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奥卡西平治疗成人癫 的疗效和安全性观察
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（第二军医大学长海医院神经内科，上海２００４３３）

［摘要］　目的：观察及评价奥卡西平单药治疗成年癫 患者的疗效和安全性。方法：１０９例临床新确诊的成年癫 患者随机

分为２组，一组以奥卡西平单药治疗（ＯＸＣ组），另一组予以传统抗癫 药物（卡马西平或丙戊酸钠等）单药治疗（ＡＥＤｓ组），随

访６个月，比较两组的癫 发作频率和不良反应。结果：ＯＸＣ组总有效率７９．６％，完全控制率为４２．６％，不良反应的发生率

２０．４％，且症状较轻，患者耐受性良好；ＡＥＤｓ组总有效率７６．４％，完全控制率４１．８％，不良反应的发生率３８．２％，症状多为中

度，需给予对症处理或停药。两组治疗总有效率无明显差异，不良反应发生率的差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论：奥卡西

平抗癫 疗效肯定，不良反应轻微，是一种广谱、有效、安全的新型抗癫 药物。
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　　癫 是一种常见的神经系统疾病，传统抗癫 药物（ａｎ

ｔｉｅｐｉｌｅｐｔｉｃｄｒｕｇｓ，ＡＥＤｓ）疗效肯定，但这些药物有一些严重

的缺陷，比如非线性药代动力学、个体差异大、治疗范围窄、

严重不良反应以及药物间相互作用等。奥卡西平（ｏｘｃａｒｂａｚ

ｅｐｉｎｅ，ＯＸＣ；商品名Ｔｒｉｌｅｐｔａｌ）是一种新型抗癫 药，是卡马

西平的１０酮基衍生物，２０００年１月被美国ＦＤＡ批准上市，

并作为一线抗癫 药物。为评价 ＯＸＣ的疗效和安全性，我

院于２００５年６月至２００６年１月，对新诊断或未用抗癫 药

物治疗的成年癫 患者进行 ＯＸＣ单药治疗，并与传统抗癫

药物单药治疗进行比较，现报告如下。

１　资料和方法

１．１　临床资料　符合国际抗癫 联盟癫 发作分类（１９８１）

标准，经临床及脑电图确认的癫 患者。入选标准：（１）年

龄≥１６岁，病程≥１个月，发作频率≥１次／月；（２）既往未用

过抗癫 药物治疗。排除标准：（１）颅内占位性病变及其他

神经系统进行性疾病；（２）患有其他严重疾病，影响对其疗效

或安全性评估；（３）有显著临床意义的实验室检查结果异常

（如血白细胞≤４０００×１０９／Ｌ，血清钠≤１２５ｍｍｏｌ／Ｌ，天冬氨

酸转氨酶超过常值的３倍），影响对其的安全性评估；（４）对

酰胺咪嗪过敏；（５）妊娠及哺乳期妇女；（６）正在服用与ＯＸＣ

有相互作用的药物（如单胺氧化酶抑制剂、避孕药）；（７）不能

定期随诊者。

　　２００５年６月至２００６年１月我院符合上述标准患者共

１０９例，随机分为２组：（１）ＯＸＣ组５４例，其中男３０例、女

２４例；年龄１６～６７岁，平均年龄（２９．２±９．９）岁；病程１个月

至２４年，平均５．５年。（２）ＡＥＤｓ组５５例，其中男３２例、女

２３例；年龄１６～６６岁，平均年龄（２８．９±９．７）岁；病程１个月

至２２年，平均５．６年。根据国际癫 分类标准，分为全面性

强直阵挛发作（ｇｅｎｅｒａｌｉｚｅｄｔｏｎｉｃｃｌｏｎｉｃｓｅｉｚｕｒｅ，ＧＴＣＳ）、简单

部分性发作（ｓｉｍｐｌｅｐａｒｔｉａｌｓｅｉｚｕｒｅ，ＰＳ）、复杂部分性发作

（ｃｏｍｐｌｅｘｐａｒｔｉａｌｓｅｉｚｕｒｅ，ＣＰＳ）和肌阵挛发作（ｍｙｏｃｌｏｎｉｃｓｅｉ

