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儿童传染性单核细胞增多症抗病毒治疗研究进展

张伟　 徐国成

【摘要】 　 传染性单核细胞增多症(ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓ ｍｏｎｏｎｕｃｌｅｏｓｉｓꎬＩＭ)又称传单ꎬ是由 ＥＢ 病毒所致的急性感

染性疾病ꎬ目前 ＩＭ 的发病率在儿童中呈逐年上升趋势ꎬ其治疗也是关注的热点ꎬ是否进行抗病毒治疗存

在争议ꎮ 本文主要目的是对目前儿童 ＩＭ 的抗病毒治疗的研究进展进行综述ꎮ
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　 　 传 染 性 单 核 细 胞 增 多 症 ( Ｉｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓ
ＭｏｎｏｎｕｃｌｅｏｓｉｓꎬＩＭ)是由 ＥＢ 病毒感染引起的急性自

限性传染病ꎬＥＢ 病毒是一种双链 ＤＮＡ 病毒ꎬ属于 γ－
疱疹病毒家族ꎮ 病毒主要在口咽部上皮细胞内增

殖ꎬＥＢ 病毒在人群中的传播主要由唾液介导ꎬ唾液

中可含有大量病毒ꎬ因此口－口传播是重要的传播途

径ꎬ飞沫传播次之ꎬ偶可通过输血进行传播ꎮ 原发性

感染大多发生在幼儿期ꎬ一般无明显症状ꎮ 儿童 ＩＭ
春季高发ꎬ以学龄前儿童多见ꎬ与急性感染患者唾液

接触是 ＥＢ 病毒的主要传播方式ꎬ患者在急性感染后

数月会主动释放病毒ꎬ起病形式多种多样ꎬ病初临床

表现不典型ꎬ可累及全身多个系统ꎮ 潜伏期通常为

１￣２ 个月[１]ꎮ ＩＭ 最常见的临床表现为发热、扁桃体

炎和颈部淋巴结肿大ꎬ同时还可合并肝脾增大、眼睑

水肿、外周血异型淋巴细胞增多等表现ꎮ 虽然 ＩＭ 通

常不被认为是一种严重的疾病ꎬ但在极少数情况下ꎬ
它可能导致危及生命的并发症ꎬ如脾破裂ꎬ脑炎和严

重的呼吸道阻塞等ꎬ少数可出现噬血细胞综合征等

严重并发症ꎬ其病情危重ꎬ预后不良ꎮ 由于个体免疫

状态不同ꎬ对 ＥＢ 病毒感染的反应也不同ꎬ患有严重

免疫缺陷的个体一旦感染 ＥＢ 病毒ꎬ出现淋巴增生性

疾病或恶性肿瘤的概率远远高于常人ꎮ 近年来儿童

ＩＭ 的发病率逐年上升ꎬ但该病大多预后良好ꎬ早期识
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别并予合理治疗可明显改善预后ꎮ 目前对于是否使

用抗病毒药物治疗儿童传 ＩＭ 仍存在争议ꎬ选择何种

抗病毒药物亦是临床关注的重点ꎬ因此本文就目前

抗病毒治疗的研究进展作一综述ꎮ
一、临床特点

ＩＭ 是由 ＥＢ 病毒引起的ꎬ可致全身多个器官损

伤ꎬ并可通过呼吸道传播[２]ꎬ急性症状期可持续 ２￣４
周的疾病[１]ꎮ 通常表现为低热、寒颤、出汗、肌肉痛

和关节痛ꎮ ＩＭ 的症状(疲劳、发热、扁桃体炎、颈部

淋巴结肿大、脾脏增大、肝脏肿大、皮疹等)通常在 １￣
２ 个月内消退[３￣４]ꎮ 扁桃体渗出物和腭部瘀点与急性

链球菌感染的外观相似ꎮ ９０％￣１００％的病例有发热ꎬ
约 １ 周ꎬ重者 ２ 周或更久ꎬ幼儿可不明显[５]ꎮ 恶心ꎬ
呕吐ꎬ皮疹和头痛也是常见的临床症状ꎬ其他症状如

