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摘 要 目的：研究ADRB2（rs1042713）基因多态性对抗胆碱能药物治疗难治性哮喘患儿疗效的影响。方法：选取2016年11月－

2019年7月昆明市儿童医院门诊就诊的171例难治性哮喘患儿，统计其ADRB2（rs1042713）基因型分布及其抗胆碱能药物临床疗

效[哮喘控制测试（C-ACT）评分、第 1 秒用力呼气量（FEV1）、用力肺活量（FVC）、最大呼气流量（PEF）、最大呼气中断流量

（MMEF）]，对不同基因型患儿使用抗胆碱能药物治疗的应答效果进行统计分析。结果：171例难治性哮喘患儿中，148例患儿给予

抗胆碱能药物治疗，其中71例ADRB2（rs1042713）AA基因型患儿中50例有应答，77例ADRB2（rs1042713）GA基因型中36例有应

答。统计结果分析表明，71例AA基因型患儿使用抗胆碱能药物治疗后C-ACT评分、FEV1、FVC、PEF、MMEF改善较大，与GA基

因型患儿比较差异有统计学意义（P＜0.05）；AA基因型对抗胆碱能药物的应答率是GA基因型的2.71倍[OR＝2.71，95％CI（1.38，

5.34），P＝0.005]。结论：ADRB2（rs1042713）基因多态性检测对抗胆碱能药物治疗难治性哮喘具有一定指导意义，其中AA基因型

的应答较好。
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β2肾上腺素受体（β2 adrenergic receptor，ADRB2）是

