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体外膜肺氧合联合丙种球蛋白治疗儿童重症腺病毒肺炎合并呼吸衰竭

疗效观察

徐　超，靳　莉，张　华
（郑州大学附属郑州中心医院呼吸与危重症医学科，河南　郑州　４５００００）

摘要：　目的　探讨体外膜肺氧合（ＥＣＭＯ）联合丙种球蛋白治疗儿童重症腺病毒肺炎合并呼吸衰竭的临床疗效
及对患儿呼吸功能、炎症反应和免疫指标的影响。方法　选择２０１９年２月至２０２１年７月郑州大学附属郑州中心医
院收治的重症腺病毒肺炎合并呼吸衰竭患儿９２例为研究对象。对照组患儿给予甲硝唑、柴桂退热口服液、止咳平喘糖
浆，同时给予鼻导管吸气，病情严重者酌情给予呼吸机辅助通气，连续治疗３～５ｄ。观察组患儿在对照组治疗基础上
静脉滴注丙种球蛋白５０ｍＬ，每日１次，连续治疗３～５ｄ；同时应用 ＢｉｏＭｅｄｉｃｕｓ灌注系统、ＢｉｏＣｏｎｓｏｌｅ５６０离心泵系
统、ＢｉｏＰｕｍｐ离心泵给予ＥＣＭＯ，当ＥＣＭＯ循环流量为患儿血流量１０％～２５％且能维持正常代谢，胸部影像学显示肺
部病变吸收良好，肺顺应性改善，血气分析正常，血流动力学稳定时，可考虑停止ＥＣＭＯ。记录并比较２组患儿住院时
间、持续发热时间、呼吸机使用时间。治疗后评估２组患儿的临床疗效，并计算总有效率。分别于治疗前后抽取２组
患儿清晨空腹外周动脉血２ｍＬ，应用全自动血气分析仪测定氧合指数（ＯＩ）、动脉血氧分压（ＰａＯ２）、动脉血二氧化碳
分压（ＰａＣＯ２）。分别于治疗前后应用肺功能测试仪测定２组患者气道阻力。分别于治疗前后抽取２组患儿清晨空腹

外周静脉血２ｍＬ，离心，取上清液，使用流式细胞仪测定血清ＣＤ３!、ＣＤ４!、ＣＤ８! 水平，并计算ＣＤ４! 与ＣＤ８! 水平比
值（ＣＤ４!／ＣＤ８!）；采用酶联免疫吸附法测定血清中巨噬细胞炎症蛋白１α（ＭＩＰ１α）、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、干扰
素γ（ＩＦＮγ）水平。记录２组患儿治疗期间局部疼痛、胃肠不适、感染等不良反应发生情况。结果　观察组患儿住院
时间、持续发热时间及呼吸机使用时间均显著短于对照组（Ｐ＜０．０５）。治疗后，对照组和观察组患儿治疗总有效率分
别为６７．３９％（３１／４６）、８９．１３％（４１／４６），观察组患儿治疗总有效率显著高于对照组患儿（χ２＝６．３８９，Ｐ＜０．０５）。２组
患儿治疗后的ＯＩ、气道阻力、ＰａＣＯ２均显著低于治疗前，ＰａＯ２显著高于治疗前（Ｐ＜０．０５）；治疗后，观察组患儿的 ＯＩ、

气道阻力、ＰａＣＯ２均显著低于对照组，ＰａＯ２显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）。２组患儿治疗后的 ＣＤ３!、ＣＤ４!水平及

ＣＤ４!／ＣＤ８!均显著高于治疗前（Ｐ＜０．０５）；治疗后，观察组患儿的ＣＤ３!、ＣＤ４!水平及ＣＤ４!／ＣＤ８!均显著高于对照组
（Ｐ＜０．０５）。２组患儿治疗后血清中ＴＮＦα、ＩＦＮγ、ＭＩＰ１α水平显著低于治疗前（Ｐ＜０．０５）；治疗后，观察组患儿血清
中ＴＮＦα、ＩＦＮγ、ＭＩＰ１α水平显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）。治疗期间，对照组患儿出现胃肠不适２例，感染２例，不良
反应发生率为８．７０％（４／４６）；观察组患儿出现局部疼痛２例，不良反应发生率为４．３５％（２／４６）。２组患儿的不良反
应发生率比较差异无统计学意义（χ２＝０．１７８，Ｐ＞０．０５）。结论　在常规治疗基础上应用ＥＣＭＯ联合丙种球蛋白治疗
儿童重症腺病毒肺炎合并呼吸衰竭的临床疗效显著，有助于改善呼吸相关指标，减轻炎症反应，增强机体免疫力，且

