
2022年 7月 20日 第 31卷第 14期

Vol. 31，No. 14，July 20，2022 China Pharmaceuticals

术烯醇、莪术二酮、莪术醇、吉马酮、β -榄香烯含量降低，

可能是由于加工工艺不完善，导致有效成分流失，后续

应将温郁金药材醋制工艺优化作为重点发展方向之一。

综上所述，本研究中建立的检测温郁金药材醋制

加工前后莪术二酮、莪术醇、莪术烯醇、吉马酮、β - 榄

香烯含量变化的HPLC法，具有检测速度快、重复性良

好和稳定性高等优势，可对温郁金药材醋制加工进行

质量控制。醋制是提升温郁金饮片有效成分的良好方

案，可作为温郁金药材产地规范化加工发展的参考方

向，但应进一步优化此工艺，同时避免加工过程中温郁

金饮片有效成分的流失。
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不同剂量布地奈德联合孟鲁司特治疗儿童支气管哮喘疗效比较*

刘小菁 1，陈艳艳 2，薛白丽 3
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571500； 3. 海南省文昌市人民医院药剂科，海南 文昌 571300）
摘要：目的 探讨不同剂量布地奈德联合孟鲁司特治疗儿童支气管哮喘的临床疗效。方法 选取万宁市妇幼保健院 2018 年 1 月至

2020 年 1 月收治的支气管哮喘患儿 106 例，按随机数字表法分为对照组和观察组，各 53 例。两组患儿均予孟鲁司特钠片口服，对照

组、观察组患儿分别予低剂量（0. 5 mg）、高剂量（1. 0 mg）吸入用布地奈德混悬液雾化吸入。两组均连续治疗 2周。结果 观察组总有

效率为 96. 23%，显著高于对照组的 84. 91%（P < 0. 05）。与对照组比较，观察组治疗后的支气管管壁厚度与气管外径之比、气道壁横

截面面积占气道总横截面积的比例均显著降低，用力肺活量、第 1秒用力呼气容积、呼气峰流速均显著增加，抗凝血酶Ⅲ水平显著降

低，CD5 抗原蛋白水平显著升高（P < 0. 05）。观察组与对照组不良反应发生率相当（9. 43% 比 5. 66%，P > 0. 05）。结论 相对于低剂

量，高剂量布地奈德治疗儿童支气管哮喘更有助于改善气道重塑及肺功能情况，减轻炎性反应。
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Clinical Efficacy of Different Doses of Budesonide Combined with Montelukast in the
Treatment of Children with Bronchial Asthma
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AbstractAbstract：：Objective To investigate the clinical efficacy of different doses of budesonide combined with montelukast in the
treatment of children with bronchial asthma. Methods A total of 106 children with bronchial asthma treated in the Wanning
Maternal and Child Health Hospital from January 2018 to January 2020 were selected and divided into the control group and the
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observation group by the random number table method，with 53 cases in each group. The children in the two groups were given
with Montelukast Sodium Tablets orally，and the children in the control group and the observation group were inhaled with low -
dose（0. 5 mg） and high - dose（1. 0 mg） Budesonide Suspension for Inhalation respectively. Both groups were continuously treated
for two weeks. Results The total effective rate in the observation group was 96. 23%，which was significantly higher than 84. 91%
in the control group （P < 0. 05）. Compared with those in the control group，the ratio of bronchial tube wall thickness to the
tracheal outer diameter（WT%），the ratio of airway wall cross - sectional area to the total airway cross - sectional area（WA%） in
the observation group were significantly lower，the forced vital capacity（FVC），forced expiratory volume in the first second（FEV1）
and peak expiratory flow rate （PEFR） were significantly higher，the level of serum anticoagulant enzyme Ⅲ （AT - Ⅲ） was
significantly lower，and the level of CD5 antigen protein（CD5L） was significantly increased（P < 0. 05）. The incidence of adverse
reactions in the observation group was similar to that in the control group（9. 43% vs. 5. 66%，P > 0. 05）. Conclusion Compared
with low - dose budesonide，high - dose budesonide is more helpful to improve airway remodeling and pulmonary function in
children with bronchial asthma，and reduce the inflammatory response.
Key wordsKey words：：budesonide；montelukast；dose；children；bronchial asthma；airway remodeling；respiratory function；clinical efficacy

