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重组人干扰素 α２ｂ 联合阿昔洛韦对疱疹性咽峡炎患儿的治疗作用
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摘要　 目的 探讨重组人干扰素 α２ｂ 与阿昔洛韦联合治疗疱疹性咽峡炎（ＨＡ）患儿的临床效果及其应用价

值。 方法 选取 ２０２２ 年 １ 月至 ２０２２ 年 １２ 月收治的 １０８ 例 ＨＡ 患儿，根据治疗方法不同分为单药治疗组和联

合治疗组，每组 ５４ 例。 单药治疗组予以阿昔洛韦治疗，联合治疗组予以重组人干扰素 α２ｂ 联合阿昔洛韦治

疗。 比较两组的治疗总有效率、症状消失时间、心肌损伤指标、炎性因子和免疫功能及不良反应。 结果 联合

治疗组治疗总有效率 ９６．３０%，高于单药治疗组的 ８５．１９%，临床症状消失时间短于单药治疗组，差异有统计学

意义（Ｐ＜０．０５）。 治疗 ７ ｄ 后，联合治疗组心肌损伤指标、炎性因子水平及 ＣＤ３＋低于单药治疗组，免疫球蛋白

Ａ（ ＩｇＡ）、免疫球蛋白 Ｇ（ ＩｇＧ）、免疫球蛋白 Ｍ（ ＩｇＭ）及 ＣＤ４＋高于单药治疗组（Ｐ＜０．０５）。 联合治疗组不良反应

发生率为 ９．２６%，与单药治疗组 ５．５６%比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。 结论 重组人干扰素 α２ｂ 与阿昔

洛韦联合治疗 ＨＡ 患儿有助于抑制炎性反应，恢复心肌功能，增强机体免疫功能，提高治疗效果。
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０．０５）． Ａｆｔｅｒ ｔｒｅｎｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ７ ｄ， ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎｄｅｘ， ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｆａｃｔｏｒ ｌｅｖｅｌ ａｎｄ ＣＤ３＋ ｉｎ ｔｈｅ
ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙ ｇｒｏｕｐ， ｗｈｉｌｅ ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ Ａ（ＩｇＡ）， ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ
Ｇ（ＩｇＧ）， ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ Ｍ（ ＩｇＭ） ａｎｄ ＣＤ４＋ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙ
ｇｒｏｕｐ （Ｐ＜０．０５）． Ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ９．２６%， ｗｈｉｃｈ ｗａｓ ｎｏ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ
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α２ｂ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ａｃｙｃｌｏｖｉｒ ｉｓ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｉｔｈ ＨＡ， ｗｈｉｃｈ ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｓ ｔｈｅ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ
ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ， ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｙｍｐｔｏｍｓ， ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｔｈｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｊｕｒｙ， ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｔｈｅ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｒｅｓｐｏｎｓｅ， ａｎｄ ｅｎｈａｎｃｅｓ ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｈｅｒｐｅｔｉｃ ａｎｇｉｎａ； ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ ｈｕｍａｎ ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ α２ｂ； ａｃｙｃｌｏｖｉｒ； ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｆａｃｔｏｒｓ； ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｊｕｒｙ

