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［摘 要］ 目的：采用倾向性评分匹配（propensity score matching，PSM）法评估阿昔洛韦治疗不同年龄段儿童传染性单核细胞

增多症（infectious mononucleosis，IM）的疗效。方法：回顾性收集2018年1月—2023年12月南京医科大学附属儿童医院感染科

收治的 IM患儿病例资料。根据年龄分为婴幼儿期（<3岁）、学龄前期（4~6岁）和学龄期（7~13岁），按是否使用阿昔洛韦分为抗

病毒组与对照组。采用 PSM法平衡基线混杂因素后比较两组预后指标差异。结果：共纳入 733例 IM患儿，年龄为（4.78 ±
0.51）岁。主要临床表现为颈部淋巴结肿大（96.0%）、发热（86.6%）、肝肿大（75.6%）、脾肿大（72.6%）、咽峡炎（68.9%）及眼睑水肿

（57.4%）。PSM前，各年龄段患儿在发热、咽峡炎、肝脾肿大、血白细胞计数、异常淋巴细胞比例、CD4+/CD8+比值及血浆EBV⁃DNA
等方面差异有统计学意义（P均< 0.05）。PSM后，婴幼儿期有46对、学龄前期有58对、学龄期30对得到匹配（P均> 0.05）。与

对照组相比，婴幼儿期抗病毒组咽峡炎消失、血白细胞计数<10×109个/L所需时间长，血浆EBV⁃DNA < 500 copies/mL所需时间

短（P均< 0.05）；学龄前期抗病毒组体温恢复、咽峡炎消失所需时间长，血清丙氨酸氨基转移酶（alanine transaminase，ALT）< 40 U/L
及血浆EBV⁃DNA < 500 copies/mL所需时间短（P均< 0.05）；学龄期抗病毒组住院时间、体温恢复所需时间长（P均< 0.05）。两

组治疗后30 d，观察各年龄段脾肿大恢复情况，差异无统计学意义。结论：阿昔洛韦治疗可缩短婴幼儿期及学龄前期 IM患儿

血浆EBV⁃DNA转阴时间，并促进学龄前期患儿肝功能恢复，但对临床症状改善作用有限。
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［Abstract］ Objective：To evaluate the efficacy of acyclovir in treating infectious mononucleosis（IM）among children of different age
groups using propensity score matching（PSM）method. Methods：This retrospective cohort study included hospitalized children
diagnosed with IM at the Children’s Hospital of Nanjing Medical University between January 2018 and December 2023. Patients were
categorized into three age groups according to the age：the infancy and early childhood group（<3 years），preschool group（4⁃6 years），
and school⁃age group（7⁃13 years）. According to whether acyclovir was administered，patients were divided into an antiviral group and
a control group. After balancing baseline confounding factors by the PSM method，the differences in prognostic indicators between the
two groups were compared. Results：A total of 733 children with IM were enrolled，with a mean age of（4.78 ± 0.51）years old. The most
common manifestations included cervical lymphadenopathy（96.0%），fever（86.6%），hepatomegaly（75.6%），splenomegaly（72.6%），

pharyngitis（68.9%），and eyelid edema（57.4%）. Before PSM，there were statistically significant differences in fever，pharyngitis，
hepatosplenomegaly，white blood cell count，proportion of atypical lymphocytes，CD4+/CD8+ ratio and plasma EBV⁃DNA load among
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儿童传染性单核细胞增多症（infectious mono⁃
nucleosis，IM）是由Epstein⁃Barr病毒（Epstein⁃Barrvi⁃
rus，EBV）原发感染引起的单核⁃巨噬细胞系统急性

