
更昔洛韦联合重组人干扰素α-1b治疗小儿病毒性脑炎的疗效观察*

韩    冰 1， 赵丽静2， 韩    潇3， 孔    娜1， 秦校芳4

1. 邢台市人民医院 儿三科 （邢台 054000）； 2. 邢台医学高等专科学校第二附属医院 神经内科 （邢台 054000）；

3. 邢台市任泽区人民医院 口腔科 （邢台 054000）； 4. 邢台市人民医院 院前急救 （邢台 054000）
 

【摘要】  目的　探究更昔洛韦联合重组人干扰素α-1b治疗小儿病毒性脑炎的疗效。方法　选取于邢台市人民医院

儿三科接诊的160例病毒性脑炎患儿，以随机数字表法分为单一组和联合组，各80例。单一组给予更昔洛韦治疗，联合组给

予更昔洛韦联合重组人干扰素α-1b治疗，比较组间患者恢复时间。治疗2周后，比较两组临床疗效和脑电图异常情况。治

疗前和治疗2周后，比较两组脑血流动力学〔大脑前动脉、大脑后动脉平均血流速度（Vm）、搏动指数（PI）〕、神经功能〔神

经元烯醇化酶（NSE）、神经营养因子3（NT-3）、神经生长因子（NGF）〕、免疫功能〔免疫球蛋白A（IgA）、IgG、IgE〕及炎症因

子〔肿瘤坏死因子α（TNF-α）、白细胞介素β（IL-1β）、白细胞介素2（IL-2）〕水平，并记录治疗期间不良反应发生情况。结果　联

合组发热、头痛、呕吐、惊厥、意识障碍、脑膜刺激征消失时间均短于单一组（P<0.05）；治疗2周后，联合组临床疗效总有效

率高于单一组（P<0.05），联合组脑电图异常率低于单一组（P<0.05）；两组患儿不同疾病严重程度亚组之间的临床有效率差

异无统计学意义（P>0.05）；两组患儿大脑前动脉、大脑后动脉Vm、PI、NSE、NGF、IgA、TNF-α、IL-1β、IL-2水平均降低，联

合组低于单一组（P均<0.05）；治疗2周后，两组患儿NT-3、IgG、IgE水平升高，联合组高于单一组（P均<0.05）；两组不良反应

总发生率差异无统计学意义（P>0.05）。结论　更昔洛韦联合重组人干扰素α-1b可有效治疗小儿病毒性脑炎，改善患儿脑

血流动力学及神经功能，增强免疫功能，缓解炎症反应，且不增加不良反应。
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[Abstract]   Objective　To explore the efficacy of ganciclovir combined with recombinant human interferon α-1b in
the  treatment  of  viral  encephalitis  in  children. Methods　160  children  with  viral  encephalitis  admitted  to  third
department of pediatrics of Xingtai People' s Hospital were selected, and divided into single group and combined group by
random number table method,  with 80 cases in each group.  The single group was treated with ganciclovir,  whereas the
combined  group  was  given  ganciclovir  combined  with  recombinant  human  interferon  α-1b.  Compare  the  time  to
recovery  of  symptoms  in  patients  between  groups.  After  2  weeks  of  treatment,  compare  the  clinical  efficacy  and  EEG
abnormalities between the two groups. The cerebral hemodynamics (mean blood flow velocity [Vm] and pulsatility index
[PI]  of  anterior  cerebral  artery  and  posterior  cerebral  artery),  neurological  function  (neuron  specific  enolase  [NSE],
neurotrophin3  [NT-3],  nerve  growth  factor  [NGF]),  immune  function  (immunoglobulin  A  [IgA],  IgG,  IgE)  and
inflammatory factors (tumor necrosis factor α [TNF-α], interleukin β [IL-1β], interleukin 2 [IL-2]) before treatment and
after  2  weeks  of  treatment  were  compared  between  groups,  and  the  adverse  reactions  during  treatment  were  recorded.
Results　The  disappearance  durations  of  fever,  headache,  vomiting,  convulsion,  disturbance  of  consciousness  and
meningeal irritation in combined group were shorter than those in single group (P < 0.05). After 2 weeks of treatment, the
total effective rate of clinical efficacy was higher in the combined group than in the single group (P < 0.05), the abnormal
rate of EEG in the combined group was lower than that in the single group (P < 0.05). There was no statistically significant
difference  in  the  clinical  effective  rate  between  subgroups  with  different  disease  severity  between  the  two  groups  of
children (P > 0.05). The Vm and PI of anterior cerebral artery and posterior cerebral artery and levels of NSE, NGF, IgA, 

