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血浆置换术辅助丙种球蛋白在小儿病毒性脑炎治疗中的应用

韩东月,米艺果

(南阳医学高等专科学校第一附属医院儿科,南阳　 473000)

摘要　 目的 观察血浆置换术辅助丙种球蛋白短程强化疗法对小儿病毒性脑炎的应用效果。

方法 选取 113 例病毒性脑炎患儿作为研究对象,按照计算机随机分组法将患者分为常规组 56 例和

置换组 57 例。 常规组予以常规治疗及丙种球蛋白短程强化治疗,置换组在常规组的治疗基础上,联

合实施血浆置换术治疗,比较两组患儿的炎症反应、免疫功能、神经功能及治疗安全性。 结果 治疗

后,置换组肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、白细胞介素-6( IL-6)、白细胞介素-1β( IL-1β)的水平均低于常

规组,差异具有统计学意义(P<0.05);免疫球蛋白 A( IgA)、免疫球蛋白 G( IgG)、免疫球蛋白 M

( IgM)的水平均高于常规组(P<0.05);神经元轴突轻链(NF-L)、中枢神经特异蛋白(S100β)、神经

元特异性烯醇化酶(NSE)的水平均低于常规组(P<0.05)。 置换组不良事件发生率略高于常规组,

但无统计学差异(P>0.05)。 结论 血浆置换术辅助丙种球蛋白能改善病毒性脑炎患儿的炎症反应

和神经功能,并增强免疫功能,安全性较高。
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Application of plasma exchange assisted with immunoglobulin in
the children with viral encephalitis

HAN Dongyue, MI Yiguo

(Department of Pediatrics, the First Affiliated Hospital of Nanyang Medical College, Nanyang 473000, China)

Abstract 　 Objective To observe the application effects of plasma exchange assisted with short-term

immunoglobulin reinforcement therapy in the children with viral encephalitis. Methods 113 children with

viral encephalitis were selected as the research subjects. The children were randomly divided into the

conventional group (56 cases) and replacement group (57 cases). The patients in the conventional group

were received routine treatment and short-term intensified treatment with immunoglobulin, while the

patients in the replacement group were received plasma exchange surgery in combination with the
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conventional group. The inflammatory response, immune function, neurological function, and treatment

safety of children were compared between the two groups. Results The levels of tumor necrosis factor-α

(TNF-α), interleukin-6 (IL-6) and interleukin-1β (IL-1β) in replacement group were lower than those

in conventional group, showing a statistically significant difference(P>0.05). Immunoglobulin A (IgA),

immunoglobulin G (IgG) and immunoglobulin M (IgM) were higher than those in conventional group (P

>0. 05). The axonal light chain (NF-L), central nerve specific protein ( S100β) and neuron-specific

enolase (NSE) were lower than those in conventional group (P<0.05). The incidence of adverse events

was slightly higher than that in conventional group (P>0.05). Conclusion Plasma exchange assisted with

immunoglobulin improves the inflammatory response and neurological function in children with viral

encephalitis, and enhances immune function, with high safety.

Keywords: pediatric viral encephalitis; gamma globulin; plasma exchange surgery; therapeutic effect;