增生性疾病，其典型临床“三联征”为发热、咽扁桃

体炎及颈部淋巴结肿大，部分患儿可伴肝脾肿大及

外周血异型淋巴细胞增多［1-2］。目前尚无针对EBV
感染的特异性治疗药物，对症支持治疗仍为 IM的主

要干预措施。阿昔洛韦作为临床常用抗病毒药物，

其是否能够改善 IM患儿临床预后仍存在争议，是当

前研究关注的重点问题［3-4］。尽管阿昔洛韦已广泛

应用于多种疱疹病毒感染的治疗，但其针对EBV相

关 IM的疗效报道仍不一致［5-6］。本研究回顾性分析

2018—2023年南京医科大学附属儿童医院收治的

IM患儿病例资料，基于倾向性评分匹配（propensity
score matching，PSM）方法评估阿昔洛韦在不同年龄

段患儿中的治疗效果，为儿童 IM抗病毒治疗的个体

化决策提供循证依据。

1 对象和方法

1.1 对象

本研究为单中心回顾性队列研究。纳入2018年
1月—2023年 12月南京医科大学附属儿童医院感

染科住院治疗的 IM患儿 733例。根据是否接受阿

昔洛韦治疗分为抗病毒组与对照组（一般治疗组），

并按年龄分为婴幼儿期（<3岁）、学龄前期（4~6岁）

及学龄期（7~13岁）。本研究经南京医科大学附属

儿童医院医学伦理委员会批准（伦理编号：

202601044⁃1）。
IM诊断依据《诸福棠实用儿科学》第 9版标

准［7］。纳入标准：①具备以下临床表现中 3项及以

上：发热、咽扁桃体炎、颈部淋巴结肿大、肝大或脾

大；②外周血淋巴细胞比例>50%和/或异型淋巴细

胞>10%；③血清抗 EBV⁃CA⁃IgM和 CA⁃IgG阳性，

EBV⁃NA⁃IgG阴性；④临床资料完整。排除标准：

①合并其他病毒或寄生虫急性感染；②合并其他原

因所致肝功能损害；③存在严重器官损害或免疫性

疾病；④入院前接受抗病毒治疗。

1.2 方法

两组患儿均接受标准对症支持治疗，包括退

热、补液及抗感染等措施。在此基础上，抗病毒组给

予阿昔洛韦（国药准字H20034034，规格：0.25 g，河南

国药集团容生制药有限公司）静脉滴注，10 mg/kg，每
8 h 1次，疗程7 d；对照组（一般治疗组）给予炎琥宁

（国药准字H50021641，规格：80 mg，重庆药友制药

有限责任公司）静脉滴注，5 mg/kg，每天 1次，疗程

7 d。肝功能异常者给予注射用谷胱甘肽（国药准字

H19991067，规格：0.6 g，重庆药友制药有限责任公

司）静脉滴注，30 mg/kg，每天1次，疗程为抗病毒组和

对照组患儿丙氨酸氨基转移酶（alanine transaminase，
ALT）<40 U/L分别所需天数。

1.2.1 观察指标

临床指标：发热、咽峡炎、淋巴结肿大、肝脾肿

大及眼睑浮肿等。实验室指标：入院时白细胞计数

（white blood cell count，WBC）、淋巴细胞计数（lym⁃
phocyte count，LY）、异型淋巴细胞（atypical lympho⁃
cyte，AL）比例、血清ALT、肌酸激酶同工酶（creatine
phosphokinase⁃MB，CK⁃MB）、CD4+/CD8+比值及血浆

EBV⁃DNA水平。

children of different age groups（all P < 0.05）. After PSM，46 pairs in the infancy and early childhood group，58 pairs in the preschool
group and 30 pairs in the school⁃age group were successfully matched（all P > 0.05）. Compared with the control group，the antiviral
group in the infant infancy and early childhood group had longer time required for the resolution of pharyngitis and the reduction of
white blood cell count to <10×109 /L，but shorter time required for the decrease of plasma EBV⁃DNA load to < 500 copies/mL（all P <
0.05）；the antiviral group in the preschool group had longer time required for temperature recovery and pharyngitis resolution，but
shorter time required for the reduction of serum alanine transaminase（ALT）to < 40 U/L and plasma EBV⁃DNA load to < 500 copies/mL
（all P < 0.05）；the antiviral group in the school⁃age group had longer hospital stay and time required for temperature recovery（all P <
0.05）. At 30 days after treatment，there was no statistically significant difference in the recovery of splenomegaly among all age groups
between the two groups. Conclusion：Acyclovir therapy may accelerate viral clearance and promote liver function recovery in infants
and preschool children with IM，but it does not significantly improve clinical symptoms or overall disease course. Its clinical benefit
appears to be age⁃dependent.
［Key words］ infectious mononucleosis；acyclovir；propensity score matching；children；treatment efficacy

