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影响咳嗽变异型哮喘预后的高危因素分析

万　敏，张　巧，傅　银，王长征，马千里　　４０００３７重庆，陆军军医大学第二附属医院呼吸与危重症医学中心

　　［摘要］　目的　探讨影响咳嗽变异型哮喘患者预后的高危因素。方法　 基于慢性咳嗽标准化随
访数据库患者数据，筛选随访大于５年，核心医疗信息和预后信息采集完整的，且不合并其他慢性咳嗽
病因诊断的咳嗽变异型哮喘患者的数据，按照药物治疗需求情况分为低治疗需求组和高治疗需求组，通

过回顾性分析比较两组间不同临床特征的差异，以及各临床特征与结局分组之间的相关性，并进一步采

用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归对各临床特征对结局分组的影响进行分析，采用判别函数分析临床指标对结局的可能预
测效果。结果　共７３例符合标准的患者纳入分析，超过一半患者（３８例，５２．１％）经过短期治疗后，未
来５年（中位随访时间）内未再次经历以吸入糖皮质激素为核心的针对性治疗。在低治疗需求组和高
治疗需求组之间存在显著差异（Ｐ＜０．０５）的临床参数包括：ＰＤ２０、合并咽喉部体征患者比例和咽喉部体
征数；ＰＤ２０、咽后壁淋巴滤泡增生和充血与结局分组存在显著相关性，前两个被作为高危因素纳入到
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归方程中；通过判别函数分析，采用前述两临床指标正确分组比例为７４％。结论　咳嗽变异
型哮喘患者经过短期治疗后，未来无治疗需求患者比例不容低估，咳嗽变异型哮喘患者同时存在过度治

疗和治疗不足的风险；而其高危因素是ＰＤ２０和咽后壁淋巴滤泡增生程度，高ＰＤ２０，低咽后壁淋巴滤泡
增生患者未来治疗需求低。

　　［关键词］　咳嗽变异型哮喘；预后；慢性咳嗽
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　　咳嗽变异型哮喘（ｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔａｓｔｈｍａ，ＣＶＡ）是
一种特殊类型的、以咳嗽为唯一或主要症状的哮

喘［１］。目前很多学者认为 ＣＶＡ是典型哮喘的前体疾
病或是典型哮喘在气道炎症比较轻微状态下的一种过

渡性表现，ＣＶＡ可能会演变成为典型哮喘［２－３］。ＫＯＨ
ＹＹ和 ＭＡＴＳＵＭＯＴＯ等［４－５］对少量成人和儿童 ＣＶＡ
患者进行纵向随访，发现有部分ＣＶＡ患者经过短期治
疗后，在随访期内未再发生咳嗽和喘息。但由于缺乏

大样本以及长时间研究数据支持，ＧＩＮＡ、我国哮喘的
预防和治疗指南、ＡＣＣＰ咳嗽指南和我国的《咳嗽的诊
断与治疗指南》都未涉及ＣＶＡ患者转归方向的差异性
以及患者的异质性问题［１，６－８］。此外，还应该认识到，

ＣＶＡ作为支气管哮喘的一种特殊类型，症状表现具有
其特殊性，即缺乏典型发作性喘息的表现，其预后评估

多单纯基于是否出现典型哮喘症状，可能存在较大数

据偏倚，不利于对咳嗽变异型哮喘预后的分析。本研

究一方面探索性分析那些经过短期治疗后未再发生相

关症状患者的临床特征，另外一方面探索将预后评估

由单纯症状评估改为患者接受针对性治疗这一事件，

作为预后评估的标准，由此将患者分为低治疗需求组

和高治疗需求组来分析影响咳嗽变异型哮喘患者预后

的重要因素，为未来针对性管理措施的建立打下基础。

１　资料与方法

１．１　研究设计与数据来源
　　这是一个基于随访数据库的病例对照研究。所有
数据均来自于２００８年１１月－２０１８年１２月间慢性咳
嗽标准化随访数据库中收录的数据。该数据库收录来

