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=摘要> 目的 探讨重组人干扰素- A 1b治疗小儿病毒性肺炎的疗效及其安全性。方法 采用随机、对照的

多中心临床试验设计, 将 340例小儿病毒性肺炎患儿分为治疗组 170例和对照组 170例, 除常规治疗外, 治疗组加

用干扰素- A 1b, 对照组加用病毒唑。结果 共有 315例纳入疗效统计,治疗组咳嗽消失时间为(5. 15 ? 1. 51) d,对

照组为(6. 31 ? 1. 30) d;治疗组喘憋消失时间为(3. 21 ? 2. 42) d,对照组为( 6. 86 ? 1. 57) d; 治疗组罗音消失时间为

( 4. 28 ? 2. 18) d, 对照组为( 7. 07 ? 2. 78) d; 治疗组退热时间为(2. 52 ? 2. 28) d, 对照组为(4. 19 ? 1. 41) d; 两组比

较差异均有显著性 (P < 0. 01)。治疗组治愈率为 48. 21% , 对照组为 25. 85% ; 治疗组总有效率 91. 07% , 对照组为

61. 90% , 两组比较差异有显著性( P < 0. 01)。干扰素治疗组未发生不良反应; 对照组有 6例发生不良反应(不良反

应为 1、2级) , 主要表现为上消化道症状等, 不良反应发生率为 3. 53% , 两组比较差异无显著性 ( P> 0. 05)。结论

干扰素- A 1b治疗小儿病毒性肺炎疗效优于病毒唑, 未见不良反应, 值得推广。
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病毒性肺炎是小儿的多发病, 严重影响儿童健

康。本组旨在观察重组人干扰素- A1b治疗小儿病毒

性肺炎疗效及安全性,为临床应用提供参考依据。

资 料 和 方 法

一、研究设计 2003年 10月至 2004年 7月上

海交通大学附属儿童医院、上海第二医科大学附属

新华医院、首都医科大学附属北京儿童医院、北京友

谊医院、中山大学附属第三医院进行重组人干扰素

_A 1b注射液 (运德素) 治疗小儿病毒性肺炎的多中

心临床随机对照研究。

二、病例选择

1. 诊断标准: 患儿有发热、咳嗽、呼吸困难等症

状;肺部可闻罗音;血常规白细胞分类以淋巴细胞为

主, 病毒检测阳性, 肺部 X片见大小不等的点片状、

斑片状影。

2. 入选标准: 年龄 3个月~ 12岁;发热、咳嗽病

程在 72 h内; 临床诊断为病毒性肺炎; 病程中未使

用过抗病毒治疗。

3. 排除标准:已知对干扰素过敏者;过敏体质,特

别是对抗生素过敏者; 有癫 或其他中枢神经系统功

能紊乱者; 病程中使用过抗病毒治疗者; 有其他严重

疾病者,如重度营养不良、严重肝、肾功能损害等。

4. 退出标准:病情加重(如出现心力衰竭等)。

三、病例数和分组 本试验共入组合格患儿

340例,男 203例,女 137例。按随机表分组,分为干

扰素治疗组和病毒唑对照组,每组 170例。治疗组患

儿中男 101例, 女 69例, 平均月龄 ( 16. 41 ? 14. 95)

个月 ; 对照组中男 100 例, 女 70例 , 平均月龄

( 12. 39 ? 8. 16)个月。

四、治疗方案

1. 药物来源: 试验组用药: 重组人干扰素 _A 1b

系北京三元基因工程有限公司生产, 批号 031002;

对照组用药: 市售病毒唑。

2. 治疗方法: 两组患儿均进行常规支持对症处

理, 及抗生素防治细菌感染, 但均未接受抗病毒治

疗。治疗组: 3个月~ 2岁给予重组人干扰素_A1b 6

Lg/ d、2~ 5岁 10 Lg/ d、5~ 12岁 20 Lg/ d, 肌注, 1

次/ d,疗程均为 5~ 7 d。对照组:病毒唑 10~ 15 mg/

(kg # d),加入葡萄糖静滴, 1次/ d,连用 5~ 7 d。

五、疗效及安全性评价

1. 疗效判断标准: ¹治愈: 用药 1周内体温正

常, 咳嗽消失,肺部罗音消失; º有效: 用药 1周内咳
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表 2 两组疗效比较