 *  河北省卫生健康委2019年医学科学研究课题计划项目（No. 20191709）资助

出版日期：2026-03-20 

四  川  大  学  学  报（  医  学  版  ）
J  Sichuan  Univ  ( Med Sci )

 2026，57（2）: 580 − 586
 doi: 10.12182/20260360507

http://orcid.org/0009-0002-3629-6707
http://orcid.org/0009-0002-3629-6707
http://orcid.org/0009-0002-3629-6707
http://orcid.org/0009-0002-3629-6707


TNF-α,  IL-1β  and IL-2  were  decreased  in  both  groups,  and the  indicators  in  combined group were  lower  compared  to
single group (all P < 0.05). The levels of NT-3, IgG and IgE in both groups were enhanced after 2 weeks of treatment, and
the levels were higher in combined group (all P < 0.05). There was no significant difference in the total incidence rate of
adverse reactions between groups (P > 0.05). Conclusion　Ganciclovir combined with recombinant human interferon α-
1b can effectively treat viral encephalitis in children, improve cerebral hemodynamics and neurological function, enhance
immune function, and relieve inflammatory response, and it dose not increase adverse reactions.
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病毒性脑炎是儿科常见疾病，主要由日本脑炎病毒、

埃可病毒、腮腺炎病毒等病毒感染所致，随着病情进展可

发展为重症病毒性脑炎[1]。病毒性脑炎具有发病急、死

亡率高等特点，临床上通常表现为脑组织的急性或亚急

性炎症反应，出现头痛、癫痫、发热、意识障碍等症状，但

发病初期症状不明显，易出现误诊、漏诊，延误最佳治疗

时机，导致患儿神经系统功能障碍，甚至死亡[2-3]。小儿病

毒性脑炎治疗多以抗病毒、预防脑损伤为主，其中更昔洛

韦为常用抗病毒药物，可缓解病毒性脑炎患者症状，降低

患儿死亡率，但其仅对单纯疱疹病毒、乙脑病毒、水痘病

毒等部分病毒感染所致的病毒性脑炎效果显著[4]。重组

人干扰素α-1b是一类人工合成的内源性干扰素，具有抗

病毒、免疫调节作用，可用于治疗病毒性感染类疾病[5]。

目前，有关更昔洛韦联合重组人干扰素α-1b治疗病毒性

脑炎的报道较少，基于此，本文主要观察二者联合对小儿

病毒性脑炎的治疗效果。

 1     资料与方法

 1.1    研究对象

选取2022年6月–2024年6月于邢台市人民医院儿三

科接诊的160例病毒性脑炎患儿纳入研究。纳入标准：

①病毒性脑炎诊断和严重程度判断依据《诸福棠实用儿

科学》[6]，且经血液及脑脊液病毒检测确诊，检测方法为酶

联免疫吸附法；②年龄<12岁；③病程<10 d；④患儿家属

知情同意。排除标准：①合并癫痫、痴呆者；②合并缺血

性脑部疾病者；③近期抗病毒药物治疗史者；④严重器官

功能障碍者；⑤真菌、细菌感染者；⑥对所用药物过敏者；

⑦神经系统、免疫系统疾病者；⑧化脓性脑炎、结核性脑

炎者。研究已通过邢台市人民医院医学伦理委员会审

核，批号为2020（038）。

 1.2    样本量计算

通过参考既往研究数据，估计单一组（更昔洛韦治

疗）的有效率p1为60%，联合组（更昔洛韦联合重组人干

扰素α-1b治疗）的有效率p2为80%。取α=0.05，双侧检验，

取1－β=0.8。参照以下公式进行计算：

n =
(Zα/2
√

