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摘要 选取痉挛型脑瘫患儿及正常儿童共 82 例，其中小龄
［1 ～ 3(1. 9 ± 0. 6)岁］患儿和大龄［3 ～ 12(5. 5 ± 1. 9)岁］患
儿各 27 例(观察组)，小龄［1 ～ 3(2. 2 ± 0. 6)岁］和大龄［3 ～
12(6. 9 ± 2. 7)岁］正常儿童各 14 例(对照组)。采用 ELISA

法检测血清肿瘤坏死因子 α (TNF-α)水平。结果显示小龄
及大龄痉挛型脑瘫儿童血清 TNF-α 水平均较相应年龄正常
儿童升高(P ＜ 0. 01);小龄痉挛型脑瘫儿童血清 TNF-α水平
较大龄痉挛型脑瘫儿童血清 TNF-α水平升高(P ＜ 0. 01)，而
对照组内正常儿童的不同年龄段的血清 TNF-α 水平无明显
差异;痉挛型脑性瘫痪患儿血清 TNF-α 水平较正常儿童增
高(P ＜ 0. 01);TNF-α在痉挛型脑性瘫痪患儿体内持续过度
表达，参与脑性瘫痪的后续脑损伤。
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脑性瘫痪是自受孕开始至婴儿期非进行性脑损

伤和发育缺陷所导致的综合征，主要表现为运动障

碍及姿势异常
［1］，是造成儿童残疾的重要原因之

一。但近年来，有研究［2］提示脑瘫患儿体内存在免
疫功能异常，并指出脑瘫患儿的脑损伤并非静止，其

脑组织内的异常炎症反应可持续存在，并影响大脑

功能重建。该研究通过观察不同年龄组痉挛型脑性
瘫痪患儿及相应年龄组的正常儿童血清中肿瘤坏死

因子 α ( tumor necrosis factor-alpha，TNF-α)的含量，
探讨痉挛型脑性瘫痪儿童脑组织内炎症因子是否持

续表达。

1 材料与方法

1． 1 病例资料
1． 1． 1 观察组纳入标准 诊断标准符合以下条件:
2006 年在长沙召开的我国第二届全国儿童康复、第
九届中国小儿脑瘫康复学术会议讨论通过的脑性瘫

痪的定义、分型及诊断条件;痉挛型脑性瘫痪;1 岁
＜年龄 ＜ 12 岁;生命体征稳定;患儿家长均签署知
情同意书。
1． 1． 2 观察组排除标准 凡合并有以下任何一项
者，则不能成为本研究的对象:非脑瘫疾病引起的运

动发育迟缓，如进行性肌萎缩症、脑脊髓炎、重症营
养不良、重症肌无力、听觉 /视觉、癫痫、严重的小儿
科其他疾患;近 2 个月内有发烧病史;有其他内分
泌、代谢性、自身免疫性及遗传性疾病。
1． 1． 3 对照组纳入标准 无脑瘫病史;发育及运动
功能正常;无异常肌张力;近 2 个月内无发烧病史。
1． 1． 4 对照组排除标准 符合观察组的纳入标准
患儿;有内分泌、自身免疫性、代谢性及遗传性疾病。
1． 2 一般资料
1． 2． 1 观察组 选择 2012 年 12 月 ～ 2013 年 8 月
在安徽医科大学第二附属医院康复科及安徽医科大

学附属省立儿童医院康复科住院治疗的 54 例痉挛
型脑瘫患儿为观察组，其中 1 ～ 3(1. 9 ± 0. 6)岁脑瘫
患儿 27 例，男 17 例，女 10 例，作为小龄观察组;3 ～
12(5. 5 ± 1. 9)岁脑瘫患儿 27 例，男 15 例，女 12 例，
作为大龄观察组。
1． 2． 2 对照组 选择同时期体检正常儿童 28 例作
为对照组，其中 1 ～ 3(2. 2 ± 0. 6)岁 14 例，男 7 例，
女 7 例，为小龄对照组;3 ～ 12(6. 9 ± 2. 7)岁 14 例，
男 8 例，女 6 例，为大龄对照组。对各组受试者之间
年龄、体重、身高及性别等临床资料进行统计分析，
差异无统计学意义(P ＞ 0. 05)，具有可比性，表 1。

表 1 观察组与对照组一般资料比较(珋x ± s)

组别 n
性别

男 女
年龄(岁) 身高(cm) 体重(kg)

大龄观察 27 15 12 5． 5 ± 1． 9 110． 61 ± 11． 87 19． 73 ± 5． 49
大龄对照 14 8 6 6． 9 ± 2． 7 119． 83 ± 17． 05 24． 31 ± 8． 61
小龄观察 27 17 10 1． 9 ± 0． 6 84． 73 ± 10． 17 12． 56 ± 2． 75
小龄对照 14 7 7 2． 2 ± 0． 6 90． 74 ± 8． 97 14． 06 ± 2． 89

1． 3 标本采集与检测 用肝素钠抗凝采血管采集
观察组及对照组儿童静脉血 3 ml，以 3 000 r /min离
心 5 min。离心后取血清，按 1 次用量分装，于 － 30
℃保存备测，避免反复冻融。使用 ELISA 法检测血
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清 TNF-α 浓度，试剂盒购自德国 bender 公司，操作
由专人并严格按照说明书进行。
1． 4 统计学处理 采用 SPSS 13． 0 统计软件分析，
数据以 珋x ± s表示，进行方差齐性检验，各组数据比
较采用 t检验。