［J Nanjing Med Univ，2026，46（05）：717⁃724］
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1.2.2 预后指标

观察各组患儿用药后的症状、体征及实验室指

标缓解情况，包括住院时间，体温恢复正常、咽峡炎

消失、肝肿大消失及脾肿大消失时间，以及血WBC<
10×109个/L、AL消失、ALT<40 U/L、血浆EBV⁃DNA<
500 copies/mL及CD4+/CD8+恢复正常所需时间。体

温恢复正常指连续48 h监测腋下体温<37.3 ℃；咽峡

炎消失指双侧扁桃体白色渗出物消失；肝肿大消失

指超声引导下婴幼儿期肝脏缩至肋缘2 cm以内，学

龄前期肝脏缩至肋缘1 cm以内，学龄期肝脏缩至肋

缘以内。脾肿大消失指超声引导下各年龄段脾脏

缩至助缘以内。

1.3 统计学方法

应用R4.1.3统计软件进行数据分析。正态资料

以均数±标准差（x ± s）表示，组间比较采用 t检验；偏

态资料以中位数（四分位数）［M（P25，P75）］表示，组

间比较采用Kolmogorov⁃Smirnov秩和检验。计数资

料以百分比表示，采用χ2检验进行比较。采用PSM
法匹配后再次进行分析。采用 Kaplan⁃Meier法分析

脾脏恢复率，组间比较采用 log⁃rank检验。P < 0.05
为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 一般特征及临床表现

本研究共纳入 IM患儿 733例，其中男 386例
（52.7%），女 347例（47.3%），年龄为（4.78 ± 0.51）
岁。按年龄分层：婴幼儿期 251例（34.2%），学龄前

期 299例（40.8%），学龄期 183例（25.0%）。各年龄

段抗病毒组与对照组基本情况见表 1。患儿主要

临床表现为颈部淋巴结肿大 704例（96.0%）、发热

635例（86.6%）、肝肿大 554例（75.6%）、脾肿大532
例（72.6%）、咽峡炎 505例（68.9%）及眼睑水肿 421
例（57.4%）。实验室检查显示：①外周血WBC计数

升高，为（11.68 ± 0.86）×109/L；②AL比例为（8.27 ±
0.97）%；③血浆EBV⁃DNA水平为（3.09 ± 1.22）×104

copies/mL。
2.2 PSM前不同年龄段患者的基线资料

PSM前，各年龄段抗病毒组患儿整体病情严重

程度高于对照组。在婴幼儿期，抗病毒组发热、肝

肿大及脾肿大发生率显著高于对照组，AL比例也更

高（P均< 0.05）。在学龄前期，抗病毒组发热、咽峡

炎发生率及 AL比例显著高于对照组，同时 CD4+/
CD8+比值下降更明显（P均< 0.05）。在学龄期，抗病

毒组发热发生率、WBC、LY、AL比例及血浆 EBV⁃

DNA水平均显著高于对照组（P均< 0.05）。上述结

果提示，临床上阿昔洛韦治疗多应用于病情相对较

重患儿（表1）。
2.3 PSM后不同年龄段患者入院情况的比较

以性别、年龄、临床症状及入院实验室指标为

协变量进行 1∶1 匹配，婴幼儿期匹配 46对，学龄前

期匹配58对，学龄期匹配30对。匹配后，各年龄段

两组患儿在基线特征及实验室指标方面差异均无

统计学意义（P > 0.05，表 2），提示组间基线达到良

好平衡。

2.4 不同年龄段患者匹配后疗效分析

匹配后结果显示：在婴幼儿期，抗病毒组患儿

咽峡炎消退时间及白细胞恢复时间长于对照组

（P < 0.05），但血浆 EBV⁃DNA转阴时间显著缩短

（P < 0.01）。在学龄前期，抗病毒组体温恢复时间及

咽峡炎消退时间长于对照组（P < 0.01），但ALT恢复

时间及EBV⁃DNA转阴时间显著缩短（P < 0.05）。在

学龄期，抗病毒组住院时间及体温恢复时间长于对

照组（P < 0.05），其余指标差异无统计学意义（表

3）。总体来看，阿昔洛韦治疗可加速低龄患儿病毒

载量下降及部分实验室指标恢复，但未显著改善临

床症状持续时间。

2.5 不同年龄段患者随访

对各年龄段两组患儿脾肿大及肝肿大恢复情况

进行随访，随访时间为治疗后14 d~2个月，平均（30 ±
3）d。婴幼儿期抗病毒组及对照组分别有 74.2%和

77.8%的患儿脾脏恢复正常；学龄前期分别有51.3%
和63.4%的患儿脾脏恢复正常；学龄期分别有45.0%
和 51.4%的患儿脾脏恢复正常，差异均无统计学意

