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摘 要：目的　探讨超低温保存自体颅骨修补术后早期癫痫发作（EPS）的影响因素。方法　回顾性分析 2012 年 1 月—2025 年 6 月

在成都医学院第二附属医院·核工业四一六医院予超低温保存自体颅骨修补术的 282 例患者临床资料，依据术后 7 d 内癫痫发作

的临床表现进行术后早期癫痫评估，并将其分为癫痫发作组和无癫痫发作组。采用多因素 Logistic 回归分析影响 EPS 发生的相关

因素。结果　43例患者术后早期出现癫痫发作，发生率为15.25%。皮瓣塌陷（OR=4.811,95%CI:1.858～12.459）及膨出（OR=4.529,95%CI:
1.608～12.755），术后术区出血或积液（OR=2.911,95%CI:1.280～6.622）与自体颅骨修补术 EPS 的发生相关（均 P<0.05）。结论　皮

瓣塌陷、膨出以及术后术区出血或积液是自体颅骨修补术后发生 EPS 的危险因素。
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Abstract：  Objective　 To investigate the risk factors for early postoperative seizures （EPS） after cryopreserved 
autologous cranioplasty. Methods　 A retrospective analysis was performed for the clinical data of 282 patients who 
underwent cryopreserved autologous cranioplasty in The Second Affiliated Hospital of Chengdu Medical College & Nuclear 
Industry 416 Hospital from January 2012 to June 2025. The clinical manifestations of seizures within 7 days after surgery 
were used to assess early seizures， and then the patients were divided into seizure group and non ⁃ seizure group. The 
multivariate logistic regression analysis was used to identify the influencing factors for EPS. Results　 There were 43 
patients with EPS， resulting in an incidence rate of 15.25%. Skin flap depression （odds ratio ［OR］ = 4.811， 95% 
confidence interval ［CI］： 1.858-12.459， P <0.05）， skin flap protrusion （OR = 4.529， 95% CI： 1.608-12.755， P <0.05）， 
and postoperative hemorrhage or fluid accumulation （OR = 2.911， 95% CI： 1.280-6.622， P <0.05） were associated with EPS 
after autologous cranioplasty. Conclusions　Skin flap depression， skin flap protrusion， and postoperative hemorrhage or 
fluid accumulation are risk factors for EPS after cryopreserved autologous cranioplasty.
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颅骨去骨瓣减压术（decompressive craniectomy， DC）

