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•皮肤美容•                                                                                          •论 著•

强脉冲光联合硫酸羟氯喹治疗玫瑰痤疮的疗效观察
及对患者生活质量的影响

王 静1，荣光辉2，祝 嘉2，彭 琛2，徐 侠2

（六安市中医院 1.皮肤性病科；2.皮肤科  安徽 六安  237006）

[摘要]目的：探讨分析强脉冲光联合硫酸羟氯喹治疗玫瑰痤疮疗效观察及对生活质量的影响。方法：按随机数字表法将2020

年7月-2021年5月六安市中医院收治的89例玫瑰痤疮患者分入对照组（45例）与治疗组（44例）。对照组采用硫酸羟氯喹片+

盐酸米诺环素胶囊+医用冷敷贴治疗；治疗组在对照组基础上联合强脉冲光治疗。对比两组治疗前后症状积分和生活质量评

分、临床疗效以及不良反应。结果：相比对照组，治疗组总有效率更高（95.45% vs 79.54%，P＜0.05）；治疗后两组红斑、

丘疹脓疱、毛细血管扩张、瘙痒等症状评分均较治疗前下降，且治疗组各症状评分更低（P＜0.05）；治疗后两组自我感

知、情感功能、痤疮症状、社会功能评分均较治疗前升高，且治疗组生活质量评分更高（P＜0.05）；对照组不良反应发生

率与治疗组比较（6.82% vs 9.09%）差异无统计学意义（χ2=0.155，P=0.694）。结论：对玫瑰痤疮患者采取强脉冲光联合硫

酸羟氯喹治疗效果显著，能有效改善患者临床症状，提高生活质量，安全性较高，值得推广。
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Clinical Application of Intense Pulsed Light Combined with Hydroxychloroquine 
Sulfate in the Treatment of Rosacea
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Abstract: Objective To investigate the efficacy of intense pulsed light combined with hydroxychloroquine sulfate in the 
treatment of rosacea and its eff ect on quality of life. Methods A total of 89 patients with rosacea admitted to Lu'an Traditional 
Chinese Medicine Hospitala from July 2020 to May 2021 were divided into the control group (45 cases) and the treatment 
group (44 cases) by the random number table method. The control group was treated with hydroxychloroquine sulfate tablets + 
minocycline hydrochloride capsules + medical cold compresses, and the treatment group was given intense pulsed light therapy 
on the basis of the control group. The symptom score and quality of life score before and after treatment, clinical effi  cacy and 
adverse reactions were compared between the two groups. Results Compared with the control group, the eff ective rate of the 
treatment group was higher (95.45% vs 79.54%, P＜0.05). After treatment, the scores of symptoms such as telangiectasia, 
pruritus, erythema, papules and pustules in the two groups were all decreased, and the symptom scores in treatment group were 
lower (P＜0.05). After treatment, the scores of self-perception, emotional function, acne symptoms, and social function of 
the two groups increased, and the quality of life score of the treatment group was higher (P＜0.05). The incidence of adverse 
reactions in the control group and the treatment group(6.82% vs 9.09%) was not statistically signifi cant(χ2=0.155, P=0.694). 
Conclusion Intense pulsed light combined with hydroxychloroquine sulfate is eff ective in the treatment of rosacea, which can 
improve clinical symptoms, increase quality of life with high safety. It is worthy of promotion.
Key words:intense pulsed light; hydroxychloroquine sulfate; rosacea; quality of life; symptom score
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玫瑰痤疮表现为鼻部发红、短暂或持续性红斑、丘

疹、脓疱及毛细血管扩张，好发于成年人[1]。目前对于该

疾病的发病机制尚未统一，有关研究显示玫瑰痤疮患者

均出现皮脂过度分泌现象[2]。临床采用对症治疗、清除皮

损、调整内分泌紊乱的治疗方式，例如口服或者局部使用

四环素、甲硝哒唑等药膏，虽然能迅速缓解症状，但长时
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间使用抗生素，会影响肠道中益生菌生长，疗效欠佳，且

无法根治玫瑰痤疮[3-4]。硫酸羟氯喹能加强患者皮肤对长波

紫外线耐受性，减少细胞因子和组胺释放，具有免疫抑制

及抗炎作用，但长期使用会引发不同程度的不良反应[5]。

强脉冲光能发出非剥脱性、非侵入性的低能量密度治疗血

管性或色素性皮肤病变。对于玫瑰痤疮患者采用强脉冲光

和硫酸羟氯喹联合治疗是否可提高治疗效果，目前临床尚

无统一结论[6]。故本研究旨在探讨强脉冲光联合硫酸羟氯喹

治疗玫瑰痤疮的疗效，并观察患者的生活质量、症状积分。

1  资料和方法

1.1一般资料：按照随机数字表法将2020年7月-2021年5月

六安市中医院就诊的89例玫瑰痤疮患者分入对照组（45

例）与治疗组（44例），治疗过程中对照组有1例脱落。对

照组（45例）男10例，女35例；年龄20～56岁，平均年龄

（35.81±6.65）岁；病程1～8年，平均（2.69±0.25）

年；皮损累及部位：额部3例，双颊部18例，鼻部16

例，口周8例。治疗组（44例）男8例，女36例；年龄

21～56岁，平均（36.05±6.70）岁；病程1～7年，平均

（2.70±0.26）年；皮损累及部位：额部4例，双颊部20

例，鼻部14例，口周6例。两组上述基线资料比较，差异无

统计学意义（P＞0.05）。本研究经六安市中医院伦理委员

会批准同意。

1.2 纳入标准：①相关临床表现均符合中国玫瑰痤疮诊疗

指南（2016）制定的玫瑰痤疮诊断标准[7]；②年龄≥18岁；

③神志、语言沟通清楚；④患者签署知情同意书。

1.3 排除标准：①合并严重的心肝肾等功能障碍；②妊娠

或哺乳期者；③伴有严重肿瘤或免疫系统疾病者；④近3个

月内接受激素、抗过敏药物治疗者。

1.4 治疗方法

1.4.1 对照组：硫酸羟氯喹片[（纷乐，上海上药中西制药

有限公司，国药准字H19990263，规格：0.1克×14片）口

服0.2 克/次，每天2次]+盐酸米诺环素胶囊[（玫满，惠氏

制药有限公司，国药准字H10960011，规格：50毫克×20

粒）口服0.1克/次，1次/天，服用8周，为一个疗程]+

外用医用冷敷贴[（广州创尔生物技术股份有限公司，

医疗器械备案凭证编号：粤穗械备20160195号，规格：

30 ml），2次/天]。

1.4.2 治疗组：在对照组基础上联合强脉冲光治疗仪治

疗（型号：Record-618）。①术前准备：先由同1名专科

医生与患者进行术前沟通，介绍强脉冲光治疗仪工作原

理及注意事项，术前清洁患者面部，并留取照片；②操

作方法：患者平躺，佩戴防护镜，医生对患者肤色及皮

损评估，调整治疗参数，选择适合患者皮损程度的治疗

头（15 mm×35 mm、15 mm×8 mm）。治疗头使用情况：

皮损面积比较大或者位置比较平坦，一般选择大治疗头

（15 mm×35 mm），相反就选择小治疗头（15 mm×8 mm）。

涂光子冷凝胶（嘉业堂，出产于山东朱氏药业集团有限公

司，厚度2～3 mm），测试双侧面颊光斑，1 min后观察被

治疗处反应，再进行参数调整。医生手持治疗头，垂直贴

敷于皮损处表面发射光子。红斑区皮肤微红，较细小血管

消失，稍粗血管发紫，用刮板轻刮未现血液流动为治疗终

点，每4周1次，共治疗2次；③术后处理：治疗同时给予冷

纱块湿敷，结束后清洗冷凝胶，冷敷药物面膜综合治疗两

次（笔者医院自制）。所有患者治疗期间避免暴晒。两组

治疗8周，1个疗程后，随访并留取照片对比评估。

1.5 观察指标

1.5.1 疗效：参照文献[8]对玫瑰痤疮进行疗效判断。①治

疗后患者皮损消退≥90%为治愈；②治疗后患者皮损消退

75%～89%为显效；③治疗后患者皮损消退25%～74%为有

效；④治疗后患者皮损消退＜25%为无效。有效率=（总例

数-无效例数）/总例数×100%。

1.5.2 症状积分：分别于治疗前、治疗后对患者临床症

状进行评分，参照[9]4级评分法对红斑、丘疹、脓疱、毛

细血管扩张等客观体征以及瘙痒等主观症状进行评分。自

觉症状无，皮损面积0 cm2得0分；自觉症状轻，皮损面积

＜20 cm2得1分；自觉症状适中，皮损面积20～50 cm2得2

分；自觉症状重，皮损面积＞50 cm2得3分，评分越高症状

越差。

1.5.3 生活质量：生活质量量表（Acne-QOL）[10]，总分114

分，其中包含自我感知（30分）、情感功能（30分）、痤

疮症状（30分）、社会功能（24分）等4项，分数越高则生

活质量越高。

1.5.4 不良反应：观察记录两组患者在治疗过程中的不良

反应事件（包含水疱、色素沉着、红肿、面部刺激和头晕

头痛）。

1.6 统计学分析：统计软件采用IBM公司SPSS 23.0，采用

两独立样本t检验及配对t检验比较年龄、病程、症状积分

和生活质量评分等以均数±标准差（x̄±s）描述的计量资

料，采用四格表χ2检验推断性别、皮损累及部位、疗效和

不良反应等以百分比（%）描述的计数资料，双侧检验水准

α为0.05。

2  结果

2.1 两组临床疗效对比：相比对照组，治疗组总有效率更

高，差异有统计学意义（P＜0.05），见表1。两组典型病

例治疗前后见图1～2。

                    表1  两组临床疗效对比       [例（%）]

组别  例数    治愈        显效       有效      无效  有效率/%

对照组 44   8（18.18） 12（27.27）15（34.07）9（20.46） 79.54

治疗组 44  24（54.54） 11（26.19） 7（15.91）2（4.55）  95.45

χ2值             5.091

P值             0.024
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注：A.治疗前正面观；B.治疗前右侧面部；C.治疗前左侧面部；D.治

疗1个疗程后正面观；E.治疗1个疗程后右侧面部；F.治疗1个疗程后左

侧面部

图1  治疗组典型病例治疗前后

    

注：A.治疗前正面观；B.治疗前右侧面部；C.治疗前左侧面部；D.治

疗1个疗程后正面观；E.治疗1个疗程后右侧面部；F.治疗1个疗程后左

侧面部

图2  对照组典型病例治疗前后

2.2 两组治疗前后临床症状积分对比：治疗前两组皮损评

分比较，差异无统计学意义（P＞0.05），治疗后两组红

斑、丘疹脓疱、毛细血管扩张、瘙痒等症状评分均下降，

治疗组治疗后各症状评分较对照组更低，差异有统计学意

义（P＜0.05），见表2。

2.3 两组治疗前后生活质量评分对比：治疗前两组生活质

量评分比较，差异无统计学意义（P＞0.05），治疗后两组

自我感知、情感功能、痤疮症状、社会功能评分均升高，

且与对照组治疗后相比，治疗组生活质量评分均更高，差

异有统计学意义（P＜0.05），见表3。

             表3  两组治疗前后生活质量评分对比    （x̄±s，分）

时间    组别 例数 自我感知 情感功能   痤疮症状   社会功能

治疗前 对照组 44 11.02±2.35 15.94±1.58 8.93±1.06 11.95±1.47

       治疗组  44 10.31±2.20 16.18±1.79  8.62±0.98 12.28±1.56

 t值 1.589   1.256     1.533      1.114

 P值 0.121   0.226     0.132      0.284

治疗后 对照组 44 22.09±4.86* 21.98±3.24* 18.65±3.17* 19.53±2.98*

       治疗组 44 25.42±5.13* 25.12±4.06* 22.83±3.52* 21.62±3.24*

 t值 3.413    4.381     6.402      3.434

 P值 0.001  ＜0.001   ＜0.001      0.001

注：*表示与同组治疗前比较，P＜0.05。

2.4 两组不良反应发生情况对比：对照组不良反应发生

率与治疗组比较（6.82% vs 9.09%）差异无统计学意义

（χ2=0.155，P=0.694），见表4。

                表4  两组不良反应发生情况对比     [例（%）]

组别  例数 水疱    色素沉着    红肿  面部刺激 头晕头痛 总不良反应

对照组 44 0（0.00）0（0.00）1（2.27）1（2.27）1（2.27）3（6.82）

治疗组 44 1（2.27）1（2.27）1（2.27）1（2.27）0（0.00）4（9.09）

χ2值           0.155

P值           0.694

3  讨论

玫瑰痤疮通常表现为脸部集中、明显充血症状，若充

血症状未得到及时治疗，皮肤中毛细血管会破裂，在表皮

上留下褪不去的红色，还会爆发大规模的粉刺疙瘩[11-12]。

张楠等研究[13]认为遗传、环境、感染、激素等可能是影响

因素。潘廷猛等[14]研究表示玫瑰痤疮患者可能存在易感

基因或神经血管调节受体相关基因突变，能在紫外线、糖

皮质激素或螨虫等诱发因素下，造成皮肤防御屏障功能损

害、面部毛细血管长期扩张，形成该病[15]。临床主张抗

过敏、抗炎或激光等治疗方法，其中四环素能降低炎症因

子，抑制中性粒细胞趋化和降低血管内皮细胞生长因子活
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           表2  两组治疗前后临床症状积分对比   （x̄±s，分）

时间    组别  例数   红斑  丘疹脓疱  毛细血管扩张   瘙痒

治疗前 对照组  44  2.01±0.51 2.12±0.42  1.79±0.72 2.24±0.57

       治疗组  44  1.98±0.49 2.08±0.39 1.73±0.64 2.18±0.60

        t值   0.301    0.502      0.448     0.532

        P值   0.763    0.616      0.659     0.607

治疗后 对照组  44 0.84±0.32* 0.96±0.25* 0.91±0.16* 0.86±0.13*

       治疗组  44 0.51±0.16* 0.52±0.14* 0.29±0.03* 0.41±0.09*

 t值    6.695   11.003     27.612    20.612

 P值 ＜0.001  ＜0.001    ＜0.001   ＜0.001

注：*表示与同组治疗前比较，P＜0.05。
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性等，进而扩张毛细血管；盐酸米诺环素是半合成的四

环素类药物[16]，抗菌、抗炎作用显著；硫酸羟氯喹具

有免疫调节作用，能不危害机体并对外界病毒抗原或细

菌具有免疫反应。但单独使用疗效还有进一步提升的空

间，长期使用会出现皮疹、恶心、头晕、视网膜色素沉

着等不良反应，多数学者认为联合治疗玫瑰痤疮才是最

理想治疗方法[17-18]。

本研究联合强脉冲光治疗，该治疗方式是包含可见光

和近红外线的一种波长范围500～1 200 nm的光，其能根据

患者皮肤不同靶组织出现的不同光化学效应，精确控制波

形[19]，从而减少因能量不稳定造成的皮肤热损伤及色素沉

着。强脉冲光采用选择性光热作用原理，作用于血管内氧

合血红蛋白，导致血管内和血管周围组织凝固性坏死，进

而改善毛细血管扩张且不再复发，在低能量密度下对血管

性或色素性皮肤病变展开治疗，具有疗效好，不良反应轻

微且短暂的优势。刘里云等[20]研究发现采取0.1%他克莫司

软膏联合硫酸羟氯喹治疗后总有效率高于常规软膏治疗患

者，且生活质量评分和临床症状评分、皮肤潮红、红斑、

毛细血管扩张、皮肤敏感好转时间均优于对照组，两组治

疗方案患者均出现了头晕头痛、皮肤刺激等不良反应，不

良反应发生率对比无统计学差异。

结合本研究发现与对照组比较，治疗组总有效率更高

（95.45% vs 79.54%），证实强脉冲光联合硫酸羟氯喹治疗

玫瑰痤疮患者疗效理想；治疗后治疗组红斑、丘疹脓疱、

毛细血管扩张、瘙痒等症状评分均低于对照组，提示强脉

冲光能改善玫瑰痤疮患者的皮损症状评分；治疗后治疗组

自我感知、情感功能、痤疮症状、社会功能评分高于对照

组；两组不良反应发生率比较（6.82% vs 9.09%）无统计

学意义，提示强脉冲光能有效提高患者的生活质量，未增

加明显不良反应，具有一定安全性。精准能量密度的强脉

冲光治疗红斑毛细血管扩张型玫瑰痤疮，直接作用于红斑

和扩张的微血管达到消除红斑及封闭血管的目的，从而改

善患者最直观的客观症状。同时口服羟氯喹抗炎、免疫抑

制、光保护的作用改善患者瘙痒、灼热等主观不适感，通

过图片可见患者面部微血管和红斑较治疗前明显改善，同

时治疗区域的皮肤细腻度和亮度得到提升。

综上所述，对玫瑰痤疮患者采取强脉冲光联合硫酸羟

氯喹治疗疗效显著，能有效改善患者临床症状，提高生活

质量，更具安全性。
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·论 著·

308 nm准分子光联合钙泊三醇倍他米松软膏治疗寻常型白癜风临床观察
郭 亮1，宫模杰2，种丽君3

（1.枣庄市中医医院皮肤科  山东 枣庄  277000；2.枣庄市立医院皮肤科  山东 枣庄  277000；3.枣庄市薛城区中医院皮肤

科  山东 枣庄  277000）

[摘要]目的：探究308 nm准分子光联合钙泊三醇倍他米松软膏治疗寻常型白癜风疗效及对外周血Th1/Th2的影响。方法：以

2019年1月-2021年1月117例寻常型白癜风患者为研究对象，采用随机数字表法分为对照A组、对照B组和观察组，39例/组，对

照A组给予钙泊三醇倍他米松软膏治疗，对照B组给予308 nm准分子光治疗，观察组给予308 nm准分子光联合钙泊三醇倍他米

松软膏治疗。比较三组疗效、治疗期间不良反应发生率、临床症状变化情况、生活质量指数(Dermatology life quality 

index，DLQI)及外周血干扰素-γ（Interferon-γ，IFN-γ）、白介素-4（IL-4）及白介素-10（IL-10）水平、白斑面

积氧化应激指标[超氧化物歧化酶（Superoxide dismutase，SOD）、丙二醛（Malondialdehyde，MDA）、谷胱甘肽

过氧化物酶（Glutathione peroxidase，GSH-Px）]变化情况。结果：观察组治疗总有效率高于对照组A组、对照B

组（P＜0.05）；观察组白斑消退时间均短于对照组A组、对照B组（P＜0.05）；观察组治疗后白斑面积小于对照组A组、对

照B组，DLQI评分低于对照组A组、对照B组（P＜0.05）；观察组治疗后IFN-γ、IL-4及IL-10水平低于对照组A组、B组

（P＜0.05）；观察组治疗后GSH-Px、SOD水平高于对照组A组、对照B组，MDA水平低于对照组A组、对照B组

（P＜0.05）；两组不良反应发生率对比无明显差异（P＞0.05）。结论：308 nm准分子光联合钙泊三醇倍他米松软膏治

疗寻常型白癜风的临床疗效较好，可明显缩小白斑面积，缩短临床症状消失时间，且能促进Th1/Th2平衡，减轻皮损部位氧

化应激反应，并能改善患者生活质量。

[关键词]寻常型白癜风；308 nm准分子光；钙泊三醇倍他米松软膏；美学效果；外周血Th1/Th2
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Clinical Observation of 308 nm Excimer Laser Combined with Calcipotriol 
Betamethasone Ointment in the Treatment of Vitiligo Vulgaris

