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ĐẶT VẤN ĐỀ 

Động kinh cục bộ kháng thuốc là một nhóm bệnh lý phức tạp trong 

chuyên ngành thần kinh trẻ em, bệnh được đặc trưng bởi các cơn động kinh 

tái phát dai dẳng không đáp ứng với các thuốc kháng động kinh (kể cả phối 

hợp nhiều thuốc kháng động kinh liều cao) kèm theo một tổn thương gây 

động kinh khu trú tại một bán cầu đại não [1],[2],[3],[4]. Nhiều nghiên cứu 

cho thấy động kinh cục bộ kháng thuốc có thể chiếm từ 13 đến 20% tổng số 

các trường hợp mắc động kinh ở trẻ em. 

Các cơn động kinh tái phát không được kiểm soát sẽ gây ra một loạt 

hậu quả nghiêm trọng như: 

- Thiếu oxy não, gây thương tích, tai nạn, có thể nguy hiểm đến tính 

mạng (hậu quả tức thời của cơn động kinh). 

- Chậm, rối loạn phát triển tâm-vận động. 

- Gây động kinh thứ phát: làm bệnh nặng lên và càng kém đáp ứng với 

điều trị. 

- Các tác dụng phụ của việc phải sử dụng nhiều thuốc kháng động kinh 

đồng thời ở liều cao và kéo dài. 

- Đột tử không rõ nguyên nhân. 

Nhờ các tiến bộ về thăm dò chẩn đoán và can thiệp điều trị, ngày 

càng nhiều các bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc có thể được 

điều trị cắt cơn hoặc giảm cơn tối đa bằng phẫu thuật lấy bỏ tổn thương não 

gây động kinh. 

Việc xác định chính xác tổn thương gây động kinh phải dựa trên sự 

phân tích rất cặn kẽ các bất thường về lâm sàng đặt trong mối tương quan với 

các bất thường về điện não và chẩn đoán hình ảnh chuyên sâu như cộng 

hưởng từ với cường độ từ lực cao, chụp cắt lớp vi tính với bức xạ 

positron.v.v… 
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Gần đây, tại Bệnh viện Nhi Trung ương, các thăm dò chuyên sâu như 

điện não đồ video, chụp cộng hưởng từ não đã được đưa vào sử dụng thường 

qui và ngày càng có nhiều bệnh nhân có thể tiếp cận các phương tiện này. 

Bên cạnh đó, việc tìm hiểu một số yếu tố liên quan đến bệnh động kinh 

cục bộ kháng thuốc cũng rất quan trọng để sau này có thể giúp đưa ra các biện 

pháp dự phòng cũng như tiên lượng bệnh. 

Với các bệnh nhân mắc động kinh nặng, kém đáp ứng với điều trị bằng 

thuốc kháng động kinh thì việc nghiên cứu sâu về lâm sàng và tổn thương 

não, đặt trong quá trình theo dõi dọc, sẽ giúp trả lời những câu hỏi rất quan 

trọng sau đây: 

- Động kinh là cục bộ hay toàn thể? 

- Có thực sự kháng thuốc hay không? 

- Định khu giải phẫu của tổn thương não? 

- Bệnh nhân có chỉ định phẫu thuật hay không? 

  Tại nước ta, trong những năm qua cũng đã có một số công trình nghiên 

cứu về động kinh ở trẻ em như của các tác giả Hoàng Cẩm Tú [5], Bùi Song 

Hương [6], Phan Việt Nga [7], Lê Thu Hương [8] nhưng các nghiên cứu này 

chưa có điều kiện đi sâu vào riêng nhóm động kinh cục bộ kháng thuốc, nhất 

là về khía cạnh tổn thương não trong quá trình theo dõi dọc. 

     Xuất phát từ những thực tế nêu trên, chúng tôi tiến hành đề tài ”Nghiên 

cứu lâm sàng, tổn thương não và các yếu tố liên quan đến động kinh cục 

bộ kháng thuốc ở trẻ em”, với ba mục tiêu nghiên cứu sau: 

1. Mô tả đặc điểm lâm sàng của động kinh cục bộ kháng thuốc ở trẻ em. 

2. Phân tích các tổn thương não gây động kinh cục bộ kháng thuốc ở trẻ em. 

3. Bước đầu nhận xét một số yếu tố liên quan đến động kinh cục bộ kháng 

thuốc. 

Chúng tôi hi vọng kết qủa nghiên cứu sẽ góp phần nâng cao chất lượng 

chẩn đoán và điều trị đối với bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc. 
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CHƯƠNG 1  

TỔNG QUAN 

1.1. MỘT SỐ THUẬT NGỮ VÀ ĐỊNH NGHĨA 

 Động kinh (Epilepsy): Một nhóm đa dạng các bệnh mạn tính của 

não, thể hiện trên lâm sàng là các cơn động kinh tự phát tái phát, do nhiều 

nguyên nhân khác nhau gây ra, với cơ chế bệnh sinh chung nhất là hoạt động 

đồng thì bất thường và quá mức của một quần thể các neuron của bộ não. 

 Hội chứng động kinh (Epileptic syndrome): một tập hợp các dấu hiệu 

và triệu chứng xác định một bệnh động kinh duy nhất tương ứng với nhiều 

nguyên nhân khác nhau.  

 Bệnh não gây động kinh (Epileptic encephalopathy): là một nhóm 

phức tạp các hội chứng động kinh trong đó các cơn động kinh xuất hiện nhiều 

và khó kiểm soát kèm theo những rối loạn nghiêm trọng về hành vi và khả 

năng nhận thức của bệnh nhân. 

 Động kinh cục bộ kháng thuốc (Drug-resistant focal epilepsy, drug-

resistant localization-related epilepsy): là động kinh với các cơn động kinh tái 

phát dai dẳng không đáp ứng với các thuốc kháng động kinh được lựa chọn 

thích hợp (kể cả phối hợp nhiều thuốc kháng động kinh liều cao) kèm theo 

một tổn thương gây động kinh khu trú tại một bán cầu đại não. 

1.2. PHÂN LOẠI CHUNG VỀ CO GIẬT VÀ CÁC CƠN ĐỘNG KINH 

Cũng như các bệnh lý khác, lâm sàng vẫn là bước khởi đầu trong quá 

trình tiếp cận chẩn đoán, điều trị cũng như nghiên cứu về động kinh. Phân loại 

co giật và động kinh đã được Liên hội quốc tế chống động kinh đề xuất vào 

những năm 1970. Từ đó đến nay, các phân loại này đã được bổ sung, cập nhật 

dựa trên những tiến bộ trong nghiên cứu về động kinh. Trong nghiên cứu này, 
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chúng tôi chỉ đề cập đến những phân loại được áp dụng cho nghiên cứu về 

động kinh kháng thuốc ở trẻ em.   

Vào năm 1981, Liên hội quốc tế chống động kinh đã đưa ra bảng phân 

loại đầu tiên về các cơn co giật và các kiểu cơn động kinh trên lâm sàng với 

các thuật ngữ thống nhất [2]. 

Bảng 1.1: Phân loại các cơn co giật-cơn động kinh trên lâm sàng, Liên hội 

quốc tế chống động kinh, phiên bản năm 1981 

I. Cơn cục bộ II. Cơn toàn thể  

(co giật hoặc không) 

A. Cục bộ đơn thuần (không mất ý thức) 

 1.Với triệu chứng vận động 

 2.Với triệu chứng cảm giác cơ thể hoặc cảm 

giác đặc biệt 

 3.Với triệu chứng thần kinh thực vật 

 4.Với triệu chứng tâm thần 

B. Cục bộ phức hợp (kèm suy giảm ý thức) 

 1. Khởi phát bằng cơn cục bộ đơn giản, tiếp 

theo là suy giảm ý thức 

   a. Không kèm theo biểu hiện nào khác 

   b. Kèm các biểu hiện như trong mục A.1-4  

   c. Kèm theo các động tác tự động 

 2. Suy giảm ý thức ngay lúc khởi phát cơn 

   a. Không kèm theo biểu hiện nào khác 

   b. Kèm các biểu hiện như trong mục A.1-4  

   c. Kèm theo các động tác tự động 

C. Cục bộ toàn thể hoá thứ phát 

1. Cơn vắng ý thức 

  - Điển hình 

  - Không điển hình 

2. Cơn giật cơ 

3. Cơn giật rung 

4. Cơn giật cứng 

5. Cơn mất trương lực 

6. Cơn giật cứng-giật rung 

----------------------- 

III. Cơn không phân loại 

được 

Phân loại phiên bản 1981 nêu trên là phân loại mang tính chất cơ bản 

và là xuất phát điểm cho những phân loại nâng cấp sau này. 
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Từ phân loại 1981, Liên hội quốc tế chống động kinh đã phát triển mở 

rộng thành khung phân loại về động kinh và hội chứng động kinh-phiên bản 

1989 như sau: 

A. Động kinh cục bộ 

Động kinh lành tính liên quan đến tuổi khởi phát 

- Động kinh lành tính thiếu niên với nhọn vùng trung tâm thái dương 

(động kinh lành tính Rolando) 

- Động kinh thiếu niên với kịch phát vùng chẩm 

- Động kinh nguyên phát khi đọc 

Động kinh triệu chứng 

Động kinh căn nguyên ẩn 

B. Động kinh toàn thể 

Động kinh nguyên phát, liệt kê theo tuổi khởi phát cơn đầu tiên 

- Co giật sơ sinh lành tính có tính chất gia đình 

- Co giật sơ sinh lành tính không mang tính chất gia đình 

- Động kinh giật cơ lành tính ở trẻ bú mẹ 

- Động kinh vắng ý thức ở trẻ em 

- Động kinh giật cơ thiếu niên 

- Động kinh với cơn co giật toàn thể lúc thức dậy 

- Các động kinh nguyên phát khác 

Động kinh căn nguyên ẩn hoặc triệu chứng, theo tuổi khởi phát cơn đầu tiên 

- Hội chứng West 

- Hội chứng Lennox-Gastaut (bệnh não gây động kinh ở trẻ em) 

- Động kinh với biểu hiện giật cơ-mất đứng 

- Động kinh với cơn vắng-giật cơ 

 Động kinh triệu chứng 
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- Triệu chứng không đặc hiệu: Động kinh giật cơ tiến triển; Bệnh não 

giật cơ sớm; Trạng thái giật cơ trong các bệnh não tiến triển. 

- Triệu chứng đặc hiệu: Động kinh giật cơ tiến triển; Các cơn co giật 

động kinh là biến chứng của nhiều bệnh lý khác nhau. 

C. Động kinh không xác định được cục bộ hay toàn thể 

- Co giật sơ sinh 

- Động kinh giật cơ nặng ở trẻ bú mẹ (hội chứng Dravet) 

- Động kinh với nhọn sóng liên tục trong giấc ngủ sóng chậm 

- Động kinh mất ngôn mắc phải (hội chứng Landau-Kleffner) 

D. Các hội chứng đặc biệt 

- Sốt giật 

- Các cơn co giật đơn độc 

- Các cơn co giật xuất hiện khi có một biến cố rối loạn chuyển hóa 

hoặc nhiễm độc cấp tính như: quá liều thuốc, ngộ độc rượu, tiền sản giật, suy 

thận tăng ure máu v.v… 

Gần đây nhất, Liên hội quốc tế chống động kinh lại đưa ra khung phân 

loại mở rộng các kiểu cơn động kinh, phiên bản 2017. Trong khung phân loại 

mở rộng này, hầu hết các thuật ngữ trong phiên bản 1981 đều được tiếp tục sử 

dụng. Bên cạnh đó, đã có một số thuật ngữ mới được đưa vào nhằm làm rõ 

hơn bản chất cũng như cách thức biểu hiện của các cơn động kinh.Trước đây, 

nguồn gốc phóng lực động kinh thường bắt nguồn ở vỏ não. Nhưng theo phân 

loại năm 2017, nguồn gốc phóng lực này đã thay đổi. Động kinh cục bộ là do 

cơn động kinh bắt nguồn từ mạng lưới phóng lực động kinh khu trú tại một 

bán cầu đại não. Động kinh toàn thể được quan niệm là do khởi nguồn từ 

điểm nào đó gắn kết nhanh vào mạng lưới phóng lực động kinh phân bố ở cả 

hai bán cầu đại não. Mạng lưới này bao gồm cả vỏ não và một số cấu trúc 

dưới vỏ, không nhất thiết chỉ ở vỏ não như trước đây. Từ quan điểm trên, việc 
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phân loại các cơn động kinh và hội chứng động kinh đã có những  thay đổi về 

cách gọi tên và bổ sung một số loại cơn trước đây chưa được đề cập đến trong 

phân loại 1981.  

Khung phân loại mở rộng các cơn động kinh, phiên bản 2017 [9] 

Nhóm 1: Cơn với khởi phát cục bộ 

 Ý thức giữ nguyên trong cơn >< Ý thức bị suy giảm trong cơn 

 Khởi phát với các biểu hiện vận động 

Các cơn tự động 

Cơn mất trương lực 

Cơn giật rung 

Các cơn co thắt động kinh * 

Cơn tăng vận động 

Cơn giật cơ 

Cơn giật cứng 

 Khởi phát với các biểu không vận động 

Cơn thực vật 

Cơn ngừng trệ hành vi 

Cơn tri giác 

Cơn cảm xúc 

Cơn cảm giác 

 Khởi phát cục bộ rồi tiển triển thành giật cứng-giật rung hai bên 

Nhóm 2: Cơn với khởi phát toàn thể 

 Các biểu hiện vận động: 

Cơn giật cứng-giật rung 

Cơn giật rung 

Cơn giật cứng 

Cơn giật cơ 
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Cơn giật cơ-giật cứng-giật rung 

Cơn giật cơ-mất trương lực 

Cơn mất trương lực 

Các cơn co thắt động kinh * 

 Các biểu hiện không vận động (cơn vắng) 

Cơn vắng điển hình 

Cơn vắng không điển hình 

Cơn vắng kèm giật cơ 

Cơn vắng kèm giật rung mi mắt 

Nhóm 3: Cơn với khởi phát không xác định là cục bộ hay toàn thể 

 Các biểu hiện vận động: 

Dạng giật cứng-giật rung 

Các cơn co thắt động kinh * 

 Các biểu hiện không vận động 

Cơn ngừng trệ hành vi 

 Không phân loại được 

* Cơn co thắt động kinh (epileptic spasms) còn được gọi là cơn co thắt 

trẻ bú mẹ hay cơn co thắt trẻ nhũ nhi (infantile spasms) hoặc theo cách gọi 

kinh điển là hội chứng West (West syndrome). 

Như vậy, phân loại 2017 vẫn có tính kế thừa từ phân loại 1981, tuy 

nhiên đã được nâng cấp cả về bề rộng lẫn chiều sâu. 

Một điều đáng lưu ý nữa là trong phân loại 2017, cơn co thắt động kinh 

(hội chứng West), một thể động kinh nặng chỉ gặp ở trẻ dưới 12 tháng tuổi, 

đều có mặt ở cả 3 nhóm chính: Cơn với khởi phát cục bộ, cơn với khởi phát 

toàn thể, cơn với khởi phát không xác định là cục bộ hay toàn thể. 

Ở trẻ em, việc phân loại co giật sẽ khó khăn và phức tạp hơn do những 

đặc thù về giải phẫu-sinh lý thần kinh. Đơn cử, một trẻ dưới 24 tháng tuổi 
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không thể mô tả tiền triệu (aura) và không thể được đánh giá chính xác về 

mức độ biến đổi ý thức trong cơn (cục bộ phức hợp hay toàn thể), cũng như 

khả năng nhớ lại sau cơn. Việc nhận định cơn cục bộ ở trẻ nhỏ có thể rất khó 

nếu không có biểu hiện giật rung một chi. Như vậy, việc phân biệt rạch ròi 

giữa cơn cục bộ với cơn toàn thể theo đúng phân loại kinh điển (phiên bản 

1981) là không đơn giản với phần lớn các co giật-động kinh ở trẻ nhỏ dưới 24 

tháng tuổi [10],[11],[12],[13]. 

Xuất phát từ thực tế trên, các chuyên gia của Liên hội quốc tế chống 

động kinh đã đưa ra Phân loại cải tiến (dựa trên phiên bản năm 1981) về các 

cơn co giật-động kinh, bao gồm cả trẻ nhỏ dưới 2 năm tuổi (bảng 1.2) [14]. 

Bảng 1.2: Phân loại cải tiến (dựa trên phiên bản năm 1981) về các cơn co 

giật-động kinh, bao gồm cả trẻ nhỏ dưới 2 năm tuổi, của Liên hội quốc tế 

chống động kinh 

Nhóm 1: Cơn cục bộ 

A. Cơn Cục bộ đơn thuần (ý thức không biến đổi) 

B. Cơn cục bộ phức hợp (ý thức có biến đổi) 

C. Cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát 

D. Cơn cục bộ không rõ là đơn giản hay phức hợp (liệt kê biểu hiện nổi 

bật nhất trong cơn), bao gồm: 

1. Rối loạn thần kinh thực vật 

2. Co thắt động kinh không đối xứng 

3. Ngừng trệ hành vi (kèm theo hoặc không động tác xoay mắt-đầu) 

4. Giật rung (khu trú hoặc không đối xứng) 

5. Cơn cười 

6. Cơn tăng vận động (hypermotor) 

7. Cơn theo hành trình Bravais Jackson 

8. Giật cơ 
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9. Cơn giật cứng (toàn thể hoặc khu trú) rồi tiếp theo bởi giật rung khu trú 

10. Cơn tư thế giật cứng không đối xứng 

11. Cơn xoay mắt-đầu 

Nhóm 2: Cơn toàn thể (co giật hoặc không co giật) 

   A. Cơn vắng 

   B. Cơn vắng không điển hình 

   C. Cơn giật cơ 

   D. Cơn giật rung 

   E. Cơn giật cứng 

   F. Cơn giật cứng-giật rung 

   G. Cơn mất trương lực 

Nhóm 3: Các cơn động kinh không phân loại được 

1.3. PHÂN LOẠI ĐỘNG KINH VÀ HỘI CHỨNG ĐỘNG KINH CÓ 

TÍNH ĐẶC THÙ Ở TRẺ EM  

Do những đặc điểm riêng biệt về quá trình phát triển và biệt hóa hệ 

thần kinh trung ương ở trẻ em, nhất là quá trình myelin hóa các bó sợi thần 

kinh trong não bộ theo tuổi, những thay đổi trong sự phân nhánh các đuôi gai, 

sự trưởng thành của các tế bào thần kinh cũng như sự biến đổi ở các khớp 

thần kinh cả về số lượng và chất lượng, các cơn động, động và hội chứng 

động kinh ở trẻ em có sự thay đổi về lâm sàng cũng như cận lâm sàng theo 

từng nhóm tuổi. 

Vì vậy, bên cạnh phân loại chung, động kinh ở trẻ em còn có phân loại 

riêng. Cách phân loại phổ biến nhất là theo tuổi khởi phát cơn động kinh. Đa 

số các tác giả đều cho rằng đây là cách phân loại thích hợp nhất cho việc tiếp 

cận chẩn đoán và điều trị. 



 11

1.3.1. Phân loại động kinh và hội chứng động kinh ở trẻ em theo tuổi khởi 

phát cơn [15] 

Lứa tuổi sơ sinh (dưới 30 ngày) 

 Co giật sơ sinh lành tính có tính chất gia đình 

 Bệnh não rung giật cơ sớm (hội chứng Aicardi) 

 Bệnh não gây động kinh ở trẻ bú mẹ khởi phát sớm (hội chứng Ohtahara) 

Lứa tuổi bú mẹ (1-24 tháng) 

 Co giật do sốt 

 Bệnh não gây động kinh ở trẻ bú mẹ (hội chứng West) 

 Động kinh giật cơ lành tính 

 Động kinh giật cơ nặng (hội chứng Dravet) 

 Động kinh cục bộ di chuyển 

 Co giật cục bộ lành tính 

 Co giật lành tính có tính chất gia đình 

Lứa tuổi tiền học đường (2-6 tuổi) 

 Động kinh cơn vắng ý thức kèm giật cơ 

 Bệnh não gây động kinh ở trẻ tiền dậy thì (hội chứng Lennox-Gastaut) 

 Động kinh với các cơn giật cơ-mất đứng (hội chứng Doose) 

 Động kinh mất ngôn ngữ mắc phải (hội chứng Landau-Kleffner) 

 Động kinh với các sóng-gai nhọn liên tục trong giấc ngủ sóng chậm 

 Các động kinh cục bộ kháng thuốc/căn nguyên ẩn 

Lứa tuổi học đường và vị thành niên (trên 6 tuổi) 

 Động kinh cơn vắng 

 Động kinh cục bộ lành tính với các gai sóng ở trung tâm-thái dương 

(động kinh rãnh Rolando) 

 Động kinh thùy chẩm lành tính (biến thể sớm và biến thể muộn) 
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 Động kinh toàn thể kèm co giật do sốt 

 Các động kinh phản xạ (động kinh nhạy cảm ánh sáng, động kinh khi đọc) 

 Động kinh cơn vắng ý thức ở tuổi thiếu niên 

 Động kinh giật cứng-giật rung khi thức dậy 

 Động kinh giật rung tuổi thiếu niên 

 Động kinh thùy trán ban đêm di truyền trội nhiễm sắc thể thường 

 Các động kinh giật cơ tiến triển 

Mọi lứa tuổi 

 Các động kinh cục bộ kháng thuốc/căn nguyên ẩn 

 Động kinh với các cơn giật cứng giật rung toàn thể 

 Viêm não Rasmussen 

 Động kinh cơn cười do u mô thừa vùng dưới đồi 

1.3.2. Phân loại động kinh ở trẻ em theo mức độ nặng của bệnh [16] 

 Nhóm 1: Nhẹ nhất, có thể tự khỏi, ví dụ động kinh lành tính rãnh Rolando. 

 Nhóm 2: động kinh nhậy cảm với thuốc: có thể cắt cơn bằng thuốc 

chống động kinh, có thể khỏi hẳn, ví dụ động kinh cơn vắng. 

 Nhóm 3: Lệ thuộc vào thuốc chống động kinh: có thể cắt cơn bằng 

thuốc chống động kinh, ngừng thuốc thì tái cơn, ví dụ: động kinh giật cơ thiếu 

niên, động kinh cục bộ triệu chứng… 

 Nhóm 4: Động kinh kháng thuốc. Nhóm nặng nhất. Cơn không kiểm 

soát được gây nhiều tác hại: chậm phát triển tâm-vận động, rối lọan hành vi, 

giảm khả năng học tập và lao động. 

1.4. MỘT SỐ ĐẶC ĐIỂM DỊCH TỄ HỌC VỀ ĐỘNG KINH VÀ ĐỘNG 

KINH CỤC BỘ KHÁNG THUỐC 

Theo một thống kê của Tổ chức Y tế Thế giới công bố năm 2005 [17], 

tỷ lệ hiện mắc động kinh trên thế giới vào khoảng 0,5 đến 1% dân số, thay đổi 

tùy theo địa lý, như ở Pháp và ở Mỹ là khoảng 0,85%; Canada là 0,6%. 
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Số liệu cũng của Tổ chức Y tế Thế giới phối hợp với Liên hội quốc tế 

chống động kinh trong năm 2005 còn chỉ rõ có khoảng 50 triệu người trên 

toàn thế giới đang mắc động kinh, chiếm khoảng 1% gánh nặng toàn cầu về 

bệnh tật nói chung, trong số đó 80% gánh nặng về động kinh là tại các nước 

đang phát triển [17]. 

Một số nghiên cứu trên thế giới đã cho thấy động kinh cục bộ kháng 

thuốc chiếm từ 15-25% tổng số bệnh nhân mắc động kinh [1],[2]. Theo 

Jerome Engel Jr., tỷ lệ động kinh kháng thuốc chiếm khoảng 30-40% tổng số 

động kinh [17]. Còn theo Sandipan Pati và Andreas V. Alexopoulos, tỷ lệ 

động kinh kháng thuốc là gần 33% tổng số bệnh nhân mắc động kinh. Cũng 

theo hai tác giả này, có tới 60% bệnh nhân mắc động kinh khởi phát cục bộ 

sau này sẽ trở thành động kinh kháng thuốc [1]. 

Trong số 3,5 triệu người mới mắc động kinh hàng năm, có 40% là trẻ 

dưới 15 tuổi và trên 80% trong số đó sống tại các nước đang phát triển. Bên 

cạnh đó, tỷ lệ mới mắc động kinh ở trẻ em hàng năm dao động từ 41 đến 

50/100.000 tại các nước đã phát triển, và còn cao hơn (từ 61 đến 124/100.000) 

tại các nước đang phát triển (Tổ chức Y tế Thế giới, số liệu 2005). 

Theo Renzo Guerrini [16], trên phạm vi toàn cầu, ước tính có khoảng 

10,5 triệu trẻ em dưới 15 tuổi đang mắc động kinh, chiếm khoảng khoảng 

25% tổng số người mắc động kinh. Đồng thời, tỷ lệ động kinh kháng thuốc ở 

trẻ em dao động từ 13 đến 17% tổng số trẻ mắc. 

Một tác giả khác là Simon Harvey [18] cho biết, cũng ở trẻ em, tỷ lệ 

động kinh kháng thuốc là khoảng 20% trên tống số.  

Tại Mỹ, một nghiên cứu tiến cứu trong vòng 6 năm (1993-1997) trên 

một quần thể lớn bao gồm 613 trẻ em được chẩn đoán là động kinh tại bang 

Connecticut [20] cho thấy tỷ lệ động kinh kháng thuốc dao động từ 9 đến 

24% tuỳ theo các tiêu chuẩn, định nghĩa khác nhau được áp dụng. 

Một nghiên cứu tổng hợp của Tiểu ban về động kinh trẻ em (Liên hội 

quốc tế chống động kinh) công bố năm 2004, dựa trên số liệu cộng dồn từ 543 
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bệnh nhân dưới 18 tuổi mắc động kinh kháng thuốc được phẫu thuật tại 20 

trung tâm phẫu thuật động kinh ở Châu Âu, Úc và Bắc Mỹ, đã cho thấy động 

kinh cục bộ kháng thuốc có những nguyên nhân sau [18]:  

- Các loạn sản vỏ não: 42% 

- Các u lành tính hệ TK trung ương: 19% 

- Sau nhiễm khuẩn hệ TK trung ương/tai biến mach não/chấn thương sọ 

não: 10% 

- Một số nguyên nhân khác (phản ứng tăng sinh mô TK đệm, không tìm 

thấy nguyên nhân): 7% 

- Xơ hóa hồi hải mã: 6% 

- Bệnh xơ hóa củ: 5% 

- U mô thừa vùng dưới đồi: 4% 

- Hội chứng Sturge Weber: 3% 

- Các tổn thương mạch não: 1% 

Tại Bệnh viện Nhi Trung ương, theo Ninh Thị Ứng, hàng năm riêng tại 

Khoa Thần kinh, số lượt trẻ em nhập viện nội trú do động kinh dao động từ 

800 đến 900, trong đó, ước chừng 10 đến 20% là động kinh kháng thuốc [19]. 

1.5. CÁC TIÊU CHUẨN XÁC ĐỊNH ĐỘNG KINH KHÁNG THUỐC 

Động kinh kháng thuốc thực sự là một vấn đề rất phức tạp trong nghiên 

cứu cũng như thực hành lâm sàng, vì những lý do sau: 

- Bản thân động kinh, trong đó có động kinh kháng thuốc đã là nhóm 

bệnh lý phức tạp với nhiều nguyên nhân và biểu hiện lâm sàng, cận lâm sàng 

rất đa dạng, và có thể thay đổi theo thời gian, nhất là ở trẻ em. 

- Có nhiều yếu tố khác nhau ảnh hưởng đến mức độ đáp ứng với thuốc 

kháng động kinh ở một nguời bệnh, nhất là việc sử dụng các thuốc này sẽ 

diễn ra trong thời gian dài. 

Dựa vào diễn biến theo thời gian, tình trạng kháng thuốc có thể được 

chia thành bốn loại sau [2]: 
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1. Kháng thuốc ngay từ đầu: bệnh nhân chưa bao giờ cắt cơn ngay từ 

lúc khởi phát bệnh 

2. Kháng thuốc tiến triển: ban đầu bệnh nhân cắt cơn nhưng sau đó tái 

phát rồi trở thành kháng thuốc. 

3. Kháng thuốc dao động: bệnh nhân có các đợt xen kẽ giữa kiểm soát 

cơn và tái phát cơn mặc dù vẫn dùng thuốc đều. 

4. Kháng thuốc tạm thời: ban đầu không đáp ứng nhưng sau một thời 

gian lại có đáp ứng với thuốc chống động kinh 

Do tính phức tạp của chủ đề về nhiều khía cạnh như vậy mà trên y văn 

thế giới hiện nay có ít nhất 6 thuật ngữ khác nhau khi đề cập đến các cơn 

động kinh không đáp ứng với thuốc kháng động kinh: 

1.Động kinh kháng thuốc (drug-resistant epilepsy) 

2.Động kinh khó điều trị (difficult-to-treat epilepsy) 

3.Động kinh tái phát cơn dai dẳng (intractable epilepsy) 

4.Động kinh trơ lì với thuốc (refractory epilepsy) 

5.Động kinh kháng dược trị liệu (pharmaco-resistant epilepsy) 

6.Động kinh kháng điều trị (therapy-resistant epilepsy) 

Cũng như vậy, trong nghiên cứu cũng như thực hành lâm sàng, có 

nhiều tiêu chuẩn khác nhau xác định tình trạng động kinh kháng thuốc, tuỳ 

theo nhóm nghiên cứu và mục đích nghiên cứu (bảng 1.3). 

Tuy nhiên, trong số các tiêu chuẩn được liệt kê ở bảng 1.3 thì tiêu 

chuẩn do Nhóm đặc nhiệm về động kinh kháng thuốc, Liên hội Quốc tế chống 

động kinh đề xuất năm 2009 là tiêu chuẩn được thừa nhận rộng rãi nhất: 

“động kinh không kiểm soát được cơn mặc dù đã ít nhất hai lần thay đổi phác 

đồ điều trị bằng thuốc kháng động kinh được lựa chọn thích hợp (mỗi lần điều 

trị trong ít nhất 3 tháng)” 
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Bảng 1.3: Các tiêu chuẩn xác định động kinh kháng thuốc [2],[20],[21] 

Tác giả Quan điểm Tiêu chuẩn 

Nhóm đặc nhiệm về 
động kinh kháng 
thuốc, Liên hội 
Quốc tế chống động 
kinh, 2009 

 

Thực hành 

Động kinh không kiểm soát được cơn mặc 
dù đã ít nhất hai lần thay đổi phác đồ điều 
trị bằng thuốc kháng động kinh được lựa 
chọn thích hợp (mỗi lần điều trị trong ít 
nhất 3 tháng) 

Berg A.T, Shinnar 
S, Levy S.R, 2001 

 

 

Dịch tễ học 

Thất bại của 2 thuốc chống động kinh hoặc 
thất bại của một thuốc chống động kinh 
trong việc k.soát cơn và 2 thuốc khác do tác 
dụng phụ không dung nạp, với ít nhất một 
cơn động kinh/tháng trong ít nhất 18 tháng, 
không có lúc nào hết giật quá 3 tháng liên 
tục 

Berg A.T, Langfitt 
J, Shinnar S., 2003 

 

Phẫu thuật 

Có 20 cơn cục bộ phức hợp trong 24 tháng 
trước đánh gía trước phẫu thuật, và tiền sử 
không kiểm soát được cơn với hai thuốc 
chống động kinh đầu tay 

Camfield P.R, 
Camfield C.S, 1996 

 

Dịch tễ học 

Có ít nhất một cơn động kinh/2 tháng trong 
4 năm điều trị hoặc ít nhất một cơn động 
kinh/năm trong vòng ít nhất 4 năm điều trị 

Camfield P.R, 
Camfield C.S, 
Gordon K, 1997 

 

Dịch tễ học 

Có ít nhất một cơn động kinh/tháng trong 
vòng 12 tháng qua, dù đã được điều trị 
bằng ít nhất ba loại thuốc chống động kinh 
ở liều tối đa có thể dung nạp được 

Wiebe S, Blume 
W.T, Girvin J.P, 
2001 

 

Phẫu thuật 

Ít nhất một cơn động kinh/tháng trong vòng 
một năm qua mặc dù đã dùng ít nhất 2 loại 
thuốc chống động kinh, một trong số đó là 
phenytoin, carbamazepine hoặc valproic 
acid 

Ngoài ra, vào năm 2009, đơn vị đặc nhiệm về động kinh kháng thuốc 

thuộc Liên hội Quốc tế chống động kinh còn đưa ra một số thuật ngữ có liên 

quan về động kinh và mức độ đáp ứng với thuốc kháng động kinh [21]: 
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1. Can thiệp điều trị: việc sử dụng thuốc, can thiệp ngoại khoa hoặc lắp 

đặt thiết bị đặc biệt vào cơ thể bệnh nhân với mục đích làm giảm hoặc ngăn 

chặn sự tái phát các cơn động kinh.. 

