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•药物与临床 • 

布地奈德、特布他林雾化吸入联合阿奇霉素序贯疗法治疗小儿
支原体肺炎的临床疗效及其对血清炎性因子、可溶性 B7-H3、
粒细胞集落刺激因子水平的影响

孙金平，严进霞，瞿剑峰

【摘要】　目的　观察布地奈德、特布他林雾化吸入联合阿奇霉素序贯疗法治疗小儿支原体肺炎的临床疗效，并

探讨其对血清炎性因子、可溶性 B7-H3（sB7-H3）、粒细胞集落刺激因子（G-CSF）水平的影响。方法　选取 2016
年 1 月—2018 年 1 月南通市通州区人民医院儿科收治的支原体肺炎患儿 120 例，采用随机数字表法分为对照组和观

察组，每组 60 例。在常规对症治疗基础上，对照组患儿采用阿奇霉素序贯疗法治疗，观察组患儿在对照组基础上给

予布地奈德、硫酸特布他林雾化吸入治疗，两组患儿均治疗 7 d。比较两组患儿临床疗效及治疗前后肺功能指标〔包

括用力肺活量（FVC）、第 1 秒用力呼气容积（FEV1）、呼气峰值流速（PEF）〕、血清炎性因子〔包括肿瘤坏死因

子 α（TNF-α）、白介素 6（IL-6）、白介素 8（IL-8）〕、sB7-H3 及 G-CSF 水平，记录两组患儿临床症状及体征

（包括喘憋、咳嗽、发热、肺部啰音、肺部病灶）消失时间及住院时间，观察两组患儿治疗期间不良反应发生情况。

结果　（1）观察组患儿临床疗效优于对照组（P<0.05）。（2）两组患儿治疗前 FVC、FEV1、PEF 及血清 TNF-α、

IL-6、IL-8、sB7-H3、G-CSF 水平比较，差异无统计学意义（P>0.05）；与对照组相比，观察组患儿治疗后 FVC、

FEV1、PEF 升高，血清 TNF-α、IL-6、IL-8、sB7-H3 及 G-CSF 水平降低（P<0.05）。（3）与对照组相比，观察组

患儿喘憋、咳嗽、发热、肺部啰音、肺部病灶消失时间及住院时间缩短（P<0.05）。（4）两组患儿治疗期间不良反

应发生率比较，差异无统计学意义（P>0.05）。结论　布地奈德、特布他林雾化吸入联合阿奇霉素序贯疗法治疗小儿

支原体肺炎的临床疗效确切，可有效改善患儿肺功能，降低患儿血清炎性因子、sB7-H3、G-CSF 水平，缩短患儿临

床症状及体征消失时间、住院时间，且安全性较高。
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Clinical Effect of Aerosol Inhalation of Budesonide and Terbutaline Combined with Sequential Therapy of Azithromycin 
in Treating Mycoplasma Pneumonia in Children and the Impact on Serum Levels of Inflammatory Cytokines，sB7-H3 
and G-CSF　SUN Jinping，YAN Jinxia，QU Jianfeng
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【Abstract】　Objective　To observe the clinical effect of aerosol inhalation of budesonide and terbutaline combined 
with sequential therapy of azithromycin in treating mycoplasma pneumonia in children，to investigate the impact on serum levels 
of inflammatory cytokines，sB7-H3 and G-CSF. Methods　From January 2016 to January 2018，a total of 120 children with 
mycoplasma pneumonia were selected in the Department of Pediatrics，the People's Hospital of Tongzhou District，Nantong，
and they were divided into control group and observation group according to random number table method，with 60 cases in each 
group. Based on conventional symptomatic treatment，children in control group received sequential therapy of azithromycin，