2p̄(1− p̄)+Zβ
√

p1(1− p1)+ p2(1− p2))2

(p2 − p1)2

其中，Zα/2=Z0.025=1.96，Zβ=Z0.2=0.84，计算可得每组约

80例患儿。

 1.3    分组

将160例患儿按入院顺序依次编号，打开随机数字

表，任意指定一个起始位置，按一定方向读取数字。读取

的每个数字对应一个患者编号，将数字除以组数，根据余

数来决定分组。重复此过程，直到所有160例患者都完成

分组。若出现重复数字，则跳过该数字，继续读取下一个

数字。随机序列生成方式利用统计软件（Excel）生成，在

单元格中输入“=RAND()”，然后通过“数据”选项卡中的

“排序”功能，按随机数大小对患者编号进行排序，再根据

排序结果将患者依次分配到不同组中。将每个患者的分

组结果单独写在一张纸条上，装入不透光的密封信封

中。信封按患者编号顺序依次排列，在需要分组时，由不

参与分组设计和患者招募的第三方人员拆开对应编号的

信封，确定患者分组，研究人员和患者事先都不知道信封

内的分组信息。

 1.4    治疗方法

入院后均给予降温、解痉、维持水电解质平衡等常

规治疗。单一组在常规治疗基础上静脉滴注更昔洛韦

（浙江亚太药业；国药准字：H20045826；规格：0.25 g/支），

按5 mg/kg剂量溶于100 mL 5%葡萄糖注射液，1次/12 h，

每次滴注>1 h，连续治疗2周。联合组静脉滴注更昔洛

韦，方法、剂量同单一组，同时肌内注射重组人干扰素α-1b

（北京三元基因药业；国药准字：S 2 0 0 1 0 0 0 7；规格：

30 μg/支），1 μg/（kg·d），最大剂量<50 μg，连续治疗2周。

 1.5    观察指标

 1.5.1    临床疗效

治疗2周后，临床症状全部消失，脑电图结果正常为

治愈；临床症状明显改善，脑电图结果趋于正常，有轻微

的精神神经症状为显效；病情没有改善或加重为无效。

 1.5.2    恢复时间

治疗2周后，比较两组发热、头痛、呕吐、惊厥、意识

障碍、脑膜刺激征消失时间。
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 1.5.3    脑电图

治疗前及治疗2周后接受脑电图机监测，背景节律规

律为正常；背景节律缓慢为轻度异常；背景节律呈阵发性

弥散性高波幅慢波（或局灶性痫样放电）为中度异常；背

景节律呈多弥散性高波幅大慢波（或暴发抑制、广泛低电

压）为重度异常[7]。

 1.5.4    脑血流动力学

治疗前及治疗2周后，采用EK-1000B型多普勒超声仪

（苏亿康）检测大脑前动脉、大脑后动脉平均血流速度

（Vm）、搏动指数（PI）。

 1.5.5    神经功能

治疗前及治疗2周后检测神经元烯醇化酶（NSE）、神

经营养因子3（NT-3）、神经生长因子（NGF）水平，检测方

法为酶联免疫吸附法，试剂盒购自上海酶研生物，仪器为

680型酶标仪（美国BIO-RAD公司）。

 1.5.6    免疫功能

治疗前和治疗2周后，采集患儿血清样本，采用免疫

比浊法检测免疫球蛋白A（IgA）、IgG、IgE水平。

 1.5.7    炎症因子水平

治疗前和治疗2周后，采集患儿血清样本，采用ELISA

法检测肿瘤坏死因子α（TNF-α）、白细胞介素β（IL-1β）、

白细胞介素2（IL-2）水平，试剂盒购自上海酶联生物。

 1.5.8    不良反应

记录治疗期间患儿皮疹、肺部感染、继发性癫痫、发

热发生情况。

 1.6    统计学方法

x̄± s

录入SPSS 22.0软件进行分析。所有符合正态分布的

连续变量均报告为 ，组间比较采用t检验，分类变量

报告为例数（%），组间比较采用χ 2检验、Fisher检验，

P<0.05表示差异有统计学意义。

 2     结果

 2.1    两组一般资料比较

两组患儿性别、年龄、体温、病程、病原类型、疾病

严重程度等一般资料比较，差异无统计学意义（P>0.05），

具有可比性。见表1。

 2.2    两组临床疗效比较

联合组临床疗效总有效率高于单一组（P<0.05）。见

表2。

 2.3    两组患者不同亚组疗效比较

见表3。两组患儿不同亚组之间的临床有效率差异

无统计学意义（P>0.05）。
 

表 1    两组患儿一般资料

Table 1    General data of children in the two groups 

Group n

Sex/case (%)

