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拉莫三嗪联合维生素B12对小儿脑瘫合并癫痫
患儿氨基酸代谢与脑电图的影响*

周志玉， 孙映红， 韦苇， 卢红艳

（江苏大学附属医院 儿科，江苏 镇江 212001）

摘要 ： 目的　探讨拉莫三嗪联合维生素B12对小儿脑瘫合并癫痫患儿的氨基酸代谢指标及脑电图（EEG）

的影响。方法　回顾性分析 2022 年 4 月—2023 年 10 月江苏大学附属医院治疗的 83 例小儿脑瘫合并癫痫患儿

的临床资料，按治疗方法分为对照组41例（拉莫三嗪治疗）和联合组42例（拉莫三嗪联合维生素B12治疗）。分

析两组患儿治疗前后的脑电图（EEG）δ波、θ波、α波、β波的相对功率；采用韦氏儿童智力量表（WISC-CR）评

估患儿认知功能，包括全面智力指数（FIQ）、言语智力指数（VIQ）、操作智力指数（PIQ）；比较两组患儿治疗前

后的氨基酸代谢指标［冬氨酸（Asp）、谷氨酸（Glu）、甘氨酸（Gly）］，血清炎症因子指标［白细胞介素-6（IL-6）、

白细胞介素-1β（IL-1β）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）］，以及治疗后的不良反应。结果　联合组治疗前后θ波

的差值大于对照组（P <0.05）。联合组治疗前后FIQ、VIQ和PIQ的差值均大于对照组（P <0.05）。联合组治疗

前后Asp、Glu、Gly的差值绝对值大于对照组（P <0.05）。联合组治疗前后IL-6、IL-1β和TNF-α的差值均大于

对照组（P <0.05）。联合组与对照组不良反应总发生率比较，差异无统计学意义（P >0.05）。结论　拉莫三嗪联

合维生素B12治疗小儿脑瘫合并癫痫，能有效改善氨基酸代谢失衡和血清炎症因子水平，提高认知功能。
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Effects of lamotrigine combined with vitamin B12 on amino acid 
metabolism and electroencephalogram in children with cerebral 

palsy complicated by epilepsy*
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Abstract: Objective To investigate the effects of lamotrigine combined with vitamin B12 on amino acid 

metabolism and electroencephalogram (EEG) parameters in children with cerebral palsy complicated by epilepsy. 

Methods A total of 83 children with cerebral palsy and epilepsy were retrospectively enrolled and divided into a 

control group (lamotrigine treatment, n = 41) and a combination group (lamotrigine combined with vitamin B12 

treatment, n = 42). EEG parameters (relative power of δ, θ, α, and β waves), cognitive function (assessed using the 

Wechsler Intelligence Scale for Children-Chinese Revised, WISC-CR, including full-scale intelligence quotient 

[FIQ], verbal intelligence quotient [VIQ], and performance intelligence quotient [PIQ] ), amino acid metabolism 

indices (aspartic acid [Asp], glutamic acid [Glu], glycine [Gly] ), serum inflammatory cytokines (IL-6, IL-1β, TNF-

α), and incidence of adverse reactions were analyzed before and after treatment. Results The combination group 

demonstrated significantly greater reductions in θ wave activity compared to the control group (P < 0.05). More 
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pronounced improvements were observed in full-scale IQ (FIQ), verbal IQ (VIQ), and performance IQ (PIQ) scores 

in the combination group versus controls (P < 0.05). Significant between-group differences were noted in the 

changes of aspartic acid (Asp), glutamic acid (Glu), and glycine (Gly) levels (P < 0.05). The combination group 

showed greater reductions in IL-6, IL-1β, and TNF- α levels than the control group (P < 0.05). No statistically 

significant difference was found in total adverse event incidence between groups (P > 0.05).  Conclusion The 

combination of lamotrigine and vitamin B12 effectively improves amino acid metabolic balance, reduces 

inflammatory cytokine levels, and enhances cognitive function in children with cerebral palsy complicated by 

epilepsy.

