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  [摘要] 目的 探究大剂量甲基泼尼松龙冲击联合神经节苷脂治疗对急性脊髓炎患者炎性反应、免疫平

衡的影响。方法 选取108例急性脊髓炎患者作为研究对象,分为联合疗法组和常规疗法组各54例,常规疗

法组采用大剂量甲基泼尼松龙冲击治疗,联合疗法组采用大剂量甲基泼尼松龙冲击联合神经节苷脂进行治疗。
治疗27

 

d后进行各项指标及疗效评价。结果 常规疗法组治疗总有效率为72.22%,远低于联合疗法组总有

效率88.89%(P<0.05)。治疗后,两组患者C反应蛋白(CRP)、白细胞介素-6(IL-6)、肿瘤坏死因子-α(TNF-
α)水平均呈现显著下降趋势(P<0.05),最终联合疗法组三项指标水平明显低于常规疗法组(P<0.05)。通过

治疗,两组患者CD3+CD4+CD25+Treg水平均上升,CD3+CD8+IL-17ATh17、Th17/Treg水平均下降,最终联

合疗法组Th17/Treg水平显著低于常规疗法组(P<0.05)。治疗期间,联合疗法组不良反应总发生率为

11.11%,常规疗法组的7.40%,差异无统计学意义(P>0.05)。
 

结论 大剂量甲基泼尼松龙联合神经节苷脂运

用于急性脊髓炎的治疗能有效改善患者炎性反应及免疫平衡状态。
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  [Abstract] Objective To

 

explore
 

the
 

effect
 

of
 

high
 

dose
 

methylprednisolone
 

shock
 

combined
 

with
 

gan-
glioside

 

on
 

the
 

inflammatory
 

response
 

and
 

immune
 

balance
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

acute
 

myelitis.Methods A
 

to-
tal

 

of
 

108
 

patients
 

with
 

acute
 

myelitis
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

study
 

subjects
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

combined
 

thera-
py

 

group
 

and
 

conventional
 

therapy
 

group,54
 

cases
 

in
 

each
 

group.The
 

conventional
 

therapy
 

group
 

adopted
 

the
 

large
 

dose
 

methylprednisolone
 

shock
 

treatment,and
 

the
 

combined
 

therapy
 

group
 

adopted
 

the
 

large
 

dose
 

meth-
ylprednisolone

 

shock
 

combined
 

with
 

ganglioside
 

treatment.After
 

27
 

d
 

treatment,the
 

various
 

indexes
 

and
 

cura-
tive

 

effect
 

were
 

evaluated.Results The
 

total
 

effective
 

rate
 

in
 

the
 

conventional
 

therapy
 

group
 

was
 

72.22%,
which

 

was
 

far
 

lower
 

than
 

88.89%
 

in
 

the
 

combined
 

therapy
 

group
 

(P<0.05).After
 

treatment,the
 

levels
 

of
 

CRP,IL-6
 

and
 

TNF-α
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

showed
 

a
 

significant
 

downward
 

trend
 

(P<0.05),and
 

the
 

levels
 

of
 

the
 

three
 

indexes
 

in
 

the
 

combined
 

therapy
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

conventional
 

thera-
py

 

group
 

(P<0.05).After
 

treatment,the
 

levels
 

of
 

CD3+CD4+CD25+Treg
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

increased,
while

 

the
 

levels
 

of
 

CD3+CD8+IL-17ATh17
 

and
 

Th17/Treg
 

were
 

decreased.Finally,the
 

Th17/Treg
 

level
 

in
 

the
 

combined
 

therapy
 

group
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

conventional
 

therapy
 

group
 

(P<0.05).
During

 

the
 

treatment,the
 

total
 

incidence
 

rate
 

of
 

adverse
 

reactions
 

in
 

the
 

combined
 

therapy
 

group
 

was
 

11.11%,which
 

in
 

conventional
 

therapy
 

group
 

was
 

7.40%,and
 

the
 

difference
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
(P>0.05).Conclusion Large

 

dose
 

methylprednisolone
 

combined
 

with
 

ganglioside
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

acute
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myelitis
 

can
 

effectively
 

improve
 

the
 

inflammatory
 

response
 

and
 

immune
 

balance
 

status
 

of
 

the
 

patients.
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  急性脊髓炎(AM)是由多种自身免疫反应导致的

