
临床药物治疗杂志2011年11月第9卷第6期Clinical Medication Joumal，Nov 2011，V01．9，No．6 ·专家评说·

2009年版咳嗽诊治指南的解读

【作 者】 吕寒静邱忠民

同济大学附属同济医院呼吸内科 (上海200065)

【摘 要】 慢性咳嗽是常见的临床症状，其处理也是2009年版咳嗽诊治指南的主要内容。 本文仅对新版指南的慢

性咳嗽部分进行解读，重点讨论其与旧版指南及国外指南的异同之处，阐明新版咳嗽指南的相关修改

背景、主要优点和存在问题。对慢性咳嗽常见病因诊治和经验性治疗也进行了论述。
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慢性咳嗽是指病程>8周，以咳嗽为唯一或主

要的，胸部体检和x线胸片未见明显异常的临床症

状。慢性咳嗽在临床上很常见，可影响患者的日常

工作和生活质量，涉及病因众多，临床诊治有时很

困难，是每个呼吸内科医生经常碰到的难题。

为规范慢性咳嗽的诊断和治疗，近年来多个

国家相继颁布了各具特色的咳嗽诊治指南。中

华医学会呼吸病学分会哮喘学组在2005年发布

的《咳嗽的诊断和治疗指南(草案)》¨1(简称为

旧版指南)基础上，2008年组织有关专家对指南

进行了修订和完善，形成和公布了《咳嗽的诊断

和治疗指南(2009版)》¨1(简称为新版指南)。

新版指南总结了旧版指南在应用与推广过程中

的经验和教训，又反映了国内外有关咳嗽临床研

究的进展，对临床实践指导性更强。鉴于慢性咳

嗽的诊治是新版指南的核心部分，本文仅对这部

分相关内容进行解读。

l慢性咳嗽定义

慢性咳嗽最早定义为病程≥3周的咳嗽，而

<3周者称为急性咳嗽。当时认为急性上呼吸道

感染和急性气管一支气管感染引起的咳嗽症状多

[10]Zheng JP，Kang J，Huang SG，et a1．Effect of carbocisteine on acute

exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease(PEACE

Study)：n randomised placebo—controlled study[J]．Lancet，2008，

371：2013-2018．

[11]Rennard SI．Fogarty C。Kelzen S．et a1．The safety and efficacy of
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在1—2周内逐渐消失，>3周很少见，作此划分

