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学龄前儿童呼出一氧化氮及气道高反应性与哮喘控制的相关性研究$
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'摘要(

!

目的
!

探讨学龄前哮喘儿童不同控制阶段气道高反应性指标"脉冲震荡肺功能检测指标#&呼出一氧化氮"

P4V$

#与

哮喘控制的相关性$方法
!

选取
!B+.

年
*

月至
!B+F

年
!

月该院儿科门诊确诊的哮喘儿童
F*

例!体检检查肺功能及
P4V$

的儿

童
!.

例作为对照!年龄
"

!

.

岁!根据
!B+'

年版儿童支气管哮喘防治指南标准分为
"

组'控制组"

%S!'

#&非控制组"

%S*)

#及对

照组"

%S!.

#!收集所有入组患儿
P4V$

及脉冲震荡肺功能检测指标呼吸道总阻力"

Q.

#&中心呼吸道阻力"

Q!B

#&周边呼吸道阻力

"

Q.<!B

#&电抗面积"

-d

#&周边弹性阻力"

d.

#&响应频率"

P;49

#等数据!分析
"

组间
P4V$

&脉冲震荡肺功能检测值及其相关性$

结果
!

"

+

#非控制组
P4V$

检测值"

"*CBBR+)C+F

#明显高于控制组"

!BC!"R++CBF

#及对照组"

!)CBBR+FC"B

#"

#

#

BCB.

#$非控制

组
-d

检测值"

"FC!(R+.C!F

#明显高于控制组"

"BC+FR(C.B

#"

#

#

BCB.

#$"

!

#控制组
Q!B

与
P4V$

呈弱负相关"

#

#

BCB.

#!非控

制组&对照组
Q!B

与
P4V$

无相关性"

#

"

BCB.

#$非控制组&控制组及对照组
P4V$

与
Q.

&

Q.<!B

&

-d

&

d.

&

P;49

均无明显相关性

"

#

"

BCB.

#$结论
!

学龄前哮喘儿童
P4V$

可反映气道嗜酸性粒细胞炎症控制!不能反映气道高反应性%

P4V$

与脉冲振荡肺功

能指标"气道高反应性指标
-d

等#联合使用更能精确判断哮喘是否控制$
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支气管哮喘是一种以气道高反应性为特征的气道慢性炎

症性疾病%具有异质性)

+

*

$调查显示儿童哮喘发病在中国呈逐

年递增的趋势%

!BB(T!B+B

年我国城市中儿童哮喘的总患病

率为
"CB!U

%严重危害儿童健康)

!

*

$目前临床可通过诱导痰

嗜酸性粒细胞分类计数和呼出一氧化氮"

Z;2:=6>32G:>3:43=;2<

=6>3>Z4b/2G4736=;6:>b674

%

P4V$

#检测等无创检查方法进行

哮喘气道炎症的评估$尤其是
P4V$

检测操作简单&无创&可

重复性高%被美国胸科协会"

-14;6:23%/>;2:6:9>:64=

8

%

-%M

#

推荐作为反映气道炎症特别是气道嗜酸性细胞炎症的一项生

物标志)

"

*

%并与炎症严重程度相关)

*

*

$哮喘气道高反应性

"
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%

#?Q

#的评估常常用肺通气功

能检测)

.

*

$但学龄前儿童由于年龄小&理解力差及其自身生理

特点%不能主动完成传统的用力呼气肺功能检测%脉冲振荡肺

功能"

K$M

#技术的出现解决了这一问题%该技术目前已广泛应

(!."

重庆医学
!B+F

年
(

月第
*'

卷第
!.

期

$

基金项目)国家自然科学基金资助项目"

)+.FBB!!

#$

!

作者简介)曾靖"

+()(T

#%硕士%住院医师%主要从事儿童哮喘方面的研究$

!

'

!
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用于临床$虽然指南并不推荐评估
#?Q

及气道炎症严重程

度作为哮喘临床用药决策及临床控制减药&停药依据%但在成

人哮喘研究中发现%尽管哮喘临床控制良好%但仍可能存在

#?Q

及气道炎症%造成以后的气道重塑)

'<F

*

$目前%哮喘控制&

气道炎症及
#?Q

相关性的研究存在争议$准确了解学龄前

儿童哮喘控制&气道炎症及
#?Q

的关系%有助于判断儿童哮

喘远期预后%防止气道重塑$因此本研究通过横断面调查%研

究学龄前儿童哮喘控制&

#?Q

指标"

K$M

指标#与
P4V$

之间

相关性及临床意义$

!

!

资料与方法

!C!

!

一般资料
!

选取
!B+.

年
*

月至
!B+F

年
!

月本院儿科门

诊确诊的哮喘儿童
F*

例%体检检查肺功能及
P4V$

的儿童
!.

