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全球中低等收入国家大约有5 000万癫痫患者［1］。

而中国目前癫痫的患病率为 7‰～9‰，约有癫痫患

者 1 000 万，其中大部分患者在医师指导下正规服

用抗癫痫药物，经药物治疗后可正常工作、学习和

生活。癫痫外科手术越来越多地用于难治性癫痫的

姑息治疗。癫痫外科手术旨在尽可能完整地消除致

痫灶，同时保留神经功能，并且癫痫手术的成功率

已达到 40%～90%。术前合理评估直接影响患者预

后［2］。多模态神经成像及电生理技术在术前评估中

发挥越来越重要的作用，它不仅能降低癫痫外科手

术的成本与风险，而且在治疗上为更多难治性癫痫

患者提供了另外一种选择。本文就多模态评估技术

在癫痫外科中的应用及进展进行阐述，并就当前存

在的问题进行了讨论。

一、多模态神经成像及电生理技术

术前评估的目标是提供致痫灶和周围功能区

的精确定位，以最大限度降低手术对患者的伤害

并提高治疗成功的可能性。常规无创性癫痫术前

评 估 包 括 患 者 的 磁 共 振 成 像（magnetic resonance 

imaging， MRI）和 发 作 期 与 发 作 间 期 头 皮 脑 电 图

（electroencephalogram，EEG）。

头颅影像学检查在癫痫患者术前评估中起至关

重要的作用。传统的结构MRI 能够显示大脑中的结

构异常。在癫痫患者中，MRI 可以发现导致癫痫发

生的颅内病灶，如海马硬化、灰白质异位症、发育畸

形等。但是对于特发性的病因不明的癫痫，传统的

MRI 的诊断价值受限。

当 癫 痫 病 灶 定 位 不 确 定 时，用 其 他 技 术 包

括 正 电 子 发 射 计 算 机 断 层 显 像（positron emission 

tomography-computed tomography，PET-CT）和 单 光 子

发射计算机断层扫描（single photon emission computed 

tomography，SPECT）［3］，偶极定位或脑电图源成像［4］
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和 功 能 磁 共 振 成 像（functional magnetic resonance 

