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摘要　目的：运用银翘清咽颗粒治疗小儿疱疹性咽峡炎，观察其临床疗效。方法：选取２０１５年５月至２０１７年５月广州中
医药大学第一附属医院急诊及广东省第二中医院儿科门诊收治的临床上确诊为疱疹性咽峡炎的患儿３０例，采用随机方
法，分为观察组和对照组，每组１５例。观察组运用银翘清咽颗粒治疗，对照组运用利巴韦林颗粒治疗，疗程各为５ｄ。分
别记录患儿治疗前后症状、体征等指标；流式细胞仪检测ＣＤ４＋、ＣＤ８＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋表达水平。结果：治疗５ｄ后，观察组
１５例，痊愈１０例，有效４例，无效１例，总有效率为９３３％；对照组１５例，痊愈５例，有效７例，无效３例，总有效率为
８０％，经非参数检验，与对照组比较，差异有统计学意义（Ｐ＝００３５＜００５），因此，治疗后２组疗效比较差异有统计学意
义，观察组效果优于对照组。经治疗后，观察组中ＣＤ８＋的表达水平明显低于对照组（Ｐ＜００５），而ＣＤ４＋和 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

的表达情况与之相反，呈高于对照组的表达情况（Ｐ＜００５）。结论：临床上运用银翘清咽颗粒治疗小儿疱疹性咽峡炎有
效改善患儿的临床症状，其显著疗效可能与改善患儿免疫系统功能有关。
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　　疱疹性咽峡炎是婴幼儿常见的一种病毒感染性
疾病，世界各地都可见发病，呈现散发病例或局部流

行，甚至可引起大流行。其有流行扩散很广、传染性

强、好发于夏秋季节等发病特点。发病率最高年龄

为１～７岁，也有报道新生儿及成人感染的病例，其
主要病原体是病毒感染，最常见是柯萨奇病毒感染

引起［１２］。临床上表现为发热，呈低或中等度发热，

小婴儿可见拒食、流口水、哭闹，较大儿童可诉咽痛、

吞咽不适或乏力等临床症状。治疗上，现代医学目

前尚无特效的药物及治疗方法，主要是对症支持治

疗为主。而中医药治疗该病具有很好的临床疗

效［３］，本研究通过记录患儿治疗前后症状、体征等的

变化，观察银翘清咽颗粒治疗小儿疱疹性咽峡炎的

临床疗效，进一步探讨其可能的作用机制，为临床应
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用提供理论依据，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１５年５月至２０１７年５月
广州中医药大学第一附属医院儿科门急诊及广东省

第二中医院儿科门诊患儿共３０例，所有患儿采用简
单随机的方法，随机分为观察组和对照组，每组１５
例。在开始治疗前对２组患儿性别、年龄、病程及病
情等一般资料比较，差异均无统计学意义（Ｐ＞
００５），具有可比性。见表１。

表１　一般资料比较

组别
性别

（男／女，例）
年龄

（岁）

病程

（ｄ）
病情（轻／
中／重，例）

观察组（ｎ＝１５） ９／６ ２８７±０９２１６７±０７２ １／１０／４
对照组（ｎ＝１５） ５／１０ ２２７±０８０１４０±０５１ ６／７／２

χ２／ｔ ２２７ １９１ １１７ ２００
Ｐ ０５２ ０６６ ０２５ ００６

１２　诊断标准与中医辨证标准　口疮病（风热乘脾
证）的中医辨证标准参考汪受传２００２年８月第１版
《中医儿科学》；西医诊断标准参照［４］《诸福堂实用

儿科学》（第 ６版）中关于疱疹性咽峡炎的诊断标
准。

１３　纳入标准　符合上述中医辨证标准及西医诊
断标准的患儿，年龄介于 １～７岁之间，病程 ＜３ｄ
者。

１４　排除标准　１）７岁 ＜发病年龄 ＜１岁；２）病程
＞３ｄ以上，且无伴有发热患儿；３）实验室检查：血液
分析提示白细胞计数 ＞１５×１０９／Ｌ的患儿。４）手足
及臀部已见有疱疹，或已行手足口病病原学检查明