急性的横贯性的脊髓炎性改变[1],临床表现为髓鞘肿

胀、髓鞘脱失、轴索变性、序贯周围炎症细胞浸润、周
围淋巴细胞显著增生等,是临床最常见的脊髓炎之

首,对患者日常生活影响很大[2]。AM 常见于青壮年

群体,发病急。甲基泼尼松龙(MP)是临床上治疗

AM的一线药物,具有较好的抗过敏和消炎作用,大
剂量冲击治疗疗效显著,但有报道表明,长期使用该

种药物不良反应显著[3-4]。神经节苷脂(GM)对神经

再生具有重大的促进作用,其能介导神经生长因子

(NGF),从而促进脑神经细胞再生,并表现出良好的

生物效应[5]。本研究将上述两种药物联合使用,从炎

性反应、免疫平衡两个角度出发,探究其在 AM 治疗

中的作用,现报道如下。
1 资料和方法

1.1 一般资料

选取2018年1月至2019年12月联勤保障部队

庐山康复疗养中心收治的符合纳入标准的患者108
例,采用随机数字法分为研究组和对照组,每组54
例。纳入标准:符合 AM 的诊断标准[6];均为首次接

受治疗患者。排除标准:对本研究所用药物 MP和

GM过敏患者;患严重的心、肝、脾、肺、肾脏器病患

者;患严重脑部疾病患者;被诊断为慢性脊髓炎患者;
妊娠或哺乳期女性;患其他影响感知与运动功能的疾

病者。联勤保障部队庐山康复疗养中心伦理委员会

已批准此项研究(2018-1-1),纳入的所有患者均已详

细知晓研究目的与内容,并自愿签署知情同意书。
1.2 治疗药物

注射用甲泼尼龙琥珀酸钠(国药集团容生制药有

限公司;规格0.5
 

g(以甲泼尼龙C22H30O5 计);批号

H20010098);醋酸泼尼松片(浙江仙琚制药股份有限

公司;规格5
 

mg×100
 

s;批号:H33021207);单唾液

酸四己糖神经节苷脂钠注射液[北京赛升药业股份有

限公 司;规 格 (2
 

mL∶20
 

mg)×6 支;批 号:
H20093980]。
1.3 治疗方法

常规疗法组:使用大剂量的甲基泼尼松龙冲击治

疗,第0~3天将1
 

000
 

mg注射用甲泼尼龙琥珀酸钠

用250
 

mL
 

0.9%氯化钠注射液将药物稀释后静脉滴

注,每日1次。第4~6天剂量改为500
 

mg,第7~9
天剂量改为250

 

mg,第10~12天剂量改为100
 

mg。
第13~15天改为口服醋酸泼尼松片,剂量为60

 

mg,
第16~18天口服剂量30

 

mg,第19~21天口服剂量

20
 

mg,第22~24天口服剂量10
 

mg,第25~27天口

服剂量5
 

mg。
联合疗法组:在常规疗法组治疗基础上,联合神

经节苷脂进行治疗,将1支单唾液酸四己糖神经节苷

脂钠注射液用500
 

mL
 

0.9%氯化钠注射液将药物稀

释后静脉滴注,每日1次。
所有患者就进行27

 

d治疗,完成整个疗程治疗后

进行指标及疗效评价。
1.4 疗效评价标准

1.4.1 炎性反应指标

治疗前后,分别采集患者静脉血,采用ELISA法

检测患者C-反应蛋白(CRP)、白细胞介素-6(IL-6)、肿
瘤坏死因子-α(TNF-α)指标水平并作比较。
1.4.2 免疫平衡指标

治疗前后采集两组患者外周静脉血,采用美国贝

克曼CytoFLEX流式细胞仪(北京众力挽生物科技有

限公司)测定两组患者 CD3+CD8+IL-17ATh17和

CD3+CD4+CD25+ Treg水 平,并 计 算 Th17/Treg
比值。
1.4.3 治疗效果评价[7-8]

