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摘  要 

惊厥是一种严重危害儿童身体健康甚至危及生命安全的危急重症，尽管对于儿童时期来说惊厥绝大多数

预后是比较好的，但仍有部分呈反复发作，甚至会导致成人期的癫痫发作及认知功能障碍等神经系统后

遗症。惊厥的发作机制及病因复杂，儿童反复发生惊厥可能对神经系统遗留不同程度的后遗症，甚至发

展为癫痫，因此成为目前国内外研究热点。惊厥从发病至一次病情痊愈的过程中，给患儿、家庭及社会

造成很大负担。随着医学科学研究的不断进步，惊厥越来越引起学者们的关注，并较多地对病因、危险

因素、发病机制、预测惊厥复发指标及预后方面的规律进行了研究，使临床医师对该类疾病的诊治有了

更多认识，现对儿童时期发生惊厥的发病机制与血清学指标的改变相关研究进展作一综述。 
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Abstract 
Convulsion is a critical illness that seriously endangers children’s health and even life safety. Al-
though the vast majority of convulsions in children have a good prognosis, some still have recur-
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rent seizures, and even lead to neurological sequelae such as seizures and cognitive impairment in 
adults. The seizure mechanism and etiology of convulsion are complex, repeated convulsions in 
children may leave different degrees of sequelae on the nervous system, and even develop into ep-
ilepsy, which makes it a research hotspot at home and abroad. Convulsions cause a great burden 
to children, families and society in the process from onset to recovery. With the continuous progress 
of medical scientific research, convulsion has attracted more and more attention of scholars, and 
more studies have been carried out on the etiology, risk factors, pathogenesis, prediction of con-
vulsion recurrence indicators and prognosis, so that clinicians have more understanding of the 
diagnosis and treatment of this kind of disease. Now this paper summarizes the relevant research 
progress and changes of serological indexes of convulsion in childhood. 
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1. 引言 

惊厥作为儿童时期的常见危急重症[1]，是由于大脑中的大量神经元一过性同步化放电导致的所涉及

随意肌的不可控制的抽搐或者肌张力的改变，可以是部分身体(局灶性)的发作，也可以是全身性的(全面

性)的发作。现惊厥相关研究中[2]，在儿童时期最常见的惊厥类型为热性惊厥(Febrile seizures, FS)，其次

为癫痫(Epilepsy)、中枢神经系统感染(CNS)及良性惊厥伴轻度胃肠炎(benign convulsions associated with 
mild gastroenteritis, BCWG)等。无论是哪种原因使患儿产生惊厥，都对患儿的生命安全充满威胁，故现急

需对儿童时期发生的惊厥进行积极、高效的诊治研究，从而提高患儿远期生活质量。本文从热性惊厥病因、

发病机制，实验室指标检测方面展开综述，旨在综合临床，就该症的诊治及预后情况，为后续相关研究总

结经验，提升临床儿童时期惊厥的诊治及干预措施水平。 

2. 发病机制 

2.1. 遗传因素 

海马和杏仁核大小减小与发热性惊厥发作和其他惊厥发作综合征患病率较高的家族性关系已被逐渐

证实。一项比较发热性癫痫发作匹配对照的年龄和性别的探索性研究表明，发热性癫痫发作在海马和杏

仁核体积相对较小的家庭中更为普遍，这些结构以及海马畸形明显不对称[3]。这些发现表明，海马结构

畸形是热性癫痫发作的基础机制。美国关于发热性惊厥儿童的一项研究显示，与没有经历长时间发热性

惊厥发作的儿童相比，发热性惊厥患者的 MRI 海马 t2 信号更可能增加[4]。这种增强的信号表明，海马

异常在儿童发热性惊厥更为严重的患者中常见。在遗传性癫痫伴热性惊厥附加症(generalized epilepsy with 
febrile seizures plus, GEFS+)的家族的研究中发现，所有惊厥发作的个体(包括发热性惊厥)都发现了

SCN1B 基因的突变[5]。 

2.2. 免疫因素 

1) 细胞免疫：相关研究表明，发热还可能通过炎症通路引发发热性惊厥。血清中 IL-1α 和 IL-1β，
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TNF-α，IL-6 和干扰素都是热原途径的细胞因子，IL-10 是响应于 IL-1β，IL-6 和 TNF-α产生的抗炎细胞

因子。发热性惊厥时 IL-1β 和 IL-10 均升高[6]。一项动物研究比较了有和没有发热性惊厥发作的大鼠，发

现发热性惊厥发作时海马特异性 IL-1β 水平升高，并且这些水平在整个过程中保持不变[7]。这可能是其

通过直接影响离子通道从而影响兴奋性神经递质和抑制性神经递质传递从而影响神经细胞的兴奋性[8]。 
2) 体液免疫：有假说认为可能与局灶性或全身性不受调节的炎症风暴导致异常的神经连接和神经网

