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癫痫是一种神经元同步异常放电导致神经系

统功能障碍的脑部慢性疾病。癫痫疾病的总体终生

患病率为7.6/1 000人，影响着全世界超过5 000万名

患者，而我国有近千万的癫痫患者［1-2］。作为神经

内科门急诊接诊患者中较为常见的神经系统疾病，

癫痫的诊疗过程充满着挑战性。2017年，国际抗癫

痫联盟（The International League Against Epilepsy， 
ILAE）重新修订了癫痫的三级诊断流程，包括第一级：

发作类型的确定（局灶，全面，未知）；第二级：癫痫

类型的确定（局灶，全面，局灶和全面，未知）；第三级：

癫痫综合征的确定［3］。

癫痫综合征是一组具有特征性临床癫痫发作类

型、脑电图和影像学特征的癫痫疾病［4］。此外，综

合征具有类似的发病和缓解的年龄依赖性特征，并

通常与特殊的病因相关［3］。因此，明确癫痫综合征

的诊断对于疾病的治疗和预后评估具有重要的指导

意义。本文将对癫痫综合征的识别和分类进行阐述，

旨在提高临床工作者对癫痫综合征的重视，并为癫

痫综合征的诊疗提供参考。

一、癫痫综合征概念和分类的更新

在2017年制订的癫痫诊疗流程和明确癫痫6大

病因（结构、遗传、代谢、免疫、感染和不明病因）基

础上［3］，2022年 ILAE疾病分类与定义工作组对癫痫

综合征进行了新的定义和分类，其强调了癫痫综合

征是有类似的病因、相似的发展过程及预后的一组

癫痫疾病［4］。癫痫综合征的诊断对于不同患者的疾

病进展过程和整体预后有提示作用，同时为临床医

生对患者的癫痫综合征病因预测和个体化用药决策

提供有指导价值。
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2017 年 ILAE对特发性全面性癫痫（idiopathic 
generalized epilepsies， IGEs）和自限性局灶性癫痫进

行了概述［3］。研究发现部分 IGEs与特定的基因异

常关系密切，包括单基因（遗传或新发变异）或复合

基因（伴或不伴有环境因素的多基因遗传）［5］。因此，

对于有足够基因异常证据支持的 IGEs，可以将其重

新定义为“遗传性全面性癫痫”［5-6］，该命名对于

特定癫痫综合征的认识和诊疗更有意义。IGEs可
以专门用于以下4种癫痫综合征，包括儿童失神癫

痫、青少年失神癫痫、青少年肌阵挛性癫痫和单纯

全身强直-阵挛发作癫痫。自限性局灶性癫痫随着

患者成长到特定年龄疾病可缓解，预后较好。该类

疾病主要包括伴有中央颞区棘波的自限性癫痫、儿

童期的自限性枕叶癫痫等综合征［7-8］。在此基础上，

2022年 ILAE从患者的年龄和预后等不同角度对癫

痫综合征进行了重新分类和细化。

二、从发病年龄分类角度解析

ILAE疾病分类与定义工作组根据患者发病年

龄的不同，将癫痫综合征分类为新生儿和婴儿期起

病、儿童期起病、在各年龄段起病的癫痫综合征和

IGEs［9-12］。

1.新生儿和婴儿期起病的癫痫综合征：新生儿和

婴儿期起病的癫痫综合征包括自限性癫痫综合征和

伴发育性癫痫性脑病（developmental and/or epileptic 
encephalopathies， DEE）［3，9］。自限性癫痫综合征患

儿对药物反应敏感且预后较好，而伴发育性的癫痫

脑病患儿病程中表现为药物难治性癫痫，同时伴有

严重的智力运动发育障碍，预后较差。

在最新分类中，专家组提出了婴儿癫痫性痉挛

综合征（infantile epileptic spasms syndrome， IESS）的

术语，该综合征适用于很多不完全满足West综合征 
三联征标准的患儿的临床诊断［13-14］。IESS的引用

使得处于高度怀疑West综合征诊断的患儿接受早

期个体化的合理治疗。此外，专家组明确了婴儿早

期发育性癫痫脑病（early infantile developmental and 
epileptic encephalopathy， EIDEE）的疾病谱系范畴，

