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摘要 目的：观察辅舒酮吸入配合小青龙汤对哮喘患者肺功能和血清@A1!-的影响。方法：选择中、重

度哮喘发作期患者)/例，随机分为*组。治疗组：辅舒酮吸入配合小青龙汤口服；辅舒酮组：单纯辅舒酮吸

入；小青龙汤组：单纯口服小青龙汤。治疗前和治疗/周后测定肺通气功能B0C!和呼吸阻抗D)，用酶联免

疫吸附法测定血清白细胞介素1!-（@A1!-）的水平。另选!%例健康志愿者作为对照组。结果：治疗后*组患

者肺通气功能B0C!均显著增加、呼吸阻抗D)均显著减少（!!%"%)或!!%"%!），但以治疗组改善最为明

显（!!%"%!）。治疗前*组@A1!-水平均显著高于健康对照组（!!%"%!），治疗后各组@A1!-水平明显下降

（!!%"%)或!!%"%!），以治疗组下降最为明显（!!%"%!）。血清@A1!-含量分别与B0C!、D)值呈负相关

和正相关（"!E,%"-$，"#E%"$!，!均!%"%!）。结论：辅舒酮吸入配合口服小青龙汤对哮喘患者肺功能改

善和抑制血清@A1!-的作用，明显优于单纯吸入辅舒酮或单纯口服小青龙汤，可成为中、重度哮喘的重要治

疗手段。
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支气管哮喘（简称哮喘）是一慢性气道炎症性疾

患，多种炎症细胞和炎症介质参与其过程。近年研究

表明，&细胞及其分泌的各种因子在气道慢性炎症中

发挥重要作用。白细胞介素1!-（@A1!-）作为一种淋巴

细胞趋化因子，参与了支气管哮喘极早期的调节〔!〕。

糖皮质激素吸入已成为治疗哮喘气道炎症的主要药

物，它的治疗作用可能包括抑制与哮喘有关的细胞因

子的产生。中医认为哮喘病机为脏腑阴阳失调、肺脾
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肾对津液的运化失常，以致津液凝聚成痰，伏藏于肺。

其基本病理变化为痰饮内伏，肺气宣降失调。中药小

青龙汤具有温肺化饮、平喘止咳之效，是治疗寒性哮喘

的良方。我们采用小剂量糖皮质激素吸入联合小青龙

汤治疗中、重度支气管哮喘!"例，观察哮喘患者肺功

能及血清#$%!&含量的变化。

资料与方法

! 临床资料 选择中、重度哮喘发作期患者’(
例（均来自山东大学齐鲁医院门诊及住院患者），采用

均衡随机法分为)组。治疗组!"例，男"例，女!*
例；年龄!+!’,岁，平均（)-.(/!*.&）岁；病程)!(+
年，平均（!’.&/!-.)）年；中度!-例，重度&例。辅舒

