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［摘　要］　目的　探讨神经节苷脂对重症手足口病（ＨＦＭＤ）患儿疗效，以及血清神经元特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）和

血浆Ｓ１００β蛋白的影响。方法　某院２０１１年４月—２０１４年６月收治的１４０例重症ＨＦＭＤ患儿随机分为常规治

疗组和试验组，选择同期门诊体检健康儿童３０例作为正常对照组。常规治疗组予以抗病毒、降颅压等治疗；试验

组在常规治疗组基础上加用神经节苷脂，比较３组儿童ＮＳＥ和Ｓ１００β蛋白水平，以及常规治疗组和试验组临床

疗效。结果　试验组总有效率为９１．４３％（６４／７０），高于常规治疗组７８．５７％（５５／７０）（χ
２＝４．５４，犘＜０．０５）。重症

ＨＦＭＤ患儿ＮＳＥ及Ｓ１００β蛋白分别为（１７．６３±４．２１）μｇ／Ｌ、（４９２．０５±１１９．３３）ｎｇ／Ｌ，均高于对照组［分别为

（８．７９±２．１２）μｇ／Ｌ、（２９６．３５±９１．０２）ｎｇ／Ｌ］（均犘＜０．０１）。治疗前，常规治疗组和试验组患儿血清ＮＳＥ、Ｓ１００β

蛋白水平比较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）；治疗１０ｄ后，两组患儿血清ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白水平均低于治疗

前（均犘＜０．０１），且试验组ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白下降水平分别为（１０．１８±２．３６）μｇ／Ｌ、（２４７．５５±６４．６４）ｎｇ／Ｌ，均高于

常规治疗组 ［分别为（５．８７±３．０３）μｇ／Ｌ、（１１３．９７±４３．４４）ｎｇ／Ｌ］（均犘＜０．０１）。结论　神经节苷脂对重症 ＨＦＭＤ

患儿有明显的疗效，可有效降低脑组织损伤标志物ＮＳＥ及Ｓ１００β蛋白。

［关　键　词］　神经节苷脂；手足口病；肠道病毒感染；儿童
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ｇｒｏｕｐｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄ．犚犲狊狌犾狋狊　Ｔｏｔａｌｅｆｆｉｃａｃｙｒａｔｅｏｆｔｒｉａｌｇｒｏｕｐｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｒｏｕｔｉｎｅｔｈｅｒａｐｙｇｒｏｕｐ

（９１．４３％［６４／７０］ｖｓ７８．５７％［５５／７０］，χ
２＝４．５４，犘＜０．０５）．ＴｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＮＳＥａｎｄＳ１００βｐｒｏｔｅｉｎｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈ

ｓｅｖｅｒｅＨＦＭＤｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（［１７．６３±４．２１）μｇ／Ｌｖｓ［８．７９±２．１２］μｇ／Ｌ；［４９２．０５±

１１９．３３］ｎｇ／Ｌｖｓ［２９６．３５±９１．０２］ｎｇ／Ｌ，ｂｏｔｈ犘＜０．０１）．ＮＳＥａｎｄＳ１００βｐｒｏｔｅｉｎｌｅｖｅｌｓｏｆｒｏｕｔｉｎｅｔｈｅｒａｐｙｇｒｏｕｐ

ａｎｄｔｒｉａｌｇｒｏｕｐｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｗｅｒｅｎｏｔｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔ（ｂｏｔｈ犘＞０．０５）；ａｆｔｅｒ１０ｄａｙｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＮＳＥａｎｄ
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Ｓ１００βｐｒｏｔｅｉｎｌｅｖｅｌｓｏｆｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｌｏｗｅｒｔｈａｎｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｂｏｔｈ犘＜０．０１），ｔｈｅｄｅｃｒｅａｓｉｎｇｌｅｖｅｌｏｆＮＳＥ

ａｎｄＳ１００βｐｒｏｔｅｉｎｉｎｔｒｉａｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅｂｏｔｈｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｒｏｕｔｉｎｅｔｈｅｒａｐｙｇｒｏｕｐ（［１０．１８±２．３６］μｇ／Ｌｖｓ［５．８７±３．０３］

μｇ／Ｌ；［２４７．５５±６４．６４］ｎｇ／Ｌｖｓ［１１３．９７±４３．４４］ｎｇ／Ｌ）（ｂｏｔｈ犘＜０．０１）．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　Ｇａｎｇｌｉｏｓｉｄｅｈａｓｏｂｖｉｏｕｓｔｈｅｒ

