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孟鲁司特联合布地奈德对咳嗽变异性哮喘患儿肺功能和血清转化生长因子
β1 水平的影响 
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摘  要：目的  探讨分析孟鲁司特联合布地奈德治疗咳嗽变异性哮喘（CVA）的临床疗效，及其对患儿肺功能和血清转化生

长因子 β1 水平的影响。方法  选取 2013 年 8 月—2016 年 6 月在西安市中心医院接受治疗的 117 例 CVA 患儿为研究对象，

随机分为对照组 59 例和观察组 58 例。对照组患者给予雾化吸入布地奈德治疗，观察组在对照组的基础上给予孟鲁司特钠咀

嚼片治疗，均治疗 2 个月。观察治疗前后两组患儿肺功能指标包括肺活量（VC）、1 s 用力呼吸容积（FEV1）、FEV1/用力肺

活量（FVC）、最大呼气峰流速（PEF）/预计值的百分比（PEF pred%），以及血清转化生长因子 β1（TGF-β1）和炎症因子包

括血清免疫球蛋白 E（IgE）、血浆白细胞介素 8（IL-8）、人肿瘤坏死因子-α（TNF-α），以及临床症状积分的变化。结果  治
疗 2 个月后，两组的症状积分均有显著降低，治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；且观察组患儿症状评分显著低于

对照组，差异具有统计学意义（P＜0.05）。两组患儿的 VC 无明显变化，而 FEV1、FEV1/FVC 以及 PEF pred%较治疗前均

有显著升高，治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；且观察组的该 3 种指标显著高于对照组，两组比较差异具有统计

学意义（P＜0.05）。两组的 TGF-β1 较治疗前有显著升高，IgE、IL-8、TNF-α 明显降低，同组治疗前后比较差异有统计学意

义（P＜0.05），且观察组的 TGF-β1 显著低于对照组，IgE、IL-8、TNF-α 明显高于对照组，比较差异具有统计学意义（P＜
0.05）。结论  孟鲁司特联合布地奈德吸入治疗咳嗽变异性哮喘的临床疗效显著，可有效改善患儿的肺功能以及 TGF-β1 水平，

抑制炎症因子水平。 
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Influence of budesonide combined with montelukast on lung function and 
transforming growth factor-β1 of children with cough variant asthma 
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Abstract: Objective To investigate the clinical efficacy of budesonide combined with montelukast on treatment of children with 
cough variant asthma, and its influence on lung function and transforming growth factor-β1. Methods  One hundred and seventeen 
children with cough variant asthma inXi’an Central Hospital from August 2013 to June 2016 were divided into control group and 
observation group. Fifty-nine children in control group were treated with aerosol budesonide, while 58 children in observation group 
were treated with montelukast  based on control group. The lung function index including VC, FEV1, FEV1/FVC, and PEF pred%, 
TGF-β1, inflammatory factors including IgE, IL-8, TNF-α, and clinical symptom score in both groups were detected and analyzed 
before and after treatment. Results  After two months of treatment, clinical symptom score in each group obviously decreased, and 
that in observation group was significantly lower than that of control group (P < 0.05). The FEV1, FEV1/FVC, and PEF pred% of 
two groups showed remarkable increase, and those in observation group were much higher than those of control group (P < 0.05), 
while no conspicuous changes were detected in VC. Additionally, TGF-β1 of each group increased markedly, and that in observation 
group was much higher, while IgE, IL-8, and TNF-α in two groups showed obvious decrease, and those in observation group were 
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significantly lower than those of control group (P < 0.05). Conclusion  Budesonide combined with montelukast had a great ability 
on treatment of children with cough variant asthma, and could significantly improve the lung function and levels of TGF-β1, and 
inhibit the levels of inflammatory factors. 
Key words: cough variant asthma; budesonide; montelukast; lung function; transforming growth factor-β1 
 

