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会引起细菌耐药[10-11]。血必净为中药提取物，主要成分

为红花、赤芍、当归、川芎、丹参，具有活血化瘀、扶正祛

邪、清热解毒等功效，可抑制机体炎性因子和内毒素的

释放，增强并调节机体免疫功能[12-13]。本研究通过对血

必净注射液治疗COPD合并CAP患者的临床疗效及肺

功能进行观察，结果表明在常规抗感染治疗基础上加用

血必净，抗感染效果增强，抗菌药物的使用时间缩短，这

可能与血必净抑制炎性因子和内毒素的释放、增强并调

节机体免疫功能、增强了机体对毒素的清除能力有关。

同时，肺通气功能指标FEV1、VC等较治疗前明显改善，

且观察组显著优于对照组，可能与血必净参与控制机体

炎症反应，减少气道分泌物，改善微循环，减少血管壁通

透性，改善通气/血流比值，促进呼吸肌肌力恢复等因素

相关[12]。两组患者治疗中均未见不良反应发生，提示安

全性好。

综上所述，血必净注射液治疗COPD合并CAP疗效

显著，能明显缩短抗菌药物使用时间，改善患者肺功能，且

安全性较好。但本研究样本较小，观察时间不够长，后续

有待大样本、多中心研究进一步探讨其长期疗效和预后。
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摘 要 目的：探讨孟鲁司特联合布地奈德治疗支气管哮喘（BA）患儿的临床疗效和安全性，以及对BA患儿临床症状、炎症因子

和免疫功能的影响。方法：选取2014年1月－2015年12月在我院儿科住院治疗的BA患儿106例，采用随机数字表法分为观察组

与对照组，各53例。在对症治疗基础上，对照组患儿给予吸入用布地奈德混悬液400 μg吸入治疗，bid；观察组患儿在对照组治疗

基础上给予孟鲁司特钠片口服，5岁以下患儿每次4 mg，qd，5岁及以上患儿每次5 mg，qd。两组患儿疗程均为8周。比较两组患

儿的临床疗效，治疗前后的临床症状积分、炎症因子和免疫因子水平，以及不良反应发生情况等。结果：观察组患儿的总有效率

（94.34％）明显高于对照组（77.36％），症状缓解时间和肺部体征消失时间明显短于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。治疗

前，两组患儿的临床症状积分、炎症因子和免疫因子水平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患儿日间和夜间症状

积分、白细胞介素（IL）-6、IL-8、肿瘤坏死因子α和免疫球蛋白（Ig）E水平均较治疗前明显降低，IgA、IgG水平均较治疗前明显升高，

且观察组均明显优于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。两组患儿不良反应发生率（5.66％ vs. 7.55％）比较，差异无统计学

意义（P＞0.05）。结论：孟鲁司特联合布地奈德有助于下调BA患儿血清炎症因子水平，提高其免疫功能，改善其临床症状，且安全

性好。

关键词 孟鲁司特；布地奈德；支气管哮喘；患儿；炎症因子；免疫功能
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支气管哮喘（Bronchial asthma，BA）是临床常见的

