
全基因體定序分析兒童癲癇
量身打造最佳精準醫療

文／臺中榮總兒童神經科主任  李秀芬

癲癇是兒童神經科常見疾病之一，

發生率約為每千位兒童中有 5至 10位
罹患此症，癲癇的診斷是以臨床病史的

描述為主，腦波及腦部核磁照影檢查為

輔；癲癇具有多樣化的發作型態及複雜

的病因，病因包括腦結構異常、中樞神

經免疫疾病、腦部感染、神經代謝疾病

及基因異常等，其中基因扮演著關鍵角

色，因此基因和基因體檢測已成為診斷

癲癇病因的主要工具。

臨床醫師過去通常以病人發作型

態、腦波判讀結果、癲癇症候群診斷標

準及特殊的生化檢驗來決定安排何種基

因檢測，檢測方法包括染色體核型分

析、螢光染色體原位雜交、多重連接探

針擴增技術、染色體晶片、標靶單基

因檢測或標靶基因組套檢測，這些檢測

方法對癲癇的診斷率大約為低於 1%至
33%。但是，不同的基因變異可能出現
類似的發作型態，這使得傳統上以臨床

表徵來篩選病人進行基因檢測的方法出

現困境，許多兒童癲癇病人一直未能獲

得基因診斷。隨著分子生物技術快速進

展，現今兒童神經科醫師可利用新的次

世代全基因體或全外顯子定序分析，快

速找出癲癇致病基因，調整治療策略，
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改善病人預後。以下我舉兩個例子來說

明：

7歲的熊小妹，在出生 19天時出
現第一次不發燒性全身強直陣攣發作，

發作時間約 30分鐘，腦波及腦部超音
波檢查均為正常，因發作時間長，醫

師給予病人抗癲癇藥物治療；隨著年

齡增長，她出現多樣化的發作型態，且

發燒時會誘發全身強直陣攣發作，家

族史中，她的弟弟也有相同的臨床病

程。姐弟倆至本院兒童神經科就診並

接受全基因體定序分析，分析結果發

現是 ALDH7A1基因變異導致的維生素
B6依賴型癲癇，給予維生素 B6補充治
療後，病人即便發燒也沒有出現癲癇發

作，後續更停止了抗癲癇藥物的使用。

目前姊弟倆都已超過四年無癲癇發作且

動作認知發展均為正常。

8歲的黃小弟，在 6個月大時，施
打 5合一疫苗第 3劑後，24小時內出
現第一次全身陣攣發作，當時體溫為

37.7 ℃，之後病人出現多樣化的癲癇
發作型態，包括全身陣攣發作、局部

發作、肌抽躍發作及交替性肢體局部發

作，發作的誘發因子包括天氣熱、感

冒、發燒、輕微體溫上升（36.8 ℃到
37 ℃）、接種疫苗、疲倦及情緒起伏，
他的發展里程碑在嬰兒時期為正常，1
歲後開始出現發展遲緩。病人於本院兒

童神經科接受全基因體定序分析，發現

是鈉離子通道 1A基因變異造成的卓飛

症候群；確診後，在抗癲癇藥物的使用

上，應避免使用作用於鈉離子通道阻斷

的抗癲癇藥物，以免癲癇惡化，進而影

響病人的動作認知發展。

臺中榮總兒童神經科自民國 87年
起開始研究癲癇與基因的關係，近幾年

來，我們利用全基因體定序分析，發現

兒童癲癇病人中，約 50%的病人可找
到致病基因變異，這些致病基因相當多

樣化，這表示癲癇具有個體間基因異質

性，這在臨床診斷上是相當大的挑戰，

因此，在患有非特異性及非症候群癲癇

的嬰兒和兒童進行逐步的分子診斷檢查

是相當耗時且成本高昂的，這也給病人

家庭帶來了長期不確定診斷的額外負

擔，在這類病人中，全基因體定序可能

是發現潛在致病基因的有力診斷工具，

可提早結束漫長的疾病診斷過程。基因

確診病人中，約 30%病人可因基因確
診調整適合病人個體的正確治療策略，

減少以「試錯法」治療疾病。

總結來說，透過全基因體定序分

析，可確認致病基因，調整治療方向，

加速改善病人預後，提升癲癇兒童生活

品質，實踐以基因體數據提供病童個人

最有效治療之精準醫療

策略，讓他們快快樂樂

地長大。

在以基因數據提供最有
效的精準醫療後，小病
人都能獲得良好的控
制，且動作認知均能趨
向正常發展。
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