安全性较高。
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ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ；ｔｈｅｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＣＤ３!，ＣＤ４! ａｎｄＣＤ８! ｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄｂｙｆｌｏｗｃｙｔｏｍｅｔｒｙ，ａｎｄｔｈｅｒａｔｉｏｏｆＣＤ４! ｔｏＣＤ８! ｌｅｖｅｌｓ
（ＣＤ４!／ＣＤ８!）ｗａｓｃａｌｃｕｌａｔｅｄ；ｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｍａｃｒｏｐｈａｇｅｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｐｒｏｔｅｉｎ１α（ＭＩＰ１α），ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα（ＴＮＦα），
ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎγ（ＩＦＮγ）ｉｎｓｅｒｕｍｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄｂｙｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ．Ｔｈｅｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅｏｆｌｏｃａｌｐａｉｎ，ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ
ｄｉｓｃｏｍｆｏｒｔ，ｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｎｄｏｔｈｅｒａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｉｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｒｅｃｏｒｄｅｄｄｕｒｉｎｇｔｒｅａｔｍｅｎｔ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｔｈｅｈｏｓｐｉ
ｔａｌｉｚａｔｉｏｎｔｉｍｅ，ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｆｅｖｅｒｔｉｍｅａｎｄｖｅｎｔｉｌａｔｏｒｕｓｉｎｇｔｉｍｅｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｓｈｏｒｔｅｒ
ｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｔｏｔａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｏｂｓｅｒｖａ
ｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗａｓ６７．３９％ （３１／４６）ａｎｄ８９．１３％ （４１／４６），ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｔｈｅｔｏｔａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ
ｇｒｏｕｐｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（χ２＝６．３８９，Ｐ＜０．０５）．ＴｈｅＯＩ，ａｉｒｗａｙｒｅｓｉｓｔａｎｃｅａｎｄＰａＣＯ２ｏｆ
ｃｈｉｌｄｒｅｎｉｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ａｎｄｔｈｅＰａＯ２ｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ（Ｐ＜０．０５）；ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅＯＩ，ａｉｒｗａｙｒｅｓｉｓｔａｎｃｅａｎｄＰａＣＯ２ｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａ
ｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ａｎｄｔｈｅＰａＯ２ｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌ

ｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．ＴｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＣＤ３!，ＣＤ４! ａｎｄＣＤ４!／ＣＤ８! ｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｉｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ（Ｐ＜０．０５）；ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＣＤ３!，ＣＤ４! ａｎｄＣＤ４!／ＣＤ８! ｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｉｎｔｈｅ
ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．ＴｈｅｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＴＮＦα，ＩＦＮγａｎｄ
ＭＩＰ１αｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｉｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ（Ｐ＜０．０５）；ａｆｔｅｒ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＴＮＦα，ＩＦＮγａｎｄＭＩＰ１αｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎ
ｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｄｕｒｉｎｇｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｒｅｗｅｒｅｔｗｏｃａｓｅｓｏｆｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｄｉｓｃｏｍｆｏｒｔａｎｄｔｗｏｃａｓｅｓ
ｏｆｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｔｈｅａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｒａｔｅｗａｓ８．７０％ （４／４６）；ｔｈｅｒｅｗｅｒｅｔｗｏｃａｓｅｓｏｆｌｏｃａｌｐａｉｎｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒ
ｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ，ｔｈｅａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｒａｔｅｗａｓ４．３５％ （２／４６）；ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｒａｔｅ
ｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（χ２＝０．１７８，Ｐ＞０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＴｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｏｆＥＣＭＯｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｇａｍｍａｇｌｏｂｕｌｉｎ
ｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅａｄｅｎｏｖｉｒｕｓｐｎｅｕｍｏｎｉａａｎｄｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｆａｉｌｕｒｅｉｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ，ｗｈｉｃｈｈｅｌｐｓｔｏｉｍｐｒｏｖｅ
ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｒｅｌａｔｅｄｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ，ｒｅｄｕｃｅｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅ，ｅｎｈａｎｃｅｉｍｍｕｎｉｔｙａｎｄｗｉｔｈｈｉｇｈｓａｆｅｔｙ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：　ｓｅｖｅｒｅａｄｅｎｏｖｉｒｕｓｐｎｅｕｍｏｎｉａ；ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｆａｉｌｕｒｅ；ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌｍｅｍｂｒａｎｅｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ；ｇａｍｍａｇｌｏｂｕｌｉｎ；
ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｐｒｏｔｅｉｎ１α；ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎγ

