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唇疱疹是由单纯疱疹病毒引起的一种急性疱疹性

皮肤病，多出现在口唇、鼻孔及面颊处，表现为疱疹处的

红斑及水疱，并出现溃疡性病变，还会引起一系列继发

性感染，引发机体炎性反应犤１－２犦。复发性唇疱疹为原发

性疱疹感染愈合后再次复发感染引起，为最常见的为单纯

疱疹类型，严重影响患者的生活质量犤３－４犦。目前以局部

治疗为主，通过清创并给予相应的杀菌消毒剂局部处

理 犤５－６犦。氯己定属阳离子表面活性剂，具有较强广谱抑

菌、杀菌作用，目前临床用其治疗复发性唇疱疹，但仅有

杀菌消毒作用，对于唇疱疹溃疡创面的愈合并无明显促

进作用。重组人碱性成纤维细胞生长因子牗ｒｈ－ｂＦＧＦ牘属
多功能细胞生长因子，可用于各种溃疡创面的治疗犤７犦。

本研究中探讨了ｒｈ－ｂＦＧＦ外用联合氯己定溶液湿敷局
部治疗复发性唇疱疹的临床疗效。现报道如下。

重组人碱性成纤维细胞生长因子外用联合氯己定湿敷
治疗复发性唇疱疹临床研究

周丽静，戴东晓，石亚红

（河北省石家庄市第二医院口腔科，河北 石家庄 ０５００００）
摘要：目的 探讨重组人碱性成纤维细胞生长因子牗ｒｈ－ｂＦＧＦ牘外用联合氯己定湿敷治疗复发性唇疱疹的临床疗效。方法 选取医院

２０１９年１月至２０２０年３月收治的复发性唇疱疹患者１００例，随机分为观察组和对照组，各５０例。两组患者均在清创后给予氯己定溶
液湿敷，观察组患者在湿敷后外用 ｒｈ－ｂＦＧＦ治疗。两组均连续治疗 １周。结果 观察组总有效率为 ９２．００％，显著高于对照组的

７６．００％（Ｐ＜０．０５）；观察组患者疱疹停止出现时间、创面愈合时间、疼痛消失时间、结痂脱落时间均显著短于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察
组患者治疗后的转化生长因子 －β１、血管内皮生长因子、ｂＦＧＦ水平均显著高于对照组，Ｃ反应蛋白、白细胞介素１β、降钙素原水平均显
著低于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察组与对照组不良反应发生率相当（１４．００％比８．００％，Ｐ＞０．０５）。结论 ｒｈ－ｂＦＧＦ外用联合氯己定湿敷
治疗复发性唇疱疹，可缩短创面愈合时间，降低炎性反应水平，升高各生长因子水平，有助于新生血管的形成和肉芽生长。

关键词：复发性唇疱疹；氯己定；重组人碱性成纤维细胞生长因子；创面愈合；炎性因子；临床疗效
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观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

