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布地奈德悬液雾化吸入对新生儿呼吸机相关性肺炎的影响

刘洵洵,王摇 佐,范莉莉

[摘要]目的:探讨布地奈德悬液雾化吸入对新生儿呼吸机相关性肺炎(VAP)的影响。 方法:选择新生儿科住院并需要机械通

气的符合 VAP 诊断标准的 78 例新生儿,随机分为对照组和观察组,每组 39 例。 对照组予氨溴索雾化吸入合用广谱抗生素,
观察组在常规治疗基础上加用布地奈德悬液雾化吸入。 比较 2 组肺部罗音消失时间、胸部 X 线片好转时间、血白细胞(WBC)
及 C 反应蛋白(CRP)水平、有创通气时间及住院时间。 结果:与对照组比较,新生儿 VAP 使用布地奈德悬液雾化吸入,可加快

肺部罗音的消失及胸部 X 线片的好转(P < 0. 01 和 P < 0. 05),缩短有创通气时间及住院时间(P < 0. 01),2 组患儿上机后第

6 天血 WBC 和 CRP 均较上机后第 3 天明显下降(P < 0. 01),但 2 组血 WBC 及 CRP 水平均无统计学意义(P > 0. 05)。 结论:
布地奈德悬液雾化吸入可缩短新生儿 VAP 的疗程,提高常规治疗的疗效。
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The effect of budesonide nebulization inhalation on neonatal ventilator鄄associated pneumonia
LIU Xun鄄xun,WANG Zuo,FAN Li鄄li

(Department of Neonatology,The First People忆s Hospital of Wuhu,Wuhu Anhui 241000,China)

[Abstract] Objective: To explore the effects of budesonide nebulization inhalation on neonatal ventilator鄄associated pneumonia
(VAP). Methods:Seventy鄄eight neonates with VAP were randomly divided into the observation group and control group(39 cases each
group). The control group were treated with the nebulization inhalation of ambroxol and broad spectrum antibiotics, the observation
group were treated with the nebulization inhalation of budesonide based on the routine treatment. The time of moist rales disappearance
and chest improvement, the levels of leucocyte and C鄄reactine protein(CRP), invasive ventilation time and length of hospital stay
between two groups were compared. Results:Compared with the control group,the nebulization inhalation of budesonide in treating the
neonatal VAP could accelerate the moist rales disappearance,improve the chest,shorten the invasive ventilation time and length of
hospital stay(P < 0. 01 and P < 0. 05). The levels of leucocyte and CRP at 6 days after treatment were significantly lower than those at
3 days after treatment in two groups(P < 0. 01),the differences of leucocyte and CRP levels between two groups were not statistically
significant(P > 0. 05). Conclusions:The nebulization inhalation of budesonide can shorten the course of neonatal VAP and improve the
curative effects of the conventional therapy.
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摇 摇 呼 吸 机 相 关 性 肺 炎 ( ventilator鄄associated
pneumonia,VAP)是重症监护室医院感染的重要组

成部分,发病率高,是影响呼吸机治疗成败的重要因

素[1]。 随着呼吸机在新生儿重症监护室(NICU)的
广泛应用,新生儿 VAP 发病率日益增多,已成为

NICU 最常见的医院感染。 布地奈德悬液是目前国

内唯一被批准的可雾化用药的吸入型糖皮质激素,
具有高效、抗感染、安全的特点,对支气管肺炎、支气

管哮喘等均具有较好的效果,但布地奈德在治疗新

生儿 VAP 方面的资料较少。 我科在对新生儿 VAP

开展常规治疗的基础上,使用布地奈德悬液雾化吸

入治疗,取得较好疗效,现作报道。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 选取 2010 年 11 月至 2013 年11 月

在我院新生儿科住院并需要机械通气的新生儿,符
合 VAP 诊断标准者 78 例,其中男 46 例,女 32 例;
足月儿 33 例,早产儿 39 例,过期产儿 6 例;入院日

龄 0. 5 ~ 48 h。 原发疾病:新生儿呼吸窘迫综合征

39 例,新生儿胎粪吸入综合征 20 例,重度窒息7 例,
先天性心脏病 (非发绀型) 1 例,频发呼吸暂停

11 例。 入组患儿随机分为 2 组,对照组 39 例,男
24 例,女 15 例,胎龄 32. 5 ~ 42. 2 周,出生体质量

1. 41 ~ 3. 86 kg;观察组 39 例,男 22 例,女 17 例,胎
龄 32. 3 ~ 42. 1 周,出生体质量 1. 23 ~ 3. 91 kg。 2 组