儿童为支气管哮喘常见发病群体，当前，我国儿童

支气管哮喘发病率呈逐年升高趋势，威胁患儿生

命健康［1 - 2］，治疗的关键在于消除或减轻气道炎症，降

低气道高反应性，改善气道重塑［3 - 4］。既往临床多使用

孟鲁司特缓解临床症状，改善肺功能，但疗效欠佳［5］。近
年来，糖皮质激素在抑制气道炎性反应、降低气道高反

应性方面取得了一定效果，其中以布地奈德雾化吸入

疗效最显著。但临床关于不同剂量布地奈德对儿童支

气管哮喘气道重塑的影响尚存争议［6］，故本研究中对此

展开探讨，旨在为临床用药提供参考。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标准并确诊［7］；
年龄 ≤ 12岁；近30 d内无糖皮质激素类药物、抗胆碱能药

物及长效β2受体激动剂治疗史；生命体征平稳。本研究经

医院医学伦理委员会批准，患儿家属签署知情同意书。

排除标准：合并其他过敏性疾病；存在智力障碍或

精神疾病史；近 60 d内发生过呼吸道感染；脏器功能受

损严重。

病例选择与分组：选取万宁市妇幼保健院 2018年
1月至 2020年 1月收治的支气管哮喘患儿 106例，按随

机数字表法分为对照组和观察组，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。
表1 两组患儿一般资料比较（n = 53）

Tab. 1 Comparison of the children′s general data between the
two groups（n = 53）

组别

观察组

对照组

χ2 / t值
P值

性别

（男 /女，例）

27 / 26
26 / 27
0. 037
0. 845

年龄

（X ± s，岁）

6. 95 ± 1. 52
6. 83 ± 1. 16
0. 456
0. 648

病程

（X ± s，月）

6. 84 ± 2. 11
6. 47 ± 2. 33
0. 856
0. 393

发作频率

（X ± s，次 /周）

5. 94 ± 2. 15
6. 11 ± 2. 06
0. 415
0. 678

1. 2 方法

两组患儿均予孟鲁司特钠片（杭州默沙东制药有限

公司，国药准字 J20130047，规格为每片 10 mg）口服，每

次 5 mg，每日 1次。对照组、观察组患儿分别予吸入用布

地奈德混悬液（AstraZeneca Pty Ltd，进口药品注册证号

H20140475，规格为每支2 mL∶1 mg）0. 5 mg、1. 0 mg雾化

吸入，每次12 min，每日2次。两组均连续治疗2周。

1. 3 观察指标与疗效判定标准

观察指标：1）气道重塑相关指标，采用 SOMATOM
Force 高分辨 CT测量支气管管壁外径（D）、内径（L）及

气道腔面积（Ai）、气道总横截面面积（AO），计算气道壁

厚度（T），T =（L - D）/ 2；T占 D的百分比（WT%）=
T / D × 100%；气道壁面积（WA），WA = AO - Ai；气道壁面

积占气道总横截面积的比例（WA%），WA% = WA / AO ×
100%［7］。2）肺功能指标，采用肺功能仪检测用力肺活量

（FVC）、第1秒用力呼气容积（FEV1）、呼气峰流速（PEFR）。
3）实验室指标，采用全自动生化分析仪，以酶联免疫吸

附法测定患儿治疗前后血清抗凝血酶Ⅲ（AT - Ⅲ）、

CD5抗原蛋白（CD5L）水平。

疗效判定［8］：显效，夜间不再发作，胸闷、喘息等临

床症状消失，每周日间药物使用 ≤ 1次；有效，每晚发作

次数 ≤ 3次，日常活动有一定受限，临床症状减轻，每周

日间药物使用 ≤ 3次；无效，临床症状无变化，或有加

重。总有效 =显效 +有效。

安全性：观察患儿治疗期间胸痛、皮疹、支气管痉

挛等不良反应发生情况。

1. 4 统计学处理

采用 SPSS 19. 0统计学软件分析。计量资料以X ± s
表示，组间比较采用独立样本 t检验，组内比较采取配

对样本 t检验；计数资料以率（%）表示，采用 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。
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表2 两组患儿临床疗效比较［例（%），n = 53］
Tab. 2 Comparison of clinical efficacy between the two groups