咳嗽变异性哮喘（cough variant asthma, CVA）

又名过敏性咳嗽或隐匿性哮喘，是临床上常见的一

种慢性呼吸道疾病[1]。CVA 是以咳嗽为主要病症而

无喘息症状的不典型哮喘，并存在呼吸道高反应性，

在儿童中发病率较高，可达 0.77%～5.0%[2-3]。正是

由于该病的不典型性，在诊断中极易出现误诊，往

往耽误治疗时机[4]。目前，对于 CVA 的治疗主要以

糖皮质激素、支气管舒张剂以及 β-受体激动剂等方

法[5]，然而对于正处于组织发育时期的儿童，以上

治疗方案的不良反应可能会影响到其组织器官发育

甚至损伤[6]。因此，本研究拟探讨分析新型糖皮质

激素药物布地奈德雾化吸入联合白三烯受体拮抗剂

对小儿 CVA 的临床疗效，并观察其对肺功能和血清

转化生长因子 β1 水平的影响。 
1  资料与方法 
1.1  一般资料   

选取 2013 年 8 月至 2016 年 6 月西安市中心医

院收治的 117 例 CVA 患儿为研究对象。纳入标准：

（1）均符合《咳嗽的诊断与治疗指南》中对 CVA 诊

断的标准；（2）均为首次诊断出 CVA 或已诊断而未

长期接受糖皮质激素及白三烯受体抑制剂治疗。排

除标准：（1）由其他因素引发的慢性咳嗽者；（2）
合并鼻头眼、肺炎以及发热等感染性疾患者；（3）
胸片、血常规显示异常或有异物吸入史者；（4）支

气管激发试验为阴性者。将所有患儿随机分为对照

组和观察组，对照组 59 例，男性患儿 32 例，女性

患儿 27 例，年龄 2～10 岁，平均（3.9±1.6）岁，

病程 6 个月～2.5 年，平均（1.4±0.9）年；观察组

58 例，男性患儿 33 例，女性患儿 25 例，年龄 2～9
岁，平均（4.2±1.8）岁，病程 6 个月～2.5 年，平

均（1.3±0.8）年。所有患儿家属均签署知情同意书，

两组患儿性别、年龄以及病程等比较无明显差异，

具有可比性。 
1.2  方法 

两组 CVA 患儿均予以化痰、吸氧、止咳、抗感

染以及平喘等常规治疗。对照组在此基础上给予布

地奈德悬浊液（澳大利亚阿斯利康有限公司，规格

2 mL:1 mg，批号 Jx20120902）雾化吸入，1.0 mg/

次，2 次/d；观察组在对照组的基础上给予患儿孟

鲁司特钠咀嚼片（默沙东制药有限公司，规格 4 mg/
片，批号 Jx201210106）治疗，2～5 岁患儿 4 mg/
次，6～10 岁患儿 5.0 mg/次，1 次/d，睡前服用。

用药治疗期间若出现呼吸道感染患儿，应给予抗感

染等对症处理。所有患者均治疗 2 个月。 
1.3  观察指标 

两组患者均分别于治疗前、治疗后进行肺功能

指标、血清转化生长因子 β1（TGF-β1）水平以及炎

症因子的测定。（1）肺功能指标：包括肺活量（VC）、
1 s 用力呼吸容积（FEV1）、FEV1/用力肺活量（FVC）
以及最大呼气峰流速（PEF）/预计值的百分比（PEF 
pred%）。（2）血清细胞因子：分别于以上时间点的

晨间空腹 12 h 后静脉抽血 4～6 mL，置于抗凝管，

于 3 000 r/min 离心 10 min，取上清，保存于−80 ℃
待测。细胞炎症因子包括血清免疫球蛋白 E（IgE）、
血浆白细胞介素 8（ IL-8）、人肿瘤坏死因子 -α
（TNF-α），以及 TGF-β1 均采用酶联免疫吸附试验

（ELISA）法测定，试剂盒购于生工生物工程（上海）

股份有限公司。 
1.4  疗效判定标准 

治疗 2 个月后依据咳嗽症状评分情况对临床疗

效进行评价[7]。0 分：无咳嗽；1 分：起床或睡前时

有咳嗽；2 分：咳嗽导致睡中惊醒；3 分：咳嗽导致

睡中频繁惊醒；4 分：夜间多数时间咳嗽；5 分：严

重咳嗽而难以入睡。 
1.5  统计学分析 

采用 SPSS13.0 统计学软件进行数据处理，计量

资料用 ±x s 表示，组间比较采用 t 检验，计数资料

组间比较采用 χ2 检验。 
2  结果 
2.1  治疗前后两组咳嗽症状评分比较 

治疗前，两组患儿咳嗽症状积分比较无明显变

化；治疗 2 个月后，两组的咳嗽症状评分均有显著

降低，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜
0.05）；且观察组患儿咳嗽症状评分显著低于对照

组，差异具有统计学意义（P＜0.05）。见表 1。 
2.2  治疗前后两组肺功能指标比较分析 
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治疗前，两组患儿的肺功能指标比较差异无统

计学意义；治疗 2 个月后，两组患儿的 VC 无明显

变化，而 FEV1、FEV1/FVC 以及 PEF pred%较治疗 

表 1  治疗前后两组患儿咳嗽症状评分比较（ ±x s ） 
Table 1  Comparison of symptom scores of two groups 
before and after treatment ( ±x s )  

组别 n/例 症状评分/分 

治疗前 治疗后 
对照 59 3.11±0.69 1.42±0.57* 
观察 58 3.04±0.67 0.83±0.50*# 
与本组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; #P < 0.05 vs control group 
after treatment 