经治疗,患者运动障碍消除,可自行行走,排尿、
便功能正常,无神经功能障碍则认为显著有效;经治

疗,患者运动障碍有所缓解,能借助外物行走,排尿、
便功能基本正常,神经功能有所改善则认为有效;经
治疗,患者运动障碍依然存在,排尿、便功能未恢复正

常,甚至临床症状有恶化情况则认为无效。
1.4.4 不良反应情况

在治疗期间,统计两组患者发生腹泻、呕吐等胃

肠道反应,肝功能、肾功能损伤情况等不良反应发生

情况,并作比较。
1.5 统计学处理

采用SPSS
 

22.0统计学软件对所得所有数据进

行统计分析。连续变量以x±s表示。研究组与对照

组比较计量资料采用独立样本t检验,计数资料以率

(%)表示,采用χ2 检验。以P<0.05为差异有统计

学意义。
2 结  果

2.1 两组患者的各项基本资料比较

两组患者的各项基本资料比较差异无统计学意

义(P>0.05),具有可比性,见表1。
2.2 两组患者的治疗效果情况比较

经治疗,常规疗法组治疗总有效率为72.22%,远
低于联合疗法组总有效率88.89%,差异有统计学意

义(P<0.05),见表2。
2.3 两组患者治疗前后炎性反应指标水平比较

治疗前,两组患者CRP、IL-6、TNF-α水平差异无

统计学意义(P>0.05)。治疗后,两组3项炎性指标

均呈现显著下降趋势(P<0.05),且联合疗法组下降

更为显著,最终联合疗法组3项指标水平明显低于常
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规疗法组(P<0.05),见表3。

表1  两组患者临床基础资料比较

组别 n
性别(n)

男 女
年龄(x±s,岁) 病程(x±s,d)

合并症(n)

高血压 糖尿病 高血脂

研究组 54 31 23 36.87±4.16 3.69±0.15 17 15 22
对照组 54 34 20 36.54±4.25 3.71±0.20 18 17 19

t/χ2 0.348 0.408 0.588 0.042 0.178 0.354

P 0.555 0.342 0.279 0.837 0.673 0.552

表2  两组患者治疗效果比较[n(%)]

组别 n 显著有效 有效 无效 总有效

联合疗法组 54 27(50.00) 21(38.89) 6(11.11) 48(88.89)

常规疗法组 54 19(35.19) 20(37.04) 15(27.78) 39(72.22)

χ2 2.424 0.039 4.788 4.788

P 0.120 0.843 0.029 0.029

2.4 两组患者治疗前后免疫平衡指标水平比较

通过比较治疗前后两组患者免疫平衡指标CD3+

CD8+IL-17ATh17、CD3+CD4+CD25+Treg水平及

其比值Th17/Treg发现,治疗前,两组患者上述指标

水平无明显差异(P>0.05)。通过治疗,两组患者

CD3+CD4+CD25+Treg水平均呈上升趋势,CD3+

CD8+IL-17ATh17、Th17/Treg水平均呈下降趋势,
最终联合疗法组Th17/Treg水平显著低于常规疗法

组,差异有统计学意义(P<0.05),见表4。
2.5 两组患者治疗期间不良反应情况比较

治疗期间,联合疗法组发生不良反应率高于常规

疗法组,但两组数据比较,差异无统计学意义(P>
0.05),见表5。

表3  两组患者治疗前后炎性反应指标水平比较(x±s)

组别 n
CRP(mg/L)

治疗前 治疗后

IL-6(ng/L)

治疗前 治疗后

TNF-α(ng/L)

治疗前 治疗后

联合疗法组 54 64.77±7.24 33.58±3.21a 26.04±2.14 9.20±1.28a 38.84±3.65 16.47±1.86a

常规疗法组 54 65.08±7.71 41.23±4.05a 26.19±2.03 15.08±1.92a 39.01±3.74 24.37±2.13a

t 0.215 10.878 0.374 18.725 0.239 20.529

P 0.415 <0.001 0.355 <0.001 0.406 <0.001

  a:P<0.05,与同组治疗前相比。

表4  两组患者治疗前后免疫平衡指标水平比较(x±s)

组别 n
CD3+CD8+IL-17ATh17(%)

治疗前 治疗后

CD3+CD4+CD25+Treg(%)