呼吸系统疾病，系由多种炎症细胞参与的气道高反应性

慢性炎症反应，临床表现为反复发作的咳嗽、喘息、气

促、胸闷等[1]，迁延难愈。儿童是BA的高发人群，BA患

儿除呼吸功能异常外，肿瘤坏死因子（Tumor necrosis

factor，TNF）、白细胞介素（Interleukin，IL）等大量炎症因

子可导致气道炎症及气道高反应性加重，使其免疫功能

明显低于正常水平 [2]。吸入用布地奈德混悬液是目前

唯一用于雾化吸入治疗的糖皮质激素，可以起到局部抗

炎作用，缺点是对白三烯炎症介质不起作用。孟鲁司特

为白三烯典型受体拮抗药，不仅可以改善哮喘患者的肺

功能，而且在抗炎、免疫等诸多方面也有重要的应用价

值[3]。国内外关于上述两种药物联合应用治疗BA患儿

的文献报道较多，但大多仅从有效性与安全性展开研

究。本研究在此基础上，探讨了孟鲁司特联合布地奈德

对BA患儿临床症状、炎症因子和免疫功能的影响。

1 资料与方法
1.1 纳入与排除标准

纳入标准：（1）符合中华医学会儿科学分会制定的

《儿童支气管哮喘诊断与防治指南》中相关诊断标准及

分级标准[4]者；（2）年龄＜14岁；（3）患儿近4周无免疫调

节剂应用史；（4）患儿家属知情同意并签署知情同意书。

排除标准：（1）对布地奈德或孟鲁司特过敏者；（2）

患有其他严重器官疾病者。

1.2 研究对象

本研究方案经医院医学伦理委员会批准后，选择

2014年 1月－2015年 12月在我院儿科住院治疗的 BA

患儿 106例为研究对象，采用随机数字表法分为观察组

与对照组，各53例。其中，观察组男性30例、女性23例；

年龄2～11岁，平均年龄（5.89±2.36）岁；病程4个月～6

年，平均病程（3.96±1.42）年；病情分级：轻度13例、中度

25例、重度 15例。对照组男性 31例、女性 22例；年龄

2～12岁，平均年龄（5.92±2.28）岁；病程 5个月～6年，

平均病程（3.75±1.38）年；病情分级：轻度13例、中度26

例、重度14例。两组患儿的性别、年龄、病程和病情程度

等一般资料比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有

可比性。

1.3 治疗方法

两组患儿均给予吸氧、祛痰止咳、支气管扩张及抗

感染等对症治疗。在此基础上，对照组患儿给予吸入用

布地奈德混悬液（澳大利亚AstraZeneca Pty Ltd，注册证

号：H20140474，规格：2 mL ∶ 0.5 mg）400 μg 吸入治疗，

bid。观察组患儿在对照组治疗基础上给予孟鲁司特钠

片（鲁南贝特制药有限公司，批准文号：国药准字

H20083372，规格：10 mg）口服，5岁以下患儿每次4 mg，

qd；5岁及以上患儿每次5 mg，qd[5]。两组患儿疗程均为

8周。

1.4 观察指标

（1）观察两组患儿的临床疗效。参照文献[6]拟订疗

效判断标准——临床控制：症状完全缓解，偶尔轻度发

作可自行缓解；显效：症状明显缓解，但仍需应用糖皮质

激素或支气管扩张药；好转：症状有所缓解，但仍需应用

Clinical Observation of Montelukast Combined with Budesonide in the Treatment of Bronchial Asthma in

Children

MO Lihui1，ZHONG Lihua2（1. Dept. of Pharmacy，Hainan Hospital of Maternal and Child Health Care，Haikou

570206，China；2. Dept. of Pediatrics，Hainan Hospital of Maternal and Child Health Care，Haikou 570206，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate clinical efficacy and safety of montelukast combined with budesonide in the treatment of

bronchial asthma（BA），and it effects on clinical symptom，inflammatory factor and immune function of BA children. METHODS：To-

tally 106 BA children selected from pediatrics department of our hospital during Jan. 2014-Dec. 2015 were divided into observation

group and control group according to random number table，with 53 cases in each group. Based on routine treatment，control group

was given Budesonide suspension for inhalation 400 μg，bid. Observation group was additionally given Montelukast sodium tablets oral-

ly，4 mg for under 5 years old，qd，5 mg for 5 years old or older，qd，on the basis of control group. Treatment courses of 2 groups last-

ed for 8 weeks. Clinical efficacies of 2 groups were compared as well as clinical symptom scores，inflammatory factor and immune fac-

tor levels before and after treatment. The occurrence of ADR was also compared between 2 groups. RESULTS：The total response rate

of observation group（94.34％）was significantly higher than that of control group（77.36％）；the symptom relief time and lung signs

disappearance time were significantly shorter than control group，with statistical significance（P＜0.05）. Before treatment，there was

no statistical significance in clinical symptom scores，inflammatory factor and immune factor levels between 2 groups（P＞0.05）. After

treatment，daytime and nighttime symptom scores，the levels of IL-6，IL-8，TNF-α and IgE in 2 groups were significantly decreased，

while the levels of IgA and IgG were increased significantly；the observation group was significantly better than control group，with sta-

tistical significance（P＜0.05）. There was no statistical significance in the incidence of ADR between 2 groups（5.66％ vs. 7.55％）

（P＜0.05）. CONCLUSIONS：Montelukast combined with budesonide help to reduce the level of serum inflammatory cytokines in BA

children，improve immune function and clinical symptoms with good safety.