GUO Liang1,GONG Mojie2,CHONG Lijun3

(1.Department of Dermatology,Zaozhuang Hospital of Traditional Chinese Medicine,Zaozhuang 277000,Shandong,China;
2.Department of Dermatology,Zaozhuang Municipal Hospital,Zaozhuang 277000,Shandong,China; 3.Department of 

Dermatology,Xuecheng Hospital of Traditional Chinese Medicine,Zaozhuang 277000,Shandong,China)

Abstract: Objective To explore the eff ect of 308nm excimer laser combined with calcipotriol betamethasone ointment in the 
treatment of vitiligo vulgaris and its infl uences on peripheral blood Th1/Th2. Methods A total of 117 patients with vitiligo 
vulgaris were enrolled as the research objects between January 2019 and January 2021. They were divided into control A 
group, control B group and observation group by random number table method, 39 cases in each group. The control A group 
was treated with calcipotriol betamethasone ointment, control B group was treated with 308 nm excimer laser, and observation 
group was treated with 308 nm excimer laser and calcipotriol betamethasone ointment. The curative eff ect, the incidence of 
adverse reactions during treatment, the changes of disappearance of clinical symptoms, lesion range, the scores of dermatology 
life quality index (DLQI), levels of peripheral blood interferon-γ (IFN-γ), interleukin-4 (IL-4), interleukin-10 (IL-10), and 
oxidative stress indexes at white spot area [superoxide dismutase (SOD), malondialdehyde (MDA), glutathione peroxidase 
(GSH-Px)] before and after treatment in the three groups were observed. Results The total response rate of treatment in 
observation group was higher than that in control A group and control B group (P＜0.05). The disappearance time of vitiligo in 
observation group was shorter than that in control A group and control B group (P＜0.05). After treatment, white spot area in 
observation group was smaller than that in control A group and control B group, and DLQI score was lower than that in control 
A group and control B group (P＜0.05). After treatment, levels of IFN-γ, IL-4 and IL-10 in observation group were lower than 
those in control A group and control B group (P＜0.05), GSH-Px and SOD levels were higher than those in control A group and 
control B group, and MDA level was lower than that in control A group and control B group (P＜0.05). There was no signifi cant 
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diff erence in the incidence of adverse reactions among the three groups (P＞0.05). Conclusion The clinical curative eff ect 
of 308 nm excimer laser combined with calcipotriol betamethasone ointment is good on vitiligo vulgaris. It can signifi cantly 
reduce white spot area, shorten disappearance time of clinical symptoms, promote Th1/Th2 balance, relieve oxidative stress 
response at skin lesion sites and improve quality of life in patients.
Key words: vitiligo vulgaris; 308 nm excimer laser; calcipotriol betamethasone ointment; cosmetic eff ect; peripheral blood 
Th1/Th2

寻常型白癜风是白癜风中常见类型，目前多采用药物

及物理疗法进行治疗[1]。钙泊三醇倍他米松软膏是一种复

合制剂，可抑制黑素细胞被破坏，但单药治疗疗程较长，

疗效欠佳[2]。308 nm准分子光是一种靶向治疗方法，目前

在临床上已被应用于白癜风的治疗中，可刺激黑素细胞增

生，促进黑色素生成[3]，但目前对于其与钙泊三醇倍他米

松软膏治疗寻常型白癜风的研究尚处于探索阶段。故本研

究对寻常型白癜风患者给予308 nm准分子光联合钙泊三醇

倍他米松软膏治疗，旨在探究联合治疗的临床疗效、美学

效果及对外周血Th1/Th2的影响，为该疾病的治疗提供参考

依据。

1  资料和方法

1.1 临床资料：以2019年1月-2021年1月由枣庄市中

医医院皮肤科、枣庄市立医院皮肤科、枣庄市薛城区

中医院皮肤科收治的117例寻常型白癜风患者为研究

对象，采用随机数字表法分为对照A组、对照B组和观

察组，每组39例。观察组中男21例，女18例；年龄

18～49岁，平均（33.62±5.07）岁；病程2个月～14

年，平均（6.38±2.05）年；白斑面积3～57 cm2，平均

（22.19±2.64）cm2。对照A组中男24例，女15例；年

龄20～47岁，平均（34.05±4.92）岁；病程3个月～13

年，平均（6.04±2.01）年；白斑面积5～55 cm2，平均

（21.62±2.38）cm2。对照B组中男22例，女17例；年

龄19～50岁，平均（33.18±5.05）岁；病程4个月～13

年，平均（5.89±2.12）年；白斑面积6～53 cm2，平均

（21.87±2.40）cm2。三组患者上述资料对比，差异无统计

学意义（P＞0.05）。

1.2 纳入标准：①根据《白癜风诊疗共识(2014版)》[4]诊

断为寻常型白癜风；②经笔者医院伦理委员会审核通过，

患者知情同意且签署同意书；③存在2处以上皮损者；④稳

定期患者。

1.3 排除标准：①节段型或泛发型白癜风患者；②光敏感

者；③有皮肤恶性肿瘤病史者；④对本研究所用药物过敏

者；⑤瘢痕体质患者；⑥合并其他皮肤病患者；⑦合并其

他自身免疫性疾病患者；⑧不能配合激光治疗者。

1.4 方法：对照A组给予钙泊三醇倍他米松软膏（LEO 

Laboratories Limited，批号：H20120218，规格：15 g）

治疗，2次/天，外用皮损处，1～4指节/次，连续治疗12

周。对照B组给予308 nm准分子光治疗，应用重庆德玛光电

技术有限公司的308 nm紫外光治疗仪，波长为308 nm，光功

率密度为50～1 200 mW/cm2，工作气体为氯化氙气体，激光

通过光纤维手柄产生，光斑为2 cm×2 cm，根据最小红斑量

选择治疗的起始剂量，于首次治疗后根据皮损情况调整能

量。治疗间隔时间为72～96 h，治疗后如红斑持续时间大

于60 h或治疗后出现水疱、皮肤剥脱等症状，需将下次治

疗延期至症状消失时，且将治疗能量降低50%；如红斑持续

48～60 h，可将治疗能量降低20%；如红斑持续24～48 h，

可维持原有治疗剂量；如红斑持续时间小于24 h，可将治疗

能量提高20%。连续治疗12周，每周1次，共计12次。观察

组给予308 nm准分子光联合钙泊三醇倍他米松软膏治疗，

308 nm准分子光治疗方法同对照B组，钙泊三醇倍他米松软

膏治疗方法同对照A组。

采用酶联免疫吸附法检测患者治疗前及治疗12周的

干扰素-γ（IFN-γ）、IL-4及IL-10水平，试剂盒由北京

晶美生物工程有限公司提供；应用BY-Ⅱ型白癜风治疗仪

进行负压吸疱（温度为43℃，负压为45 kPa），吸取疱液

1～2 ml，应用贝克曼库尔特高速离心机，以3 000 r/min离

心20 min，取上清液，采用黄嘌呤氧化酶法检测超氧化物歧

化酶（SOD）水平；采用比色法检测患者丙二醛（MDA）水

平；采用分光光度法检测患者谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-

Px）水平。

1.5 观察指标

1.5.1 临床疗效：末次治疗后1周参考《白癜风临床分型及

疗效标准（2003年修订稿）》[5]进行临床疗效评价，痊愈

为白斑全部消退，且完全复色；显效为白斑部分消退或缩

小，复色面积大于皮损面积的50%；好转为白斑部分消退或

缩小；无效为白斑无色素再生或范围扩大。总有效率=痊愈

率+显效率+有效率。

1.5.2 临床症状恢复情况：应用Image J软件测量患者治疗

前及治疗后1周的白斑面积，并比较两组的白斑消退时间。

1.5.3 生活质量：采用皮肤病生活质量指数（DLQI）评价

患者治疗前及治疗12周后的生活质量[6]，主要包括症状、

尴尬、个人关系等10项，每项0～3分，分值范围为0～30

分，得分越高表示疾病对患者生活质量的影响越大。

1.5.4 实验室指标：比较两组治疗前及治疗12周后的

IFN-γ、IL-4、IL-10及SOD、MDA、GSH-Px水平。

1.5.5 统计两组患者治疗期间药物不良反应（瘙痒、皮

疹、皮肤灼烧感等）及激光治疗不良反应发生情况（局部

红斑、水疱、糜烂）。
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1.6 统计学分析：研究所得数据均用SPSS 17软件处理，计

数资料以%表示，采用χ2检验比较组间差异；计量资料经正

态检验后用（x̄±s）表示，用t检验比较组间差异。P＜0.05

即差异具有统计学意义。

2  结果

2.1 三组疗效比较：观察组治疗总有效率高于对照A组、对

照B组，差异有统计学意义（P＜0.05），见表1。观察组典

型病例见图1。

                      表1  三组疗效比较     [例（%）]

组别    例数  痊愈   显效 好转 无效   总有效

观察组 39    8    19  10  2 37（94.87）

对照A组 39    3    16  10  0 29（74.36）*

对照B组 39    5    15  11  8 31（79.49）*

注：*表示与观察组比较，P＜0.05。

   

注：A.治疗前皮损多为瓷白色，边界清楚，周围有色素沉着带；B.治疗6

个月后皮损面积变小，出现皮岛并且面积逐渐变大，皮损处复色明显

图1  观察组典型病例治疗前后

2.2 三组治疗前后临床症状恢复情况及DLQI评分：三组治疗前

白斑面积及DLQI评分对比，差异无统计学意义（P＞0.05）；

三组治疗后白斑面积小于治疗前，且观察组小于对照A组、

对照B组，差异有统计学意义（P＜0.05）；三组治疗后

DLQI评分低于治疗前，且观察组低于对照A组、对照B组，差

异有统计学意义（P＜0.05），观察组白斑消退时间短于对

照A组和对照B组，差异有统计学意义（P＜0.05），见表2。

2.3 三组治疗前后IFN-γ、IL-4及IL-10水平比较：三组治

疗前IFN-γ、IL-4及IL-10水平对比，差异无统计学意义

（P＞0.05）；三组治疗后IFN-γ、IL-4及IL-10水平低于

治疗前，且观察组低于对照A组、B组，差异均有统计学意

义（P＜0.05），见表3。

   表3  三组治疗前后IFN-γ、IL-4及IL-10水平比较（x̄±s，pg/ml）

组别     例数 时间     IFN-γ        IL-4     IL-10

观察组 39 治疗前  159.31±6.22  96.25±4.07 128.67±10.39

    治疗后  131.05±5.34* 86.19±4.03*   89.12±4.68*

对照A组 39 治疗前  157.28±6.15  95.09±4.12 127.04±10.17

    治疗后  135.19±5.20*# 89.34±3.85*#   93.08±4.70*#

对照B组 39 治疗前  158.05±6.09  95.57±4.08* 129.16±9.58

    治疗后  132.50±5.37*#  87.05±3.57*#  90.57±5.08*#

注：*表示与同组治疗前比较，P＜0.05；#表示与观察组治疗后比较，P＜0.05。

2.4 三组治疗前后氧化应激指标比较：三组治疗前GSH-

Px、MDA、SOD水平对比，差异无统计学意义（P＞0.05）；

治疗后三组GSH-Px、SOD水平高于治疗前，且观察组高于对

照A组、对照B组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；三组

治疗后MDA水平低于治疗前，且观察组低于对照A组、对照B

组，差异均有统计学意义（P＜0.05），见表4。

             表4  三组治疗前后氧化应激指标比较       （x̄±s）

组别   例数 时间 GSH-Px/（U/L） MDA/（nmol/L） SOD/（U/ml）

观察组  39 治疗前  75.86±9.04    2.59±0.45    74.09±6.82

   治疗后  92.63±6.19*    1.27±0.35*   95.21±6.02*

对照A组 39 治疗前  74.10±9.32    2.43±0.41   72.54±6.34

   治疗后  87.24±5.88*#   1.50±0.38*#  90.16±5.97*#

对照B组 39 治疗前  76.59±9.31    2.37±0.52   73.50±6.19

   治疗后  88.01±4.69*#   1.57±0.41*#  91.07±4.64*#

注：*表示与同组治疗前比较，P＜0.05；#表示与观察组治疗后比较，P＜0.05。

2.5 三组不良反应发生率比较：对照A组未出现明显不良反

应，对照组B组出现局部红斑1例，观察组出现局部照射部

位红斑2例，患者均在停止治疗后消失，三组不良反应发生

率对比，差异无统计学意义（P＞0.05）。

3  讨论

寻常型白癜风目前多采用钙泊三醇倍他米松软膏进行

治疗，其主要成分为钙泊三醇和倍他米松，其中钙泊三醇

A B

                                         表2  三组治疗前后临床症状恢复情况及DLQI评分                                      （x̄±s）

组别 例数
           白斑面积/cm2                       DLQI评分/分              

 白斑消退时间/d
     治疗前               治疗后      治疗前       治疗后 

观察组  39       22.19±2.64   3.21±0.62*    11.69±2.50     4.17±0.81*       6.59±1.43

对照A组  39 21.62±2.38   6.59±1.17*#    12.01±2.33     5.85±0.89*#       8.10±1.57※

对照B组  39 21.87±2.40   5.78±1.30*#    11.98±2.27     5.51±0.85*#       7.96±1.35※

注：*表示与同组治疗前比较，P＜0.05；#表示与观察组治疗后比较，P＜0.05；※表示与观察组比较，P＜0.05。
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可与角质形成细胞和免疫细胞结合，抑制角质形成细胞增

殖及调节分化，并可减少免疫淋巴细胞分泌，发挥免疫调

节和免疫抑制作用，进而可阻断黑素细胞破坏。倍他米松

可通过抑制黑素细胞的自身抗体来抑制黑素细胞破坏，同

时也作用于黑素细胞使其产生大量的黑色素，并能抑制细

胞毒T细胞产生细胞因子，刺激毛囊的休止黑素细胞移行。

两种成分联合应用抑制黑素细胞破坏之效更佳[7-9]。但相关

报道指出，仅采用外用药物治疗寻常型白癜风的临床疗效

欠佳[7-9]。308 nm准分子光是UVB治疗的一种，可产生频率为

0～300 Hz的紫外线脉冲波，穿透性较强，可刺激黑素细胞

增生，促进黑色素生成，且具有高选择性，可直接照射于

皮损部位[10-11]。故本研究使用了308 nm准分子光联合钙泊三

醇倍他米松软膏治疗寻常型白癜风。

本研究发现，观察组治疗总有效率高于对照组A组、

对照B组，白斑消退时间短于对照组A组、对照B组，治疗后

皮损范围小于对照组A组、对照B组，说明联合治疗的临床疗

效及美学效果较好，可缩短患者临床症状消失时间，这可

能与308 nm准分子光可刺激黑素细胞，促进黑色素及维生素

D3形成有关。另外，本研究发现，联合治疗可提高患者生活质

量，这可能与联合治疗能缩小皮损范围，提高美学效果有关。

白癜风是以黑素细胞特异性损伤为病理特征的疾病。

有学者指出，T细胞免疫紊乱是导致黑素细胞丢失的主要原

因[12]。Th1型细胞因子IFN-γ可加强黑素细胞间黏附分子-1

的表达，进而引起黑素细胞破坏。Th2型细胞因子IL-6、

IL-10均能够增强B淋巴细胞分化、成熟和增殖，促进抗体

的生成，使初始T淋巴细胞向Th2型细胞分化[13-14]。本研究

结果显示，观察组治疗后IFN-γ、IL-4及IL-10水平低于对

照A组，表明联合治疗可促进Th1/Th2平衡。这可能与308 nm

准分子光可促使皮损处病理性T淋巴细胞死亡，抑制细胞因

子产生，抑制朗格汉斯细胞的抗原递呈和T细胞活化功能。

氧化应激失衡可导致黑素细胞线粒体功能缺失，提示

或可通过减轻皮损部位的氧化应激反应来促进黑素细胞增

生[15-16]。本研究发现，观察组治疗后GSH-Px、SOD水平高于

对照A组、对照B组，MDA水平低于对照A组，说明联合治疗

可减轻皮损部位的氧化应激反应，其具体机制尚不可知，

笔者猜想或与炎症反应的减轻有关。另外，本研究结果显

示，三组不良反应发生率对比无明显差异，说明钙泊三醇

倍他米松软膏联合308 nm准分子光治疗寻常型白癜不会增加

不良反应的发生。

综上所述，308 nm准分子光联合钙泊三醇倍他米松软

膏治疗寻常型白癜风的临床疗效较好，可明显缩小皮损范

围，缩短临床症状消失时间，且能促进Th1/Th2平衡，减轻

皮损部位氧化应激反应，并能改善患者生活质量。
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·论 著·

CO2激光浅削联合光动力疗法治疗面部日光性角化病的疗效
与安全性探析

许 攀，吴晓琰，姚晓东，崔晓美，朱文艳，徐璀炼，陈晓栋
（南通大学附属医院医学美容科  江苏 南通  226001）

[摘要]目的：研究CO2激光浅削联合光动力疗法治疗面部日光性角化病的疗效与安全性。方法：纳入笔者医院2018年1

月-2020年1月收治的66例面部日光性角化病患者，将其按照随机数字分组法分为试验组（n=33）、对照组（n=33）。对照组

仅给予光动力疗法治疗，而试验组在对照组基础上给予CO2激光浅削治疗。随访3个月，比较两组患者的疗效、并发症和总体

满意度情况，并对影响患者疗效的因素行COX回归分析。结果：试验组患者总有效率为100.00%明显高于对照组的81.82%，

差异有统计学意义（P＜0.05）；试验组患者的总满意率显著高于对照组（100.00% vs 78.79%，P＜0.05）；两组患者并发

症情况比较（21.21% vs 18.18%），差异无统计学意义（P＞0.05）；多因素COX回归分析显示：年龄≥65岁（HR=1.172，

95%CI：1.055～2.927，P=0.031）。Olsen分级（HR=2.535，95%CI：4.343～6.790，P=0.008）是影响患者疗效的危险因

素，激光+光动力疗法（HR=0.339，95%CI：0.171～0.882，P=0.001）是影响患者疗效的保护因素。结论：相比光动力疗

法，CO2激光浅削联合光动力疗法可更有效治疗面部日光性角化病，提高患者总体满意度，且不增加并发症发生率，可临床

推广应用。

[关键词]CO2激光；光动力疗法；日光性角化；疗效

[中图分类号]R758.14    [文献标志码]A    [文章编号]1008-6455（2022）08-0009-04

Analysis of the Effi cacy and Safety of CO2 Laser Shallow Ablation Combined with 
Photodynamic Therapy in the Treatment of Facial Actinic Keratosis

XU Pan,WU Xiaoyan,YAO Xiaodong,CUI Xiaomei,ZHU Wenyan,XU Cuilian,CHEN Xiaodong

(Department of Medical Cosmetology,Affi  liated Hospital of Nantong University,Nantong 226001,Jiangsu,China)

