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Abstract
AIM: To investigate the efficacy of pegylated in-
terferon α-2b (PEG-IFN α-2b) in the treatment of 
chronic hepatitis B (CHB). 

METHODS: Sixty hospitalized patients with 
CHB who were treated with PEG-IFN α-2b 
from June 2012 to June 2013 were included in 
this study. Changes in tumor necrosis factor-α 
(TNF-α), γ interferon (IFN-γ), interleukin-6 (IL-6), 
IL-8 and IL-10 were observed between before 
and after treatment. HBeAg/HBeAb status and 
HBV DNA levels were detected 3, 6 and 9 mo 
after treatment. 

RESULTS: After treatment, TNF-α, IFN-γ, IL-6, 
IL-8 and IL-10 showed significant changes com-
pared with pretreatment data (P < 0.05). Three 
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 临床经验 CLINICAL PRACTICE

聚乙二醇干扰素α-2b治疗慢性乙型肝炎的疗效

董格峰, 孙玉秋, 李 程, 解双双

®

■背景资料
慢 性 乙 型 肝 炎
(chronic hepatitis 
B, CHB)在临床中
属于常见疾病, 临
床中常常给予保
守治疗, 而保守治
疗的药物也比较
多, 而干扰素是其
中常见的药物之
一, 能够有效的改
善患者临床症状, 
并 提 高 生 存 率 . 
而聚乙二醇干扰
素α-2b(paginated 
interferon α-2b, 
PEG-IFN α-2b)是
干扰素中的典型
代表, 文章重点分
析其应用效果. 

months after treatment, ALT normalization was 
achieved in 11 (18.33%) cases, negative conver-
sion of HBeAg in 7 (11.66%) cases, and negative 
conversion of HBV DNA in 15 (25.00%) cases. 
Six months after treatment, ALT normalization 
was achieved in 32 (53.33%) cases, negative 
conversion of HBeAg in 20 (33.33%) cases, and 
negative conversion of HBV DNA in 26 (43.33%) 
cases. Nine months after treatment, ALT nor-
malization was achieved in 46 (76.6%) cases, 
negative conversion of HBeAg in 37 (61.6%) 
cases, and negative conversion of HBV DNA 
in 37 (61.6%) cases. The rates of liver function 
recovery, HBeAg seroconversion and negative 
conversion of HBV DNA were significantly dif-
ferent between before and 3, 6 and 9 mo after 
treatment (P < 0.05). 

CONCLUSION: PEG-IFN α-2b is effective in the 
treatment of CHB. 

© 2014 Baishideng Publishing Group Co., Limited. All 
rights reserved. 
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摘要
目的: 探讨聚乙二醇干扰素α-2b(paginated 
interferon α-2b, PEG-IFN α-2b)在治疗慢性乙
型肝炎(chronic hepatitis B, CHB)的疗效. 

方法: 选择2012-06/2013-06入院接受治疗的
CHB患者60例, 对其使用PEG-IFN α-2b进
行治疗 ,  观察患者用药前后肿瘤坏死因子
-α(tumor necrosis factor-α, TNF-α)、γ干扰素
(interferon-γ, IFN-γ)、白介素-6(interleukin-6, 
IL-6)、IL-8和IL-10变化, 并分析治疗后3、
6、9 mo不同阶段时患者HBeAg/HBeAb与
HBV DNA水平变化.  

■同行评议者
杨江华 ,  副教授 , 
皖南医学院弋矶
山医院感染科
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■研发前沿
本次研究重点分
析PEG-IFN α-2b
在慢性肝炎中的
应用效果, 分析其
对细胞因子和免
疫功能以及肝功
能的分析, 重点分
析治疗前后肿瘤
坏死因子-α(tumor 
necrosis factor-α, 
TNF-α )、γ干扰
素( interferon-γ , 
I F N - γ ) 、 白 介
素-6(interleukin-6, 
I L - 6 )、 I L - 8 和
IL-10等变化, 进一
步的观察HBeAg/
H B e A b 与 H B V 
DNA变化. 文章的
研究例数较少, 需
要大量的研究进
一步证实.

