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摘  要 

本文提出有故无殒理论治疗育龄期女性癫痫患者(Women with Epilepsy, WWE)备孕阶段的临床思维，

探讨育龄期WWE常见的发病机制，病因病机。以中西医结合疗法治疗，标新于降低育龄期WWE的发作

频率、减少毒副作用、扶助正气、固本培元，有效保持对女性癫痫发作的稳定控制，降低使用抗癫痫药

物(Antiepileptic Drugs, AEDs)对生育能力可能产生的不良影响，弥补常规AEDs治疗的不足之处。本文

通过整理、回顾郭珍立教授治疗育龄期WWE的相关临床医案，分析郭珍立教授对育龄期WWE的备孕阶

段的学术经验，并列举医案1则予以佐证。为今后研究学者总结不同发作类型的育龄期WWE在不同阶段

的治疗思路和经验提供参考。 
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Abstract 
This article puts forward the clinical thinking of theory of You Gu Wu Yun in the treatment of 
women with epilepsy (WWE) in reproductive age during the pregnancy preparation stage, and 
discusses the common pathogenesis and etiology and pathogenesis of WWE in reproductive age. In 
this paper, the combination of traditional Chinese and Western medicine is used to reduce the 
frequency of WWE seizures in childbearing age, reduce toxic and side effects, support righteous-
ness, strengthen the root, effectively maintain stable control of female epileptic seizures, and re-
duce the use of antiepileptic drugs (AEDs) that may have adverse effects on fertility, and make up 
for the shortcomings of conventional AEDs treatment. This article sorts out and reviews Professor 
Guo Zhenli’s relevant clinical medical records on the treatment of WWE in reproductive age, ana-
lyzes Professor Guo Zhenli’s academic experience in the pregnancy preparation stage of WWE in 
reproductive age, and cites one medical case as evidence, to provide a reference for future re-
searchers to summarize the treatment ideas and experience of different types of WWE in repro-
ductive age at different stages. 
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1. 引言 

癫痫是全球最常见并被 WHO 列为重点防治的神经系统疾病之一，全球约有 5000 万人患有癫痫，育

龄期 WWE 近约 1250 万[1]，其生育需求日渐迫切。值得关注的是，癫痫发作、癫痫波的发放，以及 AEDs
的使用不当，都能造成 WWE 激素水平异常，引起育龄期 WWE 痛经、月经紊乱，多囊卵巢综合征、生

殖功能低下、过早绝经等后果。郭珍立教授分析育龄期 WWE 的临床发病特点、病因病机，认为育龄期

WWE 的病位虽在脑，但常由肝、脾、肾三脏之功能失调，夹风、火、痰、瘀上逆，壅塞脑窍，发为本

病，其中因肝失疏泄，痰血随气逆乱，风痰阻于脑络临床多见，并提出基于“有故无殒”理论中西医结

合治疗育龄期 WWE 备孕阶段的学术观点。 
郭珍立教授为湖北省中西医结合医院神经内科主任，湖北省抗癫痫协会常务理事，中国抗癫痫协会

药物治疗专业委员会委员。工作 30 余年，擅长运用中西医结合疗法治疗女性癫痫，现将其提出基于“有

故无殒”理论治疗育龄期 WWE 备孕阶段的学术经验分享如下。 

2. 育龄期 WWE 的临床特点及病因病机 

2.1. 育龄期 WWE 的特殊性 

《黄帝内经》：女子“二七而天癸至，任脉通，太冲脉盛，月事以时下，故有子；三七，肾气平均，

故真牙生而长极”，育龄期是女子经、带、胎、产的必经时期，其正常生理活动依赖于“肾–天癸–冲
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任–胞宫”生殖轴。《灵枢·五音五味》曰：“今妇人之生，有余于气，不足于血，以其数脱血也，冲

任之脉，不荣口唇，故须不生焉”，说明妇女特殊的生理特点，其正常的生理机能经、带、孕、产、乳

都会伤精耗血，如果血耗太过可导致冲任失调，发为不孕症。育龄期女性生理激素受月经影响呈周期性

变化，激素水平与癫痫发作及 AEDs 之间相互影响，使育龄期 WWE 有其特殊性。大约 40%的癫痫女性

月经期癫痫发作加重，称为月经性癫痫[2]。印度尼西亚的一项研究发现育龄期 WWE 比常人出现痛经的

频率更高，WWE 的痛经发生率(59.7%)高于无癫痫妇女(20%) [3]。并且癫痫发作、癫痫波发放会通过下

丘脑–垂体–肾上腺轴影响生殖激素如促卵泡激素、促黄体激素、催乳素和雌二醇的释放。发现 WWE
癫痫发作频率高时催乳素和雌二醇水平较低[3]。癫痫频繁发作造成育龄期 WWE 的出现焦虑抑郁、睡眠