是控制脑损伤患者颅内压升高的有效措施。然而，该术

式会破坏颅骨完整性，可引发脑血流动力学紊乱、脑脊液

循环障碍等病理生理学效应，且骨瓣缺损时间越长，脑功

能受损越严重［1-3］。因此，颅骨修补术对患者的神经功能

康复至关重要［4-7］。目前，国内临床颅骨修补术常用的材

料 主 要 包 括 自 体 骨 、钛 网 和 聚 醚 醚 酮

（Polyetheretherketone， PEEK）3 类。其中，自体骨因其良

好的生物相容性、较低的成本、无免疫排斥风险，并且更

符合患者自身的解剖与生理结构，目前仍被视为较理想

的修补材料之一［8］。现阶段，推荐的自体骨保存方式主

要有两种：一是在体内生理环境下保存（如腹部皮下脂肪

层），二 是 在 体 外 低 温 条 件 下 保 存［9］。 超 低 温（液 氮 ，

-196 ℃）保存自体颅骨能有效降低离体骨瓣活性，减缓氧

化过程，降低术后颅骨吸收率，符合临床早期颅骨修补的

需 求 。 术 后 早 期 癫 痫 发 作（early postoperative seizures， 
EPS）是颅骨修补术后常见的并发症之一，其发生率介于

14.3%～35.7%，会对患者的预后产生不良影响，严重时甚

至可致死亡［10-12］。但目前关于超低温保存自体颅骨修补

EPS 影响因素的研究较少。为此，本研究对此进行探讨，

为临床提供参考。

1　资料与方法

1. 1　一般资料

回顾性分析 2012 年 1 月—2025 年 6 月于成都医学院

第二附属医院·核工业四一六医院神经外科予超低温保

存自体颅骨修补术患者的临床资料。纳入标准：①颅骨

缺损直径>3 cm；②去骨瓣原因为颅脑损伤或脑血管意

外；③原有手术切口愈合良好；④DC 后 6 个月内完成颅骨

修补术，修补材料均为超低温保存自体颅骨；⑤年龄>18岁；

⑥DC 及颅骨修补术均于本院完成。排除标准：①DC 前

存在癫痫病史；②DC 后出现伤口感染或严重疤痕愈合或

皮肤菲薄；③DC 后因其他原因再次手术。

共 282 例患者纳入研究。其中，男 157 例，女 125 例；

年龄（51.95±10.11）岁。根据 EPS 的诊断标准［13-14］，将其

分为癫痫发作组和无癫痫发作组。

1. 2　手术方法

术前将骨瓣在无菌条件下复温，术中剔净骨缘四周

及板障内的表面附着物，并用直径 2 mm 的克氏针钻头在

骨瓣中央钻孔 3 个，然后放入无菌生理盐水中浸泡备用。

所有患者均采取气管插管全身麻醉的方式，沿原切口切

开头皮，沿帽状腱膜下、颞肌下分离皮瓣，分离颞肌时留

取薄层颞肌附着于硬脑膜，若出现硬脑膜破损，应立即予

以严密修补。充分显露骨窗周边骨缘，将骨窗缘软组织

剔除干净，同时清除首次手术时遗留的缝线、骨蜡等异

物，将骨瓣固定于颅骨缺损处，在硬脑膜上缝合 3 针，缝线

从骨瓣中央小孔中穿出用于悬吊硬膜，采用自固化磷酸

钙骨水泥（calcium phosphate cement， CPC）修补骨缝及骨

质缺损，术区放置负压引流管，逐层缝合皮下组织及头

皮，并适当加压包扎，术后 1～2 d 拔除引流管。

1. 3　观察指标

统计两组患者年龄、性别、去骨瓣原因、去骨瓣减压

时是否使用人工硬脑膜、颅骨缺损侧别、颅骨缺损主要部

位 、颅 骨 缺 损 时 间 、颅 骨 缺 损 面 积 、皮 瓣 塌 陷 程 度

（塌 陷>0.5 cm、平坦、膨隆>0.5 cm）、术后术区是否出血或

积 液 、修 补 术 中 硬 脑 膜 是 否 破 裂 、修 补 术 中 是 否 使 用

CPC、围术期是否使用抗癫痫药物及使用时间、术后引流

量等。

1. 4　统计学方法

采用 SPSS 26.0 软件进行统计学分析。呈正态分布

的计量资料以均数±标准差（-x ± s）表示，两组间比较采用

t 检验。呈非正态分布的计量资料以中位数（四分位数间

距）［M（P25，P75）］表示，两组间比较采用秩和检验。计数

资料以例（%）表示，组间比较采用 χ2 检验或费希尔精确

概率检验。将单因素分析中具有统计学意义的指标纳入

多因素 Logistic 回归分析。以 P＜0.05 表示差异有统计学

意义。

2　结果

2. 1　颅骨修补术EPS的发生率及发作类型

282 例患者中，43 例患者出现 EPS，发生率为 15.25%；

其 中 ，男 24 例 ，女 19 例 ；年 龄 22～76 岁 ，平 均（53.58±
11.22）岁。癫痫发作类型：全面性发作 13 例，局灶性发作

25 例、局灶进展到双侧强直阵挛发作 4 例、癫痫持续状态

1 例。最终 17 例患者明确诊断为癫痫。

2. 2　影响EPS发生的单因素分析情况

两组患者在颅骨缺损主要部位、皮瓣塌陷程度、术后

术区出血或积液情况、修补术中硬脑膜破裂情况、修补术

中 CPC 使用情况等方面存在差异，差异有统计学意义（均

P＜0.05），见表 1。

2. 3　影响EPS发生的多因素Logistic回归分析情况

皮 瓣 塌 陷 ＞0.5 cm（OR=4.811，95%CI：1.858～
12.459），皮 瓣 膨 出 ＞0.5 cm（OR=4.529，95%CI：1.608～
12.755）、术后术区出血或积液（OR=2.911，95%CI：1.280
～6.622）是自体颅骨修补术 EPS 的危险因素（P<0.05）。

见表 2。

··77



http://www.jinn.org.cn2025，52（6） 李佳宇，等：超低温保存自体颅骨修补术后早期癫痫发作的影响因素分析

表1　超低温自体颅骨修补术EPS的单因素分析结果

项目

年龄/（岁，
-x ± s）

性别 例（%）

    女
    男
去骨瓣原因 例（%）

    脑血管意外

    颅脑外伤

去骨瓣减压时是否使用人工硬脑膜 例（%）

    否
    是
颅骨缺损侧边 例（%）

    左
    右
    双侧

颅骨缺损主要部位 例（%）

    额
    颞
    顶
    枕
颅骨缺损时间 例（%）

    ≤3个月

    4～6个月

颅骨缺损面积 例（%）

    ≤60 cm2

    60～95 cm2

    ≥95 cm2

修补术中硬脑膜是否破裂 例（%）

    否
    是
术后术区是否出血或积液 例（%）

    否
    是
修补术中是否使用CPC 例（%）

    否
    是
皮瓣塌陷程度 例（%）

    平坦

    塌陷＞0. 5 cm
    膨出＞0. 5 cm
预防性使用抗癫痫药物 例（%）

    否
    是
抗癫痫药物使用天数/[d, M（P25，P75）]
皮下引流量/(mL，

-x ± s)

