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布地奈德联合孟鲁司特钠治疗哮喘儿童的临床效果及对患儿免疫功能、
CysLTs及 FLAP表达的影响
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摘要目的：探讨布地奈德联合孟鲁司特钠治疗哮喘儿童的临床效果及对患儿免疫功能、血清半胱氨酸白三烯(CysLTs)及 5-脂氧
合酶激活蛋白(FLAP)表达的影响。方法：选取 2015年 3月至 2017年 1月我院收治的支气管哮喘患儿 118例，按随机原则将其分
为对照组和观察组，每组各 59例。对照组通过布地奈德气雾剂进行治疗，观察组在对照组的基础上联用孟鲁司特钠进行治疗，分

析和比较两组的临床疗效、治疗前后肺功能、免疫功能、血清 CysLTs及 FLAP水平的变化。结果：治疗后，观察组临床总有效率
(93.22%)显著高于对照组(77.97%)(P约0.05)；两组 FEV1、FVC 及 FEV1/FVC均较治疗前显著增加(P约0.05)，且观察组 FEV1、FVC

及 FEV1/FVC较对照组显著增加(P约0.05)；两组 CD4+及 CD4+/CD8+较治疗前显著增加，CD8+较治疗前显著降低(P约0.05)，观察组
CD4+及 CD4+/CD8+较对照组显著增加，CD8+较对照组显著降低(P约0.05)；两组 CysLTs及 FLAP较治疗前显著降低(P约0.05)，观察
组 CysLTs及 FLAP较对照组显著降低(P约0.05)。结论：布地奈德与孟鲁司特钠联合用药能有效的提高哮喘患儿的临床疗效，改善

患儿肺功能，其作用机制可能与增强患儿免疫功能及降低血清 CysLTs及 FLAP的表达有关。
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Clinical Efficacy of Budesonide combined with Montelukast Sodium
in the Treatment of Children with Asthma

and Its Effect on the Immunefunction, Serum CysLTs and FLAP Levels

To explore the clinical effect of budesonide combined with montelukast sodium in the treatment of children
with asthma and it's effect on the immune function, serum cysteine leukotriene (CysLTs) and the expression of 5- lipoxygenase activator
protein (FLAP). 118 cases of bronchial asthma were selected in our hospital from March 2015 to January 2017, and divided
them into control group and observation group according to the principle of randomization, with 59 cases in each group. The control
group was treated with Budesonide Aerosol, and the observation group was treated with montelukast sodium on the basis of the control
group. The clinical effect and the changes of lung function, immune index, CysLTs, FLAP level and clinical effect between the two
groups before and after treatment were compared and analyzed. After treatment, the total effective rate of the observation group
(93.22%) was significantly higher than that of the control group (77.97%) (P约0.05); the index of FEV1, FVC and FEV1/FVC in two
groups increased significantly compared with those before treatment (P约0.05), and the index of FEV1, FVC and FEV1/FVC in the
observation group were significantly higher than those in the control group (P约0.05); the CD4+ and CD4+/CD8+ of two groups were
significantly increased before treatment, and CD8+ was significantly lower than before treatment (P约0.05), the CD4+ and CD4+/CD8+ in
the observation group were significantly higher than those in the control group, and the CD8+ was significantly lower than the control
group (P约0.05); the two groups of CysLTs and FLAP were significantly lower than those before treatment (P约0.05), and the CysLTs and
FLAP in the observation group were significantly lower than those in the control group (P约0.05). The combination of
budesonide and montelukast can effectively improve the clinical efficacy and improve the pulmonary function of children with asthma.
The mechanism may be related to the enhancement of immune function and the reduction of the expression of serum CysLTs and FLAP.
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前言

支气管哮喘是一种常见的炎症性疾病，临床上可表现为呼

吸障碍、咳嗽、气喘及胸闷等症状[1-3]。有研究报道免疫功能异

常、气道炎症及气道高反应性等在哮喘发病过程中发挥了重要

作用[4，5]，其中 T淋巴细胞亚群与哮喘发生发展密切相关[6]。白

三烯是参与气道炎症反应中的关键炎性递质 [7]；5-脂氧合酶
(5-LO) 是白三烯初始合成的重要酶，而 5-脂氧合酶激活蛋白
(FLAP)是 5-LO的辅酶，故这两种酶是合成白三烯的关键成分。

