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【文章编号】 １００６－６２３３(２０２０)０３－０４３７－０５

沙丁胺醇与酮替芬联合治疗对小儿哮喘血清
ＥＴ－１ ＮＯ ＣＥＣ 水平的影响

陈阿阮１ꎬ　 程元辉２ꎬ　 陈　 静３

(１.海南省妇女儿童医学中心儿科ꎬ　 海南　 海口　 ５７０２０６
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３.河南省焦作市第二人民医院儿科ꎬ　 河南　 焦作　 ４５４００１)

【摘　 要】 目的:观察沙丁胺醇与酮替芬联合治疗对小儿哮喘血清血管内皮素－１(ＥＴ－１)、一氧化

氮(ＮＯ)、循环内皮细胞(ＣＥＣ)水平的影响ꎮ 方法:选取我院收治的 ８０ 例小儿哮喘患者ꎬ按照入院顺序

单双号分为两组ꎬ各 ４０ 例ꎬ对照组予以常规治疗＋沙丁胺醇ꎬ观察组于其基础上加用酮替芬ꎬ比较两组

治疗前后肺功能指标[第 １ 秒用力呼气容积(ＦＥＶ１)、肺活量(ＦＶＣ)、ＦＥＶ１ / ＦＶＣ、呼气峰流量(ＰＥＦ)]、
血清 ＥＴ－１、ＮＯ、ＣＥＣ 水平ꎬ并观察两组症状消退时间、疗效及不良反应情况ꎮ 结果:观察组治疗总有效

率明显高于对照组(Ｐ<０.０５)ꎻ两组治疗后 ＦＥＶ１、ＦＶＣ、ＦＥＶ１ / ＦＶＣ、ＰＥＦ 均显著升高(Ｐ<０.０５)ꎬ且观察组

升高程度明显大于对照组(Ｐ<０.０５)ꎻ两组治疗后血清 ＥＴ－１、ＮＯ、ＣＥＣ 水平均显著降低ꎬ观察组降低程

度明显大于对照组(Ｐ<０.０５)ꎻ观察组咳嗽、肺部啰音、气促以及喘憋症状消退时间均明显短于对照组(Ｐ
<０.０５)ꎻ两组不良反应总发生比较无显著差异(Ｐ>０.０５)ꎮ 结论:沙丁胺醇与酮替芬联合治疗小儿哮喘ꎬ
可促进肺功能与临床症状恢复ꎬ疗效确切ꎬ可能与降低血清 ＥＴ－１、ＮＯ、ＣＥＣ 水平有关ꎬ且安全性高ꎮ

【关键词】 　 小儿哮喘ꎻ　 沙丁胺醇ꎻ　 酮替芬
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【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ａｓｔｈｍａꎻ　 Ｓａｌｂｕｔａｍｏｌꎻ　 Ｋｅｔｏｔｉｆｅｎ

　 　 哮喘亦有支气管哮喘之称ꎬ起病急ꎬ且容易反复发

作ꎬ尤其好发于儿童群体ꎬ并且发病率呈现逐年升高趋

势[１ꎬ２]ꎮ 小儿哮喘患者临床表现主要为间歇性发作咳

嗽、喘鸣以及呼吸困难等ꎬ可对其生命安全造成严重威

胁ꎬ影响身体健康发育ꎮ 临床传统治疗方式主要包括

促进痰液排出与吸氧等ꎬ但获得的疗效并不理想ꎮ 有

研究表明ꎬ选择性联用不同药物ꎬ能够提高药物间协同

作用ꎬ改善临床治疗效果[３]ꎮ 有报道指出ꎬ酮替芬可

增强沙丁胺醇平喘效应[４]ꎮ 本文以 ８０ 例小儿哮喘患

者作为研究对象ꎬ探讨沙丁胺醇与酮替芬联合治疗对

其血清血管内皮素－１(ＥＴ－１)、一氧化氮(ＮＯ)、循环

内皮细胞(ＣＥＣ)水平的影响ꎮ
１　 资料与方法

１.１　 一般资料:选取 ２０１６ 年 １ 月至 ２０１８ 年 １ 月我院

８０ 例小儿哮喘病例ꎬ纳入标准:①与«支气管哮喘防治

指南(支气管哮喘的定义、诊断、治疗和管理方案)» [５]

