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加强抗癫痫药物治疗中重症不良反应的监测
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抗癫痫药物(c粕t i epi l ept i c dmgs，AEDs)的副作用是与

抗痫效应共存而有害的药理反应，有时它们仅在剂量过大，

血药浓度超过治疗范围时出现，有时不论用什么剂量都出

现，轻者不需处理，数日后可自行消退，重者则可引起病人死

亡。在国际抗癫痫联盟癫痫药物治疗新目标中最引人注目的

就是将改善患者的生活质量作为药物治疗的最要指标之一，

强调有疗效但也有副作用的药物并不比没有疗效，也没有副

作用的药更好，将加强AEDs治疗中的不良反应放到了一个

重要的位置I “。

1 如何评价抗癫痫药物的重症副作用

按照国家药品食品监督管理局有关药物严重不良反应

的相关规定，AEDs重症副作用是指可能引起患者死亡、致残、

延长住院时间等的药物不良反应。重症副作用是影响癫痫患

者生活质量最为重要的因素，但由于AEDs引起的蕈症副作用

发生率很低，有些医务在人员长期的医疗实践中几乎没有见

到过这样的副作用，因而，多数人都认为AEDs是安全的，很

少有人关注到AEDs重症副作用。但国外最近进行的流行病

学调查却发现癫痫患者的死亡率是普通人群的2—5倍，而用

抗AEDs的患者死亡率是没用AEDs患者的5倍；在加拿大萨克

其万对163例死亡的癫痫患者进行的研究发现，多种AEDs联

合应用是患者死亡的主要危险因素之一。1964—2000年在英

国33l例重症药源性损伤死亡的患者中，由AEDs引起的死亡

最多( 65例) 。因此，cl ar kson等人认为AEDs的致死性副作用

是癫痫患者的死亡率远高于正常人群的重要原因之一。去

年，美国食品药品监督管理局又向全球通报了拉莫i 嗪(利

必通)等多种AEDs引起癫痫患者自杀、自伤、自责现象增多

的趋势，向医务界重新提出了关注AEDs重症副作用的要求，

将监测AEDs重症副作用放到了一个新的位置。

AEDs能增加患者的死亡率，并严重影响患者的生活质

量，但仍需要继续使用其来阻止癫痫患者的发作，这是因为

国外进行的流行病学调查发现在癫痫患者的死亡中最多的

是癫痫患者的猝死，即不明原因的突然死亡；国内进行的流

行病学调查发现其死亡的主要原因是发作时产生的意外，如
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跌伤、溺水等，而这两种情况都与癫痫的反复发作有关。AEDs

的使用能有效减少癫痫患者这种情况下的死亡率，并抵消其

重症副作用 的影响。

2需要对哪些药物进行重点监测

如何评价AEDs的重症副作用国内仍有争论。不主张者

认为AEDs引起的重症不良反应在临床上很少见，有些医生

在一生的医疗实践中都很难见到，过多的强调AEDs的重症

副作用将使这些医生心存恐怖，不能正确的使用AEDs，从而

延误了对患者的治疗。但积极主张者则认为忽略它的存在不

如将其重要性告诉医务人员，以合理的避开这些药物的重症

副作用。

229篇国外发表的 有关AEDs重症副作用论文中共提 出

了以下几种可能引起患者死亡的副作用：( 1) 致死性肝功能损

伤；( 2) 致死性心 律紊乱；( 3) 癫痫持续状 态；(4) 高敏综合征；

( 5)抗利尿激素不恰当分泌综合征；( 6)包括DI c在内的血液

系统损伤；( 7) 急性胰腺炎；( 8) 自杀。其中涉及到的药物包

括：( 1)丙戊 酸；(2) 非氨酯；( 3)噻咖 宾；(4) 苯妥英钠； (5)苯

巴比妥；( 6) 卡马西平；( 7) 加巴喷丁；( 8)拉莫三嗪； (9)唑尼

沙胺。

肝功能损伤是AEDs最常见的副作用。在英国对16岁以

上，排除药物过量和疫苗接种外的重症药物副作用死亡的

33l 例患者进行的调查显示AEDs是引起死亡最常见原因( 65

例) ，其中丙戊酸占首位( 3l／65例) ，死亡的主要原因是暴发

性肝坏死。

传统认为AEDs引起的肝功能损伤主要见于儿童，但临

床实践的结果表明各种年龄的患者都有肝功能损伤的报道

(表1)。

表1不同药物引起的肝功能损害比较




