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摘  要 

临床下放电(subclinical discharges)，又称亚临床放电或临床下痫样放电(subclinical epileptiform dis-
charges SEDs)，或发作间期癫痫样放电(Interictal Epileptiform Discharges, IED)，是指脑电图上发现

尖波、棘波等癫痫样放电波但不同时出现临床痫性发作的现象，其常见于癫痫、脑瘫、脑损伤、抽动障

碍、原发性神经认知障碍如注意缺陷/多动障碍、孤独症谱系障碍等患儿脑电图，也可见于约2%~4%的

健康儿童。目前大部分研究认为临床下放电是认知损害的独立影响因素。本文总结了近年来的相关文献，

将从认知损害、癫痫发生、睡眠、辅助检查、治疗等方面对其做一综述。 
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Abstract 
Subclinical discharges, also known as subclinical epileptiform discharges (SEDs) or interictal epi-
leptiform discharges (IEDs), refer to epileptiform waveforms such as spikes and sharp waves ob-
served on electroencephalography (EEG) that are not accompanied by clinical seizures. These 
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discharges are commonly detected in children with conditions such as epilepsy, cerebral palsy, 
brain injury, tic disorders, primary neurocognitive disorders (e.g., attention-deficit/hyperactivity 
disorder [ADHD], autism spectrum disorder [ASD]), and are also present in approximately 2%~4% 
of healthy children. Current research largely supports the notion that subclinical discharges act as 
an independent risk factor for cognitive impairment. This article synthesizes recent literature, 
providing a comprehensive review of their associations with cognitive deficits, epileptogenesis, 
sleep disturbances, diagnostic evaluations, and therapeutic interventions. 
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1. 引言 

临床下放电(subclinical discharges)，又称亚临床放电或临床下痫样放电(subclinical epileptiform dis-
charges, SEDs)，或发作间期癫痫样放电(Interictal Epileptiform Discharges, IED)，是指脑电图上发现尖

波、棘波等癫痫样放电波但不同时出现临床痫性发作的现象[1]，其常见于癫痫、脑瘫、脑损伤、抽动

障碍、原发性神经认知障碍如注意缺陷/多动障碍、孤独症谱系障碍等患儿脑电图，也可见于约 2%~4%
的健康儿童[2]。自从 Gibbs 等人[3]于 1936 年发现临床下放电现象以来，各学者对此种现象有较大关

注，尤其重视其与癫痫发生、认知损害的关系及相应治疗。目前多数研究认为持续发作间期放电活动

频率的降低可能成为改善患儿神经认知功能的有价值的临床目标。良性癫痫伴中央颞区棘波(Benign 
epilepsy with centrotemporal spikes, BECTs)是儿童时期常见的癫痫综合征，由于其癫痫发作次数一般较

少且存在明确的脑电图放电，对于儿童 SEDs 的研究多基于此类患儿。SEDs 的病理生理机制尚未完全

阐明，由于 SEDs 在脑电图上与癫痫患者表现的相似，可能考虑 SEDs 的发生同样与离子通道异常、

神经递质失衡或更深入的遗传因素相关，但此处不作重点讨论。本文总结了近年来的相关文献，将从

认知损害、癫痫发生、睡眠、辅助检查、治疗等临床相关方面进行简要概括以期为后续研究提供一定

参考。 

2. 认知损害 

认知功能是大脑反映客观事物的特征、状态及其相互联系，并揭示事物对人的意义与作用的判断能

力，是一种高级心理功能，包括感知觉、记忆、注意、思维、执行、语言、情绪等。目前大多研究认为

SEDs 会影响患儿多个领域的认知表现并可能影响患儿的学业成绩和社会适应能力。SEDs 患儿的具体认

知损害表现与 SEDs 的频率、放电部位密切相关。1939 年，Schwab [4]通过一个简单的反应时间任务首次

证明，在没有任何明显癫痫发作的情况下，患者对广泛的临床下放电时出现的刺激没有反应，或者表现

出反应时间延长，表明 SEDs 与认知下降有关。Colin D Binnie 等人[5] [6]通过短期记忆任务等连续的心

理测试发现与临床下放电几乎同时发生的短暂的认知功能受损(transitory cognitive impairment, TCI)，这种

认知损害是物质和部位特定的：偏侧放电与放电发生的半球所调节的功能缺陷有关。相反，特定的任务

可以激活或抑制参与相关认知活动的大脑区域的焦点放电。Vaucheret E 等人[7]在对一名患有药物难治性

局灶性癫痫的 23 岁年轻女性进行侵入性视频脑电图监测时发现，在存在额上回和中回、中央前回、左颞
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下回和中回 SEDs 时，患者 10 秒内阅读相同文本提取的字数明显降低，由此可以认为 SEDs 对优势半球

