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炎性因子检测在新生儿颅内感染 

诊断中的临床意义

李军帅 黄瑞文 廖镇宇

【摘要】 目的 探讨白细胞介素 -6（IL-6）、神经元特异性烯醇化酶（NSE）、γ- 干扰素（IFN-γ）检测

在新生儿颅内感染诊断中的临床意义。方法 选择 2019 年 1 — 12 月因颅内感染在本院接受治疗的 62 例新

生儿作为研究对象，根据感染类型不同将患儿分为病毒性脑炎组（31 例）和化脓性脑膜炎组（31 例），另选择

同期住院的 30 例非颅内感染患儿作为对照组。收集 3 组新生儿血清与脑脊液标本，采用双抗体夹心酶联免

疫吸附试验（ELISA）检测 IL-6、IFN-γ，采用电化学发光法检测 NSE，比较 3 组患儿上述指标的差异；采用

Pearson 相关分析法对不同疾病类型患儿血清与脑脊液中 3 种指标进行相关性分析。结果 病毒性脑炎组与

化脓性脑膜炎组血清和脑脊液中 IL-6、NSE、IFN-γ 水平均明显高于对照组〔血清 IL-6（ng/L）：48.7±7.2、

63.3±9.8 比 26.3±5.5，NSE（μg/L）：7.6±2.0、12.0±2.4 比 4.3±1.5，IFN-γ（ng/L）：12.2±1.9、14.5±2.0 比

11.2±2.5；脑脊液 IL-6（ng/L）：9.8±1.7、14.5±1.4 比 2.6±0.1，NSE（μg/L）：11.0±3.6、16.5±3.2 比 5.8±2.1、

IFN-γ（ng/L）：10.1±3.0、25.6±5.4 比 4.9±0.8〕，差异均有统计学意义（均 P＜0.05），且化脓性脑膜炎组血清

和脑脊液中 IL-6、NSE、IFN-γ 水平均明显高于病毒性脑炎组（均 P＜0.05）。Pearson 相关性分析显示，化脓

性脑膜炎与病毒性脑炎患儿血清与脑脊液中的 IL-6、NSE 及 IFN-γ 均呈正相关（r＝0.47、0.58、0.71，P＝0.02、

0.01、0.01）。结论 IL-6、NSE 及 IFN-γ 均参与新生儿颅内感染的病变过程，通过对上述指标进行检测，有

助于对新生儿颅内感染进行准确鉴别与诊断，从而采取有针对性的治疗方案，具有一定的临床意义。
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【Abstract】 Objective To explore the clinical significance of interleukin-6 (IL-6), neuron-specific enolase 

(NSE) and interferon-γ (IFN-γ) detection in the diagnosis of neonatal intracranial infection. Methods The  

62 cases of neonatal intracranial infection admitted in Hunan Children's Hospital from January to December in 2019 

were selected as research objects; according to the type of infection, they were divided into viral encephalitis group 

(31 cases) and purulent meningitis group (31 cases). Other 30 cases of children without intracranial infection in the 

same period were selected as control group. Serum and cerebrospinal fluid samples of three groups were collected. 

IL-6 and IFN-γ were detected by double antibody sandwich enzyme linked immunosorbent assay (ELISA), and 

NSE was detected by electrochemiluminescence. The differences of the above indexes were compared among the 

three groups, and Pearson correlation analysis method was used to analyze the correlation among the three indexes in 

serum and cerebrospinal fluid of children with different disease types. Results Compared with the control group, 

the serum and cerebrospinal fluid levels of IL-6, NSE and IFN-γ in viral encephalitis group and purulent meningitis 

group were higher [in serum IL-6 (ng/L): 48.7±7.2, 63.3±9.8 vs. 26.3±5.5, NSE (μg/L): 7.6±2.0, 12.0±2.4 vs. 