义（P均> 0.05）。婴幼儿期抗病毒组及对照组分别

有92.3%和90.1%的患儿肝脏恢复正常；学龄前期分

别有85.8%和87.6%的患儿肝脏恢复正常；学龄期分

别有75.4%和70.3%的患儿肝脏恢复正常，差异均无

统计学差异（P均> 0.05）。Kaplan⁃Meier生存分析也

未显示组间恢复率差异（图 1），提示阿昔洛韦治疗

未改善脾肿大恢复进程。

3 讨 论

本研究结果显示，IM患儿以学龄前期（4~6岁）为

发病高峰年龄段，其主要临床表现包括发热、咽峡

炎、颈部淋巴结肿大、眼睑水肿及肝脾肿大，与国内

外既往研究报道一致［8-9］。这一年龄分布特征可能

与儿童免疫系统发育阶段密切相关：低龄儿童初次

感染EBV后，机体尚未形成成熟的细胞免疫应答，
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病毒更易在淋巴组织内复制扩散，从而导致典型临

床表现更为突出。目前 IM的治疗仍以对症支持为

主，针对EBV感染的特异性抗病毒治疗尚未形成统

一共识［3-4］。本研究中近半数患儿接受阿昔洛韦治

表1 PSM前不同年龄段患者的基线资料

Table 1 Baseline data of patients of different age groups before PSM

Baseline data

Sex［n（%）］

Male
Female

Age（years，x ± s）

Manifestations［n（%）］

Fever
Pharyngitis
Cervical lymphadenopathy
Hepatomegaly
Splenomegaly
Eyelid edema

Laboratory data
WBC［×109/L，x ± s，M（P25，P75）］

LY［×109/L，x ± s，M（P25，P75）］

AL［%，x ± s，M（P25，P75）］

ALT（U/L，x ± s）

CK⁃MB（U/L，x ± s）

CD4+/CD8+［ratio，x ± s，M（P25，P75）］

EBV⁃DNA（×104 copies/mL，x ± s）

Antiviral
（n=116）

045（38.8）
071（61.2）
2.09 ± 0.11

111（95.7）
072（62.1）
108（93.1）
105（90.5）
090（77.6）
068（58.6）

19.39 ± 1.180
12.77 ± 1.050
10.83 ± 0.970
70.29 ± 16.04
27.23 ± 2.740
0.36 ± 0.07
6.69 ± 3.35