的上、中额叶回、中央前回、中、下颞叶回皮质的干扰可能会导致阅读障碍。Sun 等人[8]对 67 名成年癫

痫患者的研究发现额叶 SEDs 可能导致有关记忆、计算、执行功能、语言理解、情绪识别、心智理论、认

知共情方面、长期注意力、社交能力缺陷及记忆等方面的障碍，Hernan 等人[9]的动物实验也发现有额叶

放电的幼年大鼠表现出明显的注意力不集中。但 Milovanovic Maja 等[10]对于 112 名 ASD 患儿的研究提

出了不同的结论，他们将这 112 名患儿按视频脑电图结果及临床发作情况分为癫痫组、放电组及无放电

组，并对各组患儿进行自闭症核心症状及适应行为技能评分，发现三组患儿核心症状评分无显著差异，

而适应行为技能评分仅发现无放电组技能评分稍高，由此认为 SEDs 对自闭症患者的运动技能影响很小，

对适应性行为的沟通、社交、日常生活技能没有影响。Reed 等人[11]对接受颅内电极监测的难治性癫痫

患者进行记忆分析后发现海马 SEDs 与正确检索现有记忆的可能性降低有关，可损害记忆的维持和回忆。

更多研究提示左半大脑半球放电常引起言语认知方面的损伤，而右半大脑半球放电常与视觉空间认知方

面的损伤相关[5] [12] [13]。Cheng 等[14]通过对于 97 例有 SEDs 的儿童特发性癫痫患者、77 例无 SEDs
的儿童特发性癫痫患者和 71 例健康儿童进行一系列认知功能测试，发现 SEDs 组患儿普遍存在算术障碍，

而算术成绩障碍可以由认知缺陷解释。 
SEDs 的认知损害为众多学者关注，但其导致认知损害的机制尚不明确，有研究者认为可能与 SEDs

所致脑功能连接网络紊乱、脑结构改变及睡眠障碍有关。 

3. 癫痫发生 

癫痫对脑功能及正常社会生活的不良影响已深入人心，由于 SEDs 与癫痫在脑电图上的相类似，众

学者对于 SEDs 与癫痫发生的关系有较多关注，但目前对于 SEDs 在癫痫发生中所起到的作用尚不明确。

Wei-Chih Chang 等人[15]通过对体外海马切片的电生理信号记录分析证明 SEDs 既有致痫作用，又有抗癫

痫作用，癫痫组织弹性的进行性丧失可能是 SEDs 向临床癫痫发作过渡的特征。Jan Chvojka 等人[16]认为

稳定状态下的刺激可能表现出癫痫发作延迟效应，而不稳定状态下的刺激可能会增加癫痫的发生概率，

SEDs 对于癫痫发生所起的作用这种一分为二的看法可能由于 SEDs 产生的潜在细胞和网络机制不同所

致。Karoly Philippa J 等人[17]的研究也认为在 SEDs 和癫痫发作表现出类似的概率分布表明，他们并非完

全独立的过程。Diamond JM 等人[18]通过对 40 名药物难治性癫痫患者进行颅内脑电图检测，发现发作间

期放电于发作期放电局限于相似的区域，二者有很强的对应关系。 
尽管目前部分学者认为 SEDs 与癫痫发作之间存在相关性，且可能由于不同的潜在病理生理机制所

致结果不同，但目前关于二者关系的观点均为假说，研究样本量小且研究对象局限，并未取得广泛共识，

尚有待更多的证据支持和完善。 

4. 睡眠障碍 

癫痫与睡眠的相互影响已成为共识，而目前的研究也表明 SEDs 对于睡眠存在不利影响。Parisi 
Pasquale 等人[19]认为 SEDs 可能会影响睡眠结构，影响神经网络的神经塑形重建，进而影响学习和记忆

