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·基本药物应用·
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摘 要 目的：观察重组人干扰素α1b不同给药方式治疗儿童病毒性肺炎的临床疗效和安全性。方法：将符合诊断标准的339例

患儿按随机数字表法分为对照组（83例）、肌注组（79例）、雾化1组（85例）和雾化2组（92例）。4组患儿均给予常规治疗。在此基

础上，对照组患儿给予利巴韦林100 mg，压缩雾化吸入，qd；肌注组患儿给予重组人干扰素α1b肌肉注射，qd，剂量：年龄＜1岁者，

10 μg，年龄≥1岁者，20 μg；雾化1组患儿给予重组人干扰素α1b 20 μg，压缩雾化吸入，qd；雾化2组患儿给予重组人干扰素α1b

20 μg，压缩雾化吸入，bid，每次需间隔6 h。4组患儿疗程均为7 d。观察4组患儿治愈率，治疗前后临床症状总评分及不良反应发

生情况。结果：雾化2组患儿治愈率＞肌注组＞雾化1组＞对照组（P＜0.05）。4组患儿临床症状总评分均显著低于同组治疗前，

雾化2组＜雾化1组＜肌注组＜对照组（P＜0.05）。肌注组不良反应发生率显著高于对照组、雾化1组和雾化2组（P＜0.05）。结

论：2次雾化重组人干扰素α1b治疗儿童病毒性肺炎疗效显著，安全性较好。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe clinical efficacy and safety of recombinant human interferon α1b（rh- interferon α1b）for

pediatric virus pneumonia with different administration routes. METHODS：339 cases of pediatric virus pneumonia were random-

ized into control group（83 cases），intramuscular injection group（79 cases），aerosol inhalation group 1（85 cases）and aerosol in-

halation group 2（92 cases）. 4 groups were all given conventional therapy. Based on conventional therapy，control group was addi-

tionally given aerosol inhalation of ribavirin 100 mg once a day；intramuscular injection group additionally received intramuscular

injection of rh-interferon α1b once a day（dosage：age ＜1 year，10 μg；age≥1 year，20 μg）；aerosol inhalation group 1 was addi-

tionally given aerosol inhalation of rh-interferon α1b 20μg once a day；aerosol inhalation group 2 was additionally given aerosol in-

halation of rh-interferon α1b 20μg twice a day，with an interval of 6 hours. Treatment course of 4 groups lasted for 7 days. The clin-

ical efficacies of 4 groups were observed，and clinical symptoms scores，constituent and types of viral pathogens and ADR were ob-

served before and after treatment. RESULTS：The recovery rate of aerosol inhalation group 2 was higher than intramuscular injec-

tion group，followed by aerosol inhalation group 1 and control group（P＜0.05）. Total score of clinical symptoms in 4 groups was

significantly lower than before. Total score of clinical symptoms was in descending order：aerosol inhalation group 2＜aerosol inha-

lation group 1＜intramuscular injection group＜control group（P＜0.05）. The incidence of ADR in intramuscular injection group

was significantly higher than in control group，aerosol inhalation group 1 and aerosol inhalation group 2（P＜0.05）. CONCLU-

SIONS：2 times of aerosol inhalation of rh- interferon α1b is significantly effective and safe for pediatric virus pneumonia.

KEYWORDS Recombinant human interferon a1b；Pediatric virus pneumonia；Aerosol inhalation

病毒性肺炎是婴幼儿常见肺部疾病，在发达国家约占社 区获得性肺炎（CAP）的40％[1-2]，严重威胁儿童健康，目前临床

仍以支持疗法和对症治疗为主，缺乏儿童病毒性肺炎的特异

性治疗方案。重组人干扰素α1b是我国1989年研制成功的拥

有自主知识产权的一类新药，通过激活特异性受体（INFR）来
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诱发多种抗病毒蛋白，抑制病毒在细胞内的复制，从而有效地

