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癫痫研究新进展

王学峰

【摘要】 癫痫防治正进入一个新时代，为迎接这一时代，以国际抗癫痫联盟为首的癫痫领域专业组

织提出了一系列改革措施，给癫痫防治带来了新的观念并建立了新的知识框架，推动了该领域的发展。

本文概述“抗癫痫”向“抗癫痫发作”转变的意义、癫痫综合征新分类、脑电图国际新标准、癫痫持续状态

新进展。
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【Abstract】 The research and treatment of epilepsy is entering a new era. In order to meet the
arrival of this era, organizations such as International League Against Epilepsy (ILAE) have proposed a
series of reform measures, which will bring new concepts to the prevention and treatment of epilepsy,
establish a new knowledge framework, and promote scientific progress in this field. This article introduces
the significance of the transition from anti ⁃ epileptic to anti ⁃ seizure, the new classification of epilepsy
syndromes of the ILAE, the new international standard of EEG, and discusses the international treatment
methods for status epilepticus (SE).
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·专论·

癫痫防治迎来新的希望，2015年，经世界卫生

组织（WHO）第 68届全体代表大会审议通过的由中

国政府提倡的癫痫防治全球行动纲要在北京发布，

首次将癫痫防治纳入全球战略，要求各国政府层面

采取协调行动解决癫痫患者的健康、社会问题。

2022年，WHO再次发布癫痫及神经慢性病防治的

全球方案，该方案将癫痫防治列为神经慢性病防治

的首位，进一步推动了癫痫研究的飞速发展。作为

国际癫痫防治的专业机构和联合国安全理事会的

咨询机构，国际抗癫痫联盟（ILAE）积极行动起来，

推 出 了 诸 多 新 观 念 ，使 癫 痫 防 治 进 入 新 的 阶 段

（www.who.int）。

一、抗癫痫形成与抗癫痫发作

传统观点认为，常用抗癫痫药物（AEDs）可治疗

癫痫，并将抗癫痫药物的作用机制用于解释癫痫的

形成，从而提出一系列理论和方法［1⁃2］。既往 40年

间，尽管有数十种新型抗癫痫药物被研发上市并应

用于临床，但癫痫治愈率、病死率、难治性癫痫患病

率并未明显改善，促使人们思考其原因，随后研究

者发现目前临床应用的抗癫痫药物仅能控制癫痫

发作，对阻止癫痫的形成和进展几乎无作用，显然

“抗癫痫药物”这个专属名词起了误导作用。鉴于

此，2020年国际抗癫痫联盟正式提出“抗癫痫发作”

观念，并将“抗癫痫药物”修改为“抗癫痫发作药物

（ASM）”，经过 1年余的试用，目前全球已广泛采用

这一新名词［3⁃6］。

二、癫痫综合征新分类

癫痫是以癫痫发作为突出表现的慢性脑病。

癫痫中具有特殊病因、特定发病机制、特殊临床表

现、需特别治疗的疾病现象称为癫痫综合征。国际

抗癫痫联盟定义“癫痫综合征”为一组由典型临床

和脑电图特征组成并获得特定病因学（结构、遗传、

代谢、免疫和感染）支持的特殊表现［7⁃11］，这种特殊

表现通常具有年龄依赖性和一系列特定并发症。
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目前广泛采用的是 1985年国际抗癫痫联盟的癫痫