确病原体为 ＥＶ７１感染的患儿；５）合并有严重心、
肝、肾和血液系统等原发性疾病患儿。

１５　治疗方法　观察组：银翘清咽颗粒（连翘、大青
叶、金银花、升麻、板蓝根、薄荷、陈皮、玄参、甘草等

组成）口服治疗，口服剂量：１～３岁，１／２包／次，３
次／ｄ；３～７岁，１包／次，２次／ｄ。对照组：利巴韦林
颗粒（中国药科大学制药有限公司，国药准字

Ｈ１０９７０２８０）口服治疗，口服剂量：１０～１５ｍｇ／（ｋｇ·
ｄ），分３次口服。２组患儿如出现高热，体温 ＞３８５
℃以上时，可予常规退热处理，包括口服布洛芬或对
乙酰氨基酚及温水擦浴等退热处理。实验室检查考

虑合并有细菌感染者，可加服抗生素抗感染治疗。２
组疗程均为５ｄ，治疗结束后统计相关数据。
１６　观察指标
１６１　临床症状观察记录　每日均记录相关指标，
如疱疹消退情况、退热情况、咽痛缓解等临床症状及

体征，退热时间、疱疹消失时间、痊愈例数等。

１６２　免疫功能检测　采用流式细胞仪（美国
Ｇｕａｖｅ，型号：６ＨＴ）于治疗前后检测患儿外周血
ＣＤ４＋、ＣＤ８＋和 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋等免疫功能的表达情
况，本院仅做血液样本采集工作，具体检测委托上海

锐赛生物有限公司进行单核细胞悬液提取以及流式

细胞仪检测，具体操作如下：治疗前后２组患儿抽取
空腹状态下前臂外周静脉抗凝血５ｍＬ，根据单核细
胞悬液提取步骤采用人淋巴细胞分离液提取外周单

核细胞２００μＬ，单核细胞的细胞浓度保持在１×１０６

个／ｍＬ，并将其种置于含有 １０％胎牛血清 ＲＰＭＩ
１６４０培养基中培养，２４ｈ后予培养瓶加入事先配制
的工作液进行细胞刺激，并置于３７℃，５％ＣＯ２环境
中进行培养 ４～６ｈ，培养结束后予培养瓶中置入
ＰＢＳ冲洗，后进行细胞收集，再加入相应的荧光素进
行细胞标记，随后将细胞置于流式细胞仪中进行检

测，所有操作流程均严格按照说明书进行。

１７　疗效判定标准　１）临床痊愈：临床症状、体征
消失或基本消失，证候积分减少 ＞９５％；２）有效：临
床症状、体征均有好转，证候积分减少 ＞３０％；３）无
效：临床症状、体征无改善，甚至病情加重，证候积分

减少＜３０％。
１８　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１３０统计软件进行
数据分析。根据不同的临床试验数据性质，分别采

用相应的统计分析方法。组间百分率比较采用 ｔ检
验，组间均数比较用方差分析 ｔ检验，等级资料比较
用Ｒｉｄｉｔ分析，以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　治疗后２组在退热时间和疱疹消退时间比较
　　２组在症状和体征的改善方面差异有统计学意
义（Ｐ＜００５），观察组在退热时间、疱疹消失时间上
均明显短于对照组。见表２。

表２　症状体征改善时间比较（珋ｘ±ｓ，ｄ）

组别 退热时间 疱疹消退时间

观察组（ｎ＝１５） ２４７±１０６ ２８７±０９２

对照组（ｎ＝１５） ３６０±１２４ ３９３±１２８
Ｐ ００１２ ００１４

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

２２　治疗前后２组在症状体征总积分比较　经 ｔ
检验，与对照组比较，２组患儿治疗后的积分变化差
异有统计学意义（Ｐ＝００４６＜００５），观察组明显优
于对照组。２组组间治疗前后积分比较，各组自身
前后积分变化差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。如
表３。
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表３　治疗５ｄ前２组症状体征总积分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 治疗前积分 治疗后积分

