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美特罗替卡松联合孟鲁司特对哮喘患者部分肺功能

及血清炎症因子的影响

朱正传１，何迎春２
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［摘　要］目的：探讨沙美特罗替卡松联合孟鲁司特对哮喘的机制。方法：１８６例哮喘患者均分为对照组和观
察组，对照组给予美特罗替卡松治疗，观察组给予美特罗替卡松联合孟鲁司治疗；分别于治疗前及治疗２４周时，
采用肺功能测试系统检测２组患者用力肺活量（ＦＶＣ）、１秒用力呼气容积（ＦＥＶ１）、计算ＦＥＶ１／ＦＶＣ比值，采用双
抗体夹心酶联免疫法检测２组患者空腹血清白介素４（ＩＬ４）、γ干扰素（ＩＦＮγ）水平；分别于治疗前、治疗１２周
及治疗２４周时，采用流式细胞术检测２组患者空腹静脉血Ｔ调节性Ｔ（Ｔｒｅｇ）细胞、辅助性Ｔ细胞（Ｔｈ１７）细胞百
分比，记录２组患者不良反应及治疗２４周时的治疗效果。结果：治疗前，２组患者 ＦＥＶ１、ＦＶＣ、ＦＥＶ１／ＦＶＣ、ＩＬ
４ＦＮγ、Ｔｒｅｇ、Ｔｈ１７比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；治疗２４周时，观察组患者ＦＥＶ１、ＦＶＣ、ＦＥＶ１／ＦＶＣ均高于
对照组（Ｐ＜００５），ＩＬ４水平高于对照组，ＩＦＮγ水平低于对照组（Ｐ＜００５）；治疗１２周、２４周时，２组患者 Ｔｒｅｇ
细胞比例均明显提高，Ｔｈ１７细胞比例均明显降低（Ｐ＜００５）；观察组治疗总有效率高于对照组（Ｐ＜００５），不良
反应发生率低于对照组（Ｐ＜００５）。结论：沙美特罗替卡松联合孟鲁司特对哮喘疗效明确，其机制可能与效抑
制炎症反应、改善肺功能及调节机体免疫功能有关。
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　　哮喘是一种常见的炎症性疾病，以可逆性气道
阻塞、气道高反应性及气道重塑为主要特征，临床

主要表现为气急、胸闷及喘息等［１］。研究发现，气

道炎症反应、调节性 Ｔ（Ｔｒｅｇ）细胞、辅助性 Ｔ细胞
（Ｔｈ１７）失衡均与哮喘的发生、发展存在密切关
系［２］，有效地控制炎症因子水平、改善免疫功能，

可改善哮喘患者的临床症状，提高治疗效果［３］。

目前，临床主要选用 β受体阻滞剂以及糖皮质激
素吸入方式治疗哮喘，并取得较好效果，但也存在

糖皮质激素无法有效抑制半胱氨酸白三烯合成及

释放的问题［４－５］。孟鲁司特为一种半胱氨酰白三

烯受体拮抗剂，可选择性对气道平滑肌中白三烯活

性产生有效抑制，进而抑制气道炎症反应，使哮喘

患者症状得到有效缓解［６］。本研究采用常规长效

β２受体激动剂沙美特罗联合半胱氨酰白三烯受体
拮抗剂孟鲁司特对９３例哮喘患者进行治疗，取得
良好效果，报告如下。

１　资料与方法

１１　一般资料
２０１６年１月～２０１７年１月入院治疗的哮喘患

者１８６例，按随机数字法将患者分为对照组（ｎ＝
９３）及观察组（ｎ＝９３）。哮喘纳入标准：（１）符合支
气管哮喘临床诊断标准［６］，且经相关检查及症状

观察确诊；（２）自愿参与本研究，签署知情同意书；
（３）无研究中所用药物过敏史。排除伴有脑、心、
肝等重要器官功能不全及糖尿病肾病患者，排除最

近３０ｄ内使用过可能对研究结果产生影响的免疫
抑制剂或免疫调节剂患者。观察组患者男５７例、
女３６例，２１～５７岁、平均（３６５±４３）岁，病程１
～１７年、平均（８９±１１）年；对照组患者男５５例、
女３８例，２２～５８岁、平均（３７２±４１）岁，病程１～
１６年、平均（８７±１４）年；２组患者一般资料比较
差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。该研

究获得医院伦理委员会批准，家属或病人知情同意

参与本次研究。

１２　方法
患者入院时均先给予常规吸氧、止咳、抗感染、

平喘等对症治疗，对照组患者给予沙美特罗替卡松

（法国ＧｌａｘｏＯｐｅｒａｔｉｏｎｓＵＫＬｉｍｉｔｅｄ生产，商品名舒
利迭，注册证号Ｈ２０１５０３２５，含沙美特罗５０μｇ、丙
酸氟替卡松２５０μｇ）治疗，吸入２次／ｄ，１吸／次。
治疗过程中，定期对患者病情进行评估，使药物保

