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儿童常用哮喘药物不良反应识别及预防专家共识
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【摘要】　药物治疗是儿童哮喘长期治疗的主要方式，在评价药物治疗有效性的同时，需要关注药物的安
全性，哮喘治疗药物不良反应的识别及预防应得到高度重视。上海市医学会儿科学分会呼吸学组和上海儿童

医学中心儿科医疗联合体（浦东）专家凝练了儿童常用哮喘药物的主要不良反应，帮助临床医师正确选择药

物，严格掌握药物的适应证、剂量、疗程及合并用药，合理应对儿童常用哮喘药物可能出现的不良反应。
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　　哮喘是儿童期最常见的慢性呼吸系统疾病，严重影
响儿童身心健康，给家庭和社会带来严重的精神和经济

负担，是造成门急诊就诊和缺课的主要因素之一［１］。儿

童哮喘的规范化治疗需要持续较长时间，甚至数年之

久，而诊断只是疾病管理的开始，临床医师只有正确地

选择和使用药物并在治疗后进行全面监测（患儿教育、

用药依从性、用药技术、环境控制、共患病管理和药物不

良反应）才能达到最佳的疾病控制状态并将药物不良反

应降至最低［２］。本共识搜集了相关证据，归纳了儿童常

用哮喘药物的主要不良反应，以帮助临床医师正确选择

药物，及时识别及预防药物不良反应。

儿童哮喘常用治疗药物大致分为３类［３４］：（１）缓解
药物：出现症状时按需使用，可以迅速缓解支气管痉挛，

减轻气道阻塞症状。主要包括短效 β２受体激动剂
（ＳＡＢＡ）、短效抗胆碱能药物（ＳＡＭＡ）及茶碱。（２）控制
药物：可以抑制气道炎症，减轻哮喘症状，改善肺功能，

将疾病未来风险降至最低。主要包括吸入性糖皮质激

素（ＩＣＳ）、长效β２受体激动剂（ＬＡＢＡ）＋ＩＣＳ和白三烯

受体拮抗剂（ＬＴＲＡ）。（３）附加药物：尽管使用了含中高
剂量ＩＣＳ的优化治疗，但仍无法完全控制病情时使用的
药物，是儿童哮喘长期治疗方案中第４级及以上的干预
措施。主要包括生物靶向药物和长效抗胆碱能药物

（ＬＡＭＡ）。

１　缓解药物
１．１　ＳＡＢＡ　ＳＡＢＡ是目前最常用、最有效的支气管舒
张剂，是所有年龄阶段儿童哮喘急性发作的首选药

物［５］。常见不良反应包括［３，６１０］：（１）肌肉震颤：多见于
面部及四肢肌肉。（２）心脏反应：表现为窦性心动过速
及心悸，但很少出现心律失常。（３）代谢紊乱：低钾血
症，严重者可导致心律失常；在常规治疗剂量下血钾下

降幅度不大，但连续高剂量吸入、高剂量口服或静脉使

用β２受体激动剂更容易出现低钾血症、ＱＴ间期延长、
血压降低、心律失常甚至猝死等严重不良反应；血糖升

高，对糖尿病患儿可能诱发酮症酸中毒。（４）头痛、兴
奋。（５）增加哮喘严重发作和死亡风险：长期或过度依
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赖ＳＡＢＡ可能掩盖症状的严重程度、造成耐药和快速减
敏现象。

ＳＡＢＡ具有亲水性，能直接作用于细胞膜上的β２受
体，数分钟起效，约３０ｍｉｎ达到作用高峰，维持时间为
４～８ｈ［１１］。当出现肌肉震颤、心动过速、心悸、头痛和兴
奋时，应及时停药，一般停药后３０ｍｉｎ可消失；出现低钾
血症时应及时予以纠正，对糖尿病患儿应慎用并注意血

糖监测；当出现β２受体耐药时，予以停药，一般１周后
可恢复正常［１１１２］。

ＳＡＢＡ首次吸入时产生的肺功能改变最大，再次吸
入有累加作用［８］，而不良反应与剂量呈平行关系，再次

使用药物时减少用量可减轻上述不良反应［１２］；２０２１年
全球哮喘防治创议（ＧＩＮＡ）等国内外指南都强调按需使
用ＳＡＢＡ，并建议使用ＳＡＢＡ时应联合使用ＩＣＳ，应避免
不同剂型β２受体激动剂的叠加使用

［３，５，８］；高剂量吸入

或静脉使用 β２受体激动剂仅限用于经常规剂量吸入
ＳＡＢＡ及其他治疗无效的哮喘重度发作患儿，并需给予
心电图、血气及电解质等监测［１３］。

１．２　ＳＡＭＡ　吸入型抗胆碱能药物通过与呼吸道Ｍ受
体竞争性结合，阻断乙酰胆碱的活性而舒张气道平滑

肌。药物相关不良反应为：（１）消化道症状：口干、口苦
及胃肠道功能紊乱（恶心、便秘等）。（２）呼吸道症状：
偶见干咳和喉部不适，支气管痉挛（极少数胆碱能药物

可诱发，发生率约为０．３％，可能与制剂中的防腐剂、气
雾温度过低或对药液过敏有关）［１４１６］。（３）肌肉震颤：
大剂量吸入用药后少数患儿（２．９％）出现肌肉震颤［６］。

（４）皮肤潮红：与局部血管扩张有关。
异丙托溴铵是儿科常用的ＳＡＭＡ，是一种低脂溶性

药物，口服不易吸收，吸入剂量的１０％～３０％便可以直
接沉积在肺内而快速发挥作用，１０～３０ｍｉｎ起效，１～２ｈ
达高峰，持续时间６～８ｈ［１４］。不良反应多为轻～中度，
停药及对症处理可有效缓解；当用药１ｈ内出现喘息、胸
闷或呼吸困难加重等现象时，需停用此药，寻找原因并

换用其他替代治疗［１４，１６］。

ＳＡＭＡ难以通过跨膜转运进入中枢神经系统，使用
ＳＡＭＡ时应严格掌握用量，在推荐剂量下吸入给药时不
良反应多为可逆性。

１．３　茶碱　茶碱类药物可以通过抑制磷酸二酯酶、抑
制钙离子内流、拮抗腺苷受体、刺激内源性儿茶酚胺的

释放而产生支气管舒张作用［６］。但由于其安全剂量范

围小，个体间药物清除率差异大，血清浓度与临床改善

相关性差，达到最佳支气管平滑肌松弛作用往往受到限

制［１７１８］。

当血清茶碱浓度较低（５～１０μｇ／ｍＬ）时，可以起到
有效治疗效果，不良反应的发生率较低；当浓度达到≥
１５μｇ／ｍＬ时不良反应开始增加，可以影响到各个系统

或器官［１９］。胃肠道刺激症状最常见（恶心、呕吐、胃肠

不适、腹痛、腹胀），当负荷剂量超过７ｍｇ／ｋｇ时［１７］，恶心

和呕吐的发生率更高；其他不良反应还包括心血管损害

（心悸、心动过速、心律失常），精神紊乱（失眠、烦躁、精

神障碍），中枢及外周神经系统损害（头晕、麻木、头痛、

震颤），呼吸系统损害（胸闷、呼吸困难、气短、气喘、呼吸

急促），全身性损害（寒战、发热、乏力、苍白、不适），内环

境紊乱（低血钾、高血糖）等［６，１７，２０］。

对于中～重度哮喘急性发作患儿，如果规范使用
ＳＡＢＡ和糖皮质激素仍不能有效控制病情，可酌情考虑
静脉使用茶碱类药物［１３］。氨茶碱不良反应主要与血药

浓度相关，处理方法主要是对症和支持疗法。口服过量

者可通过服用活性炭及导泻来减少吸收；静脉输入者可

予利尿剂；出现呕吐者，可使用非镇静止吐药；出现心律

失常必要时可进行抗心律失常治疗；低钾血症必须及时

予以纠正；单纯惊厥可静脉使用地西泮或苯巴比妥；气

喘严重可保持半卧位、吸氧及平喘治疗；支持疗法无效

或急性茶碱过量时，可进行血液透析等以加速氨茶碱的

消除［６，１９］。

在使用茶碱类药物时，应严格控制给药剂量及速度

（至少在２０～３０ｍｉｎ内缓慢静脉滴注），前３０ｍｉｎ应密
切监测不良反应；注意监测心电图、电解质和血糖等，有

条件者可在给药后２～４ｈ峰值血药浓度达稳态后监测
血药浓度；已经口服氨茶碱者，可不给予负荷量而直接

用维持剂量持续静脉滴注［１９２０］。

２　长期控制药物
２．１　ＩＣＳ的不良反应　与口服糖皮质激素相比，ＩＣＳ不
良反应少，是各个指南推荐控制儿童哮喘的基石，适用

于几乎所有哮喘患儿。尽管ＩＣＳ相对温和且不良反应
发生率低，但随着ＩＣＳ向肺部输送的改善，全身吸收的
增加，也会出现与口服糖皮质激素相似的不良反应［２１］。

ＩＣＳ不良反应分为局部及系统性不良反应。
２．１．１　局部不良反应　局部不良反应由ＩＣＳ残留物刺
激口咽气道黏膜引起，在各个年龄段都会出现，发生率

报告范围差异较大（５％～６０％），除与药物种类、输送装
置、使用剂量和使用频率相关外，还与患儿年龄及药物

依从性等因素相关［２，２２２４］，表现为咳嗽、发音困难、声音

嘶哑、清咽、自觉口渴及口腔念珠菌病，口周皮炎和舌体

肥大发生率较低。此外，同时使用全身糖皮质激素、抗

生素及合并糖尿病的患儿，ＩＣＳ局部不良反应风险会
增加。

虽然局部不良反应影响较小，但会降低儿童生活质

量及治疗依从性［２］。咳嗽通常与压力定量吸入器

（ｐＭＤＩ）的关系更大，而使用干粉吸入器（ＤＰＩ）一般只有
在配方中含有大量乳糖时会出现咳嗽；发音困难及声音

嘶哑与糖皮质激素导致的肌病相关，持续声音嘶哑应注
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意排除其他疾病；ＩＣＳ引起的化学性咽喉炎可出现类似
咽喉返流的清咽表现；口渴与口腔念珠菌病相关或由咽

