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　 　 【摘　 要】 　 目的 　 探究血必净辅治抗 Ｎ⁃甲基⁃Ｄ⁃天冬氨酸受体（ＮＭＤＡＲ）脑炎的效果及对辅助性 Ｔ 细胞 １
（Ｔｈ１） ／ Ｔｈ２ 免疫反应变化的影响。 方法　 选取 ２０２１ 年 １ 月—２０２３ 年 １２ 月海南医科大学第二附属医院神经内科收治

的抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎患者 １２０ 例，通过随机数字表法分为观察组 ６０ 例和对照组 ６０ 例。 对照组采用血浆置换治疗，观察

组在对照组基础上加用血必净治疗，疗程均为 １０ ｄ。 比较 ２ 组临床疗效、精神好转与症状改善时间、预后情况及不良

反应总发生率，治疗前后 Ｔ 淋巴细胞亚群变化（ＣＤ３ ＋ 、ＣＤ４ ＋ 、ＣＤ４ ＋ ／ ＣＤ８ ＋ ）、Ｔｈ１［干扰素⁃γ（ＩＦＮ⁃γ）、肿瘤坏死因子⁃α
（ＴＮＦ⁃α）］与 Ｔｈ２［白介素⁃６（ＩＬ⁃６）、白介素⁃４（ＩＬ⁃４）］相关细胞因子水平。 结果　 ２ 组患者临床疗效比较差异无统计

学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）；观察组精神好转、症状改善时间均短于对照组（ ｔ ／ Ｐ ＝ ３． ９３５ ／ ＜ ０． ００１，３． ７２０ ／ ＜ ０． ００１）；治疗后观

察组 ＣＤ３ ＋ 、ＣＤ４ ＋ 、ＣＤ４ ＋ ／ ＣＤ８ ＋ 水平均高于对照组（ ｔ ／ Ｐ ＝ ３． ０１７ ／ ０． ００３，５． ０６２ ／ ＜ ０． ００１，３． ２１１ ／ ０． ００２）；治疗后观察组

ＩＦＮ⁃γ、ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６ 水平均低于对照组， ＩＬ⁃４ 高于对照组 （ ｔ ／ Ｐ ＝ ４． ９１１ ／ ＜ ０． ００１，４． ４８９ ／ ＜ ０． ００１，３． ２８９ ／ ０． ００１，
４． １９１ ／ ＜ ０． ００１）；２ 组患者预后情况、不良反应总发生率比较差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 结论　 血必净辅助治疗

抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎患者可有效改善症状，调节免疫功能，这一作用可能与 Ｔｈ１ ／ Ｔｈ２ 平衡改善有关，且安全性较好。
【关键词】 　 抗 Ｎ⁃甲基⁃Ｄ⁃天冬氨酸受体脑炎；血必净；辅助性 Ｔ 细胞；免疫功能
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To investigate the effect of Xuebijing in treating N methyl D aspartate receptor (NMDAR)
� encephalitis and the changes of helper T cell 1 (Th1) /Th2 immune response. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 One hundred and twenty patients

with anti⁃NMDAR encephalitis admitted to the Department of Neurology of the Second Affiliated Hospital of Hainan Medi⁃
cal University from January 2021 to December 2023 were selected and divided into observation group (60 cases) and control
group (60 cases) by random number table method. The control group was treated with plasma exchange, and the observa⁃
tion group was treated with Xuebijing on the basis of the control group. The course of treatment was 10 days. The clinical
efficacy, mental improvement and symptom improvement time, relevant cytokine levels, prognosis and overall incidence of
adverse reactions, changes in T lymphocyte subsets (CD3 + , CD4 + , CD4 + /CD8 + ), Th1［ interferon⁃γ (IFN⁃γ), tumor necrosis
factor⁃α (TNF⁃α)］ and Th2 ［ interleukin⁃6 (IL⁃6), interleukin⁃4 (IL⁃4)］ before and after treatment were compared between the
two groups. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 There was no significant difference in clinical efficacy between the two groups (P > 0.05). The time of
mental improvement and symptom improvement in the observation group was shorter than that in the control group (t/P =
3.935/ < 0.001,3.720/ < 0.001). After treatment, the levels of CD3 + , CD4 + and CD4 + /CD8 + in the observation group were
higher than those in the control group (t/P = 3.017/0.003, 5.062/ < 0.001, 3.211/0.002). After treatment, the levels of IFN⁃γ,