持最佳剂量，并将药量调整至维持有效控制症状的

最小剂量。观察组患者在对照组治疗的基础上再

给予孟鲁司特钠片（山东鲁南贝特制药生产，商品

名鲁南／平奇，国药准字 Ｈ２００８３３７２）治疗，口服药
物１次／ｄ，１０ｍｇ／次。２组患者均持续接受治疗，
疗程２４周。
１３　观察指标

分别于治疗前及治疗２４周时，采用德国耶格
肺功能测试系统检测并计算２组患者肺功能指标：
用力肺活量（ＦＶＣ）、１秒用力呼气容积（ＦＥＶ１）、
ＦＥＶ１／ＦＶＣ比值；采用双抗体夹心酶联免疫法检测
２组患者空腹血清ＩＦＮγ及ＩＬ４水平；分别于治疗
前、治疗１２周及治疗２４周时，采用流式细胞术测
定２组患者空腹静脉血Ｔｒｅｇ、Ｔｈ１７细胞；记录２组
患者不良反应及治疗２４周时的治疗效果。疗效评
估参考文献［７］：患者咳嗽、气喘等症状均消失，呼
吸保持平稳为显效；患者临床症状明显好转，呼吸

状况明显改善为有效；患者临床症状、呼吸状况均

无好转，甚至进一步加重为无效；有效率、显效率之

和为总有效率。

１４　统计学方法
使用ＳＰＳＳ１９０软件对数据进行统计学分析。

计量数据采用（ｘ±ｓ）表示，数据比较采用 ｔ检验；
计数数据采用率（％）表示，数据比较采用χ２检验；
以Ｐ＜００５表示差异有统计学意义。

８５３１

贵 州 医 科 大 学 学 报　 ４３卷　



２　结果

２１　肺功能指标及血清炎症因子水平
治疗前，２组患者ＦＥＶ１、ＦＶＣ、ＦＥＶ１／ＦＶＣ、血清

ＩＦＮγ、ＩＬ４水平比较，差异无统计学意义（ｔ＝
０５１８、０３４５、０８６６、１８３３、１９７５，Ｐ＞００５）。治
疗２４周时，观察组患者 ＦＥＶ１、ＦＶＣ、ＦＥＶ１／ＦＶＣ均
高于对照组，血清 ＩＦＮγ、ＩＬ４水平低于对照组，差
异有统计学意义（Ｐ＜００５），见表１。

表１　治疗前及治疗２４周时２组患者的肺功能指标及血清ＩＦＮγ、ＩＬ４水平（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．１　Ｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ，ｓｅｒｕｍＩＦＮγａｎｄＩＬ４ｌｅｖｅｌｓｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

指标
对照组

治疗前 治疗２４周
观察组

治疗前 治疗后２４周
肺功能

　ＦＥＶ１％预计值 ６６４６±４３２ ８０３９±４３４（１） ６５８３±５２６ ８８９７±８４６（１）（２）

　ＦＶＣ（Ｌ） １５０±０４１ １６２±０３８（１） １５２±０３８ １９２±０４７（１）（２）

　ＦＥＶ１／ＦＶＣ（％） ６０３４±５２６ ８４１３±３２６（１） ６１２６±４１７ ８８２６±３５３（１）（２）

炎症因子

　ＩＬ４（ｎｇ／Ｌ） ５５１３±４２９ ３８８４±６４７（１） ５６７２±４３８ ３０２５±３６２（１）（２）

　ＩＦＮγ（ｎｇ／Ｌ） ２１４２±３６３ ３１２０±５３５（１） ２２２６±２５２ ２５１０±３２８（１）（２）

（１）与同组治疗前比较，Ｐ＜００５；（２）与对照组比较，Ｐ＜００５

２２　Ｔｒｅｇ、Ｔｈ１７细胞水平
治疗前，两组患者外周血 Ｔｒｅｇ、Ｔｈ１７细胞水平

比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；治疗１２周及
２４周时，２组患者Ｔｒｅｇ细胞比例均明显升高，Ｔｈ１７

均细胞比例均明显降低，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）；治疗２４周时变化明显大于治疗１２周时，观
察组变化明显大于对照组，差异有统计学意义（Ｐ
＜００５）。见表２。

表２　治疗前后２组患者外周血Ｔｒｅｇ、Ｔｈ１７细胞水平（％）
Ｔａｂ．２　ＰｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄＴｒｅｇａｎｄＴｈ１７ｃｅｌｌｌｅｖｅｌｓｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

时间
对照组

Ｔｒｅｇ Ｔｈ１７
观察组

Ｔｒｅｇ Ｔｈ１７
治疗前 １３８±０１７ ０９２±００４ １３７±０１９ ０９０±００９
治疗１２周 １５１±０１０（１） ０７９±００２（１） ２２２±０１５２（１）（２） ０５２±００１（１）（２）