imaging， fMRI）可以显著改善常规检查的准确性。

SPECT 使用发射光子的放射性同位素标记在大

脑特定部位浓集的分子，再用伽玛相机成像。在癫

痫中，主要是使用 99Tc 标记物来反映局部脑血流的

变化。而发作期单光子计算机断层减影与核磁共

振融合成像术（subtraction ictal single-photon emission 

computed tomography coregistered to MRI， SISCOM）

作为一种全新的技术克服了传统 SPECT 空间分辨

率不足的缺点，其成像的敏感性与特异性已被证实

较单纯的发作期与发作间期 SPECT 成像增加，为癫

痫致痫灶的准确定位翻开了新篇章。

PET-CT 也是使用放射性同位素进行成像，不同

于 SPECT，PET-CT 同位素发射的是正电子。在癫痫

患者中常使用 18F 标记的氟脱氧葡萄糖，利用大脑组

织对葡萄糖的摄入不同来反映各个部位的葡萄糖代

谢情况。PET-CT 在癫痫患者中检测到的主要是葡

萄糖代谢减低改变，而低代谢区常常比 MRI 上的病

灶范围大。

EEG能够提供癫痫放电的时频特征，不仅是诊断

癫痫的重要手段，也有助于术前定位和判断预后。在

癫痫患者中，EEG能够记录到特征性的癫痫放电，包

括棘波、尖波、多棘波、棘慢波等［5］。长程视频脑电图

是临床上常用的术前神经电生理检查方法，结合视频

记录的癫痫发作症状和相应时间节点的癫痫放电可

以确定癫痫波起源侧别和脑区，从而定位致痫灶［6］。

血氧水平依赖（blood oxygenation level dependent， 

BOLD）敏感的 fMRI 就是根据检测伴随有脑血流变

化的血氧变化来达到间接地反映神经元活动的目

的。fMRI 通过探测脑神经元活动确定脑组织的运

动、感觉、语言及视觉等功能并和常规 MRI 结合，为

术前制定手术计划，切除病灶范围提供有益的参考。

脑磁图（magnetoencephalography，MEG）在癫痫

手术多模态评估中，可以提供额外的信息和指导，

并且可以结合到结构影像学 MRI 上［7-8］。MEG 是一

种有用的工具，可以解决不一致的MRI和EEG数据，

从长远来看，它可以直接改善癫痫患者的预后，使

癫痫发作缓解［9］。

每种辅助检查技术本身对病灶只提供有限的信

息，并且每种技术在其各自的应用中都具有固有的

弱点。因此，可以通过将各项数据资料结合起来综

合分析，取长补短，克服系统误差。

二、多模态术前评估融合

致痫灶的鉴别和准确定位对于难治性癫痫患者

至关重要，可以使一些患者成为潜在可行治愈性切

除手术的候选人。定位准确性是无癫痫发作预后

和减少手术并发症的先决条件，但是它仍然是一项

挑战，特别是对于 MRI 阴性（MRI 上未见病灶）癫痫

患者［10］。对这些辅助检查技术的结合进行多模式

分析，增强了识别致痫皮层的能力，可以提高致痫

灶定位的准确性。多模态术前评估包括不同的 MRI

序列、PET-CT、发作期和发作间期 SPECT、SISCOM、

EEG和神经心理学测试，用于选择合适的手术患者，

最大限度地实现无发作，并尽量减少术后神经和神

经心理学方面的缺陷［11］。其中多模态神经影像融

合方法是一种无创性的致痫灶定位方法，能将功能

定位与解剖定位相结合，对手术方法的选择、手术

范围的确定和预后的评估起到指导作用。多模态影

像学数据的一致性可作为无癫痫发作结果的预测指

标［12］。

目前，诸多研究证明了多模态影像融合技术

在癫痫手术评估中的价值。Chandra 等［13］对 37 例

难治性癫痫患者进行了一项前瞻性研究，发现使

用 MRI 与 PET 的 多 模 式 成 像 和 术 中 皮 层 脑 电 图

（electrocorticography， ECoG）可以更好地对致痫灶进

行客观定位。Olson 和 Perry［14］回顾了常见的非侵

入性技术，阐明了以定位致痫灶为目标的多模态分

析的价值。徐海清等［15］通过对 117 例 MRI 阴性的

颞叶癫痫患者研究发现，术前多模态评估可以改善

MRI 阴性颞叶癫痫患者手术预后。不仅仅是利用

影像学检查，术中EEG也被纳入其中。Sommer等［16］ 

使用多模态方法切除致痫性海绵状血管瘤，取得

了良好的长期癫痫发作缓解和最小的手术并发

症。Fernández 等［17］研究发现 PET/MRI 和 PET/MRI/

SISCOM 配准可用于确定潜在的致痫灶，从而更有

针对性地规划侵入性 EEG 手术，特别是对于 MRI 阴

性的患者。Mukae 等［18］的案例研究表明，在癫痫伴

脑膜血管瘤病的手术治疗中，使用包括术中 ECoG

记录在内的多模态检查来识别未检出但致痫的局灶

性脑皮质发育不良Ⅲ c 型（国际抗癫痫联盟 2011 年

分类）。此外，使用多模态影像学还可以避免患者进

行不必要的侵袭性颅内脑电图检查。这些发现支持

使用多模态神经成像作为难治性癫痫患者手术评估

的一部分［19］。

对于 MRI 检查结果为阴性的病例，如果 MEG 致

痫灶定位出现在多模态术前评估中，癫痫手术可能

成为药物耐药患者的另一种选择。作为癫痫研究的

一种创新和全面的方法，联合使用脑电图源成像、
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MRI 和 PET 可能在难治性局灶性癫痫患者的无创评