2 结果

由表 2 显示: ① 大龄及小龄观察组血清 TNF-α
明显高于相应对照组(P ＜ 0. 01);② 观察组内小龄
脑瘫儿童血清 TNF-α 较大龄儿童血清 TNF-α 水平
升高，差异有统计学意义(P ＜ 0. 01)，而正常儿童的
不同年龄段的血清 TNF-α 水平无明显差异。③ 观
察组全组即脑性瘫痪患儿血清 TNF-α 水平较对照
组全组正常儿童增高，差异有统计学意义( P ＜
0. 01)。

表 2 观察组和对照组组间及组内 TNF-α水平比较(ng /L，珋x ± s)

项目 n 观察组 对照组

大龄组 54 17． 83 ± 5． 18 11． 03 ± 4． 94＊＊

小龄组 28 24． 99 ± 4． 91△ 11． 39 ± 3． 36＊＊

全组c 82 21． 42 ± 6． 17 11． 21 ± 4． 11＊＊

与观察组比较:＊＊P ＜ 0. 01;与大龄观察组比较:△P ＜ 0. 05;全

组c 表示观察组全组或者对照组全组

3 讨论

在初次脑损伤后脑瘫患儿体内可能存在一种异

常的持续激活机制，导致少突胶质细胞成熟障碍、神
经元及轴突再生受限、神经突触形成受损等病理变
化，从而阻碍大脑功能重建

［3］。研究［2，4］表明脑瘫
患儿血清 TNF-α水平高于健康儿童，但也有学者［5］

指出新生儿脐血炎症因子中 TNF-α 对脑瘫发生的
预测没有意义。本研究显示观察组全组血清 TNF-α
水平高于对照组全组，表示痉挛型脑瘫体内存在异

常免疫。TNF-α增高可能与外周单核细胞分泌增多
有关，而单核细胞在此前已被证实参与神经系统疾

病如脑白质软化症及自闭症的病理变化
［6 － 7］。但本

试验中脑瘫患儿血清 TNF-α 水平偏低，因本研究在
设计阶段考虑到 TNF-α缺乏特异性，故在选择患儿
时严格控制入选标准，如 2 个月内无畏寒发热、无癫
痫等神经系统疾病及其他炎症性疾病，可能是导致

本研究 TNF-α检测水平偏低的原因之一。
研究
［8 － 9］
显示中枢神经系统损伤过程产生的

TNF-α通过作用于血管内皮细胞而致血管通透性增
加或者脑血管内皮细胞的凋亡。不仅如此，TNF-α
过量表达引起血脑屏障功能紊乱以及脑水肿的研究

也有报道
［10］。有研究［11］显示 TNF-α 可抑制少突胶

质细胞前体细胞的分化，从而产生脑白质损伤。围
生期及产后出现的神经系统炎症可改变大脑的可塑

性，但是新生儿时期的炎症反应是否在脑瘫体内长

期存在仍未有定论。该研究显示观察组组内小龄观
察组血清 TNF-α水平高于大龄观察组，且两组 TNF-
α水平均高于相应对照组，支持脑性瘫痪患儿的免
疫异常持续存在，也间接反映 TNF-α 对脑瘫儿童的
脑损伤并没有在短时间内消失。故脑瘫儿童免疫异
常的治疗可能是脑瘫的防治新方向。该研究中最大
的脑瘫患儿为 12 岁，提示这种脑损伤至少持续 12
年。
该研究显示小龄痉挛型脑性瘫痪患儿血清

TNF-α水平较大龄痉挛型脑瘫患儿 TNF-α 水平明
显升高，表明随着年龄升高，血清中 TNF-α 水平逐
渐降低。这种现象提示脑瘫儿童体内的免疫异常可
能随着年龄的增长逐渐减弱，表明患儿的免疫治疗

具有时限性，具体的治疗窗有待进一步研究。在临
床过程中脑性瘫痪患儿的功能障碍会随着时间的延

长而愈发严重，这提示愈早期的免疫治疗可能会对

脑性瘫痪患儿的功能改善愈有益，并与临床中脑瘫

儿童康复介入越早效果越好的原则一致。
该研究中仅对不同年龄组的痉挛型患儿血清

TNF-α进行对比分析，如能对小龄痉挛型脑瘫患儿
进行长期随访研究，则将更有利于了解脑瘫患儿体

内 TNF-α的动态变化，进一步明确脑瘫患儿体内的
持续激活机制。另一方面，早期对脑瘫患儿运用相
应药物进行免疫治疗是否对脑损伤有帮助仍需要深

入的研究，为脑瘫的早期治疗及预防提供临床指导。
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The dysregulated expression of TNF-α for spastic cerebral palsy
Lin Xueming，Wu Jianxian

(Dept of Ｒehabilitation，The Second Affiliated Hospital of Anhui Medical University，Hefei 230601)

Abstract 82 spastic cerebral palsy and normal children were selected，including 27 younger and 27 older spastic
cerebral palsy(observation group)，and 14 younger and older normal children(control group) ． The tumor necrosis
factor α(TNF-α) levels were measured in the serum with ELISA． The TNF-α levels in the serum of the younger
and older spastic CP groups were higher than those of the control groups (P ＜ 0. 01) ． In observation groups，the
TNF-α levels of younger spastic cerebral palsy were higher than those of the older (P ＜ 0. 01) ． On the contrary，
the normal children in the control group of different ages had no difference of TNF-α． TNF-α expression was signifi-
cantly higher in the serum of the spastic CP group than that in the control group (P ＜ 0. 01) ． TNF-α expressed
continuously in vivo of children with spastic cerebral palsy involve subsequent brain injury．
Key words cerebral palsy; immune factor; tumor necrosis factor-alpha
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