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冷冻联合重组人干扰素 α － 2b凝胶治疗青年女性
慢性宫颈炎的疗效

陈 辉

( 河南工业大学医院，河南 郑州 450001)

［摘 要］ 目的:探讨冷冻疗法联合重组干扰素 α － 2b 凝胶治疗青年女性慢性宫颈炎( chronic
cervicitis，CCV) 的效果及对炎性因子和免疫指标的影响。方法:将 108 例慢性宫颈炎青年患者随
机分为对照组、观察组，每组 54 例。对照组采用冷冻疗法;观察组在使用冷冻疗法基础上加用重
组人干扰素 α － 2b凝胶。比较两组患者治疗后疗效差异，比较两组患者治疗前及治疗 20 d 后临
床症状评分、血清中炎症相关因子［白细胞介素 － 1β( IL － 1β) 、白细胞介素 6( IL － 6) 、白细胞介
素 － 17( IL － 17 ) ］，氧化应激相关指标［超氧化物歧化酶 ( Superoxide Dismutase，SOD) 、丙二醛
( MDA) ］，内皮生长因子 C( VEGF － C) 水平变化，记录不良反应及半年内复发率。结果:经治疗
20 d后，两组患者治愈率比较差异有统计学意义( P ＜ 0． 05) ，但两组患者总有效率比较差异无
统计学意义( P ＞ 0． 05) 。两组患者临床症状评分、血清炎症相关因子( IL － 1β、IL － 6、IL － 17)
及 MDA、VEGF － C 水平均较治疗前降低( P ＜ 0． 05) ，且观察组上述指标均低于对照组( P ＜
0． 05) ;氧化应激相关指标 SOD水平较治疗前升高，且观察组高于对照组( P ＜ 0． 05) ;观察组半
年复发率低于对照组( P ＜ 0． 05) 。结论:冷冻疗法联合重组干扰素 α － 2b 凝胶治疗 CCV 疗效
优于单一冷冻疗法，可降低半年复发率，有利于改善机体氧化应激状态及减轻炎症反应。
［关键词］ 冷冻疗法; 重组干扰素 α － 2b凝胶;慢性宫颈炎;疗效
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Effects of cryotherapy combined with recombinant human interferon
α － 2b gel on efficacy of young women with chronic cervicitis

CHEN Hui
( Hospital of Henan University of Technology，Zhengzhou 450001，China)

ABSTＲACT Objective: To explore the efficacy of cryotherapy combined with recombinant interferon
α － 2b gel in the treatment of young women with chronic cervicitis ( CCV) and its effects on inflamma-
tory factors and immune indicators． Methods: 108 young patients with chronic cervicitis were randomly
divided into the control group and the test group，with 54 cases in each group． The control group were
given cryotherapy only，while the test group were given recombinant human interferon α － 2b gel on the
basis of cryotherapy，with the efficacy after treatment，the clinical symptoms scores，serum inflamma-
tion － related factors［interleukin － 1β ( IL － 1β) ，interleukin 6 ( IL － 6 ) ，interleukin － 17 ( IL －
17) ］，oxidative stress － related indicators［superoxide dismutase ( SOD) ，malondialdehyde ( MDA) ］
and vascular endothelial growth factor C ( VEGF － C) compared between the two groups before treat-
ment and after 20 d of treatment，and the adverse reactions and the recurrence rates within six months
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recorded． Ｒesults: After 20 d of treatment，there was a statistical significance in the curative rate be-
tween the two groups ( P ＜ 0． 05) ，but there was no statistical difference in the total effective rate be-
tween the two groups ( P ＞ 0． 05) ． The clinical symptom scores，the levels of serum inflammation －
related factors ( IL － 1β，IL － 6，IL － 17 ) ，MDA and VEGF － C in the two groups were lower than
those before treatment ( P ＜ 0． 05) ，and the above indicators in the test group were lower than those
in the control group ( P ＜ 0． 05) ． The level of oxidative stress － related indicator SOD was higher than
that before treatment，and the level in the test group was higher than that in the control group ( P ＜
0． 05) ． The recurrence rate within 6 months in the test group was lower than that in the control group
( P ＜ 0． 05) ． Conclusion: Cryotherapy combined with recombinant interferon α － 2b gel in the treat-
ment of CCV has a better efficacy than single cryotherapy and can reduce the recurrence rate within 6
months，improve the body’s oxidative stress status and reduce inflammatory response．
KEY WOＲDS Cryotherapy; Ｒecombinant interferon α － 2b gel; Chronic cervicitis; Efficacy