2. Hiệu quả điều trị: tác dụng của một biện pháp điều trị tính theo mức 

độ kiểm soát cơn và sự xuất hiện các tác dụng phụ. 

3. Động kinh có đáp ứng thuận lợi với thuốc kháng động kinh: là động 

kinh trong đó với thuốc kháng động kinh hiện tại, bệnh nhân đã hết giật ít 

nhất gấp 3 lần thời gian không giật giữa hai cơn trước khi dùng thuốc, hoặc 

bệnh nhân đã hết giật được 12 tháng. 

4. Cắt cơn động kinh: hết tất cả các cơn động kinh trong 12 tháng hoặc 

ít nhất gấp 3 lần thời gian không giật giữa hai cơn trước khi can thiệp điều trị. 

5. Điều trị thất bại: bệnh nhân không cắt được các cơn động kinh sau 

một can thiệp điều trị được ghi nhận đầy đủ. 

1.6. CÁC NGUYÊN NHÂN GÂY ĐỘNG KINH NÓI CHUNG VÀ 

ĐỘNG KINH CỤC BỘ KHÁNG THUỐC Ở TRẺ EM 

1.6.1. Nguyên nhân gây động kinh nói chung 

1.6.1.1. Nguyên nhân bẩm sinh 

- Các rối loạn chuyển hóa bẩm sinh 

Đây là nhóm bệnh rất phức tạp và đa dạng, theo thống kê thì có tới 

khoảng 200 loại rối loạn chuyển hóa bẩm sinh khác nhau có biểu hiện co giật 

và động kinh trên lâm sàng. Tuy nhiên, điều may mắn là nhóm bệnh này khá 

hiếm gặp trong thực tế. 

- Các dị dạng (dị tật) bẩm sinh của quá trình phát triển vỏ não gây động kinh 

1.6.1.2. Nguyên nhân mắc phải 

- Các nguyên nhân trong thời kỳ trước sinh và sơ sinh 

          Di chứng sau các nhiễm khuẩn hệ thần kinh trung ương như: nhiễm 

toxoplasma, nhiễm cytomegalovirus...  
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Các tai biến mạch máu não của thai nhi xảy ra trong thời kỳ mang thai 

để lại hậu quả là các khoang hốc trong não. 

Bệnh não do thiếu oxy và thiếu máu, các chảy máu nội sọ tiên phát 

hoặc chấn thương, đụng giập não do chấn thương sản khoa, nhiễm khuẩn não-

màng não do vi khuẩn hoặc do virut, đặc biệt là Herpes simplex. 

- Các nguyên nhân ở trẻ trên một tháng tuổi 

Di chứng sau các nhiễm khuẩn hệ thần kinh trung ương. 

Chấn thương sọ não. 

U nội sọ trên lều tiểu não. 

1.6.2. Nguyên nhân gây động kinh cục bộ kháng thuốc 

1.6.2.1. Loạn sản vỏ não khu trú 

Loạn sản vỏ não khu trú là một nhóm rất đa dạng các bất thường (dị 

dạng) của quá trình phát triển-biệt hóa vỏ não từ thời kì bào thai. Nhóm bệnh 

lý này đa dạng ở chỗ có thể gặp ở bất kì vị trí nào trong nhu mô não, với 

nhiều phạm vi lan rộng và mức độ biến loạn mô bệnh học khác nhau. Do đó, 

biểu hiện lâm sàng rất đa dạng và thay đổi.  

Năm 1971, Taylor D.C và cộng sự lần đầu tiên công bố trên y văn một 

nghiên cứu chi tiết về loạt 10 bệnh nhân mắc động kinh kháng thuốc được 

phẫu thuật cắt bỏ vùng não bất thường gây động kinh. Xét nghiệm giải phẫu 

bệnh vi thể cho thấy các bệnh phẩm lấy từ vùng não bất thường được cắt bỏ 

có những đặc điểm chung: đảo lộn cấu trúc xếp lớp bình thường của vỏ não, 

xuất hiện các tế bào thần kinh  phì đại bất thường. Ngòai ra, ở 5/10 bệnh nhân 

còn có thêm các tế bào bất thường đặc trưng mà sau này được gọi là tế bào 

bóng. Các tác giả đề nghị gọi các bất thường mô học kể trên là loạn sản vỏ 

não khu trú [22]. 
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Kể từ công trình nghiên cứu đầu tiên của Taylor cho đến nay, hầu hết 

các nghiên cứu về động kinh và phẫu thuật động kinh đều chỉ ra rằng loạn sản 

vỏ não khu trú là nguyên nhân hàng đầu gây động kinh cục bộ kháng thuốc, 

đặc biệt là ở lứa tuổi trẻ em [23],[24],[25],[26],[27]. 

Trên phim chụp CHT, các loạn sản vỏ não khu trú có bốn đặc điểm 

chung sau [24],[25],[26],[27],[28],[29]. 

1. Vỏ não dày lên hoặc mỏng đi,  

2. Teo não kín đáo khu trú 

3. Xóa mờ ranh giới chất trắng-chất xám 

4. Tăng tín hiệu trên xung T2 và FLAIR tại vùng vỏ não-dưới vỏ bị 

loạn sản, đôi khi tạo thành dải bất thường tín hiệu hướng về phía 

não thất 

Năm 1995, Mischel PS và cộng sự đã đề xuất hệ thống phân độ đối với 

loạn sản vỏ não nói chung, dựa trên 9 đặc điểm vi thể sau đây [25]: 

a)  Đảo lộn cấu trúc tấm của vỏ não 

b) Ổ lạc sản đơn lẻ neuron vào chất trắng dưới vỏ 

c) Tế bào TK bất thường trong lớp phân tử của vỏ não 

d) Tồn tại di tích bất thường trong lớp tế bào hạt dưới màng mềm 

e) Lạc chỗ tế bào TK-thần kinh đệm ở viền 

f) Tật đa hồi não nhỏ 

g) Lạc chỗ tế bào TK vào chất trắng dưới vỏ 

h) Tế bào TK với bào tương phì đại và bất thường khung tế bào 

i) Có tế bào bóng đặc hiệu 
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Theo 9 đặc điểm trên, loạn sản vỏ não gồm 3 mức độ nặng dần: 

 - Nhẹ: nếu bao gồm từ đặc điểm a đến e 

 - Vừa: nếu bao gồm từ đặc điểm f đến g 

 - Nặng: nếu bao gồm từ đặc điểm h đến i 

Gần đây hơn, vào năm 2011, dựa vào biến đổi cấu trúc vi thể của vỏ 

não, Palmini A. và cộng sự [26] đã đưa ra phân loại về các loạn sản vỏ não 

khu trú theo bốn mức độ dưới đây. Typ IA và IB được gọi là loạn sản mức độ 

nhẹ, typ IIA và IIB là mức độ nặng: 

1. Bất thường đơn thuần về khung cấu trúc vỏ não, bao gồm bất 

thường cấu trúc hàng dọc và hàng ngang của vỏ não: typ IA. 

2. Bất thường khung cấu trúc vỏ não, kèm theo các neuron bất 

thường (kém biệt hóa hoặc phì đại) nhưng chưa có các neuron dị 

dạng: typ IB. 

3. Bất thường khung cấu trúc vỏ não, kèm theo các neuron dị dạng 

(neuron với ứ đọng các tơ thần kinh bất thường, tạo ra bất thường 

về hình dạng và kích thước, bất thường về xếp hướng và các đuôi 

gai), có thể kèm theo các neuron khổng lồ: typ IIA. 

4. Bất thường khung cấu trúc vỏ não, kèm theo cac neuron dị dạng, 

và xuất hiện thêm các tế bào bóng (tế bào lớn có màng mỏng, bào 

tương ưa axit, có thể có nhân chia thành nhiều múi, có phản ứng 

hóa mô miễn dịch với cả neuron và tế bào thần kinh đệm). Đây là 

mức độ nặng nhất, còn gọi là loạn sản vỏ não khu trú typ IIB. 
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Hình 1.1: Loạn sản vỏ não khu trú quanh rãnh trung tâm bán cầu trái 

Horst et al. (2002) Focal Cortical Dysplasia of Taylor’s Balloon Cell Type: A 

Clinicopathological Entity with Characteristic NeuroImaging and Histopathological 

Features, and Favorable Postsurgical Outcome. Epilepsia, 43 (1), 33-40. 

                       

Hình 1.2: Loạn sản vỏ não khu trú thùy chẩm trái và thùy thái dương trái 

Horst et al. (2002) Focal Cortical Dysplasia of Taylor’s Balloon Cell Type: A 

Clinicopathological Entity with Characteristic NeuroImaging and Histopathological 

Features, and Favorable Postsurgical Outcome. Epilepsia, 43 (1), 33-40. 

 
Những nghiên cứu gần đây [30] cho thấy loạn sản vỏ não khu trú là do 

các đột biến của một số gen điều hòa con đường chuyển hóa PI3K/Akt/mTOR 

trong tế bào thân và dòng tế bào mầm thần kinh, đây là con đường chuyển hóa 

quan trọng nhất của quá trình tăng trưởng và di trú các tế bào thần kinh. 
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1.6.2.2. Xơ hóa hồi hải mã 

Xơ hóa hồi hải mã hay còn gọi là xơ hóa mặt trong thuỳ thái dương 

hoặc xơ hóa sừng Ammon là tổn thương mô bệnh học hàng đầu trong các 

động kinh thuỳ thái dương. 

  Về đại thể, hồi hải mã teo nhỏ và thay đổi tín hiệu trên CHT, trên PET 

là vùng giảm chuyển hoá tương ứng. 

Về vi thể, xơ hóa hồi hải mã bao gồm 3 đặc điểm: mất neuron, tăng 

sinh thần kinh đệm và tái cấu trúc neuron. 

Một số nghiên cứu cho rằng xơ hóa hồi hải mã là bệnh lý bẩm sinh 

trong khi đó, một số nghiên cứu khác lại gợi ý xơ hóa hồi hải mã là hậu quả 

của sốt giật phức hợp, trạng co giật kéo dài (trạng thái động kinh), thậm chí 

có một số trường hợp gặp sau tai biến mạch não và nhiễm trùng thần kinh. 

Xơ hóa hồi hải mã có tiên lượng sau phẫu thuật tốt: bệnh nhân không 

chỉ có khả năng cắt cơn hoàn toàn mà còn có thể hồi phục tốt về phát triển 

tâm-vận động [2]. 

Trong thực hành lâm sàng còn có một nhóm rất đặc biệt, được gọi là 

bệnh học kép (dual pathology): trên cùng một bệnh nhân vứa có xơ hóa hồi 

hải mã, đồng thời kèm theo một tổn thương gây động kinh khu trú ngoài thùy 

thái dương, mà hầu hết là loạn sản vỏ não khu trú. 

Nhóm bệnh này có tiên lượng kém hơn và phức tạp hơn hẳn xơ hóa hồi 

hải mã đơn thuần. Đôi khi rất khó xác định xơ hóa hồi hải mã hay tổn thương 

loạn sản vỏ ngoài thùy thái dương đâu là nguyên nhân chính gây động kinh 

cục bộ kháng thuốc [2]. 
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Hình 1.3: Xơ hóa hồi hải mã bên trái, mặt cắt đứng ngang và nằm ngang 

(BN DTD., nữ, 16 tuổi, mã số 109.069.66) 

1.6.2.3. Viêm não Rasmussen 

Viêm não Rasmussen, hay còn được gọi là hội chứng Rasmusen, được 

đặc trưng bởi các cơn động kinh cục bộ tái phát dai dẳng với những đợt tăng 

nặng cấp tính kèm theo giảm vận động nửa người và teo tiến triển một bán 

cầu đại não trên chẩn đoán hình ảnh [31],[32],[33],[34]. Bệnh được cho là do 

cơ chế tự miễn dịch với tác dụng của tự kháng thể kháng thụ thể glu-R3 trên 

màng neuron. Mặc dù có không ít trường hợp khởi đầu bệnh có ghi nhận tình 

trạng nhiễm virut. 

Cho đến nay, các nhà nghiên cứu cũng chưa giải thích được hoàn toàn 

tại sao bệnh chỉ gây tổn thương chọn lọc một bán cầu đại não. 

                                     

Hình 1.4: Viêm não Rasmussen, giai đoạn đầu và sau 2 năm  

với teo tiến triển bán cầu đại não phải.  

(BN HVĐ., 4 tuổi, mã số: 120.353.68) 
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1.6.2.4. Di chứng sau tai biến mạch máu não 

Tại các nước phát triển, đây là nhóm nguyên nhân hiếm gặp hơn nhiều 

so với các nguyên nhân kể trên vì không còn bệnh nhân tai biến mạch máu 

não có liên quan đến tiền sử không được tiêm vitamin K sơ sinh. 

 

Hình 1.5: Teo nhiều thùy bán cầu đại não phải, tiền sử XH não lúc 45 ngày tuổi 

(BN NTKA, nữ, 12 tuổi, mã số: 07.227.044) 

1.6.2.5. Các khối u hệ thần kinh trung ương 

U não cũng là một nguyên nhân thường gặp gây động kinh kháng thuốc 

ở trẻ lớn. động kinh có thể chỉ xuất hiện khi bệnh cảnh lâm sàng của u não đã 

rõ nhưng đôi khi cơn động kinh lại là biểu hiện đầu tiên của u não và có thể là 

triệu chứng duy nhất kéo dài hàng tháng. Ngoài cơn giật, các biểu hiện khác 

sẽ phụ thuộc vào cấu trúc mô học, tốc độ phát triển và vị trí của khối u. Các 

cơ chế gây động kinh trong u não bao gồm: Rối loạn tưới máu tổ chức não 

xung quanh khối u, thay đổi cấu trúc neuron, rối loạn các cơ chế hoạt hoá và 

ức chế ở synap thần kinh. Hình thái lâm sàng của các cơn động kinh do u não 

khá phong phú: Các cơn cục bộ đơn thuần vận động, cảm giác hoặc giác quan 

cũng như các cơn toàn bộ hoá thứ phát thường gặp, đặc biệt khi khối u nằm ở 

vùng thuỳ trán. U não gây động kinh ở trẻ em hầu hết là u lành tính phát triển 

chậm trên lều tiểu não, như: u thần kinh biểu bì loạn sản phôi, u hạch thần 

kinh đệm, u tế bào sao bậc thấp [35],[36]. 
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Hình 1.6: U hạch thần kinh đệm lành tính, thùy thái dương trái 

(BN NTN, nữ, 11 tuổi, mã số: 134.53.435) 

1.6.2.6. Hội chứng Sturge-Weber 

Hội chứng Sturge-Weber là một thể điển hình trong nhóm bệnh lý da-

não bẩm sinh gây động kinh. 

Tổn thương gây động kinh bao gồm teo khu trú vỏ não tương ứng, tăng 

sinh mạch kèm theo các ổ lắng đọng canxi tại màng mềm và màng nhện phía 

trên vùng teo. Tổn thương ngoài não là u mao mạch vùng mặt thuộc vùng chi 

phối của nhánh mắt, dây thần kinh tam thoa. 

Đặc điểm vi thể bao gồm mất neuron, tăng sinh thần kinh đệm (chủ yếu 

là sao bào) và teo vỏ não tương ứng. 

1.7. MỘT SỐ YẾU TỐ LIÊN QUAN ĐẾN ĐỘNG KINH CỤC BỘ 

KHÁNG THUỐC 

Các nghiên cứu chuyên sâu về động kinh kháng thuốc cho thấy các yếu tố 

sau đây có liên quan chặt chẽ đến động kinh kháng thuốc [37],[38], 

[39],[40],[41] 

1. Tuổi khởi phát sớm 

2. Số cơn động kinh nhiều ngay từ thời điểm khởi phát bệnh. 

3. Bản chất là động kinh triệu chứng. 
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4. Chậm phát triển trí tuệ 

5. Tiền sử từng bị trạng thái động kinh 

6. Thời gian tiến triển của động kinh kéo dài 

7. Một số bất thường trên điện não như mất cân đối điện thế giữa hai bán 

cầu, loạn nhịp cao điện thế, hoạt động nền bị lấn át bởi các phóng lực 

dạng động kinh, nhiều sóng chậm so với tuổi… 

Nghiên cứu theo dõi dọc của Yoko Ohtsuka, Harumi Yoshinaga và 

Katsuhiro Kobayashi [36], thực hiện trên 218 bệnh nhân mắc động kinh, trong 

vòng 3 năm tại trung tâm viện trường Okayama, Nhật cho thấy: 

1. Tuổi khởi phát cơn: 

- Dưới 12 tháng: 53% trở thành động kinh kháng thuốc 

- Trên 12 tháng: chỉ có 21% trở thành động kinh kháng thuốc 

2. Tổn thương thực thể ở não:  

- Nhóm có tổn thương: 52% trở thành kháng thuốc 

- Nhóm không có: chỉ 11% trở thành kháng thuốc 

3. Tiền sử trạng thái động kinh: 

          - 69% bệnh nhân từng có trạng thái động kinh sẽ trở thành kháng thuốc. 

Trong khi đó, chỉ có 20% các bệnh nhân không có trạng thái động kinh sẽ trỏ 

thành kháng thuốc. 

4.  Một điểm đặc biệt nữa là trong số các bệnh nhân có biến đổi hội chứng 

động kinh theo thời gian thì có tới 91% sẽ trở thành kháng thuốc. 

Ngược lại, trong nhóm không có biến đổi hội chứng động kinh thì chỉ 

26% sẽ trở thành kháng thuốc. 

Nghiên cứu của Anne T. Berg và cộng sự [38] trên 76 trẻ mắc động 

kinh kháng thuốc, đối chứng với 96 trẻ động kinh kiểm soát cơn tốt cho thấy 

trong nhóm mắc động kinh kháng thuốc: 68,4% có tổn thương thực thể ở não, 

trong khi ở nhóm kiểm soát tốt cơn chỉ có 33,3% có tổn thương não. Cũng 
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trong nhóm kháng thuốc: 19,7% có ít nhất một đợt trạng thái động kinh. 

Trong khi đó, nhóm kiểm soát tốt cơn tỷ lệ này giảm xuống chỉ còn 5,2%.  

Bên cạnh hai nghiên cứu kể trên, một số nghiên cứu của các tác giả 

khác cũng cho thấy kết quả tương tự [42],[43],[44],[45],[46],[47]. 

1.8. CƠ CHẾ SINH LÝ BỆNH CỦA ĐỘNG KINH KHÁNG THUỐC 

Theo các nghiên cứu chuyên sâu về sinh lý bệnh học động kinh, tình 

trạng kháng thuốc là do các cơ chế sau: 

1.8.1. Các biến đổi về cấu trúc và/hoặc chức năng của các kênh ion xuyên 

màng neuron và các thụ thể dẫn truyền thần kinh (cơ chế phân tử đích) 

Để phát huy tác dụng dược lý, các thuốc kháng động kinh phải gắn kết 

vào một hoặc nhiều phân tử đích ở não. Các phân tử đích này bao gồm các 

kênh ion phụ thuộc điện thế, các thụ thể dẫn truyền thần kinh, cũng như các 

protein hoặc các men chuyển hóa tham gia vào quá trình giải phóng, thu nhận 

và chuyển hóa các chất dẫn truyền thần kinh cũng như các thuốc kháng động 

kinh. Trong đó, phân tử đích quan trọng nhất là kênh Natri phụ thuộc điện thế, 

vốn có mặt ở hầu hết các tế bào thần kinh và thần kinh đệm của não. 

Ngoài kênh Natri kể trên, các biến đổi bệnh lý của một số phân tử đích 

khác như thụ thể GABAA cũng đóng vai trò quan trọng. 

1.8.2. Sự vận chuyển bị ngăn chặn của các thuốc kháng động kinh vào tế 

bào đích (cơ chế vận chuyển) 

Yếu tố quan trọng nhất trong cơ chế này là một protein phức có tên là 

P-glycoprotein (P-gp). P-glycoprotein là một trong những tác nhân chính 

tham gia vào quá trình hấp thu, phân bố, thải trừ thuốc trong cơ thể. P-

glycoprotein được cho là tác nhân chính của hiện tượng kháng nhiều thuốc. P-

glycoprotein còn được gọi theo một tên khác nữa là protein-1 kháng nhiều 



 28

thuốc (MDR1). MDR1 là một loại protein phức hợp xuyên màng có tác dụng 

làm giảm đáng kể nồng độ của các thuốc chống động kinh trong các bào quan 

nội tế bào bằng hai cách: ngăn chặn sự hấp thu thuốc từ bên ngoài vào bên 

trong tế bào; vận chuyển thuốc ngược trở lại từ bên trong ra bên ngoài tế bào. 

Bên cạnh MDR1, còn có một số protein khác như MRP1, MRP2-6 

(multidrug resistance-associated protein) cũng tham gia vào cơ chế kháng 

thuốc như trên nhưng ít quan trọng hơn. 

1.8.3. Tình trạng “trơ” sẵn có của các loại protein nội bào cũng như 

ngoại bào tham gia vào quá trình dược lực học và dược động học của các 

thuốc kháng động kinh trong cơ thể (cơ chế biến thể di truyền) 

Cơ địa di truyền của mỗi cá thể thực sự có ảnh hưởng không ít đến quá 

trình dược lực học và dược động học của các thuốc kháng động kinh. 

Đi sâu hơn về mặt di truyền, một số các thể có hiện tượng đa kiểu gen 

(polymorphism) làm ảnh hưởng đến mức độ nhạy cảm với các thuốc trong cơ 

thể. Cơ chế này lý giải tại sao cùng một hội chứng lâm sàng-cận lâm sàng 

nhưng có bệnh nhân phải dùng thuốc ở liều cao mới kiểm soát được cơn trong 

khi ở bệnh nhân khác chỉ cần liều thấp hoặc trung bình đã cắt cơn. 

1.8.4. Các biến đổi cấu trúc của não và/hoặc thay đổi mạng lưới thần 

kinh (cơ chế mạng lưới). 

Trong nhiều trường hợp, hồi hải mã đóng vai trò như mạng lưới khởi 

phát các cơn động kinh rồi từ vị trí khởi phát này các phóng lực động kinh có 

thể lan ra các vùng khác trong thùy thái dương rồi lan ra các thùy não khác 

thông qua mạng lưới lan truyền. Cùng với sự tiến triển của động kinh theo 

thời gian, các mạng lưới lan truyền này biến đổi liên tục và có vai trò rất quan 

trọng trong quá trình gây động kinh. 
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1.9. ĐIỆN NÃO ĐỒ TRONG ĐỘNG KINH VÀ ĐỘNG KINH CỤC BỘ 

KHÁNG THUỐC 

Điện não đồ (ĐNĐ) là phương pháp ghi lại các hoạt động điện học của 

vỏ não bằng các điện cực đặt ở bề mặt của da đầu (ĐNĐ thường qui) hoặc đặt 

trực tiếp lên vỏ não trong hộp sọ (ĐNĐ nội sọ, ĐNĐ xâm nhập). 

ĐNĐ có vai trò rất quan trọng trong: 

- Chẩn đoán vị trí ổ động kinh.  

- Chẩn đoán hội chứng động kinh, thể động kinh (cục bộ hay toàn thể). 

- Phát hiện các hoạt động (cơn động kinh) dưới lâm sàng. 

Trong khi các thăm dò chẩn đoán hình ảnh như chụp cắt lớp, cộng 

hưởng từ, PET. ..cung cấp các thông tin về hình thái, giải phẫu của hệ thần 

kinh (mang tính chất tĩnh) thì ĐNĐ phản ánh hoạt động điện sinh lý, bệnh lý 

của bộ não theo thời gian thực (mang tính chất động). 

Như vậy, cả chẩn đoán hình ảnh và ĐNĐ đều cần thiết và bổ sung rất 

tốt cho nhau trong quá trình tiếp cận chẩn đoán, điều trị và theo dõi các bệnh 

nhân mắc động kinh. 

Mặc dù điều trị động kinh không đơn thuần dựa trên bản ghi ĐNĐ, 

nhưng ĐNĐ cũng có thể cung cấp những thông tin bổ trợ trong quá trình điều trị 

như giúp theo dõi hiện tượng quá liều thuốc kháng động kinh (biểu hiện bằng 

hoạt động nền chậm lại), tình trạng bỏ hoặc dùng không đủ liều thuốc kháng 

động kinh (xuất hiện các cơn dưới lâm sàng). Đặc biệt, ĐNĐ có thể cho biết liệu 

phương pháp đang điều trị trạng thái động kinh có kết quả hay không ? 

Phối hợp với chẩn đoán hình ảnh, ĐNĐ là thăm dò không thể thiếu 

được trong quá trình theo dõi ở những bệnh nhân động kinh trước và sau điều 

trị bằng phẫu thuật. 
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Chẩn đoán động kinh trước hết là chẩn đoán lâm sàng. Tuy nhiên, xác 

nhận được một hình ảnh phóng lực trên điện não kèm theo các biểu hiện 

tương ứng trên lâm sàng sẽ chứng tỏ một cách thuyết phục nhất về bản chất 

động kinh của các biểu hiện lâm sàng. Ngược lại, nếu có cơn lâm sàng mà 

không tìm được các phóng lực điện não trong cơn thì cũng không loại trừ 

hoàn toàn được động kinh. Đây là một khó khăn không hiếm gặp trong thực 

hành lâm sàng. Một số yếu tố sinh lý và hạn chế về kỹ thuật dưới đây có tác 

dụng che lấp hoặc làm mờ nhạt các phóng lực điện não trong cơn động kinh 

và do vậy có thể dẫn đến kết quả âm tính giả: 

- Khi một ổ tổn thương gây động kinh nằm sâu trong hộp sọ và phóng 

lực trong cơn chỉ khu trú xung quanh ổ đó thì bản ghi ĐNĐ có thể âm tính, 

chú ý đây là ĐNĐ với các điện cực đặt ở ngoài da đầu. Lấy ví dụ, phóng lực 

trong cơn phát sinh từ các cấu trúc hệ viền vị trí trong-dưới (hồi hải mã, hạnh 

nhân thái dương, hồi đai, mặt trong thùy trán...) có thể không biểu lộ được 

trên bản ghi ĐNĐ thường qui với các điện cực đặt ở ngoài da đầu. 

- Nếu ổ tổn thương mà vị trí giải phẫu, trong mối tương quan với các 

cấu trúc xung quanh, làm cho các phóng lực trong cơn rất khó lan truyền đến 

vị trí đặt điện cực ngoài da đầu. Ví dụ, các phóng lực từ mặt đáy thùy trán 

hoặc từ các cấu trúc sát đường giữa thường không tạo ra được các lưỡng cực 

có vectơ vuông góc với bề mặt vỏ não (vị trí tối ưu cho việc ghi nhận bất 

thường điện não bằng các điện cực da đầu).  

- Cuối cùng, các cơn động kinh thường kèm theo các hoạt động vận cơ 

mạnh làm cho các phóng lực điện cao thế ngoài não (hoạt động điện cơ), kết 

hợp với nhiễu cử động cơ thể, sẽ che lấp các phóng lực thực sự từ tổn thương 

não gây động kinh. Hiện tượng này rất thường gặp trong động kinh do tổn 

thương thùy trán, trong đó các động tác rung rắc mạnh toàn thân gây nhiều 
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khó khăn cho việc xác định thời điểm cũng như hình ảnh của phóng lực điện 

não trong cơn. Trong trường hợp không thấy rõ phóng lực điện não trong cơn 

thì các sóng chậm rõ rệt sau cơn (post-ictal slowing) sẽ gợi ý nhiều khả năng 

có một cơn động kinh vừa xảy ra trước đó, nhất là đoạn ghi điện não trước 

cơn không có các sóng chậm này. 

Ở trẻ em, ĐNĐ là một trong những thăm dò cận lâm sàng quan trọng 

nhất trong quá trình tiếp cận chẩn đoán một bệnh nhân bị co giật. Ở mức độ 

sơ đẳng, ĐNĐ giúp chẩn đoán phân biệt các hoạt động kịch phát do động kinh 

và không phải do động kinh. Nhiều tình huống lâm sàng như cơn khóc lặng, 

rối loạn vận động, ngất, các rối loạn nhịp tim, các rối loạn giấc ngủ, đau nửa 

đầu và cả một số hội chứng tâm bệnh có biểu hiện rất giống động kinh trên 

lâm sàng. Khi này ĐNĐ có vai trò thiết yếu để giúp đưa ra một chẩn đoán 

chính xác. Không chỉ vậy, một bản ghi ĐNĐ khi được phân tích kỹ có thể 

giúp cho việc phân biệt cơn động kinh cục bộ với cơn động kinh toàn thể và 

nhất là xác định một số hội chứng động kinh. Đây là thông tin không thể thiếu 

giúp cho việc chọn thuốc kháng động kinh hợp lý. ĐNĐ còn giúp phát hiện 

các cơn động kinh dưới lâm sàng (subclinical) và các cơn động kinh không co 

giật (nonconvulsive seizure) cũng như phát hiện tình trạng quá liều thuốc 

kháng động kinh và là một trong các tiêu chuẩn để quyết định thời điểm 

ngừng hẳn thuốc kháng động kinh. 

Cuối cùng, ĐNĐ là thăm dò không thể thiếu trong quá trình đánh giá 

các bệnh nhân mắc động kinh kháng thuốc đang cân nhắc giải pháp ngoại 

khoa. Tuy nhiên, việc diễn giải điện não ở trẻ em phức tạp hơn người lớn bởi 

hai lý do sau đây [48]: 
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- Thứ nhất, nhiều biến thể điện não sinh lý ở trẻ em có điện thế cao, 

xuất hiện kịch phát và có hình thái nhọn, do đó dễ nhầm với phóng lực dạng 

động kinh thực sự. Vì vậy, điện não ở trẻ em dễ bị dương tính giả. 

- Thứ hai, bộ não đang phát triển ở trẻ em có một số đặc điểm sinh lý, 

giải phẫu, chuyển hóa khác biệt so với người lớn, làm cho các biểu hiện trên 

điện não cũng như trên lâm sàng rất đa dạng và khá thay đổi. Đây là kết quả 

của sự tương tác giữa các yếu tố tăng trưởng sinh lý với di truyền (bẩm sinh) 

hoặc với các bệnh lý mắc phải. 

Để tăng sự hữu dụng của điện não, phải luôn gắn kết các thông tin điện 

não với các thông tin về mặt lâm sàng và chẩn đoán hình ảnh trong từng 

trường hợp cụ thể. Các câu hỏi mà điện não có thể trả lời trong các bệnh lý co 

giật ở trẻ em bao gồm: 

1.  Trẻ có mắc động kinh không? 

2.  Các cơn động kinh khởi phát khu trú hay lan tỏa? 

3.  Bệnh nhân có mắc một hội chứng lâm sàng-điện não đã định danh? 

4.  Tình trạng xấu đi trên lâm sàng có phải là hậu quả của các cơn động 

kinh bị bỏ sót hay do một bệnh lý thần kinh tiến triển hay do ngộ 

độc thuốc? 