治疗２４周 １８３±０１６（１）（３） ０６３±００１（１）（３） ２４８±０１４（１）（２） ０３１±００１（１）（２）（３）

（１）与同组治疗前比较，Ｐ＜００５；（２）与对照组比较，Ｐ＜００５；（３）与同组治疗后１２周比较，Ｐ＜００５

２３　治疗效果及不良反应
治疗２４周时，观察组患者总有效率高于对照

组，不良反应发生率低于对照组，差异有统计学意

义（Ｐ＜００５）；见表３。治疗２４周时，对照组患者
发生咽部不适１３例、占１３９８％，声音嘶哑１０例、
占 １０７５％；观察组患者发生咽部不适 ２例、占
２１５％，声音嘶哑１０例、占２１５％；对照组患者不
良反应总发生率（２４７３％）高于观察组（４３０％），
差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。

３　讨论

支气管哮喘可简称为哮喘，是呼吸内科临床治

疗中一种常见病。该病较易复发，彻底根治难度

大。给予激素治疗无效患者白三烯调节剂治疗，可

表３　治疗２４周时２组患者的治疗效果 （ｎ，％）
Ｔａｂ．３　Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｅｆｆｅｃｔｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

ａｔ２４ｗｅｅｋｓｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔ
疗效 对照组 观察组 χ２ Ｐ
显效 ４２（４５．１６） ６５（６９．８９）

２２．９１９ ０．０００
有效 ２６（２７．９６） ２６（２７．９６）
无效 ２５（２６．８８） ２（２．１５）
总有效 ６８（７３．１２） ９１（９７．８５）（１）

（１）与对照组比较，Ｐ＜００５

使患者症状得到有效缓解［８］。目前，临床上尚无

治疗哮喘的特效药。本研究在常规内科治疗基础

上给予哮喘患者沙美特罗替卡松联合孟鲁司特治

疗，在炎症反应控制、肺功能改善、免疫功能调节及

安全性等方面均取得良好效果。有研究证实，气道

炎症反应与哮喘的发生、进展均存在密切观察，部

９５３１
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分研究者指出，气道高反应性的发生与Ｔｈ１细胞受
抑制、Ｔｈ２细胞功能亢进存在相关性［９－１０］。Ｔｈ１７
为介导炎症反应一种重要细胞，其分泌的细胞因子

为ＩＬ１７、ＩＬ６等，同时还可对 ＴＮＦγ、ＩＬ４等炎性
因子的表达产生诱导作用。有学者发现，哮喘患者

血清Ｔｈ１７表达明显高于健康者［１１－１２］。ＩＦＮγ、ＩＬ
４水平的降低对哮喘患者临床症状的改善、治疗效
果的提高均具有重要意义。沙美特罗为长效 β２
受体激动剂，具有良好支气管扩张、抗炎等作

用［１３］。孟鲁司特为一种半胱氨酰白三烯受体拮抗

剂，且具有最强的特异性，可选择性对气道平滑肌

中白三烯活性产生有效抑制，进而抑制气道炎症反

应，使哮喘患者症状得到有效缓解［６］。本研究同

时给予观察组患者２种药物治疗后，患者 ＩＦＮγ、
ＩＬ４水平均低于对照组，同时，该组患者治疗后
ＦＥＶ１、ＦＶＣ、ＦＥＶ１／ＦＶＣ均明显高于对照组。提示
孟鲁司特联合沙美特罗替卡松治疗哮喘，可使患者

机体炎症反应得到有效控制，促进患者肺功能得到

更大程度改善。邓俊等［１４］研究结果显示，与单独

使用一种药物比较，沙美特罗替卡松、孟鲁司特两

种药物同时应用于哮喘患者临床治疗表现出显著

优势，与本次研究研究结果保持一致性。

Ｔｒｅｇ细胞可对机体免疫功能进行调节，其分泌
因子主要为ＴＧＦ、ＩＬ１０等，具有抑制炎症反应、抗
炎作用［１５］。有研究表明，Ｔｒｅｇ、Ｔｈ１７二者产生相互
抑制作用，二者失衡可导致局部或全身免疫应答反

应发生［１６－１７］。近年来，有学者认为 Ｔｒｅｇ、Ｔｈ１７失
衡使导致哮喘发生的关键性原因［１８－１９］。本研究给

予观察组患者孟鲁司特联合沙美特罗替卡松治疗

１２周、２４周后，该组 Ｔｈ１７水平分别均明显低于对
照组，观察组 Ｔｒｅｇ明显高于对照组。该研究结果
表明，治疗后观察组患者Ｔｈ１７、Ｔｒｅｇ失衡状态得到
更大程度调节。Ｔｈ１７减少，Ｔｒｅｇ增加，进而对机体
炎症反应产生有效抑制，使患者机体免疫功能有效

改善，使患者病情得到更大程度控制［２０］。观察组

治疗总有效率高于对照组，不良反应发生率低于对

照组。该结果也表明给予观察组发的治疗方案可

显著提高哮喘治疗总体疗效，同时又不会增加药物

毒副作用，表现出较高安全性。

综上所述，选用孟鲁司特联合沙美特罗替卡松

方案治疗哮喘，可有效提高抗炎效果，可使患者肺

功能、免疫功能得到更大程度改善，获得更理想的

总疗效及安全性。
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