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·论著·

　　咳嗽变异性哮喘(cough variant asthma，CVA)

是临床常见慢性呼吸道疾病，以反复发作的咳嗽为

主要症状，并存在呼吸道高反应性，儿童发病率较

高，达0.77%～5.0%，严重影响儿童健康
[1]
。目前临

床对于成人CVA治疗多应用糖皮质激素、支气管舒张

剂、β-受体激动剂等，孟鲁司特钠是白三烯受体拮

抗剂，属于非激素类抗炎药，在哮喘防治中应用良   

多
[2]
。盐酸丙卡特罗属于β2-受体激动剂，与肺组织

亲和力较高，可增加支气管扩张，同时还具有抗过敏

效用，可诱导组胺释放，增强支气管纤毛运动
[3]
。本

研究应用孟鲁司特钠联合盐酸丙卡特罗治疗CVA患儿

取得良好效果，先报道如下。

　　1资料与方法

　　1.1 研究对象  选取2017年1月～2018年12月

我院收治CVA患儿108例为研究对象。纳入标准：符

合我国《儿童支气管哮喘诊断与防治指南(2016年
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素-8(IL-8)水平的影响。方法 选取CVA患儿108例，随机分为对照组及观察组，各54例。对照组予盐酸丙卡特罗治

疗，观察组在对照组基础上联合孟鲁司特钠治疗。比较两组疗效及不良反应发生率，观察患儿TGF-β1、IL-8水平

变化。结果 观察组临床总有效率高于对照组(P＜0.05)，两组不良反应发生率无明显差异(P＞0.05)。治疗后两组
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司特钠联合盐酸丙卡特罗治疗CVA效果良好且安全性较高，可有效改善患儿TGF-β1及IL-8水平。
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[Abstract] Objective  To observe the effects of montelukast sodium combined with procaterol hydrochloride on serum levels of 
transforming growth factor β1 (TGF-β1) and interleukin-8 (IL-8) in children patients with cough variant asthma (CVA). 
Methods  108 children patients with CVA were selected and randomly divided into control group and observation 
group, with 54 cases in each group. Control group was treated with procaterol hydrochloride, and observation group 
was combined with montelukast sodium on the basis of control group. The efficacy and incidence rate of adverse 
reactions were compared between the two groups, and the changes of TGF-β1 and IL-8 levels were observed. Results 
The total clinical effective rate in observation group was higher than that in control group (P<0.05), and there was 
no significant difference in the incidence rate of adverse reactions between the two groups (P>0.05). After treatment, 
the level of TGF-β1 in the two groups was increased compared with that before treatment while the level of IL-8 
was decreased compared with that before treatment (P<0.05), and the improvement in observation group was more 
significant compared with that in control group (P<0.05). Conclusion Montelukast sodium combined with procaterol 
hydrochloride has good effects and high safety in the treatment of CVA, and it can effectively improve the levels of 
TGF-β1 and IL-8 in children patients.
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　　2.3 不良反应  对照组

出现胃肠道反应1例、口腔感

染1例，药物不良反应率为

3.70%(2/54)；观察组胃肠道

反应2例、口腔感染1例，药物

不良反应率为5.56%(3/54)。

两组药物不良反应均较轻微，

经对症处理后迅速好转，未影

响治疗。两组不良反应发生率

无明显差异(P＞0.05)。

　　3讨论

　　目前儿童CVA具体发病机
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版)》中CVA诊断标准
[4]
；年龄2～14岁；为首次诊出