5.  Bệnh nhân có phải là ứng cử viên cho phẫu thuật? 

6.  Các thuốc kháng động kinh có thể được dừng một cách an toàn? 

Theo Ch. Dravet, M. Bureau và B. Maton [49],[50] các biểu hiện sau đây 

trên bản ghi ĐNĐ có giá trị tiên lượng nặng trong động kinh cục bộ ở trẻ em: 

- Đa ổ nhọn-chậm xuất hiện sớm từ những bản ghi ĐNĐ đầu tiên. 

- Các bất thường lan tỏa cả hai bán cầu từ những bản ghi ĐNĐ đầu tiên. 

- Mất cân đối rõ rệt giữa hai bán cầu. 
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1.10. CHỤP CỘNG HƯỞNG TỪ TRONG ĐỘNG KINH 

Vào năm 1980, chụp cộng hưởng từ (CHT) lần đầu tiên được các nhà 

nghiên cứu tại Trường đại học tổng hợp Nottingham, Anh, đưa vào ứng dụng 

trong nghiên cứu về bộ não [51]. Việc ứng dụng chụp CHT trong các bệnh lý 

về động kinh có thể sánh ngang với việc đưa điện não vào chẩn đoán các bệnh 

thần kinh trên lâm sàng vào những năm 1930. Theo Simon Shorvon [36], 

CHT đã cung cấp một khả năng giống như điện não đã làm hơn 50 năm về 

trước trong việc nâng cao sự hiểu biết về các cơ chế cơ bản, về các đặc trưng 

lâm sàng cũng như đánh giá quá trình điều trị trong các bệnh lý về động kinh. 

So với chụp cắt lớp, CHT có một loạt ưu điểm như: độ nhậy và độ đặc hiệu 

cao hơn hẳn trong việc phát hiện các bất thường cấu trúc có liên quan đến các 

bệnh lý động kinh, nhất là động kinh cục bộ: CHT không bị ảnh hưởng bởi 

nhiễu xương nên cho phép xác định được những tổn thương nhỏ nằm sát cấu 

trúc xương, v.v...Thêm nữa, CHT là một thăm dò không xâm nhập và rất an 

toàn về mặt bức xạ cũng như hóa học, so với chụp cắt lớp và các thăm dò 

chẩn đoán hình ảnh trước đó. Cho đến nay, CHT là thăm dò chẩn đoán hình 

ảnh đầu tay và phổ dụng nhất trong các bệnh lý về động kinh, nhất là trong 

các động kinh cục bộ kháng thuốc đang xem xét khả năng phẫu thuật. 

Nhìn chung, CHT là kỹ thuật đầu tay trong việc đánh giá các bệnh lý 

động kinh, nhất là động kinh cục bộ. Kỹ thuật này không chỉ có tác dụng chẩn 

đoán mà còn giúp chọn giải pháp điều trị và tiên lượng. Các dữ liệu lâm sàng 

và điện não sẽ giúp chọn các chuỗi xung phù hợp để nâng cao độ nhậy và độ 

đặc hiệu trong việc đánh giá các tổn thương gây động kinh. Tuy nhiên, trong 

thực tế lâm sàng, vẫn có một tỷ lệ nhất định động kinh cục bộ mà CHT không 

xác nhận được tổn thương (CHT âm tính). 
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Thêm nữa, không phải tất cả các bất thường tín hiệu trên CHT đều là 

tổn thương gây động kinh, và mối quan hệ giữa bất thường trên CHT và tổn 

thương gây động kinh thực sự đôi khi rất phức tạp và có thể biến đổi theo thời 

gian, nhất là ở trẻ em. Nói cách khác, việc diễn giải CHT luôn phải gắn kết 

với các bất thường lâm sàng và điện não theo trục thời gian. Trong chuyên 

ngành động kinh học, mối quan hệ này được gọi là tương quan lâm sàng-điện 

não-chẩn đoán hình ảnh. 

Hiện nay, tại hầu hết các trung tâm phẫu thuật động kinh lớn trên thế 

giới, qui chuẩn chụp CHT cho các bệnh nhân động kinh kháng thuốc bao gồm 

[2],[51]:  

-  Hệ thống máy chụp cộng hưởng từ có cường độ từ lực ít là 1.5 tesla. 

-  Độ phân giải của lát cắt là nhỏ hơn hoặc bằng 2mm, không có 

khoảng trống giữa các lát cắt nối tiếp nhau. 

-  Qui trình tạo ảnh với ít nhất 3 chuỗi xung cơ bản là T1, T2, FLAIR 

với ít nhất 3 mặt cắt cơ bản là đứng ngang, đứng dọc và nằm ngang. 

1.11. CHỤP CẮT LỚP VỚI BỨC XẠ POSITRON 

Trong các thăm dò chẩn đoán hình ảnh trong các bệnh lý động kinh thì 

CHT là thăm dò đầu tay và phổ dụng nhất. Tuy nhiên, nhiều nghiên cứu về 

động kinh cục bộ kháng thuốc cho cho thấy có tới 5 đến gần 20% các bệnh 

nhân trong nhóm này không tìm thấy tổn thương trên CHT, kể cả với các hệ 

thống chụp CHT có cường độ từ lực cao [52],[53],[54]. Khi này, vai trò của 

chụp cắt lớp với bức xạ positron (PET) là không thể thiếu được [55],[56],[57]. 

Chụp cắt lớp với bức xạ positron là một kỹ thuật chẩn đoán hình ảnh chức 

năng ở cấp độ phân tử bằng việc sử dụng các hợp chất có gắn đồng vị phóng xạ 

để hiện hình các tương tác hóa học trong các mô cơ thể. Trong thực hành, hợp 

chất phóng xạ được sử dụng chủ yếu là 18F-fluoro-deoxy-glucose (18FDG).  
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Kỹ thuật chụp PET cho phép hiển thị các vùng nhu mô não có tình 

trạng giảm chuyển hóa cơ chất glucose-đây là một đặc trưng về mặt chuyển 

hóa của trạng thái ngoài cơn (interictal) của các tổn thương gây động kinh. 

Chụp PET lần đầu tiên được thực hiện trên cơ thể người vào năm 1977. 

Và đây được coi như một bước tiến rất lớn trong y học kỹ thuật cao bởi vì lần 

đầu tiên tình trạng chuyển hóa của các bộ phận trong cơ thể, đặc biệt là bộ 

não có thể được đánh giá và hiển thị bằng hình ảnh [52]. 

Sau đó, các tiến bộ về kỹ thuật đã cho phép các ảnh thu được ngày càng 

rõ nét hơn, theo ba chiều cắt trong không gian. Có thể nói, trong những năm 

gần đây, tiến bộ quan trọng nhất trong lĩnh vực chẩn đoán hình ảnh y học là 

sự phát triển của hệ thống máy chụp quét PET (PET scanner). Đây là hệ thống 

tích hợp kỹ thuật cao cho phép các ảnh chụp giải phẫu được trộn với các dữ 

liệu về chuyển hóa tương ứng để cho ra các ảnh chụp màu có độ phân giải cao 

về các mô trong cơ thể. 

Theo Gary W. Matthern [58], trong các thăm dò cận lâm sàng đối với 

các bệnh nhân bị loạn sản vỏ não, một nguyên nhân phổ biến của động kinh 

kháng thuốc, không có một phương pháp riêng lẻ nào có độ chính xác 100%. 

Dựa vào các nghiên cứu thuần tập hồi cứu, người ta thấy độ chính xác của 

từng phương pháp như sau: 

- Điện não thường qui ngoài cơn: 50% 

- Điện não thường qui trong cơn: 65% 

- Chụp cộng hưởng từ: 66% 

- Chụp SPECT trong cơn: 57% 

- Chụp PET: 81% 



 36

1.12. MỘT SỐ THĂM DÒ CHẨN ĐOÁN HÌNH ẢNH KHÁC TRONG 

ĐỘNG KINH 

Một số thăm dò chẩn đoán hình ảnh khác trong động kinh như chụp cắt 

lớp vi tính với bức xạ photon đơn (SPECT), chụp SPECT trong cơn tích hợp 

với chụp cộng hưởng từ (SISCOM), chụp phổ cộng hưởng từ, chụp từ trường 

não v.v... chỉ có thể thực hiện trong phạm vi hạn hẹp ở một số ít các trung tâm 

chuyên sâu về động kinh trên thế giới. 

1.13. MỘT SỐ BIỆN PHÁP ĐIỀU TRỊ ĐỘNG KINH CỤC BỘ KHÁNG 

THUỐC 

1.13.1. Điều trị bằng thuốc kháng động kinh 

Trước hết phải khẳng định rằng thuốc kháng động kinh không chỉ là 

điều trị ban đầu mà còn là điều trị nền và dài hạn cho tất cả các trường hợp 

mắc động kinh, trong đó có động kinh kháng thuốc. Bên cạnh những thuốc 

kháng động kinh được gọi là thuốc kinh điển (như valproate natri, 

carbamazepine, phenobarbital...) thì từ những năm 80 của thế kỉ trước đã có 

hàng loạt những thuốc kháng động kinh thế hệ mới được bào chế và đưa vào 

sử dụng ngày càng rộng rãi trong thực hành lâm sàng như: vigabatrin, 

oxcarbazepine, topiramate, gabapentin, lamotrigine, felbamate, levetiracetam, 

tiagabine, zonizamide.... 

So với các thuốc kinh điển, các thuốc kháng động kinh thế hệ mới có 

ưu điểm vượt trội là hầu như không có tương tác thuốc bất lợi khi phải dùng 

nhiều thuốc, cơ chế tác dụng rộng hơn và an toàn hơn. Do đó, các thuốc này 

rất thích hợp cho các trường hợp động kinh kháng thuốc phải dùng đa trị liệu 

kháng động kinh cũng như cho một số đối tượng bệnh nhân đặc biệt như 

người già mắc đồng thời nhiều bệnh mãn tính, phụ nữ có thai, cho con bú, 

động kinh nghi ngờ do rối loạn chuyển hóa v.v.. [59],[60]. 
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Trong thực hành lâm sàng, quá trình tiếp cận chẩn đoán và chữa trị cho 

bệnh nhân mắc động kinh kháng thuốc là một công việc mất nhiều thời gian 

và đòi hỏi sự kiên nhẫn. Bác sĩ chuyên khoa phải tiếp xúc nhiều lần với 

bệnh nhân và người thân của họ. Để có được một đơn thuốc thích hợp nhất 

cho từng bệnh nhân, cần phải đối chiếu các dữ liệu lâm sàng, dược lý với 

các thông tin cận lâm sàng (xét nghiệm máu, điện não, chẩn đoán hình ảnh 

thần kinh).  

Cho đến nay, hầu hết các chuyên gia về động kinh đều đồng thuận rằng 

xác suất kiểm soát cơn động kinh bằng thuốc sẽ giảm hẳn sau khi đã thất bại 

với ba lần đổi thuốc kháng động kinh [2],[36]. 

1.13.2. Trị liệu bằng phẫu thuật 

Phẫu thuật động kinh là một biện pháp điều trị động kinh bằng việc cắt 

bỏ ngoại khoa chọn lọc vùng bất thường của bộ não gây ra các cơn động kinh 

(tổn thương não gây động kinh) hoặc ngắt liên lạc vùng bệnh lý này với các 

vùng não xung quanh. Đây là phương pháp điều trị triệt để và đòi hỏi những 

tiêu chuẩn rất nghiêm ngặt về độ chính xác và độ an toàn, chỉ có thể được 

thực hiện ở các trung tâm lớn chuyên sâu về động kinh và ngoại thần kinh. 

Kết quả phẫu thuật liên quan trước hết đến việc lựa chọn bệnh nhân. Do vậy, 

cần cân nhắc kỹ từng trường hợp cụ thể khi chỉ định phẫu thuật.  

So với người lớn, trẻ em có điểm khác biệt là đang trong giai đoạn liên 

tục hoàn thiện các chức năng của bộ não. Ở trẻ em bị bệnh, có sự đan xen 

giữa một bên là các chức năng nhận thức và khả năng học tập với bên kia là 

các cơn động kinh lặp lại trên lâm sàng. Một mặt, các cơn động kinh càng lặp 

đi lặp lại và càng kéo dài thì những ảnh hưởng có hại đến sự phát triển-hoàn 

thiện các chức năng sinh lý bình thường của bộ não càng nặng nề [61],[62]. 

Mặt khác, bộ não đang phát triển ở trẻ em có khả năng hồi phục và bù trừ tốt 
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hơn hẳn so với người lớn sau một can thiệp ngoại khoa cắt bỏ phần nhu mô 

não bệnh lý. Khả năng này còn được gọi là sự mềm dẻo linh hoạt của bộ não 

[3],[34],[62]. 

Hai đặc điểm vừa nêu trên giải thích tại sao hiện nay trên thế giới có sự 

đồng thuận rằng phẫu thuật động kinh ở trẻ em nên được thực hiện sớm nếu 

đã hội đủ những tiêu chuẩn về chuyên môn [61],[62],[63],[64],[65],[66]. 

Chỉ định ngoại khoa chỉ được đặt ra sau khi nhóm làm việc đa chuyên 

khoa về động kinh kháng thuốc đã thảo luận kỹ về tất cả các thông tin lâm 

sàng cũng như cận lâm sàng của bệnh nhân trước phẫu thuật. Nhóm làm việc 

đa chuyên khoa này bao gồm: bác sĩ nội thần kinh, bác sĩ ngoại thần kinh, bác 

sĩ chẩn đoán hình ảnh, chuyên gia tâm lý-thần kinh, v.v. Trị liệu bằng phẫu 

thuật đối với động kinh cục bộ kháng thuốc gồm hai loại: Phẫu thuật điều trị 

tiệt căn và phẫu thuật điều trị giảm nhẹ. 

* Các kỹ thuật ngoại khoa điều trị tiệt căn 

Bao gồm cắt chọn lọc ổ tổn thương, cắt một thùy não, cắt bỏ nhiều thùy 

não hoặc cắt bỏ cả một bán cầu đại não. 

- Cắt bán phần thùy thái dương và cắt hồi hải mã: được chỉ định trong 

các động kinh thùy thái dương, nhất là tổn thương mặt trong thùy thái dương.. 

- Cắt chọn lọc ổ tổn thương và cắt bỏ thuỳ não được áp dụng đối với 

các ổ gây động kinh bên ngoài thùy thái dương (hàng đầu là thùy trán, tiếp 

theo là thùy đỉnh và thùy chẩm) hoặc tổn thương ở mặt ngoài thuỳ thái dương. 

- Cắt bỏ nhiều thùy não và cắt cả một bán cầu đại não được chỉ định khi 

các cơn động kinh xuất phát từ các vùng khác nhau có tính chất lan tỏa hoặc 

lan rộng trong cùng một bán cầu đại não bị tổn thương. 
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Bản chất của tổn thương gây động kinh đóng vai trò quan trọng trong 

tiến triển của bệnh, trong việc chọn kỹ thuật ngoại khoa và tiên lượng sau 

phẫu thuật. Những trường hợp động kinh do tổn thương cấu trúc có thể nhìn 

rõ trên cộng hưởng từ não (u mạch máu thể hang, u lành tính có bờ rõ...) có 

nhiều khả năng cắt cơn hoàn toàn sau phẫu thuật lấy bỏ ổ tổn thương khu trú 

hoặc cắt một phần thùy não tương ứng. 

Tiến triển sau phẫu thuật cũng tốt hơn nhiều nếu có thể lấy được toàn 

bộ tổn thương. Tuy nhiên, có không ít trường hợp mà không thể cắt hết tổn 

thương, ví dụ như khi tổn thương thuộc vùng có nhiều chức năng quan trọng 

hoặc nằm ở vị trí không thể tiếp cận ngoại khoa được. 

Mặt khác, việc xác định tổn thương gây động kinh ở những trường hợp 

không nhìn thấy tổn thương trên CHT não (còn gọi là CHT âm tính hoặc bình 

thương) thường rất khó khăn và do vậy thường đòi hỏi phải làm điện não nội 

sọ. Trong những trường hợp như vậy, mục đích của phẫu thuật là cắt bỏ vùng 

não có bất thường trên điện não nội sọ. 

Nói chung, tiên lượng những trường hợp này sẽ kém khả quan hơn. 

Bằng việc cắt bỏ vùng gây động kinh, bệnh nhân sẽ được giải phóng 

khỏi các cơn động kinh không kiểm soát được bằng các biện pháp nội khoa, 

qua đó cải thiện cơ bản sự phát triển tâm-vận động và khả năng nhận thức của 

bệnh nhân, đặc biệt đối với bệnh nhân là trẻ em. 

* Các kỹ thuật ngoại khoa điều trị giảm nhẹ 

Các kỹ thuật ngoại khoa điều trị giảm nhẹ được xem xét khi không còn 

chỉ định với các qui trình điều trị tiệt căn kể trên. Nếu thực hiện tốt và đúng 

chỉ định, các biện pháp này có tác dụng làm giảm đáng kể mức độ các cơn 

động kinh kháng thuốc.  
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Các kỹ thuật ngoại khoa điều trị giảm nhẹ bao gồm: 

- Đa cắt ngang dưới màng mềm: Được chỉ định đối với các cơn động 

kinh xuất phát từ các vùng biểu lộ chức năng của vỏ não (là các vùng mà nếu 

cắt bỏ một cách thông thường sẽ gây ra các thiếu sót thần kinh không chấp 

nhận được). Do đó, bác sĩ phẫu thuật sẽ thực hiện các nhát cắt theo chiều 

thẳng đứng, nhằm mục đích làm gián đoạn quá trình truyền phóng lực động 

kinh theo chiều nằm ngang trong khi vẫn bảo toàn các chức năng sinh lý 

tương ứng. 

- Cắt bán cầu chức năng cải tiến bằng thủ thuật ngắt liên lạc hai bán 

cầu: Đây là một kỹ thuật ngoại khoa rất chuyên sâu: một số nhát cắt chọn lọc 

được thực hiện để làm gián đoạn các phóng lực động kinh từ một hay nhiều 

thùy não có tổn thương gây động kinh sang các thùy não kế cận ở bán cầu đại 

não cùng bên cũng như bán cầu đại não đối bên. 

Stefano Francione và cộng sự [3] trong một nghiên cứu kéo dài 8 năm 

(1996-2004) trên 113 bệnh nhân trẻ em mắc động kinh cục bộ kháng thuốc tại 

Trung tâm phẫu thuật động kinh Claudio Munari (Milan, Ý) cũng cho thấy 

sau phẫu thuật có tới 68% bệnh nhân hết giật hoàn toàn, kèm theo sự cải thiện 

rõ rệt về phát triển tâm-vận động. 

1.13.3. Một số giải pháp điều trị khác 

- Chế độ ăn sinh xê-tôn: là một giải pháp điều trị hỗ trợ kèm theo việc 

sử dụng thuốc kháng động kinh, thường được chỉ định cho những trẻ em mắc 

động kinh khó trị từ 12 tháng tuổi trở lên. Đây là một chế dộ dinh dưỡng 

nghiêm ngặt, nhiều chất béo và ít chất carbohydrate đồng thời vẫn duy trì tỷ lệ 

thỏa đáng protein, theo tỷ lệ đầy đủ là 4 gram chất béo trên 1 gram chất không 

phải chất béo (carbohydrate cộng với protein). Đây là một biện pháp điều trị 

an toàn và hiệu quả, nhưng cần được áp dụng cẩn trọng và giám sát chặt chẽ. 
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- Kích thích dây thần kinh phế vị: Kích thích dây phế vị cũng là một 

giải pháp không dùng thuốc đối với bệnh nhân mắc ĐK kháng thuốc mà 

không có chỉ định phẫu thuật. Biện pháp này được thực hiện bằng cách lắp đặt 

một thiết bị kích thích ở dưới da với các điện cực đặc biệt ôm quanh dây thần 

kinh phế vị (dây X) bên trái. Các thông số kích thích có thể được cài đặt 

thông qua một thiết bị phát sóng radio. Việc điều chỉnh các thông số sẽ phụ 

thuộc vào đáp ứng của từng bệnh nhân và các tác dụng phụ. 
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CHƯƠNG 2 

ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

 

2.1. ĐỐI TƯỢNG NGHIÊN CỨU 

2.1.1. Đối tượng nghiên cứu 

Nhóm bệnh: Các bệnh nhân được chẩn đoán là động kinh cục bộ kháng 

thuốc, tại khoa Thần kinh-Bệnh viện Nhi Trung ương. 

Nhóm chứng: Các bệnh nhân mắc động kinh cục bộ có đáp ứng thuận 

lợi với thuốc kháng động kinh, tương đồng với nhóm bệnh về khoảng tuổi 

(trên 1 tháng tuổi và dưới 18 năm tuổi) và giới tính, được chọn vào nghiên 

cứu, tại khoa Thần kinh-Bệnh viện Nhi Trung ương. 

2.1.2. Tiêu chuẩn chọn bệnh nhân vào nhóm bệnh 

Các bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc hội đủ các tiêu 

chuẩn sau: 

- Lâm sàng: tái phát dai dẳng các cơn động kinh mặc dù đã có ít nhất 2 

lần phải thay đổi thuốc kháng động kinh được lựa chọn thích hợp (đơn hoặc 

đa trị liệu) trong quá trình điều trị, mỗi lần điều trị trong ít nhất 3 tháng (nhóm 

đặc nhiệm về động kinh kháng thuốc, Liên hội quốc tế chống động kinh, tiêu 

chuẩn năm 2009 [21]). 

- Cận lâm sàng: có tổn thương gây động kinh khu trú tại một bán cầu 

đại não, được xác nhận trên chụp CHT và/hoặc chụp PET sọ não. Tổn thương 

này được đánh giá kĩ lưỡng trong mối quan hệ nhân-quả với các biểu hiện cơn 

động kinh trên lâm sàng và ĐNĐ trong suốt quá trình tiếp cận chẩn đoán, điều 

trị và theo dõi sau này. 
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2.1.3. Tiêu chuẩn loại trừ với nhóm bệnh 

- Trẻ dưới 1 tháng tuổi hoặc trên 18 tuổi. 

- Tình trạng giả kháng thuốc do: Chẩn đoán sai động kinh, chẩn đoán 

sai hội chứng và thể động kinh-dẫn đến chọn thuốc kháng động kinh không 

thích hợp, liều dùng thuốc kháng động kinh không thỏa đáng, tuân thủ điều trị 

không tốt. 

- Bệnh nhân mắc một số bệnh nặng khác phối hợp, nhất là các bệnh rối 

loạn chuyển hóa tiến triển gây co giật-động kinh  

- Bệnh nhân từ chối không tham gia vào nhóm nghiên cứu. 

2.1.4. Tiêu chuẩn chọn bệnh nhân vào nhóm chứng 

Các bệnh nhân mắc động kinh cục bộ có đáp ứng thuận lợi với thuốc 

kháng động kinh, hội đủ tiêu chuẩn sau: 

 Động kinh với các biểu hiện cơn cục bộ trên lâm sàng hoặc có bất 

thường khu trú trên ĐNĐ kèm theo cơn lâm sàng tương ứng, đồng thời có đáp 

ứng thuận lợi với thuốc kháng động kinh: với thuốc kháng động kinh hiện tại, 

bệnh nhân đã hết giật ít nhất gấp 3 lần thời gian không giật giữa hai cơn trước 

khi dùng thuốc, hoặc bệnh nhân đã hết giật được 12 tháng liên tục (Liên hội 

quốc tế chống động kinh, tiêu chuẩn năm 2009 [21]). 

2.1.5. Tiêu chuẩn loại trừ với nhóm chứng 

- Trẻ dưới 1 tháng tuổi hoặc trên 18 tuổi. 

- Bệnh nhân không được theo dõi đầy đủ theo quy trình nghiên cứu. 

- Bệnh nhân từ chối không tham gia vào nhóm nghiên cứu. 
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2.2. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 

2.2.1. Thiết kế nghiên cứu 

Với mục tiêu 1 và mục tiêu 2: Mô tả hồi cứu-tiến cứu kết hợp với theo 

dõi dọc loạt ca bệnh trong suốt quá trình tiếp cận chẩn đoán, điều trị nội trú, 

ngoại trú và theo dõi lâu dài. 

Với mục tiêu 3: Nghiên cứu bệnh-chứng. Nhóm bệnh là các bệnh nhân 

mắc động kinh cục bộ kháng thuốc. Nhóm chứng là động kinh cục bộ có đáp 

ứng thuận lợi với thuốc kháng động kinh. 

2.2.2. Thời gian nghiên cứu 

Thời gian nghiên cứu và viết luận án sơ thảo là 6 năm: 

- Bắt đầu chọn và lấy bệnh nhân vào nghiên cứu từ 1/1/2011  

- Ngừng lấy bệnh nhân vào nghiên cứu: đến 31/12/2014. 

- Hoàn thành bộ số liệu nghiên cứu: 30/12/2015. 

- Xử lý số liệu, viết luận án sơ thảo: từ 30/12/2015 đến 30/12/2016. 

2.2.3. Cỡ mẫu nghiên cứu 

Mục tiêu 1 và 2: Cỡ mẫu và phương pháp chọn mẫu nhóm bệnh: được 

lấy theo phương pháp thuận tiện. Do động kinh cục bộ kháng thuốc là một 

bệnh thuộc chuyên khoa sâu về thần kinh trẻ em, việc theo dõi cũng như can 

thiệp điều trị mang tính dài hạn tại bệnh viện, nên chúng tôi chọn mẫu thuận 

tiện là tất cả các bệnh nhân điều trị nội trú, ngoại trú và theo dõi sau điều trị tại 

Khoa Thần kinh-Bệnh viện Nhi Trung ương trong thời gian nghiên cứu kể trên, 

phù hợp với các tiêu chuẩn chọn vào và loại trừ đối với nhóm bệnh đã nêu.  

Mục tiêu 3:  

Nhóm bệnh: Đã nêu ở trên. 
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Nhóm chứng:  

Cỡ mẫu: Phương pháp thuận tiện và ghép cặp 1/1: Tất cả các bệnh nhân 

phù hợp với các tiêu chuẩn chọn vào và loại trừ đối với nhóm chứng đã nêu với 

tỉ lệ ghép cặp là 1 bệnh/1 chứng. 

Trong vòng 4 năm (từ 1/1/2011 đến 31/12 /2014) đã có 76 bệnh nhân 

hội đủ tiêu chuẩn chẩn đoán động kinh cục bộ kháng thuốc (nhóm bệnh) và 

76 bệnh nhân hội đủ tiêu chuẩn chẩn đoán động kinh cục bộ có đáp ứng thuận 

lợi với thuốc kháng động kinh (nhóm chứng) được đưa vào nghiên cứu. 

2.2.4. Phương pháp thu thập số liệu 

Thu thập số liệu tuân thủ theo đối tượng nghiên cứu và các mục tiêu 

nghiên cứu: 

- Số liệu lâm sàng:  

Khai thác tiền sử, bệnh sử chi tiết, khám lâm sàng được thực hiện tại Khoa 

Thần kinh hoặc Phòng khám ngoại trú thần kinh, Bệnh viện Nhi Trung ương.  

Với các bệnh lý động kinh, ưu tiên hỏi kỹ diễn biến của các cơn co 

giật-động kinh trên lâm sàng, các biểu hiện trước cũng như sau cơn. 

Biện pháp loại trừ và hạn chế các yếu tố gây nhiễu và sai số với các 

thông tin lâm sàng: 

 Đề nghị gia đình bệnh nhân quay video cơn. Nếu cần, phải xem lại 

nhiều lần video để phân loại chính xác kiểu cơn lâm sàng. 

 Hỏi kỹ quá trình dùng thuốc kháng động kinh, cách kết hợp thuốc, 

liều lượng các thuốc. Mức độ tuân thủ điều trị của bệnh nhân. Các bệnh kèm 

theo làm ảnh hưởng đến việc sử dụng và tác dụng của thuốc. 
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 Tái khám định kỳ từ 1 tháng đến 2 tháng/lần, cho vào viện nội trú nếu 

diễn biến nặng. 

Đánh giá phát triển tâm-vận động sẽ do cán bộ tâm lý chuyên trách 

thực hiện tại phòng trắc nghiệm tâm lý. Công cụ đánh giá là bộ trắc nghiệm 

Denver II (với trẻ dưới 5 tuổi) và bộ trắc nghiệm Raven (với trẻ trên 5 tuổi). 

Đây là hai bộ trắc nghiệm đánh giá phát triển tâm-vận động ở trẻ em thông 

dụng nhất trong nước hiện nay. 

- Số liệu cận lâm sàng: 

+ Các xét nghiệm máu thường qui, được làm tại Khoa xét nghiệm 

Huyết học và Sinh hóa, Bệnh viện Nhi Trung ương, bao gồm: công thức máu, 

sinh hóa máu (glucose, canxi, men gan, lactate, điện giải đồ) nhằm đánh giá 

toàn trạng cũng như phát hiện các tác dụng phụ có thể gặp trong quá trình 

dùng thuốc kháng động kinh. Các xét nghiệm này thường được làm định kỳ 

1-2 tháng/lần hoặc làm sớm mỗi khi bệnh nhân có biểu hiện tăng cơn hoặc 

thay đổi thuốc kháng động kinh. 

+ Điện não đồ vi tính thường qui: được làm tại Phòng điện não vi tính, 

Bệnh viện Nhi Trung ương. 

+ Điện não đồ video: được làm tại Đơn vị giám sát điện não video 

thuộc khoa Thần kinh, Bệnh viện Nhi Trung ương.  

Thời gian ghi ít nhất 120 phút cho mỗi bệnh nhân, các biểu hiện cơn 

động kinh trên lâm sàng và hoạt động điện não được hiển thị đồng thời trên 

màn hình máy tính, sau đó dữ liệu được lưu vào ổ cứng và đĩa CD. 

Chúng tôi sử dụng hệ thống máy điện não kỹ thuật số Nihon Kohden 

(Nhật) với ít nhất 21 kênh ghi điện não, kèm theo các điện cực phụ trợ và điện cực 

trước tim, với hệ thống quay camera và hệ thống lưu trữ dữ liệu công suất lớn. 
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Hệ thống điện não kỹ thuật số kể trên cho phép giám sát các hoạt động 

điện não kèm theo các biểu hiện lâm sàng tương ứng ở trạng thái thức cũng 

như ngủ, các bất thường trong cơn động kinh cũng như các bất thường trước 

cơn và sau cơn. 

Người đọc điện não: Thầy hướng dẫn và nghiên cứu sinh trực tiếp đọc. 

Biện pháp loại trừ và hạn chế các yếu tố gây nhiễu và sai số với các 

thông tin điện não:  

 Ưu tiên chọn bản ghi ĐNĐ trước khi bắt đầu điều trị. Nếu không, 

ngừng các thuốc kháng động kinh từ 1 đến 2 ngày trước khi làm điện não. 

 Bệnh nhân được khuyến khích cho ngủ tự nhiên tối đa. Nếu không 

được thì chỉ sử dụng các thuốc gây ngủ ít ảnh hưởng nhất đến chất lượng ghi 

sóng điện não. 

 Với những bệnh nhân khó: sẽ đưa ra hội chẩn trong nhóm làm việc đa 

chuyên khoa về động kinh kháng thuốc-phẫu thuật động kinh để đảm bảo độ 

chính xác khi nhận định kết quả. 

