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摘 要 目的：观察匹多莫德联合孟鲁司特钠治疗儿童支气管哮喘的临床疗效及安全性。方法：选取支气管哮喘患儿120例，按

随机数字表法分为对照组和观察组，各60例。两组患儿均给予雾化吸入糖皮质激素和积极抗感染等常规治疗。对照组患儿在常

规治疗的基础上睡前口服孟鲁司特钠咀嚼片5 mg，qd；观察组患者在对照组基础上口服匹多莫德胶囊0.4 g，qd。两组患儿均持续

治疗3个月。观察两组患儿临床疗效及治疗前后血清白细胞介素4（IL-4）、干扰素γ（IFN-γ）、免疫球蛋白E（IgE）水平、T淋巴细胞

亚群及肺功能指标，并比较两组患儿不良反应发生情况。 结果：观察组患儿临床有效率为88.3％，显著高于对照组的61.7％。两

组患儿治疗前 IL-4、IFN-γ、IgE 水平、T 淋巴细胞亚群、肺功能指标比较，差异无统计学意义（P＞0.05），两组患者治疗后 IL-4、
IFN-γ、IgE水平、CD4＋、CD4＋/CD8＋、肺功能指标均显著改善，且观察组明显优于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。两组患

儿不良反应发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：匹多莫德联合孟鲁司特钠治疗儿童支气管哮喘疗效显著，能明显减

轻患儿气道炎症，增强免疫能力，提高肺功能，且安全性较好。
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Clinical Observation of Pidotimod Combined with Montelukast Sodium in the Treatment of Children with
Bronchial Asthma
LEI Chunxia，WANG Shi（Dept. of Neonatology Medicine，Wuhan Women and Children Medical Care Center/
Wuhan Children’s Hospital，Wuhan 430016，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To observe clinical efficacy and safety of pidotimod combined with montelukast sodium in the treat-
ment of children with bronchial asthma. METHODS：120 children with bronchial asthma were randomly divided into control group
and observation group，with 60 cases in each group. Both group were given routine treatment as aerosol inhalation of glucocorticoid
and anti-infective treatment. Control group was additionally given Montelukast sodium chewable tablet 5 mg orally，qd，at bed-
time；observation group was additionally given Pidotimod capsule 0.4 g，qd，on the basis of control group. Both group received
treatment for consecutive 3 months. Clinical efficacies of 2 groups were observed as well as IL-4，IFN-γ，IgE，T lymphocyte sub-
set and lung function indexes of 2 groups before and after treatment. The occurrence of ADR were compared between 2 groups. RE-
SULTS：The effective rate of observation group was 88.3％，which was significantly higher than that of control group（61.7％）.
There was no statistical significance in IL-4，IFN-γ，IgE，T lymphocyte subset and lung function indexes between 2 groups before
treatment（P＞0.05）. After treatment，IL-4，IFN-γ，IgE，CD4＋，CD4+/CD8+ and lung function of 2 groups were improved signifi-
cantly，and the observation group was significantly better than the control group，with statistical significance（P＜0.05）. There was
no statistical significance in the incidence of ADR between 2 groups（P＞0.05）. CONCLUSIONS：Pidotimod combined with monte-
lukast sodium is effective for children with bronchial asthma，and can significantly relieve airway inflammation，enhance immunity
and improve lung function with good safety.
KEYWORDS Pidotimod；Montelukast sodium；Children；Bronahial asthma
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支气管哮喘是嗜酸性粒细胞、中性粒细胞、肥大细胞和T

淋巴细胞等多种细胞共同参与的气道慢性炎症疾病，其发病

机制尚未明确，常表现为反复发作的喘息、胸闷、呼吸困难和

咳嗽等症状[1]。孟鲁司特钠是一种新型白三烯受体拮抗药，能

有效阻断白三烯强烈收缩支气管作用和致炎作用，明显抑制

花粉、柳絮等各种变应原导致的速发型和迟发型变态炎症反

应，进而控制哮喘症状、改善肺功能[2]。匹多莫德是一种增强

机体免疫功能的人工免疫调节剂，可有效抑制糖皮质激素导

致的T淋巴细胞的凋亡、提高NK细胞的功能[3]，增强患儿抗病

毒及抗菌作用。因此，本研究观察了匹多莫德联合孟鲁司特

钠治疗儿童哮喘的临床疗效及安全性，以期为其临床治疗提

供参考。

1 资料与方法
1.1 纳入与排除标准

纳入标准：（1）符合《儿童支气管哮喘诊断与防治指南》[4]

