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【摘要】目的 分析老年癫痫患者经丙戊酸联合拉莫三嗪治疗后认知功能、心理状态变化。方法 选取76例中国人民解放军联勤保障部队第九八九医院收治的老年癫
痫患者进行研究，于2021年7月至2023年7月完成选例，根据随机数字表法将其分为两组，A组(38例，采用丙戊酸治疗)、B组(38例，采用丙戊酸+拉莫三
嗪治疗。两组均治疗6个月。比较两组各项临床指标。结果 A组、B组进行比较，后者临床总有效率更高(治疗后)；A组、B组比较，两组治疗后血清NSE
水平、HAMA评分、HAMD评分均降低(相较于治疗前)，而后者变化更明显；血清NGF、BDNF水平、MoCA评分均升高(相较于治疗前)，而后者变化更明
显，有差异(P<0.05)。A组、B组比较，两组不良反应总发生率无差异(P>0.05)。结论 丙戊酸联合拉莫三嗪治疗老年癫痫效果显著，可有效改善认知功能
和心理状态，促进神经功能恢复，同时安全性良好。
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Abstract: Objective To analyze the changes of cognitive function and psychological state in elderly patients with epilepsy after treatment with valproic acid 
combined with lamotrigine.Methods A total of 76 elderly patients with epilepsy admitted to No.989th Hospital of Joint Logistics Support Force 
of Chinese People 's Liberation Army hospital were selected for the study. The selection was completed from July 2021 to July 2023, and they 
were divided into two groups according to the random number table method.Group A ( 38 cases, treated with valproic acid ) and group B ( 38 
cases, treated with valproic acid + lamotrigine ).Both groups were treated for 6 months. The clinical indexes of the two groups were compared.
Results Compared with group A and group B, the total clinical effective rate of the latter was higher ( after treatment ) ; compared with group A 
and group B, the serum NSE level, HAMA score and HAMD score of the two groups decreased after treatment ( compared with before treatment 
), while the latter changed more significantly ; serum NGF, BDNF levels and MoCA scores increased ( compared with before treatment ), while the 
latter changed more significantly, with differences ( P<0.05 ).There was no difference in the total incidence of adverse reactions between group A 
and group B (P>0.05 ).Conclusion Valproic acid combined with lamotrigine in the treatment of senile epilepsy have a significant effect, which can 
effectively improve cognitive function and psychological state, promote the recovery of neurological function, and have high safety.
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　　老年癫痫是神经系统紊乱导致的脑部疾病，具有突发性、反
复性，不同类型癫痫临床表现不一，主要包括肢体抽搐、嗅觉异
常、口吐白沫等，若不进行有效干预，对患者身心健康造成严重
困扰[1-3]。现阶段，临床上尚未有特效药治疗老年癫痫，主要通过
丙戊酸、拉莫三嗪等药物控制病情，其中丙戊酸抗癫痫作用得到
普遍认可，但单纯使用丙戊酸整体效果不是特别理想。拉莫三嗪
是钠离子通道阻滞剂，可稳定突触前膜，抑制神经元异常放电，
缓解患者症状，常被用于癫痫的治疗[4-5]。基于此，本研究旨在分
析老年癫痫患者经丙戊酸联合拉莫三嗪治疗后认知功能、心理状
态变化，现说明如下。