+ Chụp cộng hưởng từ 1.5 Tesla: được làm tại Phòng chụp cộng hưởng 

từ, Bệnh viện Tim Hà nội. Bệnh nhân được chụp CHT theo các chuỗi xung 

dành riêng cho đánh giá tổn thương não gây động kinh (epilepsy protocol) với 

độ phân giải của lát cắt là nhỏ hơn hoặc bằng 2mm, không có khoảng trống 

giữa các lát cắt. Qui trình tạo ảnh được thực hiện với ít nhất 3 chuỗi xung cơ 

bản là T1, T2 và FLAIR, trên ít nhất 3 mặt cắt: nằm ngang (axial), đứng 

ngang (coronal) và đứng dọc (sagittal). 

Hình chụp cộng hưởng từ được in ra phim cứng đồng thời được ghi ra 1 

đĩa CD (phần mềm eFilm Lite) để thuận tiện cho việc tra cứu, hội chẩn và 

khai thác thông tin chi tiết. 
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Thời điểm chụp CHT 1.5 tesla: Khi bệnh nhân được xác định là động 

kinh kháng thuốc và/hoặc khi có biểu hiện nặng lên hoặc có biến đổi kiểu cơn 

lâm sàng. 

Người đọc: Bác sĩ chuyên khoa chẩn đoán hình ảnh, chuyên sâu về 

CHT sọ não.  

+ Một số trường hợp tổn thương não không được tìm thấy hoặc không 

đủ rõ trên phim chụp CHT 1.5 tesla sẽ được xem xét việc chụp PET sọ não tại 

trung tâm PET Bệnh viện Việt-Đức. 

Người đọc: Bác chẩn đoán hình ảnh, chuyên về PET sọ não. 

Biện pháp loại trừ và hạn chế các yếu tố gây nhiễu và sai số cho các 

thông tin về chẩn đoán hình ảnh: 

 Bệnh nhân được an thẩn và phải được cố định hoàn toàn vùng đầu và 

cổ trong suốt thời gian tạo ảnh trong phòng chụp. 

 Ghi chú thời gian kể từ khi có cơn giật gần nhất cho đến khi vào 

phòng chụp. 

 Với những bệnh nhân khó: sẽ đưa ra hội chẩn trong nhóm làm việc đa 

chuyên khoa về động kinh kháng thuốc-phẫu thuật động kinh để đảm bảo độ 

chính xác của nhận định kết quả. 

+ Một số trường hợp chọn lọc sẽ được đưa vào nhóm phẫu thuật động 

kinh sau khi đã được thảo luận rất kĩ và chuyên sâu tại các phiên làm việc 

nhóm đa chuyên khoa về động kinh kháng thuốc-phẫu thuật động kinh tại 

Khoa Thần kinh-Bệnh viện Nhi Trung ương. Nhóm làm việc thường kì từ 2 

đến 4 tuần/lần. Trong các buổi làm việc nhóm đa chuyên khoa về động kinh 

kháng thuốc phẫu thuật động kinh:  
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- Đầu tiên, một bệnh án động kinh cục bộ kháng thuốc sẽ được trình 

bày rất chi tiết về lâm sàng, cận lâm sàng, nhất là điện não và chẩn đoán hình 

ảnh, quá trình dùng thuốc, tiến triển của bệnh từ khi được dùng thuốc, các tác 

dụng phụ phát sinh trong quá trình dùng thuốc kháng động kinh v.v.. 

- Tiếp theo, các thành viên trong nhóm làm việc đa chuyên khoa về 

động kinh kháng thuốc-phẫu thuật (bác sĩ nội thần kinh, ngoại thần kinh, chẩn 

đoán hình ảnh, chuyên gia điện não và tâm lý-thần kinh) sẽ thảo luận để trả 

lời các câu hỏi sau: 

1. Động kinh và hội chứng động kinh đã được chẩn đoán đúng? 

2. Có phải là động kinh cục bộ? Đã loại trừ các khả năng sau: động 

kinh toàn thể hoặc đa ổ? 

3. Có thực sự là động kinh kháng thuốc?  

Đây cũng là một nội dung rất quan trọng: Bệnh nhân có được chọn 

dùng thuốc kháng động kinh thích hợp với phân loại cơn, có tính đến cơ địa 

đặc thù của bệnh nhân, liều lượng thuốc đã thỏa đáng, quá trình tăng liều hoặc 

đổi thuốc đã được thực hiện đúng, đánh giá lại cách phối hợp các thuốc kháng 

động kinh nếu bệnh nhân đang dùng thuốc kết hợp. Các tác dụng phụ của các 

thuốc kháng động kinh v.v. 

4. Có tìm thấy tổn thương trên CHT não và/hoặc trên PET, và tổn 

thương đó có phải là nguyên nhân gây động kinh? 

5. Chỉ có một ổ tổn thương gây động kinh hay có nhiều ổ? 

6. Có tổn thương nào khác kết hợp không? 

7. Khả năng kiểm soát cơn sau phẫu thuật? 

8. Các biến chứng có thể gặp của phẫu thuật, so sánh mặt lợi, mặt hại 

giữa phẫu thuật và không phẫu thuật? 
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9. Nhận thức và sự lựa chọn của gia đình bệnh nhân đối với giải pháp 

phẫu thuật? 

- Cuối cùng, phiên làm việc sẽ đưa ra quyết định: 

1. Có phải là động kinh cục bộ kháng thuốc với một tổn thương não 

gây động kinh được định khu rõ. 

2. Có chỉ định phẫu thuật hay không. 

3. Cần điều chỉnh thuốc kháng động kinh tiếp theo như thế nào. 

4. Có cần làm thêm và/hoặc làm lại một số xét nghiệm chuyên sâu, nhất 

là điện não video hay chụp CHT với các chuỗi xung và độ dày lát cắt thích 

hợp nhằm nhìn rõ tổn thương hơn nữa hoặc đánh giá sự tiến triển của tổn 

thương theo thời gian. 

5. Có cần thảo luận lại ở phiên làm việc tiếp theo. 

- Nếu bệnh nhân đã hội đủ tiêu chuẩn được đưa vào phẫu thuật: bệnh 

nhân sẽ được lên lịch phẫu thuật. Phẫu thuật này được thực hiện bởi các bác sĩ 

ngoại-thần kinh-phẫu thuật động kinh tại Bệnh viện Nhi Trung ương. 

- Sau phẫu thuật: 

 Bệnh phẩm sẽ được gửi về Khoa Giải phẫu bệnh của Bệnh viện để 

được làm các phân tích mô bệnh học theo qui trình dành riêng cho các bệnh 

phẩm thuộc hệ TK trung ương. 

 Bệnh nhân sẽ được tái khám định kì và tiếp tục được theo dõi ít nhất 

một năm sau đó. 

- Như vậy, sau phẫu thuật, sẽ có được hai thông tin rất quan trọng: 

 Đặc điểm mô bệnh học của tổn thương não. 

 Tiến triển sau phẫu thuật. 
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Tất cả các số liệu nói trên được ghi lại theo một qui trình thống nhất 

trong Mẫu bệnh án nghiên cứu động kinh cục bộ kháng thuốc ở trẻ em (Phụ 

lục) và có sự giám sát chặt chẽ của bác sĩ chuyên khoa thần kinh để đảm bảo 

độ chính xác của kết quả thu được. 

Riêng với nhóm chứng: 

Phương pháp thu thập số liệu về lâm sàng, xét nghiệm máu thường qui 

và điện não cũng làm tương tự như với nhóm bệnh. Tuy nhiên, vì các bệnh 

nhân có tiến triển thuận lợi với thuốc kháng động kinh nên các bệnh nhân 

trong nhóm chứng sẽ được hẹn khám lại định kỳ tại Phòng khám TK ngoại trú 

từ 3 đến 6 tháng/lần.  

Nội dung khám lại: diễn biến trên lâm sàng, thăm khám tổng quát, đánh 

giá mức phát triển tâm-vận động cũng như xét nghiệm máu thường qui và 

điện não.  

Bên cạnh đó, bố mẹ bệnh nhân cũng được hướng dẫn: Nếu tái phát 

hoặc thay đổi biểu hiện của các cơn co giật-động kinh thì cần khám lại sớm.  

Việc thu thập các số liệu ở cả hai nhóm do nghiên cứu sinh trực tiếp 

thực hiện. Ngoài ra, nghiên cứu sinh cũng là người trình bày bệnh án, sau đó 

ghi chép các ý kiến thảo luận và các quyết định được đưa ra trong các buổi 

thảo luận của nhóm làm việc đa chuyên khoa về động kinh kháng thuốc-phẫu 

thuật động kinh. 

Với mỗi bệnh nhân ở cả hai nhóm: Thời gian theo dõi và thu thập số 

liệu là 12 tháng, kể từ thời điểm chọn bệnh nhân vào nghiên cứu cho đến khi 

ngừng thu thập số liệu. 
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Ngoài ra, với các bệnh nhân được phẫu thuật trong nhóm chứng, thời 

gian tiếp tục theo dõi và lấy số liệu (diễn biến sau phẫu thuật) kéo dài thêm ít 

nhất là 12 tháng, kể từ sau khi được phẫu thuật. 

2.2.5. Nội dung, các biến nghiên cứu và phương pháp đánh giá 

Mục tiêu 1: Mô tả đặc điểm lâm sàng của động kinh cục bộ kháng thuốc 

Nội dung và các chỉ số nghiên cứu: 

1). Tuổi và giới: (đơn vị tính tuổi là tháng). Tuổi sẽ được phân hành 

các nhóm theo các thời kì phát triển của trẻ em: Tuổi bú mẹ (dưới 24 tháng), 

Tuổi tiền học đường (từ 24 tháng đến dưới 6 tuổi), tuổi học đường (trên 6 

tuổi). Đây là cách phân nhóm tuổi thường được áp dụng trong các nghiên cứu 

về nhi khoa-thần kinh. 

2). Tuổi khởi phát cơn động kinh đầu tiên: Đơn vị tính là tháng và 

được chia các phân nhóm sau (thường sử dụng trong các nghiên cứu và phân 

loại về động kinh ở trẻ em): Dưới 1 tháng tuổi, từ 1 tháng đến dưới 6 tháng, từ 

6 tháng đến dưới 12 tháng, từ 12 tháng đến dưới 18 tháng, từ 18 tháng đến 

dưới 24 tháng, từ 24 tháng đến dưới 36 tháng, từ 36 tháng đến dưới 72 tháng 

và trên 72 tháng tuổi. 

3). Phân loại cơn động kinh ban đầu  

4). Phân loại cơn động kinh ở thời điểm được xác nhận là động kinh 

cục bộ kháng thuốc: Việc phân loại cơn động kinh ban đầu cũng như ở thời 

điểm được xác nhận là động kinh cục bộ kháng thuốc dựa trên Phân loại lâm 

sàng các cơn co giật và động kinh, phiên bản năm 1981 của Liên hội quốc tế 

chống động kinh, kết hợp với Phân loại cải tiến về các cơn co giật-bao gồm cả 

trẻ em dưới 24 tháng tuổi. Cả hai phân loại này đều do Liên hội quốc tế chống 

động kinh đề xuất. 
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5). Biến đổi phân loại cơn động kinh theo thời gian: Bệnh nhân có 

thay đổi các biểu hiện lâm sàng của cơn động kinh trong quá trình tiến triển 

của bệnh không? 

6). Tần số cơn: Bao gồm 4 cấp độ [3]: 

- Cơn hàng ngày: trên 30 cơn/tháng 

- Cơn hàng tuần: từ 5 đến 30 cơn/tháng  

- Cơn hàng tháng: từ 1 đến 4 cơn/tháng 

- Cơn rải rác: dưới 1 cơn/tháng 

7). Các thiếu sót thần kinh khu trú như giảm vận động một chi hay 

nửa người 

8). Tình trạng phát triển tâm-vận động ở trẻ mắc động kinh cục bộ 

kháng thuốc: được lượng hóa bằng chỉ số phát triển tâm-vận động, còn gọi tắt 

là chỉ số phát triển (DQ) với các bệnh nhân dưới 5 tuổi hoặc chỉ số trí tuệ (IQ) 

ở trẻ trên 5 tuổi rồi phân lọai mức độ phát triển tâm-vận động theo Bảng phân 

lọai quốc tế bệnh tật, phiên bản ICD-10 [67], gồm năm mức độ sau, tính theo 

chỉ số DQ hoặc IQ: 

 Phát triển bình thường: chỉ số DQ hoặc IQ trên 69 điểm. 

 Chậm phát triển nhẹ: từ 50 đến 69. 

 Chậm phát triển trung bình: từ 35 đến 49. 

 Chậm phát triển nặng: từ 20 đến 34.  

 Chậm nghiêm trọng: dưới 20. 

Tại nước ta hiện nay, hai bộ trắc nghiệm được sử dụng nhiều nhất là 

trắc nghiệm Denver II [68],[69] để đánh giá chỉ số phát triển và trắc nghiệm 

Raven để đánh giá chỉ số chỉ số thông minh [70]. 
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Trắc nghiệm Denver II: là bộ trắc nghiệm kiểm tra một cách khá toàn 

diện sự phát triển của trẻ dưới 5 tuổi, tập trung vào 4 lĩnh vực: 

1. Khu vực cá nhân-xã hội: đánh giá khả năng nhận biết bản thân, 

chăm sóc bản thân và thiết lập quan hệ tương tác với người khác. 

2.  Khu vực vận động tinh tế-thích ứng: đánh giá khả năng vận động 

khéo léo của đôi tay và khả năng quan sát tinh tế của đôi mắt. 

3.  Khu vực ngôn ngữ: đánh giá khả năng lắng nghe và đáp ứng với âm 

thanh, khả năng phát âm, và sau cùng là khả năng phát triển ngôn ngữ (nghe 

hiểu và nói) 

4. Khu vực vận động thô: đánh giá khả năng phát triển các vận động 

toàn thân và khả năng giữ thăng bằng của cơ thể. 

Trắc nghiệm Raven: Là bộ trắc nghiệm đo năng lực trí tuệ cho trẻ trên 

5 tuổi, gồm các bài tập là những hình vẽ để cá nhân quan sát, tìm ra mối liên 

hệ giữa các hình đó, lựa chọn một trong số các hình cho sẵn để bổ xung hoàn 

thiện một hệ thống các liên hệ. 

9). Bệnh nhân đã từng có mấy đợt mắc trạng thái động kinh 

Mục tiêu 2: Phân tích các tổn thương não gây động kinh cục bộ kháng thuốc 

Nội dung nghiên cứu: 

Mô tả tổn thương não gây động kinh cục bộ kháng thuốc về các khía 

cạnh: điện não, chẩn đoán hình ảnh chuyên sâu, sự biến đổi (nếu có) của các 

bất thường trên điện não và trên chẩn đoán hình ảnh theo thời gian tiến triển 

của bệnh. Tiếp theo là tổng hợp, đối chiếu các thông tin lâm sàng-điện não-

chẩn đoán hình ảnh trong quá trình lập luận chẩn đoán để định khu tổn thương 

não gây động kinh cục bộ kháng thuốc rồi xác định chẩn đoán cũng như đưa 
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ra chỉ định và xem xét khả năng tiếp cận với giải pháp phẫu thuật cho từng 

bệnh nhân. 

Bao gồm các biến nghiên cứu sau: 

1). Các biến đổi trên ĐNĐ: 

 Bình thường 

 Khu trú một bán cầu 

 Lan tỏa hai bán cầu với ưu thế một bên 

 Lan tỏa hai bán cầu đồng đều 

2). Định vị tổn thương não theo bán cầu đại não bên phải hoặc trái 

3). Tổn thương não trên phim chụp CHT: 

 Dạng tổn thương: khối choán chỗ, dạng loạn sản vỏ não khu trú, teo 

nhu mô... 

 Định khu giải phẫu của tổn thương 

 Tổn thương khu trú một thùy hay lan rộng nhiều thùy não 

4). Teo nhu mô não tiến triển theo thời gian trên CHT 

5). Tổn thương não trên phim chụp PET (với các trường hợp không 

tìm thấy tổn thương hoặc tổn thương không đủ rõ trên CHT) 

6). Định khu giải phẫu của tổn thương não gây động kinh cục bộ 

kháng thuốc trên chẩn đoán hình ảnh: 

 Lan rộng nhiều thùy não 

 Khu trú một thùy não:  

- Thùy thái dương 



 56

- Thùy trán 

- Thùy đỉnh 

- Thùy chẩm 

7). Đặc điểm mô bệnh học của tổn thương não (ở nhóm được phẫu thuật) 

Mục tiêu 3: Nhận xét một số yếu tố liên quan đến động kinh cục bộ 

kháng thuốc 

Nội dung nghiên cứu: So sánh tìm sự khác biệt giữa nhóm bệnh và 

nhóm chứng về: 

Tiền sử: 

- Tiền sử thai nghén, sản khoa và chu sinh: quá trình mang thai của mẹ, 

bệnh nhân đẻ thường hay đẻ ngạt, có mổ đẻ không. 

- Tiền sử gia đình. 

- Tiền sử bệnh tật trước khi có cơn động kinh đầu tiên, nhất là các bệnh 

có liên quan trực tiếp hay gián tiếp đến tổn thương hệ thần kinh trung ương 

như viêm màng não nhiễm khuẩn, viêm não, viêm màng não virus, xuất huyết 

não-màng não, chấn thương sọ não, sốt cao co giật phức hợp, sốt cao co giật 

đơn thuần. v.v.. 

Một số yếu tố lâm sàng: Phát triển tâm-vận động, thiếu sót thần kinh 

khu trú, tiền sử mắc trạng thái động kinh, kiểu cơn lâm sàng v.v… 

2.3. PHƯƠNG PHÁP XỬ LÝ SỐ LIỆU 

- Các biến nghiên cứu được thu thập theo mẫu bệnh án nghiên cứu 

thống nhất. 

- Số liệu được xử lý theo phương pháp thống kê y học bằng phần mềm 

SPSS phiên bản 16.0. 
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- Với các biến định tính: Sử dụng phân tích thống kê để mô tả các tần 

số và các tỉ lệ phần trăm.  

- Với các biến định lượng: Sử dụng phân tích thống kê để mô tả giá trị 

trung bình, độ lệch chuẩn, số trung vị, giá trị lớn nhất và nhỏ nhất. 

- Tính các giá trị p và OR (tỷ suất chênh). 

2.4. ĐẠO ĐỨC Y HỌC CÚA ĐỀ TÀI 

- Nghiên cứu nhằm nâng cao chất lượng chẩn đoán và điều trị các bệnh 

nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc, cũng như cố gắng tìm ra một số biện 

pháp dự phòng đối với bệnh. 

- Gia đình bệnh nhân (bố, mẹ) được giải thích kỹ về tình trạng bệnh, 

tiên lượng, các giải pháp điều trị và các tác dụng không mong muốn có thể 

xảy ra khi điều trị bằng thuốc kháng động kinh và bằng phẫu thuật (nếu có 

chỉ định). 

- Có sự đồng ý tham gia vào nghiên cứu của gia đình bệnh nhân: bệnh 

nhân chỉ được đưa vào nhóm nghiên cứu sau khi gia đình bệnh nhân chấp nhận. 

- Các thông tin cá nhân thu được từ bệnh nhân và gia đình chỉ được sử 

dụng vào mục đích nghiên cứu khoa học. Các thông tin này được đảm bảo bí 

mật, chỉ được công bố khi có sự đồng ý của đối tượng nghiên cứu. 

- Việc tiến hành nghiên cứu có sự xin phép và sự đồng ý của Ban Giám 

đốc Bệnh viện Nhi Trung ương. 
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 ĐK cục bộ kháng thuốc 

Sơ đồ nghiên cứu: Mục tiêu 1 và 2 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Phẫu thuật 
Đánh giá mô bệnh học tổn thương não 
Điều chỉnh thuốc, khám lại định kì sau 
phẫu thuật 

Chưa có khả năng tiếp cận phẫu thuật 
hoặc gia đình chưa đồng ý 
Các thăm dò tiếp theo? 
Điều chỉnh thuốc, khám lại định kỳ 

Không phải là ĐK cục bộ 

Giả kháng thuốc 

 

Loại khỏi nghiên cứu Chỉ định phẫu thuật 
Khả năng tiếp cận phẫu thuật 

Đối chiếu lâm sàng-điện não-chẩn đoán hình ảnh 

Lập luận chẩn đoán 

ĐK cục bộ hay toàn thể 
Kháng thuốc hay không 
Định khu tổn thương não 

Lâm sàng: ++ mô tả kiểu cơn, xem lại video cơn 

ĐNĐ video: trước-trong-sau cơn, thức-ngủ 

CHT 1.5 tesla, chụp lại nếu cần 

PET: Nếu CHT bình thường hoặc không rõ 

Bệnh nhân mắc ĐK kém đáp 

ứng với các thuốc kháng ĐK 
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Sơ đồ nghiên cứu: Mục tiêu 3 

 

      

 

 

 

 

 

 

 

 

  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Nhóm bệnh Nhóm chứng 

(1) Tiền sử: 

-Tiền sử thai nghén-sản khoa và chu sinh:. 

-Tiền sử gia đình. 

-Tiền sử bệnh tật: VMN nhiễm khuẩn, VN, VMN virus, XH 

nội sọ, chấn thương sọ não, sốt cao co giật. 

(2) Một số yếu tố lâm sàng: 

 -Phân loại cơn lâm sàng 

-Phát triển tâm-vận động,  

-Thiếu sót TK khu trú,  

-Tiền sử mắc trạng thái động kinh.v.v… 

Tần xuất của các biến thuộc (1) và (2) của 

nhóm bệnh và nhóm chứng 

Các giá trị p, OR tương ứng 
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CHƯƠNG 3 

 KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 

 

3.1. ĐẶC ĐIỂM LÂM SÀNG CỦA ĐỘNG KINH CỤC BỘ KHÁNG 

THUỐC Ở TRẺ EM 

3.1.1. Đặc điểm dịch tễ 

3.1.1.1. Phân bố theo nhóm tuổi và giới 

Bảng 3.1: Phân bố theo nhóm tuổi và giới 

Nhóm tuổi Nam  

n (%) 

Nữ 

n (%) 

Tổng 

n (%) 

Dưới 24 tháng 5 (6,6) 4 (5,3) 9 (11,8) 

Từ 24 tháng đến 6 tuổi 11 (14,5) 13 (17,1) 24 (31,6) 

Trên 6 tuổi 24 (31,6) 19 (25) 43 (56,6) 

Tổng 40 (52,6) 36 (47,37) 76 (100) 

 

Nhận xét: Lứa tuổi gặp nhiều nhất là tuổi học đường (trên 6 tuổi): có 

43/76 bệnh nhân, chiểm tỷ lệ 56,6%. Tuổi trung bình là 82,8 ± 52,2 tháng. Tỷ 

lệ nam/nữ là 40/36 ≈ 1,1/1. 
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3.1.1.2. Tiền sử sản khoa 

Bảng 3.2: Tiền sử sản khoa 

Tiền sử sản khoa Số bệnh nhân  Tỷ lệ % 

Bình thường 60 78,9 

Mẹ sốt trong hai tháng đầu thời kì mang thai 9 11,8 

Đẻ non 4 5,3 

Đẻ ngạt 1 1,3 

Đẻ mổ 1 1,3 

Chấn thương bụng ở mẹ trong 2 tháng đầu 

thời kì mang thai 
1 1,3 

Tổng 76 100 

Nhận xét: 16/76 bệnh nhân có tiền sử sản khoa bất thường, chiếm tỷ lệ 21,1%; 

trong đó phổ biến nhất là mẹ có sốt trong hai tháng đầu thời kì mang thai. 
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3.1.1.3 Tiền sử bệnh tật 

Bảng 3.3: Tiền sử bệnh tật 

Tiền sử bệnh tật Số bệnh nhân  Tỷ lệ % 

Bình thường 51 67,1 

Xuất huyết nội sọ 10 13,2 

Sốt giật phức hợp 

Sốt giật đơn thuần 

10 

1 

13,2 

1,3 

Viêm màng não nhiễm khuẩn 2 2,6 

Hội chứng co giật-liệt nửa người 2 2,6 

Tổng 76 100 

Nhận xét: 25/76 bệnh nhân có tiền sử bệnh tật liên quan tới hệ thần kinh trung 

ương, chiếm tỷ lệ 32,9%. 
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3.1.2. Đặc điểm về lâm sàng-thần kinh 

3.1.2.1. Tuổi khởi phát cơn động kinh đầu tiên 

Bảng 3.4: Tuổi khởi phát cơn động kinh đầu tiên 

Tuổi khởi phát cơn động kinh đầu tiên Số BN  Tỷ lệ % 

Sơ sinh (dưới 1 tháng) 4 5,3 

Từ 1 tháng đến dưới 6 tháng 14 18,4 

Từ 6 tháng đến dưới 12 tháng 13 17,1 

Từ 12 tháng đến dưới 18 tháng 6 7,9 

Từ 18 tháng đến dưới 24 tháng 6 7,9 

Từ 24 tháng đến dưới 36 tháng 7 9,2 

Từ 36 tháng đến dưới 72 tháng 16 21 

Trên 72 tháng 10 13,2 

Tổng 76 100 

Nhận xét: Tuổi khởi phát cơn động kinh đầu tiên sớm nhất là 2 ngày tuổi 

(bệnh nhân NTL, dị tật phì đại toàn bộ bán cầu phải), và muộn nhất là 12 năm 

tuổi (bệnh nhân NVD, di chứng XH nội sọ bán cầu trái). Tuổi khởi phát trung 

bình là 36 ± 33,4 tháng. Tuổi khởi phát gặp nhiều nhất là ở lứa tuổi bú mẹ 

(dưới 24 tháng): có 43/76 bệnh nhân, chiếm tỷ lệ 56,6%. 
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3.1.2.2. Khoảng thời gian từ khi xuất hiện cơn động kinh đầu tiên đến khi 

được xác nhận là động kinh cục bộ kháng thuốc 

Bảng 3.5: Thời gian từ cơn động kinh đầu tiên đến khi được xác định  

động kinh cục bộ kháng thuốc 

Tuổi khởi phát cơn động 

kinh đầu tiên 

Khoảng thời gian từ cơn động kinh đầu tiên 

đến khi được xác nhận là động kinh kháng 

thuốc (tháng) 

Giá trị lớn 

nhất 

Giá trị 

trung bình 

Giá trị 

nhỏ nhất 

Độ lệch 

chuẩn 

Dưới 6 tháng 28 12,9 8 6,1 

Từ 6 tháng đến dưới 12 tháng 28 13 7 6,2 

Từ 12 tháng đến dưới 18 tháng 27 17,6 11 6,8 

Từ 18 tháng đến dưới 24 tháng 28 23,2 17 4 

Từ 24 tháng đến dưới 36 tháng 27 18,9 8 7,1 

Từ 36 tháng đến dưới 72 tháng 32 25 18 3,9 

Trên 72 tháng 31 24,6 17 4,4 

Nhận xét: Tính trung bình, khoảng thời gian từ khi xuất hiện cơn động kinh 

đầu tiên đến khi được xác nhận là động kinh cục bộ kháng thuốc ngắn nhất là 

12,94 tháng, tương ứng với nhóm tuổi khởi phát cơn đầu tiên dưới 6 tháng. 
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3.1.2.3. Phân loại cơn lâm sàng ban đầu 

Bảng 3.6: Phân loại cơn lâm sàng ban đầu 

Cơn lâm sàng ban đầu Số bệnh nhân  Tỷ lệ % 

Cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát 30 39,5 

Cơn cục bộ đơn thuần 17 22,4 

Cơn mất trương lực 12 15,7 

Cơn co thắt động kinh (hội chứng West) 6 7,9 

Cơn cục bộ phức hợp 4 5,3 

Nhiều kiểu cơn khác nhau 7 9,2 

Tổng 76 100 

Nhận xét: Phổ biến nhất là cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát (30/76 bệnh 

nhân), chiếm tỷ lệ 39,5%. 
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3.1.2.4. Cơn lâm sàng tại thời điểm được xác định là động kinh kháng thuốc 

Bảng 3.7: Cơn lâm sàng tại thời điểm được xác định là động kinh kháng thuốc 

Cơn lâm sàng Số bệnh nhân  Tỷ lệ % 

Cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát 33 43,4 

Cơn cục bộ đơn thuần 17 22,4 

Cơn mất trương lực 14 18,4 

Nhiều kiểu cơn khác nhau 8 10,5 

Cơn cục bộ phức hợp 4 5,3 

Tổng 76 100 

Nhận xét: Phổ biến nhất vẫn là cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát (33/76 bệnh 

nhân), chiếm tỷ lệ 43,4%. 

3.1.2.5. Phân loại cơn lâm sàng theo định khu giải phẫu 

- Động kinh với tổn thương nhiều thùy não 

 Bảng 3.8: Cơn lâm sàng trong nhóm tổn thương nhiều thùy não 

Cơn lâm sàng Số bệnh nhân  Tỷ lệ % 

Cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát 18 47,4 

Cơn cục bộ đơn thuần 10 26,3 

Cơn mất trương lực 5 13,2 

Nhiều kiểu cơn khác nhau 5 13,2 

Tổng 38 100 

Nhận xét: Phổ biến nhất là cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát (18/38 bệnh 

nhân), chiếm tỷ lệ 47,4%. 
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- Động kinh với tổn thương khu trú thùy thái dương 

Bảng 3.9: Cơn lâm sàng trong nhóm tổn thương khu trú thùy thái dương 

Cơn lâm sàng Số bệnh nhân  Tỷ lệ % 

Cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát 10 47,6 

Cơn cục bộ phức hợp 4 19 

Cơn cục bộ đơn thuần 1 4,8 

Cơn mất trương lực 3 14,3 

Cơn giật cứng 1 4,8 

Nhiều kiểu cơn khác nhau 2 9,5 

Tổng 21 100 

Nhận xét: Phổ biến nhất là cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát (10/21 bệnh 

nhân), chiếm tỷ lệ 47,6%, tiếp theo là cơn cục bộ phức hợp: 19%. 
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- Động kinh với tổn thương khu trú thùy trán 

Bảng 3.10: Cơn lâm sàng trong nhóm tổn thương khu trú thùy trán 

Cơn lâm sàng Số BN Tỷ lệ % 

Cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát 4 36,4 

Cơn cục bộ đơn thuần 3 27,3 

Cơn mất trương lực 2 18,2 

Nhiều kiểu cơn khác nhau 2 18,2 

Tổng 11 100 

Nhận xét: Phổ biến nhất là cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát (4/11 bệnh nhân), 

chiếm tỷ lệ 36,4%. 

- Động kinh với tổn thương khu trú thùy đỉnh 

Bảng 3.11: Cơn lâm sàng trong nhóm tổn thương khu trú thùy đỉnh 

Cơn lâm sàng Số BN  Tỷ lệ % 

Cơn mất trương lực 4 66,7 

Cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát 1 16,7 

Cơn cục bộ đơn thuần 1 16,7 

Tổng 6 100 

Nhận xét: Kiểu cơn phổ biến nhất trong tổn thương thùy đỉnh là cơn mất 

trương lực (4/6 bệnh nhân), chiếm tỷ lệ 66,7%. 

 



 69

3.1.2.6. Tần số cơn động kinh theo các cấp độ 

Bảng 3.12: Tần số cơn động kinh theo các cấp độ 

Tần số các cơn theo các cấp độ Số BN Tỷ lệ % 

Cơn hàng ngày (trên 30 cơn/tháng) 52 68,4 

Cơn hàng tuần (5 đến 30 cơn/tháng) 23 30,3 

Cơn hàng tháng (1 đến 4 cơn/tháng) 1 1,3 

Tổng 76 100 

Nhận xét: Phần lớn bệnh nhân có tần số cơn giật hàng ngày (52/76 bệnh 

nhân), chiếm tỷ lệ 68,4%. 

