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血清和脑脊液IL-6与IL-10检测在新生儿化脓性脑膜炎中的意义*

郝婷婷,冯星星,赵炳勋,刘 迪,李杨方,赵晓芬△

云南省昆明市儿童医院新生儿科,云南昆明
 

650228

  摘 要:目的 探讨血清和脑脊液白细胞介素-6(IL-6)、白细胞介素-10(IL-10)在新生儿化脓性脑膜炎

(NPM)中的临床意义。方法 采用病例对照研究的方法,分析2021年9月至2022年11月昆明市儿童医院新

生儿科收治的有腰椎穿刺指征的95例患儿。根据入院24
 

h内第1次腰椎穿刺脑脊液检查结果将95例患儿分

为NPM组和脓毒症组。分别检测所有患儿入院后第1天血清和脑脊液IL-6、IL-10水平;NPM组治疗后第3、

10天进行腰椎穿刺复查,收集脑脊液,除进行脑脊液常规及生化检查外,还采集血液标本,检测血清和脑脊液中

IL-6、IL-10水平。比较脓毒症组和NPM组患儿第1天血清和脑脊液IL-6、IL-10的水平;比较NPM组患儿入

院第1、3、10天血清和脑脊液IL-6、IL-10水平。结果 NPM组45例和脓毒症组50例。脓毒症组和NPM组

脑脊液白细胞计数及蛋白、葡萄糖水平比较,差异有统计学意义(P<0.05)。入院第1天,脓毒症组和NPM组

患儿血清IL-6、IL-10水平比较,差异均无统计学意义(P>0.05);NPM 组脑脊液IL-6、IL-10水平明显高于脓

毒症组(P<0.05)。入院第1天,脓毒症组血清IL-6水平与脑脊液IL-6水平比较,差异无统计学意义(P>
0.05),而血清IL-10水平明显高于脑脊液IL-10水平(P<0.05)。NPM组第1天血清IL-6、IL-10水平明显高

于第10天(P<0.05);第1天与第3天脑脊液IL-6、IL-10水平比较,差异无统计学意义(P>0.05);第1天与

第3天脑脊液IL-6、IL-10水平均明显高于第10天(P<0.05)。NPM 组患儿入院第1、3、10天的脑脊液IL-6
水平分别高于同期血清IL-6水平(P<0.05)。NPM 组患儿入院第1、3天的脑脊液IL-10水平分别高于同期

血清IL-10水平(P<0.05),但第10天血清IL-10水平与脑脊液IL-10水平相比,差异无统计学意义(P>
0.05)。入院第1天血清IL-6、IL-10诊断NPM的曲线下面积(AUC)分别为0.544、0.552,对NPM 的诊断效

能低。入院第1天脑脊液IL-6和IL-10诊断NPM的AUC分别为0.897、0.883,对NPM有一定的诊断价值。
结论 检测脑脊液IL-6、IL-10水平有助于辅助诊断NPM;动态监测脑脊液IL-6、IL-10水平对NPM治疗效果

的判定有一定临床意义。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

clinical
 

significance
 

of
 

serum
 

and
 

cerebrospinal
 

fluid
 

IL-6
 

and
 

IL-10
 

in
 

neonatal
 

purulent
 

meningitis
 

(NPM).Methods The
 

case-control
 

study
 

method
 

was
 

conducted
 

to
 

analyze
 

95
 

children
 

patients
 

with
 

lumbar
 

puncture
 

indications
 

admitted
 

and
 

treated
 

in
 

the
 

neonatology
 

department
 

of
 

this
 

hospital
 

from
 

September
 

2021
 

to
 

November
 

2022.According
 

to
 

the
 

results
 

of
 

cerebrospinal
 

fluid
 

examination
 

at
 

the
 

first
 

lumbar
 

puncture
 

within
 

24
 

h
 

of
 

admission,95
 

children
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

NPM
 

group
 

and
 

sepsis
 

group.The
 

levels
 

of
 

IL-6
 

and
 

IL-10
 

in
 

serum
 

and
 

cerebrospinal
 

fluid
 

of
 

all
 

children
 

patients
 

were
 

de-
tected

 

