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沙利度胺联合多西环素治疗玫瑰痤疮的临床研究 
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摘  要：目的  探讨沙利度胺片联合盐酸多西环素片治疗Ⅰ、Ⅱ型玫瑰痤疮的临床疗效。方法  选择 2023 年 1 月—2023 年

6 月在皖南医学院第一附属医院（弋矶山医院）、南阳市中心医院皮肤科门诊就诊的 80 例Ⅰ、Ⅱ型玫瑰痤疮患者作为研究对

象，所有患者按照随机数字表法随机分为对照组和治疗组，每组 40 例。对照组口服盐酸多西环素片，0.1 g/次，2 次/d；治

疗组在对照组治疗的基础上口服沙利度胺片，50 mg/次，2 次/d。两组均连续治疗 2 个月。比较两组的临床疗效、面部症状

改善情况和血清因子水平。结果  治疗后，对照组和治疗组总有效率分别为 70.00%、90.00%，组间比较差异显著（P＜0.05）。

治疗后，两组患者红斑和毛细血管扩张、丘疹、脓疱、瘙痒评分均显著降低（P＜0.05），且治疗组患者红斑和毛细血管扩张、

丘疹、脓疱、瘙痒评分低于对照组（P＜0.05）。治疗后，两组患者血清中白细胞介素-17（IL-17）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）

和血管内皮生长因子（VEGF）水平均显著降低（P＜0.05），且治疗组血清中 IL-17、TNF-α 和 VEGF 水平低于对照组（P＜

0.05））。结论  沙利度胺片联合盐酸多西环素片治疗Ⅰ、Ⅱ型玫瑰痤疮有效性较高，能明显改善患者的面部症状，缓解机体

的炎症状态。 
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Clinical study of thalidomide combined with doxycycline in treatment of rosacea 
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Abstract: Objective  To investigate the clinical efficacy of Thalidomide Tablets combined with doxycycline in treatment of type I 

and type II rosacea. Methods  A total of 80 patients with type I, II rosacea in Nanyang Central Hospital and The First Affiliated 

Hospital of Wannan Medical College (Yijishan Hospital) were included from January 2023 and June 2023 and divided into control 

group (40 cases) and treatment group (40 cases), respectively. Patients of the control group were po administered with Doxycycline 

Hyclate Tablets, 0.1 g/time, twice daily. Patients of the treatment group were po administered with Thalidomide Tablets on the basis of 

the control group, 50 mg/time, twice daily. Patients of both groups were treated for 2 months. The clinical efficacy, facial symptoms, 

and serum factor levels were compared between two groups. Results  After treatment, the total effective rate of control group and 

treatment group was 70.00% and 90.00%, respectively, with significant difference between groups (P < 0.05). The scores of facial 

erythema, telangiectasia, papules, pustules, and pruritus in two groups after treatment were significantly decreased (P < 0.05). 

Compared with the control group, the scores of facial erythema, telangiectasia, papules, pustules, and pruritus in the treatment group 

were significantly decreased, with a statistical significance (P < 0.05). After treatment, the serum levels of IL-17, TNF-α, and VEGF 

in two groups were significantly decreased, and the serum levels of IL-17, TNF-α, and VEGF in treatment group were significantly 

lower than those in the control group, with a statistical significance (P < 0.05). Conclusion  Thalidomide Tablets combined with 

Doxycycline Hyclate Tablets has a significant clinical efficacy in treatment of type I, II rosacea, and can obviously improve the facial 

symptoms of patients, and relieve the inflammatory state of the body.  
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玫瑰痤疮是一种面部慢性炎症性皮肤病，发病

