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拉莫三嗪单药治疗儿童癫癎的系统评价
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［摘要］　目的　系统评价拉莫三嗪单药治疗儿童癫癎的有效性和安全性。方法　计算机检索 PubMed、

Cochrane 图书馆、CNKI、VIP、CBM、万方等中英文数据库，获得拉莫三嗪单药治疗儿童癫癎的随机对照试验。

应用 Cochrane 协作网推荐的方法进行文献筛选，资料提取和文献质量评估，采用 RevMan 5.2 软件进行 Meta 分析。

结果　共纳入 9 个 RCTs（1 016 例）。拉莫三嗪的癫癎发作完全控制率明显低于乙琥胺，与卡马西平和丙戊酸

钠的差异均无统计学意义。拉莫三嗪的不良反应发生率明显低于卡马西平，与丙戊酸钠和乙琥胺的差异均无统

计学意义；3 种药物的退出率比较差异无统计学意义。结论　对于传统抗癫癎药物治疗无效、不良反应明显患儿，

拉莫三嗪是一种较为理想的替代药物。但仍有待高质量、大样本及较长随访时间的随机对照试验予以证实。

［中国当代儿科杂志，2016，18（7）：582-588］
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Abstract: Objective    To investigate the efficacy and safety of lamotrigine monotherapy in children with epilepsy 
via a systematic review. Methods    PubMed, Cochrane, CNKI, VIP, CBM, Wanfang Data were searched for randomized 
controlled trials (RCTs) of lamotrigine monotherapy in children with epilepsy. Literature screening, data extraction, 
and quality assessment were performed according to the method recommended by Cochrane Collaboration. RevMan 
5.2 software was used to conduct the Meta analysis. Results    A total of 9 RCTs involving 1 016 participants were 
included. Lamotrigine yielded a significantly lower complete control rate of seizure than ethosuximide, but the complete 
control rate of seizure showed no significant differences between lamotrigine and carbamazepine/sodium valproate. 
Patients treated with lamotrigine had a significantly lower incidence rate of adverse events than those treated with 
carbamazepine, but the incidence rate of adverse events showed no significant differences between patients treated with 
lamotrigine and sodium valproate/carbamazepine. The drop-out rate showed no significant differences between the three 
treatment groups. Conclusions    Lamotrigine is an ideal alternative drug for children who do not respond to traditional 
antiepileptic medication or experience significant adverse reactions; however, more high-quality RCTs with a large 
sample size and a long follow-up time are needed to confirm these conclusions.

[Chin J Contemp Pediatr, 2016, 18(7): 582-588]
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癫癎是由多种原因引起的脑部慢性疾病，主

要发病机制为脑内神经元群反复发作性过渡放电，

引起突发性、暂时性脑功能失常 [1]。儿童是癫癎

的高发人群，其发病率约为成人的 10~15 倍，约

60% 的癫癎起病于儿童期 [2]，我国 18 岁以下癫癎

患儿占 75%~80%[3]。癫癎治疗的首选方案为抗癫
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癎药物（Antiepileptic drugs, AEDs）的单药使用，

