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三联药物疗法治疗顽固性慢性咳嗽的效果及机制

傅自萍

（重庆市九龙坡区第五人民医院呼吸内科　４０１３２９）

　　摘　要：目的　观察三联药物疗法治疗顽固性慢性咳嗽的效果，并探讨其机制。方法　将２１０例顽固性慢性咳嗽患者分为实

验组和对照组。对照组采用传统疗法，实验组则给予氯苯那敏、氨茶碱、利多卡因三联药物疗法。连用３ｄ，观察药物安全性及比

较分析两组疗效。结果　所有病例均无明显的药物不良反应，生命体征平稳。实验组痊愈率及总有效率均显著高于对照组，而无

效率显著低于对照组，差异均有统计学意义（犘＜０．０１）。结论　氯苯那敏、氨茶碱、利多卡因三药联用，可能起到协同作用，针对

发病机制治疗，因而能快速消除变应性哮喘顽固性咳嗽症状。
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　　咳嗽是机体的保护性反射之一，但反复剧烈咳嗽可刺激咳

嗽感受器，通过正反馈机制，导致发生更加剧烈的咳嗽［１］，即顽

固性慢性咳嗽。其治疗困难，迁延不愈，给患者生活、工作带来

诸多不便、烦恼和痛苦，严重影响睡眠质量，并给患者带来不同

程度的心理负担。以往多采用广谱抗菌药物抗炎、各种强力止

咳药物治疗，效果均不满意，反而造成药品资源的浪费，以及细

菌耐药性的产生。本文采用三联药物疗法，即氨茶碱及氯苯那

敏口服、利多卡因雾化吸入，治疗１２０例顽固性慢性咳嗽病例，

效果满意，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集２００７年３月至２０１１年３月２１０例于本

院内科门诊就诊的顽固性慢性咳嗽病例资料。患者病程在８

周至３个月不等，耳鼻喉科专科检查、心电图、胃镜、胸片检查、

肝肾功能检测均未发现异常，长期间断使用抗菌药物及止咳药

物，效果不佳。有食物或药物过敏史者１２１例，无过敏史者８９

例；咳嗽前有上呼吸道感染史者１５３例，无明显诱因突发咳嗽

者５７例。根据不同治疗方法，分为实验组和对照组。实验组

即三联药物疗法组１２０例，其中，男７５例，女４５例；年龄１８～

７５岁，平均４２．３岁。对照组即传统疗法组９０例，其中，男５２

例，女３８例；年龄１９～７７岁，平均４５．６岁。两组患者在年龄、

性别、病情程度等方面比较差异无统计学意义。

１．２　治疗方法　对照组口服“复方甘草合剂１０ｍＬ３次／天”、

“阿莫西林胶囊０．５ｇ３次／天”，同时给予“庆大霉素８万Ｕ、地

塞米松５ｍｇ、α糜蛋白酶１０ｍｇ加生理盐水２０ｍＬ”混合雾化

吸入，每次２０ｍｉｎ，每日１次。实验组口服“氯苯那敏４ｍｇ，每

晚１次”、“氨茶碱０．１ｇ３次／天”，同时给予“２％利多卡因５

ｍＬ（０．１ｇ）加生理盐水２０ｍＬ”雾化吸入，每次２０ｍｉｎ，每日１

次。使用辽宁鞍山电子医疗仪器厂生产的ＪＳＣ２０２隔离湿气

式超声波雾化器。两组均连续治疗３ｄ。每次雾化治疗后漱

口，禁食２ｈ。治疗期间密切观察患者睡眠改善情况，有无头

晕、黑鏤、呛水、呼吸抑制等不良反应，呼吸、血压、脉率等一般

生命体征变化、有无口腔黏膜白点白膜出现。疗程结束当天观

察咳嗽症状改善情况。

１．３　疗效判断标准　咳嗽症状完全消失为痊愈；咳嗽频次减

少，程度减轻，每次咳嗽持续时间缩短为有效；咳嗽无改善或加

重为无效。总有效率＝（痊愈例数＋有效例数）／总例数×

１００％。

１．４　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１１．０统计软件进行单因素方差

分析，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　一般状况及药物安全性检测　与对照组比较，实验组患

者睡眠均明显改善，精神状况好转，实验组５例在雾化治疗结

束后有一过性轻微眩晕，测血压正常，静卧休息约１ｍｉｎ后恢

复正常。所有病例均无昏迷昏睡、黑鏤、呛水、呼吸抑制等药物

不良反应，生命体征平稳，未见口腔黏膜白点白膜。

２．２　三联药物疗法的疗效观察　３ｄ治疗结束后，两组疗效比

较见表１。实验组痊愈率及总有效率均显著高于对照组，而无

效率显著低于对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。
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表１　　两组患者疗效比较［狀（％）］