on
 

1
 

d
 

after
 

admission;the
 

NPM
 

group
 

underwent
 

the
 

repeated
 

detection
 

by
 

lumbar
 

puncture
 

on
 

3,10
 

d
 

after
 

treatment.The
 

cerebrospinal
 

fluid
 

was
 

collected.In
 

addition
 

to
 

the
 

routine
 

and
 

biochemical
 

examinations
 

of
 

cerebrospinal
 

fluid,the
 

blood
 

samples
 

were
 

also
 

collected
 

to
 

detect
 

the
 

IL-6
 

and
 

IL-10
 

levels
 

in
 

serum
 

and
 

cerebrospinal
 

fluid.The
 

levels
 

of
 

IL-6
 

and
 

IL-10
 

in
 

the
 

serum
 

and
 

cerebrospinal
 

fluid
 

on
 

1
 

d
 

were
 

compared
 

be-
tween

 

the
 

sepsis
 

group
 

and
 

NPM
 

group;the
 

levels
 

of
 

serum
 

and
 

cerebrospinal
 

fluid
 

IL-6
 

and
 

IL-10
 

of
 

children
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patients
 

with
 

NPM
 

were
 

compared
 

among
 

on
 

1,3,and
 

10
 

d
 

after
 

admission.Results There
 

were
 

45
 

cases
 

in
 

the
 

NPM
 

group
 

and
 

50
 

cases
 

in
 

the
 

sepsis
 

group.There
 

were
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

cerebrospi-
nal

 

fluid
 

white
 

blood
 

cells,protein
 

and
 

glucose
 

levels
 

between
 

the
 

sepsis
 

group
 

and
 

NPM
 

group
 

(P<0.05).
There

 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

serum
 

IL-6
 

and
 

IL-10
 

levels
 

on
 

1
 

d
 

after
 

admission
 

between
 

the
 

sepsis
 

group
 

and
 

NPM
 

group
 

(P>0.05);the
 

levels
 

of
 

cerebrospinal
 

fluid
 

IL-6
 

and
 

IL-10
 

in
 

the
 

NPM
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

sepsis
 

group
 

(P<0.05).There
 

was
 

no
 

statistically
 

signifi-
cant

 

difference
 

between
 

serum
 

IL-6
 

level
 

and
 

cerebrospinal
 

fluid
 

IL-6
 

level
 

on
 

1
 

d
 

after
 

admission
 

in
 

the
 

sepsis
 

group,while
 

serum
 

IL-10
 

level
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

cerebrospinal
 

fluid
 

IL-10
 

level
 

(P<
0.05).The

 

serum
 

IL-6
 

and
 

IL-10
 

levels
 

on
 

1
 

d
 

after
 

admission
 

in
 

the
 

NPM
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

on
 

10
 

d
  

(P<0.05);there
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

IL-6
 

and
 

IL-10
 

levels
 

be-
tween

 

on
 

1
 

d
 

and
 

3
 

d
 

in
 

the
 

cerebrospinal
 

fluid
 

(P>0.05);the
 

levels
 

of
 

serum
 

IL-6
 

and
 

IL-10
 

on
 

1,3
 

d
 

after
 

admission
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

on
 

10
 

d
 

(P<0.05).The
 

cerebrospinal
 

fluid
 

IL-6
 

levels
 

on
 

1,3,

10
 

d
 

after
 

admission
 

in
 

the
 

NPM
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

on
 

the
 

same
 

periods(P>0.05).The
 

levels
 

of
 

cerebrospinal
 

fluid
 

IL-10
 

on
 

1,3
 

d
 

after
 

admission
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

serum
 

IL-10
 

during
 

the
 

same
 

peri-
od

 

(P<0.05).However,there
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

between
 

serum
 

IL-10
 

level
 

and
 

cere-
brospinal

 

fluid
 

IL-10
 

level
 

on
 

10
 

d
 

after
 

admission
 

(P>0.05).The
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

serum
 

IL-
6

 

and
 

IL-10
 

on
 

1
 

d
 

after
 

admission
 

for
 

diagnosing
 

NPM
 

were
 

0.544
 

and
 

0.552,respectively,indicating
 

a
 

low
 

efficiency
 

for
 

diagnosing
 

NPM.AUC
 

of
 

cerebrospinal
 

fluid
 

IL-6
 

and
 

IL-10
 

on
 

1
 

d
 

after
 

admission
 

for
 

diagno-
sing

 