General
treatment（n=135）

068（50.4）
067（49.6）
1.89 ± 0.10

112（83.0）
078（57.8）
127（94.1）
105（77.8）
078（57.8）
078（57.8）

18.89 ± 1.030
12.32 ± 0.740
7.71 ± 0.81

64.87 ± 13.62
28.50 ± 2.490
0.40 ± 0.05
5.19 ± 2.65

t/χ2

3.397

1.717

4.884
-0.690
-0.313
8.343

11.478
-0.273

0.815
1.008

-2.571
0.047

-0.805
-0.951
0.328

P

0.066

0.080

0.028
0.491
0.755
0.004
0.001
0.786

0.416
0.315
0.011
0.962
0.422
0.343
0.743

Antiviral
（n=146）

0.075（51.4）
0.071（48.6）
04.74 ± 0.12

0.132（90.4）
0.120（82.2）
0.143（97.9）
0.101（69.2）
0.113（77.4）
00.78（53.4）

18.68（13.02，23.99）
12.38（7.93，16.35）
09.14（4.00，11，00）

111.92 ± 16.03
28.41 ± 2.85
00.19 ± 0.01
02.23 ± 0.83

General treatment
（n=153）

0.104（68.0）
0.049（32.0）
4.40 ± 0.13

0.118（77.1）
0.106（69.3）
0.148（96.7）
0.118（77.1）
0.118（77.1）
0.085（55.6）

16.64（13.53，19.46）
11.22（7.80，13.80）
06.71（3.75，10，00）

86.82 ± 17.69
30.85 ± 2.640
0.25 ± 0.02
1.89 ± 0.54

t/χ2

8.766

1.862

9.879
6.858
0.420
2.410
0.003
0.136

1.198
0.850
1.984
1.053

-0.629
-2.302
0.091

P

0.003

0.066

0.002
0.009
0.517
0.122
0.955
0.713

0.234
0.343
0.041
0.083
0.211
0.001
0.927

<3 years 4-6 years

Baseline data
Sex［n（%）］

Male
Female

Age（years，x ± s）

Manifestations［n（%）］

Fever
Pharyngitis
Cervical lymphadenopathy
Hepatomegaly
Splenomegaly
Eyelid edema

Laboratory data
WBC［×109/L，x ± s，M（P25，P75）］

LY［×109/L，x ± s，M（P25，P75）］

AL［%，x ± s，M（P25，P75）］

ALT（U/L，x ± s）

CK⁃MB（U/L，x ± s）

CD4+/CD8+［ratio，x ± s，M（P25，P75）］

EBV⁃DNA（×104 copies/mL，x ± s）

Antiviral（n=75）

0.043（57.3）
0.032（42.7）
07.87 ± 1.23

0.072（96.0）
0.053（70.7）
0.075（100.0）
0.052（69.3）
0.060（80.0）
00.48（64.0）

18.04 ± 1.39
12.44（8.59，14.39）

09.04 ± 0.91
111.35 ± 20.09
26.70 ± 6.77

00.17（0.10，0.21）
01.62 ± 0.38

General treatment（n=108）

51（47.2）0000
57（52.8）0000

07.67 ± 1.36

90（83.3）0000
76（70.4）0000

103（95.4）00000
73（67.6）0000
73（67.6）0000
64（59.3）0000

14.01 ± 0.76
9.34（6.87，11.34）

06.89 ± 0.59
112.97 ± 17.24
25.92 ± 2.89

0.28（0.15，0.32）0
00.72 ± 0.37

t/χ2

2.232

0.323

7.189
-0.092
3.601

-0.248
-1.639
-0.645

2.768
2.514

-1.132
-0.059
0.123

-1.860
-1.347

P

0.180

0.591

0.008
0.927
0.059
0.805
0.101
0.520

0.018
0.015
0.040
0.704
0.862
0.003
0.008

7-13 years

··720



疗，使用比例与国内多中心研究结果相似［6］，提示临

床实践中仍存在较广泛的经验性抗病毒治疗倾

向。阿昔洛韦作为核苷类似物，其主要通过竞争性

抑制病毒DNA多聚酶并终止病毒DNA链延长，从

表2 PSM后不同年龄段患者的临床资料

Table 2 Clinical data of patients of different age groups after PSM

Baseline data

Sex［n（%）］

Male
Female

Age（years，x ± s）

Manifestations［n（%）］

Fever
Pharyngitis
Cervical lymphadenopathy
Hepatomegaly
Splenomegaly
Eyelid edema