抑制病毒侵袭和感染的发生，已广泛应用于治疗儿童病毒性

肺炎等疾病[3-5]，其给药方式包括肌肉注射和雾化吸入，但仍缺

乏临床研究资料推荐的剂量。为探索不同干扰素α给药途径

和给药剂量与疗效的关系，在本研究中，笔者观察了重组人干

扰素α-1b治疗儿童病毒性肺炎的疗效和安全性，以为临床治

疗提供参考。

1 资料与方法
1.1 一般资料

选择我院 2012年 1月－2013年 4月收治的 423例病毒性

肺炎患儿。其中，男性259例，女性164例；年龄 1～5岁，平均

（1.36±0.14）岁。

1.1.1 纳入标准 （1）所有患儿均符合《儿童社区获得性肺炎

管理指南（试行）》[6]的病毒性肺炎诊断标准中的第④项与第

①～③项中的任意两项：①有咳嗽、气喘、发热等症状；②肺部

有哮鸣音及细湿啰音；③末梢血白细胞计数正常或偏高，淋巴

细胞计数和分类值升高；④特异性 IgM抗体确诊为病毒性肺

炎；（2）年龄：1月～5岁；（3）急性发作期；（4）病程≤72 h。

1.1.2 剔除标准 （1）病毒性肺炎的重症患儿，符合以下任意

一条：出现休克或意识障碍；呼吸频率明显加快，严重呼吸窘

迫和耗竭；反复呼吸暂停或出现慢而不规则的呼吸；（2）罹患

先天性支气管发育不全；（3）入院前 2周内曾服用过糖皮质激

素及其他免疫调节药；（4）对干扰素过敏；（5）罹患先天性心

脏病、肝肾及造血系统疾病、癫痫和其他中枢神经系统功能

紊乱。

1.1.3 脱落标准 （1）出现严重不良反应者；（2）试验过程中

患儿发生合并症、并发症或特殊生理变化，影响疗效和安全性

判断者；（3）患儿依从性差或自动中途换药或加用本方案禁止

使用的中药者；（4）患儿监护人主动提出终止试验者；（5）患儿

无法耐受本研究所用药物产生的不良反应者。

经纳入、剔除、脱落后，最终共有339例患儿纳入研究。按

随机数字表法分为对照组（83例）、肌注组（79例）、雾化 1组

（85例）和雾化 2组（92例）。4组患儿性别、年龄、体质量、身

高、体温、呼吸等一般资料比较，差异无统计学意义（P＞0.05），

具有可比性，详见表 1。本研究方案经我院相关部门批准，所

有患儿监护人均知情同意且签署了知情同意书。

表1 4组患儿一般资料比较（x±s）

Tab 1 Comparison of baseline characteristics of patients among 4 groups（x±s）

指标
男性/女性，例
年龄，d

身高，cm

体质量，kg

体温，℃
呼吸，次/min

脉搏，次/min

红细胞，×1012 L－1

血小板，×109 L－1

白细胞，×109 L－1

中性粒细胞，％
病毒病原，例（％）

呼吸道合胞病毒
腺病毒
副流感病毒
鼻病毒
埃可病毒
柯萨奇病毒
其他病毒
混合感染

对照组（n＝83）

58/25

492.58±29.20

76.86±16.77

10.63±5.51

37.20±0.82

43.72±13.51

135.35±15.69

5.77±12.64

313.74±150.57

9.27±4.21

38.65±18.00

11（13.25）

26（31.33）

4（4.82）

5（6.02）

1（1.20）

14（16.87）

16（19.28）

6（7.23）

肌注组（n＝79）

49/30

632.92±57.20

77.19±16.53

13.77±7.52

37.42±0.80

40.65±8.15

134.63±12.88

4.18±0.57

262.23±113.04

9.05±5.75

38.56±18.12

12（15.19）

23（29.11）

10（12.66）

1（1.27）

