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额叶癫痫共患注意缺陷多动障碍儿童的临床特征及
认知损害

曾小璐，张静雯，张慧琼，桂娟，任媛，孙跃玉 ，曾汉石

（广东省人民医院 / 广东省医学科学院儿科，广东 广州 510080）

【摘要】  目的  探讨智商正常的额叶癫痫（FLE）共患注意缺陷多动障碍（ADHD）儿童的临床特征及认知损

害情况。方法  选取 2018 年 1 月至 2024 年 6 月在广东省人民医院被诊断为 FLE 的 167 例 6~14 岁患儿，筛查是否

共患 ADHD，将其分为 FLE 组和 FLE+ADHD 组，纳入同期确诊、同年龄的单纯 ADHD 患儿 72 例为 ADHD 组，以在

儿童保健门诊保健的同期、同年龄的 74 名健康儿童为健康对照组，比较 4 组的韦氏儿童智力量表（WISC- Ⅳ）、威

斯康星卡片分类测验（WCST）评估结果；对比分析 FLE 组和 FLE+ADHD 组的临床特征。结果  167 例 FLE 患儿中

62 例（37.1％）符合 ADHD 的诊断，且以注意缺陷型为主（68.3％）。与健康对照组比较，FLE+ADHD 组、FLE 组、

ADHD 组言语理解指数（VCI）、知觉推理指数 （PRI）、工作记忆指数（WMI）、加工速度指数（PSI）、总智商（FSIQ）

分值降低，WCST 分类数分值降低，错误数、持续错误数、非持续错误数分值增加（均 P < 0.05）。与 FLE 组比较，

FLE+ADHD 组 VCI、PRI、WMI、PSI、FSIQ 分值降低，WCST 分类数分值降低，错误数、持续错误数分值增加（均

P < 0.05）。与 ADHD 组比较，FLE+ADHD 组 VCI、PRI、FSIQ 分值降低，WCST 错误数、非持续错误数增加（均 P 
< 0.05）。起病年龄 <6 岁、发作未完全控制、多种抗癫痫药物联用、脑电图左侧或双侧放电与共患 ADHD 相关。结

论  FLE 共患 ADHD 患儿与单纯 FLE 或单纯 ADHD 患儿比较，其认知功能损害领域基本一致，但某些领域的损害程

度更为严重。
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Clinical features and cognitive impairments in children with frontal lobe epilepsy comorbid with attention 
deficit hyperactivity disorder

ZENG Xiaolu， ZHANG Jingwen， ZHANG Huiqiong， GUI Juan， REN Yuan， SUN Yueyu ， ZENG Hanshi
（Department of Pediatrics， Guangdong Provincial People’ s Hospital/Guangdong Academy of Medical Sciences，  

Guangzhou 510080， China）
Corresponding author: SUN Yueyu， E-mail: sunyueyu@gdph.org.cn

