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【摘要】目的  观察感冒退热合剂联合雾化重组人干扰素 α1b 治疗儿童乙型流感

的疗效。方法  选择 2021 年 1 月—2022 年 6 月武汉市中医医院收治的 80 例乙型流感患

儿作为研究对象，随机分为两组各 40 例。对照组予雾化重组人干扰素 α1b 治疗，研究

组予感冒退热合剂联合雾化重组人干扰素 α1b 治疗。评价两组疗效、恢复情况 [ 鼻咽

拭子乙型流感病毒抗原（IBV-Ag）是否转阴，血清淀粉样蛋白 A（SAA）、C 反应蛋

白（CRP）和体温是否恢复正常 ] 和安全性，比较两组患儿治疗前后免疫指标（CD3+、

CD4+、CD8+）、炎症因子 [ 血清白细胞介素 6（IL-6）、肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、

白细胞介素 4（IL-4）、γ 干扰素（IFN-γ）] 水平变化。结果  治疗后研究组总有效率为

90.00%，明显高于对照组的 70.00%（P ＜ 0.05）；研究组的 IBV-Ag 转阴比例，以及血

清 SAA、CRP 和体温正常比例均显著高于对照组（P ＜ 0.05）。治疗后，两组患儿的

CD3+、CD4+ 均较前明显升高（P ＜ 0.05），血清 IL-6、TNF-α、IL-4、IFN-γ 水平与

CD8+ 则均较前明显降低（P ＜ 0.01），且研究组上述指标均优于对照组（P ＜ 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  感冒退热合剂联合雾化

重组人干扰素 α1b 治疗儿童乙型流感效果良好，能促进患儿恢复，增强机体免疫，改善

炎症因子水平，且安全性尚可。
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【Abstract】Objective  To observe the curative effect of cold and fever-curing 
mixture combined with atomized recombinant human interferon α1b in the treatment of 
influenza B in children. Methods  A total of 80 children with influenza B admitted to Wuhan 
Hospital of Traditional Chinese Medicine from January 2021 to June 2022 were randomly 
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divided into two groups with 40 cases in each group. The control group was treated with 
atomized recombinant human interferon α1b, and the study group was treated with cold and 
fever mixture combined with atomized recombinant human interferon α1b. To evaluate the 
efficacy, recovery [whether influenza B virus antigen (IBV-Ag) in nasopharyngeal swabs turned 
negative, whether serum amyloid A (SAA), C-reactive protein (CRP) and body temperature 
returned to normal] and safety of the two groups. The changes of immune indexes (CD3+, 
CD4+, CD8+) and inflammatory factors [serum interleukin-6 (IL-6), tumor necrosis factor α 
(TNF-α), interleukin-4 (IL-4), interferon γ (IFN-γ)] before and after treatment were compared 
between two groups. Results  The total effective rate of the study group was 90.00%, which 
was significantly higher than that of the control group 70.00% after treatment (P<0.05); and 
the proportion of IBV-Ag to negative and the proportion of SAA, CRP and normal body 
temperature in the study group were significantly higher than those in the control group 
(P<0.05). After treatment, the levels of CD3+ and CD4+ in both groups were significantly higher 
than those before treatment (P<0.05), while the levels of IL-6, TNF-α, IL-4, IFN-γ and CD8+ in 
serum were significantly lower than those in the previous year (P<0.01), and the above indexes 
in the study group were significantly better than those in the control group (P<0.05). There was 
no significant difference in the total incidence of adverse reactions between two groups (P>0.05). 
Conclusion  The treatment of influenza B in children with cold and fever mixture combined 
with atomized recombinant human interferon α1b has good effect, can promote the recovery of 
children, enhance immunity, improve the level of inflammatory factors, and is safe.

