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摘要    目的：观察左乙拉西坦与维生素 B6 联用对其药物不良反应的影响。方法：回顾性分析 2010 年 1

月 -2015 年 6 月就诊于神经内科癫痫专科并随访大于 24 周的患者 110 例。根据自愿原则将 110 例门诊患

者随机分为研究组（左乙拉西坦 + 维生素 B6）和对照组（单用左乙拉西坦），在治疗后的 4、12、24 周

动态随访其疗效和不良反应。结果：治疗 24 周后，研究组行为的不良反应包括兴奋、攻击、烦躁、激惹

等副作用的出现明显低于对照组（P ＜ 0.05）。结论：联用维生素 B6 对左乙拉西坦药物不良反应的影响

有一定的改善。
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Effects of Levetiracetam Combined with Vitamin B6 on the Adverse Drug 
Reactions
Hu Jia, Huang Huiying (Leshan People's Hospital, Leshan 614000, China)

Abstract   Objective:  To observe the effects of Levetiracetam combined with Vitamin B6 on the adverse drug 
reactions. Methods: A total of 110 cases of patients with epilepsy who received more than 24-week from the 
Epilepsy clinic of the Leshan Hospital between Jan. 2010 and Jun. 2015 were retrospectively analyzed. The 
110 patients were randomly divided into the study group (Levetiracetam + Vitamin B6) and the control group 
(Levetiracetam only) according to the voluntary principles, and dynamic follow-ups of the curative effects and 
adverse reactions were conducted in the 4th, 12th, and 24th week after the treatment. Results: The incidence 
of adverse reactions (including excitement, aggressive behavior, irritability, and other side effects) in the study 
group was significantly lower than that in the control group after 24-week treatment (P ＜ 0.05). Conclusion: 
The treatment combining with Vitamin B6 could relieve the adverse drug reactions caused by Levetiracetam to a 
certain degree.
Keywords:    antiepileptic drug; Levetiracetam; Vitamin B6; drug combination; behavioral side effects; case 
analysis
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左乙拉西坦联用维生素 B6 对药物不良反应的影响
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癫痫是大脑神经元突发性异常放电，导致短

暂的大脑功能障碍的一种慢性疾病[1]。据中国最新

流行病学资料[2]显示，国内癫痫的总体患病率为

7.0‰，年发病率为28.8/10万，1年内有发作的活动

性癫痫患病率为4.6‰。据此估计，中国约有900万

左右的癫痫患者，其中500～600万是活动性癫痫患

者，同时每年新增加癫痫患者约40万。在中国，

癫痫已经成为神经科的第二大常见病[3]。最新流行

病学调查[4]显示，我国大陆地区癫痫患儿的患病率

为0.289％。长期癫痫发作若未得到良好的控制，

会引起智力发育迟缓及认知功能障碍。常见的抗

癫痫药物（丙戊酸钠、卡马西平等）具有皮疹、
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肝功能损害、影响认知功能等多种不良反应[5]。左