　　重症腺病毒肺炎是儿科急诊中常见的疾病之
一，具有病情进展快、病情危重、病死率高等特点，若

未积极救治，多并发呼吸衰竭，进而引起一系列器官

功能障碍和代谢紊乱，危及患儿生命安全［１２］。目

前，重症腺病毒肺炎患儿呼吸衰竭发病机制尚未明

确，可能与腺病毒所致炎症反应有关，炎症反应可致

机体弹力纤维、软骨和平滑肌损坏，降低机体免疫

力，导致疾病恶化。免疫调节剂可增强机体免疫功

能，对于延缓病毒性肺炎疾病进展十分重要［３］。丙

种球蛋白静脉给药后可增强机体抵抗力，减轻炎症

反应，适用于病毒、真菌、细菌引起的感染［４］。体外

膜肺 氧 合 （ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌｍｅｍｂｒａｎｅｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ，
ＥＣＭＯ）是体外重要的生命支持系统，可快速改善机
体缺氧状态，恢复氧合功能，促进疾病转归，尤其适

用于心肺辅助治疗［５］。目前，关于重症腺病毒肺炎

合并呼吸衰竭患儿的治疗方案疗效不一。本研究旨
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在探讨 ＥＣＭＯ联合丙种球蛋白治疗儿童重症腺病
毒肺炎合并呼吸衰竭的临床疗效及对患儿呼吸功

能、炎症反应和免疫指标的影响，以期为临床应用提

供参考。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１９年２月至２０２１年７月
郑州大学附属郑州中心医院收治的重症腺病毒肺炎

合并呼吸衰竭患儿为研究对象。病例纳入标准：

（１）符合重症腺病毒肺炎合并呼吸衰竭诊断标
准［６］；（２）经免疫荧光技术测定呼吸道深部分泌物
显示腺病毒抗原阳性；（３）近期未接受免疫制剂及
糖皮质激素治疗；（４）年龄２个月～１０岁；（５）小儿危
重病例评分（ｐｅｄｉａｔｒｉｃｃｒｉｔｉｃａｌｉｌｌｎｅｓｓｓｃｏｒｅ，ＰＣＩＳ）≥
７０分；（６）动脉血氧饱和度（ａｒｔｅｒｉａｌｏｘｙｇｅｎｓａｔｕｒａ
ｔｉｏｎ，ＳａＯ２）＜８５％；动脉血氧分压（ａｒｔｅｒｉａｌｐａｒｔｉａｌ
ｐｒｅｓｓｕｒｅｏｆｏｘｙｇｅｎ，ＰａＯ２）＜６０ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０．
１３３ｋＰａ）；动脉血二氧化碳分压（ａｒｔｅｒｉａｌｐａｒｔｉａｌｐｒｅｓ
ｓｕｒｅｏｆｃａｒｂｏｎｄｉｏｘｉｄｅ，ＰａＣＯ２）＞４５ｍｍＨｇ。排除标
准：（１）血液标本采集困难者；（２）患有其他呼吸系
统疾病者；（３）除腺病毒外，其他病原学检测阳性
者；（４）营养不良或生命体征不平稳者；（５）近３个
月内患有感染性疾病者；（６）因各种原因放弃治疗
者。本研究共纳入重症腺病毒肺炎合并呼吸衰竭患

儿９２例，根据治疗方法将患儿分为对照组和观察
组，每组４６例。对照组：男２３例，女２３例；年龄 ２
个月～９岁，平均（６．０８±１．３４）岁；体质量６．００～
４０．００（２１．８８±３．７９）ｋｇ，病程９～２３（１５．９９±４．７１）ｄ，
ＰＣＩＳ评分７０～９０（７４．８３±２．０５）分；临床表现：发热３５
例，呼吸困难４１例，咳嗽３０例，肺部音２６例。观
察组：男２６例，女２０例；年龄 ３个月 ～１０岁，平均
（５．５２±１．６８）岁；体质量 ５．５０～３８．５０（２２．２２±
２．５６）ｋｇ，病程１０～２３（１７．５１±３．３４）ｄ，ＰＣＩＳ评分
７１～８０（７５．５２±１．６８）分；临床表现：发热４０例，呼
吸困难３８例，咳嗽２５例，肺部音２９例。２组患
儿的性别、年龄、体质量、病程、ＰＣＩＳ评分、临床表现
比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。
本研究获医院医学伦理委员会审核批准，患儿家属

知情同意并签署知情同意书。

１．２　治疗方法
１．２．１　对照组　对照组患儿静脉滴注甲硝唑（西
安秦巴药业有限公司，国药准字 Ｈ６１０２００４７）０．５ｇ，
间隔８ｈ给药１次；小儿柴桂退热口服液（吉林敖东
延边药业股份有限公司，国药准字 Ｚ１９９９００３４），口
服，每日４次，＜１岁者每次 ５ｍＬ，１～３岁者每次
１０ｍＬ，４～１０岁者每次１５ｍＬ；止咳平喘糖浆（桂林