while children in observation group received aerosol inhalation of budesonide and terbutaline based on that of control group，both 
groups were treated for 7 days. Clinical effect，pre- and post-treatment indexes of pulmonary function（including FVC，FEV1 
and PEF），serum levels of inflammatory cytokines（including TNF-α，IL-6，IL-8），sB7-H3 and G-CSF，disappearance 
time of clinical symptoms and signs（including asthma，cough，fever，lung rales and pulmonary lesions），hospital stays，
and incidence of adverse reactions during treatment were compared between the two groups. Results　（1）Compared with that 
in control group，observation group showed statistically significantly better clinical effect（P<0.05）.（2）Compared with those 
in control group，observation group showed similar FVC，FEV1，PEF，serum level of TNF-α，IL-6，IL-8，sB7-H3 or 
G-CSF before treatment（P>0.05），while statistically significantly higher FVC，FEV1 and PEF，and statistically significantly 
lower serum levels of TNF-α，IL-6，IL-8，sB7-H3 and G-CSF after treatment（P<0.05）.（3）Compared with those in 
control group，observation group showed statistically significantly shorter disappearance time of asthma，cough，fever，lung 
rales and pulmonary lesions and hospital stays（P<0.05）.（4）There was no significant difference in incidence of adverse 
reactions between the two groups during treatment（P>0.05）. Conclusion　Aerosol inhalation of budesonide and terbutaline 
combined with sequential therapy of azithromycin has certain clinical effect in treating mycoplasma pneumonia in children，can 
effectively improve the pulmonary function，reduce the serum levels of inflammatory cytokines，sB7-H3 and G-CSF，shorten 
the disappearance time of clinical symptoms and signs，and hospital stays，with relatively high safety. 

【Key words】　Mycoplasma pneumonia；Budesonide；Terbutaline；Aerosol inhalation；Azithromycin sequential 
therapy；Inflammatory factors；Pulmonary function

支原体肺炎是由肺炎支原体感染引起的一种肺部急性炎

症，与病原体及其代谢产物发生过敏反应有关［1］，主要临床

表现为顽固性剧烈咳嗽。流行病学调查研究表明，支原体肺

炎发病率近年呈逐年升高趋势，且发病年龄年轻化［2］。目前，

临床针对支原体肺炎主要采用大环内酯类抗生素治疗，其中

红霉素、阿奇霉素较常用，但红霉素易使患儿出现腹痛、呕

吐等较严重的胃肠道反应，难以耐受［3-4］。阿奇霉素序贯疗

法是近年提出的一种新的治疗观念，指同种药物不同剂型转

换使用［5］。相关研究表明，阿奇霉素序贯疗法具有预防长期

静脉滴注引起的感染、减轻静脉推注导致的疼痛、降低费用

等优点［6］；亦有研究发现，单独使用阿奇霉素治疗的持续高

热及并发菌血症患儿症状缓解较慢，效果较差，且易出现耐

药［7］。布地奈德与特布他林雾化吸入常用于治疗支气管哮喘、

喘息性支气管炎、肺气肿等疾病。有研究表明，布地奈德、

硫酸特布他林雾化吸入可有效缓解小儿支原体肺炎患儿的临

床症状，促进体征消失，缩短病程，具有较好效果［8］。炎性

细胞因子指参与炎性反应的各种细胞因子，主要包括肿瘤坏

死因子 α（TNF-α）、白介素 6（IL-6）、白介素 8（IL-8）
等，其可较好地反映机体炎性反应程度［9］。可溶性 B7-H3
（sB7-H3）是一种为 T 淋巴细胞或 B 淋巴细胞完全活化提供

共刺激信号的细胞表面分子及其配体［10］。粒细胞集落刺激因

子（granu1ocytecolony-stimu1ating factor，G-CSF）是一种糖

蛋白，主要由内毒素、TNF-α、干扰素 γ（IFN-γ）等活化

单核细胞和巨噬细胞产生［11］。相关研究显示，支原体肺炎患

儿血清 sB7-H3、G-CSF 水平较健康人群升高，其血清水平与

病情严重程度相关［12］。本研究旨在观察布地奈德、特布他林

雾化吸入联合阿奇霉素序贯疗法治疗小儿支原体肺炎的临床

疗效，并探讨其对患儿血清炎性因子及 sB7-H3、G-CSF 水平

的影响，现报道如下。

1　资料与方法

1.1　纳入与排除标准　纳入标准：（1）主要临床表现为发热、

头痛、咳嗽（阵发性刺激性咳嗽），肺部听诊呼吸音粗或干；
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（2）头孢类或青霉素类药物治疗无效；（3）酶联免疫吸附