Age/yr. Body
temperature/℃

Disease
course/d

Pathogen type/case (%) Disease
severity/case (%)

Male Female Coxsackie
virus

Herpes
simplex

virus
Adenovirus Poliovirus Cytomegalovirus Mild Severe

Combined
　

80 48 (60.00) 32 (40.00) 6.25 ± 1.13 38.96 ± 0.58 6.41 ± 1.54 28 (35.00) 14 (17.50) 11 (13.75) 21 (26.25) 6 (7.50) 51 (63.75) 29 (36.25)

Single 80 51 (63.75) 29 (36.25) 6.48 ± 1.35 38.89 ± 0.55 6.37 ± 1.52 23 (28.75) 16 (20.00) 13 (16.25) 20 (25.00) 8 (10.00) 46 (57.50) 34 (42.50)

χ2/t 0.238 1.169 0.783 0.165 1.100 0.655
P 0.625 0.244 0.435 0.869 0.894 0.418

 

表 2    两组患儿临床疗效

Table 2    Clinical efficacy of the two groups 

Group n Cured/case (%) Markedly effective/case (%) Ineffective/case (%) Total effective/case (%)

Combined 80 42 (52.50) 34 (42.50) 4 (5.00) 76 (95.00)*

Single 80 31 (38.75) 36 (45.00) 13 (16.25) 67 (83.75)

　* P < 0.05, vs. the single group.
 

表 3    两组患儿不同亚组临床疗效

Table 3    Clinical efficacy in different subgroups of the two groups of children 

Disease
severity Group n Cured/case (%) Markedly effective/case (%) Ineffective/case (%) Total effective/case (%)

Mild Combined 51 28 (54.90) 22 (43.14) 1 (1.96) 50 (98.04)*

Single 46 21 (45.65) 20 (43.48) 5 (10.87) 41 (89.13)

Severe Combined 29 14 (48.28) 12 (41.38) 3 (10.34) 26 (89.66)*

Single 34 10 (29.41) 16 (47.06) 8 (23.53) 26 (76.47)

　* P < 0.05, vs. the single group.
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 2.4    两组恢复时间比较

联合组发热、头痛、呕吐、惊厥、意识障碍、脑膜刺

激征消失时间均短于单一组（P<0.05）。见表4。

 2.5    两组脑电图异常情况比较

治疗后，联合组脑电图异常率低于单一组（P<0.05）。

见表5。

 2.6    两组脑血流动力学比较

治疗前，组间Vm、PI差异无统计学意义（P均>0.05）；

治疗后，两组Vm、PI均降低，联合组低于单一组（P均<

0.05）。见表6。

 2.7    两组神经功能比较

治疗前，组间NSE、NT-3、NGF差异无统计学意义（P

均>0.05）；治疗后，两组NSE、NGF降低，联合组低于单一

组（P均<0.05），NT-3水平升高，联合组高于单一组（P均<

0.05）。见表7。

 2.8    两组免疫功能比较

治疗前，组间免疫指标差异无统计学意义（P均>

0.05）；治疗后，两组IgA水平降低，联合组低于单一组（P

均<0.05），IgG、IgE水平升高，联合组高于单一组（P均<

0.05）。见表8。

 2.9    两组炎症因子水平比较

治疗前，组间炎症因子水平差异无统计学意义（P均>

0.05）；治疗后，两组TNF-α、IL-1β、IL-2均降低，联合组低

于单一组（P均<0.05）。见表9。

 2.10    两组不良反应发生率比较

单一组2例皮疹，2例继发性癫痫，1例肺部感染，联合

 

表 4    两组患儿临床症消失时间

Table 4    Disappearance durations of clinical symptoms in the two groups of children 

Group n Fever/d Headache/d Vomiting/d Convulsion/d Disturbance of consciousness/d Meningeal irritation/d

Combined 80 2.47 ± 0.65 3.55 ± 1.03 3.25 ± 0.92 2.29 ± 0.83 2.37 ± 0.62 2.04 ± 0.43

