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　　［摘要］　目的　研究肌成束蛋白Ｆａｓｃｉｎ１在颞叶癫痫模型大鼠颞叶皮质及海马中的表达变化，探讨Ｆａｓｃｉｎ１与颞叶
癫痫的关系及其意义。方法　 ５６只雄性 ＳＤ大鼠分为对照组（５只）、实验组（３５只）以及用于行为学观察的干预组
（８只）和模型组（８只）。实验组大鼠腹腔注射匹鲁卡品建立颞叶癫痫模型，并在模型点燃后的不同时间点（６ｈ、２４ｈ、
７２ｈ、１周、２周、１个月、２个月）断头取脑；干预组进行外源性Ｆａｓｃｉｎ１干预后，观察其造模后行为学的改变。最后分别运
用免疫组化、Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测实验组及对照组颞叶皮质和海马中 Ｆａｓｃｉｎ１蛋白的动态变化；用免疫荧光双标对 Ｆａｓｃｉｎ１
进行定位。结果　行为学结果示干预组癫痫发作的潜伏期及达到４／５级所需的时间较模型组明显延长（Ｐ＜０．０５），但发
作程度与模型组比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。免疫组化结果显示，实验组大鼠颞叶皮质和海马中的 Ｆａｓｃｉｎ１表达
水平在各个时间点都低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５，皮质６ｈ时间点除外）。Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测结果同样显示实
验组Ｆａｓｃｉｎ１蛋白表达水平在各个时间点都低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５，皮质６ｈ时间点除外）。免疫荧光
双标检测结果显示，Ｆａｓｃｉｎ１主要表达于神经元上而不是星形胶质细胞。结论　 Ｆａｓｃｉｎ１蛋白的水平在颞叶癫痫大鼠模
型中显著下调，外源性给予Ｆａｓｃｉｎ１多肽后，发现对癫痫的发作有延缓作用。提示Ｆａｓｃｉｎ１蛋白的降低可能与颞叶癫痫的
病理过程有着密切关系。
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　　颞叶癫痫（ｔｅｍｐｏｒａｌｌｏｂｅｅｐｉｌｅｐｓｙ，ＴＬＥ）是癫痫中
最常见的类型之一，其发病率高，好发于各个年龄层，

且抗癫痫药物治疗效果不佳，给患者带来了极大的身

心及经济负担。目前颞叶癫痫的发病机制尚未阐明，

因此进一步了解癫痫发生及癫痫相关脑损伤的分子机

制是十分必要的［１］。已有研究发现苔藓纤维芽生、神

经元异常放电是颞叶癫痫重要的病理基础［２］。苔藓

纤维芽生及异常兴奋环路的形成，将会引起神经元的

异常放电，增加癫痫发作的敏感性并促进癫痫的形

成［３］。其中突触重塑是这些异位突触形成最重要的

病理过程。肌成束蛋白（Ｆａｓｃｉｎ１）是一种能与 Ｆ肌动
蛋白（Ｆａｃｔｉｎ）结合的细胞骨架蛋白，在细胞形态学及
功能的发展中起着重要的作用。Ｆａｓｃｉｎ１可以组织肌
动蛋白的捆绑，促进树突棘的形成及囊泡的转运等，在

突触重塑中扮演重要的角色［４］，而 Ｆａｓｃｉｎ１是否参与
颞叶癫痫的发生、发展过程尚不清楚。本研究建立

ＴＬＥ大鼠模型，检测 Ｆａｓｃｉｎ１在 ＴＬＥ大鼠颞叶皮质及
海马中的表达，以期初步阐明Ｆａｓｃｉｎ１与ＴＬＥ的关系。

１　材料与方法

１．１　研究对象
　　５６只清洁级健康成年雄性ＳＤ大鼠，体质量２００～２５０ｇ，由
重庆医科大学实验动物中心提供，分为对照组 ５只、实验组
３５只以及用于观察行为学变化的模型组８只和干预组８只。
本实验对大鼠的使用受到了重庆医科大学动物伦理委员会的

