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难治性癫痫中西医诊治现状分析与临床对策
平鑫1，秦少坤1，刘书宁2，张苗苗1，张少丹3，裴林4

（1河北大学中医学院，保定  071051；2华北理工大学中医学院，唐山  063210；3河北医科大学 

第二医院，石家庄  050073；4河北省中医药科学院，石家庄  050031）

摘要：文章从现代医学和中医学角度分析了难治性癫痫的病因、当前主要治疗手段及临床现状，进而探讨中

西医诊治难治性癫痫的思路及临床对策。现代医学的主要治疗方式具有一定的局限性，而中医药治疗难治性癫痫

的历史悠久、经验丰富、疗效可观，为临床治疗注入新的希望。通过对中西医诊治难治性癫痫的思考分析，创新

学术理论及临床治法，讨论开展中医证候研究，建立中医循证医学、流行病学研究的可能性，并增加临床中药新

药研发，拓展中医特色疗法和新型疗法的应用，加强与神经康复预防的联系，进而提升中西医结合治疗难治性癫

痫的临床研究价值。
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Abstract: Based on traditional Chinese medicine (TCM) and western medicine, main treatment methods and clinical 

status of refractory epilepsy (RE) was analyzed, and the idea and clinical countermeasures of integrated Chinese and Western 

medicine in treating RE was discussed. The main treatment methods of western medicine have certain limitations, while the TCM 

has a long history, rich experience and considerable curative effect in the treatment of RE, which injects new hope into the clinical 

treatment of RE. Based on the consideration of integrated treatment of RE with TCM and western medicine, academic theories and 

clinical treatment methods were innovated, the possibility of developing TCM syndromes, establishing evidence-based medicine 

and epidemiological research, and increasing the development of clinical TCM new drugs, expanding the application of TCM 

characteristic therapy and new therapies, strengthening the connection with nerve rehabilitation and prevention was explored, so 

as to further promote the clinical research value and broad application prospect of integrated TCM and western medicine in the 

treatment of RE.
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癫痫是一种大脑神经元突发性异常放电，导致短