无效者方考虑多药联合治疗 [4-5]。相较于丙戊酸钠、

卡马西平等传统 AEDs, 拉莫三嗪，托吡酯，奥卡

西平等新型 AEDs 具有抗癎谱广、不良反应少、耐

受性和安全性好等优点 [6]，为临床治疗儿童癫癎提

供了更多的选择。

拉莫三嗪主要作用机制为抑制兴奋性电压依

赖性钠通道，稳定神经细胞膜和减少兴奋性氨基

酸 - 谷氨酸释放 [6-7]，适用于简单或复杂部分性发

作、原发性或继发性全身强直 - 阵挛发作的单药

治疗 [8]，具有口服生物利用度高，半衰期较长，肝

肾功能影响小等特点 [9]，国内外多项研究均提示其

单药治疗儿童癫癎具有较好疗效，不良反应发生

率低，对患儿生活质量影响较小 [10]，但各研究间

设计和实施存在差异，样本量较小，其是否优于

传统 AEDs 尚无统一结论。本研究运用系统评价方

法对拉莫三嗪单药治疗儿童癫癎的有效性和安全

性进行评价，为其进一步的儿科临床应用和将来

的临床研究提供依据。

1　资料与方法

1.1　检索策略

计算机检索 PubMed、Cochrane 图书馆、维普

数据库（VIP）、中国期刊全文数据库（CNKI）、

中 国 生 物 医 学 文 献 数 据 库（CBM）、 万 方 数 据

库，检索时间均从建库至 2015 年 6 月。英文检索

词 包 括“epilepsy、epilepsia、seizure、Epileptic、

Lamotrigine、Lamictal、Child、Infant、Paediatr”等，

中文检索词“包括癫癎、发作、拉莫三嗪、利必通、

儿童、小儿、青少年、婴儿、幼儿”等。追踪检

索相关参考文献，手检相关杂志、摘要和会议记录，

查阅各种会议记录、会议论文集、学位论文等。

1.2　文献纳入和排除标准

纳入标准：拉莫三嗪单药治疗儿童癫癎的随

机对照试验（randomized controlled trail, RCT），语

言限定为中文和英文。研究对象为 0~20 岁癫癎患

儿，性别、人种不限。癫癎及类型的诊断参照国

际抗癫癎联盟 (ILAE) 制定的标准。分为试验组（拉

莫三嗪单药治疗）和对照组（安慰剂或其他 AEDs

单药或添加治疗）。

排除标准：①未设立对照组的文献；②缺乏

判效指标和数据的文献；③重复发表的文献；④研

究数据不全，联系作者也无法获得有效数据者。

1.3　观察指标

癫癎发作完全控制率（治疗期间不再发作的

比例）、治疗期间退出率、不良反应。

1.4　文献筛选、质量评价与数据提取

两名研究者按照纳入排除标准独立筛选文献、

提取资料并交叉核对。纳入研究的方法学质量由

两名研究者独立采用 Cochrane 系统评价员手册

5.1.0[11] 推荐的偏倚风险评估标准，对纳入文献的

随机序列生成、分配隐藏、受试者和研究者施盲、

结果施盲、数据完整性、选择性报告结果和其它

偏倚等 7 个方面进行评价。若研究满足以上 6~7

条质量评价标准，则存在偏倚的可能性很小（A 级），

若满足 2~5 条以上标准为部分满足，存在偏倚的

可能为中等（B 级），若仅满足 1 条标准或完全不

满足，则存在偏倚的可能很大（C 级）。分歧经讨

论或由第三位研究者协助解决。

1.5　统计学分析

采 用 RevMan 5.2 软 件 进 行 Meta 分 析。 使 用

卡方检验及 I2 进行各研究间的异质性检验。若

P ≥ 0.10，则异质性无统计学意义，采用固定效应

模型。若 P<0.1 或 I2 ≥ 50%，存在统计学异质性，

采用随机效应模型。计量资料采用加权均数差值

（WMD）作为疗效分析统计量，计数资料采用相

对危险度（relative risk, RR）作为疗效分析统计量，

均以 95% 置信区间（CI）表示，P<0.05 为差异有

统计学意义。不良反应的严重程度按照美国卫生部

和癌症协会的不良反应分级标准（CTCAE）[12] 分为

5 级。采用漏斗图和 STATA12.0 软件进行 Egger's 

检验评估纳入研究是否存在潜在的发表偏倚。

2　结果

2.1　基本情况

初检获得文献 1 541 篇，按照纳入与排除标准

筛选后最终纳入 9 篇 [13-21] 文献，均为 RCT 研究，

共纳入患儿 1 016 例（试验组 473 例，对照组 543 例），

年龄为 6 个月 ~20 岁。9 项研究中，6 项对照组干

预措施为丙戊酸钠 [13-18]，2 项为卡马西平 [19-20]，

1 项为丙戊酸及乙琥胺 [21]。纳入研究的基本情况见

表 1。



 第 18 卷 第 7 期

  2016 年 7 月

中国当代儿科杂志 
Chin J Contemp Pediatr

Vol.18 No.7

Jul. 2016

·584·

2.2　质量评价

9 项研究均为随机分组，4 项研究 [17-19,21] 报告

了采用的随机方法；3 项研究 [17-18,21] 描述了分配隐

藏方法；3 项研究为 [17-18,21] 为双盲试验，2 项 [13,19]