口腔毛状白斑ꎬ面部水肿ꎬ黄疸和肝肿大发生在少数

患者ꎮ ＥＢ 病毒在初次感染后建立终身潜伏期ꎬ大多

数终生携带 ＥＢ 病毒的人不会再次受到病毒感染ꎬ因
为 ＥＢ 病毒感染由免疫系统控制ꎮ 然而ꎬ在免疫抑制

条件下(先天性的ꎬ在艾滋病毒感染的情况下ꎬ或与

免疫调节药物在移植和自身免疫性疾病中的使用有

关)ꎬＥＢ 病毒也可引起恶性肿瘤ꎬ原发性感染建立

后ꎬＥＢ 病毒在 Ｂ 淋巴细胞中持续感染ꎬ伴随着维持

其潜伏期的特异性病毒基因的表达ꎬ继而可能导致 Ｂ
细胞肿瘤的发生[６]ꎬ如伯基特淋巴瘤和其他非霍奇

金淋巴瘤、霍奇金淋巴瘤、中枢神经系统淋巴瘤和移

植后淋巴增生性疾病(ＰＴＬＤ)、艾滋病相关淋巴瘤以

８８６ 齐齐哈尔医学院学报 ２０２２ 年第 ４３ 卷第 ７ 期　 Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｑｉｑｉｈａｒ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ２０２２ꎬＶｏｌ.４３ꎬＮｏ.７