患儿原发疾病、胎龄、体质量、入院年龄均具有可
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比性。
1. 2摇 VAP 诊断标准摇 参考 1990 年医院内获得性支

气管 - 肺感染诊断标准[2] 及 Meduri 等[3] 提出的

VAP 的诊断标准,机械通气 48 h 以后符合以下条

件:(1)胸部 X 线片出现新的或进行性肺浸润影;
(2)气道分泌物培养病原菌阳性或出现新的病原

菌;(3)临床出现肺部感染症状或体征,如发热、外
周血白细胞(WBC)增多、肺内湿罗音增加、气道分

泌物性质明显变化。
1. 3摇 治疗方法 摇 研究对象均采用德国 MAQUET
Serro鄄i 呼吸机机械通气,全部经口插管。 上机指针

符合《实用新生儿学》标准[4]。 病初采用同步间歇

指令通气,并根据原发病及血气分析调节呼吸机参

数,维持动脉血氧饱和度在 85% 以上,动脉血氧分

压 > 8. 0 kPa,动脉血二氧化碳分压 < 6. 67 kPa,病情

好转后调整呼吸机模式为持续气道正压给氧或直接

撤机。 上机期间湿化气道、翻身拍背吸痰,定期更换

呼吸机管道,加强呼吸道管理,保持呼吸道通畅。 当

临床诊断为 VAP 后,抗生素的初始选择为碳青霉烯

类同时支持营养、维持内环境稳定,痰培养阳性者根

据药敏结果调整抗生素等综合治疗。 雾化吸入器采

用德国百瑞公司 LCD 简易喷雾器,对照组使用氨溴

索 7. 5 mg 雾化吸入,一天 2 次,观察组在此基础上

加用布地奈德悬液(普米克令舒,1 mg颐 2 ml,阿斯

利康制药有限公司)0. 5 mg 雾化吸入,一天 2 次。
2 组患儿均采用氧气驱动雾化吸入,氧流量 6 ~
8 L / min,每次雾化吸入时间 10 ~ 15 min,连用 5 ~
7 d,雾化后进行口腔护理。 观察 2 组患儿肺部罗音

消失时间、胸部 X 线片好转时间、上机后第 3 及第

6 天血 WBC 及 C 反应蛋白(CRP)水平,有创通气时

间及住院时间。
1. 4摇 统计学方法摇 采用 t 检验。

2摇 结果

摇 摇 观察组患儿治疗后肺部罗音消失时间、胸部 X
线片明显改善时间、有创通气和住院时间均较对照

组明显减少(P < 0. 05 ~ P < 0. 01),2 组患儿上呼吸

机第 6 天血 WBC 和 CRP 均较上呼吸机第 3 天明显

下降(P < 0. 01),但 2 组患儿血 WBC 和血 CRP 差

异均无统计学意义(P > 0. 05)(见表 1)。

表 1摇 2 组患儿临床治疗各项指标比较(x 依 s)

分组 n
肺部罗音摇

消失时间 / d摇
胸部 X 线片明显

改善时间 / d

血 WBC 数 / 伊 109

上机后第 3 天摇 摇 上机后第 6 天(d 依 sd)

血 CRP / (mg / L)

上机后第 3 天摇 摇 上机后第 6 天(d 依 sd)
有创通气

时间 / d
住院

时间 / d

对照组 39 7. 3 依 2. 0 10. 1 依 1. 9 21. 9 依 3. 7 - 7. 1 依 3. 9** 15. 2 依 1. 4 - 7. 4 依 1. 5** 7. 7 依 0. 6 16. 1 依 1. 4

观察组 39 5. 7 依 1. 9 9. 2 依 1. 7 22. 7 依 3. 6 - 7. 0 依 3. 7** 14. 1 依 0. 9 - 7. 2 依 1. 1** 5. 3 依 0. 8 11. 0 依 1. 5

t — 3. 62 2. 27 1. 16 0. 12 1. 19 0. 92 4. 31 5. 01

P — <0. 01 < 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 < 0. 01 < 0. 01