Keywords:  cerebral palsy in children; epilepsy; lamotrigine; vitamin B12; amino acid metabolism indices; 

electroencephalogram

小儿脑性瘫痪（简称脑瘫）是因胎儿或婴儿期

发 育 过 程 中 脑 部 非 进 行 性 损 伤 ，导 致 患 儿 持 续 中

枢 性 运 动 和 姿 势 发 育 障 碍 、活 动 受 限 的 症 候 群 。

脑瘫患儿有多种共患病，癫痫是常见共患病之一，

发 生 率 为 35%～62%。 癫 痫 是 一 种 以 反 复 病 理 性

神经元异常放电为特征的神经系统疾病。其反复

发 作 可 加 剧 脑 损 伤 ，阻 碍 患 儿 的 认 知 与 运 动 功 能

发 育 ，从 而 严 重 损 害 其 生 活 质 量 及 长 期 发 展 潜

能[1]，给患儿家庭带来显著负面影响。目前脑瘫合

并癫痫的发病机制尚未完全明确，可能涉及遗传、

代 谢 异 常 及 神 经 网 络 功 能 紊 乱 等 多 方 面[2]。 有 研

究 指 出 ，天 冬 氨 酸（aspartic acid, Asp）和 谷 氨 酸

（Glutamic acid, Glu）作 为 主 要 的 兴 奋 性 神 经 递 质 ，

参 与 调 控 突 触 传 递 并 介 导 神 经 可 塑 性 过 程 ；而 甘

氨酸（Glycine, Gly）则属于抑制性神经递质，在平衡

兴奋性信号中发挥关键作用。在脑瘫合并癫痫的

患儿中，维持上述氨基酸的平衡对于神经元兴奋-

抑 制 调 控 至 关 重 要 ；其 失 衡 可 能 加 剧 神 经 异 常 放

电 ，从 而 诱 发 或 加 重 癫 痫 发 作[3]。 脑 电 图

（Electroencephalogram, EEG）是 评 估 癫 痫 活 动 与 监

测 疾 病 进 展 的 重 要 工 具 ，不 仅 对 辅 助 诊 断 具 有 重

要意义，也为疗效评估提供了关键依据[4]。维生素

B12 具有抗氧化与抗炎特性，而抗癫痫药物拉莫三

嗪 可 通 过 稳 定 神 经 元 膜 电 位 、抑 制 异 常 放 电 发 挥

治疗作用[5]。动物模型研究表明，联合使用拉莫三

嗪与维生素 B12 能够协同抑制癫痫发生，减轻氧化

应 激 及 炎 症 反 应 ，并 改 善 行 为 学 表 现 与 神 经 组 织

损 伤 程 度[6]。 本 研 究 的 创 新 性 在 于 系 统 探 究 拉 莫

三嗪与维生素 B12 联合干预的综合效应，重点关注

二 者 在 抗 氧 化 与 抗 炎 途 径 中 可 能 存 在 的 协 同 机

制，并综合运用行为学评估、脑电图监测及炎症指

标分析等手段，全面评价该联合策略的治疗潜力，

旨 在 为 脑 瘫 合 并 癫 痫 患 儿 提 供 一 种 更 综 合 、有 效

的治疗新思路。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

回顾性分析 2022 年 4 月—2023 年 10 月江苏大

学附属医院治疗的 83 例脑瘫合并癫痫患儿的临床

资料，根据治疗方式不同分为对照组 41 例（拉莫三

嗪治疗）和联合组 42 例（拉莫三嗪联合使用维生素

B12 治 疗）。 纳 入 标 准 ：①符 合《脑 性 瘫 痪 共 患 癫

痫诊断与治疗专家共识》的相关诊断标准 [7] ；②诊

断后未接受过其他抗癫痫治疗；③年龄 3～12 岁；

④患 儿 治 疗 前 的 癫 痫 发 作 频 率 均≥2 次/月 。 排 除

标准：①对本研究药物过敏；②具有严重肝肾功能

不 全 ，合 并 免 疫 系 统 缺 陷 及 血 液 系 统 疾 病 ；③近

1 个月使用过抗癫痫药物；④无法配合治疗和随访

者。本研究获得医院医学伦理委员会的审查和批

准（No：KY2024K1017）。对照组与联合组的性别构

成、年龄、病程和癫痫发作频率比较，经 χ2 / t 检验，

差异均无统计学意义（P >0.05）。见表 1。

1.2　方法　

对照组给予拉莫三嗪治疗[葛兰素史克（天津）

有限公司，国药准字 J20130026，规格：50 mg]。在治

疗初始阶段，按照患儿公斤体重计算，给予 0.15 mg/

表 1　两组患儿一般资料比较 

组别

联合组

对照组

χ2 / t 值

P 值

n

42

41

男/女/

例

22/20

23/18

0.115

0.734

年龄/（岁，

x±s）

5.18±1.46

5.75±1.39

1.937

0.056

病程/（月，

x±s）

9.36±2.09

10.04±2.16

1.467

0.146

癫痫发作频率/

（次/月， x±s）

2.73±0.76

3.02±0.82

1.633

0.106
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（kg·d），1 次/d，连续服用 2 周；随后服用频率 1 次/d，