及自然杀伤(ＮＫ)和 Ｔ 细胞淋巴瘤ꎻ非角质化鼻咽癌

近乎 １００％与 ＥＢ 病毒有关ꎬ现部分胃肠道癌症亦被

证实与 ＥＢ 病毒相关ꎮ
二、发病机制

ＥＢ 病毒主要通过感染者和病毒携带者的唾液

传播给健康人群ꎬ由于 Ｂ 淋巴细胞 ＥＢ 病毒表面有

ＥＢ 病毒受体ꎬ所以 ＥＢ 病毒进入口腔后ꎬ首先感染咽

扁桃体中的 Ｂ 淋巴细胞以及口腔上皮细胞ꎬ并在细

胞中进行增值ꎬ导致细胞破坏ꎬ引起扁桃体炎和咽炎

症状ꎬ局部淋巴结受累肿大ꎮ 病毒还可在腮腺和其

他唾液腺上皮细胞中繁殖ꎬ可以长期或者间歇性向

唾液中排放ꎬ然后进入血液ꎬ通过病毒血症ꎬ或者受

感染的 Ｂ 淋巴细胞进行播散ꎬ继而累及周身淋巴系

统ꎮ 受感染的 Ｂ 淋巴细胞表面抗原发生改变ꎬ引起 Ｔ
淋巴细胞的强烈免疫应答而转化为细胞毒性 Ｔ 细

胞ꎬ如果没有及时有效的治疗ꎬＴ 淋巴细胞和 Ｂ 淋巴

细胞之间的相互作用会增强ꎬＢ 细胞的活动受限制ꎬ
从而导致 Ｂ 细胞水平进一步下降ꎬ它一方面杀伤感

染的 ＥＢ 病毒的 Ｂ 细胞ꎬ另一方面侵犯许多组织器官

而产生一系列的临床表现[７￣８]ꎮ ＩＭ 的大多数症状和

并发症不是由 ＥＢ 病毒对感染组织的直接毒性作用

引起的ꎻ而是异常免疫反应的结果ꎮ ＥＢ 病毒侵袭患

儿免疫细胞ꎬ使得具有调节机体免疫功能的 ＣＤ４＋ Ｔ
淋巴细胞耗竭ꎬ而具有抑制性 /杀伤性的 ＣＤ８＋Ｔ 淋巴

细胞大量增殖ꎬ最终导致机体免疫抑制ꎬＥＢ 病毒是

一种包膜病毒ꎬ包含一层用包膜糖蛋白(如 ｇｐ３５０、
ｇｐ４２、ｇＨ、ｇＬ 和 ｇＢ)修饰的膜ꎬ这对受体识别、附着和

病毒－宿主膜融合至关重要[９￣１０]ꎮ
三、诊断

ＩＭ 主要以春秋两季高发ꎮ 典型的临床特征为发

热、咽峡炎和淋巴结肿大三联征ꎮ 实验室检查:血常

规的特点为异型淋巴细胞比率超过 １０％ꎬ或其绝对

值超过 １.０×１０９ / Ｌꎬ具有诊断意义ꎮ ＥＢ 病毒抗体包

括 ＩｇＭ 抗体和 ＩｇＧ 抗体ꎬＩｇＭ 抗体在疾病早期可以出

现ꎬＩｇＧ 于发病后 ３￣４ 周出现高峰ꎬ通过嗜异性凝集

试验ꎬ可以检测 ＩｇＭ 嗜异性抗体ꎬ如果抗体效价高于

１ ︰ ６４ꎬ则具有诊断意义[１]ꎮ 此检测一般用于有慢

性或持续性症状的单核细胞增多症诊断不确定的患

者ꎬ通过手动鉴别获得完整的血细胞计数ꎮ 由于 Ｂ
细胞上有 ＥＢ 病毒的特异性受体ꎬ当 ＥＢ 病毒病原通

过呼吸道等感染人体时ꎬ通常累及并作用于靶细胞ꎬ
即 Ｂ 细胞ꎬ当机体在正常免疫的状态下ꎬ病毒侵犯 Ｂ
细胞并致使其增殖而激活抗原特异性 Ｔ 细胞ꎬ从而

抑制 ＥＢ 病毒诱导的 Ｂ 细胞进行转化ꎬ使其转为永生

Ｂ 细胞ꎬ进而清除病毒不发病ꎻ当机体免疫力低下和

或免疫紊乱时ꎬ这种永生 Ｂ 细胞发生持续的繁殖以

及复制ꎬ激发 Ｔ 淋巴细胞引起其强烈的免疫反应ꎬ由
此产生细胞毒性 Ｔ 细胞(ＴＣＬꎬ主要指 ＣＤ８＋Ｔ 细胞)ꎬ
ＴＣＬ 产生免疫杀伤作用进而引起临床不适及体征变