自于重庆市１１家医疗单位慢性咳嗽患者的诊疗信息，
期望改善重庆慢性咳嗽患者长期预后。纳入该慢性咳

嗽标准化随访数据库的患者会接受两个阶段的随访，

包括强化访视阶段和预后访视阶段。强化访视阶段旨

在建立慢性咳嗽的病因诊断，病因诊断标准依据患者

纳入数据库时施行的中国咳嗽指南（２００５年版或２００９

年版中国咳嗽指南）［７，９］，由接诊医院完成。预后访视

阶段旨在通过每年１次的电话回访了解患者症状控制
和疾病转归情况，并提供补充医疗支持。前述两个阶

段的数据均录入单独开发的网络数据管理平台。

１．２　研究人群筛选标准
　　本研究纳入确诊咳嗽变异型哮喘（诊断标准：
①以咳嗽为唯一或主要表现；②咳嗽时间＞８周；③支
气管激发阳性（激发剂：乙酰甲胆碱；表示方法：一秒

量下降２０％时的累积激发剂量），④以吸入糖皮质激
素（ＩＣＳ）为核心的治疗有效，且随访时间大于 ５年的
患者的数据；排除标准：合并其他慢性咳嗽病因诊断。

１．３　研究分组
　　按照疾病转归情况分为低治疗需求和高治疗需求
两种结局（组）。其中“低治疗需求”组：患者短期接受

针对性治疗后（诊断建立２４周内），在后续“预后随访
阶段”的５年时间内，未再次接受以ＩＣＳ为核心的针对
性治疗疗程；其中“高治疗需求”组：患者短期接受针

对性治疗后（诊断建立２４周内），在后续“预后随访阶
段”的５年时间内，再次接受过或者因为慢性咳嗽需
要接受以ＩＣＳ为核心的针对性治疗疗程。
１．４　统计分析
　　受试者的一般情况采用 珋ｘ±ｓ或者患者例数表示。
两组间不同临床特征的均值比较采用独立样本 ｔ检
验，组成比较采用卡方检验，卡方检验中病例数小于

５例的采用ｆｉｓｈｅｒ精确概率检验。各临床特征与预后
分组的相关性分析采用皮尔森相关系数分析，其预后

分组：低治疗需求组定义为０，高治疗需求组定义为１，
当各症状群或者体征群与预后分组存在显著相关时，

将该症状群或者体征群所包含的具体症状和体征纳入

分析，体征群中各个体征按照强度由无、轻、中、重分别

定义为０、１、２、３。将前述相关分析中Ｐ＜０．１的临床特
征参数纳入到Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析中，以评估这些临床特
征对预后分组的影响。将对预后分组产生显著影响的

临床特征参数采用判别函数分析其预测特征与临界

值。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
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表１　咳嗽变异型哮喘患者临床特征

组别 年龄／岁 性别（男／女） 病程／月 随访时长／年 吸烟史／包年 日间咳嗽积分 夜间咳嗽积分 干咳／例

低治疗需求组（ｎ＝３８） ４２．０５±２．６２ １８／２０ １０．５５±４．２８ ７．０５±０．１４ ４．２１±１．７１ ２．５３±０．１０ １．３７±０．１２ １４

高治疗需求组（ｎ＝３５） ４４．０６±１．９８ １２／２３ ９．２６±１．４４ ７．００±０．１２ ２．０６±０．９９ ２．４３±０．１０ １．６６±０．１１ １１

组别
既往／合并
疾病（％）

既往合并

疾病数
诱因／例 诱因数 ＰＤ２０ 咳嗽激发Ｃ５

合并咽喉部

症状／例
咽喉部症

状数量

低治疗需求组（ｎ＝３８） ２４（６３．２％） ０．６８±０．５７ ３２ １．４７±１．１１ ０．９４±０．０６ ２９９．６６±９０．８６ ３６ ３．１１±０．２０

高治疗需求组（ｎ＝３５） ２１（６０．０％） ０．７１±０．６７ ３１ １．１７±０．７１ ０．４３±０．０５ａ ２７１．１８±７０．６１ ３４ ３．０３±０．１６