的主要目的是将呼吸道感染性疾病排除在外。后

来发现呼吸道感染引起的咳嗽在急性期症状如发

热、打喷嚏和流涕等消失后，仍可持续到8周。因

此，在2000年又将慢性咳嗽重新定义为病程>8

周，而将咳嗽时间持续3—8周者称为亚急性咳

嗽。在我国旧版指南中，慢性咳嗽定义为咳嗽病

程≥8周而不是>8周，与亚急性咳嗽在时间上存

在重叠。这个时间划分不精确的缺陷在新版指南

中已得到纠正。

新定义的慢性咳嗽将绝大部分感染后咳嗽

排除在外，有利于病因诊断和分类处理，方便

临床医生的诊治，也有利于临床研究结果的比

较，但也存在强制性和绝对性之嫌。如咳嗽病

程相差1—2d就成为亚急性咳嗽和慢性咳嗽

的分界点，导致不同的处理，可能在临床上有

误导作用。另外，慢性咳嗽都是从急性和亚急

性咳嗽演变而来，人为机械的时间划分有可能

影响整个病程的连续性观察。虽然感染后咳嗽

大多属亚急性咳嗽，但少部分也可迁延至慢

性，临床上应予注意。

infliximab in moderate to severe chronic obstructive pulmonary dis-

ea∞[J】．Am J Respir Crit Care Med．2007．175：926—934．

[12]Stolz D，Raseh H，Linka A。et a1．A randomized，controlled tri—

al of bosentan in severe COPD[J】．Eur Respir J。2008，32：

619．628．
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2 慢性咳嗽常见病因及诊治

2．1 上气道咳嗽综合征

上气道咳嗽综合征(upper airway cough

syndrome，UACS)以前称为鼻后滴流综合征

(postnasal drip syndrome，PNDS)，是指鼻炎或

鼻窦炎导致的以咳嗽为主的综合征。曾经认为

PNDS是由于鼻炎或鼻窦炎的分泌物经鼻后部

倒流至咽喉，刺激咽喉部咳嗽感受器或误吸入

下气道刺激气管和支气管咳嗽感受器所致。现

发现慢性鼻炎和鼻窦炎的鼻后滴流症状和咳嗽

的发生并不平行，鼻后滴流和慢性咳嗽之间无

必然的因果关系。鉴于无法明确咳嗽的发生是

由于鼻后滴流的分泌物直接刺激还是炎症刺激

呼吸道咳嗽感受器引起的，再加上PNDS的临

床表现没有特异性，缺乏客观的检查手段以及

诊断需要经针对性治疗证实，2006年美国胸科

医师协会(ACCP)制定的咳嗽指南用UACS替

代了PNDs"1。我国新版指南接受了UACS这

一新的诊断术语，但考虑到PNDS通俗易懂以

及为保持与旧版指南的连续性，也保留了

PNDS的名称。UACS／PNDS在不同国家和地

区的命名和定义也有差异。英国和欧洲不承认

UACS／PNDS，而直接诊断为鼻炎／鼻窦炎或上

气道疾病导致的咳嗽。““。。日本虽认为UACS

很少见，但副鼻窦支气管综合征(sinobronehial

syndrome)以及部分变应性咳嗽可能包含了

UACS的内容∞J。我国新版指南对UACS定义

也有所延伸和扩展，将咽喉部疾病引起的咳嗽

也包括在UACS范畴内。但应注意不要简单将

慢性咽喉炎有慢性咳嗽者都诊断为UACS，至

少需要先排除胃食管反流性咽喉炎伴有的咳嗽

(胃食管反流性咳嗽)。

UACS是慢性咳嗽的重要病因，患病人数

众多，在西方国家是慢性咳嗽的第1位病因，

占慢性咳嗽24％～41％，而在国内则为第2位

的慢性咳嗽常见病因，占慢性咳嗽的25％一

26％。UACS涉及多种基础疾病，诊断较为复
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杂，需要综合相关基础疾病病史、上呼吸道症

状、体征、影像学和对治疗的反应分析判断。

旧版指南中PNDS的诊断标准很明确，临床上

容易操作，而新版指南没有提出统一的诊断标

准，虽不像旧版指南那样容易执行，但体现了

UACS众多病因的复杂性和临床表现的差异

性。

对UACS的治疗，新版指南和旧版指南相

比没有变化。非变应性鼻炎引起者首选第1代

抗组胺药和减充血药，对变应性鼻炎则推荐鼻

腔吸入糖皮质激素和口服第2代抗组胺药。细

菌性鼻窦炎时应选择适当的抗生素。不过，英

国和日本的咳嗽指南对第1代或第2代抗组胺

药的应用没有严格的规定"“]。这主要是因为

第1代抗组胺药在这些国家已经淘汰，临床上

不容易得到。此外，第l代抗组胺药的抗胆碱

能效用在UACS治疗上的优点仅有少量文献支

持，缺乏足够的循证医学证据"。。 ，

2．2 咳嗽变异性哮喘

咳嗽变异性哮喘(cough variant asthma，

CVA)是一种特殊类型的哮喘，以慢性咳嗽为

唯一临床症状，也是慢性咳嗽的常见病因。

CVA在西方国家占慢性咳嗽的l 6％一24％，

仅次于UACS，占慢性咳嗽病因的第2位。而

在国内，CVA为慢性咳嗽的首位病因，占慢性

咳嗽的14％一62％，与同为东亚国家的日本的

报道相似。

CVA除慢性咳嗽外，也存在与典型哮喘相

似的嗜酸粒细胞性气道炎症和气道高反应性，

但没有明显的喘息和呼吸困难等症状，肺部无

哮鸣音。日本咳嗽指南认为凡伴有程度不等的

喘息或呼吸困难，或肺部可闻及哮鸣音者，可

归为以咳嗽为主的哮喘(cough predominant

asthma)。我国新版指南模糊了两者的区别。

欧美国家咳嗽指南也未将两者截然分开，统称

为哮喘¨1。

CVA的中文译名国内有咳嗽变异型哮喘
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和咳嗽变异性哮喘两种。如与典型哮喘相对