� TNF⁃α and IL⁃6 in the observation group were lower than those in the control group, and IL⁃4 was higher than that in the
control group (t/P = 4.911/ < 0.001, 4.489/ < 0.001, 3.289/0.001, 4.191/ < 0.001). There was no statistically significant difference

� in prognosis and total incidence of adverse reactions between the two groups (P > 0.05). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Xuebijing can effec⁃
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� tively improve symptoms and regulate immune function in patients with anti⁃NMDAR encephalitis, which may be related to
the improvement of Th1/Th2 balance, and the safety is good.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Anti⁃N methyl D aspartate receptor encephalitis; Xuebijing; Helper T cells; Immune function

　 　 抗 Ｎ⁃甲基⁃Ｄ⁃天冬氨酸受体（Ｎ⁃ｍｅｔｈｙｌ⁃Ｄ⁃ａｓｐａｒｔａｔｅ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＮＭＤＡＲ）脑炎为自身免疫性脑炎常见类型，
发病机制是由于 ＮＭＤＡＲ 异常暴露，激发产生自身抗

体，透过受损血脑屏障进入中枢，对中枢神经元产生异

常免疫反应，从而出现一系列神经、语言功能障碍，表
现为精神异常、认知障碍、癫痫等［１⁃２］。 目前对于抗

ＮＭＤＡＲ 脑炎免疫学特点认识欠缺，治疗以免疫球蛋

白、激素、血浆置换等免疫疗法为主，但以上方式不良

反应较大，费用较高，且对部分患者效果不理想。 研究

指出［３］，中成药血必净具有调节免疫、降低机体炎性

反应、减轻血管内皮损害、改善微循环等作用；同时，笔
者前期研究发现血必净可减轻抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎模型小