三金药业股份有限公司，国药准字Ｚ４５０２０５５２）１０～
２０ｍＬ，口服，每日３次；同时给予鼻导管吸气，病情
严重者酌情给予呼吸机辅助通气；连续治疗３～５ｄ。
１．２．２　观察组　观察组患儿在对照组治疗基础上
给予丙种球蛋白（东北制药集团沈阳第一制药有限

公司，国药准字 Ｈ２００００４２６），静脉滴注，每次将
５０ｍＬ丙种球蛋白用体积分数５％葡萄糖溶液稀释
１～２倍，每日１次，开始滴速为１．０ｍＬ·ｍｉｎ－１（约
２０滴·ｍｉｎ－１），１５ｍｉｎ后若无不良反应，逐渐加快
滴速，最快不宜超过３．０ｍＬ·ｍｉｎ－１，连续治疗３～
５ｄ；同时应用美国 Ｍｅｄｔｒｏｎｉｃ公司 ＢｉｏＭｅｄｉｃｕｓ灌注
系统、ＢｉｏＣｏｎｓｏｌｅ５６０离心泵系统、ＢｉｏＰｕｍｐ离心泵
给予 ＥＣＭＯ，连接方式为静脉动脉，充气量 ５～
１０ｍＬ·ｋｇ－１，平台压 ＜３０ｍｍＨｇ，外源性呼气末正
压５～１５ｃｍＨ２Ｏ（１ｃｍＨ２Ｏ＝０．０９８ｋＰａ），呼吸频
率８～１２次·ｍｉｎ－１，吸氧体积分数３５％ ～１００％，
根据患儿血气分析结果随时调整参数；当 ＥＣＭＯ循
环流量为患儿血流量１０％ ～２５％且能维持正常代
谢，胸部影像学显示肺部病变吸收良好，肺顺应性改

善，血气分析正常，血流动力学稳定时，可考虑停止

ＥＣＭＯ。
１．３　观察指标　（１）住院时间、持续发热时间、呼
吸机使用时间。（２）临床疗效：治疗后评估２组患
儿的临床疗效。痊愈：临床表现（发热、咳嗽、呼吸

困难、肺部音、哮鸣音）消失，肺部影像学检查显

示病灶完全吸收；有效：临床表现明显改善，肺部影

像学检查显示病灶部分吸收；无效：临床表现及肺部

影像学检查结果均无明显改变［７］。总有效率 ＝（痊
愈例数＋有效例数）／总例数 ×１００％。（３）呼吸相
关指标：分别于治疗前后，抽取２组患儿清晨空腹外
周动脉血２ｍＬ，应用丹麦雷度公司ＡＢＬ８０型全自动
血气分析仪测定氧合指数（ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎｉｎｄｅｘ，ＯＩ）、
ＰａＯ２、ＰａＣＯ２；应用ＨＩ１０１肺功能测试仪（日本捷斯
特公司）测定气道阻力。（４）免疫功能指标：分别于
治疗前后，抽取 ２组患儿清晨空腹外周静脉血
２ｍＬ，静置２０ｍｉｎ，３０００ｒ·ｍｉｎ－１离心１０ｍｉｎ，取上
清液，使用流式细胞仪（美国贝克曼集团有限公司）

测定血清 ＣＤ３!、ＣＤ４!、ＣＤ８! 水平，并计算 ＣＤ４!

与ＣＤ８! 水平比值（ＣＤ４!／ＣＤ８!）。（５）血清学指
标：分别于治疗前后，抽取２组患儿清晨空腹外周静
脉血２ｍＬ，静置２０ｍｉｎ，３０００ｒ·ｍｉｎ－１离心１０ｍｉｎ，
取上清液，采用酶联免疫吸附法测定血清中巨噬细胞

炎症蛋白１α（ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｐｒｏｔｅｉｎ１α，
ＭＩＰ１α）、肿瘤坏死因子α（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα，
ＴＮＦα）、干扰素γ（ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎγ，ＩＦＮγ）水平，严格按
照试剂盒（河北飞嘉医疗器械科技有限公司）说明
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书进行操作。（６）不良反应：记录２组患儿治疗期
间局部疼痛、胃肠不适、感染等不良反应发生情况。

１．４　统计学处理　应用ＳＰＳＳ２２．０软件进行统计学
分析。计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，组间比
较采用ｔ检验；计数资料以例数和百分率表示，组间
比较采用χ２检验；Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　２组患儿住院时间、持续发热时间及呼吸机使
用时间比较　结果见表１。观察组患儿住院时间、
持续发热时间及呼吸机使用时间均显著短于对照

