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布地奈德福莫特罗粉吸入剂联合孟鲁斯特对支气管哮喘急性发作期患者
肺功能及血清细胞因子水平的影响 *
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摘要 目的：研究布地奈德福莫特罗粉吸入剂（ST）联合孟鲁斯特对支气管哮喘急性发作期（ASBA）患者肺功能及血清细胞因子水

平的影响。方法：选择 2015年 2月到 2017年 8月在我院治疗的 86例 ASBA患者作为研究对象，根据随机数字表法将患者分成

观察组（n=43）以及对照组（n=43），对照组予以 ST治疗，观察组则在此基础上联合孟鲁司特治疗，两组均治疗 3个月，对比两组患

者治疗前及治疗 3个月后的肺功能、细胞因子水平、咳嗽评分、St·George's呼吸疾病问卷（SGRQ）以及用药安全性。结果：治疗后

两组患者的第 1秒的用力呼气容积（FEV1）、用力肺活量（FVC）及 FEV1/FVC均较治疗前升高，且观察组高于对照组（P<0.05）。治
疗后两组患者的白细胞介素 -4（IL-4）、白细胞介素 -5（IL-5）、酌-干扰素（INF-酌）及肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）水平均较治疗前降低，
且观察组低于对照组（P<0.05）。治疗后两组患者的咳嗽评分较治疗前升高，且观察组高于对照组（P<0.05），而治疗后两组患者的
SGRQ评分均较治疗前降低，且观察组低于对照组（P<0.05）。观察组不良反应的总发生率为 20.93%，与对照组的 16.28%相比无统

计学差异（P>0.05）。结论：ASBA给予 ST联合孟鲁司特治疗能够有效改善患者的症状，缓解机体炎症反映的同时还可有效改善患

者肺功能和生活质量，其用药安全性较好。
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Effect of Symbicort Turbuhaler Combined with Montelukast on Pulmonary
Function and Serum Cytokine Levels in Patients with Acute Stage of

Bronchial Asthma*

To study effect of symbicort turbuhaler (ST) combined with montelukast on pulmonary function and serum

cytokine levels in patients with acute stage of bronchial asthma(ASBA). 86 patients with ASBA who were treated in our hospi-

tal from February 2015 to August 2017 were selected as research subjects. The patients were divided into the observation group (n=43)

and the control group (n=43) according to the random number table method. The control group was treated with ST, and the observation

group was treated with montelukast on the basis of the control group, two groups were treated for 3 months. The lung function, cytokine

levels, cough score, St. George's respiratory disease questionnaire (SGRQ) before treatment and 3 months after treatment and drug safety

were compared between the two groups. After treatment, the levels of forced expiratory volume (FEV1), forced vital capacity

(FVC) and FEV1/FVC in the two groups were increased significantly compared with those before treatment, and the observation group

was higher than that of the control group (P<0.05). After treatment, the levels of interleukin-4 (IL-4), interleukin-5 (IL-5), interferon-酌
(INF-酌) and tumor necrosis factor-琢 (TNF-琢) in the two groups were all lower than those before treatment, and the observation group was
lower than that in the control group (P<0.05). After treatment, the scores of cough in two groups were significantly higher than before
treatment, and the observation group was significantly higher than the control group(P<0.05). After treatment, the scores of SGRQ in two

groups were significantly lower than before treatment, and the observation group was significantly lower than the control group(P<0.05).
The total incidence of adverse reactions in the observation group was 20.93%, and there was no statistical difference compared with

16.28% of the control group (P>0.05). ST combined with montelukast can effectively improve the symptoms of the ASBA
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patients, alleviate the inflammatory reaction of the body and improve the pulmonary function and quality of life of the patients at the

same time.

Symbicort Turbuhaler; Montelukast; Bronchial asthma; Acute attack stage; Pulmonary function; Cytokines