鼠脑组织炎性反应，逆转辅助性 Ｔ 细胞 １（Ｔｈ１） ／ Ｔｈ２
免疫反应［４］，因此，血必净在药理作用上对治疗抗

ＮＭＤＡＲ 脑炎具有帮助。 但血必净用于抗 ＮＭＤＡＲ 脑

炎患者的临床治疗暂无报道。 基于此，本研究探讨血

必净辅助治疗抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎的效果，旨在为优化抗

ＮＭＤＡＲ 脑炎临床治疗提供帮助，报道如下。
１　 资料与方法

１． １　 临床资料　 选取 ２０２１ 年 １ 月—２０２３ 年 １２ 月海

南医科大学第二附属医院神经内科收治的抗 ＮＭＤＡＲ
脑炎患者 １２０ 例，通过随机数字表法分为观察组 ６０ 例

和对照组 ６０ 例。 ２ 组患者的临床资料比较差异无统

计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），具有可比性，见表 １。 本研究已

经获得医院伦理委员会批准（２０２０１２２６３１８），患者或

家属知情同意并签署知情同意书。
１． ２ 　 病例选择标准 　 （１） 纳入标准：①均符合抗

ＮＭＤＡＲ 脑炎诊断标准［５］，即存在言语、认知障碍或精

神行为异常、意识水平下降、癫痫发作、运动障碍、中枢

性低通气或自主神经功能障碍，满足以上症状的一项

或多项，且抗 ＮＭＤＡＲ 抗体阳性；②依从性良好。 （２）
排除标准：①血液、内分泌系统疾病；②病毒性、细菌性

脑炎；③存在其他免疫系统疾病；④神经系统疾病史；

⑤其他类型自身免疫性脑炎；⑥近期使用过激素、抗
炎、免疫类药物；⑦对本研究涉及药物过敏。
１． ３　 治疗方法　 ２ 组均予常规对症治疗，包括维持电

解质和酸碱平衡、保持呼吸通畅、营养支持、抗癫痫等。
在此基础上，对照组采用血浆置换治疗，于股静脉建立

体外循环通路，以床旁血浆分离器（德国费森尤斯，
Ｐ１ｄｒｙ），置换液为新鲜冰冻血浆，２ ｄ 置换 １ 次，每次置

换 ３ ～ ５ 遍，连续治疗 ５ 次。 治疗期间采用肝素抗凝，
同时密切监测患者生命体征（血压、呼吸、心率）；观察

组在对照组基础上予以血必净注射液（天津红日药业

股份有限公司，国药准字 Ｚ２００４００３３）５０ ｍｌ 加 ０． ９％氯

化钠注射液 １００ ｍｌ 静脉滴注，每天 １ 次，连续治疗

１０ ｄ。
１． ４　 观测指标与方法

１． ４． １　 临床症状改善时间：２ 组精神好转（意识转

清）、症状改善（口、面、舌不自主抽动、言语不利、抽搐

等症状消失）时间。
１． ４． ２　 血清 Ｔ 淋巴细胞亚群检测：治疗前、治疗结束

后采取患者空腹肘静脉血 ３ ｍｌ，离心留取血清，采用

Ｂｅｃｋｍ ａｎ Ｃｏｕｌｔｅｒ 公司 ＣＹＴＯＭ ＩＣＳ ＦＣ５００ 流式细胞仪

测定 ＣＤ３ ＋ 、ＣＤ４ ＋ ，计算 ＣＤ４ ＋ ／ ＣＤ８ ＋ 。
１． ４． ３　 血清 Ｔｈ１ ／ Ｔｈ２ 相关细胞因子水平检测：Ｔｈ１ 细

胞因子包括干扰素⁃γ（ＩＦＮ⁃γ）、肿瘤坏死因子⁃α（ＴＮＦ⁃α），
Ｔｈ２ 细胞因子包括白介素⁃４（ ＩＬ⁃４）、白介素⁃６（ ＩＬ⁃６）。
治疗前、治疗结束后采取患者空腹肘静脉血 ３ ｍｌ，离心

留取血清，采用酶联免疫吸附法测定 ＩＦＮ⁃γ、ＴＮＦ⁃α、
ＩＬ⁃４、ＩＬ⁃６，试剂盒购自上海酶联生物公司。
１． ４． ４　 预后评估标准：在治疗后 １ 个月以 Ｒａｎｋｉｎ 修

订量表评分（ｍＲＳ）评估，分值为 ０ ～ ６ 分。 ０ 分为完全

无症状；１ 分为无明显功能障碍；２ 分为轻度残疾，可照

料自己日常事务；３ 分为中度残疾，但可独立行走；４ 分

为中重度残疾，不能独立行走；５ 分为重度残疾，卧床；
６ 分为死亡。 其中 ０ ～ ３ 分为预后良好，４ ～ ６ 分为预后

表 １　 对照组与观察组抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎患者临床资料比较
Ｔａｂ． １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ａｎｔｉ ＮＭＤＡＲ ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ

组　 别 例数 男［例（％ ）］ 年龄（�ｘ ± ｓ，岁） ＢＭＩ（�ｘ ± ｓ，ｋｇ ／ ｍ２） 病程（�ｘ ± ｓ，ｄ） 合并肿瘤［例（％ ）］
对照组 ６０ ４０（６６． ６７） ３６． ５３ ± ６． ４９ ２２． ８５ ± １． ５２ ９． ７６ ± １． ５８ ２４（４０． ００）
观察组 ６０ ３６（６０． ００） ３７． ６１ ± ６． １９ ２２． ７４ ± １． ４９ ９． ５１ ± １． ４２ ２８（４６． ６７）
χ２ ／ ｔ 值 ０． ５７４ ０． ９３３ ０． ４００ ０． ９１２ ０． ５４３
Ｐ 值 ０． ４４９ ０． ３５３ ０． ６９０ ０． ３６４ ０． ４６１
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不良。
１． ４． ５　 不良反应总发生率：治疗结束后，统计 ２ 组治

疗期间不良反应发生情况，包括皮肤瘙痒、皮肤潮红、
血压异常、呼吸困难，比较不良反应发生率。 不良反应

总发生率 ＝ （皮肤瘙痒例数 ＋ 皮肤潮红例数 ＋ 血压异

常例数 ＋呼吸困难例数） ／总例数 × １００％ 。
１． ５　 临床疗效判断标准［６］ 　 治疗结束后评估疗效。
（１）显效：癫痫、精神异常、认知功能障碍等表现消失；
（２）有效：癫痫、精神异常、认知功能障碍等表现明显

改善；（３） 无效：与上述标准不符。 总有效率 ＝ （显

效 ＋有效） ／总例数 × １００％ 。
１． ６　 统计学方法 　 采用 ＳＰＳＳ ２５． ０ 软件进行统计学

分析。 正态分布的计量资料以 �ｘ ± ｓ 描述，２ 组间比较

采用独立样本 ｔ 检验；计数资料以频数或率（％ ）表示，
组间比较采用 χ２ 检验。 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统计学