ａｐｅｕｔｉｃｅｆｆｉｃａｃｙｏｎｓｅｖｅｒｅＨＦＭＤｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ，ａｎｄｃａｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙｒｅｄｕｃｅｂｒａｉｎｄａｍａｇｅｍａｒｋｅｒｓＮＳＥａｎｄＳ１００βｐｒｏ

ｔｅｉｎ．

［犓犲狔狑狅狉犱狊］　ｇａｎｇｌｉｏｓｉｄｅ；ｈａｎｄｆｏｏｔｍｏｕｔｈｄｉｓｅａｓｅ；ｅｎｔｅｒｏｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎ；ｃｈｉｌｄ

［ＣｈｉｎＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌ，２０１５，１４（３）：１８４－１８７］

　　手足口病（ｈａｎｄｆｏｏｔｍｏｕｔｈｄｉｓｅａｓｅ，ＨＦＭＤ）

是由多种肠道病毒感染引起的常见传染病，以婴幼

儿多见，主要通过唾液、飞沫经呼吸道传播，或由手

及污染物经口传播，或粪便传播［１］。轻症患儿主要

表现为发热和手、足、口腔等部位的皮疹或疱疹，约

１周可自愈。重症患儿可出现严重并发症，如脑膜

炎、脑炎、心肌炎、神经源性肺水肿等，甚至导致患儿

死亡［２］。本院应用神经节苷脂治疗重症 ＨＦＭＤ，疗

效较好，现将结果报告如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　本院２０１１年４月—２０１４年６月收

治重症ＨＦＭＤ患儿３８０例，将入院时处于急性期的

１４０例患儿纳入本研究。采用随机数字表法将１４０例

患儿分为常规治疗组和试验组。另选择同期门诊体

检健康儿童３０例作为正常对照组。患儿家长均知情

同意，并经徐州市儿童医院伦理委员会批准。

１．２　诊断标准　根据卫生部《手足口病诊疗指南

（２０１０年版）》，患儿出现神经系统受累甚至呼吸、循

环功能衰竭者为重症病例［３］。重症病例表现［３－４］：

出现精神差、肢体抖动等神经系统受累，呼吸及循环

功能障碍等表现，实验室检查可有外周血白细胞增

高、血糖增高、脑脊液异常，脑电图、胸部Ｘ线、超声

心动图检查可有异常。

１．３　治疗及检测方法　常规治疗组患者入院后予

以抗病毒、降颅压、保护脏器功能等治疗；试验组在

常规治疗组基础上，加用神经节苷脂（商品名重塑

杰，规格２ｍＬ∶２０ｍｇ，产地巴西），２０ｍｇ／次，每日

１次，加入５％葡萄糖注射液静脉滴注。两组均以

１０～１４ｄ为１个疗程。所有入选对象治疗开始前和

治疗１０ｄ后空腹采静脉血３ｍＬ，置于真空无菌采

血管中，分离血清后置于－２０℃冰柜中保存。用酶

联免疫吸附试验双抗体夹心法检测血清神经元特异

性烯醇化酶（ＮＳＥ）和血浆Ｓ１００β蛋白水平。

１．４　临床疗效判断标准　显效：治疗４８ｈ内体温

恢复至正常水平，临床症状好转，７２ｈ内无流涎现

象，能正常饮食玩乐。有效：治疗７２ｈ内体温恢复

至正常水平，临床症状好转，能正常饮食、玩乐。无

效：治疗后３ｄ仍发热，流涎，进食障碍，口腔溃烂明

显，口腔黏膜充血及继发细菌感染或病情加重进入

心肺衰竭期。总有效率＝（显效例数＋有效例数）／

总例数。

１．５　观察指标　（１）观察两组患儿临床疗效。（２）比

较两组患儿治疗前后血清ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白水平变

化情况。

１．６　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１３．００软件进行统

计学分析，计量资料以均数±标准差（狓±狊）表示，组

间比较采用两样本均数的狋（或狋’）检验，计数资料

比较采用χ
２ 检验，犘≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　两组重症 ＨＦＭＤ患儿一般资料比较　两组

