
临床研究

超短波联合重组 α￣２ｂ 干扰素治疗急性期毛细支气管炎
患儿的疗效及其机制研究

马统帅１ 　 单瑞娟１ 　 陈培莉２

１河南省商丘市第一人民医院儿一科ꎬ４７６１００ꎻ２ 河南省商丘市第一人民医院重症监护室ꎬ
４７６１００
通信作者: 陈培莉ꎬＥｍａｉｌ:ｐｅｉｌｉ８８８３２＠ １６３.ｃｏｍ

　 　 【摘要】 　 目的　 观察超短波联合重组 α￣２ｂ 干扰素治疗急性期毛细支气管炎患儿的疗效以及对血清炎

症因子和丝裂原活化蛋白激酶通路关键蛋白(ＭＡＰＫｓ)的影响ꎮ 方法　 选取符合入选标准的小儿毛细支气管

炎患儿 ７０ 例ꎬ按随机数字表法将其分为对照组(重组 α￣２ｂ 干扰素治疗)和治疗组(超短波＋重组 α￣２ｂ 干扰素

治疗)ꎬ每组患儿 ３５ 例ꎮ ２ 组患儿均进行常规治疗和重组 α￣２ｂ 干扰素雾化吸入治疗ꎬ４ ｄ 为 １ 个疗程ꎬ治疗组

患儿在此基础上增加超短波治疗ꎮ ２ 组患儿均于治疗 ２ 个疗程后行疗效评价ꎬ 并于治疗前和治疗 ２ 个疗程后

行肺泡灌洗液(ＢＡＬＦ)取材ꎬ采用酶联免疫吸附试验(ＥＬＩＳＡ)试剂盒检测离心管中的白细胞介素￣１(ＩＬ￣１)、白
细胞介素￣６(ＩＬ￣６)、肿瘤坏死因子 ａ(ＴＮＦ￣α)和丝裂原活化蛋白激酶(ＭＡＰＫｓ)通路关键蛋白 Ｐ３８、细胞外调节

蛋白激酶(ＥＲＫ)和 ｃ￣Ｊｕｎ 氨基末端激酶(ＪＮＫ)的磷酸化水平ꎮ 记录 ２ 组患儿最终的脱落和不良反应例数ꎬ以
及平均住院花销、平均疗程、平均住院时间和平均症状体征消失时间ꎬ并进行比较ꎮ 结果　 治疗 ２ 个疗程后ꎬ
治疗组患儿的总有效率为 ９４.２９％ꎬ显著优于对照组的 ７１.４３％ꎬ差异有统计学意义(Ｚ ＝ ８.２６４ꎬＰ ＝ ０.００７)ꎮ 治

疗 ２ 个疗程后ꎬ２ 组患儿的血清炎症因子 ＩＬ￣１、ＩＬ￣６、ＴＮＦ￣ａ 以及 ＭＡＰＫｓ 通路关键蛋白 Ｐ３８、ＪＮＫ 和 ＥＲＫ 与组

内治疗前比较ꎬ均显著降低ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ且治疗组治疗 ２ 个疗程后的血清炎症因子 ＩＬ￣１、
ＩＬ￣６、ＴＮＦ￣ａ 以及 ＭＡＰＫｓ 通路关键蛋白 Ｐ３８、ＪＮＫ 和 ＥＲＫ 亦显著低于对照组治疗 ２ 个疗程后ꎬ差异均有统计学

意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 治疗组患儿的平均治疗疗程、平均住院时间和平均症状消失时间与对照组比较ꎬ差异均有统

计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 结论 　 超短波联合重组 α￣２ｂ 干扰素治疗小儿毛细支气管炎ꎬ疗效较佳ꎬ可通过降低

ＭＡＰＫｓ 通路关键蛋白磷酸化抑制炎症反应ꎮ
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　 　 毛细支气管炎常见于年龄<２ 岁的小儿ꎬ好发于冬季ꎬ是由