批准。大鼠在标准环境中生长，并且自由地获取食物及水。按

照重庆医科大学动物保健委员会的指导方针进行动物操作，以

期最大限度减少动物所遭受的痛苦及使用数量。

１．２　ＴＬＥ模型的制作
　　实验组大鼠首先腹腔注射无水氯化锂（１２７ｍｇ／ｋｇ，美国
Ｓｉｇｍａ公司）。１２ｈ后，大鼠接受第 １次匹鲁卡品腹腔注射
（５０ｍｇ／ｋｇ，美国Ｓｉｇｍａ公司），随后每隔３０ｍｉｎ腹腔注射１次
匹鲁卡品（１０ｍｇ／ｋｇ）直到大鼠出现癫痫发作。参照 Ｒａｃｉｎｅ’ｓ
评分［５］对大鼠癫痫的发作进行评分，其中发作评分在４～５分
的认为模型点燃成功，剔除模型不成功或死亡的大鼠，并按随

机抽样的原则补齐动物并重新造模，以保证每组样本量为５只。
实验组大鼠在模型点燃后分为以下７个时间点：６ｈ、２４ｈ、７２ｈ、
１周、２周、１个月以及２个月。对照组大鼠在腹腔内注射同样
剂量的生理盐水，没有观察到癫痫发作。在以上７个时间点分

别断头取脑，取出海马及邻近的颞叶皮质。

１．３　组织处理
　　从对照组及实验组各时间点大鼠取出的脑组织（海马及皮
质）一部分立即放入液氮灌中储存，用于随后的Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检
测；另一部分组织用４％多聚甲醛固定，４℃过夜后行石蜡包
埋。行５μｍ厚的连续冠状切片用于随后的免疫组化检测、
１０μｍ厚的连续冠状切片用于免疫荧光检测，所有切片裱于预
先包被了多聚赖氨酸的盖玻片上，室温储存备用。

１．４　行为学观察
　　运用外源性Ｆａｓｃｉｎ１多肽（０．０５μｇ／ｋｇ，美国Ａｂｃａｍ公司）
对干预组大鼠进行腹腔注射，连续使用 ５ｄ，最后 １次给予
Ｆａｓｃｉｎ１多肽后１ｈ进行造模，模型组则直接造模，方法同１．２。
观察大鼠造模后首次出现甩头、甩尾、须动的时间作为发作潜

伏期，并参照Ｒａｃｉｎｅ’ｓ评分对各组大鼠的发作程度进行评分，
并观察首次发作达４／５级所需的时间。

１．５　免疫组化检测
　　对切片进行脱蜡与入水后进行抗原修复，其过程简述如
下：组织切片在二甲苯中浸泡２０ｍｉｎ后依次在梯度酒精中浸泡
５ｍｉｎ，入水后的切片在３％ Ｈ２Ｏ２室温孵育１０ｍｉｎ后在微波下
进行抗原修复。然后于室温下滴加山羊血清封闭液，３０ｍｉｎ后
滴加Ｆａｓｃｉｎ１一抗（北京博奥森公司，１∶５０），４℃过夜后滴加山
羊抗兔二抗，３７℃孵育１ｈ后滴加 ＳＡＢＣ复合物（北京中杉公
司），３７℃孵育３０ｍｉｎ；滴加 ＤＡＢ（北京中杉公司）后室温显色
３ｍｉｎ。ＰＢＳ替代一抗作为阴性对照。运用 ＯＬＹＭＰＵＳＰＭ２０全
自动显微镜（日本Ｏｌｙｍｐｕｓ）和ＴＣＦＹ２０５０病理系统观察切片，
以细胞质或细胞膜染成黄色或棕色为阳性。ＩｍａｇｅＰｒｏＰｌｕｓ软
件计算Ｆａｓｃｉｎ１阳性细胞的平均光密度值，以观察对照组与实
验组Ｆａｓｃｉｎ１表达水平的差异。