的巩固。Frauscher 等人[20]的研究表明 SEDs 可以破坏海马纺锤波进而影响睡眠纺锤波，降低睡眠的稳定

性。高伟等[21]对 44 名伴中央颞区棘波的良性儿童癫痫(BECTS)患者的研究提示 BECTs 患儿 REM 期比

例缩短，Ⅰ期睡眠比例增加，Ⅳ/Ⅲ期睡眠比例减少，而入睡潜伏期正常、Ⅱ期睡眠比例并无明显变化，且

睡眠结构的失调发生与 SEDs 频率呈正相关，提示频繁的 SEDs 导致 BECTS 患者的深睡眠减少而浅睡眠

增加，因此睡眠质量下降。而睡眠结构紊乱、睡眠稳定性降低、深睡眠减少均可对 SEDs 患儿的认知功能

产生不利影响。 
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5. 脑功能网络紊乱 

癫痫是一种网络疾病，在 SEDs 患儿中同样观察到脑网络的异常。Hirosawa Tetsu 等人[22]分析对比

70 名自闭症谱系障碍儿童和 19 名典型发育期儿童的脑磁图后发现 SEDs 可能使自闭症谱系障碍中改变

的大脑网络的偏差“正常化”，增加聚集系数，但当其影响超过耐受性时，又会反过来加剧自闭症症状。

在对 BECTs 患儿的研究中，有学者发现患儿临床下放电时双侧额上回、双侧额中回、左侧颞中回和右侧

楔前回与 Rolandic 区之间的动态功能连接明显降低，破坏了大脑静息网络，与痴呆、精神分裂症、癫痫、

焦虑和抑郁、孤独症和注意力缺陷、多动障碍的发生相关并可引起意识波动[23] [24]；也有学者发现左侧

尾状核与 Rolandic 区联系加强，认为这与抑制、执行和注意力下降有关，可体现为攻击行为、社会问题、

注意力问题和犯罪，并与放电频率相关[23]；或者直接扰乱情感功能相关网络，导致焦虑、抑郁发生增加

[24]；又有研究者发现通过潜在网络的传播可导致皮质远端区域和皮质下区域的继发性病理改变[25]。这

些特定网络和默认网络的连接改变可能是 SEDs 患儿认知损害的原因之一。 

6. 脑结构异常 

关于 SEDs 患儿的脑结构异常报道较少且多无特异性。Overvliet GM 等人[26]将 24 名 BECTs 的患儿

与正常儿童在 3.0 MRI 下的皮层厚度进行比较，发现 BECTs 患儿的左外侧脑区皮质变薄，且随年龄增长

可见左侧额叶，中央顶叶和颞叶区域广泛的皮质变薄。Fujiwara 等人[27]对于 23 名 BECTs 患儿的研究也

得出类似结论；部分 BECTs 患儿存在与放电区域对应的白质微结构改变[28]。有学者认为这种结构重塑

随着时间的推移而发生变化[29]。但目前相关报道较少，无法明确 IED 与脑结构改变是否有直接因果关

系，也不能明确这些脑结构的改变是否影响 SEDs 患儿认知功能。 

7. 辅助检查 

目前常规检查方法(脑电图)阳性率不高，且时长、类别不同的脑电图阳性率不同，耗时久，无法直接

体现 SEDs 对于脑细胞的损害；而脑磁图、脑功能核磁共振等检查临床应用价值不高；临床工作者及科研

人员期望找寻更便捷、更能够反应近期脑细胞损伤情况的检验、检查手段。 
IGF-1 是在脑发育过程中支持神经增值与分化的重要神经营养因子，同时也是在各种神经退行性疾

病和脑损伤中起着重要作用的神经保护和存活因子。有研究[30]报道 SEDs 会导致血清 IGF-1 表达上调，

且棘波指数(即单位时间内的棘波数量)与血清 IGF-1 含量呈显著正相关。可将 IGF-1 作为反映 SEDs 脑细

胞损伤的指标。但目前相关研究少，该指标是否可用于临床诊疗还需更多证据支持。 

8. 治疗 

目前有报道的可能对于 SEDs 患儿脑电图放电和认知功能有改善的治疗手段主要包括各种理疗(三叉

神经刺激、经颅直流电刺激等) [31] [32]和抗癫痫药物(左乙拉西坦、奥卡西平等)治疗，而目前认为核心抗

放电手段是抗癫痫药物，但是部分抗癫痫药物本身对于认知功能存在一定影响[33]，癫痫患儿 SEDs 的治

疗方案时常更新，但非癫痫患儿 SEDs 的治疗目前尚存争议。是否治疗及选择何种药物治疗不同的学者

有不同的答案。以色列大学一项针对 17 名 BECTs 伴 ADHD 患儿的研究认为抗癫痫药物改善脑电图效果

明显，但是对注意力改善效果短暂或不显著[34]；类似地，一项纳入 70 例新诊 BECTs 但初始智商正常患

儿的研究显示奥卡西平可以预防癫痫发作和促进脑电图正常化，但对认知改善只有轻微作用[35]。另一项

研究则认为抗癫痫药物对于 BECT 患儿认知改善无效，但是此项研究仅治疗 6 月即开始评估，对比其他

研究随访时间较短，其结论与其他研究的差异可能与此有关[36]。也有学者认为左乙拉西坦可以降低

BECT 患儿相关认知区域失活[37]，奥卡西平可诱发 BECTs 患儿睡眠期间癫痫性电持续状态(ESES)，加
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重癫痫发作的报道也时有发生[38] [39]。还有国内未批准使用的药物如大麻二酚或其他不常用药物如拉莫

三嗪和新一代抗癫痫药物如唑尼沙胺等。放电频繁且伴有明显认知功能损害的患儿应该使用抗癫痫药物

治疗基本取得共识，然而对于“频繁”的定义尚无定论。 

9. 讨论 

SEDs 可损害患儿认知功能，但目前基于儿童的研究较少，对于 SEDs 患儿的认知评价的研究多通过

量表判断，具有一定主观性，精度把控困难，且参与研究的对象多存在认知功能的基础疾病(癫痫、孤独

症谱系障碍等)，单纯 SEDs 对认知的影响可能被夸大。而治疗方面，药物介入时机及药物选择尚未达成

共识。要解决上述问题，需更多高水平的同质化研究进行进一步的探索。 
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