4.3±1.5, IFN-γ (ng/L): 12.2±1.9, 14.5±2.0 vs. 11.2±2.5; in cerebrospinal fluid IL-6 (ng/L): 9.8±1.7, 14.5±1.4 

vs. 2.6±0.1, NSE (μg/L): 11.0±3.6, 16.5±3.2 vs. 5.8±2.1, IFN-γ (ng/L): 10.1±3.0, 25.6±5.4 vs. 4.9±0.8], 

with significant differences (all P < 0.05); and the levels of IL-6, NSE and IFN-γin serum and cerebrospinal fluid 

of purulent meningitis group were higher than those in viral encephalitis group (all P < 0.05); Pearson correlation 
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 新生儿颅内感染是指在新生儿中枢神经系统

中发生的感染性疾病，主要包括脑膜炎和脑炎等，病

原菌原发感染与外伤后继发感染是导致新生儿颅内

感染的重要原因，其中由病原体原发感染引起的颅

内感染较为常见［1］。颅内感染的常见临床症状为

恶心、呕吐、高热、惊厥等，但部分新生儿上述症状

并不明显，仅存在情绪萎靡等表现，因而极易导致

漏诊和误诊，错失最佳治疗时机，导致不同程度的

后遗症，甚至造成患儿死亡［2］。由病原菌导致的颅

内感染依据病原体种类不同可分为细菌性与病毒

性感染两种类型，病原菌培养是对上述情况进行辨

别的主要依据，但病原菌培养的周期较长，因此常

根据生化指标及脑脊液等常规项目检查结果进行

判定，由于上述指标均缺乏一定的特异性，促使鉴

别及治疗难度增加［3］。临床实践显示，通过检测白

细胞介素 -6（interleukin-6，IL-6）、神经元特异性烯

醇化酶（neuron-specific enolase，NSE）、γ- 干扰素

（interferon-γ，IFN-γ）等反映体内炎症严重程度的

炎性因子，能够对患儿颅内感染情况进行判断［4］，但

相关报道较少。本研究检测颅内感染新生儿 IL-6、

NSE、IFN-γ 水平，旨在探讨上述指标对颅内感染

诊断的临床意义，现报告如下。

1 资料与方法 

1.1 研究对象及分组　选择 2019 年 1 — 12 月因

颅内感染在本院接受治疗的 62 例新生儿作为研究

对象，根据感染类型不同将患儿分为病毒性脑炎组 

（31 例）和化脓性脑膜炎组（31 例）；另选择同期住

院的 30 例非颅内感染患儿作为对照组。

1.1.1 纳入标准　① 研究对象均符合颅内感染的

诊断标准 ；② 年龄为 1～28 d ；③ 临床资料完整，且

监护人均对本研究知情同意。

1.1.2 排除标准　① 存在严重免疫系统及传染性

疾病者 ；② 合并凝血功能障碍者 ；③ 明确为结核分

枝杆菌感染和颅外感染者 ；④ 心、肝、肾等重要器

官严重功能障碍者 ；⑤ 入组前曾接受糖皮质激素与

抗菌药物治疗者。

1.1.3 伦理学　本研究符合医学伦理学标准，对患

儿进行的检测和治疗均获得过监护人知情同意。

1.2 检测方法

1.2.1 仪器与试剂　AU 5800 全自动生化分析仪由

美国贝克曼库尔特公司生产，E170 全自动电化学发

光分析仪由瑞士罗氏制药有限公司生产 ；检测所需

试剂盒均为该仪器厂家提供的原装配套产品。

1.2.2 IL-6、NSE、IFN-γ 检测　采集所有患儿空

腹静脉血 2 mL，并在无菌条件下经腰椎穿刺抽取 

