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摘要：目的　探讨布地奈德对轻度持续性支气管哮喘患儿的治疗作用及机制。方法　选取１２０例轻度持续性支气管哮喘患
儿，采用抽签方法随机分为布地奈德组和孟鲁司特组，各６０例，两组患儿均采用对应药物连续治疗８周后评价临床症状、气道
炎症、血清基质金属蛋白酶（ＭＭＰ）。结果　治疗后，布地奈德组患儿的日间、夜间症状评分均低于孟鲁司特组，差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０５），布地奈德组患儿血清金属蛋白酶９（ＭＭＰ９）、金属蛋白酶２（ＭＭＰ２）、白细胞介素１７（ＩＬ１７）、白细胞介素
３３（ＩＬ３３）、嗜酸性粒细胞（ＥＯＳ）均低于孟鲁司特组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；治疗后，布地奈德组患儿的控制率９５．００％
高于孟鲁司特组的８３．３３％，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　布地奈德治疗轻度持续性支气管哮喘患儿能更加显著的
减轻患儿的气道炎性反应、改善临床症状、提高治疗效果。
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　　支气管哮喘是临床上较为常见的慢性呼吸系
统疾病，相关研究显示支气管哮喘的发病率可达

０．００７％以上［１］，且近年来呈现出了明显的上升趋

势。临床上支气管哮喘的长期进展可以导致肺心

病及肺动脉高压的发生，临床预后不佳［２］。

　　白三烯受体拮抗剂是目前临床上治疗支气管
哮喘的重要方式，孟鲁司特可以通过抑制白三烯受

体的激活，抑制下游细胞炎症因子的活化，降低呼

吸道上皮黏膜的损伤，改善哮喘症状［３］。但相关临

床研究显示，白三烯受体拮抗剂治疗哮喘的临床总

体有效率不足３５％，治疗存在明显的局限性［４］。糖

皮质激素可以通过抑制自身免疫性补体的形成、抑

制炎性细胞的浸润等，进而改善呼吸道的高反应

性［５６］。本研究通过诊治１２０例轻度持续性支气管
哮喘患儿，探讨布地奈德治疗小儿支气管哮喘的临

床价值，报道如下。

１　资料与方法
１．１　一般资料　选取２０１５年１月—２０１６年４月
驻马店市中心医院儿内科诊治的１２０例轻度持续
性支气管哮喘患儿，采用抽签方法随机分为布地奈

德组和孟鲁司特组各６０例。布地奈德组６０例，男
３７例、女２３例，年龄６～１３岁，平均（８．３８±１．８０）
岁，日间症状评分（１．３１±０．３５）分，夜间症状评分
（０．４２±０．１３）分。孟鲁司特组６０例，男４１例、女
１９例，年龄６～１３岁，平均（７．９０±１．５７）岁，日间症
状评分（１．３５±０．４３）分，夜间症状评分（０．３８±
０．１６）分。两组患儿的年龄、性别、日间与夜间症状
评分差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表１。
１．２　纳入与排除标准
１．２．１　纳入标准　（１）轻度持续性支气管哮喘患
儿的诊断参考《儿童支气管哮喘与防治指南》［７］；

（２）患儿的第１秒用力呼气容积（ＦＥＶ１）占预计值
百分比 ＞８０％；（３）所有患儿均属于轻度持续性支

气管哮喘；（４）患儿的年龄范围６～１３岁；（５）获得
患儿家长的知情同意及医院医学伦理委员会的

批准。

１．２．２　排除标准　（１）近４周内未发生呼吸道感染
疾病；（２）近３个月内患儿未使用糖皮质激素、白三
烯受体拮抗剂等影响实验结果的药物；（３）先天性心
脏病患儿；（４）对治疗药物具有过敏反应的患儿。
１．３　治疗方法　孟鲁司特组口服孟鲁司特钠咀嚼
片（鲁南贝特制药有限公司，批号４６１７０２０７），５ｍｇ，
每天１次，连续治疗８周；布地奈德组哮喘患儿雾化
吸入布地奈德混悬液吸入剂（ＡｓｔｒａＺｅｎｅｃａＰｔｙＬｔｄ，
批号３２０９８１），５００μｇ，每天２次，连续治疗８周。
１．４　疗效观察及指标评价　对比两组患儿治疗前
后的日间症状、夜间症状评分：（１）日间哮喘评分方
法：无症状（０分）；轻度症状，不影响日常生活（１
分）；中度症状，影响某些日常活动（２分）；１ｄ中有
较多时间的轻微症状，对患儿的工作或生活影响不