KEYWORDS Montelukast；Budesonide；Bronchial asthma；Pediatric patient；Inflammatory factor；Immune function
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糖皮质激素和/或支气管扩张药；无效：症状无明显改善

甚至加重。总有效＝临床控制+显效+好转。（2）比较两

组患儿治疗前后的临床症状积分，同时观察症状缓解时

间和肺部体征消失时间。参照文献[7]评定临床症状积

分——日间症状积分：无气喘、胸闷等哮喘症状计 0分；

出现轻微喘鸣症状计 1分；哮喘症状发作较频繁且影响

正常活动计 2分；哮喘症状持续发作且严重影响正常生

活计3分。夜间症状积分：夜间无哮喘症状计0分；夜间

憋醒1次或因哮喘症状早醒1次计1分；夜间经常憋醒但

能间断入睡计2分；哮喘症状持续发作而致失眠、不能平

卧休息计 3分。（3）检测两组患儿治疗前后血清 IL-6、

IL-8、TNF-α等炎症因子的表达水平。（4）检测两组患儿

治疗前后血清免疫球蛋白（Immunoglobulin，Ig）A、IgE、

IgG等免疫因子的表达水平。（5）观察两组患儿不良反应

发生情况。

1.5 检测方法

采集患儿晨起空腹静脉血2 mL，以离心半径3 cm、

转速 3 000 r/min离心 10 min，取血清，采用日立 7600型

全自动生化分析仪、以酶联免疫吸附试验法检测血清

IL-6、IL-8、TNF-α水平，所用试剂均购自北京晶美生物工

程有限公司；以免疫比浊法检测血清 IgA、IgE、IgG水平，

所用试剂均购自上海明华体外诊断试剂有限公司。

1.6 统计学方法

应用SPSS 17.0软件对数据进行统计分析。计量资

料以x±s表示，行 t检验；计数资料和等级资料以例数或

率表示，前者行χ2检验，后者行方差分析。P＜0.05为差

异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患儿临床疗效比较

观察组患儿的总有效率为 94.34％，明显高于对照

组的77.36％，差异有统计学意义（P＜0.05），详见表1。

表1 两组患儿临床疗效比较[例（％％）]

Tab 1 Comparison of clinical efficacies between 2 gr-

oups[case（％％）]