中有关诊断标准相符ꎻ②年龄 ６~１２ 岁ꎻ③入组前 １ 个

月未接受相关药物治疗ꎻ④患儿家属签署研究知情同

意书ꎮ 排除标准:①合并其他呼吸系统疾病ꎻ②伴随心

肝肾功能障碍性疾病ꎻ③入组前 １ 个月已经接受过全

身糖皮质激素、缓释茶碱或者抗白三烯等药物治疗ꎻ④
近 １ 个月内出现呼吸道感染疾病ꎻ⑤过敏体质ꎮ 按照

入院顺序单双号分为两组ꎬ各 ４０ 例ꎮ 观察组男 ２３ 例ꎬ
女 １７ 例ꎬ患儿年龄 ６ ~ １１ 岁ꎬ平均(８.６８±０.８９)岁ꎻ体
质量指数(ＢＭＩ)(２０.５０±２.１８)ｋｇ / ｍ２ꎻ病程 ０.５ ~ ３ 年ꎬ
平均(１.６４±０.２１)年ꎻ哮喘程度:轻度 １８ 例ꎬ中度 １４
例ꎬ重度 ８ 例ꎮ 对照组男 ２６ 例ꎬ女 １４ 例ꎬ患儿年龄 ６~
１２ 岁ꎬ平均(８.７５±０.９０)岁ꎻＢＭＩ(２０.４３±２.１６) ｋｇ / ｍ２ꎻ
病程 ０.６~３.５ 年ꎬ平均(１.７８±０.２４)年ꎻ哮喘程度:轻度

１７ 例ꎬ中度 １３ 例ꎬ重度 ６ 例ꎮ 两组上述基线资料比较

无显著差异(Ｐ>０.０５)ꎮ
１.２　 方　 法

１.２.１　 治疗方法:两组均采取常规综合治疗措施ꎬ主
要包括抗炎、吸氧、抗感染等ꎬ对照组雾化吸入沙丁胺

醇(国药准字号:Ｈ２３０２０５６１ꎬ生产厂家:哈尔滨广济制

药厂)０.２ｍｇ / 次ꎬ按照病情严重程度调整用药频率ꎬ其
中严重者需要每隔 ４ｈ 使用 １ 次ꎬ控制 ２４ｈ 内次数≤８
次ꎻ观察组沙丁胺醇使用方法与剂量同对照组ꎬ并服用

酮替芬(国药准字号:Ｈ３５０２１０２２ꎬ生产厂家:福建广生

堂药业有限公司)０.５~１.５ｍｇ / 次ꎬ２ 次 / ｄꎮ 两组患儿连

续用药 ３ 个月为 １ 疗程ꎬ共 １ 疗程ꎮ
１.２.２　 检测方法:分别在治疗前后抽取患儿清晨空腹

静脉血 ３ｍＬꎬ进行离心处理之后分离血清ꎬ通过放射免

疫分析法获得血清 ＥＴ－１ 表达水平ꎻ通过硝酸还原酶

检测法获得 ＮＯ 浓度ꎮ 同时取静脉血 ２ｍＬꎬ通过 ３.８％
枸橼酸钠达到抗凝目的ꎬ测定 ０.９μＬ 血清中所含 ＣＥＣ
数量ꎬ单位:个 / ０. ９μＬꎮ 以肺功能仪(型号:日本 ＭＩ￣
ＮＡＴＯ)检测两组患儿治疗前后肺功能指标ꎬ主要为第