试验（ELISA）检测显示免疫球蛋白 M（IgM）和免疫球蛋白

G（IgG）抗体阳性；（4）胸部 X 线检查显示肺部多种形态浸

润影。排除标准：（1）合并其他病毒或细菌感染者；（2）
有免疫功能缺陷者；（3）合并心、肺、肝、肾功能不全者。

1.2　一般资料　选取 2016 年 1 月—2018 年 1 月南通市通州

区人民医院儿科收治的支原体肺炎患儿 120 例，采用随机数

字表法分为对照组和观察组，每组 60 例。对照组中男 28 例，

女 32 例；年龄 1~13 岁，平均年龄（6.5±1.1）岁；平均身高

（92.6±5.1）cm；平均体质量（24.7±3.1）kg。观察组中男

31 例，女 29 例；年龄 6 个月 ~11 岁，平均年龄（6.2±1.0）岁；

平均身高（93.5±4.7）cm；平均体质量（24.4±3.7）kg。两

组患儿性别（χ2=0.300）、年龄（t=1.563）、身高（t=1.005）、

体质量（t=2.086）比较，差异无统计学意义（P>0.05），具

有可比性。本研究经南通市通州区人民医院医学伦理委员会

审核批准，患儿家属对本研究知情并签署知情同意书。

1.3　治疗方法　两组患儿入院后均予以退热、补液、止咳化痰、

雾化叩背等常规对症治疗，并注意加强护理，禁止使用其他

抗生素。对照组患儿采用阿奇霉素序贯疗法治疗，即给予阿

奇霉素注射液（商品名：芙琦星，江苏吴中医药集团有限公

司苏州制药厂生产，国药准字 H20010606）10 mg·kg-1·d-1

与 5% 葡萄糖溶液 250 ml 混合静脉滴注，持续用药 4 d 后给予

阿奇霉素分散片（商品名：阿宁，哈药集团三精制药诺捷有

限责任公司生产，国药准字 H20057906）12 mg·kg-1·d-1，

顿服，日剂量≤ 0.5 g，连续服用 3 d。观察组患儿在对照组基

础上给予布地奈德、硫酸特布他林雾化吸入治疗，即予以吸

入用布地奈德混悬液（商品名：普米克令舒，澳大利亚阿斯

利康 AstraZeneca Pty Ltd 生产，国药准字 H20090903）0.5 mg+
硫酸特布他林（商品名：苏顺，成都华宇制药有限公司生产，

国药准字 H20010704）2.5 mg+0.9% 氯化钠溶液 2 ml 氧气驱动

雾化吸入，氧流量为 6~8 L/min，10~15 min/ 次，2 次 /d，持

续治疗 7 d。
1.4　观察指标

1.4.1　临床疗效　临床疗效判定标准分为显效、有效及无效，

以患儿治疗后体温恢复正常，咳嗽、气喘等临床症状消失，

肺部啰音消失，复查胸部 X 线检查显示病灶完全吸收为显效；

以患儿治疗后咳嗽、气喘等临床症状有所改善，复查胸部 X
线检查显示肺门阴影部分吸收为有效；以患儿治疗后体温不

下降，临床症状及体征均无好转甚至恶化为无效。

1.4.2　肺功能指标　分别于治疗前后采用日本 CHEST AC-
8800 肺功能仪检测两组患儿肺功能，包括用力肺活量（FVC）、

第 1 秒用力呼气容积（FEV1）、呼气峰值流速（PEF），测

试仪器由专业技术人员进行操作。

1.4.3　血清炎性因子及 sB7-H3、G-CSF 水平　分别于治疗

前后采集两组患儿空腹肘静脉血约 5 ml，3 000 r/min 离心 10 
min（离心半径 10 cm），取血清，置于 -70 ℃环境中保存待测。

采用 ELISA 检测 TNF-α、IL-6、IL-8 及 sB7-H3、G-CSF 水平，

试剂盒均购自上海通蔚生物科技有限公司，具体操作严格按

照试剂盒说明书进行。

1.4.4　临床症状及体征消失时间、住院时间　记录两组患儿

临床症状及体征（包括喘憋、咳嗽、发热、肺部啰音、肺部

病灶）消失时间、住院时间。

1.4.5　不良反应　记录两组患儿治疗期间不良反应发生情况，

包括恶心呕吐、头晕、皮疹、皮肤瘙痒等。