NPM
 

were
 

0.897
 

and
 

0.883,respectively,which
 

had
 

a
 

certain
 

diagnostic
 

value
 

for
 

NPM.Conclusion De-
tecting

 

the
 

levels
 

of
 

cerebral
 

fluid
 

IL-6
 

and
 

IL-10
 

is
 

conducive
 

to
 

the
 

assisted
 

diagnosis
 

of
 

NPM;dynamic
 

moni-
toring

 

of
 

cerebrospinal
 

fluid
 

IL-6
 

and
 

IL-10
 

levels
 

has
 

a
 

certain
 

clinical
 

significance
 

in
 

judging
 

the
 

therapeutic
 

effect
 

of
 

NPM.
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words:interleukin-6; interleukin-10; purulent
 

meningitis; newborns; serum; cerebrospinal
 

fluid

  新生儿化脓性脑膜炎(NPM)是指出生后4周内

的新生儿由于细菌感染引起的以脑膜炎症为主的中

枢神经系统感染性疾病,可能遗留继发癫痫、听力及

视力受损、认知缺陷、运动障碍等后遗症[1]。近些年

来,随着基层医疗技术的发展和广谱抗菌药物的使

用,NPM 的病死率降低,但由于NPM 感染早期部分

脑脊液生化检测存在不典型、细菌涂片阴性率高、脑
脊液培养时间长等因素,易出现误诊、漏诊等问题。
白细胞介素-6(IL-6)、白细胞介素-10(IL-10)检测在

一定程度上避免了脑脊液培养的时间滞后性及低灵

敏度等问题[2]。本研究通过对本院新生儿科收治的

有腰椎穿刺指征的患儿共95例进行病例对照研究,
比较入院第1天NPM 组、脓毒症组患儿血清和脑脊

液IL-6、IL-10水平,以及比较不同入院时间NPM 组

血清和脑脊液IL-6、IL-10水平,分析IL-6及IL-10检

测在NPM诊断中的临床意义,为 NPM 的辅助诊断

及治疗提供参考依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2021年9月至2022年11月本

院新生儿科收治的有腰椎穿刺指征的95例患儿为研

究对象。纳入标准(满足以下条件之一即可纳入研

究):(1)有发热、惊厥等临床表现;(2)血培养阳性;

(3)实验室检查非特异性感染指标≥2项阳性;(4)在
接受抗菌药物治疗时病情加重的新生儿。排除标准:
(1)腰椎穿刺部位皮肤感染;(2)凝血功能异常;(3)颅
内占位性病变和(或)颅内压增高;(4)患遗传代谢病。
本研究经本院医学伦理委员会审批通过(2021-03-
042-K01)。入院时告知患儿家长研究内容及相关风

险,并征得监护人同意,所有患儿监护人均签署知情

同意书。研究过程均在临床诊疗允许的情况下进行。

1.2 方法

1.2.1 NPM的诊断标准 (1)具备感染中毒和(或)
颅内压增高表现;(2)脑脊液白细胞数≥20

 

个/mm3,
和(或)蛋白>1.7

 

g,葡萄糖<2.2
 

mmol/L或小于当

时血糖的
 

40%;(3)脑脊液培养检出病原菌,排除可能

污染的病原菌。临床上符合第(2)项即可诊断,第(3)
 

项为诊断金标准[3]。

1.2.2 研究对象分组 所有患儿入院后24
 

h内完成

第1次腰椎穿刺检查,收集脑脊液2
 

mL,行脑脊液常

规、生化及培养检查,将脑脊液常规及生化正常的患

儿作为脓毒症组,将脑脊液常规及生化异常诊断为

NPM的患儿作为NPM组。所有患儿入院后24
 

h内

均采集血液标本2
 

mL,离心,使用IL-6、IL-10检测试

剂盒(成都睿科美医疗科技有限公司),通过流式荧光
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法分别检测血清及脑脊液IL-6、IL-10水平。NPM组

