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摘　 要:　 探究盐酸纳美芬联合亚低温治疗对重症病毒性脑炎患儿的临床疗效ꎮ 将 ８０ 例重症病毒性脑炎患儿

分为对照组和观察组(ｎ＝ ４０)ꎬ对照组给予常规治疗ꎬ观察组给予常规治疗的同时加用盐酸纳美芬联合亚低温治

疗ꎮ 结果显示ꎬ与对照组相比ꎬ观察组体温恢复正常时间、呕吐消失时间、抽搐控制的时间及住院天数明显缩短ꎬ显
效率和总有效率显著增高ꎬ炎性因子指标明显改善ꎬ后遗症发病率显著降低ꎮ 盐酸纳美芬联合亚低温治疗能够明

显改善患者的临床疗效及减轻体内的炎症反应ꎮ
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　 　 病毒性脑炎是儿科发病率较高的一组中枢神

经系统疾病ꎬ是由病毒感染脑实质而引起的原发性

脑炎ꎬ患者临床表现多样ꎬ病情轻者表现为头痛、恶
心、发热等症状ꎬ一般可自行缓解ꎬ而病情重者呈急

进性进展ꎬ迅速表现为抽搐、昏迷及呼吸衰竭等[１]ꎮ
目前治疗小儿病毒性脑炎的手段主要为抗病毒及

对症支持治疗ꎬ这对缓解轻度病毒性脑炎有一定效

果ꎬ但对重症患者却无法快速缓解临床症状[２]ꎮ 研

究显示盐酸纳美芬能够抑制病毒性脑炎患者体内

炎症因子的合成和释放ꎬ而亚低温治疗具有降低脑

的能量代谢及炎症因子释放的作用[３￣４]ꎮ 而盐酸纳

美芬联合亚低温治疗是否对降低体内炎症反应、体
温及能量消耗快速改善患者临床症状有协同作用ꎬ
目前尚缺乏报道ꎮ 两院对重症病毒性脑炎患儿行

盐酸纳美芬和亚低温的联合治疗ꎬ发现其治疗效果

良好ꎮ 现报道如下ꎮ
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１　 资料与方法

１.１　 一般资料　 本研究收集的对象为 ２０１２ 年 １ 月

~２０１６ 年 ６ 月两院儿科接受治疗的病毒性脑炎患

者ꎬ共计 ８０ 例ꎬ其中男性患儿 ４４ 例ꎬ女性患儿 ３６
例ꎬ平均年龄为 ５.９±３.７ 岁ꎬ平均发病时间为 ２.１±
０.９ 天ꎮ 根据患儿接受治疗情况进行分组:对照组

３５ 例和观察组 ４５ 例ꎮ 对照组男性 １９ 例ꎬ女性 １６
例ꎬ年龄 １ ~ １２ 岁ꎬ平均为 ５.５±４.１ 岁ꎬ发病时间为

１.５~３.０ 天ꎬ平均为 １.５±１.１ 天ꎬ患儿表现为发热 ３５
例ꎬ反复抽搐 ２８ 例ꎬ呼吸衰竭 ２４ 例ꎬ昏迷或嗜睡状

态 ２２ 例ꎻ观察组男性 ２５ 例ꎬ女性 ２０ 例ꎬ年龄 １ ~ １２
岁ꎬ平均 ６.１±３.９ 岁ꎬ病程为 ２ ~ ５.５ 天ꎬ平均为 ２.２±
０.９ 天ꎬ患儿表现为发热 ３９ 例ꎬ反复抽搐 ３５ 例ꎬ呼吸

衰竭 ２９ 例ꎬ昏迷或嗜睡状态 ２７ 例ꎮ 两组患儿在性

别、年龄、发病时间及病情严重程度等资料方面比

较无统计学差异(Ｐ>０.０５)ꎮ
１.２　 入组和排除标准　 入组标准:符合«诸福堂实

用儿科学»第 ６ 版中有关病毒性脑炎的诊断标准ꎻ
年龄 １~１２ 岁ꎻ病程<３ 天ꎻ无其他神经系统疾病ꎻ神
志清楚或嗜睡ꎻ监护人知情同意并签署同意书ꎮ 排

除标准:患儿存在先天性疾病ꎬ如先天性心脏病ꎻ纳
美芬药物过敏ꎻ存在精神障碍疾病或患者昏迷ꎬ难
以评估病情者ꎻ监护人拒绝参加临床研究ꎮ
１.３　 治疗方法 　 患儿入院后ꎬ立即给予积极治疗ꎬ
包括抗病毒、退热、镇静及脱水降颅压治疗ꎮ 观察

