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儿童哮喘长期控制药物

严永东

（苏州大学附属儿童医院 呼吸科，江苏 苏州 ２１５００３）
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摘要
"

支气管哮喘是儿童时期最常见的慢性气道炎症性疾病。在我国其发病率呈明显上升趋势，总体控制水平

仍然不甚理想。哮喘控制药物通过长期抗炎作用达到控制哮喘的目的，主要包括吸入和全身用糖皮质激素、白三烯调

节剂、长效β２受体激动剂、缓释茶碱及抗 ＩｇＥ抗体等，其中吸入糖皮质激素是不同年龄哮喘患儿长期控制的优选药

物。临床医生应根据哮喘严重程度选择不同的控制药物，根据病情控制情况调整治疗方案。
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　　哮喘是一种以慢性气道炎症和气道高反应性为
特征的异质性疾病，以反复发作的喘息、咳嗽、气

促、胸闷为主要临床表现，常在夜间和 （或）凌晨

发作或加剧。是儿童时期最常见的慢性呼吸道疾

病［１］。近２０年来我国儿童哮喘的患病率呈明显上
升趋势，２０１０年全国城市１４岁以下儿童哮喘的累
积患病率达到３０２％，部分地区的患病率超过７％，
已接近发达国家的水平［２］。但由于哮喘儿童家长对

疾病的认知不足、临床医师的规范化管理水平参差

不齐 （包括长期控制药物的选择、剂量、疗程、吸

入方法、用药依从性、方案调整等），我国儿童哮

喘的总体控制水平仍然不甚理想［３４］。

哮喘控制治疗应越早越好，且必须坚持长期、

持续、规范、个体化治疗原则［５６］。尤其是在慢性持

续期和临床缓解期要长期抗炎、降低气道高反应性，

防止症状加重和预防复发，防止气道重塑。哮喘控制

药物通过长期抗炎作用达到控制哮喘的目的，主要包

括吸入和全身用糖皮质激素、白三烯调节剂、长效

β２受体激动剂、缓释茶碱及抗ＩｇＥ抗体等。

１　长期控制药物
１１　吸入性糖皮质激素

吸入性糖皮质激素 （ＩＣＳ）是哮喘长期控制的
首选药物，可有效减轻气道炎症和气道高反应性、

控制哮喘症状、改善肺功能、改善生命质量、减少

哮喘发作、降低哮喘死亡率［７］。ＩＣＳ通常需要长期、
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规范使用才能起预防作用，一般在用药１～２周后
症状和肺功能有所改善。每日规律使用 ＩＣＳ治疗学
龄儿童哮喘的临床疗效优于间歇性使用或按需使用

ＩＣＳ。长期规律使用ＩＣＳ对间歇性、病毒诱发性喘息
可能部分有效。哮喘预测指数 （ＡＰＩ）阳性、反复
喘息的学龄前儿童在呼吸道疾病早期给予短期高剂

量 （预干预）ＩＣＳ可取得与长期低剂量 ＩＣＳ吸入相
似的效果［８］。但必须注意反复高剂量 ＩＣＳ吸人的潜
在不良反应。

目前ＩＣＳ主要有二丙酸倍氯米松、布地奈德和
丙酸氟替卡松，有混悬液、气雾剂、干粉剂不同的

剂型。表１列出了不同吸入激素的儿童估计等效每
日量［９］。每日吸入１００～２００μｇ布地奈德或其他等
效ＩＣＳ可使大多数患儿的哮喘得到控制。少数患儿
可能需每日４００μｇ或更高剂量布地奈德或其他等效
ＩＣＳ才能完全控制哮喘。但大多数５岁以下患儿每
日吸人４００μｇ布地奈德或其他等效ＩＣＳ已接近最大
治疗效能。不同年龄的儿童由于呼吸生理特点及依