Single 80 3.38 ± 1.02 4.58 ± 1.14 4.06 ± 1.07 3.47 ± 1.18 2.89 ± 0.71 2.68 ± 0.65

t 6.729 5.996 5.134 7.316 4.934 7.345

P < 0.001 < 0.001 < 0.001 < 0.001 < 0.001 < 0.001

 

表 5    两组患儿脑电图异常情况比较

Table 5    Comparison of electroencephalogram abnormalities between the two groups of children 

Group n Normal/case (%) Mild abnormality/case (%) Moderate abnormality/case (%) Severe abnormality/case (%) Total abnormality/case (%)

Combined 80 49 (61.25) 16 (20.00) 10 (12.50) 5 (6.25) 31 (38.75)*

Single 80 35 (43.75) 20 (25.00) 19 (23.75) 6 (7.50) 45 (56.25)

　* P < 0.05, vs. the single group.
 

表 6    两组患儿脑血流动力学比较

Table 6    Comparison of cerebral hemodynamics between the two groups of children 

Group n
Anterior cerebral artery Vm/(m/s) Anterior cerebral artery PI Posterior cerebral artery Vm/(m/s) Posterior cerebral artery PI

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Combined 80 67.38 ± 7.12 56.45 ± 6.04* 0.90 ± 0.25 0.69 ± 0.15* 49.23 ± 4.86 40.55 ± 3.87* 0.87 ± 0.22 0.65 ± 0.13*

Single 80 67.03 ± 6.93 59.13 ± 6.34* 0.89 ± 0.22 0.75 ± 0.17* 48.99 ± 4.73 42.84 ± 3.92* 0.89 ± 0.24 0.73 ± 0.16*

t 0.315 2.737 0.269 2.367 0.317 3.718 0.549 3.471

P 0.753 0.007 0.789 0.019 0.752 < 0.001 0.583 0.001

　* P < 0.05, vs. before treatment in the same group.
 

表 7    两组患儿神经功能比较

Table 7    Comparison of neurological function between the two groups of children 

Group n
NSE/(ng/L) NT-3/(pg/L) NGF/(μg/L)

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Combined 80 22.45 ± 2.62 11.82 ± 1.55* 3.16 ± 0.48 6.24 ± 0.93* 1.05 ± 0.27 0.29 ± 0.08*

Single 80 22.03 ± 2.48 13.76 ± 1.72* 3.20 ± 0.52 5.37 ± 0.81* 1.03 ± 0.22 0.41 ± 0.12*

t 1.041 7.492 0.506 6.310 0.514 7.442

P 0.299 < 0.001 0.614 < 0.001 0.608 < 0.001

　* P < 0.05, vs. before treatment in the same group.