Abstract: Objective To study the effi  cacy and safety of carbon dioxide laser shallow ablation combined with photodynamic 
therapy in the treatment of facial actinic keratosis (AK). Methods 66 patients with facial AK admitted to our hospital from 
January 2018 to January 2020 were included, and they were divided into experimental group (n=33) and control group 
(n=33) according to the random number grouping method.The control group received only photodynamic therapy, while 
the experimental group was treated with carbon dioxide laser shallow ablation based on the control group.After followed 
up for 3 months, compared the efficacy, complications and overall satisfaction of the two groups’ patients, and performed 
COX regression analysis on the factors affecting the efficacy of the patients. Results The total effective rate of patients in 
the experimental group was 100.00%, which was significantly higher than 81.82% in the control group(P＜0.05).The total 
satisfaction rate of the experimental group was signifi cantly higher than that of the control group (100.00% vs 78.79%）, and 
the difference was statistically significant (P＜0.05).There was no significant difference in complications between the two 
groups’ patients(21.21% vs 18.18%, P>0.05).Multivariate COX regression analysis showed that age ≥65 years old (HR=1.172，
95%CI:1.055-2.927, P=0.031), Olsen classification(HR=2.535，95%CI:4.343-6.790，P=0.008)  were the risk factors for 
patient’s effi  cacy, while laser + photodynamic therapy (HR=0.339，95%CI: 0.171-0.882, P=0.001) was the protective factor. 
Conclusion Compared with photodynamic therapy, carbon dioxide laser shallow ablation combined with photodynamic therapy 
can treat facial AK more eff ectively, improve overall patient satisfaction without increasing the incidence of complications, 
which can be used in clinical applications.
Key words: CO2 laser; photodynamic therapy; actinic keratosis; curative eff ect
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日光性角化病（Actinic keratosis，AK）多因长期

日晒导致头面部、手部等暴露部位上皮鳞状细胞非典型

增生，癌变风险增加，表现为红褐色或灰白色角化性丘

疹，表面粗糙，可见鳞屑[1-2]。其传统治疗方法有激光、冷

冻、手术切除等，但创伤较大，易遗留瘢痕、色素沉着斑

或色素缺失，且复发率较高，近年来国内外学者发现光动

力疗法（Photodynamic therapy，PDT）具有创伤小、疼

痛感低、不受皮损面积大小影响的优点，但复发率仍可达

14.3%[3-4]。PDT治疗时增厚的皮损角质层不利于5-氨基酮戊

酸（5-Aminolevulinic acid，5-ALA）等光敏剂进入

体内转化为原卟啉Ⅸ（PpⅨ），选择性杀伤增生活跃的细

胞[5]。而激光可灼烧皮肤，减少角质层厚度，故笔者团队

猜测激光联合PDT治疗可提高AK患者疗效。为进一步探索适

合AK患者的治疗方法，笔者团队对笔者医院收治的66例AK

患者进行前瞻性分析，结果如下。

1  资料和方法

1 . 1  一般资料：共纳入笔者医院20 1 8年1月-2 0 2 0

年1月收治的66例面部AK患者，男36例，女30例；

年龄33～7 8岁，平均（54 . 1 6±9 . 0 3）岁；病程7

个月～9年，平均（2. 7 1±0 . 8 5）年；皮损大小为

0.4 cm×0.6 cm～5.9 cm×9.7 cm。按照随机数字分组法分

为试验组（n=33）和对照组（n=33）。两组年龄、病程、

皮损直径、皮损部位、Olsen分级等一般资料比较，差异无

统计学意义（P＞0.05），可进行对比，见表1。本研究已

上报笔者医院医学伦理委员会并获批。

                表1  两组一般资料比较        [x̄±s，例（%）]

组别     试验组（n=33） 对照组（n=33） t/χ2值    P值

性别                  0.978   ＞0.05

 男       20（60.61）  16（48.48）  

 女       13（39.39）  17（51.52）  

年龄/岁      53.35±8.92   55.62±9.20    1.018   ＞0.05

平均病程/年     2.74±0.91  2.69±0.86    0.229   ＞0.05

皮损直径/cm     4.64±1.15  4.58±1.34    0.195   ＞0.05

病变类型                  0.062   ＞0.05

 多发性病变    18（54.55）  19（57.58）  

 单发性病变    15（45.45）  14（42.42）  

病变部位                  0.142   ＞0.05

 鼻部       4（12.12）   5（15.15）  

 眼周       3（9.09）   3（9.09）  

 面颊      17（51.52）  19（57.58）  

 额部       5（15.15）   4（12.12）  

 颞部       4（12.12）   2（6.06）  

Olsen 分级        0.169   ＞0.05

 1级       9（27.27）  10（30.30）  

 2级      15（45.45）  13（39.39）  

 3级       9（27.27）  10（30.30）  

1.2 纳入标准：①所有患者均经组织学病理证实为AK；②

皮损均位于鼻部、眼周或面颊等部位；③均自愿加入本试

验并签署知情同意书。

1.3 排除标准：①哺乳期、妊娠期或有明显光敏史者；②

合并严重肝肾功能不全、心脑血管疾病、糖尿病、肿瘤或

精神异常者；③治疗前2周使用糖皮质激素、免疫抑制剂等

治疗者。

1.4 方法：对照组仅予以光动力疗法治疗，而试验组在对

照组基础上联合CO2激光浅削治疗。

对照组：常规消毒后用复方利多卡因乳膏（同方药业

集团有限公司，规格：每克含丙胺卡因25 mg与利多卡因

25 mg，国药准字H20063466）局麻，再将5-氨基酮戊酸（5-

ALA）（上海复旦张江生物医药股份有限公司，规格：118 mg，

国药准字H20070027）与0.9%氯化钠溶液混合成20%水溶

液，涂于皮损部位及其周围1.0 cm皮肤上，用黑色塑料膜封

包3～4 h。随后，用光动力红光治疗仪照射20 min，波长为

633 nm，能量密度为100～150 J/cm2，1次/周，连续治疗4

次，术后应及时予以局部冷敷减轻烧灼感。

试验组：先予以CO2激光浅削预处理，再进行光动力

治疗。患者皮损部位消毒及用复方利多卡因乳膏局麻后，

使用超脉冲点阵CO2激光治疗仪（美国科医人公司）对皮

损部表面干燥黏着性鳞屑、不规则角化性丘疹烧灼，边

烧灼边擦拭，直到将皮损表面干燥黏着鳞屑及不规则角

化性丘疹清理干净为止（能量设置为60～100 mJ，频率

40～100 Hz）。随后，采用光动力治疗，具体操作及疗程同

对照组一致。结束后给予金霉素软膏涂抹，每天2～3次，

直至创面愈合。治疗后1周内注意创面避水。

1.5 观察指标：随访3个月，评估两组疗效、并发症发生情

况和患者满意度。

1.5.1 疗效标准[6]：痊愈为皮损完全消失，仅遗留色素

沉着或色素缺失，随访期间无复发；显效为皮损面积缩

小50%～99%；无效为皮损面积缩小小于50%、无明显变化

或随访期间复发。总有效率=（痊愈+显效）例数/总例数

×100%。并发症包括红肿、疼痛、红斑、色素沉着或色素

消失、瘢痕等。

1.5.2 Olsen分级[7]:AK皮损轻度，可触及为1级；AK皮损厚

度中等，易触及为2级；AK皮损过度角化肥厚为3级。

1.5.3 患者总体满意度分值范围为1～4分，其中非常满意

为4分，满意为3分，一般满意为2分，不满意为1分[8]。总

满意率=（满意+非常满意）例数/总例数×100%。

1.5.4 随访：两组患者随访截止时间为2020年5月，以门

诊、电话等方式随访3个月，期间均无失访病例。

1.6 统计学分析：将所得数据输入SPSS 20.0统计学软件

进行分析，符合正态分布的计量资料采用均数±标准差

（x̄±s）表示，组间比较采用t检验；对于计数资料采用χ2

检验或Fisher确切概率法；影响患者疗效的相关因素采用

COX回归方程；P＜0.05表示差异具有统计学意义。
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2  结果

2.1 两组疗效比较：试验组患者总有效率为100.00%，明显

高于对照组的81.82%，差异有统计学意义（P＜0.05），见

表2。试验组典型病例见图1。

                      表2  两组疗效比较    [例（%）]

组别     例数    痊愈 显效   无效     总有效

试验组 33  28（84.85）  5（15.15） 0（0.00）  33（100.00）

对照组 33  24（72.73）  3（9.09） 6（18.18） 27（81.82）

χ2值         4.583

P值         0.032

     

注：A.治疗前；B.治疗1周后；C.治疗1个月后

图1  试验组典型病例治疗前后

2.2 两组满意度比较：试验组患者的总满意率显著高于对

照组，差异有统计学意义（P＜0.05），见表3。

                       表3  两组满意度比较    [例（%）]

组别  例数  不满意  一般满意     满意    非常满意    总满意

试验组 33 0（0.00） 0（0.00） 6（18.18） 27（81.82）33（100.00）

对照组 33 4（12.12）3（9.09） 4（12.12） 22（66.67）26（78.79）

χ2值           5.753

P值           0.016

2.3 两组并发症比较：两组患者在治疗后均存在不同程

度的水肿、红斑、色素沉着、疼痛，经冰敷、防晒、药

物涂抹等对症处理后，均得以缓解，且不遗留瘢痕。其

中试验组红肿2例，红斑1例，色素沉着1例，轻微刺痛3

例，总并发症发生率为21.21%；对照组红肿1例，红斑

1例，色素沉着2例，轻微刺痛2例，总并发症发生率为

18.18%。两组患者并发症情况比较，差异无统计学意义

（χ2=0.096，P＞0.05）。

2.4 影响患者疗效的COX回归分析：多因素COX回归分析显

示，年龄≥65岁（HR=1.172）、Olsen分级（HR=2.535）是

影响患者疗效的危险因素，激光+光动力疗法（HR=0.339）

是影响患者疗效的保护因素，见表4。

表4  影响患者疗效的COX回归分析

变量           HR值     95% CI  P值

年龄≥65岁 1.172  1.055～2.927 0.031

性别           1.445  1.123～3.314 0.624

Olsen分级           2.535   4.343～6.790 0.008

激光+光动力疗法 0.339  0.171～0.882 0.001

3  讨论

日光性角化病是常见的皮肤癌前病变，可分为肥厚

型、萎缩型和原位癌样型，好发于频繁接触紫外线者，临

床表现为红色、褐色或灰白色斑疹，常伴有鳞屑、过度角

化或增生等，病程缓慢，若不及时治疗，可恶化为鳞状细

胞癌[9-10]。何文丽等[11]学者研究指出：在受到外界紫外线

等刺激时，Wnt/β-catenin信号通路异常，导致细胞中Fas、

FasL等细胞凋亡相关基因及p53过度表达，且基质金属蛋白酶

MMP-2增加，进而DNA胸苷二聚体增多，抑制上皮细胞凋亡，

最终形成AK。近几年兴起的光动力疗法（PDT）是通过光敏

剂促进异常细胞凋亡，操作简单，疗效较好，但仍有较高复

发率[12]。增厚的皮肤角质层是影响光敏剂吸收效果的主要

阻碍，而激光可削减角质层厚度，两者联合有望获取更佳疗

效。故笔者团队对笔者医院的66例AK患者进行相关研究，

以探索一种疗效与安全性均更佳的治疗方式。

PDT疗法的作用机制是5-ALA等光敏剂被细胞吸收后，

在特定光线作用下，实现了基态-激发态-单重态-三重态

的转变，三重态光敏剂将能量传递至邻近组织或单重态光

敏剂直接发射荧光生成大量活性氧，损伤邻近组织细胞结

构，促使其死亡[13]。而CO2激光设置特定能量和密度值后，

可通过局灶光热性作用原理形成多个显微热损伤区，区内

皮损皮肤角质层剥脱，弥补PDT疗法光线穿透性有限的不

足，且可刺激胶原再生，促进皮肤自我恢复，同时对区外

正常皮肤影响较小，加快治疗进程[14]。

本试验中，CO2激光+PDT疗法（HR=0.339，95%CI：

0.171～0.882，P=0.001）是影响患者疗效的保护因素，与

Steeb T等[15]学者研究结论一致。CO2激光通过高能量的CO2

光束高温碳化和气化AK患者皮损部位，降低角质层厚度，

促进皮肤吸收5-ALA，进而在足够波长的红光或蓝光作用

下，两者反应与线粒体中生成内源性光敏剂PpIX，释放大

量氧自由基、单线态氧等，促进异常活跃细胞的凋亡，而

对正常组织无作用[16-17]。同时激光高温灼烧使皮肤局部红

肿，患者产生烧灼感、疼痛感。PDT治疗增加的PpIX对细胞

膜及血管内皮细胞具有破坏作用，毛细血管扩张，组织液

渗出，患者产生不同程度的水肿[18]。一般术后及时予以冰

敷等措施可减轻并发症程度。本试验中，两组患者并发症

情况无明显差异。

试验组患者总满意率显著高于对照组，说明CO2激光+PDT

联合治疗可获得较高的患者满意度。患者增厚的角质层不

仅阻碍细胞吸收光敏剂，而且减少PDT光线到达皮肤的深

度，而CO2激光可灼烧皮损部位，降低角质层的影响。其与

PDT疗法结合可有效促进皮损部位细胞死亡，疗效更佳，患

者总体满意情况亦更佳。

多因素COX回归分析显示：年龄≥65岁（HR=1.172，

95 %C I ：1. 0 5 5～2. 9 2 7，P = 0 . 0 3 1）、Ols e n分级

（HR=2.535，95%CI：4.343～6.790，P=0.008）是影响患

A B C
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者疗效的危险因素，这与肖丽等[19]学者研究结论相似。

Olsen分级主要是依据皮损厚度进行分级，皮损厚度越大，

角质增生肥厚，越不利于5-ALA等光敏剂渗透入体内，单次

清除皮损率下降，需经多次治疗，也增加了癌变风险[20]。

老年患者DNA损伤增加及DNA修复能力下降，更易患严重

AK，甚至癌变，致疗效不佳。

本研究为单中心、前瞻性研究，实验样本量仅为66

例，误差可能性较大，且对皮损严重程度进行临床分级主观性

较强，与其病理分级和皮肤镜分级存在较大误差，故还需要广

大学者及临床工作人员进一步进行更大样本量的前瞻性、多中

心性研究，以探索更高疗效和更安全的AK治疗方式。

综上所述，相比光动力疗法，CO2激光浅削联合光动力

疗法可更有效治疗面部AK，提高患者总体满意度，且不增

加并发症发生率，可临床推广应用。
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度普利尤单抗治疗特异性皮炎的临床应用研究
丁 钰1，华圣元2

（1.电子科技大学医学院附属绵阳医学院 绵阳市中心医院皮肤科  四川 绵阳  621000；

2.上海市儿童医院皮肤科  上海  200062）

[摘要]目的：研究度普利尤单抗对特异性皮炎（Atopic dermatitis,AD）患儿皮损程度、湿疹面积及白介素-13

（Interleukin-13,IL-13）/白介素4（Interleukin-4,IL-4）轴的影响。方法：采用随机数字表法将医院2018年1月-2020

年1月收治的86例特异性皮炎患儿均分为A、B两组，其中A组患者仅接受基础治疗，B组患儿在基础治疗上联合度普利尤单抗

治疗。比较两组治疗前后皮损情况、疗效、外周血炎症因子水平、治疗不良反应及生活质量等指标。结果：两组治疗后，

特异性皮炎评估(Scoring atopic dermatitis index,SCORAD)评分量表中皮损范围、严重程度、瘙痒与睡眠各分项得分及

总得分均较同组治疗前显著下降（P＜0.05），且B组经治疗后，患儿SCORAD量表中各分项及总得分均显著低于A组治疗后水

平（P＜0.05）。治疗后，两组患儿血清IL-13、IL-4水平均较同组治疗前显著下降（P＜0.05），干扰素-γ（Interferon 

γ,IFN-γ）水平显著上升（P＜0.05），且B组患儿治疗后血清IL-13、IL-4水平均显著低于A组治疗后水平（P＜0.05），

IFN-γ显著高于A组治疗后水平（P＜0.05）。B组治疗有效率为72.09%，显著高于A组的48.84%（P＜0.05）。治疗后，两组

生活质量指数（Dermatology life quality index,DLQI）各分项及总得分均显著低于同组治疗前水平（P＜0.05），且B组

治疗后，患儿DLQI量表中各项及总得分均显著低于A组治疗后水平（P＜0.05）。两组治疗期间不良反应无显著性差异（P＞

0.05）。治疗后随访1年，发现B组治疗后至首次复发时间显著长于A组（P＜0.05），治疗后1年内平均复发次数显著低于A

组（P＜0.05）。治疗1年后，A组患者外周血CD4+水平显著低于B组（P＜0.05），CD8+水平显著高于B组（P＜0.05），两组

CD4+/CD8+无显著性差异（P＞0.05）。结论：度普利尤单抗能有效减轻AD患儿皮损严重程度，缩小湿疹面积，度普利尤单抗

可能通过阻断IL-13/IL-4轴改善以上症状，且药物治疗效果好，安全性高。
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Clinical Application Study on Dupilumab in the Treatment of Atopic Dermatitis
DING Yu1,HUA Shengyuan2

(1.Department of Dermatology,Mianyang Central Hospital,School of Medicine,University of Electronic Science and Technology 
of China,Mianyang 621000,Sichuan,China; 2.Department of Dermatology,Children's Hospital of Shanghai,Shanghai 
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Abstract: Objective To investigate the effect of dupilumab on severity index, eczema area and interleukin-13/interleukin-4 
(IL-13/IL-4) axis in patients with atopic dermatitis (AD). Methods Eighty-six patients with AD in the hospital from January 
2018 to January 2020 were enrolled, and divided into two groups by random number table methods. Group A received routine 
treatment, while group B received routine treatment combined with dupilumab. The lesions, effi  cacy, levels of peripheral blood 
infl ammatory factors, treatment adverse reactions and quality of life before and after treatment were compared between the 
two groups. Results The scores of eczema area, severity index, itching and sleep and total score of scoring atopic dermatitis 
(SCORAD) were decreased in both groups after treatment (P＜0.05), and the decrease was more signifi cant in group B than 
in group A (P＜0.05). A decrease in IL-13 and IL-4 levels and an increase in interferon γ (IFN-γ) level were found in both 
groups after treatment, and both changes were more obvious in group B than in group A (P＜0.05). The clinical efficacy 
rate was 72.09% in group B, which was signifi cantly higher than 48.84% in group A (P＜0.05). After treatment, the score of 
Dermatology Life Quality Index (DLQI) was decreased in both groups, and was lower in group B than in group A (P＜0.05). 
The adverse reaction rate showed no signifi cant diff erence between groups (P＞0.05). During the 1-year follow-up period, the 
onset time of fi rst recurrence was later in group B than in group A (P＜0.05), and the frequency of recurrence at 1 year after 
treatment was also lower in group B than in group A (P＜0.05). After 1 year of treatment, the peripheral blood CD4+ level 
of group A was signifi cantly lower than that of group B (P＜0.05), and the CD8+ level was signifi cantly higher than that of 
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特异性皮炎（AD）是临床上常见的慢性炎症性皮

