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摘要 目的 探讨,&&例肝豆状核变性（9.?2@"/.:@8>A/2BC.D.:.B2@8":，EFG）合并癫痫发作患者的临床
表现和中西医结合治疗的效果。方法 观察EFG合并癫痫发作临床表现及其与颅脑H-或（及）IJK异常
所见的关系；采用二巯基丙磺酸钠*(7D／;D·C静脉滴注和中药肝豆汤加味口服综合驱铜)",(个疗程，同
时应用抗癫痫药，对临床疗效、尿铜及血清铜等结果进行比较。结果 ,&&例EFG中，合并部分性癫痫发作

%+例、全身性发作&%例；’*例行颅脑H-或（及）IJK检查者均有异常（,((L），除了EGF常见的基底节区
对称性损害灶（+&例次，%(M$L）及程度不等的脑萎缩（+,例次，)4M’L）外，尚观察到&4例（’4L）有大脑白
质为主累及皮质的大片状损害灶，病灶多为双侧对称性或累及相邻的两个脑叶，其发生频率依次为额叶、顶

叶、颞叶及扣带回，无上述病灶的患者均见明显的脑萎缩。*%例（4(M*L）有脑电图异常，主要表现为中"高
电位#波或（及）短阵棘0慢或尖0慢综合波发放。患者治疗前尿铜为（4M4%N,M%$）$7"/／*49，治疗后尿铜
为（$4M&(N*,M+(）$7"/／*49，较治疗前显著增高（!!(M(,），血清铜亦有所下降（!!(M(,），患者在锥体外
系等症状逐渐改善的同时，癫痫发作亦得到完全控制。结论 EFG合并癫痫最常见的发作类型为部分性发
作，全身性发作亦较常见；大脑损害灶和明显的脑萎缩可能为EFG并发癫痫发作的主要原因；中西医结合综
合驱铜和抗癫痫药治疗具有较好的临床疗效。

关键词 肝豆状核变性；癫痫；颅脑影像；大脑损害；脑萎缩；二巯基丙磺酸钠；肝豆汤
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肝豆状核变性（9/.%&5’/!&"$2’%36/8/!/3%&"5!，

>?@）又称C"’05!病，国外统计约E*FG的患者可合并
癫痫发作〔+〕，但国内外文献很少提到其发作的表现、与

颅脑影像学异常之间的关系及其治疗效果。我们

对H)I)例>?@中合并癫痫的+II例患者的临床表
现及中西医结合治疗效果进行了研究，现报告如下。

资料与方法

+ 一般资料 自+JJ)年E月—F))F年+F月我
院收治来自全国各地的>?@患者H)I)例，在病程中
并发癫痫发作者+II例（I*+G）。+II例中，男++E
例，女HJ例；平均年龄（+J*HJKL*H）岁；平均病程（H*M
KF*N）年；严重程度按改良D5’60&/"!分级〔F〕分为!级

+J例、"级MN例、#级LH例、$级+I例；脑型+FE
例，脑内脏型FJ例；所有患者均符合 >?@的诊断
依据〔F〕。

F 检查方法 临床观察：由神经内科医师定期询
问、检查和记录患者神经系统症状体征和癫痫发作的

表现，癫痫发作类型采用国际抗癫痫联盟分类和命名

委员会+JN+年国际癫痫分类法〔H〕。铜生化检查：治疗
前及每疗程治疗中测FL9尿铜（取均值为疗后值），治
疗前及治疗后测血清铜、血清铜蓝蛋白及血清铜氧化

酶。血清铜及尿铜采用原子吸收火焰分光光度计检

测，铜蓝蛋白采用放射免疫法检测，铜氧化酶采用盐酸

对苯二胺比色法测定〔L〕。抗癫痫药浓度检查：治疗后

每+%F周测抗癫痫药血药浓度+次，采用反相高效液
相法测定〔I〕。颅脑影像学检查：采用颅脑AO平扫或
（及）颅脑PQR行S-脉冲序列扫描。脑电图检查：采
用N导无纸脑电图检测。