第 2 期 韩　冰等: 更昔洛韦联合重组人干扰素α-1b治疗小儿病毒性脑炎的疗效观察 583  



组3例皮疹，2例继发性癫痫，1例肺部感染、6例发热，均给

予对症药物处理后恢复正常。两组不良反应总发生率差

异无统计学意义（χ2=3.225，P=0.073）。

 3     讨论

 3.1    联合治疗对患儿临床疗效的影响

病毒性脑炎为常见的中枢神经系统疾病，由病毒感

染所致，儿童为该病的多发人群，主要是因为儿童神经系

统和免疫系统尚未完全发育，可以引起病毒性脑炎的病

毒包括乙型脑炎病毒、单纯疱疹病毒、流行性脑脊髓膜

炎病毒、登革病毒和腮腺炎病毒等。各种病毒极易通过

血-脑脊液屏障侵入神经系统，引发脑部炎症反应，损伤

神经系统，临床表现为脑水肿、脑表面血管充血、核细胞

浸润，导致患儿出现发热、意识障碍、惊厥等症状[8]。多

数病毒性脑炎患儿预后良好，但病毒性脑炎早期症状不

显著，后期病情变化较快，部分患儿因错过最佳治疗时间

留下后遗症[9]。更昔洛韦、重组人干扰素α-1b在临床中常

用于抗病毒治疗，但是联合方案在小儿病毒性脑炎中的

效果还需要进一步确认。更昔洛韦是一种广谱抗DNA病

毒药物，能够竞争性抑制脱氧鸟苷三磷酸盐与病毒脱氧

核糖核酸聚合酶结合，从而抑制病毒DNA链的延伸，进而

抑制DNA病毒的生长、繁殖，且具有起效快、耐药性低，易

穿透血脑屏障等特点，在病毒性脑炎治疗中疗效确切[10]。

有研究证实，更昔洛韦仅对于单纯疱疹病毒、巨细胞病

毒、乙脑病毒、麻疹病毒等引起的病毒性脑炎抑制效果

显著[11]，因此单一组患者有16.25%表现出无效，还需要联

合其他药物进行治疗。重组人干扰素α-1b是一种重要的

免疫调节因子，且对DNA和RNA病毒不同程度的抑制作

用，可通过促进机体内抗病毒蛋白合成一直病毒在机体

内复制、繁殖[12]，并且能够能诱导免疫细胞活化，发挥抗

病毒作用。本研究显示，联合组临床疗效优于单一组，且

恢复时间较短，表明更昔洛韦联合重组人干扰素α-1b可

有效治疗小儿病毒性脑炎。

 3.2    联合治疗对患儿神经功能和血流动力学的影响

在病毒性脑炎中，病原体感染引起的炎症反应可能

导致脑血管受损，进而引发脑部血流异常，当血流速度过

高时，高流速灌注区的神经细胞可能产生过度兴奋的电

信号，这些电信号能够扩散到周围的神经元，诱发癫痫[13]。

有研究显示，病毒性脑炎患儿多伴有脑血管痉挛，表现为

血流速度加快，持续脑血管痉挛可加重神经功能损伤[14]。

NSE是一种神经元特异性标志物，在神经组织损伤或疾

病状态时会释放到血液中，病毒性脑炎患者含量较正常

人偏高；NGF是神经营养因子，参与神经元的增殖、突触

形成和可塑性等过程，在神经功能受损后其可反馈性分

泌增加；NT-3为神经营养因子，有助于髓鞘再生和神经元

修复，患儿脑细胞组织存在的炎症反应，会导致神经元受

到损伤，NT-3水平下降[15]。本研究中，治疗2周后，联合组

大脑前动脉、大脑后动脉Vm、PI、NSE、NGF水平低于单

一组，NT-3水平高于单一组，提示更昔洛韦联合重组人干

扰素α-1b可改善病毒性脑炎患儿脑血流动力学及神经功

能。因为更昔洛韦具有良好的药代动力学特性，能够有

效阻断脑组织中炎症反应，改善机体微循环，为组织代谢

提供能量，进而保护患儿神经功能，加速神经元修复。重

组人干扰素α-1b能够抑制病毒复制和繁衍，从而减轻病

 

表 8    两组患儿免疫功能比较

Table 8    Comparison of immune function between the two groups of children 

Group n
IgA/(g/L) IgG/(g/L) IgE/(g/L)

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Combined 80 0.58 ± 0.14 0.31 ± 0.09* 7.95 ± 1.67 17.88 ± 2.34* 1.48 ± 0.25 1.73 ± 0.37*

Single 80 0.59 ± 0.16 0.43 ± 0.11* 7.91 ± 1.62 15.12 ± 2.07* 1.45 ± 0.21 1.61 ± 0.33*

t 0.421 7.552 0.154 7.902 0.822 2.165

P 0.675 < 0.001 0.878 < 0.001 0.412 0.032

　* P < 0.05, vs. before treatment in the same group.
 

表 9    两组患儿炎症因子水平比较

Table 9    Comparison of inflammatory factors between the two groups of children 

Group n
TNF-α/(ng/L) IL-1β/(ng/L) IL-2/(pg/mL)

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Combined 80 43.18 ± 4.57 22.35 ± 2.48* 7.37 ± 1.42 3.48 ± 1.05* 378.21 ± 40.35 93.07 ± 9.98*

Single 80 43.66 ± 4.62 25.19 ± 2.71* 7.52 ± 1.49 4.76 ± 1.12* 381.09 ± 41.74 105.82 ± 15.33*

t 0.661 6.915 0.652 7.457 0.444 6.234

P 0.510 < 0.001 0.515 < 0.001 0.658 < 0.001

　* P < 0.05, vs. before treatment in the same group.
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毒对神经系统的损害，降低脑血管和神经功能损伤；重组