该综合征包含了大田原综合征和早期肌阵挛性脑

病［3，9］。临床电生理研究发现，大田原综合征与早

期肌阵挛性脑病之间存在着电临床特点重叠，且这

2种综合征都有着相似的遗传学和结构性病因［15］。

临床工作中观察到一些婴儿并不完全符合其中任何

一种综合征的诊断标准，而EIDEE的设定则具有更

为广泛的临床应用范围。

此外，最新的分类采用了“病因特异性综合

征”的概念，该类癫痫综合征包括：KCNQ2基因相

关DEE，CDKL5基因相关DEE，PCDH19基因相关

DEE，葡萄糖转运体1缺乏综合征（glucose transporter 1 
deficiency syndrome， Glut1DS），斯特奇-韦伯综合征

（sturge-weber syndrome， SWS）和下丘脑错构瘤引起

的痴笑发作性癫痫等［9］。大量临床观察发现某些特

定的基因型对癫痫发作类型和脑电图表型具有潜在

的预测价值，如KCNQ2致病变异与连续性癫痫发作

有关，这种变异型也常见于与暴发抑制或多灶性脑

电图相关的强直性发作［16］；KCNT1致病变异可表现

为伴有自主神经症状的局灶性强直性癫痫发作［17］；

SCN2A致病变异可能与以强直和自主神经特征为主

的连续性发作相关［18］；CDKL5致病变异与强直性癫

痫发作有关，并通常以“过度运动性强直-痉挛”发

作表型复发［19］；UBA5致病变异可表现为肌阵挛性

癫痫发作［20］。病因特异性综合征为癫痫患儿的快

速诊断和优化医疗护理提供帮助，临床医生需要对

早期癫痫患儿的电临床表型和发育特征进行仔细的

分析，评估患儿远期预后，为个体化精准疗法的引

入提供有力证据。

2.儿童期起病的癫痫综合征：儿童期起病的癫

痫综合征主要包括三大类，分别为儿童期自限性局

灶性癫痫（self-limited focal epilepsies，SeLFEs）、遗传

性全面性癫痫综合征和儿童期起病的发育性癫痫性

脑病［10］。

儿童期发病的局灶性癫痫多为自限性，通常病

因不明，推测遗传因素在病因学上起着重要作用，这

一点可以从较高的癫痫家族史阳性率和依赖年龄的

局灶性脑电图异常得到佐证。然而，迄今为止尚未

发现特定的遗传变异。部分研究发现遗传变异可能

与这些综合征更严重的表型有关，如GRIN2A基因相

关的伴中央颞区棘波的儿童自限性癫痫（self-limited 
epilepsy with centrotemporal spikes， SeLECTS）演变为癫

痫性脑病伴睡眠期棘波活化（epileptic encephalopathy 
with spike-and-wave activation in sleep， EE-SWAS）［21-22］。 
儿童期SeLFEs具有典型的电临床表现，但少数患

者可能出现不同癫痫综合征表现的重叠，需要临

床工作者充分评估患儿的临床信息。绝大多数在

儿童期发病的全面性癫痫综合征都可以检测出遗

传病因，其具有多基因基础的复杂遗传学特征，伴

或不伴有环境因素的影响。在儿童期发病的遗传

性全面性癫痫中，儿童失神癫痫（childhood absence 
epilepsy， CAE）最具有代表性。此外，肌阵挛性失神

癫痫（epilepsy with myoclonic absence， EMA）和眼睑
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肌阵挛癫痫（epilepsy with eyelid myoclonia， EEM）相

较于CAE，其预后更不稳定，有较高比例的病例会

产生对抗癫痫药物的耐药性，同时更容易伴有认知

和发育障碍。儿童期起病的发育性癫痫性脑病疾病

的特点是频繁的癫痫样活动伴有发育迟缓，通常还

伴有发育倒退，它们可能发生在发育正常或异常的

背景下［12］。在2017年的癫痫分类中，增加了“发育

性”这一术语，以表示那些除了癫痫性脑病之外，还

继发于潜在病因的发育异常的儿童。研究发现许多

致病基因变异本身就会导致发育障碍，而癫痫性脑

病（epileptic encephalopathy， EE）则会叠加在原有障

碍之上，进一步影响发育结果［3］。

儿童综合征中最重要的命名变化是SeLFEs，发

育性癫痫性脑病伴睡眠期棘波活化（developmental 
epileptic encephalopathy with spike-and-wave activation 
in sleep， DEE-SWAS）和EE-SWAS。“良性”一词并不

恰当，因为许多患儿伴有认知和精神方面的并发症，

而 “SeLFEs”这一术语更加严谨地反映了该类疾病的

自然病史和临床表型的主要特征。对于每种综合征，

所使用的术语都为了充分反应疾病主要的表型特

征，如伴中央颞区棘波的儿童自限性癫痫（self-limited 
epilepsy with centrotemporal spikes， SeLECTs）的中央中