机制不清，遗传、神经–血管功能紊乱、免疫、局

部微生物等均参与了玫瑰痤疮的发病[1-2]。面中部对

称性红斑、丘疹、毛细血管扩张是玫瑰痤疮典型的

临床特征，临床上主要分为毛细血管扩张型（Ⅰ型）、

丘疹脓疱型（Ⅱ型）、鼻赘型（Ⅲ型）和眼型（Ⅳ型），

其中以Ⅰ、Ⅱ型最常见[2]。Ⅰ、Ⅱ型玫瑰痤疮可采用

药物、光电等综合治疗，而对于Ⅲ、Ⅳ型玫瑰痤疮

的临床治疗较棘手。多西环素具有抗炎活性，是Ⅰ、

Ⅱ型玫瑰痤疮的一线治疗药物[3]。1 项随机对照试验

研究显示，单独采用多西环素治疗玫瑰痤疮 12 周

后，患者的面部血管扩张、丘疹脓疱改善可达

60%[4]。沙利度胺为谷氨酸衍生物，具有显著的调节

免疫、抗炎作用[5]。研究发现，沙利度胺辅助治疗 12

周后能显著抑制玫瑰痤疮患者面部炎性丘疹数量和

毛细血管扩张状态[6]。本研究使用沙利度胺联合多

西环素治疗Ⅰ、Ⅱ型玫瑰痤疮，观察了临床疗效、

安全性和对血清中炎症因子水平的影响。 

1  资料与方法 

1.1  临床资料 

选择 2023 年 1 月—2023 年 6 月在皖南医学院

第一附属医院（弋矶山医院）、南阳市中心医院皮肤

科门诊就诊的 80 例Ⅰ、Ⅱ型玫瑰痤疮患者作为研

究对象。其中男性 34 例，女性 46 例；年龄 28～39

周岁，平均年龄（34.23±2.67）周岁；病程 1～6 个

月，平均病程（3.21±0.65）个月。本研究经过皖南

医学院第一附属医院（弋矶山医院）伦理审核批准

（EC-2022-1214）。本研究中所有研究对象均知情同

意。 

纳入标准：（1）符合玫瑰痤疮的诊断标准[3]，临

床分型为Ⅰ、Ⅱ型；（2）年龄 18 周岁以上；（3）完

成随访，且临床资料完整。 

排除标准：（1）近 3 个月内系统使用过糖皮质

激素、多西环素或米诺环素、羟氯喹、沙利度胺等

药物治疗以及相关光电治疗；（2）光敏性疾病病史；

（3）哺乳期、妊娠期女性患者；（4）严重肝肾功能

不全、恶性肿瘤、血液系统疾病等；（5）中途退出

治疗者。 

1.2  分组和治疗方案 

所有患者按照随机数字表法随机分为对照组和

治疗组，每组 40 例，其中对照组男性 18 例，女性

22 例；年龄 28～38 周岁，平均年龄（33.49±2.22）

周岁；病程 1～6 个月，平均病程（3.38±0.45）个

月。治疗组男性 16 例，女性 24 例；年龄 28～39 周

岁，平均年龄（34.89±2.15）周岁；病程 1～5 个月，

平均病程（3.01±0.39）个月。两组患者的一般资料

相比无显著差异，有临床可比性。 

对照组口服盐酸多西环素片（由丽珠集团利民

制药厂生产，规格，0.1 g/片，产品批号 220705060，

220804010），0.1 g/次，2 次/d；治疗组患者在对照

组治疗的基础上口服沙利度胺片（由常州制药厂有

限公司生产，规格 25 mg/片，产品批号 2205004），

50 mg/次，2 次/d。两组均连续治疗 2 个月。 

1.3  临床疗效评估标准[7] 

痊愈：皮损消退＞90%，临床症状消失；显效：

皮损消退＞60%～≤90%，临床症状消失；好转：

仍有轻微面部不适症状，但较治疗前减轻，皮损消

退＞30%～≤60%；无效：症状改善不明显，且皮损

消退低于 30%。 

总有效率＝（痊愈例数＋显效例数）/总例数 

1.4  观察指标 

1.4.1  面部症状改善情况  治疗前后医师对患者客

观症状面部红斑和毛细血管扩张、丘疹、脓疱以及

瘙痒情况进行评分，评分标准见表 1[8]。 

1.4.2  血清因子  治疗前后，获取外周静脉血 3 mL

离心后取上层血清，备用。ELISA 法检测血清中炎

症因子白细胞介素-17（IL-17）、肿瘤坏死因子-α

（TNF-α）和血管内皮生长因子（VEGF）水平。ELISA 

 

