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摘　要 ：目的：研究蒲地蓝消炎口服液联合抗病毒药物对重症手足口病患儿靶器官损伤及炎症反应的影响。方法：选择 2016

年 3 月 -2019 年 1 月间我院收治的 78 例重症手足口病患儿，按照随机数表法分为对照组和观察组。观察组患儿接受蒲地蓝消

炎口服液联合利巴韦林治疗，对照组患儿仅接受利巴韦林治疗。治疗后 1 周时评估两组患儿的治疗效果，测定脑脊液脑损伤指

标以及血清脑损伤指标、炎症因子含量，记录治疗期间药物不良反应发生情况。结果：治疗 1 周后，观察组患儿的总有效率显

著高于对照组、整体疗效优于对照组；观察组患儿脑脊液及血清中脑损伤指标 NSE、S100β、MBP 的含量低于对照组患儿；观

察组患儿血清中炎症因子 CRP、IL-6、IL-10、TNF-α 的含量低于对照组患儿。治疗期间，两组患儿的皮疹、腹泻、恶心呕吐、

胃肠道出血等药物不良反应发生率差异无统计学意义。结论：蒲地蓝消炎口服液联合利巴韦林可有效提高重症手足口病患儿的

疗效、减轻脑组织损伤且安全性良好，抑制全身炎症反应是药物发挥治疗作用的机制之一。
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Abstract:Objective: To study the effects of Pudilan Xiaoyan oral liquid combined with antiviral drugs on target organ 
injury and inflammation in children with severe hand, foot and mouth disease. Methods: 78 children with severe HFMD 
treated in our hospital from March 2016 to January 2019 were selected and divided into control group and observation group 
according to random number table method. Observation group received Pudilan anti-inflammatory oral liquid combined 
with ribavirin, control group only received ribavirin treatment. The therapeutic effects of the two groups were evaluated 
at 1 week after treatment, and the contents of cerebrospinal fluid brain injury indexes and serum brain injury indexes and 
inflammatory factors were measured, and the occurrence of adverse drug reactions during treatment was recorded. Results: 
After 1 week of treatment, the total effective rate of observation group was significantly higher than that of control group, and 
the overall curative effect was better than that of control group. The levels of NSE, S100β and MBP in cerebrospinal fluid 
and serum of the observation group were lower than those of the control group. The levels of serum inflammatory factors 
CRP, IL-6, IL-10 and TNF-α in observation group were lower than those in control group. During treatment, there was 
no significant difference in the incidence of adverse drug reactions such as rash, diarrhea, nausea, vomiting and gastrointestinal 
bleeding between the two groups. Conclusion: Pudilan Xiaoyan oral liquid combined with ribavirin can effectively improve 
the efficacy of children with severe hand, foot and mouth disease, reduce brain tissue injury and have good safety. Inhibiting 
systemic inflammatory response is one of the mechanisms of drug therapy.
Key words:Hand, foot and mouth disease; Pudilan anti-inflammatory oral liquid; Antiviral drugs; Brain function; 
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手足口病（Hand, foot and mouth disease，HFMD 

）是由肠道病毒感染引起的传染病，5岁以下小儿高发，

以手、足、口部的疱疹为最主要表现。当肠道病毒毒力

较高、患儿抵抗力较弱时，可进展至重症手足口病，且

伴有其他重要脏器功能的损伤，若不及时采取积极的治

疗措施、预后不佳 [1-2]。利巴韦林是手足口病治疗最常

用的广谱抗病毒药物，已经在较多研究中被证实具有肯

定的削弱病毒毒力的作用，但也有研究指出单纯对症治

疗及利巴韦林抗病毒治疗无法逆转重症手足口病患儿病

情，需加入其他药物进行联合应用 [3-4]。蒲地蓝消炎口
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服液具有清热解毒，抗炎消肿的作用，已经在腮腺炎、