观察组（ｎ＝１５） １１８０±２１８ １３３±２６６△

对照组（ｎ＝１５） １０６０±１６８ ３８０±３７０

Ｐ ０１０２ ００４６

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

２３　治疗５ｄ后２组患儿临床疗效比较　经非参数
检验，与对照组比较，差异有统计学意义（Ｐ＝００３５
＜００５），２组患儿经治疗后疗效比较差异有统计学
意义（Ｐ＜００５），观察组明显优于对照组。见表４。

表４　２组治疗后疗效比较

组别 痊愈（例） 有效（例） 无效（例）总有效率（％）

观察组（ｎ＝１５） １０ ４ １ ９３３
对照组（ｎ＝１５） ５ ７ ３ ８００

２４　银翘清咽颗粒对患儿免疫功能的改善作用　
　　治疗前２组免疫功能差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），治疗后，观察组中 ＣＤ８＋的表达水平明显低
于对照组（Ｐ＜００５），而 ＣＤ４＋和 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋的表
达情况与之相反，呈高于对照组的表达情况（Ｐ＜
００５）。见表５。

表５　２组免疫功能表达情况比较

组别 ＣＤ４＋（％） ＣＤ８＋（％） ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

观察组（ｎ＝１５）
　治疗前 ３０２４±４３６ ３３８９±６４８ ０９６±０１１
　治疗后 ３８１３±５０７△ ２５１６±４１２△ １３４±０２３△

对照组（ｎ＝１５）
　治疗前 ３０３５±４４３ ３４０３±６５７ ０９５±０１６
　治疗后 ３３８７±４９８ ３０２８±５６６ １０９±０１２

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

３　讨论
疱疹性咽峡炎是小儿临床上常见的疾病，属于

特殊类型的上呼吸道感染［５］。临床上主要表现为拒

食、流涎、发热、乏力、咽痛、哭闹、咽峡部散在疱疹

等。病毒感染后可出现咽峡部疱疹，婴幼儿常因为

疱疹导致疼痛而拒食、流口水、哭闹不安，病程长可

影响营养物质的摄入等。５版教材《中医儿科学》将
其归属于“口疮病”范畴，根据温病理论，其认为疱

疹性咽峡炎属于外感温邪，温邪伤人首先从口鼻而

入，而咽喉部是人体呼吸出入的第一道门户所在，又

是手太阴肺经循行的部位，故温邪由口鼻而入后，直

袭咽喉，温邪与咽部气血相搏结，内乘心脾，循经上

行，搏结咽喉，从而导致咽部红肿疼痛，出现疱疹或

溃疡而致此病发生，故在治疗上，中医认为该病可按

温病理论进行辨证论治。

银翘清咽颗粒是我的导师根据临床经验，由《普

济本事方》中的普济消毒饮加减化裁而制成，该方主

要是由金银花、板蓝根、连翘、大青叶、玄参、薄荷、升

麻、陈皮、甘草等组成。方中金银花清热解毒、疏散

风热，板蓝根清热解毒、凉血利咽共为君药。《本草

拾遗》记载：“金银花主热毒，血痢，水痢。脓煎服

之”，板蓝根在《分类草药性》曰：“解诸毒恶疮，散毒

去火，捣汁，或服或涂”，《北方常用中草药手册》则

有：“利咽喉”之说，故两药配伍使用可加强清热解

毒利咽作用。大青叶清热解毒、凉血消斑，用于疮痈

丹毒，口疮，咽痛等；连翘清热解毒、辛凉透表，与大

青叶为臣药；连翘与金银花作为药对配伍使用，可加

强其清气凉血、清热解毒的作用，两者合用，还能起

到疏通气血，消肿散结作用，故金银花、板蓝根、连

翘、大青叶四药同用，可直折气分之火热之毒。玄参

清热凉血，滋阴解毒，用于咽喉肿痛，《本草品汇精

要》中记载：“消咽喉之肿，泻无根之火”；薄荷发散

风热，清利咽喉，使邪从汗出而解，李时珍《本草纲

目》曰：“薄荷，辛能发散，凉能清利，专于消风散热。

故头痛、头风、眼目、咽喉、口齿诸病，小儿惊热，及瘰

疬、疮疥为要药”，可起到疏散卫分之温邪作用；升麻

消风热肿毒，治风热上壅，咽喉肿痛，并能载诸药上

行，《别录》曰：“升麻主中恶腹痛，时气毒疠，头痛寒

热，风肿诸毒，喉痛，口疮”，另外也有医家指出，升麻

还有清热解毒作用，如《本经》中就有记载升麻有

“主解百毒，避瘟疫瘴气”等作用，宋代医家朱肱在

谈论“犀角地黄汤”运用时也指出“若无犀角，以升

麻代之”，说明升麻有清热解毒作用，故玄参、薄荷、

升麻三药合用可起到疏散风热、清热解毒、消肿止痛

的作用，对温热邪毒侵袭引起的“口疮病”有很好的

疗效；陈皮理气和胃，防诸寒凉清热之品伤胃，配伍

于大堆寒凉药中起到固护脾胃的作用；甘草为使，调

和诸药。故全方共奏疏风散热、清热解毒、利咽消

肿、退热止痛之功效，临床上应用于温热邪毒搏结咽

喉所致之口疮病可取得很好的效果。

经现代药理研究亦发现，方中药物具有抗病毒、

抗菌及增强免疫等作用。其中，金银花［６］现代药理

研究发现，其主要活性成分是木犀草苷和氯原酸，对

呼吸道常见病毒，如合胞病毒、柯萨奇病毒 Ｂ组 ３
型，有明显抑制作用；金银花水煎剂在细胞外实验中

也发现具有明显抗病毒及抗菌作用，特别是对柯萨

奇病毒及埃柯病毒表现出明显的抑制作用，并且能

够明显减轻由铜绿假单胞菌内毒素所致的家免中毒

症状———白细胞下降、核左移以及家兔死亡，以上研
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究都能说明具有清热解毒作用的金银花，确实能起