【Abstract】  Objective  To investigate the clinical characteristics and cognitive impairments in children with frontal lobe 
epilepsy （FLE） comorbid with attention deficit hyperactivity disorder （ADHD） who have normal intelligence. Methods  A total of 
167 children aged 6‒14 years， diagnosed with FLE at Guangdong Provincial People’s Hospital from January 2018 to June 2024， 
were screened for comorbid ADHD. They were divided into the FLE group and the FLE+ADHD group. Additionally， 72 children with 
ADHD alone and 74 healthy children of the same age from the child health clinic were included as the ADHD group and the healthy 
control group， respectively. The assessment results of the Wechsler Intelligence Scale for Children-Fourth Edition （WISC-IV） and the 
Wisconsin Card Sorting Test （WCST） were compared among the four groups. Clinical characteristics were compared between the FLE 
group and the FLE+ADHD group. Results  Among the 167 FLE children， 62 （37.1％） cases met the diagnostic criteria for ADHD， 
with the inattentive subtype being the most common （68.3%）. Compared with the healthy control group， the FLE+ADHD group， the 
FLE group， and the ADHD group exhibited decreased scores in verbal comprehension index （VCI）， perceptual reasoning index （PRI）， 
working memory index （WMI）， processing speed index （PSI） and full-scale intelligence quotient （FSIQ）， alongside a lower score 
of WCST categories completed， and higher scores of WCST responses errors， perseverative responses errors， and non-perseverative 
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responses errors （all P < 0.05）. Compared with the FLE group， the FLE+ADHD group demonstrated significantly lower VCI， PRI， 
WMI， PSI， FSIQ scores， lower score of WCST categories completed， and higher scores of WCST responses errors and perseverative 
responses errors （all P < 0.05）. Compared with the ADHD group， the FLE+ADHD group had lower VCI， PRI， FSIQ scores， and 
higher scores of WCST responses errors and non-perseverative responses errors （all P < 0.05）. Early onset of epilepsy （<6 years）， 
incomplete seizure control， use of multiple antiepileptic drugs， and interictal discharges on the left or bilateral sides on EEG were 
correlated with ADHD comorbidity. Conclusions  Compared with children with FLE or ADHD alone， those with FLE and comorbid 
ADHD exhibit similar domains of cognitive impairment but show greater severity in some of these domains.

【Key words】  Frontal lobe epilepsy； Children； Attention deficit hyperactivity disorder； Cognitive impairment 

神障碍诊断与统计手册第 5 版》（diagnostic and 
statistical manual of mental disorders，fifth edition， 
DSM-Ⅴ）中的诊断标准者被诊断为 ADHD。将