咽炎、扁桃体炎等疾病中获得成功应用，但是目前关于

该药治疗重症手足口病的效果及相关分子机制仍不明

确。在下列研究中，我们分析了蒲地蓝消炎口服液联合

抗病毒药物对重症手足口病患儿靶器官损伤及炎症反应

的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2016 年 3 月 -2019 年 1 月间我院收治的重症

手足口病患儿 78 例作为研究对象。按照随机数表法，

78 例患儿被分为对照组、观察组各 39 例。对照组中男

20例、女 19例，年龄 6月 -7 岁，平均（3.28±0.59）

岁，病程 1-6d，平均，（2.84±0.34）d；观察组中男

21例、女18例，年龄5月-8岁，平均（3.46±0.57）岁，

病程 1-7d，平均，（2.79±0.32）d。两组患儿的性别、

年龄、病程分布差异无统计学意义（P>0.05）。

1.2 纳入及排除标准

纳入标准如下：（1）符合 2010 年版《手足口病治

疗指南》中对于重症手足口病的定义；（2）年龄≤ 10

岁；（3）入院前未接受其他药物治疗；（4）患儿家属

签署知情同意书。排除标准如下：（1）伴先天性心脏病、

脑血管畸形等；（2）伴基础性肝肾功能不全；（3）伴

严重细菌感染；（4）伴水痘、湿疹等疾病；（5）对抗

病毒药物利巴韦林及（或）蒲地蓝消炎口服液过敏；（6）

患儿家属自愿放弃治疗，或者中途退出治疗导致病例脱

落。

1.3 治疗方法

两组患儿均接受补液、退热、维持水电解质平衡

等对症治疗。对照组患者在

常规治疗基础上加入抗病毒治疗，具体如下：利

巴韦林注射液静脉滴注，10mg/kg，1 次 /d，以 1 周为

一疗程。观察组患儿在常规治疗基础上，应用蒲地蓝消

炎口服液联合抗病毒药物治疗，具体如下：蒲地蓝消炎

口服液，6 月 -1 岁小儿口服 15mL/d，3 次 /d；1-3 岁

小儿口服 30 mL/d，3 次 /d，以一周为一疗程。

1.4 治疗效果

治疗 1 疗程后，评判两组患儿的治疗效果，包括

痊愈（病毒转阴、临床症状体征完全消失，且无并发症

发生）、显效（病毒转阴，全部临床症状及体征显著好

转但是未达痊愈标准，无并发症）、有效（EV、EV71、

CA16 病毒检测中有 1 项转阴，所有临床症状及体征均

有所好转但未达显效标准，无并发症）、无效（EV、

EV71、CA16 病毒检测均未转阴，或者出现并发症）。

总有效率＝（痊愈人数＋显效人数＋有效人数）/ 总人

数。

1.5 脑损伤指标

治疗 1 疗程后，两组患儿进行腰椎穿刺取脑脊

液 2ml，同时抽取空腹、外周静脉血 2ml，室温静置

30min、4℃下离心（2500r/min，15min）取上清液，采

用酶联免疫吸附法（ELISA）法测定其中脑损伤指标神

经元特异性烯醇化酶（NSE）、S100β蛋白（S100β）、

髓鞘碱性蛋白（MBP）含量。

1.6 炎症反应

治疗 1 疗程后，以相同方法获取两组患儿外周静

脉血血清，采用 ELISA 法测定其中炎症因子 C 反应蛋白

（CRP）、白介素 -6（IL-6）、白介素 -10（IL-10）、

肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）含量。

1.7 药物不良反应

治疗过程中，观察并记录两组患儿的药物不良反

应发生情况，包括皮疹、腹泻、恶心呕吐、胃肠道出血。

1.8 统计学方法

文中数据录入软件 SPSS 20.0，计量资料采用均数

± 标准差（ sx ± ）表示，组间比较采用 t 检验；计数

资料以百分率表示，组间比较采用卡方检验，等级资料

以频数和构成比表示，两组间比较采用非参数秩和检验；

相关性分析采用 Pearson 检验，以 P<0.05 表示差异具

有统计学意义。

2 结果

2.1 治疗效果

治疗 1 周后，观察组患儿的总有效率、痊愈率、

显效率均显著高于对照组患儿，有效率及无效率低于对

照组患儿，差异有统计学意义（P<0.05），见表 1。

2.2 脑损伤指标

治疗 1 周后，观察组患儿的脑脊液及血清中脑损

伤指标NSE、S100β、MBP含量均显著低于对照组患儿，

差异有统计学意义（P<0.05），具体见表 2。

2.3 炎症反应

治疗 1 周后，观察组患儿的血清炎症因子 CRP、

IL-6、IL-10、TNF-α 含量均显著低于对照组患儿，差

异有统计学意义（P<0.05），具体见表 2。

2.4 药物不良反应

治疗期间，两组患儿的皮疹、腹泻、恶心呕吐、
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胃肠道出血等药物不良反应发生率差异无统计学意义

