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抗癫痫发作药物的应用进展
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【摘 要】癫痫是神经系统中第二大常见疾病，在我国有超过 900万的患者。尽管目前已经有超过 20种抗癫痫发作药物，仍然

有大约1/3的患者对抗癫痫发作药物治疗表现出耐药性。近年来，癫痫治疗领域取得了明显的进展，引入了新的抗癫痫发作药

物，为患者提供了更多治疗选择。这些药物不仅在控制癫痫发作方面发挥着作用，而且在减轻药物不良反应和提高患者生活

质量方面取得了明显的改善。本文旨在综述近 15年来上市的抗癫痫发作药物，以提升临床医师对新上市抗癫痫发作药物的

了解，并加深对它们在临床实践中的应用认知水平。
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Advances in the application of anti-seizure medications
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【Abstract】Epilepsy ranks second among the common disorders of the nervous system，affecting over 9 million patients in China. Al⁃
though 20 anti-seizure medications have been developed at present，about one-third of patients still show resistance to anti-seizure 
medications. In recent years，significant progress has been made in the field of epilepsy treatment，and new anti-seizure medications 
have been introduced to provide patients with more treatment options. These drugs not only play a role in controlling seizures，but also 
have achieved significant improvements in reducing drug side-effects and improving the quality of life of patients. This article reviews 
the anti-seizure medications that have been marketed in the past 15 years，so as to enhance the understanding of newly marketed anti-
seizure medications among clinicians and deepen the level of knowledge about their application in clinical practice.
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癫痫是最为常见的慢性神经系统疾病之一，影响全球约

7 000万人。其主要治疗手段为药物治疗。在过去 30年中，

已有超过 20余种抗癫痫发作药物（anti-seizure medications，
ASMs）问世，它们具有更低的不良反应（adverse effects，AE）和

更高的易用性，同时可能减轻癫痫发作的症状严重程度，但

仍有约 1/3 的患者会出现耐药的情况[1]。近年来，癫痫药物

治疗领域取得了明显的进展。新一代 ASMs 的研发不断推

陈出新，力求提供更有效的治疗选择，降低 AE 的同时提高

用药便利性。随着美国食品和药物管理局（Food and Drug 

Administration，FDA）批准多种针对难治局灶性癫痫的药物

以及治疗 Lennox-Gastaut 综合征（Lennox-Gastaut syndrome，
LGS）、Dravet综合征（Dravet syndrome，DS）、结节性硬化症复

合体（tuberous sclerosis complex，TSC）等相关癫痫发作的药

物，治疗现状可能会有所改变。本文旨在综述近 15年来上

市 ASMs 的最新应用进展，以提高临床医师对新上市 ASMs
的认识及其在临床实践应用的认知水平。本研究将从新型

常规口服 ASMs 和抢救性治（鼻喷雾剂）两方面进行简单阐

述（表1）。

1　常规口服 ASMs 的临床应用进展

1.1　醋酸艾司利卡西平（eslicarbazepine，ESL）
ESL 作为第三代 ASM，属于电压门控钠通道阻滞剂，用

于治疗局灶性癫痫发作。ESL 于 2009年 4月获得欧洲药物

管理局批准上市，并于 2013年获FDA批准上市，随后在多个
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表 1　新上市抗癫痫发作药物的应用总结