组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
表１　２组患儿住院时间、持续发热时间、呼吸机使用时间比较
Ｔａｂ．１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｈｏｓｐｉｔａｌｉｚａｔｉｏｎｔｉｍｅ，ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｆｅ
ｖｅｒｔｉｍｅａｎｄｖｅｎｔｉｌａｔｏｒｕｓｅｔｉｍｅｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓ （珋ｘ±ｓ）

组别 ｎ 住院时间／ｄ 持续发热时间／ｄ 呼吸机使用时间／ｄ
对照组 ４６ １２．８８±０．６４ ７．５０±０．３８ ６．８０±０．３５
观察组 ４６ ９．５５±０．４３ ５．０１±０．４２ ４．２５±０．３３
ｔ ２９．２９２ ２９．８１７ ３５．９５３
Ｐ ０．０００ ０．０００ ０．０００

２．２　２组患儿临床疗效比较　治疗后，对照组患儿
痊愈１２例，有效 １９例，无效 １５例，总有效率为
６７．３９％（３１／４６）；观察组患儿痊愈 １６例，有效 ２５
例，无效５例，总有效率为８９．１３％（４１／４６）；观察组
患儿治疗总有效率显著高于对照组患儿，差异有统

计学意义（χ２＝６．３８９，Ｐ＜０．０５）。
２．３　２组患儿呼吸相关指标比较　结果见表２。治
疗前２组患儿的 ＯＩ、ＰａＯ２、ＰａＣＯ２及气道阻力比较
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。２组患儿治疗后的
ＯＩ、ＰａＣＯ２、气道阻力均显著低于治疗前，ＰａＯ２显著
高于治疗前，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。治疗
后，观察组患儿的 ＯＩ、ＰａＣＯ２、气道阻力均显著低于
对照组，ＰａＯ２显著高于对照组，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。
表２　２组患儿呼吸相关指标比较
Ｔａｂ．２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｒｅｌａｔｅｄｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｏｆ
ｃｈｉｌｄｒｅｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ （珋ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＯＩ／％ ＰａＯ２／ｍｍＨｇ ＰａＣＯ２／ｍｍＨｇ
气道阻力／

ｃｍＨ２Ｏ·Ｌ－１·ｓ－１

对照组 ４６
　　治疗前 １８．１２±１．９５ ４０．６８±５．５７ ６８．９５±６．７８ ９６．３４±３．８９
　　治疗后 １３．５６±２．２３ａ ４６．６１±５．２９ａ ５７．７１±５．５５ａ ４６．６１±３．５８ａ

观察组 ４６
　　治疗前 １７．７９±２．２４ ４１．２４±５．１３ ７０．２６±５．２７ ９５．５６±４．４８
　　治疗后 １０．２４±２．０８ａｂ ５５．８５±４．４９ａｂ ５１．１３±４．４２ａｂ ４１．５６±３．３３ａｂ

　　注：与治疗前比较ａＰ＜０．０５；与对照组比较ｂＰ＜０．０５；１ｍｍＨｇ＝
０．１３３ｋＰａ；１ｃｍＨ２Ｏ＝０．０９８ｋＰａ。

２．４　２组患儿免疫功能指标比较　结果见表３。治疗
前２组患儿血清中ＣＤ３!、ＣＤ４!水平及ＣＤ４!／ＣＤ８!比

较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。２组患儿治疗后血
清中ＣＤ３!、ＣＤ４!水平及ＣＤ４!／ＣＤ８!均显著高于治疗
前，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。治疗后，观察组患
儿血清中ＣＤ３!、ＣＤ４!水平及ＣＤ４!／ＣＤ８!均显著高于
对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
表３　２组患儿免疫功能指标比较
Ｔａｂ．３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｉｍｍｕｎｅｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｄｅｘｅｓｏｆ
ｃｈｉｌｄｒｅｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ （珋ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＣＤ３!／％ ＣＤ４!／％ ＣＤ４!／ＣＤ８!

对照组 ４６
　　治疗前 　　 ５６．９８±４．７５ ３０．９５±３．９１ １．２０±０．２５
　　治疗后 　　 ５９．８８±５．８２ａ ３３．３８±４．５６ａ １．４９±０．１７ａ

观察组 ４６
　　治疗前 　　 ５８．０４±３．１２ ３２．２１±２．８９ １．１５±０．３３
　　治疗后 ６４．４３±５．５１ａｂ ３６．６２±４．４５ａｂ １．６２±０．２４ａｂ