剂 量 提 升 至 0.3 mg/（kg·d），直 至 达 到 最 佳 疗 效 。

一 般 而 言 ，达 到 最 佳 疗 效 的 维 持 剂 量 为 1～5 mg/

（kg·d），疗程总计 6 个月。

联合组在此基础上联合使用维生素 B12（山西

云 鹏 制 药 有 限 公 司 ，国 药 准 字 H14023321，规 格 ：

25 μg），剂 量 为 15 μg/d，1 次/d，疗 程 与 对 照 组

一致。

1.3　观察指标　

1.3.1 　 EEG 各频段功率 　治疗前后，采用国际 10-

20 系统放置电极，记录时长 30 min，患儿处于安静

清醒状态下，使用 Nihon Kohden EEG-1200C 脑电图

仪（日本光电工业株式会社）采集数据，分析 δ波、

θ波、α波、β波的相对功率。

1.3.2 　 认知功能 　治 疗 前 后 ，采 用 韦 氏 儿 童 智 力

量 表（中 国 修 订 版）（Wechsler Intelligence Scale for 

Children-Chinese Revised, WISC-CR）[8]对患儿认知功

能进行评估。该量表主要包括全面智力指数（full-

scale intelligence quotient, FIQ）、言 语 智 力 指 数

（verbal intelligence quotient, VIQ）和 操 作 智 力 指 数

（performance intelligence quotient, PIQ）。 FIQ 基 于 所

有子测试得分综合计算得出，反映整体认知水平；

VIQ 主要评估语言理解、词汇表达、算术推理等言

语相关能力 ；PIQ 则侧重于空间视觉处理、图形推

理 及 拼 图 操 作 等 非 言 语 任 务 的 表 现 ，用 于 衡 量 儿

童的实际操作与空间推理能力。

1.3.3 　 氨基酸代谢指标 　治 疗 前 后 ，使 用 一 次 性

血 样 采 集 卡 采 集 患 儿 血 涂 片 ，样 本 经 甲 醇 沉 淀 蛋

白后离心取上清液 ，采用串联质谱法（仪器型号 ：

AB Sciex Triple QuadTM 5500，美 国 AB Sciex 公 司 生

产）检 测 Asp、Glu、Gly 水 平 ，由 上 海 锦 测 医 学 检 验

所完成分析。

1.3.4 　 血清炎症因子指标 　治 疗 前 后 ，采 集 患 儿

上 肢 静 脉 血 3 mL，3 000 r/min 离 心 6 min，取 上 清

液，在-20 ℃下保存待检。采用酶联免疫吸附试验

定量分析白细胞介素-6（Interleukin-6, IL-6）、白细

胞 介 素 -1β（Interleukin-1β , IL-1β）、肿 瘤 坏 死 因

子 -α（tumor necrosis factor-alpha, TNF-α）水 平 ，试

剂 盒 均 购 自 美 国 R&D Systems 公 司（ 型 号 ：

Quantikine ELISA kits，IL-6: D6050，IL-1β : DLB50，

TNF-α : DTA00D）。

1.3.5 　 不良反应 　统计并比较两组患儿低钾血症、