1.5　统计学方法　应用 SPSS 19.0 统计学软件进行数据分析，

符合正态分布的计量资料以（x±s）表示，组间比较采用两

独立样本 t 检验；计数资料分析采用 χ2 检验；等级资料分析

采用秩和检验。以 P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　临床疗效　观察组患儿临床疗效优于对照组，差异有统

计学意义（u=2.400，P=0.016，见表 1）。

表 1　两组患儿临床疗效比较〔n（%）〕
Table 1　Comparison of clinical effect between the two groups

组别 例数 显效 有效 无效

对照组 60 15（25.0） 28（46.6） 17（28.4）

观察组 60 24（40.0） 28（46.6） 8（13.4）

2.2　肺功能指标　两组患儿治疗前 FVC、FEV1、PEF 比较，

差异无统计学意义（P>0.05）；与对照组相比，观察组患儿

治疗后 FVC、FEV1、PEF 升高，差异有统计学意义（P<0.05，
见表 2）。

2.3　血清炎性因子　两组患儿治疗前血清 TNF-α、IL-6、
IL-8 水平比较，差异无统计学意义（P>0.05）；与对照组相比，

观察组患儿治疗后血清 TNF-α、IL-6、IL-8 水平降低，差异

有统计学意义（P<0.05，见表 3）。

2.4　血清 sB7-H3 及 G-CSF 水平　两组患儿治疗前血清

sB7-H3 及 G-CSF 水平比较，差异无统计学意义（P>0.05）；

与对照组相比，观察组患儿治疗后血清 sB7-H3 及 G-CSF 水

平降低，差异有统计学意义（P<0.05，见表 4）。

2.5　临床症状及体征消失时间、住院时间　与对照组相比，

观察组患儿喘憋、咳嗽、发热、肺部啰音、肺部病灶消失时

间及住院时间缩短，差异有统计学意义（P<0.05，见表 5）。

表 2　两组患儿治疗前后 FVC、FEV1、PEF 比较（x±s）
Table 2　Comparison of FVC，FEV1 and PEF between the two groups 
before and after treatment

组别 例数
FVC（L） FEV1（L） PEF（L/s）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 60 1.22±0.14 1.31±0.13 1.02±0.11 1.21±0.11 2.36±0.28 2.80±0.27

观察组 60 1.23±0.13 1.38±0.12 1.03±0.12 1.29±0.13 2.38±0.26 2.94±0.28

t 值 0.405 3.065 0.476 3.639 0.405 2.788

P 值 0.686 0.003 0.635 <0.05 0.686 0.006

注：FVC= 用力肺活量，FEV1= 第 1 秒用力呼气容积，PEF= 呼气

峰值流速
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表 3　两组患儿治疗前后血清 TNF-α、IL-6、IL-8 水平比较（x±s）
Table 3　Comparison of serum levels of TNF-α，IL-6 and IL-8 between 
the two groups before and after treatment

组别 例数
TNF-α（ng/L） IL-6（μg/L） IL-8（ng/L）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 60 54.14±5.11 24.86±4.79 90.38±7.66 46.43±6.26 33.14±4.55 15.86±3.79