普通感冒或流行性感冒等病毒性感染所引起的并发症[１] ꎮ 毛

细支气管炎的发病可呈流行性趋势ꎬ７０ 年代在我国南方农村流

行ꎬ９０ 年代在北京、天津等地区流行ꎬ具有一定迁移趋势[２] ꎮ 研

究显示ꎬ毛细支气管炎多表现为局部和(或)全身性炎症反应ꎬ
炎症细胞在肺组织大量浸润[３] ꎮ 目前ꎬ除了采用常规抗炎和抗

病毒药物治疗外ꎬ物理治疗也逐渐被应用于毛细支气管炎的治

疗[４] ꎮ 超短波具有穿透力强、抗炎、抑菌等功效ꎬ被广泛应用于

炎症治疗领域[５] ꎮ 本研究将超短波与重组 α￣２ｂ 干扰素联合应

用于毛细支气管炎的治疗ꎬ旨在观察其临床疗效ꎬ并探讨毛细

支气管炎的发生和发展机制ꎮ

资料与方法

一、一般资料

入选标准:①符合«诸福棠实用儿科学(第七版)»中关于急

性毛细支气管炎的诊断标准[６] ꎬ且临床严重程度评分≥４ 分[７] ꎻ
②患儿家属均签署知情同意书ꎮ

排除标准:①先天性疾病者ꎻ②其他免疫制剂应用者ꎻ③年

龄<６ 个月者ꎻ④排除其他系统重大疾病者ꎻ⑤排除药物过敏者ꎮ
选取自 ２０１６ 年 ５ 月至 ２０１７ 年 １２ 月间河南省商丘市第一人

民医院儿一科接受治疗且符合上述标准的小儿毛细支气管炎患

儿 ７０ 例ꎬ本研究于分组前报河南省商丘市第一人民医学伦理委

员会并获批准ꎬ然后按随机数字表法将其分为对照组(重组 α￣２ｂ
干扰素治疗)和治疗组(超短波＋重组 α￣２ｂ 干扰素治疗)ꎬ每组患

儿 ３５ 例ꎮ ２ 组患儿的例数、性别、平均年龄等一般资料经统计学

分析ꎬ差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ详见表 １ꎮ

表 １　 ２ 组患儿一般资料

组别 例数
性别(例)

男 女
平均年龄
(月ꎬｘ－±ｓ)

对照组 ３５ １７ １８ ７.３±１.２
治疗组 ３５ １７ １８ ７.６±１.４

二、治疗方法

２ 组患儿均进行常规治疗和重组 α￣２ｂ 干扰素雾化吸入治

疗ꎬ治疗组患儿在此基础上增加超短波治疗ꎮ
１.儿科常规治疗方法:保持环境清洁ꎬ室温控制在 ２２ ℃ꎬ相

对湿度 ５５％ꎬ抬高患儿头部和胸部ꎬ减轻呼吸困难症状ꎬ为避免

烦躁而加重缺氧ꎬ所有患儿均接受吸氧治疗(保持患儿血氧分压

在 ９. ３ ~ １２. ０ ｋＰａ(７０ ~ ９０ ｍｍＨｇ)ꎬ氧浓度 ３５％ꎬ氧流量在 ２ ~
４ Ｌ / ｍｉｎ)ꎬ并静脉注射镇静剂氯丙嗪ꎬ每日 １ 次ꎬ每次 ０. ５ ~
１ ｍｇ / ｋｇ体重ꎮ 针对严重的患儿ꎬ可静脉注射水合氯醛ꎬ每日 １
次ꎬ每次 ３０~４０ ｍｇ / ｋｇ 体重ꎬ必要时给予氢化可的松吸入ꎬ每日 １
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次ꎬ每次 ５~１０ ｍｇ / ｋｇ 体重ꎮ 以上治疗方案均 ４ ｄ 为 １ 个疗程ꎮ
２. 重组 α￣２ｂ 干扰素治疗方法:将 ２×１０５ ＩＵ 重组 α￣２ｂ 干扰