组患儿除给予以上治疗以外ꎬ加用盐酸纳美芬

(０.１ｍｇ / Ｋｇ体重ꎬｑ８ｈꎬ北京四环制药有限公司)静脉

注射治疗ꎬ连续 ５ 天ꎻ同时观察组患儿接受亚低温治

疗仪(ＨＧＴ￣２００ 双毯ꎬ三德医疗器械有限公司)控制

患儿体温ꎬ维持在 ３５ ~ ３６℃之间ꎬ持续 ３ ~ ７ 天ꎮ 两

组患儿治疗期间注意充足的能量供应ꎬ维持正常的

水电解质平衡ꎮ
１.４　 观察指标及疗效判定 　 记录患者体温恢复正

常时间、呕吐消失时间、抽搐消失时间及住院天数ꎻ
治疗 ７ 天后ꎬ评估患者的病情并作为两种治疗方式

的治疗效果进行比较ꎬ具体如下:显效为患儿生命

体征稳定ꎬ临床症状恢复正常ꎻ好转为患儿生命体

征稳定ꎬ临床症状较治疗前明显恢复ꎻ无效为患儿

症状好转不明显或无好转ꎬ意识障碍无明显改善ꎻ
另外ꎬ总有效率＝ (显效患儿数量＋好转患儿数量) /
总患儿数量ꎮ 患者治疗前及治疗 ７ 天后各抽取静脉

血 ４ｍＬꎬ检测血清中 Ｃ 反应蛋白(Ｃ￣ｒｅａｃｔｉｏｎｐｒｏｔｅｉｎꎬ
ＣＲＰ)、白细胞介素(ＩＬ)￣１βꎬ￣６ꎬ￣８ 的表达水平ꎮ

治疗后 １８０ 天对患者进行门诊或电话随访ꎬ记
录患儿是否存在复发及后遗症(主要包括继发性癫

痫、智力低下、运动功能障碍等)情况ꎬ整个评估过

程采用双盲的方式进行ꎮ
１.５　 不良反应观察 　 所有患儿定期复查肝、肾功

能ꎬ密切关注并记录患者治疗过程中出现的不良反

应情况ꎬ评估治疗方式的安全性ꎮ
１.６　 统计学处理　 采用 ＳＰＳＳ２０.０ 软件进行数据分

析ꎮ 计量资料以 ｘ±ｓ 表示ꎬ采用配对或独立样本的 ｔ
检验进行分析ꎻ患者的治疗效果和不良反应情况采

用卡方 ( χ２ ) 检验进行分析ꎬＰ < ０. ０５ 具有统计学

差异ꎮ

２　 结　 　 果

２.１　 两组治疗后临床症状改善比较 　 两组患儿治

疗过程中ꎬ临床症状均明显好转ꎮ 在体温恢复正常

时间、呕吐消失时间和抽搐消失时间ꎬ观察组患儿

的恢复时间明显短于对照组ꎬ两组比较差异具有统

计学意义(Ｐ<０.０５)ꎻ另外观察组患儿的住院时间为

(８.１４± ２. ０８)天ꎬ明显短于对照组患儿的(１０. ３６ ±
３.８１)天ꎬ说明盐酸纳美芬联合亚低温治疗可以快速

改善患者的临床症状ꎬ缩短住院时间ꎮ 见表 １ꎮ

表 １　 临床症状改善情况比较

组别 ｎ 体温恢复
时间

呕吐消失
时间

抽搐消失
时间

住院天数

对照组 ３５ ４.０９±１.０８ ３.０４±１.６７ ２.５５±１.４８ １０.３６±３.８１

观察组 ４５ ２.２８±０.６７ａ ２.０１±１.０６ａ １.４６±０.６９ａ ８.１４±２.０８ａ

　 　 与对照组同期比较:ａＰ<０.０５

２.２　 两组疗效比较　 两组疗效如表 ２ 所示ꎬ治疗 ７
天后ꎬ患者的临床表现较入院时明显好转ꎮ 观察组

患者的显效率明显高于对照组(５１.１％ ｖｓ ３４.３％)ꎻ
观察 组 患 者 总 有 效 率 较 对 照 组 高 ( ９５. ６％ ｖｓ
８５.７％)ꎬ说明盐酸纳美芬联合亚低温治疗较常规治

疗效果好ꎮ

表 ２　 临床疗效比较(例ꎬ％)