组别
合并鼻部

症状／例
鼻部症状

数量／例
合并反流

症状／例
反流症

状数量

合并哮喘样

症状／例
哮喘样症

状数量

合并咽喉部

体征（％）
咽喉部体

征数量

低治疗需求组（ｎ＝３８） ３２ ２．０５±０．２８ ８ ０．２６±０．０９ ３０ １．４７±０．１６ ２２（５７．９％） １．１１±０．２０
高治疗需求组（ｎ＝３５） ２４ １．４３±０．２４ ８ ０．５１±０．１７ ２６ １．２６±０．１８ ３１（８８．６％）ａ ２．３７±０．２９ａ

ａ：Ｐ＜０．０１，与低治疗需求组比较

２　结果

２．１　受试者一般临床特征
　　通过数据库调取单一诊断为ＣＶＡ的患者１１７例，
包含“预后随访阶段”５年随访数据的患者７３例，其中
３８例（３８／７３，５２．１％）患者经过短期、以 ＩＣＳ为核心的
治疗以后（中位治疗时间８周，最短治疗时间４周，最
长治疗时间２４周），其后随访期内未再使用ＩＣＳ治疗，
被分到“低治疗需求组”；另外 ３５例患者则在后续访
视中需要或实际接受过以 ＩＣＳ为核心的治疗疗程，从
而被认定为“高治疗需求组”。两组患者的中位随访

时间为７年（５～８年）。两组间除外 ＰＤ２０、合并咽喉
部体征的患者比例与严重程度存在差异，其余临床指

标均相似。整体来看，这群患者最常见既往合并疾病

为“鼻炎／鼻窦炎”，两组合并比例分别为 ４２．１１％和
３４．２９％；最常见咳嗽诱因为“刺激性气味”，两组比例
分别为６８．４２％和７７．１４％（表１）。
２．２　咳嗽变异型哮喘患者临床特征与预后之间的相

关分析

　　将咳嗽变异型哮喘患者临床特征与其预后（低治
疗需求组定义为１，高治疗需求组定义为０）之间进行
相关分析发现：初诊时ＰＤ２０剂量与预后呈负相关，即
ＰＤ２０剂量越低，气道反应性越高，预后结局为高治疗
需求的可能性越大；而体征中的咽后壁充血和淋巴滤

泡增生则和预后呈正相关，症状越重，预后结局为高治

疗需求的可能性越大。见表２。
２．３　影响咳嗽变异型哮喘患者预后的关键因素分析
　　将前述Ｐ＜０．１的４个参数，纳入ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
（低治疗需求组定义为 １，高治疗需求组定义为 ０）。
最终患者初诊时ＰＤ２０剂量，咽喉部体征中的“咽后壁
淋巴滤泡增生”情况被纳入回归方程。

表２　咳嗽变异型哮喘患者重要临床特征与预后的两两相关分析

临床特征 相关系数Ｒ Ｐ值
ＰＤ２０ ０．６０８ ＜０．００１
夜间咳嗽积分 －０．２０５ ０．０８２
体征咽后壁充血 －０．４５３ ＜０．００１
体征咽后壁淋巴滤泡增生 －０．４０３ ＜０．００１

展示Ｐ＜０．１的临床特征；预后结局：低治疗需求组定义为
１，高治疗需求组定义为０；体征按照无、轻、中、重分别定义
为０、１、２、３。

表３　Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析影响咳嗽变异型哮喘患者预后的主要因素

因素 ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ值
ＰＤ２０ ５４．６３９ ７．４５５－４００．４６２ ＜０．００１

