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摘要：目的　探讨孟鲁司特钠联合布地奈德治疗儿童咳嗽变异性哮喘（ＣＶＡ）的效果，以及对血清肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、免
疫球蛋白Ｅ（ＩｇＥ）的影响。方法　选取２０１４年３月—２０１６年３月在该院治疗的 ＣＶＡ患儿１１０例，将患儿随机分为观察组
（ｎ＝５９）和对照组（ｎ＝５１），观察组给予孟鲁司特钠联合布地奈德治疗，对照组给予布地奈德治疗，观察两组治疗效果，以及血
清ＴＮＦα和ＩｇＥ变化等。结果　观察组治疗效果明显优于对照组（Ｐ＜０．０５），其总有效率为９６．６１％；观察组咳嗽消失时间和
喘憋消失时间分别为（７．２０±１．５９）ｄ和（８．１２±１．２２）ｄ，明显短于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察组治疗后 ＴＮＦα和 ＩｇＥ分别为
（５２０．０５±９８．９２）ｎｇ·Ｌ－１和（６１０．０１±１０１．２９）Ｕ·ｍＬ－１，明显低于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察组治疗后用力肺活量（ＦＶＣ）和第１
秒用力呼气量（ＦＥＶ１）分别为（３．９７±０．６２）Ｌ和（３．０１±０．５０）Ｌ，明显高于对照组（Ｐ＜０．０５）。结论　鲁司特钠联合布地奈德
治疗儿童ＣＶＡ有较好的效果，能明显降低血清ＴＮＦα和ＩｇＥ水平，改善患儿肺功能。
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ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００９－６４６９．２０１８．０４．０４６

ＥｆｆｅｃｔｏｆｍｏｎｔｅｌｕｋａｓｔａｎｄｂｕｄｅｓｏｎｉｄｅｏｎｓｅｒｕｍＴＮＦα
ａｎｄＩｇＥｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔａｓｔｈｍａ

ＷＵＪｉｎｙｉｎｇ
（ＰｕｙａｎｇＯｉｌＦｉｅｌｄＧｅｎｅｒａｌＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｐｕｙａｎｇ，Ｈｅｎａｎ　４５７００１，Ｃｈｉｎａ）

Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｍｏｎｔｅｌｕｋａｓｔｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｂｕｄｅｓｏｎｉｄｅｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔ
ａｓｔｈｍａ（ＣＶＡ）ａｎｄｉｔｓｅｆｆｅｃｔｏｎｓｅｒｕｍｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα（ＴＮＦα），ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎＥ（ＩｇＥ）．Ｍｅｔｈｏｄｓ　ＦｒｏｍＭａｒｃｈ２０１４ｔｏ
Ｍａｒｃｈ２０１６，１１０ｃａｓｅｓｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈＣＶＡｉｎｏｕｒｈｏｓｐｉｔａｌｗｅｒｅｓｅｌｅｃｔｅｄａｎｄｒａｎｄｏｍｌｙｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ（ｎ＝５９）ａｎｄ
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１．２２）ｄ，ｗｈｉｃｈｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｓｈｏｒｔｅｒｔｈａｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．ＴｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔＴＮＦαａｎｄＩｇＥｗｅｒｅ
（５２０．０５±９８．９２）ｎｇ·Ｌ－１ａｎｄ（６１０．０１±１０１．２９）Ｕ·ｍＬ－１，ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅｆｏｒｃｅｄｖｉｔａｌ
ｃａｐａｃｉｔｙ（ＦＶＣ）ａｎｄｆｏｒｃｅｄｅｘｐｉｒａｔｏｒｙｖｏｌｕｍｅｉｎｔｈｅｆｉｒｓｔｓｅｃｏｎｄ（ＦＥＶ１）ｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔｗｅｒｅ（３．９７±０．６２）
Ｌａｎｄ（３．０１±０．５０）Ｌ，ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　Ｍｏｎｔｅｌｕｋａｓｔｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ
ｂｕｄｅｓｏｎｉｄｅｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈＣＶＡｈａｓａｇｏｏｄｅｆｆｅｃｔ，ｃａｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｒｅｄｕｃｅｔｈｅｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＩｇＥａｎｄＴＮＦα，ｉｍｐｒｏｖｅ
ｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｍｏｎｔｅｌｕｋａｓｔ；ｂｕｄｅｓｏｎｉｄｅ；ｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔａｓｔｈｍａ；ｃｈｉｌｄｒｅｎ；ＴＮＦα；ＩｇＥ