障碍、其结婚率、生育能力明显下降，以及生活上精神不佳，疲劳乏力，悲观极端想法等。而这些癫痫

共患病亦会反过来加重癫痫发作，其中疲劳、睡眠紊乱和情绪因素是癫痫最常见的诱因[4]。 

2.2. 育龄期 WWE 中医病因病机及治法治则 

郭珍立教授根据其临床经验，总结出育龄期 WWE 发病的病位虽在脑，但常由肝、脾、肾三脏之功

能失调，夹风、火、痰、瘀上逆，壅塞脑窍，发为本病。李虹美通过对 138 篇近现代癫痫中医文献进行

科学系统的整理，发现目前临床以肝失疏泄，痰血随气逆乱，风痰阻于脑络所致癫痫发作多见[5]。 

2.2.1. 从肝论治痫病 
叶天士在《临证指南医案》中首先提出“女子以肝为先天”理论，肝主血海，保障脑在应激、衰

老等特殊状态下得以持续濡养；肝主疏泄，调控脏腑功能和气血津液的运行，强调了肝对女性的重要

性。其中张子和《儒门事亲》言：“风痫病发乃肝经有热也”指出肝经有热，热极生风，使癫痫发病，

治宜平肝熄风；《素问·大奇论》：“肝脉小急，痫瘈痉挛”提出肝血不足，血虚脑失濡养、筋脉失

养，虚风内动，故致癫痫发作，治当柔肝养血。《三因极一病证方论·癫痫叙论》云：“夫癫痫病，

皆由惊动，使脏气不平，郁而生涎，闭塞诸经，厥而乃成。”指出肝失疏泄，气机不畅，痰浊内停，

气郁痰阻致癫痫发病，治宜疏肝理气豁痰。而 WWE 心思缜密，多愁善感，易被疾病困扰，且癫痫发

作、药物治疗与月经、怀孕相互影响，更增加女性患者的精神负担，导致气郁，肝失疏泄，致癫痫频

繁发作。 

2.2.2. 从肾论治痫病 
《类经·藏象类》有言：“肝肾为子母，其气相通也”，并且明·李中梓在《医宗必读》提出“乙

癸同源”理论。肾属水、肝属木，肾为肝之母，肝为肾之子，肾水涵养肝木，调达肝气，使木不至于过

旺，相反肾阴不足，水不涵木，木旺化火，热极生风，肝风内动，可致癫痫的发作。育龄期 WWE 或由

于先天肾精不足，或由于后天癫痫反复发作，久病不愈，耗伤精血，或由于药毒为害，致肾脏毒性，最

终致使肾中之精亏损，难以化生和充养脑髓，脑髓失养，更易受风、火、痰、瘀侵袭，发为癫痫。并且

肾气盛则天癸至，冲任调和，血海满溢，为孕育胞胎提供条件。而肾精不足，冲任失调，血海亏虚，则

不易受孕。 

2.2.3. 从脾论治痫病 
《医学纲目》中载：“痫者，痰邪上逆也……，痰邪上逆，则头中气乱，头中气乱，则脉道闭塞，

孔窍不通”。并有“百病皆由痰作祟”“顽痰出怪病”“怪病治痰”之说，认为痫病反复发作，缠绵不

愈，正是“顽痰胶固”所致。而痰邪又多与脾相关，脾为生痰之器。若脾失健运，则水液代谢障碍，导

致痰饮内生，外邪入侵，触动伏痰，引动内风，导致癫痫。并且脾胃为气机升降之枢纽，若人体气机升

降失常，则易夹风、火、痰浊上逆，壅塞经络，脑窍失灵发为本病。 
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3. 基于“有故无殒”理论治疗育龄期 WWE 

3.1. 有故无殒理论溯源和应用 

“有故无殒，亦无殒也”首见于《内经》，《素问·六元正纪大论》记载：“黄帝问曰：妇人重身，

毒之何如？岐伯曰：有故无殒，亦无殒也。帝曰：愿闻其故何谓也？岐伯曰：大积大聚，其可犯也，衰

其大半而止，过者死。”古人言简意赅地指出了妊娠妇女罹患它病时的用药治疗方法，认为妇人妊娠期

间受积聚之邪，治疗应不拘泥于妊娠用药禁忌，强调有病治病，中病而止。医圣张仲景依据“有故无殒”