体征咽后壁淋巴滤泡增生 ０．１６６ ０．０３５－０．７８７ ０．０２４

２．４　预测咳嗽变异性哮喘患者未来预后分析
　　采用 ＰＤ２０和“咽后壁淋巴滤泡增生”两个参数，
判别函数的分析方法进行分析。正确预测患者预后的

比例为７４．０％；将３０例患者正确分组到“低治疗需求
组”，灵敏度为７８．９％，特异度为６８．６％。
　　进一步我们采用单一 ＰＤ２０参数进行分析，其分
组正确率为７４．０％；将２２例患者正确分组到“低治疗
需求组”，灵敏度为 ５７．９％，特异度为 ９１．４％；分界值
为０．６８５ｍｇ。
　　采用单一“咽后壁淋巴滤泡增生”参数进行分析，
其分组正确率为６７．１％；将３６例患者正确分组到“低
治疗需求组”，正确率为 ９４．７％；将 １３例患者正确分
组到“高治疗需求组”，正确率为 ３７．１％；分界值为
０．２９７，即无体征患者被分到“低治疗需求组”。
　　在研究人群中，ＰＤ２０＜０．６８５ｍｇ且没有“咽后壁
淋巴滤泡增生”的患者共２２例，均属于低治疗需求组
（特异度为１００％），敏感度为５７．９％。
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表４　ＰＤ２０和“咽后壁淋巴滤泡增生”判别分组表

以ＰＤ２０和“咽后壁淋巴滤泡增生”为预测参数 以ＰＤ２０为预测参数 以“咽后壁淋巴滤泡增生”为预测参数
组别

低治疗需求组 高治疗需求组 低治疗需求组 高治疗需求组 低治疗需求组 高治疗需求组

低治疗需求组 ３０ ８ ２２ １６ ３６ ２
高治疗需求组 １１ ２４ ３ ３２ ２２ １３

３　讨论

　　通常对ＣＶＡ的治疗需求可表现为三种轨迹类型：
缓解型、持续治疗型和复发型。在本研究中，“低治疗

需求组”近似于缓解型患者，绝大部分“高治疗需求

组”患者预后特征符合“复发型”轨迹特点，但是考虑

到依从性对治疗轨迹的潜在影响，未将“高治疗需求

组”患者按照治疗持续性进行进一步分析。

　　在本研究数据显示，有超过５０％的ＣＶＡ患者经过
１－６个月的短期治疗后，可在未来较长时间内达成症
状完全缓解的预后结果。这与 Ｙ．Ｙ．Ｋｏｈ等人对儿童
ＣＶＡ患者的观察结果以及 Ｍａｔｓｕｍｏｔｏ，Ｈ等人对成人
ＣＶＡ患者的观察结果一致［４－５］。Ｙ．Ｙ．Ｋｏｈ等人研究
发现，在未发展为典型哮喘的２７例 ＣＶＡ患儿中，６例
患者在随访的４年中症状完全消失［４］。Ｍａｔｓｕｍｏｔｏ，Ｈ
等人发现，在３５例成人 ＣＶＡ患者中，７例患者（２０％）
在随访的４年中咳嗽症状完全缓解［５］。不同研究中症

状完全缓解的ＣＶＡ患者比例不同，这可能和研究样本
量偏小和症状评估标准有关，更可能和初始治疗的方

案和时间长短有一定的关系［４－５，１０］。前述 Ｙ．Ｙ．Ｋｏｈ，
Ｍａｔｓｕｍｏｔｏ，Ｈ等人的研究纳入分析的样本量均小于
５０例；其“存在咳嗽症状”的评估标准为每年大于
２周，这个标准并不能很好的区分感冒后咳嗽，普通感
冒等其他引起咳嗽的原因，可能事实上低估了ＣＶＡ完
全缓解患者的数量；初始治疗的方案则包含了使用支

扩剂、茶碱等不同方法，治疗时间亦未详述。在本研究

中，患者诊断后立即采用了基于ＩＣＳ的维持治疗，中位
治疗时间达到８周，可能是取得较好预后的重要因素
之一。本研究和上述几项长期随访研究均有相当比例

的 ＣＶＡ患者在长时间内达到并保持临床症状缓解。
这一预后类型的发现和确认，提示我们在管理ＣＶＡ患
者时不但要评估其进展风险，还应考虑治疗适度的

问题。

　　我们发现与持续治疗型以及复发型患者相比，缓
解型患者气道反应性更低（ＰＤ２０较高），咽部体征更
少。通过评估 ＣＶＡ患者 ＰＤ２０水平以及识别咽部体
征可能有助于临床识别缓解型患者，从而避免过度治

