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摘要　目的：观察清火栀麦片联合重组人白介素２治疗慢性期布病的临床疗效。方法：９０例慢性期布病患者随机分成２
组，其中对照组４２例，给予利福平０６ｇ，１次／ｄ；多西环素０１ｇ，２次／ｄ；６周为１个疗程。观察组４８例，在对照组的基础
上加用重组人白介素２４０万ＩＵ，皮下注射，３次／周，６周为１个疗程，同时加用清火栀麦片，４粒／次，３次／ｄ，治疗６周后观
察治疗效果。结果：观察组患者近期治愈率为３７５％，基本治愈率为３３３％，好转率为２０８％，无效率为８４％；而对照组
患者近期治愈率为２１３％，基本治愈率为１６７％，好转率为１９５％，无效率为４２５％，前者疗效明显好于后者，２组间比
较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。２组患者在治疗前，检测的血清ＩＬ１β、ＩＬ６、５ＨＴ及ＴＮＦα含量比较，差异无统计学意
义，而组间治疗后比较，观察组明显低于对照组，Ｐ＜００５，观察组疗效比对照组好。结论：清火栀麦片联合重组人白介素
２治疗慢性期布病患者具有较好的临床疗效，值得推广。
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　　布鲁氏菌病，简称为布病，作为一种流行性传染
病，是全身性传染病，病因就是由布鲁氏菌感染所

致，是人畜共患疾病的一类，目前随着经济日益发

展，该病的患病率日益增加，已经严重危及患者和居

民健康生活，给广大居民及群众带来巨大困扰的，该

症可累及全身多脏器与组织，临床症状复杂，反复发

作，经久不衰，并且有许多并发症和后遗症，对患者

健康及生活质量具有较大危害［１］。以往，对于布鲁

氏菌病的治疗，我们都采用西医疗法，比如抗生素等

等。西医治疗疗效快，见效快，但西药，特别是抗生

素，有一定的不良反应，比如说，听力损伤和耐药性

等，并且，西药治标不治本［２］。因此，近几年有研究

推出了中西医结合治疗的疗法。研究显示［３５］，慢性

期布病患者存在着细胞免疫功能不足及相关 ＴＨ１
细胞因子表达低下，而某些外源性 ＴＨ１细胞因子的
补充可以增强机体的细胞免疫功能，促进体内布病

菌的清除。本文使用中西医结合治疗慢性期布病患

者４８例，现报道如下。
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１　资料与方法
１１　一般资料　选取我院２０１４年６月至２０１５年
１０月收治的 ９０例慢性布鲁氏菌病患者入组本研
究，随机分成２组，其中观察组４８例，对照组４２例；
观察组中男２８例，女２０例，年龄４１～６５岁，平均年
龄（５１６±１２８）岁，病程７～１４个月，平均病程（８８
±４２）个月；对照组中男２６例，女１６例，年龄４３～
６７岁，平均年龄（５２３±１４２）岁，病程６～１５个月，
平均病程（８３±５１）个月。２组患者在性别、年龄
和病程等方面差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有
可比性。所有患者处于慢性期，患者表现为不同程

度的发热、肌肉关节痛、腰痛、头痛、乏力、多汗等，具

体包括２４例患者伴有慢性发热，５０例患者有慢性
肌肉关节痛，３０例患者伴有腰痛，２２例患者头痛，５５
例患者乏力，４４例患者汗多，５例患者睾丸痛。
１２　纳入和排除标准　布鲁氏菌病的诊断依据
２０１２年中华人民共和国卫生部颁布的布鲁氏菌病
诊疗指南（试行）［６］，参照国家卫生部制定的布鲁氏

菌病诊断标准（ＷＳ２６９２００７）确诊［７８］，即有明确的

流行病学接触史，有不同程度临床表现，布鲁氏菌病

试管凝集试验（ＳＡＴ）滴度为１∶１００＋＋及以上，且病
程在６个月以上诊断为慢性期布鲁氏菌病，另外，病
程１年以上者ＳＡＴ滴度为１∶５０＋＋亦可诊断为慢
性布鲁氏菌病。排除伤寒、副伤寒、结核、风湿、类风