【Keywords】Cold and fever mixture; Recombinant human interferon α1b; Children; 
Influenza B; Curative effect; Security

乙型流行性感冒（以下简称“乙型流感”），

由乙（B）型流感病毒引起，该疾病传染性强、

传播速度快，儿童易感 [1-2]。临床治疗强调对症

处理、抗病毒治疗。重组人干扰素 α1b 为国内首

个基因工程 Ⅰ 类新药，具有广谱抗病毒作用 [3]。 

文献 [4] 报道，采用雾化吸入给药治疗小儿上呼

吸道感染，除靶向性强外，一定程度上可确保用

药安全。针对儿童乙型流感，中医药也有确切疗

效 [5-6]。感冒退热合剂是武汉市中医医院通过多年

临床实践归纳出的协定方，现已制成院内合剂（备

案号：鄂药制备字 Z20200001），具有解热、抗病

毒作用。本研究观察感冒退热合剂联合重组人干

扰素 α1b 雾化吸入治疗儿童乙型流感的疗效，及

其对患儿免疫指标、炎症因子等的影响，探讨该

联合用药方案在儿童乙型流感治疗中的临床作用。

1  资料与方法

1.1  研究对象
选择 2021 年 1 月—2022 年 6 月武汉市中医

医院收治的乙型流感患儿作为研究对象，本研究

经武汉市卫健委医学科研项目伦理委员会审核批

准（批号：武中医伦 KY2020-023），所有研究

对象的家长或监护人均签署知情同意书。

纳入标准：①符合乙型流感诊断标准 [7]，具

体表现为：体温≥ 38℃（正常参考值：＜ 38℃），

伴 咳 嗽 / 咽 痛， 鼻 咽 拭 子 乙 型 流 感 病 毒 抗 原

（influenza B virus antigen，IBV-Ag）检测呈阳性； 

②血清淀粉样蛋白 A（serum amyloid protein A，SAA）  

≥ 10 mg·L-1（正常参考值：＜ 10 mg·L-1），C

反应蛋白（C-reactive protein，CRP）≥ 10 mg·L-1 

（正常参考值：＜ 10 mg·L-1）；③病程＜ 48 h；

④年龄≤ 14 岁。排除标准：①合并其他系统疾病；

②有严重流感并发症；③正接受免疫抑制剂等治

疗；④有免疫缺陷；⑤对本研究涉及药物（感冒

退热合剂、重组人干扰素 α1b）存在用药禁忌。

1.2  治疗方法
采用随机数字表法将患儿随机分为对照组与

研究组，2 组患儿均给予对症治疗：高热者行物

理降温（局部冰袋或退烧贴），咳嗽严重者给予

止咳药物右美沙芬，咳痰严重者给予祛痰药物复
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方鲜竹沥液，氧饱和度偏低者给予吸氧。2 组患