到良好的抗病毒、抗菌的功效；板蓝根化学成分更加

复杂，含有生物碱、多糖成分、有机酸等，作用靶点更

加广泛，可能是多种化学成分和机制综合作用的结

果，如生物碱的直接抑制病毒作用、多糖成分的促进

免疫和抗体生成作用、有机酸部位的抗菌和抗内毒

素作用等，其提取活性成分对多种病毒均有抑制作

用，像柯萨奇病毒［７８］、单纯疱疹病毒、流感病毒、乙

肝病毒、腮腺炎病毒、巨细胞病毒等。大青叶药理实

验证明其有效成分，４（３Ｈ）喹唑酮具有抑制流感病
毒和柯萨奇病毒的活性作用，通过调节免疫活性作

用，发挥抗病毒效果，其可能作用机制是有效成分靛

玉红抑制病毒 Ｔ细胞的表达和分泌；连翘［９１１］的化

学成分主要有苯乙醇苷类、五环三萜类、、挥发油、木

脂体及其苷类，具有抗菌、抗病毒、解热镇痛等功效，

其对金黄色葡萄球菌、溶血性链球菌、绿脓杆菌、肺

炎双球菌、伤寒杆菌等多种细菌感染具有抗菌作用；

连翘属植物提取物对柯萨奇 Ｂ５病毒及埃柯病毒也
有不同程度的抑制作用；薄荷［１２１３］具有抗真菌、抗病

毒作用，起作用的主要成分是薄荷油，具有兴奋中枢

神经系统的作用，能够通过末梢神经使皮肤毛细血

管扩张，促进汗腺分泌，使散热增加，从而达到解热

发汗作用；玄参主要化学成分为苯丙素苷类、环烯醚

萜类，具有抗炎、抗菌、抗氧化、扩张冠脉、降低

血压等作用；升麻［１４］中富含有机酸、苯丙素、生

物碱以及三萜多种活性成分，具有抑制核苷运转、

消炎、抗病毒、抗肿瘤等多种生理活性；陈皮主要

化学成分是含挥发油、生物碱、黄酮类等，在关动

物试验中表明，其有效成分［１５］对胃肠道平滑肌运

动具有双向调控作用，一方面可以兴奋胃肠运动，

另一方面也能抑制胃肠运动，两者作用机制不同，

兴奋作用可能与胆碱能 Ｍ受体有关，而抑制作用
可能与胆碱能受体和肾上腺素受体有关。另外，有

动物试验也表明：陈皮挥发油可促进大鼠胃液分

泌，有助于消化。甘草［１６１７］中所含主要活性成分为

甘草酸，现代医学研究证实有明显抗炎、抗菌抗病

毒、抗变态反应、利尿等作用。

小儿疱疹性咽峡炎的主要发病机制是由于一系

列复杂病理生理反应引发的疾病，首先由于病毒经

鼻咽、口腔侵入患儿，随着呼吸和饮食进入呼吸道及

消化道局部黏膜，并寄居在黏膜上皮细胞、咽部或肠

壁淋巴组织的同时不断分裂增殖；当病毒增殖到一

定的数量级后，经淋巴通道扩散至局部淋巴结，进一

步削弱患儿的免疫系统功能［１８］。在免疫系统中具