鸟苷酸结合蛋白偶联受体家族的一员，广泛存在于支气

管上皮、肺部免疫细胞中。研究发现，ADRB2基因的表

达及功能可影响β受体激动剂和茶碱类药物、抗胆碱能

药物等以ADRB2为作用靶点的支气管扩张剂的药物效

应[1-2]。ADRB2的基因多态性与支气管哮喘（以下简称哮

喘）易感性、哮喘恶化等相关性已被大量研究[3-10]，而与

药物治疗应答相关性研究相对较少。有研究表明，与

ADRB2 GG基因型相比，携带ADRB2 AA基因型的哮喘

患儿对沙丁胺醇或沙美特罗应答较低，使用长效β2受体

激动剂可增加哮喘恶化的风险[10-12]。也有研究表明，部

分哮喘患者存在对β2受体激动剂应答较弱，而对抗胆碱

能药物应答较好的现象[13]。近年来，从国内有关抗胆碱

能药物治疗儿童哮喘的专家共识[14-15]和临床疗效观察评

价等报道[16-18]可见，国内逐渐开始意识到抗胆碱能药物

在儿童哮喘治疗中的作用，但从药物基因组学角度，研

究关于ADRB2基因多态性与抗胆碱能药物应答的相关

性报道较少。本课题组前期发现[19]，在 2例难治性哮喘

患儿中，ADRB2 AA基因型患儿停用β2受体激动剂，给予

噻托溴铵后，患儿哮喘得到明显控制。因此，为了验证

ADRB2 AA基因型患儿使用抗胆碱能药物治疗难治性哮

喘是否应答较好，本文采用回顾性研究方法，研究了

ADRB2（rs1042713）基因多态性对抗胆碱能药物治疗难

治性哮喘疗效的影响，以期为抗胆碱能药物治疗儿童哮

喘提供参考。

1 研究对象与方法

1.1 难治性哮喘患儿纳入标准和排除标准

纳入标准：（1）需满足难治性哮喘的定义：采用包括

吸入性糖皮质激素（ICS）和长效β2受体激动剂两种或更

多种的控制药物，规范治疗至少6个月仍不能达到良好

控制的哮喘 [20]。良好控制是指不包括以下任意一项：

（≥6岁儿童）日间症状＞2次/周、夜间因咳嗽憋醒、应急

缓解药使用＞2次/周、因哮喘而出现活动受限；（＜6岁

儿童）持续至少数分钟的日间症状＞1次/周、夜间因哮

喘憋醒或咳嗽、应急缓解药使用＞1次/周、因哮喘而出

现活动受限[21]；（2）常规胸片无异常；（3）入组前有稳定

的肺功能，即入组前至少2次第1秒用力呼气量（FEV1）

变异率≤5％；（4）患儿或家长签署知情同意书，同意采

集静脉血进行ADRB2（rs1042713）基因检测。

排除标准：（1）未按要求按时随访、肺功能缺失；（2）

规范治疗6个月内哮喘达到良好控制，或未规范治疗患

儿；（3）哮喘合并肺部感染或肺炎患儿。

1.2 病例来源

选取2016年11月－2019年7月昆明市儿童医院门

诊收治的难治性哮喘患儿为观察对象。根据纳入标准

和排除标准，共有171例患儿纳入本研究，诊断均为难治

性哮喘，年龄6～14岁，其中男性89例、女性82例。

1.3 治疗方法

171名哮喘患儿原始治疗方案均按照《儿童支气管

哮喘诊断与防治指南（2016年版）》[21]中规定治疗方案进

Effects of ADRB2（rs1042713）Gene Polymorphism on Therapeutic Efficacy of Anticholinergic Drugs in

the Treatment of Refractory Asthma Pediatric Patients
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ABSTRACT OBJECTIVE： To study the effects of ADRB2 （rs1042713） gene polymorphism on therapeutic efficacy of

anticholinergic drug in the treatment for refractory asthma pediatric patients. METHODS：171 children with refractory asthma were

selected from outpatient department of Kunming Children’s Hospital during Nov. 2016 to Jul. 2019. The distribution of ADRB2

（rs1042713）genotype，the clinical efficacy [asthma control test（C-ACT）score，FEV1，FVC，PEF，maximal mid-expiratory flow

（MMEF）] of anticholinergic drug were analyzed statistically；the response of different genotypes to the use of anticholinergic drug

were also analyzed statistically. RESULTS：148 of 171 refractory asthmatics pediatric patients were administered anticholinergic

drug，among them 50 of the 71 AA genotype and 36 of the 77 GA genotype responded to anticholinergic drug treatment. Statistical

analysis showed that 71 children with AA refractory asthma had improved C-ACT score，FEV1，FVC，PEF and MMEF，there was

statistical significance，compared with GA genotype（P＜0.05）；the response rate of the AA genotype to anticholinergic drugs was

2.71 times that of the GA genotype [OR＝2.71，95％CI（1.38，5.34），P＝0.005]. CONCLUSIONS：The detection of ADRB2

（rs1042713）gene polymorphism has some guiding significance in the treatment of refractory asthma with anticholinergic drugs，

and the response of AA genotype is better.
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行治疗：吸入性糖皮质激素（ICS）+长效β2受体激动剂的