皮疹、胃肠道反应等不良反应的发生率。

1.4　统计学方法　

数据分析采用 SPSS 27.0 统计软件。计数资料

以构成比或率（%）表示，比较用 χ2 检验；计量资料

以 均 数 ± 标 准 差（x±s）表 示 ，比 较 用 t 检 验 。 P <

0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1　两组患儿的EEG各频段功率比较　

两组患儿治疗前 δ波、θ波、α波和 β波比较 ，

经 t 检验，差异均无统计学意义（P >0.05）。两组患

儿治疗后 δ波、α波和 β波比较 ，经 t 检验 ，差异均

无 统 计 学 意 义（P >0.05）；两 组 患 儿 治 疗 后 θ 波 比

较，经 t 检验，差异有统计学意义（P <0.05），联合组

治疗后 θ波低于对照组。对照组治疗前与治疗后

θ波 比 较 ，经 t 检 验 ，差 异 有 统 计 学 意 义（t =4.297，

P =0.000）；联合组治疗前与治疗后 θ波比较，经 t 检

验，差异有统计学意义（t =11.768，P =0.000）；治疗

后 两 组 θ波 均 降 低 。 两 组 患 儿 治 疗 前 后 θ波 的 差

值比较，经 t 检验，差异有统计学意义（P <0.05）；联

合组治疗前后 θ波的差值大于对照组。见表 2。

2.2　两组患儿的认知功能比较　

两 组 患 儿 治 疗 前 FIQ、VIQ 和 PIQ 比 较 ，经 t 检

验 ，差 异 均 无 统 计 学 意 义（P >0.05）。 两 组 患 儿 治

疗后 FIQ、VIQ 和 PIQ 比较，经 t 检验，差异均有统计

学意义（P <0.05）；联合组治疗后 FIQ、VIQ 和 PIQ 均

高于对照组。对照组治疗前与治疗后 FIQ、VIQ 和

PIQ 比 较 ，经 t 检 验 ，差 异 均 有 统 计 学 意 义（t =

5.932、6.085、5.652，均 P =0.000）；联 合 组 治 疗 前 与

治疗后 FIQ、VIQ 和 PIQ 比较，经 t 检验，差异均有统

计 学 意 义（t =26.174、19.711、18.564，均 P =0.000）；

治 疗 后 两 组 FIQ、VIQ 和 PIQ 均 升 高 。 两 组 患 儿 治

疗前后 FIQ、VIQ 和 PIQ 的差值比较，经 t 检验，差异

均有统计学意义（P <0.05）；联合组治疗前后 FIQ、

VIQ 和 PIQ 的差值均大于对照组。见表 3。

2.3　两组患儿的氨基酸代谢指标比较　

两 组 患 儿 治 疗 前 Asp、Glu 和 Gly 比 较 ，经 t 检

验 ，差 异 均 无 统 计 学 意 义（P >0.05）。 两 组 患 儿 治

疗后 Asp、Glu 和 Gly 比较，经 t 检验，差异均有统计

学意义（P <0.05）；联合组治疗后 Asp 和 Glu 低于对
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照 组 ，Gly 高 于 对 照 组 。 对 照 组 治 疗 前 与 治 疗 后