２５．７２±３．８７
２４．８１±３．７９
１．１８８
０．２３８

治疗后

１２．５９±２．９８

１５．１２±３．０３

４．２１０
０．０００

治疗前

６５．７２±７．１２
６４．６７±７．５４
０．７１６
０．４７６

治疗后

４５．３２±５．２９

４９．２２±５．８７

３．４９０
０．００１

治疗前

１．８７±０．６９
１．７６±０．７１
０．７８６
０．４３４

治疗后

０．７２±０．２８

０．９１±０．３２

３．１６０
０．００２

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

５．９８±１．９７
６．１９±２．０３
０．５２５
０．６０１

治疗后

１５．１２±３．３０

１２．０５±３．２３

４．７０１
０．０００

治疗前

１５．７２±３．５９
１４．７９±３．６８
１．２７９
０．２０４

治疗后

３５．１２±６．２１

３１．９２±５．９４

２．６３３
０．０１０

治疗前

８．９９±１．９８
８．５６±１．９４
１．０９７
０．２７５

治疗后

２１．２３±３．９７

１８．４５±３．８２

３．５６８
０．００１

组别

观察组

对照组

χ２／ｔ值

Ｐ值

性别

（男 ／女，例）

２７／２３
２４／２６
０．３６０
０．５４８

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

３９．９８±１１．８２
４１．２３±１２．６７
０．５１０
０．６１１

体质量指数

（Ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

２２．９１±２．９８
２２．５６±２．７５
０．６１０
０．５４３

高血压

６
４

高脂血症

７
５

１．３９８
０．４９７

糖尿病

５
８

ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＩＬ－１β（ｎｇ／Ｌ） ＰＣＴ（μｇ／Ｌ）

ＴＧＦ－β１（ｎｇ／Ｌ） ＶＥＧＦ（μｇ／Ｌ） ｂＦＧＦ（μｇ／Ｌ）

组别

组别

组别

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

疱疹停止出现时间

３．６２±１．５７
４．７２±１．７２
３．３４０
０．００１

创面愈合时间

４．６７±１．８９
５．９１±２．０６
３．１３６
０．００２

疼痛消失时间

５．５６±１．９４
６．５５±１．９８
２．５２５
０．０１３

结痂脱落时间

７．５２±２．０４
８．４９±２．１２
２．３３１
０．０２２

组别

观察组

对照组

χ２值

Ｐ值

显效

２６（５２．００）

２１（４２．００）

有效

２０（４０．００）

１７（３４．００）

无效

４（８．００）

１２（２４．００）

总有效

４６（９２．００）

３８（７６．００）

４．７６２
０．０２９

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ＝５０犦
Ｔａｂ．２ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

犤ｃａｓｅ（％），ｎ＝５０犦

表３ 两组患者创面愈合指标比较（Ｘ±ｓ，ｄ，ｎ＝５０）
Ｔａｂ．３ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆｗｏｕｎｄ ｈｅａｌｉｎｇ ｉｎｄｅｘｅｓｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｄ，ｎ＝５０）

表４ 两组患者生长因子水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝５０）
Ｔａｂ．４ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

（Ｘ±ｓ，ｎ＝５０）

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５。表５同。
Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，Ｐ＜０．０５，ａｓｗｅｌｌ

ａｓＴａｂ．５．

表５ 两组患者炎性因子水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝５０）
Ｔａｂ．５ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｆａｃｔｏｒｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝５０）

基础疾病（例）

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝５０）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ′ｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（ｎ＝５０）

１ 资料与方法

１．１ 一般资料

纳入标准：年龄 １８～６５岁；经检查确诊，均有唇疱
疹病史；对本研究拟用药物不过敏；自愿参与本研究。本

研究方案符合《赫尔辛基宣言》中伦理学要求。

排除标准：并发其他溃疡性疾病或炎性疾病；精神

状态异常、认知功能障碍，不能配合治疗；基础资料、临

床资料缺失或不完整；中途自愿退出本研究或因其他原

因终止治疗。

病例选择与分组：选取医院２０１９年１月至２０２０年
３月收治的复发性唇疱疹患者１００例，随机分为观察组
和对照组，各５０例。两组患者一般资料比较，差异无统
计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。详见表１。

１．２ 方法

两组患者于清理唇疱疹创面后，将适量醋酸氯己定

溶液（北京麦迪海药业有限责任公司，国药准字

Ｈ１１０２２１８９，规格为０．０２％）倒在无菌纱布上湿敷创面，
每次３～５ｍｉｎ，每日 ３次。观察组患者在湿敷后加用外
用重组人碱性成纤维细胞生长因子（南海朗肽制药有限

公司，国药准字Ｓ２００４００５２，规格为每支４０００ＩＵ）１００～
１５０ＩＵ／ｃｍ２涂抹创面，每日３次。两组均连续治疗１周。
１．３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：观察并记录患者的唇疱疹愈合指标，包

括疱疹停止出现时间、创面愈合时间、疼痛消失时间、结

痂脱落时间。分别于治疗前后采集患者空腹静脉血各约

３ｍＬ，置含依地酸二钠抗凝管，５０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，分
离，得血清，采用ＥＬＸ８００型多功能酶标仪（美国Ｂｉｏ－Ｔｅｋ
公司）、以酶联免疫吸附法检测患者血清的生长因子水平，

包括转化生长因子－β１（ＴＧＦ－β１）、血管内皮生长因子
（ＶＥＧＦ）、碱性成纤维细胞生长因子牗ｂＦＧＦ牘和炎性因子水
平，包括 Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、白细胞介素 １β（ＩＬ－１β）、
降钙素原（ＰＣＴ）。检测试剂盒购于上海美康生物科技有
限公司，严格按仪器操作规程及试剂盒说明书操作。