分类

常规口服

ASMs

抢救性

治疗

药名

醋酸艾司利卡

西平

（APTIOM）

吡仑帕奈

（FYCOMPA）

布瓦西平

（BRIVIAT）

依维莫司

（AFINITOR）

大麻二酚

（EPIDIOLEX）

塞诺氨酯

（XCOPR）

芬氟拉明

（FINTEPLA）

加奈索酮

（ZTALMY）

咪达唑仑鼻喷

雾剂

（Nayzilam）

地西泮鼻喷雾

剂（Valtoco）

剂型

口服

片剂

口服

片剂

口服片

剂、口

服溶液

和静脉

注射

口服

片剂

口服

溶液

口服

片剂

口服

溶液

口服混

悬剂

鼻喷

雾剂

鼻喷

雾剂

使用剂量

成人：400~1 600 mg/d；儿童：

5~30 mg/kg/d

推荐起始剂量为2 mg/d，维
持剂量为4~8 mg/d，最大剂

量为12 mg/d

推荐起始剂量为 50 mg bid，
根据个体患者耐受性和治

疗反应，剂量可能被向下调

整至 25 mg bid 或至 100 mg 
bid
推荐血药浓度为5~15 ng/mL

推荐起始剂量：2.5 mg/（kg·d），
维持剂量 10~20 mg /（kg·d），

最大剂量20 mg/（kg·d）
推荐起始剂量为 12.5 mg/d，
每 2 周滴定 1 次，推荐维持

剂量为 200 mg/d，最大剂量

为400 mg/d
推荐起始剂量为 0.1 mg/kg 
bid，不合用司替戊醇，最高

维持 0.35 mg/kg bid（最大日

剂量 26 mg），合用司替戊醇/
氯巴占，为 0.2 mg/kg bid（最

大日剂量17 mg）
推荐 28 kg 及以下患者 6~
21 mg/kg tid；28 kg 以上患

者150~600 mg tid

推荐每次5 mg或1次喷入1个
鼻孔，如需要给药后 10 min
可进行第2次

推荐剂量为0.2~0.3 mg/kg

全球首

次上市

时间

2009年

4月

2012年

10月

2016年

2月

2018年

4月

2018年

6月

2019年

11月

2020年

6月

2022年

3月

2019年

5月

2020年

1月

首次

上市

国家/
地区

欧洲

美国

美

国、

欧洲

美国

美国

美国

美国

美国

美国

美国

适应证

成人和 4 岁及以上

儿童局灶性癫痫发

作患者（伴有或不

伴有继发全面性癫

痫发作）的单药治

疗或辅助治疗

成人和 4 岁及以上

儿童局灶性癫痫发

作患者（伴有或不

伴有继发全面性癫

痫发作）的单药治

疗或辅助治疗

1个月及以上局灶性

癫痫发作患者的单

药治疗或辅助治疗

2 岁及以上患者与

TSC 相关的癫痫发

作的治疗

1 岁及以上患者与

LGS、DS、TSC 相关

的癫痫发作的治疗

成人（>18 岁）局灶

性癫痫患者的辅助

治疗

2 岁及以上患者与

LGS、DS 相关的癫

痫发作的治疗

2 岁及以上患者与

CDKL5缺乏症（CDD）
相关的癫痫发作的

治疗

12 岁以上癫痫患者

丛集性癫痫发作/急
性反复性癫痫发作

的急性治疗

6岁以上癫痫患者的

丛集性癫痫发作/急
性反复性癫痫发作

的急性治疗

中国上

市时间

-

2020年

1月

-

-

-

-

-

-

-

2023年

6月

适应证

-

成人和 4 岁及

以上儿童局灶

性癫痫发作患

者（伴 有 或 不

伴有继发全面

性 癫 痫 发 作）

的单药治疗或

辅助治疗

-

-

-

-

-

-

-

6 岁以上癫痫

患者的丛集性

癫痫发作/急性

反复性癫痫发

作的急性治疗

常见不良

反应

头晕、嗜睡

和恶心

头晕、嗜睡

和易怒

头晕、嗜睡

和疲劳和

易怒

口腔炎、腹

泻 、鼻 咽

炎、上呼吸

道感染和

发热

嗜睡、食欲

下降和腹

泻

嗜睡、复

视、头晕

和疲劳

食欲下降、

疲劳、腹泻

和发热

头晕、疲

劳、嗜睡

和季节性

过敏

头痛、鼻部

不适、流鼻

涕、嗜睡和

喉咙刺激

嗜睡、头痛

和鼻部不

适

—— 564



重庆医科大学学报 2024 年第 49 卷第 5 期 （Journal of Chongqing Medical University 2024.Vol.49 No.5 ）