Laboratory data
WBC［×109/L，x ± s，M（P25，P75）］

LY［×109/L，x ± s，M（P25，P75）］

AL［%，x ± s，M（P25，P75）］

ALT（U/L，x ± s）

CK⁃MB（U/L，x ± s）

CD4+/CD8+［ratio，x ± s，M（P25，P75）］

EBV⁃DNA（×104 copies/mL，x ± s）

Antiviral
（n=46）

18（39.1）
28（60.9）
2.11 ± 0.09

42（91.3）
09（63.0）
43（93.5）
42（91.3）
36（78.3）
27（58.7）

19.26 ± 0.950
12.49 ± 0.810
8.28 ± 0.69

64.35 ± 11.62
27.45 ± 2.390
0.39 ± 0.06
6.28 ± 4.15

General
treatment（n=46）

23（50.0）
23（50.0）
1.87 ± 0.10

40（87.0）
27（58.7）
43（93.5）
36（78.3）
30（58.7）
27（58.7）

18.68 ± 0.920
12.23 ± 0.630
9.45 ± 0.83

59.72 ± 10.89
28.20 ± 2.060
0.41 ± 0.04
5.54 ± 3.04

t/χ2

1.089

1.728

0.441
0.179
0.000
3.068
1.929
0.044

-0.432
0.254

-1.014
0.290

-0.237
-0.369
0.336

P

0.299

0.364

0.508
0.673
1.000
0.083
0.168
0.835

0.087
0.667
0.067
0.772
0.813
0.713
0.738

Antiviral
（n=58）

30（51.7）
28（48.3）

04.73 ± 0.10

54（93.1）
43（74.1）
57（98.3）
40（69.0）
45（77.6）
31（53.4）

18.02 ± 0.95
12.03 ± 0.86
08.53 ± 0.99

110.41 ± 11.86
29.61 ± 2.47
00.22 ± 0.02
02.11 ± 0.72

General
treatment（n=58）

32（55.2）
26（44.8）
4.35 ± 0.15

47（81.1）
32（55.2）
56（96.6）
45（77.6）
45（77.6）
32（55.2）

17.85 ± 1.070
12.00 ± 0.750
7.05 ± 1.28

97.08 ± 13.48
30.37 ± 2.410
0.24 ± 0.02
2.28 ± 1.18

t/χ2

1.890

1.178

-2.043
-1.199
0.000

-1.267
0.045
0.035

-0.535
-2.819
-1.772
1.689
0.644

-0.447
0.014

P

0.580

0.114

0.108
0.231
1.000
0.205
0.832
0.852

0.313
0.428
0.314
0.196
0.424
0.602
0.906

<3 years 4-6 years

Baseline data
Sex［n（%）］

Male
Female

Age（years，x ± s）

Manifestations［n（%）］

Fever
Pharyngitis
Cervical lymphadenopathy
Hepatomegaly
Splenomegaly
Eyelid edema

Laboratory data
WBC［×109/L，x ± s，M（P25，P75）］

LY［×109/L，x ± s，M（P25，P75）］

AL［%，x ± s，M（P25，P75）］

ALT（U/L，x ± s）

CK⁃MB（U/L，x ± s）

CD4+/CD8+［ratio，x ± s，M（P25，P75）］

EBV⁃DNA（×104 copies/mL，x ± s）

Antiviral（n=30）

19（63.3）0
11（36.7）0

07.82 ± 1.31

27（90.0）0
21（70.0）0
30（100.0）
21（70.0）0
24（80.0）0
12（40.0）0

17.94 ± 1.23
11.84 ± 0.98
08.00 ± 1.02

110.23 ± 16.72
26.63 ± 6.18
00.20 ± 0.03
02.29 ± 0.61

General treatment（n=30）

14（46.7）
16（53.3）

07.76 ± 1.45

27（90.0）
22（73.3）
29（96.7）
23（76.7）
23（76.7）
14（46.7）

15.38 ± 0.97
10.93 ± 0.75
06.86 ± 0.75

106.70 ± 14.42
23.37 ± 3.01
00.25 ± 0.03
01.79 ± 0.64

t/χ2

2.522

3.256

0.725
0.086
1.000
0.678
1.349
0.603

-0.215
-0.123
-1.878
0.215
0.830

-2.072
2.960

P

0.117

0.911

0.398
0.770
0.321
0.414
0.247
0.441

0.210
0.215
0.176
0.645
0.366
0.155
0.091

7-13 years
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而抑制病毒复制［10-11］。然而EBV相关 IM的发病机

制并非单纯由病毒复制水平决定，而主要由机体针

对EBV感染B淋巴细胞的免疫反应所驱动，这也是

抗病毒治疗疗效存在争议的核心原因。

在 PSM前，本研究发现抗病毒组患儿在发热、

咽峡炎、肝脾肿大及多项实验室指标方面均明显重

于对照组，提示临床医师更倾向于对病情较重患儿

实施抗病毒治疗。经PSM校正后，两组基线特征达

到平衡，能够更真实地反映抗病毒治疗的独立疗

效。结果显示，阿昔洛韦治疗并未缩短住院时间，

表3 不同年龄段患者PSM后疗效分析

Table 3 Analysis of therapeutic effects in patients of different age groups after PSM