总人数（n=282）
51. 95±10. 11

125(44. 33)
157(55. 67)

159(56. 38)
123(43. 62)

52(18. 44)
230(81. 56)

140(49. 65)
131(46. 45)

11(3. 90)

23(8. 16)
143(50. 71)
106(37. 59)

10(3. 55)

197(69. 86)
85(30. 14)

41(14. 54)
127(45. 04)
114(40. 43)

236(83. 69)
46(16. 31)

233(82. 62)
49(17. 38)

65(23. 05)
217(76. 95)

130(46. 10)
92(32. 62)
60(21. 28)

106(37. 59)
176(62. 41)

4. 00(0. 00,6. 00)
126. 78±54. 13

EPS组（n=43）
53. 58±11. 22

19(44. 19)
24(55. 81)

26(60. 47)
17(39. 53)

12(27. 91)
31(72. 09)

26(60. 47)
15(34. 88)

2(4. 65)

5(11. 63)
30(69. 77)
7(16. 28)
1(2. 33)

25(58. 14)
18(41. 86)

6(13. 95)
18(41. 86)
19(44. 19)

28(65. 12)
15(34. 88)

28(65. 12)
15(34. 88)

15(34. 88)
28(65. 12)

7(16. 28)
21(48. 84)
15(34. 88)

11(25. 58)
32(74. 42)

5. 00(1. 50,7. 00)
129. 23±49. 28

非EPS组（n=239）
51. 66±9. 90

106(44. 35)
133(55. 65)

133(55. 65)
106(44. 35)

40(16. 74)
199(83. 26)

114(47. 70)
116(48. 54)

9(3. 77)

18(7. 53)
113(47. 28)
99(41. 42)

9(3. 77)

172(71. 97)
67(28. 03)

35(14. 64)
109(45. 61)
95(39. 75)

208(87. 03)
31(12. 97)

205(85. 77)
34(14. 23)

50(20. 92)
189(79. 08)

123(51. 46)
71(29. 71)
45(18. 83)

95(39. 75)
144(60. 25)