意义。
２　 结　 果

２． １　 ２ 组患者临床疗效比较 　 观察组临床总有效率

为 ８６． ６７％ ，高于对照组的 ７３． ３３％ ，但差异无统计学

意义（χ２ ＝ ３． ３３３，Ｐ ＝ ０． ０６８），见表 ２。

　 表 ２　 对照组与观察组抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎患者临床疗效

比较　 ［例（％ ）］

Ｔａｂ． ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ
ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｎｔｉ ＮＭＤＡＲ ｅｎｃｅｐｈａｌｉ⁃
ｔｉｓ

组　 别 例数 显效 有效 无效 总有效率（％ ）
对照组 ６０ ２３（３８． ３３） ２１（３５． ００） １６（２６． ６７） ７３． ３３
观察组 ６０ ２８（４６． ６７） ２４（４０． ００） ８（１３． ３３） ８６． ６７

２． ２　 ２ 组患者精神好转、症状改善时间比较　 观察组

精神好转、症状改善（口、面、舌不自主抽动、言语不

利、抽搐等症状消失）时间均短于对照组（Ｐ ＜ ０． ０１），
见表 ３。

表 ３　 对照组与观察组抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎患者精神好转、症状改

善时间比较　 （�ｘ ± ｓ，ｄ）

Ｔａｂ． ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｍｅｎｔａｌ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ａｎｄ ｓｙｍｐｔｏｍ ｉｍｐｒｏｖｅ⁃
ｍｅｎｔ ｔｉｍｅ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ
ｇｒｏｕｐ ｏｆ ａｎｔｉ ＮＭＤＡＲ ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ

组　 别 例数 精神好转时间 症状改善时间

对照组 ６０ ８． ６９ ± ２． ５３ １２． ０９ ± ３． ０８
观察组 ６０ ６． ９７ ± ２． ２５ １０． １２ ± ２． ７１
ｔ 值 　 ３． ９３５ 　 ３． ７２０
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ３　 ２ 组患者 Ｔ 淋巴细胞亚群比较 　 治疗前 ２ 组 Ｔ
淋巴细胞亚群水平比较，差异无统计学意义 （ Ｐ ＞
０． ０５）；治疗 １０ ｄ 后 ２ 组 ＣＤ３ ＋ 、ＣＤ４ ＋ 、ＣＤ４ ＋ ／ ＣＤ８ ＋ 水

平均较治疗前升高，且观察组高于对照组（Ｐ ＜ ０． ０１），
见表 ４。

表 ４　 对照组与观察组抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎患者治疗前后 Ｔ 淋巴细

胞亚群比较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ Ｔ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｓｕｂｓｅｔｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ
ａｎｄ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｎｔｉ ＮＭＤＡＲ ｅｎ⁃
ｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ

组　 别 时间 ＣＤ３ ＋ （％ ） ＣＤ４ ＋ （％ ） ＣＤ４ ＋ ／ ＣＤ８ ＋

对照组 治疗前 ５３． １９ ± ４． ８１ ３６． ３７ ± ３． ５１ １． ２４ ± ０． ４２
（ｎ ＝ ６０） 治疗后 ６０． １２ ± ４． ３５ ３９． １８ ± ３． ９３ １． ５５ ± ０． ２７
观察组 治疗前 ５２． ６３ ± ４． ４２ ３５． ８９ ± ３． １８ １． １９ ± ０． ３８
（ｎ ＝ ６０） 治疗后 ６２． ４７ ± ４． １８ ４２． ５８ ± ３． ４１ １． ７３ ± ０． ３４

ｔ ／ Ｐ 对照组内值 ８． ２７７ ／ ＜ ０． ００１ ４． １３１ ／ ＜ ０． ００１ ４． ８０９ ／ ＜ ０． ００１
ｔ ／ Ｐ 观察组内值 １２． ５２９ ／ ＜ ０． ００１１１． １１４ ／ ＜ ０． ００１ ８． ２０３ ／ ＜ ０． ００１
ｔ ／ Ｐ 治疗后组间值 ３． ０１７ ／ 　 ０． ００３ ５． ０６２ ／ ＜ ０． ００１ ３． ２１１ ／ 　 ０． ００２

２． ４　 ２ 组患者血清 Ｔｈ１ ／ Ｔｈ２ 相关细胞因子水平比较

　 治疗前 ２ 组血清 ＴＮＦ⁃α、ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃４ 水平比较，
差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）；治疗 １０ ｄ 后 ２ 组血清