肤病，患者发病时常伴有剧烈的皮肤瘙痒，严重影响

其日常生活及工作学习[1]。目前，AD的治疗主要以避

免过敏源、缓解临床症状、减少合并症及复发率为主

要目标[2]。轻度AD患者一般使用糖皮质激素（Topic 

corticosteroid,TCS）及钙调神经磷酸酶抑制剂（Topical 

calcineurin inhibitors,TCI），而中、重度患者除维

持性使用TCS与TCI外，还需加用抗组胺药物、环孢素及

光疗，以控制瘙痒症状[3]。但以上用药方案对于部分患

者来讲，疗效依旧不理想，且长期应用TCS或TCI可能引

起感染、局部皮肤刺痛、电解质紊乱等不良反应。Th2型

炎症相关通路的激活及其驱动因子是AD的基本特征，度

普利尤单抗是一种全人源白介素-4受体（Interleukin-4 

Rα,IL-4Rα）亚基单克隆抗体，能靶向阻断Th2相关驱

动因子白介素-13（Interleukin-13,IL-13）与白介素-4

（Interleukin-4,IL-4），控制AD病情[4-5]。本研究对比

采用单纯基础性治疗与联合度普利尤单抗治疗的中、重度

AD患者相关资料，以分析度普利尤单抗在临床中的应用价

值，现将研究结果报道如下。

1  资料和方法

1.1 一般资料：将医院2018年1月-2020年1月收治的86例

AD患儿纳为研究对象。采用随机数字表法将研究对象均

分为A、B两组，两组均43例。A组男20例，女23例；年龄

2～11岁，平均（8.74±2.16）岁；病情严重程度：中度

26例，重度17例。B组男18例，女25例；年龄3～11岁，平

均（8.83±2.03）岁；病情严重程度：中度24例，重度19

例。两组一般资料无显著性差异（P＞0.05）。

1.2 纳入标准：患者符合Hanifin and Rajka相关诊断标准[6]；

年龄2～11岁；参照JDA指南相关疾病严重性评分法评估皮

炎严重程度，患者处于中度（累及皮肤面积＜10%）或重度

（累及皮肤面积10%～30%）。

1.3 排除标准：参与研究前近两个月内使用皮质类固醇激

素治疗者；受试药物过敏者；皮肤有真菌感染者；合并免

疫系统疾病或系统性感染性疾病者。

1.4 方法：A组患儿接受基础性治疗，B组患儿在基础性治

疗之上联合应用度普利尤单抗治疗。

基础性治疗方案包括隔绝过敏源、指导患儿合理洗

浴、使用润肤剂等。外用丁酸氢化可的松乳膏（湖北恒安

芙林药业股份有限公司，国药准字H20083906），2次/天，

皮损控制后改为1次/天，同时可联用维生素B6软膏，口服

酮替芬片以及氯雷他定片，对于瘙痒剧烈者，加用抗组胺

药物，如左西替利嗪口服液等。

B组在基础性治疗的基础上，加用度普利尤单抗（达

必妥），由患儿看护人进行皮下注射，注射至大腿或腹

部肚脐周围（肚脐周围5 cm之内位置除外），一次性注射

300 mg，每周1次。注射前看护人员注意清洗双手，使用酒

精擦拭注射部位皮肤，连续治疗4周后统计治疗效果。

1.5 观察指标：观察两组治疗前后皮损情况、疗效、外周

血炎症因子水平、治疗不良反应及生活质量等指标。

1.5.1 皮损情况：采用特异性皮炎评估（SCORAD）评分[7]

进行评估，评估内容包括皮损范围（A）、皮损严重程

度评分（B）、瘙痒及睡眠程度（C），总得分计算公式

=A/5+7B/2+C。总得分范围0～103分，总得分25～50分为中

度皮损，51～103分为重度皮损。

1.5.2 疗效：采用SCORAD疗效指数[8]评估治疗效果，疗效

指数=治疗前后SCORAD积分差值/治疗前SCORAD积分×100%。

疗效指数90%～100%为痊愈，疗效指数60%～89%为显效，疗

效指数20%～59%为进步，疗效指数＜20%为无效，将痊愈与

显效记为有效。

1.5.3 外周血炎症因子：包括血清L-13、IL-4、干扰素-γ

（IFN-γ）水平。分别于治疗前后采集患儿外周静脉血

5 ml，3 000 r/min快速离心15 min，分离上层血清，使用酶

联免疫吸附法检测上述炎症因子水平，试剂盒均购自南京

建成生物科技有限公司。

1.5.4 不良反应：分为5个级别，其中0级为无症状或具有

非特异性症状，Ⅰ级为局部出现荨麻疹，轻度哮喘或鼻

炎，为轻度；Ⅱ级为全身出现荨麻缓慢（时间＞15 min）

疹，伴或不伴中度哮喘；Ⅲ级为全身出现荨麻疹发生快速

（＜15 min），同时合并血管性水肿，伴或不伴严重性哮

喘；Ⅳ级为休克性过敏，患者易发生全身荨麻疹，合并哮

喘、低血压、皮肤潮红、红斑、瘙痒、血管性水肿等。

1.5.5 生活质量：采用皮肤病生活质量指数（DLQI）[9]对患

儿生活质量进行调查，量表涉及症状与感受、日常活动、休闲

娱乐、工作和学习、人际关系及治疗，共10个问题，各项问题

得分0～3分，满分0～30分，得分越高，患者生活质量越差。

1.5.6 治疗后随访1年，记录两组首次复发的时间及1年内

复发总次数。患者再次出现皮肤瘙痒、全身干燥、屈侧可

见湿疹等临床表现，实验室检查提示血清总IgE升高，外周血

是酸性粒细胞升高，过敏原检测呈阳性，即可判断为复发。

1.5.7 免疫相关指标：治疗1年后检测患儿的免疫相关指

标，包括T淋巴细胞及亚群中CD3+、CD4+、CD8+、CD4+/CD8+

情况。

1.6 统计学分析：采用SPSS 19.0统计软件处理数据。计

group B (P＜0.05), while no signifi cant diff erence was found  in CD4+/CD8+ between the two groups (P＞0.05). Conclusion 
Application of dupilumab for children with AD can eff ectively ameliorate the skin damage and diminish the eczema area via 
blocking IL-13/IL-4 axis, with obvious eff ect and high safety.
Key words: dupilumab; specifi c dermatitis; severity index; eczema area; interleukin-13; interleukin-4
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量资料以（x̄±s )表示，两组间均数比较采用独立样本t检

验，治疗前后均数资料采用配对t检验，计数资料用例表示，

两组间比较采用χ2检验，等级资料采用秩和检验，以P＜0.05

为差异有统计学意义。

2  结果

2.1 两组治疗前后皮损情况比较：治疗后，两组患儿

SCORAD评分量表中皮损范围、严重程度、瘙痒与睡眠各分

项得分及总得分均较同组治疗前显著下降，差异有统计学

意义（P＜0.05），且B组经治疗后，SCORAD量表中各分项

及总得分均显著低于A组治疗后水平，差异有统计学意义

（P＜0.05）。两组典型病例图见图1～2。见表1。

                表1  两组治疗前后皮损情况比较   （x̄±s，分）

组别 例数 时间   皮损范围   皮损严重程度  瘙痒与睡眠   SCORAD总分

A组 43 治疗前 50.06±12.06 13.44±3.13 13.79±2.16 70.84±13.15

       治疗后 25.16±4.17*#  6.41±1.74*# 7.45±1.16*# 34.92±5.41*#

B组 43 治疗前 50.17±11.74 13.71±3.41 13.64±2.21  71.66±14.06

       治疗后 22.69±3.67*  4.73±1.63* 5.14±1.21* 26.23±6.13*

注：*表示与同组治疗前比较，P＜0.05；#表示与B组治疗后比较，P＜0.05。

 

注：A.治疗前；B.治疗1个月后，患儿皮疹瘙痒症状明显减轻，皮疹面

积缩小，皮肤干燥情况得到明显改善

图1  B组患儿治疗前后对比图

注：A.治疗前；B.治疗1个月后，患儿皮疹面积有所缩小，瘙痒及皮肤

干燥情况有所减轻

图2  A组患儿治疗前后对比图

2.2 两组治疗前后血清炎症因子水平比较：治疗后，两组

患儿血清IL-13、IL-4水平均较同组治疗前显著下降，差异有

统计学意义（P＜0.05），IFN-γ水平显著上升，差异有统计

学意义（P＜0.05），且B组治疗后血清IL-13、IL-4水平均显

著低于A组治疗后水平，差异有统计学意义（P＜0.05），

IFN-γ显著高于A组治疗后水平，差异有统计学意义

（P＜0.05）。见表2。

          表2  两组治疗前后血清炎症因子水平比较  (x̄±s，ng/L)

组别     例数 时间     IL-13         IL-4    IFN-γ

A组 43 治疗前  37.36±6.74  16.17±3.16 11.16±2.15

    治疗后  32.10±7.11*# 13.65±3.33*# 13.04±1.99*#

B组 43 治疗前  37.51±7.03  16.31±3.37 11.11±2.03

    治疗后  26.16±4.63*   9.46±2.91* 15.61±3.01*

注：*表示与同组治疗前比较，P＜0.05；#表示与B组治疗后比较，P＜0.05。

2.3 两组疗效比较：B组治疗有效率显著高于A组，差异有

统计学意义（P＜0.05）。见表3。

                      表3  两组疗效比较      [例(%)]

组别 例数   痊愈    显效      进步      无效      总有效

A组   43 10（23.26）11（25.58）11（25.58）11（25.58）21（48.84）

B组   43 17（39.53） 14（32.56） 6（13.95） 6（13.95） 31（72.09）

Z/χ2值        4.570                4.864

P值        0.033                0.027

2.4 两组治疗前后生活质量比较：治疗后，两组患儿

DLQI量表各分项及总得分均显著低于同组治疗前水平，

差异有统计学意义（P＜0.05），且B组治疗后，DLQI量

表各项及总得分均显著低于A组治疗后水平，差异有统计

学意义（P＜0.05）。见表4。

2.5 两组治疗期间不良反应比较：A组治疗过程中有17例患

者治疗初出现局部荨麻疹伴轻中度哮喘，随后逐渐好转，

B组治疗过程中有18例患者治疗初期出现局部或全身缓慢

荨麻疹，后逐渐好转，两组均为Ⅰ级或Ⅱ级不良反应，

且两组治疗不良反应无显著性差异，差异无统计学意义

（P＞0.05）。

2.6 两组随访结果统计：B组治疗后至首次复发时间显著长

于A组，差异有统计学意义（P＜0.05），治疗后1年内平均

复发次数显著低于A组，差异有统计学意义（P＜0.05）。

见表5。

                    表5  两组随访结果统计         (x̄±s)

组别 例数 首次复发时间/月 1年内复发次数/次

A组  43   1.37±0.34    2.43±0.43

B组  43   3.46±0.63    1.16±0.31

t值      19.144      15.710

P值       0.000       0.000

A B

A B
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2.7 机体免疫功能比较：治疗1年后，A组患者外周血CD4+水平

显著低于B组，差异有统计学意义（P＜0.05），CD8+水平显著

高于B组，差异有统计学意义（P＜0.05），两组CD4+/CD8+水平

对比，差异无统计学意义（P＞0.05）。见表6。

                表6  两组治疗后机体免疫功能比较        (x̄±s)

组别 例数     CD3+          CD4+   CD8+    CD4+/CD8+

A组   43  64.78±10.16  32.98±5.49  27.15±3.36  1.37±0.13

B组   43  65.02±8.75   39.84±6.63  23.44±4.03  1.75±0.17

t值    0.117         5.225   4.637      0.192

P值    0.907       ＜0.001 ＜0.001      0.849

3  讨论

AD被定义为一种炎性、瘙痒性、慢性复发性皮肤病，

常伴有个人或家族过敏性疾病史。目前尚无针对AD的特异

性治疗方式，而常规治疗药物TCI、TCS的长期使用将引起

皮肤刺痛、电解质紊乱及感染等不良反应，且不少患者对

基础性治疗的反应性较低，临床疗效不尽人意[10]。随着临

床对AD发病机制研究的不断加深，针对参与炎症反应的相

关细胞因子、受体、细胞内通路等小分子靶向抑制剂也逐

渐问世并被应用于临床治疗。

Th2型炎症相关通路的激活及其驱动因子IL-4、IL-13

是AD发病机制中的重要内容，而IL-4、IL-13生物抑制剂

的使用可精准、靶向阻断AD发病及疾病发展[11]。度普利尤

单抗是一种全人源IL-4Rα亚基单克隆抗体，能靶向双重

阻断IL-4及IL-13，有效抑制Th2型炎症，控制AD病情[12]。

Silverberg JI等[7]对四项随机对照研究中的150例中、重

度AD患者临床数据进行处理发现，度普利尤单抗能有效缓

解患者皮肤瘙痒，且药物安全性高。

本研究B组患儿在基础性治疗之上联合应用度普利尤单

抗，结果显示，相比于仅使用基础性治疗的A组患者来讲，

B组患者经治疗4周后皮损改善情况更好，其SCORAD量表中皮

损范围、严重程度、瘙痒与睡眠及量表总得分均显著低于A

组，B组治疗有效率为72.09%，也明显高于A组的48.84%。

IL-4主要由Th2细胞产生，可诱导B细胞增殖活化，增加

免疫球蛋白E（IgE）含量，此外，IL-4介导的IFN-γ水平升

高还可加重Th1/Th2失衡，削弱患者机体免疫功能[13]。IL-13

由活化T细胞分泌的多效应性细胞因子产生，能与IL-4相

互协同，诱导B细胞增殖与分化，激活嗜酸性粒细胞，促进

IgE分泌[14]。本研究发现，两组患者经治疗后，血清IL-13、

IL-4水平均较同组治疗前显著下降，IFN-γ水平明显升

高，而B组患者经治疗后，血清IL-13及IL-4水平均明显低

于A组，IFN-γ水平明显高于A组，说明在基础性治疗之上

联用度普利尤单抗能有效阻断IL-13及IL-4，调节AD患儿机

体炎症反应。

此外，统计两组治疗不良反应发现，A、B组患者不良

反应均主要出现在治疗初期，不少患者用药部位皮肤出现

灼烧感或瘙痒加重，后均逐渐耐受，B组患者中有2例患者

还分别出现中度咳嗽及脓疱疮，但两组不良反应发生情况

并无统计学差异，提示度普利尤单抗的安全性。采用DLQI

量表调查两组生活质量发现，经治疗后，两组DLQI量表得

分均明显降低，且B组经治疗后生活质量更好。随访1年发

现，B组治疗后至首次复发时间显著长于A组，治疗后1年内

平均复发次数显著低于A组。提示应用度普利尤单抗能有效

延长AD复发时间，减少复发次数，减轻患者痛苦。

机体免疫功能与AD之间也存在密切联系，T淋巴细胞介

导的免疫机制参与AD发生及发展，其中CD4+、CD8+T淋巴细

胞是参与AD的主要细胞，CD4+/CD8+比值降低提示机体免疫

系统异常，本文采集被研究者治疗1年后外周血，检测其外

周血CD3+、CD4+、CD8+水平发现，两组患者CD3+水平无明显

差异，而B组患者CD4+水平更高，CD8+水平更低。这可能与

度普利尤单抗能更为稳定地控制AD病情，提高患儿机体免

疫功能有关。

综上所述，度普利尤单抗能有效阻断IL-13及IL-4，改

善中、重度AD患儿皮损情况，减轻瘙痒等临床症状，并减

少AD复发，提高患者生活质量，且用药安全。
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外用重组牛碱性成纤维细胞生长因子凝胶联合2 940 nm点阵铒激光治疗凹
陷性痤疮瘢痕的研究

孙 靓1，王 曌2，杨莹莹1，毛康琳1，穆 欣1，牟宽厚1

（1.西安交通大学第一附属医院皮肤科  陕西 西安  710061；2.西安交通大学第二附属医院皮肤科  陕西 西安  710004）

[摘要]目的：探究外用重组牛碱性成纤维细胞生长因子（rb-bFGF）凝胶联合2 940 nm点阵铒激光在凹陷性痤疮瘢痕中的应用

效果及可能机制。方法：选取2018年6月-2020年10月笔者医院凹陷性痤疮瘢痕患者112例，随机分为观察组、对照组，各56

例。对照组给予2 940 nm点阵铒激光治疗，观察组在对照组基础上联合外用rb-bFGF凝胶治疗。比较两组临床疗效、症状恢

复时间、不良反应、治疗前后温哥华瘢痕量表（Vancouverscar scale，VSS）、痤疮瘢痕权重评分（E
'
chelle d，évaluation 

clinique des cicatrices d，acné,ECCA）、血清细胞因子[肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、白细胞介素-17（IL-17）、白细

胞介素-10（IL-10）]、皮肤生理指标[角质层含水量、经皮水分丢失（TEWL）、皮肤红斑情况（a值）]水平。结果：经治

疗，观察组总有效率为94.64%，较对照组的75.00%高（P＜0.05）；经治疗，观察组水肿时间、红斑持续时间、结痂时间均

较对照组短（P＜0.05）；两组治疗后VSS、ECCA评分均较本组治疗前降低，且观察组低于对照组（P＜0.05）；两组治疗后

血清TNF-α、IL-17、IL-10水平均较本组治疗前降低，且观察组低于对照组（P＜0.05）；观察组治疗后角质层含水量较本

组治疗前提高，且高于对照组，TEWL、a值均较本组治疗前降低，且低于对照组（P＜0.05）；两组治疗期间不良反应发生率

相比，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：凹陷性痤疮瘢痕是痤疮后常见瘢痕状态，外用rbFGF凝胶能有效辅助2 940 nm

点阵铒激光治疗瘢痕，克服治疗过程中患者皮损的加重，改善皮肤屏障功能。

[关键词]重组牛碱性成纤维细胞生长因子凝胶；点阵铒激光；凹陷性痤疮瘢痕；细胞因子
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Study on Recombinant Bovine Basic Fibroblast Growth Factor Gel Combined with 
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                                                    表1  两组一般资料比较                             [x̄±s，例（%）]

项目                 观察组（n=56）      对照组（n=56）       U/t/χ2值              P值

性别（男/女）/例               30/26                    28/28               0.143                      0.705

年龄/岁           18～48（32.56±5.11）        18～52（30.78±5.48）           1.615                        0.109

病程/月               1～13（7.32±2.11）          1～16（8.00±2.34）            1.778                        0.078

瘢痕位置                                                                        0.575                       0.750

  额部                  25（44.64）                 29（51.79）  

  脸颊                  17（30.36）                 15（26.79）  

  颞部                  14（25.00）                 12（21.43）  

瘢痕状态                                                       0.205                       0.838

  轻度（0.1～0.2 mm）     32（57.14）                 30（53.57）  

  中度（0.3～0.4 mm）      15（26.79）                 18（32.14）  

  深陷（≥0.5 mm）         9（16.07）                  8（14.29）  

医疗费用                                                       0.571                       0.450

  自费                   8（14.29）                 11（23.91）  

  医保                  48（85.71）                 45（97.83） 

Abstract: Objective To explore the eff ect and possible mechanism of topical recombinant bovine basic fi broblast growth factor 
(rb-bFGF) gel combined with 2 940 nm fractional erbium laser in depressed acne scars. Methods A total of 112 patients with 
depressed acne scars in the hospital from June 2018 to October 2020 were selected and randomly divided into an observation 
group and a control group, with 56 cases in each group. The control group was treated with 2940nm fractional erbium laser. 
The observation group was treated with external rb-bFGF gel on the basis of the control group. Comparison of clinical effi  cacy, 
symptom recovery time, adverse reactions, Vancouver Scar Scale (VSS) before and after treatment, acne scar weight score 
(ECCA), serum cytokines [tumor necrosis factor-α (TNF-α), interleukin- 17 (IL-17), interleukin-10 (IL-10)], skin physiological 
indicators [stratum corneum water content, transdermal water loss (TEWL), skin erythema (a value)] level. Results After 
treatment, the total eff ective rate of the observation group was 94.64%, which was higher than the 75.00% of the control group 
(P＜0.05). After treatment, the observation group's edema time, erythema duration, and scab time were shorter than those of 
the control group (P＜0.05). the VSS and ECCA scores of the two groups after treatment were lower than those before the 
treatment, and the observation group was lower than the control group (P＜0.05). Serum TNF-α, IL-17, IL-10 levels after 
treatment in the two groups were lower than those before treatment in this group, and the observation group was lower than 
the control group (P＜0.05). The stratum corneum content of the observation group after treatment The water volume was 
higher than this group before treatment, and higher than the control group, TEWL, a values were lower than this group before 
treatment, and lower than the control group (P＜0.05). There was no diff erence in the incidence of adverse reactions between 
the two groups during the treatment period Statistical signifi cance (P＞0.05). Conclusion Depressed acne scars are common 
scars after acne. External use of rbFGF gel can eff ectively assist 2 940 nm fractional erbium laser to treat scars, overcome the 
aggravation of skin lesions during treatment, and improve skin barrier function.
Key words: recombinant bovine basic fi broblast growth factor gel; fractional erbium laser; depressed acne scars; cytokines

