
Drug Evaluation Research 第42卷第6期 2019年6月

丙种球蛋白联合α1b干扰素治疗儿童EB病毒感染的疗效分析

唐灿权，邓婉君

佛山市南海区妇幼保健院 儿科，广东 佛山 528200

摘 要： 目的 探讨丙种球蛋白联合α1b干扰素治疗儿童EB病毒感染的效果。方法 选择佛山市南海区妇幼保健院 2015年 1

月—2018年 12月收治的 80例EB病毒感染患儿，根据随机数字表法，将所有患儿分为观察组（45例）及对照组（45例），

两组患儿均给予抗感染、补液等对症治疗，对照组在对症治疗基础上给予 α1b干扰素，观察组在对照组基础上加用丙种球

蛋白。对比两组患儿的治疗效果、临床症状改善时间、EB-DNA转阴率、患儿治疗前后的T淋巴细胞亚群水平及治疗过程

中不良反应。结果 观察组的总有效率为 97.8%，对照组为 82.2%，观察组的总有效率显著高于对照组（P＜0.05）。观察组

的体温下降时间、淋巴结消退时间、咽部体征消失时间、异型淋巴细胞恢复正常时间均显著低于对照组（P＜0.05）。治疗

后，两组患儿的CD4+、CD4+/CD8+显著上升，CD8+显著下降（P＜0.05）；且观察组改变幅度显著优于对照组（P＜0.05）；

观察组的EB-DNA转阴率显著高于对照组（P＜0.05）。两组治疗过程中不良反应发生情况无统计学差异。结论 与单独应用

α1b干扰素相比，丙种球蛋白联合 α1b干扰素治疗儿童EB病毒感染安全有效，可缩短患儿临床症状改善时间，提高转阴率

及患儿免疫功能。
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Analysis of α1b interferon combined with gamma globulin in treatment of

children with EB virus infection
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Abstract: Objective To investigate the efficacy of α1b interferon combined with gamma globulin in treatment of children with EB

virus infection. Methods 80 cases with EB virus infection from Jan. 2015 to Dec. 2018 in our hospital were chosen, who were

divided to the observation group (45 cases) and control group (45 cases) according to random number table method. The children in

two groups were given anti-infection, fluid and other symptomatic treatment, the control group were given atomized inhalation of

alpha 1b interferon on the base of symptomatic treatment, the treatment effect, clinical symptom improvement time, EB-DNA

conversion rate, T lymphocyte subsets and adverse reactions before and after treatment in two groups were compared. Results The

total efficacy of observation group was higher than control group, the hypothermia time, lymph node regression time, pharyngeal

signs disappearance time, and abnormal lymphocyte recovery time were all significantly lower than control group, the CD4+、CD4+/

CD8+ of two groups were obvious higher, the CD8+ were obvious lower, and the changes of observation group were significantly

higher than that of control group, the EB-DNA overcast rate of observation group was higher than control group, the adverse

reaction of two groups had no significant difference. Conclusion Compared withα1b interferon interferon alone, α1b interferon

combined with gamma globulin was safe and effective in treatment of EB virus infection in children, which could shorten the

clinical symptoms improvement time, improve the rate of negative conversion and immune function of children.
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EB病毒是一种双链DNA病毒，其在人类中普

遍易感，全球 90%以上人会受到EB病毒的感染，患

者感染后，病毒会终生潜伏，且不被免疫系统清

除［1］。在人体感染EB病毒后，会在口腔的上皮细胞
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内繁殖，待细胞裂解后，会将病毒颗粒释放出来，且

其又潜伏于B淋巴细胞中，因此EB病毒感染多为无

症状的隐性感染，其处于休眠状态，当人体免疫力

较低时，其会在B淋巴组织中进行大量繁殖，对NK

细胞及感染T细胞造成异位感染，导致宿主的免疫

系统紊乱，之后表现出如咽峡炎、发热、肝脾肿大、

全身淋巴结肿大、眼睑浮肿等症状［2］。小儿因机体

功能不完善，免疫防御功能未发育完善，因此容易

导致EB病毒感染，多数患儿症状较为轻微，病情严

重时，容易导致患儿发生 EB 病毒相关的噬血细胞

淋巴组织细胞增生症，甚至危及患儿生命，因此需

给予及时有效的治疗［3］。有研究发现［4］，丙种球蛋

白、α1b干扰素治疗 EB病毒感染有一定效果，但目

前关于二者联合应用较为少见，因此本文分析了丙

种球蛋白联合 α1b干扰素对儿症EB病毒感染的疗

效，以为儿童重症 EB 病毒感染患儿选择合适的治

疗药物提供依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择佛山市南海区妇幼保健院 2015 年 1 月—