仅符合 FLE 诊断标准者纳入 FLE 组，同时符合

ADHD 诊断者纳入 FLE+ADHD 组。

纳入同期在我院儿童发育行为门诊的 72 例

ADHD 患儿为单纯 ADHD 组，入组标准：①符合

前述 ADHD 诊断标准；②年龄 6~14 岁；③未接受

药物治疗。纳入同期来我院儿童保健门诊健康体

检的 74 名没有精神及神经系统疾病、哮喘、甲状

腺功能亢进等慢性病史的同龄健康儿童为健康对

照组。

各组均排除头颅影像学异常、孤独症谱系障

碍、严重智力 / 视力 / 听力障碍、精神疾病及染色

体异常的情况。研究经我院医学伦理委员会批准

（批件号：KY-2025-041-02），所有儿童的监护人均

签署知情同意书，患儿监护人同意接受详细访谈

及配合填写相关量表。

1.2 研究方法

1.2.1 一般资料采集

收集所有儿童的社会人口学资料、既往史和

家族史，脑电图特征：额叶放电的侧别、双侧同

步性、放电指数及其他异常节律。记录 FLE 患儿

的癫痫情况，通过监护人描述结合提供的视频观

察，记录发作开始年龄、病程、每次持续时间、

发作类型、发作频率、癫痫控制情况（近 6 个月

无抽搐发作表示癫痫控制，否则为未控制），药物

治疗情况（抗癫痫药物名称、剂量、种类）。

1.2.2 注意缺陷多动障碍的评价 
采用 SNAP- Ⅳ量表父母版及教师版评估

ADHD 情况，该量表包括注意缺陷和多动 - 冲动

障碍 2 个维度共 18 项，每项根据相关表现频率评

0~3 分，总评分为各项评分相加后除以 18，评分≥ 
1.6 分存在 ADHD。

儿童额叶癫痫（frontal lobe epilepsy，FLE）是

一种起源于大脑额叶的癫痫综合征，占各类局灶

性癫痫 20%~30%，是第二大常见的儿童局灶性癫

痫类型，临床症状学表现多样，常伴神经心理、

认知、精神和行为改变。大量研究显示癫痫患儿

中注意缺陷多动障碍（attention-deficit hyperactivity 
disorder，ADHD）的发病率高于普通学龄儿童［1-2］，

额叶癫痫患儿亦常表现出 ADHD 的行为。前额叶

皮层结构与功能异常是 ADHD 的发病机制之一，

而额叶癫痫也可伴有额叶皮层功能的损害，两者

之间可能有密切联系，其共患的机制尚不明确，

潜在的大脑发育障碍、慢性痉挛引起的脑损伤、

异常放电的影响及药物不良反应均为可能原因，

对认知功能、学习能力、社交技能和生存质量造

成影响。既往对于癫痫患者共患 ADHD 的研究多

集中在自限性局灶性癫痫（伴中央颞区棘波的儿

童良性癫痫）及儿童失神癫痫，额叶癫痫群体的

相关研究较少。本研究通过评估分析总智商正常

的额叶癫痫共患 ADHD 患儿的临床特征和认知损

害情况，并与单纯 FLE 及 ADHD 进行比较，探讨

其不同认知领域的损害情况，以期为相关疾病的

临床诊治提供参考。

1 对象与方法

1.1 研究对象

纳入 2018 年 1 月至 2024 年 6 月于我院小儿

神经专科就诊的 167 例单纯额叶癫痫（frontal lobe 
epilepsy，FLE）患儿为研究对象，纳入标准：①

符合国际抗癫痫联盟（International League Against 
Epilepsy，ILAE）2017 年提出的 FLE 诊断标准；②

诊断年龄 6~14 岁；③总智商高于 80 分；④右利手。

对 FLE 患儿进行 ADHD 诊断：经 ADHD 症状评定

量表（Swanson，Nolan and Pelham-IV Rating Scales，
SNAP- Ⅳ）父母版及教师版访谈，符合《美国精



2025 年3月第 56 卷第 3期262 新医学 

1.2.3 认知功能评价 
1）韦氏儿童智力量表：采用韦氏儿童智力量

表第 4 版（Wechsler Intelligence Scale for Children-
Fourth Edition，WISC- Ⅳ）进行测评。言语理解

部分包括类同、词汇、理解（常识），反映个体

语言理解能力、词汇知识、概念形成、抽象思维

和分析概括能力；知觉推理部分包括积木、图画

概念、矩阵推理（填图），反映非言语推理能力，

包括空间知觉、视觉组织、图形分析和逻辑推理

能力；工作记忆部分包括背数、字母 - 数字（算

数），反映在短时间内记住并处理信息的能力，与

注意力、短时记忆和信息加工能力密切相关；加

工速度部分包括译码、符号检索（划消），反映注

意力和书写能力。结果输入软件进行处理，合成 4
个分数，即言语理解指数（Verbal Comprehension 
Index，VCI）、知觉推理指数（Perceptual Reasoning 
Index，PRI）、 工 作 记 忆 指 数（Working Memory 
Index，WMI）、加工速度指数（Processing Speed 
Index，PSI），再合成二阶因素指数，最后得出总