１．６　免疫荧光双标检测
　　运用免疫荧光双标法对 Ｆａｓｃｉｎ１进行细胞定位。切片的
脱蜡、入水与抗原修复如１．５所述，然后分别滴加Ｆａｓｃｉｎ１一抗
（北京博奥森公司，１∶５０）与鼠抗ＭＡＰ２抗体（武汉博士德公司）
的混合物，以及 Ｆａｓｃｉｎ１一抗（１∶５０）与山羊抗鼠 ＧＦＡＰ抗体
（北京中杉公司）的混合物，４℃过夜。次日，加入荧光标记的
二抗，分别是ＦＩＴＣ标记的山羊抗兔 ＩｇＧ（１∶２００，北京中杉公
司）以及ＴＲＩＴＣ标记的山羊抗小鼠ＩｇＧ抗体（１∶２００，北京中杉
公司）。在 ＰＢＳ清洗后，配置甘油封片，最后运用安装了
ＦｌｕｏｖｉｅｗＦＶＸ共焦扫描头（德国，Ｈｅｉｄｅｌｂｅｒｇ公司）的 Ｏｌｙｍｐｕｓ
ＩＸ７０倒置显微镜（日本，Ｏｌｙｍｐｕｓ公司）进行激光扫描共聚焦
显微检查来获得荧光图像。
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１．７　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测
　　运用蛋白提取试剂盒提取总蛋白，ＢＣＡ实验检测蛋白浓度
并配平。以ＧＡＰＤＨ为内参（上海碧云天公司）。蛋白样品在十
二烷基硫酸钠聚丙烯酰胺凝胶上电泳，并电转至聚偏氟乙烯
（ＰＶＤＦ）膜上。５％的脱脂奶粉封闭２ｈ后滴加 Ｆａｓｃｉｎ１一抗
（１∶３００，北京博奥森公司），抗ＧＡＰＤＨ抗体（１∶２０００）并４℃过
夜。随后在膜上孵育辣根过氧化物酶标记羊抗兔二抗（１∶４０００，
北京中杉公司）孵育１ｈ。最后运用化学发光法显色。Ｑｕａｎｔｉｔｙ
Ｏｎｅ软件（美国ＢｉｏＲａｄ实验室）被用来检测条带的光密度值，对
每组大鼠 Ｆａｓｃｉｎ１与 ＧＡＰＤＨ的平均光密度比值（Ｆａｓｃｉｎ１／
ＧＡＰＤＨ）进行分析，从而检测Ｆａｓｃｉｎ１蛋白表达的变化。

１．８　统计学方法
　　采用ＳＰＳＳ１９．０统计软件，计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，对照组和
实验组组间比较采用单因素方差分析（用 ＬＳＤｔ检验比较两两
之间的差异），模型组和干预组组间比较采用独立样本ｔ检验。

２　结果

２．１　行为学表现
　　实验组大鼠在腹腔注射匹鲁卡品后出现癫痫的时间为
１０～４５ｍｉｎ。抽搐１ｈ后注射安定终止。大鼠癫痫发作的形式
包括阵挛性前肢抖动、强烈的身体颤动、跌倒等。大鼠每天都会

出现自发性癫痫发作，平均每天１～７次，持续时间为１５～４５ｓ。
在首次癫痫以后，大鼠会经历癫痫发作急性期（６、２４、７２ｈ），然
后出现一段癫痫不发作或发作次数很少的时期，即静默期（１、
２周），最后进入自发性癫痫发作时期（１、２个月）。根据Ｒａｃｉｎｅ’ｓ
评分，模型组大鼠的发作程度均达到４／５级，而干预组除３只
发作程度为３级外，其余都达到４／５级，与模型组比较其发作
程度略减轻，但差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。干预组的发作
潜伏期及首次发作达 ４／５级所需的时间较模型组明显延长
（Ｐ＜０．０５）。见表１。

表１　模型组和干预组大鼠发作潜伏期、发作达４／５级的时间及
发作程度的比较（ｎ＝８，珋ｘ±ｓ）

组别 发作潜伏期（ｍｉｎ） 发作达４／５级所需的时间（ｍｉｎ） Ｒａｃｉｎｅ’ｓ评分
模型组 ２０．２６±１２．０７ ４２．４８±９．１１ ４．５±０．５
干预组 ３３．４０±１１．９９ａ ５９．６３±１０．７４ａ ４．０±０．９