复合制剂[布地奈德福莫特罗粉吸入剂（瑞士AstraZene-

caAB公司，进口药品注册标准：JX20120202，规格：布地

奈德 80 μg ∶富马酸福莫特罗 4.5 μg，用法用量：6岁及 6

岁以上，每次2吸，每日2次）、沙美特罗替卡松粉吸入剂

（法国Glaxo Wellcome Production公司，进口药品注册标

准：JX20150018，规格：沙美特罗 50 μg ∶丙酸氟替卡松

100 μg，用法用量：每次1吸，每日2次）]。

1.4 临床指标

1.4.1 儿童哮喘控制测试（C-ACT）评分 对所有纳入

研究的难治性哮喘患儿使用抗胆碱能药物前（现场询

问）、用药后 8周（电话回访）进行 C-ACT 问卷评分 [22]。

C-ACT 是通过回答问题方式进行打分，共包含 7个问

题，其中 1～4题由患儿独立完成，每个问题评分标准分

为4个等级，分别为0、1、2、3分；后3题由患儿家属完成，

每个问题评分标准分为 6个等级，分别为 0、1、2、3、4、5

分；问卷总分27分，评分越高表示哮喘控制越好，评分标

准为：≤19分为未控制；20～22分为部分控制；23～27

分为控制。

1.4.2 肺功能指标 对所有纳入研究的难治性哮喘患

儿使用抗胆碱能药物前、用药后8周进行肺功能检查，肺

功能指标包括FEV1、用力肺活量（FVC）、FEV1/FVC、最

大呼气流量（PEF）、最大呼气中断流量（MMEF）。以上

述指标实测值与预测值（根据患儿年龄、体质量等计算

机自动生成预测值）的比值评价患儿哮喘严重程度[22]，

评价标准见表1。

表1 哮喘严重程度评价标准（实测值/预测值，％％）

Tab 1 Evaluation criteria of asthma severity（mea-

sured value/predicted value，％％）

指标

FEV1，L

FVC，L

FEV1/FVC，％
PEF，L/s

MMEF，L/s

哮喘严重程度
正常
＞80

＞80

＞92

＞65

＞80

轻度
60～80

60～80

60～92

55～65

60～80

中度
40～60

40～60

40～60

45～55

40～60

重度
＜40

＜40

＜40

＜45

＜40

1.4.3 抗胆碱能药物应答 抗胆碱能药物应答以使用

抗胆碱能药物后至少连续8周ΔFEV1≥15％[13]为标准进

行评价，ΔFEV1＝[（FEV1 用药后－FEV1 用药前）/FEV1 用药前]×

100％。

1.5 ADRB2（rs1042713）基因分型

1.5.1 检测方法 用荧光染色原位杂交测序的方法测

定患儿白细胞中ADRB2（rs1042713）基因分型。采集患

儿静脉血 2 mL于EDTA抗凝管中，混合均匀后，得血液

样本。取红细胞裂解液（1×NH4Cl，北京华夏时代基因科

技发展有限公司）1 000 µL置于1.5 mL EP管中，加入血

液样本200 µL，封管标记，混合均匀并静置5 min至红细

胞充分裂解（混合液澄清透明）。将裂解好的混合液以

3 500 r/min离心5 min，弃上清液，保留下层白色沉淀，用

红细胞裂解液清洗 2～3次，弃上清液，根据白细胞量加

入核酸纯化试剂（商品名：耀金保，北京华夏时代基因科

技发展有限公司）20～50 µL，混匀，静置30 min，得待检

测混悬液。取 1.8 µL 待检测混悬液，加入至 ADRB2

（rs1042713）测序反应通用试剂（北京华夏时代基因科技

发展有限公司）管中，封管标记，放入TL998A荧光检测

仪（分子诊断仪，西安天隆科技有限公司）中相应位置。

使用Microseq微测序检测平台程序，根据所测 SNPs位

点选择 62温度通道，设置相应检测名称和检测基因类

型，运行检测，检测结束后根据ADRB2（rs1042713）位点

相应质控进行基因型判读。

1.5.2 调整方案 依据 Park HW 等 [13]的研究，ADRB2

（rs1042713）AA基因型和ADRB2（rs1042713）GA基因型

患儿对β2受体激动剂的应答不佳，而ADRB2（rs1042713）

GG 基因型对 β 2 受体激动剂应答较好 ，故 ADRB2

（rs1042713）GG 基因型患儿不做为研究对象。所以根

据 ADRB2（rs1042713）基 因 型 结 果 ，调 整 ADRB2

（rs1042713）AA、GA 基因型患儿治疗方案为：布地奈德

吸入粉雾剂（芬兰 Orion Corporation Orion Pharma，Es-

poo Plant公司，进口药品注册标准：JX20050212，规格：

200 μg，用法用量：6岁及 6岁以上，每次 1～2吸，每日

1～2次）+抗胆碱能药物{异丙托溴铵气雾剂[上海勃林

格 殷 格 翰 药 业 有 限 公 司 ，批 准 文 号 ：国 药 准 字

J20090031，规格：10 mL（每揿 20 μg），用法用量：每日

1～2揿，每日3～4次]}。

1.6 统计学方法

采用SPSS 17.0软件对数据进行统计分析。采用吻

合度检验考察基因型分布是否与哈迪 -温伯格（Har-

dy-Weinberg）平衡定律一致，吻合度检验是运用χ2检验

来衡量基因型数目的观察值（实际频数）与该位点上全

部基因型频率分布在符合 Hardy-Weinberg 平衡定律时

的预期值（预测频数）之间的吻合程度。采用方差分析

对治疗前ADRB2（rs1042713）AA、GA基因型患儿的体质

量指数（BMI）、C-ACT评分、肺功能指标进行比较；采用

χ2检验对ADRB2（rs1042713）AA、GA基因型患儿的抗胆

碱能药物应答情况进行比较；比值比（OR）和 95％置信

区间（CI）表示相对危险度，采用方差分析对 ADRB2

（rs1042713）AA、GA 基因型患儿使用抗胆碱能药物后

C-ACT评分、肺功能指标进行比较。P＜0.05表示差异

有统计学意义。

2 结果

2.1 吻合度检验结果

171名患儿的 ADRB2（rs1042713）基因型的实际频
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数与 Hardy-Weinberg 平衡定律下的预测频数差异无统

