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不同剂量重组人干扰素α1b雾化吸入治疗儿童流行性感冒疗效观察
张垚，孙新，张国成

空军军医大学附属西京医院儿科，陕西 西安 710032

【摘要】 目的 观察不同剂量重组人干扰素α1b雾化吸入治疗儿童流行性感冒(简称“流感”)的临床效果。

方法 选取2017年12月至2019年1月在空军军医大学附属西京医院儿科门诊就诊的流感儿童147例，采用随机数

表法均分为对照组、低剂量组和高剂量组各49例。对照组患者给予奥司他韦口服治疗，低剂量组患者在常规治疗的

基础上给予重组人干扰素α1b 10 μg雾化吸入，高剂量组患者在常规治疗的基础上给予重组人干扰素α1b 20 μg雾化

吸入。治疗5 d后，比较三组患者的治疗效果、各项临床症状的消失时间，以及治疗前后血清炎症细胞因子变化和不

良反应发生情况。结果 治疗5 d后，高剂量组和低剂量组患儿治疗总有效率分别为97.96%、91.84%，明显高于对照

组的75.51%，差异均有统计学意义(P<0.05)，而高剂量组与低剂量组患者的治疗总有效率比较差异无统计学意义

(P>0.05)；与治疗前比较，治疗后三组患者的肿瘤坏死因子-α (TNF-α)、白细胞介素-6 (IL-6)水平均明显下降，差异

均有统计学意义(P<0.05)，其中高剂量组、低剂量组患者的上述指标分别为(30.74±3.02) ng/L、(28.34±3.05) μg/L和

(35.90±4.10) ng/L、(33.45±4.12) μg/L，明显低于对照组的(39.58±4.75) ng/L、(36.74.±4.70) μg/L，而高剂量组患者的

TNF-α、IL-6水平明显低于低剂量组，差异均有统计学意义(P<0.05)；高剂量组、低剂量组患者的高热、咽痛、咳嗽消失

时间、住院时间[(4.50±0.99) d、(2.90±0.41) d、(3.64±0.58) d、(7.54±1.30) d；(5.20±1.18) d、(3.57±0.43) d、(4.10±0.62) d、

(8.01±1.32) d]明显短于对照组[(5.90±1.64) d、(3.95±0.67) d、(4.87±0.90) d、(8.75±1.98) d]，而高剂量组患者的高热、

咽痛、咳嗽等临床症状消失时间及住院时间又明显低于低剂量组，差异均有统计学意义(P<0.05)；治疗期间三组患

者的不良反应发生率比较差异均无统计学意义(P>0.05)。结论 高、低剂量重组人干扰素α1b雾化吸入均能明显

降低患者的血清炎症因子水平，但高剂量重组人干扰素α1b雾化吸入的效果更为显著，能有效缓解患者的临床症

状，缩短住院时间，值得推广使用。
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Efficacy of different doses of recombinant human interferon α1b inhalation for influenza in children. ZHANG Yao,
SUN Xin, ZHANG Guo-cheng. Department of Paediatrics, Xijing Hospital of Air Force Medical University, Xi'an 710032,
Shaanxi, CHINA

【Abstract】 Objective To observe the clinical effect of different doses of recombinant human interferon α1b in-

halation in children with influenza (referred to as "flu"). Methods A total of 147 children with influenza who were ad-

mitted to Department of Paediatrics, Xijing Hospital of Air Force Medical University from December 2017 to January

2019 were selected. Using random number table method, they were divided into control group, low-dose group, and

high-dose group, each with 49 patients. The patients in the control group were given oral oseltamivir, the low-dose group

received aerosol inhalation of recombinant human interferon alpha 1b 10 μg on the basis of routine treatment, and the

high-dose group received aerosol inhalation of recombinant human interferon alpha 1b 20 μg on the basis of routine treat-

ment. After 5 days of treatment, the therapeutic effects, disappearance time of various clinical symptoms, changes in se-
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流行性感冒(简称“流感”)是流感病毒感染引起的一