应，咳嗽变异型哮喘可能更恰当。但考虑到使

用的习惯，新版指南统一规定采用咳嗽变异性

哮喘的中文名。

新版指南对CVA的诊断标准做了细微调

整，将旧版指南诊断标准的第③条”支气管扩

张药、糖皮质激素治疗有效”改为”支气管扩张

药治疗有效”。最早Corrao等报告的6例CVA

其咳嗽症状均在使用支气管扩张药治疗后缓解

或消失，而气道反应性仅较正常人轻度增高，

因此慢性咳嗽和气道高反应性均是CVA的特

征"o。尽管随后有将气道高反应性作为CVA

基本特征并与咳嗽症状相联系的趋势，但气道

高反应性不能预测支气管扩张药的疗效¨引。

日本咳嗽指南认为支气管扩张药本身并非镇咳

药物，不能治疗其他病因引起的咳嗽，仅对

CVA的咳嗽有效，是CVA诊断的主要条件。

新版指南吸取了日本咳嗽指南中有关CVA诊

断的这点认识，较旧版指南诊断标准更明确。

但也带来了新的问题，临床上确实存在部分有

气道高反应性的慢性咳嗽患者，支气管扩张药

治疗无效但激素能消除咳嗽症状。这些患者是

否属于CVA?欧美国家咳嗽指南认为仍可诊

断为CVA，而日本咳嗽指南和中国新版指南对

该问题则没有回答。此外，支气管扩张药治疗

有效的诊断标准仅为原则描述，未规定支气管

扩张药的种类、剂量和疗程。我科在执行指南

时，将口服特布他林2．5 mg+茶碱l 00mg，tid，

共l周作为判断支气管扩张药疗效细化

标准⋯J。

CVA的治疗原则与典型哮喘相同，主要为联合

吸入糖皮质激素和支气管扩张药。30％一柏％的

CVA可向典型哮喘演变，但大部分长期保持单纯咳

嗽状态。对个体患者来说，CVA的疗程应该多长尚

无一致认识。因此，新版指南和旧版指南一样仅笼

统规定治疗时间>8周。从实用角度出发，如治疗8

周后咳嗽消失，可暂停吸入糖皮质激素，反复复发者
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应长期治疗。

2．3嗜酸粒细胞性支气管炎

嗜酸粒细胞性支气管炎(eosinophilic bronchi-

tis，EB)占慢性咳嗽病因的10％～30％。最早由

Gibson命名为无哮喘的嗜酸粒细胞性支气管炎(e-

osinophilic bronchitis without asthma)，2006年美国

咳嗽指南改为非哮喘性嗜酸粒细胞性支气管炎

(nonasthmatic eosinophilic bronchitis)‘12]，但包括我

国在内的其他国家习惯称之为EB。日本采用的变

应性咳嗽(atopic cough，AC)定义、病理和临床表现

等方面与EB存在较大的重叠，其报道病例中的

80％可以诊断为EB。 ．“

EB的临床特点是嗜酸粒细胞性气道炎症和慢

性咳嗽，但无气道高反应性，支气管扩张药治疗无

效，对糖皮质激素治疗反应良好。旧版指南参考欧

美咳嗽指南，将诱导痰嗜酸性粒细胞比例≥3％作

为EB主要诊断指标之一。根据国内部分地区建

立的诱导痰细胞分类正常参考值¨31，新版指南将

此标准修订为嗜酸性粒细胞比例≥2．5％，以适合

国情。

糖皮质激素是EB的一线治疗方法，能在短期

内缓解咳嗽和嗜酸粒细胞性气道炎症。EB的预后

虽不明确，但向典型哮喘演变的可能性小于CVA，

大多表现单纯持续或反复发作的特点，呈良性经

过。因此，新版指南和旧版指南一样，仅推荐吸入>4

周的糖皮质激素治疗。初始治疗必要时可短期口

服泼尼松以快速控制症状。

2．4 胃食管反流性咳嗽

胃食管反流性咳嗽(gastroesophageal reflux—re—

lated cough，GERC)是中国特有的命名，在国外咳嗽

指南中统称为胃食管反流病。研究表明胃食管反流

病中慢性咳嗽发生率为30．5％一34．9％[1引。因此，

国内将GERC看做胃食管反流病的一种特殊类型，

并据此与无咳嗽的胃食管反流病相区别，定义更精

确，也与2006年蒙特利尔会议提出的反流性咳嗽

综合征(reflux cough syndrome)相一致。和西方国

家相比，GERC在中国相对不那么多见，占慢性咳
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嗽的4％一10％。但近年来随着GERC相关知识的