国家获得了批准，可用于≥4岁的局灶性癫痫（伴或不伴继发

全面性发作）患者的单药或辅助治疗。我国ESL仿制药正在

进行Ⅲ期临床研究，有望于近年在我国上市。ESL在治疗局

灶性癫痫发作的有效性和安全性方面得到了广泛验证，其作

为癫痫的辅助治疗或单药治疗的应用已经过了深入研究。

为期 14周的总计 1 675例的多中心 RCT的Ⅲ期研究评估了

ESL作为辅助治疗局灶性癫痫的疗效。研究表明，与安慰剂

相比，ESL 800 mg/d 或 1 200 mg/d 具有明显疗效。ESL 常见

的AE包括头晕、嗜睡和恶心等，且其发生率与ESL剂量呈相

关性。在成人剂量范围 400~1 600 mg/d，ESL活性代谢物的

药代动力呈线性相关，成人推荐起始剂量为 400 mg，每
日 1 次，1~2周后可增加至 800 mg，1次/d。在个体反应的基

础上，作为辅助治疗时，剂量可增加至 1 200 mg/d；而作为单

药治疗时，剂量可增加至 1 600 mg/d（65 岁及以上患者不推

荐 1 600 mg）。儿童剂量范围在 5~30 mg/（kg·d）内呈现线性

相关药代动力学，且儿童患者的体质量与 ESL 的清除率

存在相关性，因此儿童人群适用于以体重为基础的给药

方案[2-3]。

1.2　吡仑帕奈（Perampanel，PER）

PER是一种第三代新型ASM，作为首个高选择性的、非

竞争性的 AMPA 受体拮抗剂，可通过拮抗 AMPA 受体的方

式，抑制兴奋性递质谷氨酸传递，从而在抑制同步化放电的

早期阶段产生抑制作用。PER在临床上有“广谱”抗癫痫发

作的潜力，对多种癫痫发作类型均有效，且不加重肌阵挛及

失神发作。PER 于 2016 年 2 月首次获得 FDA 批准，目前已

在数十个国家被批准用于局灶性和全面性癫痫患者。2020
年 1月，PER在中国上市，用于辅助治疗≥12岁癫痫患者的局

灶性癫痫发作（伴或不伴继发性全面性癫痫发作）。2021年

7月，我国扩大适应证，批准PER用于≥4岁的局灶性癫痫（伴

或不伴继发全面性发作）患者的单药或辅助治疗。2023年 5
月，PER口服混悬液也在中国获批上市，这种剂型更加便于

儿童患者服用，有助于提高服药的依从性。大量临床研究表

明，PER对局灶性癫痫、特发性全面性癫痫及难治性癫痫等

均有明确疗效且安全性良好[4]。新近的 1项Meta分析表明，

PER用于局灶性难治性癫痫患者的辅助治疗是安全有效的。

与安慰剂组相比，口服PER每日 8 mg和 12 mg可以明显降低

癫痫的发作频率。然而，需要注意的是，每日 12 mg 的剂量

可能会增加患者停药的发生率[5]。该药物最为常见的AE包

括头晕、嗜睡和易怒等。为了在使用 PER 时获得更好的治

疗效果，可以采用以下策略：推荐①成人初始剂量 2 mg/d，采
用慢滴定的方式，即每 2~4 周增加 2 mg，最佳剂量范围为

4~12 mg/d，4 mg/d 更易耐受，8 mg/d 为最常用剂量；②由于

PER半衰期较长，推荐 1次/d，且在睡前给药，这种给药方式

有助于缓解 PER的AE；③由于 PER的AE具有剂量依赖性，

在药物的有效剂量范围内，可根据患者具体情况考虑低剂量

给药。

1.3　布瓦西平（brivaracetam，BRV）