计学意义（P＞0.05），表明本研究的基因型频数分布符

合 Hardy-Weinberg 平衡定律，选取的样本具有代表性。

在171例患儿中，ADRB2（rs1042713）GG、AA、GA基因型

患儿分别为23、71、77例，其中23例ADRB2（rs1042713）

GG基因型患儿未使用抗胆碱能药物，因此不纳入统计，

只有148例患儿使用抗胆碱能药物纳入统计。171例患

儿ADRB2（rs1042713）基因型分布情况见表2。

表2 171例患儿ADRB2（rs1042713）基因型分布情况

Tab 2 Distribution of ADRB2（rs1042713）genotype of

171 pediatric patients

指标

实际频数
预测频数
χ2

P

例数

171

171

ADRB2（rs1042713），例数（占比，％）

GG

23（13.45）

22.12

GA

77（45.03）

78.76

0.06

0.77

AA

71（41.52）

70.12

2.2 148例患儿使用抗胆碱能药物治疗前BMI、C-ACT

评分、肺功能指标比较

71 例 ADRB2（rs1042713）AA 基因型患儿与 77 例

ADRB2（rs1042713）GA基因型患儿比较，抗胆碱能药物

治疗前BMI、C-ACT评分、FEV1、FVC、FEV1/FVC、PEF、

MMEF差异无明显变化（P＞0.05）。ADRB2（rs1042713）

不同基因型患儿治疗前的临床指标比较见表3。

表 3 ADRB2（rs1042713）不同基因型患儿治疗前的临

床指标比较（x±±s，n＝148）

Tab 3 Comparison of clinical indexes among pedia-

tric patients with different genotypes of ADRB2

（rs1042713）before treatment（x±±s，n＝148）

基因型

AA

GA

F

P

例数

71

77

BMI

16.78±1.36

16.87±1.49

0.16

＞0.05

C-ACT评分

16.01±2.34

15.94±2.27

0.04

＞0.05

FEV1

71.39±11.84

74.80±15.77

0.97

＞0.05

实测值/预测值，％
FVC

68.50±15.53

73.31±16.53

1.65

＞0.05

FEV1/FVC

73.83±11.90

72.50±16.86

0.17

＞0.05

PEF

66.21±10.96

71.24±17.05

1.86

＞0.05

MMEF

71.48±18.54

68.06±20.83

0.83

＞0.05

2.3 148例患儿使用抗胆碱能药物治疗后BMI、C-ACT

评分、肺功能指标比较

与77例ADRB2（rs1042713）GA基因型患儿比较，71

例ADRB2（rs1042713）AA基因型患儿抗胆碱能药物治疗

后 C-ACT 评分、FEV1、FVC、PEF、MMEF 改善幅度更

大，两种基因型患儿的指标间，差异均有统计学意义

（P＜0.05）。且 71例ADRB2（rs1042713）AA基因型患儿

的临床指标均恢复正常，提示ADRB2（rs1042713）AA基

因型患儿使用抗胆碱能药物后，哮喘控制情况优于

ADRB2（rs1042713）GA基因型患儿。ADRB2（rs1042713）

不同基因型患儿使用抗胆碱能药物后临床指标比较见

表4。

表 4 ADRB2（rs1042713）不同基因型患儿使用抗胆碱

能药物后临床指标比较（x±±s，n＝148）

