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重组干扰素 α２ｂ治疗传染性单核细胞增多症疗效观察

汤　磊
（重庆市巴南区人民医院儿科，重庆　４０１３２０）

摘要：　目的　探讨重组干扰素α２ｂ治疗传染性单核细胞增多症（ＩＭ）的临床效果。方法　选择２０１３年１１月至
２０１７年６月重庆市巴南区人民医院收治的ＩＭ患儿１７４例，根据治疗方法分为观察组和对照组，每组８７例。２组患儿
均给予常规对症治疗，包括退热、保肝、营养心肌等治疗。在常规对症治疗基础上，对照组患儿给予更昔洛韦治疗，观

察组患儿在对照组治疗基础上给予重组干扰素α２ｂ治疗，连续治疗７ｄ。分别于治疗前和治疗后采用流式细胞术检
测２组患儿外周血Ｔ淋巴细胞亚群分布，采用速率法检测２组患儿乳酸脱氢酶（ＬＤＨ）、天门冬氨酸转氨酶（ＡＳＴ）、肌
酸激酶（ＣＫ）及肌酸激酶同工酶（ＣＫＭＢ）水平；采用荧光定量聚合酶链反应检测 ＥｐｓｔｅｉｎＢａｒｒ病毒（ＥＢＶ）ＤＮＡ水平，
并计算ＥＢＶＤＮＡ阳性率。治疗结束后评定临床疗效，并观察２组患儿不良反应情况。结果　２组患儿治疗前ＣＤ３＋、
ＣＤ４＋、ＣＤ８＋及ＣＤ４＋／ＣＤ８＋水平比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；２组患儿治疗后 ＣＤ３＋和 ＣＤ８＋水平显著低于
治疗前（Ｐ＜０．０５），ＣＤ４＋水平和ＣＤ４＋／ＣＤ８＋显著高于治疗前（Ｐ＜０．０５）；治疗后，观察组患儿 ＣＤ３＋和 ＣＤ８＋水平显
著低于对照组（Ｐ＜０．０５），ＣＤ４＋水平和ＣＤ４＋／ＣＤ８＋显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）。２组患儿治疗前血清ＡＳＴ、ＬＤＨ、ＣＫ
及ＣＫＭＢ水平比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５），２组患儿治疗后血清 ＡＳＴ、ＬＤＨ、ＣＫ及 ＣＫＭＢ水平显著低于治
疗前（Ｐ＜０．０５），治疗后观察组患儿血清ＡＳＴ、ＬＤＨ、ＣＫ及ＣＫＭＢ水平显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）。治疗前观察组和
对照组患儿ＥＢＶＤＮＡ阳性率分别为９７．７０％（８５／８７）、９８．８５％（８６／８７），治疗后分别为４．６０％（４／８７）、１６０９％（１４／
８７）；治疗前２组患儿 ＥＢＶＤＮＡ阳性率比较差异无统计学意义（χ２＝０．３３９，Ｐ＞０．０５），治疗后观察组患儿 ＥＢＶＤＮＡ
阳性率显著低于对照组（χ２＝６．１９７，Ｐ＜０．０５）。观察组和对照组患儿治疗总有效率分别为９７．７０％（８５／８７）、８６．２１％
（７５／８７），观察组患儿治疗总有效率高于对照组（χ２＝４．７５５，Ｐ＜０．０５）。观察组和对照组患儿不良反应发生率分别为
４．６０％（４／８７）、３．４５％（３／８７），２组患儿不良反应发生率比较差异无统计学意义（χ２＝０．６９１，Ｐ＞００５）。结论　重组
干扰素α２ｂ能够显著提高ＩＭ患儿的免疫功能，改善患儿的心肌酶谱，有效抑制ＥＢＶ复制。
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ｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗａｓ９７．７０％ （８５／８７）ａｎｄ８６．２１％ （７５／８７）ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ，ｔｈｅｔｏｔａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅ
ｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（χ２＝４．７５５，Ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓ
ｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗａｓ４．６０％ （４／８７）ａｎｄ３．４５％ （３／８７）ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ，ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（χ２＝０．６９１，Ｐ＞０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ
ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎα２ｂｃａｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｉｍｍｕｎｅｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｔｈｅｍｙｏｃａｒｄｉａｌｅｎｚｙｍｅｓｐｅｃｔｒｕｍ，ａｎｄｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙｉｎｈｉｂｉｔＥＢＶ
ｒｅｐｌｉｃａｔｉｏｎｉｎＩＭｃｈｉｌｄｒｅｎ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：　ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓｍｏｎｏｎｕｃｌｅｏｓｉｓ；ｍｙｏｃａｒｄｉａｌｅｎｚｙｍｅｓｐｅｃｔｒｕｍ；ＥｐｓｔｅｉｎＢａｒｒｖｉｒｕｓ；ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎα２ｂ