为对研究者施盲；6 项研究 [15-19,21] 报道了失访和退

出情况；所有研究均无法获得预先制定的研究计

划，但 7 项研究 [13,15-19,21] 报告了 3 个及以上的主要

判效指标，选择性报告结果的可能性较小。3 项研

究 [17-18,21] 对企业资助信息进行了说明。见表 2。

表 1　纳入研究的基本情况

纳入研究 国家
研究例数 患儿年龄

( 岁 )

干预措施
疗程 观察指标

试验组 对照组 试验组 对照组

张言春 2012[13] 中国 17 18 3~10 拉莫三嗪 丙戊酸钠 12 个月 ①③

刘俊 2011[14] 中国 28 27 0.5~13 拉莫三嗪 丙戊酸钠 12 个月 ①⑤

 李冠慧 2008[15] 中国 17 17 3~14 拉莫三嗪 丙戊酸钠 12 个月 ①②③④

黄铁栓 2009[16] 中国 24 24 6~10 拉莫三嗪 丙戊酸钠 12 个月 ①②③

Biton 2003[17] 美国 18 20 12~20 拉莫三嗪 丙戊酸钠 32 周 ①②③⑥

Coppolal 2004[18] 意大利 19 19 3~13 拉莫三嗪 丙戊酸钠 12 个月 ①②③

So-HeeEun 2012[19] 韩国 43 41 6~12 拉莫三嗪 卡马西平 32 周 ①②③④

Nieto Barreral 2001[20] 英国 158 75 2~12 拉莫三嗪 卡马西平 24 周 ①②③

Glauser 2013[21] 美国 149 (1)147
(2)155

2~12 拉莫三嗪 (1) 丙戊酸钠
(2) 乙琥胺

20 周 ①②③

注：观察指标中①示癫癎发作完全控制率；②示治疗期间退出率；③示药物不良反应发生情况；④示治疗前后认知功能改变；⑤示
治疗前后血脂水平；⑥示治疗前后身高体重变化。

表 2　纳入研究的方法学质量评价

纳入研究 随机方法 分配隐藏

盲法
结果数据的完整性

( 退出 / 失访 )