喉刺激引起；口腔念珠菌与使用ＩＣＳ后局部免疫抑制或
唾液葡萄糖水平升高相关。减少ＩＣＳ剂量可以缓解患
儿４７％的咽喉部症状［２５］，临床医师可通过使用最低有

效剂量控制疾病，选择或更换合适的给药装置及药物

（使用ｐＭＤＩ时可加用储雾罐），指导患儿吸药后及时漱
口减少口腔药物沉积。一旦出现不良反应时可予以对

症处理（鹅口疮可用含有制霉菌素的漱口水进行治疗），

或停药１～２ｄ，以减轻局部不良反应发生［２１，２４２７］。

２．１．２　系统不良反应　不同ＩＣＳ的生物利用度、受体
亲和力、亲脂质性、肺沉积量及肝脏首过代谢率存在差

异；给药装置、气溶胶配方、实际给药数量及疾病本身

（部分患儿有结构性和气道功能改变）等因素共同决定

了ＩＣＳ全身暴露量［２１，２８３０］。糖皮质激素受体广泛分布

于肺组织，ＩＣＳ与肺部受体结合产生有益效应，与肺外受
体结合则产生有害效应［２６］。口腔沉积和肺沉积会受到

颗粒大小的影响，颗粒越小，口腔沉积量越少，肺沉积越

多［２１］。ＩＣＳ系统不良反应负荷是输送至肺而吸收入血
的药物量及通过肝脏首过代谢药物量的总和，故肺沉积

增多，将增加系统不良反应风险，主要表现为对身高、下

丘脑垂体肾上腺轴（ＨＰＡ轴）、骨密度的影响，增加其
白内障或青光眼和糖代谢异常的风险［２６］。

２．１．２．１　ＩＣＳ对身高的影响　ＩＣＳ对儿童身高的潜在
不良影响受到关注，其对生长的抑制效应几乎存在于儿

童生长轴的每个层次，包括生长激素的脉冲释放、受体

表达、胰岛素样生长因子１的生物活性、成骨细胞的活
性等［３１］。儿童的身高增长是一个动态过程，受众多因

素影响，包括生长阶段如处在生长发育的减速期、遗传

因素以及存在慢性并存病，如存在与哮喘不相关的生长

抑制或生长激素缺乏等［２，３１３２］。

中低剂量ＩＣＳ对儿童生长速度也存在一定衰减效
应。Ｍｅｔａ分析提示［３３］每日吸入中低剂量ＩＣＳ３个月～６
年，可降低生长速率达０．４８ｃｍ／年；而高剂量ＩＣＳ使用
则显示出更大的生长抑制［３２］。治疗年龄对身高的影响

也需要考虑在内，３岁及以下儿童使用２年中等剂量
ＩＣＳ治疗可以导致用药早期生长速度的减慢，停药后３
岁儿童的生长速率有明显追赶，而２岁以下儿童停药后
并未有明显的追赶［４］；在青春期前每天使用ＩＣＳ１年，成
年后平均身高减少１ｃｍ，这表明青春期前ＩＣＳ暴露可能
对成年后身高有持续影响［２８］。ＩＣＳ治疗疗程越长，对骨
代谢的影响越大，越容易引起生长迟缓［３４］。哮喘儿童

同时使用治疗鼻炎或湿疹的类固醇药物，最终因暴露总

量上升而增加对身高影响的风险［３１］。此外，哮喘及注

意缺陷多动障碍（ＡＤＨＤ）的同步治疗会通过不同的途
径产生协同效应而产生生长的抑制作用［２８］。

总体来说，规范ＩＣＳ治疗对身高影响很小，安全性
高，益处要远高于风险［２］。当开始使用 ＩＣＳ控制哮喘
时，尤其存在影响身高的危险因素时，应仔细评估 ＩＣＳ
对儿童生长潜在的不良影响，监测身高增长（尤其是在

治疗后的前１～２年应每３～６个月测量身高），当发现
身高出现＞２ＳＤ降低或增长速度下降时，应及时分析原
因［２１，３５３６］；哮喘控制不佳时，首先应积极寻找原因，并采

取相应措施［３２］；需要调整方案时，也可以选择加用其他

控制治疗药物（ＬＡＢＡ或 ＬＴＲＡ），而不是一味提高 ＩＣＳ
剂量［３１］；高剂量ＩＣＳ仅限于短时用于急性发作及强化治
疗，一般不超过１～２周［３４］；一旦哮喘控制，应调整 ＩＣＳ
至最低有效剂量，将ＩＣＳ抑制生长的风险降至最低。
２．１．２．２　ＩＣＳ对ＨＰＡ轴的影响　肾上腺抑制是由生
理应激期皮质醇产生不足引起的［２９］。ＩＣＳ可减少内源
性皮质醇的产生，ＨＰＡ轴抑制可被掩盖［３１］。但当患儿

处于压力之下（如感染、受伤、烧伤或手术），机体对皮质

醇的需求超过了外源性类固醇供应，则促进了肾上腺功

能不全的发生［２９］。突然停止大剂量ＩＣＳ的使用也会出
现同样效果［３７］。

肾上腺功能不全的临床表现会随肾上腺功能丧失

及患儿承受压力的程度不同等因素发生变化［２９］。临床

表现从非特异性的症状（疲劳、头痛、腹痛、厌食、体质量

减轻、嗜睡、呕吐及色素沉着）至较重表现（全身无力、低

血压、急性低血糖、抽搐、意识减退，甚至昏迷）［２，２１，３７］。

使用标准剂量的ＩＣＳ也有可能出现肾上腺功能不全［３８］。

ＩＣＳ剂量越大，使用时间越长，肾上腺抑制的风险越
高［２１，２９］。此外，肾上腺抑制是使用ＩＣＳ后可能危及生命
的不良反应，甚至可以在停用ＩＣＳ后１年出现［３５］。

使用ＩＣＳ后是否出现肾上腺抑制取决于类固醇类
型、治疗时间、剂量及个体差异等因素［３１，３７］。肾上腺抑

制可以出现在高剂量或长期使用标准剂量的ＩＣＳ患儿
中［２１］，存在危险因素时，风险上升。有下列情形需做肾

上腺抑制筛查［２，５，３９］：（１）儿童使用高剂量ＩＣＳ（≥１２岁
使用≥５００μｇ／ｄ或相当剂量的丙酸氟替卡松，＜１２岁
儿童使用≥２００μｇ／ｄ或相当剂量的丙酸氟替卡松）超过
６个月。（２）使用中等剂量 ＩＣＳ（≥１２岁使用 ＞２５０～
５００μｇ／ｄ或相当剂量的丙酸氟替卡松，＜１２岁儿童使
用＞１００～２００μｇ／ｄ）患儿存在增加全身皮质类固醇暴
露的危险因素（ＩＣＳ剂量处于剂量范围上限、延长了治
疗时间、同时使用鼻用和外用糖皮质激素、药物治疗依

从性高、近期频繁口服类固醇激素和体质量小于同年龄

儿童），需警惕ＨＰＡ抑制。（３）有肾上腺功能不足的症
状和体征的儿童（不论ＩＣＳ剂量）。

筛选方法首选是测定清晨血清皮质醇水平，必要时

行激发试验［２１］。临床医师应采用尽可能低的有效剂量

ＩＣＳ，一旦出现肾上腺抑制均应联合内分泌医师进行诊
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治：调整身体压力环境，添加其他控制药物安全减少

ＩＣＳ，使用生理剂量的氢化可的松８～１０ｍｇ／（ｍ２·ｄ）至
清晨血清皮质醇浓度恢复正常（需６～１２个月）［２，２１］。
２．１．２．３　ＩＣＳ对骨密度的影响　糖皮质激素能够增加
破骨细胞活性、抑制成骨细胞活性而导致骨吸收加速，

同时促进维生素 Ｄ（ＶｉｔＤ）失活而增加骨吸收风险［３５］。

接受ＩＣＳ治疗的患儿，同时长期服用可以引起骨密度降
低的药物（如频繁口服类固醇，具有累积效应）、患有慢

性疾病或营养不良是骨密度降低的高危因素［２１，２９］。中

低剂量的ＩＣＳ对儿童骨密度无影响，而高剂量ＩＣＳ可以
降低骨密度［２，３５］。但儿童时期使用 ＩＣＳ对骨密度的变
化常达不到有临床意义的阈值，且时间短暂，可能不会

持续到成年［２，２１］。

长期使用 ＩＣＳ的哮喘患儿应增加每日日照时间
（１～２ｈ）、营养均衡（适当使用豆制品及奶制品，避免碳
酸饮料）、保证良好睡眠、避免被动吸烟等不良环境因素

有助于提升骨密度［４０］。糖皮质激素导致的骨密度下降

是可逆的，一旦停止使用，骨密度可升高［４１］。ＶｉｔＤ在哮
喘的发病机制中起一定作用，其缺乏更易发生哮喘急性

加重，而哮喘控制不良也可以导致ＶｉｔＤ水平下降［４０，４２］。

如患儿不存在ＶｉｔＤ缺乏的高危因素，无需进行常规检
测，可予每日ＶｉｔＤ４００～８００单位补充及保证钙摄入充
足以减少骨密度降低的风险；当 ＶｉｔＤ水平 ＜３０ｎｇ／ｍＬ
则需要更高剂量补充，数月后复查ＶｉｔＤ水平（避免单次
大剂量补充）［２１，４０，４３］。