1（1.27）

18（22.78）

11（13.92）

3（3.80）

雾化1组（n＝85）

57/28

470.36±41.65

73.32±13.66

10.06±4.96

37.27±0.77

45.84±19.89

132.74±22.06

4.62±4.60

307.29±115.11

8.80±4.55

37.29±19.28

17（20.00）

22（25.88）

7（8.24）

7（8.24）

1（1.18）

9（10.59）

17（20.00）

5（5.87）

雾化2组（n＝92）

55/37

410.72±90.74

73.60±21.38

10.12±7.26

37.17±0.83

46.05±18.56

137.75±37.46

3.94±0.49

326.04±144.80

8.90±3.56

39.40±19.76

18（19.57）

30（32.61）

6（6.52）

2（2.17）

3（3.26）

12（13.04）

16（17.39）

5（5.43）

1.2 治疗方法

4组患儿均给予退热镇痛、吸氧、雾化吸入支气管扩张药、

抗炎药、抗菌药物等常规治疗。在此基础上，对照组患儿给予

利巴韦林（国药集团国瑞药业有限公司）100 mg，压缩雾化吸

入，qd；肌注组患儿给予重组人干扰素α1b（深圳科兴生物工程

有限公司），肌肉注射，qd，剂量：年龄＜1岁者，10 μg，年龄≥1

岁者，20 μg；雾化1组患儿给予重组人干扰素α1b（生产厂家同

肌注组）20 μg，压缩雾化吸入，qd；雾化2组患儿给予重组人干

扰素α1b（生产厂家同肌注组）20 μg，压缩雾化吸入，bid，每次

需间隔6 h。4组患儿疗程均为7 d。治疗期间均禁用抗病毒中

药、口服糖皮质激素类或口服免疫抑制剂类及非研究用抗病

毒化学药。

1.3 观察指标

1.3.1 观察 4组患儿治疗前后临床症状总评分 临床症状评

分标准详见表2。

表2 临床症状评分标准

Tab 2 The score standards of clinical symptoms

症状

咳嗽

喘息

哮鸣音

0分

不咳嗽

无喘息

无哮鸣音

1分

轻度咳嗽：间断咳，不影
响活动和睡眠

轻度喘息：偶有发作，程
度轻

哮鸣音少：偶闻或在咳
嗽、深呼吸后出现

2分

中度咳嗽：介于轻
度与重度之间

中度喘息：介于轻
度及重度之间

哮鸣音中：两肺散
在

3分

重度咳嗽：昼夜频咳或阵
咳，影响活动和睡眠

重度喘息：喘息明显，不
能平卧，影响活动和睡眠

哮鸣音多：两肺满布

1.3.2 不良反应 观察 4组患儿治疗期间的不良反应发生
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情况。

1.4 疗效判定标准

治愈：咳嗽、气喘、肺部哮鸣音、湿 音基本消失；有效：咳

嗽、气喘、肺部哮鸣音、湿 音未消失但有所改善；无效：咳嗽、

气喘、肺部哮鸣音、湿 音未改善或加重。治愈率=治愈例数/

总例数×100％。

1.5 统计学方法

采用 SPSS 13.0统计软件对所得数据进行分析。计量资

料以x±s表示，采用 t检验；计数资料以率表示，采用χ2检验或

Fisher检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 4组患儿治愈率比较

治疗结束后，雾化2组患儿治愈率＞肌注组＞雾化1组＞

对照组，4组比较差异有统计学意义（P＜0.05），详见表3。

表3 4组患儿治愈率比较[例（％％）]

Tab 3 Comparison of cure rate among 4 groups[case（％％）]