Asp、Glu 和 Gly 比较，经 t 检验，差异均有统计学意义

（t =6.086、5.518、6.997，均 P =0.000）；联合组治疗前

与治疗后 Asp、Glu 和 Gly 比较，经 t 检验，差异均有

统计学意义（t =6.937、7.152、-10.769，均 P =0.000）；

治疗后两组 Asp 和 Glu 均降低，Gly 均升高。两组患

儿治疗前后 Asp、Glu 和 Gly 的差值比较，经 t 检验，

差 异 均 有 统 计 学 意 义（P <0.05）；联 合 组 治 疗 前 后

Asp、Glu、Gly 的差值绝对值大于对照组。见表 4。

2.4　两组患儿的血清炎症因子指标比较　

两 组 患 儿 治 疗 前 IL-6、IL-1β 和 TNF-α 比 较 ，

经 t 检验，差异均无统计学意义（P >0.05）。两组患

儿治疗后 IL-6、IL-1β和 TNF-α比较，经 t 检验，差

异均有统计学意义（P <0.05）；联合组治疗后 IL-6、

IL-1β和 TNF-α均 低 于 对 照 组 。 对 照 组 治 疗 前 与

治疗后 IL-6、IL-1β和 TNF-α比较，经 t 检验，差异

均 有 统 计 学 意 义（t =8.841、7.090、7.000，均 P =

0.000）；联 合 组 治 疗 前 与 治 疗 后 IL-6、IL-1β 和

TNF-α 比 较 ，经 t 检 验 ，差 异 均 有 统 计 学 意 义（t =

15.374、21.447、23.605，均 P =0.000）；治 疗 后 两 组

IL-6、IL-1β和 TNF-α均降低。两组患儿治疗前后

IL-6、IL-1β和 TNF-α的差值比较 ，经 t 检验 ，差异

均有统计学意义（P <0.05）；联合组治疗前后 IL-6、

表4　两组患儿治疗前后氨基酸代谢指标比较 （μmol/mL， x±s）

组别

联合组

对照组

t 值

P 值

n

42

41

Asp

治疗前

57.53±15.15

57.48±15.09

0.015

0.988

治疗后

36.27±16.86

51.15±16.24

4.094

0.000

差值

21.26±5.77

6.33±2.13

15.224

0.000

Glu

治疗前

93.48±22.27

93.25±21.91

0.047

0.962

治疗后

72.13±15.94

83.07±16.18

3.103

0.003

差值

21.35±6.42

10.18±2.14

10.731

0.000

Gly

治疗前

25.71±8.75

25.62±7.91

0.049

0.961

治疗后

41.85±8.01

34.95±6.88

4.205

0.000

差值

16.14±4.86

9.33±2.50

7.384

0.000

表2　两组患儿治疗前后EEG各频段功率比较 （x±s）

组别

联合组

对照组

t 值

P 值

n

42

41

δ波

治疗前

11.02±1.24

11.06±1.29

0.144

0.886

治疗后

11.16±1.31

11.13±1.07

0.114

0.909

差值

0.10±0.07

0.09±0.06

0.686

0.495

θ波

治疗前

21.26±2.99

21.30±3.06

0.060

0.952

治疗后

17.19±2.26

19.33±2.95

3.715

0.000

差值

4.07±1.06

1.97±0.45

10.617

0.000

组别

联合组

对照组

t 值

P 值

α波

治疗前

30.28±4.22

30.35±4.26

0.076

0.94

治疗后

29.60±4.01

30.15±4.19

0.623

0.535

差值

0.30±0.20

0.25±0.18

1.174

0.244

β波

治疗前

8.52±1.33

8.49±0.94

0.119

0.905

治疗后

8.33±1.25

8.31±1.18

0.073

0.942

差值

0.20±0.08

0.19±0.07

0.589

0.558

表3　两组患儿治疗前后认知功能比较 （分， x±s）

组别

联合组

对照组

t 值

P 值

n

42

41

FIQ

治疗前

96.73±2.12

96.45±1.99

0.614

0.541

治疗后

99.48±1.29

97.71±1.45

6.268

0.000

差值

2.75±0.68

1.34±0.47

11.318

0.000

VIQ

治疗前

94.37±2.94

94.32±2.86

0.079

0.938

治疗后

98.82±1.81

96.24±1.65

6.782

0.000

差值

4.45±1.46

1.92±0.70

9.855

0.000

PIQ

治疗前

94.21±2.98

94.39±3.01

0.274

0.785

治疗后

98.69±1.97

96.18±1.78

6.086

0.000

差值

4.48±1.56

1.79±0.44

10.713

0.000
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IL-1β和 TNF-α的差值均大于对照组。见表 5。

