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  摘 要:目的 探讨布地奈德联合维生素K3 注射液治疗小儿毛细支气管炎的疗效及对炎症因子的影响。
方法 选择2020年1月至2021年1月黄石市第二医院儿科收治的毛细支气管炎患儿156例,按随机数字表法

分为观察组和对照组,每组78例。对照组患儿给予常规解痉、补充电解质、平喘、祛痰等治疗,同时加用布地奈

德雾化吸入治疗,观察组在对照组基础上再加用维生素K3 注射液,两组疗程均为7
 

d,对比两组临床疗效、临床

症状恢复情况、住院时间及治疗前后肺功能、血清炎症因子水平。结果 观察组总有效率为93.59%,明显高于

对照组的76.92%(P<0.05);观察组患儿退热时间、肺啰音消失时间、呼吸困难消失时间、咳嗽消失时间及住

院时间均明显短于对照组(P<0.05);两组患儿治疗后潮气量(VT)、吸气呼气时间比(Ti/Te)、达峰值容积比

(VPTEF/VE)均明显改善(P<0.05),且观察组大于对照组(P<0.05);两组患儿治疗后血清白细胞介素-4
(IL-4)、白细胞介素-10(IL-10)水平均明显降低(P<0.05),血清干扰素-γ(IFN-γ)水平均明显升高(P<0.05),
且两组间差异有统计学意义(P<0.05)。结论 布地奈德联合维生素K3 注射液治疗小儿毛细支气管炎的临

床疗效确切,能有效改善患儿临床症状,调节炎症因子水平,缩短住院时间。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

efficacy
 

of
 

budesonide
 

combined
 

with
 

vitamin
 

K3 injection
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

child
 

capillary
 

bronchitis
 

and
 

its
 

influence
 

on
 

the
 

inflammatory
 

factors.Methods A
 

total
 

of
 

156
 

children
 

patients
 

with
 

capillary
 

bronchitis
 

admitted
 

to
 

the
 

pediatric
 

department
 

of
 

the
 

Huangshi
 

Municipal
 

Second
 

Hospital
 

from
 

January
 

2020
 

to
 

January
 

2021
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

observation
 

group
 

and
 

control
 

group
 

according
 

to
 

the
 

random
 

number
 

table
 

method,78
 

cases
 

in
 

each
 

group.The
 

control
 

group
 

was
 

given
 

the
 

routine
 

spasmolysis,electrolytes
 

supplement,asthma
 

relieving
 

and
 

phlegm
 

eliminating,meanwhile
 

the
 

budesonide
 

aerosol
 

inhalation
 

was
 

added,and
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

added
 

with
 

vitamin
 

K3 injection
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

treatment
 

course
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

lasted
 

for
 

7
 

d.The
 

clinical
 

efficacy,
clinical

 

symptoms
 

recovery,hospital
 

stay,and
 

lung
 

function
 

and
 

serum
 

inflammatory
 

factors
 

levels
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Results The
 

total
 

effective
 

rate
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(93.59%
 

vs.76.92%,P<0.05).The
 

fever
 

sub-
sidence

 

time,disappearance
 

time
 

of
 

lung
 

rales,disappearance
 

time
 

of
 

dyspnea,disappearance
 

time
 

of
 

cough
 

and
 

hospital
 

stay
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

shorter
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).
The

 

tidal
 

volume(VT),ratio
 

of
 

inspiratory
 

time
 

and
 

expiratory
 

time(Ti/Te)
 

and
 

peak
 

volume
 

ratio
 

(VPTEF/
VE)

 

were
 

significantly
 

improved
 

after
 

treatment
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

(P<0.05),and
 

the
 

indicators
 

above
 

in
 

the
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observation
 

group
 

were
 

greater
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

serum
 

interleukin-4
 

(IL-4)
 

and
 

interleukin-10
 

(IL-10)
 

were
 

significantly
 

decreased
 

after
 

treatment
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

(P<0.05),
while

 

the
 

level
 

of
 

serum
 

interferon-γ
 

(IFN-γ)
 

was
 

significantly
 

increased
 

(P<0.05),the
 

difference
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Conclusion Budesonide
 

combined
 

with
 

vitamin
 

K3 in-
jection

 

has
 

the
 

definite
 

clinical
 

efficacy
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

child
 

capillary
 

bronchitis,can
 

effectively
 

improve
 

the
 

clinical
 

symptoms,regulate
 

the
 

levels
 

of
 

inflammatory
 

factors,and
 

shorten
 

the
 

hospital
 

stay.
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  小儿毛细支气管炎是一种以毛细支气管炎症为