2018年 12月收治的 90例 EB病毒感染患儿。纳入

标准：所有患儿均经提示近期或持续EB感染，可从

患儿骨髓、血清、淋巴结组织中检测到 EB病毒，发

病时间≤3个月，患儿年龄＜18岁；排除对 α1b干扰

素、丙种球蛋白过敏者，之前使用过其他相关药物

治疗者，合并严重的肝肾功能障碍者，不能按医嘱

服药者。患儿的首发症状：咳嗽 16 例，脾肿大 14

例，咽喉炎 10例，淋巴结肿大 20例，咳嗽 30例。其

中男 51例，女 39例，患儿年龄范围为 1～13岁，平均

年龄为（5.9±1.2）岁，根据随机数字表法，将所有患

儿分为观察组（45例）及对照组（45例），两组患儿一

般资料对比无统计学意义（表 1）。本研究所有患儿

家属知情同意，且经医院伦理委员会批准同意。

1.2 方法

入院后，两组患儿均给予抗感染、补液等对症

治疗。对照组患儿给予重组人干扰素 α1b 注射

液（国药准字S20040040，北京三元基因药业股份有

限公司，规格 20 μg0.5׃ mL，生产批号：20140412、

20160513、20170909、20181104），将 30～50 μg α1b

干扰素注射液进行皮下注射，每天 1次，连续 1周；

观察组在对照组基础上静脉滴注静注人免疫球蛋

白（pH4）（国药准字 S20013003，武汉中原瑞德生物

制品有限责任公司，规格 2.5 g׃ 50 mL，生产批号：

20140302、20170304、20180101），剂 量 为 400

mg/（kg·d），治疗疗程为1周。

1.3 观察指标

1.3.1 对比两组患儿的治疗效果 患儿肝、脾、淋

巴结肿大体积缩小＞1/2，体温恢复正常，外周白细

胞总数升高，其他系统感染情况明显好转为显效；

患儿肝、脾、淋巴结肿大体积缩小＞1/3，体温降低未

恢复正常，其他系统感染情况减轻为好转，外周白

细胞总数恢复正常为有效；患儿症状无缓解且体征

未恢复，外周血的细胞总数无改善为无效。

总有效率=（显效+有效）/本组例数

1.3.2 对比两组患儿的临床体征消失时间 包括

体温下降时间、淋巴结消退时间、咽喉体征消失是

挨近、异型淋巴细胞恢复时间

1.3.3 对比两组治疗前后的 EB-DNA 转阴率及治

疗前及T淋巴细胞亚群 治疗前和治疗结束后 1 d，

抽取患儿空腹静脉血 5 mL，用荧光定量PCR检测患

儿的 EB-DNA，EB-DNA＜500 copies/L 时为阴性，

采用流式细胞仪检测患儿的T淋巴结细胞亚群

1.3.4 不良反应 对比两组患儿治疗期间的不良

反应。

1.4 统计学方法

采用 SPSS21.0软件，计数资料用 n或百分比表

示，用卡方检验对比分析，计量资料用 sx ±      
     表示，用

t检验对比分析。

2 结果

2.1 两组患儿的临床疗效对比

观察组的总有效率为 97.8%，对照组为 82.2%，

观察组的总有效率显著高于对照组（P＜0.05）。

见表2。

表1 两组一般资料对比

Table 1 Comparison on general information between two groups

组别

对照

观察

n/例

45

45

性别/例

男

25

26

女

20

19

年龄/岁

6.0±1.5

5.8±1.3

首发症状/例

咳嗽

7

9

脾肿大

7

7

咽喉炎

5

5

淋巴结肿大

11

9

咳嗽

15

15
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2.2 两组临床体征消失时间对比

观察组的体温下降时间、淋巴结消退时间、咽

部体征消失时间、异型淋巴细胞恢复正常时间均显

著低于对照组（P＜0.05）。见表3。

2.3 两组治疗前后 T淋巴细胞亚群及 EB-DNA转

阴率对比

治疗前，两组患儿的CD4+、CD8+、CD4+/CD8+对

比无统计学意义；治疗后，两组患儿的CD4+、CD4+/

CD8+显著上升，CD8+显著下降（P＜0.05）；且观察组

改变幅度显著优于对照组（P＜0.05）；观察组的EB-

DNA转阴率显著高于对照组（P＜0.05）。见表4。

2.4 两组治疗过程中不良反应发生情况对比

对照组治疗中患儿均未发生严重不良反应，均

完成治疗；观察组治疗过程中 2例患儿发生恶心、呕

吐症状，发生率为4.4%，组间对比无统计学意义。

3 讨论

EB病毒是从非洲儿童恶性淋巴瘤细胞培养中

首次发现［5］，属于疱疹病毒，是一种会普遍感染人类

的病毒，具有潜伏、转化特征［6］。人类在儿童时期，

因皮肤黏膜发育不够完善，导致其对病毒的天然屏

障功能较差［7］，且患儿的免疫功能不完善，因此婴幼

儿时期容易感染 EB 病毒，其会在 B 淋巴细胞内潜

伏、增殖，且通过血液系统及淋巴系统在患儿体内