人干扰素α-1b还可促进受损神经组织的恢复，改善神经

功能，此外，重组人干扰素α-1b通过影响血管内皮细胞的

功能，减少血管渗漏，改善脑血流动力学，联合更昔洛韦

改善神经功能和脑血流动力学效果更佳[16]。

 3.3    联合治疗对患儿免疫功能及炎症指标的影响

免疫球蛋白可增强机体的免疫能力，抵抗病毒侵袭，

IgA、IgG、IgE为人体常见的免疫球蛋白[17]。病毒侵袭病

毒性脑炎患者神经元过程中，还会引发炎症反应，促进

TNF-α、IL-1β等炎症因子释放，使脑组织发生炎症病变[18]。

本研究显示，治疗2周后，联合组IgA、TNF-α、IL-1β、IL-

2水平低于单一组，IgG、IgE高于单一组，表明更昔洛韦联

合重组人干扰素α-1b可调节病毒性脑炎患儿免疫功能，缓

解炎症反应。究其原因可能是在一些病毒感染性疾病中，

重组人干扰素α-1b可以通过调节机体免疫功能，使降低的

IgA水平有所回升，帮助增强黏膜免疫防御能力。并且在

感染性疾病中，重组人干扰素α-1b能促进机体的免疫反

应，刺激B细胞增殖分化，从而可能使IgG的合成和分泌增

加，增强机体的体液免疫功能，有助于机体清除病原体。

重组人干扰素α-1b还可以抑制Th2细胞的活性，减少Th2细

胞分泌细胞因子，如IL-4等，而IL-4是促进B细胞产生IgE的

重要细胞因子，因此通过这种机制可使IgE的产生减少，有

助于缓解过敏症状和减轻免疫炎症反应。在病毒性肺炎

患儿中，干扰素α2b联合阿昔洛韦相较于单独阿昔洛韦治

疗，已被证实能够有效地降低血清CD4+、CD4+/CD8+水平，

能够提高患儿机体免疫力[19]。此外，IL-2是参与炎症级联

反应的重要细胞因子，过度的炎症反应会对脑组织造成损

伤，IL-2降低可能意味着机体在尝试通过减少炎症介质的

释放来减轻炎症损伤，重组人干扰素α-1b具有直接的抗病

毒效应，可以增强机体对病毒的清除能力，控制病情进展，

减轻因病毒侵袭引发的炎症反应，同时能够调节免疫系统

的炎症反应，减少炎症介质的释放，抑制炎症细胞的活

化[20-21]。储开东等[22]研究证实，重组人干扰素α1-b联合更

昔洛韦用于传染性单核细胞增多症患儿，能够改善患儿

T淋巴细胞的免疫功能，减轻机体的炎症反应。

 3.4    联合治疗的安全性

本研究结果显示，患者组间不良反应发生率差异无统

计学意义，联合组发生6例患儿发热情况，在对症治疗后有

效缓解，说明联合重组人干扰素α-1b可能会增加患儿发热

风险，因为重组人干扰素α-1b具有免疫调节作用，它可以

激活机体的免疫系统，增强免疫细胞的活性和功能。在这

个过程中，会促使免疫细胞释放IL-1、TNF-α等细胞因子，

这些细胞因子作为内源性致热原，可作用于下丘脑体温调

节中枢，使体温调定点上移，从而导致发热[23]。但是此种

风险在可控范围内，与单独更昔洛韦产生的不良反应差距

较小。发热一般在用药后的初期出现，随着用药时间的延

长，机体可能会逐渐适应，发热症状会有所减轻或消失。

 3.5    总结

更昔洛韦联合重组人干扰素α-1b可有效治疗小儿病

毒性脑炎，改善患儿脑血流动力学及神经功能，增强免疫

功能，缓解炎症反应，且不增加不良反应。但是本研究为

单中心研究，可能会因样本来源局限、样本量有限等因

素，影响病毒性脑炎患儿结果的准确性、代表性和普遍

性，并且不同病原体对药物的敏感性不同，因此未来还需

要扩大样本量进行深入研究。
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