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论著·临床研究

奥卡西平混悬液治疗儿童局灶性癫
!

的临床研究

陈银波　郝云鹏　郝小生　梁东

（吉林大学第一医院小儿神经科，吉林 长春　１３００２１）

　　［摘　要］　目的　探讨奥卡西平混悬液治疗儿童局灶性癫
!

的疗效及安全性。方法　选取２００９年１０月至
２０１１年１２月１１８例新诊断的局灶性发作癫

!

患儿，年龄为２～１４岁，随机分为２组：试验组６０例，口服奥卡西平
（ＯＸＣ）混悬液；对照组５８例，口服卡马西平（ＣＢＺ）片，用药后比较其疗效及安全性。结果　试验组在用药后１３、
２６周的有效率分别为７５％和７２％，完全控制分别为 ５３％和 ５０％；对照组在用药后１３、２６周的有效率分别为７１％
和６６％；完全控制分别５０％和４３％。两组用药后１３、２６周的疗效差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。用药后２６周，试
验组不良反应发生率为１８％，对照组不良反应发生率为４０％，明显高于试验组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
结论　ＯＸＣ混悬液单药治疗２～１４岁新诊断的儿童局灶性发作癫

!

的疗效与ＣＢＺ片相当，且不良反应较少，安全
性好。 ［中国当代儿科杂志，２０１３，１５（５）：３４０－３４２］

［关　键　词］　奥卡西平混悬液；局灶性癫
!

；疗效；安全性；儿童
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　　奥卡西平（ｏｘｃａｒｂａｚｅｐｉｎｅ，ＯＸＣ）是目前应用于临
床的新型抗癫

!

药之一，其片剂适用于４岁以上儿童
及成人局灶性发作和全面强直－阵挛发作的单药治
疗［１］，ＯＸＣ混悬液是２００９年６月上市的新剂型，是国
家食品药品监督管理局（ＳＦＤＡ）２００９年批准的唯一
适用于２岁以上儿童局灶性癫

!

单药治疗的新药［２］，

因剂型变化，应用适应症的年龄范围也有变化，在治

疗儿童癫
!

尚缺乏临床应用经验，因此，有必要探讨

其疗效及安全性。自２０世纪６０年代卡马西平（ｃａｒ
ｂａｍａｚｅｐｉｎｅ，ＣＢＺ）上市以来，作为最常见的抗癫

!

药

物之一，被公认是局灶性发作和继发性全面性发作的

首选药物，具有良好的抗癫
!

效果，抗癫
!

新药在上

市前的临床观察时，在判定其疗效及安全性方面多与

此药作对比研究［３］。为此，本研究采用 ＯＸＣ混悬液
（水果香型）单药治疗儿童新诊断局灶性发作癫

!

患

者６０例，设ＣＢＺ片剂为对照组，以期为奥卡西平的临
床应用提供科学的临床依据。

１　资料与方法

１．１　研究对象及分组
２００９年１０月至２０１１年１２月吉林大学第一医

·０４３·
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院小儿神经科新诊断为局灶性癫
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发作的患儿共

１１８例，其中男６６例，女５２例；年龄２～１４岁，平均
年龄５．９±２．２岁；病程２ｄ至９年。采用密闭式信
封抽签方式，随机分为试验组（口服 ＯＸＣ混悬液）
和对照组（口服 ＣＢＺ片剂）。试验组６０例，其中男
３４例，女２６例；２岁～３２例，４～１４岁２８例；对照组
５８例，其中男３２例，女２６例；２岁～３０例，４～１４岁
２８例；两组年龄、性别差异无统计学意义。１１８例患
儿均行２４ｈ动态脑电图检查及头颅影像学检查。其
中行头颅ＭＲＩ检查１１０例，头颅ＣＴ检查１８例。

根据国际抗癫
!

联盟１９８１年癫
!

分类标准，并

结合患儿临床症状、动态脑电图检查结果，诊断后入

组病例中简单局灶性发作 ２４例，复杂局灶性发作
３８例，继发性全面性发作５６例。原发性７２例；继
发性４６例，其病因分别为：脑炎后遗症１６例，脑瘫
７例，颅内出血８例，脑梗死５例，其他原因 １０例。

本组所收集患者均符合以下入组标准和排除标

准。入组标准包括：（１）年龄２～１４岁；（２）新诊断
的局灶性癫

!