患儿于治疗后第3天、第10天分别进行第2次、第3
次腰椎穿刺,均采集脑脊液2

 

mL,除进行脑脊液常

规、生化、培养检查外,还检测脑脊液IL-6、IL-10水

平,同时采集血液标本2
 

mL,离心,检测血清IL-6及

IL-10水平。

1.2.3 资料收集 收集所有患儿的一般临床资料,
包括姓名、性别、日 龄、胎 龄、分 娩 方 式、出 生 体 质

量等。

1.2.4 观察指标 比较脓毒症组和NPM 组患儿入

院第1天血清C反应蛋白(CRP)、降钙素原(PCT)、
白细胞计数(WBC)及脑脊液 WBC、蛋白及葡萄糖水

平;比较入院第1天脓毒症组和NPM 组血清和脑脊

液IL-6和IL-10水平;比较NPM组入院第1、3、10天

血清和脑脊液IL-6、IL-10水平。

1.3 统计学处理 采用SPSS26.0软件进行数据分

析。呈正态分布的计量资料以x±s表示,两组间比

较采用独立样本t检验;不符合正态分布的计量资料

以M(P25,P75)表示,两组间比较采用 Wilcoxon秩和

检验,多组间比较采用Kruskal-Wallis
 

H 检验,多组

间两两比较采用 Mann-Whitney
 

U 检验;计数资料以

例数、百分率表示,组间比较采用χ2 检验;绘制受试

者工作特征(ROC)曲线评价入院第1天血清和脑脊

液IL-6、IL-10水平对 NPM 的诊断价值。以 P<
0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 两组一般资料比较 根据第1次腰椎穿刺脑脊

液检查结果分组,脓毒症组50例、NPM 组45例。两

组患儿性别、日龄、胎龄、出生体质量、分娩方式比较,
差异均无统计学意义(P>0.05)。见表1。

2.2 两组患儿入院第1天血清 WBC及CRP、PCT
水平比较 脓毒症组和NPM组患儿入院第1天血清

WBC及CRP、PCT水平比较,差异均无统计学意义

(P>0.05)。见表2。

2.3 两组患儿入院第1天脑脊液 WBC及蛋白、葡萄

糖水平比较 脓毒症组和NPM组患儿入院第1天脑

脊液 WBC及蛋白、葡萄糖水平比较,差异均有统计学

意义(P<0.05)。见表3。

表1  两组一般资料比较

组别 n
日龄

(x±s,d)

胎龄

(x±s,周)

出生体质量

(x±s,g)

性别(n)

男 女

分娩方式(n)

顺产 剖宫产

脓毒症组 50 18.4±8.2 38.3±2.7 2
 

950±540 24 26 37 13

NPM组 45 18.2±7.8 38.3±2.8 3
 

120±660 28 17 30 15

t或χ2 0.161 0.148 -1.383 1.934 0.613

P 0.872 0.883 0.170 0.164 0.434

表2  两组患儿入院第1天血清 WBC及CRP、PCT水平比较[M(P25,P75)]

组别 n WBC(×109/L) PCT(ng/mL) CRP(mg/L)

脓毒症组 50 10.02(6.47,12.72) 0.01(0.01,0.07) 0.83(0.50,2.44)

NPM组 45 10.88(8.36,15.37) 0.01(0.01,1.20) 1.22(0.50,20.13)

Z -1.655 -1.246 -1.981

P 0.098 0.213 0.050

表3  两组患儿入院第1天脑脊液 WBC及蛋白、葡萄糖水平比较[M(P25,P75)]

组别 n WBC(×106/L) 蛋白(g/L) 葡萄糖(mmol/L)

脓毒症组 50 7.00(3.00,15.75) 0.46(0.31,0.64) 2.77(2.30,3.11)

NPM组 45 200.00(81.00,570.00) 0.65(0.51,1.14) 2.12(1.09,2.60)