　　注：与治疗前比较ａＰ＜０．０５；与对照组比较ｂＰ＜０．０５。

２．５　２组患儿血清学指标比较　结果见表４。治疗
前２组患儿血清中 ＴＮＦα、ＩＦＮγ、ＭＩＰ１α水平比较
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。２组患儿治疗后血
清中 ＴＮＦα、ＩＦＮγ、ＭＩＰ１α水平显著低于治疗前，
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。治疗后，观察组患
儿血清中ＴＮＦα、ＩＦＮγ、ＭＩＰ１α水平显著低于对照
组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
表４　２组患儿血清学指标比较
Ｔａｂ．４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｏｌｏｇｉｃａｌｉｎｄｅｘｅｓｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｂｅ
ｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ （珋ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＴＮＦα／（ｎｇ·Ｌ－１）ＩＦＮγ／（ｎｇ·Ｌ－１）ＭＩＰ１α／（ｎｇ·Ｌ－１）
对照组 ４６
　　治疗前 　　 ３．２４±０．６３ ２６．８９±５．１２ ４０．８９±４．３２
　　治疗后 　　 ２．１５±０．４４ａ ２２．５６±３．１３ａ ３７．７８±４．０４ａ

观察组 ４６
　　治疗前 　　 ３．３０±０．５６ ２８．２０±３．３４ ４２．２６±５．５１
　　治疗后 １．７１±０．４８ａｂ １７．６７±２．８５ａｂ ３４．４２±３．７８ａｂ

　　注：与治疗前比较ａＰ＜０．０５；与对照组比较ｂＰ＜０．０５。

２．６　２组患儿不良反应发生率比较　治疗期间，对
照组患儿出现胃肠不适２例，感染２例，不良反应发
生率为８．７０％（４／４６）；观察组患儿出现局部疼痛２
例，不良反应发生率为４．３５％（２／４６）。２组患儿不
良反应发生率比较差异无统计学意义（χ２＝０．１７８，
Ｐ＞０．０５）。

３　讨论

腺病毒属于ＤＮＡ病毒，具有耐热、耐酸、耐脂溶
剂等特点，在小儿肺炎中感染率为３％ ～５％［８］。约

１９．３％小儿肺炎演变为重症腺病毒肺炎，多伴有呼
吸、消化、神经系统并发症，随着病情进展甚至可导

致患儿死亡［９１０］。目前，临床尚无根治重症腺病毒

肺炎合并呼吸衰竭的特效方案，多以对症治疗为主，

虽能控制临床症状，但疗效有限，因此，仍需探索新

型、有效的治疗方案。
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有研究表明，儿童因自身抗体不足，机体免疫功

能低下，极易感染腺病毒，导致机体免疫功能进一步

降低，因此，对症治疗基础上加用免疫调节剂对缓解

重症腺病毒肺炎合并呼吸衰竭症状、延缓病情进展

尤为重要［１１］。丙种球蛋白源于健康人血浆，含有广

谱抗病毒、细菌及其他病原体的免疫球蛋白 Ｇ抗
体。周新龙等［１２］研究发现，静脉注射丙种球蛋白辅

助治疗儿童重症腺病毒肺炎，有助于控制炎症反应、

改善临床症状、缩短病程，提高治疗效果。王静

凛［１３］研究发现，丙种球蛋白联合抗感染治疗小儿重

症腺病毒肺炎，在提高免疫功能及改善临床症状方

面具有独特优势。可能的机制为：丙种球蛋白静脉

给药后可减少肺泡、支气管炎症因子合成，从而控制

临床症状、解除气管堵塞，降低肺实变发生率。需注

意的是，重症腺病毒肺炎合并呼吸衰竭发病机制复

杂，单纯应用丙种球蛋白治疗仅能阻滞某一病理机

制，疗效有限，因此，可联合其他治疗方法。ＥＣＭＯ
是呼吸循环支持技术，在发达国家循环支持及呼吸

支持中应用较为普遍，随着我国医疗设备、医疗技术

的不断发展和完善，ＥＣＭＯ逐渐应用于儿科重症医
学领域，如呼吸衰竭、重症腺病毒肺炎等，并取得一

定效果［１４１５］。患儿应用 ＥＣＭＯ后，无需依赖自身肺
部氧供便能快速改善低氧血症，提高机体氧代谢及

氧摄取率，恢复血气状态。基于此，本研究首次将丙

种球蛋白联合 ＥＣＭＯ应用于重症腺病毒肺炎合并
呼吸衰竭患儿，并探讨其临床疗效、不良反应及对患

儿呼吸功能、免疫功能、血清学相关指标的影响。

本研究结果显示，观察组患儿住院时间、持续发

热时间及呼吸机使用时间均显著短于对照组，治疗

总有效率显著高于对照组患儿，ＯＩ、气道阻力、
ＰａＣＯ２均显著低于对照组，ＰａＯ２显著高于对照组，
说明在常规治疗基础上应用 ＥＣＭＯ联合丙种球蛋
白对重症腺病毒肺炎合并呼吸衰竭患儿的临床指