慢性宫颈炎 ( chronic cervicitis，CCV) 是一种具

有高发病率特点的妇科疾病，常由宫颈的急性炎症

迁延发展而来。CCV 若得不到及时有效治疗，炎症

可蔓延波及临近脏器，病情严重者可引起不孕甚至

诱发癌变［1］。据我国临床研究统计，青年群体较年

长群体中 CCV 发病率更高［2］。冷冻疗法是运用物

理干预手段人为降低病变局部温度，使病变组织变

性、坏死并脱落的一种治疗手段，用于 CCV 治疗疗

效确切，安全性较高，且有助于维持子宫颈微生态的

平衡［3］。然而，冷冻治疗受操作技术的影响较大，

容易造成病变部位处理不彻底［4］。重组人干扰素 α
－ 2b 凝胶具有抗炎、调节免疫等作用［5］，常作为
CCV的临床常用治疗药物。本研究旨在探讨冷冻

与重组人干扰素 α － 2b 凝胶联合在治疗青年女性
CCV中的应用价值，现报告如下。

1 对象与方法

1． 1 对象 选取 2017 年 1 月至 2019 年 1 月来本

院就诊的 108 例年龄≤35 岁的青年慢性宫颈炎患

者为研究对象，随机分为对照组与观察组，每组
54 例。两组一般资料均衡，各项指标比较差异均无

统计学意义( P ＞ 0． 05 ) ，具有可比性。见表 1。纳

入标准: ( 1 ) 年龄≤35 岁; ( 2 ) 符合第 8 版《妇产科

学》［6］中慢性宫颈炎的诊断标准，且经现代临床辅

助检查确诊; ( 3 ) 病程 ＞ 1 年; ( 4 ) 宫颈糜烂程度为

中度以上; ( 5 ) 自愿参加本研究，并签署知情同意

书。本研究符合伦理要求( 批号: 2017032610 ) 。排

除标准: ( 1) 有重大基础疾病及恶性肿瘤患者; ( 2 )

对本研究涉及药物或方法不耐受者; ( 3 ) 近 3 月内

有激素类药物、免疫抑制剂及其他抗病毒药物服用

史患者; ( 4) 孕产妇及哺乳期妇女。剔除标准: ( 1 )

依从性差，私自偏离既定的治疗方案者; ( 2) 误服其

他药物; ( 3) 发生重大不良反应或不良事件，影响研

究进程者; ( 4) 中途要求退出者; ( 5) 自动中断联系

无法完成随访者。

表 1 两组患者一般资料比较

组别 N
年龄

( 岁)

病程

( 年)

孕产史( n )

有 无

合并 HPV感染( n )

有 无

宫颈糜烂程度( n )

中度 重度
观察组 54 27． 12 ± 6． 87 1． 52 ± 0． 34 29 25 48 6 24 30
对照组 54 26． 34 ± 7． 46 1． 48 ± 0． 29 31 23 45 9 26 28
t /χ2 0． 565 0． 658 0． 150 0． 697 0． 149
P 0． 573 0． 512 0． 699 0． 404 0． 700

1． 2 方法

1． 2． 1 治疗方法 本研究所用重组干扰素 α － 2b

凝胶由兆科药业 ( 合肥) 有限公司生产 ( 国药准字

S20020079，规格: 1． 0 × 105 IU /g) 。本研究所用多

功能冷冻治疗仪由东西仪( 北京) 科技有限公司生

产制造，型号: wi72297。对照组治疗方法:在患者月

经干净后第 3 d，患者截石位卧于治疗床上，常规消

毒处理后用扩阴器扩张阴道充分暴露施术部位，在

病损周围放置被无菌生理盐水浸湿的棉球，以防发

生传导性冻伤，选择合适大小的冷冻治疗探头，经生

理盐水润滑后经阴道置入宫颈贴合病变部位，开机
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冷冻 3 min后停止，解冻复温 5 min，重复上述操作 1

次，待冷宫颈组织复温并自动与探头分离后，将探头

取出。观察组治疗方法:在上述冷冻治疗后当天，开

始使用重组干扰素 α － 2b 凝胶治疗。用药前使用
0． 5 %高锰酸钾洗净外阴，使用妇科专用一次性推

进器将重组干扰素 α － 2b 凝胶送至阴道穹窿部，将

药物注入后退出。每隔 1 d 睡前使用 1 次，每次用

量 1 g，疗程 20 d。

1． 2． 2 疗效评估 治疗 20 d 后，对两组患者临床

疗效进行评估。治愈为患者临床症状基本消失，患

者阴道镜检查结果显示宫颈光滑、糜烂面完好愈合;