结 果 :  患 者 在 接 受 治 疗 后 的 各 个 阶 段 内
TNF-α、IFN-γ、IL-6、IL-8 和IL-10均出现变
化, 且数据的比较差异有统计学意义(P <0.05); 
患者接受治疗3 mo后丙氨酸转氨酶(alanine 
aminotransferase, ALT)复常患者有11例, 复
常率为18.33%、HBeAg转阴患者7例, 转阴
率11.66%、HBeAg转阴患者15例, 转阴率为
25.00%. 患者接受治疗6 mo后ALT复常患者有
32例, 复常率为53.33%、HBeAg转阴患者20例, 
转阴率33.33%、HBeAg转阴患者26例, 转阴率
为43.33%. 患者接受治疗9 mo后ALT复常患者
有46例, 复常率为76.6%、HBeAg转阴患者37
例, 转阴率61.6%、HBeAg转阴患者37例, 转阴
率为61.6%. 患者接受治疗3、6、9 mo后肝功
能恢复率、HBeAg转阴率和HBV-DNA转阴率
均存在明显差异, 具有统计学意义(P<0.05). 

结论: PEG-IFN α-2b治疗CHB具有一定的临
床意义, 值得在临床上推广使用.  

© 2014年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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核心提示: 聚乙二醇干扰素α -2b(p a g i n a t e d 
interferon α-2b, PEG-IFN α-2b)在治疗慢性乙型肝

炎能够产生较强的抗病毒疗效与免疫调节作用. 
患者白细胞下降程度轻, 且整个治疗中不良反应

少, 且临床用药安全. 临床中对于应用其他抗病毒

药物治疗失败的患者, 可以选择PEG-IFN α-2b进

行治疗.   

董格峰, 孙玉秋, 李程, 解双双. 聚乙二醇干扰素α-2b治疗慢性

乙型肝炎的疗效.  世界华人消化杂志  2014; 22(11): 1569-1573  

URL: http://www.wjgnet.com/1009-3079/22/1569.asp  DOI: 
http://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v22.i11.1569

0  引言

慢性肝病是目前世界上一种比较常见的、非常

广泛的、危害也比较严重的慢性疾病之一. 慢
性肝病主要是由感染病毒、情志郁结、劳欲过

度等引起的疾病, 从而对肝经与肝络造成了伤

害[1]. 乙型肝炎慢性化是一个由多种免疫细胞与

细胞因子共同进行的过程, 其机制尚未明确. 肿
瘤坏死因子-α(tumor necrosis factor-α, TNF-α)、
γ干扰素(interferon-γ, IFN-γ)、白介素-6(interleu-
kin-6, IL-6)、IL-8和IL-10是一组在乙型肝炎病

变中存在重要作用的细胞. 目前有一部分药物

对慢性乙型肝炎(chronic hepatitis B, CHB)患者

细胞因子的变化产生了一定的影响[2]. 本文研究

采用聚乙二醇干扰素α-2b(paginated interferon 
α-2b, PEG-IFN α-2b)治疗CHB患者60例, 能够有

效的改善患者免疫功能, 并且较好地纠正其病

毒侵害, 现作报告如下.  