选择性
报告研
究结果

其他偏倚来源
质量
等级研究者、

受试者
结局测

量者

张言春 2012[13] 依据患者入院先后顺序 未提及 对研究者
设盲

充分 未纳入失访患儿 充分 未提及 B

刘俊 2011[14] 未交代具体随机方法 未提及 未提及 未提及 未提及 不清楚 未提及 C

李冠慧 2008[15] 未交代具体随机方法 未提及 未提及 未提及 失访率不超过 20%, 
对研究结果无影响

充分 未提及 B

黄铁栓 2009[16] 未交代具体随机方法 未提及 未提及 未提及 失访率不超过 20%, 
对研究结果无影响

充分 未提及 B

Biton 2003[17] 充分 : 电脑生成随机表格 充分 充分 充分 失访率不超过 20%, 
对研究结果无影响

充分 可能因利益冲突引
入偏倚

A

Coppolal 2004[18] 充分 : 电脑生成随机码 充分 充分 充分 无失访 充分 声明未经任何商业
机构赞助

A

So-HeeEun 2012[19] 充分 : 独立随机化程序 未提及 对研究者
设盲

未提及 无失访 充分 未提及 B

Nieto Barrera 2001[20] 充分 : 患者以 2 : 1 的比例
分层随机

未提及 未提及 未提及 未提及 不清楚 未提及 B

Glauser 2013[21] 充分 : 电脑生成随机序列 充分 充分 充分 失访率不超过 20%, 
对研究结果无影响

充分 声明研究结果未受
相关企业影响

A

2.3　疗效分析

所有研究均报告了癫癎发作完全控制的情况。

因对照组干预措施不尽相同，存在临床异质性而

无法合并，因此按照对照组干预措施不同进行分

析：①拉莫三嗪 vs 丙戊酸钠：7 项研究 [13-18,21] 对

比了拉莫三嗪和丙戊酸钠单药的癫癎发作完全控

制率，其中 Glauser 等 [21] 的研究为同时以丙戊酸

钠和乙琥胺作为对照，除去该研究进行敏感性分
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析，异质性检验结果显示无统计学异质性（P=0.81，

I2=0%），采用固定效应模型。Meta 分析结果显

示 两 组 差 异 无 统 计 学 意 义（RR=0.81，95%CI：
0.64~1.03，P=0.08），提示尚不能认为拉莫三嗪癫

癎发作完全控制率低于丙戊酸钠；②拉莫三嗪 vs

卡马西平：2 项研究 [19-20] 对比了拉莫三嗪和卡马

西平的效果，异质性检验结果显示无统计学异质

性（P=0.72，I2=0%），采用固定效应模型。结果

显示两组差异无统计学意义（RR=0.90，95%CI：

0.74~1.09，P=028），提示尚不能认为拉莫三嗪癫

癎发作完全控制率低于卡马西平；③拉莫三嗪 vs

乙琥胺：Glauser 等 [21] 的研究报告了对比乙琥胺的

癫癎发作完全控制率，分别为 29% 和 58%，两组

差异有统计学意义（χ2 检验，P<0.05），提示拉莫

三嗪癫癎发作完全控制率低于乙琥胺组。见图 1。

图 1　拉莫三嗪组和对照组癫癎发作完全控制率比较的 Meta 分析

2.4　治疗期间退出率

治疗期间退出率是综合反映癫癎治疗有效性

和安全性的指标，也是 ILEA 推荐使用的主要判效

指标 [22]。共 7 项研究 [15-21] 报告了治疗期间的退出

情况，按照干预措施不同进行分析：①拉莫三嗪

vs 丙戊酸钠：5 项研究 [15-18,21] 对比了拉莫三嗪组和

丙戊酸钠的癫癎治疗期间退出率，分别为 13.21%

和 10.13%。异质性检验结果显示无统计学异质性

（P=0.78，I2=0%），采用固定效应模型合并效应

量。Meta 分析结果显示，两组差异无统计学意义

（RR=1.31，95%CI：0.79~2.16，P=0.30）， 提 示

尚不能认为拉莫三嗪治疗期间退出率高于丙戊酸

钠；②拉莫三嗪 vs 卡马西平：2 项研究 [19-20] 对比

了拉莫三嗪和卡马西平，退出率分别为 11.94%

和 12.07%。异质性检验结果显示无统计学异质性

（P=0.95，I2=0%），采用固定效应模型。结果显

示，两组差异无统计学意义（RR=0.91，95%CI：
0.49~1.70，P=0.78），尚不能认为拉莫三嗪治疗

期间退出率低于卡马西平；③拉莫三嗪 vs 乙琥胺：

Glauser 等 [21] 的研究报告了拉莫三嗪对比乙琥胺的

结果，退出率分别为 12.08% 和 12.90%。两组差异

无统计学意义（P=0.83，I2=0%），尚不能认为拉

莫三嗪治疗期间退出率低于乙琥胺。

2.5　不良反应发生率

8 项研究 [13,15-21] 报告了不良反应的发生率。按

照干预措施不同进行分析：①拉莫三嗪 vs 丙戊酸

钠：6 项研究 [13,15-18,21] 对比了拉莫三嗪和丙戊酸钠

的不良反应发生率，分别为 24.18% 和 26.12%。

Study or Subgroup
拉莫三嗪组 对照组 Risk Ratio Risk Ratio

M-H, Fixed, 95%CI M-H, Fixed, 95%CIEvents   Total Events   Total Weight Year

1.1.1 vs 丙戊酸钠
Biton 2003[17]