BRV 是第二代 ASM 左乙拉西坦（levetiracetam，LEV）的

结构衍生物，其主要通过选择性与兴奋性神经细胞突触前膜

囊泡蛋白 2A（synaptic vesicle protein 2A，SV2A）结合，同时阻

滞钠离子通道。减少兴奋性神经递质释放和突触囊泡循环，

BRV对于 SV2A的高效及选择性亲和力远胜于 LEV[6]。BRV
于 2016年 2月被FDA及欧盟批准用于成人局灶性癫痫患者

的辅助治疗，至今，已在 50 多个国家/地区获批用局灶性癫

痫发作，伴或不伴继发性全身性癫痫发作患者的治疗。多中

心Ⅲ期RCT研究确定了BRV辅助治疗局灶性癫痫患的疗效

和耐受性[7-9]。2021 年 8 月 FDA 进一步扩大其适应证，可用

治疗 1个月及以上儿童的局灶性癫痫发作。最近的多项研

究证实了 BRV在 1个月及以上局灶性癫痫的有效性和安全

性[10-11]。该药最常见的AE为头晕、嗜睡、疲劳和易怒。每日

口服 BRV 50~200 mg 是安全有效的。最近的 1 项真实事件

汇总分析也证实了这一点，BRV 作为单药治疗及辅助治疗

均有明确疗效。同时，既往使用ASMs较少的患者加用BRV
治疗12个月的癫痫发作减少率、无癫痫发作率和BRV保留率

通常更高。与多项临床研究一致，从LEV转用BRV的患者与

从其他ASMs转用BRV的患者具有相似的有效性和耐受性。

与LEV相比，BRV的亲脂性更强，穿透血脑屏障的速度更快。

在服用 LEV后出现精神AE（抑郁、烦躁、焦虑）的患者中，将

LEV换成BRV时，65%患者的AE会减轻。对于有精神疾病

AE风险的患者，可使用BRV来替代LEV[12]。

1.4　依维莫司（everolimus）
依维莫司是一种免疫抑制剂，其主要通过靶向抑制哺乳

动物雷帕霉素靶蛋白（mammalian target of rapamycin，mTOR）
发挥作用，而 mTOR 的过度激活与神经元发育不良、轴突发

育异常、树突形成、兴奋性突触电流增加等相关，可导致癫

痫[13]。75%~90%的 TSC患者同时伴有难治性癫痫。依维莫

司已于 2018年 4月被 FDA 批准 2岁以上 TSC 性癫痫的辅助

治疗。全球多中心RCT（EXIST-3）研究表明，对于 TSC相关

的难治性癫痫患者，与安慰剂相比，依维莫司辅助治疗，可明

显降低癫痫发作频率，并且耐受性良好[14]，事后分析及真实

世界研究进一步证实了依维莫司辅助治疗 TSC相关难治性

癫痫的长期有效性及耐受性[15-16]。同时，临床研究表明，依

维莫司对局灶皮质发育不良等引起的癫痫发作亦有作用[17]。

依维莫司最常见的AE是口腔炎、腹泻、鼻咽炎、上呼吸道感

染、发热等。依维莫司推荐初始血药浓度为 5~7 ng/mL，最高

可加至 15 ng/mL。推荐起始 5 mg/m2，每日 11次口服，可缓慢

加量至（以5 mg为增量）5~15 ng/mL。
1.5　大麻二酚（cannabidiol，CBD）

CBD其作用机制尚不明确，研究表明，CBD通过 CB1和 
CB2受体产生广泛的药理作用，可激活内源性大麻素系统，
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调节癫痫发作阈值、疼痛、炎症和神经元损伤，从而有效缓