从性不同，推荐使用不同的装置吸入不同剂型的药

物，表２列出了不同年龄适用的吸入装置［１０］。ＩＣＳ
的局部不良反应包括咽部不适、声音嘶哑和口腔念

珠菌感染。可通过吸药后清水漱口、加用储雾罐或

选用干粉吸人剂等方法减少其发生率。某些在肺内

活化的前体药物 （如倍氯米松）可减少口咽部沉积

导致的不良反应。长期研究未显示低剂量吸人激素

治疗对儿童生长发育、骨质代谢、下丘脑垂体肾
上腺轴有明显的抑制作用。＜６岁儿童不同 ＩＣＳ每
日低剂量分别是二丙酸倍氯米松 ＨＦＡ：１００μｇ，布
地奈德ｐＭＤＩ＋储雾罐：２００μｇ，布地奈德混悬液：
５００μｇ，丙酸氟替卡松ＨＦＡ：１００μｇ。它是指现有研
究中未发现与临床不良反应相关的剂量，即相对安

全剂量［９］。

１２　白三烯调节剂
白三烯调节剂 （ＬＴＲＡ）可分为白三烯受体拮

抗剂 （孟鲁司特、扎鲁司特）和白三烯合成酶 （５
脂氧化酶）抑制剂。白三烯调节剂是一类新的非激

素类抗炎药，能抑制气道平滑肌中的白三烯活性，

并预防和抑制白三烯导致的血管通透性增加、气道

嗜酸性粒细胞浸润和支气管痉挛。目前应用于儿童

临床的ＬＴＲＡ主要为白三烯受体拮抗剂孟鲁司特，
可单独应用于轻度持续哮喘的治疗，尤其适用于无

法应用或不愿使用 ＩＣＳ、或伴过敏性鼻炎的患
儿［１０］，但单独应用的疗效不如 ＩＣＳ。ＬＴＲＡ可部分
预防运动诱发性支气管痉挛。与 ＩＣＳ联合治疗中重
度持续哮喘患儿，可以减少糖皮质激素的剂量，并

提高ＩＣＳ的疗效。此外，有证据表明 ＬＴＲＡ可减少
２～５岁间歇性哮喘患儿的病毒诱发性喘息发作次
数。该药耐受性好，不良反应少，服用方便［１１］。目

前临床常用的制剂为孟鲁司特片 （１０ｍｇ）：适用于
≥１５岁的患儿，每次１０ｍｇ，每日１次；孟鲁司特
咀嚼片 （５ｍｇ）：适用于 ６～１４岁的患儿，每次
５ｍｇ，每日１次；孟鲁司特咀嚼片 （４ｍｇ）：适用于
２～５岁的患儿，每４ｍｇ，每日１次；孟鲁司特颗粒
剂 （４ｍｇ）：用于１岁以上儿童，４ｍｇ，每日１次。
１３　长效吸入型β２受体激动剂

长效吸入型 β２受体激动剂 （ＬＡＢＡ）包括沙美
特罗 （ｓａｌｍｅｔｅｒｏｌ）和福莫特罗 （ｆｏｒｍｏｔｅｒｏｌ）。ＬＡＢＡ
目前主要用于经中等剂量吸入糖皮质激素仍无法完全

控制的≥５岁儿童哮喘的联合治疗［１１］。由于福莫特

罗起效迅速，可以按需用于急性哮喘发作的治疗。

ＩＣＳ与ＬＡＢＡ联合应用具有协同抗炎和平喘作用，
可获得相当于 （或优于）加倍 ＩＣＳ剂量时的疗效，
并可增加患儿的依从性、减少较大剂量 ＩＣＳ的不良
反应，尤其适用于中重度哮喘患儿的长期治疗［１２］。

表１　常用ＩＣＳ的每日剂量换算 （μｇ）

药物种类
低剂量

＜１２岁　 ≥１２岁

中剂量

＜１２岁 　≥１２岁

高剂量

＜１２岁 ≥１２岁

二丙酸倍氯米松（ＣＦＣ） １００～２００ ２００～５００ ～４００ ～１０００ ＞４００ ＞１０００

二丙酸倍氯米松（ＨＦＡ） ５０～１００ １００～２００ ～２００ ～４００ ＞２００ ＞４００

布地奈德（ＤＰＩ） １００～２００ ２００～４００ ～４００ ～８００ ＞４００ ＞８００

布地奈德混悬液 ２５０～５００ 无资料 ～１０００ 无资料 ＞１０００ 无资料

丙酸氟替卡松（ＨＦＡ） １００～２００ １００～２５０ ～５００ ～５００ ＞５００ ＞５００

　注：ＣＦＣ：氟利昂；ＨＦＡ：氢氟烷；ＤＰＩ：干粉吸人剂
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表２　不同年龄患儿适用的吸入装置