标、总有效率、呼吸相关指标改善情况均优于单独应

用常规治疗。

Ｔ淋巴细胞在重症腺病毒肺炎合并呼吸衰竭患
儿免疫调节中起着关键作用。重症腺病毒肺炎合并

呼吸衰竭发生后，体内产生大量高活性分子，致使氧

化／抗氧化系统严重失衡，最终导致机体免疫功能损
伤［１６１７］。有研究发现，重症腺病毒肺炎患儿 ＣＤ３!、
ＣＤ４! 水平及ＣＤ４!／ＣＤ８! 与预后密切相关，ＣＤ３!、
ＣＤ４! 水平及 ＣＤ４!／ＣＤ８! 越高，患儿疾病转归越
好［１８］，但目前尚无Ｔ淋巴细胞水平与重症腺病毒肺
炎合并呼吸衰竭患儿预后关系的相关报道。

有研究表明，炎症是机体对外来刺激产生的一种

病理反应过程，在这一过程中，辅助性Ｔ细胞ＣＤ４失

活，生成大量促炎症细胞因子，如 ＴＮＦα、ＩＦＮγ［１９］。
ＴＮＦα、ＩＦＮγ可通过促进炎症细胞聚集、活化等加
重机体炎症反应，降低细胞免疫［２０］。ＭＩＰ１α属于
趋化因子亚家族成员，可结合受体抑制 ｐ３８丝裂原
活化蛋白激酶、Ｔｏｌｌ样受体４等信号转导通路，引发
瀑布样级联反应。张金仿等［２１］研究发现，重症腺病

毒肺炎合并呼吸衰竭患儿血清中 ＭＩＰ１α水平高于
健康人群，推测原因为腺病毒感染促进免疫反应，从

而活化合成 ＭＩＰ１α，而 ＭＩＰ１α又可通过影响相关
信号通路促进免疫应答反应，加剧病情进展。

本研究探讨了 ＥＣＭＯ联合丙种球蛋白对重症
腺病毒肺炎合并呼吸衰竭患儿 Ｔ淋巴细胞及血清
中ＴＮＦα、ＩＦＮγ、ＭＩＰ１α水平的影响，结果发现，治
疗后，观察组患儿血清中 ＣＤ３!、ＣＤ４! 水平及
ＣＤ４!／ＣＤ８! 均显著高于对照组，观察组患儿血清
中ＴＮＦα、ＩＦＮγ、ＭＩＰ１α水平显著低于对照组，说
明在常规治疗基础上应用 ＥＣＭＯ联合丙种球蛋白
对重症腺病毒肺炎合并呼吸衰竭患儿的免疫功能、

炎症反应相关指标改善情况均优于单独使用常规治

疗方案。原因可能为：（１）丙种球蛋白可提供给患
儿大量免疫球蛋白Ｇ抗体，免疫球蛋白Ｇ与抗原相
互作用，从而杀灭细菌、病毒，快速达到暂时免疫保

护状态；丙种球蛋白可减少炎症介质合成量，抑制抗

原、抗体复合物形成，减轻炎症反应，增强机体免疫

功能。（２）ＥＣＭＯ可通过改善心肺功能加速疾病转
归，提高机体免疫功能，调节 Ｔ淋巴细胞及炎症因
子水平。

同时，本研究结果显示，治疗期间观察组患儿出

现局部疼痛２例，不良反应发生率为４．３５％（２／４６），
经对症治疗后均得到缓解；对照组与观察组患儿的不

良反应发生率比较差异无统计学意义，说明在常规治

疗基础上应用ＥＣＭＯ联合丙种球蛋白对重症腺病毒
肺炎合并呼吸衰竭患儿的安全性较高。

综上所述，在常规治疗基础上应用 ＥＣＭＯ联合
丙种球蛋白治疗重症腺病毒肺炎合并呼吸衰竭患儿

的临床疗效显著，有助于改善呼吸相关指标，减轻炎

症反应，增强机体免疫力，且安全性较高。但本研究

治疗时间较短，缺乏远期疗效结果，仍需进一步研究

证实。
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ＧＡＮＹＹ，ＣＨＵＮＸ，ＭＡＪＸ，ｅｔａｌ．Ｃａｓｅｒｅｐｏｒｔｏｆ２０ｃａｓｅｓｏｆ
ＥＣＭＯｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｓｅｖｅｒｅａｄｅｎｏｖｉｒｕｓｐｎｅｕｍｏｎｉａｃｏｍｐｌｉ
ｃａｔｅｄｗｉｔｈＡＲＤｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＰｒａｃｔＮｕｒｓ，２０２０，３６（１１）：８３３８３７．