１ 秒用力呼气容积 ( ＦＥＶ１)、肺活量 ( ＦＶＣ)、 ＦＥＶ１ /
ＦＶＣ、呼气峰流量(ＰＥＦ)ꎮ
１.３　 观察指标:比较两组患儿治疗前后肺功能指标

(ＦＥＶ１、ＦＶＣ、ＦＥＶ１ / ＦＶＣ、ＰＥＦ)、血清 ＥＴ－１、ＮＯ、ＣＥＣ
水平ꎬ并观察两组症状消退时间(咳嗽、肺部啰音、气
促以及喘憋等)、疗效、不良反应情况(呕吐、手指震

颤、心搏异常强烈、嗜睡等)ꎮ 疗效判定标准:显效:治
疗 ３~５ｄꎬ呼吸功能得到显著改善ꎬ哮鸣音消失ꎬ且心率

基本正常ꎻ有效:治疗 ５ｄ 后ꎬ临床症状(喘息与呼吸困

难等)有所缓解ꎬ哮鸣音消失ꎬ且心率基本正常ꎻ无效:
可以闻及哮鸣音ꎬ患者症状无变化或加重ꎮ 总有效 ＝
显效＋有效ꎮ
１.４　 统计学方法:在 ＳＰＳＳ１９.０ 软件中录入数据ꎬ计数

资料以 ｎ(％)表示ꎬ采用卡方检验ꎻ计量资料以均数±
标准差(ｘ±ｓ)表示ꎬ组间比较以独立样本 ｔ 检验ꎬ重复

测量数据通过重复测量方差进行分析ꎮ Ｐ<０.０５ 为有

８３４
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统计学意义ꎮ
２　 结　 果

２.１　 两组疗效比较:观察组显效 ３０ 例ꎬ有效 ９ 例ꎬ无
效 １ 例ꎬ总有效率 ９７.５０％ꎻ对照组显效 １８ 例ꎬ有效 １４
例ꎬ无效 ８ 例ꎬ总有效率 ８０.００％ꎻ观察组治疗总有效率

明显高于对照组(χ２ ＝ ４.５０７ꎬＰ ＝ ０.０３４)ꎮ
２.２ 　 两组肺功能变化比较:观察组治疗后 ＦＥＶ１、
ＦＶＣ、ＦＥＶ１ / ＦＶＣ、ＰＥＦ 升高程度较对照组更大(Ｐ <０.
０５)ꎬ见表 １ꎮ

表 １　 两组肺功能变化比较(ｘ±ｓ)

组别 时间 例数 ＦＥＶ１(Ｌ) ＦＶＣ(Ｌ) ＦＥＶ１ / ＦＶＣ(％) ＰＥＦ(Ｌ / ｓ)

观察组 治疗前 ４０ １.５４±０.１９ １.８７±０.２５ ５１.９６±６.４３ ４.２７±０.７０

治疗后 ４０ ２.６７±０.３４∗＃ ２.９５±０.３６∗＃ ７３.４８±７.９８∗＃ ７.４０±０.８３∗＃

治疗前后差值 １.０８±０.１８＃ １.０２±０.１９＃ ２１.２４±３.６５＃ ２.９６±０.３８＃

对照组 治疗前 ４０ １.５６±０.１８ １.８６±０.２３ ５１.７５±６.３８ ４.２９±０.７４

治疗后 ４０ ２.３９±０.２７∗ ２.５３±０.３０∗ ６４.９２±７.２３∗ ６.１９±０.６５∗

治疗前后差值 ０.８４±０.１２ ０.６２±０.１０ ７.０４±１.１３ １.７６±０.２４

　 　 注:组内与治疗前比较ꎬ∗Ｐ<０.０５ꎻ与对照组比较ꎬ＃Ｐ<０.０５

２.３　 两组血清 ＥＴ－１、ＮＯ、ＣＥＣ 水平变化比较:观察组

治疗后血清 ＥＴ－１、ＮＯ、ＣＥＣ 水平降低较对照组更大(Ｐ
<０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ

表 ２　 两组血清 ＥＴ－１ ＮＯ ＣＥＣ 水平变化比较(ｘ±ｓ)

组别 时间 例数 ＥＴ－１(ｎｇ / Ｌ) ＮＯ(μｍｏＬ / Ｌ) ＣＥＣ(个 / ０.９μＬ)