H 治疗方法 均采用中西医结合驱铜治疗，西药
用二巯基丙磺酸钠（F)78／T8·6）静脉滴注

〔L〕，用E天
后间歇F天为+个疗程，连用N%+)个疗程；中药连续
服用具有清热、解毒、利湿的肝豆片（每片含大黄、黄

连、姜黄各)*FI8，金钱草、泽泻各)*EFI8，田三七

)*)LF8。每次服E%N片，每日H次）
〔E〕或肝豆汤（由大

黄E8 黄连+)8 黄芩+)8 鱼腥草F)8 半枝莲

F)8 泽泻F)8组成，加水煎H))7’，每日+剂，分F次
服）〔M〕加味，中医辨证后根据有无风、痰、瘀、虚等夹杂

证，选择酌加天麻、胆南星、制半夏、陈皮、郁金、石菖

蒲、竹茹、钩藤、黄芪、党参、茯苓、炒白术、丹参、生地、

当归、川芎、赤芍及生甘草等。患者同时加用抗癫痫

药，常用的药物有丙戊酸钠、卡马西平、苯巴比妥等，原

则上单药长期治疗，并根据血药浓度调整剂量〔N〕，发作

控制不佳者可酌情联合用药。癫痫持续状态或频繁发

作者予氯硝安定或丙戊酸钠持续静脉滴注至癫痫发作

停止后改用口服抗癫痫药。

L 统计学方法 计数资料采用&F检验，计量资
料采用"检验。

结 果

+ >?@癫痫发作的临床表现 （+）癫痫发作类
型：+II例中部分性发作（.%3&"%’0/"123/，=S）JE例、全
身性发作（8/!/3%’"1/60/"123/，DS）IJ例。=SJE例中
单纯部分性发作（0"7.’/.%3&"%’0/"123/，S=S）、复杂部
分性发作（$57.’/;.%3&"%’0/"123/，A=S）和=S扩延至
全身性强直 U 阵挛发作（8/!/3%’"1/6&5!"$<$’5!"$
0/"123/，DOAS）分别为L)例、F)例和HE例，表现为频
繁发作和持续状态的分别为L例和F例。S=SL)例
中有运动症状发作的为HN例，含局灶运动（#5$%’75<
&53，VP）发作者FH例、局灶运动扩延发作（W%$T05!"%!
0/"123/）+)例、旋转性发作（%6:/30":/0/"123/）H例、姿势
性发作（.50&23%’0/"123/）F例，另F例为体觉性发作
（057%&50/!053(0/"123/）；A=SF)例中，表现开始为S=S
（主要是VP）继而意识障碍+M例，H例表现为意识障
碍伴自动症；=S扩延至DOASHE例中，含S=S扩延成

DOAS+J例，A=S扩延至DOAS+M例。DSIJ例中，

DOAS和不典型失神发作（%&(."$%’%B0/!$/0/"123/，

XXS）分别为II例和L例，而DOASII例中表现为频
繁发作和持续状态的分别为F例和+例。（F）癫痫发
作出现的时间：L例以DOAS、E例以=S为首发症状；
其余+LI例均在神经症状出现)*+%N年，平均（F*FK
F*+）年后始有癫痫发作。（H）L例=S频繁发作后出现
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短期轻偏瘫（!"##$%&%’()*)）。

+ 颅脑影像学异常与癫痫发作的关系 （,）,--
例中的.+例近期（/个月内）或在住院期间反复有癫
痫发作者（0123例、41+2例）均行颅脑56或／及

789检查，所有患者均有异常所见（,::;），除观察到
类似隋邦森等〔<〕描述的=>?常见的豆状核、尾状核、
丘脑等处灰质核团的双侧对称性损害（@-例次，

<:A/;）及不同程度的脑萎缩（@,例次，32A.;）外（图

,），56尚观察到-2例（.-;）脑叶见以大脑白质为主
累及皮质的单侧或双侧对称性大片状低密度灶，密度

较均匀，边缘欠清晰（图+）；789则见上述病灶6,B9
稍低信号、6+B9高信号、质子密度成像高信号（图/），

/例行56或789增强扫描者病灶可见轻度增强。所
有患者均见程度不等的脑室或脑沟增宽。（+）.+例并
发癫痫且有脑叶病灶的-2例中，累及两个相邻脑叶的
有+:例，,2例为双侧对称性，+:例为单个脑叶。其中
累及额叶/-例次（@2A3;），顶叶,.例次（/,A-;），颞
叶3例次（,2A3;）、枕叶2例次（.A2;）及双扣带回,
例次（,A<;）。（/）.+例发作类型与颅脑影像异常对
比：23例01者2:例见明显大脑损害灶（3/A/;），41
+2例中,2例有大脑损害灶（-3A/;），两者比较差异
有显著性（!+C2A,，!!:A:-）。未见大脑损害灶的3
例01及,:例41均见明显大脑皮质萎缩。（2）收治
的所有/:-:例=>?中共.-,例曾行颅脑影像学检
查（均为脑型或脑内脏型），其中记录可见脑叶病灶的