估中发挥越来越重要的作用［20］。基于电生理数据

的源分析，使用 EEG 或 MEG 已经显著改善了 MRI

阴性癫痫患者的术前评估［21］。

多模态评估方法通过累积数据来增强定侧定位

能力，如果各项数据一致的话，将更加证实我们在

定位致痫灶上的准确性，甚至可以在没有颅内 EEG

证实的情况下直接进行手术切除。因此，这种方法

可以减少手术暴露的程度，并且在某些情况下，甚

至可以放弃有创监测。如果不一致，则必须植入颅

内电极进一步确认癫痫病灶［22］，而患者必须承受这

种监测手段所带来的风险［23］。在癫痫手术失败后

患者评价中，使用非侵入性术前成像数据和植入后

电极图的精确解剖模型具有重大的价值，他可以提

供关于功能性皮层与发作异常相关定位的重要数

据，并且可能避免以前的侵入性研究的重复。

三、多模态术中融合

除了改善精细皮质异常的术前定位外，多模态

技术还在手术计划中起重要作用。如突出显示目标

病变、优化颅内电极的植入、指导手术策略［24］。Ma

等［25］介绍一种多模态评估指导手术策略的案例。

一例 17 岁女性患者，癫痫发作 2 年；MRI 显示右顶

叶 T1 低信号、T2 高信号、均匀强化病灶；卡马西平

和丙戊酸钠给药不能控制癫痫发作；初步诊断为难

治性肿瘤相关癫痫。术前密集阵列 EEG 源成像定

位致痫灶，致痫灶非常接近主要运动皮层。手术在

唤醒麻醉下进行，借助多模态神经导航，术中神经

生理监测和术中MRI 评估。在保留关键的运动区域

的同时，实现了病灶完全切除。Li 等［26］描述了使

用多模式方法，对结节性硬化患者成功进行了手术。

使用高分辨率 MRI、发作期和发作间期头皮 EEG、

PET、MEG 以及颅内脑电图来识别致痫性结节。在

13 个月的随访中，3 例患者癫痫发作均得到了明显

的控制。Simon 等［27］提出了一个顽固性癫痫的例证

性案例，其在全身麻醉下和术前电生理监测数据不

存在的情况下，术中神经生理学技术的使用成功指

导了前中央区发育不良病灶的切除。在某些情况下

术中神经电生理监测技术作为术前电生理监测的可

行替代方法，指导中央前回内的致痫病灶的切除。

四、总结与展望

应用多模态技术进行术前评估，并以此来定制

切除的神经外科计划，在控制癫痫发作方面均取得

了令人鼓舞的结果［28-29］。当然很多研究存在不足，

例如缺少前瞻性对照研究数据，术后未进行长时间

随访及长期生活质量评估，未就多模态评估的经济

投入与收益进行分析。

目前已有研究将多技术融合（包括神经导航、电

生理监测和荧光造影辅助下）运用在切除颅脑功能

区肿瘤、脑动静脉畸形上，在有效切除病灶的同时，

保护重要神经功能，保障术后患者生活质量［30］。这

也给我们一个提示，在癫痫外科手术中，除影像学

融合之外，其他如术中麻醉唤醒、中央沟定位、神经

导航等同样可以应用在致痫灶的切除上。基于癫痫

中心的平台，将多种影像学技术以及脑电监测方法

有机的组合，更利于定位癫痫灶指导手术，践行精

准医疗。现在大多数癫痫中心已经拥有先进的辅助

检查设备，这对于癫痫外科手术发展是一个有利的

契机。当然也存在对患者进行了大量的影像学及长

时间的神经电生理学检查，而对检查结果却不能做

出正确的分析评估的问题。癫痫外科工作者应该有

这样一个清醒的认识，各种模态的辅助检查，都是

为我们提供信息和帮助，为我们所用，而不是让检

查结果“牵”着我们走，忽略患者作为一个生物和

社会性质的存在，而这本身就与临床诊疗相悖。多

模态评估虽然被很多人提倡和推崇，也有研究证明

了其价值，但其耗时长、费用高等缺点仍限制其施

行。在今后研究可以联合多中心，开展大样本、随

机对照的临床试验，同时从多方面观察多技术融合

的优势，如术后长期生活质量、情感、认知、经济效

益等。
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