乙拉西坦是目前抗癫痫药物中最为广谱和安全的新

药，广泛用于儿童癫痫的治疗，但其行为的不良反

应，包括兴奋、攻击、烦躁、激惹等的出现影响其

保留率[6-7]。因此，如何减少其不良反应，提高保

留率有待进一步研究。本文对我院110例患者采用

左乙拉西坦单药治疗及联合维生素B6治疗进行动

态观察，以探讨维生素B6对左乙拉西坦行为不良

反应的影响。

1   资料与方法
1.1   研究对象

研究对象为2010年1月至2015年6月就诊于我

院神经内科癫痫专科并随访大于24周的初发初治

患者110例。研究对象纳入标准：①年龄在8～18

岁的初发初治患者；②发作符合国际抗癫痫联盟

（ILAE）最新的癫痫诊断和分类标准[8]；③患者及

家属同意单药或联合用药治疗；④用药期间肝、肾

功能正常，排除其他系统的严重急慢性疾病。

1.2   研究方法

根据ILAE最新发布的左乙拉西坦治疗癫痫指

南给药，4~11岁儿童和青少年(12~17岁)体重≤50 

kg起始剂量为10 mg/(kg·d)，分2次服用；根据临

床效果及耐受性剂量可以增加至30 mg/(kg·d)，

分2次服用[9]。依据患者情况尽量使用最低有效剂

量。根据患者及家属意愿，并参照国内外研究，选

择性加用维生素B6 50~100 mg/d[10]。

调查者通过门诊或电话方式，分别于患者服

药开始后的4、12、24周动态随访疗效。

1.3   统计学方法

应用SPSS 17.0软件进行统计与分析，统计描

述包括频数、均数、百分比；计量资料呈正态分

布，应用t检验进行比较，计数资料应用卡方检验

进行比较，P＜0.05视为差异有统计学意义。

2   结果
2.1   一般资料

研究组和对照组共纳入110例患者，所有纳入

患者均治疗24周或以上。其中男性58例，女性52

例；年龄8～18岁；病程1月至2年；发作类型：部

分性发作38例，全面性发作72例；无癫痫综合征患

者，所有纳入患者均为初发初治；两组患者24周时

治疗有效率均大于70%；以上各项两组比较均无显

著统计学差异（P＞0.05），研究组和对照组组间

具有可比性。具体情况见表1。

2.2   疗效分析

治疗24周后，研究组有3例患者出现不良反

应，主要表现为睡眠增多及倦怠乏力；对照组有10

例患者出现不良反应，主要表现为烦躁、易怒、攻

击行为（咬人、打人）、兴奋、学习困难、头痛、

震颤、易感冒；研究组行为不良反应出现少于对照

组，两组间有显著统计学差异（P＜0.05）。具体

情况见表1。

表 1   研究组与对照组基本情况及副作用比较

组别 年龄 / 岁 病程 / 月
发作类型

预后 不良反应
部分性 全面性

研究组 9.60 12.73 18 37 75% 3

对照组 9.53 12.6 20 35 73% 10

P 值 ＞ 0.05 ＞ 0.05 ＞ 0.05 ＞ 0.05 ＞ 0.05 ＜ 0.05

3   讨论
癫痫是神经系统第二大疾病。在世界范围内

大约有700万人罹患癫痫，其中有超过100万的儿童

患有活动性癫痫[11]。既往文献[12-13]报道，左乙拉西

坦具有良好的药代动力学特点和较高的保留率。国

内文献[14-15]报道，左乙拉西坦治疗儿童癫痫的有效

率为50.9%~97.9%,国外报道为29.0%~70.9%[16]，本

研究两组患者有效率均为70%以上，与既往国内外

研究相一致。本研究患者有效率较高，可能与患者

均为初诊初治及无癫痫综合征和无耐药相关。

国内外文献[17]报道，左乙拉西坦停药的主要原

因包括缺乏疗效和耐受不良。国外文献[18]报道，儿
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童及青少年常见的不良反应有烦躁不安、易怒、头

痛、咽炎、易感冒、头晕、震颤、困倦等；国内

文献[19]报道的主要不良反应有烦躁不安、纳差、思

睡、头昏头痛、情绪障碍等。本研究出现的不良反

应包括睡眠增多、倦怠乏力、烦躁、易怒、攻击行

为（咬人、打人）、兴奋、学习困难、头痛、震

颤、易感冒，与上述国内外报道一致。本研究行为

不良反应发生率较高，可能和本研究纳入人群主要

为青少年相关，既往国外文献[20]报道左乙拉西坦行

为不良反应主要发生于青少年期。

本研究显示，研究组与对照组在基础信息及

治疗效果方面无统计学差异(P＞0.05)；而不良反应

发生率方面两组有显著统计学差异（P＜0.05）。

左乙拉西坦与维生素B6联用对其药物不良反应有

明显改善作用，与国外文献报道一致,与国内曾进

行的研究报道结果不一致 [21]。但对比文献研究

发 现 ， 国 内 既 往 研 究 均 采 用 小 剂 量 维 生 素 B 6 

5～10 mg/d，国外相关研究中为100～200 mg/d。

本研究采用剂量为50～100 mg/d，与国外研究报道

接近。维生素B6应用于癫痫治疗最常见的是依赖

性癫痫及婴儿痉挛症，大剂量的维生素B6可以良

好地控制癫痫发作[22]。国外学者[23]报道，大剂量维

生素B6用于难治性癫痫的辅助治疗能有效控制癫

痫的发作。癫痫发作时脑内GABA浓度降低，维生

素B6作为脱羧酶的辅酶，能催化谷氨酸脱羧生成

GABA，故用大剂量维生素B6能提高脑内GABA的

含量，使脑内抑制性递质浓度增高从而达到抗癫痫

作用。既往文献报道，维生素 B6的中毒剂量为超

过 1000 mg/d，主要表现为多神经性疼痛。本组患

者均未出现上述症状，因此本研究中采用的维生素

B6剂量是相对安全的[24]。

本研究的不足之处在于样本量较小，采取回

顾性研究方法易产生选择和回忆偏倚，并非大样

本多中心合作、安慰剂对照的前瞻性研究。尽管

如此，本研究仍为将来进一步行安慰剂对照研究

奠定了基础。

4   结论
本研究显示，添加较大剂量维生素B6联合左

乙拉西坦治疗青少年癫痫，可以有效改善左乙拉西

坦引起的相关行为不良反应，且无其他明显不良反

应发生。
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