化ꎬ以及产生异型淋巴细胞等实验室指标异常ꎮ 总

白细胞增多ꎬ白细胞一般升高至 ２００００ 个 / ｍｍ３ 常

见[１１￣１３]ꎬ有时可见血小板减少ꎮ ＥＢ 病毒 ＤＮＡ 的检

测也具有较高的灵敏性和特异性ꎬ通过聚合酶链反

应方法能快速、敏感、特异地检测患儿血清中含有高

浓度 ＥＢ 病毒 ＤＮＡꎬ提示存在病毒血症ꎬ对该病的诊

断也具有重要参考价值ꎮ 同时详细的病史和体格检

查对于临床诊断也是至关重要的ꎮ
四、治疗

１.一般治疗:对于发热超过 ３８.５℃的患儿可对症

退热ꎬ加强营养支持ꎬ多进食高蛋白食物ꎬ早期应注

意休息ꎬ如有严重的肝功能损害ꎬ应卧床休息ꎬ并给

予护肝降酶治疗ꎮ
２.抗菌药物的使用:若合并细菌感染ꎬ如引起咽

部或者扁桃体激发链球菌感染ꎬ一般可选用青霉素

类抗菌素ꎬ但忌用阿莫西林或氨苄西林类药物ꎬ虽然

对于使用抗菌药物是否会增加皮疹发生风险的研究

结论尚存在争议ꎬ但是相关研究提示使用抗菌药物

的 ＩＭ 患者发生皮疹的风险明显高于未使用抗菌药

物的患者ꎮ
３.抗病毒治疗:抗病毒治疗虽可降低病毒复制水

平和咽部排泌病毒时间ꎬ但并不能减轻病情严重程

度、缩短病程和降低并发症的发生率ꎮ 对于病情重、
进展快或有并发症者可进行抗病毒治疗ꎬ热退后可

考虑停用ꎮ 近年来国内外一些研究表明重组人干扰

素 α１ｂ、阿昔洛韦、更昔洛韦、阿糖腺苷等药物可减轻

ＩＭ 症状ꎬ提高治疗的有效率ꎬ但疗效对比存在差异ꎮ
研究发现[１４]ꎬ阿昔洛韦与感染病毒的淋巴细胞具有

亲和力ꎬ通过结合酶抑制病毒ꎬ从而缓解症状ꎮ 而阿

糖腺苷能有效杀灭 ＥＢ 病毒ꎬ同时改善 Ｔ 细胞亚群ꎬ
从而提高免疫功能ꎬ其疗效显著ꎬ安全性高ꎮ 更有研

究表明[１５]在 ＩＭ 的治疗中ꎬ更昔洛韦联合干扰素 α２ｂ
治疗具有很好的效果ꎬ能够提高患儿的免疫功能ꎬ为
患儿的预后提供有利条件ꎬ具有较高的可靠性与安

全性的结论ꎮ (１)重组人干扰素 α１ｂ 治疗:重组人干

扰素是 Ｉｓａａｃｓ 和 Ｌｉｎｄｅｎｍａｎｎ 在 １９５７ 年行胚胎病毒

干预的研究期间首先发现的ꎬ重组人干扰素 α１ｂ 可

能具有抗病毒和抗淋巴细胞增殖的作用ꎬ它也可能

增强 ＮＫ 细胞活性和 ＥＢＶ 特异性的细胞毒性ꎮ ＩＭ

９８６齐齐哈尔医学院学报 ２０２２ 年第 ４３ 卷第 ７ 期　 Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｑｉｑｉｈａｒ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ２０２２ꎬＶｏｌ.４３ꎬＮｏ.７