儿全部用药均遵循医嘱，且用药均衡。

在上述对症治疗基础上，对照组患儿予重组

人干扰素 α1b（深圳科兴药业有限公司，规格：

40 μg/ 支，批号：20201212）2 μg·kg-1，加入 0.9% 

氯化钠溶液 20 mL，用雾化器进行雾化吸入，

每天 1 次，每次 25 min，连用 5 d。研究组在对

照组基础上再加用感冒退热合剂（武汉市中医

医 院， 规 格：150 mL/ 袋， 批 号：20210102） 治

疗， 用 法 用 量：3 岁 以 下，5 mL，po，tid；3~6

岁，10 mL，po，tid；7~10 岁，15 mL，po，tid；

10~14 岁，20 mL，po，tid；均连用 5 d。

1.3  观察指标
1.3.1  疗效  

治疗 5 d 后进行疗效评价，评定标准 [8]：显效：

体温正常，乙型流感相关症状体征均消失；有效：

体温趋向正常，乙型流感相关症状体征一定程度

好转；无效：体温异常，乙型流感相关症状体征

无好转。总有效率 =（显效 + 有效）例数 / 患者

例数 ×100%。

1.3.2  恢复情况  
治疗 5 d 后，观察 2 组患儿的 IBV-Ag 是否

转阴，血清 SAA、CRP、体温等指标是否恢复正常。

1.3.3  免疫指标  
分别于治疗前和治疗 5 d 后，采集 2 组患儿

的外周静脉血 5 mL，用 Invitrogen Attune NxT 流式

细胞仪（赛默飞世尔）检测 CD3+、CD4+、CD8+。

1.3.4  炎症因子  
分别于治疗前和治疗 5 d 后，采集 2 组患

儿的外周静脉血，离心分离血清，采用酶联免

疫吸附法检测血清白细胞介素 6（interleukin-6，

IL-6）、 肿 瘤 坏 死 因 子 -α（tumor necrosis 

factor-α，TNF-α）、白细胞介素 4（interleukin-4，

IL-4）、γ干扰素（interferon-gamma，IFN-γ）水平。

1.3.5  安全性  
观察并记录治疗期间 2 组患儿恶心 / 呕吐、头

痛、腹泻、疲乏，以及其他药品不良反应的发生

情况，计算不良反应发生率。

1.4  统计学分析
采用 SPSS 23.0 软件进行数据分析。符合正

态分布的计量资料，以 sx ± 表示，组间比较采

用独立样本 t 检验，组内比较采用配对样本 t 检验；

计数资料以 n（%）表示，比较采用 χ2 检验。P ＜ 0.05

为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  2组患儿基线资料比较
本研究共纳入 80 例乙型流感患儿，其中对

照组与研究组各 40 例，2 组患儿基线资料比较差

异无统计学意义（P ＞ 0.05）。见表 1。

2.2  2组患儿治疗后疗效比较
研究组总有效率为 90.00%，显著高于对照组

的 70.00%，差异有统计学意义（P ＜ 0.05）。见

表 2。

2.3  2组患儿的恢复情况比较
研 究 组 的 IBV-Ag 转 阴 比 例， 以 及 血 清

SAA、CRP 和体温正常比例均明显高于对照组，

差异有统计学意义（P ＜ 0.05）。见表 3。

2.4  2组患儿治疗前后免疫指标变化比较
治 疗 前，2 组 的 CD3+、CD4+、CD8+ 比 较，

差异无统计学意义（P ＞ 0.05）。治疗后，2 组

CD3+、CD4+ 均较治疗前明显升高（P ＜ 0.05），

CD8+ 则较治疗前明显降低（P ＜ 0.01），且研究

组上述指标均优于对照组（P ＜ 0.05）。见表 4。

表1  2组患儿的一般资料比较[ sx ± ，n（%），n=40]
Table 1. Comparison of general information of children between two groups [ sx ± , n(%), n=40]

组别
年龄构成 性别 体温

（℃）

WBC

（×109·L-1）

L

（%）

N

（%）

CRP

（mg·L-1）＜6岁 ≥6岁 男 女

对照组 14

（35.00）

26

（65.00）

21

（52.50）

19

（47.50）

38.64±1.12 5.64±1.25 18.23±4.34 9.28±3.07 18.32±6.09

研究组 17

（42.50）

23

（57.50）

24

（60.00）

16

（40.00）

38.21±1.21 5.28±1.42 17.48±5.13 9.04±2.96 19.11±5.84

χ2/t 0.474 0.457 1.649 1.204 0.706 0.356 0.592

P 0.491 0.499 0.103 0.232 0.482 0.723 0.555
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2.5  2组患儿治疗前后炎症因子水平变化
比较

治 疗 前，2 组 血 清 IL-6、TNF-α、IL-4、

IFN-γ水平比较，差异无统计学意义（P ＞ 0.05）。

治 疗 后，2 组 血 清 IL-6、TNF-α、IL-4、IFN-γ
水平均较治疗前显著降低（P ＜ 0.01），且研究

组均显著低于对照组（P ＜ 0.01）。见表 5。

表3  2组患儿恢复情况比较[n（%），n=40]
Table 3. Comparison of the recovery of children between two groups [n(%), n=40]