目前，临床上治疗支气管哮喘主要使用布地奈德，可有效

改善气道炎症，控制支气管哮喘病情发展，但对白三烯的抑制

作用并不明显[8]。孟鲁司特钠是半胱氨酸白三烯(CysLTs)受体

的拮抗剂，可阻碍 CysLTs与其对应的受体结合进而控制炎性

反应[9]。因此，本研究主要探讨了布地奈德与孟鲁司特钠联用对

哮喘儿童免疫功能、CysLTs及 FLAP的影响。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2015年 3月至 2017年 1月我院收治的支气管哮喘

患儿 118例，按随机原则将全部患儿分为对照组和观察组，每

组各 59例。观察组中，男 31例，女性患儿 28例；年龄 3~10岁，

平均年龄 (6.59± 3.71)岁，病程 3~6 个月，平均病程 (35.49±
9.81)月。对照组中，男 30例，女 29例；年龄 3~11岁，平均年龄
(7.06± 3.90)岁，病程 4~60个月，平均病程(35.60± 10.09)月。两

组支气管哮喘儿童在性别、年龄、病程等资料比较差异无统计

学意义(P跃0.05)，具有可比性。

纳入标准：符合《儿童支气管哮喘诊断与防治指南》诊断标

准[10]；年龄 3~12岁；患儿及其家属均知情同意。排除标准：合并

支气管异常、结核杆菌感染等呼吸系统异常者；合并心、肺、脑、

肾、肝等器官异常者；哮喘急性发作时需更有效的治疗；对本研

究使用的药物过敏者。

1.2 治疗方法
两组均进行抗感染、祛痰、镇咳及激素等常规治疗。对照

组：通过布地奈德气雾剂(规格：20 mg/瓶，200揿 /瓶；国药准

字 H20030987；鲁南贝特制药有限公司)，7岁以下 0.2 mg/次，2

次 /d；7岁及 7岁以上 0.3 mg/次，2次 /d。观察组：在对照组基

础上结合孟鲁司特钠(规格：5 mg*7 片；国药准字 H20064828；
四川大冢制药有限公司)，根据患儿病情进展情况进行针对性

治疗，6岁以下 4 mg/次，1次 /d；6岁及 6岁以上岁 5 mg/次，1

次 /d。两组治疗时间均为 4周。
1.3 疗效标准

参照张佳佳等制定的疗效标准[11]：治愈：患儿咳嗽、喘息、

气促、双肺哮鸣音等症状基本消失；显效：患儿咳嗽、喘息、气

促、双肺哮鸣音等症状较治疗前改善明显；有效：患儿咳嗽、喘

息、气促、双肺哮鸣音等症状较治疗前有所改善；无效：患者咳

嗽、喘息、气促、双肺哮鸣音等症状无变化。总有效率 =治愈率
+显效率 +有效率。
1.4 观察指标

肺功能指标：分别于治疗前后采用肺功能仪 (型号：
MS-paed，厂家：美国康尔福盛公司)检测力肺活量(FVC)、一秒

钟用力呼气量(FEV1)，并计算 FEV1/FVC。免疫指标：取 5 mL

静脉血，采用流式细胞仪(型号：CytoFLEXS，厂家：贝克曼库尔

特商贸(中国)有限公司)与 CD3/CD8/CD45/CD4试剂盒(购自碧

迪医疗器械有限公司)测定 CD4+、CD8+、CD4+/CD8+表达水平。

细胞因子：取 5 mL静脉血，ELISA法(试剂盒购自上海纪宁实

业有限公司)测定半胱氨酸白三烯(CysLTs)，5-脂氧合酶激活蛋

白(FLAP)表达水平。
1.5 统计学分析

用 SPSS 22.0对研究数据进行分析处理，用 Microsoft Ex-
cel创建数据库，计数资料通过卡方检验进行比较，计量资料的

比较采用 t检验，以 P<0.05表示差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组临床疗效的比较
治疗后，观察组临床总有效率为 93.22%，显著高于对照组

(77.97%，P约0.05)，见表 1。

表 1两组临床疗效的比较[例(%)]

Table 1 Comparison of the clinical efficacy between two groups[cases(%)]

Groups Cured Excellent Effective Invalid Total effective rate(%)

Observation group (n=59) 13(22.03) 31(52.54) 11(18.64) 4(6.78) 93.22

Control group (n=59) 5(8.47) 25(42.37) 16(27.12) 13(22.03) 77.97*

P ＜0.05 0.269 0.273 ＜0.05 ＜0.05

Note: compared with the control group, *P约0.05.