Coppola 2004[18]

李冠慧 2008[15]

黄铁栓 2009[16]

刘俊 2011[14]

张言春 2012[13]

Subtotal (95%CI)
Total events
Heterogeneity: Chiz=2.27, df=5 (P=0.26); Iz=0%
Test for overall effect: Z=1.74 (P=0.08)

1.1.2 vs 卡马西平
Nieto Barrera 2001[20]

So-HeeEun 2012[19]

Subtotal (95%CI)
Total events
Heterogeneity: Chiz=0.12, df=1 (P=0.72); Iz=0%
Test for overall effect: Z=1.09 (P=0.28)

1.1.3 vs 乙琥胺
Glauser 2013[21]

Subtotal (95%CI)
Total events
Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z=3.96 (P<0.0001)

Total (95%CI)
Total events
Heterogeneity: Chiz=10.01, df=8 (P=0.26); Iz=20%
Test for overall effect: Z=4.04 (P<0.0001)
Test for subgroup differences: Chiz=7.53, df=2 (P=0.02); Iz=73.4%

6
10
10
12

8
8

54

89
23

112

43

43

209

18
19
14
24
28
17

120

158
43

201

149
149

470

9
13
12
17

5
12

68

48
23

71

81

81

220

20
19
14
24
27
18

122

75
41

116

155
155

393

3.6%
5.5%
5.1%
7.2%
2.2%
5.0%

28.6%

27.7%
10.0%
37.7%

33.7%
33.7%

100.0%

2003
2004
2008
2009
2001
2012

2001
2012

2013

0.74[0.33, 1.67]
0.77[0.46, 1.30]
0.83[0.56, 1.24]
0.71[0.44, 1.14]
1.54[0.58, 4.13]
0.71[0.39, 1.29]
0.81[0.64, 1.03]

0.88[0.71, 1.09]
0.95[0.65, 1.41]
0.90[0.74, 1.09]

0.55[0.41, 0.74]
0.55[0.41, 0.74]

0.76[0.66, 0.87]

利于对照组     利于拉莫三嗪组
0.01              0.1                 1                  10               100
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异 质 性 检 验 结 果 显 示 无 统 计 学 差 异（P=0.25，

I2=24%），使用固定效应模型。结果显示两组差

异无统计学意义（RR=0.94，95%CI：0.70~1.26，

P=0.68），提示不能认为拉莫三嗪不良反应发生率

低于丙戊酸钠；②拉莫三嗪 vs 卡马西平：2 项研

究 [19-20] 对比了拉莫三嗪和卡马西平的不良反应发

生率，分别为 41.29% 和 44.82%。异质性检验显示

无统计学差异（P=0.62，I2=0%），使用固定效应

模型。结果显示，两组差异有统计学意义（RR=0.81，

95%CI：0.64~1.03，P=0.05），提示拉莫三嗪不良

反应发生率低于卡马西平；③拉莫三嗪 vs 乙琥胺：

1 项研究 [21] 报告了拉莫三嗪对比乙琥胺的不良反

应发生率，分别为 16.78% 和 23.87%，两组差异无

统计学意义（P=0.13），尚不能认为拉莫三嗪癫癎

不良反应发生率低于乙琥胺。见图 2。

图 2　拉莫三嗪组和对照组不良反应发生率比较的 Meta 分析

2.6　不良反应

纳入研究报道的不良反应主要为 1~2 级轻、

中度不良反应，包括皮疹、头晕、头痛、嗜睡、

乏力等；3~4 级严重不良反应中，拉莫三嗪组出现

全身性过敏性皮疹 2 例，且导致患儿退出观察；

对照组出现肝功能轻度损害 1 例，转氨酶升高 7 例，

原始研究分析很可能与药物有关。两组 3~4 级不

良反应发生率分别为 0.45% 和 1.5%，试验组低于

对照组，但差异无统计学意义（P=0.06）。未见 5

级不良反应。所有研究均未报道死亡病例发生。

见表 3。

利于试验组     利于对照组
0.01               0.1                  1                   10                100