例%年龄
"

!

.

岁$其中所有哮喘患儿均符合全球哮喘防治创

议"

]KV-

#"

!BB)

版#

)

.

*的诊断标准$诊断儿童支气管哮喘后

维持低剂量糖皮质激素"

K,M

#吸入治疗
"

个月$结合最新版儿

童支气管哮喘防治指南症状控制水平分级)

+

*

%将哮喘患儿分为

控制组"良好控制%

%S!'

#和非控制组"包括部分控制和未控

制%

%S*)

#%同时将体检儿童纳入对照组"

%S!.

#$小于
'

岁哮

喘患儿症状控制水平分级'过去
*

周内%持续至少数分钟的哮

喘日间症状超过
+

次!夜间因哮喘憋醒或咳嗽!应急缓解药物

使用每周超过
+

次!因哮喘出现活动受限$上述症状均无为良

好控制!存在
+

!

!

项为部分控制!存在
"

!

*

项为未控制$本

研究通过本院伦理委员会批准且患儿家长知情同意$纳入标

准'"

+

#年龄
"

!

.

岁%性别不限!"

!

#既往明确诊断为支气管哮

喘!"

"

#病情严重程度为轻
<

中度持续性支气管哮喘%并维持低

剂量
K,M

吸入治疗
"

个月!"

*

#依从性好%治疗前后均能配合完

成
KM$

&

P4V$

检测$排除标准'"

+

#有慢性活动性肺部疾病!

"

!

#纳入研究前
*

周有哮喘急性发作需要全身使用
K,M

!"

"

#肺

功能测定前
'/

吸入
K,M

和"或#短效支气管舒张剂!"

*

#

P4V$

测定前
*/

进行剧烈运动!"

.

#

P4V$

测定前进食菠菜&动物内

脏等含氮高的食物%测定
!/

内饮用咖啡&可乐等刺激性饮料!

"

'

#未同时完成
P4V$

及
KM$

检测$

!C"

!

方法

!C"C!

!

P4V$

的测定
!

所有患儿接受激素治疗
"

个月后测定

P4V$

%测定采用纳库仑电量传感器
M03W>0

%计量单位为
55

@

%

测定方法符合.一氧化氮呼气测定指南/

)

)

*

%测定前向患儿解释

测定方法并观看录像$测试时测试对象取端坐位%平静呼吸%

测试对象吸入
V$

气体接近肺总量%然后以
.B1E

(

9

的流速呼

气%记录测定结果$

!C"C"

!

KM$

测定
!

采用德国耶格公司"

\24

A

4;

#脉冲震荡肺功

能仪%通过记录患者的自主呼吸波%即可快速&精确得到患者的

各种呼吸阻力在呼吸系统的分布情况$

!C#

!

统计学处理
!

采用
MLMM+FCB

软件进行资料分析%计量

资料以
&R'

表示%多组比较采用单因素方差分析%组间两两比

较采用
EMX<!

检验%相关性采用
L42;9>3

相关分析%以
#

#

BCB.

为差异有统计学意义$

"

!

结
!!

果

"C!

!

基本临床指标比较
!

测定所有纳入研究哮喘患儿身高&

体质量%统计其年龄等基本信息%

"

组儿童年龄&身高&体质量

比较差异无统计学意义"

#

"

BCB.

#%见表
+

&

!

$

"C"

!

P4V$

检测值比较
!

所有纳入研究儿童均已完成
P4V$

检测&

KM$

检测$结果提示控制组&对照组
P4V$

检测值均明

显低于非控制组"

#

#

BCB.

#%控制组与对照组
P4V$

检测值比

较差异无统计学意义"

#

"

BCB.

#%见表
"

$

"C#

!

K$M

指标比较
!

激素治疗后
"

个月%控制组&非控制组及

对照组中心呼吸道阻力"

Q!B

#&响应频率"

P;49

#比较%差异均无

统计学意义"

#

"

BCB.

#$非控制组哮喘患儿呼吸道总阻力

"

Q.

#&周边呼吸道阻力"

Q.<!B

#&周边弹性阻力"

d.

#与对照组

比较%差异有统计学意义"

#

#

BCB.

#%非控制组与控制组
Q.

&

Q.<!B

&

d.

比较%差异均无统计学意义"

#

"

BCB.

#$非控制组

与控制组&对照组电抗面积"

-d

#&有明显差异%且控制组
-d

明显低于非控制组"

#

#

BCB.

#%见表
"

$

表
+

!!

"

组年龄#身高#体质量比较!

&R'

"

项目 控制组"

%S!'

# 非控制组"

%S*)

# 对照组"

%S!.

#

年龄"岁#

"C'.RBC'! "C'!RBC'F *CB)RBC''

身高"

:1

#

+B*C"*R'C)) +B*C+'R.C+! +B'CB"R*C)*

体质量"

I

A

#

+FC*)R!CF. +FC'.R!C.F !+CFBR+'C+(

表
!