２．１．２．４　眼部并发症　外源性糖皮质激素对眼睛最常
见的不良反应是继发性开角型青光眼和后囊下白内

障［３０］。是否发生眼部并发症主要与激素剂量、用药时

间、患儿敏感性有关，剂量越大，用药时间越长，患儿敏

感性越高，发生眼部并发症的概率越高［２９，４４］。儿科研究

中对ＩＣＳ使用致眼部并发症报道有限，治疗剂量的ＩＣＳ
使用与无家族史儿童眼部并发症的风险增加无

关［２，４５４６］，但也不能排除停药后发生的可能性［３０］。当高

剂量、长程使用ＩＣＳ或存在家族史时应定期检测眼压及
检查是否患有白内障，以监测眼部疾病风险，一旦发现

异常，应立即停止使用ＩＣＳ并进行相关治疗。
２．１．２．５　ＩＣＳ对糖代谢的影响　糖皮质激素主要通过
促进肝脏糖异生和降低胰岛素的敏感性而引起高血

糖［２９］。使用ＩＣＳ有增加糖尿病患儿血糖恶化的风险，
且对葡萄糖水平的影响呈剂量依赖性［２１］。即使无糖尿

病家族史的儿童使用ＩＣＳ亦需考虑高血糖这一潜在不
良影响的风险［４７］。

对糖尿病儿童在开始或调整ＩＣＳ剂量时需要同时
调整控制血糖的药物，对于肥胖、糖尿病高危或存在家

族史的非糖尿病儿童（尤其出现多尿、烦渴时）要注意血

糖的监测［２１］。

ＩＣＳ是控制哮喘慢性气道炎症的基石，由于疗效可
靠，安全性好、操作性强，在儿童哮喘长期控制治疗中得

到广泛应用。在使用时应注意选择正确的吸入装置、药

物及指导患儿正确使用，通过用药后漱口、及时减少药

物剂量而将不良反应的风险降至最低。当需要长期、大

剂量治疗时，应注意评估效益风险比，注意监测儿童生
长，评估肾上腺功能、骨密度及眼部疾患风险。只要ＩＣＳ
处方和监管得当，受益明显超过潜在风险［２６，３１］。

２．２　ＬＡＢＡ＋ＩＣＳ　儿童哮喘使用中低剂量ＩＣＳ而不能
完全控制时，建议增加 ＩＣＳ剂量、联合使用 ＬＴＲＡ或
ＬＡＢＡ，但 ＬＡＢＡ治疗哮喘的安全性是一个持续性话
题［４８４９］。

在国外儿科队列中使用ＬＡＢＡ＋ＩＣＳ药物的比例为
７．１％，我国文献报道为３８．２％，单一使用ＬＡＢＡ的比例
很低［５０５１］。现在广泛使用的吸入型ＬＡＢＡ，包括沙美特
罗（Ｓａｌ）和福莫特罗（ＦＯ）。与所有β２受体激动剂一样，
ＬＡＢＡ也可能引起心血管系统和中枢神经系统的不良反
应。Ｓａｌ使用后 １０～２０ｍｉｎ后第 １秒用力呼气容积
（ＦＥＶ１）增加，３～４ｈ作用达高峰，维持１２ｈ，属于β２受
体部分激动药，与受体亲和力高，占领受体的数目几乎

１００％［５２］，故当其与其他受体激动药同时使用时，会阻断

其他受体激动剂与受体结合而抑制效应；Ｓａｌ内在活性
弱，与受体结合后随剂量增加只在一定剂量范围内呈量

效依赖关系（最大有效剂量为５０μｇ／次，２次／ｄ），再增
加剂量只能引起不良反应。ＦＯ吸入３ｍｉｎ后能松弛气
道，２ｈ达高峰，维持１２ｈ，属于是β２受体完全激动药，
在治疗剂量范围内增加剂量可增强作用强度［５２］。二者

不良反应主要出现在用药８ｈ后或高剂量用药时，Ｓａｌ较
ＦＯ表现更明显且持续时间更长［５３］。长期单一使用

ＬＡＢＡ可促进嗜酸性粒细胞激活，机体对刺激物免疫应
答增加，进而引起气道高反应；可以增加对支气管舒张

剂的耐受性，增强支气管平滑肌收缩；最终可以导致哮

喘恶化及死亡风险增加［５４５５］。

而在ＩＣＳ中加入ＬＡＢＡ则具有协同效应［４８］。ＬＡＢＡ＋
ＩＣＳ联合治疗与单使用同等剂量ＩＣＳ相比，不良事件风
险无显著差异；与增加ＩＣＳ剂量相比，则表现出肺功能
改善更好及控制症状更有效，降低 ＩＣＳ使用风
险［４８，５６５７］。

当哮喘儿童（Ｓａｌ被批准用于４岁及以上儿童，而
ＦＯ用于６岁及以上儿童［４８］）使用低剂量ＩＣＳ控制不佳
而需要调整药物时，在既定的ＩＣＳ中添加ＬＡＢＡ或许是
更好的选择［４９］。ＬＡＢＡ使用应遵循以下建议［５８］：（１）禁
止所有年龄哮喘儿童单独使用ＬＡＢＡ或与其他β２受体
激动剂联合使用来控制哮喘。（２）一旦哮喘得到控制，
应逐渐停止使用ＬＡＢＡ而继续使用ＩＣＳ。（３）用低或中
剂量ＩＣＳ能够控制的患儿不建议使用ＬＡＢＡ。（４）建议
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使用含有ＬＡＢＡ和ＩＣＳ固定剂量组合产品，以确保２种
药物使用依从性。

２．３　ＬＴＲＡ　ＬＴＲＡ是一类非激素类抗炎药，主要通过
竞争性结合半胱氨酰白三烯（ＣｙｓＬＴｓ）受体、阻断ＣｙｓＬＴｓ
的活性而发挥作用［５９］。孟鲁司特钠是儿童最常用的

ＬＴＲＡ，可作为轻度哮喘患儿的单药治疗，或中重度哮喘
患儿ＩＣＳ的联合治疗［５］。全球１７７２３份口服孟鲁司特
钠不良反应的自主报告数据显示约１／３的不良反应发
生在０～１８岁儿童［６０］。口服孟鲁司特钠后的不良事件

最早于服用后 ３０ｍｉｎ出现，最晚为用药后 ３年，以
１～１０ｄ内（３４．１％）及９０～１８０ｄ内（２０．７％）发生率最
高［６１６２］。不良反应涉及众多系统：神经及精神系统（为

主要累及系统，包括抑郁、攻击性、自杀意念、失眠、行为

异常、焦虑、头痛、头晕、癫痫、躁动等），皮肤及其附件

（皮疹、湿疹、血管神经性水肿），消化系统（肝酶升高、胃

肠道紊乱、腹痛），泌尿系统（遗尿），呼吸系统（咳嗽、哮

喘），运动系统（运动障碍、关节痛）和其他（变应性肉芽

肿性血管炎、口干）［５９６３］。

约５０％的神经精神事件在开具处方９０ｄ内发生，
且主要发生在儿童，不同年龄组神经及精神病学不良事

件表现不同：婴儿为睡眠紊乱，儿童为焦虑、抑郁，青少

年则表现为自杀倾向［６２６４］。但仅有少量证据支持ＬＴＲＡ
与自杀倾向直接相关，且无法用相应的药理作用机制来

解释［５９］。目前尚无不可逆的神经及精神系统损害报

道，出现神经精神症状时应及时停药；出现皮肤损害时

应停药，必要时予以抗炎抗过敏治疗，通常预后良好；消

化系统损害表现为腹痛、呕吐及腹泻时，通常症状轻微，

不影响治疗；当出现肝酶升高时，可停药并进行保肝治

疗；出现遗尿症状时，停药后即可恢复［６０６２，６５］。变应性

肉芽肿性血管炎是一种罕见但致命的血管炎，但其与孟

鲁司特钠之间的关系还值得商榷［６０］。

孟鲁司特钠的不良事件一般轻微，且耐受性良好，

与安慰剂受试者无明显差异。但仍应持续对患儿服用

孟鲁司特钠的神经精神反应保持警惕，仔细评估精神事

件相关风险，与家长商讨药物相关不良事件的可能性，

对长期用药患儿进行密切监护，一旦出现可疑的行为方

面不良反应及时停药并处理，确保患儿临床用药的安全

性［６６］。

３　重度哮喘的附加治疗药物
３．１　生物靶向药物　生物靶向药物是近些年用来治疗
重症哮喘的新型药物，包括抗ＩｇＥ单抗、抗白细胞介素５
（抗ＩＬ５）、白细胞介素５受体（ＩＬ５Ｒ）、白细胞介素４
受体（ＩＬ４Ｒ）单抗等。奥马珠单抗是高度人源化的抗
ＩｇＥ单克隆抗体，已经获批用于６岁及以上经ＩＣＳ／ＬＡＢＡ
治疗后仍不能控制的中至重度持续性过敏性哮喘［６７］。

在实施抗ＩｇＥ治疗的过程中几乎不会引起其他有害免

疫应答，不会产生溶细胞作用和明显的不良反应，使用

后的不良事件发生率和类型与安慰剂组相似，且不随治

疗的长期暴露而增加［６８］。≥１２岁患儿的不良反应以注
射部位最为常见，包括注射部位疼痛、肿胀、红斑、瘙痒；

６～１２岁儿童与研究药物有关的主要不良反应为头痛、
发热和上腹痛等。罕见不良反应有因合并寄生虫感染、

过敏反应和其他严重过敏性疾病所产生抗奥马珠单抗

的抗体、咽喉水肿、血管性水肿。目前尚未见恶性肿瘤、

血清疾病、血小板减少或动脉血栓栓塞事件报道，无证

据证明奥马珠单抗可以诱导对病毒或细菌的敏感性

增加［６７７０］。

注射后出现局部症状包括皮肤发红和瘙痒，可进行

局部冷敷，口服抗组胺药或外用肾上腺皮质激素乳剂；

出现喉水肿可皮下注射肾上腺素（１１０００）０．０１ｍｇ／ｋｇ
（最大量０．３ｍｇ），随后可采用０．３ｍｇ（１１０００）肾上腺
素雾化吸入及吸氧，必要时可静脉使用糖皮质激素（甲

泼尼龙２ｍｇ／ｋｇ）、气管插管或切开等措施；出现血管神
经性水肿或荨麻疹应口服抗组胺药；出现发热、头痛及

腹痛可予以对症处理［７１］。

奥马珠单抗治疗后过敏反应罕见（０．１％～０．２％），
大多数发生在给药后２ｈ内，注射后应观察３０ｍｉｎ～２ｈ，
出现过敏反应及时予相应处理，必要时留观监测是否出

现新发过敏症状；具有寄生虫感染高危因素的患儿需要谨

慎使用奥马珠单抗［６７６８，７０］。总体来说，使用奥马珠单抗进行

治疗，耐受性及安全性好（在英国，奥马珠单抗已被批准

用于拓宽儿科患者的治疗窗口，达到１５００ＩＵ／ｍＬ［７２］），
为当前儿童哮喘控制治疗提供了一个新的管理策

略［７３］。

３．２　ＬＡＭＡ　ＬＡＭＡ已被推荐用于６岁及以上儿童重
症哮喘的附加治疗［４５］，如噻托溴铵，其以浓度依赖的方

式与人体Ｍ１、Ｍ２和Ｍ３受体相互作用，舒张支气管，吸
入后约３０ｍｉｎ起效，１２０ｍｉｎ达最大效应，药效持续时间
超过２４ｈ，很少发生耐药，主要应用于难治性和重症哮
喘的治疗［３，１４］。ＬＡＭＡ可以改善患儿肺功能，在某些研
究中还可以减少哮喘急性发作。应注意的是，为了减少