1  材料和方法

1.1 材料 选择2012-06/2013-06入我院接受治疗

CHB患者60例. 其中男性36例, 女性24例; 年龄

范围为21-59岁, 平均年龄30.21岁±2.33岁. 60例
患者临床诊断均符合中华医学会肝病学分会、

中华医学会感染病学分会于2005-12联合发布的

《慢性乙型肝炎防治指南》标准; 60例患者中

15例曾使用过普通干扰素, 使用无效后已停止

用药4 mo. 16例患者曾使用过PEG-IFN α-2a, 由
于中性粒细胞低于标准值已停药4 mo. 10例患者

曾使用拉米夫定治疗, 使用无效后已停止用药4 
mo. 19例患者从未使用过抗病毒药物进行治疗. 
60例患者与家属均了解PEG-IFN α-2b的疗效、

不良反应、经济承担等情况, 并均签字同意. 
1.2 方法

1.2.1 治疗: 对所有患者使用PEG-IFN α-2b, 1.5 
µg/kg, 1 wk/次, 注射方法为皮下注射. 持续注射

时间为36 wk.  
1.2.2 检测: (1)患者接受治疗4 wk后开始进行血

常规检测, 静脉采血2.0 mL, 并进行离心处理, 
离心率为3500 r/min, 离心时间为5 min. 选取上

层清液备用. 每2周进行1次检测; 接受治疗4 wk
后每月进行血常规检测, 持续至治疗结束; (2)
患者接受治疗4 wk后开始进行乙型肝炎E抗原

(hepatitis B e antigen, HBeAg)、乙型肝炎病毒

(hepatitis B virus, HBV)DNA检测. 每3 mo进行

一次检测; (3)患者每3 mo检测甲状腺功能、血

糖以及对尿常规进行检测; (4)患者接受3 mo治
疗后进行血清细胞因子检测.  
1.2.3 疗效判定: 本次研究参照中华医学会感染

病学分会和肝病学分会2005-12制定的CHB防治

指南的标准. (1)完全应答: 36 wk治疗结束后, 肝
功能恢复正常, HBeAg/乙型肝炎E抗体(hepatitis 
B e antibody, HBeAb)血清转换, HBV DNA<4000 
copies/mL; (2)部分应答: 36 wk治疗结束后肝功

能相对于治疗前明显好转, HBV DNA下降超过

2log或阴转, 但未出现HBeAg/HBeAb血清转换; 
(3)无应答: 36 wk治疗结束后相对于治疗前未出

现明显好转, HBV DNA无明显下降甚至升高, 未
出现HBeAg/HBeAb血清转换. 

统计学处理 研究中所得到的相关数据采
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■相关报道
临床中研究中, 常
常以干扰素进行
治疗成年患者. 而
本次研究重点阐
述PEG-IFN α-2b
的临床应用, 且临
床中也有相关资
料显示PEG-IFN 
α-2b能够有效的
改善患者的肝功
能和HBV-M以及
HBV DNA, 且降
低不良反应. 这一
结果与本次研究
的比较相似, 且文
章重点突出对细
胞因子的影响.

用SPSS12.0统计学数据处理软件进行处理分析, 
各项参数以mean±SD表示, 采用t和χ2检验, 以
P <0.05为差异具有统计学意义.  

2  结果

2.1 治疗后细胞因子变化应答对比 所有患者在

接受治疗3 mo后IFN-γ、TNF-α、IL-6和IL-8水
平达到最高, 而后开始出现下降. 在接受治疗9 
mo时, 患者的IL-6和IL-8水平降低至低于治疗

前水平. 在接受治疗3 mo后有应答组的IFN-γ、
TNF-α、IL-6和IL-8水平相对于治疗前存在显著

差异, 具有统计学意义, P <0.05. 在接受治疗9 mo
后细胞因子水平降低至治疗前水平, 但不存在

显著差异, 无统计学意义, P >0.05(表1, 2). 
2.2 疗效对比 患者接受治疗3 mo后丙氨酸转氨

酶(alanine aminotransferase, ALT)复常患者有11
例, 复常率为18.33%、HBeAg转阴患者7例, 转
阴率11.66%、HBeAg转阴患者15例, 转阴率为

25.00%. 患者接受治疗6 mo后ALT复常患者有32
例, 复常率为53.33%、HBeAg转阴患者20例, 转
阴率33.33%、HBeAg转阴患者26例, 转阴率为