患儿机体存在异常免疫应答ꎬ高水平的 ＣＤ８＋可分泌

并诱导多种炎症因子(ＴＮＦ－α、ＩＬ－６ 等)产生ꎬ并损

伤机体组织器官ꎬ导致心肌内的各种酶进入血液循

环ꎮ 重组人干扰素 α１ｂ 一方面可结合细胞表面干扰

素受体ꎬ激活 ＪＡＫ－ＳＴＡＴ 等细胞内多种信号通路ꎬ促
进磷酸二酯酶、２'ꎬ５'－寡腺苷酸合成酶等抗病毒因子

及蛋白的分泌ꎬ直接抑制 ＥＢ 病毒增殖[１６]ꎻ另一方面

可提高巨噬细胞吞噬功能、激活自然杀伤细胞ꎬ提高

机体免疫功能ꎬ起到间接的抗病毒效果[１７]ꎬ从而减轻

ＥＢ 病毒大量复制对机体 ＣＤ４＋、ＣＤ１９＋ 的消耗作用ꎬ
降低 ＣＤ８＋分泌大量细胞因子所产生的细胞杀伤作

用ꎬ减轻机体免疫损伤ꎮ 重组人干扰素 α１ｂ 辅助阿

昔洛韦治疗能有效改善 ＩＭ 患儿免疫功能ꎬ抑制机体

炎症反应ꎬ减轻心肌损伤ꎬ进而缓解患儿临床症状ꎮ
干扰素 α１ｂ 具有抗病毒和提高机体免疫力的双重作

用[１７]ꎬ采用雾化吸入方式ꎬ可是患儿体内药物浓度达

到较高水平ꎬ从而确保药物效果ꎮ 但重组人干扰素

α１ｂ 用作雾化ꎬ在临床上属于超说明书用药ꎬ在实际

应用中可能会受到限制ꎮ (２)阿昔洛韦治疗:阿昔洛

韦(ＡＣＶ)于 １９８２ 年被证明可以抑制病毒的复制[１８]ꎬ
但基本上没有毒性ꎬ因为它选择性地抑制病毒而不

是细胞复制ꎮ 减少了 ＥＢ 病毒在 ＩＭ 期间口咽部的脱

落ꎬ阿昔洛韦为合成嘌呤核苷类似物ꎬ因其可与脱氧

核苷竞争病毒胸苷激酶或细胞激酶ꎬ从而活化为阿

昔洛韦三磷酸酯ꎬ并通过干扰病毒 ＤＮＡ 聚合酶的集

聚与合成ꎬ从而降低病毒活性ꎬ并抑制 ＤＮＡ 多聚酶

对 ＥＢ 病毒的复制ꎬ可有效阻断病毒在体内复制ꎬ从
而改善临床症状ꎮ 阿昔洛韦在多种病毒性感染的治

疗中均有应用ꎬ但抗病毒药物治疗 ＩＭ 患儿不良反应

发生率较高ꎬ其应用存在争议ꎬ与阿昔洛韦相比更昔

洛韦的作用更大ꎬ毒性更小ꎬ可能妨碍其在其他正常

人群中的使用ꎮ 阿昔洛韦在治疗 ＩＭ 及 ＩＭ 类似疾病

的疗效是确切的ꎬ可明显缩短病程并改善症状严重

程度ꎬ但其具体作用机制尚不清楚ꎬ有待进一步的临

床研究ꎮ 也有报道指出阿昔洛韦在治疗 ＩＭ 的效果

并不理想[１９]ꎬ可能是因为阿昔洛韦在体内不能达到

有效的血药浓度来杀灭 ＥＢ 病毒ꎬ然而ꎬ当有选择地

使用时ꎬ它是有价值的ꎮ (３)更昔洛韦治疗:更昔洛

韦是阿昔洛韦的衍生物ꎮ 它们是核苷类抗病毒药

物ꎬ具有抑制 ＥＢ 病毒－ＤＮＡ 合成的功能ꎮ 其抗 ＥＢ
病毒作用强于其他药物[２０￣２１]ꎮ 在临床上属于常用广

谱抗病毒药物ꎬ更昔洛韦比阿昔洛韦具有更广泛的

抗病毒谱ꎬ而且 ＥＢ 病毒的 ＤＮＡ 聚合酶对阿昔洛韦

和更昔洛韦的三磷酸盐都高度敏感[２２￣２３]ꎬ具有很好

的抗 ＤＮＡ 病毒效果ꎬ并且水溶性较好ꎬ对病毒 ＤＮＡ
复制及延长可发挥有效的阻碍作用ꎬ其作用主要通

过竞争性抑制ꎬ来抑制病毒 ＤＮＡ 的合成ꎬ抗病毒效

果较理想ꎮ 更昔洛韦在感染细胞中通过胸苷激酶作

用转化为激活的三磷酸ꎬ竞争性地抑制病毒 ＤＮＡ 聚

合酶ꎬ终止 ＥＢ 病毒－ＤＮＡ 的延长ꎬ并抑制其病毒产

物的复制ꎮ 此外ꎬ更昔洛韦比阿昔洛韦更具水溶性ꎬ
更昔洛韦在 ＥＢ 病毒感染细胞中的药物活性比在非

ＥＢ 病毒感染细胞中的药物活性高出 １００ 倍ꎬ在非 ＥＢ
病毒感染细胞中ꎬ其药效可持续数天[２４]ꎮ Ｚｈａｎｇ Ｓ
等[２５]研究发现ꎬ更昔洛韦组心绞痛、发热、淋巴结肿