疗效判定犤８犦：显效，溃疡创面完全愈合，疱疹停止出

现，无疼痛感，随访１个月后未复发；有效，溃疡创面愈
合效果良好，并开始结痂，疼痛显著减轻，随访１个月后

复发 １次；无效，未取得显效或有效，且治疗后多次复
发。总有效＝显效＋有效。

安全性：观察患者治疗期间不良反应发生情况。

１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ２２．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ
表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验。检
验水准 α＝０．０５，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表６。
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表６ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝５０犦
Ｔａｂ．６ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ

ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ犤ｃａｓｅ（％），ｎ＝５０犦

组别

观察组

对照组

χ２值

Ｐ值

恶心呕吐

２（４．００）

１（２．００）

皮疹

２（４．００）

１（２．００）

色素沉着

２（４．００）

１（２．００）

局部刺痛

１（２．００）

１（２．００）

合计

７（１４．００）

４（８．００）

０．９１９
０．３３８

３ 讨论

唇疱疹发生的直接原因是单纯疱疹病毒感染导致

口唇处的水疱、皮肤溃烂，形成溃疡创面，临床可由感

冒、发热、疲劳、睡眠不足、心情抑郁、压力大、紧张焦虑

等因素导致复发犤９犦。目前，对于复发性疱疹的治疗尚无

特效疗法，仍是局部抗菌消炎治疗，但常因被动修复、愈

合时间较长、易发生感染而延缓愈合。常规治疗中采用

氯己定湿敷创面，仅有杀菌、消毒作用，无明显的促进创

面愈合作用犤１０犦。

ｒｈ－ｂＦＧＦ有良好的促愈合作用犤１１犦。本研究结果显

示，观察组的临床疗效明显好于对照组，且观察组患者

的疱疹停止出现时间、创面愈合时间、疼痛消失时间、结

痂脱落时间均明显短于对照组。ｒｈ－ｂＦＧＦ可促进上皮
细胞、成纤维细胞增殖，并能促进血管、肉芽组织重新

形成，同时新生血管生成后能改善微循环，促进溃疡

创面的主动愈合 犤１２－１３犦。另外，ｒｈ－ｂＦＧＦ对伤口愈合过
程中相关细胞的促有丝分裂原具有调节蛋白和化学趋

化作用，加速有新生的有丝分裂细胞的生长犤１４犦。ＴＧＦ－
β１，ＶＥＧＦ，ｂＦＧＦ等均为生长因子，其中ＴＧＦ－β１对机体
成纤维细胞具有较强分化作用，在修复创面过程中发挥

重要作用。ＶＥＧＦ是血管内皮生长因子，能促进新生血
管的形成，为创面肉芽组织生长提供必要的养分。ｂＦＧＦ
是成纤维细胞生长因子家族中的重要一员，其水平的升

高对于成纤维细胞、表皮细胞的增殖、分化有重要促进

作用。观察组患者的 ＴＧＦ－β１，ＶＥＧＦ，ｂＦＧＦ水平均明显
高于对照组，从分子学角度证实了 ｒｈ－ｂＦＧＦ对创面愈
合、肉芽组织生长有较强的促进作用犤１５犦。在炎性因子对

比中，观察组患者治疗后的ＣＲＰ，ＩＬ－１β，ＰＣＴ水平均明
显低于对照组，表明 ｒｈ－ｂＦＧＦ的应用能降低机体炎性
反应水平。复发性唇疱疹的发生、进展也是一个炎性反

应过程，伴随多种炎性因子水平的升高，而ｒｈ－ｂＦＧＦ的
应用能促进新生血管形成，改善机体的微循环和组织营

养状况，并能诱导炎性细胞凋亡。且观察组加用 ｒｈ－
ｂＦＧＦ后的不良反应未明显增加。

综上所述，ｒｈ－ｂＦＧＦ外用联合氯己定湿敷治疗复发
性唇疱疹，可缩短创面愈合时间，降低炎性反应水平，升高

各生长因子水平，有助于新生血管的形成和肉芽生长。
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