组别 IBV-Ag转阴 SAA正常 CRP正常 体温正常

对照组 16（40.00） 25（62.50） 26（65.00） 26（65.00）

研究组 25（62.50） 33（82.50） 34（85.00） 34（85.00）

χ2 4.053 4.013 4.267 4.267

P 0.044 0.045 0.039 0.039

表4  2组患儿治疗前后免疫指标变化比较[ sx ± ，n=40]
Table 4. Comparison of the changes of immune indexes of children before and after treatment 

between two groups [ sx ± , n=40]

组别
CD3+ CD4+ CD8+

治疗前 治疗后 t P 治疗前 治疗后 t P 治疗前 治疗后 t P

对照组 58.27±6.24 61.95±7.11 2.460 0.016 36.14±3.62 40.43±4.05 4.995 ＜0.001 35.74±3.52 31.01±3.14 6.342 ＜0.001

研究组 57.14±6.02 65.32±7.48 5.388 ＜0.001 37.46±3.29 45.34±4.21 9.328 ＜0.001 37.01±3.29 25.48±2.53 17.570 ＜0.001

t 0.824 2.065 1.707     5.316 1.667     8.673

P 0.412 0.042 0.092 ＜0.001 0.100 ＜0.001

表5  2组患儿治疗前后炎症因子水平变化比较（ sx ± ，n=40）
Table 5. Comparison of the changes of inflammatory factors of children before and after treatment 

between two groups ( sx ± , n=40)

组别
IL-6（μg·L-1） TNF-α（ng·L-1）

治疗前 治疗后 t P 治疗前 治疗后 t P

对照组 46.45±7.62 29.13±7.27 10.401 ＜0.001 62.54±8.89 37.06±6.53 14.609 ＜0.001

研究组 48.11±8.09 21.54±3.56 19.012 ＜0.001 63.65±7.76 30.34±5.17 22.593 ＜0.001

t 0.945  5.930 0.595     5.103

P 0.348 ＜0.001 0.554 ＜0.001

组别
IL-4（pg·mL-1） IFN-γ（pg·mL-1）

治疗前 治疗后 t P 治疗前 治疗后 t P

对照组 5.36±0.52 4.67±0.61 5.444 ＜0.001 24.63±4.91 15.48±2.84 10.202 ＜0.001

研究组 5.48±0.49 3.55±0.52 17.084 ＜0.001 23.92±4.68 8.13±2.05 19.546 ＜0.001

t 1.062     8.600 0.662   13.272

P 0.291 ＜0.001 0.510 ＜0.001

表2  2组患儿治疗后的疗效比较[n（%），n=40]
Table 2. Comparison of efficacy of children after treatment between two groups[n(%), n=40]

组别 显效 有效 无效 总有效

对照组 14（35.00） 14（35.00） 12（30.00） 28（70.00）

研究组 18（45.00） 18（45.00）   4（10.00） 36（90.00）

χ2 5.000

P 0.025
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表6  2组患儿的安全性比较[n（%），n=40]
Table 6. Comparison of safety in two groups of children [n(%), n=40]