1.5 mL 脑脊液，将血样以 3 000 r/min（离心半径 13 cm） 

离 心 15 min 分 离 血 清，将 脑 脊 液 与 血 清 样 本 置

于 -20 ℃保存待测。采用双抗体夹心酶联免疫吸附

试验（enzyme linked immunosorbent assay，ELISA）检

测 IL-6、IFN-γ，采用电化学发光法检测 NSE，所有

操作严格按照相关操作步骤进行。

1.3 观察指标　比较 3 组新生儿血清与脑脊液中

IL-6、NSE、IFN-γ 水平；并对血清与脑脊液中上述

指标进行相关性分析。

1.4 统计学方法　使用 SPSS 19.0 统计软件分析

数据，符合正态分布的计量资料以均数 ± 标准差

（x±s）表示，组间比较采用 t 检验，多组间比较采用

F 检验 ；计数资料以例表示，采用 χ2 检验。相关性

分析采用 Pearson 相关性分析方法。P＜0.05 为差

异有统计学意义。

2 结果 

2.1 一般资料　3 组新生儿性别、年龄、发病时间

等比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。见表 1。

表 1 3 组新生儿一般资料比较

组别
例数

（例）

性别（例） 年龄
（d，x±s）

发病时间（例）

男性 女性 ＜24 h 24～48 h ＞48 h

病毒性脑炎组 31 19 12 11.3±3.2   9 19 3

化脓性
　脑膜炎组

31 20 11 11.5±3.0 10 17 4

对照组 30 18 12 11.2±3.3

注 ：空白代表无此项

analysis showed that there was a positive correlation between serum IL-6, NSE and IFN-γ in serum and 

cerebrospinal fluid of children with purulent meningitis and viral encephalitis (r = 0.47, 0.58, 0.71, P = 0.02,  

0.01, 0.01). Conclusions IL-6, NSE and IFN-γ are all involved in the pathological process of intracranial 

infection in neonates. The detection of the above indexes is conducive to the accurate identification and diagnosis of 

intracranial infection in neonates, so as to adopt targeted treatment programs with high clinical application value.

【Key words】 Newborn; Intracranial infection; Interleukin-6; Neuron-specific enolase; Interferon-γ

Fund program: Hunan Provincial Major Scientific and Technological Project (2019SK1014); Scientific 

Research Project of Hunan Health and Family Planning Commission (B20180477)
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2.4 颅内感染患儿血清与脑脊液中 IL-6、NSE、