痤疮是临床常见的慢性炎性皮肤疾病，临床表现不

一，多数患者愈合后极易出现瘢痕，其中凹陷性痤疮瘢痕

最为常见，对患者面部美观性造成严重影响[1]。目前，临

床主要通过激光技术治疗，2 940 nm点阵铒激光已广泛应

用于痤疮后凹陷性瘢痕治疗中，但激光治疗作为高热量、

有创性手段，治疗后可有一定程度红斑、水肿，部分患者

遗留色素沉着，严重者可出现皮肤瘢痕[2]。研究报道，激

光治疗后外用涂抹药物，可促进创面愈合，降低皮肤瘢痕

风险[3]。重组牛碱性成纤维细胞生长因子（rb-bFGF）是一

种多功能细胞生长因子，局部外用可有效促进细胞修复，

增强皮肤屏障功能，临床疗效显著[4-5]。鉴于此，本研究在

2 940 nm点阵铒激光治疗基础上外用rb-bFGF凝胶，旨在探

究其对凹陷性痤疮瘢痕患者的治疗效果。具体如下。

1  资料和方法

1.1 一般资料：选取2018年6月-2020年10月笔者医院凹陷性

痤疮瘢痕患者112例。以随机单盲法按1:1比例分为观察组、

对照组，各56例。两组性别、年龄、病程、瘢痕位置、瘢痕

状态、医疗费用等一般资料均衡可比（P＞0.05），见表1。

研究经医院伦理委员会审批通过。
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1.2 纳入标准：于笔者医院接受治疗的凹陷性痤疮瘢痕患

者；面部无其他炎性皮肤疾病；入组前3个月未采取激光及

外用型抗生素治疗者；积极参与本研究，签署临床研究同

意书。

1.3 排除标准：妊娠期或哺乳期女性；瘢痕性或光敏性皮

肤病者；存在面部肿瘤或较大伤口者；合并精神疾病者。

1.4 治疗方法

1.4.1 对照组：给予2 940 nm点阵铒激光治疗，采用

Fotona Frac 3D三维点阵铒激光设备（德国生产），该设备

有4种基础脉宽模式，包括短脉冲、超短脉冲、超长脉冲和

长脉冲，脉冲宽度设置100～1 000μs，光斑直径2～8 mm，

重复频率1～20 Hz，在治疗期间运用R04和R11手具，调成

PSO2模式，根据瘢痕深度选取合适模式的脉宽治疗，轻中

度脉冲宽度在1～10 ms，瘢痕深陷增加脉宽（注意询问患者

是否耐受），能量密度2.0～3.6 J/cm2，治疗频率5～7 Hz，

光斑3～7 mm。治疗期间，治疗头轻触皮肤以出现少量渗出

或红肿为治疗重点，同时对于部分较深瘢痕处可适当增加

能量。术后生理盐水冲洗，冷敷胶原蛋白面膜20～30 min。

术后1周内禁用化妆品，注意补水、防晒及涂抹雅漾活泉修

护霜（雅漾，国妆备进字J20096211）、薇诺娜柔润保湿霜

（云南贝泰妮，云妆201600004）等保湿修护乳以促进恢

复，治疗频率1次/月，共治疗3次。

1.4.2 观察组：在对照组基础上联合外用rb-bFGF凝胶（珠

海亿胜生物制药有限公司,国药准字S20040001，规格5 g）

外涂治疗，2次/天，连续3个月。

1.5 观察指标

1.5.1 瘢痕状况：采用痤疮瘢痕权重评分（ECCA）[6]评

估，计算公式=痤疮瘢痕性质（a值）×瘢痕密集程度（b

值），其中a值为15～50分，b值为0～3分，分值越高则痤

疮性瘢痕症状越严重；温哥华瘢痕量表（VSS）[7]评估，量

表中色泽0～3分、厚度0～4分、血管分布0～3分、柔软度

0～5分，分值0～15分，评分越高提示瘢痕越重。

1.5.2 临床疗效：通过治疗前后照片对比评估疗效，显效为＞

60%的瘢痕修复，接近正常肤色，且外观变平，油性皮肤有所改

善，患者比较满意；有效为30%～60%的瘢痕修复，皮肤外观有

所改善，患者满意；无效为外观无变化，瘢痕修复＜30%，患

者不满意。总有效率=（显效+有效）例数/总例数×100.00%。

1.5.3 皮肤生理指标：清洁面部，在恒温恒湿环境中30 min

后，运用TM300、pH900、CM825检测患者治疗前后角质层含

水量、经皮水分丢失（TEWL），通过德国MX-18红斑/黑素

指数测量仪检查皮肤红斑情况（a值）。

1.5.4 血清细胞因子：采集清晨空腹肘静脉血，3 000 r/min

离心10 min，分离血清，BX-4000全自动生化分析仪（希

森美康，20172400586）检测治疗前后肿瘤坏死因子-α

（TNF-α）、白细胞介素-17（IL-17）、白细胞介素-10

（IL-10）变化情况。

1.5.5 症状恢复时间：统计治疗期间患处水肿时间、红斑

持续时间、结痂时间。

1.5.6 不良反应：统计治疗期间患者出现的水肿、红斑、

色素沉着等情况。

1.6 统计学分析：以SPSS 23.0统计学软件处理数据，计

量资料（ x̄±s）表示，组间比较用t检验，计数资料[例

（%）]表示，组间比较用χ2检验，等级资料采用Ridit

分析，P＜0.05即差异有统计学意义。

2  结果

2.1 两组临床疗效比较：经治疗，观察组总有效率为

94.64%，较对照组的75.00%高，差异有统计学意义

（P＜0.05）。见表2。

                   表2  两组临床疗效比较   [例（%）]

组别     例数   无效 有效  显效    总有效

观察组 56  3（5.36）  16（28.57） 37（66.07）  53（94.64）

对照组 56 14（25.00） 20（35.71） 22（39.29）  42（75.00）

χ2值         8.391

P值         0.004

2.2 两组症状恢复时间比较：经治疗，观察组水肿时间、

红斑持续时间、结痂时间均较对照组短，差异有统计学意

义（P＜0.05）。见表3。

                表3  两组症状恢复时间比较    (x̄±s，d)

组别 例数    水肿时间   红斑持续时间  结痂时间

观察组  56    1.06±0.28    4.21±0.85 2.09±0.57

对照组  56    1.62±0.41    5.84±1.26 3.84±0.96

t值  8.441      8.025   11.730

P值         ＜0.001    ＜0.001  ＜0.001

2.3 两组治疗前后VSS、ECCA评分比较：两组治疗前VSS、

ECCA评分相比，差异无统计学意义（P＞0.05）；两组治疗

后VSS、ECCA评分均较本组治疗前降低，且观察组低于

对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）；观察组治疗

前与治疗后VSS、ECCA评分差值对比，差异有统计学意

义（P＜0.05）。见表4。

            表4  两组治疗前后VSS、ECCA评分比较     (x̄±s，分)

指标    组别 例数 治疗前 治疗后   差值   t值 P值

VSS评分 观察组 56 8.47±1.35 4.96±0.49 -3.51±0.44 18.170 ＜0.001

        对照组 56 8.16±1.09 6.37±0.61 -1.79±0.37  10.754 ＜0.001

 t值 1.337 13.486 22.389  

 P值 0.184 ＜0.001 ＜0.001  

ECCA评分 观察组 56 86.21±9.25 40.46±5.95 -45.75±4.62 31.128 ＜0.001

        对照组 56 84.38±8.46 62.05±6.72 -22.33±3.47 15.467 ＜0.001

 t值 1.093  18.001  30.332  

 P值 0.277 ＜0.001 ＜0.001  
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                                          表6  两组治疗前后皮肤生理指标水平比较                    (x̄±s)

指标            组别 例数    治疗前             治疗后              差值             t值    P值

角质层含水量/AU 观察组  56 34.29±6.95 47.79±10.82 13.50±3.62 7.856 ＜0.001

           对照组  56 35.64±7.27 37.03±8.26 1.39±0.42 0.945   0.347

            t值     1.005              5.915             24.867  

            P值     0.317            ＜0.001            ＜0.001  

TEWL/[g/（h·m2）] 观察组  56 23.04±3.53 18.79±1.74 -4.25±0.97 8.081 ＜0.001

           对照组  56 22.57±3.16 21.62±2.86 -0.95±0.31 1.668   0.098

            t值     0.742              6.326             24.250  

            P值     0.459            ＜0.001            ＜0.001  

a值           观察组  56 21.58±2.08 15.08±1.62 -6.50±1.15 18.450 ＜0.001

           对照组  56 21.14±2.39 20.37±2.05 -0.77±0.26  1.830   0.070

            t值     1.039             15.151             30.022  

            P值     0.301            ＜0.001            ＜0.001 

2.4 两组治疗前后细胞因子水平比较：两组治疗前血清

TNF-α、IL-17、IL-10水平相比，差异无统计学意义（P＞

0.05）；两组治疗后血清TNF-α、IL-17、IL-10水平均较

本组治疗前降低，且观察组低于对照组，差异有统计学意

义（P＜0.05）；观察组治疗前与治疗后上述指标水平差值

对比，差异有统计学意义（P＜0.05）。见表5。

2.5 两组治疗前后皮肤生理指标水平比较：两组治疗前角质

层含水量、TEWL、a值相比，差异无统计学意义（P＞0.05）；

观察组治疗后角质层含水量较本组治疗前提高，且高于对照

组，TEWL、a值均较本组治疗前降低，且低于对照组，差异有

统计学意义（P＜0.05）；观察组治疗前与治疗后上述指标水

平差值对比，差异有统计学意义（P＜0.05）。见表6。

2.6 两组不良反应发生情况比较：两组治疗期间不良反应

发生率相比，差异无统计学意义（P＞0.05）。见表7。

              

3  讨论

近年来，随着激光技术的发展和成熟，2 940 nm点阵铒

激光已成为治疗痤疮后凹陷性瘢痕的重要方法之一[8]。点

阵铒激光采用点阵式光热解原理，通过细如发丝、排列成

矩阵的激光，于皮肤表面打出预想深度的微孔，而微孔中的

热刺激能促进皮肤组织的愈合，气化瘢痕组织，而胶原纤维

通过刺激后能重新排列，进而诱导自身创伤机制的启动，产

生修复面部瘢痕的作用[9-10]。rb-bFGF凝胶属于新型重组基

因工程制品，对成纤维细胞、上皮细胞等多种细胞具有较强

的促进修复、再生作用，临床应用中取得显著效果[11-13]。

本研究显示，在2 940 nm点阵铒激光治疗基础上外用

rb-bFGF凝胶，患者总有效率为94.64%，而仅采用2 940 nm

点阵铒激光治疗的对照组总有效率仅为75.00%，与单纯激

光治疗相比，rbFGF凝胶外用辅助的优势在于皮肤给药后

能直接使药物经皮肤直接渗透至皮下毛细血管网，活性成

                                             表5  两组治疗前后细胞因子水平比较                                (x̄±s，ng/L)

指标  组别 例数    治疗前             治疗后               差值                 t值             P值    

TNF-α 观察组  56 54.29±5.96 28.49±3.42 -25.80±3.86      28.097 ＜0.001

 对照组  56 53.04±6.51 36.57±4.39 -16.47±3.08      15.697 ＜0.001

  t值    1.060             10.865             14.139  

  P值    0.292            ＜0.001            ＜0.001  

IL-17 观察组  56 25.58±2.62 13.64±1.39 -11.94±1.07      30.126 ＜0.001

 对照组  56 24.72±2.19 18.73±1.76 -5.99±0.72      15.954 ＜0.001

  t值    1.885             16.984              5.345  

  P值    0.062            ＜0.001            ＜0.001  

IL-10 观察组  56 16.82±2.14 9.57±0.83 -7.25±0.69      24.615 ＜0.001

 对照组  56 16.25±2.38 12.16±1.14 -4.09±0.43      11.598 ＜0.001

  t值    1.333             15.337             29.086  

  P值    0.185            ＜0.001            ＜0.001  

             表7  两组不良反应发生情况比较          [例（%）]

组别 例数   红斑 色素沉着   水肿  总不良反应

观察组  56 2（3.57） 1（1.79） 0（0.00）   3（5.36）

对照组  56 3（5.36） 2（3.57） 1（1.79）   6（10.71）

χ2值        0.483

P值        0.487
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分能有效渗透皮肤组织，促进骨胶原增生，激发皮肤自我

修复，同时其可激活细胞内蛋白酶，调控细胞生长，在创

面修复阶段中发挥促进作用[14]。本研究显示，经治疗，观

察组水肿、红斑持续及结痂时间均较对照组短，提示外用

rb-bFGF凝胶能有效辅助2 940 nm点阵铒激光治疗凹陷性痤

疮瘢痕，加速康复进程。经治疗后，本研究中观察组VSS、

ECCA评分均较对照组降低，提示相比单一激光疗法，外用

rb-bFGF凝胶能进一步减轻痤疮瘢痕，改善皮肤状态。

TNF-α、IL-17、IL-10是临床较为常见的炎症因子，

痤疮患者上述炎症因子水平高于正常人，影响免疫和感染

的病理过程[15]。另外，炎性创面的修复是一个极其复杂的

生理过程，包括再生、修复和重建[16-17]，在整个修复过程

中，主要包括细胞外基质在内的多种细胞、炎症细胞及多

物质参与创面修复愈合过程，而细胞生长因子是不同细胞

分泌的小型多肽物质，参与并调控细胞分化、迁移、增殖

与代谢，能刺激血管生成、细胞增殖，促进细胞外基质的

产生与降解，是炎性细胞与巨噬细胞的化学趋化物质，对

控制炎症、促进创面愈合至关重要[18]。本研究显示，治疗

后观察组各项炎症指标均较对照组明显降低，与上述分析

相符，提示rb-bFGF凝胶在降低痤疮性瘢痕患者炎症方面具

有重要作用。

凹陷性痤疮瘢痕是典型的皮肤屏障受损的一种表现，

本研究为进一步探究外用rb-bFGF凝胶对痤疮瘢痕患者皮肤

屏障的修复作用，分别于治疗前及治疗后检测TEWL、a值及

角质层含水量情况，结果显示，治疗后观察组上述指标明

显优于对照组，提示在激光治疗的同时外用rb-bFGF凝胶能

有效改善皮肤屏障功能，原因在于rb-bFGF能促进糖蛋白、

细胞外透明质酸等大分子合成与分泌，保持创面的湿润环

境，有助于细胞生长；同时可在创面表面形成一层薄膜，具

有天然屏障保护作用，防止细菌感染，改善肌肤状态[19]。

综上所述，凹陷性痤疮瘢痕是痤疮后常见瘢痕状态，

外用rb-bFGF凝胶能有效辅助2 940 nm点阵铒激光治疗瘢

痕，克服治疗过程中患者皮损的加重，修复皮肤屏障功

能。然而，痤疮瘢痕创面修复愈合是一个极其复杂的过

程，受多种细胞通路及生长因子的调节。本实验单纯应用

rb-bFGF进行研究，存在不足，仍有待进一步探究其作用通

路及生长因子在瘢痕修复过程中的作用。
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红蓝光联合强脉冲光治疗中度寻常痤疮疗效观察
付秀娟

（武汉市中西医结合医院皮肤科  湖北 武汉  430000）

[摘要]目的：研究红蓝光联合强脉冲光治疗中度寻常痤疮的疗效以及不良反应。方法：研究对象选取2018年6月-2019年6月

笔者医院收治的144例中度寻常痤疮患者，按照随机数字法分为对照组和观察组，每组各72例。对照组采取红蓝光照射治

疗，观察组采取红蓝光联合强脉冲光治疗。比较两组炎性皮损评分、痤疮后红斑评分及疗效，并观察记录患者的不良反应情

况。结果：观察组治疗后粉刺、丘疹、脓疱、红斑的评分均低于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）；观察组炎性皮损

治愈率高于对照组（P＜0.05）；观察组红斑治疗总有效率高于对照组（P＜0.05）；观察组皮肤水肿评分低于对照组，差

异有统计学意义（P＜0.05）。结论：红蓝光联合强脉冲光可有效改善中度寻常痤疮的炎性皮损症状，增强对痤疮红斑的疗

效，并能一定程度减少不良反应。
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Clinical Observation of Red and Blue Light Treatment Combined with Intense Pulsed 
Light Therapy on Moderate Acne Vulgaris

FU Xiujuan

(Department of Dermatology, Wuhan Hospital of Traditional Chinese and Western Medicine, Wuhan 430000, Hubei, China)

Abstract: Objective To study the eff ect and adverse reaction of red and blue light treatment combined with intense pulsed light 
therapy on moderate acne vulgaris. Methods Total of 144 patients with moderate acne vulgaris admitted to the author hospital 
from June 2018 to June 2019 were selected as study objections.According to random number method, the patients were divided 
into control group and observation group, with 72 cases in each group. The control group was treated with red and blue light 
irradiation, and the observation group was treated with red and blue light combined with strong impulse pulsed light. The two 
groups were compared with infl ammatory lesion scores, post acne erythema scores and effi  cacy, and the adverse reactions of the 
patients were observed and recorded. Results After treatment, the score of acne, pustules, nodules, erythema in the observation 
group were lower than that in the control group,and the difference was statistically significant(P＜0.05), The inflammatory 
lesions cure rate of observation group was higher than that in the control group (P＜0.05), The erythema total eff ective rate of 
servation group was higher than that in the control group (P＜0.05), The skin edema score of observation group were higher 
than that in the control group (P＜0.05). Conclusion Red and blue light treatment combined with intense pulsed light can 
improve the infl ammatory lesions symptoms of moderate acne vulgaris eff ectively, enhance the eff ect on acne erythema, and 
reduce the adverse reactions to a certain extent.
Key words: red and bule light; intense pulsed light; ance vulgari; inlfammatore lesion; erythema

寻常痤疮是临床皮肤科最常见的一种慢性毛囊皮脂

腺疾病，具有发病年轻化、病程漫长、病情迁移难愈等特

点。持续的炎症反应对痤疮的发生发展有着重要作用，可

导致患者亚临床皮损以及丘疹、脓疱、结节等炎性皮损的

形成[1]。此外患者在炎症刺激下出现痤疮后红斑的风险较

高，这种继发性红斑皮损不易消退，常反复发作，对患者

正常生活及心理健康可造成严重影响。近年来人们对医学

美容的要求日益强烈，因此临床治疗痤疮，应选用具有良

好抗炎作用以及可有效减少红斑发生的方案。物理治疗是

目前治疗痤疮的主要选择之一，其中红蓝光、强冲脉光在

临床应用较为广泛，近期研究显示，两者配合使用对炎性

皮损、红斑的清除效果较好，且不良反应轻微[2]。本文将

深入研究红蓝光联合强脉冲光治疗中度炎性寻常痤疮的疗

效，现报道如下。

1  资料和方法

1.1 一般资料：研究对象选取2018年6月-2019年6月笔者医

院收治的中度寻常痤疮患者144例。按照随机数字法将患者

分为观察组和对照组，每组均72例。其中观察组男28例，

女44例；年龄14～36岁，平均（21.47±5.21）岁；病程9

个月～4.2年，平均（2.17±0.89）年。对照组男24例，女

48例；年龄15～34岁，平均（22.24±6.62）年；病程10个

月～4年，平均（2.13±0.92）年。两组患者一般资料比

较差异均无统计学意义，本研究经医院伦理委员会审核批
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准，患者及其家属均签署知情同意书。