综合征分类标准［12］。随着医学技术的进步，尤其是

定量脑电图、fMRI的发展以及对癫痫神经网络的深

入了解，2022年国际抗癫痫联盟提出新的癫痫综合

征分类。新分类仍沿用既往按照年龄分类的基本

框架，分为从新生儿期和婴儿期发病、从儿童期发

病、从不同年龄发病和原发性遗传性癫痫综合征四

大类，再将各大类细化分类以便临床应用［7⁃11，13］。例

如，将从新生儿期和婴儿期发病的癫痫综合征分为

两类，即自限性癫痫综合征以及发育性和癫痫性脑

病（DEE），其中，自限性癫痫综合征可自行缓解，又

分为自限性（家族性）新生儿癫痫、自限性（家族性）

新生儿 ⁃婴儿癫痫、自限性（家族性）婴儿癫痫、全面

性癫痫伴热性惊厥附加症（GEFS+）、婴儿肌阵挛癫

痫（MEI）5种亚型；发育性和癫痫性脑病存在与潜在

疾病相关的发育障碍病因，包括早期婴儿发育性和

癫痫性脑病、婴儿游走性部分性癫痫（MFSI）、婴儿

痉挛症（IS）、Dravet综合征以及特殊病因的癫痫性

脑病 5种亚型［8］。将从儿童期发病的癫痫综合征分

为三类，即自限性局灶性癫痫（SeLFE）、遗传性全面

性癫痫（GGE）、发育性和癫痫性脑病，其中，自限性

局灶性癫痫又分为自限性癫痫伴中央颞区棘波、尖

波的癫痫，自限性癫痫伴自主神经性发作，儿童枕

叶视觉癫痫和光敏性枕叶癫痫 4种亚型；遗传性全

面性癫痫包括儿童失神癫痫、肌阵挛 ⁃失张力癫痫、

眼睑肌阵挛和肌阵挛失神 4种亚型；发育性和癫痫

性脑病包括肌阵挛 ⁃失张力癫痫、Lennox⁃Gastaut综
合征（LGS）、发育性和（或）癫痫睡眠中棘波激活的

脑病、偏侧惊厥 ⁃偏瘫 ⁃癫痫以及发热性感染相关癫

痫综合征（FIRES）5种亚型［10］。新分类还同时制定

了每种亚型的诊断标准和治疗方法（表 1 ~ 3），为临

床防治癫痫综合征提供了新的理念［7⁃11］。

三、脑电图描记的国际新标准

脑电图自 19世纪 30年代被发明以来，一直用

于癫痫的诊断与指导治疗。近 10余年，脑电图已经

从单纯的头皮脑电图发展为皮质脑电图（ECoG）、立

体定向脑电图（SEEG），并且在此基础上研发出一系

列新型脑电图，如振幅整合脑电图（aEEG）、脑电双

频指数（BIS）、视频脑电图、长程脑电图、高频脑电

图、睡眠脑电图等，这种多维脑电图一方面推动了

脑电图的临床应用［13⁃16］，另一方面也带来了诸多问

题，最显著的是描述方法不一致、诊断标准不统一，

使脑电图判读者之间的交流十分困难，国际抗癫痫

联盟和国际临床神经生理学联盟（IFCN）经对脑电

图发展现状进行全面分析后，认识到确需制定统一

标准。

项目

癫痫发作

脑电图

癫痫发作年龄

发病时发育

神经系统查体

影像学

其他研究：
遗传学等

病程

诊断需MRI或发作期脑电图吗？诊断该综合征需MRI无异常，无需发作期脑电图

未经实验室证实的综合征：在资源有限的地区，如果新生儿有家族史，符合所有其他强制性和排除性标准，且无任何警告，则可在无脑
电图和 MRI的情况下明确诊断。然而，受影响家庭成员的临床病史应与自限性（家族性）新生儿癫痫的预期病程一致，并需仔细随
访，以确保其病程也与该综合征一致

强制性标准

局灶性阵挛发作或局灶性强直发
作，可在不同侧别发作时交替出
现，并可能演变为双侧强直⁃阵挛
发作

无

无

无

无

无

无

无

警示

提示宫内癫痫发作的临床病史

轻度背景活动减慢

无

无

显著的神经系统查体异常，但不包括偶然发现

无

缺乏该综合征最常见的 KCNQ2或 KCNQ3基因
致病性变异或缺乏家族史提示遗传不完全外显

长期轻度神经发育迟缓6 个月后癫痫无缓解
耐药性癫痫

排除性标准

癫痫痉挛
肌阵挛发作
全面性强直发作
全面性强直⁃阵挛发作

持续性局灶减慢或中至重度背景
减慢，不限于发作后阶段
突发抑制性高度失律模式
缺乏脑电图相关临床症状

1月龄发作

任何程度的脑病

无

可见癫痫导致的神经影像学改变

癫痫发作其他急性症状原因，包括
颅内感染、缺血性或出血性卒中、
缺血缺氧性脑损伤，严重代谢紊乱

中至重度神经发育障碍

表 1 自限性（家族性）新生儿癫痫诊断标准［8］

Table 1. Diagnostic criterias for self⁃limited (familial) neonatal epilepsy［8］
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国际抗癫痫联盟欧洲事务委员会（CEA⁃ILAE）
于 2002年发布欧洲脑电图描记建议，但是此后一直