治疗妊娠病流传至今的经方，使用有毒性药物干姜人参半夏汤丸治疗妊娠恶阻；用含活血药物的当归芍

药散、当归贝母苦参丸治妊娠诸病。《金匮要略·妇人妊娠病脉证并治》记载使用大热有毒之品附子汤

治疗妊娠病。在现代医学实践中，医家也充分遵循此原则指导妊娠妇女治疗用药，并逐渐发现该理论内

涵也可以扩展和延伸至其他疾病临床治疗，可作为体虚及老幼人群使用峻猛药的理论依据[6]。如丁樱[7]
基于“有故无殒”应用药“毒”及“毒”药治疗儿童风湿免疫疾病的思想理念，对儿科临床安全用药具

有非常重要的指导意义。以及被用于中药毒性研究，如吴晓燕[8]等人查阅大量文献发现补骨脂具有抗菌、

抗肿瘤、抗病毒等多种药理活性，可用来治疗白癜风、骨质疏松、银屑病等疾病。但在长时间、常规剂

量或大剂量使用时均会导致肝脏、生殖、肾脏、光敏反应的毒性。 

3.2. 郭师对于“有故无殒”的认识与实践 

几乎所有的 AEDs 都有潜在的致畸性，郭教授面对育龄期 WWE 秉持“有故无殒”理论并认为该理

论同样适用于育龄期 WWE 备孕阶段，而非拘泥于妊娠、产后阶段。大部分 AEDs 存在致畸风险或对人

体产生不良反应，但不用药物就不能稳定控痫的情况下，可适当地使用药物，稳定癫痫发作，并主张中

西医结合疗法，集中西医协同优势，可减少不良反应，提升疗效。并强调育龄期 WWE 在备孕阶段同样

应注重监测药物浓度，调整药物剂量，从而控制癫痫发作，降低对今后妊娠胎儿的致畸风险，改善妊娠

结局。 

4. 育龄期 WWE 备孕思考及用药原则 

4.1. 备孕思考及相关理论依据 

现全球最大的抗癫痫妊娠登记处 EURAP (The European Registry of Antiepileptic Drugs and Pregnancy)
研究发现，备孕至少 9 个月至 1 年无癫痫发作的 WWE，其妊娠期继续保持无发作状态的概率可达

74%~92% [9]；并且国外学者对 1297 名妊娠期 WWE 进行了一项前瞻性研究表明备孕前 1 个月癫痫发作

的患者，妊娠期癫痫发作的风险可增加 15 倍[10]。我国目前最新颁布的《中国围妊娠期女性癫痫患者管

理指南》建议育龄期 WWE 至少无发作 9 个月再计划妊娠[11]。国内研究学者任梦若[12]就孕前癫痫控制

情况对孕期癫痫发作以及母婴结局的预测分析发现孕前 6 个月有发作组与孕前 ≥ 6 个月无发作组其妊娠

期癫痫发作率分别为 95.2%和 22.2%，差异具有统计学意义。郭教授结合既往国家对女性癫痫患者管理指

南以及其临床经验，建议患者至少不发作 6 个月的 WWE 可考虑妊娠。其中，对备孕无发作时限的考虑，

郭教授认为，循证指南的同时，应结合我国的实际情况，注重临床经验的积累，并以此为依据为患者提

供更加有效的治疗方案。 
郭师结合西医角度思考认为，保证至少 6 个月无发作，能确保肝脏细胞(180 天)更稳定地新陈代谢以

及体内 AEDs 的稳定，现代研究表明肝脏作为人体最大的解毒器官、代谢中心，体内几乎一切的代谢过

程都需要肝脏的参与。其亦是糖、脂类及蛋白质等合成与分解、转化与运输、贮存与释放的重要场所，

并与激素和维生素的代谢密切相关。 
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4.2. 基于“有故无殒”选择药物治疗 