疗，尤其在理想状态下，通过构建判别函数，其敏感性

和特异性可达７８．９％和６８．６％；简单的采用同时满足

ＰＤ２０＜０．６８５ｍｇ和无“咽后壁淋巴滤泡增生”这个标
准，甚至可以达到特异度为１００％、敏感度为５７．９％的
分组效果。但是由于未能在观察结束前采集到患者气

道高反应和气道炎症水平的客观证据，无法确认这些

患者是否已完全恢复正常。考虑到 ＣＶＡ患者也有与
典型哮喘相似的气道炎症和相应病理生理改变［１１－１５］，

如果患者咳嗽症状缓解，同时又没有出现典型哮喘的

症状，却仍旧存续一定程度的病理和病理生理学改变，

单纯基于症状来调整治疗药物可能存在风险，需要进

一步的研究来提供相应的证据。

　　气道高反应性与 ＣＶＡ患者预后的关系很早就被
关注，但是缺乏统一结论，这些研究均将 ＣＶＡ患者进
展为典型哮喘作为终点，探索了气道高反应性对 ＣＶＡ
向典型哮喘转化的预测价值［５，１６－１７］，比较一致的结果

为，最大气道应答水平与进展为典型哮喘相关［４］，是

否使用吸入糖皮质激素以及其使用时间为 ＣＶＡ发展
为典型哮喘的高危因素［１６，１８］。本研究设计以疾病治

疗需求为切入点来评估 ＣＶＡ患者预后走向，与目前
已发表的研究存在较大差异，分析发现气道反应性为

影响ＣＶＡ患者预后走向的最重要危险因素。进一步
探索性分析预测 ＣＶＡ患者预后走向的临床价值时发
现，ＰＤ２０为最有价值的预测指标，单独使用 ＰＤ＞
０．６８５ｍｇ预测患者未来为低治疗需求组的特异度为
９１．４％，灵敏度为５７．９％。但是由于研究设计与实施
中的困难，无论是本研究还是前文提到过已经发表的

研究气道高反应性于ＣＶＡ预后相关性分析的文章，均
无法完全排除ＩＣＳ治疗不足的潜在影响。气道高反应
性对于预测ＣＶＡ患者预后走向的现实价值仍需要进
一步研究来证实。

　　整体来讲，目前对 ＣＶＡ预后走向的认识仍然不
足，除外考虑患者发展为典型哮喘这一预后结局以外，

从指导治疗／治疗需求的角度出发，不应忽视症状完全
缓解这一结局。高治疗需求表型可从哮喘气道炎症持

续存在的角度进行解读和析因，理解其和典型哮喘在

疾病本质上的一致性和差异性。而低治疗需求对应的

缓解型患者，牵涉到我们是否认为ＣＶＡ是一个慢性疾
病，这类患者未来除外没有症状以外，是否有气道炎症

和气道高反应的消失。遗憾的是，本研究为病例对照

研究，数据来源中未采集患者诊断ＣＶＡ七年后的气道
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炎症水平，气道高反应水平，无法进一步分析这两种预

后背后的机制。
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ａｉｒｗａｙｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏｍｅｔｈａｃｈｏｌｉｎｅｉｎｔｈｅｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｏｆｗｈｅｅｚｉｎｇ
ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔａｓｔｈｍａ［Ｊ］．Ａｌｌｅｒ
ｇｙ，２００２，５７（１２）：１１６５－１１７０．ＤＯＩ：１０．１０３４／ｊ．１３９８
９９９５．２００２．２３６０２．ｘ．

［５］ＭＡＴＳＵＭＯＴＯＨ，ＮＩＩＭＩＡ，ＴＡＫＥＭＵＲＡＭ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｇｎｏ
ｓｉｓｏｆｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔａｓｔｈｍａ：ａｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．Ｊ
Ａｓｔｈｍａ，２００６，４３（２）：１３１－１３５．ＤＯＩ：１０．１０８０／
０２７７０９００５００４９８４７７．