!!

治疗前
"

组基本信息比较'

%

!

U

"(

项目 控制组"

%S!'

# 非控制组"

%S*)

# 对照组"

%S!.

#

性别 "男(女#

+(

(

F !B

(

!) +"

(

+!

湿疹
F

"

!'C(

#

(

"

+)C)

#

"

"

+!CB

#

过敏性鼻炎
(

"

"*C'

#

+'

"

""C"

#

*

"

+'CB

#

粉尘螨过敏
F

"

!'C(

#

+*

"

!(C!

#

!

"

)CB

#

表
"

!!

"

组
KM$

指标比较!

&R'

"

项目 控制组"

%S!'

# 非控制组"

%S*)

# 对照组"

%S!.

#

I #

P4V$ !BC!"R++CBF "*CBBR+)C+F !)CBBR+FC"B FC."BCBB+

Q. +BC'BR!C+F ++C'+R!C.' (C")R+C+) .CB"BCBB(

Q!B 'C!+R+C'+ 'C*'R+CF! .C'.R+C") +C!+BC"B"

Q.<!B *C"(R+C*F .C+.R+C') "CF.R+C"! *C''BCB+!

d. T*CB(R+C!. T*C)FR+C'' T"C.*RBC*' .C!!BCBBF

P;49 !BC*+R+C'* !BCF(R!C"+ +(C!.R+C)( !C'*BCBFF

-d "BC+FR(C.B "FC!(R+.C!F !.C!(RFCFB .C"*BCBBF

"C$

!

P4V$

与
K$M

指标的相关性
!

开始激素治疗
"

个月%控

制组
Q!B

与
P4V$

呈弱负相关"

#

#

BCB.

#%非控制组&对照组

Q!B

与
P4V$

无相关性"

#

"

BCB.

#$非控制组&控制组及对照

组
P4V$

与
Q.

&

Q.<!B

&

-d

&

d.

&

P;49

均无明显相关性"

#

"

BCB.

#%见表
*

$

表
*

!!

P4V$

与
KM$

指标的相关性

组别
Q. Q!B Q.<!B d. P;49 -d

控制组
; TBC"* TBC"( TBCBF TBCB. TBCB. BC!+

# BCB) BCB* BCF+ BCF( BCF) BC!(

非控制组
; TBC+F TBC!B TBCB. BCB" TBC!" TBCB)

# BC!* BC+' BCF! BC)! BC+B BC.F

对照组
; BC!B BCB* BC+" BC!( TBCB! BCB+

# BC." BC)) BC') BC". BC(. BC((

#

!

讨
!!

论

!!

M61

5

9>3

等)

(

*将哮喘炎症表型分成
*

型'嗜酸性粒细胞性

B"."

重庆医学
!B+F

年
(

月第
*'

卷第
!.

期



哮喘&中性粒细胞性哮喘&少粒细胞性哮喘及混合粒细胞性哮

喘$研究证明%

P4V$

与嗜酸性粒细胞介导的炎症相关)

+B

*

$刘

娜等)

++

*发现外周血嗜酸性粒细胞计数与
P4V$

呈正相关%说

明
P4V$

与嗜酸性粒细胞介导的炎症相关$目前临床资料证

实%

P4V$

可较好地评估支气管哮喘炎症%特别是嗜酸性粒细

胞炎症$

既往关于哮喘临床症状控制和
P4V$

关系的研究%其结果

各不相同$

%/>129

等)

+!

*对学龄期及青春期哮喘儿童进行研

究%结果显示儿童支气管哮喘的临床控制与
P4V$

不相关$其

他较多的研究支持这一结论)

+"

*

$但另有学者对越南哮喘儿童

研究显示%

P4V$

是一种较为合适且有用的评估哮喘控制的工

具)

+*

*

$

J696=903=/>;3

等)

+.

*发现激素治疗但症状未控制的哮

喘患儿%

P4V$

检测值较高!研究还发现%非激素治疗组患儿%

哮喘控制越差%

P4V$

检测值越高$本研究结果显示%学龄前

轻至中度持续性哮喘儿童非控制组&控制组
P4V$

检测值存在

明显差异%控制组患儿
P4V$

检测值明显低于非控制组$提示

哮喘控制越好%

P4V$

检测值越低$与
J696=903=/>;3

等)

+.

*的

报道一致$故推测在哮喘管理早期
P4V$

检测值与学龄前儿

童轻
<

中度持续性哮喘控制相关%即学龄前儿童轻
<

中度持续性

哮喘控制与气道炎症控制相关$

#2=12_

等)

+'

*研究发现
K$M

检测与肺通气功能检测指标

有明显相关性%若哮喘患儿不能配合完成肺通气功能检测%可

考虑完成
K$M

检测替代$

2̂GG6>G2

等)

+F

*针对
"

!