　　咳嗽变异型哮喘（ＣＶＡ）是临床常见的特殊类
型哮喘，患者以反复发作咳嗽为特征，表现出气道

高反应性，一般容易在清晨或者夜间发作，是临床

引起小儿慢性咳嗽常见的重要原因，严重影响了患

儿的身心健康，近年来，其发病率呈现上升的趋

势［１］。ＣＶＡ属于隐匿性哮喘，患儿以顽固性咳嗽为
主要体征，表现出反复发作性喘息、呼吸困难以及

胸闷等体征，多数患者经治疗后可缓解，但是部分

患儿长期使用抗菌药物无效，病程迁延难愈，孟鲁

司特钠属于白三烯受体拮抗药物，已成为临床治疗

哮喘首选药物，效果显著［２］。濮阳市油田总医院观

察了孟鲁司特钠联合布地奈德治疗 ＣＶＡ的临床治
疗效果，现报道如下。

１　资料与方法
１．１　一般资料　选取２０１４年３月—２０１６年３月在
濮阳市油田总医院接受治疗的ＣＶＡ患儿１１０例，其
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中男６７例，女４３例；年龄３～９岁，平均年龄（４．９９±
１．４２）岁。纳入标准：（１）符合《儿童支气管哮喘防治
常规（试行）》中的诊断标准；（２）患儿监护人知情同
意并签署同意书。排除标准：（１）合并有肺炎、鼻窦
炎等感染性疾病；（２）治疗前１周内使用过糖皮质激
素、白三烯受体抑制剂；（３）对本次研究药物过敏者。
采用随机数字表法，将患儿随机分为观察组（ｎ＝５９）
和对照组（ｎ＝５１），两组患儿性别、年龄等一般资料
比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表１。本研究
经院医学伦理委员会批准同意。

表１　两组一般资料比较

组别 例数
性别／例

男 女

年龄／

（岁，ｘ±ｓ）

病程／

（月，ｘ±ｓ）

对照组 ５１ ３２ １９ ４．９６±１．２０ ２０．６５±９．９４

观察组 ５９ ３５ ２４ ５．０２±１．１３ ２１．０３±７．８２

χ２（ｔ）值 ０．１３５ （０．２６９） （０．２２４）

Ｐ值 ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５

１．２　治疗方法　对照组：给予患儿布地奈德治疗，
采用布地奈德喷剂每次０．８ｍｇ，２次／天，连续治疗
２个月后观察治疗效果。

观察组：在对照组基础上联合孟鲁司特钠治

疗，２～５岁患儿给予每次４ｍｇ，６～８岁患儿给予每
次５ｍｇ，１次／天，连续治疗２个月后观察治疗效果。
１．３　检测方法　在治疗前后采集患儿外周静脉血
液，清晨空腹采血３ｍＬ，静置１ｈ后离心２０００ｒ·
ｍｉｎ－１，分离血清后放于 －２０℃冰箱待检。采用
ＥＬＩＳＡ法测定患者血清免疫球蛋白 Ｅ（ＩｇＥ）和肿瘤
坏死因子α（ＴＮＦα）浓度变化，所有细胞因子操作
按照说明书进行操作。

１．４　疗效判断　显效：治疗２周内咳嗽消失，肺部

阳性体征消失；好转：治疗１个月内咳嗽消失，肺部
阳性体征消失；无效：治疗１个月内咳嗽症状无明
显变化甚至加重。总有效率 ＝（显效例数 ＋好转例
数）／总例数×１００％。
１．５　统计学方法　数据整理分析采用 ＳＰＳＳ１９．０
统计软件。计量资料以ｘ±ｓ表示，组间比较使用成
组ｔ检验，组内比较使用配对 ｔ检验。计数资料比
较使用 χ２检验，等级资料采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检
验。以Ｐ＜０．０５示差异有统计学意义。
２　结果
２．１　两组治疗效果比较　观察组治疗效果明显优
于对照组（Ｐ＜０．０５），其总有效率为 ９６．６１％，见
表２。
２．２　两组主要症状消失时间比较　观察组咳嗽消
失时间和喘憋消失时间分别为（７．２０±１．５９）ｄ和
（８．１２±１．２２）ｄ，明显短于对照组（Ｐ＜０．０５），见
表３。

