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鼠神经生长因子联合免疫球蛋白治疗儿童格林巴利综合征的临床疗效
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　　摘　要：目的　观察鼠神经生长因子（ｍＮＧＦ）联合免疫球蛋白（ＩＶＩＧ）治疗儿童格林巴利综合征（ＧＢＳ）的临床疗效。方法　

９２例格林巴利综合症患儿分为常规组、ｍＮＧＦ组，常规治疗组４３例采用ＩＶＩＧ静脉滴注及交替肌内注射维生素Ｂ１２注射液和加

兰他敏治疗，ｍＮＧＦ组４９例则在常规治疗组基础上加用ｍＮＧＦ注射治疗，治疗１个月后进行疗效判定。结果　两组在肌力评分

改善、愈显率等方面比较差异有统计学意义（犘＜０．０１）。结论　ｍＮＧＦ联合ＩＶＩＧ可以显著提高儿童ＧＢＳ的临床疗效。
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　　格林巴利综合征（ｇｕｉｌｌａｉｎｂａｒｒｅｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＧＢＳ）发病率

约为（０．４～４）／１０万，也是儿童时期常见的神经系统疾病。临

床上常急性、亚急性起病，病理改变为周围神经炎性脱髓鞘，临

床表现为四肢对称性、弛缓性瘫痪，病情发展迅速，严重者可在

较短时间内危及患儿生命。其发病机制尚未明确，治疗上也无

特效药物。本院儿科应用鼠神经生长因子（ｍｏｕｓｅｎｅｒｖｅ

ｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ｍＮＧＦ）联合免疫球蛋白治疗格林巴利综合征

取得较好疗效，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　全部病例均为２００６年１月至２０１０年１２月

年本科住院治疗的格林巴利综合征患儿，共９２例，其中，男５４

例，女３８例；年龄最小２个月，最大１２岁，全部病例符合１９９３

年中华神经精神科杂志编委会制订的诊断标准［１］。

１．２　临床表现　病前１～２周有呼吸道或肠道感染史，以进行

性肌无力，从下肢开始向上肢发展为主要临床表现。有的可累

及呼吸肌，有的患儿有感觉障碍，述痛、麻、痒等不适感觉，有的

还伴有自主神经功能障碍，多汗、皮肤潮红，一过性尿潴留或尿

失禁等，但持续时间短。临床肌力多小于或等于Ⅲ级。所有患

儿多在１周后作脑脊液检查见明显蛋白细胞分离现象，神经

功能检测可见神经传导速度减慢、出现ｆ波，并做全脊柱磁共

振和头颅ＣＴ检查以排除其他实质性颅内病变。

１．３　方法　９２例按治疗药物不同随机分为常规组和 ｍＮＧＦ

组。常规组：４３例采用免疫球蛋白（ＩＶＩＧ，四川远大蜀阳药业

股份有限公司）静脉滴注０．４ｇ／ｋｇ，每日１次，连用３～５ｄ；交

替肌肉注射维生素 Ｂ１２注射液５０～１００μｇ／ｄ或加兰他敏

０．０５～０．１ｍｇ／ｋｇ，每日１次，连用２～４周；ｍＮＧＦ组：４９例在

常规治疗组基础上加用ｍＮＧＦ（北京舒泰神药业有公司）３０μｇ

肌注，每日１次，１０ｄ为１个疗程，共２个疗程。同时预防及治

疗并发症，通畅呼吸道以及支持疗法。

１．４　观察指标

１．４．１　肌力评分　按国际标准
［２］分为６级，肌力０～Ⅴ级评

分为０～５分，肌力介于２级中间为下一级加０．５分，偏向于上

一级加０．７５分，偏向下一级加０．２５分。治疗前及治疗１个月

后分别评定。

１．４．２　疗效判定　治疗１个月后，依据相关标准判断疗效
［３］。

治愈：患者四肢肌力恢复正常达Ⅳ级以上，呼吸肌瘫痪者恢复；

显效：四肢肌力恢复达Ⅳ级，呼吸肌瘫痪者显著恢复；进步：四

肢肌力有所好转，呼吸肌瘫痪肌力提高；无效：肌力均无任何

变化。

１．５　统计学处理　数据以狓±狊表示，使用ＳＰＳＳ１０．０软件进

行统计学分析处理，采用狋检验处理数据，以犘＜０．０５为差异

有统计学意义。

２　结　　果

２．１　治疗前、后肌力评分变化情况　两组患儿在治疗后肌力

评分均较治疗前有明显升高。具体情况见表１。从表１可以

看出，ｍＮＧＦ组在治疗后的上下肢肌力评分均明显好于常规
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组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