临床上，郭师对育龄期 WWE 常用 3 种 C 级 AEDs。其中奥卡西平(OXC)，经肝酶 CYP3A4 代谢，

通过肾脏清除随尿排出[13]，作用于下丘脑 GABA 能神经元、中型多棘神经元(MSN)中的钠离子通道基

因发挥抗痫作用[14]。其对胎儿致畸性小，患者容易耐受，对女性雌二醇较用药前明显降低，睾酮较用药

前明显升高[15]。左乙拉西坦(LEV)，主要通过水解酶水解，肾脏快速吸收后排出[16]，与突触囊泡蛋白

2A (SV2A)结合干扰神经递质释放，进而有效抑制神经元异常放电及传导[16]。其对胎儿致畸性及认知功

能影响较小，安全性高，是局灶性癫痫第一选择。LEV 对女性性功能障碍无明显影响，使用半年后对黄

体生成素、卵泡刺激素较用药前增高[16] [17] [18] [19] [20]。拉莫三嗪(LTG)，90%经 UGT1A4 代谢，最

终通过肾脏排泄[21]，阻断电压依赖性钠离子通道，减少兴奋性氨基酸的释放，抑制电压门控性 Ca2+通

道，缩短病灶、皮质和海马区兴奋后的放电时间[22]。其对胎儿致畸性小，是特发性全身性癫痫和症状定

位相关癫痫的首选药物，服用半年后卵泡刺激素较用药前可有显著性的减低(P < 0.05) [20] [21]。 
育龄期 WWE，临床多见因肝失疏泄，痰血随气逆乱，风痰阻于脑络发为本病，郭教授常结合患者

实际情况考虑使用定痫丸联合治疗，以期增加疗效，控制备孕期间癫痫发作频次，减少 AEDs 毒副作用。

并且郭教授团队成员对定痫丸已有大量的临床研究：陈延[23]发现定痫丸对风痰闭阻型耐药性癫痫患者可

有效降低患者体内血清炎症因子，调节铁代谢途径，减轻神经炎症反应；王丹[24]、肖海凌[25]等人就定

痫丸联合吡仑帕奈治疗研究发现对成人局灶性癫痫、成人难治性癫痫的发作能有效控制；张雪意[26]运用

科学知识图谱手段分析定痫丸中主要发挥抗痫功效的中药为天麻、石菖蒲、胆南星。郭教授强调对育龄

期 WWE 备孕阶段使用定痫丸，疗程 1~3 月为宜，稳定癫痫发作后即停服，并复查肝功，考虑定痫丸中

含有胆南星、全蝎，有小毒，不宜长期服用。 

5. 验案举隅 

虞某，女，29 岁，2020 年 6 月初诊。主诉：反复出现意识丧失伴肢体抽搐 10 年余。现病史：患者

自述于 10 年前因父亲去世过度悲伤后反复出现意识丧失，伴四肢抽搐。症见：猝然昏扑，不省人事，两

目上视，牙关紧闭，两手握固，口吐白沫，发作前多有双目通红，喉中或有痰鸣。发病持续 1~2 min，症

状可自行缓解，醒后如常。于 2018 年黄石市中心医院确诊为癫痫。口服 2~6 种抗癫痫药(具体不详)控制

不佳，每月发作 4~5 次，遂慕名至郭珍立教授就诊。平素不善与人沟通，情绪低落，口黏，纳呆，乏力，

眠可，二便可，舌质淡红，舌胖，苔白腻，脉弦滑。辅助检查：2018 年 10 月黄石中心医院查脑电图示：

异常 EEG，睡眠状态下各导联慢波及棘波、尖波、慢复合波频繁发作。头颅 MRI 检查示：未见明显异常。

西医诊断：癫痫。中医诊断：痫病，属风痰闭阻型。 
现患者为进一步控制癫痫发作，并有生育需求，遂来就诊。治以涤痰息风、开窍定痫。并告知患者

癫痫发作以及使用 AEDs 会引起不良反应及后果，患者具悉。方药：定痫丸口服，一次 6 g (大约为 1 瓶

盖)，每日两次，疗程 2 月，联合丙戊酸(VPA) 200 mg bid，卡马西平(CBZ) 400 mg bid。后 2020 年 9 月

复诊，诉癫痫发作次数减少，现 1 月发作 1 次，发作时意识丧失，四肢抽搐症状较前减轻，发作时间 40 
s 左右。因患者有妊娠要求，遂逐渐将 VPA 减量换药为 LEV，VBZ 逐步替换为 OXC。2021 年 6 月 16
日复诊，诉近半年癫痫未发作，目前月经 3 月未至，考虑患者怀孕。予以患者查血常规、肝肾功能电解