哮喘急性发作风险，在使用ＬＡＭＡ前应确保患儿接受足
够剂量的ＩＣＳ治疗（即使是中等剂量ＩＣＳ＋ＬＡＢＡ也十
分必要），且在使用过程中应注意评估治疗反应，一旦无

效则需考虑其他选择［５］。ＬＡＭＡ安全性及耐受性与安
慰剂相当［７４７５］，不良反应为口干、便秘、念珠菌感染、鼻

窦炎及咽炎，处理方法同ＳＡＭＡ。

４　变应原特异性免疫治疗（ＡＩＴ）
ＡＩＴ是到目前为止唯一基于过敏性疾病病因治疗

的方法，主要包括舌下免疫治疗（ＳＬＩＴ）和皮下免疫治疗
（ＳＣＩＴ）。ＳＬＩＴ的不良反应通常是轻 －中度的，局部不
良反应包括口、舌、唇的痒和肿胀、悬雍垂水肿、咽喉烧
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灼感、恶心、腹痛、呕吐、腹泻和胃灼热感，多发生在治疗

的第１周，并随时间的推移在１～３周逐渐减少［７６７７］。

ＳＣＩＴ的不良反应多在注射后３０ｍｉｎ内出现，表现为局
部反应（注射部位周围风团、红晕及瘙痒、疼痛、硬肿，一

般２４ｈ消退）及全身反应（包括荨麻疹、血管性水肿、呼
吸频率增加、眼部症状，甚至低血压）。全身过敏反应大

多发生在剂量维持阶段，主要以皮肤及呼吸系统症状最

常见，其中致命性过敏反应的发生率为１／２５０００００［７１，７８］。
不论ＡＩＴ给药途径如何，在进行免疫治疗之前，医

师均应对患儿进行不良反应的相关教育，按照标准流程

进行ＡＩＴ。对于轻中度不良反应，可予以对症处理并适
当延长观察时间；对于严重不良反应一经诊断，应立即

遵循世界过敏组织（ＷＡＯ）严重不良反应初始治疗流程
启动急救措施［７６］。ＳＬＩＴ最初可由医师监管在医院完
成，如果使用过程顺利，后续可居家完成，其不良反应通

常是短暂且可自行缓解的。ＳＣＩＴ致命过敏反应的危险
因素包括控制不良的哮喘，肾上腺素使用错误或延迟，

曾经有与注射相关的全身过敏反应的既往史，在过敏高

峰期注射等［７８］。奥马珠单抗与ＡＩＴ联用可为控制不良
哮喘的治疗提供机会，减少ＡＩＴ的不良反应，强化治疗
效果并缩短疗程。但需要注意的是奥马珠单抗缓解症

状的效果在停药后３０～１２０ｄ内会减弱［７９］。当ＡＩＴ与
奥马珠单抗联合使用时，应在ＡＩＴ启动之前的４～８周
先使用奥马珠单抗治疗，在启动后至少应与ＡＩＴ重叠治
疗８周［６７］。

哮喘的治疗或许存在一定的“不合理用药”，这主要

与未全面了解哮喘治疗药物的不良反应相关，本专家共

识阐明了儿童哮喘常用治疗药物的不良反应及其预防

要点，以期达到合理用药、个体化治疗的目标，进一步提

高我国儿童哮喘的治疗及管理水平。
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ｆｏｒｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｂｒｏｎｃｈｉａｌａｓｔｈｍａｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ（２０２０）
［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＰｅｄｉａｔｒ，２０２０，５８（９）：７０８７１７．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．
ｃｎ１１２１４０２０２００６０４００５７８．

［４］陆权，洪建国．儿童呼吸道感染性疾病和哮喘诊治的挑战［Ｊ］．中华
儿科杂志，２０２１，５９（１）：３５．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｃｎ１１２１４０
２０２０１２０２０１０７２．
ＬｕＱ，ＨｏｎｇＪＧ．Ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓｉｎｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｃｈｉｌｄｈｏｏｄｒｅ
ｓｐｉｒａｔｏｒｙｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓｄｉｓｅａｓｅｓａｎｄａｓｔｈｍａ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＰｅｄｉａｔｒ，２０２１，
５９（１）：３５．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｃｎ１１２１４０２０２０１２０２０１０７２．

［５］ＧｌｏｂａｌＩｎｉｔｉａｔｉｖｅｆｏｒＡｓｔｈｍａ．Ｇｌｏｂａｌｓｔｒａｔｅｇｙｆｏｒａｓｔｈｍａｍａｎａｇｅｍｅｎｔａｎｄ
ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ［ＥＢ／ＯＬ］．（２０２００４０６）［２０２００４２０］．ｈｔｔｐｓ：／／ｇｉｎａｓｔｈ
ｍａ．ｏｒｇ／ｗｐｃｏｎｔｅｎｔ／ｕｐｌｏａｄｓ／２０２０／０６／ＧＩＮＡ２０２０ｒｅｐｏｒｔ＿２０＿０６＿０４１
ｗｍｓ．ｐｄｆ．

［６］李明华，唐华平．过敏性鼻炎哮喘综合征［Ｍ］．北京：人民卫生出版
社，２０１５：１８６１９２．
ＬｉＭＨ，ＴａｎｇＨＰ．Ｃｏｍｂｉｎｅｄａｌｌｅｒｇｉｃｒｈｉｎｉｔｉｓａｎｄａｓｔｈｍａｓｙｎｄｒｏｍｅ［Ｍ］．
Ｂｅｉｊｉｎｇ：Ｐｅｏｐｌｅ′ｓＭｅｄｉｃａｌＰｕｂｌｉｓｈｉｎｇＨｏｕｓｅ，２０１５：１８６１９２．

［７］徐治波，冯玉麟．β２受体激动剂的合理应用评价［Ｊ］．中国医院用药
评价与分析，２００７，７（５）：３２５３２８．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２２１２４．
２００７．０５．００２．
ＸｕＺＢ，ＦｅｎｇＹＬ．Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｎｔｈｅｒａｔｉｏｎａｌｕｓｅｏｆβ２ｒｅｃｅｐｔｏｒａｇｏｎｉｓｔｓ
［Ｊ］．ＣｈｉｎＥｖａｌＡｎａｌｙｓｉｓＤｒｕｇＵｓｅＨｏｓｐｉｔａｌｓ，２００７，７（５）：３２５３２８．
ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２２１２４．２００７．０５．００２．

［８］卜晓凡，赵京．β２受体激动剂及其在哮喘治疗中的应用［Ｊ］．临床药
物治疗杂志，２０１８，１６（６）：１２１５．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２３３８４．
２０１８．０６．００４．
ＢｕＸＦ，ＺｈａｏＪ．β２ａｄｒｅｎｏｃｅｐｔｏｒａｇｏｎｉｓｔａｎｄｉｔｓａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｉｎａｓｔｈｍａ
［Ｊ］．ＣｌｉｎＭｅｄＪ，２０１８，１６（６）：１２１５．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２
３３８４．２０１８．０６．００４．

［９］ＣｌｉｆｔｏｎＧＤ，ＨｕｎｔＢＡ，ＰａｔｅｌＲＣ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｓｅｑｕｅｎｔｉａｌｄｏｓｅｓｏｆ
ｐａｒｅｎｔｅｒａｌｔｅｒｂｕｔａｌｉｎｅｏｎｐｌａｓｍａｌｅｖｅｌｓｏｆＰｏｔａｓｓｉｕｍａｎｄｒｅｌａｔｅｄｃａｒｄｉｏｐｕ
ｌｍｏｎａｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅｓ［Ｊ］．ＡｍＲｅｖＲｅｓｐｉｒＤｉｓ，１９９０，１４１（３）：５７５５７９．
ＤＯＩ：１０．１１６４／ａｊｒｃｃｍ／１４１．３．５７５．

［１０］ＤｏｙｍａｚＳ，ＳｃｈｎｅｉｄｅｒＪ．Ｓａｆｅｔｙｏｆｔｅｒｂｕｔａｌｉｎｅｆｏｒｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆａｃｕｔｅｓｅ
ｖｅｒｅｐｅｄｉａｔｒｉｃａｓｔｈｍａ［Ｊ］．ＰｅｄｉａｔｒＥｍｅｒｇＣａｒｅ，２０１８，３４（５）：２９９３０２．
ＤＯＩ：１０．１０９７／ＰＥＣ．０００００００００００００６７７．

［１１］王志强，彭东红．选择性β２受体激动剂的研究进展［Ｊ］．儿科药学
杂志，２０１２，１８（２）：４７５０．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２１０８Ｘ．２０１２．
０２．０１８．
ＷａｎｇＺＱ，ＰｅｎｇＤＨ．Ｔｈｅｒｅｓｅａｒｃｈｐｒｏｇｒｅｓｓｉｎｓｅｌｅｃｔｉｖｅβ２ｒｅｃｅｐｔｏｒａｇｏ
ｎｉｓｔｓ［Ｊ］．ＪＰｅｄｉａｔｒＰｈａｒｍ，２０１２，１８（２）：４７５０．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．
１６７２１０８Ｘ．２０１２．０２．０１８．

［１２］陈萍萍，施月菊，苏梅玉．β２受体激动剂雾化吸入治疗哮喘不良反
应的观察［Ｊ］．医学理论与实践，２０００，１３（１０）：５９３５９４．ＤＯＩ：１０．
１９３８１／ｊ．ｉｓｓｎ．１００１７５８５．２０００．１０．０１２．
ＣｈｅｎＰＰ，ＳｈｉＹＪ，ＳｕＭＹ．Ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｏｎａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｏｆβ２ｒｅｃｅｐ
ｔｏｒａｇｏｎｉｓｔａｔｏｍｉｚａｔｉｏｎｉｎｈａｌａｔｉｏｎｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆａｓｔｈｍａ［Ｊ］．ＪＭｅｄ
ＴｈｅｏｒＰｒａｃｔ，２０００，１３（１０）：５９３５９４．ＤＯＩ：１０．１９３８１／ｊ．ｉｓｓｎ．１００１
７５８５．２０００．１０．０１２．