组 别 n 治愈率( n ) 有效率(n ) 无效率( n )总有效率

治疗组168 48. 21% (81) 42. 86% (72) 8. 93% ( 15) 91. 07%

对照组147 25. 85% (38) 36. 05% (53) 38. 10% ( 56) 61. 90%

V
2
值 16. 68 - - 38. 20

P < 0. 01 - - < 0. 01

表 1 两组症状和体征消失时间比较( ? s, d )

组 别 n
咳嗽消
失时间

喘憋消
失时间

罗音消
失时间

退热
时间

治疗组 168 5. 15 ? 1. 51 3. 21 ? 2. 42 4. 28 ? 2. 18 2. 52 ? 2. 28

对照组 147 6. 31 ? 1. 30 6. 86 ? 1. 57 7. 07 ? 2. 78 4. 19 ? 1. 41

统计值 t = 4. 1832 u = 9. 0481 u = 7. 4360 u = 4. 4510

P < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01

x

喘减轻, 肺内仍有少许干罗音; » 无效: 1周后症状、

体征无改变或 1周后病情加重。

2. 记录治疗期间临床和实验室检查发现的一

切不良事件,无论是否与试验药物有关, 均及时填写

不良反应记录单, 临床毒副反应评定标准根据严重

程度分为 0~ 4级。

六、统计学处理 采用 SPSS10. 0软件进行统

计分析, 计量资料用均数 ? 标准差表示, 采用 t 检

验或 u 检验;计数资料采用 V
2检验。P < 0. 05提示

差异有显著性。

结 果

一、入选病例数 在治疗过程中,入组的 340例

患儿因自愿退出而脱落 25例, 脱落率为 7. 35% 。无

因为不良反应而脱落病例, 故共有 315例纳入疗效

统计。其中干扰素组 168例,对照组 147例。两组在

性别、年龄等方面情况相似, 两组治疗前各临床症

状、体征差异无显著性。

二、两组症状消失时间比较 干扰素治疗组患

儿在咳嗽、喘憋和罗音消失及退热时间 4项指标上

明显短于病毒唑对照组 , 差异均有显著性 ( P

< 0. 01),见表 1。

三、两组疗效分析 治疗组治愈率、总有效率明

显优于对照组( P < 0. 01), 见表 2。

四、不良反应 干扰素治疗组未发生不良反应, 对

照组发生不良反应 6 例, 不良反应发生率为 3. 53% ,

两组比较差异无显著性 (P > 0. 05)。病毒唑对照组不

良反应均为 1、2级,主要表现为上消化道症状等。

讨 论

肺炎是导致我国 5岁以下儿童死亡的第一位疾

病, 而病毒性肺炎在小儿肺炎中至少占半数。引起

病毒性肺炎的主要病原有呼吸道合胞病毒、腺病毒、

流感病毒等。儿童, 尤其是婴幼儿患者因呼吸系统

炎症而使呼吸道抵抗力急剧下降, 加之小儿保护性

免疫功能低下,自身产生的干扰素相对不足,而增加

病毒感染的严重性 [ 1, 2]。

小儿病毒性肺炎常规治疗以支持对症、防治并

发症为主,在临床使用的抗病毒化学药物中,仍以病

毒唑抗病毒谱广而较多应用,但其疗效也不很理想,

并有消化道症状及骨髓抑制的不良反应
[1 ,2]
。

干扰素是淋巴细胞和单核细胞或纤维母细胞

在病毒感染或其他诱生剂刺激下产生的一类糖蛋

白, 为目前抗病毒谱最广的药物, 在儿科呼吸系统病

毒感染性疾病的疗效也得到认可
[1 ,3]
。其抗病毒机理

是通过与敏感细胞表面的干扰素受体结合,活化/抗
病毒蛋白0 基因, 产生的抗病毒蛋白可促进病毒

mRNA降解,阻止病毒 mRNA转录、翻译, 从而抑制

病毒复制。另可增强免疫细胞活性, 调节抗体的合

成, 激活补体系统等 [4]。因此, 干扰素在抑制病毒复

制的同时,也提高了机体的免疫功能, 减少了交叉感

染的发生
[ 5, 6]
。

本临床研究显示:与病毒唑比较, 干扰素治疗可

明显缩短病毒性肺炎患儿喘憋、咳嗽、肺部罗音及发

热的持续时间,提高治愈率和总有效率,且未见与药

物有关的不良反应。与相关报道结论接近
[5 ,7 , 8]
。故我

们认为干扰素- A 1b治疗小儿病毒性肺炎安全有

效, 值得推广。
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