素(安徽产ꎬ国药准字 Ｓ２００２０１０３)加生理盐水稀释至 ２０ ｍｌꎬ接
江苏产 ４０２ＡＩ 型超声雾化器雾化吸入ꎬ每日吸入 ２ 次ꎬ每次

２５ ｍｉｎꎬ４ ｄ 为 １ 个疗程ꎮ
３. 超短波治疗方法:治疗组患儿采用上海产 ＧＳＷＤ￣１０ 型

的超短波仪进行治疗ꎬ治疗频率４０.６８ ＭＨｚꎬ波长 ７.３７ ｍꎬ最大输

出功率 ２５０ Ｗꎮ 治疗时患儿取侧卧位ꎬ将 ２ 块面积为 １０ ｃｍ×
１５ ｃｍ的电极胸背部对置ꎬ电极距体表距离为 ２ ~ ４ ｃｍꎬ无热量

至微热量ꎬ每日 １ 次ꎬ每次 １５ ｍｉｎꎬ４ ｄ 为 １ 个疗程ꎮ
三、观察指标和评定标准

２ 组患儿均于治疗 ２ 个疗程后行疗效评价ꎬ疗效评价标准:
显效为患儿顺利痊愈ꎬ无并发症ꎬ胸片无阴影ꎬ纹理清晰ꎻ有效

为症状好转ꎬ肺部存在小面积阴影ꎻ无效为治疗后症状无改善

或加重[６] ꎮ 显效例数＋有效例数 /总例数×１００％ ＝总有效率ꎮ
２ 组患儿均于治疗前和治疗 ２ 个疗程后行肺泡灌洗液

(ｂｒｏｎｃｈｏａｌｖｅｏｌａｒ ｌａｖａｇｅ ｆｌｕｉｄꎬ ＢＡＬＦ)取材ꎬ选择右肺舌段和右肺

中叶进行灌洗ꎬ小心地将支气管镜顶端置入亚段的开口内ꎬ用
注射器注入 ５０ ｍｌ 室温温度的 ０.９％灭菌生理盐水ꎬ然后采用负

压吸引器 ５０ ~ ８０ ｍｍＨｇ负压将液体吸出ꎬ过程要迅速ꎬ反复 ５
次ꎬ将吸出的液体置于 ５０ ｍｌ 离心管后放入－８０ ℃的冰箱中保

存８ ｈꎬ采用酶联免疫吸附试验(ｅｎｚｙｍｅ ｌｉｎｋｅｄ ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ ａｓ￣
ｓａｙꎬＥＬＩＳＡ)(Ｓｉｇｍａꎬ美国)试剂盒检测离心管中的白细胞介素￣１
(ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ １ꎬ ＩＬ￣１)、白细胞介素￣６( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ ６ꎬ ＩＬ￣６)、肿瘤

坏死因子 ａ(Ｔｕｍｏｒ Ｎｅｃｒｏｓｉｓ Ｆａｃｔｏｒ￣αꎬＴＮＦ￣α)和丝裂原活化蛋白

激酶(ｍｉｔｏｇｅｎ￣ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅｓꎬＭＡＰＫｓ) 通路关键蛋白

Ｐ３８、细胞外调节蛋白激酶( ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａ￣
ｓｅｓꎬＥＲＫ)和 ｃ￣Ｊｕｎ 氨基末端激酶(ｃ￣Ｊｕｎ Ｎ￣ｔｅｒｍｉｎａｌ ｋｉｎａｓｅꎬＪＮＫ)
的磷酸化水平ꎮ

记录 ２ 组患儿最终的脱落和不良反应例数ꎬ以及平均住院

花销、平均疗程、平均住院时间和平均症状体征消失时间ꎬ并进

行比较ꎮ
四、统计学方法

本研究所得数据均采用 ＳＰＳＳ ２２.０ 版统计学软件进行处理

和分析ꎬ等级资料采用秩和检验ꎬ计量资料采用( ｘ－±ｓ)表示ꎬ均
进行正态性 Ｄ′ Ａｇｏｓｔｉｎｏ′ｓ 检验ꎬ符合正态分布采用 ｔ 检验ꎬ否则

采用秩和检验ꎬ采用 Ｌｅｖｅｎｅ 法进行方差齐性检验ꎬ符合方差齐

性的计量资料采用 ｔ 检验ꎬ否则采用 ｔ′检验进行校正ꎮ 以Ｐ<
０.０５为差异具有统计学意义ꎮ

结　 　 果

一、２ 组患者疗效比较

治疗 ２ 个疗程后ꎬ治疗组患儿的总有效率为９４.２９％ꎬ显著

优于对照组的 ７１. ４３％ꎬ差异有统计学意义 ( Ｚ ＝ ８. ２６４ꎬＰ ＝
０.００７)ꎬ详见表 ２ꎮ

表 ２　 ２ 组患者治疗后效果比较[例(％)]

分组 例数 显效 有效 无效 总有效率

对照组 ３５ １２(３４.２９) １３(３７.１４) １０(２８.５７) ２５(７１.４３)
治疗组 ３５ ２５(７１.４３) ８(２２.８５) ２(５.７) ３３(９４.２９)