43.33%. 患者接受治疗9 mo后ALT复常患者有

46例, 复常率为76.6%、HBeAg转阴患者37例, 
转阴率61.6%、HBeAg转阴患者37例, 转阴率为

61.6%. 患者接受治疗3、6、9 mo后肝功能恢复

率、HBeAg转阴率和HBV DNA转阴率均存在

明显差异, 具有统计学意义(P <0.05, 表3). 
2.3 不良反应 在接受治疗后7 d内所有患者均出

现不同程度的发热、头痛、乏力等症状, 在针

对症状进行治疗或处理后症状有所缓解. 接受

治疗3 mo后, 患者的中性粒细胞与血小板均有

不同程度的下降. 其中2例患者出现皮疹, 但是

经过处理后出现好转; 3例患者甲状腺功能出现

变化, 在未经过特殊处理的持续观察下在结束

治疗后恢复正常状态. 2例患者在用药期间出现

轻度精神抑郁状态, 在调整用药剂量后症状自

行缓解或消失. 

3  讨论

PEG-IFN α-2b是一种共价结合物, 是由重组人干

扰素α-2b与单甲氧基聚乙二醇所组构而成的[3]. 
干扰素通过与细胞表面特异性细胞膜受体结合

而产生作用. 如果干扰素与细胞膜结合后可以

产生腹胀的细胞过程, 从而引导酶进行一系列

2014-04-18|Volume 22|Issue 11|WCJD|www.wjgnet.com

     

表  1  治疗效果与部分细胞因子变化 (mean±SD, pg/mL)

治疗阶段
                            IL-6                           IL-8                         IL-10

完全应答 部分应答 无应答 完全应答 部分应答 无应答 完全应答 部分应答 无应答

治疗前 34.8±

10.1

32.8±

11.9

27.8±

10.1

27.9±

12.5

24.9±

12.0

22.9±

  7.9

19.8±

  8.9

21.7±

  7.9

22.9±

10.2
治疗3 mo 72.9±

15.8b

67.2±

14.4b

63.1±

11.8b

64.4±

14.8b

56.7±

  7.6b

53.1±

12.6b

12.9±

  4.9b

10.6±

  4.8b

14.8±

  7.2a

治疗6 mo 48.7±

16.6a

48.1±

13.7

40.5±

14.7a

42.3±

14.7b

41.7±

12.0

34.8±

10.9a

14.8±

  5.9a

16.9±

11.1a

17.2±

  7.8
治疗9 mo 32.7±

11.1

28.8±

10.6

27.7±

10.2

27.1±

12.6

22.2±

  8.7

21.8±

  8.9

25.3±

  6.9

26.8±

  8.9

27.1±

  9.1

aP<0.05, bP<0.01 vs  治疗前. IL: 白介素.

     

表  2  治疗效果与部分细胞因子变化表 (mean±SD, pg/mL)

治疗阶段
TNF-α IFN-γ

完全应答 部分应答 无应答 完全应答 部分应答 无应答

治疗前   52.8±12.1   48.1±12.4  33.1±10.1c 48.1±16.5 42.6±14.2   38.9±12.9

治疗3 mo  133.9±35.5b  117.2±31.4b   83.1±17.8bc  91.4±15.8b   73.7±17.6be     54.1±10.6bc

治疗6 mo  61.74±14.4a   62.1±13.1  44.5±13.7a  62.3±19.7a 41.7±12.0   44.8±17.1

治疗9 mo   47.7±13.1   45.8±11.6 31.7±10.1 49.1±16.6 42.2±13.7 31.8±9.7

aP<0.05, bP<0.01 vs  治疗前; cP<0.05 vs  部分应答; eP<0.05 vs  完全应答. TNF-α: 肿瘤坏死因子-α; IFN-γ: 干扰素γ.
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■创新盘点
本研中重点分析
对免疫细胞和炎
性细胞因子的影
响, 进一步的分析
其 作 用 机 制 .  在
临 床 研 究 中 ,  这
一观点呈现新颖. 
PEG-IFN α-2b治
疗不仅能够有效
的改善患者的临
床症状, 改善肝功
能, 重点得出能够
这种治疗方法具
有较强的抗病毒
疗效与免疫调节
作用.