２．２　两组临床疗效　两组的具体临床疗效判定结果详见表

２。ｍＮＧＦ组在治愈率及愈显率（治愈率加显效率）均明显高

于常规组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

表１　　两组患儿治疗前、后肌力评分变化（狓±狊，分）

组别 狀 上肢治疗前 上肢治疗后 下肢治疗前 下肢治疗后

常规组 ４３ ２．７８±１．４１ ４．０９±０．６２ ２．９２±１．３８ ３．０８±０．８９

ｍＮＧＦ组 ４９ ２．７４±１．５３ ４．４３±０．５９ ２．８７±１．４２ ３．６９±１．２３

表２　　两组临床疗效比较［狀（％）］

组别 狀 治愈 显效 进步 无效 愈显 总有效

常规组 ４３ ２３（５３．４９） １２（２７．９１） ７（１６．２８） １（２．３２） ３５（８１．３９） ４２（９７．６７）

ｍＮＧＦ组 ４９ ３６（７３．４７） １０（２０．４１） ３（６．１２） ０（０．００） ４６（９３．８８） ４９（１００．００）

３　讨　　论

格林巴利综合征又称急性感染性多发性神经根神经炎，

是一种以周围神经损害为主的自身免疫性疾病。该病进展迅

速，以运动神经受累为主，是引起急性弛缓性麻痹的最常见原

因之一。对ＧＢＳ尚没有疗效确切的治疗方案，多是以调节免

疫为主的综合治疗措施。其中丙种球蛋白疗法是目前公认的

可以缩短疗程和减轻疾病程度的方法［４］。在 ＧＢＳ急性期应

用，能清除体内自身反应性Ｔ细胞，减轻免疫系统对自身组织

的攻击、损伤程度，可缓解病情，缩短疾病周期，显著提高治愈

率。其可能机制为［５７］：通过ＩｇＧ的Ｆａｂ段结合抗原，防止自身

抗体产生，或结合免疫复合物中的抗原，改变免疫复合物相对

分子质量，改变其可溶性；通过ＩｇＧ的Ｆｃ段封闭靶细胞Ｆｃ受

体，阻断自身免疫反应和抗原刺激；中和循环中的抗体，抑制炎

性细胞因子的产生及白细胞免疫反应等。从本研究结果可以

看出，常规治疗组使用大剂量丙种球蛋白和一般Ｂ族维生素

等即收到了较好疗效，其愈显率达到８０％以上，整组有效率高

达９７．６７％。

神经生长因子（ＮＧＦ）是由ＬｅｖｉＭｏｎｔａｌｃｉｎｉ在２０世纪５０

年代初发现的第一个神经营养因子，其对中枢和外周神经系统

的生物学效应是维持和促进交感神经及来自神经嵴的感觉神

经细胞的存活、分化和成熟的关键因素。ＮＧＦ是神经系统最

重要的生物活性分子之一［８］，ＮＧＦ是兼有神经营养因子与促

神经突起生长因子双重作用的蛋白质［９］，对周围神经再生有密

切关系，周围神经和靶组织中ＮＧＦ的含量与该神经（交感神经

和感觉神经）所支配靶组织的密度相一致。周围神经损伤时，

其神经元将发生一系列的病理改变，因此，ＮＧＦ在损伤神经再

生和功能修复起着重要作用［１０１２］。ＮＧＦ还通过与相应受体结

合，具有抑制神经元凋亡等重要生物学作用［１３］。注射用鼠神

经生长因子（ｍＮＧＦ）为小鼠颌下腺中提取的神经生长因子，是

一种相对分子质量为２．６５×１０４ 的生物活性蛋白，由２条１１８

个氨基酸肽链组成。已经在临床上广泛适用于各种神经系统

疾病。基于ｍＮＧＦ的这些特点，本组选用其与ＩＶＩＧ联合应用

治疗儿童ＧＢＳ。

本组结果表明，ｍＮＧＦ联合ＩＶＩＧ治疗组其肌力评分和临

床疗效均显著优于常规治疗，尽管其远期疗效和预后尚在进一

步观察和随访中，但现有临床资料表明 ｍＮＧＦ可显著提高儿

童ＧＢＳ的近期临床治疗效果，值得进一步推广应用。
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Ｐｒａｃｔ，２０１１，２（２）：１６８１７０．

［８］ＬｅｖｉＭｏｎｔａｌｃｉｎｉＲ．Ｔｈｅｎｅｒｖｅｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ３５ｙｅａｒｓｌａｔｅｒ

［Ｊ］．Ｓｃｉｅｎｃｅ，１９８７，２３（９）：１１５４１１５６．

［９］ＳｎｉｄｅｒＷＤ，ＪｏｈｎｓｏｎＥＭ．ＮｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃＭｏｌｅｃｕｌｅｓ［Ｊ］．Ａｎｎａｌ

Ｎｅｕｒｏｌ，１９８９，２６（４）：４８９４９２．

［１０］ＴｈｏｅｎｅｎＨ，ＢａｒｄｅｒＹＡ．Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙｏｆｎｅｒｖｅｇｒｏｗｔｈｆａｃ

ｔｏｒ［Ｊ］．ＰｈｙｓｉｏｌＲｅｖ，１９８０，６０（１１）：１２８４１２８６．

［１１］柳川．神经生长因子与神经损伤［Ｊ］．中华神经外科杂志，

１９９３，９（１）：１０９１１１．

［１２］ＹｉｐＨＫ，ＧｒａｆｓｔｅｉｎＢ．Ｅｆｆｅｃｔｏｆｎｅｒｖｅｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｏｎｒｅ

ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎｏｆｇｏｌｄｆｉｓｈｏｐｔｉｃａｘｏｎｓ［Ｊ］．ＢｒａｉｎＲｅｓ，１９８２，

２３８（３）：３２９３３２．

［１３］ＨａｎｎｉｌａＳＳ，ＫａｗａｊａＭＤ．Ｎｅｒｖｅｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｍｅｄｉａｔｅｄ

ｃｏｌｌａｔｅｒａｌｓｐｒｏｕｔｉｎｇｏｆｃｅｎｔｒａｌｓｅｎｓｏｒｙａｘｏｎｓｉｎｔｏｄｅａｆｆｅｒ

ｅｎｔａｔｅｄｒｅｇｉｏｎｓｏｆｔｈｅｄｏｒｓａｌｈｏｒｎｉｓｅｎｈａｎｃｅｄｉｎｔｈｅａｂ

ｓｅｎｃｅｏｆｔｈｅｐ７５ｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒ［Ｊ］．ＪＣｏｍｐＮｅｕ

ｒｏｌ，２００５，４８６（４）：３３１３４３．

（收稿日期：２０１２１２１２　修回日期：２０１３０２２６）
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