4. 00(0. 00,5. 00)
126. 34±55. 04

χ2/t/Z值

1. 147

0. 000

0. 344

3. 024

2. 732

—

3. 469

0. 303

12. 819

10. 833

4. 006

18. 290

3. 118

-1. 692
0. 322

P值

0. 252

0. 984

0. 558

0. 082

0. 255

0. 007

0. 063

0. 859

0. 000

0. 000

0. 045

0. 000

0. 077

0. 091
0. 748
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3　讨论

EPS 是指在术后 7 d 内发生的、与手术直接相关的急

性症状性癫痫发作，属于严重的围术期并发症。EPS 可

加重脑氧代谢失衡、诱发或加剧手术相关性脑水肿，并导

致继发性神经元损伤［15］，同时增加晚期癫痫的发生风险，

进而影响患者的预后［16］。有文献报道自体骨颅骨修补

EPS 的发生率低于其他修补材料［17］，且早期颅骨修补有

助于减少或预防继发性癫痫的发生［18-20］，但对 EPS 的发

生率并无显著影响。同时，有研究表明［21］，颅骨修补术后

早期癫痫的发病率高于晚期癫痫，但术后预防性使用抗

癫 痫 药 物 可 在 一 定 程 度 上 降 低 早 期 癫 痫 的 发 生 风

险［11-22］，查阅国内外文献，目前相关文献中与本文研究方

向有关的内容详见表 3。

颞叶皮层主要调控认知功能，既往研究表明颞部颅

骨成形术后癫痫的发生率相对较高［28］。本研究的单因素

分析结果同样提示，颞部颅骨成形术后更易出现 EPS；然

而，多因素分析显示该差异无统计学意义。笔者认为，这

一结果可能与颞区独特的血管解剖结构有关。颞区血管

分布密集，是颅外-颅内血管吻合的重要解剖基础。在

DC 后，由此建立的侧支循环可直接参与缺损区域皮层的

血液供应，促进脑血流微循环的重建。而在颅骨修补术

中分离皮肌瓣时，往往会切断这些向颅内供血的新生血

管 ，导 致 局 部 脑 血 流 量 下 降 、皮 层 缺 血 ，从 而 诱 发 癫

痫［23-24］。然而，在本研究中，多数患者在接受 DC 后 3 个月

内即进行了颅骨修补术，这在一定程度上减少了新生血

管的形成，从而减弱了其对脑组织供血的影响。

目前尚无研究系统探讨 CPC 对自体颅骨修补术 EPS
的影响。本研究发现，在术中应用 CPC 封闭骨缝及修复

骨缺损可在一定程度上降低 EPS 的发生率；然而，多因素

分析结果显示其并不具有保护作用（P=0.104），提示 CPC
对 EPS 的潜在抑制作用可能源于与其他解剖结构修复因

素的协同效应。同时，笔者观察到 CPC 组患者术后硬膜

外积液或积血的发生率相对较低，这可能与皮下渗出减

少有关。既往研究表明，术中硬脑膜破裂是术后癫痫发

作的危险因素［29］；然而在本研究中，尽管两组患者在硬脑

膜破裂发生率方面存在差异，但该因素并未被证实为

EPS 发生的危险因素。

研究表明［25，30-31］，缺损区域皮瓣塌陷＞0.5 cm 是皮瓣

塌陷综合征（sinking skin flap syndrome， SSFS）及 EPS 的

危险因素，该结论与本研究结果一致。此外，本研究进一

步发现，术前皮瓣膨出＞0.5 cm 同样是 EPS 的危险因素。

其可能机制为，严重的皮瓣膨出在术中游离过程中可能

导致潜在的硬脑膜开放，进而引发血性脑脊液渗漏，刺激

皮质神经元异常放电；同时，在还纳骨瓣过程中，脑组织

及静脉系统受到压迫，导致静脉回流受阻及局部脑血流

量波动，这种脑血流动力学变化亦是诱发癫痫样放电的

重要病理生理基础［32-33］。对于存在术前皮瓣膨出的患

者，可考虑术前先予腰大池外引流，通过缓慢释放脑脊液

促使皮瓣及脑组织适度回缩，从而降低术中硬膜张力，为

颅骨修补操作提供更为稳定和安全的手术环境。

本研究发现，自体骨颅骨修补术后术区出血或积液

是 EPS 的危险因素。术区出血或积液可导致局部颅内压

表2　超低温自体颅骨修补术EPS的多因素Logistic回归分析结果

项目

颅骨缺损主要部位

    额
    颞
    顶
    枕
修补术中硬膜是否破裂

    否
    是
术后术区是否出血或积液

    否
    是
修补术中是否使用CPC
    否
    是
皮瓣塌陷情况

    平坦

    塌陷＞0. 5 cm
    膨出＞0. 5 cm

b

0. 226
-1. 093
-0. 614

0. 612

1. 069

-0. 767

1. 571
1. 510

Sb

0. 618
0. 694
1. 228

0. 426

0. 419

0. 410

0. 485
0. 528

Z值

0. 365
-1. 574
-0. 499

1. 436

2. 548

-1. 871

3. 236
2. 859

P值

0. 715
0. 115
0. 617

0. 151

0. 011

0. 061

0. 001
0. 004

OR(95%CI)

1. 000(Reference)
1. 253(0. 373～4. 209)
0. 335(0. 086～1. 307)
0. 541(0. 049～6. 014)

1. 000(Reference)
1. 844(0. 800～4. 252)

1. 000(Reference)
2. 911(1. 280～6. 622)

1. 000(Reference)
0. 464(0. 208～1. 037)

1. 000(Reference)
4. 811(1. 858～12. 459)
4. 529(1. 608～12. 755)
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升高、脑组织灌注压下降，从而诱发癫痫。此外，硬膜下