［１６］　ＬＹＮＣＨＪＰ３ＲＤ，ＫＡＪＯＮＡＥ．Ａｄｅｎｏｖｉｒｕｓ：ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ，ｇｌｏｂａｌ
ｓｐｒｅａｄｏｆｎｏｖｅｌｓｅｒｏｔｙｐｅｓ，ａｎｄａｄｖａｎｃｅｓｉｎｔｒｅａｔｍｅｎｔａｎｄｐｒｅｖｅｎ
ｔｉｏｎ［Ｊ］．ＳｅｍｉｎＲｅｓｐｉｒＣｒｉｔＣａｒｅＭｅｄ，２０１６，３７（４）：５８６６０２．

［１７］　刘坤鹏，李凤榕，石燕华，等．急性呼吸道腺病毒感染患儿淋
巴细胞亚群及干扰素γ、转化生长因子β１、白细胞介素１０水
平的变化［Ｊ］．中国药物与临床，２０２０，２０（２）：２８０２８１．
ＬＩＵＫＰ，ＬＩＦＲ，ＳＨＩＹＨ，ｅｔａｌ．Ｃｈａｎｇｅｓｏｆｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｓｕｂｓｅｔｓ
ａｎｄｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎγ，ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒβ１ａｎｄｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１０
ｌｅｖｅｌｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙａｄｅｎｏｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．
ＣｈｉｎＲｅｍｅｄＣｌｉｎ，２０２０，２０（２）：２８０２８１．

［１８］　张慧玲，徐晓晓，张晨美，等．腺病毒肺炎患儿细胞免疫及炎
症因子表达及其对病情判断的临床意义［Ｊ］．中国免疫学杂
志，２０２０，３６（２２）：２７７４２７７８．
ＺＨＡＮＧＨＬ，ＸＵＸＸ，ＺＨＡＮＧＣＭ，ｅｔａｌ．Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｃｅｌｌｕｌａｒ
ｉｍｍｕｎｉｔｙａｎｄｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｆａｃｔｏｒｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈａｄｅｎｏｖｉｒｕｓ
ｐｎｅｕｍｏｎｉａａｎｄｉｔｓｃｌｉｎｉｃａｌｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｆｏｒｓｔａｔｅｄｉａｇｎｏｓｉｎｇ［Ｊ］．
ＣｈｉｎＪＩｍｍｕｎ，２０２０，３６（２２）：２７７４２７７８．

［１９］　钱凯，邱慧明，童涌，等．腺病毒肺炎和肺炎支原体肺炎患儿
肺部炎症细胞因子的表达差异研究［Ｊ］．中国妇幼保健，
２０２０，３５（１２）：２２６５２２６７．
ＱＩＡＮＫ，ＱＩＵＨＭ，ＴＯＮＧＹ，ｅｔａｌ．Ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｉｎｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｃｙｔｏｋｉｎｅｓｉｎｔｈｅｌｕｎｇｓｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈａｄｅｎｏｖｉｒｕｓ
ｐｎｅｕｍｏｎｉａａｎｄｍｙｃｏｐｌａｓｍａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅｐｎｅｕｍｏｎｉａ［Ｊ］．Ｍａｔｅｒｎａｌ
ＣｈｉｌｄＨｅａｌｔｈＣａｒｅＣｈｉｎａ，２０２０，３５（１２）：２２６５２２６７．

［２０］　ＬＩＭＪＵ，ＣＨＯＩＪＹ，ＪＥＮＯＧＨＪ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌ
ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓａｎｄｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｃｙｔｏｋｉｎｅｓｂｅｔｗｅｅｎｈｙｐｏｘｅｍｉｃ
ａｎｄｎｏｎｈｙｐｏｘｅｍｉｃｈｕｍａｎａｄｅｎｏｖｉｒｕｓ５５ｐｎｅｕｍｏｎｉａ［Ｊ］．ＪＴｈｏ
ｒａｃＤｉｓ，２０２０，１２（８）：４０４４４０５６．

［２１］　张金仿，王刚，高琰，等．腺病毒肺炎患儿血清ＭＩＰ１α和外周
血ＳＯＣＳ１ｍＲＮＡ，ＳＯＣＳ３ｍＲＮＡ的变化及意义［Ｊ］．临床和
实验医学杂志，２０２０，１９（１５）：１５８２１５８５．
ＺＨＡＮＧＪＦ，ＷＡＮＧＧ，ＧＡＯＹ，ｅｔａｌ．ＣｈａｎｇｅｓｏｆＭＩＰ１α，ＳＯＣＳ１
ｍＲＮＡａｎｄＳＯＣＳ３ｍＲＮＡｉｎｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈ
ａｄｅｎｏｖｉｒｕｓｐｎｅｕｍｏｎｉａａｎｄｉｔｓｃｌｉｎｉｃａｌｖａｌｕｅ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＥｘｐＭｅｄ，
２０２０，１９（１５）：１５８２１５８５．
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