主的危害婴幼儿健康的下呼吸道感染性疾病,好发于

2岁以下婴幼儿,尤其是2~6个月的小婴儿,主要的

临床症状为阵发性咳嗽、气促、肺部哮鸣音、三凹征

等,严重者可诱发支气管肺炎、呼吸衰竭,甚至危及患

儿生命[1]。目前,该病的临床治疗方法多样,如吸氧、
抗病原体、镇咳、化痰等,单一用药存在诸多弊端,多
选择联合用药[2]。近年研究表明,布地奈德、维生素

K3 注射液均是治疗小儿毛细支气管炎安全、有效的

手段,但关于两者联合应用的报道并不多[3]。本研究

旨在探讨布地奈德联合维生素K3 注射液治疗小儿毛

细支气管炎的疗效及对炎症因子的影响,现报道

如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2020年1月至2021年1月黄

石市第二医院儿科收治的毛细支气管炎患儿156例。
纳入标准:(1)符合小儿毛细支气管炎的诊断标准[4];
(2)经临床各项检查初次确诊;(3)年龄>1个月且小

于2岁;(4)近3个月内未服用过糖皮质激素、抗病毒

药物等;(5)未行机械通气治疗。排除标准:(1)患先

天性心脏病、免疫缺陷、支气管异物、肺发育不良等疾

病;(2)伴有严重心、肝、肾功能障碍;(3)患哮喘、肺结

核、支气管肺炎等肺部疾病;(4)合并甲状腺疾病、糖
尿病或血液系统疾病;(5)有癫痫史或精神疾病史;
(6)对本研究用药过敏;(7)依从性差。本研究经黄石

市第二医院医学伦理委员会批准,并获得患儿监护人

同意且签署知情同意书。采用随机数字表法将患儿

分为观察组和对照组,每组78例。两组患儿年龄、病
程、性别比较,差异均无统计学意义(P>0.05),具有

可比性。见表1。
表1  两组患儿基线资料比较

组别 n 年龄(x±s,月) 病程(x±s,d) 男[n(%)]

观察组 78 12.41±3.35 4.53±1.29 40(51.28)

对照组 78 12.67±3.72 4.48±1.27 42(53.85)

t或χ2 0.459 0.244 0.103

P 0.647 0.808 0.748

1.2 治疗方法 所有患儿确诊后均给予常规解痉、
补充电解质、平喘、祛痰等治疗,布地奈德(澳大利亚

 

AstraZeneca
 

Pty
 

Ltd,注册证号:H20090902,2
 

mL∶

0.5
 

mg)雾化吸入,0.5
 

mg/次,2次/天,7
 

d为1个疗

程;确定有细菌感染的患儿给予抗菌药物治疗。观察

组在此基础上加用维生素K3 注射液(南京先声东元

制药有限公司,国药准字 H32026747,1
 

mL∶2
 

mg)
0.5

 

mg/kg加入5%葡萄糖100
 

mL静脉滴注,7
 

d为

1个疗程。
1.3 观察指标 (1)临床疗效:显效———患儿临床症

状、体征基本消失,退热超过1
 

d,7
 

d后复查血清
 

IL-
4、IL-10水平均明显降低,血清IFN-γ水平均明显升

高;有效———患儿临床症状、体征部分消失,体温有所

下降但未恢复正常,7
 

d后复查血清
 

IL-4、IL-10水平

均趋于正常,血清IFN-γ水平均有所升高;无效———
患儿临床症状、体征、体温无明显改善甚至有加重趋

势[5],7
 

d后复查血清IL-4、IL-10、IFN-γ均与入院前

的检测结果变化不大;总有效率=(显效例数+有效

例数)/总病例数×100%。(2)临床症状恢复情况及

住院时间:观察两组患儿退热时间、肺啰音消失时间、
呼吸困难消失时间、咳嗽消失时间及住院时间。(3)
肺功能:采用比特勒BTL-08小儿肺功能检测仪测量

两组患儿治疗前后的肺功能,如潮气量(VT)、吸气呼

气时间比(Ti/Te)、达峰值容积比(VPTEF/VE),连
续测量5次,取平均值。(4)炎症因子:分别采集两组

患儿治疗前及治疗7
 

d后的空腹静脉血4
 

mL,静置1
 

h,采用贝克曼 Allegra
 

64R台式高速冷冻离心机,
3

 