显效为患者临床症状显著改善，患者阴道镜检查结

果显示糜烂面愈合部分 ＞ 1 /2; 有效为患者临床症状

减轻，患者阴道镜检查结果显示糜烂面愈合部分 ＞

1 /2;无效为患者临床症状、糜烂面部分均无明显好

转。总有效率 =［( 总例数 －无效例数) /总例数］×

100． 0 %。

1． 2． 3 临床症状评分 治疗前及治疗 20 d 后，对

两组患者临床症状进行评分，以患者阴道分泌物、外

阴瘙痒、阴道异常流血及宫颈病灶范围进行评分，根

据症状严重程度分为无、轻、中、重 4 级，分别记为
0、1、2、3 分，以上各项得分相加之和为总评分，总评

分越高，表示患者症状越重。

1． 2． 4 相关因子检测 治疗前及治疗 20 d 后，于

清晨取患者空腹静脉血约 5 mL，高速离心获得血

清，保存于 － 80 ℃冰箱等待检测。采用 ELISA法检

测两组患者血清标本及阴道灌洗液标本中炎症相关

因子［白细胞介素 － 1β( IL － 1β) 、白细胞介素 6 ( IL

－ 6) 、白细胞介素 － 17( IL － 17) ］、氧化应激相关指

标［超氧化物歧化酶( SOD) 、丙二醛( MDA) ］、血管

内皮生长相关因子［血管内皮生长因子 C( VEGF －

C) ］水平。上述 ELISA试剂盒均购自南京建成生物

工程有限公司。

1． 3 观察指标 比较两组患者治疗后疗效差异，比

较两组患者治疗前及治疗 20 d 后临床症状评分、血

清中炎症相关因子( IL － 1β、IL － 6、IL － 17) 、氧化应

激相关指标 ( SOD、MDA) 、血管内皮生长相关因子
( VEGF － C) 变化水平，记录不良反应，统计半年内

复发率。

1． 4 统计学分析 采用 SPSS 20． 0 统计学软件处

理数据，临床症状评分采用( x ± s ) 表示，计量资料

比较采用 t 检验，计数资料比较采用 χ2 检验，以 P

＜ 0． 05 为差异有统计学意义。

2 结果

2． 1 两组患者治疗后疗效比较 经治疗 20 d 后，

两组患者治愈率比较差异有统计学意义 ( χ2 =

9． 010，P = 0． 029) ，两组患者总有效率比较差异无

统计学意义( P ＞ 0． 05) ，见表 2。
表 2 两组患者治疗后疗效比较［n ( %) ］

组别 N
治愈

n 率( % )

显效

n 率( % )

有效

n 率( % )

无效

n 率( % )

总有效率

n 率( % )

观察组 54 23 42． 59a 20 37． 04 7 12． 96 4 7． 41 50 92． 59
对照组 54 9 16． 67 30 55． 56 8 14． 81 7 12． 96 47 87． 04
χ2 0． 911
P 0． 340

注: a为与同期对照组比较，P ＜ 0． 05

2． 2 两组患者治疗前后临床症状评分比较 经治

疗 20 d 后，两组患者临床症状评分均降低 ( P ＜

0． 05) ，且观察组评分均低于对照组( P ＜ 0． 05) ，见

表 3。
表 3 两组患者治疗前后临床症状评分比较( x ± s，分)

组别 n 时间 阴道分泌物 外阴瘙痒 阴道异常流血 宫颈病灶范围 总评分

观察组 54 治疗前 3． 27 ± 0． 69 3． 16 ± 0． 37 2． 69 ± 0． 64 2． 39 ± 0． 51 12． 54 ± 3． 16

治疗 20 d后 1． 72 ± 0． 43 1． 52 ± 0． 26 1． 31 ± 0． 25 1． 95 ± 0． 37 5． 21 ± 1． 86

t /P 20． 34 /0． 000 38． 26 /0． 000 22． 79 /0． 000 7． 35 /0． 000 21． 46 /0． 000

对照组 54 治疗前 3． 19 ± 0． 57 3． 20 ± 0． 28 2． 53 ± 0． 46 2． 41 ± 0． 63 11． 68 ± 2． 37