［１３］中华医学会儿科学分会呼吸学组，《中华儿科杂志》编辑委员会．
儿童支气管哮喘诊断与防治指南（２０１６年版）［Ｊ］．中华儿科杂
志，２０１６，５４（３）：１６７１８１．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．０５７８１３１０．
２０１６．０３．００３．
ＴｈｅＳｕｂｓｐｅｃｉａｌｔｙＧｒｏｕｐｏｆＲｅｓｐｉｒａｔｏｒｙＤｉｓｅａｓｅｓ，ｔｈｅＳｏｃｉｅｔｙｏｆＰｅｄｉａ
ｔｒｉｃｓ，ＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ；ｔｈｅＥｄｉｔｏｒｉａｌＢｏａｒｄ，ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌ
ｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃｓ．Ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｆｏｒｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｏｐｔｉｍａｌｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆ
ａｓｔｈｍａｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ（２０１６）［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＰｅｄｉａｔｒ，２０１６，５４（３）：１６７１８１．
ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．０５７８１３１０．２０１６．０３．００３．

［１４］鲍一笑，陈志敏，程能能，等．吸入抗胆碱能药物治疗儿童喘息性
疾病专家共识［Ｊ］．中国实用儿科杂志，２０１７，３２（４）：２４１２４４．

·６２５１· 中华实用儿科临床杂志２０２１年１０月第３６卷第２０期　ＣｈｉｎＪＡｐｐｌＣｌｉｎＰｅｄｉａｔｒ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０２１，Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．２０
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ＤＯＩ：１０．１９５３８／ｊ．ｅｋ２０１７０４０６０１．
ＢａｏＹＸ，ＣｈｅｎＺＭ，ＣｈｅｎｇＮＮ，ｅｔａｌ．Ｅｘｐｅｒｔｓｃｏｎｓｅｎｓｕｓｏｎａｎｔｉｃｈｏｌｉｎｅ
ｒｇｉｃｓｉｎｈａｌａｔｉｏｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｆｏｒｃｈｉｌｄｒｅｎｗｈｅｅｚｉｎｇｄｉｓｅａｓｅｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪ
ＰｒａｃｔＰｅｄｉａｔｒ，２０１７，３２（４）：２４１２４４．ＤＯＩ：１０．１９５３８／ｊ．ｅｋ２０１７０４０６０１．

［１５］ＡｌｂｅｒｔｓｏｎＴＥ，ＳｕｔｔｅｒＭＥ，ＣｈａｎＡＬ．Ｔｈｅａｃｕｔｅｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆａｓｔｈｍａ
［Ｊ］．ＣｌｉｎＲｅｖＡｌｌｅｒｇｙＩｍｍｕｎｏｌ，２０１５，４８（１）：１１４１２５．ＤＯＩ：１０．
１００７／ｓ１２０１６０１４８４４８５．

［１６］那志敏，宋伟东，何旭．抗胆碱能药物的应用［Ｊ］．中国中医药现代
远程教育，２０１２，１０（１）：９１．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２２７７９．２０１２．
０１０５１．
ＮａＺＭ，ＳｏｎｇＷＤ，ＨｅＸ．Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆａｎｔｉｃｈｏｌｉｎｅｒｇｉｃｄｒｕｇｓ［Ｊ］．
ＣｈｉｎＭｅｄＭｏｄＤｉｓｔａｎｃｅＥｄｕｃ，２０１２，１０（１）：９１．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．
ｉｓｓｎ．１６７２２７７９．２０１２．０１０５１．

［１７］ＣｏｏｎｅｙＬ，ＳｉｎｈａＩ，ＨａｗｃｕｔｔＤ．Ａｍｉｎｏｐｈｙｌｌｉｎｅｄｏｓａｇｅｉｎａｓｔｈｍａｅｘａｃｅｒ
ｂａｔｉｏｎｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１６，１１（８）：
ｅ０１５９９６５．ＤＯＩ：１０．１３７１／ｊｏｕｒｎａｌ．ｐｏｎｅ．０１５９９６５．

［１８］ＤｉｇｉｕｌｉｏＧＡ，ＫｅｒｃｓｍａｒＣＭ，ＫｒｕｇＳＥ，ｅｔａｌ．Ｈｏｓｐｉｔａｌｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆａｓｔｈ
ｍａ：ｌａｃｋｏｆｂｅｎｅｆｉｔｆｒｏｍｔｈｅｏｐｈｙｌｌｉｎｅｇｉｖｅｎｉｎａｄｄｉｔｉｏｎｔｏｎｅｂｕｌｉｚｅｄａｌ
ｂｕｔｅｒｏｌａｎｄｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｌｙａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄ［Ｊ］．ＪＰｅｄｉａｔｒ，
１９９３，１２２（３）：４６４４６９．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｓ００２２３４７６（０５）８３４４２０．

［１９］中华医学会变态反应学分会儿童过敏和哮喘学组，中华医学会儿
科学分会临床药理学组，《中国实用儿科杂志》编辑委员会，等．氨
茶碱在儿童安全合理使用的专家共识［Ｊ］．中国实用儿科杂志，
２０１９，３４（４）：２４９２５５．ＤＯＩ：１０．１９５３８／ｊ．ｅｋ２０１９０４０６０１．
ＰｅｄｉａｔｒｉｃＡｌｌｅｒｇｙａｎｄＡｓｔｈｍａＧｒｏｕｐｏｆＡｌｌｅｒｇｙＢｒａｎｃｈｏｆＣｈｉｎｅｓｅ
ＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ，ＣｌｉｎｉｃａｌＰｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙＧｒｏｕｐｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃｓＢｒａｎｃｈ
ｏｆＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ，ＥｄｉｔｏｒｉａｌＢｏａｒｄｏｆＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆ
ＰｒａｃｔｉｃａｌＰｅｄｉａｔｒｉｃｓ，ｅｔａｌ．Ｅｘｐｅｒｔｃｏｎｓｅｎｓｕｓｏｎｔｈｅｓａｆｅａｎｄｒａｔｉｏｎａｌｕｓｅ
ｏｆａｍｉｎｏｐｈｙｌｌｉｎｅｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＰｒａｃｔＰｅｄｉａｔｒ，２０１９，３４（４）：
２４９２５５．ＤＯＩ：１０．１９５３８／ｊ．ｅｋ２０１９０４０６０１．

［２０］马雪皎，刘超，王长之，等．４５８例氨茶碱注射液不良反应／事件报
告分析［Ｊ］．中国药业，２０１７，２６（１８）：８２８５．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．
１００６４９３１．２０１７．１８．０３０．
ＭａＸＪ，ＬｉｕＣ，ＷａｎｇＣＺ，ｅｔａｌ．Ａｎａｌｙｓｉｓｏｆ４５８ｒｅｐｏｒｔｓｏｆａｄｖｅｒｓｅｄｒｕｇ
ｒｅａｃｔｉｏｎｓ／ｅｖｅｎｔｓ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ａｍｉｎｏｐｈｙｉｌｉｎｅ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｃｈｉｎ
Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ，２０１７，２６（１８）：８２８５．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００６
４９３１．２０１７．１８．０３０．

［２１］ＫａｐａｄｉａＣＲ，ＮｅｂｅｓｉｏＴＤ，ＭｙｅｒｓＳＥ，ｅｔａｌ．Ｅｎｄｏｃｒｉｎｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｉｎｈａｌｅｄ
ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ］．ＪＡＭＡＰｅｄｉａｔｒ，２０１６，１７０（２）：１６３
１７０．ＤＯＩ：１０．１００１／ｊａｍａｐｅｄｉａｔｒｉｃｓ．２０１５．３５２６．

［２２］ＤｕｂｕｓＪＣ，ＭａｒｇｕｅｔＣ，ＤｅｓｃｈｉｌｄｒｅＡ，ｅｔａｌ．Ｌｏｃａｌｓｉｄｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｉｎｈａｌｅｄ
ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｉｎａｓｔｈｍａｔｉｃｃｈｉｌｄｒｅｎ：ｉｎｆｌｕｅｎｃｅｏｆｄｒｕｇ，ｄｏｓｅ，ａｇｅ，ａｎｄ
ｄｅｖｉｃｅ［Ｊ］．Ａｌｌｅｒｇｙ，２００１，５６（１０）：９４４９４８．ＤＯＩ：１０．１０３４／ｊ．１３９８
９９９５．２００１．００１００．ｘ．

［２３］ＨｏｒｉｔａＮ，ＴｏＭ，ＡｒａｋｉＫ，ｅｔａｌ．Ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｏｆｌｏｃａｌｏｒｏｐｈａｒｙｎｇｅａｌａｎｄ
ｌａｒｙｎｇｅａｌａｄｖｅｒｓｅｅｆｆｅｃｔｓｆｒｏｍｕｓｅｏｆｓｉｎｇｌｅｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓａｎｄ
ｌｏｎｇａｃｔｉｎｇｂｅｔａａｇｏｎｉｓｔｓ［Ｊ］．ＡｌｌｅｒｇｏｌＩｎｔ，２０１２，６１（４）：５８３５８８．
ＤＯＩ：１０．２３３２／ａｌｌｅｒｇｏｌｉｎｔ．１１ＯＡ０３９６．

［２４］ＧｕｐｔａＲ，ＦｏｎａｃｉｅｒＬＳ．Ａｄｖｅｒｓｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｎｏｎｓｙｓｔｅｍｉｃｓｔｅｒｏｉｄｓ（ｉｎ
ｈａｌｅｄ，ｉｎｔｒａｎａｓａｌ，ａｎｄｃｕｔａｎｅｏｕｓ）：ａｒｅｖｉｅｗｏｆｔｈｅｌｉｔｅｒａｔｕｒｅａｎｄｓｕｇｇｅｓ
ｔｅｄｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇＴｏｏｌ［Ｊ］．ＣｕｒｒＡｌｌｅｒｇｙＡｓｔｈｍａＲｅｐ，２０１６，１６（６）：４４．
ＤＯＩ：１０．１００７／ｓ１１８８２０１６０６２０ｙ．