没有更新［17］；2017年进行的一项内部调查显示，各

医疗中心均采用当地指南描记脑电图，由于缺乏统

一判读标准，迄今尚无法开展高质量的多中心临床

研究。美国和加拿大临床神经生理学会以及法国

临床神经生理学会和法国抗癫痫联盟最近更新了

脑电图描记标准建议，但影响力均较小，并未被国

际所接受［17⁃18］。2022年，经国际抗癫痫联盟和国际

临床神经生理学联盟批准，国际抗癫痫联盟特别工

作组发布脑电图描记的最低标准，联合提出 16项基

于共识的常规脑电图和睡眠脑电图最低描记标准，

从不同角度就脑电图检查适应证、技术标准、记录

时间、睡眠诱导和诱发方法等方面提出新的建议

（表 4）［14］。

普遍认为，非侵入性脑电图仍是探究癫痫及相

关神经功能障碍电活动的重要方法，头皮脑电图不

仅在癫痫的诊断中具有关键价值，而且在随访中也

发挥重要作用［19⁃20］。基于此，国际抗癫痫联盟神经

生理学工作组建议将脑电图描记分为基本和高级

项目

癫痫发作

脑电图

癫痫发作年龄

发病时发育

神经系统查体

影像学

其他研究：
遗传学等

病程

诊断需MRI或发作期脑电图吗？诊断该综合征无需MRI，但强烈建议排除其他原因；亦无需发作期脑电图

可能演变的综合征：12月龄内儿童表现为长时间偏侧阵挛发作或双侧强直⁃阵挛发作伴发热，且无其他潜在原因，应考虑 Dravet综合
征的可能。进一步的抽搐发作（通常伴发热，如果持续时间较长或偏侧阵挛）则允许对 Dravet综合征进行更明确的诊断。SCN1A基因
致病性变异进一步支持诊断

未经实验室证实的综合征：在资源有限的地区，可在无警告且符合所有其他强制性和排除性标准的儿童中诊断 Dravet综合征，无需脑
电图、MRI和基因检测

强制性标准

反复偏侧阵挛发作（通常在不同发
作中交替出现），局灶性至双侧强
直⁃阵挛发作和（或）全面性强直⁃阵
挛发作

无

1 ~ 20 个月

无

无

无

无

耐药性癫痫
智力障碍

警示

无长期癫痫发作史（> 10分钟）
缺乏发热敏感性是癫痫发作诱因

2岁后脑电图背景正常，无发作间期放电

1 ~ 2或 16 ~ 20 个月

发育异常

局灶性神经系统查体结果（除外 Todds轻瘫）

无

缺乏 SCN1A基因致病性变异或其他致病性变异

预防性钠通道阻滞药疗效良好，包括卡马西平、
奥卡西平和苯妥英钠

排除性标准

癫痫痉挛
早期婴儿 SCN1A基因变异相关
发育性和癫痫性脑病

无

无

无

无

头部MRI可见 1 个病因性局灶性
病变

无

无

表 3 Dravet综合征诊断标准［8］

Table 3. Diagnostic criterias for Dravet syndrome［8］

项目

癫痫发作

脑电图

癫痫发作年龄

发病时发育

神经系统查体

影像学

其他研究：
遗传学等

病程

诊断需MRI或发作期脑电图吗？诊断该综合征无需MRI，亦无需发作期脑电图

未经实验室证实的综合征：在资源有限的地区，如果患儿符合所有其他强制性和排除性标准且无警示，无需MRI和脑电图即可明确
诊断

强制性标准

6岁后持续性热性惊厥和（或）无
热性癫痫发作

正常背景

无

无

无

无

无

无

警示

长时间热性惊厥

无

6月龄内发病

发育异常

显著的神经系统查体异常，但不包括偶然发现

无

缺乏 GEFS+家族史（尽管在某些情况下，获得准
确的家族史可能具有挑战性）

耐药性癫痫
至青春期仍未缓解

排除性标准

癫痫痉挛

无

无

无

无

头部MRI可见病因性病变

其他急性原因引起的癫痫发作，如
感染、代谢紊乱等

认知功能减退

表 2 热性惊厥附加症诊断标准［8］

Table 2. Diagnostic criterias for febrile seizures plus［8］

GEFS+，generalized epilepsy with febrile seizure plus，全面性癫痫伴热性惊厥附加症
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两个级别，包括各种诱发刺激的常规脑电图属于基