表 1  玫瑰痤疮患者面部皮肤症状和瘙痒评分 

Table 1  Grading of facial skin symptoms and pruritus in rosacea patients 

评分 红斑和毛细血管扩张 丘疹 脓疱 瘙痒 

0 无 无 无 无 

1 轻度，面积低于面部 10% 散在，≤5 个 散在，≤5 个 轻微瘙痒 

2 中度，面积 10%～30% 中等，6～10 个 中等，6～10 个 明显瘙痒，但能忍受 

3 重度，面积超过 30% 明显，≥10 个 明显，≥10 个 明显瘙痒，无法忍受 
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试剂盒均购买于艾美捷科技有限公司。 

1.5  不良反应观察 

每个月完善肝肾功能、电解质、血糖、血压等

常规检查，详细记录两组患者治疗期间出现的药物

不良反应，主要包括消化道症状、神经系统症状等。 

1.6  统计学处理 

数据统计采用 SPSS 22.0 软件进行分析，计量

资料符合正态分布，以x±s 表示，组间比较采用 t

检验；计数资料以频数表示，组间比较采用 χ2 检验。 

2  结果 

2.1  两组临床疗效的比较 

治疗后，对照组和治疗组总有效率分别为

70.00%、90.00%，组间比较差异显著（P＜0.05），

结果见表 2。 

2.2  两组面部症状改善情况比较 

治疗后，两组患者红斑和毛细血管扩张、丘疹、

脓疱、瘙痒评分均显著降低（P＜0.05），且治疗组

患者红斑和毛细血管扩张、丘疹、脓疱、瘙痒评分

低于对照组（P＜0.05），结果见表 3。 

2.3  两组血清因子水平比较 

治疗后，两组患者血清中 IL-17、TNF-α 和

VEGF 水平均显著降低（P＜0.05），且治疗组血清

中 IL-17、TNF-α 和 VEGF 水平低于对照组（P＜

0.05），见表 4。 

 

表 2  两组临床疗效比较 

Table 2  Comparison on clinical efficacy between two groups 

组别 n/例 痊愈/例 显效/例 好转/例 无效/例 总有效率/% 

对照 40 18 10 4 8 70.00 

治疗 40 22 14 4 0  90.00* 

与对照组比较：*P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group. 

表 3  两组红斑和毛细血管扩张、丘疹、脓疱、瘙痒评分比较（x ± s） 

Table 3  Comparison on scores of erythema, telangiectasia, papules, pustules, and pruritus between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 红斑和毛细血管扩张评分 丘疹评分 脓疱评分 瘙痒评分 

对照 40 治疗前 2.37±0.41 2.65±0.22 2.24±0.45 2.61±0.33 

  治疗后  1.33±0.12*  1.42±0.10*  1.55±0.32*  1.87±0.21* 

治疗 40 治疗前 2.34±0.33 2.61±0.19 2.23±0.31 2.59±0.39 

  治疗后   0.98±0.08*▲   1.11±0.09*▲   1.29±0.34*▲   1.39±0.18*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 4  两组血清中 IL-17、TNF-α 和 VEGF 水平比较（x ± s） 

Table 4  Comparison on serum levels of IL-17, TNF-α, and VEGF between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 IL-17/(pg·mL−1) TNF-α/(pg·mL−1) VEGF/(ng·L−1) 

对照 40 治疗前 163.22±23.24 56.45±4.56 281.25±25.22 

  治疗后  103.28±15.19*  41.49±3.59*  166.09±12.71* 

治疗 40 治疗前 164.05±22.38 56.03±5.25 280.49±26.14 

  治疗后   59.93±8.48*▲   30.23±3.24*▲   135.34±13.67*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