表３　两组主要症状消失时间比较／ｘ±ｓ

组别 例数 咳嗽消失时间／ｄ 喘憋消失时间／ｄ

对照组 ５１ ９．４８±１．９８ １０．１０±１．６２

观察组 ５９ ７．２０±１．５９ ８．１２±１．２２

ｔ值 －６．６９５ －７．２９７

Ｐ值 ＜０．０５ ＜０．０５

２．３　两组治疗前后ＴＮＦα和ＩｇＥ比较　两组治疗
前 ＴＮＦα和 ＩｇＥ比较差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）；两组治疗后 ＴＮＦα和 ＩｇＥ较治疗前明显降
低（Ｐ＜０．０５）；观察组治疗后 ＴＮＦα和 ＩｇＥ分别为
（５２０．０５±９８．９２）ｎｇ·Ｌ－１和（６１０．０１±１０１．２９）Ｕ·
ｍＬ－１，明显低于对照组（Ｐ＜０．０５）。见表４。
２．４　两组治疗前后肺功能比较　两组治疗前用力

表２　两组治疗效果比较／例（％）

组别 例数 显效 好转 无效 Ｚ值 Ｐ值

对照组 ５１ ２９（５６．８６） １２（２３．５３） １０（１９．６１）
－２．１３４ ＜０．０５

观察组 ５９ ４３（７２．８８） １４（２３．７３） ２（３．３９）

表４　两组治疗前后ＴＮＦα和ＩｇＥ比较／ｘ±ｓ

组别 例数
ＩｇＥ／Ｕ·ｍＬ－１ ＴＮＦα／ｎｇ·Ｌ－１

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 ５１ １６４２．５５±１５０．０２ １０３２．１０±１３４．４２ａ １２５１．２０±１４０．８１ ８７３．２９±１０１．４４ａ

观察组 ５９ １６５０．２８±１４３．２９ ６１０．０１±１０１．２９ａ １２６４．０５±１３７．２０ ５２０．０５±９８．９２ａ

ｔ值 ０．２７６ －１８．７４１ ０．４８４ －１８．４５８

Ｐ值 ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５

　　注：与本组治疗前比较，ａＰ＜０．０５。
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肺活量（ＦＶＣ）和第１秒用力呼气量（ＦＥＶ１）比较差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；两组治疗后 ＦＶＣ和
ＦＥＶ１较治疗前明显改善（Ｐ＜０．０５）；观察组治疗后
ＦＶＣ和ＦＥＶ１分别为（３．９７±０．６２）Ｌ和（３．０１±
０．５０）Ｌ，明显高于对照组（Ｐ＜０．０５）。见表５。

表５　两组治疗前后ＦＶＣ和ＦＥＶ１比较／（Ｌ，ｘ±ｓ）

组别 例数
ＦＶＣ ＦＥＶ１

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 ５１ ２．７８±０．８１ ３．２０±０．７１ａ １．６２±０．４０ ２．５０±０．４８ａ