Bảng 3.13: Tần số cơn động kinh đối chiếu với định khu giải phẫu tổn thương 

 Tần số cơn 
 

Định khu  
giải phẫu 

Cơn hàng ngày 

Số BN (%) 

Cơn hàng tuần 

Số BN (%) 

Cơn hàng tháng  

Số BN (%) 
Tổng 

Thùy thái dương 6 (28,6) 14 (66,7) 1 (4,76) 21 

Thùy trán 9 (81,8) 2 (18,2) (-) 11 

Thùy đỉnh 6 (100) (-) (-) 6 

Nhiều thùy 24 (77,4) 7 (22,6) (-) 31 

Phì đại bán cầu não 7 (100) (-) (-) 7 

Tổng 52 (68,4) 23 (30,3) 1 (1,3) 76 

 

Nhận xét: Tất cả các bệnh nhân trong nhóm phì đại bán cầu não và nhóm tổn 

thương thùy đỉnh đều có cơn giật hàng ngày, với nhóm thùy trán: 81,8% có 

cơn hàng ngày. Tần số cơn thấp nhất thuộc nhóm thùy thái dương: chỉ 28,6% 

số bệnh nhân có cơn hàng ngày. 
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3.1.2.7. Biến đổi kiểu cơn lâm sàng theo thời gian 

 

Biểu đồ 3.1: Biến đổi kiểu cơn lâm sàng theo thời gian 

Nhận xét: 17/76 bệnh nhân có biến đổi kiểu cơn lâm sàng theo thời gian, 

chiếm tỷ lệ 22,4%. 

Bảng 3.14: Các kiểu biến đổi cơn lâm sàng theo thời gian 

Các kiểu biến đổi cơn lâm sàng theo thời gian  

Số BN (%) Cơn lâm sàng ban đầu Cơn lâm sàng ở thời điểm được 

xác nhận là kháng thuốc 

Cơn co thắt động kinh  Mất trương lực 4 (26,7) 

Cơn co thắt động kinh  Cục bộ toàn thể hóa thứ phát 2 (13,3) 

Cục bộ toàn thể hóa thứ phát Mất trương lực 2 (13,3) 

Mất trương lực Cục bộ toàn thể hóa thứ phát 2 (13,3) 

Nhiều kiểu cơn khác nhau Cục bộ toàn thể hóa thứ phát 2 (13,3) 

Cơn giật cứng Nhiều kiểu cơn phối hợp 1 (7) 

Nhiều kiểu cơn khác nhau Mất trương lực 1 (7) 

Khó phân loại Cục bộ toàn thể hóa thứ phát 1 (7) 

Tổng: 8 kiểu biến đổi 15 (100) 

Nhận xét: Kiểu biến đổi cơn lâm sàng theo thời gian phổ biến nhất là kiểu 

chuyển từ cơn co thắt động kinh sang cơn mất trương lực: 4/15 bệnh nhân, 

chiếm tỉ lệ 26,7%. 
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Bảng 3.15: Liên quan giữa tuổi khởi phát cơn đầu tiên với biến đổi  

cơn lâm sàng theo thời gian 

Biến đổi cơn lâm sàng 
 
 

Tuổi khởi phát  

cơn đầu tiên 

Có 

n 

Không 

n 
Tổng 

Sơ sinh (dưới 1 tháng) 3  1  4 

Từ 1 tháng đến dưới 6 tháng 6  8  14 

Từ 6 tháng đến dưới 12 tháng 3  10  13  

Từ 12 tháng đến dưới 18 tháng 2 4 6 

Từ 18 tháng đến dưới 24 tháng 1 5 6 

Từ 24 tháng đến dưới 36 tháng 1 6 7 

Từ 36 tháng đến dưới 72 tháng 1 15 16 

Trên 72 tháng 0 10 10 

Tổng (tỷ lệ %) 17 (22,4) 59 (77,6) 76 

Nhận xét: Biến đổi cơn lâm sàng gặp nhiều nhất là ở nhóm có tuổi khởi phát 

cơn dưới 1 tháng: 3/4 bệnh nhân có biến đổi cơn lâm sàng theo thời gian. 
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3.1.2.8. Tiền sử từng mắc trạng thái động kinh 

 

Biểu đồ 3.2: Tiền sử từng mắc trạng thái động kinh 

Nhận xét: 20/76 bệnh nhân đã từng có ít nhất một đợt trạng thái động kinh 

trong tiền sử, chiếm tỷ lệ 26,3% 

Bảng 3.16: Số đợt mắc trạng thái động kinh trong tiền sử 

Số đợt mắc trạng thái động kinh Số BN  Tỷ lệ % 

Không có 56 73,7 

Một đợt 12 15,8 

Hai đợt 4 5,3 

Ba đợt 2 2,6 

Bốn đợt 2 2,6 

Tổng 76 100 

Nhận xét: Có 2/76 bệnh nhân, chiếm tỷ lệ 2,6% đã từng mắc nhiều nhất là bốn 

đợt trạng thái động kinh trong tiền sử (BN HTL, mã số 073.698.76 và MHL, 

mã số: 127.023.30). Cả hai bệnh nhân sau này đều được chẩn đoán là viêm 

não Rasmussen. 
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3.1.2.9. Thiếu sót thần kinh khu trú 

Bảng 3.17: Thiếu sót thần kinh khu trú 

Thiếu sót TK khu trú Số BN Tỷ lệ % 

Có 41 53,9 

Không 35 46,1 

Nhận xét: 41/76 bệnh nhân có thiếu sót TK khu trú một chi hay nửa người, 

chiếm tỷ lệ 53,9%. 

3.1.2.10. Tình trạng phát triển tâm-vận động 

53.9%

25.0%
19.7%

1.3%
0.0%

25.0%

50.0%

75.0%

100.0%

Chậm nhẹ Chậm trung 
bình

Bình thường Chậm nặng

 

Biểu đồ 3.3: Tình trạng phát triển tâm-vận động 

Nhận xét: 61/76 bệnh nhân có chậm phát triển tâm-vận động từ nhẹ đến nặng, 

chiếm tỷ lệ 80,3%. 
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Bảng 3.18: Tình trạng phát triển tâm-vận động ở nhóm bệnh nhân  

dưới 60 tháng tuổi (28 bệnh nhân) 

Phát triển tâm-vận động Số BN  Tỷ lệ % 

Bình thường 4 14,3 

Chậm nhẹ 10 35,7 

Chậm trung bình 13 46,4 

Chậm nặng 1 3,6 

Tổng 28 100 

Nhận xét: Tỷ lệ chậm phát triển tâm-vận động là 85,7% (24/28) ở nhóm bệnh 

nhân dưới 60 tháng tuổi 

Bảng 3.19: Tình trạng phát triển tâm-vận động ở nhóm bệnh nhân  

trên 60 tháng tuổi (48 bệnh nhân) 

Phát triển tâm-vận động Số bệnh nhân  Tỷ lệ % 

Bình thường 11 22,9 

Chậm nhẹ 30 62,5 

Chậm trung bình 7 14,58 

Chậm nặng 0 0 

Tổng 48 100 

Nhận xét: Tỷ lệ chậm phát triển tâm-vận động là 77,1% (37/48 bệnh nhân) ở 

nhóm trên 60 tháng tuổi. 
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3.2. ĐẶC ĐIỂM TỔN THƯƠNG NÃO GÂY ĐỘNG KINH CỤC BỘ 

KHÁNG THUỐC TRÊN ĐIỆN NÃO VÀ CHẨN ĐOÁN HÌNH ẢNH 

3.2.1. Các biến đổi trên điện não  

Bảng 3.20: Các bất thường trên điện não đồ 

Bất thường trên ĐNĐ Số BN  Tỷ lệ % 

Khu trú một bán cầu 29 38,2 

Lan tỏa hai bán cầu với ưu thế một bên 26 34,2 

Lan tỏa hai bán cầu đồng đều 14 18,4 

Bình thường 7 9,2 

Tổng 76 100 

Nhận xét: 69/76 bệnh nhân có bất thường điện não, chiểm tỷ lệ 91,8%. Phổ 

biến nhất là bất thường khu trú một bán cầu, chiếm tỷ lệ 38,2% (29/76 bệnh 

nhân). Tuy nhiên, cũng có tới 18,4% có bất thường điện não lan tỏa hai bán 

cầu đồng đều. 
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Một số hình ảnh về bất thường trên ĐNĐ 

 
Hình 3.1: Bất thường ĐNĐ khu trú một bán cầu (BN HPL, 5 tuổi, mã số: 

074.063.51, tổn thương gây động kinh: teo nhiều thùy bán cầu trái) 

 
Hình 3.2: Bất thường ĐNĐ lan tỏa 2 bán cầu với ưu thế một bên (BN NSP, 6 
tuổi, mã số: 120.171.769, tổn thương gây động kinh khu trú thùy trán phải) 

 
Hình 3.3: Bất thường ĐNĐ lan tỏa 2 bán cầu đồng đều (BN VMĐ, mã số: 

081.205.74, tổn thương gây động kinh khu trú thùy đỉnh trái) 
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3.2.2. Định khu bán cầu của tổn thương não trên CHT hoặc PET 

BC trái: 63,2%
BC phải: 36,8%

 
Biểu đồ 3.4: Định khu bán cầu của tổn thương não trên CHT  

hoặc PET 

Nhận xét: 48/76 bệnh nhân có tổn thương não định bên ở bán cầu trái, chiếm 

tỷ lệ 63,2%; còn lại 36,8% ở bán cầu phải 

3.2.3. Teo nhu mô não tiến triển trên CHT não 

Không
73,7%

 

Biểu đồ 3.5: Teo nhu mô não tiến triển theo thời gian trên CHT não 

Nhận xét: 20/76 bệnh nhân có teo nhu mô não tiến triển theo thời gian trên 

phim chụp CHT, chiểm tỷ lệ 26,3%. 
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3.2.4. Mô tả tổn thương não trên cộng hưởng từ hoặc PET 

3.2.4.1. Tổn thương não trên cộng hưởng từ 

Bảng 3.21: Tổn thương não trên CHT 

Tổn thương não Số BN  Tỷ lệ % 

Bất thường dạng loạn sản vỏ não khu trú (*) 21 27,6 

Teo nhu mô nhiều thùy não 19 25 

Khối choán chỗ 9 11,8 

Phì đại BC não 8 10,5 

Xơ hóa hồi hải mã một bên 6 7,9 

Teo nhu mô khu trú một thùy não 4 5,3 

Nhiều dạng tổn thương khác nhau 1 1,3 

Không tìm thấy tổn thương 8 10,5 

Tổng số 76 100 

(*Vỏ não dày lên hoặc mỏng đi, mờ ranh giới chất trắng-chất xám, tăng tín hiệu trên xung 
T2 và FLAIR khu trú tại vùng vỏ não-dưới vỏ bị loạn sản) 

Nhận xét: 68/76 bệnh nhân có bất thường khu trú trên CHT, chiếm tỷ lệ 

89,5%. Hai dạng tổn thương thường gặp nhất là bất thường dạng loạn sản vỏ 

não khu trú (21/76 bệnh nhân), chiếm tỷ lệ 27,6% và teo nhu mô nhiều thùy 

não (19/76), chiếm tỷ lệ 25%. Có 10,5% bệnh nhân (8/76) không tìm thấy tổn 

thương trên CHT. 
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3.2.4.2. Đặc điểm tổn thương não trong nhóm có bất thường khu trú trên 

cộng hưởng từ 

Bảng 3.22: Đặc điểm trong nhóm có bất thường khu trú trên cộng hưởng từ 

 Định khu 

giải phẫu 

Đặc điểm  

tổn thương  

Thùy thái 

dương 

Thùy trán Thùy đỉnh Nhiều thùy Tổng 

(Tỷ lệ %) 

Bất thường dạng loạn sản vỏ 

não khu trú 
7 7 1 6 21 (30,9) 

Teo nhiều thùy não (-) (-) (-) 19 19 (27,9) 

Khối choán chỗ 7 1 1 (-) 9 (13,2) 

Phì đại BC não (-) (-) (-) 8 8 (11,8) 

Xơ hóa hồi hải mã 6 (-) (-) (-) 6 (8,8) 

Teo khu trú một thùy não 1 2 1 (-) 4 (5,9) 

Nhiều dạng tổn thương phối 

hợp 
(-) 1 (-) (-) 1 (1,5) 

Tổng (tỷ lệ %) 21 (30,9) 11 (16,2) 3 (4,4) 33 (48,5) 68 (100) 

Nhận xét: Hai dạng tổn thương thường gặp nhất là bất thường dạng loạn sản 

vỏ não khu trú (30,9%) và teo nhu mô nhiều thùy não (27,9%). Hai định khu 

giải phẫu thường gặp nhất là lan rộng nhiều thùy não (48,5%) và khu trú thùy 

thái dương (30,9%) 
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3.2.4.3. Đặc điểm tổn thương não trên cộng hưởng từ trong nhóm được 

phẫu thuật và có xác nhận tổn thương mô bệnh học 

Bảng 3.23: Đặc điểm tổn thương não trên cộng hưởng từ trong nhóm được 

phẫu thuật (27 bệnh nhân) 

Đặc điểm tổn thương não trên CHT Số BN  Tỷ lệ % 

Bất thường dạng loạn sản vỏ não khu trú (*) 12 44,4 

Teo nhu mô nhiều thùy não 4 14,8 

Khối choán chỗ 4 14,8 

Phì đại BC não 4 14,8 

Xơ hóa hồi hải mã một bên 1 3,7 

Bình thường (không tìm thấy tổn thương) 2 7,4 

Tổng số 27 100 

Nhận xét: Tổn thương thường gặp nhất là bất thường dạng loạn sản vỏ não 

khu trú (44,4%). Đặc biệt, có hai bệnh nhân mặc dù không tìm thấy tổn 

thương trên CHT nhưng vẫn được phẫu thuật cắt bỏ tổn thương được xác 

nhận trên phim chụp PET: VMD, mã số: 081.205.74 và DTL, mã số: 

100.362.37, cả hai bệnh nhân đều có tổn thương khu trú thùy đỉnh trái và có 

tiến triển tốt sau phẫu thuật. 
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Một số hình ảnh tổn thương não gây động kinh cục bộ kháng thuốc trên CHT 

                                     

 

 

                                          

 

 

                                        

 

 

Hình 3.5: Teo nhu mô lan rộng nhiều thùy 
não, BN HPL, 5 tuổi, mã số: 074.063.51 

Hình 3.6: Khối choán chỗ bán phần 
trước thùy thái dương trái, BN NAT, 12 

tuổi, mã số: 102.835.55 

Hình 3.7: Phì đại bẩm sinh bán cầu đại 
não bên phải, BN BQV, 4 tháng tuổi, mã 

số: 150.134.78 

Hình 3.8: Xơ hóa hồi hải mã thùy 
thái dương trái, BN DTD, 15 tuổi, mã 

số: 109.069.66 

Hình 3.9: Nhiều dạng tổn thương phối hợp, 
BN NTKA, 18 tháng, mã số: 125.385.54 

Hình 3.4: Bất thường dạng loạn sản  
vỏ não khu trú hồi trán trên, bán cầu phải, 

BN T.T.P.N, 9 tuổi, mã số: 110.180.33 
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3.2.4.4. Đặc điểm tổn thương não (trên phim chụp PET) trong nhóm bệnh 

nhân không tìm thấy bất thường khu trú trên cộng hưởng từ 

Bảng 3.24: Đặc điểm tổn thương não trên PET trong nhóm không tìm thấy 

bất thường khu trú trên cộng hưởng từ 

Đặc điểm tổn thương trên PET Số BN  Tỷ lệ % 

Giảm chuyển hóa nhiều thùy não 5 62,5 

Giảm chuyển hóa thùy đỉnh 3 37,5 

Tổng 8 100 

Nhận xét: Trong nhóm không tìm thấy bất thường khu trú trên CHT thì tổn 

thương thường gặp nhất là giảm chuyển hóa nhiều thùy não trên PET (5/8 

bệnh nhân), chiếm tỷ lệ 62,5%. 

Một số hình ảnh minh họa bất thường trên PET 

                                 

 

 

 

 

 

Hình 3.10: Giảm chuyển hóa khu 
trú thùy đỉnh trái, CHT bình 

thường, BN VMD, 6 tuổi,  
mã số: 081.205.74 

Hình 3.11: Giảm chuyển hóa lan 
rộng nhiều thùy não, khu trú bán 
cầu phải, CHT bình thường, BN 

DTT, 4 tuổi rưỡi, mã số: 
112.90.757 
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3.2.4.5. Định khu giải phẫu trên cộng hưởng từ hoặc PET của tổn thương 

não gây động kinh cục bộ kháng thuốc 

Bảng 3.25: Định khu giải phẫu trên CHT hoặc PET của tổn thương não 

gây động kinh cục bộ kháng thuốc 

Định khu giải phẫu  Số BN  Tỷ lệ % 

Nhiều thùy não 38 50 

Thùy thái dương 21 27,6 

Thùy trán 11 14,5 

Thùy đỉnh 6 7,9 

Tổng 76 100 

Nhận xét: Định khu giải phẫu thường gặp nhất là tổn thương nhiều thùy não 

(38/76 bệnh nhân), chiếm tỷ lệ 50%. 

3.2.4.6. Định khu giải phẫu trong nhóm có phân loại cơn lâm sàng ban đầu 

là hội chứng West 

Bảng 3.26: Định khu giải phẫu trong nhóm có phân loại cơn lâm sàng ban 

đầu là hội chứng West 

Định khu giải phẫu Số bệnh nhân  Tỷ lệ % 

Nhiều thùy 3 50 

Thùy thái dương 2 33,3 

Thùy đỉnh 1 16,7 

Tổng 6 100 

Nhận xét: Định khu giải phẫu thường gặp nhất trong nhóm này là tổn thương 

lan rộng nhiều thùy (3/6 bệnh nhân), chiếm tỷ lệ 50%. 
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3.2.4.7. Định khu tổn thương não trong nhóm bất thường ĐNĐ lan tỏa 2 

bán cầu đồng đều 

Bảng 3.27: Định khu giải phẫu với bất thường điện não lan tỏa 2 bán cầu 

Định khu giải phẫu Số bệnh nhân  Tỷ lệ % 

Thùy trán 5 35,7 

Thùy đỉnh 4 28,6 

Nhiều thùy 3 21,4 

Thùy thái dương 2 14,3 

Tổng 14 100 

Nhận xét: Định khu giải phẫu thường gặp nhất trong nhóm này là tổn thương 

khu trú thùy trán (5/14 bệnh nhân), chiếm tỷ lệ 35,7%. 

3.2.4.8. Định khu tổn thương não đối chiếu với tiền sử sản khoa và bệnh tật  

Bảng 3.28: Định khu tổn thương não đối chiếu với tiền sử sản khoa  

và bệnh tật 

Định khu GP 

 

Tiền sử 

Thùy TD 

Số BN 

Thùy trán 

Số BN 

Thùy đỉnh 

Số BN 

Nhiều thùy 

Số BN 

Phì đại BC não 

Số BN 

 

Tổng 

Mẹ sốt trong hai 

tháng đầu 

2 (-) 1 4 2 9 

Đẻ non 1 1 (-) 2 (-) 4 

Xuất huyết nội sọ (-) (-) 1 9 (-) 10 

Sốt giật phức hợp 3 1 (-) 3 3 10 

Tổng 6 2 2 18 5 33 

(Chú thích: BC: bán cầu, GP: giải phẫu, TD: thái dương) 

Nhận xét: Xuất huyết nội sọ, sốt giật phức hợp và mẹ sốt trong hai tháng đầu  

là ba bất thường trong tiền sử gặp nhiều nhất. Đặc biệt, 9/10 bệnh nhân có 

tiền sử xuất huyết nội sọ có tổn thương não lan rộng nhiều thùy. 
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 3.3. ĐẶC ĐIỂM MÔ BỆNH HỌC CỦA TỔN THƯƠNG NÃO GÂY 

ĐỘNG KINH CỤC BỘ KHÁNG THUỐC 

Trong số 76 bệnh nhân thuộc nhóm bệnh (động kinh cục bộ kháng thuốc), 

có 27 bệnh nhân được phẫu thuật lấy bỏ tổn thương não gây động kinh. 

Vào tháng thứ 12 sau phẫu thuật: 77,8% bệnh nhân (21/27) đã được cắt 

cơn hoàn toàn hoặc giảm trên 50% mức độ cơn. 

Bảng 3.29: Đặc điểm mô bệnh học tính chung 

Mô bệnh học Số BN  Tỷ lệ % 

Loạn sản vỏ não khu trú 16 59,3 

U lành tính 5 18,5 

Viêm não Rasmussen 3 11,1 

Xơ hóa hồi hải mã 1 3,7 

Thoái hóa nhu mô/nhồi máu não 1 3,7 

Không rõ mô bệnh học 1 3,7 

Tổng 27 100 

Nhận xét: Tổn thương mô bệnh học gặp nhiều nhất là loạn sản vỏ não khu trú, 

chiếm tỷ lệ 59,3% (16/27 bệnh nhân). 
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Bảng 3.30: Đặc điểm mô bệnh học, theo định khu giải phẫu 

Định khu GP 

 

 
Mô bệnh học 

Thùy TD 

Số BN 

Thùy trán  

Số BN 

Thùy đỉnh 

Số BN 

Nhiều thùy 

Số BN 

Phì đại BC 

não 

Số BN 

Tổng 

(%) 

Loạn sản vỏ 

não khu trú 
5  2  2 3 4 16 

(59,3) 
 

U lành tính 4 1 (-) (-) (-) 5 

(18,5) 

Viêm não 

Rasmussen 

(-) 1 (-) 2 (-) 3 

(11,1) 

Xơ hóa hồi hải 

mã 

1 (-) (-) (-) (-) 1 

(3,7) 

Hoại tử nhu 

mô/nhồi máu 

não 

(-) (-) (-) 1 (-) 1 

(3,7) 

Không rõ mô 

bệnh học 

1 (-) (-) (-) (-) 1 

(3,7) 

Tổng 11 4 2 6 4 27 

(100) 

(Chú thích: BC: bán cầu, GP: giải phẫu, TD: thái dương) 

Nhận xét: Ở tất cả các định khu giải phẫu, tổn thương mô bệnh học gặp nhiều 

nhất vẫn là loạn sản vỏ não khu trú, chiếm tỷ lệ 59,3% (16/27 bệnh nhân). Tất 

cả bốn bệnh nhân phì đại bán cầu não và hai bệnh nhân tổn thương khu trú 

thùy đỉnh đều có mô bệnh học là loạn sản vỏ não khu trú. 
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3.4. MỘT SỐ ĐẶC ĐIỂM CỦA ĐỘNG KINH CỤC BỘ CÓ ĐÁP ỨNG 

THUẬN LỢI VỚI THUỐC KHÁNG ĐỘNG KINH 

Đây là nhóm chứng trong nghiên cứu với tổng số 76 bệnh nhân. 

3.4.1. Tuổi và giới 

Tuổi trung bình: 65,6 ± 38,4 tháng 

Tuổi nhỏ nhất: 17 tháng 

Tuổi lớn nhất: 192 tháng 

Tỉ lệ nam/nữ: 45/31= 1,4 

3.4.2. Tuổi khởi phát cơn động kinh đầu tiên 

Trung bình: 37,6 ± 32,9 tháng 

Tuổi khởi phát sớm nhất: 4 tháng 

Tuổi khởi phát muộn nhất: 156 tháng 

Khởi phát cơn dưới 12 tháng tuổi: 7/76 bệnh nhân, chiếm tỷ lệ 9,2%. 

Khởi phát cơn trên 12 tháng tuổi: 69/76 bệnh nhân, chiếm tỷ lệ 90,8%. 
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3.4.3. Phân loại cơn lâm sàng 

Cơn lâm sàng Số bệnh nhân  Tỷ lệ % 

Cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát 23 30,3 

Cơn cục bộ đơn thuần 20  26,3 

Cơn ngừng trệ hành vi 17 22,4 

Cơn xoay mắt xoay đầu 7 9,2 

Cơn giật cứng 6 7,9 

Cơn mất trương lực 2 2,6 

Nhiều kiểu cơn khác nhau 1 1,3 

Tổng 76 100 

3.4.4. Phát triển tâm-vận động 

Phát triển tâm-vận động Số bệnh nhân  Tỷ lệ % 

Bình thường 68 89,5 

Chậm phát triển tâm-vận động 8 10,5 

Tổng 76 100 

 

3.4.5. Thiếu sót thần kinh khu trú 

Thiếu sót TK khu trú Số bệnh nhân  Tỷ lệ % 

Không 73 96 

Có 3  4 

Tổng 76 100 
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3.4.6. Tiền sử 

Tiền sử Số bệnh nhân  Tỷ lệ % 

Bình thường 68 89,5 

Mẹ sốt 2 tháng đầu  2 2,6 

Đẻ non 2 2,6 

Sốt giật đơn thuần 2 2,6 

Sốt giật phức hợp 1 1,3 

Xuất huyết nội sọ 1 1,3 

Tổng 76 100 

 

3.5. MỘT SỐ YẾU TỐ CÓ LIÊN QUAN ĐẾN ĐỘNG KINH CỤC BỘ 

KHÁNG THUỐC, SO SÁNH GIỮA NHÓM BỆNH VÀ NHÓM CHỨNG 

Bảng 3.31: Phân bố tuổi và giới, so sánh giữa nhóm bệnh và nhóm chứng 

Nhóm tuổi Nhóm bệnh 

 

Nam      Nữ  

Nhóm chứng 

 

Nam         Nữ 

 

p 

Dưới 24 tháng  5  4 3 4 0,226 

Từ 24 tháng đến 6 tuổi 11 13 14 17 0,090 

Trên 6 tuổi 24 19 28 10 0,26 

Nhận xét: Phân bổ về các nhóm tuổi và giới giữa hai nhóm bệnh nhóm và 

chứng không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê, với các giá trị p > 0,05. 

 

 



 90

Bảng 3.32: Một số yếu tố có liên quan về tiền sử, so sánh giữa nhóm bệnh 

và nhóm chứng 

 

Yếu tố tiền sử Nhóm bệnh 

 

n     % 

Nhóm chứng 

 

n     % 

Tỷ suất chênh  

(95% CI) 

 

p 

Mẹ sốt trong hai 

tháng đầu 
9 11,8 2 2,6 5 

(1,04-23,83) 

0,03 

Đẻ non 4 5,3 2 2,6 2,1 

(0,36-11,57) 

0,041 

Đẻ ngạt 1 1,3 0 0 - 0,320 

Tiền sử xuất huyết 

nội sọ 
10 13,2 1 1,3 11,4 

(1,42-91,15) 

0,005 

Tiền sử viêm màng 

não NK 
2 2,6 0 0 - 0,160 

Tiền sử sốt giật phức 

hợp 
10 13,2 1 1,3 11,4 

(1,42-91,15) 

0,005 

Tiền sử sốt giật đơn 

thuần 
1 1,3 2 2,6 0,5 

(0,04-5,56) 

0,560 

Đã từng mắc trạng 

thái động kinh 
20 26,6 0 0 _ 0,001 

Nhận xét: Có sự khác biệt có ý nghĩ thống kê giữa hai nhóm về các yếu tố: mẹ 

sốt trong hai tháng đầu, đẻ non, tiền sử xuất huyết nội sọ, tiền sử sốt giật phức 

hợp và tiền sử mắc trạng thái động kinh. 
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Bảng 3.33: Phân loại cơn lâm sàng ban đầu, so sánh giữa nhóm bệnh  
và nhóm chứng 

Cơn lâm sàng 
Nhóm bệnh 

n      % 

Nhóm chứng  

n      % 

Tỷ suất chênh 

(CI 95%) 
p 

Cơn co thắt động kinh 6 7,9 0 0 (-) 0,014 

Cơn mất trương lực 7 9,2 2 2,6 3,8 

(0,8-18,7) 

0,083 

Cơn cục bộ t.thể hóa 

thứ phát 

30 39,5 23 30,3 1,5 

(0,8-2,9) 

0,154 

Nhiều kiểu cơn khác 

nhau 

4 5,3 1 1,3 4,2 

(0,5-38,2) 

0,183 

Nhận xét: Có sự khác nhau có ý nghĩa thống kê giữa nhóm bệnh và nhóm 

chứng về cơn co thắt động kinh. 

Bảng 3.34: Một số yếu tố có liên quan khác về lâm sàng, so sánh giữa 
nhóm bệnh và nhóm chứng 

Yếu tố  
lâm sàng 

Nhóm bệnh 
n     % 

Nhóm chứng 
n     % 

Tỷ suất chênh 
(95% CI) 

 
p 

Tuổi khởi phát 

dưới 12 tháng 

31 40,8 7 9,2 6,8 

(2,76-16,74) 

0,0001 

Biến đổi kiểu cơn 17 22,4 2 2,6 10,7 

(2,37-47,99) 

0,0001 

Chậm phát triển 

tâm-vận động 

61 80,2 8 10,5 34,6 

(13,7-87,2) 

0,001 

Thiếu sót TK khu 

trú 

41 53,9 3 3,9 28,5 

(8,25-98,46) 

0,0001 

Nhận xét: Có sự khác biệt có ý nghĩ thống kê giữa hai nhóm về cả bốn yếu tố  

được liệt kê, trong đó sự khác biệt lớn nhất giữa hai nhóm là về yếu tố “Chậm 

phát triển tâm-vận động” với tỷ suất chênh là 34,6 và p = 0,001. 
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3.6. PHÂN TÍCH HỒI QUY ĐA BIẾN VỚI MỘT SỐ YẾU TỐ CÓ LIÊN 

QUAN ĐẾN ĐỘNG KINH CỤC BỘ KHÁNG THUỐC 

Bảng 3.35: Phân tích hồi quy đa biến với biến phụ thuộc được chọn là 

“Chậm phát triển tâm-vận động” 

Model 

Unstandardized  

Coefficients 

Standardized 

Coefficients 

t Sig. 

Collinearity Statistics 

B Std. Error Beta Tolerance VIF 

 (Constant) 5.363 1.509  3.555 .001   

Mẹ sốt 2 tháng đầu .045 .335 .018 .136 .893 .681 1.469 

Tiền sử xuất huyết nội sọ -.636 .423 -.182 -1.503 .137 .842 1.187 

Tiền sử sốt giật phức hợp -.636 .423 -.182 -1.503 .137 .842 1.187 

Trạng thái động kinh -.182 .102 -.201 -1.778 .080 .968 1.033 

Khởi phát dưới 12 tháng -.420 .181 -.305 -2.326 .023 .719 1.390 

Biến đổi cơn lâm sàng theo 

thời gian 
.181 .147 .176 1.232 .222 .603 1.657 

Cơn co thắt động kinh -.352 .237 -.239 -1.488 .141 .481 2.078 

Nhận xét: Trong bảng trên, chỉ có yếu tố “tuổi khởi phát dưới 12 tháng” có 

giá trị p=0.023 (<0.05). Như vậy, đây là yếu tố độc lập có ý nghĩa thống kê 

trong mô hình. Các yếu tố khác đều có p > 0.05 và do đó không có ý nghĩa 

thống kê. 

Các mô hình phân tích hồi quy đa biến khác với lần lượt các yếu tố còn lại 

được chọn là biến phụ thuộc đều cho giá trị p > 0.05, do đó không có ý nghĩa 

thống kê và không nêu thêm ở đây. 
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CHƯƠNG 4 

BÀN LUẬN 

 

4.1. MỘT SỐ ĐẶC ĐIỂM VỀ DỊCH TỄ-LÂM SÀNG 

4.1.1. Về phân bố theo giới tính: 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, có 76 bệnh nhân được chẩn đoán xác 

định là động kinh cục bộ kháng thuốc. Tỷ lệ nam/nữ = 40/36, xấp xỉ 1,11/1. 

Tỷ lệ này khá giống với nghiên cứu của Stefano và cộng sự trên 113 bệnh 

nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc [3], với tỷ lệ nam/nữ là 67/46, xấp xỉ 

1,45. Một nghiên cứu khác của Andras Fogarasi và cộng sự trên 47 bệnh nhân 

mắc động kinh cục bộ kháng thuốc dưới 7 tuổi [71] cho thấy tỷ lệ nam/nữ 

cũng xấp xỉ 1,04. 