观察组 治疗前 ４０ １５９.３４±２０.７６ １２６.９５±１８.２３ ７.２０±０.７９

治疗后 ４０ ９０.６０±１１.８２∗＃ ７８.７４±９.１０∗＃ ４.０９±０.５４∗＃

治疗前后差值 ７０.５８±１０.６９＃ ４８.５０±７.１２＃ ３.０６±０.４２＃

对照组 治疗前 ４０ １５８.７３±２０.８２ １２７.０１±１８.２６ ７.１９±０.７９

治疗后 ４０ １２２.３４±１７.３８∗ ９３.５８±１１.４２∗ ５.９４±０.６８∗

治疗前后差值 ４２.０５±６.９４ ３４.８７±５.８３ １.２３±０.２０

　 　 注:组内与治疗前比较ꎬ∗Ｐ<０.０５ꎻ与对照组比较ꎬ＃Ｐ<０.０５

２.４　 两组症状消退时间比较:观察组各症状消退时间 较对照组更短(Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ３ꎮ

表 ３　 两组症状消退时间比较(ｄꎬｘ±ｓ)

组别 例数 咳嗽 肺部啰音 气促 喘憋

观察组 ４０ ６.３８±０.６５ ４.３４±０.６５ ２.２３±０.３１ ２.９１±０.４１

对照组 ４０ ９.４２±１.１７ ７.７４±１.０９ ４.９０±０.７２ ５.７３±０.９０

ｔ １４.３６５ １６.９４４ ２１.５４２ １８.０３４

Ｐ <０.００１ <０.００１ <０.００１ <０.００１

９３４
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表 ４　 两组安全性比较 ｎ(％)

组别 例数 呕吐 手指震颤 心搏异常强烈 嗜睡 合计

观察组 ４０ １(２.５０) ２(５.００) １(２.５０) ２(５.００) ６(１５.００)

对照组 ４０ １(２.５０) １(２.５０) ２(５.００) ０(０.００) ４(１０.００)