（P>0.05），见表 4。

3 讨论

柯萨奇病毒 A16 型、肠道病毒 71 型（EV71）是诱

发小儿重症手足口病的主要肠道病毒类型，对症及广谱

抗病毒药物联合治疗是目前临床最常用的方案，但是该

方案疗程较长、患儿临床症状改善不显著且可遗留严重

并发症[5]。蒲地蓝消炎口服液的主要药理作用如下：（1）

蒲公英所含主要成分蒲公英甾醇具有抗炎、抗病毒作用；

（2）板蓝根的主要成分 β- 谷甾醇可凉血消肿、清热

解毒、抗菌抗病毒；（3）苦地丁的主要成分苦地丁素

可消肿、清热解毒；（4）黄芩中所含黄芩苷具有抗炎

解毒的功效 [6-7]。以上作用已经在多种炎症性疾病（扁

桃体炎、腮腺炎）中被证实。鉴于目前重症手足口的治

疗瓶颈，以及蒲地蓝消炎口服液的确切抗炎抗病毒作用，

本次研究将蒲地蓝消炎口服液加入重症手足口病患儿的

治疗方案中，以期寻找更为合理、高效的临床药物配伍

方法。

病毒转阴、临床症状体征及并发症情况是衡量重

症手足口病疗效的三大要点，本次研究在治疗 1 疗程后

对两组患儿的疗效进行宏观评估，结果发现：相较于对

照组患儿，观察组患儿的治疗后痊愈率、显效率均较

表 1：两组患儿的临床疗效比较 n（%）

组别 例数 总有效率 痊愈 显效 有效 无效

观察组 39 38（97.44%） 21（53.85%） 11（28.21%） 6（15.38%） 1（2.56%）

对照组 39 32（82.05%） 13（33.33%） 6（15.38%） 13（33.33%） 7（17.95%）

统计值 x2=7.394 u=8.192

P <0.05 <0.05

表 2：两组患儿脑脊液及血清脑损伤指标含量比较（ sx ± ）

组别 例数
脑脊液 血清

NSE（μg/L） S100β（ng/L） MBP（ug/L） NSE（μg/L） S100β（ng/L） MBP（ug/L）

观察组 39 13.27±1.88 342.75±41.28 1.27±0.15 11.02±1.72 325.39±38.76 1.16±0.13

对照组 39 20.36±2.85 439.62±48.53 1.95±0.24 16.84±1.95 411.56±48.75 1.54±0.18

t 7.492 12.184 6.493 6.942 13.274 6.092

P <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

表 3：两组患儿血清炎症因子含量比较（ sx ± ）

组别 例数 CRP（mg/L） IL-6（μg/L） IL-10（μg/L） TNF-α（μg/L）

观察组 39 3.84±0.41 2.71±0.34 11.27±1.85 2.09±0.24

对照组 39 7.09±0.85 6.23±0.75 19.56±2.73 5.61±0.63

t 6.392 7.092 8.172 6.828

P <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

表 4：两组患儿的治疗期间药物不良反应发生率比较 n（%）

组别 例数 皮疹 腹泻 恶心呕吐 胃肠道出血

观察组 39 2（5.13%） 3（7.69%） 2（5.13%） 0