［２５］ＰｉｎｔｏＣＲ，ＡｌｍｅｉｄａＮＲ，ＭａｒｑｕｅｓＴＳ，ｅｔａｌ．Ｌｏｃａｌａｄｖｅｒｓｅｅｆｆｅｃｔｓａｓｓｏｃｉａ
ｔｅｄｗｉｔｈｔｈｅｕｓｅｏｆｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｍｏｄｅｒａｔｅｏｒ
ｓｅｖｅｒｅａｓｔｈｍａ［Ｊ］．ＪＢｒａｓＰｎｅｕｍｏｌ，２０１３，３９（４）：４０９４１７．ＤＯＩ：１０．
１５９０／Ｓ１８０６３７１３２０１３０００４００００３．

［２６］申昆玲，邓力，李云珠，等．糖皮质激素雾化吸入疗法在儿科应用
的专家共识（２０１８年修订版）［Ｊ］．临床儿科杂志，２０１８，３６（２）：９５
１０７．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１０００３６０６．２０１８．０２．００４．
ＳｈｅｎＫＬ，ＤｅｎｇＬ，ＬｉＹＺ，ｅｔａｌ．Ｃｏｎｓｅｎｓｕｓｏｎｔｈｅｕｓｅｏｆｉｎｈａｌａｔｉｏｎｏｆ
ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｗｉｔｈｎｅｂｕｌｉｚｅｒｉｎｐｅｄｉａｔｒｉｃｐａｔｉｅｎｔｓ（２０１８ｒｅｖｉｓｅｄ）
［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＰｅｄｉａｔｒ，２０１８，３６（２）：９５１０７．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．
１０００３６０６．２０１８．０２．００４．

［２７］ＢｕｈｌＲ．Ｌｏｃａｌｏｒｏｐｈａｒｙｎｇｅａｌｓｉｄｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｓｔｈｍａ［Ｊ］．Ａｌｌｅｒｇｙ，２００６，６１（５）：５１８５２６．ＤＯＩ：１０．
１１１１／ｊ．１３９８９９９５．２００６．０１０９０．ｘ．

［２８］ＷｏｌｆｇｒａｍＰＭ，ＡｌｌｅｎＤＢ．Ｆａｃｔｏｒｓｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇｇｒｏｗｔｈｅｆｆｅｃｔｓｏｆｉｎｈａｌｅｄ
ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ］．ＪＡｌｌｅｒｇｙＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ，２０１５，１３６（６）：
１７１１１７１２．ｅ２．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｊａｃｉ．２０１５．０９．０３９．

［２９］ＨｅｆｆｌｅｒＥ，ＭａｄｅｉｒａＬ，ＦｅｒｒａｎｄｏＭ，ｅｔａｌ．Ｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｓａｆｅｔｙ
ａｎｄａｄｖｅｒｓｅｅｆｆｅｃｔｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｓｔｈｍａ［Ｊ］．ＪＡｌｌｅｒｇｙＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ
Ｐｒａｃｔ，２０１８，６（３）：７７６７８１．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｊａｉｐ．２０１８．０１．０２５．

［３０］ＣａｒｒＷＷ，ＳｚｅｆｌｅｒＳＪ．Ｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓ：ｏｃｕｌａｒｓａｆｅｔｙａｎｄｔｈｅｈｙ
ｐｏｔｈａｌａｍｉｃｐｉｔｕｉｔａｒｙａｄｒｅｎａｌａｘｉｓ［Ｊ］．ＡｎｎＡｌｌｅｒｇｙＡｓｔｈｍａＩｍｍｕｎｏｌ，
２０１６，１１７（６）：５８９５９４．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ａｎａｉ．２０１６．０６．０１７．

［３１］ＷｏｌｆｇｒａｍＰＭ，ＡｌｌｅｎＤＢ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｏｎｇｒｏｗｔｈ，
ｂｏｎｅｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ，ａｎｄａｄｒｅｎａｌｆｕｎｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＡｄｖＰｅｄｉａｔｒ，２０１７，６４（１）：

３３１３４５．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｙａｐｄ．２０１７．０３．００６．
［３２］ＢｕｓｈＡ．Ｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄａｎｄｃｈｉｌｄｒｅｎ′ｓｇｒｏｗｔｈ［Ｊ］．ＡｒｃｈＤｉｓ

Ｃｈｉｌｄ，２０１４，９９（３）：１９１１９２．ＤＯＩ：１０．１１３６／ａｒｃｈｄｉｓｃｈｉｌｄ２０１２
３０３１０５．

［３３］ＫｕｚｉｋＢＡ．Ｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔａｓｔｈｍａ：
ｅｆｆｅｃｔｓｏｎｇｒｏｗｔｈ［Ｊ］．ＰａｅｄｉａｔｒＣｈｉｌｄＨｅａｌｔｈ，２０１５，２０（５）：２４８２５０．
ＤＯＩ：１０．１０９３／ｐｃｈ／２０．５．２４８．

［３４］中华医学会儿科学分会呼吸学组哮喘协作组．低剂量吸入性糖皮
质激素的长期治疗对中国轻中度哮喘儿童身高的影响［Ｊ］．中国
实用 儿 科 杂 志，２０１８，３３（８）：６０６６１７．ＤＯＩ：１０．１９５３８／ｊ．
ｅｋ２０１８０８０６１３．
ＣｏｏｐｅｒａｔｉｖｅＧｒｏｕｐｏｆＡｓｔｈｍａ，ｔｈｅＳｕｂｓｐｅｃｉａｌｔｙＧｒｏｕｐｏｆＲｅｓｐｉｒａｔｉｏｎ，
ｔｈｅＳｏｃｉｅｔｙｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃｓ，ＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ．Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅｏｆ
ｌｏｎｇｔｅｒｍｉｎｈａｌａｔｉｏｎｏｆｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓａｔｌｏｗｄｏｓｅｏｎｔｈｅｈｅｉｇｈｔｏｆＣｈｉ
ｎｅｓｅｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｍｉｌｄｔｏｍｏｄｅｒａｔｅａｓｔｈｍａ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＰｒａｃｔＰｅｄｉａｔｒ，
２０１８，３３（８）：６０６６１７．ＤＯＩ：１０．１９５３８／ｊ．ｅｋ２０１８０８０６１３．

［３５］ＫｗｄａＡ，ＧｌｄｃＰ，ＢａｕｉＢ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｏｆｌｏｎｇｔｅｒｍｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅ
ｒｏｉｄｔｈｅｒａｐｙｏｎａｄｒｅｎａｌｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ，ｇｒｏｗｔｈａｎｄｂｏｎｅｈｅａｌｔｈｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ
ｗｉｔｈａｓｔｈｍａ［Ｊ］．ＢＭＣＰｅｄｉａｔｒ，２０１９，１９（１）：４１１．ＤＯＩ：１０．１１８６／
ｓ１２８８７０１９１７６０８．

［３６］陈联辉，陈珊珊，梁黎，等．儿童哮喘及吸入性糖皮质激素对成年
终身高影响的系统评价和 Ｍｅｔａ分析［Ｊ］．中国当代儿科杂志，
２０１５，１７（１１）：１２４２１２４７．ＤＯＩ：１０．７４９９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００８８８３０．２０１５．
１１．０１８．
ＣｈｅｎＬＨ，ＣｈｅｎＳＳ，ＬｉａｎｇＬ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆａｓｔｈｍａａｎｄｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉ
ｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｏｎｔｈｅｉｆｎａｌａｄｕｌｔｈｅｉｇｈｔ：ａｓｙｓｔｅｍｉｃｒｅｖｉｅｗａｎｄ
Ｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＣｏｎｔｅｍｐＰｅｄｉａｔｒ，２０１５，１７（１１）：１２４２１２４７．
ＤＯＩ：１０．７４９９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００８８８３０．２０１５．１１．０１８．

［３７］ＧｕｌｌｉｖｅｒＴ，ＥｉｄＮ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｓｏｎｔｈｅｈｙｐｏｔｈａｌａｍｉｃｐｉｔｕｉ
ｔａｒｙａｄｒｅｎａｌａｘｉｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎａｎｄａｄｕｌｔｓ［Ｊ］．ＩｍｍｕｎｏｌＡｌｌｅｒｇｙＣｌｉｎ
ＮｏｒｔｈＡｍ，２００５，２５（３）：５４１５５５，ｖｉｉ．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｉａｃ．２００５．０４．
００１．

［３８］ＰａｔｅｌＬ，ＷａｌｅｓＪＫ，ＫｉｂｉｒｉｇｅＭＳ，ｅｔａｌ．Ｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃａｄｒｅｎａｌｉｎｓｕｆｆｉｃｉｅｎ
ｃｙｄｕｒｉｎｇｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．ＡｒｃｈＤｉｓＣｈｉｌｄ，２００１，
８５（４）：３３０３３４．ＤＯＩ：１０．１１３６／ａｄｃ．８５．４．３３０．

［３９］ＩｓｓａＥｌＫｈｏｕｒｙＫ，ＫｉｍＨ，ＣｈａｎＥＳ，ｅｔａｌ．ＣＳＡＣＩｐｏｓｉｔｉｏｎｓｔａｔｅｍｅｎｔ：
ｓｙｓｔｅｍｉｃｅｆｆｅｃｔｏｆｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｏｎａｄｒｅｎａｌｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎｔｈｅ
ｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｐｅｄｉａｔｒｉｃａｓｔｈｍａ［Ｊ］．ＡｌｌｅｒｇｙＡｓｔｈｍａＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ，
２０１５，１１（１）：９．ＤＯＩ：１０．１１８６／ｓ１３２２３０１５００７５ｚ．