组别 ｎ 显效(％) 好转(％) 无效(％) 总有效率
(％)

对照组 ３５ １２(３４.３％) １８ (５１.４％) ５(１４.３％) ５２(８５.７)

观察组 ４５ ２３(５１.１％) ａ ２０(４４.４％) ２(４.４％) ａ ７３(９５.６) ａ

　 　 与对照组比较:ａＰ<０.０５

２.３　 两组患者炎性因子指标比较　 治疗 ７ 天后ꎬ血

０４６ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｅｎｔｒａｌ Ｓｏｕｔｈ ＣｈｉｎａꎬＮｏｖｅｍｂｅｒ ２０１８ꎬＶｏｌ.４６ꎬＮｏ.６



清中 ＣＲＰꎬＩＬ￣１βꎬ ＩＬ￣６ 和 ＩＬ￣８ 的表达水平明显降

低ꎻ组间比较显示观察组患者各项炎症指标的恢复

明显优于对照组ꎬ说明盐酸纳美芬联合亚低温治疗

与常规治疗相比ꎬ可显著改善患者体内的炎性反

应ꎮ 见表 ３ꎮ

表 ３　 治疗前后炎性因子变化情况

组别
ＣＲＰ(ｐｇ / Ｌ)

治疗前 治疗后

ＩＬ￣１β(ｎｇ / Ｌ)

治疗前 治疗后

ＩＬ￣６(ｎｇ / Ｌ)

治疗前 治疗后

ＩＬ￣８(ｎｇ / Ｌ)

治疗前 治疗后

对照组 ９９.０５±２２.０９ ３８.７３±７.０５ｂ ７.４５±５.７６ ５.１７±３.６２ｂ ５５.５４±１８.０４ ３７.９８±１０.０４ｂ ４９.１１±１４.７８ ３３.４８±１２.０５ｂ

观察组 １０１.３１±２０.９７ ２９.０４±１８.０６ａｂ ７.４０±５.０５ ４.０８±３.０９ａｂ ５３.３２±１２.５１ ２４.８４±９.０５ａｂ ５０.７６±１１.４０ ２６.１２±９.０９ａｂ