时间
治疗3 d

治疗4 d

治疗5 d

治疗6 d

治疗7 d

疗效
治愈
有效
无效
治愈
有效
无效
治愈
有效
无效
治愈
有效
无效
治愈
有效
无效

对照组（n＝83）

0（0）

83（100）

0（0）

1（1.20）

82（98.80）

0（0）

7（8.43）

76（91.57）

0（0）

17（20.48）

66（79.51）

0（0）

37（44.58）

46（54.42）

0（0）

肌注组（n＝79）

0（0）

79（100）

0（0）

6（7.59）

73（92.41）

0（0）

16（20.25）

63（79.75）

0（0）

41（51.90）

38（48.10）

0（0）

61（77.22）

18（22.78）

0（0）

雾化1组（n＝85）

0（0）

85（100）

0（0）

6（7.06）

79（92.94）

0（0）

14（16.47）

71（83.53）

0（0）

38（44.71）

47（55.29）

0（0）

57（67.06）

28（32.94）

0（0）

雾化2组（n＝92）

0（0）

92（100）

0（0）

12（13.04）

80（86.96）

0（0）

31（33.70）

61（66.30）

0（0）

59（64.13）

33（35.87）

0（0）

82（89.13）＊

10（10.87）

0（0）

与对照组、肌注组、雾化1组比较：＊P＜0.05

vs. control group，intramuscular injection group，aerosol inhala-

tion group 1：＊P＜0.05

2.2 4组患儿治愈率随时间变化趋势

4组患儿治愈率随时间变化趋势详见图1。

2.3 4组患儿治疗前后临床症状总评分比较

治疗前4组患儿临床症状总评分比较，差异无统计学意义

（P＞0.05）。治疗2～7 d，4组患儿临床症状总评分均显著低于

同组治疗前，治疗结束后，雾化 2组＜雾化 1组＜肌注组＜对

照组，4组比较差异有统计学意义（P＜0.05），详见表4。

2.4 不良反应

对照组、雾化 1组、雾化 2组患儿均未见明显不良反应发

生，不良反应发生率均为0；肌注组患儿有6例出现发热、萎靡

不振，不良反应发生率为7.59％。肌注组显著高于对照组、雾

化1组、雾化2组，4组比较差异有统计学意义（P＜0.05）。

3 讨论
肺炎是儿科常见呼吸系统疾病，严重威胁儿童健康及生

命。据统计，在世界范围内肺炎是5岁以下儿童主要的死亡原

因[1]，病毒病原在儿童CAP病原学中占有重要地位，尤其是婴

幼儿。常见病毒病原有呼吸道合胞病毒、柯萨奇病毒、流感病

毒、副流感病毒、腺病毒、鼻病毒、黏液病毒，偶有麻疹病毒、巨

细胞病毒、人类疱疹（EB）病毒、人偏肺病毒、单纯疱疹病毒、水

痘-带状疱疹病毒和肠病毒等。病毒病原有明显地域性和季节

性，具有流行特征，本研究中以腺病毒、呼吸道合胞病毒和柯

萨奇病毒为主。

表4 4组患儿治疗前后临床症状总评分比较（分，x±s）

Tab 4 Comparison of total score of clinical symptoms among 4 groups before and after treatment（score，x±s）

组别
对照组
肌注组
雾化1次组
雾化2次组

n

83

79

85

92

治疗前
6.06±2.28

6.06±1.68

6.11±1.67

6.25±1.94

治疗1 d

6.13±1.91

6.20±1.97

6.10±1.70

6.05±1.89

治疗2 d

5.54±1.81＊

4.86±1.87＊

5.36±1.57＊

4.95±1.62＊

治疗3 d

5.13±2.04＊

3.63±1.60＊

3.69±1.78＊

3.66±1.67＊

治疗4 d

3.83±1.78＊

3.27±1.72＊

3.14±1.97＊

2.55±1.48＊

治疗5 d

3.00±1.78＊

2.06±1.91＊

2.11±1.57＊

1.21±1.30＊

治疗6 d

2.10±1.75＊

1.34±1.82＊

1.39±1.78＊

0.78±0.98＊

治疗7 d

1.42±1.20＊

0.61±0.34＊

0.55±0.18＊

0.16±0.47＊#

与同组治疗前比较：＊P＜0.05；与对照组、肌注组、雾化1组比较：#P＜0.05

vs. before treatment：＊P＜0.05 ；vs. control group，intramuscular injection group，aerosol inhalation group 1：#P＜0.05