摇 摇 配对 t 检验**P <0. 01

3摇 讨论

摇 摇 VAP 是指因非肺部感染性疾病经气管插管行

机械通气 48 h 以后,或因感染行机械通气 48 h 后肺

部出现新的感染(临床表现及实验室检查证实),属
医院感染性肺炎。 VAP 是机械通气最常见的并发

症,国外有关资料报道其发病率达 8% ~ 28% [5],病
死率高达 24% ~ 50% [6]。 重病监护室的 VAP 发病

率显著高于其他病区,机械通气时间越长,发生

VAP 概率越大。 严纯雪等[7] 报道 VAP 发病率为

40. 5% 。 危重患儿并发 VAP,既会增加病死率,又
会增加治疗难度。 单因素分析[8] 发现早产儿、低体

质量、机械通气时间、原发肺部疾病、再插管、有无大

剂量使用丙种球蛋白等因素与 VAP 有关。 VAP 的

高危因素众多,其发病机制复杂,是外部环境与患儿

内环境因素综合作用的结果,采取综合防治措施可

能是控制 VAP 的最佳策略[8]。
糖皮质激素有很强的抗炎作用和抑制免疫的作

用,全身使用糖皮质激素真正作用到呼吸道局部的

浓度不高,而且会带来诸如免疫抑制、代谢紊乱等不

良反应。 布地奈德是一种具有高效局部抗炎作用的

糖皮质激素。 它能增强内皮细胞、平滑肌细胞和溶

酶体膜的稳定性,抑制免疫反应和降低抗体合成,从
而使组胺等过敏活性介质的释放减少和活性降低,
并能减轻抗原抗体结合时激发的酶促过程,抑制支

气管收缩物质的合成和释放而减轻平滑肌的收缩反

应[9]。 在过去十年中,雾化吸入激素已被证明临床

效果显著,由于局部抗炎活性高,安全有效,已广泛

用于支气管哮喘患者控制病情,维持治疗[10]。 气管

插管、机械通气等刺激会损伤气道,使气道高反应性

增加,人机对抗明显[11]。 雾化吸入布地奈德是目前

最有效的抗炎药物[12],是唯一适用于气道局部的糖
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皮质激素,直接作用于气道,作用迅速,对气道炎性

细胞局部选择性很高,组织存留时间长,抗炎时间

长,不良反应小,极小剂量即可在呼吸道局部形成较

高浓度,达到控制炎症缓解症状的目的[13];同时减

轻支气管黏膜水肿,从而降低气道阻力、改善通气状

况;降低气道高反应性,增加抗炎活性,明显改善患

儿的肺功能。 加之通过管道与氧气驱动之雾化器连

接,能实现机械通气患儿不脱管进行雾化,使本研究

得以实施。 有研究[14] 表明由于氧气驱动时患儿不

易缺氧,同时在氧流量达 6 ~ 8 L / min 时,药物雾粒

直径较小,大多在 2 ~ 4 滋m,能够较好地沉积于肺

内,充分发挥布地奈德的抗炎作用,使肺通气和弥散

功能得到改善,低氧血症和高碳酸血症得以缓解。
本研究证实,辅助使用布地奈德悬液雾化吸入可减

轻气道炎性反应及高反应性,提升新生儿 VAP 的治

疗效果,缩短患儿肺部罗音消失时间、胸部 X 线片

改善时间、有创通气时间及住院时间,与曹广科

等[15]报道一致。
CRP 是一种急性时相反应蛋白,在组织损伤或

炎症时会显著增加,并与炎症的严重程度呈正相关,
在肺炎的诊断和预后治疗中具有重要的临床价值。
本研究发现,2 组患儿上呼吸机第 6 天血 WBC 和

CRP 均较上呼吸机第 3 天明显下降,但 2 组间差异

均无统计学意义。 考虑原因是吸入型糖皮质激素可

以减少肺特异性炎性因子,但不能减少全身系统性

炎性因子[16]。
布地奈德悬液雾化吸入对新生儿 VAP 的治疗

是一个有益的补充,即短期应用布地奈德雾化吸入

治疗,全身不良反应少,使用安全,可以成为 NICU
机械通气患儿气道管理的一种新选择。 加用糖皮质

激素雾化可引起口腔念珠菌感染,需要雾化后加强

患儿的口腔护理。 因目前尚无研究确定布地奈德使

用的剂量、次数及疗程,尚需进一步研究。
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