500
 

r/min离心10
 

min,分离血清,存于-80
 

℃冰箱

待测,应用贝克曼库尔特 AU680全自动生化分析仪

测定血清白细胞介素-4(IL-4)、白细胞介素-10(IL-
10)、干扰素-γ(IFN-γ)水平,试剂盒购于武汉伊莱瑞

特生物科技股份有限公司。
1.4 统计学处理 采用SPSS19.0统计软件进行数

据分析,正态分布的计量资料以x±s表示,两组间比

较采用t检验;计数数据以例数或百分率表示,比较

采用χ2 检验,等级资料采用 Mann-Whitney
 

U 检验;
以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组患儿临床疗效对比 观察组总有效率为

93.59%,明显高于对照组的76.92%(P<0.05)。见

表2。
2.2 两组患儿临床症状恢复情况及住院时间对比 
观察组患儿退热时间、肺啰音消失时间、呼吸困难消

失时间、咳嗽消失时间及住院时间均明显短于对照组
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(P<0.05)。见表3。
2.3 两组患儿治疗前后肺功能对比 两组患儿治疗

后VT、VPTEF/VE、Ti/Te均明显改善(P<0.05),
且观察组大于对照组(P<0.05)。见表4。
2.4 两组患儿治疗前后血清IL-4、IL-10、IFN-γ水平

对比 两组患儿治疗后血清IL-4、IL-10水平均明显

降低(P<0.05),血清IFN-γ水平均明显升高(P<
0.05),且两组之间差异有统计学意义(P<0.05)。见

表5。
表2  两组临床疗效对比

组别 n 显效[n(%)]有效[n(%)]无效[n(%)]总有效率(%)

观察组 78 60(76.92) 13(16.67) 5(6.41) 93.59

对照组 78 44(56.41) 16(20.51) 18(23.08) 76.92

Z 或χ2 2.980 8.619

P 0.003 0.001

表3  两组患儿临床症状恢复情况及住院时间对比(x±s,d)

组别 n 退热时间 肺啰音消失时间 呼吸困难消失时间 咳嗽消失时间 住院时间

观察组 78 2.53±0.74 5.24±1.51 3.55±1.02 6.06±1.73 7.32±2.18

对照组 78 3.26±0.95 6.68±1.93 4.83±1.45 7.59±2.14 9.27±2.43

t 5.354 5.190 6.377 4.910 5.275

P <0.001 <0.001 <0.001
 

<0.001 <0.001

表4  两组患儿治疗前后肺功能对比(x±s)

组别 n
VT(mL/kg)

治疗前 治疗后

VPTEF/VE(%)

治疗前 治疗后

Ti/Te

治疗前 治疗后

观察组 78 6.73±1.94 8.18±2.37* 18.11±4.89 25.65±6.02* 0.55±0.16 0.84±0.25*

对照组 78 6.62±1.91 7.54±2.18* 17.63±4.75 21.49±5.36* 0.53±0.15 0.71±0.22*

t 0.357 4.526 0.622 4.558 0.805 3.448

P 0.722 <0.001 0.535 <0.001 0.422 <0.001

  注:与组内治疗前对比,*P<0.05。

表5  两组患儿治疗前后血清IL-4、IL-10、IFN-γ水平对比(x±s,pg/mL)

组别 n
IL-4

治疗前 治疗后

IL-10

治疗前 治疗后

IFN-γ

治疗前 治疗后

观察组 78 61.56±14.93 28.07±7.25* 90.72±21.45 62.88±14.50* 170.36±40.15 254.55±58.23*

对照组 78 60.15±14.72 39.71±9.64* 89.64±20.57 74.43±17.16* 164.86±38.19 213.94±42.27*