Tab 4 Comparison of clinical indexes among pedia-

tric patients with different genotypes of ADRB2

（rs1042713）after anticholinergic drugs treat-

ment（x±±s，n＝148）

基因型

AA

GA

F

P

例数

71

77

BMI

16.97±1.23

16.99±1.42

0.01

＞0.05

C-ACT评分

23.27±1.99

16.39±2.70

308.05

＜0.05

FEV1

106.31±7.00

76.74±15.45

128.71

＜0.05

实测值/预测值，％
FVC

93.67±12.46

76.98±14.27

37.16

＜0.05

FEV1/FVC

92.99±11.38

90.65±15.22

2.11

＞0.05

PEF

87.64±11.38

72.26±15.75

22.44

＜0.05

MMEF

100.37±10.13

65.72±16.08

99.32

＜0.05

2.4 148例患儿对抗胆碱能药物应答比较

148 例患儿使用抗胆碱能药物后，71 例 ADRB2

（rs1042713）AA 基因型患儿中，50例患儿的ΔFEV1≥

15％，提示有应答；77例 ADRB2（rs1042713）GA 基因型

中，36例患儿的ΔFEV1≥15％，提示有应答。χ2检验结

果显示，ADRB2（rs1042713）AA基因型患儿对抗胆碱能

药物的应答率是 ADRB2（rs1042713）GA 基因型患儿的

2.71 倍 [OR＝2.71，95％ CI（1.38，5.34），P＝0.005]。

ADRB2（rs1042713）不同基因型患儿使用抗胆碱能药物

的应答情况比较见表5。

表 5 ADRB2（rs1042713）不同基因型患儿使用抗胆碱

能药物的应答情况比较（n＝148）

Tab 5 Comparison of the response to anticholinergic

drugs among pediatric patients with different

genotypes of ADRB2（rs1042713）（n＝148）

基因

ADRB2（rs1042713）

基因型
AA

GA

应答，例数（占比，％）

50（65.7）

36（34.3）

无应答，例数（占比，％）

21（28.6）

41（71.4）

P

0.005

OR（95％Cl）

2.71（1.38，5.34）

3 讨论

3.1 儿童哮喘用药与ADRB2

哮喘是一种以反复发作的咳嗽、喘息、胸闷、气促及

呼吸困难为表现、儿童时期最常见的慢性气道炎症性疾

病[21，23-24]。全国儿科哮喘协作组曾先后进行过三次全国

规模的儿童哮喘流行病学调查，提示我国儿童哮喘的患

病率呈显著上升趋势[25]。哮喘的病因及发病机制极为

复杂，涉及到遗传、特应性体质、环境、饮食、气道高反应

性、性别、肥胖、药物等多个方面[26]。哮喘不仅影响个人

的生活质量，也给家庭及社会造成了沉重的精神和经济

负担，亦消耗着巨大的医疗卫生资源[27]。儿童哮喘具有

高发病率、高复发率、高危险性的特点，作为儿童呼吸科

最常见的疾病，一直以来都是儿童呼吸领域研究的热点

和难点。虽然全球哮喘防治创议（Global Initiative for

Asthma，GINA）[27]中的方案得到大力普及和推广，我国

也在及时地更新《儿童支气管哮喘诊断与防治指南》，但
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是对哮喘的病因、发病机制、诊断及治疗等还存在许多