Observd index

Time of hospitalization
Time of defervescence
Disappearance of pharyngitis
Recovery of hepatomegaly
Recovery of splenomegaly
Recovery of WBC
Recovery of AL
Recovery of ALT
Recovery of EBV⁃DNA
Recovery of CD4+/CD8+

Antiviral
（n=46）

08.16 ± 0.33
06.42 ± 0.66
07.35 ± 0.51
18.68 ± 1.96
21.06 ± 2.34
13.22 ± 0.84
14.52 ± 0.75
09.30 ± 1.38
12.97 ± 1.70
31.45 ± 1.18

General
treatment（n=46）
07.47 ± 0.35
05.22 ± 0.46
05.89 ± 0.53
17.06 ± 1.89
21.71 ± 2.43
11.06 ± 0.63
13.17 ± 0.64
07.22 ± 1.89
15.31 ± 1.14
31.46 ± 1.26

t

1.320
1.520
1.985
0.593

-0.191
2.101
1.378
0.856

-8.870
2.753

P

0.161
0.133
0.049
0.555
0.848
0.043
0.173
0.395
0.001
0.996

Antiviral
（n=58）

08.74 ± 0.609
06.33 ± 0.62
07.41 ± 0.54
25.23 ± 1.91
27.62 ± 2.25
13.08 ± 0.65
15.08 ± 0.78
07.16 ± 1.39
17.61 ± 1.33
35.82 ± 1.02

General
treatment（n=58）
08.98 ± 2.13
04.27 ± 0.43
05.09 ± 0.45
23.71 ± 1.64
25.17 ± 1.84
12.19 ± 0.69
13.66 ± 0.78
12.24 ± 1.49
19.70 ± 2.14
34.77 ± 1.02

t

2.867
2.747
3.328
0.608
0.843
0.933
1.282

-2.476
-9.266
2.659

P

0.609
0.007
0.001
0.545
0.402
0.353
0.204
0.015
0.034
0.825

<3 years 4-6 years

Observd index
Time of hospitalization
Time of defervescence
Disappearance of pharyngitis
Recovery of hepatomegaly
Recovery of splenomegaly
Recovery of WBC
Recovery of AL
Recovery of ALT
Recovery of EBV⁃DNA
Recovery of CD4+/CD8+

Antiviral（n=30）
09.55 ± 0.44
08.85 ± 1.17
07.85 ± 1.04
29.15 ± 3.25
32.10 ± 3.36
14.10 ± 0.93
16.10 ± 0.98
15.60 ± 3.32
18.77 ± 1.23
36.85 ± 1.98

General treatment（n=30）
07.62 ± 0.32
06.32 ± 0.54
07.62 ± 0.74
24.38 ± 1.94
30.32 ± 2.63
12.70 ± 0.77
14.08 ± 0.86
13.97 ± 1.98
18.43 ± 1.13
36.05 ± 1.29

t

1.232
2.239
0.179
1.342
0.408
1.120
1.470
0.449
0.003
0.126

P

0.044
0.029
0.857
0.185
0.685
0.268
0.147
0.655
0.998
0.899

7-13 years

（d，x ± s）

A：The recovery of splenomegaly in the two groups of infancy and early childhood period；B：The recovery of splenomegaly in the two groups of pre⁃
school period；C：The recovery of splenomegaly in the two groups of school⁃age period.

图1 两组患儿脾肿大恢复情况

Figure 1 The recovery of splenomegaly in the two groups
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且在学龄期患儿中甚至延长住院及发热持续时间，