IFN-γ 水平的相关性　Pearson 相关性分析显示，

化脓性脑膜炎与病毒性脑炎患儿血清与脑脊液中的

IL-6、NSE、IFN-γ 均呈正相关（r＝0.47、0.58、0.71，

P＝0.02、0.01、0.01）。

3 讨论 

 颅内感染是新生儿中枢神经系统较常见的疾

病之一，其中病毒性脑炎与化脓性脑膜炎发病率较

高［5］。细菌是导致化脓性脑膜炎的主要病原体，而

病毒则是病毒性脑炎的主要病原体，上述两种颅内

感染的早期症状较为相似，若需进行准确判断则应

借助病原学检测，但病原学检测所需时间较长，且

极易出现假阴性情况，不利于病情的早期诊断［6］。 

有研究表明，颅内感染患儿的中枢神经系统在受到

感染病灶刺激后会释放较多的细胞因子，从而导致

体内出现免疫反应，血清炎症因子水平显著升高。

目前，临床上多采用脑脊液检测来诊断颅内感染，但

实践显示，存在不同类型颅内感染的患者脑脊液炎

症因子水平也均不相同［7］。加之抗菌药物不规范

使用的影响，使因细菌和病毒感染导致的颅内感染

患者的脑脊液常规指标无明显变化，从而增加了鉴

别及诊断的困难。

 目前，临床上对疑似颅内感染患者在进行腰椎

穿刺采集脑脊液进行常规指标检测的同时，一直在

积极寻找新的诊断标志物。IL-6、NSE、IFN-γ 在

病毒性脑炎与化脓性脑膜炎患者中均存在表达不同

的情况，因此，可将上述指标作为对颅内感染患者进

行鉴别与诊断的有效辅助指标［8］。

 IL-6 是功能广泛的一种多效性细胞因子，能够

对多种细胞的生长与分化进行有效调节，并具有急

性期反应、免疫应答以及造血等功能，在抗感染免

疫反应中具有重要作用。IL-6 可作为脓毒症的早

期诊断指标，当机体受到外部刺激时炎症细胞分泌

IL-6，一方面调动机体的防御机制，可降低肿瘤坏死

因子（tumor necrosis factor，TNF）等引起的炎症反应，

另一方面能促进巨噬细胞产生转化生长因子 -β

（transforming growth factor-β，TGF-β），抑制损伤后

的免疫功能［9］。此外，IL-6 在多种疾病中均存在明

显改变，其表达失调可能导致多种疾病，在机体发病

时 IL-6 水平显著升高是其主要临床表现［10］。相关

研究表明，与 C- 反应蛋白（C-reactive protein，CRP）

和降钙素原（procalcitonin，PCT）比较，血清 IL-6 水

平升高较早，可作为对脓毒症患者进行早期预警的

重要指标［11］。与此同时，IL-6 还属于炎症介质的

一种，广泛存在于中枢神经系统，其炎症反应与该指

标水平存在一定相关性。在中枢神经系统以及周围

循环中的免疫细胞中均能够有效分泌 IL-6，一定量

的 IL-6 是维持正常神经系统功能的重要基础，但若

IL-6 水平过高则易导致神经细胞损伤［12］。范国锋

等［13］研究显示，检测存在颅内感染新生儿的 IL-6

水平不仅能对脑损伤程度进行有效评估，同时还可

作为判断预后的重要指标。本研究显示，与健康新

生儿比较，病毒性脑炎与化脓性脑膜炎患儿的 IL-6

水平均较高，与上述研究结果相符。

 NSE 是近年来用于判断中枢神经系统感染情况

的重要检测指标。NSE 在神经内分泌细胞的细胞质

中特异性存在，与神经细胞及神经内分泌细胞的分

化和成熟紧密相关，当神经元遭受损伤或出现坏死

表 3 3 组新生儿脑脊液 IL-6、NSE、
IFN-γ水平比较（x±s）

组别
例数

（例）
IL-6

（ng/L）
NSE

（μg/L）
IFN-γ
（ng/L）

病毒性脑炎组 31   9.8±1.7 a 11.0±3.6 a 10.1±3.0 a

化脓性脑膜炎组 31 14.5±1.4 ab 16.5±3.2 ab 25.6±5.4 ab

对照组 30   2.6±0.1   5.8±2.1   4.9±0.8
F 值 11.249 10.610 12.005
P 值   0.038   0.047   0.027

注：IL-6 为白细胞介素 -6，NSE 为神经元特异性烯醇化酶，IFN-γ 为 
γ-干扰素；与对照组比较，aP＜0.05；与病毒性脑炎组比较，bP＜0.05

表 2 3 组新生儿血清 IL-6、NSE、IFN-γ水平比较（x±s）

组别
例数

（例）
IL-6

（ng/L）
NSE

（μg/L）
IFN-γ
（ng/L）

病毒性脑炎组 31 48.7±7.2 a   7.6±2.0 a 12.2±1.9 a

化脓性脑膜炎组 31 63.3±9.8 ab 12.0±2.4 ab 14.5±2.0 ab

对照组 30 26.3±5.5   4.3±1.5 11.2±2.5
F 值 13.401 10.698 11.517
P 值   0.019   0.048   0.039