　 　 疱疹性咽峡炎（ｈｅｒｐａｎｇｉｎａ，ＨＡ）是由 Ａ 型柯萨

奇病毒、肠道病毒等引发的一种上呼吸道感染疾病，
临床症状为发烧、咽部疱疹、疼痛等，若未及时治疗

可引起持续高热，已严重危害患儿身体健康［１］。 目

前，临床治疗以抗炎、抗病毒治疗为主。 阿昔洛韦能

有效抑制病毒 ＤＮＡ 多聚酶合成，进而抑制病毒复

制，但单独用药治疗效果难以达到理想状态［２－３］。 重

组人干扰素 α２ｂ 可通过咽部直接作用于呼吸道黏

膜，抑制病毒复制与蛋白合成，激活宿主免疫细胞，
增强机体抗感染能力［４］。 但重组人干扰素 α２ｂ 与阿

昔洛韦联合治疗 ＨＡ 报告较少。 鉴于此，本研究探

讨重组人干扰素 α２ｂ 联合阿昔洛韦治疗 ＨＡ 的临床

疗效，分析其对临床症状、血清炎性因子、免疫功能

的影响，为临床治疗提供新方向。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料

选取 ２０２２ 年 １ 月至 ２０２２ 年 １２ 月开封市祥符区

第一人民医院收治的 １０８ 例 ＨＡ 患儿为研究对象，根
据治疗方法不同分为单药治疗组和联合治疗组，每
组 ５４ 例。 单药治疗组男 ２２ 例，女 ３２ 例；年龄（４．３±
１．０）岁；体质量指数（２１．０±２．２） ｋｇ ／ ｍ２；病程（３２．２±
４．１）ｈ；疱疹病灶 ４７ 例在咽腭弓，５ 例在悬雍垂，２ 例

在软腭；病情轻度 １０ 例，中度 ３２ 例，重度 １２ 例。 联

合治疗组男 ２６ 例，女 ２８ 例；年龄（４．０±１．１）岁；体质

量指数（２０．１±３．０）ｋｇ ／ ｍ２；病程（３１．１±５．０）ｈ；疱疹病

灶 ４２ 例在咽腭弓，７ 例在悬雍垂，５ 例在软腭；病情

轻度 １３ 例，中度 ３１ 例，重度 １０ 例。 两组一般资料

均衡可比（Ｐ＞０．０５）。 本研究经开封市祥符区第一人

民医院医学伦理委员会审批，患者及家属知情，签署

知情同意书。
纳入标准：符合 ＨＡ 诊断标准［５］；对研究药物无

过敏反应；入组前 １ 周未使用过抗菌药物和免疫抑

制剂；无其他呼吸道疾病。
排除标准：依从性较差；伴有重要器官功能障

碍；合并下呼吸道病毒感染或细菌感染；ＥＶ７１ 阳性

且临床诊断为手足口病；严重营养不良。

１．２　 方法

两组均予以退热与口腔护理，补充维生素 Ｃ，纠
正水电解质紊乱等对症治疗，同时口服利巴韦林颗

粒（海南海力制药有限公司，国药准字：Ｈ２０１１３２４３）
治疗，１～３ 岁患儿药物剂量为 １０ ｍｇ ／ ｋｇ，３ 岁以上药

物剂量为 １５ ｍｇ ／ ｋｇ，３ 次 ／日；口服对乙酰氨基酚颗

粒 （ 江 西 铜 鼓 仁 和 制 药 有 限 公 司， 国 药 准 字：
Ｈ２００５４７９４），１～３岁患儿药物剂量为半包 ／次，３ 岁

以上药物剂量为１ 包 ／次，２ 次 ／日。 单药治疗组予以

阿昔洛韦（扬子江药业集团有限公司，国药准字：
Ｈ２００４６１３９）静脉滴注，阿昔洛韦剂量 １５ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｄ），
２ 次 ／日，连续治疗 ７ ｄ。 联合治疗组予以重组人干

扰素 α２ｂ（浙江北生药业汉生制药有限公司，国药准

字：Ｓ２００６３０２４）联合阿昔洛韦治疗，阿昔洛韦治疗方

案同单药治疗组，重组人干扰素 α２ｂ 经氧气驱动喷

射雾化吸入方式给药，剂量为 １．０×１０５ ＩＵ ／ （ｋｇ·ｄ），
每次 １５～２０ ｍｉｎ，２ 次 ／日。两组均连续治疗 ７ ｄ。

１．３　 观察指标

①治疗效果［６］。 显效：治疗 ３ ｄ 内，体温基本恢

·０８１·
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复正常，临床症状明显改善，且咽峡部未形成溃疡，
疱疹缩小明显或基本消失；有效：治疗 ５ ｄ 后，体温基

本恢复正常，临床症状明显改善，且咽峡部未形成溃

疡，疱疹缩小明显或基本消失；无效：效果未达到上

述标准。 总有效为显效与有效之和。 ②临床症状消

失时间。 包括发烧、疱疹、流涎、充血和疼痛等症状

消失时间。 ③心肌损伤。 采集空腹外周静脉血

５ ｍＬ，以 ３ ３００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ，取血清；采用 Ｂａｙ⁃
１６５０ 全自动生化分析仪（购自深圳市库贝尔生物科