诊断标准者；（2）年龄 6～12岁；（3）未经过系统的抗哮喘药物

治疗。排除标准：（1）对本次研究药物过敏者；（2）长期口服糖

皮质激素和免疫抑制剂者；（3）合并严重肝、肾功能不全者；

（4）合并先天性或获得性免疫功能缺陷者；（5）合并先天性心

脏病者；（6）合并过敏性鼻炎、鼻窦炎者。

1.2 研究对象

选取 2010年 5月－2014年 7月我院儿科收治的支气管哮

喘患儿 120例，按随机数字表法分为对照组和观察组，各 60

例。其中，对照组患儿男性35例，女性25例；年龄6～12岁，平

均（8.4±3.3）岁；病程 2～7年，平均（3.4±1.6）年；哮喘严重程

度：间歇状态13例，轻度持续26例，中度持续13例，重度持续8

例。观察组患儿男性 37例，女性 23例；年龄 6～11岁，平均

（8.7±2.1）岁；病程1～7年，平均（3.7±1.3）年；哮喘严重程度：

间歇状态 15例，轻度持续 23例，中度持续 12例，重度持续 10

例。两组患儿性别、年龄、病程和哮喘严重程度等一般资料比

较，差异无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。本研究方案经

医院医学伦理委员会批准，患儿监护人知情同意并签署知情

同意书。

1.3 治疗方法

两组患儿均给予常规对症治疗，哮喘间歇状态及轻度持

续状态雾化吸入糖皮质激素鼻喷剂，哮喘中、重度持续状态全

身应用糖皮质激素且积极抗感染控制哮喘病情。对照组患儿

在常规治疗的基础上每日睡前口服孟鲁司特钠咀嚼片（山东

鲁南贝特制药有限公司，批准文号：国药准字 H20083330，规

格：5 mg）5 mg；观察组患儿在对照组基础上口服匹多莫德胶

囊（南京海辰药业有限公司，批准文号：国药准字H20090359，

规格：0.4 g）0.4 g，qd。两组患儿均持续治疗3个月。

1.4 观察指标

（1）观察两组患儿临床疗效。 疗效评价标准——临床控

制：临床症状完全缓解，偶发轻度哮喘不用药物可自行缓解，

第一秒用力呼气量（FEV1）≥80％预计值或 FEV1增加量＞

35％；显效：临床症状显著缓解，但仍需使用糖皮质激素或支

气管扩张剂，FEV1达到 60％～79％预计值或FEV1增加量达

到 25％～35％；好转：临床症状有所减轻，仍需使用糖皮质激

素或支气管扩张剂，FEV1增加量达到15％～24％；无效：临床

症状无改善或恶化，FEV1增加量＜15％。总有效=临床控制+

显效+好转。（2）采用ELISA法检测两组患儿治疗前后血清白

细胞介素 4（IL-4）、干扰素γ（IFN-γ）和免疫球蛋白 E（IgE）水

平。（3）检测两组患儿治疗前后外周血T淋巴细胞亚群CD4+及

CD8+水平。（3）观察两组患儿治疗前后用力肺活量（FVC）、

FEV1、一秒率（FEV1/FVC）、用力呼气 50％肺活量时流速

（PEF50）、PEF。（4）观察两组患儿不良反应发生情况。

1.5 统计学方法

采用 SPSS 19.0软件对数据进行统计分析。计量资料以

x±s表示，采用 t检验；计数资料以率表示，采用χ2检验。P＜

0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患儿临床疗效比较

观察组患儿临床总有效率为 88.3％，显著高于对照组的

61.7％，差异有统计学意义（P＜0.05）。两组患儿临床疗效比

较见表1。

表1 两组患儿临床疗效比较（例）

Tab 1 Comparison of clinical efficacies between 2 groups

（case）

组别
观察组
对照组

n

60

60

临床控制
5

2

显效
32

24

好转
16

11

无效
7

23

总有效率，％
88.3#

61.7

注：与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. control group，#P＜0.05

2.2 两组患儿炎症因子及 IgE水平比较

治疗前，两组患儿 IL-4、IFN-γ和 IgE水平比较，差异无统计

学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患儿 IL-4、IFN-γ和 IgE水平均显

著改善，且观察组明显优于对照组，差异均有统计学意义（P＜

0.05）。两组患儿治疗前后炎症因子及 IgE水平比较见表2。

表2 两组患儿治疗前后炎症因子及IgE水平比较（x±±s，pg/ml）

Tab 2 Inflammatory factor and IgE level of 2 groups before

and after treatment（x±±s，pg/ml）

组别

观察组
对照组

n

60

60

IL-4

治疗前
22.58±3.75

23.31±3.24

治疗后
10.62±2.47＊#

15.39±2.33＊

IFN-γ

治疗前
6.35±1.22

6.12±1.36

治疗后
12.12±2.42＊#

7.64±1.66＊

IgE

治疗前
165.32±15.74

160.81±14.25

治疗后
90.33±10.25＊#

105.32±11.74＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

2.3 两组患儿T淋巴细胞亚群比较

治疗前，两组患儿CD4+、CD8+及CD4+/CD8+水平比较，差

异无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患儿 CD4 +、CD4 +/

CD8+均显著升高，且观察组明显高于对照组，差异有统计学意