前言

支气管哮喘属于一种气道慢性炎性疾病，其通常和气道的

高反应性密切相关，可引起肺内气流阻塞反复性发作[1]。由于此

病在临床上是常见病及多发病，且在我国的发病率长期高居不

下，从而对患者的生活质量及经济状况产生了较大的影响。临

床上，如不给予科学的用药措施，则可能导致患者的疾病持续

性进展，严重时甚至会累及整个肺部[2]，因此对于支气管哮喘急

性发作期（Acute stage of bronchial asthma，ASBA）的治疗十分

重要。当前临床主要依靠糖皮质激素及茁2受体激动剂等药物
治疗 ASBA，布地奈德福莫特罗粉吸入剂（Symbicort Tur-

buhaler，ST）即为糖皮质激素与 茁2受体激动剂的复方药物制
剂，单用此药虽然具有一定的效果，但仍然对部分患者的控制

作用不佳[3]。近年来发现，孟鲁司特对于气道的高反应性具有较

好的抑制作用，且其对于白三烯的形成具有较好的拮抗作用[4]。

本文通过分析 ST联合孟鲁司特治疗 ASBA的效果，旨在为临

床治疗 ASBA的药物选择提供一定参考，以下为本研究的报道。

1 资料和方法

1.1 一般资料

选取 2015年 2月到 2017年 8月我院收治的 86例 ASBA

患者作为研究对象，纳入标准：（1）所有患者均符合《支气管哮

喘防治指南》当中关于 ASBA的诊断标准[5]；（2）年龄 >18岁；

（3）病历资料完整者；（4）患者均对此次研究已知情同意，且均

签署知情同意书。排除标准：（1）有恶性肿瘤者；（2）有血液疾病

或感染性疾病者；（3）近期接受过手术治疗者；（4）有其他的呼

吸系统疾病者；（5）有糖尿病或甲状腺疾病者。根据随机数字表

法将患者分成观察组（n=43）以及对照组（n=43），其中观察组男

20例，女 23例；年龄 20-58岁，平均（43.28± 1.34）岁；病程 1个

月 -11年，平均（5.68± 0.33）年；哮喘程度：轻度 21例，中度 22

例。对照组男 21 例，女 22 例；年龄 19-56 岁，平均（42.19±

1.31）岁；病程 2个月 -10年，平均（5.23± 0.45）年；哮喘程度：轻

度 19例，中度 24例。比较两组性别、年龄、病程、哮喘程度情

况，无明显差异（P>0.05），具有可比性。医院伦理委员会批准同
意本研究。

1.2 治疗方法

两组均给予常规药物治疗，包括祛痰、抗感染等。对照组

予以 ST（瑞典 AstraZeneca AB 公司，批准文号：注册证号

H20140458）治疗，剂量为 1吸 /次，2次 /d，分别在早、晚吸入。

观察组则在此基础上联合予孟鲁司特钠片（鲁南贝特制药有限

公司，国药准字 H20083372）治疗，剂量为 10 mg/次，1次 /d，在

每晚睡前服用。治疗 3个月后，评价两组治疗效果。

1.3 观察指标

1.3.1 肺功能的检测 分别于治疗前、治疗 3个月后按常规肺

功能检测标准[6]检测肺功能，应用肺功能检测仪（德国康讯公

司）进行检测，检测前要求患者休息约 15 min，至心率 <120次

/min 之后方可实施测量，依次测定第 1 秒的用力呼气容积

（FEV1）、用力肺活量（FVC）以及 FEV1/FVC。

1.3.2 细胞因子的检测 于治疗前及治疗 3个月后抽取患者

的晨间空腹静脉血约 4 mL，给予 15 min 2000 r/min的离心处

理后提取血清，通过双抗夹心 ELISA法检测白细胞介素 -4（In-

terleukin-4，IL-4）、白细胞介素 -5（Interleukin-5，IL-5）、肿瘤坏死

因子 -琢（Tumor necrosis factor-琢，TNF-琢）及 酌-干扰素（Interfer-
on-酌，INF-酌）细胞因子水平，试剂盒均购自武汉的博士德公司，
在操作时需严格遵守说明书的操作步骤。