2.2 两组治疗前后肺功能的比较

治疗前，两组 FEV1、FVC及 FEV1/FVC比较差异无统计

学意义(P跃0.05)。治疗后，两组 FEV1、FVC及 FEV1/FVC水平

均较治疗前显著增加 (P约0.05)，且观察组 FEV1、FVC 及
FEV1/FVC较对照组显著增加(P约0.05)，见表 2。
2.3 两组外周血 CD4+、CD8+、CD4+/CD8+表达水平的比较

治疗前，两组 CD4+、CD8+、CD4+/CD8+比较差异无统计学

意义(P跃0.05)。治疗后，两组 CD4+及 CD4+/CD8+较治疗前显著

增加，CD8+较治疗前显著降低 (P约0.05)；观察组 CD4+ 及

CD4+/CD8+较对照组显著增加，CD8+较对照组显著降低 (P约
0.05)。见表 3。
2.4 两组治疗前后 CysLTs及 FLAP表达水平比较分析

治疗前，两组 CysLTs及 FLAP无显著性差异(P跃0.05)。治

疗后，两组 CysLTs及 FLAP较治疗前显著降低(P约0.05)；观察

组 CysLTs及 FLAP较对照组显著降低(P约0.05)。见表 4。
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3 讨论

支气管哮喘是由嗜酸性粒细胞、中性粒细胞、T淋巴细胞、

炎性介质等细胞因子因素引起的，可造成气道不可逆性的狭窄

及气道重塑，对患儿的生活质量造成不良的影响。目前，临床主

要使用布地奈德治疗支气管哮喘，布地奈德是一种较常用的吸

入型激素，通过雾化吸入后可结合气道受体，控制炎性介质的

分泌，继而缓解气道炎性反应[12]。大量研究报道雾化吸入布地

奈德治疗支气管哮喘患儿的临床疗效、肺功能及免疫功能等指

标得到显著改善，并可进一步提高患儿的生活质量[13,14]，但布地

奈德治疗对白三烯无明显抑制作用。白三烯是一种脂氧化酶的

代谢产物，通过聚集炎性细胞，强化气道高反应，造成气道痉

挛，支气管平滑肌收缩，增加黏液分泌等，最终促使哮喘发作
[15]。孟鲁司特钠是一种常用的白三烯受体阻滞剂，近年来主要

用于治疗哮喘患儿。黄艳春等[16]研究发现孟鲁司特钠治疗哮喘

患儿，可显著提高患儿的免疫功能及缓解炎症反应，改善临床

症状。其药用机制通过阻断白三烯与受体间的结合，进而有效

改善肺功能及控制哮喘发作[17]，但单独用药对哮喘患儿治疗功

效并不十分理想。因此，本研究采用布地奈德与孟鲁司特钠联

合用药，探讨其对支气管哮喘患儿临床效果和可能机制。

本研究结果显示布地奈德与孟鲁司特钠联合用药对支气

管哮喘患儿治疗功效明显优于布地奈德单独治疗。此外，布地

奈德与孟鲁司特钠联合用药治疗的患儿 FEV1、FVC 及
FEV1/FVC较布地奈德单独治疗者显著增加，提示布地奈德与

孟鲁司特钠均能有效改善患儿的肺功能，这一结果与熊春燕[13]