暂的中枢神经功能障碍的一种慢性脑部疾病。如两种

（或更多）恰当的抗癫痫药物，合理、足量的治疗及

观察2年以上，血药浓度控制在正常范围之内，每月仍

有4次以上发作且无进行性中枢神经系统疾病或占位

性病变者称为难治性癫痫（refractory epilepsy，RE），

又称顽固性癫痫（intractable epilepsy，IE）或药物难治

性癫痫（drug resistant epilepsy，DRE）[1]。RE约占癫痫

治疗人数的20%~30%。

除缩短寿命或增加突然意外死亡的风险外，RE

患者还具有显著的神经心理、精神和社会障碍，从而

带来限制就业、降低结婚率和降低生活质量等一系

列问题[2]。以下通过分析RE的病因及主要治法，进一

步探讨RE的临床治疗思路及对策。

RE难治的病因分析

1. 现代医学的研究

1.1 原发性结构异常  多见于先天性发育不良和

遗传性疾病，以单基因遗传背景居多，尤其是RE患

者不断提前的发病年龄，也被证实了与遗传性病理因

素密切联系[3]。

1.2 继发性病理因素  脑部疾病、免疫或代谢性

疾病等颅内、外多重诱因可转化为RE发展的危险因

素，如多半以上的癫痫患者具有海马硬化或伴海马

以外病理性改变，其中83%的患者发展为RE[4]。又如

中风后因血管畸形或肿瘤的发展，会出现的皮质发

育不全和海马硬化等相关治疗反应[5]。

1.3 多药耐药机制产生  耐药性与多药耐药基

因编码的糖蛋白密切相关，糖蛋白过度表达可降

低脑内抗癫痫药物（anti-epileptic drugs，AEDs）的 

浓度[6-7]。当多药耐药蛋白表达上调，AEDs通过血脑

屏障后浓度降低，随后其二级防御作用使进入局部

病灶的药量进一步减少，药物浓度无法达到有效治

疗浓度，从而导致癫痫的控制不良。

1.4 自身免疫功能紊乱  大部分RE患者存在体

液及细胞免疫异常，如CD8
+T细胞比例升高且浸润于

海马区，通过其细胞毒性导致神经元缺失，产生海马

硬化，加重了RE的发展[8]。RE也可导致患者体内IgA

水平降低或产生自身抗体[9]。

2. 中医学的认识

2.1 先天禀赋不足，后天邪实正虚  《素问·奇

病论》中有言：“人生而有病巅疾者……病名为胎

病，此得之在母腹中时，其母有所大惊，气上而不

下……故令子发为巅疾也”，强调其病因多责于先天

禀赋不足，或后患他病致脏腑失调，气机逆乱，脑窍

受蒙。病因以痰、瘀、湿等邪实为主，又或加以机体

本虚，脾肾等脏腑机能衰退。

2.2 浊毒蕴结，痫病难愈  RE属“伏气”杂病，

其病因可归于风、火、痰、瘀及五脏失调，皆化生毒，

毒邪又可内伏脑络，深潜伏藏，蕴聚胶结，则脑窍受

蒙，元神失控[10]。RE之所以时发时止、缠绵难愈，是

以人体脏腑失调为前提，与“浊毒”病邪伏藏体内且

蕴郁难解有关。

2.3 久病难治，机能失用  RE发病可归于“久

病多瘀、久病入络，久病多虚”之说，瘀久则化热生

风，风痰挟瘀则上扰清窍、蒙蔽神机，继而元神失

控；初病气结在经，久病则血伤入络，产生经络气血

瘀滞不通的病理状态；病久则脏气衰弱，气血亏虚，

则脑部及肢体脉络瘀滞闭塞，逐渐使其失于濡养，机

能失用，故为难治。

RE的中西医诊治现状

1. AEDs联合应用  目前临床普遍认为添加新的

AEDs，且2种或不超3种AEDs联用是治疗RE的有效

方法[11]。但因RE的慢性、反复性、周期长等特点，患

者会出现耐药反应或神经系统症状、严重肝肾功能

损害等一系列不良反应表现[12]，甚至存在认知情感

功能障碍[13-14]。

2. 外科手术干预  50%的RE患者可通过切除

癫痫灶或切断癫痫发作神经通路等手术治疗控制症

状[15]。PET定位阳性的患者无论在MRI上有无病变异

常，若早期完成手术会明显降低癫痫术后并发症[16]。

但由于手术风险、适应症和术后效果等多种因素限

制，仍有患者无法进行外科治疗。

3. 物理刺激治疗  物理疗法相对于外科手术的

安全系数高、不良反应小，成为了RE患者新的选择。

迷走神经刺激术可使抑制性神经递质γ-氨基丁酸

浓度和天冬氨酸浓度降低，脑深部电刺激术可改变

脑深部结构特定核团兴奋性，经颅磁刺激术可利用

磁信号刺激大脑神经，均能达到控制癫痫发作的效

果[17-18]。但缺点是费用较高且因异物植入可能引起

感染和排异反应，长期疗效有待考证。

4. 生酮饮食疗法  生酮饮食疗法是一种高脂

肪、低蛋白、低碳水化合物的饮食疗法，其作用机制

与酮体的神经递质调节功能有关[19]，是RE儿童及青

少年的一线治疗手段。但此疗法常见的消化道症状

和低血糖、酸中毒等不良反应，使其进一步推广有待

斟酌。

5. 中医传统治疗  中医中药治疗RE具备多层

次、多靶点、综合调理的作用特点，虽在抗惊厥效力
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和急性症状控制上不如西药，但其药效时间长、不良