t 0.594 8.523 0.321 4.541 0.877 4.984

P 0.553 <0.001 0.749 <0.001 0.382 <0.001

  注:与组内治疗前对比,*P<0.05。

3 讨  论

2岁以下婴幼儿的呼吸系统尚未发育完善,各级

支气管、气管管径较小,管腔较狭窄,黏膜柔嫩,弹力

组织也发育不全,气道干燥,导致其对进入管腔的异

物、病原微生物的清除能力较差[6]。毛细支气管炎主

要是由不同病毒感染所致,其中呼吸道合胞病毒感染

占50%~80%,是2岁以下婴幼儿发生毛细支气管炎

的最主要原因,流感病毒、鼻病毒、副流感病毒、博卡

病毒、肺炎支原体等都可引起毛细支气管炎[7]。毛细

支气管炎患儿早期主要表现为黏性痰液、咳嗽不止等

感冒样症状,随着病情加重,出现低热、高烧、喘憋等

症状,其治疗需尽快消除患儿喘憋症状,提高气道顺

应性,减轻或消除气道炎症,改善低氧血症[8]。雾化

吸入是将药物分散成微小的雾滴,随着呼吸进入肺组

织,增加药物与呼吸道、肺泡的接触面积,使局部药物

浓度迅速升高,且延长药效持续时间,是当下高效的

治疗方法[9]。
布地奈德是一种临床常用的肾上腺皮质激素,其

经雾化吸入可作用于全肺,通过增加内皮细胞、溶酶

体膜、平滑肌细胞等的稳定性,减少抗体的合成,抑制

免疫应答,从而阻止多种炎症细胞的活化,抑制支气

管收缩物质、炎症因子的合成和释放,发挥抑制气道

炎性反应,缓解支气管痉挛和黏膜水肿,降低毛细血

管通透性的作用[10]。维生素K3 又名甲萘醌,是一种

有机化合物,化学式为C11H8O2,易溶于水,是一种水

溶性的维生素类药物,在临床主要用于治疗维生素K
缺乏所引起的出血性疾病,如新生儿出血、肠道吸收

不良所致维生素K缺乏及低凝血酶原血症等,并具有
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平喘、止痉、止痛的作用,参与多种凝血因子的合成,
增加细胞内环磷腺苷的合成,升高环磷酸腺苷/环磷

酸鸟苷,从而解除支气管平滑肌痉挛,缓解气道狭窄

而发挥止喘的作用[11]。随着对其研究的深入,邓亚

军[12]发现维生素 K3 与孟鲁司特钠咀嚼片协同用药

对患儿的中枢神经有一定的镇静作用,可缓解患儿缺

氧、呼吸困难时的烦躁、焦虑情绪;潘安直等[13]研究认

为维生素K3 联合人免疫球蛋白治疗小儿毛细支气管

炎,效果确切,可显著改善患儿免疫功能,且安全性

高;而吴雪娇等[14]研究发现维生素K3 与阿扎霉素F
衍生物联合用药具有协同抗 MRSA的作用。种种研

究表明维生素K3 与其他药物联合可获得较好的临床

效果,具有较高的临床意义。
鉴于此,本研究团队首次尝试对小儿毛细支气管

炎采取布地奈德联合维生素K3 协同治疗,结果显示,
观察 组 总 有 效 率 为93.59%,明 显 高 于 对 照 组 的

76.92%,说明维生素K3 联合布地奈德治疗小儿毛细

支气管炎的疗效更优,能有效地改善患儿临床症状。
其主要原因可能为以下3个方面:(1)下调IL-4在血

清中的水平,减少变态反应的发生。IL-4通过诱导释

放促炎症因子和促嗜酸粒细胞聚集的细胞因子,协调

局部组织炎症,在炎症和自身免疫性疾病可加强T细

胞和B细胞的相互作用,促进体液免疫应答,在哮喘

过敏性气道炎症、气道高反应性及气道重构中发挥重

要作用,特异性诱导免疫球蛋白E(IgE)的合成,而
IgE是变态反应的主要介质[15]。(2)上调IFN-γ在血

清中的水平,降低炎性反应。IL-4与IFN-γ呈拮抗作

用,IFN-γ是Th1细胞的效应因子,可抑制促炎介质

的合成,并降低其活性,与抗炎介质发挥协同作用,下
调气道炎性反应,可有效抑制呼吸道炎性反应[16]。
(3)抑制Th1/Th2细胞亚群功能失调,改善了毛细支

气管炎患儿的肺功能。VPTEF/VE反映的是小气道

阻塞情况,当患儿受到变应原、病毒感染等刺激时,毛
细支气管便会发生阻塞,最终引发呼吸道炎性反应和

高反应性。而维生素 K3 联合布地奈德,可以抑制

Th1/Th2细胞亚群功能失调,维持或提高Th1细胞

产生的细胞因子(如IFN-γ)血清水平,降低Th2细胞

产生的细胞因子(如IL-4、IL-10等)水平,从而使患儿

呼气顺畅,最终达到治愈[17-18]。
综上所述,布地奈德联合维生素 K3 注射液治疗

小儿毛细支气管炎的临床疗效确切,能有效改善患儿

临床症状,调节炎症因子水平,缩短住院时间,值得临

床推广。
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