1.2 纳入标准：①均符合寻常痤疮的诊断标准，皮损均集

中在面部，表现为多发黑头粉刺，伴有炎症性丘疹或潜在

脓疱，伴有不同程度痤疮后红斑，Pillsbury痤疮评级均为

中度2级；②在纳入前2周均未接受过糖皮质激素、免疫抑

制剂、光敏感药物等相关治疗。

1.3 排除标准：①处于妊娠期或哺乳期女性；②合并色素

沉着异常病史以及其他炎症性皮肤病者；③合并心肝肾肺

等器官功能衰竭，以及严重自身免疫性疾病以及精神疾病

者；④存在明显的光过敏症状及瘢痕体质者。

1.4 方法

1.4.1 对照组：采取红蓝光照射治疗。取患者平卧位，进

行面部清洁并拍照存档，协助其佩戴护目镜。操作时选用

LED红蓝光痤疮治疗仪（武汉金莱特光电子有限公司），红

光波长635 nm，蓝光波长460 nm，光斑15 cm×25 cm。发射

光源选定在患者面部痤疮位置的正上方10～15 cm处，红光

和蓝光照射功率密度均为55 mW/cm2，分别均匀照射15 min、

20 min。治疗后立即冷敷，3 d内保持创面清洁、干燥，避

免阳光直晒。患者每周接受2次治疗，以4周为1个疗程。

1.4.2 观察组：采取红蓝光联合强脉冲光治疗。患者先使

用蓝光照射治疗1周，每周2次；而后使用红光照射治疗1

周，每周2次。2周后停用红蓝光照射，采取强冲脉光治疗

2周，每周1次。红蓝光操作方法与对照组一致，强冲脉光

操作时选用IPL-JLT型强冲脉光治疗仪（武汉汉诺康科技有

限发展公司），波长560 nm，能量密度16～22 J/cm2，脉宽

12～15 ms，延时40 ms。患者以4周为1疗程。

1.5 观察指标

1.5.1 主要皮损症状评分：别于治疗前与治疗4周后于面部

同一部位采集标准化照片，由同一医师记录评价，粉刺、

丘疹、脓疱皮损采用痤疮综合分级系统（GAGS）评分系统

评价，其中1个粉刺=0.5分；1个丘疹=1分；1个脓疱=2分。

其中炎性皮损GAGS评分为粉刺、丘疹与脓疱评分之和，评

分越低表示皮损程度越轻微。红斑皮损采用形态积分与数

目加权系数的乘积进行评分，其中形态积分按照颜色程度

分为无红斑=0分；轻度，隐约可见淡粉红色红斑=2分；

中度，清晰可见的暗红色红斑=3分；重度，深红色红斑=4

分，数目加权系数分别为1～10个=1分，11～20个=2分；大

于20个=3分，评分越低表示红斑症状越轻微。

1.5.2 炎性皮损疗效：根据疗效指数（SSRI）进行评价[3]，

SSRI=（治疗前GAGS评分-治疗后GAGS评分）/治疗前GAGS评

分×100%。治愈为SSRI＞90%；显效为SSRI为61%～90%；有

效为SSRI为30%～60%；无效为SSRI＜30%或无明显变化。有

效率=（治愈+显效+有效）病例/总例数×100%。

1.5.3 红斑皮损疗效：根据红斑皮损症状改善程度进行评

价，症状改善程度=（治疗前红斑积分-治疗后红斑积分）/

治疗前症状积分×100%。治愈为症状改善程度＞95%；显

效为症状改善程度为71%～95%；有效为症状改善程度为

30%～70%；无效为症状改善程度＜30%或无明显变化。有效

率=（治愈+显效+有效）病例/总例数×100%。

1.5.4 不良反应：观察记录患者疼痛程度VAS评分以及皮肤

水肿评分（分为无；0分；轻度1分，中度2分；重度3分）。

1.6 统计学分析：数据采用SPSS 21.0统计软件进行处理。

正态分布的计量资料以（x̄±s）表示，组间比较采用t检

验，计数资料以[例(%)]表示，组间比较采用χ2检验，等

级资料组间比较采用秩和检验。P＜0.05为差异具有统计

学意义。

2  结果

2.1 两组主要症状评分比较：治疗前，两组粉刺、丘疹、脓

疱以及红斑的评分对比，差异无统计学意义（P＞0.05）；

治疗后，两组粉刺、丘疹、脓疱以及红斑的评分均较治疗

前显著下降，且观察组各临床症状评分均低于对照组，差

异有统计学意义（P＜0.05）。见表1。

2.2 两组炎性皮损疗效比较：观察组炎性皮损治疗总有效

率为93.05%，高于对照组的84.72%，两组比较差异无统计

学意义（P＞0.05），但观察组治愈率显著高于对照组，差

异有统计学意义（P＜0.05）。见表2。

              表2  两组患者炎性皮损疗效比较          [例(%)]

组别 例数    治愈     显效      有效      无效     总有效

对照组 72 38（52.78）13（18.05）10（13.89）11（15.28） 61（84.72）

观察组 72 46（63.89）15（20.83）6（8.33） 5（6.94）  67（93.05）

Z/χ2值          6.857                1.758

P值          0.025                0.180

2.3 两组红斑疗效比较：观察组红斑治疗总有效率与治愈率

                                                 表1  两组主要症状评分比较                         （x̄±s，分）

组别 例数
           粉刺                     丘疹                    脓疱                    红斑

    治疗前      治疗后    治疗前       治疗后    治疗前     治疗后   治疗前     治疗后

对照组  72 14.91±5.24  3.36±1.12* 11.29±3.21  4.24±1.21* 4.42±2.12  1.45±1.03* 8.52±0.64  2.28±0.43*

观察组  72 15.15±4.97  1.58±0.78* 11.73±4.52  1.57±0.56* 4.78±1.89  0.92±0.57* 8.49±0.70  1.06±0.32*

t值     0.375       9.255    1.784       13.731    0.876     15.421    1.665     19.709

P值     0.782     ＜0.001    0.085      ＜0.001    0.395    ＜0.001    0.101    ＜0.001

注：*表示与同组治疗前比较，P＜0.05。
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均显著高于对照组，差异均有统计学意义（均P＜0.05）。

见表3。

                     表3  两组红斑疗效比较      [例(%)]

组别  例数   治愈     显效      有效       无效     总有效

对照组 72 35（48.61） 11（15.28） 8（11.11）18（25.00）54（75.00）

观察组 72 46（63.89） 13（18.05）  7（10.64） 6（8.33） 62（91.67）

Z/χ2值           8.248                6.050

P值         ＜0.001                0.014

2.4 两组不良反应情况比较：观察组皮肤水肿评分显著低于

对照组，差异有统计学意义（P＜0.05），两组VAS评分差异

无统计学意义（P＞0.05）。见表4。

                   表4  两组不良反应情况比较   （x̄±s，分）

组别 例数    VAS评分  皮肤水肿评分

对照组  72  4.84±1.02   1.34±0.46

观察组  72  4.65±1.15   2.19±0.58

t值      1.221               5.684

P值      0.083             ＜0.001

3  讨论

痤疮发病机制复杂，其中痤疮丙酸杆菌诱发的炎症反

应是贯穿痤疮发病过程的重要环节[4]。研究指出，大量繁

殖的高致病性痤疮丙酸杆菌可通过诱导病原识别相关分子

模式的表达，以及酶链反应、趋化作用等多种途径[5]，激

活并加重机体免疫炎症反应，导致炎性皮损、毛细血管扩

张，与炎症后红斑的形成也存在密切联系。

物理疗法有着显著的抗感染抗炎作用，相较于常规抗

生素治疗，不会产生细菌耐药以及毒副作用，是治疗痤疮

安全有效的方法之一[6]。大量文献报道，采用红蓝光交替

照射治疗能够有效改善痤疮皮损症状[7-8]。研究发现，蓝

光能够强效激活痤疮丙酸杆菌代谢产生的粪卟啉Ⅲ、原卟

啉Ⅳ等，生成大量单态氧，直接杀灭相关致病细菌，同时

可降低体内油脂分泌，抑制皮脂腺分解；红光则可刺激线

粒体开关能力活化，调节细胞因子，促进真皮胶原的再生

和重塑，加快组织修复，减少炎症反应[9]。但也有研究指

出，对于中重度痤疮这类炎症反应强度较大的患者，红蓝

光照射难以发挥持续的抗炎抗菌作用，增加了继发皮损的

风险，整体治疗效果并不理想[10]。因此在红蓝光治疗的基

础上，需要采取其他合适的辅助治疗措施，以增强疗效，

减少复发。强脉冲光是一类包含痤疮丙酸杆菌吸收峰的宽

光谱光，通过特定波长照射能激活粪卟啉Ⅲ发生光化学反

应，释放单态氧损伤菌体细胞膜，同时其可抑制皮脂分

泌，避免了毛孔堵塞，有效降低炎症反应，从而达到治疗

痤疮的效果[11]。

本研究采取红蓝光联合强脉冲光治疗中度寻常痤疮，

结果显示观察组患者治疗后炎性皮损评分均明显低于对照

组，观察组的炎性皮损治愈率均明显高于对照组，表明强

脉冲光可以进一步增加红蓝光的抗炎作用，两者联用可以

有效减轻皮损炎性反应过度，改善皮损表现。本研究结果

显示，观察组患者治疗后红斑评分低于对照组，红斑治愈

率以及治疗总有效率均明显高于对照组，表明红蓝光联合

强脉冲光治疗红斑具有突出的疗效。相关研究发现，炎症

反应导致表皮基底细胞层损伤是引发炎症后红斑的重要因

素[12]。红蓝光的穿透深度有限，对深层次炎症反应的干预

效果不佳。而强脉冲光的穿透深度较红蓝光更强，能被肌

肤深层组织中的皮损细胞吸收，产生光热效应，促使血管

受损破裂，进而封闭血管[13]，而且一定程度的热刺激促进

炎症介质吸收，加速黑色素裂解并排出体外，最终使得红

斑颜色淡化甚至消失。

另外本研究结果显示，观察组患者治疗后皮肤水肿评分

均明显低于对照组，表明红蓝光联合强脉冲光治疗可以有效

减少患者不良反应，这与强脉冲光可增强炎症的吸收和消退，

促进胶原再生，加快皮损组织修复等可能有较大联系[14-15]。但

本研究发现，两组患者VAS评分均较高，提示临床预后应及

时采取冷敷等处理措施，或者可以在治疗中根据患者情况适

时调整联合治疗的波长，从而尽量降低患者痛感。

综上所述，红蓝光联合强脉冲光治疗寻常痤疮炎性皮

损、红斑的效果更好，且不良反应较少，具有较大临床推

广应用价值。
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大光斑1 064 nm调Q激光联合氨甲环酸治疗黄褐斑的临床疗效分析
赵莲英1，程征涛2，刘冬青3，王荣荣1，杨小燕1

(1.河北工程大学附属医院激光美容科  河北 邯郸  056002；2.河北省卫生健康委医疗评价指导中心  河北 石家庄  050021；3.邯

郸市第一医院检验科  河北 邯郸  056002)

[摘要]目的：探讨大光斑1 064 nm调Q激光联合氨甲环酸治疗黄褐斑的疗效。方法：选择2019年5月-2020年5月笔者医院收

治的93例黄褐斑患者为研究对象，予以随机数字表法分为药物组（氨甲环酸口服），激光组（1 064 nm调Q激光）31例，联

合组（1 064 nm调Q激光联合氨甲环酸口服）31例，记录各组患者疗效，比较三组患者治疗前后血清中α-黑素细胞刺激素

（α-MSH）、超氧化物歧化酶（SOD）、丙二醛（MDA）水平及皮损情况、MASI评分，随访2年，记录治疗后炎性反应色素

沉着发生率及复发率。结果：药物组总有效率51.61%，激光组总有效74.19%，联合组总有效率93.55%，差异有统计学意义

（P＜0.05）。联合组治疗后血清MDA、α-MSH水平均低于激光组和药物组，SOD水平高于激光组和药物组（P＜0.05）。

治疗后联合组皮损面积、皮损颜色、MASI评分均低于激光组及药物组（P＜0.05）。随访2年，联合组炎性反应色素沉着

仅1例（3.23%），激光组炎性反应色素沉着3例（9.68%），药物组无炎性反应色素沉着情况，药物组黄褐斑复发率15例

（48.38%），联合组和激光组黄褐斑复发率分别为5例（16.13%）和7例（22.58%，P＜0.05）。结论：大光斑1 064 nm调Q激

光联合氨甲环酸治疗黄褐斑的疗效显著，有效预防激光术后炎症性色素沉着情况，降低其复发率。

[关键词]大光斑1 064 nm调Q激光；氨甲环酸；黄褐斑；临床疗效

[中图分类号]R758.4+1    [文献标志码]A    [文章编号]1008-6455（2022）08-0025-04

Analysis of the Clinical Effi cacy of Large Spot 1 064 nm Q-switched Laser Combined 
with Tranexamic Acid in the Treatment of Chloasma

ZHAO Lianying1, CHENG Zhengtao2, LIU Dongqing3, WANG Rongrong1, YANG Xiaoyan1

(1.Department of Laser Cosmetology, Affi  liated Hospital of Hebei Engineering University, Handan 056002, Hebei, China; 
2. Medical Evaluation and Guidance Center of Hebei Health Commission, Shijiazhuang 050021, Hebei, China; 3. Department 

of Laboratory, the First Hospital of Handan City, Handan 056002, Hebei, China)

Abstract: Objective To investigate the effi  cacy of large spot 1 064 Q-switched laser combined with tranexamic acid in the 
treatment of melasma. Methods 93 cases of chloasma patients in the hospital from May 2019 to May 2020 were selected 
as the research objects and randomly divided into drug group (oral tranexamic acid), laser group (1 064 nm Q-switched 
laser) 31 cases, combined group (1 064 nm Q-switched laser combined with oral tranexamic acid) 31 cases. α - Melanocyte 
stimulating hormone (α-MSH), superoxide dismutase (SOD), malondialdehyde (MDA) levels and skin lesions, MASI score. 
The patients were followed up for 2 years to record the incidence and recurrence rate of infl ammatory reaction pigmentation. 
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Results the total eff ective rate was 51.61% in the drug group, 74.19% in the laser group and 93.55% in the combined group, 
with signifi cant diff erence (P＜0.05).After the combination group treatment, the serum MDA andα-MSH levels were lower 
than those in the laser group and the drug group, and the SOD level was higher than that in the laser group and the drug group 
(P＜0.05). After treatment, the lesion area, color and Masi score of the combined group were lower than those of the laser 
group and the drug group, and the diff erence was statistically signifi cant (P＜0.05). After 2 years of follow-up, only 1 case 
(3.23%) had infl ammatory reaction pigmentation in the combination group, 3 cases (9.68%) in the laser group, and no 
infl ammatory reaction pigmentation was found in the drug group. The recurrence rate of Chloasma in the drug group was 
15 cases (48.38%), 5 cases (16.13%) in the combination group and 7 cases (22.58%) in the laser group, and the diff erence was 
statistically signifi cant (P＜0.05). Conclusion Large spot Q-switched 1 064nm Nd:YAG laser combined with tranexamic acid 
is eff ective in the treatment of chloasma, which can eff ectively prevent infl ammatory pigmentation and reduce the recurrence rate.
Key words: large spot 1 064 nm Q-switched laser; tranexamic acid; chloasma; clinical eff ect

黄褐斑是一种常见的皮肤病，以面颊两侧等部位出现

对称性棕灰色斑点和斑块为主要表现，其发病可能与紫外

线暴露、精神因素、性激素水平异常等多种因素加速了黑

色素形成，继而对皮肤颜色产生影响[1-2]。目前，调Q激光

常用于治疗真皮或表皮色素性疾病，其中调Q激光（波长

1 064 nm）照射病变部位后，采用低能量、大光斑、多次

反复的照射方式，减轻局部炎症、降低色素沉着，但不排

除色斑反弹的风险[3-5]。氨甲环酸能抑制黑素细胞活化，破

坏黑素细胞功能，阻止黑色素的表达，淡化色素斑，且不

良反应少，可作为黄褐斑治疗的首选药物[6]。本研究对黄

褐斑患者采取大光斑1 064 nm调Q激光联合口服氨甲环酸治

疗，其临床疗效显著，报道如下。

1  资料和方法

1.1 一般资料：选择2019年5月-2020年5月笔者医院确诊

的93例黄褐斑患者为研究对象，行随机数字表法分为药物

组（氨甲环酸口服）31例，激光组（1 064 nm调Q激光）31

例，联合组（1 064 nm调Q激光联合氨甲环酸口服）31例。

药物组，年龄30～52岁，平均（36.07±5.71）岁，病程

2～13年，平均（8.67±2.03）年；激光组，年龄30～53岁，

平均（36.15±5.71）岁，病程2～13年，平均（8.67±2.03）

年；联合组，年龄29～54岁，平均（36.21±5.67）岁，病程

2～13年，平均（8.71±1.96）年，三组患者一般临床资料比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）。

1.2 纳入标准：①经临床确诊为黄褐斑[7]；②皮肤类型

Fitzpatrick Ⅲ～Ⅳ型；③年龄29～54岁；④未服用治疗黄褐斑

的其他药物；⑤3个月内未进行光敏性药物或面部激光治疗。

1.3 排除标准：①瘢痕体质；②面部过敏性皮炎或皮肤

癌；③自身免疫疾病；④面部有感染性病灶者；⑤氨甲环

酸过敏者；⑥孕妇及哺乳期妇女。

1.4 方法

1.4.1 术前准备：术前与患者沟通介绍药物或激光术后不

良反应及注意事项，术前予以清水洁面，不涂抹任何化妆

品，对患者进行正位、左右侧位拍照留存，术区有须发者

需予以剃除，施术部位外擦5%复方利多卡因乳膏（北京 同

方，国药准字：H20063466，规格：10克/支）并用塑封膜

覆盖30～60 min，去除表面麻醉药物后消毒然后开始手术。

1.4.2 治疗方法：药物组口服氨甲环酸胶囊（香港 正

美）治疗，每次250 mg，2次/天，疗程6～9个月。激光组

行大光斑1 064 nm调Q激光治疗，Naturalase大Q皮肤色素

激光机（Alma），调Q参数设置，波长1 064 nm，光斑直

径6～8 mm，频率10 Hz，能量密度1.8～2.2 J/cm2，反复

2～3次，终点反应为皮肤轻度红斑（微红），触摸皮温

38℃～40℃，术后若皮肤伴灼痛或针刺感，可行30～60 min

冰敷缓解，2周1次，治疗20周。联合组激光联合药物治

疗，治疗阶段注意避免受到长时间日晒，治疗后禁用其他

药物及化妆品，禁食辛辣刺激性食物。

1.5 观察指标

1.5.1 疗效：治疗后由2位未参与治疗的专业皮肤科医生

进行疗效评价。痊愈为色斑消退面积＞90%或全无；显效

为色斑消退面积为60%～90%，且颜色变淡；有效为消退色

斑面积在30%～59%，色斑颜色变淡；无效为消退色斑面积

＜30%，颜色无明显变化。

1.5.2 血清中α-MSH、SOD及MDA水平：治疗前后，采集患者服

药1 h后的静脉血，经离心分离血清待测，采用ELISA法测定。

1.5.3 皮损情况、MASI评分[8]：皮损面积评分，0分无皮

损，1分为面积＜2 cm2，2分为面积范围2～4 cm2，3分为面

积范围＞4 cm2；皮损颜色评分，正常肤色0分，淡褐色为1

分，褐色2分，深褐色3分。

1.5.4 随访2年，记录治疗后炎性反应色素沉着发生率及复

发率。

1.6 统计学分析：采用SPSS 19.0统计软件对数据进行分

析，计数资料以（%）表示，χ2检验，计量资料以（x̄±s）

表示，组内比较行配对t检验，组间比较行独立样本t检

验，以P＜0.05为差异有统计学意义。

2  结果

2.1 三组临床疗效比较：药物组总有效率51.61%，激光组
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总有效74.19%，联合组总有效率93.55%，药物组无效患者