观察组 ５９ ２．８０±０．５２ ３．９７±０．６２ａ １．６０±０．３２ ３．０１±０．５０ａ

ｔ值 ０．１５６ ６．０７３ －０．２９１ ５．４３４

Ｐ值 ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５

　　注：与本组治疗前比较，ａＰ＜０．０５。

３　讨论
ＣＶＡ属于特殊类型哮喘，患者主要体征为夜间

或者清晨咳嗽，一般患儿会合并有过敏性鼻炎，通

过长期规范的吸入激素类药物治疗能够减少 ＣＶＡ
患儿病情进展成典型哮喘。长期的慢性咳嗽既影

响了患儿生长发育，同时还存在抗菌药物滥用导致

临床耐药性提升［３４］。研究发现 ＣＶＡ发病因素较
多，主要和多种炎性因子参与表现为持续慢性气道

炎性反应有关，白三烯属于炎性因子中最重要的一

种，可以直接参与 ＣＶＡ患儿气道炎性反应，引发气
道局部反应性升高［５］。当患儿气道仅存在高反应

性不产生痉挛、狭窄以及轻微变化时，气道狭窄阻

塞的程度尚未到引发哮喘水平，因此患儿表现出持

续、反复咳嗽而不具备典型的哮喘喘息症状［６］；此

外白三烯同ＩｇＥ、白细胞介素等发生相互作用、影响
构成了ＣＶＡ发生的病理生理基础［７］。目前临床主

张采用抗组胺药物、支气管扩张药物以及吸氧、抗

炎等支持治疗，但是停药后患儿复发率较高，不良

反应容易造成儿童组织、器官功能损伤［８９］。

糖皮质激素属于哮喘最为有效的抗炎药物，可

以对ＣＶＡ患者初始治疗中应用吸入支气管舒张剂
和糖皮质激素为主的治疗方法，濮阳市油田总医院

传统采取布地奈德喷剂即属于糖皮质激素药物，起

效作用快，在各年龄段均可以应用，尤其适用于急

性发作期治疗，布地奈德可以增强细胞稳定性，有

效抑制局部免疫反应，减少过敏活性介质释放，降

低过敏介质活性，同时减轻了平滑肌收缩反应，并

且，气雾剂形式对于患儿来讲肺部吸收更好，生物

利用度高，药物进入血液循环量较少，患者不良反

应轻微［１０１１］。近年来研究发现布地奈德无法缓解

白三烯介导的炎性反应，濮阳市油田总医院联合应

用孟鲁司特钠进行治疗，孟鲁司特钠通过其受体抑

制白三烯多肽的活性，减少了炎性物质释放，增加

了血管通透程度，改善患儿支气管痉挛与嗜酸性

粒细胞浸润，降低了气道高反应性，改善患儿肺脏

通气功能［１２１３］。本研究显示，观察组治疗总有效

率为９６．６１％显著高于对照组，说明联合布地奈德
和孟鲁司特钠可以提升治疗效果。观察组咳嗽消

失时间和喘憋消失时间分别为（７．２０±１．５９）ｄ和
（８．１２±１．２２）ｄ，明显短于对照组，说明联合治疗
可以缩短患儿体征消失时间。观察组治疗后 ＦＶＣ
和 ＦＥＶ１分别为（３．９７±０．６２）Ｌ和（３．０１±０．５０）
Ｌ，明显高于对照组，说明联合治疗能够提升患儿
肺功能。这说明两种药物联合治疗可以协同增强

治疗效果。

本研究记录了临床常用的炎性因子指标，ＴＮＦ
α属于促炎因子，可以促进其他相关炎性因子如白
细胞介素６分泌，可以更好地反映人体炎性状
态［１４］；ＩｇＥ则是主要介导变态反应性哮喘，让支气
管下的肥大细胞活化，嗜酸性粒细胞发生集聚，释

放出炎性因子可以让血管充盈，加重了气道的阻

塞，导致哮喘体征加重［１５］。白三烯等介质则主要来

源自呼吸道肥大细胞、嗜酸性粒细胞等炎性细胞，

高浓度的ＴＮＦα和白细胞介素等均会促进气道反
应性，参与气道的重塑，诱发哮喘发生与发展。本

研究中，观察组治疗后 ＴＮＦα和 ＩｇＥ分别为
（５２０．０５±９８．９２）ｎｇ·Ｌ－１和（６１０．０１±１０１．２９）Ｕ·
ｍＬ－１，明显低于对照组，说明两种药物的联合应用
可以降低患者体内炎性因子浓度，减轻患儿体内炎

性反应。以往研究也证实通过直线相关分析结果

孟鲁司特钠联合布地奈德气雾剂对 ＣＶＡ患儿肺功
能改善同血清ＩｇＥ、ＴＮＦα水平改变密切相关［１６］。

综上所述，孟鲁司特钠联合布地奈德治疗儿童

ＣＶＡ有较好的效果，能明显降低血清 ＴＮＦα和 ＩｇＥ
水平，改善患儿肺功能，值得推广使用。
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