观察组 60 53.70±5.08 16.05±.4.45 91.67±7.71 32.50±5.96 32.70±4.75 9.05±3.69

t 值 0.473 10.438 0.919 12.484 0.518 9.972

P 值 0.637 <0.05 0.360 <0.05 0.605 <0.05

注：TNF-α= 肿瘤坏死因子 α，IL-6= 白介素 6，IL-8= 白介素 8

表 4　两组患儿治疗前后血清 sB7-H3 及 G-CSF 水平比较（x±s）
Table 4　Comparison of serum levels of sB7-H3 and G-CSF between the 
two groups before and after treatment

组别 例数
sB7-H3（ng/L） G-CSF（μg/L）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 60 7.45±1.43 5.91±1.45 11.38±2.66 7.43±2.26

观察组 60 7.56±1.55 3.26±1.32 11.67±2.81 5.50±2.34

t 值 0.404 10.468 0.581 4.595

P 值 0.687 <0.05 0.563 <0.05

注：sB7-H3= 可溶性 B7-H3，G-CSF= 粒细胞集落刺激因子

表 5　两组患儿临床症状及体征消失时间、住院时间比较（x±s，d）
Table 5　Comparison of disappearance time of clinical symptoms and 
signs，and hospital stays between the two groups

组别 例数 喘憋消
失时间

咳嗽消
失时间

发热消失
时间

肺部啰音
消失时间

肺部病灶
消失时间

住院
时间

对照组 60 5.69±1.08 7.83±1.88 4.15±0.69 6.12±1.28 8.46±1.75 11.36±2.26

观察组 60 4.21±1.11 5.43±1.76 3.26±0.62 4.44±1.32 7.21±1.62 8.21±2.14

t 值 7.402 7.219 7.432 7.077 4.060 7.839

P 值 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

2.6　不良反应　观察组患儿治疗期间出现头晕 1 例、恶心

呕吐 1 例，不良反应发生率为 3.3%；对照组患儿出现头晕 2
例、恶心呕吐 1 例，不良反应发生率为 5.0%；两组患儿治疗

期间不良反应发生率比较，差异无统计学意义（χ2=0.209，
P=0.648）。

3　讨论

肺炎支原体是一种介于细菌和病毒之间、兼性厌氧且能

独立存活的最小微生物，主要通过呼吸道传播，是小儿肺炎

及其他呼吸道感染的重要病原菌之一，其致病性可能与病原

体及其代谢产物的过敏反应有关［13］。肺炎支原体感染患儿主

要临床表现为顽固性剧烈咳嗽，幼儿多表现为呼吸道感染症

状，学龄期患儿多表现为肺炎症状。目前，临床主要应用大

环内酯类抗生素（以红霉素、阿奇霉素为主）治疗支原体肺炎，

但红霉素刺激性强，患儿易出现腹痛、呕吐等严重胃肠道反应，

且长期静脉滴注会导致局部疼痛和血栓性静脉炎，甚至引发

肝损伤［14］。阿奇霉素序贯疗法是指选用 t1/2 较长且生物利用

度较高的口服抗菌制剂代替注射剂继续进行治疗的一种方法，

即同种药物进行不同剂型的转换。阿奇霉素的 t1/2 为 70 h 左右，

且口服吸收率高，更有利于实施序贯疗法；阿奇霉素耐酸性

较好，对胃肠道影响较轻，耐受性较高［15］；此外，阿奇霉素

作为大环内酯类抗生素，能结合到细菌核糖体 50S 亚基上，

通过阻断转肽作用及 mRNA 位移而抑制蛋白质合成，有效杀

灭体内支原体［16］，故常用于治疗支原体肺炎。

布地奈德是一种具有高效局部抗炎作用的糖皮质激素，