对照组 39 2（5.13%） 2（5.13%） 1（2.56%） 0

x2 / 0.623 0.463 /

P >0.05 >0.05 >0.05 >0.05
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高，且总有效率高达 97.44%，说明在利巴韦林抗病毒

治疗的基础上加入蒲地蓝消炎口服液，可进一步增强对

病毒毒性的削弱甚至杀灭作用，这也是患儿疗效整体提

升的根本原因所在。重症手足口病患儿的主要感染病

毒 EV71 具有极强的嗜神经性，其在中枢系统积累后可

直接损伤神经元，造成病毒性脑膜炎、脑脊髓炎等严重

并发症发生 [8-9]。神经元中存在神经元特异性烯醇化酶

（NSE）、S100β蛋白（S100β）、髓鞘碱性蛋白（MBP）

等较多特异性因子，由于血脑屏障的存在，生理状态下

以上指标在外周血中含量甚微，故可作为重症手足口病

患儿脑损伤严重程度衡量的可靠指标 [10]。本次研究在

治疗 1 周后对比两组患儿的血清神经功能指标发现：与

对照组相比，观察组患儿的血清 NSE、S100β、MBP 含

量均较低，说明蒲地蓝消炎口服液加入治疗后患儿的神

经元细胞被病毒破坏减少、血脑屏障功能得到优化，这

也是该药物抗病毒活性的间接证据。

全身炎症反应综合征是手足口病的重要发病机制，

程红球 [11] 的研究指出肠道病毒感染后可激发 CRP、

IL-6、TNF-α等典型促炎因子大量分泌，通过连锁反应、

放大效应等引起全身炎症反应综合征。杜潘艳 [12] 的研

究发现，EV71 病毒感染的手足口病小儿学前中 IL-10、

IFN-γ 等炎症因子含量上升，且重症患儿的 IL-10 含

量进一步上升，推测与免疫功能抑制相关。持续炎症反

应不利于小儿体内病毒清除，且细胞因子见的相互刺激、

拮抗作用可对机体细胞及组织造成损伤 [13-15]。本次研

究检测了两组患儿的治疗后血清炎症因子含量，发现：

与对照组相比，观察组患儿的治疗 1 周后血清 CRP、

IL-6、IL-10、TNF-α 含量均较低，说明联合治疗后患

儿的全身炎症反应得到控制，提示蒲地蓝消炎口服液加

入治疗后可以提升整体治疗方案的抗炎效果，是患儿最

终治疗效果提升的内在机制之一。

以上研究均已证实蒲地蓝消炎口服液辅助治疗的

高效性，但是目前该药在儿童中的用药经验相对较少，

尤其是 5 岁以下小儿中药物安全性研究缺乏。该药主要

可造成患者过敏及胃肠道不适，励爱 [16] 等研究认为蒲

地蓝消炎口服液在 12 岁一小小儿中的不良反应与成年

人类似，但是具体安全性仍有待进一步研究确定。本次

研究对比了两组患儿的治疗不良反应发生情况，结果显

示：相较于对照组患儿，皮疹、腹泻、恶心呕吐、胃肠

道出血等药物不良反应发生率均较低，说明蒲地蓝消炎

口服液的应用不会增加重症手足口病小儿的药物不良反

应发生，具有良好的治疗安全性。

综上，蒲地蓝消炎口服液联合利巴韦林可有效提

高重症手足口病患儿的疗效、缓解脑组织损伤且具有良

好的治疗安全性，降低全身炎症反应是蒲地蓝消炎口服

液发挥治疗效果的机制之一。
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