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ＤｒｕｇＲｅｓｅａｒｃｈ

支气管哮喘患儿体内常存在辅助性 Ｔ细胞（Ｔｈ１）／
调节性 Ｔ细胞（Ｔｒｅｇ）失调犤１犦。变应性鼻炎的主要临床表

现为早晨、夜晚、接触过敏原后发作的阵发性喷嚏，大量

流涕，鼻痒，以及单侧或双侧、间歇或持续性的鼻塞等，

部分患者伴随嗅觉减退，与支气管哮喘同为临床常见的

变态反应性呼吸道疾病，两者的病因与病机具有相关

益生菌联合孟鲁司特钠咀嚼片对支气管哮喘伴变应性鼻炎
患儿外周血Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ免疫平衡的影响

谭燕萍，李景新，欧晓华，陈锡传
（广东省肇庆市广宁县中医院，广东 肇庆 ５２６３００）

摘要：目的 探讨益生菌联合孟鲁司特钠咀嚼片治疗支气管哮喘伴变应性鼻炎的临床疗效及对患儿外周血 Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ免疫平衡的影响。
方法 选取医院２０１７年６月至２０１８年３月收治的患儿１０６例，按入院顺序随机分为试验组（给予益生菌联合孟鲁司特钠咀嚼片治疗）

和对照组（给予单纯孟鲁司特钠咀嚼片治疗），各 ５３例，疗程均为 ３个月。结果 治疗 ３个月后，试验组患儿治疗总有效率高于对照组
（９０．５７％比７１．７０％，Ｐ＜０．０５）；两组患儿肺功能指标犤用力肺活量（ＦＶＣ）、第１秒用力呼气容积（ＦＥＶ１）、呼气峰值流速（ＰＥＦ）犦均较治
疗前升高（Ｐ＜０．０５），且试验组显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）；两组患儿血清白细胞介素 １７（ＩＬ－１７）、白细胞介素 ６（ＩＬ－６）水平
均较治疗前明显降低（Ｐ＜０．０５），白细胞介素１０（ＩＬ－１０）水平较治疗前明显升高（Ｐ＜０．０５），且试验组上述指标变化幅度均大于对照
组（Ｐ＜０．０５）；两组患儿 ＣＤ８＋水平均较治疗前明显升高（Ｐ＜０．０５），ＣＤ４＋和 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋均较治疗前明显降低（Ｐ＜０．０５），且试验组变
化幅度较对照组更大（Ｐ＜０．０５）；两组患儿腹痛腹泻、恶心呕吐、头晕嗜睡的不良反应发生率比较无显著差异（Ｐ＞０．０５）。结论 益生菌

联合孟鲁司特钠咀嚼片治疗支气管哮喘伴变应性鼻炎，临床疗效显著，可提高肺功能与免疫功能，且不会加重不良反应。

关键词：益生菌；孟鲁司特钠；支气管哮喘；变应性鼻炎；疗效；Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ；免疫平衡
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组别

试验组

对照组

ｔ／χ２值

Ｐ值

性别

牗男／女，例牘

２８／２５
３１／２２
０．３４４
０．５５８

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

７．３８±２．２５
７．４３±２．５１
０．１０８
０．９１４

哮喘

３．２８±１．８４
３．３１±１．６９
０．０８７
０．９３１

鼻炎

４．９６±２．０９
５．０１±２．１３
０．１２２
０．９０３

·研究·

ＤｒｕｇＲｅｓｅａｒｃｈ

表４ 两组患儿外周血Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ相关细胞因子水平比较（Ｘ±ｓ，ｐｇ／ｍＬ，ｎ＝５３）

ＩＬ－１７ ＩＬ－６ ＩＬ－１０
组别

６．９０８
０．０００

５．７２５
０．０００

１１．３５４
０．０００

试验组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

５３．１６±４．８９
５２．９７±５．０２

治疗后３个月

４１．８５±４．３１
４７．６２±４．２９

ｔ值

１２．６３２
５．８９８

Ｐ值

０．０００
０．０００

治疗前

１２１．３０±２３．５７
１１９．６３±２２．９２

治疗后３个月

５４．９６±１２．８６
６８．７５±１１．９２

ｔ值

１７．９８７
１４．３３８

Ｐ值

０．０００
０．０００

治疗前

３０．３５±３．１１
２９．８７±２．９３

治疗后３个月

４５．７９±４．６９
３６．５５±３．６２

ｔ值

１９．９７４
１０．４４２

Ｐ值

０．０００
０．０００

表２ 两组患儿临床疗效比较犤例（％），ｎ＝５３）犦

组别

试验组

对照组

χ２值
Ｐ值

显效

２８（５２．８３）

２０（３７．７４）

有效

２０（７１．４３）

１８（３３．９６）

６．４３９
０．０４０

无效

５（９．４３）

１５（２８．３０）

总有效

４８（９０．５７）

３８（７１．７０）

６．１６３
０．０１３

性，常合并发生。调查显示，超过 ８０％的支气管哮喘患
儿同时伴发变应性鼻炎犤２犦。临床常用治疗药物为孟鲁司

特钠，但单用对症状改善效果不佳。益生菌定植于肠道，

具有调节宿主全身免疫功能的作用犤３犦。本研究中采用益

生菌联合孟鲁司特钠咀嚼片治疗支气管哮喘伴变应性

鼻炎，观察其临床疗效及对患儿肺功能、外周血 Ｔｈ１７／
Ｔｒｅｇ免疫平衡等的影响。现报道如下。
１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：符合《儿童支气管哮喘诊断与防治指南