二、２ 组患儿治疗前、后血清炎症因子 ＥＬＩＳＡ 检测结果比较

治疗前ꎬ２ 组患儿的血清炎症因子 ＩＬ￣１、ＩＬ￣６ 和 ＴＮＦ￣ａ 组间

比较ꎬ差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 治疗 ２ 个疗程后ꎬ２ 组患

儿的 ＩＬ￣１、ＩＬ￣６ 和 ＴＮＦ￣ａ 与组内治疗前比较ꎬ均显著降低ꎬ差异

均有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ且治疗组治疗 ２ 个疗程后的 ＩＬ￣１、
ＩＬ￣６ 和 ＴＮＦ￣ａ 亦显著低于对照组治疗 ２ 个疗程后ꎬ差异均有统

计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ详见表 ３ꎮ

表 ３　 ２ 组患者治疗前、后血清炎症因子 ＥＬＩＳＡ 检测结果比较

(ｘ－±ｓ)

分组 例数 ＩＬ￣１
(ｐｇ / ｍｌ)

ＩＬ￣６
(ｐｇ / ｍｌ)

ＴＮＦ￣α
(ｎｇ / ｍｌ)

对照组

　 治疗前 ３５ １４４.５２±６.７４ ２４９.２５±６.９９ １４５.５１±９.２３
　 治疗 ２ 个疗程后 ３５ １００.９９±９.６４ａ １１０.７９±６.４０ａ ９９.６３±５.５９ａ

治疗组

　 治疗前 ３５ １４３.９９±６.２５ ２４８.８５±５.８１ １４４.９７±８.４７
　 治疗 ２ 个疗程后 ３５ ８７.２４±１２.５１ａｂ ９６.５２±９.２５ａｂ ８５.５９±５.６３ａｂ

　 　 注:与组内治疗前比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与对照组治疗后比较ꎬｂＰ<０.０５

三、２ 组患患儿治疗前、后 ＭＡＰＫｓ 通路关键蛋白磷酸化检

测结果比较

治疗 ２ 个疗程后ꎬ２ 组患儿的 Ｐ３８、ＪＮＫ 和 ＥＲＫ 与组内治疗

前比较ꎬ均显著降低ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ且治疗组

治疗 ２ 个疗程后的 Ｐ３８、ＪＮＫ、ＥＲＫ 亦显著低于对照组治疗 ２ 个

疗程后ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ详见表 ４ꎮ

表 ４　 ２ 组患者治疗前、后 ＭＡＰＫｓ 通路关键蛋白

磷酸化检测结果比较(ｘ－±ｓ)

分组　 例数 Ｐ３８
(ＩＵ / ｍｌ)

ＪＮＫ
(ＩＵ / ｍｌ)

ＥＲＫ
(ＩＵ / ｍｌ)

对照组

　 治疗前 ３５ １６.９±５.７ １７.６±６.２ ２０.４±５.８
　 治疗 ２ 个疗程后 ３５ １０.６±４.５ａ １１.３±６.５ａ １１.９±４.４ａ

治疗组

　 治疗前 ３５ １７.４±６.３ １８.４±７.５ ２０.２±９.３
　 治疗 ２ 个疗程后 ３５ ５.９±２.４ａｂ ６.６±１.７ａｂ ４.２±２.８ａｂ

　 　 注:与组内治疗前比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与对照组治疗后比较ꎬｂＰ<０.０５

四、２ 组患者的住院指标比较

治疗过程中 ２ 组患儿均无脱失和不良反应发生ꎮ 治疗组

患儿的平均治疗疗程、平均住院时间和平均症状消失时间与对

照组比较ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ虽然治疗组患儿的

平均住院花销略高于对照组ꎬ但组间差异无统计学意义(Ｐ>
０.０５)ꎮ 详见表 ５ꎮ

表 ５　 ２ 组患者的住院花销以及治疗疗程比较

组别 例数 住院花销
(元)

平均治疗疗程
(个)

平均住院时间
(ｄ)

对照组 ３５ ３１２２±２４２.３ ４.５±１.２ ７.３±２.０
治疗组 ３５ ３２４８±２０４.５ ２.１±０.２ａ ５.５±１.２ａ

组别 例数
平均症状体征消失时间(ｄ)