智商（Full Scale IQ，FSIQ），分值越高表示整体智

力水平越高、学习和适应能力越强，反之分值低

反应能力越差。

2）威斯康星卡片分类测验：采用威斯康星卡

片分类测验（Wisconsin Card Sorting Test ，WCST）
进行测评，统一由一位经过心理学测评培训的主治

医师实施，该测验用于测量个体在面对复杂认知任

务时的抽象推理、概念形成和认知灵活性。通过要

求被试者根据多个变化不定的分类规则对卡片进

行分类，来评估被试者的前额叶功能，共有 4 张刺

激卡和 128 张反应卡，分类顺序按数量、形状、颜

色依次进行。评估的指标有：分类数（categories 
completed，CC），分值 0~6，反映被试者适应新规

则的能力，分值越高表示掌握分类概念的能力越

好；错误数（responses errors，RE），即不符合要求

的所有应答，分值增高代表注意转移能力受损；持

续错误数（perseverative responses errors，RPE），

即连续多次按照错误的规则进行分类，分值增高代

表额叶功能损伤；非持续错误数（non-perseverative 
responses errors，NRPE），如偶尔的疏忽或误解，

分值增高代表注意力不集中或思维混乱。

WISC- Ⅳ和 WCST 分别由 2 位经过培训的专业

人员执行，每一位在研究期间只执行同一种测评，

不知道儿童分组情况，测评在安静的诊室内与儿

童一对一进行，监护人不陪同，测评人员严格按

照手册中规定的方法实施，采用统一指导语。

1.3 统计学方法

使用 G*Power 3.1 对本研究进行样本量估计，

设置 F 为 0.25，α 为 0.05，power（1-β）为 0.90，
此时需要总样本量为 62，因此本研究样本量足够。

采用 SPSS 20.0 进行数据分析。WISC- Ⅳ和 WCST
结果为符合正态分布、方差齐性的计量资料，以

表示，2 组间比较采用 t 检验，多组间比较采

用单因素方差分析，组间两两比较采用 SNK-q 检

验。SNAP- Ⅳ结果为非正态分布计量资料，以 M
（P25，P75）表示，组间比较采用 Mann-Whitney U 检

验；计数资料用频数和 n（%）表示，组间比较采

用χ  2 检验。P < 0.05 为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 4 组儿童一般资料比较

167 例 FLE 患儿中，62 例（37.1%）符合 ADHD 
诊断，4 组儿童性别、年龄比较差异均无统计学意

义（均 P > 0.05）。见表 1。

表 1 4 组儿童人口学信息比较
Table 1 Comparison of demographic information of  

4 groups 

组 别 男 / 女 年龄 / 岁
健康对照组（n=74） 46/28 9.7±1.6
ADHD 组（n=72） 48/24 9.6±1.9
FLE 组（n=105） 68/37 9.5±1.8
FLE+ADHD 组（n=62） 33/29 9.3±1.7
χ  2/F 值 3.030 0.632

P 值 0.387 0.595

2.2 FLE+ADHD 组与单纯 ADHD 组临床特征比较

FLE+ADHD 组 注 意 缺 陷 型 68.3%， 混 合

型 19.5%，多动冲动型 12.2%。ADHD 组混合型

48.1%，注意缺陷型 33.4%，多动冲动型 18.5%，亚

型分布在 2 组间比较差异无统计学意义（χ  2=5.123，
P = 0.077）。2 组间 SNAP- Ⅳ量表 2 个维度分值差

异无统计学意义，注意维度 1.85（1.41，2.33）分

vs. 1.72（1.34，2.14）分，P = 0.308；多动冲动维

度 1.71（1.45，2.09）分 vs. 1.70（1.40，2.03）分，

P = 0.920。
2.3 4 组儿童韦氏儿童智力量表结果比较

健康对照组、FLE+ADHD 组、FLE 组、ADHD
组 4 组间韦氏儿童智力量表的 VCI、PRI、WMI、
PSI、FSIQ 分值差异有统计学意义（P < 0.05）。两
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两比较结果显示，与健康对照组比较，FLE+ADHD
组、FLE 组、ADHD 组 VCI、PRI、WMI、PSI、
FSIQ 分值降低（均 P < 0.05）；与 ADHD 组比较，

FLE+ADHD 组 VCI、PRI、FSIQ 分值降低（均 P < 
0.05）；与 FLE 组比较，FLE+ADHD 组 VCI、PRI、
WMI、PSI、FSIQ 分值降低（均 P < 0.05）。见表 2。
2.4 4 组儿童威斯康星卡片分类测验结果比较

