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咳可灵合剂联合热毒宁注射液治疗

小儿病毒性肺炎的临床研究
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摘要　目的：观察咳可灵合剂联合热毒宁注射液治疗小儿病毒性肺炎的临床疗效及对免疫功能的影响。方法：选取２０１７
年６月至２０１８年９月张家港市中医医院收治的病毒性肺炎患儿６８例作为研究对象，按照随机数字表法分为观察组和对
照组，每组３４例。观察组给予咳可灵合剂和热毒宁注射液，对照组给予盐酸氨溴索口服溶液和利巴韦林注射液，观察２
组患儿治疗前后发热、咳嗽、痰壅、喘息、肺部听诊及Ｘ线胸部正位片变化，及治疗前后患儿外周血 ＩＬ６及 Ｔ淋巴细胞亚
群变化情况。结果：２组患者治疗后发热、咳嗽、痰壅、喘息、肺部听诊及胸部 Ｘ线均较治疗前好转，且观察组喘息症状治
疗后较对照组缓解更明显，观察组治疗后总积分较对照组降低更明显，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。２组患儿治疗后
ＩＬ６、ＣＤ８＋均较治疗前降低、ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋均较治疗前升高，其中观察组治疗后ＣＤ３＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋升高较对
照组更明显，且观察组降低ＣＤ８＋更明显，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），观察组疗效均较对照组高差异有统计学意义
（Ｐ＜００５）。结论：咳可灵合剂联合热毒宁注射液治疗小儿病毒性肺炎痰热闭肺证临床疗效确切，能明显改善患儿症状
及体征指标，且能有效纠正患儿免疫功能紊乱情况，安全性好，值得临床推广应用。
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　　肺炎是小儿常见的呼吸系统感染性疾病，其发
病率和死亡率均占小儿疾病之首，对小儿的健康、生

命均造成严重威胁［１］。对于肺炎的主要致病病原体

中病毒占很大比例，病毒感染导致机体产生一系列

免疫反应，影响机体免疫功能，且容易进一步继发细

菌感染，导致病情迁延不愈［２３］。目前常用抗病毒西
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药不良反应多、疗效欠佳，且容易产生耐药［４５］。近

年来中医药工作者从临床及实验方面入手，展开了

多项研究，从细胞、分子、代谢等多方面证实了中医

药治疗小儿病毒性肺炎不良反应低、疗效确切、不易

产生耐药且在调节机体免疫方面有巨大优势［６７］。

本研究采用张家港市中医医院院内制剂咳可灵合剂

联合热毒宁注射液治疗小儿病毒性肺炎痰热闭肺

证，观察其临床疗效及对白细胞介素６（ＩＬ６）及外
周血Ｔ淋巴细胞亚群水平的影响。
１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１７年６月至２０１８年９月
张家港市中医医院儿科住院患儿，按纳入标准删选

病例，共纳入痰热闭肺证病毒性肺炎患儿６８例作为
研究对象，根据纳入时间先后，按照随机数字表法随

机分为观察组和对照组，每组３４例。观察组中男１９
例，女１５例，平均年龄（３２４±１６２）岁，平均病程
（３６３５±７２６）ｈ，对照组中男１６例，女１８例，平均年
龄（３２３±１５３）岁，平均病程（３８２４±８２２）ｈ。２组
患儿在病程、治疗前症状积分、年龄、性别方面比较，

差异均无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　诊断标准
１２１　西医诊断　参照第８版《诸福棠实用儿科
学》［８］和２０１３年修订《儿童社区获得性肺炎管理指
南试行（上、下）》［９１０］制定。１）临床症状：有发热、咳
嗽、咯痰、气促等症状；２）肺部体征：肺部听诊闻及
中、细湿罗音，伴或不伴干性罗音；３）辅助检查：胸部
Ｘ线检查提示片状、小斑片状浸润阴影或间质性改
变，伴或不伴胸腔积液；血常规提示白细胞计数可减