大（３分）；１ｄ中有较多时间的症状较重，对患儿的
工作或生活影响明显（４分）；１ｄ中有较多时间的
症状较重，患儿不能正常工作和生活（５分）。（２）
夜间哮喘评分方法：夜间无任何症状（０分）；因哮喘
症状夜醒１次（１分）；因哮喘症状夜醒２次或早醒
（２分）；夜间经常醒来多次，可间断入睡（３分）；晚
上不能入睡，端坐呼吸，不能平卧（４分）。
　　检测并对比两组患儿治疗前后的血清基质金
属蛋白酶９（ＭＭＰ９）、ＭＭＰ２、白细胞介素１７（ＩＬ
１７）、白细胞介素３３（ＩＬ３３）、诱导痰液嗜酸性粒细
胞计数（ＥＯＳ）的水平变化。
　　哮喘控制水平分级：按照２００９版全球哮喘防治
创议（ＧＩＮＡ）提出的标准［７］：根据 Ｎａｔｈａｎ制定的哮
喘控制测试（ＡＣＴ）问卷调查评分，满分２５分为哮
喘完全控制、２０～２４分为哮喘部分控制、≤１９分为
哮喘未控制。

表１　两组患儿的一般资料

组别 例数
性别／例

男 女
年龄／（岁，ｘ±ｓ） 日间症状评分／（分，ｘ±ｓ） 夜间症状评分／（分，ｘ±ｓ）

布地奈德组 ６０ ３７ ２３ ８．３８±１．８０ １．３１±０．３５ ０．４２±０．１３

孟鲁司特组 ６０ ４１ １９ ７．９０±１．５７ １．３５±０．４３ ０．３８±０．１６

ｔ（χ２）值 （０．５８６） １．５７０ －０．５２４ １．８１６

Ｐ值 ０．４４４ ０．１１９ ０．６０１ ０．０７２

·２６８１· 安 徽 医 药　ＡｎｈｕｉＭｅｄｉｃａｌａｎｄＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌ　２０１７Ｏｃｔ，２１（１０）



１．５　检测方法　清晨采集空腹静脉血，按照１００００
ｒ·ｍｉｎ－１的离心速度进行离心分离血清，－２０℃保
存待测，采集标本后１周内检测 ＭＭＰ９、ＭＭＰ２、ＩＬ
１７、ＩＬ３３、ＥＯＳ，采用瑞士罗氏全自动生化分析仪
Ｅ１７０模块进行检测，检测试剂盒购自上海泰康生物
科技有限公司。具体检测方法参照试剂盒说明书，

试剂盒内配有质控血清或质控标准品，所有操作严

格按照操作说明完成。

１．６　统计学方法　数据统计分析采用 ＳＰＳＳ１７．０
软件进行处理，计量资料采用 ｘ±ｓ进行统计描述，
两组间比较采用独立样本 ｔ检验，治疗前后比较采
用配对ｔ检验；计数资料采用百分率进行描述，两组
间比较采用 χ２检验；Ｐ＜０．０５表示差异有统计学
意义。

２　结果
２．１　两组患儿的临床症状缓解情况　治疗前，两
组日间、夜间症状评分比较差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５），治疗后，布地奈德组患儿的日间、夜间症状
评分均低于孟鲁司特组（Ｐ＜０．０５）；两组患儿治疗
后的日间、夜间症状评分较治疗前均显著降低（Ｐ＜
０．０５）。见表２。

表２　两组患儿的临床症状缓解情况／（分，ｘ±ｓ）

组别 例数
日间症状评分

治疗前 治疗后

夜间症状评分

治疗前 治疗后

布地奈德组 ６０ １．３１±０．３５０．３４±０．１０ａ ０．４２±０．１３０．１０±０．０２ａ

孟鲁司特组 ６０ １．３５±０．４３０．５８±０．１６ａ ０．３８±０．１６０．１６±０．０８ａ

ｔ值 －０．５５９ －９．５５３ １．５０３ －５．６３６

Ｐ值 ０．５７７ ＜０．００１ ０．１３６ ＜０．００１

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５。

２．２　两组患儿的血清ＭＭＰ、细胞因子及痰液ＥＯＳ
比较　治疗后，布地奈德组患儿的血清 ＭＭＰ９、
ＭＭＰ２、ＩＬ１７、ＩＬ３３、ＥＯＳ均低于孟鲁司特组（Ｐ＜
０．０５）。见表３。

２．３　两组患儿的临床疗效比较　治疗后，布地奈
德组患儿的控制率 ９５．００％，高于孟鲁司特组的
８３．３３％，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表４。