　　传染性单核细胞增多症（ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓｍｏｎｏｎｕｃｌｅｏ
ｓｉｓ，ＩＭ）是一种单核巨噬细胞系统急性增生性传染
病，主要由 ＥｐｓｔｅｉｎＢａｒｒ病毒（ＥｐｓｔｅｉｎＢａｒｒｖｉｒｕｓ，

ＥＢＶ）感染所致，少数可由巨细胞病毒、弓形虫、腺病

毒、肝炎病毒、人类免疫缺陷病毒等感染引起［１２］。

ＩＭ多发于学龄期儿童，具有很强的传染性，严重影

响患儿的身体健康。抗生素治疗 ＩＭ无效，一般抗
病毒药物治疗效果差，而干扰素治疗 ＩＭ有较好的

效果［３４］。本研究旨在探讨重组干扰素 α２ｂ治疗

ＩＭ的临床效果。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１３年１１月至２０１７年６月

重庆市巴南区人民医院儿科收治的ＩＭ患儿１７４例，

均符合ＩＭ诊断标准［５］。根据治疗方法将患儿分为

观察组和对照组，每组８７例。对照组：男４８例，女
３９例；年龄１～１２（６．２１±２．５９）岁（１～３岁３３例，

４～８岁３７例，９～１２岁１７例）；病程１ｄ至２个月，
平均（３１．２４±４．１７）ｄ。观察组：男４６例，女４１例；

年龄１～１２（６．３５±２．４４）岁（１～３岁３０例，４～８岁
３９例，９～１２岁 １８例）；病程 １ｄ至 ２个月，平均
（３１．３１±４．２０）ｄ。２组患儿的性别、年龄、病程比较

差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。本
研究经过医院伦理委员会批准，患儿监护人均签订

知情同意书。

１．２　治疗方法　２组患儿均给予常规对症治疗，包

括退热、保肝、营养心肌等治疗。在对症治疗基础上，

对照组患儿给予更昔洛韦（福安药业集团庆余堂制药

有限公司，国药准字Ｈ２００５０５７８）５ｍｇ·ｋｇ－１，静脉滴

注，每日２次，连续治疗７ｄ。观察组患儿在对照组
治疗基础上给予重组干扰素 α２ｂ（爱尔兰 ＳＰ公

司，进口药品注册证号：Ｓ２００９０００２）１００万 Ｕ，加入
到２ｍＬ生理盐水中雾化吸入，每次持续１５ｍｉｎ，每
日２次，连续治疗７ｄ。

１．３　观察指标
１．３．１　外周血Ｔ淋巴细胞亚群检测　分别于治疗

前和治疗后抽取患儿清晨空腹静脉血５ｍＬ，置于乙

二胺四乙酸抗凝管中，１０００ｒ·ｍｉｎ－１离心５ｍｉｎ，取

上清液。采用流式细胞术检测２组患儿外周血Ｔ淋

巴细胞亚群分布，试剂盒购自重庆中元生物技术有

限公司，严格按照试剂盒说明书进行操作。

１．３．２　心肌酶谱检测　分别于治疗前和治疗后抽

取患儿清晨空腹静脉血５ｍＬ，１０００ｒ·ｍｉｎ－１离心

５ｍｉｎ，取上清液。应用贝克曼库尔特 ＡＵ４８０型全

自动生物化学分析仪检测２组患儿心肌酶谱，血清
乳酸脱氢酶（ｌａｃｔａｔｅｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＬＤＨ）、天门冬氨

酸转氨酶（ａｓｐａｒｔａｔｅｔｒａｎｓａｒｎｉｎａｓｅ，ＡＳＴ）、肌酸激酶
（ｃｒｅａｔｉｎｅｋｉｎａｓｅ，ＣＫ）及肌酸激酶同工酶（ｃｒｅａｔｉｎｅ

ｋｉｎａｓｅｉｓｏｅｎｚｙｍｅ，ＣＫＭＢ）水平检测采用速率法，试
剂盒购自重庆中元生物技术有限公司，严格按照试

剂盒说明书进行操作。

１．３．３　ＥＢＶＤＮＡ阳性率　分别于治疗前和治疗
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后，抽取患儿清晨空腹静脉血５ｍＬ，采用荧光定量
聚合酶链反应检测 ＥＢＶＤＮＡ水平，严格按照试剂
盒说明书进行操作。通过试剂盒自带标准品建立定