义（P＜0.05）；两组患儿治疗前后CD8+水平比较，差异无统计

学意义（P＞0.05）。两组患儿治疗前后T淋巴细胞亚群比较见

表3。

表3 两组患儿治疗前后T淋巴细胞亚群比较（x±±s）

Tab 3 Comparison of Tlymphocyte subset between 2 groups

before and after treatment（x±±s）

组别

观察组
对照组

n

60

60

CD4+，％
治疗前

26.76±6.27

25.31±6.85

治疗后
35.62±6.39＊#

30.71±6.65＊

CD8+，％
治疗前

25.31±6.75

24.29±7.71

治疗后
26.21±7.55

25.78±6.28

CD4+/CD8+

治疗前
1.04±0.12

1.02±0.13

治疗后
1.33±0.12＊#

1.15±0.14＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

2.4 两组患儿呼吸功能比较
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治疗前，两组患儿FVC、FEV1、FEV1/FVC、PEF50和PEF水

平比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患儿上述

指标均显著升高，且观察组明显高于对照组，差异均有统计学

意义（P＜0.05）。两组患儿治疗前后呼吸功能比较见表4。

表4 两组患儿治疗前后呼吸功能比较（x±±s）

Tab 4 Comparison of respiratory function between 2 groups

before and after treatment（x±±s）

组别
观察组

对照组

n

60

60

时间
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后

FVC，L

1.11±0.13

1.88±0.14＊#

1.09±0.15

1.73±0.13＊

FEV1，L

0.91±0.12

1.61±0.13＊#

0.90±0.14

1.50±0.12＊

FEV1/FVC，％
77.87±13.46

94.85±12.15＊#

78.54±14.09

90.02±11.86＊

PEF50，L/s

1.51±0.21

2.45±0.18＊#

1.49±0.15

2.30±0.17＊

PEF，L/s

2.56±0.38

3.89±0.41＊#

2.58±0.37

3.62±0.35＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

2.5 不良反应

观察组患儿3例出现口腔细菌感染、2例出现恶心呕吐、1

例出现皮疹、1例出现头晕，不良反应发生率为 11.7％（7/60）；

对照组患儿3例出现咽炎、2例出现肌痛、2例出现腹泻、1例出

现皮疹，不良反应发生率为13.3％（8/60）。两组患儿不良反应

发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。

3 讨论
糖皮质激素可从多种免疫途径阻断哮喘患儿的气道变应

性炎症反应，可明显抑制细胞因子的产生及T淋巴细胞的活

化，是治疗儿童哮喘最有效的药物[5]。长期大量使用糖皮质激

素的不良反应较多，易致患儿出现水盐代谢紊乱、高血压、向

心性肥胖、骨质疏松等，降低患儿抵抗力，影响患儿精神智力

发育[6]，故临床上多采用小剂量吸入性糖皮质激素或口服白三

烯受体拮抗药孟鲁司特钠治疗间歇期支气管哮喘，但研究证

实单纯应用孟鲁司特钠并不能完全控制哮喘发作[7]。小儿呼

吸系统尚未发育完全，具有黏膜保护作用的 IgA及 IgG分泌量

较低，病毒及细菌易反复侵袭上下呼吸道黏膜导致感染，成为

哮喘发作的诱发因素[8]。

匹多莫德可作用于免疫反应的不同阶段，既可以刺激非

特异性免疫反应也能增强患儿细胞免疫和体液免疫功能。匹

多莫德可抑制Th2细胞介导的免疫应答，增强Th1细胞介导的

免疫应答，由于 IL-4是由Th2细胞分泌的一种细胞因子，可抑

制Th1淋巴细胞产生 IFN-γ，诱导B淋巴细胞向分泌 IgE型转

化，因此该药也可能明显抑制 IL-4表达，促进 IFN-γ、IL-2、IL-6

等多种细胞因子的表达，增强脾脏淋巴细胞的增殖能力 [9]。

Novelli F等[10]研究发现，匹多莫德能有效阻断环磷酰胺对巨噬

细胞吞噬能力及脾脏淋巴细胞增殖的抑制作用，显著提高大

鼠的免疫功能；此外，匹多莫德能有效促进B淋巴细胞分泌抗

体，长期应用匹多莫德能显著提高循环CD4+淋巴细胞的数量，

平衡CD4+/CD8+比例。本研究结果显示，观察组患儿临床有效

率明显优于对照组，且观察组患儿治疗后 CD4、CD4+/CD8+、

FVC、FEV1、FEV1/FVC、PEF50、PEF及 IFN-γ明显高于对照组，

IL-4及 IgE明显低于对照组，这说明了匹多莫德联合孟鲁司特

钠不仅可增强机体的免疫能力，平衡细胞因子及淋巴细胞水

平，而且能明显改善患儿呼吸功能。同时，本研究在治疗过程

中并未见严重的不良反应发生，两组患儿不良反应发生率比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）。

综上所述，匹多莫德联合孟鲁司特钠治疗儿童支气管哮

喘疗效显著，能明显减轻患儿气道炎症，增强免疫能力，提高

肺功能，且安全性较好。但考虑到样本量及随访时间等局限，

本研究结果仍有待长期随访或系统评价加以验证。
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