络过度兴奋相关。孙清梅等[9]研究发现 FS 患儿血清中 IgA、IgG 水平较正常儿童明显降低，而 CFS 患儿

与 SFS 患儿相比较时，CFS 患儿血清中 IgG 的水平更低，这可能提示体液反应也可能参与在 FS 的发病

机制中，但造成体内免疫球蛋白减少的原因较多，且有研究表明惊厥患儿常见感染原因为病毒感染，病

毒感染也可导致血清免疫球蛋白降低，现仍未明确免疫球蛋白改变与惊厥发生的关系以及其导致惊厥发

生的相关机制，还需较大样本量的临床研究来证实。 

2.3. 离子通道 

电压门控的钠离子通道在神经元动作电位的传播中扮演着不可或缺的角色。编码钠通道蛋白基因的

变异已被发现与惊厥发生有关，许多钠通道亚型的发现也证实了这一点。超极化激活环核苷酸门控

(hyperpolarization-activated cyclic nucleotide-gated, HCN)通道是癫痫发展的关键通道，促进神经兴奋性

[10]。超极化基因的突变激活 HCN 通道已经在惊厥发作和癫痫患者中发现，支持他们在神经元兴奋性的

作用。HCN1 突变与广泛的惊厥发作有关，包括发热性惊厥[11]。在 2013 年日本的一项研究中描述的 HCN2
的一个可遗传突变使得 HCN 通道更容易在更高的温度下被激活，促进惊厥发作活动[12]。此外，特定的

HCN2 通道突变与发热性惊厥发作和 GEFS+患者有关，但与特发性全身性的抽搐患者无关[13]，这意味

着 HCN2 通道在发热引起的惊厥发作中具有特定作用。 

2.4. pH 改变 

当发热时，呼吸频率加快，从而出现过度通气，导致机体组织及细胞出现呼吸性碱中毒，pH 升高最

终导致 FS [14]。有动物研究证实二氧化碳可缩短 FS 的发作持续时间，并且吸入不同浓度的二氧化碳对

血气水平的影响及对 FS 的终止作用有明显差异。在给小鼠大脑直接注射碳酸氢盐使大脑皮质 pH 升高这

样诱发的惊厥要比高热诱导的不成熟脑组织呼吸性碱中毒诱发 FS 更迅速[15]。 

3. 血清学指标 

3.1. 血清电解质水平 

机体发热的状态下，细胞的代谢会加快，此时细胞膜钠离子泵功能被抑制，导致大量的钠离子聚集

在细胞内，这样会引起血钠水平降低，从而神经刺激敏感性增加，故而容易发生惊厥低钠血症，这是电

解质紊乱的常见类型[16]。FC 发作时机体缺氧，机体代谢异常，钠离子泵功能失调，钠离子向胞内弥散

而引起低钠血症；另外，血钠降低会导致脑水肿，惊厥阈值降低，引起惊厥反复发作[17]。 

3.2. 白介素-6 与白介素-10 与惊厥的相关性 

有相关研究进展表明，IL-6 表达过量可导致神经细胞发生病理性改变，其中 IL-6 基因多态性与小儿

热性发病具有显著相关性[18]，且血清 IL-6 水平可能与小儿热性惊厥发病严重程度有关。血清 IL-10 水

平可能具有一定抗炎症反应的作用，进而影响热性惊厥疾病进程[19] [20]。 

3.3. 血清热休克蛋白 70 及饥饿素 

热休克蛋白 70 上调可有效抑制海马神经元细胞凋亡，对癫痫造成的神经细胞损伤具有保护作用[21]。
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进一步研究发现，重度热性惊厥患儿血清中热休克蛋白 70、饥饿素蛋白水平显著高于轻度热性惊厥患儿，

且热性惊厥患儿血清中热休克蛋白 70、饥饿素蛋白水平与患儿惊厥类型、体温、每次惊厥持续时间、惊

厥次数、惊厥前发热时间有关，与患儿年龄、性别及病因类型无关，提示血清热休克蛋白 70、饥饿素蛋

白水平与 FS 疾病严重程度有关，可能参与 FS 疾病进展[22] [23]，未来仍需大量临床研究来证实其相关

性。 

3.4. 一氧化氮(NO)、一氧化氮合酶(NOS)水平的变化 

NO 在人体中可参与免疫调节、神经传递、激素释放和血管扩张等多种生理过程，是中枢神经系统中

关键的信号分子。其不同的分型在有不同的作用，nNOS (神经源型)具有中枢神经系统突触可塑性、中枢

性血压调节及松弛平滑肌等作用；iNOS (诱导型)可以协助巨噬细胞在免疫系统中对抗病原体，两者对神

经元均有毒性作用[24]；eNOS (内皮细胞型)具有心血管张力调节、血管平滑肌细胞增殖、白细胞粘连和

血小板聚集等功能，可能对神经元起到保护作用研究发现[25]。轮状病毒肠炎伴良性惊厥患者脑脊液中的

NO 水平与化脓性脑膜炎、脑炎或发热性惊厥患者相比显著升高，NSP4、细胞因子和 NO 等介质穿过血

脑屏障可能是诱发轮状病毒肠炎患者惊厥发作的主要原因[26]。 

4. 结语 

FS 并非单一机制所致而是有多种生理调节及生化反应共同参与，目前在 FS 的基因、免疫及离子通

道等机制方面的研究取得重大进展，为 FS 的治疗及预防提供了一定理论基础。而目前母孕期及围生期环

境与 FS 的相关性、惊厥是否转变为癫痫的预测指标、惊厥对患儿影响及早期干预和有效预防惊厥发生的

有效临床手段等[27]方面问题，亟待解决，需开展更广泛透彻的基础研究以及更大样本量的临床研究来解

决。从而转换为更切实的临床手段，真正提升该疾病的公众意识及预防诊治方案。 
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