2.4  两组不良反应比较 

两组患者治疗期间的生化指标基本正常。对照

组 3 例患者发生消化道症状；治疗组 4 例患者出现

消化道症状，1 例患者出现头晕等神经系统症状。

对照组和治疗组的不良反应发生率分别为 7.5%、

12.5%，组间比较无显著差异。两组患者给予对症处

理后症状明显缓解，其余患者未发生其他明显的不

良反应。 
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3  讨论 

玫瑰痤疮是一种由多种因素介导的慢性炎症性

复发性皮肤病，临床上治疗较困难，并且玫瑰痤疮

多发生于面部，部分患者易产生自卑等不良负性情

绪[9]。因此有必要采取积极有效的治疗方法，提高

治疗有效率，降低复发率，同时在临床上也需要关

注患者的身心健康。 

多西环素具有广谱的抗炎、抗菌、免疫抑制作

用，同时能有效抑制皮脂腺的分泌，对减轻毛囊堵

塞引起的面部红色丘疹具有良好的效果，目前广泛

用于玫瑰痤疮的临床治疗中，然而玫瑰痤疮患者单

独使用多西环素治疗的有效率在 60%左右[4, 10]。沙

利度胺在免疫调节、抗炎、抑制血管生成等方面发

挥了重要作用[11]。研究显示，沙利度胺能显著抑制

类风湿关节炎患者滑膜细胞、外周血中单个核细胞

促炎因子 TNF-α 的分泌，同时对血管生成也具有一

定的抑制作用[12]。目前临床研究显示沙利度胺对玫

瑰痤疮具有显著的临床疗效[6]。在 1 项个案报道中

发现，顽固性肉芽肿性玫瑰痤疮患者在口服沙利度

胺联合外用吡美莫司治疗后，面部皮疹几乎全部消

退[13]。本研究发现，与对照组相比，治疗组的总有

效率明显升高，且治疗组患者面部皮疹、瘙痒感均

显著优于对照组，提示沙利度胺对Ⅰ、Ⅱ型玫瑰痤

疮具有良好的治疗疗效，能有效改善患者的面部症

状。Chen 等[14]研究发现，在 LL-37 诱导的玫瑰痤疮

小鼠模型中，沙利度胺干预后能显著减轻小鼠皮肤

红斑症状，同时真皮炎症细胞浸润程度显著降低，

可能与沙利度胺能抑制皮肤角质形成细胞中 NF-κB

信号通路的活化有关。Kang 等[15]也证实沙利度胺干

预可显著降低玫瑰痤疮样小鼠模型皮肤的红斑、炎

症细胞浸润程度、胶原沉积，同时能显著下调炎症

因子 TNF-α、IL-1β 和纤维化相关因子 COL1、

vimentin、N-Cadherin 的水平。 

炎症在玫瑰痤疮的发病机制中作用显著。IL-17

和 TNF-α 属于机体常见的促炎因子，在玫瑰痤疮中

显著高表达[16-17]。IL-17 可活化多个炎症信号通路，

如 JAK-STAT3、NF-κB、Wnt 等，并募集促炎因子

IL-6、TNF-α 的表达，参与和维持玫瑰痤疮局部的

炎症状态[18]。VEGF 在维持血管生成中扮演了重要

作用，LL-37 诱导的玫瑰痤疮小鼠模型皮肤组织中

VEGF mRNA 表达水平呈现显著升高趋势[19]，并且

治疗后，玫瑰痤疮小鼠模型皮肤组织中 VEGF 

mRNA 表达水平显著降低[20]。动物实验结果显示，

毛细血管组织中 VEGF 高表达与血管的增殖、扩张

显著相关[21]。本研究中，治疗组血清中 IL-17、TNF-

α、VEGF 水平显著低于对照组，提示沙利度胺联合

多西环素治疗Ⅰ、Ⅱ型玫瑰痤疮可能与抑制 IL-17、

TNF-α、VEGF 的水平有关。 

综上所述，沙利度胺片联合盐酸多西环素片治

疗Ⅰ、Ⅱ型玫瑰痤疮的有效性较高，能明显改善患

者的面部症状，缓解机体的炎症状态。 
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