健康对照组、FLE+ADHD 组、FLE 组、ADHD

组 4 组间 WCST 的 CC、RE、RPE 及 NRPE 差异有

统计学意义（P < 0.05）。两两比较结果显示，与健

康对照组比较，FLE+ADHD 组、FLE 组、ADHD
组 CC 分值降低，RE、RPE、NRPE 分值增加（均

P < 0.05）；与 ADHD 组比较，FLE+ADHD 组 CC、 
NRPE 分值增加（均 P < 0.05）；与 FLE 组比较，

FLE+ADHD 组 CC 分值降低，RE、RPE 分值增加

（均 P < 0.05）。见表 3。

表 2 4 组间韦氏儿童智力量表结果比较（x±s）                                                单位：分

Table 2 Comparisons of WISC-Ⅳ scores of 4 groups

组 别 VCI PRI WMI PSI FSIQ
健康对照组（n=74） 112.1±15.4 108.1±11.9 107.3±7.9 109.6±12.8 110.0±11.5
ADHD 组（n=72） 116.9±5.8a   98.3±6.1a   90.9±5.2a   91.3±5.0a 103.1±5.8a

FLE 组（n=105） 103.6±4.3a   94.9±5.6a   93.7±4.5a   92.0±5.6a   95.0±6.1a

FLE+ADHD 组（n=62）   95.6±4.9abc   88.7±6.3abc   89.9±4.8ac   88.1±5.2ac   91.1±5.0abc

F 值 3.453 4.126 5.675   6.348 4.569
P 值 0.016 0.007 0.001 <0.001 0.004

注：与健康对照组比较，aP < 0.05；与 ADHD 组比较，bP < 0.05；与 FLE 组比较，cP < 0.05。

表 3 4 组间威斯康星卡片分类测验结果比较（x±s）                                             单位：分
Table 3 Comparisons of WCST of 4 groups

组 别 CC RE RPE NRPE
健康对照组（n=74） 4.91±1.21 13.28±6.08   9.02±2.92   9.01±3.96
ADHD 组（n=72） 3.73±1.46a 17.13±5.85a 13.01±7.39a 10.91±6.54a

FLE 组（n=105） 3.90±1.93a 15.31±6.85a 11.02±6.42a 12.98±6.56a

FLE+ADHD 组（n=62） 3.13±1.35ac 18.26±11.09abc 13.72±8.57ac 13.97±6.91ab

F 值 15.484   8.940 10.326   7.226
P 值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

注：与健康对照组比较，aP < 0.05；与 ADHD 组比较，bP < 0.05；与 FLE 组比较，cP < 0.05。

2.5 FLE 组与 FLE+ADHD 组临床特征分析

FLE+ADHD 组起病年龄 <6 岁、癫痫发作未完

全控制、脑电图左侧或双侧癫痫样放电、使用多

种抗癫痫药物治疗者较 FLE+ADHD 组多（均 P < 
0.05）。见表 4。
2.6 FLE+ADHD 组不同药物种类韦氏儿童智力量

表结果比较

FLE+ADHD 组患儿中，多药治疗组（抗癫痫

药物≥ 2 种）较单药治疗组 PRI、WMI、PSI 分值

低（均 P < 0.05）。见表 5。

3 讨 论

癫痫是儿童时期常见的慢性神经系统疾病，

约 50% 的患儿至少共患一种疾病，如认知障碍、

精神障碍、社会适应性行为障碍、ADHD 等，给

个人、家庭和社会带来沉重的心理、经济负担［3-4］。

ADHD 是以注意力不集中、活动过度、情绪冲动

和学习困难为特征的神经发育障碍，在全球范围

内的发病率为 7.2％［5］。大量研究证实，与健康儿

童相比，癫痫患儿共患 ADHD 的风险明显增加［6］，

不同研究报道共患率为 8％ ~77％［7］，两者可能存

在共同或相关的生物学机制［8-9］。对于癫痫患儿中

共患 ADHD 的危险因素，学者们常从癫痫的各相

关因素进行研究，但所得结果有一定差异［10］。既

往对癫痫共患 ADHD 的研究多集中在整个癫痫群

体或自限性局灶性癫痫（伴中央颞区棘波的儿童

良性癫痫） ［11-12］，对 FLE 与 ADHD 关系的研究较少。

本研究显示，FLE 患儿中 ADHD 共患率为

37.1%，且以注意缺陷型为主，虽然比较未达统
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表 4 共患 ADHD 与非共患 ADHD 的 FLE 患儿临床特征分析
Table 4 Clinical characteristics of FLE in children with or without comorbid ADHD