Study or Subgroup
拉莫三嗪组 对照组 Risk Ratio Risk Ratio

M-H, Fixed, 95%CI M-H, Fixed, 95%CIEvents   Total Events   Total Weight

1.1.1 vs 丙戊酸钠
Biton 2003[17]

Coppola 2004[18]

Glauser 2013[21]

张言春 2012[13]

李冠慧 2008[15]

黄铁栓 2009[16]

Subtotal (95%CI)
Total events
Heterogeneity: Chiz=6.59, df=5 (P=0.25); Iz=24%
Test for overall effect: Z=0.41 (P=0.68)

1.1.2 vs 卡马西平
Nieto Barrera 2001[20]

So-HeeEun 2012[19]

Subtotal (95%CI)
Total events
Heterogeneity: Chiz=0.25, df=1 (P=0.62); Iz=0%
Test for overall effect: Z=1.97 (P=0.05)

1.1.3 vs 乙琥胺
Glauser 2013[21]

Subtotal (95%CI)
Total events
Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.52 (P<0.013)

Total (95%CI)
Total events
Heterogeneity: Chiz=9.08, df=8 (P=0.34); Iz=12%
Test for overall effect: Z=2.11 (P=0.03)
Test for subgroup differences: Chiz=1.38, df=2 (P=0.50); Iz=0%

14
6

25
4
3
7

59

80
3

83

25

25

167

18
19

149
17
17
24

244

158
43

201

149
149

594

12
2

35
6
2
7

64

47
5

52

37

37

153

20
19

147
18
17
24

245

75
41

116

155
155

516

6.7%
1.2%

20.9%
3.5%
1.2%
4.2%

37.6%

37.8%
3.0%

40.9%

21.5%
21.5%

100.0%

1.30[0.84, 2.00]
3.00[0.69, 13.03]

0.70[0.44, 1.12]
0.71[0.24, 2.07]
1.50[0.29, 7.87]
1.00[0.41, 2.42]
0.94[0.70, 1.26]

0.81[0.64, 1.02]
0.57[0.15, 2.24]
0.79[0.63, 1.00]

0.70[0.45, 1.11]
0.70[0.45, 1.11]

0.83[0.70, 0.99]
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图 3　基于癫癎发作完全控制率的漏斗图

图 4　基于治疗期间退出率的漏斗图

表 4　Egger's 检验结果

项目 t 值 P 值 95%CI

癫癎发作完全控制率 -1.06 0.323 -1.37~0.52

治疗期间退出率 2.35 0.078 -0.05~0.68

不良反应发生率 0.47 0.655 -0.52~0.78

表 3　试验组和对照组不良反应

研究
试验组不
良反应例

数 / 患者数

不良反应等级及名称 ( 例数 )
对照组

干预措施

对照组不
良反应例

数 / 患者数

不良反应等级及名称 ( 例数 )

1~2 级 3~4 级 1~2 级 3~4 级

张言春 2012[13] 4/17 皮 疹 (1), 食 欲 减 退 (1), 烦
躁 (2)

/ 丙戊酸钠 6/18 食欲亢进、肥胖 (3), 烦躁
(1), 学习困难 (1)

肝功能轻
度损害 (1)

李冠慧 2008[15] 3/17 头痛 (1), 呕吐 (1), 嗜睡 (1) / 丙戊酸钠 2/17 呕吐 (1), 嗜睡 (1) /

黄铁栓 2009[16] 7/24 轻度头晕，恶心 (4), 困倦，
乏力 (1)

全身过
敏性皮
疹 (2)

丙戊酸钠 7/24 / 转氨酶升高
(7)

Biton 2003[17] 14/18 未提及 / 丙戊酸钠 12/20 未提及 /

Coppola 2004[18] 6/19 头痛 (2), 皮疹 (1), 复视 (1,)
神经紧张 (1), 食欲增加 (1)