种急性呼吸道疾病，发病率高且呈逐年递增趋势[1]。该病

主要通过空气中的飞沫、人与人之间的接触或与被污

染物品的接触传播，且其传染性强、传播速度快，严重

影响人类身体健康。流感典型的临床症状是高热、咽

痛、咳嗽等，其高发期主要集中在秋冬季节，所引起的

并发症也非常严重。流感尤其以处于成长发育阶段

的儿童最为常见，由于其自身抵抗力较差，导致病毒

极易入侵，从而引发流感，危害儿童的身心健康[2]。目

前，临床上对儿童流感患者常采取用奥司他韦口服抗

病毒治疗，但是近年来，广谱抗流感病毒药物只有奥

司他韦一种，而且流感病毒也出现对奥司他韦的耐

药。有研究表明，对于儿童呼吸道感染，在常规治疗

的基础上给予雾化吸入重组人干扰素α1b治疗的效果

显著，且更易使患者接受[3]。为此，本研究选取在我院

门诊就诊的儿童流感患者为研究对象，分析不同剂量

重组人干扰素α1b雾化吸入治疗儿童流感的疗效，为

临床治疗提供指导。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2017年12月至2019年1月

在空军军医大学附属西京医院儿科门诊就诊且符合

以下纳入和排除标准的流感儿童患者 147例，采用随

机数表法均分为对照组、低剂量组和高剂量组各 49

例。对照组中男性30例，女性19例；年龄3~9岁，平均

(5.65±0.87)岁。低剂量组中男性 28例，女性 21例；年

龄2~9岁，平均(5.50±1.16)岁。高剂量组中男性27例，

女性 22例；年龄 3~10岁，平均(6.48±1.15)岁。三组患

者的一般资料比较差异均无统计学意义(P>0.05)，具

有可比性。本研究获得医院医学伦理委员会批准，患

儿家属均知情并签署同意书。

1.2 病例选择 纳入标准：①经临床检查确诊为

儿童流感；②对本次使用药物无过敏反应者；③入院

前半个月内未接受抗病毒治疗者。排除标准：①合并

心脏疾病者；②肝、肾功能严重障碍者；③无法正常沟

通交流者；④不能接受雾化治疗者；⑤存在合并慢性

呼吸系统疾病者。

1.3 治疗方法 对照组给予患者奥司他韦口

服。选取奥司他韦(生产厂家：上海中西三维药业有限

公司；规格：75 mg；批号：国药准字H20065414)口服，

使用剂量：体质量小于15 kg，1次30 mg；体质量在15~

23 kg，1次45 mg；体质量在23~40 kg，1次60 mg，2次/d，

连续治疗5 d。低剂量组给予患者奥司他韦口服+低剂

量重组人干扰素α1b雾化吸入。选取奥司他韦口服，剂

量同对照组，同时联合低剂量重组人干扰素α1b (生产厂

家：北京三元基因药业股份有限公司；规格：10 μg/支；批

号：20170908)雾化吸入，每次10 μg，2次/d，连续治疗5 d。

高剂量组给予患者奥司他韦口服+高剂量重组人干扰素

α1b雾化吸入。选取奥司他韦口服，剂量同对照组，同

时联合高剂量重组人干扰素α1b (生产厂家：北京三元

基因药业股份有限公司；规格：10 μ g/支；批号：

20170908)雾化吸入，每次20 μg，2次/d，连续治疗5 d。

1.4 观察指标 治疗 5 d后，比较三组患者的治

疗效果、各项临床症状消失时间，记录治疗前后肿瘤

坏死因子-α (tumour necrosis factor-α，TNF-α)、白细

胞介素-6 (interleukin-6，IL-6)水平变化，统计不良反

应发生情况。

1.5 血清炎症因子检测 分别抽取三组患者治

疗前后空腹静脉血 8 mL，经离心处理后分离血清，封

rum inflammatory cytokines, and adverse reactions before and after treatment were compared between the three groups.

Results After 5 days of treatment, the total effective rate of treatment was 97.96% in the high-dose group and 91.84%

in the low-dose group, both significantly higher than 75.51% in the control group (P<0.05); and the effective rate

showed no statistically significant difference between the high-dose group wand the low-dose group (P>0.05). Com-

pared with before treatment, the levels of tumor necrosis factor-α (TNF-α) and interleukin-6 (IL-6) in the three groups

decreased significantly after treatment (P<0.05); the above indexes after treatment (30.74±3.02) ng/L, (28.34±3.05) μg/L

in high-dose group, (35.90±4.10) ng/L, (33.45±4.12) μg/L in low-dose group, significantly lower than (39.58±4.75) ng/L,

(36.74±4.70) μg/L in the control group (P<0.05); The levels of TNF-α and IL-6 in the high-dose group were significant-

ly lower than those in the low-dose group (P<0.05). The time of disappearance of high fever, pharyngeal pain, cough,

and lenghth of hospital stay were (4.50±0.99) d, (2.90±0.41) d, (3.64±0.58) d, (7.54±1.30) d in the high-dose group, sig-

nificantly shorther than (5.20±1.18) d, (3.57±0.43) d, (4.10±0.62) d, (8.22±1.31) d in the low-dose group (P<0.05),

which were all significantly shorter than (5.90±1.64) d, (3.95±0.67) d, (4.87±0.90) d, (8.75±1.98) d in the control group

(P<0.05). The incidence of adverse reactions showed no statistically significant difference among the three groups (P>

0.05). Conclusion Aerosol inhalation of high- and low-dose recombinant human interferon α1b can effectively treat in-

fluenza in children. However, the effect of high-dose recombinant human interferon α1b nebulization was more signifi-

cant, which can effectively alleviate the clinical symptoms of patients, shorten the length of hospital stay, and is worthy

of clinical promotion.