treatment safety

　 　 病毒性脑炎是一种可累及脑膜、脑实质的颅内

急性炎症性病变,此病起病急,具有较高致残、致死

风险,是影响世界公共卫生安全的主要疾病之一。

此病多见于免疫机制尚未发育健全的儿童群体,其

发病原因主要与各类病原微生物侵入中枢神经系

统,导致中枢神经系发生感染性病变相关[1]。 目前,

针对病毒性脑炎患儿,临床多以对症支持及抗病毒

治疗为主要治疗措施,其治疗目的在于抑制疾病进

展,降低患儿残疾、死亡的发生风险。 在病情急性发

作期,临床常会采取降低颅内压、呼吸支持以稳定基

础体征,对于有发热症状者还会酌情实施物理降温。

药物治疗为病毒性脑炎患儿的重要治疗基础,但由

于个体差异较大,现阶段临床尚未提出绝对理想的

用药方案,尤其对于症状较重、病情较复杂的重症患

儿,单纯实施上述常规治疗的效果并不理想[2-3]。 丙

种球蛋白是一种被动免疫抑制剂,此药内含丰富抗

体,可通过增强免疫功能而提升机体抗病能力,将其

与抗病毒药及抗生素联用能一定程度上提高病毒性

脑炎患儿的治疗效果[4-5]。 但此类重症患儿的病情

进展较快,以上联合用药方案见效较慢,难以达到预

期疗效。 血浆置换术是一种常见的血液净化方法,

通过将体内血浆引流至体外,经清除各类有害成分

再进行回输即可快速减轻病理损伤,并达到清除体

内致病物的目的[6]。 本研究旨在观察血浆置换术辅

助丙种球蛋白短程强化疗法对小儿病毒性脑炎的应

用效果。

1　 资料与方法

1.1　 一般资料

选取南阳医学高等专科学校第一附属医院 2022

年 1 月至 2024 年 1 月收治的 113 例病毒性脑炎患儿

作为研究对象,按照计算机随机分组法将患者分为

常规组 56 例和置换组 57 例。 常规组男 32 例,女 24

例;年龄 1~12 岁,平均(6.5±0.4)岁;病程 1~4 d,平

均(2.5±0.4) d;入院时格拉斯哥昏迷量表(GCS) [8]

评分为 4~ 13 分,平均(8.5 ± 0.5)分。 置换组男 35

例,女 22 例;年龄 2 ~ 11 岁,平均(6.5±0.4)岁;病程

2~3 d,平均(2.6±0.3) d;入院时 GCS 评分为 5 ~ 12

分,平均(8.6±0.4)分。 两组一般资料无统计学差异

(P>0.05),具有可比性。 本研究已获得南阳医学高

等专科学校第一附属医院医学伦理委员会审核批准

(审批号:22-TF10273)。 家属已充分了解研究内容,

并签署知情同意书。

纳入标准:①诊断为病毒性脑炎[7];②经临床检

查确认存在呼吸节律异常;③头部影像学检查可见

脑组织内有高密度病灶。

排除标准:①经病史调查确认合并其他血液系

统疾病;②经实验室检查却有免疫缺陷;③有精神疾

病或先天性认知障碍;④参与本研究前已接受其他

相关治疗,或对丙种球蛋白有过敏史。

1.2　 方法

常规组予以常规治疗及丙种球蛋白短程强化治

疗。 ①常规治疗。 入院后依据症状表现,对患儿分
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别实施降温、抗病毒、控制颅内压及营养支持等基础

治疗,以 0.5 g / kg 的剂量经静脉滴注甘露醇注射液

(贵州百灵企业集团制药股份有限公司,国药准字:

H52020647),以 0.5 mg / kg 的剂量经静脉滴注地塞

米松磷酸钠注射液(天津金耀集团湖北天药药业股

份有限公司,国药准字:H42020019),以 10 mg / kg 的

剂量经静脉滴注更昔洛韦注射液(湖北科伦药业有

限公司,国药准字:H20051885),以上药物均每日用

药 1 次,连续治疗 7 d。 ②丙种球蛋白短程强化疗

法。 按照 1 g / kg 剂量经静脉滴注静注用丙种球蛋白

(山西康宝生物制品股份有限公司,国药准字:

S19994004),每日用药 1 次,连续用药 2 d。

置换组在常规组的治疗基础上,联合实施血浆

置换术治疗。 在超声引导下经股静脉实施深静脉穿

刺,并以此作为血浆置换通路,将血路、动脉端及血

浆滤出口与引流瓶连接后,应用 Spectra Optia 血细

胞分离机[购自泰尔茂比司特医疗产品贸易(上海)