［４０］中华预防医学会儿童保健分会．中国儿童维生素Ａ、维生素Ｄ临床
应用专家共识［Ｊ］．中国儿童保健杂志，２０２１，２９（１）：１１０１１６．
ＤＯＩ：１０．１１８５２／ｚｇｅｔｂｊｚｚ２０２０２１１８．
ＣｈｉｌｄＨｅａｌｔｈＢｒａｎｃｈｏｆＣｈｉｎｅｓｅＰｒｅｖｅｎｔｉｖｅＭｅｄｉｃｉｎｅＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ．Ｅｘ
ｐｅｒｔｃｏｎｓｅｎｓｕｓｏｎｃｌｉｎｉｃａｌａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｖｉｔａｍｉｎＡａｎｄｖｉｔａｍｉｎＤｉｎ
Ｃｈｉｎｅｓｅｃｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＣｈｉｌｄＨｅａｌｔｈＣａｒｅ，２０２１，２９（１）：１１０
１１６．ＤＯＩ：１０．１１８５２／ｚｇｅｔｂｊｚｚ２０２０２１１８．

［４１］陈佩玲，章海涛．２０１７年美国风湿病学会糖皮质激素性骨质疏松
症预防与治疗指南［Ｊ］．肾脏病与透析肾移植杂志，２０１８，２７（２）：
１６１１６７．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００６２９８Ｘ．２０１８．０２．０１４．
ＣｈｅｎＰＬ，ＺｈａｎｇＨＴ．２０１７ＡｍｅｒｉｃａｎＣｏｌｌｅｇｅｏｆＲｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙｇｕｉｄｅ
ｌｉｎｅｆｏｒｔｈｅｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｉｎｄｕｃｅｄｏｓｔｅｏｐｏ
ｒｏｓｉｓ［Ｊ］．ＪＮｅｐｈｒｏｌＤｉａｌｙＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１８，２７（２）：１６１１６７．ＤＯＩ：１０．
３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００６２９８Ｘ．２０１８．０２．０１４．

［４２］ＤｅｌｌａＧｉｕｓｔｉｎａＡ，ＬａｎｄｉＭ，ＢｅｌｌｉｎｉＦ，ｅｔａｌ．ＶｉｔａｍｉｎＤ，ａｌｌｅｒｇｉｅｓａｎｄ
ａｓｔｈｍａ：ｆｏｃｕｓｏｎｐｅｄｉａｔｒｉｃｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＷｏｒｌｄＡｌｌｅｒｇｙＯｒｇａｎＪ，２０１４，７
（１）：２７．ＤＯＩ：１０．１１８６／１９３９４５５１７２７．

［４３］ＰｆｅｆｆｅｒＰＥ，ＨａｗｒｙｌｏｗｉｃｚＣＭ．ＶｉｔａｍｉｎＤｉｎａｓｔｈｍａｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆａｃ
ｔｉｏｎａｎｄｃｏｎｓｉｄｅｒａｔｉｏｎｓｆｏｒｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｓ［Ｊ］．Ｃｈｅｓｔ，２０１８，１５３（５）：
１２２９１２３９．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｃｈｅｓｔ．２０１７．０９．００５．

［４４］李清海，刘钰鑫，邵毅．吸入性糖皮质激素与眼部疾病相关性［Ｊ］．
中国老年学杂志，２０１８，３８（１７）：４３０６４３０８．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．
１００５９２０２．２０１８．１７．０７７．
ＬｉＱＨ，ＬｉｕＹＸ，ＳｈａｏＹ．Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｉｎｈａｌｅｄｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｓ
ａｎｄｅｙｅｄｉｓｅａｓｅｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＧｅｒｏｎｔｏｌ，２０１８，３８（１７）：４３０６４３０８．
ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００５９２０２．２０１８．１７．０７７．

［４５］ＡｌｓａａｄｉＭＭ，ＯｓｕａｇｗｕＵＬ，ＡｌｍｕｂｒａｄＴＭ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｉｎｈａｌｅｄｆｌｕｔｉｃａｓｏｎｅ
ｏｎｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒｐｒｅｓｓｕｒｅａｎｄｃｅｎｔｒａｌｃｏｒｎｅａｌｔｈｉｃｋｎｅｓｓｉｎａｓｔｈｍａｔｉｃｃｈｉｌ
ｄｒｅｎｗｉｔｈｏｕｔａｆａｍｉｌｙｈｉｓｔｏｒｙｏｆｇｌａｕｃｏｍａ［Ｊ］．ＭｉｄｄｌｅＥａｓｔＡｆｒＪ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ，２０１２，１９（３）：３１４３１９．ＤＯＩ：１０．４１０３／０９７４９２３３．９７９３６．

［４６］ＥｍｉｎＯ，ＦａｔｉｈＭ，ＭｕｓｔａｆａＯ，ｅｔａｌ．Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｉｍｐａｃｔｏｆｌｏｎｇｔｅｒｍ
ｕｓａｇｅｏｆｉｎｈａｌｅｄｆｌｕｔｉｃａｓｏｎｅｐｒｏｐｉｏｎａｔｅｏｎｏｃｕｌａｒｆｕｎｃｔｉｏｎｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ
ｗｉｔｈａｓｔｈｍａ［Ｊ］．Ｓｔｅｒｏｉｄｓ，２０１１，７６（６）：５４８５５２．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．
ｓｔｅｒｏｉｄｓ．２０１１．０２．００３．

［４７］ＬｅｌｉｉＭ，ＰｒｉｎｃｉｐｉＮ，ＥｓｐｏｓｉｔｏＳ．Ｔｒａｎｓｉｅｎｔｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃｈｙｐｅｒｇｌｙｃａｅｍｉａ
ｓｅｃｏｎｄａｒｙｔｏｉｎｈａｌｅｄｆｌｕｔｉｃａｓｏｎｅｐｒｏｐｉｏｎａｔｅｉｎａｙｏｕｎｇｃｈｉｌｄ［Ｊ］．ＢＭＣ
ＰｕｌｍＭｅｄ，２０１６，１６：９．ＤＯＩ：１０．１１８６／ｓ１２８９００１６０１７０ｚ．

［４８］ＭｉｒａｇｌｉａＤｅｌＧｉｕｄｉｃｅＭ，ＭａｔｅｒａＭＧ，ＣａｐｒｉｓｔｏＣ，ｅｔａｌ．ＬＡＢＡｓｉｎａｓｔｈ

·７２５１·中华实用儿科临床杂志２０２１年１０月第３６卷第２０期　ＣｈｉｎＪＡｐｐｌＣｌｉｎＰｅｄｉａｔｒ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０２１，Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．２０
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ｍａｔｉｃｃｈｉｌｄｒｅｎ：ｈｉｇｈｌｉｇｈｔｓａｎｄｎｅｗｉｎｓｉｄｅ［Ｊ］．ＰｕｌｍＰｈａｒｍａｃｏｌＴｈｅｒ，
２０１３，２６（５）：５４０５４３．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｐｕｐｔ．２０１３．０４．００２．

［４９］ＫｅｍｐＪ，ＡｒｍｓｔｒｏｎｇＬ，ＷａｎＹ，ｅｔａｌ．Ｓａｆｅｔｙｏｆｆｏｒｍｏｔｅｒｏｌｉｎａｄｕｌｔｓａｎｄ
ｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈａｓｔｈｍａ：ａｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＡｎｎＡｌｌｅｒｇｙＡｓｔｈｍａＩｍｍｕｎｏｌ，
２０１１，１０７（１）：７１７８．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ａｎａｉ．２０１１．０３．０１０．

［５０］ＢｕｔｌｅｒＭＧ，ＺｈｏｕＥＨ，ＺｈａｎｇＦ，ｅｔａｌ．Ｃｈａｎｇｉｎｇｐａｔｔｅｒｎｓｏｆａｓｔｈｍａ
ｍｅｄｉｃａｔｉｏｎｕｓｅｒｅｌａｔｅｄｔｏＵＳＦｏｏｄａｎｄＤｒｕｇＡｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｌｏｎｇａｃｔｉｎｇ
β２ａｇｏｎｉｓｔｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｆｒｏｍ２００５２０１１［Ｊ］．ＪＡｌｌｅｒｇｙＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ，
２０１６，１３７（３）：７１０７１７．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｊａｃｉ．２０１５．０９．０５７．

［５１］刘青，马金海，陈晓媛．门诊２～１６岁哮喘患儿的哮喘控制及治疗
现状的观察性研究［Ｊ］．中国儿童保健杂志，２０１５，２３（４）：４３３
４３６．ＤＯＩ：１０．１１８５２／ｚｇｅｔｂｊｚｚ２０１５２３０４３１．
ＬｉｕＱ，ＭａＪＨ，ＣｈｅｎＸＹ．Ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌｓｔｕｄｙｏｆｃｏｎｔｒｏｌａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｏｆ２１６ｙｅａｒｓｏｌｄｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈａｓｔｈｍａ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＣｈｉｌｄＨｅａｌｔｈＣａｒｅ，
２０１５，２３（４）：４３３４３６．ＤＯＩ：１０．１１８５２／ｚｇｅｔｂｊｚｚ２０１５２３０４３１．

［５２］卞如濂，唐法娣．呼吸药理学新论［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，
２００４：１１４１４８．
ＢｉａｎＲＬ，ＴａｎｇＦＤ．Ｎｅｗｔｈｅｏｒｙｏｆｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ［Ｍ］．
Ｂｅｉｊｉｎｇ：Ｐｅｏｐｌｅ′ｓＭｅｄｉｃａｌＰｕｂｌｉｓｈｉｎｇＨｏｕｓｅ，２００４：１１４１４８．

［５３］ＧｕｈａｎＡＲ，ＣｏｏｐｅｒＳ，ＯｂｏｒｎｅＪ，ｅｔａｌ．Ｓｙｓｔｅｍｉｃｅｆｆｅｃｔｓｏｆｆｏｒｍｏｔｅｒｏｌａｎｄ
ｓａｌｍｅｔｅｒｏｌ：ａｄｏｓｅｒｅｓｐｏｎｓｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｉｎｈｅａｌｔｈｙｓｕｂｊｅｃｔｓ［Ｊ］．
Ｔｈｏｒａｘ，２０００，５５（８）：６５０６５６．ＤＯＩ：１０．１１３６／ｔｈｏｒａｘ．５５．８．６５０．

［５４］ＤｉｓｓａｎａｙａｋｅＳＢ．Ｓａｆｅｔｙｏｆβ２ａｇｏｎｉｓｔｓｉｎａｓｔｈｍａ：ｌｉｎｋｉｎｇｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ，
ｍｅｔａａｎａｌｙｓｅｓａｎｄｒｅｇｕｌａｔｏｒｙｐｒａｃｔｉｃｅ［Ｊ］．ＡＡＰＳＪ，２０１５，１７（３）：７５４
７５７．ＤＯＩ：１０．１２０８／ｓ１２２４８０１５９７３４８．