少、正常或稍增（白细胞计数 ＜１２×１０９／Ｌ）；Ｃ反应
蛋白正常或稍增（ＣＲＰ＜２５ｍｇ／Ｌ）；酶联免疫法进行
病原学检查提示腺病毒、呼吸道合胞病毒、流感病毒

抗体中至少一项为阳性。

１２２　中医诊断　１）疾病诊断采用《小儿病毒性肺
炎中医诊疗指南》［１１］为诊断依据；２）证候诊断：采用
１９９４年国家中医药管理局制定的《中医病证诊断疗
效标准·中医儿科病证诊断疗效标准》中肺炎喘嗽

的痰热闭肺证为证候诊断依据。

１３　纳入标准　１）西医诊断为病毒性肺炎，中医诊
断为肺炎喘嗽且为痰热闭肺证；２）病程在 ４８ｈ以
内，且年龄在１～６岁的住院患儿；３）监护人知情同
意并能配合治疗。

１４　排除标准　１）合并细菌感染，或有呼吸衰竭、
心力衰竭、中毒性脑病等严重并发症；２）有肺、心、

肝、肾、血液系统等严重基础病，或有精神疾病患儿；

３）正参与其他药物临床试验患儿。
１５　治疗方法　１）观察组给予咳可灵合剂（由南京
中医药大学附属张家港市中医医院提供，批号

２０１７０５２９，组方用药：炙麻黄、苦杏仁、石膏、黄芩、黛
蛤散、瓜蒌皮、地龙、桑白皮、金银花、野菊花、生甘

草），２００ｍＬ／瓶，１～２岁１０ｍＬ／次，３～６岁１５ｍＬ／
次，３次／ｄ。静脉滴注热毒宁注射液（江苏康缘药业
股份有限公司，生产批号 ２０１７００４０３８），０５ｍＬ／
（ｋｇ·ｄ），最大量不超过１０ｍＬ，以５％葡萄糖注射液
稀释后静脉滴注，１次／ｄ。２）对照组给予口服盐酸
氨溴索口服溶液（江苏恒瑞医药股份有限公司，生产

批号：２０１６１００２，含盐酸氨溴索 ３ｍｇ／ｍＬ），１＋～２
岁２５ｍＬ／次，２次／ｄ，２＋～５岁２５ｍＬ／次，２次／
ｄ，５＋～６岁５ｍＬ／次，２次／ｄ。静脉滴注利巴韦林
注射液（石药集团欧意药业有限公司，生产批号：

０６９１３０９０５），１０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），加入生理盐水中静脉
滴注，每日１次。３）对症治疗：２组患者均予适当对
症治疗，发热者于物理降温和（或）布洛芬混悬液口

服降温；喘憋明显者予特布他林混悬液、布地奈德混

悬液和异丙托溴铵雾化吸入。纳入患儿在治疗期间

均不再使用抗菌药物、抗病毒药物及其他中成药。

治疗７ｄ为１个疗程，观察１个疗程。
１６　观察指标　１）观察每组患儿治疗前后临床表
现（包括发热、咳嗽、痰壅、喘息、肺部听诊及 Ｘ线胸
部正位片）变化，根据临床表现轻重分为无、轻、中、

重４度，分别计０、１、２、３分，具体评分标准见表１。
２）观察治疗前后患儿外周血 ＩＬ６及 Ｔ淋巴细胞亚
群变化情况。３）观察治疗期间患儿有无不良反应，
及治疗前后血、尿、粪常规及肝肾功能变化。

１７　疗效判定标准　疗效判定方法参照《中药新药
临床研究指导原则》［１２］的疗效评定标准如下。痊

愈：呼吸正常，罗音消失，治疗后评分／治疗前评分≤
０２；显效：呼吸正常，罗音消失，治疗后评分／治疗前
评分在０２～０５区间；有效：呼吸基本恢复正常、肺
部听诊减轻，治疗后评分／治疗前评分在０５～０８
区间；无效：症状、体征无明显变化或加重，治疗后评