@3例中有癫痫发作者-2例（.<A2;），而@3/例无脑
叶病灶者中有癫痫发作者仅为,3例（+A@;），两者比
较差异有显著性（!+C2,,A.，!!:A:,）。

/ 脑电图与颅脑影像异常比较 本组行颅脑影
像检查的.+例中+<例（2:A/;）有脑电图异常，主要
表现为中"高电位#波或（及）短阵棘D慢或尖D慢综

合波发放，脑电图异常者约占+／-，较之颅脑影像见脑
叶病灶的发生率（-2例，.-;）显著降低（!+C,@A2，

!!:A:,）。

2 疗效 疗效判定标准：癫痫发作完全控制，并
按改良4"’#)!E*F分级，严重程度改善"$级者为有
效。住院期间,--例患者癫痫发作均得到控制，疗后
严重程度对比"$级者,2,例，有效率达<,;；治疗
前严重程度平均为（+A/-G:A3+）级，综合驱铜治疗后
平均为（,A2@G:A.<）级，治疗前后比较差异有显著性
（"C<A./，!!:A:,）。

- ,--例=>?治疗前后血清铜、铜蓝蛋白、铜氧
化酶及+2H尿铜自身对照 见表,。治疗后尿铜显著
增高、血清铜显著降低（!!:A:,），铜蓝蛋白、铜氧化
酶有降低趋势，但差异无显著性（!#:A:-）。
表! ,--例=>?治疗前后血清铜、铜蓝蛋白、铜氧化酶

及+2H尿铜自身对照 （$#G$）

血清铜
（%I"’／>）

铜蓝蛋白
（IJ／>）

铜氧化酶
（K）

尿铜
（%I"’／+2H）

治疗前2A3<G,A</ 2,A,G+,A, :A:@/G:A:+@ 2A2<G,A</
治疗后/A..G,A@:% /3A-G+,A2 :A:-3G:A:+//2A-:G+,A@:%

注：与治疗前比较，%!!:A:,

讨 论

我院收治的/:-:例=>?中并发癫痫者,--例，
占-A,;，与国外报道的该病并发癫痫的发生率
（@A+;）相近〔,〕。并发癫痫者均为脑型或脑内脏型，单
纯内脏型尚未见癫痫发作。=>?往往可合并,种或,
种以上类型的癫痫发作，其发生率以伴有运动症状的

01最为常见，其次为4651。癫痫发生的时间与国外
报道相似，既可为=>?的首发症状，亦可在病程中出
现〔,〕；此外，尚观察到癫痫发作可在病情轻重不等的患

者中出现。值得一提的是+例以癫痫为首发症状的患
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者，在外院因为颅脑影像检查发现大脑局部损害灶而

被误诊为脑胶质瘤或脱髓鞘脑病。因此，如果青少年

癫痫患者发现有上述大脑损害灶时要想到!"#诊断
的可能，应进一步检查了解有无角膜$%&色素环及铜
代谢异常，以免漏诊。

国内!"#的颅脑影像学检查屡有小样本报道，其
异常所见以豆状核、尾状核、丘脑等处灰质核团的双侧

对称性损害为主〔’()*〕，这些损害导致了!"#常见的锥
体外系症状，但其合并癫痫发作与颅脑影像异常之间

的关系既往却很少有人关注。+,-./0-报道)例合并
癫痫发作且颅脑12显著基底节区及大脑半球前上部
低密度影的脑型!"#，尸检发现大脑皮质、白质、基底
节、丘脑、小脑及脑干等部位广泛海绵状变性〔)3〕，+454
等〔)6〕报道)例合并旋转发作的!"#颅脑 789亦发
现有大脑损害灶。我们统计的:*例行颅脑影像检查
者有大脑损害灶者竟达;6例之多（:;<），以额、顶叶
最为常见，且)6例为双侧对称性，有*=例累及数个脑
叶，以>+者的大脑损害灶最为常见，明显高于?21+
大脑损害灶的发生率。对3=;=例中曾行颅脑影像学
检查的:;)例!"#进行统计对比，可见脑叶病灶者中
有癫痫发作的占:’@6<，而无脑叶病灶者中有癫痫发
作者仅为*@A<，前者癫痫发作发生率明显高于后者。
此外，我们尚观察到*例入院前不久曾查789见到有
额叶病灶而无癫痫发作的!"#，在住院过程中出现