注：IL-6 为白细胞介素 -6，NSE 为神经元特异性烯醇化酶，IFN-γ 为 
γ-干扰素；与对照组比较，aP＜0.05；与病毒性脑炎组比较，bP＜0.05

2.2 3 组新生儿血清中 IL-6、NSE、IFN-γ 的水平

比较　病毒性脑炎组和化脓性脑膜炎组血清 IL-6、

NSE、IFN-γ 水平均明显高于对照组，且化脓性脑

膜炎组血清 IL-6、NSE、IFN-γ 水平均明显高于病

毒性脑炎组（均 P＜0.05）。见表 2。

2.3 3 组新生儿脑脊液中 IL-6、NSE、IFN-γ 的水

平比较　病毒性脑炎组和化脓性脑膜炎组脑脊液

IL-6、NSE、IFN-γ 水平均明显高于对照组，且化脓

性脑膜炎组脑脊液 IL-6、NSE、IFN-γ 水平均明显

高于病毒性脑炎组（均 P＜0.05）。见表 3。
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时，NSE 会随着细胞崩解而释放进入脑部血液或脑

脊液中。NSE 属于非种属性的特异性蛋白，其电泳

速度较快且酸性较强，理化性质稳定，受外界影响较

小，通过采集血样或脑脊液均可进行检测［14］。但由

于该指标亦存在于血小板和红细胞中，因此采血时

要防止出现溶血。在正常情况下，血清与脑脊液中

的 NSE 水平均较低，但若存在颅内感染则该指标显

著升高。在化脓性脑膜炎患者中，脑膜血管炎、脑脊

液循环障碍以及炎性渗出等均能导致脑实质坏死，

NSE 伴随着崩解的神经细胞进入到机体血液与脑脊

液中，从而导致该指标升高［15］。而病毒性脑炎患者

的病理变化与机体免疫状态、受侵犯部位及病毒种

类等均存在明显相关性，与细菌感染情况比较，其感

染程度较轻，而脑脊液与血清中的 NSE 虽然也有升

高，但与化脓性脑膜炎比较显著降低。本研究显示，

与对照组比较，病毒性脑炎组与化脓性脑膜炎组的

血清与脑脊液 NSE 水平均较高。表明与非颅内感

染新生儿比较，病毒性脑炎与化脓性脑膜炎患儿血

清与脑脊液中的 NSE 均明显升高，且随着患儿病情

加重，其血清与脑脊液中的 NSE 水平也呈递增趋势。 

 IFN-γ 属于单体糖蛋白的一种，主要由活化辅

助的自然杀伤细胞（NK 细胞）与 T 细胞产生，且对

粒细胞与单核巨噬细胞的活化、增殖及分化均具有

较好的诱导功能，通过在感染部位进行有效聚集能

够杀伤并吞噬结核分枝杆菌。IFN-γ 的免疫调节

功能较强，尤其对于结核性脑膜炎患者的调节功能

更加显著［16］。本研究结果显示，与对照组比较，病

毒性脑炎组与化脓性脑膜炎组的血清与脑脊液中

IFN-γ 水平均较高，表明在病毒性脑炎与化脓性脑

膜炎患儿中 IFN-γ 存在高表达。因此，可通过检

测血清与脑脊液中的 IFN-γ 水平对颅内感染患儿

的病情严重程度进行准确判断。此外，Pearson 相关

性分析显示，化脓性脑膜炎与病毒性脑膜炎患儿血

清与脑脊液中的 IL-6、NSE 及 IFN-γ 均呈正相关。

因此，对存在颅内感染的新生儿进行血清 IL-6、NSE

及 IFN-γ 检测，有助于对患儿颅内感染情况进行

准确判断，临床应用价值较高。但本研究在对颅内

感染患儿进行评估的过程中，由于时间及样本量的

限制仅针对病毒性脑炎与化脓性脑膜炎患儿，而未

纳入结核性脑膜炎患儿。因此，本研究结果存在局

限性。在后期临床工作中可通过扩大样本量进一步

深入研究，促使研究结果更加可靠，以便为颅内感染

新生儿提供更准确的参考依据。

 综上所述，IL-6、NSE、IFN-γ 均参与新生儿颅

内感染的病变过程，对上述指标进行检测有助于对

新生儿颅内感染病情进行准确鉴别与诊断，从而采

取有针对性的治疗方案，临床应用价值较高。
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