/ 丙戊酸钠 2/19 腹泻 (1), 体重增加 (1) /

Eun 2012[19] 3/43 皮疹 (3) / 卡马西平 5/41 皮疹 (3), 疲劳 (1), 嗜睡 (1) /

Nieto-Barrera 2001[20] 80/158 感染 (20), 头痛 (12), 乏力 (4),
嗜睡 (5,) 咽喉炎 (13), 皮疹
(11), 头晕 (1), 其它轻微不
良反应 (14)

/ 卡马西平 47/75 头痛 (12), 乏力 (1), 嗜睡 (7),
咽 喉 炎 (8), 皮 疹 (6), 头 晕
(11), 其它轻微不良反应 (2)

/

Glause 2013[21] 25/149 皮疹 (5), 疲劳 (2), 头痛 (2),
消化功能紊乱 (3), 神经系
统 , 行为或心理的影响 (9),
其它 (4)

/ 丙戊酸钠 35/147 皮疹 (2), 疲劳 (5), 头痛 (2),
消化功能紊乱 (6), 神经系
统 , 行为或心理的影响 (20)

/

乙琥胺 37/155 皮疹 (6), 疲劳 (3), 头痛 (3),
消 化 功 能 紊 乱 (9), 神 经
系统 , 行为或心理的影响
(12), 其它 (4)

/

合计 142/445 140 2 153/516 145 8

2.7　发表偏倚

各研究在漏斗图两侧分布对称较好。而癫癎

发作完全控制率、治疗期间退出率和不良反应发

生率 meta 分析的 Egger's 检验 P 值均 >0.05，提示

无明显发表偏倚。图 3~4、见表 4。

0

0.2
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1
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2

0.01                      0.1                         1                         10                       100

0.01                      0.1                         1                         10                       100

SE(log[RR])

SE(log[RR])

RR

RR

3　讨论

本研究以癫癎发作完全控制率、退出率、不

良反应发生率等作为结局指标，系统评价拉莫三

嗪单药治疗儿童癫癎的有效性和安全性，结果显

示：在有效性方面，拉莫三嗪单药治疗儿童癫癎
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同丙戊酸钠及卡马西平相比，在癫癎发作完全控

制率、退出率方面差异无统计学意义；同乙琥胺

相比，拉莫三嗪单药治疗癫癎发作完全控制率相

对较低，退出率差异无统计学意义。在安全性方面，

拉莫三嗪与丙戊酸钠和乙琥胺相比总体不良反应

发生率相似，低于卡马西平，差异有统计学意义。

相关不良反应多轻微且为一过性，罕见严重不良

反应。

本研究存在的局限性：（1）纳入的 9 项研究

仅 4 项详细描述了随机方法，仅 3 项研究对实施

者和研究对象采用盲法，2 项研究结果测量实施盲

法，存在选择偏倚、实施偏倚及测量偏倚的可能，

对结果的解释应慎重；（2）因语言限制只纳入中

英文文献，存在选择偏倚的可能；（3）纳入研究

的治疗和随访时间相对较短，最长的研究时间为

12 个月，无法评估长期治疗的疗效，有待更高质

量的研究验证。

综上，可初步评价拉莫三嗪对比传统 AEDs

如丙戊酸钠、卡马西平等在单药治疗儿童癫癎时，

癫癎发作完全控制率、退出率无明显差异，不良

反应发生率相对较低，严重不良反应罕见。因此，

对于传统 AEDs 治疗无效、不良反应明显患儿，在

考虑经济性的前提下，拉莫三嗪可作为较理想的

替代药物。由于纳入的临床试验存在方法学质量

不高，样本量相对较小，疗程相对较短等局限性，

对上述结果的解释应持谨慎态度。总体而言，拉

莫三嗪单药治疗儿童癫癎有潜在的应用前景，有

待高质量、大样本及较长随访时间的随机对照试

验予以证实。
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