颞区棘波、伴自主神经症状的自限性癫痫（self-limited 
epilepsy with autonomic seizures， SeLEAS）的自主

神经发作、儿童枕叶视觉癫痫（childhood occipital 
visual epilepsy， COVE）中的枕叶刺激症状和脑电图

异常，以及光敏性枕叶癫痫（photosensitive occipital 
lobe epilepsy， POLE）中的光诱发局灶性感觉视觉发

作和遗传易感性。同样，DEE-SWAS和EE-SWAS这

2个术语包含2个基本组成部分，即认知减退和特征

性脑电图模式［23-24］。

临床观察发现儿童期起病的一些综合征可能

会随着时间的推移逐渐演变为另一种综合征，如从

SeLEAS到 SeLECTS，从SeLECTS 到 EE-SWAS［10］。

这就提出了这些综合征之间可能存在的神经生物学

联系的问题。迄今为止，尚不清楚为什么大多数患

儿只有一种综合征，而其他综合征却在不断演变。

这种演变可能是由于潜在的神经生物学因素造成

的，未来有待于对其潜在病因进行深入研究。

3.各年龄段起病的癫痫综合征：癫痫综合征的

表现往往与年龄有关，并伴有一系列特定的并发症。

如果一个综合征的发病年龄是“可变”的，既可以

在年龄≤18岁的患者中发病，也可以在年龄≥19岁 
的患者中发病，说明既可以在儿童患者中发病，也

可以在成人患者中发病，具有各年龄段起病的癫痫

综合征的特征［11］。该类综合征主要包括具有多基

因遗传病因的全面性癫痫综合征，高度怀疑具有

复杂遗传性的SeLFEs综合征，具有遗传、结构或遗

传-结构病因的局灶性癫痫综合征，多基因遗传病

因的全面性和局灶性癫痫综合征，伴有发育性脑病

（developmental encephalopathy， DE）和（或）EE的癫痫

综合征以及病因特异性癫痫综合征。

然而在临床工作中发现，有些患者处于两种不

同分组的交界，可以灵活运用上述的综合征分组

方法，例如，部分睡眠相关过度运动性癫痫［sleep-
related hypermotor （hyperkinetic） epilepsy， SHE］患

者（如KCNT1致病基因变异者）可被视为DE患者，

他们的神经认知障碍是由癫痫病因引起的［25-26］。

Rasmussen 综合征或伴海马硬化性颞叶内侧癫痫 
（mesial temporal lobe epilepsy with hippocampal sclerosis， 
MTLE-HS）患者可有EE表现，癫痫手术可以使神经

认知障碍得到不同程度的改善［27-28］。进行性肌阵

挛癫痫（progressive myoclonus epilepsy，PME）患者最

初可能表现为全面性癫痫综合征，然后出现进行性

神经功能恶化，这时才能诊断出该综合征［29］。因此，

如何对不同年龄出现的癫痫综合征进行分类取决于

具体患者的临床表现和演变情况。每个综合征的命

名都是为了反映电临床表型的主要特征（如强制性

发作类型）和（或）病因，因为这对综合征的诊断非常

重要。

4. IGEs：IGEs是一组具有全面性发作类型及脑

电图广泛性放电的一组癫痫疾病，部分患者存在多

基因遗传病因学特征。然而，该综合征并未严格地

按照起病年龄进行分类，属于独立存在的组别。该

组综合征主要包括CAE、青少年失神癫痫（juvenile 
absence epilepsy， JAE）、青少年肌阵挛癫痫（juvenile 
myoclonic epilepsy， JME）和仅有全面强直阵挛发作

的癫痫（epilepsy with generalized tonic-clonic seizures 
alone， GTCA） 4个癫痫综合征［12］。依据患儿的发病

年龄，CAE为儿童期起病的癫痫综合征，JAE、JME
及GTCA属于可在各年龄段起病的癫痫综合征。该

类综合征对癫痫药物反应较好，很少转化为癫痫性

脑病，临床工作中较易识别，可早期评估治疗效果和

长期预后转归［12］。

三、其他分类角度解析

1.癫痫发作类型分类解析：每种癫痫综合征均

有特征性的癫痫发作类型组合和脑电图放电表现。

根据临床表现的不同癫痫发作类型和电生理特点，
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可将癫痫综合征分为全面性癫痫综合征、局灶性癫