治疗 20 d后 2． 03 ± 0． 39 1． 86 ± 0． 17 1． 64 ± 0． 18 2． 18 ± 0． 69 7． 98 ± 1． 46
t /P 17． 76 /0． 000 43． 76 /0． 000 20． 43 /0． 000 2． 56 / ＜ 0． 05 14． 20 /0． 000

t 3． 92 8． 04 7． 87 2． 16 / 8． 61
P /0． 000 /0． 000 /0． 000 ＜ 0． 05 /0． 000

2． 3 两组患者血清炎症因子水平比较 治疗 20 d

后，两组患者血清炎症因子 IL － 1β、IL － 6、IL － 17

水平均降低 ( P ＜ 0． 05 ) ，且观察组均低于对照组
( P ＜ 0． 05) ，见表 4。

2． 4 两组患者血清中氧化应激相关指标水平比较

治疗 20 d后，两组患者血清中 SOD 水平升高( P

＜ 0． 05) ，且观察组高于对照组( P ＜ 0． 05) ;两组患

者血清 MDA水平降低( P ＜ 0． 05 ) ，且观察组低于
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对照组，见表 5。
表 4 两组患者治疗前后宫颈上皮组织中炎症因子水平比较( x ± s )

组别 n 时间 IL － 1β( ng /mL) IL － 6( pg /mL) IL － 17( pg /mL)

观察组 54 治疗前 37． 25 ± 5． 91 50． 69 ± 6． 86 45． 36 ± 6． 15
治疗 20 d后 10． 74 ± 3． 38 20． 42 ± 4． 27 12． 87 ± 3． 12

t /P 41． 94 /0． 000 39． 97 /0． 000 51． 51 /0． 000
对照组 54 治疗前 36． 57 ± 4． 62 52． 35 ± 7． 71 43． 19 ± 7． 32

治疗 20 d后 14． 23 ± 3． 66 26． 73 ± 5． 14 17． 53 ± 6． 46
t /P 42． 07 /0． 000 29． 30 /0． 000 27． 37 /0． 000

t /P组间治疗前 0． 67 /0． 507 1． 18 /0． 240 1． 68 /0． 098
t /P组间治疗后 5． 15 /0． 000 6． 94 /0． 000 4． 77 /0． 000

表 5 两组患者治疗前后血清中 SOD、MDA水平比较( x ± s )

组别 n
SOD( pg /mL)

治疗前 治疗 20 d后 t P

MDA( pg /mL)

治疗前 治疗 20 d后 t P

观察组 54 286． 95 ± 49． 17 498． 37 ± 53． 61 30． 23 0． 000 369． 68 ± 49． 73 210． 58 ± 43． 24 25． 15 0． 000

对照组 54 301． 45 ± 58． 21 403． 26 ± 60． 37 12． 62 0． 000 367． 91 ± 47． 33 255． 36 ± 52． 13 16． 63 0． 000

t 8． 67 4． 86

P 0． 000 0． 000

2． 5 两组患者血清中血管内皮生长相关因子
VEGF － C水平比较 治疗 20 d 后，两组患者血清

中 VEGF － C水平降低( P ＜ 0． 05 ) ，且观察组低于

对照组( P ＜ 0． 05) ，见表 6。
表 6 两组患者治疗前后血清中 VEGF － C水平比较( x ± s )

组别 n
VEGF － C( pg /mL)