该结果与 Cai等［12］报道一致，且学龄期儿童其他预

后指标方面也未显示抗病毒治疗的获益。此外，学

龄前及学龄期抗病毒组患儿的发热持续时间长于

对照组，与Hu等［3］的研究结果一致。这一现象提示

抗病毒治疗对 IM临床症状改善作用有限，其原因可

能在于 IM症状主要源自细胞免疫反应及炎症因子

释放，而非病毒的直接细胞毒作用。既往研究表

明，糖皮质激素可通过抑制炎症反应缓解咽痛及气

道阻塞症状，而阿昔洛韦虽能降低口咽部EBV复制

水平，但对临床症状改善作用有限［6，13］。本研究同

样观察到抗病毒组咽峡炎持续时间更长，这进一步

支持 IM症状主要由免疫炎症反应介导而非病毒复

制水平决定的观点。脾肿大是 IM最常见的器官受

累表现之一，也是严重并发症脾破裂的重要危险因

素。本研究显示抗病毒治疗未能改善脾肿大恢复

进程，提示EBV诱导的淋巴细胞增殖及免疫活化过

程可能在短期内难以通过抗病毒治疗逆转。此外，

随访时间相对有限也可能影响结果判断，未来需延

长观察周期以进一步明确远期恢复情况。

Sylvester等［14］系统评价指出，包括阿昔洛韦、更

昔洛韦及伐昔洛韦在内的抗病毒药物在 IM治疗中

的总体疗效仍缺乏一致证据支持，提示单纯抑制

EBV复制可能难以显著改变疾病临床进程。然而，

部分回顾性研究仍观察到抗病毒治疗可在一定程

度上改善患者实验室指标或缩短部分症状持续时

间［15］，显示其潜在疗效可能具有条件依赖性。本研

究发现婴幼儿期抗病毒治疗后血WBC恢复时间反

而延长，但学龄前及学龄期无明显差异，更进一步

提示了抗病毒治疗效果的不确定性。肝功能损害

是 IM最常见的系统并发症之一。既往研究显示，

40%~70%的 IM患儿可出现转氨酶升高，且发生率

随年龄增长而升高［16］。本研究同样观察到类似趋

势。值得注意的是，既往个案及小样本研究提示抗

病毒治疗可能通过降低病毒复制水平减轻肝细胞

炎症损伤，从而促进肝功能恢复［5，17］。本研究结果

显示，这一获益主要体现在学龄前期患儿中，而在

婴幼儿及学龄期患儿中未观察到明显效果，甚至恢

复时间延长，提示不同年龄阶段EBV感染后免疫炎

症反应强度及肝脏损伤机制可能存在差异，同时也

反映联合保肝治疗策略在不同年龄群体中的疗效

可能具有显著异质性。因此，未来有必要开展单纯

抗病毒治疗与联合保肝治疗的前瞻性比较研究，以

进一步明确不同治疗方案在促进 IM相关肝功能恢

复中的作用差异。从病毒学角度来看，阿昔洛韦通

过抑制病毒DNA多聚酶可在短期内降低EBV复制

水平。既往研究表明，抗病毒治疗可显著降低全血

及血浆EBV⁃DNA拷贝数，并抑制病毒裂解再激活

过程［18-20］。然而，停止治疗后病毒复制可迅速恢复

至基线水平，其原因在于 IM本质上属于针对EBV
感染B淋巴细胞的免疫介导性疾病，而非单纯病毒

复制所致［21-22］。因此，单纯抗病毒治疗难以改变疾

病自然病程，这也解释了目前临床指南未推荐常规

应用抗病毒治疗的原因。本研究进一步发现，在婴

幼儿期及学龄前期患儿中，阿昔洛韦治疗后血浆

EBV⁃DNA转阴速度明显快于对照组，而在学龄期患

儿中未观察到类似效应，提示低龄 IM患儿使用抗病

毒治疗可能更具有临床意义。

本研究的创新性主要体现在3个方面：首先，通

过年龄分层分析明确低龄患儿可能从抗病毒治疗中

获得病毒学指标及肝功能恢复方面的获益；其次，应

用PSM方法有效降低基线混杂偏倚，提高研究结论

可靠性；最后，系统整合临床症状、实验室指标及随访

结局，全面评估抗病毒治疗在不同年龄段 IM患儿中

的疗效差异。本研究也存在一定局限性。首先，PSM
后样本量相对有限，尤其学龄期病例较少，可能影响

统计效能；其次，未监测口咽部EBV⁃DNA载量，无法

全面评估病毒复制动态；此外，本研究为单中心回

顾性研究，仍存在潜在选择偏倚。未来需开展多中

心、大样本随机对照研究，以进一步明确抗病毒治

疗在儿童 IM中的适用人群及临床价值。

综上所述，阿昔洛韦治疗可缩短婴幼儿期及学

龄前期 IM患儿血浆EBV⁃DNA转阴时间，并促进学

龄前期患儿肝功能恢复，但对临床症状改善作用有

限。本研究为不同年龄段儿童 IM抗病毒治疗的个

体化决策提供了重要循证依据。
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