ａ：Ｐ＜０．０５，与模型组比较

２．２　大鼠皮质及海马免疫组化结果
　　在颞叶皮质中我们观察到对照组神经元细胞质及细胞膜
上很强的Ｆａｓｃｉｎ１阳性表达（图１Ａ），而在实验组中检测到很
弱的Ｆａｓｃｉｎ１阳性表达细胞（图 １Ｂ）。同样，在海马，尤其是
ＣＡ３区中，检测到对照组神经元上很强的 Ｆａｓｃｉｎ１阳性表达
（图１Ｃ）；而在实验组中，观测到很弱的 Ｆａｓｃｉｎ１阳性表达细胞
（图１Ｄ）。运用单因素方差分析，Ｆａｓｃｉｎ１对照组与实验组各个
时间点在颞叶皮质与海马中的比较差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。两两比较，实验组颞叶皮质的各个时间点，除了６ｈ外
（Ｐ＝０．１９７），与对照组的平均光密度值差异有统计学意义
（Ｐ＜００５）。模型点燃后，颞叶皮质中 Ｆａｓｃｉｎ１表达水平最低
的时间点是２个月（Ｐ＜０．０５）。与颞叶皮质的结果相似，海马
Ｆａｓｃｉｎ１的表达水平在模型点燃后较对照组逐渐降低，且实验

组各个时间点的表达与对照组比较，差异都具有统计学意义

（Ｐ＜０．０５）。其中表达最低的时间点是在２周（Ｐ＜０．０５）。见
表２。
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Ａ：对照组大鼠皮质；Ｂ：实验组大鼠皮质（２个月）；Ｃ：对照组大鼠
海马ＣＡ３区；Ｄ：实验组大鼠海马ＣＡ３区（２周）
图１　免疫组化检测各组大鼠皮质及海马Ｆａｓｃｉｎ１的表达（ＳＡＢＣ）

表２　各组大鼠皮质及海马Ｆａｓｃｉｎ１光密度值比较（ｎ＝５，珋ｘ±ｓ）

组别 颞叶皮质 海马

对照组 １．０２±０．１３ １．１０±０．１０

实验组６ｈ ０．９２±０．０７ ０．７３±０．０８ａ

实验组２４ｈ ０．６８±０．１０ａ ０．６２±０．０７ａ

实验组７２ｈ ０．４６±０．０８ａ ０．４７±０．１１ａ

实验组１周 ０．３３±０．１０ａ ０．３４±０．１０ａ

实验组２周 ０．３１±０．０７ａ ０．２７±０．０８ａ

实验组１个月 ０．２６±０．１０ａ ０．３０±０．０９ａ

实验组２个月 ０．２３±０．０６ａ ０．３６±０．１１ａ

ａ：Ｐ＜０．０５，与对照组比较

２．３　大鼠皮质及海马免疫荧光双标结果
　　ＭＡＰ２主要特异性表达于神经元，而 ＧＦＡＰ特异性表达于
胶质细胞。实验组大鼠免疫荧光双标结果示Ｆａｓｃｉｎ１与ＭＰＡ２
（红色）共表达于颞叶皮质及海马的神经元（黄色）上，而不与

ＧＦＡＰ（红色）共表达于胶质细胞上。见图２。

２．４　大鼠皮质及海马Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测
　　Ｆａｓｃｉｎ１的免疫反应条带在５５×１０３处被检测到，其表达水
平通过Ｆａｓｃｉｎ１的光密度值除以内参ＧＡＰＤＨ的光密度值来进
行标准化。在颞叶皮质中（图３Ａ）及海马中（图３Ｂ），我们观测
到实验组各个时间点Ｆａｓｃｉｎ１的条带灰度明显低于对照组（皮
质６ｈ除外）。Ｆａｓｃｉｎ１对照组与实验组各个时间点在颞叶皮
质与海马中的比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。两两比较，
实验组颞叶皮质的各个时间点，除了６ｈ（Ｐ＝０．１１２），与对照组
的平均光密度值差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），表达最低的时
间点是在２个月。海马 Ｆａｓｃｉｎ１的表达水平在实验组较对照
组逐渐降低，且实验组各个时间点的表达与对照组比较，差异

都具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。其中表达最低的时间点是在
２周（Ｐ＜０．０５）。见表３。

９８５１
第３６卷第１５期
２０１４年８月１５日　　　　　　　　　　

第　三　军　医　大　学　学　报
Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ

　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．１５
Ａｕｇ．１５　２０１４



!