2.5　两组患儿的不良反应比较　

联合组与对照组不良反应总发生率比较，经 χ2

检 验 ，差 异 无 统 计 学 意 义（χ2 =1.484，P =0.223）。

见表 6。

3  讨论 

小儿脑瘫合并癫痫多由脑瘫相关的大脑结构

性 损 伤 或 发 育 异 常 所 引 起 ，这 些 病 理 改 变 可 导 致

神 经 元 兴 奋 性 异 常 升 高 及 脑 电 活 动 不 稳 定 ，从 而

显著增加癫痫发作的风险。此类神经系统损伤还

可 引 发 神 经 网 络 功 能 障 碍 ，进 一 步 促 进 癫 痫 的 发

生 与 发 展[9]。 该 共 病 的 进 展 涉 及 多 种 神 经 生 物 学

与 代 谢 途 径 的 异 常 ，尤 其 在 神 经 递 质 代 谢 及 信 号

转 导 方 面 表 现 显 著 。 如 HORVATH 等[10] 的 研 究 表

明 ，氨 基 酸 代 谢 的 失 衡 可 能 与 脑 瘫 合 并 癫 痫 患 儿

的 神 经 病 理 生 理 状 态 有 关 。 在 药 物 治 疗 方 面 ，抗

癫痫药物是控制癫痫发作的主要治疗手段。维生

素 B12 在维持神经系统健康方面起着至关重要的

作用，特别是在神经髓鞘的合成和维护中，这对于

神 经 信 号 的 有 效 传 导 至 关 重 要[11]，其 缺 乏 可 能 导

致 多 种 神 经 系 统 疾 病 ，如 周 围 神 经 病 变 和 神 经 退

行 性 改 变 。 而 拉 莫 三 嗪 作 为 一 种 新 型 抗 癫 痫 药

物 ，其 作 用 机 制 主 要 是 调 节 神 经 传 导 和 降 低 癫 痫

发 作 频 率[12]。 在 这 样 的 背 景 下 ，拉 莫 三 嗪 与 维 生

素 B12 的联合应用为小儿脑瘫合并癫痫的治疗提

供了新思路。该策略的核心优势在于可通过调节

氨基酸代谢、抑制炎症因子释放等多重机制，协同

改善脑功能、降低癫痫发作频率，从而提升整体治

疗效果并改善患儿生活质量。

癫痫样放电是由大脑神经元异常放电引起的

电生理现象，涉及神经元兴奋性、突触传递和神经

网 络 稳 定 性 等 复 杂 过 程[13]。 本 研 究 结 果 显 示 ，治

疗后两组患儿的 θ波均显著低于治疗前，且联合治

疗组较对照组进一步降低。这表明，维生素 B12 的

神 经 保 护 作 用 可 能 不 仅 需 要 一 定 的 时 间 来 显 现 ，

而且其效应在促进神经系统长期平衡和功能恢复

方 面 尤 为 重 要[14-16]。 维 生 素 B12 的 作 用 可 能 不 仅

限 于 促 进 神 经 髓 鞘 修 复 ，还 可 通 过 调 节 脑 内 能 量

代谢、参与 DNA 修复过程以及影响神经递质合成

等 多 种 途 径 ，间 接 促 进 认 知 功 能 改 善 。 TARDY

等[17]的研究表明，维生素 B12 在神经细胞的能量代

谢 、DNA 合 成 与 修 复 以 及 多 种 神 经 递 质 的 生 物 合

成 过 程 中 均 发 挥 关 键 作 用 ，提 示 其 可 能 通 过 多 靶

点 机 制 参 与 神 经 功 能 的 恢 复 过 程 。 因 此 ，维 生 素

B12 的作用不仅是修复受损的神经髓鞘，而是通过

多 重 机 制 支 持 神 经 细 胞 的 生 理 功 能 ，进 而 有 助 于

缓解痫性放电。

Asp、Glu 和 Gly 是 神 经 系 统 中 的 重 要 神 经 递

质，Asp 和 Glu 与兴奋性神经传递及癫痫等疾病密

切 相 关[18]，而 Gly 在 抑 制 性 神 经 传 递 中 发 挥 作 用 。

SODA 等[19]研究指出，Glu 激活的 NMDA 受体在中枢

神 经 系 统 中 介 导 兴 奋 性 神 经 传 导 。 本 研 究 发 现 ，

联 合 组 中 Glu、Asp 水 平 明 显 降 低 ，Gly 水 平 显 著 升

高，提示拉莫三嗪联合维生素 B12 在调节神经递质