分／治疗前评分＞０８。
１８　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１６０统计软件进行
数据分析，以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）来描述计量资料，
服从正态分布的定量资料采用２组患儿独立样本的
ｔ检验，不符合正态分布采用秩和检验，定性资料采
用χ２检验。以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
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表１　２组患儿主要临床表现评分标准

临床表现 ０分 １分 １分 ３分

发热（耳温） ≤３７４℃ ３７５～３８４℃ ３８５～３９４℃ ≥３９５℃
咳嗽 无 偶作，每咳单声 阵作，每咳数声 频作，每咳数声，咳甚呕吐，影响睡眠

痰壅 无 喉中时有痰声，少痰 喉中痰嘶，痰黄 喉中痰喉，量多色黄

喘息 无 稍有喘息 明显气喘 气喘鼻煽

肺部听诊 正常 闻及中湿罗音
一侧肺部闻及中、细湿罗音，

和／或少许喘鸣音
两侧肺部闻及中、细湿罗音，

和／或广泛喘鸣音
Ｘ线胸部正位片 正常 肺纹理增粗、增深、模糊 一侧肺部炎性病灶 两侧肺部炎性病灶

２　结果
２１　２组患儿临床疗效比较　统计分析显示观察
组痊愈率及总疗效均较对照组高，差异有统计学意

义（Ｐ＜００５）。见表２。
２２　２组患儿治疗前后临床表现积分变化比较　２
组患儿治疗后发热、咳嗽、痰壅、喘息、肺部听诊及胸

部Ｘ线均较治疗前好转，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）；其中观察组喘息症状治疗后较对照组缓解
更明显，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；观察组治疗
后总积分较对照组降低更明显，差异有统计学意义

（Ｐ＜００５）。见表３。

表２　２组患儿疗效比较［例（％）］

组别 无效 有效 显效 痊愈

观察组（ｎ＝３４） １（２９４） ４（１１７６）１６（４７０６） １３（３８２４）
对照组（ｎ＝３４） ２（５８８） １０（２９４１）１３（３８２４） ９（２６４７）

　　注：与对照组治疗后比较，Ｐ＜００５

２３　２组患儿外周血 ＩＬ６及 Ｔ淋巴细胞亚群变化
比较　２组患儿治疗后 ＩＬ６、ＣＤ８＋均较治疗前降
低、ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋均较治疗前升高，差

异有统计学意义（Ｐ＜００５）；其中观察组治疗后
ＣＤ３＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋升高较对照组更明显，差异有统
计学意义（Ｐ＜００５）；观察组治疗后ＣＤ８＋下降较对
照组更明显，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见
表４。
２４　２组患儿安全性比较　２组患儿治疗期间均未
有皮疹、呕吐、腹泻等不良反应，且治疗前后血、尿、

粪３大常规、肝肾功能、心肌酶谱检测均未见有临床
意义的变化。

３　讨论
咳可灵合剂为张家港中医医院主任医师张建伟

先生经验方，经临床验证有效，作为院内制剂已使用

四十余年。方中炙麻黄为君药，开宣肺气以平喘止

咳，使肺气郁滞得解；生石膏为臣药，清泻肺热，辛散

透邪，既能散外感风温邪毒，又可清泻因气机郁滞，

两阳相合，内生之积热；杏仁亦为臣药，具有降利肺

气而平喘咳，与麻黄相配，一宣一降以恢复肺气宣肃

之功；配伍黄芩为佐药，善入上焦，助石膏以清肺热；

佐以桑白皮、瓜蒌皮、黛蛤散助杏仁泻肺气平喘咳，

表３　２组患儿治疗前后临床表现积分变化比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 发热（耳温） 咳嗽 痰壅 喘息 肺部听诊 Ｘ线胸部正位片 总积分