有限公司] 分离红细胞及血浆,以患儿血浆总量的

1~ 1.5 倍进行血浆置换,置换时血浆输出速度应与

滤出量相适应,连续治疗 3 d,其余常规治疗及丙种

球蛋白短程强化疗法与常规组一致。

1.3　 观察指标

①经酶联免疫法检测两组肿瘤坏死因子-α

(TNF-α)、白细胞介素-6( IL-6)、白细胞介素-1β( IL-

1β)等炎症指标的水平,检测设备为 SAF-680T 酶标

仪(购自上海巴玖实业有限公司),检测时间为治疗

前 24 h 内,以及治疗后 24 h 内。 治疗后,上述指标

水平越低表示炎症反应程度越轻。 ②检测两组免疫

球蛋白 A(IgA)、免疫球蛋白 G(IgG)、免疫球蛋白 M

(IgM)等免疫指标的水平,检测样本、方法、设备及检

测时间同上。 治疗后,上述指标水平越高表示免疫

功能越好。 ③检测两组神经元轴突轻链(NF-L)、中

枢神经特异蛋白(S100β)、神经元特异性烯醇化酶

(NSE)等神经功能指标的水平,检测样本、方法、设

备及检测时间同上。 治疗后,上述指标水平越低,表

示神经功能越好。 ④统计两组胃肠不适、过敏反应、

继发感染、低血压反应等不良事件发生情况。

1.4　 统计学方法

数据采用软件 SPSS 22.0 处理,计数资料以样本

量 n、样本量占比(%)表示,采用 χ2检验;计量资料

以(􀭰x±s)表示,采用 t 检验。 P<0.05 表示差异具有统

计学意义。

2　 结果

2.1　 炎症指标

治疗前,两组患儿的炎症指标无统计学差异

(P>0.05);治疗后,置换组 TNF-α、IL-6、IL-1β 的水

平均低于常规组(P<0.05),结果如表 1 所示。

表 1　 两组炎症指标比较

组别 n /例
TNF-α / (pg / mL)

治疗前 治疗后

IL-6 / (pg / mL)

治疗前 治疗后

IL-1β / (pg / mL)

治疗前 治疗后

置换组 57 25.33±5.16 5.36±1.44∗ 30.23±5.42 10.32±2.25∗ 23.39±5.25 3.44±0.28∗

常规组 56 25.41±5.22 6.48±1.75∗ 30.44±5.23 12.44±3.24∗ 23.44±5.36 4.25±1.77∗

t 0.082 3.718 0.210 4.046 0.050 3.412

P >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

　 　 　 注:与治疗前比较,∗P<0.05。

2.2　 免疫指标

治疗前,两组患儿的免疫指标无统计学差异

(P>0.05);治疗后,置换组 IgA、IgG、IgM 的水平均高

于常规组(P<0.05),结果如表 2 所示。
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表 2　 两组免疫指标比较

组别 n /例
IgA / (g / L)

治疗前 治疗后

IgG / (g / L)

治疗前 治疗后

IgM / (g / L)

治疗前 治疗后

置换组 57 1.45±0.23 3.25±0.33∗ 11.29±2.25 20.41±5.29∗ 1.05±0.36 3.25±0.46∗

常规组 56 1.36±0.35 2.71±0.82∗ 11.36±2.42 17.45±3.35∗ 1.08±0.27 2.55±0.81∗

t 1.618 4.607 0.159 3.546 0.501 5.661

P >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

　 　 　 注:与治疗前比较,∗P<0.05。

2.3　 神经功能指标

治疗前,两组患儿的神经功能指标无统计学差

异(P>0.05);治疗后,置换组 NF-1、S100β、NSE 的水

平均低于常规组(P<0.05),结果如表 3 所示。

表 3　 两组神经功能指标比较

组别 n /例
NF-1 / (μg / L)

治疗前 治疗后

S100β / (pg / mL)

治疗前 治疗后

NSE / (μg / L)

治疗前 治疗后

置换组 57 1245.33±100.39 945.22±50.24∗ 25.44±5.17 10.32±2.24∗ 60.32±10.33 32.26±5.17∗

常规组 56 1236.47±100.28 982.75±50.62∗ 25.36±5.23 12.47±3.31∗ 60.28±10.28 35.66±5.31∗