［５５］ＪａｃｏｂｓｏｎＧＡ，ＲａｉｄａｌＳ，ＨｏｓｔｒｕｐＭ，ｅｔａｌ．Ｌｏｎｇａｃｔｉｎｇβ２ａｇｏｎｉｓｔｓｉｎ
ａｓｔｈｍａ：ｅｎａｎｔｉｏｓｅｌｅｃｔｉｖｅｓａｆｅｔｙｓｔｕｄｉｅｓａｒｅｎｅｅｄｅｄ［Ｊ］．ＤｒｕｇＳａｆ，２０１８，
４１（５）：４４１４４９．ＤＯＩ：１０．１００７／ｓ４０２６４０１７０６３１１．

［５６］ＣｈａｕｈａｎＢＦ，ＣｈａｒｔｒａｎｄＣ，ＮｉＣＭ，ｅｔａｌ．Ａｄｄｉｔｉｏｎｏｆｌｏｎｇａｃｔｉｎｇｂｅｔａ２
ａｇｏｎｉｓｔｓｔｏｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｆｏｒｃｈｒｏｎｉｃａｓｔｈｍａｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ］．
ＣｏｃｈｒａｎｅＤａｔａｂａｓｅＳｙｓｔＲｅｖ，２０１５，１１：ＣＤ００７９４９．ＤＯＩ：１０．１００２／
１４６５１８５８．ＣＤ００７９４９．ｐｕｂ２．

［５７］ＣａｓｔｒｏＲｏｄｒｉｇｕｅｚＪＡ，ＧｊＲ．Ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗｏｆｌｏｎｇａｃｔｉｎｇβ２ａｇｏ
ｎｉｓｔｓｖｅｒｓｕｓｈｉｇｈｅｒｄｏｓｅｓｏｆｉｎｈａｌｅｄｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｉｎａｓｔｈｍａ［Ｊ］．
Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓ，２０１２，１３０（３）：ｅ６５０６５７．ＤＯＩ：１０．１５４２／ｐｅｄｓ．２０１２０１６２．

［５８］ＣｈｏｗｄｈｕｒｙＢＡ，ＤａｌＰａｎＧ．ＴｈｅＦＤＡａｎｄｓａｆｅｕｓｅｏｆｌｏｎｇａｃｔｉｎｇｂｅｔａ
ａｇｏｎｉｓｔｓｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆａｓｔｈｍａ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，２０１０，３６２
（１３）：１１６９１１７１．ＤＯＩ：１０．１０５６／ＮＥＪＭｐ１００２０７４．

［５９］ＫｈａｌｉｄＦ，ＡｆｔａｂＡ，ＫｈａｔｒｉＳ．Ｔｈｅａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｌｅｕｋｏｔｒｉｅｎｅｍｏｄｉ
ｆｙｉｎｇａｇｅｎｔｓａｎｄｓｕｉｃｉｄａｌｉｔｙ：ａｒｅｖｉｅｗｏｆｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ［Ｊ］．Ｐｓｙｃｈｏｓｏｍａｔｉｃｓ，
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［６１］周梁，赵江燕，董美美，等．国内孟鲁司特钠致不良反应文献分析
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［６２］吴光华，马姝丽．孟鲁司特钠不良反应分析［Ｊ］．医药导报，２０２０，
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０７８１．２０２０．０６．０２９．
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２０１６．１３．００４．
ＴｈｅＳｕｂｓｐｅｃｉａｌｔｙＧｒｏｕｐｏｆＲｅｓｐｉｒａｔｏｒｙＤｉｓｅａｓｅｓ，ｔｈｅＳｏｃｉｅｔｙｏｆＰｅｄｉａ
ｔｒｉｃｓ，ＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ．Ｃｌｉｎｉｃａｌａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｅｘｐｅｒｔｃｏｎｓｅｎ
ｓｕｓｏｆｌｅｕｋｏｔｒｉｅｎｅｒｅｃｅｐｔｏｒａｎｔａｇｏｎｉｓｔｉｎｃｏｍｍｏｎｃｈｉｌｄｈｏｏｄｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ
ｄｉｓｅａｓｅｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＡｐｐｌＣｌｉｎＰｅｄｉａｔｒ，２０１６，３１（１３）：９７３９７７．ＤＯＩ：
１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．２０９５４２８Ｘ．２０１６．１３．００４

［６７］中华医学会变态反应分会呼吸过敏学组（筹），中华医学会呼吸病
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临床杂志，２０２１，３６（１２）：８８１８９０．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｃｎ１０１０７０
２０２１０５３１００６２１．
ＣｈｉｎａＮａｔｉｏｎａｌＣｌｉｎｉｃａｌＲｅｓｅａｒｃｈＣｅｎｔｅｒｆｏｒＲｅｓｐｉｒａｔｏｒｙＤｉｓｅａｓｅｓ；
ＣｏｏｐｅｒｔｉｖｅＧｒｏｕｐｏｆＡｓｔｈｍａ，ｔｈｅＳｕｂｓｐｅｃｉａｌｔｙＧｒｏｕｐｏｆＲｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ，ｔｈｅ
ＳｏｃｉｅｔｙｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃｓ，ＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ；ＣｈｉｎａＭｅｄｉｃｉｎｅ
ＥｄｕｃａｔｉｏｎＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎＣｏｍｍｉｔｔｅｅｏｎＰｅｄｉａｔｒｉｃｓ，ｅｔａｌ．Ｅｘｐｅｒｔｃｏｎｓｅｎｓｕｓ
ｏｎｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆＯｍａｌｉｚｕａｂｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈａｌｌｅｒｇｉｃａｓｔｈｍａ
［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＡｐｐｌＣｌｉｎＰｅｄｉａｔｒ，２０２１，３６（１２）：８８１８９０．ＤＯＩ：１０．
３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｃｎ１０１０７０２０２１０５３１００６２１．

［７４］ＨａｍｅｌｍａｎｎＥ，ＶｏｇｅｌｂｅｒｇＣ，ＳｚｅｆｌｅｒＳＪ．Ｔｉｏｔｒｏｐｉｕｍｆｏｒｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆ
ａｓｔｈｍａｉｎａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ［Ｊ］．ＥｘｐｅｒｔＯｐｉｎＰｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ，２０１７，１８（３）：
３０５３１２．ＤＯＩ：１０．１０８０／１４６５６５６６．２０１７．１２８５９０６．

［７５］ＨａｍｅｌｍａｎｎＥ，ＳｚｅｆｌｅｒＳＪ．Ｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｓａｆｅｔｙｏｆｔｉｏｔｒｏｐｉｕｍｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ
ａｎｄａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ［Ｊ］．Ｄｒｕｇｓ，２０１８，７８（３）：３２７３３８．ＤＯＩ：１０．１００７／
ｓ４０２６５０１８０８６２１．

［７６］娄鸿飞，张罗．变应性鼻炎免疫治疗［Ｊ］．中华耳鼻咽喉头颈外科杂志，
２０２０，５５（５）：５６２５６８．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｃｎ１１５３３０２０２００１０８０００１４．
ＬｏｕＨＦ，ＺｈａｎｇＬ．Ｔｈｅａｌｌｅｒｇｅｎｓｐｅｃｉｆｉｃｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙｆｏｒａｌｌｅｒｇｉｃｒｈｉ
ｎｉｔｉｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＯｔｏｒｈｉｎｏｌａｒｙｎｇｏｌＨｅａｄＮｅｃｋＳｕｒｇ，２０２０，５５（５）：５６２
５６８．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｃｎ１１５３３０２０２００１０８０００１４．

［７７］ＴｕｒｋａｌｊＭ，ＢａｎｉｃＩ，ＡｎｚｉｃＳＡ．Ａｒｅｖｉｅｗｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙ，ｓａｆｅｔｙ，ｎｅｗ
ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｓａｎｄａｄｈｅｒｅｎｃｅｔｏａｌｌｅｒｇｅｎｓｐｅｃｉｆｉｃｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙｉｎｐａ
ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｌｌｅｒｇｉｃｒｈｉｎｉｔｉｓｃａｕｓｅｄｂｙａｌｌｅｒｇｙｔｏｒａｇｗｅｅｄｐｏｌｌｅｎ（Ａｍ
ｂｒｏｓｉａａｒｔｅｍｉｓｉｉｆｏｌｉａ）［Ｊ］．ＰａｔｉｅｎｔＰｒｅｆｅｒＡｄｈｅｒｅｎｃｅ，２０１７，１１：２４７
２５７．ＤＯＩ：１０．２１４７／ＰＰＡ．Ｓ７０４１１．

［７８］ＪａｍｅｓＣ，ＢｅｒｎｓｔｅｉｎＤＩ．Ａｌｌｅｒｇｅｎｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ：ａｎｕｐｄａｔｅｄｒｅｖｉｅｗｏｆ
ｓａｆｅｔｙ［Ｊ］．ＣｕｒｒＯｐｉｎＡｌｌｅｒｇｙＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ，２０１７，１７（１）：５５５９．
ＤＯＩ：１０．１０９７／ＡＣＩ．０００００００００００００３３５．

［７９］ＴｏｒｔａｊａｄａＧｉｒｂéｓＭ，ＢｏｕｓｑｕｅｔＲ，ＢｏｓｑｕｅＭ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｅｆｆｅｃ
ｔｉｖｅｎｅｓｓｏｆｏｍａｌｉｚｕｍａｂｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｃｈｉｌｄｈｏｏｄａｓｔｈｍａ［Ｊ］．
ＥｘｐｅｒｔＲｅｖＲｅｓｐｉｒＭｅｄ，２０１８，１２（９）：７４５７５４．ＤＯＩ：１０．１０８０／
１７４７６３４８．２０１８．１５０７７４０．

（收稿日期：２０２１０７２０）
（本文编辑：李建华）

·８２５１· 中华实用儿科临床杂志２０２１年１０月第３６卷第２０期　ＣｈｉｎＪＡｐｐｌＣｌｉｎＰｅｄｉａｔｒ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０２１，Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．２０