大、肝肿大、脾肿大症状体征消失时间低于无更昔洛

韦组ꎮ 在治疗期间ꎬ更昔洛韦组不良反应发生率显

著低于阿昔洛韦组ꎬ更昔洛韦可迅速消除小儿心绞

痛、发热、淋巴结肿大等症状ꎬ可改善血液异常指标ꎬ
ＥＢ 病毒转阴率较高ꎬ不良反应较少ꎮ 也有研究表

明[２６]匹多莫德联合更昔洛韦治疗传染性单核细胞增

多症较单独用药具有更好的临床效果ꎬ并能改善细

胞免疫功能ꎮ 但最近的研究表明更昔洛韦有抑制骨

髓的作用ꎬ特别是对于免疫能力低下的病人但最近

的研究表明更昔洛韦有抑制骨髓的作用ꎬ特别是对

于免疫能力低下的病人ꎮ 研究还发现更昔洛韦治疗

ＩＭ 虽有一定疗效ꎬ但因其具有细胞毒性ꎬ易导致血小

板降低、粒细胞减少及肝、肾功能损害等ꎬ故临床使

用常存在一定限制ꎮ 临床上对于更昔洛韦的疗效意

见不一ꎬ但多数研究更倾向于支持更昔洛韦治疗 ＩＭꎬ
未来仍需要更多的单中心研究来验证此观点ꎮ (４)
伐昔洛韦治疗:伐昔洛韦为鸟嘌呤类似物ꎬ其为阿昔

洛韦的前药ꎬ在体内转化三磷酸无环鸟苷发挥作用ꎬ
对单纯疱疹病毒的活性较高ꎬ但对传染性单核细胞

增多症的 ＥＢ 病毒来说其作用机制单一ꎬ且极易产生

抗药性ꎮ 但相关研究发现伐昔洛韦的生物利用度和

口服血药浓度要高于更昔洛韦ꎬ故其疗效要优于更

昔洛韦ꎮ 说明伐昔洛韦药物起效更快ꎬ能够有效抑

制 ＥＢ 病毒的进展ꎮ 也有研究发现更昔洛韦治疗效

果以及在疾病的转归方面优于伐昔洛韦ꎬ且发生不

良反应的几率较小ꎬ故二者疗效有待进一步研究ꎮ
(５)利巴韦林治疗:利巴韦林是一种核苷、次黄嘌呤

核苷类似ꎬ进入病毒感染的细胞ꎬ可迅速磷酸化ꎮ 因

此抑制病毒核酸在体内的合成ꎬ阻滞病毒增殖和复

制ꎮ 利巴韦林属于广谱抗病毒的经典药物ꎬ但在治

疗 ＩＭ 上ꎬ更昔洛韦治疗效果要比利巴韦林好ꎬ且利

巴韦林毒副作用大ꎬ易产生不良反应ꎬ有广泛耐药

性ꎬ故临床上一般不作为首选ꎮ (６)阿糖腺苷治疗:

０９６ 齐齐哈尔医学院学报 ２０２２ 年第 ４３ 卷第 ７ 期　 Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｑｉｑｉｈａｒ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ２０２２ꎬＶｏｌ.４３ꎬＮｏ.７



ＥＢ 病毒为疱疹 γ 亚科病毒ꎬ是导致 ＩＭ 的重要诱因ꎮ
因机体 Ｂ 细胞内存在 ＥＢ 病毒受体ꎬ故 ＥＢ 病毒多潜

伏于 Ｂ 细胞中ꎬ并经口腔侵入咽部淋巴组织及血管ꎬ
并引发 ＩＭ 等多种疾病ꎮ 研究发现除感染 Ｂ 细胞外ꎬ
ＥＢ 病毒还可感染 ＮＫ 细胞及 Ｔ 细胞亚群并引发其功