本级别，睡眠脑电图属于高级别，这是由于痫样放

电受睡眠的调节，故睡眠脑电图对癫痫具有额外的

诊断价值；此外，由于脑电图对痫样放电的敏感性

随描记次数的增加而增高，如需重复行脑电图检

查，建议第二次即行睡眠脑电图，这是由于部分患

者特别是儿童常规脑电图易受伪影干扰，故建议行

睡眠脑电图检查［13⁃15］。

四、癫痫持续状态发作的终止方法

癫痫持续状态（SE）是癫痫的急危重症，其病死

率是普通人群的 3倍，除意外死亡外，大多数癫痫患

者的死因均为此，因此癫痫持续状态的防治备受重

视［12，21⁃25］。2015年，国际抗癫痫联盟制定癫痫持续

状态分类及诊断标准［26］；中国学者也十分重视癫痫

持续状态的防治，并于 2017年出版国际首部英文著

作——《难治性癫痫持续状态的诊治》［12］，2022年又

出版国际首部《多维脑电图指导诊断和治疗癫痫持

续状态》［16］，多位学者相继在国际知名杂志上发表

癫痫持续状态论文，推动了我国癫痫持续状态防治

的发展。2019年，Lancet Neurol总结 195 个国家和

地区的癫痫持续状态防治现状，发现中国癫痫持续

状态的病死率和病残率显著低于欧美等发达国家，

达到国际领先水平［27］。2022年，中国抗癫痫协会组

织本领域专家总结多年实践经验，发布《终止癫痫

持续状态发作的专家共识》［28］，国际抗癫痫联盟前

主席 Samuel Wiebe教授、Epilepsia主编美国加州大

学癫痫中心主任 Gary W Mathern教授、国际抗癫痫

联盟药物治疗委员会原主席 Patrick Kwan 院士、

Epilepsia Open主编、中华医学会神经病学分会神经

重症协作组组长均参与共识的讨论，并推荐了终止

癫痫持续状态发作的治疗策略（图 1）。

从“抗癫痫”到“抗癫痫发作”名词的改变、癫痫

综合征新分类、脑电图新标准、癫痫持续状态新进

展，均预示着全球的癫痫防治进入了新时代，这将

表 4 常规脑电图和睡眠脑电图描记的最低标准［14］

Table 4. Summary of minimum standards for normal EEG and sleep EEG［14］

项目

电极类型

电极阵列

多导联通道

电极阻抗

最低采样频率

滤波（EEG）
滤波（EOG）
滤波（EMG）
灵敏度

数据存储

数据输出格式

记录时间

睡眠诱导

过度换气

间歇性光刺激

嘱患者眨眼、闭眼和
睁眼

标准

涂有导电膏或凝胶的金或银/氯化银杯状电极，电极
帽，特定情况下MRI兼容电极和针电极

可行情况下 25电极导联排布，否则 10 ~ 20 个阵列

1 个 EEG通道
如果怀疑有临床感兴趣的运动事件，则至少有 2 个 EMG通道
如果需要区分眼动和慢波活动，则至少有 2 个 EOG通道

推荐 < 5 kΩ
可接受 < 10 kΩ
256 Hz
高通：0.50 Hz；低通：70 Hz
高通：0.30 Hz；低通：35 Hz
高通：10 Hz；低通：100 Hz
成人 EEG灵敏度 7 µV/mm；儿童 EEG灵敏度 10 µV/mm
可调整查看设置、每个通道的增益、时间分辨率、滤波和注释
可显示电压地形图

临床事件相关所有 EEG和视频

CSV、EDF或 DICOM格式

常规 EEG 20分钟
睡眠 EEG 30分钟

成人和儿童（≥ 12岁）可行部分睡眠剥夺12岁以下儿童可行睡眠剥夺或予褪黑素

在常规 EEG或间歇性光刺激后 ≥ 3分钟的睡眠 EEG开始时进
行过度换气检查；除外 EEG提示为遗传性全面性癫痫，在记录
的最后进行过度换气检查
每分钟深呼吸 15 ~ 30次，至少 3分钟