　 　 与对照组同期比较:ａＰ<０.０５ꎻ与同组治疗前比较:ｂＰ<０.０５

２.４　 不良反应　 治疗组在治疗过程中有 １ 例患者

出现不良反应ꎬ表现为食欲不振及腹胀症状ꎬ给予

对症治疗后症状好转ꎻ对照组患者未出现不良反

应ꎬ两组患儿不良反应发生率比较ꎬ差异无统计学

意义(Ｐ>０.０５)ꎮ
２.５　 随访情况 　 采用门诊或电话随访的方式ꎬ８０
例患儿全部随访成功ꎮ 两组患儿发病 １８０ 天后未有

复发情况发生ꎻ另外观察组患儿中有 １ 例存在肢体

活动障碍ꎬ１ 例存在继发性癫痫ꎻ对照组患儿中有 ２
例存在肢体活动障碍ꎬ１ 例继发性癫痫ꎬ１ 例语言发

育迟缓ꎬ两组患儿后遗症发生率比较ꎬ差异具有统

计学意义(４.４４％ ｖｓ １１.４％ꎬＰ<０.０５)ꎬ对照组患儿的

后遗症发生率高于观察组ꎮ

３　 讨　 　 论

重症病毒性脑炎患者常合并呼吸衰竭、抽搐及

昏迷等严重症状ꎬ使机体处于相对缺氧状态ꎬ体内

大量内源性类阿片样物质聚集ꎬ从而对中枢神经、
循环、呼吸系统产生明显的抑制作用ꎬ形成恶性循

环进一步缺氧和能量供应不足ꎬ加重神经细胞的血

管源性和细胞源性水肿ꎬ引起细胞变性坏死[５]ꎮ 另

外ꎬ病毒性脑炎是由病毒感染中枢神经系统所致ꎬ
常常导致体内产生过多的炎症因子(如 ＣＲＰꎬ ＩＬ￣
１βꎬＩＬ￣６ 和 ＩＬ￣８)ꎬ这些炎性因子大量聚集引起机体

产生发热、意识障碍、血脑屏障破坏等多种病理反

应[６]ꎮ 因此ꎬ可通过降低患者的氧消耗、能量代谢

及炎症因子的释放达到治疗病毒性脑炎的目的ꎮ
盐酸纳美芬是一种内源性阿片类物质的抑制

剂ꎬ能够与各种阿片受体竞争性的结合ꎬ从而解除

阿片类物质对呼吸、循环和神经系统的抑制ꎬ恢复

神经细胞的供氧和能量供应ꎬ帮助患儿恢复意

识[７]ꎻ同时ꎬ它还具有明显的镇静作用ꎬ这有利于减

少患儿患病期间的氧气和能量消耗[８]ꎻ盐酸纳美芬

还能够有效抑制体内自由基、炎性因子的产生和释

放ꎬ抑制钙离子在细胞内的聚集ꎬ减轻神经细胞的

二次损伤ꎬ利于患儿病情恢复[９]ꎻ另外ꎬ盐酸纳美芬

还能够诱导和促使炎症部位的神经细胞再生ꎬ这为

患儿的功能痊愈提供保证[９]ꎮ 病毒性脑炎患儿常

伴发热症状ꎬ增加能量消耗ꎬ而亚低温治疗能够快

速、有效降低患者体温ꎬ减轻神经细胞损伤ꎬ减少脑

氧气消耗、能量代谢和体内乳酸堆积ꎻ亚低温还能

够通过降低重症病毒性脑炎患儿体内炎症因子释

放来发挥脑保护作用ꎻ同时ꎬ亚低温还具有明显的

保护血脑屏障ꎬ减轻脑水肿的作用[１０]ꎮ 本研究结果

显示ꎬ观察组临床疗效明显高于对照组ꎬ且体温恢

复正常时间、呕吐消失时间、抽搐消失时间及住院

天数均明显低于对照组ꎬ证明盐酸纳美芬可迅速透

过血脑屏障直达病变部位发挥疗效ꎬ同时联合亚低

温对脑部的保护作用ꎬ可明显提升疗效ꎮ 同时ꎬ观
察组后遗症发生率明显低于对照组ꎬ这可能和观察

组神经细胞凋亡、脑组织病理损害减轻有关ꎮ
本研究采用 ＣＲＰꎬＩＬ￣１βꎬＩＬ￣６ 和 ＩＬ￣８ 作为评估

体内炎症反应的重要指标ꎬＣＲＰ 是在炎症或组织损

伤时由人体合成的一种免疫反应蛋白ꎬ可反应机体

内炎症反应的强度[１１]ꎻＩＬ￣６ 主要由神经元和小胶质

细胞释放ꎬ能够破坏血脑屏障ꎬ对中枢神经系统发

挥神经毒性的作用ꎬ是一种重要的促炎症反应的因

子[１１]ꎻＩＬ￣１ 可直接作用于血脑屏障ꎬ引起星形胶质

细胞水肿和坏死ꎬ又可激活小胶质细胞ꎬ增加炎症

因子释放[１１￣１２]ꎻ而 ＩＬ￣８ 是中性粒细胞重要的趋化因

子ꎬ诱导中性粒细胞透过血脑屏障ꎬ增加局部组织

炎症反应[１３]ꎮ 本研究结果显示ꎬ观察组 ＣＲＰꎬＩＬ￣
１βꎬＩＬ￣６ 和 ＩＬ￣８ 水平均明显低于对照组ꎬ表明亚低

温联合盐酸纳美芬可更有效地减轻患儿脑部炎症

反应ꎬ利于疾病的恢复ꎮ
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总之ꎬ盐酸纳美芬与亚低温联合治疗可以快速

改善患儿的临床症状ꎬ有效降低体内炎症因子的释

放ꎬ减轻患儿的炎性反应ꎬ取得良好的治疗效果ꎮ
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«中南医学科学杂志»专题栏目征稿启示

２０１９ 年本刊拟将优先考虑专题文章和基金资助的论文发表ꎬ凡是被选为专题栏目的文章将减免

一定数额的出版费用ꎮ 投稿论文ꎬ一定要经过主要作者(第一和通讯作者)签字ꎬ并附有版权协议书ꎬ
对多次在其他期刊上引用本刊论文的投稿作者ꎬ如提供证据材料也将实行一定的减免出版费用ꎮ 根

据本刊特点ꎬ２０１９ 年专题栏目考虑以下疾病在治疗方法、诊断技术、新发病机制方面的论文:
１.肿瘤专题

２.心血管疾病专题

３.骨关节与脊柱损伤专题

４.妇产科疾病专题

５.胃肠道疾病专题(尤其偏重幽门螺旋杆菌防治与治疗)
６.呼吸系统疾病专题
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