组别 痊愈 有效 无效 总有效

实验组（狀＝１２０） ８１（６７．５） ３２（２６．７） ７（５．８） １１３（９４．２）

对照组（狀＝９０） １２（１３．３） ２６（２８．９） ５２（５７．８） ３８（４４．２）

　　：犘＜０．０１，与对照组比较。

３　讨　　论

咳嗽通常按时间分为３类：急性咳嗽、亚急性咳嗽和慢性

咳嗽。大于或等于８周的咳嗽称为慢性咳嗽。慢性咳嗽的常

见原因依次为咳嗽变异型哮喘（ＣＶＡ）、鼻后滴流综合征

（ＰＮＤｓ）、嗜酸粒细胞性支气管炎（Ｅ）和胃食管反流性咳嗽

（ＧＥＲＣ），占呼吸内科门诊慢性咳嗽比例的７０％～９５％
［２］。

慢性咳嗽以咳嗽变异性哮喘最为常见，该病以咳嗽为唯一

症状，临床特点缺乏特异性，误诊率非常高。因此，对于慢性反

复发作的咳嗽应该首先想到该病的可能。本病患者往往有较

明确的过敏性疾病史，如过敏性鼻炎、湿疹等。部分患者可追

溯到有家族过敏史。该类患者气道反应性多呈轻、中度增高，

采用止咳化痰药和抗菌药物治疗效果不佳。

在诊治过程中，本组通过追问病史发现，就诊患者咳嗽多

呈刺激性发作性呛咳，无痰或咳少量白色泡沫痰，常无明显诱

因突感咽痒不适随即出现剧烈阵咳，抗菌药物治疗无效，符合

咳嗽变异性哮喘特征。考虑患者存在过敏倾向，长期咳嗽，咽

喉部及气管、支气管黏膜有不同程度的充血水肿，故使用氯苯

那敏抗过敏、氨茶碱解痉消肿、利多卡因雾化吸入降低气道高

反应性，三药联用，取得了较满意效果，与传统疗法比较，其痊

愈率、总有效率均显著提高。

氯苯那敏为烃胺类组胺药［３］，有较强的抗组胺作用，近年

来发现其具有降低气道高反应性的作用。同时，该药有轻微镇

静作用，有助于改善患者睡眠质量。本组方中其剂量较小，使

用中未发现任何相关不良反应。

氨茶碱为茶碱和乙二胺的复合物。近年来应用氨茶碱治

疗慢性咳嗽的文献较多［４５］。其应用于变应性哮喘的可能作用

机制：（１）抑制过敏介质释放，通过拮抗内源性腺苷产生，松弛

支气管平滑肌，同时减轻支气管黏膜充血水肿；（２）增强膈肌和

肋间肌的收缩力，消除或减轻呼吸肌疲劳。除此之外，氨茶碱

尚有舒张冠脉、外周血管、增加肾血流量等改善心肾功能的作

用。本组方中氨茶碱使用常规剂量，无不良反应发生。

利多卡因广泛用于局部麻醉及心律失常的治疗，近年来陆

续出现其雾化吸入治疗刺激性干咳［６７］，甚至哮喘的报道［８９］。

雾化吸入利多卡因治疗顽固性咳嗽的可能机制：（１）局部麻醉

作用，利多卡因通过表面麻醉作用使黏膜下感觉神经末梢麻

痹，降低局部感受器的敏感性，使迷走神经的张力降低，起到扩

张气道作用；同时可暂时阻断迷走神经等的冲动传导，阻断咳

嗽反射弧，抑制咳嗽反射［８］，有效地阻断咳嗽的正反馈环［９］。

在浓度增加时也能抑制运动神经的功能，终止气道高反应状

态［１０］。利多卡因能较长时间止咳作用的更重要原因可能是由

于利多卡因对感觉神经本身的作用，它能改变刺激性感受器的

适应性，而起到对咳嗽感受的适应，并起到对咳嗽感受器的脱

敏作用，降低了对刺激的敏感性［１］；（２）直接扩张气道平滑肌；

（３）抑制嗜酸粒细胞的释放和聚集；抑制嗜酸细胞阳离子蛋白

等炎性介质的释放及活性；抑制ＩｇＥ的产生和释放；（４）修复受

损的气道上皮细胞和神经细胞，从而降低气道的高反应性；（５）

黏膜封闭作用，降低患者气道的渗透性，从而阻止各种介质通

过黏膜刺激黏膜下受体，从而减轻了气道阻塞［１１１２］。

氯苯那敏、氨茶碱、利多卡因三药联用，可能起到协同作

用，针对发病机制治疗，因而能快速消除顽固性咳嗽症状，避免

了长期应用糖皮质激素导致的不良反应［１３］。值得注意的是，

利多卡因吸入后，在咽、喉和气管等黏膜表面产生麻醉作用，故

在治疗后２ｈ内不能进食，以免引起呛咳；对合并严重心脏、肝

脏疾患者因可能发生利多卡因中毒反应，故慎用。

另外，对于疑诊变应性哮喘患者，应行肺功能检测及支气

管扩张试验，以明确诊断。如前所述，还有其他多种病因引起

慢性咳嗽，必须注意鉴别诊断。本组门诊患者均来自区县农

村，经济困难，不愿接受肺功能等检测，故仅根据临床表现给予

三联药物治疗，属诊断性治疗性质，治疗前、后均未测定肺功

能，有一定的盲目性。今后将在临床实践中修正。
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