盲点，抗生素的滥用和人们对激素的恐惧心理仍很严

重，这就需要医务工作者的进一步努力。正因如此，尽

快发现新的生物学靶点及探索新的治疗方法已经成为

药师和儿童呼吸科的重要关注内容。

儿童哮喘的长期治疗药物主要包括：ICS和口服糖

皮质激素、长效吸入性β2受体激动剂（LABA）、白三烯受

体拮抗剂（LTRA）等 [21]。在临床实践中，在上述药物常

规治疗下，部分患儿哮喘还是控制不佳，即难治性哮喘病

例还是比较常见，这可能是由于存在个体差异所致，因

此，进行更深入地研究和探索是十分必要的。ADRB2是

鸟苷酸结合蛋白（G 蛋白）偶联受体（G Protein-Coupled

Receptors，GPCRs）家族的一员，广泛存在于支气管上

皮、细支气管平滑肌、黏膜下腺、肺动脉内皮细胞、肺动

脉平滑肌和肺泡壁中，也出现在肺部免疫细胞（如肥大

细胞、巨噬细胞、嗜酸性细胞、中性粒细胞和淋巴细胞）

中。ADRB2位于人染色体5q31-32，编码413个氨基酸，

在其启动子区域单核苷酸多态性较多，除 rs1042713

（A46G）外 ，研 究 较 多 的 还 有 rs1042714（C79G）、

rs1800888（C491T）、Arg19Cys（T-47C）等 [28]。研究发

现，ADRB2（rs1042713）基因的表达及功能可影响以β2-

肾上腺素受体为作用靶点的支气管扩张剂（包括β受体

激动剂、茶碱类、抗胆碱类药物等）的药物效应，也与哮

喘、肥胖、心血管疾病、慢性阻塞性肺疾病、创伤后应激

障碍等的发生发展存在潜在的关系[1-2，28]。

3.2 本研究结果与其他研究结果的一致性

近年从基因角度探索基因多态性与疾病易感性、病

情恶化、药物应答的相关性已逐渐引起人们的关注，而

选取的样本具有代表性是进行基因相关研究的前提。

本研究中，171例患儿ADRB2（rs1042713）基因型检测结

果为：GG 基因型 23例、GA 基因型 77例、AA 基因型 71

例，基因型频率GG基因型13.45％、GA基因型45.03％、

AA基因型 41.52％，对其进行Hardy-Weinberg 遗传平衡

检验得χ2＝0.09，P＞0.05，即基因型频率分布均符合Har-

dy-Weinberg 遗传平衡，表明本研究选取的样本具有代

表性。

儿童哮喘控制测试评分能在短期内对患儿哮喘控

制状态进行科学评估，可作为哮喘治疗效果判断的依据

之一[22]。肺功能是用于评价哮喘发病及预后的重要客

观指标，哮喘患者临床主要表现为气道功能下降及气流

进出气道功能受限，因此，通过测定肺功能将有助于反

映哮喘患者病情进展及预后情况 [29]。有研究表明，

ADRB2的基因多态性与β2受体激动剂的治疗应答有关，

与沙美特罗+吸入性氟替卡松治疗组比较，孟鲁司特钠+

吸入性氟替卡松治疗组的AA基因型难治性哮喘患儿的

哮喘控制更佳，肺功能改善更好[11]；也有研究报道，检测

ADRB2可预测抗胆碱能药物（噻托溴铵）的应答情况，在

AA 基因型的 21 例患者中，有 13 例应答，应答率为

61.9％，在 GA 和 GG 基因型的 59例患者中，有 15例应

答，应答率为 25.4％[13]。抗胆碱能药物属于支气管舒张

剂，通过与呼吸道胆碱能受体竞争性结合，阻断乙酰胆

碱的活性而舒张气道[30]，临床主要使用短效抗胆碱能药

物异丙托溴铵和长效抗胆碱能药物噻托溴铵。由于有

研究表明，与AA 基因型相比，携带GG基因型的哮喘患

儿对沙丁胺醇或沙美特罗应答较好[11]，且本课题组前期

也发现 ADRB2（rs1042713）GG 基因型患儿对β2受体激

动剂应答较好，因此，本研究中23例ADRB2（rs1042713）

GG基因型患儿未使用抗胆碱能药物，均不进行使用抗

胆碱能药物后各基因型间C-ACT评分、肺功能指标、药

物应答的统计分析。ADRB2（rs1042713）AA基因型使用

抗胆碱能药物后应答率为65.7％，而ADRB2（rs1042713）

GA基因型应答率为34.3％，ADRB2（rs1042713）AA基因

型对药物的应答率是 ADRB2（rs1042713）GA 基因型的

2.71倍，表明在采用包括 ICS和长效β2受体激动剂等药

物不能达到良好控制的难治性哮喘患儿中，ADRB2

（rs1042713）AA基因型较ADRB2（rs1042713）GA基因型

对抗胆碱能药物的应答好。本研究对 71 例 ADRB2

（rs1042713）AA基因型和77例ADRB2（rs1042713）GA基

因型患儿使用抗胆碱能药物后C-ACT评分及肺功能指

标变化情况进行统计分析，发现在用药前 ADRB2

（rs1042713）AA、GA基因型患儿间各指标处于同一水平

基础上，用药后ADRB2（rs1042713）AA基因型患儿较GA

基因型患儿的C-ACT评分、FEV1、FVC、PEF、MMEF改

善明显（P＜0.05），以上表明ADRB2（rs1042713）AA基因

型可能对抗胆碱能药物的应答高于GA基因型。

4 结语
与 Park HW 等 [13]的研究一致，本研究结果表明，

ADRB2（rs1042713）基因多态性与抗胆碱能药物应答具

有相关性，且 AA 基因型对抗胆碱能药物的应答较好。

这将为确定抗胆碱能药物在儿童哮喘长期控制中的重

要地位提供重要依据。同时也提示在患儿用药前进行

相关基因检测，可作为药物选择的参考指标，从而实现

抗哮喘药物的个体化治疗。
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