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·论著·

　　川崎病主要表现为粘膜充血、四肢肿胀、皮疹和发热等，
给患儿造成明显的不利影响[1-2]。目前，该病的发病机制尚无明
确定义。机体免疫细胞过度释放多种炎症因子，促使机体形成
炎症反应，造成组织损伤可能与川崎病的发病过程有关[3]。阿
司匹林和丙球蛋白是目前临床上治疗川崎病的常用药物[4-5]，而
双嘧达莫能够减少血小板凝聚、降低血栓形成、扩张血管、提
高血液流速和改善心肌功能[6]。本研究分析双嘧达莫、阿司匹
林联合丙种球蛋白对川崎病患儿血清TNFα/PCT和白细胞介素
水平的影响，以期为临床治疗提供参考。

1  资料与方法
1.1 研究对象  以本院2017年1月至2018年12月期间收治的川崎
病患儿为研究对象。纳入标准：典型川崎病诊断标准符合日本
川崎病研究组修订的诊断标准，发热≥5d，并且有以下临床表
现5项中的4项或以上：双侧眼球结膜充血，口唇和口腔改变(口

唇红、杨梅舌、弥漫性口腔及咽部黏膜充血)，多形性皮疹，四
肢末端改变(急性期手足硬性水肿、掌跖及指趾端红斑；恢复期
甲床皮肤移行处膜样脱皮)，颈部淋巴结肿大；临床资料完整，
且监护人均知情并同意；符合医院伦理委员会要求。排除标
准：合并恶性肿瘤患者；既往静脉丙种球蛋白治疗史患者；患
有遗传性疾病患儿；合并其他器官严重病变患儿；免疫系统疾
病患儿。对照组(n=36)患者中男18例，女18例，年龄3个月~5
岁，平均年龄(3.71±2.63)岁；观察组(n=36)中男19例，女17
例，年龄4个月~5岁，平均年龄(3.62±2.56)岁。两组患儿在性
别比例、平均年龄等一般资料方面无统计学意义(P>0.05)。
1.2 治疗方法  对照组患者接受阿司匹林(口服，每次30~50mg/kg，
每 天 3 次 ， 待 体 温 恢 复 正 常 后 第 3 日 开 始 减 量 ， 2 周 内 减 至
5mg /kg，维持6~8周，拜耳医药保健有限公司，国药准字：
J20130078)联合丙种球蛋白(静脉注射，每次2g/kg，发病早期
10d内应用，华兰生物工程股份有限公司)治疗治疗。
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　　72例患者中观察组(n=36)接受双嘧达莫(口服，每天3次，
总剂量为5mg/kg，亚宝药业集团有限公司，H14020968)、阿
司匹林(口服，30~50mg/kg，每天3次，待体温恢复正常后第
3天开始减量，2周内减至5mg /kg，维持6~8周，拜耳医药保
健有限公司，国药准字：J20130078)联合丙种球蛋白(静脉注
射，每次2g/kg发病早期10天内应用，华兰生物工程股份有限
公司)治疗。两组患儿治疗2个月后观察相关指标变化。
1.3 观察指标及方法  临床治疗效果分析。显效为患儿经治疗后
发热、四肢肿胀等临床症状消失；缓解为患儿经治疗后部分症
状消失或所有症状均有所缓解；无效为患儿经治疗后症状没有
变化甚至加重。总有效率=显效率+有效率。本文同时分析两组
患者治疗后的发热缓解时间、四肢肿胀缓解时间、躯干红斑缓
解时间、粘膜充血缓解时间变化。
　　采用酶联免疫吸附测定法分析治疗前后血清中TNFα、PCT
和白细胞介素水平的变化。分贝于患者入院第2天和治疗两个
月后抽取静脉血4mL，1000r/min离心后分离上层血清进行相
关项目的检测。TNFα、PCT检测试剂盒购自R&D公司；IL6、
IL8、IL10检测试剂盒购自深圳晶美生物公司。所有检测均按照
试剂盒说明书进行。
1.4 统计学分析  数据统计采用SPSS 20.0软件进行。计量资料

用(χ- ±s)表示，两组间比较采用独立样本t检验，治疗前后比较
采用配对t检验。计数资料采用百分比(%)表示，两组间比较采
用卡方检验。P<0.05为差异有统计学意义。

2  结   果
2 . 1  两 组 患 儿 的 临 床 治 疗 效 果 比 较   观 察 组 的 总 有 效 率 为
100.0%，对照组患者的总有效率为91.7%，差异存在统计学意
义(P<0.05)，见表1。

2.2 两组患儿症状缓解时间比较  观察组患者的发热缓解时间、
四肢肿胀缓解时间、躯干红斑缓解时间、粘膜充血缓解时间均
明显短于对照组，差异存在统计学意义(P<0.05)，见表2。

表1 两组患儿的临床治疗效果比较
组别              显效(例)      有效例)      无效例)      总有效率[n(%)]

对照组(n=36)           16                 17                  3   33(91.7)

观察组(n=36)           20                16                   0   18(100.0)

χ2                          2.745

P                          <0.05

表2 两组患儿症状缓解时间比较(d)
组别        发热缓解时间            四肢肿胀缓解时间         躯干红斑缓解时间      粘膜充血缓解时间

对照组           2.08±0.51                   4.18±0.85                                  3.78±0.66                               5.02±0.96

观察组           1.02±0.25                   2.69±0.74                                  3.13±0.52                               2.74±0.62

t           1.286                   2.336                                  2.745                               1.978

P           <0.05                   <0.05                                  <0.05                               <0.05

表3 两组患者治疗前后血清中TNFα及PCT水平变化

组别
                                      TNFα(ng/L)                                                                                                   PCT(μg/L)