4.1.2. Về tuổi khởi phát cơn giật đầu tiên: 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, tuổi khởi phát cơn động kinh đầu tiên 

tính trung bình là 33,65 tháng, sớm nhất là 2 ngày tuổi và muộn nhất là 12 

năm tuổi. Nghiên cứu của Stefano và cộng sự cho thấy tuổi khởi phát cơn 

động kinh đầu tiên tính trung bình là 37,2 tháng, khá gần với giá trị 33,65 

tháng trong nghiên cứu của chúng tôi. Tuổi khởi phát sớm nhất và muộn nhất 

trong nghiên cứu của Stefano là dưới 1 tháng tuổi và 15 tuổi. 

Nghiên cứu của Fogarasi và cộng sự trên 47 bệnh nhân mắc động kinh 

cục bộ kháng thuốc dưới 7 tuổi cho thấy tuổi khởi phát cơn động kinh đầu 

tiên tính trung bình là 10 tháng, với các giá trị nhỏ nhất và lớn nhất dao động 

từ 2 ngày tuổi đến 4,66 năm tuổi. 

Sở dĩ tuổi khởi phát cơn động kinh đầu tiên tính trung bình trong 

nghiên cứu của Fogarasi (10 tháng) thấp hơn hẳn của chúng tôi (33,65 tháng) 
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và của Stefano (37,2 tháng) là vì nghiên cứu của Fogarasi chỉ bao gồm các 

bệnh nhân dưới 7 năm tuổi. Trong khi đó nghiên cứu của chúng tôi và của 

Stefano bào gồm cả những bệnh nhân trên 7 tuổi. 

4.1.3. Về thiếu sót thần kinh khu trú: 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, 41/76 bệnh nhân có thiếu sót TK khu 

trú (một chi hay nửa người), chiếm tỷ lệ 53,9%. Nghiên cứu của Stefano cho 

thấy tỷ lệ thiếu sót TK khu trú chỉ là 16,8%. Sự khác biệt này là do trong số 

76 bệnh nhân của chúng tôi, tỷ lệ tổn thương lan rộng nhiều thùy não lên tới 

50% (38/76, bảng 3.25). Trong khi đó, tỷ lệ này trong nghiên cứu của Stefano 

chỉ là 30,1% và không có trường hợp nào có teo nhiều thùy não do di chứng 

xuất huyết nội sọ [3]. Tổn thương lan rộng nhiều thùy não là nhóm gây thiếu 

sót TK khu trú nhiều nhất. Ngoài ra, phần lớn bệnh nhân của chúng tôi không 

được chẩn đoán và điều trị tích cực đủ sớm so với các nước phát triển, do đó 

cũng ảnh hưởng ít nhiều đến mức độ thiếu sót TK khu trú. 

4.1.4. Về tần số cơn động kinh theo các cấp độ: 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, 52/76 bệnh nhân có cơn giật hàng 

ngày, được định nghĩa là trên 30 cơn/tháng [3], chiếm tỷ lệ 68,4%. Tỷ lệ này 

cũng tương đương với tỷ lệ trong nghiên cứu của Stefano là 57,52%. Tần số 

cơn giật hàng ngày chứng tỏ mức độ nặng của bệnh: các cơn động kinh càng 

lặp lại nhiều lần và càng kéo dài thì những ảnh hưởng có hại đến sự phát 

triển-hoàn thiện các chức năng sinh lý bình thường của bộ não càng nặng nề, 

gây hậu quả ngiêm trọng đến phát triển trí tuệ của bệnh nhân trong ngắn hạn 

cũng như dài hạn, đồng thời tham gia vào quá trình gây động kinh thứ phát. 

Đây là một trong những lý do chính cho quan điểm đồng thuận hiện nay: phẫu 

thuật động kinh nhằm điều trị cắt cơn hoặc giảm nhẹ cần được thực hiện sớm 

nếu có chỉ định [1],[3],[18],[63]. 
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4.2. ẢNH HƯỞNG CỦA TUỔI VÀ BIẾN ĐỔI PHÂN LOẠI CƠN LÂM 

SÀNG THEO THỜI GIAN TRONG ĐỘNG KINH CỤC BỘ KHÁNG 

THUỐC Ở TRẺ EM 

Mặc dù là động kinh cục bộ, theo định nghĩa: tổn thương gây động kinh 

chỉ khu trú tại một bán cầu đại não nhưng trong phân loại cơn lâm sàng ban đầu 

và hiện tại, có tới 7 kiểu cơn (bảng 3.6) hoặc 6 kiểu cơn khác nhau (bảng 3.7). 

Đáng chú ý, trong nghiên cứu của chúng tôi có 15/76 bệnh nhân 

(19,7%) có cơn lâm sàng biến đổi theo thời gian. Trong số 15 bệnh nhân này, 

chúng tôi tìm thấy có 8 kiểu biến đổi cơn lâm sàng theo thời gian, trong đó 

kiểu biến đổi cơn lâm sàng gặp nhiều nhất là biến đổi từ cơn co thắt động 

kinh sang cơn mất trương lực: 4/15 bệnh nhân (bảng 3.14). 

Một nghiên cứu hồi cứu dài hạn của Susanne, Hans Juergen Huppertz 

và cộng sự [72] tại trung tâm phẫu thuật động kinh Đại học tổng hợp Freiburg 

(CHLB Đức) trên 120 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc do loạn 

sản vỏ não khu trú được phẫu thuật cũng cho thấy có tới 52,5% bệnh nhân có 

biến đổi phân loại cơn lâm sàng theo thời gian. Bên cạnh đó, với nhóm bệnh 

nhân này, các tác giả đã liệt kê được 11 phân loại cơn lâm sàng khác nhau ở 

giai đoạn khởi phát cơn động kinh đầu tiên. 

  Một nghiên cứu thuần tập kéo dài trong 10 năm liền trên 258 bệnh nhân 

mắc động kinh của Yoshiyuki Hanaoka và cộng sự [73] cho thấy có 9,7% số 

bệnh nhân có biến đổi cơn lâm sàng theo thời gian. Tỷ lệ này thấp hơn tỷ lệ 

của chúng tôi (19,7%) có thể do các đối tượng nghiên cứu của tác giả 

Yoshiyuki Hanaoka bao gồm cả động kinh toàn thể và các động kinh nhẹ có 

đáp ứng thuận lợi với thuốc kháng động kinh. 

Theo W. Allen Hauser [74], giữa tuổi và phân loại cơn lâm sàng có mối 

quan hệ khá chặt chẽ: từ sau sinh đến 5 năm tuổi, các cơn động kinh mới khởi 
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phát có phân loại là cơn toàn thể chiếm ưu thế. Sau 5 năm tuổi, tỷ lệ các cơn 

động kinh được phân loại là cục bộ tăng lên rõ rệt theo thời gian. 

Các nghiên cứu chuyên sâu về động kinh ở trẻ em, đặc biệt là ở trẻ 

trong độ tuổi bú mẹ cho thấy các cơn động kinh cục bộ ở trẻ nhỏ rất dễ bị 

chẩn đoán nhầm là động kinh toàn thể: các dấu hiệu cục bộ ở độ tuổi này khá 

mờ nhạt trong khi các biểu hiện tăng hoặc giảm trương lực lan tỏa toàn thân 

lại nổi trội, che lấp các dấu hiệu cục bộ [10],[11],[12],[13]. 

Bên cạnh đó, ở trẻ bú mẹ, nhất là trẻ dưới 6 tháng tuổi, các dấu hiệu cục 

bộ của cơn có thể bị che lấp bới các cơn co thắt động kinh (còn gọi là cơn 

West). Hội chứng West biểu hiện bằng những cơn co thắt hoặc duỗi, hoặc có 

thể ở dạng hỗn hợp. Tổn thương não gây hội chứng West có thể lan tỏa (toàn 

thể) hoặc khu trú một bán cầu (cục bộ). Nghiên cứu đặc điểm lâm sàng và 

nguyên nhân gây hội chứng West ở trẻ nhỏ của Nguyễn Thị Thu Hiền [75] tại 

cùng đơn vị chống động kinh của chúng tôi cũng đã xác nhận trong các 

nguyên nhân gây hội chứng West có tổn thương não khu trú một bán cầu như 

loạn sản vỏ não khu trú, xơ hóa củ một bên (hội chứng Bourneville). 

Kobuta T. và cộng sự cũng xác nhận tổn thương dạng loạn sản vỏ não 

khu trú là một trong những nguyên nhân gây hội chứng West. Khi đối chiếu 

lại biến đổi ĐNĐ trong cơn ở những trường hợp có tổn thương não khu trú 

này, người ta mới thấy rõ các biểu hiện của cơn cục bộ trước, trong và ngay 

sau cơn co thắt động kinh [76]. 

Phân loại 2017 của Liên hội quốc tế chống động kinh cũng chỉ rõ 

những cơn co thắt động kinh (đã thay cho tên gọi cũ là hội chứng West) có 

thể thuộc nhóm động kinh toàn thể trong một số trường hợp hoặc thuộc nhóm 

cục bộ trong một số trường hợp khác [9]. 
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Fogarasi và cộng sự [77], trong một nghiên cứu về ảnh hưởng của tuổi 

với biểu hiện lâm sàng trong động kinh thùy thái dương ở nhóm bệnh nhân từ 

11 đến 70 tháng tuổi cũng đưa ra nhận xét rằng ở nhóm tuổi này, nhất là ở 

những trường hợp dưới 42 tháng tuổi: mặc dù là tổn thương thùy thái dương 

nhưng các cơn lâm sàng nổi trội lại là cơn giật cứng, cơn giật cơ và cơn co 

thắt động kinh. Trong khi đó, động kinh thùy thái dương ở trẻ lớn hơn và 

người lớn lại có biểu hiện nổi bật là cơn cục bộ phức hợp, thường kèm theo 

tiền triệu cảm giác như các mô tả kinh điển. 

Một trong những đặc điểm nổi bật trong động kinh trẻ em, nhất là các 

động kinh nặng là sự biến đổi cơn lâm sàng theo thời gian. 

Theo chúng tôi, sự phức tạp và sự biến đổi phân loại cơn lâm sàng có 

thể được giải thích bởi những đặc thù trong sinh lý-giải phẫu thần kinh ở trẻ 

em: quá trình phát triển-biệt hóa hệ thần kinh trung ương ở thời kì này đang 

tiếp diễn không ngừng. Cụ thể hơn, đó là quá trình myelin hóa chưa hoàn toàn 

và vẫn đang tiếp tục của các bó sợi thần kinh trong não bộ theo trục thời gian, 

những thay đổi trong sự phân nhánh các đuôi gai, sự trưởng thành của các tế 

bào thần kinh cũng như sự biến đổi ở các khớp thần kinh cả về số lượng và 

chất lượng [10],[11],[12],[13].  

Trong phân loại cơn lâm sàng hiện tại, có tới 10/76 bệnh nhân có biểu 

hiện là cơn mất trương lực (atonic seizure), chiếm tỷ lệ 13,2%. Hầu hết những 

bệnh nhân này có biểu hiện cơn lâm sàng ban đầu là cơn co thắt động kinh 

(hội chứng West, bảng 3.6) rồi sau một thời gian biến chuyển thành cơn mất 

trương lực. 

Paolo Tinuper và cộng sự [78], qua một nghiên cứu trong vòng 10 

năm trên 222 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc cũng đã nhận 
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thấy có tới 14% bệnh nhân (31/222) có biểu hiện lâm sàng ban đầu là cơn 

mất trương lực. 

Nhiều nghiên cứu sau này về sinh lý bệnh học trong động kinh đã chỉ ra 

rằng biểu hiện cơn toàn thể mất trương lực trong động kinh cục bộ là do cơ 

chế đồng thì hai bên thứ phát (secondary bilateral synchrony): một tổn thương 

não gây động kinh khu trú, sau một thời gian tiến triển có thể kéo theo quá 

trình gây động kinh thứ phát bới các phóng lực động kinh qua các cấu trúc kết 

nối liên bán cầu mà chủ yếu là thể chai, ảnh hưởng lan truyền đến cả hai bán 

cầu đại não, qua đó mà có biểu hiện lâm sàng là cơn mất trương lực, mặc dù 

bản chất vẫn là động kinh cục bộ với tổn thương não thực thể chỉ khu trú một 

bán cầu [79],[80],[81]. 

4.3. HỘI CHỨNG WEST VÀ ĐỘNG KINH CỤC BỘ KHÁNG THUỐC 

Trong 76 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc: 7,9% (6/76) 

có phân loại ban đầu là cơn co thắt động kinh (bảng 3.6). Mặc dù hội chứng 

West được xếp vào nhóm động kinh toàn thể, theo phân loại kinh điển. Tuy 

nhiên, một số nghiên cứu chuyên sâu về hội chứng West và phẫu thuật động 

kinh ở trẻ em đã cho thấy có một tỷ lệ nhất định trẻ em mắc động kinh cục bộ 

kháng thuốc có biểu hiện lâm sàng ban đầu dưới dạng hội chứng West, nhất là 

những trường hợp do loạn sản vỏ não khu trú [2],[3],[4]. 

Nghiên cứu của Susanne, Hans Juergen Huppertz và cộng sự [72] trên 

120 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc do loạn sản vỏ não khu trú 

cho thấy có tới 7,5% bệnh nhân có biểu hiện lâm sàng ban đầu là cơn West. 

Nghiên cứu của Fogarasi và cộng sự [71] trên 47 bệnh nhân mắc động 

kinh cục bộ kháng thuốc dưới 7 tuổi cũng cho cho thấy 8/47 bệnh nhân có 

biểu hiện lâm sàng là cơn West, chiếm tỷ lệ 17%. Tuy nhiên, tác giả nhấn 

mạnh rằng khi xem kỹ lại ĐNĐ video ở những bệnh nhân này thì thấy các cơn 
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co thắt động kinh ít nhiều có tính chất không đối xứng và không đồng thì 

mặc dù kín đáo, điều này thể hiện bản chất vẫn là động kinh cục bộ. Những 

trường hợp này còn được gọi là hội chứng West cục bộ (cơn co thắt động 

kinh cục bộ). 

Một nghiên cứu khác của Terra Bustamante và cộng sự [82] trên 107 

bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc được phẫu thuật cho thấy 

14/107 bệnh nhân (13,3%) có biểu hiện lâm sàng là hội chứng West. 

Hội chứng West là một thể động kinh đặc biệt với tuổi khởi phát chỉ 

xuất hiện ở trẻ bú mẹ, hầu hết là dưới 12 tháng tuổi [83],[84],[85]. 

Nghiên cứu của Kobayashi và cộng sự tại Nhật Bản trên 15 trẻ mắc hội 

chứng West do dị tật rối loạn phát triển vỏ não cho thấy 20% số bệnh nhân có 

loạn sản vỏ não khu trú và 20% khác có nguyên nhân là dị tật phì đại bán cầu 

não. Một số tác giả còn cho rằng dị tật phì đại bán cầu não có thể coi là một 

dạng loạn sản vỏ não khu trú ở mức độ nặng nhất [24],[25]. 

Một nghiên cứu hồi cứu của Georges Karvelas và cộng sự [86] trên 50 

trẻ được chẩn đoán là hội chứng West triệu chứng đã cho thấy 7/50 trẻ có 

nguyên nhân là loạn sản vỏ não khu trú, chiếm tỷ lệ 14%. 

Như vậy, các nghiên cứu chuyên sâu về động kinh trẻ em đã chỉ ra rằng 

các dị tật rối loạn phát triển vỏ não, trong đó có loạn sản vỏ não khu trú là một 

trong những nguyên nhân chính gây hội chứng West, nhất là khi các nguyên 

nhân phổ biến trước đây như như ngạt chu sinh, nhiễm khuẩn hệ thần kinh 

trung ương đã được giải quyết tốt tại các nước phát triển [84],[85],[86]. 

Phát hiện này có ý nghĩa ở chỗ, nếu hội chứng West là do loạn sản vỏ 

não khu trú thì bệnh nhân có thể được điều trị cắt cơn triệt để bằng phẫu cắt 

bỏ ổ loạn sản vỏ não khu trú. Tuy nhiên, đây là một phẫu thuật phức tạp, đòi 
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hỏi những thăm dò chuyên sâu như chụp PET não, ghi điện vỏ não trong phẫu 

thuật [87],[88],[89],[90],[91].  

Trong nghiên cứu của chúng tôi, 6 bệnh nhân có phân loại cơn lâm 

sàng ban đầu là hội chứng West, trong đó 50% có tổn thương lan rộng nhiều 

thùy, tiếp theo là thùy thái dương (33,3%) và thùy đỉnh (16,7%). Bên cạnh 

đó, 4/6 bệnh nhân này đã được phẫu thuật cắt bỏ tổn thương gây động kinh 

và cả 4/4 (100%) đều có mô bệnh học là dị tật rối loạn phát triển vỏ não 

dưới dạng loạn sản vỏ não khu trú. Phát hiện này của chúng tôi rất phù hợp 

với các nghiên cứu trên thế giới về hội chứng West-phẫu thuật động kinh 

vừa nêu trên. 

Chính vì vậy mà trong phân loại 2017 của Liên hội quôc tế chống động 

kinh, cơn co thắt động kinh (hội chứng West) được liệt kê ở cả ba nhóm 

chính: Cơn với khởi phát cục bộ, cơn với khởi phát toàn thể, cơn với khởi 

phát không xác định là cục bộ hay toàn thể [9]. 

4.4. ĐỘNG KINH CỤC BỘ KHÁNG THUỐC VỚI BẤT THƯỜNG 

ĐIỆN NÃO LAN TỎA HAI BÁN CẦU ĐỒNG ĐỀU 

Trong nghiên cứu của chúng tôi có 14/76 bệnh nhân có bất thường điện 

não lan tỏa đồng đều 2 bán cầu, chiếm tỷ lệ 18,42%, mặc dù tổn thương gây 

động kinh chỉ khu trú một bán cầu. Đây cũng là một đặc thù trong động kinh 

cục bộ ở trẻ em, nhất là trẻ nhỏ. 

Hiện tượng bất thường điện não lan tỏa đồng đều hai bán cầu trong khi 

tổn thương gây động kinh chỉ khu trú một bán cầu đã được ghi nhận tại một 

số trung tâm lớn trên thế giới chuyên về động kinh và phẫu thuật động kinh 

trẻ em [92],[93]. Ajay Gupta và cộng sự tại Trung tâm động kinh Cleveland, 

Hoa Kỳ, trong một nghiên cứu tiến hành trên 176 bệnh nhân mắc động kinh 

kháng thuốc và được điều trị bằng phẫu thuật [92], đã xác nhận có 10 bệnh 
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nhân có tổn thương gây động kinh chỉ khu trú một bán cầu đại não nhưng các 

bất thường điện não lại lan tỏa đồng đều cả một bán cầu giống như một động 

kinh toàn thể. Ngoài ra, các bệnh nhân đều có chậm phát triển tâm-vận động 

và các cơn động kinh không kiểm soát được bằng thuốc kháng động kinh, 

thậm chí 6 trong số 10 bệnh nhân này từng được chẩn đoán là hội chứng 

Lennox-Gastaut. Sau phẫu thuật cắt bỏ tổn thương gây động kinh khu trú thì 

hầu hết các bệnh nhân nói trên đều cắt cơn hoàn toàn hoặc giảm trên 75% 

mức độ cơn so với trước phẫu thuật và điều này một lần nữa xác nhận rằng 

đây chính là động kinh cục bộ. 

Sau này, các nhà nghiên cứu đã tìm ra ba cơ chế giải thích hiện tượng 

bất thường điện não lan tỏa đồng đều hai bán cầu trong khi tổn thương gây 

động kinh chỉ khu trú một bán cầu như sau: 

a/ Cơ chế mềm dẻo thần kinh quá mức hoặc kém thích nghi (excessive or 

maladaptive plasticity) 

Theo cơ chế này, thì một tổn thương gây động kinh trên bộ não trẻ em 

đang liên tục phát triển sẽ gây nên một chuỗi tuần tự các biến đổi ở cấp độ tế 

bào rồi sau đó làm thay đổi các đặc tính của mạng lưới neuron để làm cho 

mạng lưới này trở thành bất thường theo chiều hướng tăng đồng thì tự phát 

của các hoạt động điện học xuyên màng neuron, cuối cùng là gây ra các cơn 

động kinh tái phát trên lâm sàng. 

Các phóng lực động kinh tái diễn không chỉ gây ra các bất thường trên 

điện não đồ và các cơn động kinh trên lâm sàng mà còn kéo theo chậm phát 

triển tâm-vận động. 

b/ Cơ chế gây động kinh thứ phát (secondary epileptogenesis) 

Gây động kinh thứ phát là một quá trình mà trong đó một ổ tổn thương 

khu trú ban đầu phát ra các phóng lực động kinh lặp đi lặp lại thường xuyên 
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theo mạng lưới dẫn truyền lan tới các vùng não lành (cùng bên và/hoặc đối 

bên với ổ tổn thương). Sau một thời gian nhất định, các vùng này sẽ trở nên 

bất thường về hoạt động điện học. Các bất thường này khi lên đến một mức 

độ đủ nặng sẽ thành các phóng lực kịch phát tự phát. 

c/ Cơ chế đồng thì hai bên thứ phát (secondary bilateral synchrony) 

Cơ chế đồng thì hai bên thứ phát được Tukel K. và Jasper H. đi sâu 

nghiên cứu trên một nhóm 26 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ với tổn 

thương khu trú cạnh đường giữa [94]. Theo đó, một ổ tổn thương khu trú cạnh 

đường giữa sẽ gây ra các phóng lực động kinh lan truyền sang vùng não 

tương ứng ở bán cầu đối bên qua các cấu trúc dẫn truyền liên bán cầu, chủ 

yếu là thể chai, qua đó gây ra các phóng lực xuất hiện lan tỏa ở cả 2 bán cầu. 

Ngoài ra, bộ não đang phát triển ở trẻ em, với những đặc thù riêng của 

nó, dễ có khuynh hướng tạo ra các bất thường điện não lan tỏa khi chịu ảnh 

hưởng của một tổn thương khu trú gây động kinh. Đôi khi các bất thường điện 

não lan tỏa có thể làm che lấp các bất thường điện não khu trú của cơn động 

kinh cục bộ [93]. 

Các cơ chế sinh lý bệnh học trong động kinh nêu trên đã được phản ánh 

phần nào trong phân loại 1981 và tiếp tục được làm rõ hơn trong phân loại 

2017 của Liên hội quôc tế chống động kinh. Như vậy, tất cả các động kinh 

cục bộ đều có thể tiến triển thành cơn toàn thể thứ phát với tên gọi “cơn cục 

bộ toàn thể hóa thứ phát” theo phân loại 1981, hoặc theo tên mới là “cơn cục 

bộ tiến triển thành cơn co cứng-giật rung hai bên” theo phân loại 2017 [9]. 



 103

4.5. ĐẶC ĐIỂM LÂM SÀNG CỦA ĐỘNG KINH CỤC BỘ KHÁNG 

THUỐC THEO ĐỊNH KHU GIẢI PHẪU 

4.5.1. Động kinh với tổn thương khu trú thùy thái dương 

Trong số 76 bệnh nhân của chúng tôi, có 21/76 bệnh nhân có tổn 

thương khu trú tại thùy thái dương, chiếm tỷ lệ 27,6%, đây là định khu giải 

phẫu thường gặp, chỉ đứng hàng thứ hai sau tổn thương nhiều thùy não 

nhưng vẫn là vị trí thường gặp nhất trong số các tổn thương đơn thùy (bảng 

3.25). Nghiên cứu của Stefano và cộng sự trên 113 bệnh nhân mắc động 

kinh cục bộ kháng thuốc tại Milano, Ý cũng cho thấy thùy thái dương  là vị 

trí thường gặp nhất trong số các tổn thương đơn thùy (43/113 bệnh nhân, 

chiếm tỷ lệ 38%) [3]. 

So với người lớn, động kinh do tổn thương khu trú thùy thái dương ở 

trẻ em có một số khác biệt đáng kể sau đây:  

Về đặc điểm cơn lâm sàng: mặc dù gặp hàng đầu là cơn cục bộ toàn thể 

hóa thứ phát, chiếm tỷ lệ 47,6% (10/21 bệnh nhân), tiếp theo là cơn cục bộ 

phức hợp: 19% (4/21 bệnh nhân) nhưng đáng chú ý là có tới 14,3% (3/21) số 

bệnh nhân có biểu hiện lâm sàng là cơn mất trương lực. Cơn cục bộ phức hợp 

chỉ chiếm 19% (bảng 3.9). Trong khi đó, các nghiên cứu về động kinh thùy 

thái dương ở người lớn cho thấy biểu hiện lâm sàng chủ yếu vẫn là cơn cục bộ 

phức hợp, tiếp theo mới là dạng là cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát [95],[96]. 

Về mô bệnh học, cũng có sự khác biệt đáng kể: 

Ở người lớn, tổn thương mô bệnh học chủ yếu là xơ hóa hồi hải mã 

[95],[96]. Trong khi đó ở trẻ em, các nghiên cứu trên thế giới đều cho thấy 

tổn thương mô bệnh học đa dạng hơn với tỷ lệ nổi trội là loạn sản vỏ não khu 

trú [97],[98]. 
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Trong nghiên cứu của chúng tôi, trong số 11 bệnh nhân mắc động kinh 

thùy thái dương được phẫu thuật thì loạn sản vỏ não khu trú là tổn thương mô 

bệnh học hàng đầu, có 5/11 bệnh nhân (45,5%), tiếp theo là u lành tính: 4/11, 

xơ hóa hồi hải mã chỉ có 1/11 bệnh nhân (bảng 3.30). 

Nghiên cứu của Prakash Kotagal và cộng sự trên 10 trẻ mắc động kinh 

thùy thái dương được phẫu thuật cho thấy loạn sản vỏ não khu trú chiếm tới 

60% tổng số, trong khi đó xơ hóa hồi hải mã chỉ chiếm 10% [99]. 

Một nghiên cứu của C. Bocti và cộng sự trên 10 trẻ mắc động kinh thùy 

thái dương được phẫu thuật cho thấy loạn sản vỏ não khu trú vẫn là tổn 

thương mô bệnh học hàng đầu, chiếm tỷ lệ 63,6% [97]. 

Bên cạnh đó, một đặc điểm quan trọng nữa của động kinh do tổn 

thương khu trú thùy thái dương là dạng động kinh mà phần lớn có tiên lượng 

sau phẫu thuật tốt hơn so với các động kinh do tổn thương ngoài thùy thái 

dương và tổn thương nhiều thùy, nhất là ở trẻ em [3],[100],[101],[102],[103]. 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, trong số 11 bệnh nhân mắc động kinh 

thùy thái dương được phẫu thuật thì 54,5% sau phẫu thuật hết giật hoàn toàn. 

Nghiên cứu của C. Bocti và cộng sự trên 10 trẻ mắc động kinh thùy thái 

dương được phẫu thuật cũng cho thấy 55% bệnh nhân sau phẫu thuật hết giật 

hoàn toàn [97]. 

Gần đây hơn, nghiên cứu của Miserocchi và cộng sự [104] trong vòng 

9 năm (2001-2010) trên 68 bệnh nhân động kinh thùy thái dương được phẫu 

thuật tại Trung tâm Claudio Munari, Milano, Ý cũng cho kết quả là 58,8% 

bệnh nhân hết giật hoàn toàn. 
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Bệnh án minh họa thứ nhất: Động kinh cục bộ kháng thuốc với tổn 

thương khu trú thùy thái dương 

Cháu N.A.T, nam, 12 tuổi, mã số: 102.835.55, ở thành phố Thanh hóa. 

Tiền sử sản khoa và gia đình: bình thường. Bệnh nhân bị co giật từ 8 tuổi, cơn 

cục bộ nửa người phải toàn thể hóa, với tần suất từ 3 đến 7 cơn hàng tuần. 

Mặc dù đã đổi thuốc kháng động kinh ba lần nhưng bệnh vẫn không đỡ thậm 

chí các cơn động kinh có xu hướng nặng dần, kèm theo cháu có biểu hiện 

tăng động và rối loạn hành vi. Cháu phải nghỉ học hai năm liền vì các cơn 

động kinh gây ngã đập đầu. Tại Bệnh viện Nhi Trung ương, cháu được thực 

hiện các thăm dò chuyên sâu về động kinh kháng thuốc. Trong quá trình giám 

sát điện não video liên tục, lần đầu tiên các biến đổi điện não điển hình trong 

toàn bộ một cơn động kinh cục bộ toàn thể hóa đã được ghi lại: Khởi đầu cơn 

bệnh nhân co tay phải lên trên, xoay mắt xoay đầu sang phải rồi giật tay phải 

và sau đó nhanh chóng giật rung mạnh toàn thân (tay phải vẫn mạnh hơn) 

đồng thời lắc đầu sang hai bên kèm theo la hét trong cơn. Toàn bộ cơn kéo dài 

khoảng 56 giây. Các phóng lực điện não trong cơn đầu tiên xuất hiện ở điện 

cực F3-C3 và T3-T5 rồi nhanh chóng lan ra Fp1-F7. Vị trí các điện cực này 

tương ứng với bán phần trước của thùy thái dương thuộc bán cầu đại não trái 

(hình 4.1). Sau đó, phóng lực nhịp đều-cao điện thế trong cơn lan ra và xuất 

hiện dày đặc trên toàn bộ các kênh ghi ở cả hai bán cầu trong pha toàn thể hóa 

thứ phát (hình 4.2). 



 106

 

Hình 4.1: Biến đổi điện não đầu cơn 

 

 

Hình 4.2: Biến đổi điện não trong pha toàn thể hóa thứ phát và cuối cơn 
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Chụp CHT 1.5 tesla: một khối có tín hiệu bất thường với kích thước 

15*24*26 mm khu trú ở phần trước trong của thùy thái dương trái, không có 

hiệu ứng chèn ép nhu mô não xung quanh. 

Như vậy, tương quan lâm sàng-điện não-chẩn đoán hình ảnh là đồng 

nhất với một tổn thương gây động kinh thuộc thùy thái dương bán cầu trái 

(hình 4.3). 

                 

Hình 4.3: Tổn thương gây động kinh khu trú mặt trước-trong thùy thái 

dương trái trên CHT 

                 

Hình 4.4: Đối chiếu tổn thương trên CHT và PET 

Trên phim chụp PET: hình ảnh giảm chuyển hóa khu trú mặt trong thùy 

thái dương trái. Bệnh nhân đã được phẫu thuật cắt bỏ chọn lọc bán phần trước 
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thùy thái dương trái ngày 11/2/2011. Mô tả giải phẫu bệnh vi thể (tiêu bản số 

470B/11, hình 4.5): Mô não biến đổi cấu trúc: có một số vùng sáng với mật 

độ tế bào thưa, nền hơi nhày. Vùng tối có mật độ sao bào cao. Vùng vỏ não 

biến đổi cấu trúc nhẹ do các neuron xắp xếp lộn xộn. Kết quả mô bệnh học 

cho thấy một tổn thương dạng u thần kinh biểu bì loạn sản phôi (DNET).  

Đây là loại u lành tính phát triển chậm và là thể loại mô bệnh học 

thường gặp trong các tổn thương gây động kinh ở thùy thái dương. 

 

Hình 4.5: U TK biểu bì loạn sản phôi (tiêu bản số 470B/11) 

Sau phẫu thuật, bệnh nhân hết hoàn toàn các cơn động kinh. Hiện tại, 

bệnh nhân chỉ còn phải dùng một loại thuốc kháng động kinh với liều giảm 

dần. Bệnh nhân đã đi học lại, chỉ số phát triển tâm-vận động tăng thêm 9 so 

với trước phẫu thuật. Như vậy, trong trường hợp này, tổn thương não gây 

động kinh cục bộ kháng thuốc là khối u TK biểu bì loạn sản phôi khu trú ở 

mặt trong, 1/3 trước thùy thái dương bán cầu não trái. 
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4.5.2. Động kinh với tổn thương khu trú thùy trán 

Trong số 76 bệnh nhân của chúng tôi, có 11/76 bệnh nhân có tổn 

thương khu trú tại thùy trán, chiếm tỷ lệ 14,5%, đây là định khu giải phẫu 

đứng hàng thứ 3 sau tổn thương lan rộng nhiều thùy và tổn thương thùy thái 

dương (bảng 3.25). 