15例，激光组无效患者8例，联合组仅2例无效，差异有统

计学意义（P＜0.05），见表1。

                    表1  三组临床疗效比较     [例（%）]

组别    例数  痊愈  显效 有效 无效   总有效

药物组 31    3    8  5  15 16（51.61）

激光组 31    5   11  7   8 23（74.19）

联合组 31    9   14  6   2 29（93.55）

χ2值       14.236

P值        0.001

2.2 三组治疗前后血清中α-MSH、SOD、MDA水平比较：三

组患者治疗前血清中α-MSH、SOD、MDA水平比较，差异无

统计学意义（P＞0.05），联合组治疗后血清MDA、α-MSH

水平均低于激光组和药物组，SOD水平高于激光组和药物

组，差异有统计学意义（P＜0.05），见表2。

2.3 三组皮损情况、MASI评分比较：三组患者治疗前皮损

情况、MASI评分比较，差异无统计学意义（P＞0.05），治

疗后联合组皮损面积、皮损颜色、MASI评分均低于激光组

及药物组，差异有统计学意义（P＜0.05），见表3。

2.4 三组治疗后炎性反应色素沉着发生率及复发率比较：

随访2年，联合组炎性反应色素沉着仅1例（3.23%），激

光组炎性反应色素沉着3例（9.68%），药物组无炎性反应

色素沉着情况，药物组黄褐斑复发率15例（48.38%），联

合组和激光组黄褐斑复发率分别为5例（16.13%）和7例

（22.58%），差异有统计学意义（P＜0.05）。

2.5 联合组典型病例：某女，36岁，双颊处片状深褐色

斑片2年，来笔者医院就诊。治疗方案：口服氨甲环酸

片，250 mg，2次/天；1 064 nm调Q光斑7 mm，能量密度

1.8～2.0 J/cm2，每月1次，连续5次，患者双颊处色斑显著

淡化，患者满意度较高。见图1。

   

注：A.治疗前；B.治疗后

图1  典型病例治疗前后

3  讨论

黄褐斑是一种临床常见的皮肤疾病，其病因和发病机

制复杂，治愈难度大、易复发，病理特征多以表皮及真皮

黑素颗粒沉着为主[9]。调Q激光波长为1 064 nm，可光速穿

透皮肤达至皮下作用于色素团块，通过选择性光热作用使

色素团块爆破损伤，但单纯的激光仅会对黑素颗粒和黑素

小体产生破坏，暂时性抑制黑色素向角质形成细胞的转运

及黑色素形成，若黄褐斑出现复发，黑素细胞分泌黑色素

量又将恢复到基线水平[10]。本研究在调Q 激光基础上联合

氨甲环酸治疗，因氨甲环酸化学结构与酪氨酸部分相似，

证实其能发挥竞争性抑制酪氨酸酶对酪氨酸的催化效果，减

少酪氨酸代谢的最终产物黑素蛋白的合成，达到抑制黑色素

生成的作用，但其治疗的安全性仍有争议[11-13]。

本研究治疗后药物组总有效率51.61%，激光组总有效

74.19%，联合组总有效率93.55%，激光组无效患者8例，联

合组仅2例无效，药物组无效患者15例，治疗后联合组皮损

面积、皮损颜色、MASI评分均低于激光组和药物组，说明

单独应用氨甲环酸和激光治疗疗效偏低，大光斑1 064 nm调

Q激光联合氨甲环酸治疗黄褐斑效果较为理想，皮损面积及

颜色均得到明显改善。可见1 064 nm调Q激光的光热分解原

理能作用于黄褐斑表皮基底层和真皮浅层，促使黑素颗粒

和黑素小体爆破损伤排除，加快了黑色素代谢，保证皮肤

                                               表3  三组皮损情况、MASI评分比较                                        （x̄±s，分）

组别 例数 
         皮损面积评分                   皮损颜色评分                       MASI评分

    治疗前             治疗后             治疗前            治疗后             治疗前            治疗后

药物组  31 3.59±1.77 2.73±0.80 2.80±0.41 2.22±0.78 11.95±2.40 8.94±1.75

激光组  31 3.57±1.81 2.42±0.77* 2.83±0.36 1.92±0.84* 12.01±2.27 8.62±1.81*

联合组  31 3.63±1.74 1.86±0.65*# 2.78±0.45 1.50±0.75*# 11.97±2.35 6.25±1.68*#

注：*表示与药物组治疗后比较，P＜0.05；#表示与激光组治疗后比较，P＜0.05。

                                       表2  三组治疗前后血清中SOD、MDA、α-MSH水平比较                                     （x̄±s）

组别 例数
          SOD/（IU/ml）                   MDA/（nmol/ml）                  α-MSH/（μg/L）

    治疗前             治疗后             治疗前             治疗后             治疗前             治疗后

药物组  31 42.30±6.49 50.57±6.91 5.66±0.83 4.73±0.50 38.71±3.50 33.71±3.06

激光组  31 42.27±6.51 55.65±8.12* 5.57±0.91 4.28±0.40* 38.65±3.56 31.26±2.85*

联合组  31 42.35±6.46 68.73±9.34*# 5.61±0.86 3.81±0.31*# 38.74±3.47 24.03±2.06*#

注：*表示与药物组治疗后比较，P＜0.05；#表示与激光组治疗后比较，P＜0.05。

A B
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康复的同时为氨甲环酸外敷打开了吸收的通路，提高了其

对黄褐斑的治疗效用[14-15]。邱子津[16]等研究中也证实了氨

甲环酸外敷对黄褐斑的疗效，同时还发现氨甲环酸对血管

生成有显著抑制效用，能减少真皮肥大细胞的数量并降低

其活性程度，改善真皮弹性纤维变性。此外，皮肤中存在

多种神经肽，可对黑素细胞活性产生影响，其中内源性神

经肽MSH能与黑皮素受体结合，引起腺苷酸环化酶活化并

增加细胞内环化腺苷酸含量，酪氨酸酶活性增强黑素细

胞不断分化、增殖，还可减少皮肤内硫基含量，或使血

清中铜离子水平增加，间接加深色素沉着，加之黄褐斑

患者抗氧化能力降低，SOD分泌不足致使大量脂质过氧化

物蓄积，分解为MDA，三者共同作用，加速黑色素形成[17-18]。

本研究治疗后药物组治疗后血清MDA、α-MSH水平均高

于激光组和联合组，SOD水平低于激光组和联合组，说明

大光斑1 064 nm调Q激光联合氨甲环酸在减少过氧化物损

伤，抑制黑色素形成方面效果更为突出，有利于控制患者

病情。

本研究也同样证实了大光斑1 064 nm调Q激光联合氨甲

环酸经皮给药疗效显著、使用方便、不良反应少，能有效

的预防色素沉着及复发。随访2年，药物组黄褐斑复发率

15例（48.38%），联合组和激光组黄褐斑复发率分别为5例

（16.13%）和7例（22.58%），联合组炎性反应色素沉着仅1

例（3.23%），激光组炎性反应色素沉着3例（9.68%），药

物组无炎性反应色素沉着情况，未见严重不良反应，治疗

后患者皮肤光泽度较好且更为紧致，推测可能与激光选

择性光热作用与胶原纤维后促进胶原重排及再生密切相

关，表现出明显嫩肤效果[19]。而部分患者有炎性反应色

素沉着情况可能与患者激光术后未遵医嘱进行保湿防晒

有关[20]。

综上所述，大光斑1 064 nm调Q激光联合氨甲环酸治疗

黄褐斑的疗效显著，有效预防激光术后炎症性色素沉着情

况，降低其复发率。
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2%酮康唑乳膏联合盐酸多西环素在成年女性寻常痤疮治疗中的临床应用
宋万里，蒲新露，季天皓，孟亚东

（上海交通大学医学院附属新华医院崇明分院皮肤科  上海  202150）

[摘要]目的：探讨2%酮康唑乳膏联合盐酸多西环素治疗成年女性寻常痤疮的临床疗效。方法：选取2019年1月-2020年10月笔

者医院收治的126例成年女性寻常痤疮患者为研究对象，采用随机数字表法分为对照组（63例）、研究组（63例），对照组

采用盐酸多西环素治疗，研究组在对照组的基础上另给予2%酮康唑乳膏治疗，两组均持续治疗10周后观察效果。对比两组治

疗前后临床症状评分、疗效、皮肤生理指标情况，统计两组药物安全性。结果：两组治疗后的临床症状评分均低于治疗

前，且研究组评分低于对照组，差异均有统计学意义（均P＜0.05）。研究组总有效率高于对照组（P＜0.05）。两组

治疗后的经皮水分丢失量均低于治疗前，且研究组低于对照组，差异均有统计学意义（均P＜0.05）；两组治疗后的表

皮含水量均高于治疗前，研究组高于对照组，差异均有统计学意义（均P＜0.05）。两组总不良反应发生率对比差异无统计

学意义（P＞0.05）。结论：采用2%酮康唑乳膏联合盐酸多西环素治疗成年女性寻常痤疮可明显改善临床症状，增强疗效，

促进皮肤屏障恢复，且安全性良好。

[关键词]酮康唑乳膏；多西环素；寻常痤疮；疗效；皮肤生理功能；安全性
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Clinical Effect of 2% Ketoconazole Cream Combined with Doxycycline 
Hydrochloride in the Treatment of Adult Female Acne

SONG Wanli,PU Xinlu,JI Tianhao,MENG Yadong

(Department of Dermatology,Chongming Branch,Xinhua Hospital,Shanghai Jiaotong University School of Medicine,Shanghai 
202150,China)

Abstract: Objective To explore the clinical effi  cacy of 2% ketoconazole cream combined with doxycycline hydrochloride in 
the treatment of adult female acne. Methods 126 adult female patients with acne in our hospital were selected as the research 
subjects from January 2019 to October 2020, and they were divided into control group (63 cases) and study group (63 cases) 
using a random number table. The control group was treated with doxycycline hydrochloride, and the study group was treated 
with 2% ketoconazole cream on the basis of the control group. The eff ects of both groups were observed after 10 weeks of 
continuous treatment. The clinical symptom scores, effi  cacy, and skin physiological indicators of the two groups before and 
after treatment were compared, and the safety of the two groups of drugs was calculated. Results The total scores of clinical 
symptoms of the two groups after treatment were lower than before treatment, and the total scores of the study group were 
lower than control group, the diff erence was statistically signifi cant (all P＜0.05). The total eff ective rate of the study group 
was higher than control group (P＜0.05). The transdermal water loss after treatment in the two groups was lower than before 
treatment, and the study group was lower than the control group, the diff erence was statistically signifi cant (all P＜0.05). The 
epidermal water content of the two groups after treatment was higher than before treatment, and the study group was higher 
than control group, and the diff erences were statistically signifi cant (all P＜0.05). There was no signifi cant diff erence in the 
incidence of total adverse reactions between the two groups (P＞0.05). Conclusion Using 2% ketoconazole cream combined 
with doxycycline hydrochloride to treat adult female acne can signifi cantly improve the clinical symptoms, enhance the effi  cacy, 
promote the recovery of the skin barrier, and has good safety.
Key words: ketoconazole cream; doxycycline hydrochloride; acne; curative eff ect; skin physiological function; safety
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成年女性寻常痤疮是好发于面部、颈及胸背部的慢性

炎症性疾病，是一种损容性皮肤病[1-2]。临床主要表现为脓

疱、结节、丘疹、粉刺、囊肿，严重者可形成瘢痕组织，

严重影响皮肤生理功能及美观度。目前光疗、口服药物、

局部用药等常规治疗方案已在临床广泛应用于寻常痤疮治

疗[3-4]。酮康唑是皮肤科疾病中常用的一种药物，对手足
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癣、花斑糠疹、皮肤念珠菌病具有一定效果[5-6]。本研究对

2019年1月-2020年10月笔者医院收治的126例成年女性寻常

痤疮患者实施2%酮康唑乳膏联合盐酸多西环素治疗，获得

了满意的治疗效果，现报道如下。

1  资料和方法

1.1 一般资料：选取2019年1月-2020年10月笔者医院收治

的126例成年女性寻常痤疮患者为研究对象，采用随机数

字表法分为对照组、研究组，每组63例。两组临床资料对

比，差异均无统计学意义（P＞0.05），见表1。

                    表1  两组临床资料比较   （x̄±s，例）

组别     例数   年龄/岁 病程/月
   Pillsbury分级/例

     Ⅰ级  Ⅱ级   Ⅲ级

对照组 63  23.04±3.52  19.93±3.47   16    32    15

研究组 63  23.62±3.69  20.89±3.62   13    34    16

t/χ2值        0.903 1.520        0.403

P值        0.368 0.131        0.817

1.2 纳入标准：①符合《中国痤疮治疗指南》[7]中关于寻

常痤疮诊断标准者：Ⅰ级为面部有粉刺，Ⅱ级为面部较多

炎性皮疹，Ⅲ级为面、颈、胸背部多发脓疱，Ⅳ级为面、

颈、胸背部存在集簇性结节、囊肿及瘢痕；②年龄＞18岁

者；③肝、肾等重要脏器功能健全者；④自愿签署本研究

知情同意书；

1.3 排除标准：①近1个月内使用糖皮质激素、抗生素、治

疗寻常痤疮等药物进行系统性治疗者；②合并恶性肿瘤、

严重内分泌系统疾病、血液系统疾病者；③伴有免疫缺

陷、胃溃疡、糜烂性胃炎者；④既往有药物滥用史者；⑤

处于妊娠期、哺乳期者；⑥对治疗药物过敏者；⑦有精神

性疾病者；⑧既往有植皮手术史者。

1.4 方法：①对照组患者口服盐酸多西环素（国药准字

H32021676，常州制药厂有限公司）50 mg/d，共持续治疗10

周；②研究组在对照组的基础上另给予2%酮康唑乳膏（国

药准字H10970314，上海宝龙药业股份有限公司），早起后

均匀涂抹，1次/天，共持续治疗10周。

1.5 观察指标

1.5.1 两组临床症状评分：所有患者治疗前、治疗后（持

续治疗10周后）均采用Likert4级评分法[8]对其脓疱、结

节、丘疹、粉刺、囊肿进行评分，每项0～3分，总分0～20

分，分数越高代表患者临床症状越严重。

1.5.2 两组临床疗效：皮损减少率=（治疗前皮损数目-治

疗后皮损数目）/治疗前皮损数目×100%。治疗后脓疱、结

节、丘疹、粉刺、囊肿等症状消失，或仅存痘印，或存在

少许色素沉着斑，皮损减少率≥95%为痊愈；治疗后丘疹、

脓疱、粉刺等症状明显改善，95%＞皮损减少率≥70%为显

效；治疗后脓疱、结节、丘疹、粉刺、囊肿等症状改善，

70%＞皮损减少率≥30%为有效；治疗后脓疱、结节、丘

疹、粉刺、囊肿等症状改善不明显，皮损减少率＜30%，或

症状恶化为无效。总有效率＝（痊愈例数＋显效例数＋有

效例数）/总例数×100%。

1.5.3 两组治疗前后皮肤生理指标：两组治疗前后面部清

洁后于恒温恒湿（温度25℃，湿度35%）环境中10 min内

采用美国VISIA皮肤检测仪测定患者经皮水分丢失及表皮

含水量。

1.5.4 两组安全性情况：统计两组治疗期间皮肤红肿、脱

屑、瘙痒、刺痛等不良反应发生情况。

1.6 统计学分析：用SPSS18.0进行数据分析，以“x̄±s”表

示正态分布计量资料，行t检验；以“例（%）”表示计数

资料，行χ2检验，等级分布采用秩和检验。P＜0.05为差异

有统计学意义。

2  结果

2.1 两组治疗前后临床症状评分对比：治疗前两组临床症

状总评分对比，差异均无统计学意义（P＞0.05），治疗后

两组临床症状评分相较于治疗前均降低，差异有统计学意

义（P＜0.05），且研究组治疗后临床症状评分低于对照

组，差异有统计学意义（P＜0.05），见表2。

            表2  两组治疗前后临床症状评分对比   （x̄±s，分）

组别 例数   治疗前  治疗后     t值     P值

对照组  63  13.53±2.18  8.28±1.03   17.283   ＜0.001

研究组  63  13.37±2.06  6.71±0.98   23.173   ＜0.001

t值          0.423  8.765  

P值          0.673 ＜0.001  

2.2 两组临床疗效对比：研究组总有效率高于对照组，差

异有统计学意义（P＜0.05），见表3。

2.3 两组治疗前后皮肤生理指标对比：治疗前两组经皮水分丢

失量、表皮含水量对比，差异均无统计学意义（P＞0.05），治

疗后两组经皮水分丢失量低于治疗前，且研究组低于对照

组，差异均有统计学意义（均P＜0.05）；治疗后两组表皮

                                                    表3  两组临床疗效对比                                           [例（%）]

组别 例数   痊愈              显效                有效                   无效              总有效

对照组  63 8（12.70） 12（19.05）    16（25.40）      27（42.86）            36（57.14）

研究组  63 10（15.87） 15（23.81）    22（34.92）      16（25.40）            47（74.60）

χ2值                                                          4.272

P值                                                          0.039
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含水量高于治疗前，且研究组高于对照组，差异均有统计

学意义（均P＜0.05）。见表4。

2.4 两组安全性对比：两组总不良反应发生率对比，差异

无统计学意义（P＞0.05），见表5。

          表5  两组治疗期间不良反应发生情况比较    [例（%）]