项 目 FLE 组（n=105） FLE+ADHD 组（n=62） χ  2 值 P 值
性别 /n（%） 2.173 0.141

男 68（64.8） 33（53.2）
女 37（35.2） 29（46.8）

癫痫起病年龄 /n（%） 10.392 0.001
< 6 岁 39（37.1） 39（62.9）
≥ 6 岁 66（62.9） 23（37.1）

药物种类 /n（%） 9.148 0.002
单药 66（62.9） 24（38.7）
多药 39（37.1） 38（61.3）

脑电图放电侧别 /n（%） 6.095 0.014
右侧 58（55.2） 22（35.5）
左侧或双侧 47（44.8） 40（64.5）

癫痫发作控制情况 /n（%） 14.017 <0.001
未完全控制 38（36.2） 41（66.1）
完全控制 67（63.8） 21（33.9）

癫痫家族史 /n（%） 0.001 0.982
有 32（30.5） 19（30.6）
无 73（69.5） 43（69.4）

癫痫发作形式 /n（%） 0.036 0.850
无继发全面性发作 49（46.7） 28（45.2）
继发全面性发作 56（53.3） 34（54.8）

表 5 FLE 共患 ADHD 患儿单药治疗组与多药治疗组韦氏儿童智力量表结果比较（x±s）                       单位：分
Table 5 Comparisons of WISC-Ⅳ scores for children with FLE comorbid ADHD between monotherapy and polytherapy

组 别 VCI PRI WMI PSI FSIQ
单药治疗组（n=24） 88.2±5.9 87.3±5.7 88.9±6.0 89.9±5.6 89.6±6.2
多药治疗组（n=38） 87.3±6.0 82.9±4.1 80.6±5.3 83.5±5.2 86.8±6.3
t 值 0.561 3.283   5.706   4.582 1.715
P 值 0.577 0.002 <0.001 <0.001 0.092

计学差异，但 FLE 共患 ADHD 亚型的构成与单

纯 ADHD 亚型构成（混合型多见）有所不同，可

能与普通群体中男孩 ADHD 发病率高、本研究中

FLE+ADHD组男女性别比例接近，而注意缺陷型在

女童中多见有关，与 Mohammadi 等［13］的研究结果

一致，但仍需进一步扩大样本量以阐明。高 ADHD
共患率不但会导致 FLE 患儿的学校功能受损，而

且可能降低长期服用抗癫痫药物的依从性，对预后

有负面影响。因此加强对 FLE 共患 ADHD 的重视

度非常必要。

额叶作为视觉空间和执行功能的核心区域，

其结构与功能异常会干扰位于丘脑及其与皮层之

间的纤维性联系，导致同侧的额叶和扣带回皮层

功能被抑制，从而触发神经认知功能的损害［14］。

不同的神经心理测验有各自侧重的认知领域，本

研究结合了 WISC- Ⅳ及 WCST 以期更全面地评估

额叶功能，结果显示，与健康对照组儿童比较，

单 纯 FLE、 单 纯 ADHD 患 儿 VCI、PRI、WMI、
PSI、FSIQ 分值降低，且 WCST CC 分值降低，RE、
RPE、NRPE 增加，提示患儿在言语理解、信息

加工、抽象思维、认知灵活性、注意力方面受损。

既往研究显示，额叶癫痫中最常受影响的认知领

域包括语言、注意力、工作记忆、处理速度、执

行功能和精细运动协调，与本研究基本一致［15-19］。

本研究还显示，相对于单纯 FLE 患儿，FLE 共患

ADHD 患儿 WISC- Ⅳ各领域及总分值更低，提示

FLE 共患 ADHD 患儿认知功能损害的领域与单纯

FLE 患儿基本一致，但程度更严重。WCST 的结果

也表明，FLE 共患 ADHD 患儿较单纯 FLE 患儿的

抽象概括能力、认知转移能力更差。

ADHD 是一种损害儿童学校功能、家庭功能和

同伴关系的发育行为疾病，既往研究显示 ADHD
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患儿 VCI、PRI、WMI、PSI 及 FSIQ 分值降低［20］，