技有限公司） 检测血清肌酸激酶同工酶 （ ｃｒｅａｔｉｎｅ
ｋｉｎａｓｅ ｉｓｏｅｎｚｙｍｅ，ＣＫ⁃ＭＢ）、心肌肌钙蛋白Ⅰ（ｃａｒｄｉａｃ
ｔｒｏｐｏｎｉｎ Ｉ， ｃＴｎ Ⅰ） 和乳酸脱氢酶 （ ｌａｃｔａｔｅ ｄｅｈｙｄｒｏ⁃
ｇｅｎａｓｅ，ＬＤＨ）。 ④炎性因子。 采用 ＥＬＩＳＡ 法检测血

清降钙素原 （ ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ， ＰＣＴ）、 白细胞介素⁃６
（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ⁃６，ＩＬ⁃６）；采用免疫比浊法检测血清 Ｃ 反

应蛋白 （ｃ⁃ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）。 ⑤免疫功能。 采

集空腹外周静脉血 ３ ｍＬ，使用 Ａｔｔｕｎｅ ＣｙｔＰｉｘ 流式细

胞仪（购自中国赛默飞世尔科技公司）检测外周血

ＣＤ３＋、ＣＤ４＋。 采用免疫比浊法检测血清免疫球蛋白

（ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，Ｉｇ）Ａ、ＩｇＧ 和 ＩｇＭ 水平。 ⑥不良反

应。

１．４　 统计学方法

采用 ＳＰＳＳ ２６．０ 统计软件分析数据，计数资料以

样本量 ｎ、样本量占比（%）表示，采用 χ２ 检验；计量

资料以（�ｘ±ｓ）表示，采用 ｔ 检验。 Ｐ＜０．０５ 表示差异有

统计学意义。

２　 结果

２．１　 治疗效果

联合治疗组治疗总有效率 ９６．３０%，高于单药治

疗组的 ８５．１９%，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），结果

如表 １ 所示。

表 １　 两组治疗效果比较

组别 ｎ ／例 显效 ／例 有效 ／例 无效 ／例 总有效率 ／ %

联合治疗组 ５４ ２７ ２５ ２ ９６．３０

单药治疗组 ５４ ２０ ２６ ８ ８５．１９

χ２ ３．９６７

Ｐ ＜０．０５

２．２　 临床症状消失时间

联合治疗组发烧、疱疹、流涎、充血、疼痛等症状

消失时间较单药治疗组明显缩短（Ｐ＜０．０５），结果如

表 ２ 所示。

表 ２　 两组临床症状消失时间比较

组别 ｎ ／例 退烧 ／ ｄ 疱疹 ／ ｄ 流涎 ／ ｄ 充血 ／ ｄ 疼痛 ／ ｄ

联合治疗组 ５４ ２．５１±０．３３ ３．５２±０．５７ ３．０２±０．６３ ２．２８±０．５５ ２．８１±０．６３

单药治疗组 ５４ ３．２６±０．４５ ４．７５±１．０１ ４．８５±０．９１ ４．７２±０．８２ ３．４２±０．７１

ｔ ９．８７６ ７．７９４ １２．１５０ １８．１６０ ４．７２２

Ｐ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

２．３　 心肌损伤

治疗后，两组心肌损伤指标血清 ＣＫ⁃ＭＢ、ｃＴｎⅠ、

ＬＤＨ 水平低于治疗前，且联合治疗组低于单药治疗

组（Ｐ＜０．０５），结果如表 ３ 所示。
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表 ３　 两组心肌损伤指标比较