［case（%），n = 53］

组别

观察组

对照组

χ2值
P值

显效

31（58. 49）
20（37. 74）

有效

20（37. 74）
25（47. 17）

无效

2（3. 77）
8（15. 09）

总有效

51（96. 23）
45（84. 91）
3. 975
0. 046

表3 两组患儿气道重塑情况比较（X ± s，%，n = 53）
Tab. 3 Comparison of airway remodeling between the two groups

（X ± s，%，n = 53）

组别

观察组

对照组

t值
P值

WT%
治疗前

28. 82 ± 6. 51
28. 79 ± 6. 06
0. 024
0. 980

治疗后

22. 42 ± 4. 31*
25. 14 ± 4. 39*

3. 218
0. 001

WA%
治疗前

70. 49 ± 6. 06
70. 48 ± 6. 05
0. 008
0. 993

治疗后

60. 20 ± 5. 02*
66. 31 ± 5. 03*

6. 259
0. 000

注：与本组治疗前比较，*P < 0. 05。表4、表5同。

Note：Compared with those before treatment，*P < 0. 05 （for
Tab. 3 - 5）.

表4 两组患儿肺功能比较（X ± s，n = 53）
Tab. 4 Comparison of pulmonary function between the two groups

（X ± s，n = 53）

组别

观察组

对照组

t值
P值

FVC（L）
治疗前

2. 11 ± 0. 42
2. 09 ± 0. 46
0. 233
0. 815

治疗后

3. 96 ± 0. 71*
2. 41 ± 0. 35*
14. 255
0. 000

FEV1（L）
治疗前

1. 39 ± 0. 51
1. 45 ± 0. 63
0. 538
0. 591

治疗后

2. 69 ± 0. 74*
1. 88 ± 0. 69*
5. 828
0. 000

PEFR（L / s）
治疗前

3. 46 ± 1. 48
3. 87 ± 1. 57
1. 383
0. 169

治疗后

5. 08 ± 2. 08*
4. 22 ± 1. 11*
2. 655
0. 009

表5 两组患儿AT - Ⅲ和CD5L水平比较（X ± s，n = 53）
Tab. 5 Comparison of AT - Ⅲ and CD5L levels between the two

groups（X ± s，n = 53）

组别

观察组

对照组

t值

P值

AT - Ⅲ（μg / L）
治疗前

458. 16 ± 20. 11
457. 83 ± 20. 15

0. 084
0. 932

治疗后

413. 25 ± 12. 06*
426. 98 ± 18. 47*

4. 531
0. 000

CD5L（ng / L）
治疗前

166. 44 ± 18. 06
165. 94 ± 17. 96

0. 142
0. 886

治疗后

184. 77 ± 10. 22*
172. 41 ± 11. 41*

5. 874
0. 000

表6 两组患儿不良反应发生情况比较［例（%），n = 53］
Tab. 6 Comparison of the incidence of adverse reactions between