发作患者。排除标准包括：（１）不符
合上述入组标准者；（２）有可治疗的发作原因，如代
谢紊乱、活动性感染、占位性病变等；（３）患有其他
严重疾病，影响对其疗效或安全性的评估；（４）患儿
有显著临床意义的实验室检查结果异常（如白细胞

≤４．０×１０９／Ｌ，血清钠≤１２５ｍｍｏｌ／Ｌ，谷丙酸氨基转
移酶超过正常值的３倍），影响对其安全性的评估；
（５）患儿对 ＣＢＺ或其他任何成分过敏；（６）心电图
提示房室传导阻滞。

本研究得到我院药理基地组织伦理委员会批准

和患儿监护人知情同意。

１．２　方法
１．２．１　剂量及方法　　试验组：口服ＯＸＣ混悬液，
起始剂量为每日 ８～１０ｍｇ／ｋｇ，每 ７ｄ每日增加
１０ｍｇ／ｋｇ，至发作完全控制，目标剂量为每日２０～
４０ｍｇ／ｋｇ，均分２次口服。对照组：口服ＣＢＺ片，起始
量为每日５ｍｇ／ｋｇ，每５～７ｄ加量一次，目标剂量为
每日１０～１５ｍｇ／ｋｇ，必要时增至每日２０ｍｇ／ｋｇ，均分
２次口服。
１．２．２　疗效评价标准　　将治疗后维持期与基础
期（≤３个月）发作频率比较：无发作为完全控制；发
作次数较基础期减少≥７５％为显效；发作次数减少
≥５０％为有效；发作次数减少＜５０％为无效；治疗后
发作次数增加２５％以上为恶化［１］。

１．２．３　实验室指标　　患儿服药前及服药后４、１３
和２６周时分别查血、尿常规，肝、肾功能，血电解质
和心电图。

１．２．４　观察与药物应用相关的不良事件　　分别
观察试验组及对照组的维持期累计疗效及退出率，

详细记录在治疗过程中发生的不良事件。

１．３　统计学分析
采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件对数据进行分析处

理，计量资料以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，计数资料
以百分率表示，组间比较采用卡方检验，Ｐ＜０．０５为
差异有统计学意义。

２　结果

２．１　两组疗效比较
试验组在用药后 １３、２６周的有效率分别为

７５％和７２％，完全控制分别为 ５３％和 ５０％；对照组
在用药后１３、２６周的有效率分别为７１％和６６％；完
全控制分别为５０％和４３％。用药后１３周和２６周
两组疗效差异均无统计学意义（分别 χ２＝０．２７７，
Ｐ＝０．５９９；χ２＝０．５１８，Ｐ＝０．４７２），见表１和表２。

表１　用药１３周两组疗效比较　［例（％）］

组别 例数 有效率 完全控制 显效 有效 无效 退出

对照组 ５８ ４１（７１） ２９（５０） ５（９） ７（１２）１３（２２）４（７）
试验组 ６０ ４５（７５） ３２（５３） ６（１０） ７（１２）１３（２２）２（３）

表２　用药２６周两组疗效比较　［例（％）］

组别 例数 有效率 完全控制 显效 有效 无效 退出

对照组 ５８ ３８（６６） ２５（４３） ６（１０） ７（１２）１３（２２）７（１２）
试验组 ６０ ４３（７２） ３０（５０） ７（１２） ６（１０）１３（２２）４（７）

２．２　安全性
两组病例服药前及服药４、１３和２６周时分别做

血常规、尿常规、肝功能、肾功能、血电解质及心电图

检查。全部病例肝肾功能未见异常改变。有６例患
儿检出钠离子浓度略低，但血钠均＞１３０ｍｍｏｌ／Ｌ，其
中试验组２例，对照组４例，但略增加饮食中氯化钠
的含量后，复查血钠均恢复正常。服药后２６周，试验
组中４例退出，其中３例因皮疹退出，１例因治疗无效
退出；对照组中７例退出，其中６例因皮疹退出，１例
因治疗无效退出（表２）。

两组在服药后２６周时，试验组共有１１例出现
不良反应，占１８％，表现为皮疹、困倦、嗜睡、烦躁、
体重增加等。４例服药后出现皮疹而换用其他药
物，其中１例于用药后发作明显减少，因第２２天时
合并病毒感染出现皮疹，不除外 ＯＸＣ所致，故换用
其他药物，但疗效欠佳，家属要求再次应用，缓慢加量