前均有显著升高，同组治疗前后比较差异有统计学

意义（P＜0.05），且观察组的该 3 种指标显著高于

对照组，比较差异具有统计学意义（P＜0.05）。见

表 2。 
2.3  治疗前后两组血清 TGF-β1 及炎症因子比较 

治疗前，两组患儿的血清 TGF-β1 及炎症因子

比较差异无统计学意义；治疗 2 个月后，两组的

TGF-β1 较治疗前有显著升高，IgE、IL-8、TNF-α
有明显降低，同组治疗前后比较差异有统计学意义

（P＜0.05）；且观察组的 TGF-β1 显著低于对照组，

IgE、IL-8、TNF-α 明显高于对照组，比较差异具有

统计学意义（P＜0.05）。见表 3。 

表 2  治疗前后两组肺功能指标变化情况比较（ ±x s ） 
Table 2  Comparison of changes of lung function indexes between two groups before and after treatment ( ±x s ) 

组别 n/例 时间 VC/L FEV1/L FEV1/FVC/% PEF pred/% 
对照 59 治疗前 1.63±0.34 1.52±0.21 50.21±4.38 63.19±6.51 

  治疗后 1.68±0.27 2.61±0.28* 66.19±5.18* 78.96±7.18* 
观察 58 治疗前 1.62±0.25 1.57±0.23 48.75±4.24 65.34±6.72 

  治疗后 1.71±0.28 3.11±0.12*# 77.28±6.87*# 84.59±7.03*# 
与本组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; #P < 0.05 vs control group after treatment 

图 3  治疗前后两组血清 TGF-β1 及炎性因子变化情况比较（ ±x s ） 
Table 3  Comparison of serum levels of TGF-β1 and inflammatory factors between the two groups before and after 
treatment ( ±x s ) 

组别 时间 n/例 TGF-β1/（ng·L−1） IgE/（U·L−1） IL-8/（ng·L−1） TNF-α/（ng·L−1） 
对照 治疗前 59 33.97±12.34 1586.68±216.99 118.47±17.89 1218.37±195.06 

 治疗后  52.28±14.79* 997.37±161.05* 77.69±14.13* 870.28±143.38* 
观察 治疗前 58 35.16±12.65 1624.05±227.12 121.52±18.27 1260.77±210.21 

 治疗后  73.82±18.02*# 634.42±115.86*# 52.93±10.54*# 507.94±126.08*# 
与本组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; #P < 0.05 vs control group after treatment 

3  讨论 
目前，小儿 CVA 的发病机制仍不够清楚，但普

遍认可的是小儿 CVA 是多种炎性细胞共同参与的

气道慢性变态反应性炎症[8]。炎症细胞会释放出炎

性介质而引起患儿气道的炎症反应，当气道仅有高

反应性，而不发生狭窄、痉挛或轻微变化，气道狭

窄的阻塞程度并未达到可引起喘息的程度，因而临

床上表现出持续咳嗽而未出现典型哮喘的喘息[9]。

研究表明，白三烯是一种重要的促炎介质，可与 IgE
以及 IL-4 互作、相互影响而促进了 CVA 的发病[10]。

目前，临床上常采用布地奈德雾化吸入治疗小儿

CVA，然而其对于气道炎性反应的炎性因子以及白

三烯的合成、释放过程抑制效果并不理想，而一定

程度上阻碍了患儿的康复[11]。孟鲁司特作为一种特

异性白三烯受体抑制剂，广泛被用于哮喘的临床治

疗，可有效抑制患者气道的高反应性，进而改善肺

功能[12]。 
鉴于此，本研究分析探讨了孟鲁司特联合布地

奈德治疗咳嗽变异性哮喘的临床疗效，及其对患儿

肺功能和 TGF-β1 水平的影响。结果表明，治疗 2
个月后，两组的症状积分均有显著降低（P＜0.05），
且观察组患儿症状评分显著低于对照组（P﹤0.05）。
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该结果与吴海丽等[13]研究结果类似，提示单纯布地

奈德雾化吸入或联合孟鲁司特均对 CVA 患儿的咳

嗽症状有明显的改善作用，但联合用药临床疗效更

为明显。此外，两组患儿的 FEV1、FEV1/FVC 以

及 PEF pred%较治疗前均有显著升高（P＜0.05），
且观察组的该 3 种指标显著高于对照组（P＜0.05）。
该结果与彭燕等[14]研究结果类似，进一步证明了布

地奈德联合孟鲁司特可有效改善 CVA 患儿的肺功

能。TGF-β1 是具有多功能、多效性以及双重效应的

生长、分化因子，可参与气道炎性反应、气道重建

以及免疫应答等多个机体反应[15]。在本研究中，两

组的TGF-β1较治疗前有显著升高，IgE、IL-8、TNF-α
有明显降低（P＜0.05），且观察组的 TGF-β1 显著

低于对照组，IgE、IL-8、TNF-α 明显高于对照组，

差异具有统计学意义（P＜0.05）。 
综上所述，单纯布地奈德雾化吸入或联合孟鲁

司特对 CVA 患儿均有良好的临床疗效，而孟鲁司特

联合布地奈德吸入能更好的改善患儿的咳嗽症状、

肺功能以及 TGF-β1，并且可更为明显地抑制患儿的

气道炎症反应。 
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