>+，可见少数有脑叶病灶而无癫痫发作者，非常可能
在病程中出现癫痫发作。上述结果均提示大脑损害灶

可能为!"#并发癫痫的主要原因之一。合并癫痫发
作未见大脑局部病灶的!"#均见明显大脑皮质萎缩，
提示脑萎缩亦可能为癫痫发作的原因之一。

行颅脑影像检查的:*例中*’例（6=@*<）有脑电
图异常，主要表现为中!高电位"波或（及）短阵棘(
慢或尖(慢综合波发放，脑电图异常者仅占*／;，较之
颅脑影像见脑叶病灶的发生率（:;<）显著为低，如再
加上脑萎缩则颅脑影像异常的发生率更高（)==<）。
可见颅脑影像检查对于了解此类患者脑病灶的性质、

部位和范围均具有更高的临床价值。

!"#为铜代谢障碍导致铜在肝、脑等组织内大量
蓄积而致病，我们临床观察到西药金属络合剂#7>+
具有迅速有效的尿排铜〔6〕、毒副反应小及临床疗效好

等优点，特别适用于本病的初始阶段驱铜治疗；中医针

对!"#铜毒内聚、肝胆湿热内蕴的病机，采用大黄、黄
连、泽泻等清热解毒通腑利湿的中药肝豆汤或肝豆片，

既有良好的尿排铜作用〔A，:〕，又由于所选均为有机锌含

量高的中药，锌盐可影响食物中铜的吸收并改善体内

的铜锌比例达到治疗!"#的作用，实验研究也观察到
肝豆汤有显著的细胞内排铜和使细胞内锌含量增加的

作用〔);〕；中药再针对癫痫的风、痰、瘀、虚等夹杂证病

机，酌情加用祛风化痰、行气化瘀及益气养血之品，同

时结合西药抗癫痫治疗。所有患者在通过中西医结合

综合驱铜和抗癫痫治疗后，尿排铜明显增高、血清铜明

显减低，提示本疗法有显著的负铜平衡作用，患者在锥

体外系等症状逐渐改善同时，癫痫发作亦得到完全控

制，取得了良好的临床疗效。
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中国中西医结合学会周围血管疾病专业委员会

第六届学术交流会暨换届会议纪要

中国第六届周围血管疾病专业委员会学术交流会暨换届会议于?@@=年=月C—;@日在郑州市召开，参加会议的代表共;?L
人，来自全国??个省、市、自治区。会议共收到论文;B=篇，其中周围动脉血管疾病=;篇、糖尿病肢体动脉闭塞症论文?C篇、周围
静脉血管疾病论文L=篇、其他血管疾病论文;B篇。
崔公让教授、尚德俊教授、吴庆华教授、侯玉芬教授、董国祥教授、刘长建教授等对动脉血管疾病的临床防治都做了发言，大家

共同认为，多年来中西医结合防治周围动脉血管疾病已做了许多工作：动脉硬化闭塞症病因的基础研究、中药治疗动脉硬化闭塞症

机理研究、新的防治动脉硬化药物的开发、动脉硬化闭塞症临床证型的研究、血管外科手术临床应用与普及、新的现代治疗动脉硬

化闭塞症药物的应用与推广、新的临床诊断技术的应用等，进一步证实了中西医结合防治周围动脉血管疾病的可行性与必然性。

对糖尿病肢体动脉闭塞症，王嘉桔教授综述了该病目前国内外研究动态、防治状况以及此病的临床合并症与防治方法；崔公让

教授就本专业委员会所制定的“糖尿病肢体动脉闭塞症临床诊断标准与疗效标准”做了发言。

近几年以来静脉血管疾病临床诊断与治疗有了很大的进步，张柏根教授全面综述了此类疾病临床诊断与防治动态；陈翠菊教

授讲述了超声消融技术在静脉血管性疾病中的应用；李俊海教授介绍了中西医结合防治肺栓塞的临床体会，其他代表分别介绍了

静脉血管疾病与下肢溃疡治疗的临床经验。初杰秋教授及奚九一教授介绍的中西医结合防治小血管炎的临床经验深受代表的

好评。

总之，此次学术会议涉题广泛，发言热烈，讨论深入，气氛和谐，大家对当前所做的工作给予了肯定性的评价，也对今后工作提

出了不少建设性的意见。通过会议的研讨，不少学术观点在研讨中得到统一，也给今后周围血管疾病的防治提出了新的方向与

思路。

会议总结了第五届中国中西医结合学会周围血管疾病专业委员会的工作，由==人组成了第六届专业委员会，经选举崔公让教
授任主任委员，陈柏楠、吴庆华、李令根、张柏根任副主任委员，崔炎、马海涛任秘书。会议还一致推选尚德俊、王嘉桔、奚九一为专

业委员会顾问，并对他们为中西医结合防治周围血管疾病工作所做的贡献表示敬意。

（崔公让 整理）

（收稿：?@@=̂ @L̂ @A）
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