湿、疟疾、霍乱、自身免疫性疾病、恶性肿瘤及布氏菌

病活疫苗预防接种等情况［９１０］。２组患者在性别、年
龄、病程、受教育程度方面的比较，差异均无统计学

意义（Ｐ＞００５），具有可比性。见表１。

表１　２组患者一般情况比较

组别 性别（男／女） 年龄（岁） 病程

观察组 ２４／２４ ５４３±４６ ８３±５１
对照组 ２０／２２ ５６６±５８ ８１±２１
χ２ ３２４ ３１９ ３２５
Ｐ ００５０ ０１９０ ０７５０

１３　实验检测与疗效判定
１３１　布鲁氏菌病试管凝集试验方法［１１］　采用中
国疾病预防控制中心布鲁氏菌病实验室提供的布鲁

氏菌病试管凝集试验专用抗原试剂，严格按照说明

书操作。

１３２　疗效判定标准　采用李福兴等［１２］制定的近

期疗效判定标准，同时参考根据 《布鲁氏菌病诊疗

指南》［１３１４］中相关标准进行判定：治愈：１）体温
恢复正常，其他临床症状，体征消失，临床症状及

体征疾病消失，体温及相关指标基本恢复；２）体

力和劳动能力恢复，临床症状及体征明显改善，各

项指标明显好转；３）原有布鲁氏菌培养阳性者，
应２次 （间隔半个月至１个月）细菌培养转阴。临
床实验室检查各脏器功能均正常 （布鲁氏菌病血清

学反应不一定转为阴性）。基本治愈：１）体温恢
复正常，其他主要临床症状和体征消失；２）体力
和劳动能力基本恢复；３）原布鲁氏菌培养阳性者，
２次细菌培养转阴。好转：上述３项指标达到两项
者，或一，二项指标比治疗前有好转。无效：１）
治疗前后无显著变化或无变化；２）治疗后有短期
症状改善，但停药２周又复发者，临床症状及体征
无变化甚至加重。同时观察２组患者并发症发生情
况，作对比分析［１５１６］。

１４　治疗方法　对照组患者给予利福平 ０６ｇ，１
次／ｄ；多西环素０１ｇ，２次／ｄ；６周为１个疗程。观
察组采取中西医结合治疗方案，即患者在对照组的

基础上加用重组人白介素２（北京双鹭药业有限公
司生产，国药准字：Ｓ２００４００２０）４０万 ＩＵ，皮下注射，３
次／周，６周为１个疗程。同时口服清火栀麦片（苏
州升江制药厂生产，ｚｚ９９８９８４２２赣卫药准字 １９９７
Ｈ０４８００２号），４粒／次，３次／ｄ，连续治疗６周。治疗
６周后，评估２组患者的疗效及炎性反应指标。
１５　统计学方法　使用 ＳＰＳＳ１３０统计软件进行
统计学处理，其中计数资料以率表示，组间比较采用

χ２检验，以Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
２　结果
２１　２组慢性布鲁氏菌病患者近期治疗效果　观
察组患者 ４８例治疗 ６周后，近期治愈 １８例
（３７５％），基本治愈 １６例（３３３％），好转 １０例
（２０８％），无效４例（８４％）；４２例对照组患者治疗
６周后近期治愈 ９例（２１３％），基本治愈 ７例
（１６７％），好 转 ８例 （１９５％），无 效 １８例
（４２５％）。观察组患者疗效明显好于对照组，差异
有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表２。

表２　２组患者近期疗效比较［例（％）］

组别 例数 治愈（％） 基本治愈（％） 好转（％） 无效（％）

观察组 ４８ １８（３７５） １６（３３３） １０（２０８） ４（８４）

对照组 ４２ ９（２１３） ７（１６７） ８（１９５） １８（４２５）
χ２ ５１９６ ５２２１ １０２８ ３２０１４
Ｐ ００１４ ００１３ ０６２４ ００００

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５。

２２　２组患者血清 ＩＬ１β、ＩＬ６及 ＴＮＦα含量比较
　２组患者在治疗前，检测的血清 ＩＬ１β、ＩＬ６、５ＨＴ
及ＴＮＦα含量比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），
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表３　２组患者血清ＩＬ１β、ＩＬ６及ＴＮＦα含量比较

组别
对照组（ｎ＝４２）

治疗前 治疗后

观察组（ｎ＝４８）
治疗前 治疗后

ＩＬ１β ２９４±５０１ １５３±５２０ ２８８±７３２ １０３±２８８
ＩＬ６ ９１５２２±２４０３３ ７１０２８±２３３１４ ９１００９±１５７２３ ５０９０８±１２９３８
ＴＮＦα １５２２±４０３３ １０２８±３３３８ １５７９±５７２３ ９０８±２９３８
５ＨＴ １５０００７±６３２０ １５９０３２±５８８７ １４９９７７±１００２０ １７２２３２±１０４３９