解癫痫发作。同时可能通过GPR55、TRP或其他多模式靶点

发挥作用。研究也表明CBD可能是一种GABA-A受体的正

向变构调节剂[18]。2018 年 6 月 FDA 首次批准药用级 CBD
（epidiolex）用于 2岁及以上患者与 LGS、DS相关癫痫发作的

治疗，目前已扩大适应证为 1岁及以上患者与 LGS、DS、TSC
相关的癫痫发作的治疗。2016年的 1项开放标签研究表明

CBD 对包括 LGS、DS 及 TSC 在内的难治性癫痫患者的有效

性[19]。 2 项 RCT 研究中，确定了 CBD 对 LGS 治疗的有效

性[20-21]。近期的开放标签研究及事后分析进一步证实了

CBD 添加治疗 LGS 相关癫痫的有效性及耐受性[22]。CBD 治

疗与DS相关的癫痫发作的有效性在 2项随机、双盲、安慰剂

对照临床研究得到证实[23-24]。近期的开放标签研究进一步

证实了 CBD 添加治疗 DS 相关癫痫的长期治疗的有效性和

安全性[25]。与安慰剂组（27%）相比，CBD 25 mg/（kg·d）组总

癫痫发作的百分比减少 49%，CBD 50 mg/（kg·d）组减少

48%。并进一步证实了CBD长期添加治疗的耐受性良好，且

在 48周内持续减少了癫痫发作[26-27]。多项真实事件研究也

证实了这一点[28-30]。CBD 最常见的 AE 是嗜睡、食欲下降和

腹泻，随着剂量的增加这些不良反应更加明显[31]。

1.6　塞诺氨酯（cenobamate，CNB）
CNB是一种新型的四唑衍生氨基甲酸酯。其作用机制

尚不完全清楚，研究表明，它能促进钠通道的快速和慢速失

活，并优先抑制钠通道电流的持久成分，从而降低神经元的

兴奋性[32]。此外，它还是一种高亲和力GABA-A受体的正向

变构调节剂[33-34]。CNB于 2019年 11月首次被FDA批准用于

成人（>18岁）局灶性癫痫患者的辅助治疗。2项RCT研究及

1 大型开放标签安全性研究证实了其在成人难治性局灶性

癫痫患者中显示出较高的反应率和良好的耐受性。CNB在

50~400 mg/d剂量范围内以剂量相关方式降低局灶性癫痫的

发作频率。当减少伴随的ASMs时，服用 CNB的患者仍然仍

保持较高的≥50%和 100%的癫痫发作减少率。CBN半衰期

较长，因此可每天给药 1次。CNB最常见的AE为嗜睡、头晕

和疲劳[34-38]。缓慢加量可减少 AE 的发生。需要注意的是，

CNB显示剂量依赖性、非临床相关 QT间期缩短（≤340 ms），

因此 CNB 禁用于家族性短 QT 综合征患者，并且需要谨慎

与其他QT缩短药物同用[38]。最近多项真实世界研究进一步

证实了 CNB 辅助治疗对难治性局灶性癫痫的有效性和耐

受性[39-40]。

1.7　芬氟拉明（fenfluramine）
芬氟拉明以前被批准为减肥药，但在 1997 年出现心脏

瓣膜病的报道时被撤回。芬氟拉明可能通过调节血清素受

体和 sigma-1 受体活性来有效抑制 NMDAR 活性，从而降低

癫痫发作频率[41]。芬氟拉明于 2020 年在美国和欧盟以及 
2022 年在英国被批准作为 DS 的二线辅助治疗。3 项多中