ｚｕｒｅ，ＭＳ），两组具体的分类情况见表１、２。两组患者入组时

在性别、年龄、病程、发作频率、临床分类方面无显著性差异。

１．２　用药方法　ＯＸＣ组单药治疗方法：成人起始剂量３００

ｍｇ每晚１次，次日３００ｍｇ每日２次，后每隔３～４ｄ增加

３００ｍｇ／ｄ，直至个体最佳剂量（６００～１２００ｍｇ／ｄ）。ＡＥＤｓ组

根据发作类型选择合适的ＡＥＤｓ单药治疗（卡马西平或丙戊

酸钠等）。

１．３　观察指标　患者服药前后检查血、尿常规，肝、肾功能，

电解质以及心电图。

１．４　疗效评定标准　对完成２４周观察期的患者，按青岛癫

会议标准，主要根据２个月的癫 发作次数与用药前相

比，发作次数减少＜５０％为无效，减少５０％～７４％为有效，减

少７５％～９９％为显效，临床完全无发作为控制。根据控制＋
显效＋有效计算总有效率。

１．５　不良反应　观察服药后各种不良反应的出现率及程

度。不良反应程度分为３级：（１）轻度，症状轻微，无需处理；

（２）中度，症状明显，需给予对症处理，减缓加量速度；（３）重

度，症状突出，患者不能忍受，需要减少用量或停药。

１．６　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１１．０软件包，疗效比较用

Ｒｉｄｉｔ分析，不良反应发生率用χ
２检验。

２　结　果

２．１　临床疗效　表１结果显示，ＯＸＣ组总有效率７９．６％
（４３／５４），其中控制２３例（４２．６％），各型癫 的总有效率为

７５．０％～８４．６％。表２结果显示，ＡＥＤｓ组总有效率７６．４％
（４２／５５），其中控制２３例（４１．８％），各型癫 的总有效率为

６２．５％～８０．０％。两组总有效率差异无统计学意义。
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表１　ＯＸＣ单药治疗的临床疗效

癫 类型 Ｎ 控制 显效 有效 无效 总有效
［ｎ（％）］

ＰＳ １３ ６ ３ ２ ２ １１（８４．６）
ＣＰＳ ９ ４ １ ２ ２ ７（７７．８）
ＧＴＣＳ ２４ １１ ５ ３ ５ １９（７９．２）
ＭＳ ８ ２ ２ ２ ２ ６（７５．０）
合计 ５４ ２３ １１ ９ １１ ４３（７９．６）

　ＰＳ：简单部分性发作；ＣＰＳ：复杂部分性发作；ＧＴＣＳ：全面性强直阵

挛发作；ＭＳ：肌阵挛发作

表２　ＡＥＤｓ单药治疗的临床疗效

癫 类型 Ｎ 控制 显效 有效 无效 总有效
［ｎ（％）］

ＰＳ １４ ６ ２ ３ ３ １１（７８．６）
ＣＰＳ ８ ３ ２ １ ２ ６（７５．０）
ＧＴＣＳ ２５ １２ ５ ３ ５ ２０（８０．０）
ＭＳ ８ ２ １ ２ ３ ５（６２．５）
合计 ５５ ２３ １０ ９ １３ ４２（７６．３）

　ＰＳ：简单部分性发作；ＣＰＳ：复杂部分性发作；ＧＴＣＳ：全面性强直阵

挛发作；ＭＳ：肌阵挛发作

２．２　不良反应　ＯＸＣ组１１例（２０．４％）出现不良反应，其中

嗜睡、恶心各２例，疲乏、头晕、头痛、发热、皮疹、手麻各１
例，另有１例老年患者出现低钠血症，经限制液体量后纠正。

未出现ＳｔｅｖｅｎｓＪｏｈｎｓｏｎ综合征（ＳＪＳ）和中毒性表皮坏死松

解症（ＴＥＮ）。出现的不良反应主要见于加量期，其程度多为

轻度，无需特殊处理，持续３～４周后减轻和消失，没有因不

良反应而停药者。血、尿常规，肝肾功能均正常。

　　ＡＥＤｓ组２１例（３８．２％）出现不良反应，胃肠道反应４
例，疲乏、嗜睡各３例，记忆力下降、皮疹、共济失调、失眠各２
例，齿龈增生、肝功能损害、白细胞减少各１例，程度多为轻