普及和社会经济发展中伴随的西方化生活方式，临

床诊断的GERC也日益增多¨“。

伴有典型反流症状如反酸、烧心和胸骨后疼痛

时，容易考虑GERC的可能，但当部分患者以咳嗽为

唯一症状时，诊断就有困难。新版指南与旧版指南

相比，GERC的诊断标准没有改变，即：①慢性咳嗽，

以白天为主；②Z4h食管pH监测DeMeester积分≥

12．70，和(或)症状相关概率(SAP)t>75％；③抗反

流治疗后咳嗽明显减轻或消失。其中24h食管pH

监测诊断标准较国外普遍采用的DeMeester积分>

14．70，和(或)SAP>95％的标准低。考虑到24h食

管pH监测在我国尚未普及，而且该项检查仅能探测

酸性反流，无法发现非酸性反流(弱酸和弱碱反流)，

结果正常也不能完全排除GERC，对可疑者指南推荐

进行经验性抗反流治疗以明确诊断。有条件的单位

可以选择食管多通道腔内阻抗一pH联合监测查明

可能存在的非酸性反流。

新版指南中有关GERC的治疗部分基本没有

变化，但强调了质子泵抑制药在GERC抗酸治疗中

的关键地位，去除了旧版中与GERC关系不大的治

疗胃十二指肠基础疾病伴幽门螺杆菌感染的内容。

3慢性咳嗽其他病因

新版指南中值得关注的是变应性咳嗽(AC)。

这部分参考了日本咳嗽指南的相关内容，但定义又

有所差别，即将日本AC可能包含的EB排除在外。

研究显示AC在国内并不少见，但其发病机制尚不

清楚，与感染后咳嗽和沉默型(silent)UACS间的关

系如何界定也有待进一步探讨。此外，新版指南也

将支气管内膜结核调整为气管一支气管结核，以和

国际通用名相符。

4慢性咳嗽诊治流程

现有的咳嗽诊治流程可以分为”先全面检查，

后针对性治疗”(test all，then treat)和”边检查，边

治疗”(test and treat step by step)两类¨引。前者针

对慢性咳嗽的各种病因进行全面的辅助检查，优点

是能迅速明确病因，但费用较大；后者根据病史和
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体征先选择可能性最大的病因进行检查和治疗，然

后视情况再检查治疗其他病因，直至所有病因明确

并控制咳嗽。这一流程费用相对较少，但如初始诊

断不正确，可能需要更长时间才能控制咳嗽。新版

指南对旧版指南的诊治流程进行了优化，将同时进

行肺功能、支气管激发试验和诱导痰检查步骤改为

可同时或在肺功能及支气管激发试验检查无异常

发现后再行诱导痰细胞分析，并将病因治疗和经验

性治疗并重考虑，方便临床医师根据具体情况灵活

选择。应该注意的是辅助检查常存在假阳性结

果，”先全面检查，后针对性治疗”流程如仅依据阳

性检查发现就进行相关病因诊治有可能导致虚假

多病因诊断的增加⋯1。此时，逐个治疗病因是避

免不必要过度治疗的有效措施。

5慢性咳嗽经验性治疗 。，

由于病因诊断需要一定的设备和技术条件，指

南推荐的慢性咳嗽诊治流程在基层医院难于实施。

因此，新版指南专门制定了6条有关慢性咳嗽经验

性治疗的方案和原则，这是和旧版指南相比新增的

内容。经验性治疗能够实施的前提是慢性咳嗽的

常见病因已较明确，其次常见病因有相应的有效治

疗措施。如UACS可用抗阻胺药治疗，支气管扩张

药能有效缓解大部分CVA的咳嗽症状，EB则对皮

质激素反应良好，而药物抗反流治疗是GERC的有

效措施。在具体应用时，可根据临床表现推测可能

的病因并进行治疗，或针对慢性咳嗽的常见病因顺

序治疗，或对缺乏检查条件的部分病因试验性治

疗¨6|。经验性治疗并非对症治疗，应尽量避免单

纯应用镇咳药物。多数慢性咳嗽病因与感染无关，

一般没必要使用抗生素。但经验性治疗要有时间

限制。对UACS、CVA和EB，一般先治疗1周，

GERC一般先治疗2—4周，有效则切换到相应病

因的标准疗法，无效则针对其他常见病因治疗。仍

无效时，要及时转诊到有条件的医院以查明病因，

以免耽误早期肺癌或其他肺部疾病的诊治。

我科提出了经验性三步疗法治疗慢性咳嗽的

方案。第1步同时口服抗组胺药和支气管扩张药
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或含两者的复方制剂复方甲氧那明l周治疗UACS

和CVA，有效者继续维持。无效者进入针对EB和

支气管扩张药治疗无效的CVA的第2步，即口服

泼尼松1周，症状缓解者改为吸入糖皮质激素。上

述两步治疗均无效者在第3周进入第3步，联合使

用质子泵抑制药和促胃动力药治疗GERC。有效

者治疗>3个月或至咳嗽消失，8周无效者则停药。

结果表明：这种覆盖慢性咳嗽常见病因的程序化经

验性治疗方法可以控制88％一91％患者的咳嗽症

状，能快速而经济地解除患者痛苦¨8。19】。

综上所述，新版指南较旧版指南在慢性咳嗽部

分有相当的内容更新，相信在临床推广使用后会有

更好的指导作用。不过，就如文中所述，新版指南

仍有很多问题有待明确和解决，需要在使用中不断

总结经验，并针对有关问题进行临床研究，为今后

咳嗽指南的不断完善，进而提高慢性咳嗽诊治水平

打下坚实基础。

(作者简介：邱忠民，教授、主任医师。博士生导师，

中华医学会呼吸分会《咳嗽的诊断和治疗指南(2009

版))修订专家组成受)
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