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!摘要" 目的 研究外伤后癫痫易感性的变化"方法 采用自由落体法建立大鼠急性脑外伤模型#描记脑电图#采用戊四氮腹

腔注射制备癫痫模型#记录戊四氮最小致痫量"结果 大鼠脑外伤后脑电图2$3波段较健康大鼠增加#-波减少#2$3$-波相对功率

值比较有显著性差异%8#,Q,’&’大鼠脑损伤组致痫所需最小戊四氮量值小于健康大鼠对照组%8#,Q,’&"结论 脑外伤后大鼠癫

痫易感性增高"

!关键词"脑外伤’癫痫’脑电图’戊四氮’易感性
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颅脑损伤是一种常见的外伤#外伤性癫痫是颅脑

损伤后最严重的并发症之一#其发生率为-R"!,R#

同时也是加重继发性脑损害的重要因素"然而目前对

外伤后是否应予预防癫痫治疗看法不一"本文通过脑

外伤大鼠模型脑电图研究及外伤后戊四氮%P3j&致痫

剂量的研究#说明外伤后大鼠癫痫易感性增高#为外伤

后预防应用抗癫痫药物提供电生理学基础"

D 材料与方法

DED 实验动物!成年健康雄性 \489;>大鼠"-只#鼠

龄""0月#体重!K,""",:#由首都医科大学动物中

心提供"

DEE 主要仪器及试剂 !P3j(美国 #4:(;公司’

_3L",,数字脑电图仪$_3L",,分析软件(北京新拓’

立体定位仪(西安化学仪器厂’高速牙钻(宁波医疗器

械厂’有机玻璃管$自由落体玻璃管架(北京仪器厂"

DEF 脑外伤大鼠模型的制备!参照Y7757@等的方

法)!*"大鼠用!,R水合氯醛麻醉#固定于立体定位仪

作者单位(首都医科大学附属北京天坛医院儿科#北京市!,,,’,"

作者简介(邓亚仙%!LII%&#女#山西平遥县人#硕士#主治医师#主要研究

方向(小儿神经内科"

上#于左侧顶骨用牙钻钻一0]0((的骨窗#注意不

要损伤硬脑膜"当大鼠稍微清醒时#用",:钢珠从!

(高有机玻璃管内自由落下#打击骨窗内脑组织"打

击后#动物立即从立体定位仪上取下#缝合伤口"对照

组大鼠麻醉$钻孔后缝合"

DEL 外伤后大鼠急性点燃模型的制备及分组!取对

照组$外伤组大鼠各!"只进行P3j腹腔注射"首次

注射!RP3j",(:,[:#以后每!,(45注射!,(:,

[:#观察大鼠行为变化#直至出现."#级抽搐发

作)"*"记录所需P3j最小致痫量"癫痫行为的严重

程度参照H;=457K级%,"V&评定标准)"*(,级(无任何

发作迹象’.级(凝视$咀嚼和须动’#级(点头或湿狗

样抖动%F79%?):%8.;[45:#\2#&$搔抓’/级(前肢局

限性阵挛’$级(伴有后肢站立的全身强直性发作’0
级(伴有站立并摔倒的全身强直%阵挛性发作"连续出

现"次前肢阵挛为潜伏期#反复出现/级发作并伴有

$级或0级发作者被认为达到点燃模型的标准"

DE% 脑电图描记!脑外伤模型制备后第"天应用头

皮导联分别描记各外伤组与对照组双侧额叶$枕叶脑

电图0,(45#观察脑电图形态并计算各波段相对功率

谱值及各部位-$)$2和3波的分布情况"
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DEN 统计学方法!所有数据以!"Kb@"表示#脑电图各
波相对功率值的差异采用配对计量资料0检验#戊四
氮致痫剂量采用独立样本0检验$显著性水平"i
,Q,’$

E 结果

EED 脑电图!外伤组大鼠左右额出现持续性’"I

$c%0,"-,!V的3节律#背景脑电图基线大致平稳#

形状改变为在每个3波顶部复合单个低电压)波出

现&左右枕出现散在中至短程1"!,$c%","K,!V的

-活动#间有较多低电压)波#混有单个3波$以上脑

电图形态的变化左右侧大致相同$与对照组比较#外

伤组-频段相对功率值明显降低!8#,Q,!"#2%3频段
相对功率增高!8#,Q,’"$见表!$

表D!各组相对功率谱值比较!Y"

组别 - ) 2 3
对照组 0,E1Ib!,E1I"’EI’b1E," IE1KbKE’"00E"Ib!!E-’
外伤组 LE’0b!0E0’!KE0,bIEI-!-E",b!,EI"K!E,Lb"’E0!
8 #,E,! $,E,’ #,E,’ #,E,’

EEE 戊四氮致痫量!对照组大鼠平均于注射P3j’"
I次后出现."#级惊厥发作#追加注射P3j!,(:’

[:!次后出现/"0级惊厥发作#继而出现反复/"

0级癫痫发作#每次发作约持续!""(45#间隔约0"
’(45&!只大鼠出现0,(45的持续发作后0.内死

亡$外伤组大鼠平均于注射P3j0"’次后出现."

#级惊厥发作#追加注射P3j!,(:’[:!次后出现反

复/"0级惊厥发作#每次发作持续!"0(45#间隔约

0"’(45#有"只出现0,(45的持续发作后0.内死

亡$外伤组成功制备癫痫模型所需戊四氮剂量平均

!’IQ-1b-Q1,"(:#显著低于对照组!I-Q01b0QL""

(:!8i,Q,,,"$

F 讨论

$C:.78大样本癫痫及脑电图研究显示#抗癫痫治

疗后脑电图上棘波消失#癫痫发作减少或消失&但以慢

波为背景者#其临床癫痫发作消失较非慢波背景脑电

图者为难(0)$国外有关研究业已证实#慢波睡眠期惊

厥阈降低#某些抑制慢波睡眠的药物具有抗惊厥的作

用#而促进慢波睡眠的药物具有激发惊厥作用(-)$

V;5>C(8978认为#慢波背景脑电图甚至具有预测痫性

放电活动的可能(’)$而任何原因所致脑组织损伤#如

脑外伤%局部炎症%脑肿瘤等均脑电图均可表现为局灶

或广泛的慢波$国外有关研究业已证实#在成年人脑

电图慢波性异常者较正常人群癫痫发病率明显升高#

而在儿童#年龄越小越容易产生惊厥#脑电图慢波越

多#其惊厥阈越低$从另一个方面说明慢波与痫性放

电的关系$所以#脑电图慢波定量和惊厥阈或痫性放

电之间必有某种内在联系$

本实验显示#脑外伤大鼠慢波明显高于对照组#可

能与外伤后血糖%血氧发生改变#使局部脑组织缺血缺

氧有关$

戊四氮是目前较常用的致大鼠全身性急性癫痫发

作的致痫剂$我们先以阈下致痫剂量腹腔注射#逐步

增加剂量#发现脑外伤大鼠致痫剂量较低#提示脑外伤

后慢波增多是癫痫的一个重要危险因素$

外伤后是否应用抗癫痫药物一直存在争议*有人

建议不论外伤程度如何#一律应用小剂量抗癫痫药物

预防&有人认为无效&甚至有人认为药物的副作用超过

预防作用$本研究显示#外伤后大鼠慢波明显增多#惊

厥阈值降低#故我们建议#在外伤后背景慢波明显增多

的患者可予抗癫痫药物预防#待复查其背景波基本正

常后可停用$预防性抗癫痫药物的疗效如何？预防性

应用抗癫痫药物的时间为多长？这将是我们进一步研

究的内容$
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