酮组!"例，男+例，女+例；年 龄-!!’"岁，平 均

（)!.,/!!.-）岁；病程(!’*年，平均（!&.!/!!.’）

年；中度!)例，重度’例。小青龙汤组!"例，男&例，

女!-例；年龄-*!’&岁，平均（)!.-/!!.+）岁；病程

)!’!年，平均（!&."/!-.,）年；中度!)例，重度’
例。)组的性别、年龄、病程、病情比较差异无显著性

（!!*.*’）。

以 上 病 例 诊 断 均 符 合 中 华 医 学 会 呼 吸 病 学 会

!++,制定的《支气管哮喘防治指南》中的诊断及病情

评价标准〔-〕。中医辨证参照《中药新药临床研究指导

原则》，所有病例均符合寒哮标准。!个月内均未使用

过糖皮质激素（简称激素）及免疫调节剂，-(0内未使

用过抗组胺类、茶碱类药和"受体激动剂。

另选健康对照组!*名，男&名，女(名，年龄--!
)&岁，平均（-,/’）岁，均为健康志愿者，无吸烟史，无

哮喘及其他呼吸系统疾病，无过敏性疾病，近!周来未

使用过任何药物。

- 治疗方法 治疗组：中、重度患者分别用辅舒

气雾剂吸入（每揿含丙酸氟替卡松!-’#1，由葛兰素史

克公司生产）-揿和(揿，每天-次，共’**和!***#1，

重度患者病情控制后用药剂量同中度（注意：气雾剂使

用前须向患者示范，要在深吸气的同时将气雾吸入气

管深处，即按压和吸气同步进行，最好憋气’!!*2，使

药物与支气管粘膜充分接触，以增强疗效，之后即用水

漱口，以防口咽部继发念珠菌感染）。同时口服小青龙

汤，方药组成：炙麻黄、桂枝、五味子、甘草、干姜各&!
+1，白芍+!!"1，清半夏+!!-1，细辛)1，大枣&枚；伴

过敏性鼻炎者加辛夷+!!-1，荆芥+!!’1。以上均为

成人常规剂量，根据病情酌情加减。每天!剂，水煎，

分-次口服，连续治疗(周。辅舒酮组：中、重度患者

每日单纯吸入辅舒酮气雾剂’**#1和!***#1，连续治

疗(周。小青龙汤组患者每日口服小青龙汤!剂，连

续治疗(周。)组患者在治疗期间仅在喘息发作时临

时吸入喘乐宁气雾剂-揿（每揿含沙丁胺醇*.!31，葛

兰素史克公司生产）。其他抗感染药物：信立欣（注射

用头孢呋欣钠）!.’1加入生理盐水!**34中，静脉滴

注，每天-次，疗程!*!!’天（中度患者!*天，重度患

者!’天）；雾化：博利康尼雾化剂（硫酸特布他林），应

用空气压缩动力泵雾化吸入，每日-!)次（中度患者

-次，重度患者)次），每次!*356，疗程,!!*天（中度

患者&天，重度患者!*天）；吸氧、祛痰等治疗均相同。

) 血标本留取及实验室检测 于治疗前和治疗

(周后抽取晨起肘静脉血’34，制备血清，7"*8保存

待测。

).! #$%!&检测 采用双抗体夹心酶联免疫吸

附（9$#:;）法，#$%!&试剂盒为加拿大<9:=#>?9@A
$;=>B;?>B#9:$?C产品，所有操作步骤均按盒内

所附 说 明 书 进 行。测 量 结 果 由 D5EFGH4IJKDI6I1KF
(.*处理。

).- 肺功能测定 所有实验者在抽取静脉血的

同时均同步进行肺功能测定，分别用常规方法测定肺

通气功能：!秒用力呼气容积（L9M!）及用脉冲振荡

（53HN42KG2E544G3KJFO，#>:）法测定呼吸阻抗：’AP脉

冲振荡频率时气道粘性阻力（B’）。#>:是近年发展起

来的测定呼吸阻抗的一种新方法，该技术能在患者平

静呼吸时同时测定不同脉冲振荡频率呼吸阻抗及其组

成成分，B’代表总气道阻力。近年研究表明呼吸阻抗

是判断支气管哮喘患者气道阻塞的敏感指标〔)〕，且测

定呼吸阻抗不需受试者用力呼吸及特别配合，可用于

不能耐受常规肺功能检查的严重支气管哮喘发作期患

者。肺功能仪：德国Q;9R9B公司生产的脉冲振荡仪

（DI2JKF:EFKK6SL?，RKF3I6O），检测前&0停用支气

管扩张剂。

( 统计学方法 采用:S::!*.*软件来执行。

组间分析采用"检验法，两因素之间的相关分析采用

直线相关分析。

结 果

! )组患者治疗前后肺功能测定结果变化 见

表!。治疗后)组患者肺通气功能L9M!均显著增加、

呼吸阻抗B’均显著减少（!"*.*’或!"*.*!），但以

治疗组改善幅度最大，与辅舒酮组和小青龙汤组比较

差异均有显著性（!"*.*’或!"*.*!）。提示治疗组

肺通气功能和呼吸道阻力的改善优于辅舒酮组和小青

龙汤组。
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! "组患者治疗前后血清#$%&’含量比较 见

表&。治 疗 前"组#$%&’水 平 差 异 无 显 著 性（!!
()(*），但均显著高于健康对照组的（&"+)+*,&*)’-）

./／$（!"()(&），而治疗后各组#$%&’含量明显下降

（!"()(*或!"()(&），以治疗组下降幅度最大，但仍

高于健康对照组（!"()(*），与辅舒酮组和小青龙汤

组比较差异均有显著性（!"()(*或!"()(&）。

表! "组患者治疗前后肺功能及#$%&’
含量比较 （#",#）

组别 例数 012&（$） 3*（456·$7&·87&） #$%&’（./／$）

治疗 &9治前&)’",()9- &)!*,()!" &9&)&:,&:)*&
治后&):9,()’*$$%&()9-,()&!$$%&&&"9)(",!")9"$$%&&

辅舒酮 &9治前&)’+,()9* &)!+,()!& &9!)!*,!&)&"
治后&)9*,()-&$$ &)(:,()&!$$ &’!):-,!&)!*$$

小青龙汤&9治前&)’&,()-: &)!*,()!( &9()’9,&9)’*
治后&)--,()*:$ &)&&,()!*$ &’:)&*,&:)"9$

注：与本组治疗前比较，$!"()(*，$$!"()(&；与辅舒酮组治疗

后比较，%!"()(*；与小青龙汤组 治疗后比较，&!"()(*，&&!"