呼吸困难 咳嗽 喘鸣音
对照组 ３５ ３.５±１.１ ６.０±２.４ ５.８±２.７
治疗组 ３５ １.２±０.４ａ ４.１±１.９ａ ３.２±１.５ａ

　 　 注:与对照组比较ꎬａＰ<０.０５
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讨　 　 论

本研究结果显示ꎬ超短波联合重组 α￣２ｂ 干扰素治疗小儿毛

细支气管炎总有效率高达 ９４.２９％ꎬ提示超短波与重组 α￣２ｂ 干

扰素呈协同作用ꎬ且安全性达标ꎮ 毛细支气管炎常见于 ２ 岁以

下小儿ꎬ是一种呼吸道感染性疾病[８] ꎮ 研究显示ꎬ毛细支气管

炎是由于外界病原体(细菌、病毒等)侵入毛细支气管而诱发的

局部和(或)全身的炎症反应[９] ꎮ 有报道指出ꎬ超短波能够抑制

炎症侵袭ꎬ抑制病原体繁殖和成长ꎬ同时不会损伤皮肤和组织ꎬ
同时能够缓解疼痛感[１０] ꎮ ２００５ 年ꎬ齐烨[１１]的研究发现ꎬ超短波

合并重组 α￣２ｂ 干扰素雾化吸入治疗毛细支气管ꎬ有效率高达

９６.６％ꎬ但不良事件发生率略高于对照组ꎬ与本研究结果基本一

致ꎮ 在本研究中ꎬ接受超短波联合重组 α￣２ｂ 干扰素治疗的患

儿ꎬ其平均疗程、平均住院时间和平均症状消失时间均优于对

照组ꎬ这可能与超短波能够联合重组 α￣２ｂ 干扰素共同抗炎

有关ꎮ
有研究显示ꎬ生长因子、细胞因子、射线、渗透压以及体液

流过细胞表面时产生的切应力等因素都可激活 ＭＡＰＫｓ 信号转

导通路[１２] ꎮ 因此本研究观察了超短波联合重组 α￣２ｂ 干扰素对

ＭＡＰＫｓ 信号通路的影响ꎮ Ｐ３８、ＥＲＫ 和 ＪＮＫ 是 ＭＡＰＫｓ 的关键

蛋白ꎬ三者的磷酸化标志着 ＭＡＰＫｓ 通路的激活ꎮ 本研究结果

显示ꎬ超短波联合 α￣２ｂ 干扰素治疗的患儿在治疗后ꎬ以上三种

蛋白的磷酸化程度均显著降低ꎬ且 ＢＡＬＦ 中 ＩＬ￣１、ＩＬ￣６ 和 ＴＮＦ￣α
均显著降低ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 李晶等[１３] 将超

短波应用于局部肺炎模型 Ｗｉｓｔａｒ 大鼠ꎬ结果发现ꎬ超短波对肺

炎有明显抑制作用ꎬＢＡＬＦ 中的细胞数、蛋白质含量和 β￣葡萄糖

醛酸酶活性显著降低ꎬ提示超短波抗炎作用可能与中性粒细胞

释放溶酶体酶和抑制自由基产生有关ꎮ ２０１７ 年ꎬ一项国外的研

究显示ꎬ超短波具有较强穿透力ꎬ可通过均匀加热治疗组织深

部的细支气管ꎬ显著减轻肺炎模型小鼠氧化应激损伤[１４] ꎮ 本课

题组认为ꎬ当 Ｐ３８、ＪＮＫ 和 ＥＲＫ 被磷酸化后ꎬ转录因子 ＡＰ￣１ 入

核并参与相关炎症因子的转录翻译ꎬ而超短波可减少氧自由基

的产生ꎬ从而减轻 ＭＡＰＫｓ 通路的激活程度ꎮ 有研究采用超短

波照射培养皿中金黄色葡萄球菌ꎬ结果发现ꎬ超短波对金黄色

葡萄球菌的抑制作用与辐射次数有关[１６] ꎮ 故本课题组猜测ꎬ超
短波在小儿毛细支气管炎中具有一定的抑制细菌和病毒的作

用ꎬ可间接地避免炎症因子的持续表达ꎮ
综上所述ꎬ超短波联合重组 α￣２ｂ 干扰素治疗小儿毛细支气

管炎ꎬ疗效较佳ꎬ可通过降低 ＭＡＰＫ 通路关键蛋白磷酸化抑制

炎症反应ꎬ且可显著缩短疗程、住院时间和症状消失时间ꎬ值得

推广ꎮ
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