ＴＮＦ⁃α、ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃６ 水平均低于治疗前，ＩＬ⁃４ 水平高于

治疗前，且观察组降低 ／升高幅度大于对照组 （Ｐ ＜
０． ０１），见表 ５。
２． ５　 ２ 组预后情况比较　 治疗 １ 个月后，观察组预后

良好率为 ６６． ６７％ （４４ ／ ６０），对照组预后良好率为

５３． ３３％ （３２ ／ ６０），２ 组比较差异无统计学意义（ χ２ ＝
２． ２２２，Ｐ ＝ ０． １３６）。
２． ６　 ２ 组不良反应总发生率比较 　 观察组不良反应

总发生率为 ２６． ６７％ ，对照组不良反应总发生率为

１６． ６７％ ，２ 组比较差异无统计学意义（χ２ ＝ １． ７６８，Ｐ ＝
０． １８４），见表 ６。
３　 讨　 论

　 　 抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎是机体免疫系统对神经元产生异

常免疫反应造成的中枢神经系统炎性疾病，病理学以

炎性细胞浸润脑实质，并于血管周围形成袖套样结构

为特征，目前我国抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎发生率逐渐升高，对
患者 日 常 生 活 产 生 了 严 重 影 响［７⁃８］。 因 此 对 抗

ＮＭＤＡＲ 脑炎患者需积极实施综合治疗以减轻临床症

状，改善预后。
　 　 目前对于抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎尚缺乏美国食品药品监

督管理局（ＦＤＡ）认证的标准治疗方案，临床主要以免

疫调节治疗为主，辅助筛查是否合并肿瘤，并予以切

除［９］ 。 当前学者普遍认为及时实施免疫调节治疗能
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表 ５　 对照组与观察组抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎患者治疗前后血清 Ｔｈ１、Ｔｈ２ 相关细胞因子水平比较　 （�ｘ ± ｓ，μｇ ／ Ｌ）

Ｔａｂ． ５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ Ｔｈ１ ａｎｄ Ｔｈ２ ｒｅｌａｔｅｄ ｃｙｔｏｋｉｎｅ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｎｔｉ ＮＭＤＡＲ
ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ

组　 别 时间 ＩＦＮ⁃γ ＴＮＦ⁃α ＩＬ⁃６ ＩＬ⁃４
对照组 治疗前 ２０． ２５ ± ４． ７２ １７． １８ ± ３． ６９ ２３． ２１ ± ３． ７９ １９． ９７ ± ３． ３７
（ｎ ＝ ６０） 治疗后 １６． ０５ ± ３． ２８ １３． １９ ± ２． ０８ １５． ７６ ± ３． ５４ ２３． ９７ ± ３． ５９
观察组 治疗前 １９． ４６ ± ４． ３８ １６． ９５ ± ３． ５５ ２２． ８６ ± ３． ９２ ２０． ４５ ± ３． ６８
（ｎ ＝ ６０） 治疗后 １３． １８ ± ３． １２ １１． ４１ ± ２． ２６ １３． ６１ ± ３． ６２ ２６． ８５ ± ３． ９３
ｔ ／ Ｐ 对照组内值 ５． ６６０ ／ ＜ ０． ００１ ７． ２９６ ／ ＜ ０． ００１ １１． １２７ ／ ＜ ０． ００１ ６． ２９３ ／ ＜ ０． ００１
ｔ ／ Ｐ 观察组内值 ９． ０４６ ／ ＜ ０． ００１ １０． １９７ ／ ＜ ０． ００１ １３． ４２８ ／ ＜ ０． ００１ ９． ２０８ ／ ＜ ０． ００１
ｔ ／ Ｐ 治疗后组间值 ４． ９１１ ／ ＜ ０． ００１ ４． ４８９ ／ ＜ ０． ００１ ３． ２８９ ／ 　 ０． ００１ ４． １９１ ／ ＜ ０． ００１

表 ６　 对照组与观察组不良反应总发生率比较　 ［例（％ ）］

Ｔａｂ． ６　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｏｔａｌ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ
组　 别 例数 皮肤瘙痒 皮肤潮红 血压异常 呼吸困难 总发生率（％ ）
对照组 ６０ ２（３． ３３） ２（３． ３３） ３（５． ００） ３（５． ００） １６． ６７
观察组 ６０ ７（１１． ６７） ４（６． ６７） １（１． ６７） ４（６． ６７） ２６． ６７

促使抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎患者病情改善，降低致残率［１０］。
血浆置换作为抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎一线治疗方法，也属于