时间
观察组
对照组
F

P

n

53

53

临床控制
28（52.83）

21（39.62）

显效
15（28.30）

13（24.53）

好转
7（13.21）

7（13.21）

无效
3（5.66）

12（22.64）

总有效
50（94.34）

41（77.36）

6.290

0.021

2.2 两组患儿临床症状积分及改善时间比较

治疗前，两组患儿日间和夜间症状积分比较，差异

均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患儿日间和夜

间症状积分均较治疗前明显降低，且观察组均明显低于

对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。观察组患儿

的症状缓解时间和肺部体征消失时间均明显短于对照

组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详见表2。

2.3 两组患儿治疗前后血清炎症因子水平比较

治疗前，两组患儿血清 IL-6、IL-8、TNF-α水平比较，

差异均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患儿上述

血清炎症因子水平均较治疗前明显降低，且观察组均明

显低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详见表3。

表2 两组患儿临床症状积分及改善时间比较（x±±s）

Tab 2 Comparison of clinical symptom scores and im-

provement time between 2 groups（x±±s）

组别

观察组
对照组
t

P

n

53

53

日间症状积分，分
治疗前

2.84±0.45

2.82±0.51

0.214

0.685

治疗后
0.78±0.12＊

1.25±0.24＊

12.752

＜0.001

夜间症状积分，分
治疗前

2.85±0.54

2.83±0.48

0.202

0.712

治疗后
0.68±0.12＊

1.18±0.32＊

10.651

＜0.001

症状缓解
时间，d

3.62±0.54

5.52±0.67

16.074

＜0.001

肺部体征
消失时间，d

5.32±0.68

7.12±0.83

15.212

＜0.001

注：与治疗前比较，t＝18.770～32.204，＊P＜0.05

Note：vs. before treatment，t＝18.770-32.204，＊P＜0.05

表3 两组患儿治疗前后血清炎症因子水平比较（x±±s，

ng/L）

Tab 3 Comparison of serum inflammatory factor lev-

els between 2 groups before and after treatment

（x±±s，ng/L）

组别

观察组
对照组
t

P

n

53

53

IL-6

治疗前
46.56±14.93

46.85±14.76

0.447

0.656

治疗后
20.25±13.72＊

27.25±12.61＊

2.734

0.007

IL-8

治疗前
17.88±9.57

17.47±9.92

0.217

0.829

治疗后
9.57±5.36＊

13.84±5.18＊

4.170

＜0.001

TNF-α

治疗前
50.39±11.78

50.68±11.83

0.126

0.899

治疗后
27.58±9.96＊

34.72±10.75＊

3.547

＜0.001

注：与治疗前比较，t＝2.361～10.764，＊P＜0.05

Note：vs. before treatment，t＝2.361-10.764，＊P＜0.05

2.4 两组患儿治疗前后血清免疫因子水平比较

治疗前，两组患儿血清 IgA、IgE、IgG水平比较，差异

均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患儿血清 IgA、

IgG水平明显高于治疗前，IgE水平明显低于治疗前，且

观察组均明显优于对照组，差异均有统计学意义（P＜

0.05），详见表4。

表4 两组患儿治疗前后血清免疫因子水平比较（x±±s，

g/L）

Tab 4 Comparison of serum inflammatory factor lev-

els between 2 groups before and after treat-

ment（x±±s，g/L）

组别

观察组
对照组
t

P

n

53

53

IgA

治疗前
0.61±0.11

0.62±0.13

0.428

0.670

治疗后
0.77±0.13＊

0.68±0.12＊

3.703

＜0.001

IgE

治疗前
0.27±0.05

0.26±0.06

0.932

0.353

治疗后
0.19±0.06＊

0.23±0.06＊

3.431

0.001

IgG

治疗前
0.20±0.06

0.21±0.04

1.009

0.315

治疗后
0.38±0.07＊

0.28±0.06＊

7.896

＜0.001

注：与治疗前比较，t＝2.456～14.213，＊P＜0.05

Note：vs. before treatment，t＝2.456-14.213，＊P＜0.05

2.5 不良反应

观察组患儿共发生头痛 3例，对照组患儿发生头痛

2例、恶心呕吐 1例、神经症 1例，均为轻度症状，无需停

药治疗。两组患儿不良反应发生率（5.66％ vs. 7.55％）

比较，差异无统计学意义（χ2＝0.153，P＝0.768）。
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3 讨论
BA 多发作于小儿，表现为长期严重咳嗽、胸闷气

促，甚至伴有呼吸困难症状，若不及时有效治疗，可严重

影响患儿的生长发育及生活质量。BA的致病原因及发

病机制目前尚未完全探明，主要认为与遗传因素、气道

慢性炎症反应等有关[8]。研究发现，有多种细胞因子和

免疫因子参与了BA的发生发展过程——哮喘患儿的气

道黏膜中 IL-6、IL-8、TNF-α等细胞因子浸润，成为诱发

并加重气道炎症及气道高反应性的炎症介质，致使气道

黏膜水肿、充血、渗出液增加，导致患儿咳嗽、喘息及胸

闷气促等临床症状加重[9]；哮喘患儿的机体通常处于应

激性反应状态，其免疫功能下降，大量免疫球蛋白被消

耗，表现为 IgA、IgG水平下降，而 IgE水平升高，造成患

儿机体免疫功能紊乱[10]。因此，治疗哮喘的原则是在对

症基础上，既要抑制炎症因子的释放以控制炎症反应，

又要同时调节机体的免疫功能。

吸入用布地奈德混悬液是一种有着较强活性的吸

入型肾上腺皮质激素，可通过结合糖皮质受体而达到抑

制炎症细胞及炎症介质释放的目的，通过口腔吸入后迅

速扩散至全肺，可降低气道高反应性，抑制腺体分泌，从

而发挥抗炎、抗感染、抗过敏的作用，改善BA患儿肺功

能，减轻其哮喘症状[11]。孟鲁司特能够竞争性地与半胱

氨酰白三烯受体相结合，从而抑制受体与白三烯结合，

进而抑制白三烯的活性，有效改善血管通透性，缓解气

管痉挛，降低气道高反应性，减轻哮喘症状，改善肺功

能，阻止哮喘进一步恶化[12]。本研究中，观察组患儿联

合应用孟鲁司特和吸入用布地奈德混悬液，与单一使

用吸入用布地奈德混悬液的对照组比较，临床疗效更

优，临床症状积分更低，症状缓解时间和肺部体征消失

时间更短，说明两种药物联用可起到协同作用，使临床

疗效增强；同时，治疗后观察组患儿的血清炎症因子和

免疫因子水平改善程度均明显优于对照组，与国内外

报道[13-14]基本相似。

综上所述，孟鲁司特联合布地奈德有助于下调BA

患儿血清炎症因子水平，提高其免疫功能，改善其临床

症状，且安全性好。本研究的局限性在于样本对象来源

于同一家医院、样本量较小、观察指标较为单一，可能会

影响所得结论的准确性，有待于今后扩大样本展开进一

步研究。
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