χ２ ０.１１４

Ｐ ０.７３５

２.５　 两组安全性比较:两组不良反应发生率比较无显

著差异(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 ４ꎮ
３　 讨　 论

哮喘发病机制复杂ꎬ为各类细胞及其组分共同参

与作用的一种慢性气道炎症病ꎮ 哮喘防治最有效对策

为药物治疗ꎬ但由于诱发哮喘原因非常多ꎬ不同药物作

用环节亦存在差异ꎬ故近年来药物治疗主要发展方向

之一为选择性联合用药[６ꎬ７]ꎮ
沙丁胺醇属于选择性 β２ 受体激动剂ꎬ具有较高

特异性ꎬ能够通过影响平滑肌特异受体ꎬ起到松弛平滑

肌功效ꎬ从而发挥止咳平喘药物疗效ꎮ 另一方面ꎬ该药

物益于纤毛运动ꎬ可促进气道分泌物有效排出ꎮ 而通

过雾化吸入给药手段ꎬ则能在病变处直接发挥药效ꎬ提
高起效效率ꎬ同时具有减少给药频率及药量作用ꎮ 然

而ꎬ临床长期实践发现ꎬ对患者反复予以沙丁胺醇ꎬ会
降低其对药物敏感性ꎬ引起药物耐受情况ꎬ最终影响疗

效ꎮ 酮替芬能通过作用于细胞膜组织ꎬ起到维持平滑

肌稳定作用ꎬ同时阻断变态反应ꎬ避免过敏原或组胺造

成的支气管痉挛ꎬ临床适用范围大ꎬ可用于治疗内源性

以及外源性哮喘ꎮ 酮替芬是一种 Ｈ１ 受体拮抗剂ꎬ可
以阻止细胞分泌过敏性活性物质ꎬ同时与组胺分子特

异性结合ꎬ发挥持久高效作用ꎮ 相关研究指出ꎬ酮替芬

可预防沙丁胺醇导致的气道敏感性降低现象ꎬ防止或

减少患者对其产生的耐受性ꎬ同时还可以增强沙丁胺

醇对患者气道扩张效应[８]ꎮ 本组研究显示ꎬ两组不良

反应总发生率比较无显著差异ꎬ表明沙丁胺醇与酮替

芬联合治疗小儿哮喘安全性高ꎮ 结果还显示ꎬ观察组

咳嗽、肺部啰音、气促以及喘憋症状消退时间显著短于

对照组ꎬ提示沙丁胺醇与酮替芬联合治疗方案可促进

小儿哮喘患者临床症状的恢复ꎮ 临床上ꎬ肺功能检查

常规指标主要为 ＦＥＶ１、ＦＶＣ、ＦＥＶ１ / ＦＶＣ、ＰＥＦ 等ꎬ其水

平变化可准确反映人体肺功能情况ꎮ 研究显示ꎬ观察

组患儿治疗后 ＦＥＶ１、ＦＶＣ、ＦＥＶ１ / ＦＶＣ、ＰＥＦ 升高程度

明显高于对照组ꎬ与周妍卉等[９] 研究结论相符ꎮ 说明

沙丁胺醇与酮替芬联合治疗小儿哮喘可缩短肺功能恢

复进程ꎮ
ＥＴ－１ 属于可以收缩血管组织与支气管ꎬ并且大

量存在于呼吸系统ꎬ能起到激活磷酸酯酶分子作用ꎬ并
且为花生四烯酸代谢提供有利条件ꎬ增加人体内白介

素ꎬ加剧呼吸道损伤ꎮ 对于 ＮＯ 而言ꎬ其为活性递质ꎬ
通常具有较强生物学效应ꎬ可以扩张支气管ꎬ促进毛细

血管渗出ꎬ引起气道黏膜水肿ꎬ进一步加重气道阻塞ꎻ
同时亦可与氧反应之后形成一种超氧亚硝基阴离子ꎬ
产生大量自由基ꎬ对患者气道组织造成损伤ꎬ加重炎

症ꎬ诱发气道高反应性ꎬ使得哮喘发作或更严重ꎮ ＣＥＣ
为评估内皮细胞损伤常用有效指标ꎬ其检测值越高预

示呼吸道内皮细胞受到的损伤越严重ꎮ ＣＥＣ 增多通

常因肺血管内皮细胞出现慢性损伤所致ꎬ并且与病情

严重程度、ＥＴ－１、ＮＯ 表达水平的提升呈平行关系ꎮ 本

组研究显示ꎬ观察组治疗后 ＥＴ－１、ＮＯ、ＣＥＣ 分泌减少

程度显著大于对照组ꎬ表明沙丁胺醇与酮替芬联合治

疗方案能减轻患儿呼吸道损伤ꎬ促进病情恢复ꎮ
综上ꎬ沙丁胺醇联合酮替芬治疗小儿哮喘能提高

临床疗效ꎬ减轻呼吸道损伤ꎬ缩短肺功能、临床症状恢

复进程ꎬ可能与抑制 ＥＴ－１、ＮＯ、ＣＥＣ 作用有关ꎬ且具有

较高安全性ꎮ
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角膜塑形镜配戴后偏心对青少年近视患者视觉
质量的影响及与并发症的相关性研究

赵连凯

(辽宁省丹东市第一医院ꎬ　 辽宁　 丹东　 １１８０００)