治疗前 治疗后
t P

观察组 54 8． 39 ± 1． 07 3． 23 ± 0． 85 39． 50 0． 000

对照组 54 8． 27 ± 0． 99 5． 31 ± 0． 86 23． 52 0． 000

t 0． 60 12． 64

P 0． 547 0． 000

2． 6 不良反应发生情况 本研究期间，对照组患者

治疗过程中未诉特殊不适，观察组 2 例患者有阴道

排液、轻度小腹隐痛情况，1 d ～ 2 d 后自行缓解; 两

组患者治疗期间血常规、肝肾功能、心电图检查均未

见明显异常。

2． 7 复发情况 在为期半年的随访期间，观察组、

对照组分别有 47、45 例患者完成随访。其中，观察

组有 5 例复发，复发率为 10． 64 %，对照组患者有
12 例复发，复发率为 26． 67 %，观察组复发率低于

对照组( χ2 = 3． 92，P = 0． 048) 。

3 讨论

CCV作为宫颈癌发生的高危因素之一，对于女

性生殖健康存在严重威胁。因此，探求 CCV 的有效

治疗方法对于促进女性生殖健康，预防宫颈癌的发生

具有十分重要的临床意义。CCV以宫颈组织的慢性

炎症反应为其病理特点。IL －1β、IL －6、IL －17 可介

导多种炎症介质的分泌与释放，引起并扩大组织炎症

损伤［7 － 8］，是典型的促炎因子，可作为炎症反应的衡

量指标。病变部位在冷冻治疗时发生低温变性进而

坏死脱落，有利于加速病变部位愈合，同时也将病灶

局限化，防止病变得进一步扩大。重组人干扰素 α －

2b作用于炎症局部时，可抑制免疫细胞( 主要是单核

细胞和巨噬细胞) 的激活，减少炎症介质的释放，并抑

制炎症引起的细胞凋亡［9］。本研究结果显示，治疗后

观察组患者治愈率优于对照组患者;另一方面，本研

究结果表明，CCV患者临床症状评分及血清中炎症因

子处于较高水平，经治疗 20 d 后，两组患者血清中炎

症因子明显降低，且观察组低于对照组。以上结果表

明长期慢性炎症引起机体炎症因子分泌旺盛，重组人

干扰素 α －2b凝胶可通过降低炎症因子水平，增强单

一冷冻疗法治疗 CCV疗效。

炎症的发生与氧化应激反应具有一定关系。当

因某些压力因素刺激使机体内活性氧分子水平升高，

超过机体自身清除能力，造成活性氧分子在体内大量

蓄积，随即产生氧化应激反应，引起机体重要组成成

分( 蛋白质、脂质、DNA 等) 的损害，加重组织损

伤［10］。SOD是一种广泛存在于生物体内的抗氧化金

属酶，其含量可反映机体抗氧化能力。MDA 是脂质

过氧化产物，检测机体 MDA水平，可直接反映机体氧

化反应的强弱。正常情况下 SOD 与 MDA 水平处于

一个相对稳定的动态平衡状态。研究表明，诱导大鼠

子宫组织的氧化应激反应，可促进炎症的发生［11］。

此外，增强炎症模型小鼠体内 SOD活性，有助于氧自

由基的清除，可抑制脂质过氧化产物的产生，降低
MDA含量，维持机体氧化与抗氧化平衡，从而减轻炎

症反应［12］。本研究结果显示，治疗 20 d 后两组患者

血清 SOD含量升高、MDA含量降低，且以观察组变化

更加明显。表明此联合疗法可增强单一冷冻疗法对
CCV患者机体氧化与抗氧化平衡的调节能力，从而减

轻 CCV患者体内氧化应激反应。由此我们推测，冷
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冻联合重组干扰素 α －2b凝胶可加强对 CCV患者体

内氧化应激反应的调节，进而控制炎症的发展。这与

王娟、Su Y等［13 － 14］的研究结果一致。

VEGF － C是一种分泌性多肽基，具有促进淋巴

内皮细胞增殖、生存、迁移等生物学效应，故又称淋

巴管生成因子。在正常宫颈组织中 VEGF － C 含量

较低，而在宫颈癌发生发展的过程中，VEGF － C 表

达量急剧升高［15］，且与宫颈癌的临床分期、癌细胞

分化程度有关，并可促进肿瘤细胞的淋巴转移，影响

疾病的预后及转归［16 － 17］。宫颈癌的发生受多重因

素的影响，CCV 使宫颈长期处于慢性炎症状态，破

坏了子宫颈的微生态，可增加宫颈癌的发生概率。

本研究也证实，经治疗 20 d 后两组患者血清中
VEGF － C水平明显降低，观察组较对照组降低更加

明显;且随访结果显示，观察组半年内复发率较对照

组低。由此我们推测，冷冻联合重组人干扰素 α －

2b凝胶可通过调节 CCV 患者体内氧化应激反应，

降低炎症因子对组织的浸润程度，从而降低 CCV患

者血清 VEGF － C水平，这可能是重组人干扰素 α －

2b 凝胶联合冷冻疗法降低 CCV 复发率的重要原

因。此联合疗法是否可延缓 CCV 向宫颈癌的发展

进程，降低宫颈癌的发生率仍有待进一步研究。

综上所述，冷冻疗法联合重组干扰素 α － 2b 凝

胶治疗 CCV较单一冷冻疗法具有理想的远期疗效，

其机制可能与调节 CCV患者体内氧化应激反应，减

少炎症因子释放，降低血清 VEGF － C含量有关。
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