在常规 EEG或过度换气前 ≥ 3分钟的睡眠 EEG开始时进行间
歇性光刺激；儿童睡眠 EEG结束时进行间歇性光刺激
参考 ILAE指南光刺激方法

在常规 EEG开始记录时；睡眠 EEG结束时的觉醒期（对后头部
主节律进行评估）

注意事项

无

无

无

无

无

无

无

无

无

个性化睡眠 EEG记录时间和持续时间，可使患者
获益
婴儿和儿童于餐后监测，可增加睡眠机会

褪黑素剂量：EEG前 30 ~ 60分钟给药 1 ~ 3 mg。
若无褪黑素，当部分睡眠剥夺不能达到睡眠时，
可予水合氯醛

禁忌证检查清单
发作期间检查

禁忌证为妊娠
发作期间检查

儿童可能需辅助闭眼

EEG，electroencephalography，脑 电 图 ；EOG，electrooculography，眼 电 图 ；EMG，electromyography，肌 电 图 ；ILAE，International League
Against Epilepsy，国际抗癫痫联盟
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图 1 中国抗癫痫协会推荐的终止癫痫持续状态发作的治疗策略

Figure 1 Order of treatment strategy recommended by Chinese Association Against Epilepsy to terminate SE.

带来新的理念和新的知识，我们也需要重建一个不

同于过去的知识框架。

利益冲突 无
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伴中央颞区棘波的儿童良性癫痫
benign epilepsy of childhood with centrotemporal spikes
（BECTS）

丙二醛 malondialdehyde（MDA）
长程视频脑电图
long⁃term video electroencephalography（LT⁃VEEG）

常染色体显性遗传夜间发作性额叶癫痫
autosomal dominant nocturnal frontal lobe epilepsy
（ADNFLE）

超敏 C⁃反应蛋白
high⁃sensitivity C⁃reactive protein（hs⁃CRP）

超氧化物歧化酶 superoxide dismutase（SOD）
成人亚临床节律性脑电放电
subclinical rhythmic electrographic discharge of adult
（REDA）

词语流畅性测验 Verbal Fluency Test（VFT）
磁化准备快速梯度回波
magnetization⁃prepared rapid gradient echo（MPRAGE）

磁源成像 magnetic source imaging（MSI）
脆性 X综合征 fragile X syndrome（FXS）
大脑后动脉 posterior cerebral artery（PCA）
大脑前动脉 anterior cerebral artery（ACA）
大脑中动脉 middle cerebral artery（MCA）
大田原综合征 Ohtahara's syndrome（OS）
等效电流偶极子 equivalent current dipole（ECD）
低密度脂蛋白胆固醇
low⁃density lipoprotein cholesterol（LDL⁃C）

癫痫持续状态 status epilepticus（SE）
癫痫性脑病 epileptic encephalopathy（EE）

电子病历 electronic health record（EHR）
动静脉畸形 arteriovenous malformation（AVM）
短时傅里叶变换 short⁃time Fourier transform（STFT）
多平面重建 multiplanar reformation（MPR）
发热性感染相关癫痫综合征
febrile infection related epilepsy syndrome（FIRES）

发育迟缓、癫痫和新生儿糖尿病
developmental delay, epilepsy and neonatal Diabetes
（DEND）

发育性和癫痫性脑病
developmental and epileptic encephalopathy（DEE）

非快速眼动睡眠期 non⁃rapid eye movement（NREM）
符号数字转换测验 Symbol Digit Modalities Test（SDMT）
辅助运动区 supplementary motor area（SMA）
复杂部分性发作 complex partial seizure（CPS）
改良肌萎缩侧索硬化症功能评价量表
Amyotrophic Lateral Sclerosis Functional Rating
Scale⁃Revised（ALSFRS⁃R）

改良 Rankin量表 modified Rankin Scale（mRS）
干燥综合征 Sjögren's syndrome（SS）
工作记忆 working memory（WM）
功率谱密度 power spectral density（PSD）
孤独症谱系障碍 autism spectrum disorder（ASD）
谷胱甘肽过氧化物酶 glutathione peroxidase（GSH⁃Px）
国际疾病分类法⁃10
International Classification of Disease⁃10（ICD⁃10）

国际抗癫痫联盟
International League Against Epilepsy（ILAE）

·小词典·

中英文对照名词词汇（一）
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