治疗前 治疗后

Th17/Treg

治疗前 治疗后

联合疗法组 54 2.88±0.74 1.32±0.15a 4.63±1.21 7.85±2.01a 0.62±0.04 0.17±0.01a

常规疗法组 54 2.91±0.68 1.87±0.23a 4.59±1.04 5.34±1.42a 0.63±0.06 0.35±0.03a

t 0.219 14.719 0.184 7.495 1.019 41.828

P 0.413 <0.001 0.427 <0.001 0.155 <0.001

  a:P<0.05,与同组治疗前相比较。

表5  两组患者不良反应发生情况比较[n(%)]

组别 n 腹泻 呕吐 肝功能受损 肾功能受损 合计

联合疗法组 54 2(3.70) 3(5.56) 0 1(1.85) 6(11.11)

常规疗法组 54 1(1.85) 2(3.70) 1(1.85) 0 4(7.40)

χ2 0.343 0.210 1.009 1.009 0.441

P 0.558 0.647 0.315 0.315 0.507

3 讨  论

AM是一种临床常见病,是机体受到感染,从而

免疫功能下降导致的贯穿性脊髓炎,其发病原因众

多,病毒、细菌、疫苗接种感染均可引发AM[9]。其疾

病进展迅速,若不及时治疗,会引起患者多器官衰竭,
从而威胁生命安全。MP是一种糖皮质激素类药物,
作为AM的一线药物,可减少毛细血管的通透性,有
助于患者血脑屏障修复,同时能刺激人体神经传导和
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局部血液循环[10]。神经节苷脂是临床常用的抗神经

细胞损伤药物,有研究表明,其与受损神经细胞具有

较强的亲和力,可直接嵌入修复受损神经细胞,还可

纠正细胞内外的电解质紊乱[11]。
本研究发现,常规疗法组总有效率显著低于联合

疗法组(χ2=4.788,P=0.029),说明将神经节苷脂与

大剂量 MP冲击法联合使用能有效提高 AM 患者的

治疗效果。MP药理机制是通过阻断钙离子通道过度

开放,平衡细胞内钙离子浓度,同时促进神经系统兴

奋及传导能力,提升脊髓突触传导及反射能力,促进

患者神经功能预后,还可平衡脊髓组织血流量改善血

肿,从而减少脊髓损伤。神经节苷脂给神经细胞的生

长提供营养成分。能够维持神经细胞膜稳定性及促

进胞内各种酶活性,两种药物联合治疗可进一步提升

神经功能恢复的效果。通过治疗,两组患者CRP、IL-
6、TNF-α均显著下降,最终联合疗法组3项指标水平

明显低于常规疗法组(P<0.001)。结果表明,联合疗

法能有效改善患者炎症指标水平,缓解患者机体炎性

反应。Th17细胞和Treg细胞是介导机体免疫反应

的T细胞亚群,其中,Th17参与炎性反应和自身免疫

反应,Treg具有免疫调节和免疫抑制双向调节的作

用,二者作用机制相反,其二者的平衡是维持机体免

疫稳定的重要基本条件[12-13]。本研究发现,两组患者

CD3+CD4+CD25+Treg水平均上升,CD3+CD8+IL-
17ATh17、Th17/Treg水平均下降,最终联合疗法组

Th17/Treg水平显著低于常规疗法组(t=41.828,
P<0.001),提示大剂量甲基泼尼松龙联合神经节苷

脂能有效改善患者免疫平衡状态。治疗期间,常规疗

法组不良反应发生率为7.40%,低于联合疗法组的不

良反应发生率11.11%,但两组数据相比较,差异无统

计学意义(χ2=0.441,P=0.507)。说明将这两种药

物联合治疗,在提高治疗效果的同时,并未显著增加

其不安全性。
综上所述,将大剂量的甲基泼尼松龙联合神经节

苷脂运用于AM 的治疗,能有效控制患者炎症水平,
有助于帮助患者免疫平衡,在疗效上具有显著性优

势,且具有较高的安全性。但本文中也存在着一定的

不足之处,由于研究的时间较短,病例收集难度的问

题,导致样本量小,可能导致出现一定的误差和局限

性,临供临床参考。
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