而组间治疗后比较，观察组明显低于对照组，差异有

统计学意义（Ｐ＜００５），观察组疗效比对照组好。
见表３。
２３　使用重组人白介素２不良反应　观察使用重
组人白介素２的４８例患者中有１０例出现注射部位
皮下硬结、红肿及疼痛现象，热敷后自行消退；３例
患者出现轻度恶心、头晕及低热表现，稍后自行恢

复；无明显寒战、高热及低血压等严重不良反应发

生。

３　讨论
布鲁氏菌是一种革兰氏阴性，兼性胞内寄生菌。

机体清除布鲁氏菌病菌主要依赖于 ＴＨ１细胞免疫
功能，ＴＨ１细胞免疫相关细胞因子 ＴＮＦα、ＩＦＮγ及
ＩＬ１２等在清除布病菌过程中发挥重要作用。研究
显示［１７］，机体清除布病菌的 ＴＨ１细胞免疫功能存
在基因多态性，感染病菌后产生 ＴＮＦα、ＩＦＮγ水平
高的ＴＨ１细胞免疫功能强大患者可以迅速清除细
菌而痊愈，临床多表现为急性感染过程，预后较好，

而产生ＴＮＦα、ＩＦＮγ水平低的个体则难以清除病
菌，迁延不愈，表现为长期慢性感染，预后不佳［１８］。

因此，除了抗生素治疗外，机体的 ＴＨ１细胞免疫功
能状态在布病菌的清除中至关重要。国内外多项研

究显示，慢性期布病患者存在免疫抑制现象及 ＴＨ１
相关细胞因子的不足，ＩＬ２和猪苓类药物可以改善
这种现象，使免疫抑制恢复正常水平［１，８９］，这在慢

性布病的治疗中具有重要意义。

布鲁氏菌病发病机制十分复杂，且细菌毒素影

响作用可控制性较低，临床治疗工作开展难度较

大［２］。布病有分为急性期和慢性期２种，其中，如果
是急性发病，我们容易发现，其病症也较为典型，最

复杂的是慢性布病，其临床表现不典型，且发病威

猛，危害极大，对患者的影响也较大，临床上较难攻

克，因此，本研究只针对慢性布鲁氏菌病患者。慢性

期布病患者的治疗是临床难点［３］。ＩＬ２是 ＴＨ１细
胞因子家族的重要成员，其主要生物学功能是促进

Ｔ细胞的增殖与分化，此外，ＩＬ２也能促进Ｂ细胞增
殖、分化和分泌抗体，活化 ＮＫ细胞、ＬＡＫ细胞和

ＣＴＬ细胞，激活巨噬细胞释放 ＩＦＮγ，增强其杀灭布
病菌的作用。由于ＩＬ２具有广泛的免疫学功能，目
前在肿瘤、感染性疾病的治疗中具有重要作用［１９］。

此外，在中医理论中，急性布鲁氏菌病属于外感病范

畴，中医学虽无此病名记载，但就有关症状来看，相

当于中医的“热痹”“历节”［１９］，合并着热性内里，中

医理论上将其归为痹症与虚损范畴。中医治疗该病

常用化浊药物，常常利用益气养阴药物治疗为主，如

黄芪、党参及山药等［５］。邪毒留伏是慢性布病的主

因，慢性布病的病理机制应是虚实夹杂，布氏菌病总

以不规则发热为特征，邪毒贯穿其发生发展的始终。

急性期失治、误治，或迁延日久，邪毒留伏，其热虽由

高转低，由急转缓，转为慢性期的低热盗汗，郁热头

痛，关节红肿发热。该病在中医学术语为邪毒，因

此，治病就需要去火消毒，我们选择了清火栀麦片，

正好是清热解毒、养阴生津、解渴去火，由表及里。

因此，瘀毒痹阻，余热留伏，阴虚化火所形成的热毒

瘀血及血脉痹滞的综合反应。因此，用中医辨证法

治疗，不仅可以治标又治本，减低不良反应风险，同

时，减少西药不良反应，起效持久。

本研究使用清火栀麦片联合重组人白介素２
治疗慢性期布病患者可以明显提高疗效，改善患者

预后，较单纯使用抗生素患者有更好的转归，值得临

床推广应用。另外，清火栀麦片联合重组人白介素
２方法临床使用安全，耐受性好，无明显不良反应发
生。
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