等及李男男[18]等报道结果一致。且联合用药对肺功能改善更加

显著，这可能是因为布地奈德可缓解气道的炎症反应，再与孟

鲁司特钠联用将进一步使气道高反应性与气流阻力降低，显著

改善了支气管哮喘患儿的肺功能。

大量的研究表明[19]免疫功能异常在支气管哮喘发病机制

中发挥重要作用。伍向滨等 [20] 研究发现哮喘儿童机体血清

CD4+及 CD4+/CD8+含量均下降，CD8+则升高，而 CD4+及

CD4+/CD8+含量的降低表明机体免疫功能下降，机体易受病原

菌及病毒的感染侵害，促使哮喘的发作。本研究结果显示布地

奈德与孟鲁司特钠联合用药治疗的患儿 CD4+及 CD4+/CD8+

较布地奈德单独治疗者显著增加，CD8+显著降低，提示联合用

药较布地奈德单独用药更能显著改善患儿的免疫功能。这可能

是因为布地奈德联合孟鲁司特可有效纠正患儿的免疫功能异

常紊乱，促使 T细胞的增殖与分化，上调 CD4+T细胞水平及
CD4+/CD8+比值，增强机体免疫功能有关[21]。此外，研究表明多

种炎性因子在哮喘的发作过程中扮演着重要的角色[22]。CysLTs

是白三烯重要的成分，而白三烯与哮喘发作的相互关系已在上

表 2两组治疗前后肺功能的比较(x依s)
Table 2 Comparison of the lung function between two groups before and after treatment(x依s)

Groups
FEV1(L) FVC(L) FEV1/FVC(%)

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Observation group (n=59) 1.65± 0.30 2.96± 0.61* 2.33± 0.65 3.56± 0.77* 51.47± 7.32 67.20± 9.45*

Control group (n=59) 1.68± 0.26 2.42± 0.57* 2.35± 0.61 3.12± 0.74* 50.93± 6.11 60.16± 8.39*

P 0.563 ＜0.05 0.863 ＜0.05 0.664 ＜0.05

Groups
CD4+(%) CD8+(%) CD4+/CD8+

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Observation group (n=59) 31.04± 5.30 39.22± 6.58* 31.62± 6.47 24.67± 4.06* 1.01± 0.36 1.59± 0.42*

Control group (n=59) 30.76± 4.72 33.44± 5.36* 32.04± 7.11 29.55± 4.79* 0.98± 0.21 1.13± 0.30*

P 0.762 ＜0.05 0.738 ＜0.05 0.581 ＜0.05

表 3两组治疗前后 CD4+、CD8+、CD4+/CD8+表达水平比较分析(x依s)

Table 3 Comparison of the levels of CD4+, CD8+ and CD4+/CD8+ of two groups before and after treatment(x依s)

Note: compared with the control group, *P约0.05.

表 4两组 CysLTs及 FLAP表达水平比较分析(x依s)

Table 4 Comparison of the expression levels of CysLTs and FLAP of two groups(x依s)

Groups
CysLTs(滋g/L) FLAP（pg/mL）

Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Observation group (n=59) 58.69± 8.73 30.47± 5.13* 15.37± 1.26 7.69± 1.07*

Control group (n=59) 58.41± 9.11 39.82± 6.78* 15.08± 2.25 10.82± 2.14*

t 0.170 9.900 0.864 10.049

P 0.865 ＜0.05 0.389 ＜0.05

Note: compared with the control group, *P约0.05.
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文详述，CysLTs 是花生四烯酸在 5-LO 和 FLAP 作用后的产

物，能促使哮喘发生剧烈的痉挛反应[23]。本研究结果表明，治疗

后，两组 CysLTs 及 FLAP 较治疗前显著降低，且观察组
CysLTs及 FLAP较对照组显著降低，提示联合用药较布地奈

德单独用药更能显著抑制 CysLTs及 FLAP的合成及释放，这

可能是因为孟鲁司特钠通过阻断白三烯与受体间的结合，进而

降低 CysLTs及 FLAP含量。且这一结果与欧婧岚等[24]研究成

果是一致的。

综上所述，布地奈德与孟鲁司特钠联合用药能有效的提高

哮喘患儿的临床疗效，改善患儿肺功能，其作用机制可能与增

强患儿免疫功能及降低 CysLTs及 FLAP的表达水平有关。但

本研究仍存在一些不足之处，如研究例数及观察指标相对较

少，观察组病情严重程度未做分类，因此后续的研究可从增加

研究对象例数及观察指标，细分观察组病情等方面进行深入的

研究，为临床提供更科学可靠的理论依据。
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