反应少等突出优势被广大患者所接受。临床上中医

中药治疗RE疗效显著，且不良反应小、可提升生活

质量等优势明显[20]。此外，诸多患者在起病初期或

经多种AEDs联合治疗，虽症状有所减轻，但未能长

期有效解除患者病痛，故采用中药辅助AEDs联用的

中西医结合疗法可作为治疗的增效手段，其疗效明

显优于单纯西药治疗[21-22]。

6. 中医外治疗法  中医外治疗法因其简便效廉

的特点逐渐被患者所接受，如针灸、穴位埋线等中医

外治疗法可有效提升RE的治疗效果，明显改善发作

症状[23-24]。但因针灸埋线操作效果虽快但维持长久

疗效困难，加之禁忌区域、体弱久病或晕针严重等情

况，故使用范围受限，需患者长期坚持。

7. 临床实验研究  如今RE实验研究在不断进

步，除症状控制外，在改善学习记忆、情感行为等高

级认知功能障碍方面产生积极作用[25-27]。但由于相

应临床研究尚停留在基础阶段，能作为临床治疗的

参考证据严重不足。

发展思路及临床对策

如今RE治疗手段逐渐增多，且都取得了较大发

展。现代医学治疗对于危急重患者有独特优势，可依

托先进的实验室及影像学检查辅助诊疗，但因其耐药

反应、不良反应和各项技术手段自身的局限性，故并

非达到最佳治疗效果。中医学博大精深，以辨证论治

形成了汤药内服、特色外治等综合有效的系统治疗，同

时发挥增效减毒、预后可观的自身优势，成为RE临床

治疗的更优选择。笔者针对临床现状提出自身看法，

并探讨中西医诊治RE的思路与对策。

1. 突破创新学术理论及临床治法  目前由于科

研层次和经费投入不足导致RE临床研究的发展速度

迟缓，故对RE的理论研究和临床指南的突破创新成

为关键。因RE的特殊复杂性，在学术上需要突破固

有理论模式、发现新观点，决不能以普通癫痫的观

点思考问题。要从中西医不同角度加强理论创新，思

考更适合难治性特点的治疗手段，联合多学科交叉

优势，加强临床病例收集及总结整理。

2. 建立辨证分型标准，开展证候研究  着手开

展RE证候研究，可有效指导临床辨证论治。首先，

RE复杂难治的特点区别于普通癫痫，因此会出现一

些特殊证候。其次，患者自起病初直到就诊于中医，

期间经多种治疗后存在一定的病机演变，中医干预

之后又或出现新的证候变化，故并不适用现有“痫

病”的辨证分型标准。再者，临床不断发现的多药

耐药和免疫异常是区别于普通癫痫的病理改变。因

此，为提高RE疗效，亟需建立专门的中医辨证分型

标准，寻找RE分型差异，开展中医证候研究。

3. 探索循证医学指导模式  在现有的医疗模式

中，逐步实现以经验为基础向以证据为基础的循证

医学模式转变，利用循证医学指导临床诊疗用药。由

于目前中医学仍为固定诊疗思维模式，加上循证医

学意识及知识的匮乏，造成RE的中医临床研究文献

匮乏、可信度较低。当前，可借鉴RE现代医学公认的

诊断及疗效评价标准，建立客观公认的中医证候诊

断标准和中药及复方的安全评价体系，体现循证医

学思维和中医辨证论治相结合的特色。

4. 开展流行病学调查研究  应对当前的RE发病

情况，积极开展流行病学调查。但需要克服两个难

题：一是RE规范而统一的定义概念，二是规范使用

评价不同类型RE患者疗效的有效指标。目前RE的临

床资料仍不足，需要在全国范围内开展人群发病率

调查，包括RE的相关危险因素，有助于进一步确认

该病的流行病学情况，同时有利于政府鼓励癫痫治

疗机构的发展。

5. 增加临床中药新药开发  当前中药新药开发的

趋势逐渐上升，制备剂型不断丰富，如何有效的开发

中药新药已成为当前的热点问题。总结RE的病理特

点，其临床治疗中药可划分为“息风解痉、清热解毒、

祛湿化痰、活血化瘀、补益肝肾”等类型，之后根据不

同类型选择重点药物进行药理研究，并开展动物实验

和临床研究，有效补充RE治疗的临床用药匮乏问题。

此外，根据当前中药新药审批困难的现状，应尽快建

立符合中医学、中药学特点的技术评价体系。

6. 拓展中医特色疗法应用  中医学博大精深，

可大力开展中医特色疗法研究，加强中医外治法的

独特优势，采用针刺、艾灸、埋线、拔罐、推拿、膏

贴、药浴等多种传统治疗方式与现代科学手段及人

工智能技术相结合，研发新型治疗手段及产品，从而

为临床提供更丰富完善、更有效的治疗方案。

7. 加强技术突破，开展新型疗法  随着技术不

断创新突破，基因治疗、纳米技术治疗等新型疗法逐

渐引起关注。通过基因治疗对于脑内的丙苷肽、神经

肽Y和胶质细胞源性神经营养因子产生影响[28-29]，再

加上纳米技术可以极大的提高药物在特定部位的浓

度，并使药物对非靶向细胞的作用减到最低。加强前

沿技术的突破结合药物治疗，为RE新型疗法提供有

力补充。

8. 加强神经康复预防与RE的联系  康复医学是
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当前备受关注的新兴学科，加强康复预防与RE的联

系是今后治疗的趋势。RE发作对于神经系统甚至全

身、心理状态所带来的损害，提示着康复预防的重要

性。采取公认的方法和标准认识神经康复预防，可为

有效治疗RE提供更加科学完善的方案，将会是未来

RE治疗的新思路。

小结

近年来，大量的实验及临床研究已经证明了中

医药治疗RE有确切的特色疗效。单用复方中药能

够有效缓解RE发作症状，与西药联用不仅有协同

增效作用，且在降低耐药性、减少不良反应、改善生

活质量方面有着独到的优势。正如《灵枢·九针十二

原》所云：“病虽久犹可毕也，言不可治也，未得其术

也”。可见，发挥中医药强大的独特优势，利用中西

医结合的资源互补，可恰好提供绝佳的临床研究价

值和广阔前景，值得进一步推广应用。
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