1.3.3 咳嗽评分 于治疗前、治疗 3个月后应用莱切斯特咳嗽

问卷实施评定[7]，此问卷量表包括生理、心理以及社会等维度，

总分 21分，分值越高，表示咳嗽症状越轻微。

1.3.4 生活质量 于治疗前、治疗 3个月后应用 St·George's

呼吸疾病问卷（SGRQ）[8]对患者的生活质量进行评价，此量表评

分共包含 3个部分，总分值 100分，分值越高，表示患者的生活

质量也越差。

1.3.5 安全性评价 记录两组患者的不良反应，包括震颤、心

悸、头痛、声嘶、皮疹、嗜睡等情况。

1.4 统计学方法

选用 SPSS21.0软件对数据实施处理，性别比例、不良反应

等计数资料以[n(%)]格式表示，予以卡方检验；肺功能指标、细

胞因子水平、SGRQ评分等计量资料以（x± s）形式表示，予以 t

检验。将 琢=0.05作为检验标准。

2 结果

2.1 两组患者肺功能对比

两组患者治疗前的各项肺功能指标经对比分析差异无统

计学意义 （P>0.05）。两组患者治疗后的 FEV1、FVC 及

FEV1/FVC水平均较治疗前升高，且观察组高于对照组（P<0.05），
见表 1。

2.2 两组患者细胞因子水平对比

治疗前两组患者细胞因子水平经统计分析差异无统计学

意义（P>0.05）。治疗后两组患者的 IL-4、IL-5、INF-酌及 TNF-琢
水平均较治疗前降低，且观察组低于对照组（P<0.05），见表 2。

2.3 两组患者 SGRQ评分和咳嗽评分对比

两组患者治疗前的 SGRQ评分和咳嗽评分经对比分析差

异无统计学意义（P>0.05）。两组患者治疗后的咳嗽评分均较治
疗前升高，且观察组高于对照组（均 P<0.05），两组患者治疗后
的 SGRQ评分均较治疗前降低，且观察组低于对照组（均 P<0.
05），见表 3。

2.4 两组用药安全性对比

观察组不良反应的总发生率为 20.93%，与对照组的

16.28%相比无统计学差异（P>0.05），见表 4。
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Notes: Compared with before the treatment, *P<0.05.

Notes: Compared with before the treatment, *P<0.05.

Notes: Compared with before the treatment, *P<0.05.

3 讨论

临床上，哮喘属于一类可严重危害患者身体健康的呼吸系

统疾病，也是一种慢性的气道炎症反应型疾病，其主要表现为

咳嗽、呼吸困难、反复发作型喘息等症状，对患者的日常生活造

成了较大的不良影响[9,10]。目前 ASBA的治疗主要以以控制症

状为主，还无法完全根治[11]。ST等糖皮质激素类药物是治疗

ASBA的重要药物，对于患者的症状具有一定的控制作用[12]。

孟鲁司特属于白三烯受体的拮抗剂，可以较好地发挥抗白三烯

等炎症介质的作用[13]。有报道指出上述两种药物对于 ASBA的

临床症状均具有一定的作用效果，并且联合应用效果较好，所

以分析 ST与孟鲁司特联合用于治疗 ASBA的疗效情况显得

表 1 两组肺功能的对比（x± s）
Table 1 Comparison of lung function between two groups（x± s）

Groups n

FEV1（L） FVC（L） FEV1/FVC（%）

Before the

treatment

After the

treatment

Before the

treatment

After the

treatment

Before the

treatment

After the

treatment

Observation group 43 1.58± 0.24 2.17± 0.34* 2.21± 0.35 2.87± 0.45* 76.29± 5.26 84.96± 7.26*

Control group 43 1.61± 0.33 1.88± 0.27* 2.19± 0.41 2.42± 0.30* 77.18± 5.73 80.15± 5.82*

t - 0.482 4.380 0.243 5.456 0.750 3.390

P - 0.631 0.000 0.808 0.000 0.455 0.001

表 2 两组患者细胞因子水平对比（x± s）
Table 2 Comparison of cytokine levels between two groups（x± s）

Groups

IL-4（ng/mL） IL-5（ng/mL） IFN-酌（ng/L） TNF-琢（ng/mL）

Before the

treatment

After the

treatment

Before the

treatment

After the

treatment

Before the

treatment

After the

treatment

Before the

treatment

After the

treatment

Observation

group（n=43）
9.47± 1.32 6.38± 1.49* 10.24± 1.58 7.02± 1.39*

933.84±

249.36

803.21±

106.37*
8.59± 1.34 5.46± 1.26*

Control group

（n=43）
9.36± 1.41 7.26± 1.35* 10.27± 1.46 9.10± 1.38*

941.08±

197.32

863.42±

159.64*
8.62± 1.27 7.12± 1.33*

t 0.373 2.870 0.091 6.964 0.149 2.058 0.107 5.942

P 0.710 0.005 0.927 0.000 0.882 0.043 0.915 0.000

表 3 两组患者咳嗽评分和 SGRQ评分对比（x± s，分）
Table 3 Comparison of cough scores and SGRQ between two groups(x± s, Scores)

Groups n
Cough scores SGRQ

Before the treatment After the treatment Before the treatment After the treatment

Observation group 43 8.25± 1.68 18.97± 1.34* 45.31± 6.88 32.26± 4.33*

Control group 43 8.22± 1.57 15.38± 1.46* 45.29± 5.97 38.39± 5.12*

t 0.086 5.002 0.014 5.995

P 0.932 0.000 0.989 0.000

表 4 两组用药安全性对比[n（%）]

Table 4 Comparison of drug safety between two groups[n（%）]