Z -7.931 -3.970 3.854

P <0.001 <0.001 <0.001

2.4 两组患儿入院第1天血清和脑脊液IL-6、IL-10
水平比较 入院第1天,脓毒症组和NPM 组患儿血

清IL-6、IL-10水平比较,差异均无统计学意义(P>

0.05);NPM组脑脊液IL-6、IL-10水平明显高于脓毒

症组(P<0.05)。脓毒症组血清IL-6水平与脑脊液

IL-6水平比较,差异无统计学意义(P>0.05),而血
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清IL-10 水 平 明 显 高 于 脑 脊 液IL-10 水 平(P <
0.05)。NPM组脑脊液IL-6、IL-10水平均明显高于

血清IL-6、IL-10水平(P<0.05)。见表4。

2.5 NPM 组入院第1、3、10天血清和脑脊液IL-6、

IL-10水平比较 NPM 组入院第1天血清IL-6、IL-
10水平明显高于第10天(P<0.05);入院第1天与

第3天脑脊液IL-6、IL-10水平比较,差异无统计学意

义(P>0.05);第1天与第3天脑脊液IL-6、IL-10水

平均明显高于第10天(P<0.05)。NPM组患儿入院

第1、3、10天的脑脊液IL-6水平分别高于同期血清

IL-6水平(P<0.05)。入院第1、3天的脑脊液IL-10
水平分别高于同期血清IL-10水平(P<0.05)。但第

10天血清IL-10水平与脑脊液IL-10水平相比,差异

无统计学意义(P>0.05)。见表5。

2.6 绘制ROC曲线评价入院第1天血清和脑脊液

IL-6、IL-10水平对NPM的诊断价值 以脓毒症组为

对照,绘制ROC
 

曲线分析入院第1天血清和脑脊液

IL-6、IL-10水平对 NPM 的诊断价值。结果显示:血
清IL-6、IL-10诊断NPM 的曲线下面积(AUC)分别

为0.544、0.552,对NPM的诊断效能低,见图1和表

6;脑 脊 液IL-6、IL-10诊 断 NPM 的 AUC 分 别 为

0.897、0.883,对NPM 有一定的诊断价值,见表7和

图2。

图1  入院第1天血清IL-6、IL-10诊断NPM的ROC曲线

表4  两组患儿入院第1天血清和脑脊液IL-6、IL-10水平比较[M(P25,P75),pg/mL]

组别 n
血清

IL-6 IL-10

脑脊液

IL-6 IL-10

脓毒症组 50 20.77(6.51,55.60) 7.50(5.24,20.00)① 9.57(4.60,34.72) 2.59(1.98,3.45)

NPM组 45 20.45(9.35,87.54)① 12.43(6.05,21.99)① 577.47(115.46,3
 

712.42) 16.58(6.95,60.46)

Z 0.738 -0.876 -6.656 -6.430

P 0.461 0.381 <0.001 <0.001

  注:与组内脑脊液同一指标相比,①P<0.05。

表5  NPM组入院第1、3、10天血清和脑脊液IL-6、IL-10水平比较[M(P25,P75),pg/mL]

时间 n
血清

IL-6 IL-10

脑脊液

IL-6 IL-10

第1天 45 20.45(9.35,87.54)① 12.43(6.05,21.99)① 577.47(115.46,3
 

712.42) 16.58(6.95,60.46)

第3天 45 17.45(8.36,74.99)① 8.17(4.26,14.47)① 222.74(38.27,727.80) 19.96(5.91,47.86)

第10天 45 9.80(5.43,29.32)①② 5.59(3.42,9.58)② 18.98(9.26,163.06)②③ 5.25(3.38,11.51)②③

H 7.827 9.065 31.658 20.718

P 0.020 0.011 <0.001 <0.001

  注:与脑脊液同期同一指标相比,①P<0.05;与相同标本第1天相比,②P<0.05;与相同标本第3天相比,③P<0.05。

表6  入院第1天血清IL-6、IL-10诊断NPM的效能分析

指标 最佳临界值 灵敏度 特异度 约登指数 P AUC AUC的95%CI

IL-6 8.576
 

pg/mL 0.800
 

0.360
 

0.160 0.461 0.544 0.427~0.661

IL-10 9.369
 

pg/mL
 

0.578
 

0.620
 

0.198 0.381 0.552 0.435~0.670

表7  入院第1天脑脊液IL-6、IL-10诊断NPM的效能分析

指标 最佳临界值 灵敏度 特异度 约登指数 P AUC AUC的95%CI

IL-6 41.002
 

pg/mL 0.889
 

0.840 0.729 <0.001 0.897 0.828~0.966

IL-10 5.182
 

pg/mL 0.867
 

0.880
 

0.747 <0.001 0.883 0.806~0.961
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图2  入院第1天脑脊液IL-6、IL-10诊断NPM的