平 衡 方 面 具 有 独 特 的 优 势 。 拉 莫 三 嗪 通 过 抑 制

Glu 的释放来减少过度的兴奋性神经活动，从而缓

解癫痫症状[20]。维生素 B12 则具有神经保护作用，

促进神经细胞代谢健康，维持髓鞘的完整性，支持

神 经 系 统 的 长 期 稳 定 性[21]。 因 此 ，联 合 治 疗 可 能

表5　两组患儿治疗前后血清炎症因子指标比较 （x±s）

组别

联合组

对照组

t 值

P 值

n

42

41

IL-6/（ng/L）

治疗前

10.64±2.09

10.59±2.13

0.108

0.914

治疗后

5.47±0.63

8.28±0.93

16.151

0.000

差值

5.17±2.18

2.31±0.92

7.818

0.000

IL-1β/（pg/mL）

治疗前

17.65±2.16

17.68±2.19

0.063

0.950

治疗后

9.42±1.02

12.53±1.43

11.428

0.000

差值

8.23±2.39

5.15±1.62

6.887

0.000

TNF-α/（ng/L）

治疗前

67.73±5.25

67.68±5.54

0.042

0.966

治疗后

46.35±2.62

56.75±3.18

16.278

0.000

差值

21.38±5.87

10.93±6.39

7.753

0.000

表 6　两组患儿的不良反应比较 例（%）

组别

联合组

对照组

n

42

41

低钾血症

1（2.38）

2（4.88）

胃肠道反应

0（0.00）

2（4.88）

皮疹

1（2.38）

1（2.38）

总计

2（4.76）

5（12.20）

·· 45



中国现代医学杂志 第 35 卷 

通过双重机制：一方面，拉莫三嗪抑制兴奋性神经

递质的过度释放；另一方面，维生素 B12 增强神经

细胞功能，两者协同作用调节神经递质平衡，从而

改善认知功能。

本 研 究 结 果 显 示 ，联 合 组 患 儿 血 清 IL-6、IL-

1β和 TNF-α等促炎因子水平较对照组显著降低。

维 生 素 B12 可 能 通 过 抑 制 NF- κB 信 号 通 路 的 激

活 ，阻 断 IκBα蛋 白 的 磷 酸 化 与 降 解 ，减 少 NF-κB

的核转位，进而下调 IL-6、TNF-α等促炎细胞因子

的 转 录 与 释 放[22-23]。 维 生 素 B12 的 活 性 形 式 甲 钴

胺作为重要甲基供体，通过降低活性氧水平、维持

线 粒 体 功 能 减 轻 氧 化 应 激 ，抑 制 核 苷 酸 结 合 结 构

域富含亮氨酸重复序列和含热蛋白结构域受体 3

炎 症 小 体 组 装 活 化[24-25]。 这 些 抗 炎 机 制 与 拉 莫 三

嗪抑制 Glu 释放、稳定神经元膜电位的药理作用相

互 协 同 ，共 同 减 轻 神 经 炎 症 反 应 ，改 善 突 触 可 塑

性，促进神经功能恢复，为脑瘫合并癫痫患儿的临

床治疗提供了新的治疗靶点和理论依据。

综上所述，拉莫三嗪与维生素 B12 联合治疗可

显 著 改 善 脑 瘫 合 并 癫 痫 患 儿 的 氨 基 酸 代 谢 、减 轻

神经炎症、减少脑电图异常放电，并提升其认知功

能，展现出潜在的临床应用价值。然而，本研究尚

存在一定局限性，如样本量有限且为单中心设计，

可能影响结果的普适性。后续研究可进一步扩大

样本规模、开展多中心协作验证，并深入探讨该联

合 方 案 在 不 同 年 龄 、病 程 分 期 患 儿 中 的 疗 效 差 异

及 其 长 期 安 全 性 ，以 期 为 个 性 化 治 疗 策 略 的 制 订

提供更可靠的循证依据。
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