质、丙戊酸浓度，并要求患者于妇科完善相关检查。隔天患者就诊诉妇科医生告知怀孕 3 月余。嘱患者

口服药物：OXC 600 mg bid，LEV 250 mg bid，并按妇科要求口服叶酸。2021.09.01 患者复诊诉近 3 月共

发作 4 次，出现短暂意识丧失，无肢体抽搐，30 s 后恢复如常。经询问得知患者私自减药，嘱患者严遵

医嘱，继续口服 OXC 450mg bid，LEV 500mg bid。2021.09.29 复诊诉近 1 月发作 1 次，20 s 后恢复如常，

调整药物剂量为 OXC 600mg bid，LEV 500g bid。2021.12.13 来我院复诊诉：2021.11.13 孕 39 周因胎位不
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正，行剖腹产，产下一女后于产房癫痫发作 1 次。嘱患者继续口服 OXC、LEV 剂量保持不变。并结合患

者顾虑和实际情况建议患者可不予母乳喂养。2022.2.18 患者复诊诉近 3 月癫痫无发作，欲减少药量。考

虑患者产后激素水平趋于正常，药代谢浓度趋于孕前水平，剂量调整为：OXC 450 mg bid，LEV 250 mg bid。
后患者多次复诊癫痫未发作。随访 1 年，其女儿身高、体重、头围、听力、视力、智力等生长发育指标

在正常范围内，无癫痫发作，神经系统、微量元素检查未见明显异常。嘱患者坚持服药，以固其效。 
按：此案例为育龄期女性，有妊娠需求，患者以反复出现意识丧失伴肢体抽搐为主，病程长达 10 余

年，迁延不愈。结合患者病史及症状表现思考：中医认为肝主筋，其华在爪开窍于目，肝气不疏，肝风

内动化火可见双目通红，肢体抽搐。患者猝然昏扑、意识丧失，发作前喉中或有痰鸣，并且发作时可见

口吐白沫，考虑痰湿内盛，蒙蔽清窍。再结合患者平素习性及舌脉象，最终辨证为肝风内动化火，痰湿

随气逆乱，壅塞至脑窍，蒙蔽清窍，发为本病。故治以涤痰息风、开窍定痫。思考 AEDs 的选择，结合

患者发作类型属于全面性强直阵挛发作，根据癫痫临床诊疗指南选用一线药物 VPA、CBZ [27]。并联合

使用定痫丸，该方中全蝎、炒僵蚕、天麻息风止痉，川贝母、胆南星苦凉性降，清热化痰，姜半夏、陈

皮、茯苓温燥化痰，理气和中，石菖蒲、制远志、茯神、琥珀安神。半年内患者癫痫控制可，有妊娠需

求，遂逐步换药。在 VPA 的大量报道中发现，高剂量的宫内暴露，可导致先天畸形的发生率高达 4%~10.7% 
[28]，以及智商受损、认知发育迟缓等风险，遂逐渐换药为致畸率低、对妊娠安全性高，且可有效控制全

面性强直阵挛发作的 LEV。并且欧洲专家意见提到在完成 VPA 替换和开始使用新的 AEDs 期间，至少 3
个月内应避免妊娠[29]。而使用 CBZ 有对子代语言能力减弱、易通过胎盘屏障，致神经管畸性的风险，

故以 1:1.5 比例换药为同样致畸率低、对妊娠安全性较高，可有效控制该类癫痫发作的 OXC。患者换药

终末阶段意外怀孕，并自身不知晓，以及妊娠前三月叶酸补充不及时，加之妊娠中后期擅自减药行为皆

可导致胎儿畸形，胎儿发育异常风险，以及自身癫痫频繁发作、缺氧、猝死等严重后果。所幸郭师发现

及时，随访密切，时刻关注患者情况，监测血药浓度，得以控痫及时，妊娠过程较为顺利，顺利诞下一

女，女儿各项指标如常。 

6. 小结 

随着医学界对癫痫的不断探索，治疗方法多种多样，对其彻底根治以及精准用药控制癫痫发作还有

一段距离。郭珍立教授基于“有故无殒”理论治疗育龄期 WWE，善从肝、肾、脾论治，辨证分析，强

调中西合用，优势互补，各取其长，在精准规范用药基础上，注重发挥中医药增效有独到之处。并建议

患者在病情逐渐趋于稳定后及时关心患者情况，增加患者治疗的信心，有助于提高患者的依从性。为今

后研究学者总结不同发作类型的育龄期 WWE 在不同阶段的抗癫痫思路和经验上提供宝贵参考。 
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