观察组（ｎ＝３４）
　治疗前 ２３８±１３５ ２３８±１０４ ２５６±０６６ １２４±１１０ ２２６±０８６ １５９±０８２ １１７６±１７１
　治疗后 ００８±０２９ ０９４±０７７ ０６２±０６０ ０４４±０５０△ ０４７±０５６ ０５６±０５０ ２５９±１４４△

对照组（ｎ＝３４）
　治疗前 ２３５±１３０ ２２１±１１５ ２７６±０７４ １２１±１１２ ２２１±０８８ １７９±０８１ １１６５±１８６
　治疗后 ０１４±０３６ １１５±０５０ ０９１±０６９ ０７４±０６２ ０６５±０５４ ０７１±０６８ ３３２±１４９

　　注：与同组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜００５

表４　２组患儿外周血ＩＬ６及Ｔ淋巴细胞亚群变化比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＩＬ６（Ｐｇ／ｍＬ） ＣＤ３＋（％） ＣＤ４＋（％） ＣＤ８＋（％） ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

观察组（ｎ＝３４）
　治疗前 ７３４１±２３３４ １７０２４６±４０３３９ １０４９１３±３３１８８ １４２２８７±２５５６２ ０８８±０３９
　治疗后 ３２９４±１７１９ ２８２８３５±５７５７１△ １５００６１±３１２１０ ８６０１８±１４７２３△ １７２±０５０△

对照组（ｎ＝３４）
　治疗前 ７１２５±２２９７ １６８７９８±４０５８５ １００９４３±３３５０１ ８６０１８±１４７２３ ０８２±０４５
　治疗后 ５３４６±１９２３ ２１１５９４±３９６８８ １１３７５３±２７１６８ ９９９２４±２１３８０ １２１±０４２

　　注：与同组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜００５
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又可泻水气以化痰浊；佐以金银花、野菊花宣发郁

热，与生石膏相合共泻内外热；地龙化痰解痉平喘；

全方共奏宣肺开闭、清热化痰，止咳平喘的功效。

小儿病毒性肺炎属于中医学“肺炎喘嗽”范畴，

小儿肺常不足，易感受风邪，且小儿体属纯阳，风犯

肺卫，郁而不宣，从阳化热，炼液成痰，痰与热结，壅

阻气道，导致肺气郁闭，肺失宣肃，产生发热、咳嗽、

痰壅、喘息等症状。多项临床研究表明，小儿病毒性

肺炎发病率最高的证型为痰热闭肺证［１３］。热毒宁

注射液作为临床应用较广泛的中药注射制剂，可用

于治疗小儿病毒性肺炎的痰热闭肺证，多项临床研

究表明，热毒宁注射液能显著缓解小儿病毒性肺炎

临床症状，且参与调节细胞免疫［６］。利巴韦林又名

三氮唑核苷，是广谱抗病毒药物，临床验证其对呼吸

道合胞病毒、腺病毒、流感及副流感病毒疗效确切，

是目前治疗病毒性肺炎的有效药物［１４］。盐酸氨溴

索为临床常用的祛痰剂，现代药理研究表明，盐酸氨

溴索除了有促进黏痰溶解及痰液排出来的祛痰作用

外，尚具有抗氧化抗炎、促进肺表面活性物质的合成

与释放、抑制病原体及提高抗生素在肺组织中的浓

度的作用，且安全性高、不良反应少，使用方便，临床

应用普遍［１５］。

Ｔ淋巴细胞是参与机体特异性免疫反应的免疫
细胞，在机体免疫系统中发挥重要作用，根据表面抗

原的不同，可分为 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋、ＣＤ４５＋等，
其中ＣＤ３＋细胞代表Ｔ淋巴细胞总数；ＣＤ４＋为辅助
性Ｔ淋巴细胞，通过分泌细胞因子调节免疫系统网
络中相关生物活性，对免疫启动、免疫强弱及免疫最