能损伤ꎬ降低机体清除被 ＥＢ 病毒感染的淋巴细胞的

能力ꎬ致使淋巴细胞增殖活化释放大量细胞因子ꎬ导
致机体免疫功能紊乱ꎮ 阿糖腺苷是一种嘌呤核苷ꎬ
具有较强的抗病毒作用ꎬ在机体内可磷酸化为二磷

酸及三磷酸化物ꎮ 其中ꎬ三磷酸化物可与 ＥＢ 病毒

ＤＮＡＰ 竞争性结合ꎬ选择性降低 ＥＢ 病毒核苷酸还原

酶、去氧核糖核酸聚合酶活性ꎬ抑制 ＥＢ 病毒 ＤＮＡ 的

正常合成ꎮ 三磷酸化物还可竞争性结合于 ＥＢ 病毒

ＤＮＡ ３－ＯＨ 位末端ꎬ中止病毒 ＤＮＡ 的合成ꎮ 阿糖腺

苷还可抑制 ＥＢ 病毒 ｍＲＮＡ 的合成ꎬ影响 ＥＢＶ 复制ꎬ
达到杀灭 ＥＢ 病毒的目的ꎬ而此药物本身仅极少量渗

入病毒的 ＤＮＡ 分子中ꎮ 在临床治疗中ꎬ阿糖腺苷不

仅能有效杀灭 ＥＢ 病毒ꎬ还能通过改善 Ｔ 细胞亚群ꎬ
增强机体免疫功能ꎬ其治疗效果显著ꎬ安全性较高ꎮ
同时可有效的缩短 ＩＭ 患儿临床症状改善时间ꎮ

４.糖皮质激素:若发生上气道梗阻、脑膜炎、心肌

炎、血小板减少性紫癜等并发症的重症患儿ꎬ糖皮质

激素可明显减轻症状ꎬ但激素具有免疫抑制作用ꎬ因
此目前对其使用价值众多研究结果难以取得一致的

结论ꎮ
　 　 讨论　 传染性单核细胞增多症是一种单核巨噬

细胞系统急性增生性传染性疾病ꎬ其临床症状无特

异性表现ꎬ且病情轻重不一ꎬ大多为自限性疾病ꎬ但
少数严重患儿可存在多脏器受损ꎮ 目前国外对 ＩＭ
并不推荐常规抗病毒治疗ꎮ 国内也有单中心研究显

示ꎬ抗病毒治疗不能获得临床效果ꎮ 但对于病情较

重ꎬ有并发症者抗病毒治疗也是有必要的ꎬ有人认为

抗病毒药物与免疫调节药物(如糖皮质激素)联合使

用可能是有益的ꎮ 然而ꎬ在一项多中心、双盲、安慰

剂对照的试验中ꎬ泼尼松龙联合无环鸟苷治疗 ＩＭ 抑

制了口咽 ＥＢ 病毒复制ꎬ而不影响临床症状的持续时

间或 ＥＢ 病毒特异性细胞免疫的发展ꎮ 因此特异性

抗病毒药物可能缓解常见的 ＥＢ 病毒相关并发症的

症状ꎬ然而ꎬ对于那些确实发生 ＥＢ 病毒相关疾病的

患者ꎬ仍然没有定向小分子治疗ꎬ因为在临床试验中

使用的抗病毒药物在很大程度上是无效的ꎮ 过去的

抗病毒尝试主要针对病毒复制ꎬ进一步研究新的研

究途径ꎬ包括针对非复制蛋白ꎬ可能是必要的ꎬ以开

发有效的治疗 ＥＢ 病毒感染ꎮ 阿昔洛韦、伐昔洛韦或

更昔洛韦等药物通过抑制病毒多聚酶、终止 ＤＮＡ 链

的延伸而产生相应抗病毒作用ꎮ Ｓｕｒｅｓｈ Ｍｋ 等[２７] 研

究发现阿昔洛韦可明显缩短病程并改善症状严重程

度ꎬ也有研究发现抗病毒治疗可降低病毒复制水平

和咽部排泌病毒时间ꎬ但并不能减轻病情严重程度、
缩短病程和降低并发症的发生率ꎮ 干扰素 α１ｂ 虽具

有抗病毒和提高机体免疫力的双重作用ꎬ但由于雾

化属于超说明用药ꎬ临床使用仍有一定限制ꎻ阿昔洛