（２０１６年版）》中支气管哮喘的诊断标准犤４犦，以及《变应

性鼻炎诊断和治疗指南（２０１５年，天津）》中变应性鼻炎
的诊断标准犤５犦；支气管哮喘慢性发作持续期，且伴随变

应性鼻炎间歇发作；家属签署知情同意书。

排除标准：伴有严重的全身性疾病或其他免疫调节

功能异常；入组前３个月内服用过免疫增强药；依从性
差，中途退出治疗。

病例选择与分组：选取我院２０１７年６月至２０１８年
３月收治的患儿１０６例，按入院顺序随机分为试验组和
对照组，各 ５３例。两组患儿一般资料比较，差异无统计
学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。详见表１。

１．２ 方法
两组患儿均予以止咳、吸入激素等对症的常规治

疗。对照组在此基础上服用孟鲁司特钠咀嚼片（Ｍｅｒｃｋ

Ｓｈａｒｐ＆ＤｏｈｍｅＬｔｄ．，国药准字 Ｊ２０１３００５３，规格为每片
４ｍｇ）每次４ｍｇ，每日１次；试验组在对照组基础上加服
双歧杆菌三联活菌胶囊（上海信谊药厂有限公司，国药

准字Ｓ１０９５００３２，规格为每粒２１０ｍｇ）每次２１０ｍｇ，每日
３次。所有患儿均持续治疗３个月。
１．３ 观察指标与疗效判定标准

肺功能指标：采用肺功能检测仪检测，包括用力肺

活量（ＦＶＣ）、第 １秒用力呼气容积（ＦＥＶ１）、呼气峰值流
速（ＰＥＦ），测量３次，取均值。

外周血 Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ相关细胞因子：抽取患儿空腹
外周静脉血，分离血清，采用酶联免疫吸附（ＥＬＩＳＡ）
法检测血清白细胞介素 １７（ＩＬ－１７）、白细胞介素 １０
（ＩＬ－１０）、白细胞介素６（ＩＬ－６）的含量，采用ＭＫ３型酶
标仪（芬兰雷勃）检测，试剂盒由上海蓝基公司提供。

Ｔ淋巴细胞亚群：检测 Ｔ淋巴细胞亚群 ＣＤ４＋及
ＣＤ８＋水平，仪器和试剂盒均由上海汇中细胞生物科技
有限公司提供。

疗效判定犤６犦：症状消失为显效；症状缓解，发病频率

降低为有效；症状无有效缓解，发病频率无明显降低为

无效。以前两者合计为总有效。

１．４ 统计学处理
采用ＳＰＳＳ１９．０统计学软件处理。计量资料以 Ｘ±ｓ

表示，行 ｔ检验；计数资料以百分比牗％牘表示，行 χ２检
验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表６。

表１ 两组患儿一般资料比较（ｎ＝５３）

病程（Ｘ±ｓ，年）

试验组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

２．２８±０．７２
２．２６±０．６９

治疗３个月后

３．４１±０．８６
０．７３±０．０５

ｔ值

７．３３５
４．３３８

Ｐ值

０．０００
０．０００

治疗前

１．４６±０．６３
１．４９±０．６６

治疗３个月后

２．８４±０．７５
２．１３±０．８２

ｔ值

１０．２５７
４．４２６

Ｐ值

０．０００
０．０００

治疗前

３．７４±０．８８
３．７６±０．８３

治疗３个月后

６．０２±０．９３
５．４９±０．８７

ｔ值

１２．９６４
１０．４７４

Ｐ值

０．０００
０．０００

ＦＶＣ（Ｌ） ＦＥＶ１（％） ＰＥＦ（Ｌ／ｓ）
组别

３．６５６
０．０００

４．６５１
０．０００

３．０３０
０．００３

表３ 两组患儿肺功能指标变化比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝５３）
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表５ 两组患儿Ｔ淋巴细胞亚群水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝５３）