【摘　 要】 目的:探讨角膜塑形镜佩戴偏心与青少年近视患者视觉相关指标的关系ꎬ探讨并发症的

相关因素ꎮ 方法:选取 ２０１７ 年 ２ 月至 ２０１８ 年 ９ 月我院选择角膜塑形镜治疗的青少年近视患者ꎬ测定佩

戴塑形镜前、佩戴后 ７ｄ、３ 个月、６ 个月、１ 年测定偏心距离、中央角膜厚度、角膜曲率、角膜表面规则性指

数(ＳＲＩ)、角膜表面不对称指数(ＳＡＩ)、泪液分泌量、泪膜破裂时间(ＢＵＴ)ꎮ 结果:患者的总偏心距离中

位数为 ０.５５ｍｍꎬ以 ０.５５ｍｍ 的偏心距离为依据进行分组ꎬ偏心距离在 ０.５５ｍｍ 以上的患者 ６５ 例ꎬ作为高

偏心组ꎬ偏心距离在 ０.５５ 以下的患者 ５５ 例为低偏心组ꎮ 两组佩戴后各时间点的 ＢＵＴ、基础泪液分泌量

均相比治疗前明显降低(Ｐ<０.０５)ꎬ高偏心组患者治疗后的 ＢＵＴ、基础泪液分泌量均相比低偏心组明显

降低(Ｐ<０.０５)ꎮ 两组佩戴后各时间点的中央角膜厚度、角膜曲率均相比治疗前明显减少(Ｐ<０.０５)ꎬ高
偏心组患者治疗后的中央角膜厚度、角膜曲率均相比低偏心组明显增加(Ｐ<０.０５)ꎮ 两组佩戴后各时间

点的 ＳＡＩ、ＳＲＩ 均相比治疗前明显升高(Ｐ<０.０５)ꎬ高偏心组患者治疗后的 ＳＡＩ、ＳＲＩ 均相比低偏心组明显

升高(Ｐ<０.０５)ꎮ 高偏心组患者并发症发生率明显高于低偏心组(Ｐ<０.０５)ꎮ 以并发症发生情况为因变

量ꎬ以年龄、性别、散光、等效球镜度、普通眼镜佩戴史、偏心距离等为自变量ꎬ单因素以及多因素 ＣＯＸ 回

归分析ꎬ偏心距离为患者角膜塑形镜佩戴后并发症的主要危险因素(Ｐ<０.０５)ꎮ 结论:在角膜塑形镜佩

戴过程中ꎬ偏心距离对青少年近视患者的泪膜功能以及角膜形态有明显的影响ꎬ与并发症的发生有明显

的相关性ꎮ
【关键词】 　 近　 视ꎻ　 角膜塑形镜ꎻ　 偏心距离ꎻ　 青少年ꎻ　 视觉质量ꎻ　 并发症
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　 　 角膜塑形镜能够通过佩戴眼睛的方式改变角膜的

暂时性形态ꎬ以手术之外的方式改变近视眼睛的形态ꎬ
从而矫正近视ꎬ是临床研究证明能够控制青少年近视

的有效治疗方案[１ꎬ２]ꎮ 而在佩戴后存在视觉质量改善

不高以及各种并发症的现象ꎬ包括视觉模糊、眩光等ꎮ
有研究发现ꎬ偏心距离与视觉质量以及并发症有密切

的相关性[３]ꎮ 本次研究通过对青少年近视患者角膜

塑形镜资料的回顾性分析ꎬ探讨偏心距离与视觉质量

以及并发症的关系ꎮ
１　 资料与方法

１.１　 一般资料:研究患者选择范围为 ２０１７ 年 ２ 月至

２０１８ 年 ９ 月在我院眼科门诊治疗的近视患者ꎬ均选择

角膜塑形镜治疗近视ꎮ 纳入标准:①年龄范围为 ６ 至

１８ 岁ꎻ②入组前没有佩戴过角膜塑形镜ꎻ③没有眼部

与全身性疾病ꎻ④均为右眼单眼近视ꎬ最佳矫正视力高

于 ０.０ꎻ⑤近 ３ 周内没有服用类固醇类药物ꎻ⑥等效球

镜度(ＳＥ)在－６.７５ 至－０.７５Ｄ 之间ꎻ⑦顺规散光低于 １.
２５Ｄꎬ逆规散光低于 ０.７５ꎬ散光度在 ５０％球镜度以下ꎻ
⑧资料完整的患者ꎮ 排除标准:①存在眼部外伤史的

患者ꎻ②合并眼部肿瘤的患者ꎻ③合并白内障、青光眼
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