组别 恶心/呕吐 头痛 腹泻 疲乏 总发生率

对照组 2（5.00） 1（2.50） 1（2.50） 1（2.50） 5（12.50）

研究组 3（7.50） 1（2.50） 1（2.50） 2（5.00） 7（17.50）

χ2 0.392

P 0.531

2.6  2组患儿的安全性比较
研究组共发生不良反应 7 例次，总发生率为

17.50%；对照组共发生不良反应 5 例次，总发生

3  讨论

乙型流感传染性强，调查显示其发病率在国

内逐年递增 [9]。因该疾病传染性强、传播速度快，

人群普遍易感，特别是婴幼儿等 [10]。乙型流感患

儿常伴高热、咳嗽等，如不及时科学救治，可促

发重症肺炎，威胁生命健康 [11]。乙型流感因机体

感染乙型流感病毒引起，故建议尽早给予乙型流

感患儿抗病毒药物。临床验证儿童使用的重组人

干扰素 α1b 安全，能发挥广谱抗病毒作用 [12]。

乙型流感属于中医“瘟疫”范畴，医籍记载

例如“夫瘟疫之为病……非风、非寒、非暑、非

湿，……乃天地间别有一种异气所感”（载于《瘟

疫论》）。根据“风者百病之始也……汗出头痛，

身重恶寒……”（载于《素问·骨空论》）等理论

可知，乙型流感的发生与（风、热等）外邪内侵有

关。小儿脏气未充，肺脏娇嫩，正气虚弱，卫气不

足，外邪内侵，内外相引，容易感染该病。另外，

考虑到小儿为纯阳之体，发病易于传变，六气易从

火化，引发各种危重病证，故诊治宜早。基于此，

本研究在抗病毒治疗同时辅以益气解表之法，选用

感冒退热合剂治疗。感冒退热合剂的方剂组成：板

蓝根、大青叶各 30 g，柴胡 20 g，连翘、蒲公英、

杏仁各 12 g，黄芩、贯众、法半夏、荆芥、玄参、

牛蒡子、茯苓、生甘草各 10 g。其中板蓝根、大青叶、

连翘、蒲公英、贯众能清热解毒；柴胡疏散退热；

杏仁理气除痰、镇咳平喘；黄芩清热利水、退热解

毒；法半夏理气除痰、消痞燥湿；荆芥解表散风；

玄参清热解毒、滋阴消痞；牛蒡子疏散风热、利喉

宣肺；茯苓理气安神、利水渗湿；生甘草可调和诸

药。全方合用，能补脾润肺、镇咳平喘、清热解毒。

本研究结果显示，研究组的总有效率显著高于对照

率为 12.50%。2 组不良反应总发生率比较，差异

无统计学意义（P ＞ 0.05）。见表 6。

组；IBV-Ag 转阴比例，以及血清 SAA、CRP 和体

温正常比例也均高于对照组。表明感冒退热合剂联

合重组人干扰素 α1b 雾化吸入治疗儿童乙型流感效

果良好，能促进患儿恢复。

现 代 药 理 学 研 究 [13-15] 表 明， 板 蓝 根、 连

翘、蒲公英均有免疫调节作用。IL-6、TNF-α、

IL-4、IFN-γ 等炎症因子参与流感的炎症损伤、

免疫损伤过程 [16]。本研究结果显示，感冒退热合

剂联合重组人干扰素 α1b 雾化吸入治疗儿童乙型

流 感， 能 下 调 血 清 IL-6、TNF-α、IL-4、IFN-γ
水平，收获确切抗炎效果。猜测与感冒退热合剂

的组成有关，现代药理学研究 [17-19] 表明，柴胡具

有抗炎解热镇痛作用，黄芩有抗炎抗病毒和解热

镇痛、抗氧化作用，法半夏能够抗炎抗病毒。此

外，研究组不良反应总发生率与对照组相比无明

显差异，表明感冒退热合剂联合雾化重组人干扰

素 α1b 治疗儿童乙型流感安全性尚可。

综上所述，感冒退热合剂联合重组人干扰素

α1b 雾化吸入治疗儿童乙型流感效果良好，能促

进患儿恢复，增强机体免疫，改善炎症因子水平，

且安全性尚可。但本研究亦有不足之处，首先本

研究纳入样本量较少，且为单中心研究，因此部

分研究结果可能产生偏倚；其次限于样本量数目，

且考虑到单用感冒退热合剂可能疗效不佳，以及

患儿家属意愿，本研究未设立单用感冒退热合剂

的对照组，因此后续还需扩大样本量开展多中心

研究，并结合基础实验，设立更加全面的对照组，

进一步研究感冒退热合剂联合雾化重组人干扰素

α1b 治疗乙型流感的具体疗效。
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