值标准曲线，根据标准曲线计算样品浓度；标本荧光

强度曲线达到阈值时所需循环数（ｃｙｃｌｅｔｈｒｅｓｈｏｌｄ，
Ｃｔ）≤３９为阳性，Ｃｔ＞４０为阴性，计算 ＥＢＶＤＮＡ阳
性率。

１．３．４　临床疗效　２组患儿治疗后进行疗效判定，
判定标准参照文献［６］。显效：治疗３ｄ内患儿体温
降至３７℃，肝、脾、淋巴结大缩小 １／２；有效：治疗
５ｄ内患儿体温降至３７℃，肝、脾、淋巴结大缩小１／
３以上；无效：治疗５ｄ以上体温仍高于３７℃，肝、
脾、淋巴结大缩小不明显。总有效率 ＝显效率 ＋有
效率。

１．３．５　不良反应　观察２组患儿不良反应发生情况。
１．４　统计学处理　应用 ＳＰＳＳ２２．０软件进行统计
分析。计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，两两
比较采用ｔ检验，计数资料以百分率表示，采用χ２检
验，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　２组患儿外周血 Ｔ淋巴细胞亚群水平比较　
结果见表１。２组患儿治疗前ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋及

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋水平比较差异均无统计学意义（Ｐ＞
００５）。２组患儿治疗后 ＣＤ３＋和 ＣＤ８＋水平显著低
于治疗前，ＣＤ４＋水平和 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋显著高于治疗
前，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。治疗后，观察
组患儿ＣＤ３＋和 ＣＤ８＋水平显著低于对照组，ＣＤ４＋

水平和 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋显著高于对照组，差异均有统
计学意义（Ｐ＜０．０５）。
表１　２组ＩＭ患儿外周血Ｔ淋巴细胞亚群水平比较

Ｔａｂ．１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅＴｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｓｕｂｓｅｔｓｉｎｐｅｒｉｐｈ

ｅｒａｌｂｌｏｏｄｏｆＩＭ ｃｈｉｌｄｒｅｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ （珔ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＣＤ３＋／％ ＣＤ４＋／％ ＣＤ８＋／％ ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

对照组 ８７
　　治疗前 ６５．１１±５．５９ ２５．２８±１．２７ ３６．５９±１．２６ ０．６９±０．１４
　　治疗后 ６２．１１±２．５９ａ ２７．５８±１．２７ａ ２３．５９±１．３３ａ １．１７±０．１１ａ

观察组 ８７
　　治疗前 ６５．２１±５．６４ ２５．１８±１．２４ ３６．２８±１．４９ ０．６９±０．１２
　　治疗后 ５７．３４±２．２３ａｂ ３０．３４±１．２９ａｂ ２６．２１±１．２５ａｂ １．３８±０．１４ａｂ

　　注：与治疗前比较ａＰ＜０．０５；与对照组比较ｂＰ＜０．０５。

２．２　２组患儿心肌酶谱改变比较　结果见表２。２
组患儿治疗前血清ＡＳＴ、ＬＤＨ、ＣＫ及ＣＫＭＢ水平比
较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。２组患儿治疗

后血清ＡＳＴ、ＬＤＨ、ＣＫ及ＣＫＭＢ水平显著低于治疗
前，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。治疗后观察
组患儿血清ＡＳＴ、ＬＤＨ、ＣＫ及ＣＫＭＢ水平显著低于
对照组，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
表２　２组ＩＭ患儿血清ＡＳＴ、ＬＤＨ、ＣＫ及ＣＫＭＢ水平比较

Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＡＳＴ，ＬＤＨ，ＣＫ

ａｎｄＣＫＭＢｏｆＩＭ ｃｈｉｌｄｒｅｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

（珔ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＡＳＴ／（Ｕ·Ｌ－１）ＬＤＨ／（Ｕ·Ｌ－１） ＣＫ／（Ｕ·Ｌ－１）ＣＫＭＢ／（Ｕ·Ｌ－１）
对照组 ８７
　　治疗前 ９５．１１±９．５９　 ４２３．５８±４９．２７　１４２．５９±３４．２６　 ３３．６４±１０．２２　
　　治疗后 ３５．１１±８．５９ａ ２４３．５８±２９．２７ａ ６７．５９±１２．２６ａ ２０．６４±９．２２ａ

观察组 ８７
　　治疗前 ９５．２１±９．６４ ４２２．１８±４８．２４ １４１．２８±３５．４９ ３３．５８±９．４２
　　治疗后 ２８．３４±６．２３ａｂ ２０８．３４±２４．２９ａｂ ４３．２１±１１．２５ａｂ１６．３８±８．８４ａｂ