婴幼儿是病毒性肺炎的易感染人群。据统计，3岁以下的

儿童都曾经至少感染过呼吸道合胞病毒 1次。呼吸道合胞病

毒和腺病毒容易侵犯终末细支气管和肺泡上皮细胞，0～3岁

是呼吸系统毛细支气管和肺泡发育成熟的关键时期，此时期

病毒感染会造成肺组织永久性病理损害。多项回顾性和前瞻

性流行病学调查结果显示，婴幼儿期呼吸道病毒感染（呼吸道

合胞病毒和腺病毒）可显著增加儿童期罹患哮喘和持续性喘

息的风险[7-11]。因此，婴幼儿时期病毒性肺炎的抗病毒治疗尤

为重要。干扰素α和利巴韦林已成为常用的抗病毒药物，但干扰

素α的给药途径和给药剂量尚需要进一步研究。

本研究结果显示，治疗结束后，雾化 2组患儿治愈率＞肌

注组＞雾化1组＞对照组，4组比较差异有统计学意义。治疗

前 4组患儿临床症状总评分比较，差异无统计学意义。治疗

2～7 d，4组患儿临床症状总评分均显著低于同组治疗前，且治

疗结束后，雾化2组＜雾化1组＜肌注组＜对照组，4组比较差

异有统计学意义。对照组、雾化 1组、雾化 2组患儿均未见明

显不良反应发生，不良反应发生率均为 0；肌注组患儿不良反

应发生率为 7.59％显著高于对照组、雾化 1组、雾化 2组，4组

肌注组（n＝79）

雾化1次组（n＝85）

雾化2次组（n＝92）

对照组（n＝83）

第3天 第4天 第5天 第6天 第7天

100％
90％
80％
70％
60％
50％
40％
30％
20％
10％
0％

图1 4组患儿治愈率随时间变化趋势图

Fig 1 The change of cure rate in 4 groups with time
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比较差异有统计学意义。提示重组人干扰素α-1b雾化吸入治

疗儿童病毒性肺炎有效，与相关研究结果一致[12-14]。雾化吸入

给药途径能够使药物直接抵达肺组织病灶部位，可增加肺组

织病灶部位的药物浓度，减少给药剂量，增加疗效，已成为国

内外权威医学机构推荐的治疗呼吸系统疾病的主要方法。干

扰素α1b作为蛋白类药物，通过雾化吸入途径治疗病毒性肺炎

的有效性和安全性已得到临床证实[15-18]。

综上所述，2次雾化吸入重组人干扰素α1b治疗儿童病毒

性肺炎疗效显著，安全性较好。但是，由于本研究疗效评价偏

于主观，缺乏可量化的客观性评价指标及病毒病原的地域性，

使得本研究结果难以外延至病毒病原谱不同的其他地区患儿。
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本刊讯 由国家卫生和计划生育委员会妇幼司主办，全

国妇幼健康研究会承办的全国儿童早期发展研讨会于2014年

6月 13日在武汉召开，这是 2014年妇幼健康服务年系列活动

的一个重要内容，也是全国卫生计生行政管理者和专家学者

共谋儿童早期发展问题的一次重要会议。国家卫生和计划生

育委员会副主任王国强出席会议并致辞。

王国强指出，儿童是国家的未来，民族的希望，是社会可

持续发展的宝贵资源，是我国从人口大国迈向人力资源强国

的重要基础，儿童的健康直接关系到民族素质和国家的长远

发展。近年来，我国儿童健康状况不断改善，我国婴儿死亡

率、5岁以下儿童死亡率均提前实现了联合国千年发展目标。

但是我们也清醒地认识到，影响儿童健康的营养不良、儿童

“四病”（肺炎、腹泻、贫血、佝偻病）等老问题依然突出，儿童心

理疾患、儿童伤害等新的健康问题也日益显现，亟需研究解

决。儿童早期发展是从孕期到出生后3年，对儿童卫生、营养、

教育、环境和保护等方面开展科学的综合性干预，发挥儿童潜

能，使儿童的体格、心理、认知、情感和社会适应性达到健康完

美状态。做好儿童早期发展工作，既有帮助解决新老儿童健康

问题的现实意义，又对提高人口素质、民族素质具有深远影响。

王国强强调，促进儿童早期发展是保障儿童优先、促进社

会公平的必然要求，是提高民族素质、建设人力资源强国的必

然要求，是提高投资效率、扩大经济社会效益的必然要求，是

顺应时代需要、满足社会需求的必然要求。各地要充分认识

到儿童早期发展工作的重要意义，积极制定相关政策和策略，

创造适宜发展环境；建立部门内外有效协作工作机制，形成合

力促进儿童早期发展；加强专业队伍建设，规范儿童早期发展

服务；鼓励各地因地制宜，创新开展儿童早期发展工作，全力

以赴做好新形势下儿童早期发展工作。

来自全国各省、自治区、直辖市卫生和计划生育委员会妇

幼处负责人、省级妇幼保健院及儿童保健部相关负责人及儿

童早期发展有关专家共120余人参加了会议。

全国儿童早期发展研讨会在武汉召开
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