影像学研究显示 ADHD 患儿基底节、前额叶、胼

胝体的体积、皮层厚度、表面积、灰白质密度与

正常儿童有差异［21］，由此出现相应的认知问题。

本研究显示，与单纯 ADHD 患儿比较，FLE 共患

ADHD 患儿在言语理解、知觉推理、认知策略、信

息加工速度方面表现更差。推测可能的原因：一

方面，共患 2 种疾病后神经递质的紊乱程度加重、

脑电活动的异常更为复杂、ADHD 的核心症状（多

动、冲动）可致患儿更易受刺激和诱发癫痫发作，

从而形成恶性循环；另一方面，共患 2 种疾病可

能影响患儿的心理健康，如焦虑、抑郁等情绪障

碍的出现对认知功能产生抑制作用［22-24］，导致认知

损害的叠加或加重。Dagar 等［25］发现，癫痫共患

ADHD 者服用抗癫痫药物的依从性及社交、行为、

学习表现较单纯癫痫者更差，因此需提高神经专

业医护人员和监护人的认识和加强培训。

目前，大部分研究显示癫痫控制不佳与 ADHD
症状有关［26］，而且认知功能损害与发病年龄关系

的研究也表明，发病年龄与癫痫患儿的神经心理

缺陷有关［27］。各种神经心理学研究结果显示，发

病较早者比发病较晚者的表现更差［26］。本研究中，

癫痫发病年龄 <6 岁、多药治疗、脑电图左侧或双

侧放电、癫痫发作未完全控制与共患 ADHD 有关，

与其他研究结果较为一致［28］，因此认为发作年龄

越小、多种药物同时使用、发作未控制、癫痫放

电涉及左侧半球可能更容易共患 ADHD。这可能由

于解剖功能网络在儿童期发育，发病年龄早、癫

痫放电与发作使大脑皮层神经元长时间处于兴奋

状态而过早凋亡，突触形成、发育、可塑性及神

经递质兴奋 - 抑制平衡被打破，从而导致 FLE 患

儿额叶功能进一步受损，但其机制尚需深入研究。

临床上对于发病年龄较早的患儿，需要及早筛查

ADHD 并对认知功能进行长期的随访和评估治疗，

尽量减轻其认知损害。

在 FLE 药物治疗方面，发作如未完全控制

意味着需要增加抗癫痫药物的剂量或种类，增加

了药物间相互作用的风险，且某些抗癫痫药物会

影响患儿注意力和冲动行为也已得到多项研究证

实。目前，托吡酯、丙戊酸钠及其他新型的药物

如 AMPA 受体拮抗剂吡仑帕奈等在临床普遍应

用，Verrotti 等［29］的研究显示，苯巴比妥是最常出

现 ADHD 相关表现的药物，托吡酯片（妥泰）与

丙戊酸钠次之， 丙戊酸钠等 γ- 氨基丁酸能药物会

影响警觉性及注意过程，进而表现为注意力难以

集中。Glauser［30］的荟萃分析纳入多项开放性、双

盲、单盲研究，结果显示，丙戊酸钠在治疗儿童

癫痫过程中出现多动、攻击行为、易激惹等精神、

神经行为事件；在妥泰的剂量滴定过程中，易怒、

注意力缺陷、过度兴奋也较常见（4.5%~21%）。

Glauser 等［31］对比了乙琥胺、拉莫三嗪和丙戊酸钠

治疗失神癫痫患儿的不良事件，结果显示，丙戊

酸钠引起注意缺陷更常见。Masur 等［32］发现，49%
使用丙戊酸钠和 27% 使用唑尼沙胺的患儿出现注

意缺陷。Witt 等［33］发现，吡仑帕奈治疗可引起患

儿注意力持续下降及攻击行为。关于左乙拉西坦

的安全性研究存在不一致结果，虽然对认知功能

影响较小，但其引起冲动、攻击行为等不良反应

已受到关注。本研究对共患 ADHD 的患儿分单药