t 0.469 3.955 0.082 4.050 0.021 3.449

P >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0.05。

2.4　 不良事件发生率

治疗后,置换组治疗期间的不良事件发生率为

8.77%(5 / 57),略高于常规组的 7.14%(4 / 56),但无

统计学差异(P>0.05),结果如表 4 所示。

表 4　 两组不良事件发生率比较

组别 n /例 胃肠不适 /例 过敏反应 /例 继发感染 /例 低血压反应 /例 不良事件发生率 / %

置换组 57 2 1 1 1 8.77

常规组 56 3 1 0 0 7.14

χ2 0.102

P >0.05

3　 讨论
病毒性脑炎多见于小儿群体,考虑与小儿免疫

系统尚未发育健全相关,此类患儿发病后可伴明显

精神、行为异常,部分还可伴有人格改变或癫痫[9]。
此病起病急,若治疗不及时或会增加致残、致死的风

险,并导致患儿出现复发性感染症状[10]。 患儿病情

程度不同,临床表现也会有一定差异,轻症患儿多以

头痛、发热、呕吐等为主要症状,针对此类患儿,临床

一般会实施抗病毒及常规支持治疗。 丙种球蛋白为

病毒性脑炎患儿的常用药物,此药能通过改善免疫

细胞功能并上调体内抗体水平而增强患儿机体免疫

力,经短程强化疗法治疗能在短时间内有效抑制病

毒扩散,可在减轻神经细胞损伤的同时保护血脑屏

障[11-12]。 与轻症患儿相比,重症患儿病情进展较快,

症状相对严重,由于中枢神经功能严重损伤,此类患

儿可迅速出现惊厥、昏迷、中枢性呼吸衰竭及其他坏
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死性脑病。 单纯通过丙种球蛋白短程强化治疗的效

果并不理想,目前也缺少治疗重症病毒性脑炎的特

效药物[13-14]。

血浆置换是一种常见的血液净化技术,通过将

患儿自身血浆引流至体外,并应用血细胞分离机将

血浆内炎性介质、免疫抗体等有害成分清除后,再将

新鲜血浆回输至患儿体内即可达到清除病理损伤的

效果,将血浆置换术与药物相结合,或有利于增强重

症患儿的临床效果[15-16]。 本研究结果显示,两组患

儿治疗后的炎症指标水平均较治疗前下降,提示丙

种球蛋白短程强化疗法具有一定抗炎效果。 丙种球

蛋白是一种被动免疫抑制剂,此药具有抗体依赖性

细胞毒作用,可通过与体表抗原相结合而活化细胞

毒性 T 细胞,并激活自然杀伤细胞,可通过介导抗体

产生依赖性细胞毒作用而缓解病毒感染。 同时,此

药还能通过与 TNF-α、IL-6、IL-1β 等多种炎症因子相

结合而减轻炎症反应,经静脉短程强化滴注本品可

在短时间将体内抗体维持在较高水平,此用药方法

对迅速调节 T 细胞功能,并促使 B 细胞增殖、分化并

调节免疫功能均有积极影响[17-18]。 故两组治疗后的

IgA、IgG、IgM 水平均高于治疗前。 相比之下,置换组

治疗后的炎症指标水平较常规组更低,免疫指标水

平较常规组更高,提示在丙种球蛋白短程强化治疗

同时,联合实施血浆置换术在减轻患儿炎症反应并

增强免疫功能方面更具优势,考虑原因为血浆置换

术能通过分离血浆并清除血浆中有害成分而达到治

疗目的,而且在清除多种炎症因子同时,还可有效清

除大部分非特异性炎性介质,将血浆置换与丙种球

蛋白相结合能有效增强抗炎效果,同时,血浆置换还

能通过回输新鲜血浆而补充机体所需物质,并通过

改善疾病状态的单核细胞作用而进一步调节免疫功

能[19]。 本研究结果显示,两组患儿治疗后的 NF-1、

S100β、NSE 等神经功能指标均较治疗前下降,提示

采用丙种球蛋白短程强化治疗能一定程度上减轻神

经损伤,且相比之下,置换组上述指标水平较常规组

更低,提示联合实施血浆置换术更有利于促进患儿

神经功能恢复。 丙种球蛋白所含细胞因子抗体能减

轻炎症反应,并稳定神经细胞及心肌组织的生物细

胞膜功能,可在增强免疫力的同时修复神经功能。

本研究中,两组患儿的不良事件发生率无统计学差

异,提示在丙种球蛋白短程强化治疗基础上联合实

施血浆置换术安全性好,治疗效果确切。

4　 结论
血浆置换术辅助丙种球蛋白短程强化治疗能减

轻病毒性脑炎患儿的炎症反应,并增强免疫功能,对

减轻患儿神经损伤、心肌损伤均有积极意义,而且此

联合疗法未明显增加不良事件发生风险,安全性较

高。
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