痫综合征、局灶性和全面性癫痫综合征。该种分类

方式重视癫痫发作类型，对于抗癫痫发作药物的选

择有指导价值，然而某些复杂的癫痫综合征病程中

出现全面性和局灶性不同的癫痫发作类型，需要谨

慎合理地选择药物。

2.治疗效果和预后分类解析：2022年 ILAE疾病

分类与定义工作组并未单独对不同综合征的预后转

归进行分类，然而在临床工作中，对癫痫综合征的

药物反应性和预后做出早期评估十分重要。故根据

不同癫痫综合征的治疗效果和预后进行分类，主要

包括自限性癫痫综合征、DEE或神经功能进行性恶

化的癫痫综合征和其他癫痫综合征［4］。

自限性癫痫综合征的患者随着病程时限的延

长，癫痫发作表现出自行缓解的特点，同时可以通

过抗癫痫发作药物得到早期控制，病程中极少出现

认知水平的损害，预后较好。相较于自限性癫痫综

合征，DEE或神经功能进行性恶化的癫痫综合征则

在癫痫发作的基础上，病程中出现认知障碍，伴或

不伴有脑发育异常。该类综合征对传统抗癫痫发作

药物效果不佳，总体预后不佳。其他癫痫综合征介

于上述两者之间，需要依据患者电生理和临床特征

制订长期治疗方案［4］。

四、构建癫痫综合征的学习框架

2022年 ILAE根据起病年龄和发作类型、病程

和病因分类和定义了40余种具体的癫痫综合征，包

括新生儿婴儿期起病综合征 16种；儿童期起病综

合征11种；起病年龄可变的综合征8种；IGEs综合征

4种等［4］。鉴于癫痫综合征种类繁多，临床表现复杂，

给临床工作者对不同综合征核心内容的认识和掌握

带来巨大挑战。Nabbout等［30］以患者发病年龄、癫

痫发作类型为主要信息特征，将众多的癫痫综合征

集聚于一张图上，制作完成癫痫综合征3D图。随后

Nordli等［31］在前期3D图的基础上，加入了不同综

合征的脑电图特点，从临床-电生理的双维度展示

癫痫综合征。

基于以上研究，本文梳理了34种常见癫痫综合

征的临床特点，从疾病的起病年龄，发作类型和预后

多维度的构建了癫痫综合征分类学习框架，见图1。
对比Nabbout等［30］和Nordli等［31］设计的癫痫综合

征3D图，本图片首先将0～1岁年龄阶段起病的癫

痫综合征进行了细化，依据新生儿期和婴儿期年龄

划分癫痫综合征。本图片标注了年龄的不同分期，

更为直观地展现不同年龄区间的癫痫综合征，学习

者可轻松的依据发病年龄提取图片中关键信息。此

外，图片将癫痫综合征的治疗效果概括归纳为药物

有效 /自限性癫痫综合征和药物难治性癫痫综合征，

较文献中报道的图片内容主旨更为明确，分类更为

清晰，充分展现不同癫痫综合征的特征。本图片的

3个维度包含起病年龄、癫痫发作类型和治疗预后。

（1）起病年龄：根据癫痫初次发作的起始年龄进行划

分，包括新生儿：0～28日龄；婴儿期：28日龄～1岁；

幼儿期：1～3岁；学龄前：3～6岁；学龄期：6～12岁；

青春期：12～18岁；成年期：18岁以上。在癫痫综

合征3D图中，以各象限不同半径的虚线同心圆代表

不同的发病年龄范围，对不同癫痫综合征的起病年

龄进行呈现。（2）癫痫发作类型：根据患者的临床癫

痫发作证候和发作期脑电图放电导联模式特征，对

不同类型癫痫综合征的发作类型进行划分，包括全

面性发作、局灶性发作、全面合并局灶性发作。在

癫痫综合征3D图中，以橘红色代表全面性癫痫发

作，蓝紫色代表局灶性癫痫发作，绿色代表病程中

出现全面性癫痫发作和局灶性癫痫发作。（3）治疗

预后：根据患者对抗癫痫发作药物治疗的效果和预

后进行划分，包括药物有效 /自限性癫痫综合征和

药物难治性癫痫综合征。在癫痫综合征3D图中，

水平线以上部分（第一和第二象限）代表药物有效 /
自限性癫痫综合征，水平线以下部分（第三和第四象

限）代表药物有效 /自限性癫痫综合征。

该图对30余种临床常见的癫痫综合征从起病

年龄，癫痫发作类型和治疗预后3个维度进行了分

类和总结，更为直观的展示不同癫痫综合征的临床

特点，有助于临床工作者更好地理解和快速掌握不

同类型的癫痫综合征，对疾病的识别和临床教学提

供帮助。

五、总结与展望

癫痫综合征在癫痫疾病中占据重要地位，然而

癫痫综合征种类繁多，临床表现复杂，如何精准快

速的识别和诊断癫痫综合征给临床工作者带来挑

战。在2022年版癫痫综合征分类指南中，ILAE从

患者的发病年龄，癫痫发作类型和治疗预后不同角

度入手，详细划分了癫痫综合征的不同类别。癫痫

综合征分类框架的建立，以图片的形式展示不同综

合征的特点，为临床工作者提供了更为简易高效的

记忆和教学工具。此外，随着癫痫病因学研究的深

入，癫痫综合征相关联的潜在病因正在被逐步挖掘，

未来工作中有待于高特异性生物标志物的产生，为

癫痫综合征的诊疗提供更多帮助。
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