患儿年龄、就诊时病程、性别比例比较，差异无统计

学意义（均犘＞０．０５）。见表１。

表１　两组患儿一般资料比较

犜犪犫犾犲１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎ

分组 例数 年龄（狓±狊，岁） 就诊时病程（狓±狊，ｈ）
性别

男 女

常规治疗组 ７０ １．９２±０．６４ ２５．８７±９．１１ ３８ ３２

试验组 ７０ １．８４±０．７６ ２６．７９±８．９５ ３６ ３４

狋／χ
２ ０．２５ －０．２３ ０．１２

犘 ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５

·５８１·中国感染控制杂志２０１５年３月第１４卷第３期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ１４Ｎｏ３Ｍａｒ２０１５



２．２　两组重症 ＨＦＭＤ患儿临床疗效比较　两组

重症 ＨＦＭＤ患儿总有效率比较，试验组总有效率

高于常规治疗组（χ
２＝４．５４，犘＜０．０５）。见表２。

表２　两组重症 ＨＦＭＤ患儿临床疗效比较

犜犪犫犾犲２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｅｆｆｉｃａｃｙｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓｏｆｓｅｖｅｒｅＨＦＭＤｃｈｉｌｄｒｅｎ

组别 例数 显效 有效 无效 总有效率（％）

常规治疗组 ７０ ４０ １５ １５ ７８．５７

试验组 ７０ ５２ １２ ６ ９１．４３

２．３　重症 ＨＦＭＤ组患儿与正常对照组儿童血清

ＮＳＥ及Ｓ１００β蛋白水平比较　重症 ＨＦＭＤ患儿

ＮＳＥ及Ｓ１００β蛋白水平均高于正常对照组（均犘

＜０．０１）。见表３。

２．４　治疗前后两组重症ＨＦＭＤ患儿ＮＳＥ、Ｓ１００β

蛋白水平变化　治疗前，常规治疗组和试验组患儿

血清ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白水平比较，差异均无统计学

意义（均犘＞０．０５）；治疗１０ｄ后，两组患儿血清

ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白水平均低于治疗前（均 犘＜

０．０１），且试验组 ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白下降水平均高

于常规治疗组 （均犘＜０．０１）。见表４～５。

表３　重症 ＨＦＭＤ患儿与对照组儿童ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白水

平比较（狓±狊）

犜犪犫犾犲３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＮＳＥａｎｄＳ１００βｐｒｏｔｅｉｎｂｅｔｗｅｅｎ

ｓｅｖｅｒｅＨＦＭＤｃｈｉｌｄｒｅｎａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｃｈｉｌｄｒｅｎ

（狓±狊）

组别 例数 ＮＳＥ（μｇ／Ｌ） Ｓ１００β蛋白（ｎｇ／Ｌ）

重症 ＨＦＭＤ组 １４０ １７．６３±４．２１ ４９２．０５±１１９．３３

正常对照组 ３０ ８．７９±２．１２ ２９６．３５±９１．０２

狋 ９．７８△ ６．２２

犘 ０．０００ ０．０００

　　△示狋’值

表４　治疗前后两组重症 ＨＦＭＤ患儿ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白水平变化的比较（狓±狊）

犜犪犫犾犲４　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｈａｎｇｅｓｉｎＮＳＥａｎｄＳ１００βｐｒｏｔｅｉｎｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｓｅｖｅｒｅＨＦＭＤｃｈｉｌｄｒｅｎｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆ

ｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ（狓±狊）

组别
常规治疗组

ＮＳＥ（μｇ／Ｌ） Ｓ１００β蛋白（ｎｇ／Ｌ）

试验组

ＮＳＥ（μｇ／Ｌ） Ｓ１００β蛋白（ｎｇ／Ｌ）

治疗前 １６．８４±４．８０ ４９５．３３±１４４．５１ １８．４２±３．５１ａ ４８８．７６±９２．６９ｂ

治疗后 １０．９７±３．１９ ３８１．３６±１４４．８９ ８．２４±２．２９ ２４１．２１±４５．６０

狋 ７．４９ １０．１６ １６．７４ １４．８３

犘 ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００

　　ａ：与常规治疗组治疗前ＮＳＥ水平比较，狋＝１．０３，犘＝０．３１；ｂ：与常规治疗组治疗前Ｓ１００β蛋白水平比较，狋＝０．１５，犘＝０．８８

表５　两组重症 ＨＦＭＤ患儿治疗后ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白下降

水平比较（犱±狊犱）

犜犪犫犾犲５　ＤｅｃｒｅａｓｉｎｇｌｅｖｅｌｓｏｆＮＳＥａｎｄＳ１００βｐｒｏｔｅｉｎｉｎ

ｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｓｅｖｅｒｅＨＦＭＤｃｈｉｌｄｒｅｎａｆｔｅｒｔｒｅａｔ