" #

$% !& $% !&

$% !&

'

( )

$% !&

$% !& $% !&

* +

,

-%. !&

-%. !&

-%. !&

/

0 1

-%. !&

-%. !&

-%. !&

Ａ：胶质细胞切片中的大鼠皮质荧光标记 Ｆａｓｃｉｎ１；Ｂ：大鼠皮质

ＧＦＡＰ荧光标记胶质细胞；Ｃ：重合；Ｄ：神经元切片中的大鼠皮质荧

光标记Ｆａｓｃｉｎ１；Ｅ：大鼠皮质ＭＡＰ２荧光标记神经元Ｆ：重合；Ｇ：胶

质细胞切片中的大鼠海马荧光标记Ｆａｓｃｉｎ１；Ｈ：大鼠海马 ＧＦＡＰ荧

光标记胶质细胞；Ｉ：重合；Ｊ：神经元切片中的大鼠海马荧光标记

Ｆａｓｃｉｎ１；Ｋ：大鼠海马ＭＡＰ２荧光标记神经元；Ｌ：重合

图２　各组大鼠皮质与海马的免疫荧光双标观察
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Ａ：皮质；Ｂ：海马；１：对照组；２～８：分别为实验组６ｈ、２４ｈ、７２ｈ、
１周、２周、１个月、２个月
图３　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测各组大鼠皮质与海马Ｆａｓｃｉｎ１的表达

表３　各组大鼠皮质与海马Ｆａｓｃｉｎ１平均光密度值比较（ｎ＝５，珋ｘ±ｓ）
组别 颞叶皮质 海马

对照组 １．１２±０．１１ １．２９±０．１２
实验组６ｈ １．０２±０．０７ ０．８３±０．０９ａ

实验组２４ｈ ０．７８±０．０８ａ ０．７１±０．０６ａ

实验组７２ｈ ０．５６±０．０４ａ ０．５５±０．０３ａ

实验组１周 ０．５３±０．０２ａ ０．４４±０．１０ａ

实验组２周 ０．３７±０．０５ａ ０．３５±０．０８ａ

实验组１个月 ０．３６±０．０９ａ ０．４１±０．０９ａ

实验组２个月 ０．２９±０．０３ａ ０．４２±０．１２ａ

ａ：Ｐ＜０．０５，与对照组比较

３　讨论

　　ＴＬＥ是最主要的部分性癫痫发作的类型。由于在

海马中具有特殊的神经联系及环路结构，因此其结构

中异位突触及异常兴奋环路的形成被认为与颞叶癫痫

有着特殊的关系［６］。其中突触重塑是异位突触形成

最重要的病理过程。近年已经发现许多与突触重塑有

关的蛋白，并与颞叶癫痫的发生有着密切的关系，比如

微管蛋白、动力蛋白（ｄｙｎａｍｉｎ１）、神经迁移蛋白 ２
（Ｓｌｉｔ２）等［７－８］。

　　Ｆａｓｃｉｎ１是一种肌成束蛋白，参与细胞骨架的重
建，在细胞形态学及功能的发展与生理调控中起着重

要的作用。Ｆａｓｃｉｎ１基因的第 ３９位的丝氨酸能被蛋
白激酶Ｃ磷酸化，从而可调节Ｆａｓｃｉｎ１与Ｆａｃｔｉｎ结合
的活性，以及细胞表面的丝状伪足和微棘的形成，与突

触重塑有着密切的关联。Ｆａｓｃｉｎ１的不足或者调节异
常常会导致大脑发育和可塑性的失常。在 Ｓｔｇ基因突
变鼠模拟的大鼠失神发作模型［９］及长时记忆诱导模

型中［１０］，Ｆａｓｃｉｎ１蛋白水平降低，这些数据暗示
Ｆａｓｃｉｎ１的水平在神经活动中被下调，这样可以允许
突触结构的改变。在研究神经元保护作用的神经元培

养模型中，快速诱导的缺血耐受与 Ｆａｓｃｉｎ１的泛素化
有关联，Ｆａｓｃｉｎ１水平在随后出现分解降低，并伴随着
树突棘的短暂回缩，这与 Ｆａｓｃｉｎ１的移除引起肌动蛋
白束的分解，与相应的促进了突触的重塑相一致［１１］。

然而Ｆａｓｃｉｎ１是否与颞叶癫痫的病理过程有关，目前
尚不清楚。

　　本研究选用锂匹鲁卡品诱导的大鼠癫痫模型检
测Ｆａｓｃｉｎ１蛋白的表达水平及其在整个癫痫发作过程
中的变化情况。锂匹鲁卡品诱导的癫痫模型已被广
泛用于颞叶癫痫的临床研究，因为该模型最能模拟出