有辅助性Ｔ细胞亚群的ＣＤ４＋在刺激 Ｂ细胞产生抗
体的同时又可分为Ｔｈ１和Ｔｈ２２种亚型，Ｔｈ１和Ｔｈ２
这２种不同的Ｔ淋巴细胞亚型又通过所分泌的细胞
因子相互调节，使得机体内环境处于相对平衡状态，

即维持机体免疫功能的平衡，当机体受到病毒刺激

时便破坏了机体内 Ｔｈ１和 Ｔｈ２的平衡，异常的免疫
应答被激活［１９］；本研究结果显示，银翘清咽颗粒对

ＣＤ４＋百分数增高程度高于对照组（Ｐ＜００５）。而
代表细胞毒性 Ｔ细胞和抑制性 Ｔ细胞的 ＣＤ８＋，它
即抑制 Ｔ淋巴细胞活性和抑制 Ｂ淋巴细胞产生抗
体，如果ＣＤ８＋在小儿疱疹性咽峡炎患者中降低，说
明病毒细胞毒性受到抑制；本研究结果显示，银翘清

咽颗粒对 ＣＤ８＋百分数增高程度高于对照组（Ｐ＜
００５）；而ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值升高，我们推测二者的免
疫平衡功能紊乱在该疾病中过程起重要作用［２０］。

综上所述，银翘清咽颗粒的药物组成成分具有

抗菌、抗病毒和增强免疫的等作用，用于急性感染性

疾病治疗效果确切，特别是病毒感染性疾病，故临床

上使用银翘清咽颗粒治疗小儿疱疹性咽峡炎亦符合

现代药理研究，同时银翘清咽颗粒有效改善患儿的

临床症状，其显著疗效可能与改善患儿免疫系统功

能有关。
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肌保护效应［２０］。牡丹皮能够将血糖、抗心肌缺血、

增强机体免疫力，抗炎等作用。丹参则能够抑制血

小板激活，降低血液黏稠度，改善血液流变学，抗心

肌纤维化，抑制心室重构的功能。

观察组治疗后 ３个月、６个月 ＬＶＥＦ、ＬＶＥＤＤ、
ＬＶＥＳＤ、ＬＶＭＩ、ＳＤＮＮ、ＳＤＡＮＮ、ＳＤＮＮ５、ｒＭＳＳＤ均显
著改善，观察组上述指标的改善情况均优于对照组；

２组治疗后３个月、６个月的心室重构发生率均显著
降低，观察组中男性、女性患者的改善情况均优于对

照组；２组治疗后血液流变学、血清 ＴＧＦβ、ＴＮＦα、
ＶＥＧＦ水平均显著降低，观察组上述指标均低于对
照组，提示了益气固本祛瘀汤联合ＡＲＢ类药物能够
显著改善ＤＣＭ患者心室重构和电重构，提高心肌功
能，其机制可能与其改善血液流变学，抑制血清

ＴＧＦβ、ＴＮＦα、ＶＥＧＦ水平表达有关。
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