至中度，需给予护肝、对症等处理，因不良反应停药者有３例

（１例因白细胞减少，１例因剥脱性皮炎，１例因共济失调）。

两组不良反应的发生率经检验有显著性差异（Ｐ＜０．０５）。

３　讨　论

　　ＯＸＣ是卡马西平的酮基衍生物，用于成人和儿童癫

部分性发作或全面性发作的单药治疗或添加治疗。ＯＸＣ是

一种无活性的前体物，在肝脏内很快被胞质酶还原成有药理

活性的单羟基衍化物（ＭＨＤ）。ＭＨＤ血浆浓度和剂量之间

呈线性关系，能迅速通过血脑屏障。ＯＸＣ对肝药酶的诱导

作用及自身诱导作用较小，与其他药物之间的不良相互作用

较少见［１２］。

　　ＯＸＣ和 ＭＨＤ抗癫 作用的确切机制尚不十分清楚，可

能的机制是阻断电压依赖性钠通道，稳定过度兴奋的神经细

胞膜，抑制反复的神经放电，并减少突触对兴奋冲动的传

递［３４］。另外，在大鼠海马切片中，ＭＨＤ通过增加电压敏感

的Ｋ＋通道电流来降低点燃频率，钾通道阻断药４氨基吡啶

可抑制 ＭＨＤ对青霉素所诱导的癫 样放电的阻断作用，显

示ＯＸＣ和 ＭＨＤ对钾通道的作用可能也有其临床意义［４］。

临床试验证明ＯＸＣ对部分性和全身强直阵挛性发作均有

效［５６］。ＯＸＣ的抗癫 作用与卡马西平、苯妥英钠和丙戊酸

钠相似。本研究中 ＯＸＣ无论是治疗 ＳＰＳ、ＣＰＳ、ＧＴＣＳ或

ＭＳ，都有显著疗效，其总有效率为７９．６％，完全控制率为

４２．６％，和传统抗癫 药物比较，两组的总有效率和完全控

制率无显著性差异，与国外报道一致［７８］；本研究中发现

ＯＸＣ对部分性发作和肌阵挛发作疗效似优于传统抗癫 药

物，因例数较少，未做统计学处理，有待进一步临床验证。

　　ＯＸＣ和卡马西平的代谢途径及其代谢产物均不相同，

ＯＸＣ代谢产物中没有环氧化合物，因此皮疹的出现率及其

他不良反应明显少于卡马西平［９］。本研究显示ＯＸＣ不良反

应的发生率为２０．４％，且程度较轻，一般无需特殊处理及停

药，而传统抗癫 药物不良反应的发生率为３８．２％，与前者

比较，差异有显著性。

　　总之，ＯＸＣ对于各类癫 疗效肯定，耐受性更好［７８］，无

严重不良反应，可以替代传统抗癫 药物进行单药治疗，或

当其他药物不能耐受时可以考虑换用ＯＸＣ。对于难治性癫

的ＯＸＣ添加治疗效果有待临床的进一步验证。
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ｔｒｏｌｌｅｄｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌ：ｏｘｃａｒｂａｚｅｐｉｎｅｖｅｒｓｕｓｓｏｄｉｕｍｖａｌｐｒｏａｔｅｉｎ

ａｄｕｌｔｗｉｔｈｎｅｗｌｙｄｉａｇｎｏｓｅｄｅｐｉｌｅｐｓｙ［Ｊ］．ＥｐｉｌｅｐｓｙＲｅｓ，１９９７，

２６：４５１４６０．
［９］　ＢａｒｃｓＧ，ＷａｌｋｅｒＥＢ，ＥｌｇｅｒＣＥ，ｅｔａｌ．Ｏｘｃａｒｂａｚｅｐｉｎｅｐｌａｃｅ

ｂｏｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ，ｄｏｓｅｒａｎｇｉｎｇｔｒｉａｌｉｎｒｅｆｒａｃｔｏｒｙｐａｒｔｉａｌｅｐｉｌｅｐｓｙ
［Ｊ］．Ｅｐｉｌｅｐｓｉａ，２０００，４１：１５９７１６０７．

［收稿日期］　２００６０９１１　　 ［修回日期］　２００６１１２３
［本文编辑］　曹　静