表达[4]. 在已感染病毒的细胞中抑制其繁殖、复

制, 同时加强巨噬细胞的活动, 增加淋巴细胞对

靶细胞的免疫活动. 患者接受治疗3 mo后ALT复
常率为18.33%、HBeAg转阴率11.66%、HBeAg
转阴率为25.00%. 患者接受治疗6 mo后ALT复常

率为53.33%、HBeAg转阴率33.33%、HBeAg转
阴率为43.33%. 患者接受治疗9 mo后ALT复常率

为76.6%、HBeAg转阴率61.6%、HBeAg转阴率

为61.6%. 患者接受治疗3、6、9 mo后肝功能恢

复率、HBeAg转阴率和HBV DNA转阴率均存

在明显差异, 具有统计学意义(P <0.05). 以上数

据可以表明PEG-IFN α-2b能够产生有效的抗病

毒作用, 并且能够进行免疫性调节, 患者使用后

复发率较低. 在接受治疗后7 d内所有患者均出

现不同程度的发热、头痛、乏力等症状, 在针

对症状进行治疗或处理后症状有所缓解. 接受

治疗3 mo后, 患者的中性粒细胞与血小板均有

不同程度的下降. 部分患者出现皮疹, 但是经过

处理后消失快速好转; 部分状腺功能出现变化, 
在未经过特殊处理的持续观察下恢复正常状态. 
部分患者在用药期间出现轻度精神抑郁状态, 
在调整用药剂量后症状自行缓解或消失, 本次

研究未出现不耐受而停药患者. 
近几年, 医学专家研究证明, Th1/Th2细胞

功能失调是影响患者机体持续感染以及是否能

够将病毒进行有效的清除[5]. Th l细胞主要释放 
IL-8、TNF-α、IFN-γ细胞因子, IL-8、TNF-α、
IFN-γ细胞因子能够促进细胞的免疫力提高[6]; 
Th2主要释放IL-6、IL-10细胞因子. IL-6、IL-10
细胞因子能够在与B细胞的结合下产生一定的

抗体, 从而发挥体液的免疫功能[7]. 刘光俊等[8]对

CHB研究后发现, 慢性肝炎或重型慢性肝炎可

能会通过上调效应细胞IFN-γ受体表达, 从而强

化IFN-γ参与病理的敏感性. 本次研究发现, 60例
患者在接受PEG-IFN α-2b治疗后3 mo, 患者的

IFN-γ、TNF-α、IL-6 以及IL-8细胞因子的水平

达到最高峰, 在继续接受治疗后开始缓慢下降. 
在治疗后9 mo发现其水平下降至低于治疗前的

水平. 在治疗后3 mo时, 应答组患者血清IFN-γ、
TNF-α、IL-6和IL-8的水平相对于治疗之间比较, 
存在显著差异, 具有统计学意义(P<0.05). 在接受

治疗9 mo后细胞因子水平降低至治疗前水平, 但
不存在显著差异, 无统计学意(P>0.05). 从本次研

究数据可以看出, PEG-IFN α-2b在治疗CHB初期

对患者机体免疫产生了影响, 机体免疫应答开始

激活[9]. 但随着持续用药与治疗应答的出现, 病毒

载量开始出现持续下降, IFN-γ、TNF-α、IL-6和
IL8细胞因子的水平缓慢下降. 肝脏炎症反应减

弱, 肝功能逐渐恢复正常状态[10,11]. 
总之, PEG-IFN α-2b在治疗慢性乙型感应

能够产生较强的抗病毒疗效与免疫调节作用. 
患者白细胞下降程度轻, 不良反应低, 用药安全. 
因此, 在治疗应用其他抗病毒药物失败的患者

时, 可以选择PEG-IFN α-2b进行治疗. 
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■同行评价
本研究重点分析
PEG-IFN α-2b在
CHB中的应用效
果, 采取的方法科
学, 且研究具有前
瞻性 ,  值得推广 . 
但是文章中的研
究例数较少, 应进
一步的大型临床
研究证实, 从而得
出更有力的结论.
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