)

岁儿童研究

发现%

Q.<!B

可用于
#?Q

评估$

6̂1

等)

+)

*研究发现哮喘儿童

脉冲振荡肺功能检测指标
d.

用于评估
#?Q

更敏感$

L4=oI

等)

+(

*针对
.

!

+)

岁儿童研究认为%

-d

用于评估
#?Q

更敏感$

同样有研究表明
K$M

是一种可靠的评估哮喘控制的检测方

法%有国内学者针对
'

!

+F

岁哮喘患儿研究发现%

Q.<!B

&

-d

&

P;49

&

d.

可用于鉴别哮喘是否控制)

!B

*

$另有针对学龄期儿童

研究发现%

Q.<!B

及
-d

检测值增高可提示哮喘控制不

佳)

!B<!+

*

$综上所述%脉冲震荡肺功能检测相关指标可反映

#?Q

%其可能与哮喘控制相关$本研究结果显示
"

组相比

Q!B

&

P;49

均无明显差异$控制组与非控制组
-d

有明显差

异%且非控制组
-d

检测值明显高于控制组$据此推测%在学

龄前轻
<

中度持续性哮喘患儿
#?Q

与哮喘控制可能相关%

K$M

检测指标
-d

提示哮喘控制较其他指标敏感$该研究结果与

L4=oI

等结论一致$其他
#?Q

指标如
Q.<!B

&

d.

是否与哮喘

控制相关%需进一步研究$

N>=>10;2

等)

!!

*研究证实%哮喘儿童
#?Q

与炎症相关%故

炎症指标
P4V$

可反映
#?Q

$另有研究显示%评估喘息的学

龄前儿童
#?Q

%

P4V$

测定较
K$M

检测更敏感$有学者发现

P4V$

与
#?Q

呈正相关%

#?Q

越明显%

P4V$

检测值越高)

!"

*

$

本研究显示控制组
P4V$

与
Q!B

呈弱负相关%非控制组及对照

组
Q!B

与
P4V$

无相关性$控制组&非控制组及对照组
P4V$

与
Q.

&

Q.<!B

&

-d

&

d.

&

P;49

均无明显相关$据此推论%在学龄前

儿童轻
<

中度持续性哮喘管理早期%

K$M#?Q

指标与
P4V$

检测

值无相关性$该结论与
N>=>10;2

的研究结论不符$

#?Q

由气

道炎症及气道重塑二者共同决定%即使哮喘症状及气道炎症得

到控制%仍可存在气道重塑)

!*

*

$此外%哮喘患儿气道存在中性

粒细胞炎症等非嗜酸性粒细胞炎症%可能是造成本实验结果与

其他研究结果不同的另一原因$本实验中控制组
P4V$

与
Q!B

呈弱负相关%考虑可能为实验误差%需扩大样本进一步验证$

综上所述%

P4V$

可反映学龄前哮喘患儿气道炎症%且与

哮喘控制相关!非控制组
-d

检测值明显高于控制组%因此%学

龄前轻
<

中度持续性哮喘患儿
#?Q

与哮喘控制可能相关%

K$M

检测指标
-d

提示哮喘控制较其他指标敏感$学龄前哮喘患

儿控制组&非控制组及对照组
P4V$

与
#?Q

指标"

Q.<!B

&

-d

&

d.

#及
Q.

&

P;49

均无明显相关$因此%在学龄前哮喘儿童%

P4<

V$

可反映气道嗜酸性粒细胞炎症控制%不能反映
#?Q

%故需

联合
P4V$

与
K$M

指标%更能精确判断哮喘是否控制$故儿童

支气管哮喘经短期治疗%即使症状已控制%仍不适合立即停药%

需反复较长时间随访可考虑是否停药$本研究初始纳入哮喘

患儿例数为
.!B

例%因患儿未定期随访&未能同时配合完成

P4V$

及
K$M

检测%最后符合入组标准&纳入研究的哮喘儿童

不足
+BB

例$由此可见%哮喘控制过程中临床治疗及控制监测

固然重要%但哮喘治疗相关宣教也同样重要$
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血供%有效提高治疗效果$据统计择期手术和急诊手术%手术

时间及出血量无明显差异%可能因为二者的麻醉方式&切口入

路及切口大小的选择及手术操作方法完全相同$急诊手术可

在最早的时间内解除椎管内占位病变对脊髓组织的压迫%防止

椎管内占位病变对周围神经&血管&骨骼的侵犯及防止病灶的

转移%有利于脊髓功能的恢复%改善患者的生活质量$因此选

择急诊手术比择期手术效果要好%并且治疗后患者的满意度比

较高%值得推广应用$
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