组别 ｎ ／例
ＣＫ⁃ＭＢ ／ （Ｕ ／ Ｌ）

治疗前 治疗后

ｃＴｎⅠ ／ （ｎｇ ／ ｍＬ）

治疗前 治疗后

ＬＤＨ ／ （Ｕ ／ Ｌ）

治疗前 治疗后

联合治疗组 ５４ ４５．６２±６．２１ １８．５５±３．４６∗ １．２６±０．３３ ０．５２±０．１１∗ ２７５．９４±５１．８２ １０２．５７±２４．１９∗

单药治疗组 ５４ ４６．１２±７．０１ ３０．２８±４．２６∗ １．３０±０．４１ ０．９８±０．２２∗ ２８０．６２±５３．６４ １７５．９４±３８．６６∗

ｔ ０．３９２ １５．７０６ ０．５５８ １３．７４３ ０．４６１ １１．８２３

Ｐ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５

　 　 注：与治疗前比较，∗Ｐ＜０．０５。

２．４　 炎性因子水平

治疗后，两组血清炎性因子 ＰＣＴ、ＣＲＰ、ＩＬ⁃６ 水

平低于治疗前，且联合治疗组低于单药治疗组（Ｐ＜

０．０５），结果如表 ４ 所示。

表 ４　 两组炎性因子水平比较

组别 ｎ ／例
ＰＣＴ ／ （ｍｇ ／ Ｌ）

治疗前 治疗后

ＣＲＰ ／ （ｎｇ ／ Ｌ）

治疗前 治疗后

ＩＬ⁃６ ／ （ｎｇ ／ Ｌ）

治疗前 治疗后

联合治疗组 ５４ １６．２２±３．４０ ５．２７±１．１５∗ １５．６３±３．２１ ４．１９±１．０６∗ ３５．５６±５．２４ １５．８２±３．２７∗

单药治疗组 ５４ １６．５８±３．５２ ９．２２±２．０７∗ １６．０２±３．３４ ８．４２±１．８２∗ ３６．２８±６．０９ ２２．７４±４．５８∗

ｔ ０．５４１ １２．２５８ ０．６１９ １４．７５８ ０．６５９ ９．０３６

Ｐ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５

　 　 注：与治疗前比较，∗Ｐ＜０．０５。

２．５　 免疫功能

治疗后，两组血清 ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ 水平及 ＣＤ４＋高

于治疗前，ＣＤ３＋低于治疗前，且联合治疗组改善幅度

大于单药治疗组（Ｐ＜０．０５），结果如表 ５ 所示。

表 ５　 两组免疫功能指标比较

组别 ｎ ／例
ＩｇＡ ／ （ｇ ／ Ｌ）

治疗前 治疗后

ＩｇＧ ／ （ｇ ／ Ｌ）

治疗前 治疗后

ＩｇＭ ／ （ｇ ／ Ｌ）

治疗前 治疗后

联合治疗组 ５４ ０．８５±０．１８ １．６２±０．３４∗ ７．８５±１．６１ ９．９８±１．２２∗ ０．８２±０．１７ １．３８±０．２６∗

单药治疗组 ５４ ０．８７±０．２０ １．２１±０．２１∗ ７．７４±１．５８ ８．７６±１．３５∗ ０．８０±０．１５ １．０５±０．３１∗

ｔ ０．５４６ ７．５３９ ０．３５８ ４．９２７ ０．６４８ ５．９９４

Ｐ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５

组别 ｎ ／例
ＣＤ３＋ ／ %

治疗前 治疗后

ＣＤ４＋ ／ %

治疗前 治疗后

联合治疗组 ５４ ７２．１６±１０．０２ ６０．２４±１１．０８∗ ２９．６５±３．８８ ４２．６２±８．５７∗

单药治疗组 ５４ ７１．９４±９．８８ ６５．３８±７．１９∗ ３０．０１±４．５７ ３６．２０±９．０６∗

ｔ ０．１１５ ２．８６０ ０．４４１ ３．７８３

Ｐ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５

　 　 注：与治疗前比较，∗Ｐ＜０．０５。
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２．６　 不良反应

联合治疗组不良反应发生率与单药治疗组比

较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），结果如表 ６ 所示。

表 ６　 两组不良反应比较

组别 ｎ ／例 头晕 ／例 恶心呕吐 ／例 皮疹 ／例 疲劳 ／例 总发生率 ／ %