免疫治疗的一种，可降低外周血抗体浓度，并根据血—
脑屏障抗体浓度梯度作用使脑脊液中抗体成分下降，
从而使机体抗体浓度降低［１１］。 且研究指出，血浆置换

能降低抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎患者脑脊液中抗体滴度的

６６％ ［１２］。 但临床应用显示，对于鞘内的自身抗体血浆

置换难以有效发挥作用，导致患者治疗效果欠佳，预后

较差［１３］。 因此，临床亟需寻找一种新的治疗方式，弥
补免疫治疗的不足。 血必净由赤芍、当归、红花、丹参、
川芎 ５ 味中药提取物组成，临床用于脓毒症、急性重症

胰腺炎、重症肺炎等多种危重疾病［１４］。 目前，血必净

用于抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎患者的临床治疗暂无报道。 前期

笔者通过建立抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎小鼠模型并采用血必净

进行治疗发现，脑组织炎性细胞浸润明显减少，病情得

到有效控制，同时能调节脑组织中辅助性 Ｔ 细胞水

平［４］，因此认为血必净可能是治疗抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎的

潜在药物。 本研究在血浆置换的基础上对抗 ＮＭＤＡＲ
脑炎患者辅以血必净治疗发现，其能促使症状改善，控
制病情进展。 这可能是由于血必净注射液能改善微循

环，降低急性炎性反应时毛细血管通透性，从而减少炎

性渗出，降低病理性损害，有助于病变部位的修复，从
而有助于促使患者病情改善［１５］。 在疗效及预后方面，
采用血必净治疗后疗效并未提升，且预后情况也并未

改善，这可能与本研究病例较少有关，后续可扩大样本

量做进一步研究。 研究指出［１６⁃１７］，抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎主

要的神经病理学改变为脑实质内 Ｔ 细胞浸润，且患者

多存在细胞免疫功能紊乱，免疫调节网络为失衡状态，
表现为 ＣＤ３ ＋ 、ＣＤ４ ＋ 、ＣＤ４ ＋ ／ ＣＤ８ ＋ 水平降低。 本研究

通过分析治疗前后 Ｔ 淋巴细胞亚群变化发现，２ 组

ＣＤ３ ＋ 、ＣＤ４ ＋ 、ＣＤ４ ＋ ／ ＣＤ８ ＋ 水平均有所升高，但观察组

升高更明显。 由此说明血必净能调节免疫紊乱状况，
改善患者免疫功能，这可能也是观察组促使病情改善

的原因之一。 此外，２ 组不良反应发生率无显著差异，
可见用药安全性较好。
　 　 既往研究证实［１８⁃１９］，免疫性疾病的发展是由促炎

性细胞因子及抑炎性细胞因子介导的，与 Ｔｈ１ ／ Ｔｈ２ 型

细胞间平衡改变有关，其中 Ｔｈ１ 介导细胞免疫，Ｔｈ２ 介

导体液免疫，正常状态下 Ｔｈ１、Ｔｈ２ 型细胞分泌的细胞

因子维持动态平衡，而任意因子处于劣势状态，这一平

衡便发生偏移，从而导致自身免疫性疾病的发生。 有

研究指出［２０］，抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎患者 Ｔｈ１ ／ Ｔｈ２ 失衡，表
现为 Ｔｈ１ 处于优势，Ｔｈ２ 处于劣势。 Ｔｈ１ 细胞能分泌

ＩＮＦ⁃γ、ＴＮＦ⁃α 等细胞因子，在疾病初期可募集 Ｔｈ１７，
促使其分泌 ＩＬ⁃１７，参与组织炎性反应和免疫反应；而
Ｔｈ２ 可分泌 ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃４ 等，其中 ＩＬ⁃６ 能促使抗体分泌，
促使 Ｔ 细胞活化、增殖，导致抗体的产生，ＩＬ⁃４ 则具有

免疫调节作用，可保持免疫自稳、维持免疫耐受［２１］。
本研究显示，治疗后观察组 ＴＮＦ⁃α、ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃６ 水平较

对照组低，ＩＬ⁃４ 较对照组高，由此推测血必净能通过调

节 Ｔｈ１ ／ Ｔｈ２ 平衡，促使症状改善，调节免疫功能。 但

具体相关机制仍需后续深入研究。
　 　 综上所述，血必净治疗抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎患者可有

效改善症状，调节免疫功能，这一作用可能与 Ｔｈ１ ／ Ｔｈ２
平衡改善有关，且安全性较好。 值得注意的是，抗
ＮＭＤＡＲ 脑炎尚缺乏统一、标准治疗方案，加之患者病

情往往较重，治疗时间较长，积极治疗后一般需要漫长

康复锻炼，以改善预后效果。
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