Các nghiên cứu về động kinh cho thấy thùy trán là vị trí thường gặp 

nhất trong số các tổn thương đơn thùy ngoài thùy thái dương. Bên cạnh đó, 

động kinh thùy trán là một thực thể bệnh lý riêng với những đặc thù về lâm 

sàng cũng như cận lâm sàng [105],[106],[107]. 

Về cơn lâm sàng: Trong 11 bệnh nhân mắc động kinh thùy trán, mặc dù 

cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát và cơn cục bộ đơn thuần vẫn chiếm lần lượt 

36,4 và 27,3% số bệnh nhân nhưng vẫn có tới 18,2% bệnh nhân có biểu hiện 

lâm sàng là cơn mất trương lực (bảng 3.10). 

Mặc dù cơn mất trương lực thường gặp trong động kinh toàn thể tuy 

nhiên các nghiên cứu sâu về động kinh đã chỉ ra rằng cơn mất trương lực có 

thể gặp trong động kinh cục bộ, nhất là động kinh cục bộ kháng thuốc do tổn 

thương khu trú thùy trán [81],[106],[107],[108]. 

Cơ chế gây cơn mất trương lực trong động kinh do tổn thương khu trú 

thùy trán đã được giải thích như sau [108],[109]: 

Vỏ não có hai vùng chức năng đặc biệt có tính chất ức chế về trương 

lực cơ và vận động hữu ý là vùng vận động âm tính tiên phát (primary 

negative motor area) nằm sát phía trước vùng vận động tiên phát, thuộc hồi 

trước trung tâm, mặt ngoài mé trên của thùy trán và vùng vận động âm tính 

phụ trợ (supplementary negative motor area); vùng này nằm sát phía trước 

vùng cảm giác-vận động phụ trợ thuộc mặt trong-trên cũng của thùy trán. 
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Khi một trong hai vùng kể tên có tổn thương gây động kinh hoặc chịu 

ảnh hưởng của phóng lực động kinh từ nơi khác truyền đến với cường độ đủ 

mạnh thì sẽ gây ra biểu hiện trên lâm sàng là cơn mất trương lực, nhất là khi 

có sự cộng hưởng với các phóng lực động kinh lan truyền qua thể chai 

[110],[111]. 

Ngoài ra, cũng có 18,2% bệnh nhân tổn thương khu trú thùy trán có 

biểu hiện lâm sàng là nhiều kiểu cơn khác nhau. Điều này có thể được giải 

thích bởi các đặc điểm giải phẫu-sinh lý của thùy trán: đây là thùy não lớn 

nhất, chiếm tới 55% thể tích của bán cầu đại não cùng bên, với nhiều chức 

năng sinh lý đa dạng. Ngoài ra, giữa các vùng bên trong thùy trán cũng như 

giữa thùy trán với các thùy khác có nhiều bó sợi TK kết nối. Vì vậy, phóng 

lực động kinh từ một ổ khu trú có thể nhanh chóng lan truyền ra nhiều vị trí 

khác nhau bên trong cũng như bên ngoài thùy trán để gây ra các biểu hiện lâm 

sàng rất phong phú [106],[107]. 

Về tần suất cơn giật, trong nghiên cứu của chúng tôi, 81,8% bệnh nhân 

tổn thương khu trú thùy trán có cơn giật ở mức hàng ngày. Nhận xét này cũng 

phù hợp với nghiên cứu của Barry Sinclair D. và cộng sự [112] trên 22 trẻ 

mắc động kinh thùy trán tại Canada và của András Fogarasi và cộng sự [113] 

trên 14 trẻ mắc động kinh thùy trán tại Đức. Theo hai nghiên cứu này thì 

100% các bệnh nhân tổn thương thùy trán đều có cơn giật hàng ngày. 

Đi sâu hơn, Barry Sinclair D. còn chỉ ra rằng trong động kinh thùy trán, 

phần lớn các cơn giật xảy ra tương đối sớm khi bắt đầu vào giấc ngủ đêm, có 

xu hướng xuất hiện thành chùm cơn giật ngắn sát gần nhau (seizure cluster) 

trong đêm. 
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Về tiến triển sau phẫu thuật: 

Trong số bốn bệnh nhân tổn thương khu trú thùy trán được phẫu thuật 

thì 50% bệnh nhân (2/4) hết giật hoàn toàn và 50% còn lại giảm trên 50% 

mức độ cơn so với trước phẫu thuật. Nhận xét này của chúng tôi cũng phù 

hợp với một số nghiên cứu trên thế giới về kết quả sau phẫu thuật động kinh 

với tổn thương khu trú thùy trán [3],[105],[106]. 

Bệnh án minh họa thứ hai: động kinh cục bộ kháng thuốc với tổn 

thương khu trú thùy trán 

Cháu T.T.P. N, nữ, 9 tuổi, mã số: 110.180.33, ở thành phố Thái 

nguyên. Ngay từ 2 ngày tuổi trở đi cháu đã có các cơn giật toàn thân, nháy mi 

mắt hai bên kèm theo tím tái. Sau đó, các cơn giật có xu hướng nặng lên. 

Trong cơn bệnh nhân chúi mạnh đầu ra trước rồi xoay sang phải, hai tay 

giơ lên rồi gồng cứng với tay trái gồng mạnh hơn. Cơn thường kéo dài gần 

một phút. Mặc dù đã phải dùng hai loại thuốc kháng động kinh mạnh là 

phenobarbitone và topiramate với liều tối đa kết hợp, bệnh nhân vẫn bị 

nhiều cơn động kinh hàng ngày. Khám lâm sàng: bệnh nhân có giảm vận 

động nửa người bên trái kèm theo chậm phát triển tâm-vận động nặng (chỉ 

số DQ = 38 điểm). 

Biến đổi điện não trong cơn động kinh: rất nhiều sóng nhọn nhịp đều ở 

đường giữa (Fz-CZ-PZ) và ở vùng trán bán cầu phải kế cận đường giữa, rõ nhất 

ở Fp2-F4-C4. 

. 
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Hình 4.6: Phóng lực động kinh trong cơn 

Trên phim chụp CHT 1.5 tesla: ở phần trước-trên sát đường giữa thuộc 

thùy trán phải có hình ảnh bất thường kín đáo: vỏ não xám hơn dầy lên, nhoè 

ranh giới chất trắng-chất xám tương ứng (hình 4.7). 

               

Hình 4.7: Tổn thương gây động kinh ở phần trước-trên sát đường giữa 

thuộc thùy trán phải  
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Hình 4.8: Tổn thương trên CHT đối chiếu với PET 

Bệnh nhân đã được phẫu thuật cắt bỏ bán phần trước thuỳ trái phải, 

ngày 19 tháng 3 năm 2012. Xét nghiệm mô bệnh học vi thể cho thấy (tiêu bản 

số 01290/12, hình 4.9): mất cấu trúc bình thường của các lớp tế bào TK đệm 

và neuron của chất xám vỏ não thùy trán. Neuron xếp đa hướng và lộn xộn. 

Xuất hiện nhiều neuron khồng lồ lan tỏa kèm theo các neuron biến dạng: thoái 

hóa nhân đậm, bào tương vón sợi. Không thấy hình ảnh tế bào bóng (balloon 

cell). Đây là tổn thương dạng loạn sản vỏ não khu trú điển hình thuộc phân 

nhóm IIA. 

 

Hình 4.9: Loạn sản vỏ não khu trú type IIA (tiêu bản số 01290/12) 
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Sau phẫu thuật, bệnh nhân hết hẳn các cơn động kinh và chỉ còn cần 

dùng một loại thuốc kháng động kinh với liều thấp. Kèm theo là sự cải thiện 

đáng kể chỉ số phát triển tâm-vận động khi đánh giá lại vào tháng thứ 12 sau 

phẫu thuật. 

Trong trường hợp này, tổn thương não gây động kinh cục bộ kháng 

thuốc là vùng vỏ não bị loạn sản khu trú tại bán phần trên-trong của thùy trán 

bán cầu não phải. 

4.5.3. Động kinh với tổn thương do phì đại bán cầu não 

Trong nghiên cứu của chúng tôi, có 7/76 (9,2%) bệnh nhân bị dị tật não 

ở dạng phì đại bán cầu não (hemimegalencephaly). Đây là một thể động kinh 

đặc biệt và cũng là một đặc thù trong động kinh ở trẻ em và cũng là dạng 

động kinh cục bộ kháng thuốc nặng nhất với tiên lượng kém khả quan nhất. 

Tất cả các bệnh nhân trong nhóm này đều có các đặc điểm chung sau: 

Cơn động kinh đầu tiên xuất hiện rất sớm (hầu hết dưới 7 tháng tuổi), 

cá biệt có một bệnh nhân khởi phát cơn giật ngay từ ngày thứ hai sau sinh và 

diễn biến lâm sàng rất nặng nề sau đó. 

Các bệnh nhân đều có nhiều cơn giật hàng ngày kèm theo chậm phát 

triển tâm-vận động nặng và thiếu sót TK khu trú. Phần lớn các bệnh nhân này 

đều có ít nhất một đợt trạng thái động kinh. 

Về phương diện mô bệnh học, phì đại bán cầu não là dạng loạn sản vỏ não 

khu trú nặng nhất (typ IIB), kèm theo cả bất thường chất trắng dưới vỏ [114]. 

Trên phim chụp CHT với độ phân giải cao, phì đại bán cầu não có 

những đặc điểm rõ ràng và tương đối đặc hiệu để chẩn đoán: 

- Tăng rõ kích thước của bán cầu não bên bệnh, so với bên lành 
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- Bất thường các nếp cuộn não, kèm theo dày hồi não (pachygyria) và 

tật não trơn (lissencephaly). 

- Giãn to các não thất cùng bên với bán cầu bệnh, nhất là sừng chẩm. 

Về mặt điều trị, can thiệp ngoại khoa là giải pháp duy nhất có thể giúp 

cắt cơn triệt để hoặc làm giảm nhẹ đáng kể mức độ nặng của bệnh [115]. 

Trước đây, cắt bán cầu giải phẫu là kỹ thuật can thiệp ngoại khoa đối 

với nhóm này. Tuy nhiên, từ sau những năm 80 trở lại đây, kỹ thuật cắt bán 

cầu chức năng cải tiến (hemispherotomy) đã ngày càng được chỉ định nhiều 

hơn để thay thế kỹ thuật cắt bán cầu giải phẫu cổ điển do kỹ thuật mới này 

có những ưu điểm vượt trội như ít gây chảy máu và đặc biệt là ít để lại các 

biến chứng nặng sau phẫu thuật như chảy máu nội sọ mãn tính, giãn não 

thất muộn [116].  

Trong nghiên cứu của chúng tôi, có bốn bệnh nhân bị phì đại bán cầu 

não được phẫu thuật bằng phương pháp cắt bán cầu giải phẫu (kỹ thuật cổ 

điển): chỉ có 50% số bệnh nhân cải thiện trên 50% mức độ cơn so với trước 

phẫu thuật, 50% còn lại: ít cải thiện hoặc có những biến chứng nặng.  Đây là 

kết quả sau phẫu thuật kém khả quan nhất trong số các bệnh nhân động kinh 

cục bộ kháng thuốc được phẫu thuật. 

Nhận xét này của chúng tôi cũng phù hợp với các nghiên cứu trên thế 

giới về điều trị bằng phẫu thuật đối với động kinh do phì đại bán cầu não 

[117],[118]. 

4.6. ĐỘNG KINH CỤC BỘ KHÁNG THUỐC DO VIÊM NÃO RASMUSSEN 

Trong số 76 bệnh nhân của chúng tôi, có ba bệnh nhân được chẩn đoán 

xác định là viêm não Rasmussen, dựa vào tiêu chuẩn vàng là mô bệnh học sau 

phẫu thuật. 



 116

Cả ba bệnh nhân này đều có các đặc điểm lâm sàng và CHT não hội đủ 

tiêu chuẩn chẩn đoán viêm não Rasmussen theo tuyên bố đồng thuận Châu 

Âu về chẩn đoán và điều trị bệnh viêm não Rasmussen, phiên bản 2005 [33]: 

1. Các cơn động kinh cục bộ trên lâm sàng, có kèm theo hoặc không 

trạng thái động kinh cục bộ, và các thiếu sót TK khu trú cùng bên do tổn 

thương vỏ não. 

2. Sóng chậm khu trú một bán cầu, kèm theo hoặc không phóng lực dạng 

động kinh, và ổ khởi phát cơn trên điện não cùng bên với bán cầu bị tổn thương 

3. Trên CHT: Teo vỏ não khu trú một bán cầu tiến triển theo thời gian, 

kèm theo ít nhất một trong hai dấu hiệu sau:  

- Tăng tín hiệu chất xám hoặc chất trắng trên chuỗi xung T2/FLAIR 

- Tăng tín hiệu hoặc teo đầu nhân đuôi cùng bên 

Trong các biểu hiện trên thì quan trọng nhất là biểu hiện teo nhu mô 

não tiến triển theo thời gian tại một bán cầu não, với xuất phát điểm từ một ổ 

viêm rất khu trú ban đầu. 

Viêm não Rasmussen, hay còn được gọi là viêm não khu trú mãn tính 

hay hội chứng Rasmusen, được đặc trưng bởi các cơn động kinh cục bộ tái 

phát dai dẳng với những đợt tăng nặng cấp tính kèm theo giảm vận động nửa 

người và teo tiến triển một bán cầu đại não trên chẩn đoán hình ảnh [31],[32] 

[33],[34]. Bệnh được cho là do cơ chế tự miễn dịch với tác dụng của tự kháng 

thể kháng thụ thể glu-R3 trên màng neuron. Mặc dù có không ít trường hợp 

khởi đầu bệnh có ghi nhận tình trạng nhiễm virut. 

Cho đến nay, các nhà nghiên cứu cũng chưa giải thích được hoàn toàn 

tại sao bệnh hầu như chỉ gây tổn thương chọn lọc một bán cầu đại não. 

Một điểm quan trọng nữa là cả ba bệnh nhân trong nhóm viêm não 

Rasmussen được phẫu thuật trong nghiên cứu của chúng tôi đều có tiến triển 
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rất tốt sau phẫu thuật cắt bỏ vùng não bị teo gây động kinh: 66,7% số bệnh 

nhân (2/3) hết giật hoàn toàn, với 33,3% còn lại (1/3) cải thiện trên 50% mức 

độ cơn. 

Nhận xét này cũng phù hợp với một nghiên cứu qui mô dài hạn trong 

vòng 27 năm, từ 1975 đến 2002, của Kosssoff E.H, Vining E.P và cộng sự 

[119] trên 46 trẻ mắc viêm não Rasmussen được phẫu thuật, đã cho thấy 65% 

bệnh nhân hết giật hoàn toàn và 26% cải thiện trên 50% mức độ cơn. 

Bệnh án minh họa thứ ba: Động kinh cục bộ kháng thuốc do viêm 

não Rasmussen 

Bệnh nhân nam, 4 tuổi, mã số 120.353.68. Tiền sử sản khoa, bệnh tật, 

gia đình: Bình thường. Khởi phát các cơn co giật tự nhiên từ 20 tháng tuổi. 

Giật cục bộ nửa người trái, đôi khi toàn thể hóa. Các cơn giật không đáp ứng 

với các thuốc kháng động kinh, đổi thuốc kháng động kinh: 7 lần. Bệnh nhân 

có hai đợt mắc trạng thái động kinh. Trong quá trình điều trị, bệnh nhân đã 

được dùng một đợt Methylprednisolone liều cao nhưng không có tác dụng.  

Khám lâm sàng: giảm nhẹ vận động nửa người trái kèm chậm phát triển 

nhẹ. ĐNĐ: phóng lực gai-nhọn khu trú bán cầu phải. CHT não qua 3 lần chụp 

đã xác nhận tình trạng teo tiến triển lan rộng nhiều thùy thuộc bán cầu não 

phải từ một ổ viêm nhỏ ban đầu ở thùy trán cùng bên. 
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Hình 4.10: Phóng lực nhọn cao thế khu trú bán cầu phải trên điện não 

         

 

 

Sau khi được chẩn đoán là viêm não Rasmussen gây động kinh cục bộ 

kháng thuốc, bệnh nhân đã được phẫu thuật cắt bán cầu phải, ngày 05 tháng 

12, 2012. 

Kết quả giải phẫu bệnh đã xác nhận tổn thương viêm não Rasmussen 

như chẩn đoán trước phẫu thuật. 

Hình 4.11a: CHT lần 1: ổ viêm khu 
trú thùy trán phải 

Hình 4.11b: Sau 2 năm: teo tiến 
triển đa thùy bán cầu đại não phải 
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Hình 4.12: Tổn thương dạng viêm não Rasmussen (tiêu bản số 06981/12) 

Sau phẫu thuật, bệnh nhân hết giật hoàn toàn và đang hồi phục tình 

trạng giảm vận động nửa người trái. 

Trong trường hợp này, tổn thương não gây động kinh cục bộ kháng 

thuốc là vùng vỏ não bị teo lan rộng nhiều thùy não thuộc bán cầu não phải do 

viêm não Rasmussen. 

4.7. ĐỘNG KINH CỤC BỘ KHÁNG THUỐC VỚI CỘNG HƯỞNG TỪ 

NÃO BÌNH THƯỜNG 

Trong số 76 bệnh nhân của chúng tôi, có 10,5% bệnh nhân (8/76) 

không tìm thấy hình ảnh bất thường qua nhiều lần chụp CHT, kể cả CHT 1.5 

tesla. Stefano Francione và cộng sự [3] trong một nghiên cứu rất qui mô trong 

vòng 8 năm trên 113 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc được phẫu 

thuật tại Trung tâm Claudio Munari cũng cho thấy có tới 4% bệnh nhân 

không tìm thấy tổn thương trên CHT. 

Nghiên cứu hồi cứu của F. Chassoux và cộng sự tại Khoa phẫu thuật 

thần kinh, Trung tâm bệnh viện Sainte Anne, Pháp [52] trong vòng 10 năm 
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trên 358 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc được phẫu thuật cũng 

cho thấy có 25/358 bệnh nhân không tìm thấy bất thường khu trú trên CHT, 

chiếm tỷ lệ 6,98% và tất cả 25 bệnh nhân này đều có mô bệnh học là loạn sản 

vỏ não khu trú. 

Như vậy, có một tỷ lệ nhất định, mặc dù nhỏ, tổn thương não gây động 

kinh không thể được xác nhận trên CHT. Khi này, vai trò của chụp cắt lớp với 

bức xạ positron (PET) sẽ có tầm quan trọng quyết định, nhất là về phương 

diện chẩn đoán hình ảnh. 

Trong số các thăm dò chẩn đoán hình ảnh trong với các bệnh lý động 

kinh thì CHT là thăm dò đầu tay và phổ dụng nhất. Tuy nhiên, nhiều nghiên 

cứu về động kinh cục bộ kháng thuốc và phẫu thuật động kinh đã cho thấy có 

từ 5% đến gần 20% các bệnh nhân trong nhóm này (nhất là do loạn sản vỏ 

não khu trú) không tìm thấy tổn thương trên CHT, kể cả với các hệ thống 

chụp CHT công suất lớn với qui trình phát xung chuyên cho động kinh, mặc 

dù có thể cơn lâm sàng cũng như bất thường điện não gợi ý ít nhiều một tổn 

thương khu trú [52],[53],[54]. Khi này, vai trò của chụp cắt lớp với bức xạ 

positron (PET) sẽ có vai trò quyết định về chẩn đoán hỉnh ảnh [54],[55],[56]. 

Trong chuyên ngành động kinh học-phẫu thuật động kinh, nhóm này 

được gọi là nhóm loạn sản vỏ não khu trú với CHT âm tính. 

Các nghiên cứu về động kinh, nhất là về động kinh do loạn sản vỏ não 

khu trú đã cho thấy rằng phần lớn các loạn sản vỏ não khu trú ở mức độ nhẹ 

(typ IA, IB) hầu như không được biểu hiện rõ trên phim chụp CHT hoặc nếu 

có chỉ là một vài thay đổi nhỏ ở mức độ nghi ngờ [23],[24],[27],[28]. Ngoài 

ra, ở trẻ em, nhất là trẻ dưới 24 tháng tuổi, quá trình myelin hóa đang tiếp tục 

và chưa hoàn thiện, cùng với hàm lượng nước trong não bộ cao hơn đáng kể 



 121

so với trẻ lớn và người lớn làm cho việc đọc CHT sẽ khó khăn hơn, dẫn đến 

tỷ lệ âm tính giả cũng cao hơn [4]. 

Với bệnh lý động kinh, trong những tình huống lâm sàng kể trên, thì 

chụp PET não sẽ đóng vai trò quyết định về phương diện chẩn đoán hình ảnh 

[52],[53],[54],[55]. 

Chụp cắt lớp với bức xạ positron (PET) là một thăm dò chẩn đoán hình 

ảnh chức năng ở cấp độ phân tử bằng việc sử dụng các hợp chất có gắn đồng 

vị phóng xạ để hiện hình các tương tác hóa học trong các mô cơ thể. Với chụp 

PET cho hệ thần kinh  trung ương, hợp chất phóng xạ được sử dụng chủ yếu 

là 18F-fluoro-deoxy-glucose (18FDG). 

Kỹ thuật chụp PET cho phép hiển thị các vùng nhu mô não có tình 

trạng giảm chuyển hóa cơ chất glucose-đây là một đặc trưng về mặt chuyển 

hóa ở trạng thái ngoài cơn (interictal) của các tổn thương não gây động kinh. 

Cơ chế chính về mặt sinh hóa là các tế bào bị loạn sản và các khớp thần kinh 

bất thường của chúng có tình trạng giảm khả năng hấp thu và chuyển hóa cơ 

chất glucose so với các tế bào và khớp thần kinh bình thường. 

Trong hầu hết các trường hợp, vùng giảm chuyển hóa trên PET tương 

ứng với vùng não bị tổn thương gây động kinh, ngoại trừ một số vị trí giải 

phẫu đặc biệt làm giảm độ chính xác của PET như thùy đảo, vùng đáy và 

vùng sau hố nhãn cầu của thùy trán [54]. 

Trong bệnh lý động kinh, vùng giảm chuyển hóa này chính là vùng tổn 

thương não gây động kinh và một phần nhỏ nhu mô não lành xung quanh tổn 

thương nhưng bị rối loạn chức năng do các phóng lực động kinh từ tổn 

thương kế cận truyền sang. 

Điều này giải thích lý do tại sao khi động kinh tiến triển càng kéo dài 

hoặc bệnh nhân có nhiều cơn động kinh gần ngày chụp thì vùng giảm chuyển 

hóa càng có xu hướng lan rộng hơn [120].  
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Theo Gary W. Matthern [58], trong các thăm dò cận lâm sàng đối với 

các bệnh nhân bị loạn sản vỏ não, một nguyên nhân phổ biến của động kinh 

kháng thuốc, không có một phương pháp riêng lẻ nào có độ chính xác 100%. 

Dựa vào các nghiên cứu thuần tập hồi cứu, người ta thấy độ chính xác của 

từng phương pháp như sau: 

- Điện não thường qui ngoài cơn: 50% 

- Điện não thường qui trong cơn: 65% 

- Chụp cộng hưởng từ: 66% 

- Chụp SPECT trong cơn: 57% 

- Chụp PET: 81% 

Một nghiên cứu hồi cứu khác của Joo Hee Seo và cộng sự tại Bệnh viện 

Sang-gye Paik và Bệnh viện trẻ em Severance, Hàn Quốc, trong vòng 7 năm 

trên 27 bệnh nhân trẻ em mắc động kinh cục bộ kháng thuốc với CHT não 

bình thường cho thấy có tới 56% số bệnh nhân này có mô bệnh học là loạn 

sản vỏ não khu trú [121]. Trong nhóm bệnh nhân này, khi CHT não bình 

thường thì các thăm dò chẩn đoán hình ảnh trước phẫu thuật sẽ bao gồm chụp 

PET ngoài cơn, chụp SPECT trong và ngoài cơn. 

Gần đây hơn, các nhà nghiên cứu Jason T. Lerner, Noriko Salamon và 

cộng sự [122] tại Trường đại học tổng hợp Caliphornia, Los Angeles sau khi 

phân tích gộp các số liệu từ 14 công trình nghiên cứu qui mô trên thế giới về 

loạn sản vỏ não khu trú và phẫu thuật động kinh, bao gồm 868 bệnh nhân 

(được công bố từ năm 2000 đến 2008), đã xác nhận rằng: với các loạn sản vỏ 

não khu trú mức độ nặng (IIA, IIB): tỉ lệ CHT có kết quả bình thường dao 

động từ 0% đến cao nhất là 33% tùy theo từng nghiên cứu; trong khi đó, với 

các loạn sản vỏ não mức độ nhẹ (IA, IB): tỉ lệ CHT não có kết quả bình 

thường (âm tính) tăng hẳn lên, từ 17% đến cao nhất là 87%. 
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Trong nghiên cứu của chúng tôi, có hai bệnh nhân mắc động kinh cục 

bộ kháng thuốc kèm theo CHT não bình thường cũng đã được phẫu thuật cắt 

tổn thương khu trú được xác nhận trên PET. 

Đó là bệnh nhân V.M D., mã số: 081.205.74 và bệnh nhân D.T.L., mã 

số: 100.362.37, cả hai đều có tổn thương khu trú thùy đỉnh trái và có tiến triển 

tốt sau phẫu thuật. Sau phẫu thuật, cả hai bệnh nhân đều được xác nhận có tổn 

thương mô bệnh học là loạn sản vỏ não khu trú (typ IB và IIA). 

Nhận xét này của chúng tôi rất phù hợp với các nghiên cứu trên thế giới 

trong cùng lĩnh vực [52],[54],[121]. 

Bệnh án minh họa thứ tư: Động kinh cục bộ kháng thuốc với phân 

loại cơn lâm sàng ban đầu là hội chứng West, biến đổi cơn lâm sàng theo 

thời gian, bất thường điện não lan tỏa hai bán cầu đồng đều, CHT não 

bình thường. 

Bệnh nhân V.M.D, nam, 6 tuổi (mã số 081.205.74). Tiền sử gia đinh-cá 

nhân: bình thường. Tuổi khởi phát cơn giật đầu tiên: 6 tháng tuổi. Triệu 

chứng cơn: cơn co thắt nhũ nhi: chúi đầu ra trước, giơ hai tay lên, gồm 10-20 

nhát gập liên tiếp kèm theo òa khóc trong cơn. Khi bệnh nhân trên 2 tuổi, các 

cơn co thắt động kinh biến chuyển thành cơn mất trương lực, đôi lúc kèm theo 

đỏ bừng mặt và hét to trong cơn. Tiến triển: kháng thuốc. Đổi thuốc kháng 

động kinh: 6 lần. Thăm khám lâm sàng: bệnh nhân có chậm phát triển tâm-

vận động nặng kèm theo giảm vận động kín đáo tay phải. ĐNĐ ngoài cơn lúc 

9 tháng tuổi là hình ảnh loạn nhịp cao điện thế (hình 4.13). Trong cơn giật, có 

hình ảnh giảm điện thế lan tỏa cả hai bán cầu. 
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Hình 4.13: Loạn nhịp cao điện thế trên ĐNĐ ngoài cơn, lúc 9 tháng tuổi 

Chụp CHT não ba lần trong đó hai lần chụp với hệ thống máy 1.5 

tesla: nhu mô não bình thường, chỉ có nang dịch nhỏ ở khe thái dương trái 

(hình 4.14). 

Chụp PET: Hình ảnh giảm chuyển hóa khu trú thùy đỉnh bán cầu trái 

(hình 4.15). 

                   

 Hình 4.14: CHT não: nang 
dịch khe thái dương trái, nhu 

mô não bình thường 

Hình 4.15: PET não: giảm chuyển 
hóa khu trú thùy đỉnh trái 
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Chẩn đoán: Động kinh cục bộ kháng thuốc, tôn thương gây động kinh khu 

trú thùy đỉnh trái, được xác nhận trên PET, mặc dù CHT não qua chụp 3 lần đều 

hoàn toàn bình thường, ngoại trừ một nang dịch nhỏ ở khe thái dương trái. 

Bệnh nhân được phẫu thuật ngày 22 tháng 8, 2013: vùng giảm chuyển 

hóa khu trú tại thùy đỉnh bán cầu não trái được cắt bỏ. Xét nghiệm giải phẫu 

bệnh cho thấy đây là loạn sản vỏ não khu trú typ IB. 

 

Hình 4.16: Loạn sản vỏ não type IB (tiêu bản số 05945/13) 

Sau phẫu thuật, bệnh nhân hết giật hoàn toàn (trước đó 4-5 cơn mạnh 

hàng ngày). ĐNĐ làm lại hai tháng sau phẫu thuật: hết hoàn toàn các phóng 

lực nhọn cao thế (hình 4.17B). 

Trong trường hợp này, tổn thương não gây động kinh cục bộ kháng 

thuốc là vùng vỏ não bị loạn sản khu trú thùy đỉnh bán cầu não trái. Trước 

phẫu thuật, tổn thương này chỉ được xác nhận trên phim chụp PET vì các lần 

chụp CHT đều bình thường. 
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4.8. ĐỘNG KINH CỤC BỘ KHÁNG THUỐC DO LOẠN SẢN VỎ NÃO 

KHU TRÚ 

Trong số 27 bệnh nhân đã được phẫu thuật và do đó tổn thương não 

được xác nhận về phương diện mô bệnh học, thì phân loại mô bệnh học gặp 

nhiều nhất là loạn sản vỏ não khu trú, có 15 bệnh nhân, chiếm tỷ lệ 55,6%. 

Tiếp theo là u cấp độ thấp (lành tính) của hệ thần kinh trung ương: 18,5% và 

viêm não mạn tính Rasmussen: 11,1% (bảng 3.29). 

Ở tất cả các định khu giải phẫu, tổn thương mô bệnh học hàng đầu luôn 

là loạn sản vỏ não khu trú. Riêng nhóm phì đại toàn bộ bán cầu và nhóm tổn 

thương thùy đỉnh: 100% mô bệnh học là loạn sản vỏ não khu trú (bảng 3.30). 

Stefano Francione và cộng sự [3] trong một nghiên cứu rất qui mô 

trong vòng 8 năm trên 113 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc 

Hình 4.17A: ĐNĐ trước phẫu thuật: 
phóng lực nhọn cao thế lan tỏa hai 

bán cầu 

Hình 4.17B: ĐNĐ sau phẫu thuật hai 
tháng: Bình thường 
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được phẫu thuật tại Trung tâm Claudio Munari cũng cho thấy loạn sản vỏ não 

khu trú là tổn thương mô bệnh học hàng đầu, chiếm tỷ lệ 57,7% trong loạt 

bệnh nhân trên. Như vậy, tỷ lệ này rất giống với tỷ lệ 55,6% của chúng tôi. 

Một nghiên cứu khác của Fogarasi Andras tại bệnh biện trẻ em 

Bethesda, Hunggary tiến hành trên 7 trẻ mắc động kinh cục bộ kháng thuốc 

được phẫu thuật cũng cho thấy có tới 72,3% số bệnh nhân có tổn thương mô 

bệnh học là loạn sản vỏ não khu trú [71]. 

Loạn sản vỏ não khu trú là một nhóm rất đa dạng các bất thường (dị 

dạng) của quá trình phát triển-biệt hóa vỏ não xảy ra trong thời kì bào thai. 