1  资料与方法
1.1 一般资料  本次研究共纳入研究对象76例，均自中国人民解

放军联勤保障部队第九八九医院选取，于2021年7月至2023年7
月完成选例，老年癫痫患者为此次研究对象，根据随机数字表法
将其分为两组，其中A组(38例，丙戊酸治疗)、B组(38例，丙戊
酸+拉莫三嗪治疗)。两组资料数据如下，A组年龄范围在65~77
岁之间，(69.52±2.17)岁为其平均年龄；男患者、女患者分别
21例、17例；病程范围在1~3年之间，(2.15±0.21)年为其平均
病程；发作类型：简单部分发作、复杂部分发作、强直阵挛性
发作分别为16例、12例、10例。B组年龄范围在65~76岁之间，
(69.49±2.15)岁为其平均年龄；男患者、女患者分别22例、16
例；病程范围在1~4年之间，(2.17±0.22)年为其平均病程；发作
类型：简单部分发作、复杂部分发作、强直阵挛性发作分别为17
例、12例、9例。整理上述一般资料，纳入统计学软件，计算可
得P>0.05，两组间没有明显差异，说明其并不对后续的组间比较
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及研究产生影响。诊断标准：将《2014年国际抗癫痫联盟癫痫新
定义刍议》[6]中相关内容作为诊断依据。
　　纳入标准：与上述诊断标准相符，并经脑电图检查确诊；年
龄≥63岁；听力、精神正常，可配合研究开展；颅内未发现结构
性病变等。排除标准：存在颅脑手术史；合并颅内活动性病变；
对本研究药物过敏等。本院医学伦理委员会审核批准本研究，患
者和家属对本研究均知情同意。
1 . 2  方 法   A 组 ： 口 服 丙 戊 酸 钠 片 ( 规 格 ： 2 0  m g ， 国 药 准 字
H20093861)，厂家：湖南迪诺制药股份有限公司，剂量频次：1
次/d，20 mg(kg·d)，每隔2周增加0.5 mg/kg，每日最大剂量控
制在1000 mg以内。B组在丙戊酸钠片和A组一样，加用拉莫三嗪
片(规格：25mg，国药准字H20050596)，厂家：三金集团湖南三
金制药有限责任公司，剂量频次：初始剂量25 mg/d，1次/d，每
隔2周增加50 mg/d，每日最大剂量控制在100 mg以内。两组均6
个月治疗时间。
1.3 观察指标  (1)临床疗效。临床疗效[6]评定：显效(治疗后，
脑电图显示未见异常，癫痫发作次数减少幅度在75%以上)、
有效(治疗后，脑电图显示有好转，癫痫发作次数减少幅度在
50~75%)、无效(治疗后，脑电图显示未有变化，癫痫发作次数减
少幅度<50%)，临床总有效=显效率+有效率。(2)在患者入院后接
受治疗前和治疗后，在空腹状态下采集5 mL肘部静脉血，离心处
理(10 min，3 000 r/min)得到血清，检测方法：酶联免疫吸附试
验法，待测指标：神经元特异性烯醇化酶、神经生长因子、脑源
性神经营养因子(英文简称分别为NSE、NGF、BDNF)。(3)在患者
入院后接受治疗前和治疗后，利用蒙特利尔认知量表(MoCA)[7]对

两组认知功能进行判定，最高30分，认知功能越好获得的分数则
会越高；汉密尔顿焦虑量表(HAMA)[8]对两组焦虑情绪进行判定：
最高56分，汉密尔顿抑郁量表(HAMD)[9]对两组抑郁情绪进行判
定，最高52分，若焦虑、抑郁情况越厉害获得的分数则越高。(4)
记录在治疗期间A组、B组不良反应发生情况(两组嗜睡、皮疹、
恶心、呕吐)，并计算总发生率。
1.4 统计学方法  对各项指标进行深入分析，用到的软件是SPSS 
26.0，计数资料(临床疗效、不良反应)、计量资料(血清NSE、
NGF、BDNF、MoCA评分、HAMA评分、HAMD评分)分别采用
[例(%)]、(χ- ±s)表示，组间比较予以χ

2、t检验，P<0.05，表
明两组间数据存在着非常明显的差异，且具备统计学意义。

2  结   果
2.1 临床疗效  表1所示，治疗后，A、B两组总有效率进行比较，
后者更高(P<0.05)。
2.2 血清NSE、NGF、BDNF  表2所示，A组、B组治疗前、后
血清NSE水平进行比较，均降低，组间比较，B组更低；血清
NGF、BDNF水平比较，均升高，组间比较，B组更高，统计学差
异显著(P<0.05)。
2.3 MoCA评分、HAMA评分、HAMD评分  表3所示，A组、B组
治疗前、后MoCA评分进行比较，均升高，组间比较，B组更高；
HAMA评分、HAMD评分均降低，组间比较，B组均更低，统计学
差异显著(P<0.05)。
2.4 不良反应  表4所示，A、B组随访期间不良反应总发生率进行
比较，无差异(P>0.05)。

表2 两组血清NSE、NGF、BDNF水平比较
组别 例数                          NSE(μg/L)                                               NGF(pg/mL)                                              BDNF(μg/L)

          治疗前       治疗后                              治疗前          治疗后        治疗前                             治疗后