吸入装置 ＜２岁 ２～５岁 ＞５岁

雾化器 理想 可用 可用

气雾剂＋储雾罐（面罩）
　

理想

　
２～４岁可用；
４～５岁不能用

不能用

　

气雾剂＋储雾罐（咬嘴）不能用 理想 可用

干粉剂（准纳器／都宝）
　

不能用

　
２～４岁不能用；
４～５岁可用准纳器

理想

　

鉴于临床有效性和安全性的考虑，不应单独使用

ＬＡＢＡ。
１４　茶碱

茶碱可与糖皮质激素联合用于中重度哮喘的长

期控制，有助于哮喘控制、减少激素剂量，尤其

适用于预防夜间哮喘发作和夜间咳嗽［１３］。控制

治疗时茶碱的有效血药浓度在 ５５～１１０μｍｏｌ·Ｌ－１

（５～１０μｇ·ｍＬ－１）。最好用缓释 （或控释）茶碱，

以维持昼夜的稳定血液浓度。但茶碱的疗效不如

低剂量 ＩＣＳ，而且不良反应较多，如厌食、恶心、
呕吐、头痛及轻度中枢神经系统功能紊乱、心血

管反应 （心律失常、血压下降）。也可出现发热、

肝病、心力衰竭。过量时可引起抽搐、昏迷甚至

死亡。合并用大环内酯类抗生素、甲氰咪胍及喹

诺酮药时会增加其不良反应，与酮替芬合用时可

以增加清除率，缩短其半衰期，应尽量避免同时

使用或调整用量。如长期使用，建议做茶碱血药

浓度的监测。

１５　长效口服β２受体激动剂
长效口服β２受体激动剂包括沙丁胺醇控释片、

特布他林控释片、盐酸丙卡特罗、班布特罗 （ｂａｍ
ｂｕｔｅｒｏｌ）等。可明显减轻哮喘的夜间症状。但由于
其潜在的心血管、神经肌肉系统等不良反应，一般

不主张长期使用［１４］。口服 β２受体激动剂对运动诱
发性支气管痉挛几乎无预防作用。盐酸丙卡特罗：

口服１５～３０ｍｉｎ起效，维持８～１０ｈ，还具有一定抗
过敏作用。≤６岁患儿，用量为１２５μｇ·ｋｇ－１，每
日１～２次；＞６岁：每次２５μｇ或５ｍＬ，每１２ｈ用１
次。班布特罗是特布他林的前体药物，口服吸收后