治疗组与多药治疗组进行了比较，发现多药治疗

组在知觉推理、工作记忆及加工速度等执行功能

方面的损害程度加剧，与既往研究一致［29］。FLE
临床发作形式多样，部分患儿表现为难治性，如

多种药物联合使用，可能过度抑制谷氨酸能系统

或增强 γ- 氨基丁酸能信号，干扰前额叶 - 顶叶网

络功能，尤其影响 WMI 和 PSI，随着认知不良反

应的叠加，出现 ADHD 样行为问题的风险也越来

越高。本研究的结果提示多药治疗与 ADHD 可能

有关，但总的来说，抗癫痫药物与共患 ADHD 之

间的关系仍没有充足的证据。

本研究显示，发作间期脑电图左侧或双侧半

球放电与共患 ADHD 有关，考虑是由于发作间期

癫痫放电进一步加重了组织结构紊乱，推测这种

结构和功能网络的紊乱可能会干扰大脑发育的动

力学和 / 或正常的成熟过程，本研究入组儿童均为

右利手，左侧脑半球可能更多地参与计划、组织

以及需要逻辑推理和序列加工的活动，受干扰后

增加了共患 ADHD 的风险。有研究者对自限性局

灶性癫痫共患 ADHD 患儿进行了研究，发现间期

右侧脑半球放电与注意问题相关，与本研究结果

中放电侧别的差异是否因癫痫类型不同而致，需

更充分的研究［34-35］。但放电侧别与共患 ADHD 的关

联较为复杂，受到间期放电频率、弥散部位及程

度等变量影响，而且国际抗癫痫联盟认为尚没有

充足的证据显示脑电图变量与共患 ADHD 风险之

间的关联［36］，有必要进一步探讨间期放电的神经

机制及其与共患 ADHD 的具体关系。

综上所述，FLE 患儿容易共患 ADHD，且以注
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意缺陷型较为多见，癫痫首发年龄 <6 岁、发作间

期脑电左侧半球或双侧放电、多种抗癫痫药物联

用、癫痫控制情况等均与共患 ADHD 有一定关联。

FLE 无论是否共患 ADHD，均存在一定的认知损

害，共患 ADHD 时可导致认知损害程度及额叶功

能紊乱加重，这些患儿虽然总的智商仍在正常范

围内，但是相比未共患的 FLE 患儿，在加工速度、

执行功能、问题解决和工作记忆等领域的功能更

差。因此，应早期诊断并积极治疗 FLE，谨慎选

择抗癫痫药物，控制发作，重视患儿的认知行为

问题，积极筛查共患 ADHD 情况和功能损害并采

取干预手段，以减少患儿的不良行为、改善学业，

使其能顺利过渡至成年期。本研究存在一定局限

性：为横断面设计，样本量偏小， 可能会影响结果

的解释，且不能确定因果关系；额叶解剖和功能

复杂，FLE 发作形式多样、复杂多变，且病因分

类有遗传、结构、代谢、免疫、感染等因素；不

同的患儿使用的抗癫痫药物、剂量不尽相同，未

能逐一分层研究；认知发展和社会文化环境密切

相关，未能将监护人文化程度及社会经济水平纳

入分析。未来，将进一步按药物机制分类，明确

特定药物、剂量对认知领域的差异化影响，进行

纵向研究、对比具体药物治疗前后及癫痫控制后

对认知功能、ADHD 症状评分的影响。

利益冲突声明：本研究未受到企业、公司等

第三方资助，不存在潜在利益冲突。
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