终表现形式中起着关键作用；ＣＤ８＋为细胞毒性Ｔ淋
巴细胞，其主要作用时直接杀伤病毒、变异细胞等，

具有免疫抑制作用；而 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋的比值可以检
测免疫紊乱［１６］。ＩＬ６是机主要的细胞因子，主要由
Ｔ淋巴细胞、Ｂ淋巴细胞、上皮细胞等多种瘤细胞产
生，ＩＬ６能促进Ｔ淋巴细胞分化成细胞毒性Ｔ细胞，
促进Ｂ细胞增殖、分化，促进肝合成内源性致热源
参与炎性反应，参与机体免疫反应［１７］。多项临床研

究表明，支气管肺炎患儿体内 ＩＬ６、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细
胞数较正常儿童明显升高，ＣＤ３＋、ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞
数几ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值较正常儿童明显降低［１８１９］。

本研究结果显示，２组患儿治疗后发热、咳嗽、
痰壅、喘息、肺部听诊及胸部 Ｘ线片均较治疗前好
转，且观察组喘息症状治疗后较对照组缓解更明显，

观察组治疗后总积分较对照组降低更明显，差异有

统计学意义（Ｐ＜００５）。２组患儿治疗后 ＩＬ６、

ＣＤ８＋均较治疗前降低、ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

均较治疗前升高，其中观察组治疗后 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋／
ＣＤ８＋升高较对照组更明显，且观察组降低 ＣＤ８＋更
明显，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），综合来看，观
察组疗效均较对照组高，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。

本研究结果表明，咳可灵合剂联合热毒宁注射

液治疗小儿病毒性肺炎痰热闭肺证临床疗效确切，

疗效优于对照组盐酸氨溴索口服溶液和利巴韦林注

射液，能明显改善患儿发热、咳嗽、痰壅、喘息症状，

改善肺部听诊情况及促进胸部炎性反应吸收，且能

有效纠正患儿免疫功能紊乱情况，安全性好，值得临

床推广应用。
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肾固精，致使肾脏封藏功能得以恢复，精微物质得以

封固而不外泄，与此同时，冬虫夏草可补肺气，发挥

肺肾两脏双补，金水相生［８１３］。高血压患者常因肾

失固藏精微物质外泄，而常出现微量白蛋白尿［１４］，

正如本研究纳入的９０例患者，其尿中微量白蛋白水
平高于正常水平，在经过一定措施干预后 ＭＡＵ有
明显下调，其中加用至灵菌丝胶囊的患者 ＭＡＵ下
降的趋势更为明显，故我们认为至灵菌丝胶囊可加

强对精微物质的固摄。有药理研究证实，冬虫夏草

含有包括氨基酸等重要物质，可通过降低肾小球的

硬化程度，抑制肾小球细胞外基质的降解而发挥肾

保护功能。

在对至灵菌丝胶囊作用机制的进一步深入研究

中我们检测２组患者治疗前后 ＬｐＰＬＡ２浓度的变
化，外周血ＬｐＰＬＡ２是血管动脉粥样硬化斑块中炎
性反应细胞产生的酶，大量文献资料［１５１８］证实 Ｌｐ
ＰＬＡ２与血管内炎性反应呈正相关关系，监测 Ｌｐ
ＰＬＡ２浓度的变化可在一定程度了解血管内皮炎性
反应状况，而血管内皮功能及结构的异常可导致动

脉异常收缩，从而出现血压升高，因此降低ＬｐＰＬＡ２
是调控血压的关键。本研究结果显示２组患者 Ｌｐ
ＰＬＡ２治疗后均有一定程度的下降，观察组 ＬｐＰＬＡ２
浓度下调得更为明显，因此我们认为，至灵菌丝胶囊

治疗阴阳两虚型高血压的作用机制可能与降低 Ｌｐ
ＰＬＡ２有关。
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