ROC曲线

3 讨  论

NPM是新生儿期细菌感染引起的中枢神经系统

疾病,具有临床表现不典型、易漏诊误诊、治疗周期

长、病死率及致残率高等特点,且出院后随访难度大,
其并发症及后遗症一直是新生儿疾病康复中的主要

问题,故如何早期诊断 NPM,及时干预及治疗,直接

影响患儿的生存质量和预后[4]。
本研究主要分析血清和脑脊液IL-6、IL-10水平

检测在NPM中的临床意义。正常情况下体内的促炎

性细胞因子、抗炎细胞因子水平基本处于动态平衡的

状态,由于新生儿抵抗力差、血脑屏障发育不够成熟,
病原体易穿透血脑屏障,且新生儿脑脊液中免疫球蛋

白水平低下,使吞噬细胞不能充分发挥其生物学活

性,导致病原菌迅速繁殖,从而易引起中枢神经系统

感染。病原体侵入机体后,激活免疫系统,T细胞分

泌大量的细胞因子和趋化因子,免疫系统进一步出现

失调,同时释放大量毒素,活化后的单核细胞和巨噬

细胞释放细胞因子及一系列的生物活性介质,进而激

活更多的免疫细胞,导致细胞因子的数量迅速增多,
并通过与靶细胞表面的细胞因子受体结合发挥一系

列的生物学效应[5],导致正常的靶器官或组织、细胞

损伤。NPM的细胞因子风暴开始于病原菌的入侵,
病原菌突破血脑屏障后在中枢神经系统内增殖,使机

体处于应激状态,体内的促炎与抗炎细胞因子水平从

而开始失衡,最后出现一系列的病理生理过程和临床

表现。IL-6作为经典细胞因子风暴中的促炎性细胞

因子之一,主要由活化的T细胞、B细胞、单核巨噬细

胞产生,在炎症发生的2~3
 

h即出现明显升高,6
 

h
左右血液中的细胞因子IL-6水平明显下降[6],诊断化

脓性脑膜炎的灵敏度为100%,特异度为95%,是早

期诊断的炎症标志物之一。血清IL-6作为细菌感染

的重要指标之一,与感染程度呈正相关[7-8]。本研究

中入院第1天血清IL-6水平在脓毒症组和NPM 组

中无明显差异,ROC曲线分析也说明了入院第1天

血清IL-6水平在区分NPM和脓毒症时特异度不高,

这与文献[9]的研究结果类似。同时,本研究显示入

院第1天NPM 组脑脊液IL-6水平明显高于脓毒症

组,说明NPM患儿的血脑屏障通透性增高,导致脑脊

液IL-6水平明显升高,ROC曲线的 AUC体现了脑

脊液IL-6对NPM的诊断价值。有研究发现NPM患

儿的脑脊液IL-6水平明显高于非 NPM 患儿[10],与
KREBS等[11]、李军帅等[12]对NPM 患儿脑脊液IL-6
的研究结果相同,即脑脊液中促炎性细胞因子水平的