      治疗前                        治疗后          t                      P               治疗前        治疗后                         t                        P

对照组 30.3±4.24             25.8±3.44           2.056            <0.05           1.58±0.36     1.01±0.28 1.888              <0.05

观察组 31.2±3.45             19.6±2.85           2.333            <0.05           1.60±0.54      0.80±0.45 1.529              <0.05

t 0.915               2.642                                0.542      2.369 

P >0.05               <0.05                                >0.05      <0.05

2.3 两组患者治疗前后血清中TNFα及PCT水平变化  两组患者治
疗前血清中TNFα及PCT水平无明显差异性(P>0.05)，经治疗后

血清中上述因子水平均明显降低(P<0.05)，且观察组患者的上
述指标降低比对照组更明显(P<0.05)，见表3。

2.4 两组患者治疗前后血清中白细胞介素水平变化  两组患者
经治疗后血清中白细胞介素IL-6、IL-8、IL-10水平均明显降
低(P <0.05)，且观察组患者的上述指标降低比对照组更明显
(P<0.05)，见表4。

3  讨   论
　　川崎病是儿科的常见病和多发病，容易导致患儿出现淋巴
肿大、杨梅舌、皮疹和发热及粘膜充血等，并可累及全身中小
血管。阿司匹林能够抑制血小板的聚集，丙球蛋白具有预防病

毒感染的作用，双嘧达莫对心肌和血管均有明显的保护作用。
本研究在分析双嘧达莫、阿司匹林联合丙种球蛋白对川崎病患
儿的临床效果时发现患者经治疗后发热缓解时间、四肢肿胀缓
解时间、躯干红斑缓解时间、粘膜充血缓解时间均明显缩短，
血清中TNFα、PCT及白细胞介素IL6、IL8、IL10水平均明显降
低，提示双嘧达莫、阿司匹林联合丙种球蛋白能有效治疗川崎
病患儿，且可显著降低血清TNFα/PCT和白细胞介素水平。
　　TNFα与川崎病的发病及发展过程密切相关，且可作为川
崎病冠脉病变的预测指标，也是药物治疗效果的参考因子[7-8]。
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TNF-а参与了川崎病的发病过程，其水平的改变与川崎病患儿
出现血管炎性反应有关[9]，川崎病患儿存在较为严重的脂质代
谢紊乱及炎症反应，且急性期患儿的脂质代谢紊乱及炎症反
应更严重，提示TNF-α可作为评估川崎病发生发展的重要指
标[10]。阿司匹林联合丙种球蛋白治疗川崎病可有效缓解患者临
床症状，其机制与抑制血清炎性细胞因子释放、调节免疫功能
有关[11]。本研究也证实患者经治疗后血清中TNFα水平均明显降
低，提示双嘧达莫、阿司匹林联合丙种球蛋白能有效治疗川崎
病患儿，其作用可能与降低血清TNFα水平有关。已有的研究发
现降钙素原水平升高在川崎病的早期预测冠状动脉损伤方面有
重要的临床意义[11]，早期检测且动态追踪血降钙素原的水平可
在早期辅助诊断川崎病并预测川崎病合并冠状动脉损害方面提
供科学依据[12]。同时，血清降钙素原水平检测可作为预测川
崎病急性期患儿病情严重程度及药物治疗效果的重要参考指
标[13]。本文中患者经治疗后血清中PCT水平均明显降低，提示
双嘧达莫、阿司匹林联合丙种球蛋白能有效治疗川崎病患儿，
其作用可能与降低血清PCT水平有关。川崎病患者机体免疫细
胞过度释放多种炎症因子，尤其是白细胞介素等，促使机体形
成炎症反应，造成组织损伤是其发病造成损伤的可能原因：细
胞因子白细胞介素参与川崎病急性期炎症反应且可能发挥与白
细胞介素促进炎症反应相反的抗炎作用[14-15]。IL-34可能参与
KD的致病过程，IL-34可较好诊断KD，并预测KD的冠脉损害
程度[16]，且IL-6参与了KD的发病过程，其水平的改变与KD患
儿出现血管炎性反应有关[17]。同时，已有的证据也提示IL-8及
IL-10水平也与川崎病的临床诊断及冠脉损伤过程有一定的相
关性，但尚未阐明上述因子水平变化是否与药物治疗的有关。
本文中患者经治疗后血清中白细胞介素水平均明显降低，提示
双嘧达莫、阿司匹林联合丙种球蛋白能有效治疗川崎病患儿，
其作用可能与降低血清白细胞介素水平有关。在以后的研究中
将进一步对不同类型的川崎病患儿进行分析，尤其是血中支原
体抗体(MP-IgM)阳性和阴性者。同时，本研究纳入的样本量较
少，在以后的工作中将在增加研究的样本容量的基础上采用多
中心对比研究，为临床更合理治疗提供参考。

表4 两组患者治疗前后血清中白细胞介素水平变化

组别
                              IL6(ng/L)                                                                    IL8(ng/L)                                                                IL10(ng/L)

     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 33.2±4.02       28.5±3.61       2.056      <0.05       41.2±4.22      34.5±3.69       1.825    <0.05        36.3±4.18          29.0±3.47       2.312       <0.05

观察组 34.1±3.91       20.2±2.59       2.313      <0.05       43.1±5.66      28.6±3.18       2.415    <0.05        37.0±4.72          21.3±3.55       1.942       <0.05

t 0.842         2.001                                                   0.843                2.854                                       0.645         2.148 

P >0.05        <0.05                                                   >0.05               <0.05                                       >0.05         <0.05 

　　综上所述，双嘧达莫、阿司匹林联合丙种球蛋白能有效治疗
川崎病患儿，且可显著降低血清TNFα/PCT和白细胞介素水平。
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