后未再出现不良反应。对照组有２３例出现不良反
应，占４０％，如皮疹、困倦、嗜睡、烦躁、共济失调、视
·１４３·
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物模糊等。对照组的总不良反应发生率高于试验组，

差异有统计学意义（χ２＝６．５３７，Ｐ＝０．０１１）。两组的
不良反应发生情况比较见表３。

　　表３　两组的不良反应发生情况　［例（％）］

不良反应
对照组

（ｎ＝５８）
试验组

（ｎ＝６０）

皮疹 ６（１０） ４（７）
烦躁 ４（７） ２（３）
困倦 ６（１０） ２（３）
嗜睡 ３（５） １（２）
体重增加 ０（０） １（２）
共济失调 ３（５） １（２）
视物模糊 １（２） ０（０）
心律失常 ０（０） ０（０）
合计 ２３（４０） １１（１８）ａ

　　ａ：与对照组比较，Ｐ＜０．０５

３　讨论

ＯＸＣ的化学结构为１０，１１二氢１０氧５氢卡马
西平５羧酰胺，尽管与ＣＢＺ相似，但ＯＸＣ在药代动
力学方面同 ＣＢＺ比较具有明显的优点。ＯＸＣ口服
后在无诱导活性的乙二醛酶介导下，迅速代谢为具

有生物活性的产物ＭＨＤ（９６％），ＯＸＣ和 ＭＨＤ均具
有药理学活性，调节钠、钙和钾离子通道；ＭＨＤ具有
良好的血脑屏障通透性；血浆蛋白结合率低；半衰期

长（９．３±１．８ｈ）；因很少经细胞色素Ｐ４５０氧化酶代
谢，故无或少有自身酶诱导作用，与其他药物合用时

相互影响小；血浆浓度与剂量呈线性关系［４］。本研

究中，试验组在用药后 １３、２６周的有效率分别为
７５％和 ７２％，完全控制率分别为 ５３％和 ５０％；对照
组在用药后１３、２６周的有效率分别为７１％和 ６６％，
完全控制率分别为５０％和４３％，两组疗效比较差异
无统计学意义，提示ＯＸＣ混悬液单药治疗２～１４岁
部分性发作癫

!

疗效显著，与 ＣＢＺ比较，临床疗效
相当，与国外文献报道一致［５］。对照组２６周后完全
控制率有所下降，可能与ＣＢＺ经Ｐ４５０酶代谢，产生
酶诱导，导致血药浓度降低有关。试验组在用药后

１３、２６周的有效率、完全控制率变化不大，推测ＯＸＣ
可能无自身诱导，血药浓度稳定，故疗效稳定，其具

体机制有待于进一步研究。

本研究中，试验组和对照组治疗２６周后的不良
反应发生率为分别为 １８％和 ４０％。试验组共有
１１例出现不良反应，表现为皮疹４例，困倦、烦躁各
２例，嗜睡、体重增加及共济失调各１例；对照组有
２３例出现不良反应，表现为皮疹６例，困倦６例、烦
躁４例、嗜睡３例、共济失调３例，视物模糊１例。

试验组不良反应发生率明显低于对照组，考虑与

ＣＢＺ的代谢产物中的环氧化物有关［４，６７］，而且对照

组不良反应严重程度也大于试验组。依从性是观察

不良反应的良好指标，试验组中有 ４例（７％）退出，
对照组有７例（１２％）退出，提示ＯＸＣ混悬液耐受性
好于 ＣＢＺ，与文献报道相似［８］。本组病例中，全部

病例在治疗过程中进行血钠检测，有６例血清钠离
子浓度略低，但血钠仍 ＞１３０ｍｍｏｌ／Ｌ，其中试验组
２例，对照组４例，经饮食调整均恢复正常，与国外
儿童应用ＯＸＣ报道一致［９］。文献报道ＯＸＣ混悬液
使用剂量范围为每天６～７１ｍｇ／ｋｇ［１０］。本组病例的
用药剂量范围设定为：２～４岁患儿为每天 ２０～
４０ｍｇ／ｋｇ，４岁以上患儿每天２０～３０ｍｇ／ｋｇ，取得了
上述较理想的有效率和完全控制率，且不良发应发

生率低，亦与文献报道一致［１１］，提示此剂量范围是

适合中国儿童的安全、有效的剂量。

综上所述，ＯＸＣ口服混悬液单药治疗儿童癫
!

局灶性发作疗效显著；不良反应少，依从性高，可以

作为儿童局灶性癫
!

发作的一线药物选择。
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