增加甚至可能发生在炎症改变之前。对于腰椎穿刺

前即使用抗菌药物及不典型NPM 的患儿,检测脑脊

液IL-6对辅助诊断NPM具有重要价值,完善脑脊液

IL-6检测有助于减少漏诊、误诊率。

IL-10是典型的抗炎细胞因子之一,可显著抑制

促炎趋化因子的释放和免疫反应进行性加重,从而限

制抗原提呈细胞功能,也可直接抑制T细胞活化、增
殖,减少细胞因子的产生,限制炎症进行性发展[13]。
本研究中血清IL-10水平在脓毒症组和NPM组中比

较,差异无统计学意义(P>0.05),说明非中枢神经系

统感染时,机体受病原体刺激后在产生促炎性细胞因

子的同时也会产生抗炎细胞因子。本研究中入院第1
天脓毒症组患儿血清IL-10水平高于脑脊液IL-10水

平,而同期NPM组脑脊液IL-10水平高于血清IL-10
水平。SRINIVASAN等[14]研究也说明在非中枢神

经系统感染时,血清IL-10不会穿透血脑屏障进入脑

脊液。本研究通过ROC曲线分析,结果显示入院第1
天脑脊液IL-10诊断 NPM 有高灵敏度和特异度,说
明脑脊液IL-I0水平对诊断NPM有一定价值。

本研究中NPM组患儿入院第3、10天的脑脊液

IL-6水平明显高于同期血清IL-6水平,说明脑脊液

IL-6水平较血清IL-6水平高;且第3天脑脊液IL-10
水平高于同期血清IL-10水平,说明中枢神经系统感

染时,血脑屏障通透性增高,炎症程度可能更重。急

性炎症反应初期,IL-6水平升高,IL-10水平也升高,
是为了抑制炎症进一步发展,故脑脊液IL-10水平明

显升高,随着治疗好转,其水平也逐渐下降。NPM 患

儿脑脊液中IL-6、IL-10水平明显高于血清,说明脑脊

液IL-6、IL-10水平在判断疾病治疗效果中相对于血

清水平更有意义。JAFARI等[15]也发现脑脊液IL-6、

IL-10水平较其他炎症指标明显升高,有助于区分细

菌及非细菌性脑膜炎,有利于及时调整治疗方案。而

本研究入院第10天的血清IL-10水平和脑脊液IL-10
水平相比,无明显差异,考虑可能与治疗后病情好转,
机体炎症反应减弱,血清和脑脊液IL-6、IL-10水平逐

渐减低有关。因此在病程中动态监测患儿脑脊液IL-
6、IL-10水平变化,可评估疾病严重程度,判断短期疗

效,对临床有一定的参考价值。
有研究显示脑脊液细胞因子水平与病情严重程
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度、血脑屏障损害程度呈正相关[16]。NPM 组血清和

脑脊液IL-6及血清IL-10水平在入院第1、3、10天逐

渐下降。有学者发现中枢神经系统的免疫细胞大量

分泌细胞因子时,过高的IL-6、IL-10水平可导致神经

细胞 损 伤[17]。王 茂 壮 等[18]的 研 究 结 果 也 提 到 了

NPM患儿血清和脑脊液IL-6水平较高,重症患儿更

甚,积极治疗后,血清和脑脊液IL-6水平均呈降低趋

势。这与本研究结果相符。入院第10天血清和脑脊

液IL-6、IL-10水平更具有临床代表意义,可作为检验

治疗效果、判断短期预后及治疗周期的复查指标。根

据以上结果进一步推测:NPM 患儿在治疗过程中,脑
脊液IL-6、IL-10水平的变化可指导临床疗效的判定。
在NPM患儿的治疗方案中,TING等[19]在对革兰阴

性脑膜炎患儿治疗过程的探索中发现,60%以上的患

儿是在治疗7
 

d后复查脑脊液更有意义,目前虽然暂

无明确指南及文献要求固定的腰椎穿刺复查时间,但
本研究发现相对于入院第3天而言,入院第10天复

查脑脊液细胞因子更有价值,从而本研究更倡导入院

第10天去复查脑脊液IL-6、IL-10,在人文关怀中尽

可能减轻患儿痛苦及减少有创操作风险,进一步提高

NPM的诊断率和改善对早期预后的评估。
综上所述,本研究显示NPM患儿脑脊液中IL-6、

IL-10水平在该病的发病机制中发挥一定作用;在不

同时间检测血清和脑脊液IL-6、IL-10水平有助于辅

助诊断NPM,且脑脊液IL-6、IL-10水平相比血清更

有意义。在NPM治疗过程中动态监测患儿血清和脑

脊液IL-6、IL-10水平对疗效判定有一定的临床意义。
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