the two groups［case（%），n = 53］

组别

观察组

对照组

χ2值

P值

胸痛

1（1. 89）
1（1. 89）

皮疹

2（3. 77）
1（1. 89）

支气管痉挛

2（3. 77）
1（1. 89）

合计

5（9. 43）
3（5. 66）
0. 540
0. 462

3 讨论

支气管哮喘会引起呼吸道的功能性改变，严重时

会改变气道结构，即为气道重塑［9］。气道重塑会导致机

体出现不可逆的气流阻塞和持续性的气道高反应性。

气道重塑或为顽固性哮喘的病理学基础，故及时有效、

安全的干预措施对于保障支气管哮喘患者的生活质量

十分关键［10］。既往临床针对支气管哮喘患儿多给予常规

化痰止咳、抗病毒药、抗生素等治疗，同时配合孟鲁司特

干预，但对患者气道重塑的改善不明显［11］。近年来，临床

多采用孟鲁司特联合布地奈德雾化吸入疗法，对气道重

塑有一定改善，但后者的用药剂量尚存争议［12］。
本研究结果显示，观察组总有效率明显高于对照

组，表明高剂量布地奈德雾化吸入治疗小儿支气管哮

喘疗效较低剂量更佳。这与吴小雄等［13］的研究结果相

似。究其原因，低剂量布地奈德在局部气道处难以在较

短时间内达到激活非基因途径的有效浓度，故疗效欠

佳，且高剂量布地奈德可有效降低血管壁通透性，收缩

气道黏膜血管，雾化吸入时能快速缓解气道黏膜充血

性水肿，有效缓解胸闷、气喘等临床症状，提高疗效。

本研究结果显示，观察组治疗后的WT%和WA%均

明显低于对照组，提示高剂量布地奈德雾化吸入对支

气管哮喘患儿的气道重塑有积极影响。吴晓虞等［14］的
研究结果表明，重度哮喘患者的WT%及WA%均高于

中、轻度哮喘患者，提示WT%及WA%可作为哮喘患者

气管壁增厚程度的重要观察指标。儿童支气管哮喘是

由多种细胞及细胞组分引起的慢性气道炎症，气道在

炎性因子的长期刺激下，会增高气道反应性，引起气管

出现特征性改变，如支气管壁增厚等，导致气道重

塑［15］，进而加重夜间咳嗽、气喘及胸闷等临床症状。多

种炎性介质、细胞因子参与了气道重塑，且气道重塑仅

能通过形态学方法评估［16］。但也有学者提出，形态学方

法虽可评估气道重塑，但无法准确判断支气管壁增厚

程度［17］。随着临床影像学技术的飞速发展，高分辨率

CT判断支气管壁增厚程度价值升高［18］。高剂量布地奈

德雾化吸入治疗有助于控制支气管哮喘患儿的临床症

状，缓解气道高反应性，有效抑制炎性因子水平，降低

气管壁增厚程度，从而改善气道重塑。

本研究结果显示，观察组治疗后的 FVC，FEV1，
PEFR均明显高于对照组，提示高剂量布地奈德雾化吸

入治疗可改善支气管哮喘患儿的肺功能，与既往报

道［19］相似，证实本研究结果有一定的可靠性。治疗小儿

支气管哮喘应以解除气流受限、促进肺功能恢复为

主［20］。既往临床采用孟鲁司特抑制支气管痉挛、预防气

道嗜酸性粒细胞浸润，而高剂量布地奈德可在快速平

喘的同时恢复肺功能。AT - Ⅲ及CD5L均为小儿哮喘常

见的生物标志物。AT - Ⅲ为巨核细胞、肝脏细胞及血管

内皮细胞合成的糖蛋白，参与人体凝血及抗凝作用，小
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儿支气管哮喘多表现为慢性缺氧状态，会损伤血管内

皮细胞，引起血管内皮细胞功能紊乱，释放大量AT - Ⅲ。

CD5L是炎性细胞功能调节因子，能维持免疫细胞亚群

的稳定性，参与抵抗外界抗原入侵，可评估小儿支气管

哮喘病情发展及预后效果。观察组患儿治疗后的AT - Ⅲ
水平明显低于对照组，CD5L水平明显高于对照组，提

示高剂量布地奈德可在较短时间内提高药物抗炎作

用，抑制免疫反应，有效减少AT - Ⅲ释放，并提高CD5L
水平，改善患者临床症状，提高疗效。

本研究中，观察组不良反应发生率略高于对照组，

表明高剂量布地奈德雾化吸入治疗会增加不良反应发

生风险，但两组无明显差异，或与本研究所选样本量太

小有关。研究发现，布地奈德不良反应发生率与用药剂

量呈正相关［21］。布地奈德为局部高效抗炎糖皮质激素

类药物，可减少过敏活性介质的释放，抑制免疫反应，

对支气管哮喘、支气管炎等疾病有明显的疗效，但长期

使用糖皮质激素类药物会引起皮疹、皮炎及支气管痉

挛等不良反应；且高剂量用药会抑制下丘脑 - 垂体 -
肾上腺轴功能，增加不良反应发生风险，故临床应用布

地奈德治疗小儿支气管哮喘时，需结合患儿实际病情

控制剂量，做到合理用药。

综上所述，高剂量布地奈德治疗小儿支气管哮喘

对患儿气道重塑有一定积极影响，可改善肺功能，提升

其生活质量。但长期高剂量用药会增加不良反应发生

风险，临床需注意。本研究也存在一定局限性，如所选

样本量过小，今后可适当扩大样本量进行深入研究，以

获得更佳用药方案。
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