【Key words】 Recombinant human interferon α1b; Different doses; Aerosol inhalation; Children; Influenza; Effi-

cacy
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口放置于-80℃冰箱待检，采用酶联免疫吸附法(生产

厂家：深圳宏盛生物科技有限公司)检测血清中

TNF-α、IL-6水平，操作步骤均严格按照说明书进行。

1.6 疗效评定标准[4] 显效：经雾化治疗后患者

部高热、咽痛、咳嗽等临床症状完全消除；有效：经雾

化治疗后患者高热、咽痛、咳嗽等临床症状减轻程度

低；无效：经雾化治疗后临床症状无任何变化，患者病

情甚至恶化。

1.7 统计学方法 应用SPSS18.0统计软件进行

数据分析，计数资料以百分率表示，组间比较应用χ2检

验，计量资料符合正态分布，以均数±标准差(x-±s)表
示，三组间计量资料比较采用单因素方差分析，两两

比较采用 t检验，以P<0.05为差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 三组患者的治疗效果比较 治疗后，高剂量

组患者的治疗总有效率为97.96%、低剂量组治疗有效

率为 91.84%，明显高于对照组的 75.51%，差异均有统

计学意义(χ2=85.670，P<0.05)，但高剂量组患者的治疗

有效率与低剂量组比较差异无统计学意义(P>0.05)，

见表1。

2.2 三组患者治疗前后的血清炎症细胞因子水

平比较 与治疗前比较，治疗后三组患者 TNF-α、

IL-6水平均明显下降，差异均有统计学意义(P<0.05)，

其中高剂量组、低剂量组患者的上述指标明显低于对

照组，高剂量组有低于低剂量组，差异均有统计学意

义(P<0.05)，见表2。

2.3 两组患者各项临床症状消失时间比较 治

疗后，高剂量组、低剂量组患者的高热、咽痛、咳嗽等

临床症状消失时间及住院时间均明显短于对照组，差

异均有统计学意义(P<0.05)；高剂量组患者的高热、咽

痛、咳嗽等临床症状消失时间及住院时间与低剂量组

比较，差异也均有统计学意义(P<0.05)，见表3。

2.4 三组患者治疗后不良反应比较 治疗后，高

剂量组、低剂量组患者的不良反应发生率与对照组比

较，差异均无统计学意义(χ2=0.514，P>0.05)，见表4。

3 讨论

流感是临床治疗中较为常见的急性呼吸道疾病，

主要表现为高热、咽痛、咳嗽等[5]，虽症状初期与感冒

类似，但区别于普通感冒。流感传染性强、传播速度

快，是由流感病毒感染所引起的急性疾病。此病好发

于免疫力低下的儿童，若发生感染且得不到及时有效

的治疗，极易引发重症肺炎[6]。目前，临床上对儿童流

感患者主要采取奥司他韦抗病毒治疗。经治疗后，流

感患儿的症状可得到有效控制，并且降低了死亡率。

但是目前只有奥司他韦一种常规用药，而且已经出现

了病毒的耐药，使得治疗难度进一步增大[7-8]。为此，

如何有效缓解患者临床症状、提高治疗效果成为临床

研究重点。

重组人干扰素α1b是一种新型的抗病毒药物。此

药通过与细胞表面的干扰素受体结合，诱导细胞产生

2-5 (A)合成酶、蛋白激酶PKR、MX蛋白等多种抗病毒

蛋白，阻止病毒蛋白质的合成，从而抑制病毒在细胞

内的复制，达到调节免疫功能的作用，并能有效预防

病毒侵袭和感染的发生[9]。目前，雾化吸入法在儿童

呼吸道病毒感染治疗中已得到广泛应用。研究表明，

给予患者雾化吸入重组人干扰素α1b，能有效干扰病

毒在细胞内的复制并迅速清除病毒，同时增强纤毛的

运动功能，缓解气道梗阻症状，具有见效快、操作简

单、疗效显著等特点[10-13]。因此，受到广大患者青睐。

但此药物的疗效也与用剂量有关，临床应合理使用。

本研究将收治的 147例患者作为研究对象，根据使用

剂量的不同，分为低剂量组、高剂量组和对照组。结

果显示，给予患者雾化治疗后，高剂量组治疗有效率

为 97.96%、低剂量组治疗有效率为 91.84%，均明显高

于奥司他韦组的治疗有效率(75.51%)，但高低剂量组

表1 三组患者的治疗效果比较[例(%)]