雾化吸入可使药物快速分散至整个肺部，有效减少组胺等过

敏递质的释放，降低各种炎性细胞的生物学作用，进而起到

抗炎作用；此外，其还可通过抑制炎性细胞渗出、免疫反应

及支气管收缩物质的合成和释放而达到快速缓解支气管痉挛、

减少气道黏液分泌的目的［17］。特布他林是一种短效 β２- 受

体激动剂，经雾化吸入后可与支气管上 β２受体结合并舒张

气道平滑肌，降低气道高反应性，减少气道阻力，有效稀释

气道内产生的黏液，加快黏液清除速度，与布地奈德联合使

用可增强后者的抗炎作用。

本研究结果显示，观察组患儿临床疗效优于对照组，可

见布地奈德、硫酸特布他林雾化吸入联合阿奇霉素序贯疗法

治疗小儿支原体肺炎疗效确切。支原体肺炎患儿肺泡壁存在

充血、水肿，气管黏膜纤毛运动差，因此肺收缩力较弱，不

利于痰液的排出，进而影响肺通气功能，因此改善肺功能对

疾病转归意义重大。本研究结果显示，与对照组相比，观察

组患儿治疗后 FVC、FEV1、PEF 水平升高，表明布地奈德、

特布他林雾化吸入联合阿奇霉素序贯疗法可有效改善小儿支

原体肺炎患儿肺通气，促进肺功能恢复。肺炎支原体进入呼

吸道黏膜后，既可作为病原体破坏呼吸道黏膜上皮细胞，又

可作为特异性抗原刺激机体产生特异性 IgG 抗体和 IgM 抗体，

引起气道变态反应，致使炎性细胞释放多种炎性递质及炎性

细胞因子，如 TNF-α、IL-6、IL-8。TNF-α 是一种单核因

子，主要由单核细胞和巨噬细胞产生，也是导致炎性反应的

出现最早、最重要的炎性递质，可增加血管内皮细胞通透性，

调节其他组织代谢活性并促使其他细胞因子的合成和释放；

IL-6 具有诱导 B 淋巴细胞分化产生抗体的作用，可诱导 T 淋

巴细胞活化增殖、分化，是炎性反应的促发剂；IL-8 能刺激、

促进中性粒细胞脱颗粒释放弹性蛋白酶，进而损伤内皮细胞，

造成脏器功能损伤［18］。

本研究结果显示，与对照组相比，观察组患儿治疗后血

清 TNF-α、IL-6、IL-8 水平降低，表明布地奈德、特布他林

雾化吸入联合阿奇霉素序贯疗法可有效减轻小儿支原体肺炎

患儿炎性反应。当患儿感染肺炎支原体后，体内细胞因子如

G-CSF 表达升高，G-CSF 主要作用于中性粒细胞系造血细胞

的增殖分化和活化，G-CSF 水平升高提示机体免疫功能异常。

相关研究表明，血清 G-CSF 水平与机体感染程度有关，即

G-CSF水平在机体感染时升高、感染控制后降低［19］，故G-CSF
常作为诊断细菌感染程度的指标。B7-H3 属 B7 共刺激分子家

族，sB7-H3 是 B7-H3 的可溶性表达形式，其可与细胞因子

相互协同或拮抗，并共同参与支原体肺炎的致病过程，有报

道显示，sB7-H3 可上调某些细胞因子的表达，与支原体肺炎

病程相关［20］。

本研究结果显示，与对照组相比，观察组患儿治疗后血

清 sB7-H3 及 G-CSF 水平降低，可见布地奈德、特布他林雾
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化吸入联合阿奇霉素序贯疗法可有效降低小儿支原体肺炎患

儿血清 G-CSF 及 sB7-H3 水平，侧面反映感染得到有效控制。

另外，本研究结果还显示，与对照组相比，观察组患儿喘憋、

咳嗽、发热、肺部啰音、肺部病灶消失时间及住院时间缩短，

且两组患儿治疗期间不良反应发生率间无统计学差异，可见

布地奈德、特布他林雾化吸入联合阿奇霉素序贯疗法可缩短

小儿支原体肺炎患儿临床症状及体征消失时间、住院时间，

且安全性较高，与既往研究结果一致［21-22］。

综上所述，布地奈德、特布他林雾化吸入联合阿奇霉素

序贯疗法治疗小儿支原体肺炎的临床疗效确切，可有效改善

患儿肺功能，降低患儿血清炎性因子、sB7-H3、G-CSF 水平，

缩短患儿临床症状及体征消失时间、住院时间，且安全性较高，

值得临床推广应用。
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