心、随机、双盲、安慰剂对照试验表明芬氟拉明辅助治疗对

DS 的有效性和安全性[42-43]。近期 Sullivan J 等[44]的 1 项 RCT
研究进一步证实了芬氟拉明对 DS 儿童的抗癫痫反应的

程度和持久性。2022年芬氟拉明被 FDA批准用于治疗 2岁

及以上患者与 LGS 相关的癫痫发作。1 项全球 3 期 RCT 研

究证实了芬氟拉明对 LGS 相关的癫痫发作的疗效和安全

性。0.7 mg/（kg·d）的芬氟拉明可使跌倒性癫痫发作的发

作率降低 19.9%，其中对芬氟拉明反应最快的亚型是全身

强直阵挛发作，0.7 mg/（kg·d）芬氟拉明组的发作率下降

45.7%，0.2 mg/（kg·d）芬氟拉明组的发作率降低 58.2%，而安

慰剂组增加 3.7%[45]。开放标签研究进一步证实了芬氟拉明

添加治疗的长期有效性及耐受性[46]。其最常见的AE是食欲

下降、疲劳、腹泻和发热。同时，心脏监测显示其没有致瓣膜

性心脏病或肺动脉高压的临床或超声心动图证据。

1.8　加奈索隆（ganaxolone）
加奈索隆是神经活性类固醇，是一种 GABA-A 受体的

正向变构调节剂。2022年，FDA批准其用于 2岁或以上与细

胞周期蛋白依赖性激酶样 5缺乏症相关的癫痫发作的患者。

1项全球多中心RCT表明，加奈索隆组患者主要运动癫痫发

作频率的中位降低幅度为 30.7%（P=0.004），安慰剂组为降

低 6.9%[47]。在开放标签扩展研究中，接受加奈索隆治疗至

少 24个月的患者（n=50），主要运动癫痫发作频率中位降低

幅度为 48.2%，并进一步证实了加奈索隆的安全性[48]。其常

见 AE 包括头晕、疲劳和嗜睡。近期的 1 项 2 期开放标签研

究初步表明了静脉注射加奈索隆在难治性癫痫持续状态患

者中实现了快速持久的癫痫发作控制，并显示出可接受的安

全性和耐受性[49]。然而，加奈索隆辅助治疗普通难治性局灶

性癫痫的 RCT 研究表明，加奈索隆对难治性局灶性癫痫的

治疗效果一般或不明显[50]。

2　抢救性治疗

急性反复性癫痫发作（acute repetitive seizure，ARS）或丛

集性癫痫发作在癫痫患者中相对常见。ARS的特征为成人

在24 h内或儿童在12 h内出现多次癫痫发作，持续时间从几

分钟到几小时不等。尽管 ARS 患者相对较少，但他们面临

一系列医疗风险，包括受伤、进展为癫痫状态和生活质量下

降。鉴于 ARS 的巨大风险，即时治疗以防止其发展为长期

癫痫发作或癫痫持续状态至关重要。在急诊就诊之前，ARS
的护理通常应从家庭开始。当患者在医院之外经历 ARS
时，无法进行静脉给药，因此寻找其他给药途径（如口服、直

肠、鼻腔和口腔）的院外抢救性治疗变得至关重要。

2.1　咪达唑仑鼻喷雾剂（midazolam nasal spray，MDZ-NS）
在 2019年前，美国和欧洲针对 ARS 的抢救疗法包括直

肠地西泮（diazepam，DZP）（Diastat）或口服苯二氮䓬类药物
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（benzodiazepines，BZD），以及口服MDZ（buccolam）。2019年

