疗组

LS治疗组

LS未治疗组

n

27
14
44
25

3 个月内

7（25.93）
4（28.57）

15（34.09）
17（68.00）*

6 个月内

9（33.33）
5（35.71）

20（45.45）
18（72.00）*

9 个月内

10（37.04）
5（35.71）

22（50.00）
19（76.00）*#

12 个月内

10（37.04）
5（35.71）

24（54.55）
21（84.00）*#

注：*：与LS治疗组比较，P＜0.05；#：与ES未治疗组比较，P＜0.05。
由表 3可见，LS未治疗组在 4 个时间节点的癫

痫再发率均明显高于LS治疗组，差异均有统计学意

义（χ2分别=7.37、4.54、4.47、6.10，P均＜0.05）；LS未

治疗组在 9 个月内及 12 个月内癫痫再发率明显高

于 ES 未治疗组，差异均有统计学意义（χ2 分别=
6.08、9.42，P均＜0.05）；ES治疗组与ES未治疗组的

癫痫再发率比较，差异均无统计学意义（χ2分别=
0.03、0.02、0.01、0.01，P均＞0.05）；LS治疗组与ES未
治疗组均癫痫再发率比较，差异均无统计学意义

（χ2 分别=0.15、0.41、0.87、1.51，P均＞0.05）。
3 讨论

关于脑卒中患者发生癫痫后是否应该立即给

予AEDs治疗一直是国内外研究的热点，给药不及

时会延误病情，过早给药又存在过度治疗等一系列

问题。老年人为脑卒中后癫痫高发人群，身体状态

较差且多合并其他疾病，同时服用的药物类型相对

较多，若加入长期AEDs治疗，可能出现药物间的相

互作用，造成药物的动力学及效力学发生改变，甚

至影响AEDs治疗效果，因此确定最佳 AEDs 治疗

时机非常重要。因为癫痫易反复发作，长期应用

AEDs会产生较大的副作用[4]，所以应用AEDs必须

在癫痫明确诊断以后。如果无法明确癫痫发作的

类型，则有必要进行一段时期的随访观察之后再决

定下一步用药。

本研究控制年龄、性别等因素，通过定期随访

的方式，尝试通过对比不同AEDs治疗时机来观察

PSE患者癫痫的发生情况。本研究结果显示，首次

发生脑卒中的ES患者，如果立刻进行AEDs治疗，癫

痫在1年内的复发率较ES未治疗组无明显下降，针

对这一问题，诸多研究者进行了分析，认为这种结

果可能与疾病本身相关[5]。考虑到长期进行AEDs
治疗的副作用，同时为了不增加患者家庭的负担[6,7]，

建议首发癫痫的ES患者可暂时不给予长期AEDs治
疗。但本次研究结果显示LS未治疗组癫痫再发率

明显高于 LS治疗组，且在 9 个月内和 12 个月内两

个时间节点明显高于ES未治疗组，该结果均提示临
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床首次LS后应考虑尽早启动长期AEDs治疗，以减

少癫痫再发风险。本次研究结果显示，6 个月内ES
组癫痫再发人数占总再发人数的93.33%，LS组6 个

月内癫痫再发人数占总再发人数的71.70%，提示无

论ES患者还是LS患者，不管是否接受治疗，癫痫在

6 个月内的再发率达到了峰值。然而，ES 组在

12 个月后不再出现新增的癫痫再发病例，而 LS组

则随着病程延长，癫痫再发人数仍持续增加。这也

提示临床，对于ES患者，长期AEDs治疗不建议立刻

进行，如果已经对患者进行了治疗，6 个月如未出现

再发，即可考虑AEDs药物减量或停用。

现如今，针对脑卒中患者病后首次发生癫痫的

情况，除常规治疗以外，如何选择给予长期AEDs治
疗的时机并未统一[8~10]。但多数研究者不建议脑卒

中后发生癫痫之前对其进行预防性治疗。还有部

分研究是针对隐源性癫痫的，其指出，在发病早期

对患者应用 AEDs 虽然短期内可以降低癫痫的再

发，但其远期疗效却无法确定[11,12]。Tanaka 等[13]和

Auvin[14]的研究显示脑卒中后ES患者癫痫再发率不

足 43%，而 LS 患者癫痫再发率则较高介于 54%～

90%之间。本研究结果与其大致相同，在研究全程

中，ES 组与 LS 组癫痫再发率分别为 36.59%、

76.81%。有研究认为LS患者较ES患者再发癫痫的

可能性高，更大的原因可能与患者脑卒中后，二者

之间发生的机制差异有关[15,16]。

综上所述，对于LS患者，可以考虑长期的AEDs
治疗，而ES患者不建议给予长期AEDs治疗，若给予

治疗半年后未出现再发可考虑减停AEDs药物。
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