积液或蛛网膜下腔出血亦可通过引起皮质损伤而诱发癫

痫；但此类癫痫多为继发于出血或积液的刺激性反应，随

着病灶吸收，多数患者的癫痫发作可自行缓解。尽管自

体骨瓣嵌入式修补技术能够实现颅骨穹窿的解剖学重

建，最大程度恢复颅腔生理曲度［26-27，34］，但该术式也增加

了术中硬脑膜破裂的发生风险，尤其在处理皮瓣膨出患

者时，常需切开硬脑膜释放脑脊液以完成解剖复位。因

此，若术中出现硬膜开放，应严密缝合破口，以最大限度

减少脑脊液漏的发生率和颅内积气；同时应彻底冲洗硬

膜下腔至液体清亮，防止血液残留形成术后积血；建议常

规留置皮下引流管并保持通畅，辅以适度加压包扎，以预

防皮下积液或积血的形成。

综上所述，皮瓣塌陷＞0.5 cm、皮瓣膨出＞0.5 cm 以

及术后术区出血或积液是自体骨颅骨修补术 EPS 的危险

因素。因此，对于拟接受自体骨颅骨修补术的患者，可尽

早实施手术以降低 EPS 风险；对于存在明显皮瓣凹陷者，

围术期应加强支持治疗，包括充分卧床休息与积极补液，

以促进脑组织膨胀；而对于皮瓣显著膨出的患者，建议术

前予腰大池外引流术，以减少骨窗张力并减少术中操作

难度。若术中发生硬脑膜开放，应严格防止血性脑脊液

渗入硬膜下或蛛网膜下腔，并严密缝合硬膜缺损，尽可能

降低 EPS 的风险。
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表3　自体颅骨修补术EPS的相关研究讨论
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发表
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2019

2013

2019

2018

2018

2019

2020
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2020

2024
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病例数/
例

583

107

238

754

3 212

259

108

223

115

39

248

颅骨修补类别及特征

336 名患者在开颅术前没有癫痫发作。其中，222 例
（66. 1%）自体骨瓣，72 例（21. 4%）聚甲基丙烯酸甲酯材
料，42 例（12. 5%）钛网。89 名（26. 5%）在颅骨成形术后
出现 EPS。56 名患者在颅骨成形术后接受了为期 1 周的
预防性抗癫痫药物治疗。这些患者没有出现早期癫痫
发作，差异具有统计学意义（P=0. 012）
8 例（7. 5%）自体骨瓣，99 例（92. 5%）钛网。去骨瓣原因
均为创伤性脑损伤

213例（89. 5%）自体骨瓣，8例（3. 4%）聚甲基丙烯酸甲酯
材 料 ，17 例（7. 1%）钛 网 ；创 伤 性 脑 损 伤 占 152 例

（63. 9%），脑卒中占66例（27. 7%）

532 例（70. 6%）自 体 骨 瓣 ；创 伤 性 脑 损 伤 占 387 例
（51. 4%）

纳入 16 项研究。9 项研究仅使用合成材料（钛网或
PEEK），其余联合使用合成和自体材料。7 项研究予早
期修补，5项予晚期修补

155例（59. 8%）自体骨瓣，67例（25. 9%）聚甲基丙烯酸甲
酯材料，37例（14. 3%）钛网

修补材料均为钛网，去骨瓣原因均为创伤性脑损伤

修补材料均为钛网，去骨瓣原因均为创伤性脑损伤

修补材料均为钛网，颅脑损伤 92 例，自发性蛛网膜下腔
出血12例，脑卒中11例

均为自体颅骨。脑实质出血 16例（41%），硬膜下血肿 12
例（30. 8%），缺血性脑血管意外9例（23. 1%）和颅内肿瘤
2例（5. 1%），其中8例（20. 5%）患者有头部外伤史

177 例（71. 4%）接受了颅骨成形术，其中 96 例（53. 0%）
自体骨瓣，85例（47. 0%）合成材料

结论

肝硬化、术中失血过多、分流依赖性脑积水是颅骨成
形术后癫痫发作的危险因素

自体颅骨修补术 EPS 发生率低于钛网成形术，EPS 可
导致平均住院日延长，并增加晚期癫痫发作的风险。
预防使用抗癫痫药物可以减少EPS的发生

晚期颅骨修补术、术前癫痫发作是颅骨修补术 EPS的
危险因素

DC 后 15～30 d内进行颅骨成形术可以最大限度地减
少感染、癫痫发作和骨瓣吸收，而 90 d 以上可以最大
限度地减少脑积水发生，但会增加癫痫发作的风险

颅骨修补术EPS的发生率高于晚期癫痫发作

颅骨修补术与较高的术后癫痫发生率相关，预防性使
用抗癫痫药物可降低EPS的发生率

损伤部位、颅骨缺损面积、颅骨骨折、术后钛网板下积
液和（或）积血是术后癫痫发生的影响因素

颅骨缺损面积、颅骨缺损时间、修补术中损坏硬脑膜
是导致术后癫痫发作的影响因素

术前格拉斯哥昏迷评分≤8 分、颞部颅骨缺损、颅骨缺
损面积>120 cm2、骨窗塌陷程度>0. 5 cm 及钛网板下
积血或积液颅骨成形术后发生癫痫的危险性因素

早期自体骨颅骨修补术对于减少 DC后可能发生的并
发症非常重要

自体骨瓣低温保存可能有利于降低医疗成本和降低
溶骨及再次手术的风险
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