FDA批准了MDZ-NS（nayzilam），用于治疗 12岁以上癫痫患

者ARS。MDZ是一种1,4-BZD，其溶解度受pH值影响。pH<4
时，MDZ可以自由溶于水，但在生理 pH下，由于BZD环的闭

合，MDZ 为脂溶性，能迅速穿过血脑屏障，迅速发挥作用。

由于 MDZ 在肝脏微粒体氧化系统中发生羟化反应，鼻腔给

药具有绕过门静脉循环加速全身用药的优势。早期 1 项由

Thakker A 和 Shanbag P[51]进行的 RCT 研究表明，与静脉注

射DZP（0.3 mg/kg）（17.18 min）组相比，鼻腔MDZ（0.2 mg/kg）
（6.67 min）组从到达医院到停止癫痫发作的总间隔时间明显

缩短，且安全性良好。在随机对照试验 ARTEMIS-1及其开

放标签扩展ARTEMIS-2中评估了MDZ-NS在癫痫发作中的

疗效和安全性。MDZ-NS 组在终止癫痫发作和提高 24 h内

不再癫痫发作的概率方面优于安慰剂。MDZ-NS 长期用于

ARS的治疗，具有良好的安全性和耐受性。同时未观察到对

MDZ的耐药性，因为单次或重复 5 mg给药对 ARS的控制效

果无差异[52-54]。Nayzilam 由有机溶剂乙醇、聚乙二醇（PEG）
-6、甲醚、PEG-400 和丙二醇配制而成，以溶解咪达唑仑。

MDZ-NS 包装在一次性喷雾器中，其内包含 5 mg MDZ。单

次最大用量为一喷（单鼻腔）。如果在第 1 次给药后 10 min
内癫痫发作没有终止，或者在6 h内再次癫痫发作，则给予第

2次的5 mg鼻喷雾剂。

2.2　DZP鼻喷雾剂（diazepam nasal spray，DZP-NS）
2020 年，FDA 批准 DZP-NS（valtoco）用于治疗 6 岁以上

癫痫患者的 ARS，并于 2023 年 6 月在我国上市，获批用于 6
岁及以上 ARS 患者的院外急救。尽管静脉注射和直肠的

DZP 已用于 ARS 的治疗，Valtoco 相较于直肠注射的 DZP
具有更小的血浆浓度变异性。与直肠 DZP 相比，鼻喷雾剂

的生物利用度高，且变异性低。此外，与直肠或静脉注射

DZP相比，鼻内给药的 Valtoco更方便，侵入性更小[55]。已经

进行了多项临床试验，将 Valtoco 与口服、直肠和静脉注的

DZP进行了比较。除了轻度鼻刺激和流泪外，与传统形式的

DZP 相比，Valtoco 没有增加安全性风险[56]。Valtoco 由 N-十
二烷基-D-麦芽糖苷和维生素 E 配制而成，可提高 DZP
的溶解度和吸收率。该药有 3 种剂型，0.1 mL 溶液中分别

含有 5 mg、7.5 mg 和 10 mg 的 DZP。Valtoco 的推荐剂量为

0.2~0.3 mg/kg，6~11 岁患者的目标剂量为 0.3 mg/kg，≥12 岁

患者的目标剂量为 0.2 mg/kg。如果需要，可于 4 h后进行第

2次使用。观察性研究表明，同服阿片类镇痛药和苯二氮䓬

类药物会增加与药物相关的死亡风险，应谨慎使用。但长期

使用苯二氮䓬类药物治疗癫痫发作的患者的疗效和 AE 均

未受到影响[57]。

MDZ-NS 与 DZP-NS 的主要区别可能在于它们的药代

动力学。MDZ-NS 的 Tmax 为 17.3 min，半衰期为 2.1~6.2 h，
DZP-NS的 Tmax为 90 min，半衰期为 49 h。因此，对于早期复

发的患者，由于MDZ-NS的 Tmax时间较短，可能是首选用药，

而对于第 2次发作时间较长的患者，DZP-NS的半衰期较长，

可能更为合适。

3　结 语

癫痫药物治疗领域近年来取得了明显的发展，新药的涌

现为患者提供了更为丰富的治疗选择。这些药物不仅在局

灶性癫痫的治疗方面取得了明显进展，还在部分难治性癫痫

综合征治疗领域取得了进步，为药物难治性癫痫患者提供了

新的治疗方案。引入鼻腔给药途径来治疗ARS，如Nayzilam
和 Valtoco 等鼻喷雾剂，进一步改善了紧急救治手段。这种

创新的给药方式提高了治疗的便捷性和可及性，为急性癫痫

发作的应急处理提供了更灵活的选择。这些进展为癫痫患

者的治疗带来了新的希望，不仅提高了治疗效果，也改善了

患者的生活质量。同时，这也为未来癫痫治疗领域的研究和

临床实践提供了有益的启示，鼓舞着医学界继续努力寻找更

安全、更有效的治疗策略。
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