颞叶癫痫的病理特点［１２－１３］。本研究中，免疫组化实验

及免疫荧光双标实验提示Ｆａｓｃｉｎ１主要表达于大鼠颞
叶和海马神经元的细胞质及细胞膜中。Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
和免疫组化实验发现癫痫组大鼠颞叶皮质和海马中的

Ｆａｓｃｉｎ１表达水平在各个时间点都低于正常对照组，
差异具有统计学意义（皮质６ｈ时间点除外）。免疫荧
光双标发现Ｆａｓｃｉｎ１主要表达在神经元上，而不表达
于胶质细胞上，说明 Ｆａｓｃｉｎ１主要在神经元上发挥生
理功能，从而影响神经元塑形。另外，我们通过外源性

给予Ｆａｓｃｉｎ１多肽后，发现干预组癫痫发作的潜伏期
及达到４／５级所需的时间较模型组明显延长（Ｐ＜
００５），说明Ｆａｓｃｉｎ１能延缓癫痫发作的形成过程，可能
与抑制突触重塑有关。虽然干预组大鼠发作程度较模

型组无统计学差异（Ｐ＞０．０５），但其发作程度略有减轻，
是否与样本量较小有关还有待研究，因此，Ｆａｓｃｉｎ１在减
轻癫痫的发作程度上可能也有一定的作用。
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　　Ｆａｓｃｉｎ１的表达水平被下调也许在促进颞叶癫痫
的发生、发展中起着重要的作用，但其具体机制目前仍

然不清楚。在丝状伪足的形成过程中，Ｆａｓｃｉｎ１首先
通过低亲和力交联方式逐渐聚集在膜尖端复合物中，

随后由于Ｆａｓｃｉｎ１的不断补充及其与肌动蛋白的交联
作用，使激动蛋白不断捆绑，保证了膜尖端复合物有效

率得向前延伸，最终导致膜突起逐渐形成并逐渐延长

而形成伪足，伪足首先寻找到突触前末梢并与之结合

形成突触，随后在接触区缩短为成熟的树突棘［１４］。在

锂匹鲁卡品大鼠模型中，当癫痫发作后将引起苔藓纤
维芽生及突触重塑，突触重塑导致异常的兴奋环路形

成，增加神经元的异常放电，促使癫痫发生发展。这是

一个复杂的过程，其中 Ｆａｓｃｉｎ１的表达降低也许是一
种突触联系受损的直接表现，但其具体调控机制目前

尚未见相关文献报道，Ｆａｓｃｉｎ１的降低可能导致了
Ｆａｃｔｉｎ的稳定性降低，促进了树突棘降解，影响突触
的可塑性。树突棘的降解一方面促进了大脑异常兴奋

性环路的形成，导致神经元的异常放电，从而使癫痫患

者的易感性增加 ；另一方面，树突棘作为接受抑制性

突触的部位，其变化使神经元的信号调控出现障碍，产

生癫痫样活动［１５］。另外，在本研究中，大鼠海马的

Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测结果显示 Ｆａｓｃｉｎ１在各个时间点的
表达水平明显低于对照组，尤其是在潜伏期（１、２周）
其表达水平最低。而新近研究发现，癫痫模型点燃后，

海马结构的异常改变，如苔藓纤维的芽生主要发生在

静默期，这些异常的改变导致了癫痫的反复自发性发

作［１６－１７］。因此Ｆａｓｃｉｎ１在静默期和慢性期表达水平
的降低可能促进了海马苔藓纤维芽生及异常网络的形

成。同样，我们在大鼠皮质中也发现了相似的结果，

Ｆａｓｃｉｎ１的表达水平在模型点燃后也逐渐降低。
　　综上所述，本实验检测了 Ｆａｓｃｉｎ１蛋白在颞叶癫
痫大鼠模型中的表达水平，并发现 Ｆａｓｃｉｎ１蛋白的水
平在颞叶癫痫大鼠模型中被下调，且外源性给予

Ｆａｓｃｉｎ１多肽，对癫痫的发作有延缓作用。Ｆａｓｃｉｎ１蛋
白的降低可能会导致异常兴奋网络的形成，促进癫痫

的发生，增加癫痫的易感性。本研究为解释颞叶癫痫

的发生机制提供了新的思路，然而 Ｆａｓｃｉｎ１在颞叶癫
痫形成中的具体机制，仍然不清楚，因此仍需要更多的

实验进一步探索Ｆａｓｃｉｎ１的功能。
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