联合治疗组 ５４ １ ２ １ １ ９．２６

单药治疗组 ５４ １ １ ０ １ ５．５６

３　 讨论
ＨＡ 的发生与病毒感染、免疫力低下等有关，低

龄儿童口腔黏膜血管丰富，病毒侵入机体后可潜伏

于口腔，可通过口腔细胞膜侵入细胞质、细胞核，并
在细胞核内完成复制，引起机体免疫功能异常［７－９］。

阿昔洛韦与病毒胸腺苷激酶竞争性结合，通过

磷酸化作用形成活化型三磷酸酯，可干扰病毒 ＤＮＡ
形成，阻止 ＤＮＡ 链延伸，发挥抗病毒作用［１０－１１］。 重

组人干扰素 α２ｂ 可诱导机体产生抗病毒蛋白，降解

病毒 ＤＮＡ ／ ＲＮＡ，增强巨噬细胞吞噬能力和 ＮＫ 细胞

活力，并可抑制气道炎性反应，缓解气道痉挛［１２－１４］。
本研究结果显示，治疗后，联合治疗组总有效率明显

升高，临床症状消失时间明显缩短。 胡艳荷等［１５］ 研

究结果表明，阿昔洛韦治疗疱疹性口腔炎患儿具有

一定治疗效果，并可缩短康复时间，这与本研究结果

相似。 分析原因是联合治疗可协同发挥抗病毒作

用，诱导淋巴细胞杀灭病毒，调节机体免疫力，促进

疾病转归。 ＨＡ 可引起心肌损伤，心肌损伤标志物

ＣＫ⁃ＭＢ、ｃＴｎⅠ、ＬＤＨ 可反映心肌损伤严重程度［１６］。
本研究结果表明，联合治疗组血清 ＣＫ⁃ＭＢ、ｃＴｎⅠ、
ＬＤＨ 水平低于单药治疗组，这与华静明等［１７］ 研究结

果相似，提示联合治疗可减轻心肌损伤。 可能的原

因为，联合治疗可发挥协同治疗作用，抑制病毒复

制，阻止病原微生物生成、扩散，保护心肌细胞。

ＨＡ 患儿感染病原体后可引起器官炎性损伤，导
致 ＰＣＴ、ＣＲＰ、ＩＬ⁃６ 水平升高，其中 ＰＣＴ 可反映全身

炎性活跃程度；ＣＲＰ 可反映炎性反应程度；ＩＬ⁃６ 水平

升高可加重机体炎性损伤程度［１８－１９］。 本研究结果表

明，治疗后，联合治疗组血清 ＰＣＴ、ＣＲＰ、ＩＬ⁃６ 水平低

于单药治疗组，提示联合治疗可降低炎性反应。 王

鹏等［２０］研究结果表明，ＩＬ⁃６ 可介导 Ｊａｎｕｓ 激酶 ／信号

转导和转录激活子（ ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ）信号通路引起组织

炎性损伤，而重组人干扰素 α２ｂ 可抑制 ＩＬ⁃６ 释放及

激活 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路，减轻支气管 ／肺部损伤。

由此推测，联合治疗可能通过调控 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号

通路阻止机体炎性浸润，缓解呼吸道炎性损伤。 ＨＡ

发生可能与机体免疫功能紊乱有关，存在于呼吸道

黏膜的 ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ 可阻止病原体损害机体，有局

部免疫保护作用［２１］。 Ｔ 淋巴细胞群中，ＣＤ３＋属于成

熟 Ｔ 细胞，但 ＨＡ 患儿外周血 ＣＤ３＋水平异常升高，而

ＣＤ４＋水平异常降低，ＣＤ３＋、ＣＤ４＋水平异常变化可引

起免疫功能紊乱，使机体处于免疫抑制状态［２２－２４］。

周婷等［２５］研究结果表明，重组人干扰素 α２ｂ 可改善

毛细支气管炎患儿免疫功能。 本研究发现，联合治

疗可提高血清 ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ 水平及 ＣＤ４＋含量，降低

ＣＤ３＋含量，提示联合治疗可改善 ＨＡ 患儿的免疫功

能。 这是由于阿昔洛韦可抑制毛细血管通透性、病

毒合成，而重组人干扰素 α２ｂ 可诱导 Ｔ 淋巴细胞分

化，增强中性粒细胞及巨噬细胞的吞噬能力，纠正免

疫功能紊乱状态。

４　 结论
重组人干扰素 α２ｂ 联合阿昔洛韦治疗 ＨＡ 患

儿，可提高 ＨＡ 患儿的临床治疗效果，缩短临床症状

消失时间，减轻心肌损伤，改善免疫功能。
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