　　注：与治疗前比较ａＰ＜０．０５；与对照组比较ｂＰ＜０．０５。

２．３　２组患儿 ＥＢＶＤＮＡ阳性率比较　观察组和
对照组患儿治疗前 ＥＢＶＤＮＡ阳性率分别为
９７７０％（８５／８７）、９８．８５％（８６／８７），治疗后分别为
４．６０％（４／８７）、１６．０９％（１４／８７）；治疗前２组患儿
ＥＢＶＤＮＡ阳性率比较差异无统计学意义（χ２ ＝
０３３９，Ｐ＞０．０５）；治疗后观察组患儿 ＥＢＶＤＮＡ阳
性率显著低于对照组，差异有统计学意义（χ２＝
６１９７，Ｐ＜０．０５）。
２．４　２组患儿临床疗效比较　观察组患儿治疗显
效６４例，有效２１例，无效２例，总有效率为９７．７０％
（８５／８７）；对照组患儿治疗显效３８例，有效３７例，无
效１２例，总有效率为８６．２１％（７５／８７）；观察组患儿
治疗总有效率高于对照组，差异有统计学意义（χ２＝
４．７５５，Ｐ＜０．０５）。
２．５　２组患儿不良反应比较　观察组患儿发生恶
心、呕吐２例，头痛１例，粒细胞减少１例，不良反应
发生率为４．６０％（４／８７）；对照组患儿发生恶心、呕
吐１例，血小板减少１例，粒细胞减少１例，不良反
应发生率为３．４５％（３／８７）；２组患儿不良反应发生
率比较差异无统计学意义（χ２＝０．６９１，Ｐ＞０．０５）。

３　讨论

ＩＭ主要由 ＥＢＶ感染所致，多发生于学龄期儿

童，可通过唾液、血液等方式传播［７８］。ＥＢＶ感染后
主要侵袭Ｂ淋巴细胞，并在细胞中长期潜伏，持续
刺激Ｂ淋巴细胞增殖和分化［３］。ＩＭ患儿的主要临
床表现为发热、咽峡炎及肝、脾、淋巴结大，严重影响

儿童的身体健康［９］。目前，ＥＢＶ感染引起的 ＩＭ尚
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无特效的治疗药物，多采用抗病毒、免疫调节等治

疗［１０］。重组干扰素α２ｂ是病毒进入机体后诱导宿
主细胞产生的一种抗病毒低分子量蛋白质，其能够

增强机体免疫系统的防御能力，具有抗病毒和免疫

调节双重作用［１１１２］。重组干扰素 α２ｂ不在人体内
代谢，不损害肝脏，直接经肾排泄，无肾毒性［１３］。

本研究结果显示，２组患儿治疗后 ＣＤ３＋和
ＣＤ８＋水平显著低于治疗前，ＣＤ４＋水平和 ＣＤ４＋／
ＣＤ８＋显著高于治疗前；治疗后，观察组患儿 ＣＤ３＋

和ＣＤ８＋水平显著低于对照组，ＣＤ４＋水平和 ＣＤ４＋／
ＣＤ８＋显著高于对照组；２组患儿治疗后血清 ＡＳＴ、
ＬＤＨ、ＣＫ及ＣＫＭＢ水平显著低于治疗前，治疗后观
察组患儿血清ＡＳＴ、ＬＤＨ、ＣＫ及ＣＫＭＢ水平显著低
于对照组；治疗后观察组患儿 ＥＢＶＤＮＡ阳性率显
著低于对照组，观察组患儿治疗总有效率高于对照

组，且２组患儿不良反应发生率比较差异无统计学
意义；提示重组干扰素 α２ｂ能够显著提高 ＩＭ患儿
的免疫功能，改善患儿的心肌酶谱，有效抑制 ＥＢＶ。
重组干扰素α２ｂ本身是一种低分子量蛋白质，其能
够诱导机体产生翻译抑制蛋白，指导相关蛋白的翻

译并抑制 ＥＢＶ复制所需要的酶，使 ＥＢＶ增殖减
慢［１４］。另外，重组干扰素 α２ｂ可增强 Ｔ淋巴细胞
和Ｂ淋巴细胞的功能，提高机体免疫力，进而杀死
ＥＢＶ。

综上所述，重组干扰素 α２ｂ能够显著提高 ＩＭ
患儿的免疫功能，改善患儿的心肌酶谱，有效抑制

ＥＢＶ复制。
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