组别  例数 皮肤灼热      脱屑      瘙痒      刺痛    总不良反应

对照组 63   3（4.76） 1（1.59） 2（3.17） 1（1.59） 7（11.11）

研究组 63   2（3.17） 3（4.76） 1（1.59） 2（3.17） 8（12.70）

χ2值     0.004     0.258     0.005      0.005     0.076

P值     0.984     0.611     0.978      0.978     0.783

3  讨论

寻常痤疮属于毛囊皮脂腺的慢性炎症性皮肤病，机体

皮脂分泌、皮脂腺管堵塞、炎症反应、寻常痤疮棒状杆菌

感染等均与该病的发生有关[8-9]。发病初期，毛囊阻塞造

成微粉刺，寻常痤疮丙酸杆菌大量繁殖，机体发生炎性反

应，最终导致脓疱、丘疹、囊肿等。目前临床尚无根治该

病的有效药物，盐酸多西环素属于广谱抑菌剂，可抑制丙

酸杆菌引起的炎症反应，调节毛囊皮脂腺上皮角化异常过

程，改善粉刺、皮损情况[10-11]。虽然对成年女性寻常痤疮

患者实施上述常规治疗可改善症状，但仍有部分患者存在

治疗效果不佳等情况，故探寻有效、安全的治疗方案十分

必要。

本研究发现，治疗后两组临床症状总评分相较于治疗

前均降低，且研究组治疗后临床症状总评分低于对照组；

研究组总有效率高于对照组；治疗后两组经皮水分丢失

量、表皮含水量均明显改善，且研究组经皮水分丢失量低

于对照组，研究组表皮含水量高于对照组；提示用2%酮康

唑乳膏治疗成年女性寻常痤疮可明显改善临床症状，增强

疗效，促进皮肤屏障恢复。对照组有7例患者出现不良反

应，研究组有8例患者出现不良反应，两组均未有停药情况

发生，症状未经处理，2周内症状自行消失，安全性良好，

患者均可耐受。

寻常痤疮患者毛囊中痤疮丙酸杆菌可分泌脂酶，产生

游离脂肪酸，介导机体炎症细胞和反应介质，产生或加重

炎症反应。且寻常痤疮可释放出多种低分子多肽，对机体

免疫细胞产生趋化作用，造成中性粒细胞等在寻常痤疮处

堆积，最终反应生成水解酶，造成皮肤毛囊壁受损，皮肤

损伤[12-13]。酮康唑属于吡咯类抗真菌药物，可干扰机体细

胞色素P-450活性，影响真菌细胞膜合成，并使细胞膜的

通透性发生变化。同时酮康唑可有效调节机体表皮细胞的

增殖，抑制制基底细胞的成熟，使皮脂腺活性减弱，降低

毛囊上皮细胞角质化，抑制机体寻常痤疮丙酸杆菌的活

性，发挥抗炎作用，使得炎症因子水平降低，减小炎性

反应，进而增强临床疗效，改善皮肤生理状态[14]。相关

研究表明[15]，酮康唑可明显抑制机体5-脂氧合酶活性，酮

康唑的抗炎作用与弱效糖皮质激素类似。外涂酮康唑可快

速有效渗透皮肤角质层，并与机体角质层细胞相结合，有

效增强药物作用并延长其作用时间，涂抹1次/天即可获取

满意治疗效果。

综上，采用2%酮康唑乳膏联合盐酸多西环素治疗治疗

成年女性寻常痤疮可明显改善临床症状，增强疗效，促进

皮肤屏障恢复，且安全性良好。此外，本研究仍存在不足

之处，本研究观察时间较短，部分患者皮损症状还未完全

恢复，后续可延长观察时间，并扩大样本量，进一步验证

该研究结论。
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点阵CO2激光联合噻吗洛尔滴眼液治疗婴幼儿浅表性血管瘤的疗效及影响
因素分析

袁世盛，王丽蓉，郑立丽，王娟娟，向 倩
（宜昌市妇幼保健院皮肤科  湖北 宜昌  443000）

[摘要]目的：观察点阵C02激光联合噻吗洛尔滴眼液治疗婴幼儿血管瘤的效果，并分析治疗无效的影响因素。方法：回顾分

析2017年1月-2019年12月医院完成点阵CO2激光及噻吗洛尔滴眼液治疗及随访的278例患儿资料，全部患儿均于随访1年时评

估疗效，并进行疗效分组，将全部可能的因素纳入，经单因素与多因素找出治疗无效的影响因素。结果：治疗结束后，278

例皮肤血管瘤患儿，治疗有效254例，无效24例，无效率为8.63%；多因素分析结果显示，血管瘤颜色为紫红色或浅红色、月

龄高、血管瘤面积大、血管瘤厚度高、点阵间隔时间长是点阵CO2激光联合噻吗洛尔滴眼液治疗婴幼儿皮肤血管瘤无效的影

响因素（OR＞1，P＜0.05）。结论：婴幼儿皮肤血管瘤若血管瘤颜色为紫红色或浅红色、月龄高、血管瘤面积大、血管瘤厚

度高、点阵间隔时间长是点阵CO2激光联合噻吗洛尔滴眼液治疗无效风险，临床应重视这类有治疗无效风险因素患者的早期

干预，可能对提高治疗整体获益、改善患儿预后有积极意义。

[关键词]血管瘤；婴幼儿；点阵C02激光；噻吗洛尔滴眼液；疗效；月龄；血管瘤体积；点阵间隔时间
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Fractional CO2 Laser Combined with Timolol Eye Drops in the Treatment of Infantile 
Hemangioma and Its Infl uencing Factors

YUAN Shisheng,WANG Lirong,ZHENG Lili,WANG Juanjuan,XIANG Qian

(Department of Dermatology,Yichang Maternal and Child Health Care Hospital,Yichang 443000,Hubei,China)

Abstract: Objective To observe the eff ect of fractional CO2 laser combined with timolol eye drops in the treatment of infantile 
hemangioma, and to analyze the infl uencing factors of ineff ective treatment. Methods The data of 278 children who completed 
the treatment and follow-up of fractional CO2 laser and timolol eye drops in the hospital from January 2017 to December 
2019 were retrospectively analyzed. All children were followed up for 1 year to evaluate the effi  cacy and group the effi  cacy. 
Incorporated all possible factors, and found out the infl uencing factors of treatment failure through single factor and multiple 
factors. Results After the treatment, among the 278 cases of skin hemangioma, 254 cases were eff ective and 24 cases were 
ineff ective, the ineff ective rate was 8.63%, and a multi-factor analysis was performed, the results showed that purple or light 
red of hemangioma, high age of months, large area of hemangioma, high thickness of hemangioma, and long interval between 
lattices were all influencing factors of the ineffective treatment of fractional CO2 laser combined with timolol eye drops in 
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婴幼儿血管瘤的治疗方法多样，包括β受体阻滞剂、激

光等，局部外用β受体阻滞剂并辅以激光治疗，能有效抑制

血管内皮细胞的增生，使血管瘤体消退，减少残留物[1-2]。

目前临床常将点阵C02激光与噻吗洛尔滴眼液联合治疗婴幼儿

血管瘤，可发挥出良好治疗效果，且能保证患处美观度[3]。

不足的是部分患儿经治疗后无法获得理想的美观度，有的

还会合并溃疡、感染等并发症，严重者还可危及生命[4]。

因此尽早找到导致血管瘤患儿接受点阵C02激光联合噻吗洛

尔滴眼液治疗无效的危险因素，并给予针对性干预，对提

高疗效、改善预后意义重大。本研究主要观察点阵C02激光

联合噻吗洛尔滴眼液治疗婴幼儿血管瘤的疗效，并分析治

疗无效的影响因素，旨在减少血管瘤患儿点阵C02激光联合

噻吗洛尔滴眼液治疗风险，并为合理干预方案的拟定提供

新思路。现报道如下。

1  资料和方法

1.1 一般资料：回顾性分析2017年1月-2019年12月笔者医

院完成点阵C02激光联合噻吗洛尔滴眼液治疗及随访的278

例患儿的资料。278例患儿中男146例，女132例；月龄1～23

个月，平均（12.10±2.14）个月；身高48～86 cm，平均

（67.15±5.24）cm；体重3～12 kg，平均（7.51±1.26）kg。

1.2 纳入标准：①符合婴幼儿血管瘤相关诊断标准[5]；②

均经多普勒超声及临床表现等检查确诊为浅表性血管瘤，

且血管瘤风险等级均为中等风险；③影像学资料、病历资

料均完善。

1.3 排除标准：①心、肝、肾等脏器功能障碍；②血液系

统疾病；③精神疾病史；④呼吸道感染；⑤糖尿病。

1.4 治疗方法：术前局部热敷（外敷复方利多卡因乳

膏），并（或）注射1%利多卡因麻醉。使用吉林科英提

供的超脉冲KL型超脉冲CO2激光治疗仪，参数设置：激光

输出波长10.6μm，扫描范围10 mm×10 mm，点间距0.5

（0.6～0.9）mm，输出功率为1～30 W，治疗深度4 mm。确

定不同患儿适宜的激光能量，以出现红斑为宜，设置治疗

功率5～15 W，重复1～3次。激光治疗1～4次，每次治疗时

间需间隔1个月以上。激光治疗结束后采用纱布冰敷创面

30 min，并在患儿的血管瘤部位及周围使用棉签蘸取0.5%的

马来酸噻吗洛尔滴眼液（湖北远大天天明制药有限公司，

生产批号20170612）湿敷，并封包持续1 h，2次/天。所有

患儿均随访1年。

1.5 疗效判定标准[6]：治愈为瘤体消退面积≥90%，瘤体表

面未见色素沉着，且随访期间无复发；显效为瘤体消退面

积60%～89%，且表面可见轻微色素沉着；有效为瘤体消退

面积30%～59%，瘤体表面有色素沉着；无效为瘤体面积未

缩小或持续扩大。依据患儿治疗效果分为有效组（治愈+显

效+有效）和无效组（无效）。

1.6 查阅患儿病历资料，详细记录两组基线资料一般情

况：①性别（男和女）；②月龄；③血管瘤颜色（紫红色

或浅红色、充血性斑片或浅蓝色）；④检测评估血管瘤面

积；⑤检测评估血管瘤厚度；⑥记录点阵间隔时间；⑦部

位（头面颈、躯干、四肢）；⑧是否早产：28周≤妊娠＜37

周；⑨不良反应（感染、瘢痕和刺痛）；⑩感染（依据临

床表现及实验室检查确诊）；  瘢痕（通过临床表现及病

理组织学检查确诊）；  刺痛（通过患儿主诉及临床表现

确诊）。

1.7 统计学分析：采用SPSS 24.0软件进行数据处理，全

部计量资料均经Shapiro-Wilk正态检验，呈正态分布以

（x̄±s）表示，组间采用独立样本t检验，组内用配对样本

t检验；计数资料用百分比表示，采用χ2检验；影响因素分

析采用Logistic回归分析检验；P＜0.05为差异具有统计学

意义。

2  结果

2.1 疗效情况：278例婴幼儿血管瘤患儿经治疗且随访1年

时，有24例患儿治疗无效，占比为8.63%（24/278）。

2.2 两组基线资料比较：无效组血管瘤颜色为紫红色或浅

红色的患儿占比高于有效组，月龄及血管瘤面积大于有效

组，血管瘤厚度高于有效组，点阵间隔时间长于有效组，

差异有统计学意义（P＜0.05），组间其他资料比较，差异

无统计学意义（P＞0.05）。见表1。

2.3 婴幼儿血管瘤患儿治疗无效的影响因素分析

2.3.1 单因素分析：将2.2组间基线资料比较结果显示差异

有统计学意义的变量作为自变量纳入并进行变量说明（见

表2），将婴幼儿血管瘤患儿疗效情况作为因变量（1=无

效，0=有效），血管瘤颜色为紫红色或浅红色、月龄大、

血管瘤面积大、血管瘤厚度高、点阵间隔时间长均可能是

婴幼儿血管瘤患儿经点阵C02激光联合噻吗洛尔滴眼液治疗

infants and young children with skin hemangioma (OR＞1, P＜0.05). Conclusion Purple or light red of hemangioma, high 
age of months, large area of hemangioma, high thickness of hemangioma, and long interval between lattices may indicate the 
risk of ineff ective treatment of fractional CO2 laser combined with timolol eye drops in infants and young children with skin 
hemangioma. The clinic should pay attention to the early intervention of these patients with risk factors of ineff ective treatment, 
which may have positive signifi cance for improving the overall benefi t of treatment and improving the prognosis of children.
Key words: hemangioma; infants; fractional CO2 laser; timolol eye drops; effi  cacy; age of months; hemangioma volume; lattice 
interval time
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表4  治疗无效影响因素的多因素分析

变量            β       SE          Waldχ2值       P值            OR值
            95%置信区间

                                         上限    下限

性别          -0.625      0.795  0.217       0.624 0.659       0.148    2.148

月龄/月           5.264      0.533  7.415     ＜0.001 9.814       8.715   82.514

血管瘤颜色 4.897      0.627  5.879     ＜0.001 7.413       5.213   41.578

早产           0.989      0.237  0.258       0.341 0.967       0.224    2.634

部位          -0.025      0.236  0.847       0.552 0.314       0.123    1.569

血管瘤面积 3.629      0.395  8.657     ＜0.001 2.518       3.628   36.847

血管瘤厚度 3.232      0.588 11.203     ＜0.001 4.516       2.517   25.136

点阵间隔时间 4.561      0.774 12.512     ＜0.001 4.898       3.659   33.248

表3  治疗无效影响因素的单因素分析

变量            β       SE          Waldχ2值      P值            OR值
            95%置信区间

                                         上限    下限

血管瘤颜色 3.145      0.572 30.249    ＜0.001 23.222       7.571   71.229

月龄           2.623      0.415 21.748    ＜0.001 15.348       4.024   43.268

血管瘤面积 3.256      0.502 24.587    ＜0.001 16.987       3.694   29.517

血管瘤厚度 3.427      0.696 15.412    ＜0.001 25.519       8.151   94.337

点阵间隔时间 2.964      0.582 11.203    ＜0.001 17.451       6.558   34.528

无效的影响因素（OR＞1，P＜0.05）。见表3。

2.3.2 多因素分析：将接受点阵C02激光联合噻吗洛尔滴眼

液治疗的全部婴幼儿血管瘤患儿基线资料作为自变量，将

疗效作为因变量（1=无效，0=有效），建立Logistic多元

回归模型行多因素分析，校正其他基线资料带来的影响，

结果显示，血管瘤颜色为紫红色或浅红色、月龄大、血管

瘤面积大、血管瘤厚度高、点阵间隔时间长均是婴幼儿血

管瘤患儿经点阵C02激光联合噻吗洛尔滴眼液治疗无效的影

响因素（OR＞1，P＜0.05）。见表3。

3  讨论

婴幼儿血管瘤虽存在自愈几率，但多数患儿仍可能

残存瘢痕，或者出现皮肤松弛，此类情况需今早干预以改

善病情及预后[7]。目前临床对婴幼儿血管瘤的治疗方案较

多，包括单纯药物治疗或联合激光治疗等多种方法[8]。

噻吗洛尔滴眼液是一种β受体阻滞剂，近年来逐渐应

用于血管瘤的治疗，且表现颇为突出，该药治疗血管瘤的

机制与抑制血管生成、收缩血管等密切相关[9-10]。点阵C02

激光是一种激光换肤系统，同时具备超脉冲和激光扫描输

出功能，可迅速、准确进行各种精细激光手术，其可在患

处表皮形成灼烧区，能量可直接穿透真皮层，促进药物吸

收，提高疗效[11-12]。同时点阵C02激光可促进病变体积缩小

及溃疡愈合，减轻疼痛感[13]。点阵C02激光联合噻吗洛尔滴

眼液治疗婴幼儿血管瘤可进一步提高疗效，但仍有部分患

性别

  男

  女

月龄/月

血管瘤颜色

  紫红色或浅红色

  充血性斑片或浅蓝色

早产

  是

  否

部位

  头面颈

  躯干

  四肢

不良反应

  有

  无

血管瘤面积/mm2

血管瘤厚度/mm

点阵间隔时间/月

13（54.17）

11（45.83）

18.52±2.62

20（83.33）

4（16.67）

7（29.17）

17（70.83）

8（33.33）

7（29.17）

9（37.5）

5（20.83）

19（79.17）

26.81±4.15

2.59±0.87

5.82±0.80

133（52.36）

121（47.64）

9.14±1.21

45（17.72）

209（82.28）

44（17.32）

210（82.68）

87（34.25）

75（29.53）

92（36.22）

37（14.57）

217（85.43）

8.71±3.24

1.03±0.48

2.51±0.25

0.029

31.748

52.702

1.339

0.016

0.272

25.488

13.949

46.602

0.866

＜0.001

0.001

0.247

0.992

0.602

＜0.001

＜0.001

＜0.001

                  表1  两组基线资料比较       [例（%），x̄±s]

因素         无效组（n=24）有效组（n=254） χ2/t值 P值

表2  自变量说明表

自变量     变量情况
          赋值情况

              1            0

血管瘤颜色   二分类变量  紫红色或浅红色  充血性斑片或浅蓝色

月龄      连续变量            -

血管瘤面积     连续变量            -

血管瘤厚度     连续变量            -

点阵间隔时间   连续变量            -
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儿治疗无效。因此，探讨分析影响婴幼儿血管瘤疗效可能

的因素，对早期采取针对性措施进行干预极为关键，促进

治疗效果有积极意义。

本研究结果显示，278例婴幼儿血管瘤患儿经治疗且

随访6个月，有24例患儿经治疗无效，无效率为8.63%。提

示婴幼儿血管瘤患儿接受点阵C02激光联合噻吗洛尔滴眼液

治疗后仍存在无效风险，早期干预尤为关键。本研究回顾

分析了纳入的278例接受点阵C02激光联合噻吗洛尔滴眼液

治疗的婴幼儿血管瘤患儿资料，将全部可能的因素纳入，

通过单因素与多因素分析发现，血管瘤颜色为紫红色或浅

红色、月龄大、血管瘤面积大、血管瘤厚度高、点阵间隔

时间长均是婴幼儿血管瘤患儿治疗无效的影响因素。颜色

呈紫红色或浅红色的血管瘤通常由大量交织、扩张的毛细

血管组成，病情较重，存在恶化及病变风险，且对点阵CO2

激光的敏感度较差，故治疗效果较差或无效[14]。对此，建

议婴幼儿血管瘤患儿治疗前应仔细明确血管瘤类型，依据

血管瘤类型选择激光治疗，以提高疗效[15]。月龄大的患儿

血管瘤较其他月龄患儿易进展至增长期，毛细血管内皮细

胞大量增生，瘤体迅速增加，治疗难度提高，影响治疗

效果[16]。对此，建议婴幼儿血管瘤患儿应尽早接受相应治

疗，以提高疗效。血管瘤面积大说明患儿皮肤组织下的交

织毛细血管数量极多，治疗难度增加，且存在血管破裂风

险，导致治疗效果低下甚至无效[17-18]。血管瘤较厚的患儿

可能导致药物及激光无法彻底深入病灶，药物浓度不足，

将弱化疗效。对此，建议为血管瘤较厚的婴幼儿血管瘤患

儿合理增加治疗次数或合理延长每次治疗时间，视情况替

换治疗方法，以提高疗效。点阵间隔时间过长可能导致促

使血管收缩的因素消失，血管舒张，血流量增加，瘤体进

一步增加，提高治疗难度[19]。同时点阵间隔时间过长很可

能遗留血管内皮细胞生长因子，并再次刺激、激活瘤体血管

新生，促进血管形成引起血管瘤，引起血管瘤复发或加重，

导致治疗无效[20]。对此，建议婴幼儿血管瘤患儿准确记录每

次治疗时间，尽可能缩短点阵间隔时间，以提高疗效。

综上所述，血管瘤颜色为紫红色或浅红色、患儿月龄

高、血管瘤面积大、血管瘤厚度高、点阵间隔时间长均是

点阵CO2激光联合噻吗洛尔滴眼液治疗婴幼儿皮肤血管瘤无

效的影响因素，对于存在影响因素的皮肤血管瘤婴幼儿，

应尽早实施合理干预。
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