ＣＤ４＋（％） ＣＤ８＋（％） ＣＤ４＋／ＣＤ８＋
组别

６．９６８
０．０００

７．２４６
０．０００

５．７２２
０．０００

试验组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

４６．１０±３．８２
４６．３８±３．７２

治疗后３个月

３１．５２±３．９３
３６．９７±４．１２

ｔ值

１９．３６７
１２．３４１

Ｐ值

０．０００
０．０００

治疗前

２０．５３±２．６９
２０．７３±２．５２

治疗后３个月

２６．０１±２．１２
２３．１７±１．９１

ｔ值

１１．６４８
５．６１８

Ｐ值

０．０００
０．０００

治疗前

２．１７±０．３８
２．１０±０．４１

治疗后３个月

１．３９±０．２７
１．７５±０．３７

ｔ值

１２．１８２
４．６１４

Ｐ值

０．０００
０．０００

表６ 两组患儿不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝５３犦

注：与对照组比较，χ２＝０．１０１，Ｐ＝０．７５０＞０．０５。

组别

试验组

对照组

腹痛腹泻

１（１．８９）

２（３．７７）

恶心呕吐

３（５．６６）

２（３．７７）

头晕嗜睡

１（１．８９）

２（３．７７）

合计

５（９．４３）

６（１１．３２）

３ 讨论

支气管哮喘与变应性鼻炎均为气道变应性疾病，两

种疾病的发病，联系紧密，均具有相似的组织学、免疫学、

病理学特性犤７犦。前者病变发生在下呼吸道，后者病变发

生在上呼吸道，由于上下呼吸道解剖结构的密切关系，

两种疾病常合并发病犤８犦，加重发病症状，增加治疗难度。

支气管哮喘伴变应性鼻炎治疗重点在于抑制气道

炎症，目前临床常用药物包括孟鲁司特钠等白三烯调节

剂、布地奈德等吸入型糖皮质激素、沙美特罗等吸入型

长效β２受体激动剂等犤９犦。白三烯是支气管哮喘、变应性

鼻炎等气道炎症中的重要介质，对支气管平滑肌有极强

的收缩作用，可促进黏液的形成和分泌，并增加血管壁

的通透性，造成黏膜下组织水肿犤１０犦。孟鲁司特钠为长效

白三烯调节剂，可特异性抑制气道平滑肌上的相关受

体，降低气道反应性，缓解慢性炎症，减少黏液分泌，常

用于小儿支气管哮喘伴变应性鼻炎的治疗犤１１犦。肠道菌

群的状态与机体的免疫系统关系密切犤１２犦。双歧杆菌三

联活菌胶囊是临床常用的益生菌制剂，益生菌可定植于

肠道，维持宿主的微生态平衡，并直接或间接地影响淋

巴细胞功能，抑制炎性免疫反应，可用于过敏等免疫失

调性疾病的治疗。本研究结果显示，试验组患儿治疗总

有效率明显高于对照组患儿，且肺功能相关指标 ＦＶＣ，
ＦＥＶ１，ＰＥＦ均明显高于对照组。

支气管哮喘和变应性鼻炎的发病与多种炎性因子、

免疫细胞有密切关系。Ｔ淋巴细胞是机体免疫功能相关
的重要免疫活性细胞，分为 ＣＤ３＋，ＣＤ４＋，ＣＤ８＋等亚群。
支气管哮喘伴变应性鼻炎患儿常出现 Ｔ淋巴细胞亚群
中 ＣＤ４＋和 ＣＤ８＋的动态平衡失调，具体为 ＣＤ４＋和
ＣＤ４＋／ＣＤ８＋升高，ＣＤ８＋水平下降，导致机体炎性因子分
泌增加，加重气道炎症犤１３犦。Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ细胞免疫失衡也与
支气管哮喘和变应性鼻炎的发病有关，其中 Ｔｈ１７细胞
分泌的 ＩＬ－１７和 ＩＬ－６为促炎因子，可介导中性粒细
胞产生炎性反应犤１４犦。Ｔｒｅｇ细胞可分泌 ＩＬ－１０等抗炎因

子，因此具有维持免疫平衡的作用。基于以上机制，本研

究中通过检测患儿 Ｔ淋巴细胞亚群 ＣＤ４＋和 ＣＤ８＋水平
及外周血血清 ＩＬ－１７，ＩＬ－６，ＩＬ－１０的水平来反映患
儿的免疫平衡状态，以评估支气管哮喘与变应性鼻炎的

控制情况。本研究结果显示，治疗３个月后，试验组患儿
血清 ＩＬ－１７和 ＩＬ－６水平均明显低于对照组，ＩＬ－１０
水平明显高于对照组；试验组患儿 ＣＤ４＋和 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

水平均明显低于对照组，ＣＤ８＋水平明显高于对照组，提
示益生菌与孟鲁司特钠咀嚼片联合用药方案可改善支

气管哮喘伴变应性鼻炎患儿的免疫失衡状态和免疫功

能，疗效优于单独用药方案。另外，大部分患儿对孟鲁司

特钠腹痛腹泻的耐受性较好，不良反应轻微，少部分会

出现腹痛腹泻、恶心呕吐、头晕嗜睡等不良反应。本研究

结果显示，联合用药较安全，不会增加不良反应。

综上所述，对于支气管伴变应性鼻炎患儿使用益生菌

联合孟鲁司特钠咀嚼片可提高临床疗效，调节Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ
免疫平衡，增强患儿肺功能，且不增加不良反应发生风

险。但由于本研究纳入样本量有限，对其长期疗效及作

用机制还需进一步研究。
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