韦在多种病毒性感染的治疗中均有应用ꎬ但有相关

研究发现阿昔洛韦在体内不能达到有效的血药浓度

来杀灭 ＥＢ 病毒ꎬ并且其抗病毒药物治疗 ＩＭ 患儿不

良反应发生率较高ꎻ与阿昔洛韦相比更昔洛韦的作

用更大ꎬ毒性更小ꎬ但最近的研究表明更昔洛韦有抑

制骨髓的作用ꎬ对于免疫能力低下的病人不推荐使

用ꎻ伐昔洛韦的生物利用度和口服血药浓度要高于

更昔洛韦ꎬ故其疗效要优于更昔洛韦ꎬ但伐昔洛韦发

生不良反应几率更高ꎬ故二者疗效有待进一步研究ꎻ
综上所述ꎬ目前国外对 ＩＭ 并不常规使用其进行抗病

毒治疗ꎬ而国内对于此药物治疗 ＩＭ 的单中心研究也

较少ꎬ但大部分研究更而倾向于阿昔洛韦、更昔洛韦

等治疗 ＩＭꎬ其可降低病毒复制水平和咽部排泌病毒

时间ꎬ但各种抗病毒药物否减轻疾病严重程度意见

不一ꎬ仍需要进一步探究ꎬ而对于利巴韦林、阿糖腺

苷等药物治疗 ＩＭ 的相关研究较少ꎬ可能与其疗效欠

佳ꎬ副作用较大ꎬ易产生不良反应有关ꎬ故临床暂不

推荐优先使用ꎬ因此ꎬ目前仍然没有足够的证据来支

持抗病毒药物对治疗 ＩＭ 有效性ꎬ对于 ＩＭ 的抗病毒

治疗仍需要更多的研究和规范指导其应用ꎮ
　 　 总结　 目前对于儿童传染性单核细胞增多症主

要以对症支持治疗为主ꎬ抗病毒治疗暂无明确指南ꎬ
故在常采用抗病毒药治疗方面也是有争议的ꎬ其有

效性也是不确定的ꎬ目前仍然没有足够的证据来支

持抗病毒药物对治疗 ＩＭ 有效性ꎬ仍需进一步研究ꎮ
因此ꎬ积极寻找诊疗此症的最佳方法ꎬ减少相关并发

症ꎬ寻找高质量的理论依据来评估抗病毒药物的疗

效是十分有必要的ꎬ同时也有待更多临床工作者的

深入研究ꎮ 抗病毒药物在急性 ＩＭ 中的有效性尚不

确定ꎮ 大多数被纳入的研究存在不明确或较高的偏

倚风险ꎬ因此这种干预的有效性仍然存在问题ꎮ 早

期治疗可尽早控制病毒的复制ꎬ阻止病情发展ꎬ染性

单核细胞增多症现没有特效的抗病毒治疗方案ꎬ各
学者对抗病毒药物的疗效意见不一ꎬ其应用的必要

性、应用的时机及可能带来的不良反应等仍存在争

议ꎮ 故临床上常采用对症支持治疗ꎮ 许多抗病毒药
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物已被证明是有效的 ＥＢ 病毒复制抑制剂ꎬ但在临床

上取得的成功有限ꎬ且没有一种药物被批准用于治

疗 ＥＢ 病毒感染ꎮ 在过去的几十年里ꎬ没有出现任何

抑制 ＥＢ 病毒潜伏感染的药物ꎮ 因此ꎬ尽管病毒复制

被长期抑制ꎬ一些潜伏的感染细胞仍会持续存在ꎬ并
恢复潜伏细胞的数量ꎮ ＥＢ 病毒引发的疾病可导致

衰弱性疾病和死亡ꎬ针对所有相关适应症的 ＩＭ 的抗

病毒治疗仍是一个未得到满足的主要医疗需求ꎮ
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