Nhóm bệnh lý này đa dạng ở chỗ có thể gặp ở bất kì vị trí nào trong nhu mô 

não, với nhiều phạm vi lan rộng và mức độ biến loạn mô bệnh học từ nhẹ đến 

nặng. Do vậy mà các biểu hiện lâm sàng rất đa dạng. 

Năm 1971, Taylor D.C và cộng sự [22] tại Khoa phẫu thuật thần kinh, 

Bệnh viện King’s College, Luân đôn, Vương quốc Anh, lần đầu tiên công bố 

trên y văn thế giới một nghiên cứu chi tiết về loạt 10 bệnh nhân mắc động 

kinh kháng thuốc được phẫu thuật cắt bỏ vùng não khú trú bất thường là 

nguyên nhân gây động kinh. Xét nghiệm giải phẫu bệnh vi thể cho thấy các 

bệnh phẩm có những đặc điểm chung sau: 

 Đảo lộn cấu trúc bình thường của vỏ não, xuất hiện các neuron phì 

đại bất thường. 

 Ngoài ra, ở 5/10 bệnh nhân còn có thêm các tế bào bất thường đặc 

trưng mà sau này được gọi là tế bào bóng (balloon cell). 

Các tác giả đề nghị gọi các bất thường mô học kể trên là loạn sản vỏ 

não khu trú (focal cortical dysplasia). 
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Kể từ công trình nghiên cứu đầu tiên của Taylor cho đến nay, hầu hết 

các nghiên cứu về động kinh và phẫu thuật động kinh trên thế giới đều chỉ ra 

rằng loạn sản vỏ não khu trú là nguyên nhân hàng đầu gây động kinh cục bộ 

kháng thuốc, đặc biệt là ở lứa tuổi trẻ em [23],[24],[25],[26],[27]. 

Vào năm 2004, dựa vào biến đổi cấu trúc vi thể của vỏ não, Palmini A. 

và cộng sự [26] đã đưa ra phân loại về các loạn sản vỏ não khu trú theo bốn 

mức độ từ nhẹ (IA và IB) đến nặng (IIA và IIB) sau đây: 

- Bất thường đơn thuần về khung cấu trúc vỏ não, bao gồm bất thường 

cấu trúc hàng dọc và hàng ngang của vỏ não: typ IA. 

- Bất thường khung cấu trúc vỏ não, kèm theo các neuron bất thường 

(kém biệt hóa hoặc phì đại) nhưng chưa có các neuron dị dạng: typ IB. 

- Bất thường khung cấu trúc vỏ não, kèm theo các neuron dị dạng 

(neuron với ứ đọng các tơ thần kinh bất thường, tạo ra bất thường về hình 

dạng và kích thước, bất thường về xếp hướng và các đuôi gai), có thể kèm 

theo các neuron khổng lồ: typ IIA. 

- Bất thường khung cấu trúc vỏ não, kèm theo cac neuron dị dạng, và 

xuất hiện thêm các tế bào bóng (tế bào lớn có màng mỏng, bào tương ưa axit, có 

thể có nhân chia thành nhiều múi, có phản ứng hóa mô miễn dịch với cả neuron 

và tế bào thần kinh đệm). Đây là mức độ nặng nhất, còn gọi là loạn sản vỏ não 

khu trú typ IIB. 

Về mặt chẩn đoán hình ảnh, các loạn sản vỏ não khu trú từ mức độ IIA  

trở lên có bốn đặc điểm sau trên phim chụp CHT [25],[26],[27],[28]. 

1. Vỏ não dày lên hoặc mỏng đi 

2. Xóa mờ ranh giới giữa chất xám vỏ não và chất trắng dưới vỏ 

3. Tăng tín hiệu trên xung T2 và FLAIR tại vùng vỏ não-dưới vỏ bị 

loạn sản, đôi khi tạo thành dải bất thường tín hiệu hướng về phía não thất  

4. Teo nhẹ nhu mô khu trú 
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Với các loạn sản vỏ não khu trú mức độ nhẹ (IA, IB), thì phần lớn 

không có thay đổi rõ ràng và đặc hiệu trên CHT. Tuy nhiên, bệnh nhân sẽ có 

những biểu hiện gợi ý ít nhiều trên lâm sàng và điện não để hướng tới bản 

chất cơn cục bộ như các cơn động kinh có khởi phát cục bộ, thiếu sót thần 

kinh khu trú và bất thường khu trú trên điện não đồ (các bất thường khu trú 

này sẽ được bộc lộ rõ hơn với điện não ghi kéo dài nhiều giờ hoặc ghi qua 

đêm). Khi này, nên chụp PET não, nhất là khi bệnh nhân đang được cân nhắc 

khả năng phẫu thuật. Trên phim chụp PET, vùng giảm chuyển hóa khu trú 

chính là vùng vỏ não bị loạn sản. 

Các nghiên cứu chuyên sâu về sinh học phân tử, điện sinh lý kết hợp 

với mô bệnh học [123],[124],[125] đã cho thấy loạn sản vỏ não khu trú có đặc 

tính gây động kinh nội sinh (intrinsic epileptogenicity) với hai cơ chế chính: 

1. Mất cân bằng giữa hệ thống dẫn truyền thần kinh kích thích và ức chế: 

Ở vùng vỏ não bị loạn sản, các tế bào thần kinh có sự biểu lộ hoạt động 

quá mức của các chất dẫn truyền thần kinh có tính chất gây kích thích mạnh, 

điển hình là 2 chất dẫn truyền thần kinh có tên là N-methyl-D-aspartate 

(NMDA) và alpha-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxasole propionic acid 

(AMPA) gắn với các thụ thể của chúng trên màng tế bào.  

Đồng thời, ở vùng vỏ não bị loạn sản lại có sự suy giảm cả về số lượng và 

chức năng của các các tế bào thần kinh chế tiết gamma-aminobutyric acid 

(GABA)-là chất dẫn truyền thần kinh có tính chất ức chế quan trọng nhất của hệ 

thần kinh trung ương. Hậu quả là các tế bào thần kinh ở đây bị tăng tính hưng 

phấn và dễ bị kích thích quá mức: đây là tiền đề của quá trình gây động kinh trong 

loạn sản vỏ não khu trú. 
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2. Hình thành mạng lưới kết nối sai lệch bên trong vùng vỏ não bị loạn sản: 

Mạng lưới sai lệch này có tính chất tăng đồng thì (hypersynchrony) và đây là 

cơ chế rất quan trọng trong quá trình nhân rộng, phát tán và lan truyền các phóng 

lực động kinh. 

Khi ghi điện não trực tiếp tại vùng vỏ não bị loạn sản, người ta đã ghi 

nhận những phóng lực dạng động kinh cao thế rất điển hình cả trong và ngoài 

cơn [123],[124],[125],[126]. Tuy nhiên, các nghiên cứu về lĩnh vực này, nhất 

là các nghiên cứu hồi cứu sau phẫu thuật động kinh đã phát hiện ra rằng các 

bất thường ĐNĐ điển hình như trên không chỉ có tại bản thân vùng loạn sản 

mà còn thấy ở vùng não viền xung quanh ổ loạn sản. Phát hiện này có ý nghĩa 

rất quan trọng trong phẫu thuật động kinh: phạm vi cắt bỏ không chỉ bao gồm 

bản thân ổ loạn sản mà còn phải bao gồm cả viền mô não ‘lành’ xung quanh 

nhưng vẫn có sóng bất thường dạng động kinh được ghi nhận trên điện vỏ não 

trong phẫu thuật [126],[127],[128],[129]. 

4.9. MỘT SỐ YẾU TỐ CÓ LIÊN QUAN ĐẾN ĐỘNG KINH CỤC BỘ 

KHÁNG THUỐC, SO SÁNH GIỮA NHÓM BỆNH VÀ NHÓM CHỨNG 

4.9.1. Tiền sử sản khoa 

4.9.1.1. Mẹ sốt trong hai tháng đầu thời kì mang thai 

Trong 76 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc (nhóm bệnh), 

có 16 bệnh nhân có tiền sử sản khoa bất thường, chiếm tỷ lệ 21,1%. Trong đó 

gặp nhiều nhất là ” Mẹ sốt trong hai tháng đầu thời kì mang thai”, có 9/76 

bệnh nhân, chiếm tỷ lệ 11,8%. 

Trong nhóm chứng gồm 76 bệnh nhân mắc động kinh có đáp ứng thuận 

lợi với thuốc kháng động kinh, chỉ có 2 trường hợp mẹ sốt trong hai tháng đầu 

thời kì mang thai, chiếm tỷ lệ 2,6%. 
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Sự khác biệt giữa hai nhóm bệnh-chứng có ý nghĩa thống kê rõ rệt với 

p = 0,03; OR= 5 (bảng 3.32). 

Nghiên cứu của Stefano và cộng sự [3] trên 113 bệnh nhân mắc động 

kinh cục bộ kháng thuốc cho thấy ti lệ bệnh nhân có tiền sử sản khoa bất 

thường chỉ là 8,8%, trong đó gặp nhiều nhất là ”dọa sảy thai”, có 4/113 bệnh 

nhân, chiếm tỷ lệ 3,54%, và không có trường hợp nào mẹ bị sốt trong hai 

tháng đầu thời kì mang thai. 

Như vậy, các bệnh lý truyền nhiễm gây sốt trong thai kỳ vẫn là vấn đề 

nổi trội ở Việt Nam. 

4.9.1.2. Tiền sử đẻ non 

Trong 76 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc (nhóm bệnh), 

có bốn bệnh nhân có tiền sử đẻ non, chiếm tỷ lệ 5,26%. 

Trong nhóm chứng gồm 76 động kinh có đáp ứng thuận lợi với thuốc 

kháng động kinh, chỉ có hai trường hợp được ghi nhận có tiền sử đẻ non, 

chiếm tỷ lệ 2,6%. 

Sự khác biệt giữa hai nhóm bệnh-chứng có ý nghĩa thống kê rõ rệt với 

p = 0,041; OR = 2,1 (bảng 3.32). 

Một nghiên cứu hồi cứu qui mô lớn của Casey Crump, Kristina 

Sundquist và cộng sự [130] trên 27953 người có tiền sử đẻ non so với một 

nhóm số lượng tương đường có tiền sử đẻ thường trong vòng bốn năm  

(2005-2009) đã cho thấy có mối tương quan khá rõ giữa tiền sử đẻ non và 

nguy cơ mắc động kinh. Tuy nhiên các tác giả không nói rõ những trường hợp 

này là động kinh cục bộ hay toàn thể. 
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Nghiên cứu trên và một số nghiên cứu khác [131] đã chỉ ra rằng: Bản thân 

việc sinh non đã gây ảnh hưởng có hại đến quá trình phát triển bình thường của 

bộ não đúng vào thời kỳ nhạy cảm nhất của quá trình phát triển này. 

4.9.2. Tiền sử bệnh tật 

4.9.2.1. Xuất huyết nội sọ 

Trong 76 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc (nhóm bệnh), 

có tới 25/76 bệnh nhân có tiền sử bệnh tật liên quan ít nhiều tới tổn thương 

trực tiếp hay gián tiếp hệ thần kinh trung ương, chiếm tỷ lệ 32,9%.  Trong đó, 

tiền sử bệnh tật hàng đầu là xuất huyết nội sọ: có 10/76 bệnh nhân, chiếm tỷ 

lệ 13,2%. 

Trong nhóm chứng gồm 76 động kinh có đáp ứng thuận lợi với thuốc 

kháng động kinh, chỉ có một trường hợp được ghi nhận trong tiền sử có xuất 

huyết nội sọ, chiếm tỷ lệ 1,3%. 

Sự khác biệt giữa hai nhóm bệnh-chứng có ý nghĩa thống kê rõ rệt với 

p = 0,005; OR = 11,4 (bảng 3.32). 

Điều đáng lưu ý nữa là, có tới 90% số bệnh nhân có tiền sử xuất huyết 

nội sọ sau này có tổn thương não lan rộng nhiều thùy (bảng 3.28). Đây là 

nhóm có biều hiện lâm sàng, cận lâm sàng nặng nề hơn và tiên lượng khó 

khăn hơn nhóm chỉ tổn thương khu trú một thùy não. 

Trong khi đó, nghiên cứu của Stefano và cộng sự [3] cho thấy trong số 

113 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc tại Trung tâm Claudio 

Munari, Ý, chỉ có hai bệnh nhân có tiền sử sốt cao co giật và không có bệnh 

nhân nào có tiền sử xuất huyết nội sọ. 



 133

Như vậy, xuất huyết nội sọ ở trẻ lứa tuổi bú mẹ dường như vẫn chưa 

được giải quyết tốt tại nước ta. Thực sự đây là căn bệnh có thể để lại những 

hậu quả rất nặng nề sau này, trong đó có động kinh cục bộ kháng thuốc. 

4.9.2.2. Sốt cao co giật phức hợp: 

Trong 76 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc (nhóm bệnh), 

có 10 bệnh nhân có tiền sử sốt giật phức hợp, chiểm tỷ lệ 13,2%. 

Trong nhóm chứng gồm 76 động kinh có đáp ứng thuận lợi với thuốc 

kháng động kinh, chỉ có một trường hợp được ghi nhận trong tiền sử có sốt 

giật phức hợp, chiếm tỷ lệ 1,3%. 

Sự khác biệt giữa hai nhóm bệnh-chứng có ý nghĩa thống kê rõ rệt với 

p = 0,005; OR = 11,4 (bảng 3.32). 

Nghiên cứu của Susanne Fauser, Hans-Juergen Huppertz và cộng sự tại 

CHLB Đức [72] trên 120 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc do 

loạn sản vỏ não khu trú cho thấy cũng có 16 bệnh nhân từng bị sốt giật phức 

hợp, chiếm tỷ lệ 13,3%. Tỷ lệ này rất gần với tỷ lệ 13,2% trong nhóm động 

kinh cục bộ kháng thuốc của chúng tôi vừa nêu ở trên. 

Đi sâu hơn, khi đối chiếu tiền sử sốt giật phức hợp với định khu giải 

phẫu tổn thương não gây động kinh, các tác giả Đức đã nhận thấy 81,3% 

(13/16) số bệnh nhân có tổn thương tại thùy thái dương hoặc tổn thương nhiều 

thùy bao gồm cả thùy thái dương. Trong số này, 9/13 bệnh nhân có xơ hóa hồi 

hải mã kết hợp với loạn sản vỏ não khu trú (bệnh học kép). Chỉ có 3/16 bệnh 

nhân (18,7%) còn lại có tổn thương đơn thùy ngoài thùy thái dương. 

Như vậy, tổn thương thùy thái dương hoặc lan rộng nhiều thùy gồm cả 

thùy thái dương chiếm tỷ lệ 81,3% trong nhóm có tiền sử sốt giật phức hợp 

trong nghiên cứu của Susanne Fauser và cộng sự. 
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Trong nghiên cứu của chúng tôi, 90% bệnh nhân trong nhóm tiền sử 

sốt giật phức hợp có tổn thương thùy thái dương hoặc lan rộng nhiều thùy 

(bảng 3.28). 

4.9.2.3. Tiền sử từng mắc trạng thái động kinh 

Trong 76 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc (nhóm bệnh), có 

20 bệnh nhân đã từng bị ít nhất một đợt trạng thái động kinh, chiểm tỷ lệ 26,3%. 

Trong nhóm chứng gồm 76 động kinh có đáp ứng thuận lợi với thuốc 

kháng động kinh, không có trường hợp nào được ghi nhận trong tiền sử từng 

bị trạng thái động kinh. 

Sự khác biệt giữa hai nhóm bệnh-chứng có ý nghĩa thống kê rõ với p = 0,001.  

Nghiên cứu của Anne T. Berg và cộng sự [36] trên 76 trẻ mắc động 

kinh kháng thuốc tại Mỹ cho thấy 19,7% bệnh nhân trong số này đã từng có ít 

nhất một đợt trạng thái động kinh. 

Nghiên cứu của Susanne Fauser, Hans-Juergen Huppertz và cộng sự 

[72] tại Đức trên 120 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc do loạn 

sản vỏ não khu trú cũng cho thấy tỷ lệ bệnh nhân đã từng có ít nhất một đợt 

trạng thái động kinh là 15,8%. 

Một nghiên cứu của Andre Palmini và cộng sự [132] tại Canada trên 30 

bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc do loạn sản vỏ não khu trú lại 

cho thấy tỷ lệ bệnh nhân đã từng có ít nhất một đợt trạng thái động kinh lên 

tới 30%. 

Khi đối chiếu định khu giải phẫu của tổn thương gây động kinh với tiền 

sử đã từng có ít nhất một đợt trạng thái động kinh, các tác giả nhận thấy rằng 

trạng thái động kinh cục bộ vận động chủ yếu xảy ra với tổn thương định khu 

quanh rãnh trung tâm, bao gồm hai vùng vận động tiên phát (hồi trước trung 
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tâm) và vùng cảm giác tiên phát (hồi sau trung tâm). Còn trạng thái động kinh 

toàn thể co cứng-giật rung chủ yếu xảy ra với tổn thương lan rộng nhiều thùy não. 

Trong nhóm nghiên cứu của Andre Palmini, sở dĩ tỷ lệ trạng thái động 

kinh lên đến 30% là vì có tới 90% số bệnh nhân trong nhóm này có tổn 

thương lan rộng nhiều thùy não. Bên cạnh đó, tổn thương quanh rãnh trung 

tâm cũng chiếm tới 40%. Dựa vào các số liệu kể trên, các tác giả đã đưa ra 

nhận định rằng định khu giải phẫu (quanh rãnh trung tâm) và mức độ lan rộng 

của tổn thương (nhiều thùy) nhiều khả năng là yếu tố nguy cơ chính gây trạng 

thái động kinh trong động kinh cục bộ kháng thuốc [72]. 

Năm 1993, tại Viện nghiên cứu Thần kinh Montreal (Canada), 

Desbiens R, Berkovic SF và cộng sự [133] lần đầu tiên công bố trên y văn 

loạt bốn bệnh nhân từ 4 đến 21 tuổi nhập viện cấp cứu vì trạng thái động kinh. 

Sau phẫu thuật cắt bỏ tổn thương loạn sản vỏ não khu trú (ba trường hợp 

quanh rãnh trung tâm, một trường hợp khu trú thùy trán): 75% bệnh nhân cắt 

cơn hoàn toàn và tất cả đều không tái phát trạng thái động kinh. 

Gần đây hơn, các tác giả Krsek P, Tichý M và cộng sự [134] tại Trung 

tâm viện trường Motol, Cộng hòa Séc, đã báo cáo một ca bệnh được phẫu 

thuật cắt bỏ tổn thương loạn sản vỏ não khu trú thùy trán-đỉnh bán cầu phải 

lúc mới 4 tháng tuổi vì bệnh nhân có nhiều đợt trạng thái động kinh tái diễn 

gần nhau. Sau phẫu thuật, bệnh nhân tiến triển tốt. 

4.9.3. Chậm phát triển tâm-vận động 

Trong 76 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc (nhóm bệnh): 

61 bệnh nhân có chậm phát triển tâm-vận động, chiểm tỷ lệ 80,2%. 

Trong nhóm chứng gồm 76 động kinh có đáp ứng thuận lợi với thuốc 

kháng động kinh (nhóm chứng): Chỉ có 8 bệnh nhân có chậm phát triển tâm-

vận động, chiểm tỷ lệ 10,5%. 
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Sự khác biệt giữa hai nhóm bệnh-chứng có ý nghĩa thống kê rõ rệt với 

p = 0,001; OR = 34,6 (bảng 3.34). 

Một nghiên cứu hồi cứu bệnh-chứng gần đây của Mizanur Rahman và 

cộng sự [135] tại Bộ môn Nhi, Đại học Y khoa Bangabandhu Sheikh Mujib, 

Bangladesh cũng cho thấy trong nhóm bệnh gồm 41 trẻ mắc động kinh kháng 

thuốc, có tới 53% có chậm phát triển tâm-vận động. Trong khi đó, tỷ lệ này ở 

nhóm chứng (79 trẻ động kinh có đáp ứng thuận lợi với thuốc kháng động 

kinh) chỉ là 22,8%. Trong nghiên cứu này các tác giả cũng tìm thấy sự khác 

biệt có ý nghĩa thống kê rõ rệt với p = 0,001. 

Chậm phát triển tâm-vận động trong động kinh cục bộ kháng thuốc là 

do ba cơ chế chủ yếu sau [63],[64],[136] 

• Bản thân bộ não có dị tật 

• Các phóng lực động kinh lặp đi lặp lại nhiều lần sẽ tác động rất tiêu 

cực đến sự phát triển bình thường của bộ não về nhiều mặt. 

• Các thuốc kháng động kinh, nhất là khi dùng liều cao, kết hợp thuốc 

và trong thời gian dài đều có các tác dụng phụ bất lợi cho sự phát triển tâm-

vận động, đặc biệt là về mặt trí tuệ và nhận thức. 

Trong thực tế, ba cơ chế trên sẽ kết hợp với nhau trong một vòng xoắn 

bệnh lý và làm tăng nặng mức độ tàn tật của bệnh nhân theo thời gian. Đây là 

một trong những lý do chính mà theo đồng thuận của các chuyên gia trên thế 

giới, phẫu thuật động kinh nhằm điều trị cắt cơn hoặc giảm nhẹ cần được thực 

hiện sớm nếu có chỉ định. 

Gần đây hơn, vào năm 2013, một nghiên cứu của Elysa Widjaja, 

Jovanka Skocic và cộng sự [137] tại Bệnh viện trẻ em Toronto, Canada tiến 

hành trên 40 trẻ mắc động kinh cục bộ kháng thuốc (nhóm bệnh) và 25 trẻ 
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bình thường (nhóm chứng) đã cho thấy ở trẻ nhóm bệnh các số đo về trí thông 

minh, ngôn ngữ, trí nhớ, vận động đều thấp hơn rõ rệt so với nhóm chứng. 

Bên cạnh đó, bằng kỹ thuật chụp bó sợi TK khuyếch tán với máy chụp 

CHT công suất lớn (3.0 Tesla), các tác giả đã tìm thấy bất thường lan rộng 

trong hệ thống bó sợi dẫn truyền và chất trắng dưới vỏ cùng bên với tổn 

thương gây động kinh khu trú ở nhóm bệnh, trong khi nhóm chứng không 

thấy những bất thường này. Các bất thường này vừa là nguyên nhân, vừa là 

hậu quả của các phóng lực động kinh tái diễn với hậu quả được biểu hiện trên 

lâm sàng là sự rối loạn phát triển tâm-vận động. 
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KẾT LUẬN 

Qua nghiên cứu 76 trẻ mắc động kinh cục bộ kháng thuốc (nhóm bệnh) 

và 76 trẻ mắc động kinh có đáp ứng thuận lợi với thuốc kháng động kinh 

(nhóm chứng) từ tháng 1 năm 2011 đến tháng 12 năm 2014 tại Bệnh viện Nhi 

Trung ương, chúng tôi rút ra một số kết luận sau: 

1. ĐẶC ĐIỂM LÂM SÀNG CỦA ĐỘNG KINH CỤC BỘ KHÁNG 

THUỐC Ở TRẺ EM: 

- Tuổi trung bình: 82.8 ± 52.2 tháng (nhỏ nhất: 9 tháng, lớn nhất: 17 tuổi) 

- Tuổi trung bình khởi phát cơn động kinh đầu tiên: 36 ± 33,4 tháng 

(sớm nhất: 2 ngày, muộn nhất: 12 năm tuổi) 

- Cơn lâm sàng lúc mới khởi phát: 6 kiểu cơn khác nhau, phổ biến nhất 

là cơn cục bộ toàn thể hóa thứ phát: 39,5%. 

- Cơn lâm sàng tại thời điểm được xác nhận là động kinh kháng thuốc: 5 

kiểu cơn khác nhau, phổ biến nhất vẫn là cơn cục bộ toàn thể hóa thứ 

phát: 43,4%. 

- 22,4% bệnh nhân có biến đổi kiểu cơn lâm sàng theo thời gian. 

- Kiểu biến đổi cơn lâm sàng gặp nhiều nhất là biến chuyển từ cơn co 

thắt động kinh (hội chứng West) sang cơn mất trương lực: 26,7%. 

- 26,3% bệnh nhân đã từng có ít nhất một đợt trạng thái động kinh. 

- 68,4% bệnh nhân có tần số cơn giật ở mức hàng ngày 

- 53,9% bệnh nhân có thiếu sót thần kinh khu trú. 

- 80,3% bệnh nhân có chậm phát triển tâm-vận động từ nhẹ đến nặng. 

 
2. ĐẶC ĐIỂM TỔN THƯƠNG NÃO GÂY ĐỘNG KINH CỤC BỘ 

KHÁNG THUỐC Ở TRẺ EM: 

- 91,8% bệnh nhân có bất thường điện não, phổ biến nhất là bất thường 

khu trú một bán cầu: 38,2%.  

- Trên chẩn đoán hình ảnh (CHT hoặc PET): 63,2% bệnh nhân có tổn 

thương não khu trú ở bán cầu trái; 36,8% còn lại ở bán cầu phải. 
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- Trên CHT não: 89,5% bệnh nhân có bất thường khu trú, còn lại 10,5% 

không tìm thấy bất thường. 

- Trong nhóm không tìm thấy bất thường trên CHT thì tổn thương 

thường gặp nhất là giảm chuyển hóa nhiều thùy não trên PET: 62,5%. 

- Hai dạng tổn thương thường gặp nhất trên CHT là bất thường dạng loạn 

sản vỏ não khu trú (30,9%) và teo nhu mô nhiều thùy não (27,9%). 

- Định khu giải phẫu thường gặp nhất là nhiều thùy não (50%), tiếp theo 

là thùy thái dương (27,6%). 

- Mô bệnh học tổn thương não (nhóm được phẫu thuật): phổ biến nhất là 

loạn sản vỏ não khu trú: 59,3%. Tiếp theo là u lành tính: 18,5%; viêm 

não Rasmussen: 11,1%; xơ hóa hồi hải mã: 3,7%; thoái hóa nhu mô-

nhồi máu não: 3,7%. 

- Vào tháng thứ 12 sau phẫu thuật: 77,8% bệnh nhân đã hết cơn hoàn 

toàn hoặc giảm trên 50% mức độ cơn. 

3. MỘT SỐ YẾU TỐ CÓ LIÊN QUAN ĐẾN ĐỘNG KINH CỤC BỘ 

KHÁNG THUỐC: 

Giữa nhóm bệnh và nhóm chứng có sự khác nhau có ý nghĩa thống kê  

(p < 0,05) về các yếu tố có liên quan sau đây: 

• Mẹ sốt trong hai tháng đầu thời kì mang thai 

• Tiền sử đẻ non 

• Tiền sử xuất huyết nội sọ 

• Tiền sử sốt cao co giật phức hợp 

• Tiền sử từng mắc trạng thái động kinh 

• Chậm phát triển tâm-vận động 

• Thiếu sót thần kinh khu trú 

• Tuổi khởi phát dưới 12 tháng 

• Phân loại cơn ban đầu là hội chứng West (cơn co thắt động kinh) 

• Biến đổi kiểu cơn lâm sàng theo thời gian 
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NHỮNG ĐIỂM MỚI CỦA ĐỀ TÀI 

1. Lần đầu tiên có một nghiên cứu về 76 bệnh nhân mắc động kinh cục bộ 

kháng thuốc về các mặt lâm sàng, điện não, chẩn đoán hình ảnh, đặt 

trong quá trình tiếp cận chẩn đoán, điều trị và theo dõi dọc kéo dài ít 

nhất một năm. 

2. Đặc biệt, đã có 27 bệnh nhân trong số này được phẫu thuật cắt bỏ tổn 

thương não gây động kinh cục bộ kháng thuốc. Để tiến tới phẫu thuật, các 

bệnh nhân đã được đánh gía rất kỹ về lâm sàng, điện não, chẩn đoán hình 

ảnh thần kinh chuyên sâu, gần như theo đúng những chuẩn mực hiện đang 

được áp dụng tại các trung tâm lớn trên thế giới chuyên về động kinh 

kháng thuốc/phẫu thuật động kinh. 

3. Qua nghiên cứu này, chúng tôi đã xác nhận được rằng loạn sản vỏ não khu 

trú là tổn thương não phổ biến nhất trong động kinh cục bộ kháng thuốc ở 

trẻ em. Bên cạnh đó, các nguyên nhân ít gặp hơn gây động kinh cục bộ 

kháng thuốc ở trẻ em bao gồm u lành tính, viêm não Rasmussen, xơ hóa 

hồi hải mã, thoái hóa nhu mô-nhồi máu não. Với các loạn sản vỏ não khu 

trú ở mức độ nhẹ (typ IA, IB): chụp CHT thường không tìm thấy tổn 

thương hoặc không đủ rõ. Trong những trường hợp này, chụp PET sẽ có 

tính chất quyết định về phương diện chẩn đoán hình ảnh. Những nhận định 

vừa nêu trên hoàn toàn phù hợp với hầu hết các nghiên cứu trên thế giới 

trong lĩnh vực động kinh kháng thuốc, phẫu thuật động kinh. 
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NHỮNG HẠN CHẾ CỦA ĐỀ TÀI 

1. Do những hạn chế về trang thiết bị, kinh phí, nguồn nhân lực cũng như 

kiến thức cập nhật có liên quan, trong giai đoạn tiến hành nghiên cứu, 

nhiều bệnh nhân mắc động kinh cục bộ kháng thuốc đã không có điều kiện 

làm điện não video qua đêm hoặc 24 giờ. Theo chuẩn mực quốc tế thì đây 

là thăm dò cơ bản trong động kinh cục bộ kháng thuốc, nhất là với những 

bệnh nhân đang xem xét chỉ định phẫu thuật. Ngoài ra, do thiếu các trang 

thiết bị chuyên sâu, chúng tôi không thể đánh giá hoàn toàn chính xác 

vùng ngôn ngữ cũng như bán cầu ưu thế về ngôn ngữ: đây là thăm dò bắt 

buộc trong một số trường hợp nhất định đang xem xét khả năng phẫu thuật 

động kinh. 

2. Nghiên cứu này cũng chưa có điều kiện đi sâu phân tích sự khác biệt chi 

tiết về các biến đổi điện não giữa hai nhóm bệnh và chứng. Thực sự đây là 

một chủ đề rất khó vì một số biến thể sinh lý trên điện não ở trẻ em dễ bị 

đọc nhầm là bệnh lý. Ngoài ra, các bất thường điện não ở trẻ em rất đa 

dạng và rất thay đổi giữa các cá thể cùng mắc động kinh, thậm chí thay đổi 

trên cùng một cá thể qua các lần ghi điện não khác nhau. Chúng tôi hi 

vọng trong tương lai, một nghiên cứu tiếp theo sẽ có điều kiện khắc phục 

những hạn chế này. 
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KIẾN NGHỊ 

1. Với những bệnh nhân mắc động kinh nặng, kháng thuốc thực sự, mặc dù 

điện não và cộng hưởng từ chưa thấy bất thường  vùng khu trú nhưng 

nếu kiểu cơn lâm sàng gợi ý bản chất cục bộ và/hoặc có thiếu sót thần 

kinh khu trú mặc dù kín đáo thì cần nghĩ đến khả năng là động kinh cục 

bộ và do đó nên được chụp cắt lớp với bức xạ positron (PET) để xác 

định chẩn đoán. 

2. Nếu bệnh nhân đã được xác định chẩn đoán là động kinh cục bộ kháng 

thuốc, tổn thương não trên chẩn đoán hình ảnh phù hợp với kiểu cơn lâm 

sàng và bất thường điện não, đồng thời ở vị trí có thể phẫu thuật được thì 

phẫu thuật nên được thực hiện sớm. Với những bệnh nhân này, phẫu 

thuật không chỉ có tác dụng cắt hoặc giảm cơn tối đa mà qua đó còn có 

tác dụng giúp bệnh nhân hồi phục tình trạng chậm, rối loạn phát triển 

tâm-vận động do động kinh. 
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