CVA，或诊断后未接受长期糖皮质激素、白三烯受体

抑制剂等治疗；患儿家属对本研究知情同意并签署知

情同意书。排除标准：由其他因素引发的慢性咳嗽

者；有异物吸入史者；合并感染性疾者；合并器质

性病变者；支气管激发试验阴性者；对本研究药物

过敏者；近半月应用白三烯受体抑制剂、β-受体激

动剂等相关药物者；精神疾病患儿。应用随机数字

表法将患者分为对照组及观察组，各54例。其中对

照男29例，女25例；年龄(5.39±2.14)岁；病程3个

月～2.5年，平均(1.42±0.57)年。观察组男28例，

女26例；年龄(5.46±2.09)岁；病程2个月～2.5年，

平均(1.39±0.62)年。两组一般资料比较无差异(P＞

0.05)，具有可比性。

　　1.2 方法

　　1.2.1 对照组：两组入院后均给予平喘、化

痰、抗炎、抗感染、吸氧、营养支持等常规治疗。

对照组在此基础上口服盐酸丙卡特罗片(鞍山九天制

药有限公司，国药准字H10950325，规格：25μg/

片)25～50μg，2次/d。

　　1.2.2 观察组：在对照组基础上口服孟鲁司特

钠片(英国 Merck Sharp &amp; Dohme Australia 

Pty Ltd，国药准字J20120070，规格：4mg/片或英

国 Merck Sharp &amp; Dohme Australia Pty Ltd，

H20120366，规格：5mg/片)，根据患儿年龄用药，

2～6岁患儿4mg/次，1次/d；7～14岁患儿5mg/次，1

次/d。两组均治疗4周。

　　1.3 观察指标

　　1.3.1 疗效
[5]
：根据咳嗽症状评估疗效。科室症

状分级：1级为间断咳嗽，间隔时间较长，患儿日常

生活不受影响；2级为间断咳嗽，间隔时间较短，患

儿日常生活受一定影响；3级为夜间频繁咳嗽，患儿

日常生活受极大影响。显效：咳嗽症状消失或减轻1

个级别以上；有效：咳嗽症状减轻1个级别；无效：

咳嗽症状无减轻甚至加重。临床总有效率=显效率＋

有效率。

　　1.3.2 实验室指标：治疗前后取患儿空腹静

脉血，应用酶联免疫吸附法测定转化生长因子

β1(transforming growth factor-β1，TGF-β1)及

白介素-8(interleukin-8，IL-8)水平。

　　1.3.3 不良反应：记录患儿治疗期间不良反应发

生情况。

　　1.4 统计学方法  应用SPSS 21.0软件，计量资

料用(χ
-
±s)表示，行t检验，计数资料用率(%)表

示，行χ
2
检验，以P ＜0.05为差异有统计学意义。

　　2结果

　　2.1 疗效  治疗后观察组临床总有效率高于对照

组(P＜0.05)，见表1。

　　2.2 实验室指标  治疗前两组TGF-β1及IL-8水

平无明显差异(P＞0.05)；治疗后两组TGF-β1水平均

较治疗前上升(P＜0.05)，且观察组较对照组上升显

著(P＜0.05)；治疗后两组IL-8水平较治疗前下降(P

＜0.05)，且观察组较对照组下降显著(P＜0.05)，见

表2。

表1 两组治疗效果对比［n(%)］

组别   n  显效          有效          无效         总有效率

对照组   54 24(44.44) 17(31.48) 13(24.07) 41(75.93)

观察组   54 31(57.41) 18(33.33) 5(9.26)         49(90.74)

χ2                             4.267

P                             0.039

表2 两组TGF-β1及IL-8水平比较[(χ
-
±s)，ng/L]

组别   n        TGF-β1                          IL-8

  治疗前          治疗后         治疗前         治疗后

对照组   54 33.21±9.52 53.36±10.49* 118.64±12.63 78.28±11.37*

观察组   54 34.85±9.39 72.85±11.38* 121.52±12.72 56.36±10.92*

t  0.903         9.254         1.181         10.218

P  0.369         0.000         0.240         0.000

注：与同组治疗前比较*P＜0.05
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引发恶性肿瘤
[9-10]

。且Ⅱ期乳腺癌患者血清P16高于

Ⅲ期乳腺癌患者，可能是因为P16基因不仅通过介导

阻滞细胞增殖周期，还可诱导肿瘤细胞凋亡。乳腺良

性病变时传统肿瘤标志物也会增高，限制了诊断敏

感性，本研究中P16在乳腺癌患者中检测的曲线下面

积、敏感性、特异性均高于良性组患者，且Ⅱ期乳腺

癌患者中的以上检测值均高于良性组与Ⅰ期、Ⅲ期乳

腺癌组，表明血清P16在诊断乳腺恶性病变中具有临

床意义。

　　综上所述，血清P16自身抗体可反映乳腺良恶性

病变的过程，因此可作为诊断乳腺良恶性病变的血清

学标志物。
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制尚未明确，多数学者认为其为多种炎症细胞参与的

慢性变态反应性炎症，炎症细胞释放炎性介质引发气

道炎症反应，气道高反应性但未发生狭窄、痉挛，气

道阻塞未达到可引起喘息的程度，临床表现出持续咳

嗽但无典型哮喘的喘息
[6]
。有研究指出盐酸丙卡特罗

辅助治疗儿童CVA，可提高患儿抗变应性炎症能力，

改善患儿临床症状
[7]
。盐酸丙卡特罗可松弛支气管平

滑肌，提高黏膜纤毛清除能力，抑制内源性介质介

导的支气管黏膜充血，缓解CVA患儿哮喘症状。本研

究对照组应用盐酸丙卡特罗治疗CVA取得一定效果，

但仍有改善空间。观察组联合孟鲁司特钠治疗后，

临床总有效率明显较对照组提升。同时吴莹
[8]
研究指

出，孟鲁司特钠联合盐酸丙卡特罗治疗CVA有效率为

94.23%，远高于单独应用盐酸丙卡特罗的67.31%。

二者共同提示孟鲁司特钠联合盐酸丙卡特罗治疗CVA

效果优于单独盐酸丙卡特罗治疗。白三烯可与IgE、

IL-4相互作用促进CVA的发病，盐酸丙卡特罗对于白

三烯合成、释放及气道炎症反应抑制效果不甚理想，

因此导致最终治疗效果有限。孟鲁司特钠可有效抑制

白三烯多肽的活性，减轻气道炎症反应，改善气道高

反应性。TGF-β1是具有双重效应的分化因子，可抑

制免疫活性细胞增殖，参与炎性反应、免疫应答、气

道重建等多个环节。IL-8通过对中性粒细胞的趋化作

调节炎症反应，在CVA的发病中具有重要作用。本研

究中治疗后观察组TGF-β1水平上升显著、IL-8水平

下降显著，进一步证实孟鲁司特钠联合盐酸丙卡特罗

可有效改善CVA患儿气道炎症反应，从而改善患儿临

床症状。同时本研究中两组不良反应发生率无明显差

异，说明联合用药安全性较高。
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