表４　两组患儿的临床疗效比较

组别 例数
完全控制／

例

部分控制／

例

未控制／

例

控制率／

例（％）

布地奈德组 ６０ ５ ５２ ３ ５７（９５．００）

孟鲁司特组 ６０ ２ ４８ １０ ５０（８３．３３）

χ２值 ４．２２７

Ｐ值 ０．０４０

３　讨论
　　遗传易感因素、先天性自身免疫性疾病及病毒
感染等，均可以促进小儿哮喘的发生发展，特别是

在年龄小于７岁的患儿中，哮喘的发病率更高，可
较普通人群上升４～５倍［８］。小儿哮喘的长期病情

进展，可以在呼吸道系统病变的基础上导致心脏的

代偿性病变，其中终末期的哮喘可以通过增加肺性

脑病等的发生，进而增加患儿的病死率。抗感染、

抗炎、止咳、祛痰等常规治疗的效果较为局限，一项

汇集了１２８例年龄小于７岁患儿哮喘的临床治疗结
局分析可以发现，孟鲁司特治疗哮喘的总体病情缓

解率不足４０％，且其中２５％的患儿最终进展为重度
哮喘，肺功能明显恶化［９１０］。

　　糖皮质激素可以通过在呼吸道局部抑制细胞
炎症因子的分泌，减轻局部 Ｔ淋巴细胞免疫紊乱导
致的气道高反应性，进而缓解病情。布地奈德为含

有右旋糖皮质激素的醛固酮类药物，具有抑制呼吸

道炎症反应，减轻呼吸道高反应性的效应，药理学

研究显示布地奈德的药效较地塞米松强２５倍，较
氢化可的松强７５倍［１１］，局部呼吸道作用效果较为

明显，可以显著抑制呼吸道腺体的分泌、减轻黏膜

水肿，并发挥较为理想的抗炎作用。虽然已有的研

表３　两组患儿的血清ＭＭＰ、细胞因子及痰液ＥＯＳ比较／ｘ±ｓ

时间 组别 例数 ＭＭＰ９／ｐｇ·Ｌ－１ ＭＭＰ２／ｐｇ·Ｌ－１ ＩＬ１７／ｎｇ·Ｌ－１ ＩＬ３３／ｎｇ·Ｌ－１ ＥＯＳ／％

治疗前 布地奈德组 ６０ ９４１．７±１５６．３ ２６１４．４±３４７．１ ９．４１±０．８６ １７．２５±１．５６ ２３．１５±３．１７

孟鲁司特组 ６０ ９１６．３±１８８．３ ２５５０．２±３２４．６ ９．６５±４．０９ １７．０２±２．１１ ２２．４８±２．９８

ｔ值 ０．８０４ １．０４６ ０．４４５ ０．６７９ １．１９３

Ｐ值 ０．４２３ ０．２９８ ０．６５７ ０．４９９ ０．２３５

治疗后 布地奈德组 ６０ ６３５．２±１３１．３ａ １２３１．８±１９８．０ａ ７．２０±０．８６ａ １２．７１±１．１８ａ ５．９６±１．６１ａ

孟鲁司特组 ６０ ６９４．２±１４４．６ａ １６０２．６±２２１．９ａ ８．１２±０．９１ａ １４．２６±１．５０ａ １０．８７±２．１９ａ

ｔ值 ２．３４０ ９．６５８ －５．６９２ －６．９２１ －１３．９９２

Ｐ值 ０．０２１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　　注：与同组治疗前比较，ａＰ＜０．０５。
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究探讨了布地奈德在哮喘中的治疗效果，认为布地

奈德可以有效提高小儿哮喘的临床治疗有效率，但

缺乏其与白三烯受体拮抗剂的对比研究，且缺乏对

于治疗后的血清相关生物学因子的研究。

　　本研究发现，治疗后的观察组患儿的夜间及日
间呼吸症状评分均明显改善，提示布地奈德治疗小

儿支气管哮喘的临床效果更为显著，布地奈德可以

通过抑制呼吸道黏膜的炎性反应，降低呼吸道黏膜

的损伤，抑制哮喘患儿的气道高反应性。Ｌａｊｑｉ
等［１２１３］通过前瞻性分析了８２例样本量的小儿支气
管哮喘患儿，发现布地奈德可以提高哮喘１５％的临
床治疗总体有效率，这与本研究的结论较为一致。

ＭＭＰ及ＩＬ１７、ＩＬ３３等是反应呼吸道炎性损伤的重
要指标，ＩＬ１７、ＩＬ３３等指标越高，哮喘患儿的呼吸
道症状越为严重，本研究发现布地奈德治疗后的观

察组患儿的血清相关细胞炎性因子指标均明显下

降，下降程度高于对照组，表明布地奈德对于呼吸

道的炎症抑制作用更为明显。布地奈德可以抑制

ＩＬ１７等诱导的下游巨噬细胞、单核细胞浸润，减轻
炎性细胞对于肺泡上皮组织的损伤，改善病情。

ＥＯＳ作为反应嗜酸性粒细胞的指标，可以评估哮喘
患儿的呼吸道过敏程度，研究中布地奈德治疗后的

观察组ＥＯＳ明显下降，提示观察组患儿的呼吸道对
于过敏原的耐受能力有所上升。但需要注意的是，

Ｔａｓｈｋｉｎ等［１４］研究者的研究中并未发现布地奈德治

疗后的ＥＯＳ的改善，这与本研究的结论存在一定的
差别，考虑到样本量的不足、临床资料的收集偏移

等，均可能影响到了统计结论的差别。最后，本研

究发现布地奈德的临床治疗总体有效率明显高于

对照组，差异有统计学意义，进一步提示了布地奈

德的临床治疗效果。

　　综上所述，布地奈德治疗支气管哮喘的临床效
果较为理想，其机制可能与抑制呼吸道黏膜的过敏

程度、改善细胞炎症因子的浸润等有关。本研究的

局限性在于对于布地奈德的临床治疗安全性的分

析不足。
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