组别

高剂量组

低剂量组

对照组

例数

49

49

49

显效

31 (63.27)

26 (53.06)

21 (42.86)

有效

17 (34.69)

19 (38.78)

16 (32.65)

无效

1 (2.04)

4 (8.16)

12 (24.49)

总有效率

48 (97.96) b

45 (91.84) b

37 (75.51)

注：与对照组比较，bP<0.05。

表2 三组患者治疗前后的血清炎症细胞因子水平比较(x-±s)

组别

高剂量组

低剂量组

对照组

F值

P值

例数

49

49

49

治疗前

68.23±6.41

68.57±6.92

66.94±6.93

0.372

0.830

治疗后

30.74±3.02abc

35.90±4.10ab

39.58±4.75a

9.494

0.008

治疗前

46.92±5.41

47.10±5.98

47.89±6.10

0.769

0.680

治疗后

28.34±3.05abc

33.45±4.12ab

36.74.±4.70a

8.727

0.012

TNF-α (ng/L) IL-6 (μg/L)

注：与本组治疗前比较，aP<0.05；与对照组比较，bP<0.05；与低剂量组比

较，cP<0.05。

表3 两组患者各项临床症状消失时间比较(x-±s，d)

组别

高剂量组

低剂量组

对照组

F值

P值

例数

49

49

49

高热消失

时间

4.50±0.99ab

5.20±1.18a

5.90±1.64

12.802

<0.05

咽痛消失

时间

2.90±0.41ab

3.57±0.43a

3.95±0.67

14.930

<0.05

咳嗽消失

消失

3.64±0.58ab

4.10±0.62a

4.87±0.90

11.308

<0.05

住院时间

7.54±1.30ab

8.22±1.31a

8.75±1.98

7.380

<0.05

注：与对照组比较，aP<0.05；与低剂量组比较，bP<0.05。

表4 三组患者治疗后不良反应比较[例(%)]

组别

高剂量组

低剂量组

对照组

例数

49

49

49

皮疹

0 (0)

0 (0)

1 (2.04)

白细胞减少

1 (2.04)

0 (0)

0 (0)

血小板减少

1 (2.04)

1 (2.04)

0 (0)

总发生率

2 (4.08)

1 (2.04)

1 (2.04)
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患者的治疗有效率比较差异无统计学意义(P>0.05)。

表明高、低剂量重组人干扰素α1b均可有效改善患者

临床症状，提高治疗效果。

TNF-α、IL-6在儿童流感患者的病情发展以及转

归中发挥重要作用。TNF-α属于炎性反应的重要介

质，可促使嗜酸性细胞释放炎症介质，导致患者炎性

反应的发生。IL-6是一种促炎和调节免疫力的多功

能细胞因子，能刺激细胞因子协同促进原始骨髓源细

胞的生长和分化，增强自然杀伤细胞的裂解能力，具

有放大炎症的作用，同时，还可参与疾病的发生及机

体的炎症反应和免疫反应[14-15]。重组人干扰素α1b具

有阻止病毒蛋白质的合成、抑制多种炎症细胞因子的

表达，减轻其在气道炎症的作用，还能有效缓解患者

的喘息急及气道黏膜水肿情况，促进患者高热、咳嗽

等临床症状的消失[16]。本研究结果显示，高剂量组、低

剂量组患者的TNF-α、IL-6水平均明显低于给予奥司

他韦治疗的患者；高剂量组、低剂量组患者的高热、咽

痛、咳嗽等临床症状消失时间及住院时间均明显短于

给予奥司他韦治疗的患者；但高剂量组患者的血清炎

症细胞因子水平明显低于低剂量组患者，且其各项临

床症状消失时间明显短于低剂量组患者。表明高、

低剂量重组人干扰素α1b可抑制气道炎性反应，从而

控制病情，进而缓解患者的临床症状，缩短治疗时

间，但高剂量组的疗效相较于低剂量组更佳。此外，

本研究还对三组患者的不良反应进行了分析。结果

显示，给予高剂量及低剂量重组人干扰素α1b雾化治

疗患者的不良反应发生率与给予奥司他韦治疗的患

者相比，差异均无统计学意义，表明三组治疗方法均

是安全有效的。

综上所述，高、低剂量重组人干扰素α1b雾化吸入

均对可有效治疗儿童流感，但高剂量重组人干扰素α1b

雾化吸入的效果更为显著，能明显减轻患者的临床症

状，改善患者TNF-α、IL-6等血清炎症因子水平，缩短

治疗时间，值得临床推广使用。
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