经血浆胆碱酯酶水解、氧化，逐步代谢为活性物质

特布他林。班布特罗口服作用持久，半衰期约 １３
ｈ，有片剂及糖浆，适用于２岁以上儿童。２～５岁
儿童：５ｍｇ或５ｍＬ；＞５岁儿童：１０ｍｇ或１０ｍＬ，

每日１次，睡前服用。
１６　全身用糖皮质激素

长期口服糖皮质激素仅适用于重症未控制的哮

喘患者，尤其是糖皮质激素依赖型哮喘。为减少其

不良反应，可采用隔日清晨顿服。有研究表明，隔

日早晨顿服甲泼尼龙片，对患者皮质醇分泌的正常

节律无明显影响。但因长期口服糖皮质激素不良反

应大，尤其是正在生长发育的儿童，应选择最低有

效剂量，并尽量避免长期使用。

１７　抗ＩｇＥ抗体
抗ＩｇＥ抗体 （ｏｍａｌｉｚｕｍａｂ）对 ＩｇＥ介导的过敏

性哮喘具有较好的效果。但由于价格昂贵，仅适用

于血清 ＩｇＥ明显升高、高剂量吸入糖皮质激素和
ＬＡＢＡ无法控制的６岁以上重度持续性过敏性哮喘
患儿［１１］。

１８　抗过敏药物
口服抗组胺药物，如西替利嗪、氯雷他定等对

哮喘的治疗作用有限，但对具有明显特应症体质

者，如伴变应性鼻炎和湿疹等患儿的过敏症状的控

制，可以有助于哮喘的控制［１５］。

１９　变应原特异性免疫治疗
变应原特异性免疫治疗 （ＡＩＴ）是对于某些过

敏性疾病，确定患者致敏变应原后，通过逐渐增

加剂量的变应原提取物对过敏患儿进行反复接触，

提高患儿对此类变应原的耐受性，从而控制或减

轻过敏症状的一种治疗方法［１６］。ＡＩＴ是目前可能
改变过敏性疾病自然进程的惟一治疗方法。ＡＩＴ适
用于症状持续、采取变应原避免措施和控制药物

治疗不能完全消除症状的轻、中度哮喘或哮喘合

并变应性鼻炎患儿。目前我国儿童 ＡＩＴ所应用致
敏变应原的类型主要为尘螨，治疗途径包括皮下

注射 （ＳＣＩＴ）和舌下含服 （ＳＬＩＴ）。在 ＡＩＴ过程
中，应同时使用控制药物治疗，并做好变应原环境

控制。ＳＣＩＴ起始年龄通常在５岁以上患儿中进行，
ＳＬＩＴ适用于３岁以上人群。ＡＩＴ治疗疗程３～５年，
可改善哮喘症状、降低 ＩＣＳ的每日需用剂量、减少
急性哮喘发作，预防新增致敏变应原。皮下注射治

疗室应常规配备急救设施，患儿在每次注射治疗后

留院３０ｍｉｎ，观察并时处理可能发生的速发局部或
全身不良反应，尤其是急性全身过敏反应 （过敏性

休克）和哮喘严重发作，并对后续注射剂量进行

调整。

·６·



严永东：儿童哮喘长期控制药物

２　长期治疗方案
根据年龄分为 ＜６岁和 ＞６岁儿童哮喘的长期

治疗方案，分别分为４级和５级，从第２级开始的
治疗方案中都有不同的哮喘控制药物可供选择。对

以往未经规范治疗的初诊哮喘患儿，参照哮喘控制

水平，选择不同级别治疗方案。ＩＣＳ是不同年龄哮
喘患儿长期控制的优选药物，对于＜６岁儿童哮喘，
如果低剂量 ＩＣＳ不能控制症状，优选考虑增加 ＩＣＳ
剂量 （双倍低剂量 ＩＣＳ）。无法应用或不愿使用
ＩＣＳ，或伴变应性鼻炎的患儿可选用低剂量或中高
剂量ＩＣＳ＋ＬＴＲＡ。吸入型长效 β受体激动剂 （ＩＡ
ＢＡ）或联合制剂尚未在５岁及以下儿童中进行充分
的研究。对于 ＞６岁儿童哮喘，ＩＣＳ／ＬＡＢＡ联合治
疗是该年龄儿童哮喘控制不佳时的优选升级方

案［１］。根据哮喘控制水平，选择低剂量 ＩＣＳ或中高
剂量 ＩＣＳ，联合治疗除了 ＬＡＢＡ外，可选择 ＬＴＲＡ
和 （或）缓释茶碱，符合指征时可选择抗 ＩｇＥ抗体
治疗。

在各级治疗中，每１～３个月审核１次治疗方
案，根据病情控制情况调整治疗方案。如哮喘控

制，并维持至少３个月，可考虑降级，直至确定维
持哮喘控制的最低剂量。如部分控制，可考虑升级

或越级治疗，直至达到控制。但升级治疗之前首先

要检查患儿吸药技术、依从性、变应原和其他触发

因素回避、诊断是否有误、有无鼻炎、鼻窦炎、腺

样体肥大、胃食管返流等共存疾病等。
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