Groups n Tremble Palpitation Headache Hoarseness Rash Somnolence
Total

Incidence

Observation group 43 1（2.33） 1（2.33） 2（4.65） 3（6.98） 1（2.33） 1（2.33） 9（20.93）

Control group 43 0（0.00） 2（4.65） 1（2.33） 4（9.30） 0（0.00） 0（0.00） 7（16.28）

x2 0.307

P 0.579
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十分必要[14,15]。

FEV1、FVC及 FEV1/FVC均为反映肺功能的重要指标，本

研究发现，治疗后两组患者的 FEV1、FVC及 FEV1/FVC水平

均高于治疗前，且观察组高于对照组，这与王军等人[16]的报道

基本一致。提示了应用 ST联合孟鲁司特治疗 ASBA患者可改

善患者的肺功能。分析原因，主要可能与 ST及孟鲁司特的药理

机制有关。具体而言，SF中含有的布地奈德可同细胞中的受体

相结合而产生抗炎作用，而其中含有的福莫特罗则是一类长效

的茁2受体激动剂，其可激活机体内的 茁2受体，促使支气管的
平滑肌松弛，从而发挥支气管舒张的作用[17,18]。孟鲁司特能够高

度选择性地与白三烯受体进行结合，并阻断白三烯等物质的生

物学效应，从而发挥治疗 ASBA的作用[19]。将 ST与孟鲁司特联

合应用可产生协同的作用，因此观察组对患者肺功能的改善效

果相对较佳。IL-4、IL-5、INF-酌及 TNF-琢均为炎症细胞因子，其
中 IL-4可促使内皮细胞粘附分子表达，利于炎症细胞在局部

组织内的浸润，并可趋化肺泡巨噬细胞，进而强化气道的炎症

反应[20,21]。IL-5可调节机体的嗜酸细胞功能，几乎参与嗜酸细胞

的全部炎性反应过程，与 ASBA发病密切相关[22]。INF-酌属于
Th1细胞的重要效应因子，可调节机体内嗜酸性粒细胞的募集、分

化、活化等过程，对于 ASBA 的发病具有一定的影响 [23,24]。

TNF-琢作为 ASBA的重要启动因子，可激活细胞因子网络，进

而形成级联反应，并诱导其他种类的炎性介质，导致组织细胞

的损伤，加重机体的气道高反应及炎性反应[25]。本研究还发现，

治疗后两组患者的 IL-4、IL-5、INF-酌及 TNF-琢水平均低于治疗
前，且观察组低于对照组（P<0.05），这提示了观察组的联合用
药方案能够更好地改善患者机体的炎症反应状态。究其原因，

可能与联合用药的抗炎作用更强等因素有关。详细而言，白三

烯是一种导致哮喘发病的炎症介质，其属于花生四烯酸的有关

代谢产物，能够促使炎性细胞在患者气道发生聚集，进而导致

气道平滑肌的收缩，加速气道重塑而引发气道高反应[26]。孟鲁

司特可较好地产生抗白三烯的作用，其可大幅度地降低患者的

气道高反应，进而产生较好的抗炎效果[27]。而 ST中含有的布地

奈德可作用在气道的上皮细胞，抑制炎性细胞的渗出和上皮细

胞的增生，进而缓解气道的炎症反应[28]。将 ST与孟鲁司特联

用，发挥了更好的抗炎效果。此外，治疗后观察组患者的咳嗽评

分较治疗前和对照组升高，SGRQ评分较治疗前和对照组降

低，提示了观察组用药方案可有效地改善患者的咳嗽症状，并

提升其生活质量。分析原因，可能是因为观察组的综合用药方

案产生了较好的药物互补作用。综合用药方案的应用使孟鲁司

特可强化 ST的作用效能，同时也进一步加强患者机体的内皮

细胞和平滑肌细胞，以及溶酶体膜自身的稳定性，促进了支气

管的扩张，还可提升茁2受体激动剂的作用效果，对于布地奈德
的作用发挥还具有协调作用[29]，因此观察组使用的综合用药方

案更好地改善了患者的生活质量和咳嗽症状。此外，两组不良

反应总发生率相比无差异，再次证实了两组用药方案均具有较

高的安全性，分析原因可能是因为观察组加用的孟鲁司特的毒

副作用较低，因此不会明显地增加联合用药的不良反应[30]。

综上所述，应用 ST联合孟鲁司特治疗 ASBA能够改善患

者的肺功能，缓解机体炎症反应，且综合用药的安全性较好，临

床应用价值较高。
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