ｍｅｎｔ（犱±狊犱）

分组 狀 ＮＳＥ（μｇ／Ｌ） Ｓ１００β（ｎｇ／Ｌ）

常规治疗组 ７０ ５．８７±３．０３ １１３．９７±４３．４４

试验组 ７０ １０．１８±２．３６ ２４７．５５±６４．６４

狋 －４．３５ －６．６４

犘 ０．０００ ０．０００

３　讨论

ＨＦＭＤ是由肠道病毒引起的急性传染病，病原

体以柯萨奇 Ａ组１６型（ＣｏｘＡｌ６）、肠道病毒７ｌ型

（ＥＶ７１）多见，其中ＥＶ７１具有高度嗜神经性，是重

症 ＨＦＭＤ的主要病原体。ＨＦＭＤ患儿一旦出现神

经系统受累的表现即为重症病例［３］，神经系统功能

受损程度及其恢复情况一直是临床治疗过程中关注

的焦点。研究［５］表明，神经元受损后ＮＳＥ可通过受

损的包膜及血脑屏障释放入血液和脑脊液中，其血

清水平能直接反映中枢神经系统损伤的程度和范

围，是目前评估脑损伤严重程度和预后的敏感指标。

Ｓ１００β蛋白主要由星形胶质细胞合成和分泌，被认

为是脑内特异性蛋白［６］。血清Ｓ１００β蛋白水平可

反映中枢神经系统损伤情况，是早期评价亚临床脑

损伤的有效标记［７］。本组研究发现，重症 ＨＦＭＤ

患儿血浆ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白水平高于正常对照组，

证实重症ＨＦＭＤ存在明显脑损伤，与既往研究
［６，８］

符合。

神经节苷脂是一种拥有复杂基团的酸性鞘糖

脂，主要存在于脊椎动物的细胞膜上，特别是神经组

织中，是神经细胞膜的重要组成部分［９］。既往研

究［１０－１２］证实，神经节苷脂对外周神经损伤及脑梗

死、脑出血等疾病引起的脑组织损伤有良好的修复

作用，然而关于神经节苷脂治疗重症 ＨＦＭＤ的临
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床研究较少。本研究发现在常规治疗的基础上加用

神经节苷脂，可提高重症 ＨＦＭＤ治疗总有效率，提

示神经节苷脂对重症 ＨＦＭＤ患儿有明显的疗效。

治疗后，两组患儿血清ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白水平均较

治疗前降低，神经节苷脂治疗组患儿 ＮＳＥ、Ｓ１００β

蛋白水平较常规治疗组降低更为明显，提示神经节

苷脂可减轻ＨＦＭＤ患儿脑组织损伤，促进其修复。

综上所述，神经节苷脂对 ＨＦＭＤ患儿有明显

疗效，可降低其脑组织损伤血清脑损伤标志物

ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白水平，减轻脑组织损伤。
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［Ｊ］．ＡｍＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌ，２０１０，３８（５）：３６１－３６７．

［１１］华莎，杨媛，彭娜．重症监护室耐甲氧西林金黄色葡萄球菌感染

的护理对策［Ｊ］．中国临床神经外科杂志，２０１０，１５（７）：４３８－

４４０．

［１２］赵薇，韩黎，韩雪琳，等．医院环境对 ＭＲＳＡ定植与感染传播过

程的作用研究［Ｊ］．中华医院感染学杂志，２００９，１９（１０）：１１８６－

１１８８．

［１３］吴安华，李丹．重症监护病房临床与环境、手分离耐药革兰阴性

杆菌的同源性研究［Ｊ］．中华医院感染学杂志，２００８，１８（７）：９０９

－９１２．

［１４］赵薇，韩黎，韩雪琳，等．ＭＲＳＡ定植及感染实时监测的暴发案

例分析研究［Ｊ］．中国实验诊断学，２００９，１３（４）：４６１－４６４．

［１５］魏全珍，刘丽华，张惠珍，等．医务人员患者及陪护、环境 ＭＲ

ＳＡ带菌状况调查研究［Ｊ］．中国实用医药，２００８，３（９）：１５－１６．
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