播散，同时受累的B淋巴细胞会活化T淋巴细胞，通

过T细胞引起淋巴细胞的功能退化，在患儿体内产

生炎性细胞因子，从而产生相应的临床症状，此外

其还会对心、淋巴结、肝、肾等器官产生直接损害［8］。

EB病毒感染会与患儿的多种病毒相关，且患儿感染

时病情严重程度不一，因此，及早对其进行消毒，改

善病毒感染后症状，对改善患儿预后非常重要［9］。

目前，对于 EB 感染常无特效药物，多采用免疫调

节、抗病毒及对症治疗，临床常用药物包括干扰素、

更昔洛韦、利巴韦林等，单独应用使用效果不尽人

意，多采用联合治疗的方法［10］，因此本研究分析了

丙种球蛋白联合 α1b干扰素对EB病毒感染患儿的

治疗效果。

本文结果表明，观察组的总有效率明显高于对

照组，观察组的体温下降时间、淋巴结消退时间、咽

部体征消失时间、异型淋巴细胞恢复正常时间均显

著低于对照组，表明加用病种球蛋白后的治疗效果

显著高于单独应用α1b干扰素，治疗后，两组患儿的

CD4+、CD4+/CD8+明显上升，CD8+明显下降，且观察

组改变幅度明显高于对照组，观察组的EB-DNA转

阴率明显高于对照组，主要是在 α1b干扰素基础上

加用丙种球蛋白，可改善患儿的治疗效果，缩短患

儿临床症状的改善时间，提高患儿免疫力，提高EB

病毒转阴率。由于丙种球蛋白是一种免疫制剂，其

表2 两组患儿的临床疗效对比

Table 2 Comparison on clinical efficacy between two groups

组别

对照

观察

n/例

45

45

显效/例

27

40

好转/例

10

4

无效/例

8

1

总有效率/%

82.2

97.8*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group

表3 两组临床体征消失时间对比

Table 3 Comparison on disappearance time of clinical signs between two groups

组别

对照

观察

n/例

45

45

体温下降时间/d

3.7±1.0

2.8±0.7*

淋巴结消退时间/d

4.3±1.0

2.5±0.7*

咽部体征消失时间/d

4.8±1.3

3.9±1.2*

异型淋巴细胞恢复正常时间/d

6.8±1.8

5.8±1.3*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group

表4 两组治疗前后T淋巴细胞亚群及EB-DNA转阴率对比

Table 4 Comparison on T lymphocyte subsets and EB-DNA negative conversion rates before and after treatment between

two groups

组别

对照

观察

n/例

45

45

CD4+/%

治疗前

15.9±4.1

15.3±3.4

治疗后

29.7±4.8*

32.9±4.9*#

CD8+/%

治疗前

58.7±12.5

59.3±11.0

治疗后

35.8±9.2*

31.8±8.7*#

CD4+/CD8+

治疗前

0.3±0.1

0.3±0.1

治疗后

0.8±0.2*

1.0±0.2*#

EB-DNA转阴

率/%

64.4

88.9#

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
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主要通过直接与EB病毒免疫复合物或病毒抗原结

合，通过免疫球蛋白中的 IgG的Fc段对Fc受体进行

封闭，从而阻断患儿自身的免疫反应，对循环中的

抗体进行中和，抑制炎症因子产生［11］，同时其在与

EB病毒抗原结合后，可暴露其重链C区的补体结合

位点，使补体的 C1q与 Fc段结合，形成 C1脂酶，进

一步活化触发补体［12］；此外Fc受体可通过调理作用

对免疫细胞产生调节作用［13］，通过以上机制，丙种

球蛋白输入患儿机体后产生激活补体、调节免疫、

直接中和毒素作用，从而杀死 EB病毒［14-15］，从而进

一步提高治疗效果，改善患儿免疫功能，缩短临床

症状消失时间、提高转阴率的效果。本研究中两组

的不良反应对比无统计学意义，且所有患儿均完成

治疗，表明在α1b干扰素基础上，联用丙种球蛋白对

EB病毒感染患儿较为安全。

综上所述，与单独应用 α1b干扰素相比，丙种球

蛋白联合 α1b干扰素治疗儿童EB病毒感染安全有

效，可缩短患儿临床症状改善时间，提高转阴率及

患儿免疫功能。
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