A组 38 13.10±1.35 9.25±1.13* 417.52±11.23 477.21±15.15* 96.94±8.12 126.85±10.24*

B组 38 12.96±1.37 7.12±1.10* 416.85±11.18 556.36±18.25* 97.12±8.15 185.89±12.26*

t值  0.449                      8.326                      0.261                      20.571                      0.096                      22.784

P值  0.655                      <0.001                      0.795                      <0.001                      0.923                      <0.001
注：与治疗前比，*P<0.05。

表3  两组MoCA评分、HAMA评分、HAMD评分比较(分)
组别 例数                                MoCA                                                   HAMA                                                 HAMD

          治疗前         治疗后        治疗前                            治疗后                           治疗前                            治疗后

A组 38 16.84±1.27 20.16±2.24* 23.21±2.34 18.84±1.45* 22.12±2.15 15.61±1.28*

B组 38 16.62±1.31 24.54±2.45* 22.86±2.32 12.68±1.21* 21.96±2.13 10.32±1.15*

t值  0.743                     8.133                     0.655                     21.107                     0.326                     18.951

P值  0.460                     <0.001                     0.515                     <0.001                     0.745                     <0.001
注：与治疗前比，*P<0.05。

表1  两组临床疗效比较[例(%)]
组别           例数       显效       有效     无效    总有效

A组 38 19(50.00) 10(26.32) 9(23.68) 29(76.32)

B组 38 28(73.68) 8(21.05) 2(5.26) 36(94.74)

χ2值     5.208

P值     0.022
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表4  两组不良反应比较[例(%)]
组别 例数 嗜睡 皮疹 恶心 呕吐 总发生

A组 38 1(2.63) 0(0.00) 1(2.63) 1(2.63) 3(7.89)

B组 38 1(2.63) 1(2.63) 2(5.26) 1(2.63) 5(13.16)

χ2值      0.140

P值      0.709

3  讨   论
　　老年癫痫是神经科常见病，家族遗传、情绪波动、感染等多
种因素均会在一定程度上增加该病的发生风险。丙戊酸对老年癫
痫虽有一定疗效，但长时间使用药效不稳定，实际应用中存在局
限性，需要寻找一种更加安全高效的方案以提高对老年癫痫的治
疗效果[10-11]。
　　分析本研究结果发现，治疗后，对比A、B两组总有效率，B
组更高；A组、B组治疗后MoCA评分进行比较，B组更高；HAMA
评分、HAMD评分比较，B组均更低，提示丙戊酸联合拉莫三嗪
治疗老年癫痫效果显著，可有效改善认知功能和心理状态。分析
原因可能为：拉莫三嗪能够有效稳定神经元膜电位，减少异常放
电，缓解病情[12-13]。同时丙戊酸是肝代谢抑制剂，拉莫三嗪和丙
戊酸联合使用，可提高拉莫三嗪血药浓度，发挥协同作用，弥补
单一用药的不足，增强抗癫痫效果，控制癫痫发作，使患者认知
功能和不良心理状态得到有效改善[14-15]。
　　分析本研究结果发现，A组、B组治疗后血清NSE水平进行比
较，B组更低；血清NGF、BDNF水平比较，B组更高，提示丙戊
酸联合拉莫三嗪治疗老年癫痫，可有效促进神经功能恢复。分析
原因可能为，NSE是反映神经细胞受损情况的指标之一，神经元
损伤时，NSE释放到细胞外进入血液，其水平越高则意味着患者
癫痫病情越严重；NGF、BDNF是神经营养因子，能够维持神经
系统正常功能和促进神经系统损伤修复，其水平在老年癫痫患者
中呈低表达。拉莫三嗪能够稳定神经传导通路，改善脑部代谢，
促进NGF、BDNF的合成分泌，抑制NSE的释放，促进神经元恢
复，减轻神经功能损伤[16-17]。此外，本研究结果显示，对比A、B
组随访期间不良反应总发生率，差异不大，提示丙戊酸联合拉莫
三嗪治疗老年癫痫不良反应虽有增加，但不会会病情造成明显影
响，安全性良好。
　　综上，老年癫痫经丙戊酸联合拉莫三嗪治疗效果显著，可使
认知功能和心理状态得到有效改善，促进神经功能恢复，同时安
全性良好。但本研究存在取样地区单一、样本量较小等因素影
响，部分结果可能存在一定偏差，后期需排除以上不足，并开展
大样本多中心研究，以期研究结果更具说服力。
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