()(&

" 血清#$%&’含量与012&和3*的关系 通过

直线相关分析表明，哮喘患者血清#$%&’含量分别与

012&、3* 值呈负相关和正相关（$&;7()’-，$!;
()-&，!"()(&）。

+ 不良反应 各组均未见不良反应发生。

讨 论

气道炎症的提出是近年来哮喘发病机制研究领域

的重大进展，其特征之一是气道大量<=+>细胞浸润，

即<=+>?淋巴细胞、<=+>单核细胞、<=+>嗜酸性粒

细胞等，浸润的程度与气道高反应性及其他哮喘症状

密切相关。曾被称为淋巴细胞趋化粘附分子的#$%&’
便是这样一种对<=+>?细胞具有特异性趋化活性的

细胞因子〔+〕。研究表明，#$%&’主要是在组织胺刺激下

由<=9>?细胞和气道上皮细胞分泌〔*〕，哮喘患者血清

#$%&’水平升高的机制尚未阐明。我们在本组研究中

发现，哮喘患者血清#$%&’水平明显高于健康志愿者，

病情越重，#$%&’水平越高，即发作期高于缓解期，因

为哮喘发作时体内多种炎症细胞总是处于活化状态。

#$%&’除直接引起<=+>细胞在气道内聚集外，还可作

为生长因子刺激<=+>?细胞释放多种细胞因子如

#$%+、#$%*等在哮喘炎症反应的发生发展过程中发挥

重要作用。另一方面，当嗜酸粒细胞、<=+>?细胞被

募集到哮喘患者的呼吸道后，又成为#$%&’的重要来

源〔’〕，显然具有一种循环效应。<@AB4CD6.4等〔-〕研究

发现过敏性哮喘患者经过敏原激发’D，其支气管肺泡

灌洗液中主要的淋巴细胞化学趋化因子是#$%&’，其

产生的时间点早于其他来源于<=+>?细胞的?E!型

细胞因子如#$%+、#$%*、#$%&"等，提示#$%&’参与了哮

喘发病极早期的调节。因此如果能在早期阶段对#$%
&’进 行 成 功 抑 制 甚 至 阻 滞，必 能 对 哮 喘 进 行 有 效

防治。

糖皮质激素是目前治疗哮喘气道炎症最有效的药

物。表面激素吸入是现在国内外治疗气道非特异性炎

症较理想的方法，辅舒酮气雾剂是当前抗炎活性较强、

全身副作用较少的吸入糖皮质激素。有研究〔9〕表明每

日吸入辅舒酮*((!/在控制气道炎症方面优于每日口

服强的松"(F/，但副作用明显减少。辅舒酮气雾剂是

目前临床防治哮喘的最常用药物。本组研究资料也显

示，应用辅舒酮治疗后患者血清#$%&’含量明显下降，

同时伴随肺通气功能012&明显改善，气道阻力3*明

显下降，临床症状得到控制。

中医认为哮喘发生的病理因素关键在于痰饮，因

此治疗哮喘，重在治疗痰饮。温肺化痰饮的小青龙汤

是治疗寒哮证的良方。目前药理研究表明：小青龙汤

在针对哮喘各个环节上发挥着不同的作用。其中甘草

具有抗炎、抗过敏及下调#/1作用；桂枝、麻黄阻止抗

原抗体相结合；细辛、干姜有抗组织胺和乙酰胆碱的作

用；麻黄有抗*%羟色胺的作用；麻黄、桂枝、半夏、白

芍、细辛及干姜具有支气管扩张的作用；甘草、干姜可

促进呼吸道粘膜排泌功能；白芍、五味子、细辛可作为

祛痰剂。小青龙汤中含有的麻黄素是肾上腺素受体兴

奋剂，起直接扩张气管支气管的作用。在治疗中尚未

见不良的毒副作用。其中小青龙汤抗组织胺、乙酰胆

碱和*%羟色胺的作用可有效阻止哮喘患者#$%&’的产

生，进而控制哮喘的早期发作。我们的资料显示，哮喘

患者经小青龙汤治疗后，肺通气功能012&明显改善，

呼吸阻抗3*明显下降，临床症状得到控制，同时血清

#$%&’含量也明显下降，说明小青龙汤有抗炎、平喘

作用。

本研究结果表明，辅舒酮吸入配合口服小青龙汤

治疗支气管哮喘效果显著：血清#$%&’下降水平及肺

通气功能012&的改善、3*的下降程度均优于单用辅

舒酮或小青龙汤。可见二者具有协同抗炎作用。另

外，辅舒酮属激素类药物，研究〔:〕提示表面激素治疗存

在剂量7效应关系。长期较大剂量吸入亦可产生一定

的副反应，而联合小青龙汤治疗哮喘可以避免某些患

者长期依赖激素，减少激素用量。中西药取长补短，相

得益彰，使病情得到控制，从而提高生活质量。故辅舒

酮吸入配合口服小青龙汤可作为中重度哮喘的重要治

疗手段。
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