［６］ＤＩＣＰＩＮＩＧＡＩＴＩＳＰＶ．Ｃｈｒｏｎｉｃｃｏｕｇｈｄｕｅｔｏａｓｔｈｍａ：ＡＣＣＰ
ｅｖｉｄｅｎｃｅｂａｓｅｄｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ［Ｊ］．Ｃｈｅｓｔ，２００６，
１２９（１Ｓｕｐｐｌ）：７５Ｓ－７９Ｓ．ＤＯＩ：１０．１３７８／ｃｈｅｓｔ．１２９．１＿ｓｕｐ
ｐｌ．７５Ｓ．

［７］中华医学会呼吸病学分会哮喘学组．咳嗽的诊断与治疗
指南（２００９版）［Ｊ］．中华结核和呼吸杂志，２００９．３２（６）：
４０７－４１３．
ＡｓｔｈｍａＧｒｏｕｐｏｆＲｅｓｐｉｒａｔｏｒｙＤｉｓｅａｓｅｓＢｒａｎｃｈｏｆＣｈｉｎｅｓｅ
ＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ．Ｃｏｕｇｈｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｕｉｄｅ
ｌｉｎｅｓ（２００９）［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＴｕｂｅｒｃＲｅｓｐｉｒＤｉｓ，２００９．３２（６）：
４０７－４１３．

［８］中华医学会呼吸病学分会哮喘学组，支气管哮喘防治指
南（２０１６年版）［Ｊ］．中华结核和呼吸杂志，２０１６．３９（９）：
６７５－６９７．
ＡｓｔｈｍａＧｒｏｕｐｏｆＲｅｓｐｉｒａｔｏｒｙＤｉｓｅａｓｅｓＢｒａｎｃｈｏｆＣｈｉｎｅｓｅ
ＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ．Ｂｒｏｎｃｈｉａｌａｓｔｈｍａｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎａｎｄｔｒｅａｔ
ｍｅｎｔｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ（２０１６）［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＴｕｂｅｒｃＲｅｓｐｉｒＤｉｓ，２０１６．
３９（９）：６７５－６９７．

［９］中华医学会呼吸病学分会哮喘学组．咳嗽的诊断与治疗
指南（草案）［Ｊ］．中华结核和呼吸杂志，２００５．２８（１１）：

７３８－７４４．
ＡｓｔｈｍａＧｒｏｕｐｏｆＲｅｓｐｉｒａｔｏｒｙＤｉｓｅａｓｅｓＢｒａｎｃｈｏｆＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉ
ｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ．Ｃｏｕｇｈｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ
（ｄｒａｆｔ）［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＴｕｂｅｒｅＲｅｓｐｉｒＤｉｓ，２００５．２８（１１）：７３８－７４４．

［１０］ＫＯＨＹＹ，ＪＥＯＮＧＪＨ，ＰＡＲＫＹ，ｅｔａｌ．Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆ
ｗｈｅｅｚｉｎｇｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔａｓｔｈｍａｄｕｒｉｎｇａｎｉｎ
ｃｒｅａｓｅｉｎａｉｒｗａｙｒｅｓｐｏｎｓｉｖｅｎｅｓｓ［Ｊ］．ＥｕｒＲｅｓｐｉｒＪ，１９９９，１４
（２）：３０２－３０８．ＤＯＩ：１０．１０３４／ｊ．１３９９３００３．１９９９．１４ｂ１１．ｘ．

［１１］ＦＵＪＩＭＵＲＡＭ，ＮＩＳＨＩＺＡＷＡＹ，ＮＩＳＨＩＴＳＵＪＩＭ，ｅｔａｌ．Ｌｏｎ
ｇｉｔｕｄｉｎａｌｄｅｃｌｉｎｅｉｎｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎａｔｏｐｉｃｃｏｕｇｈａｎｄ
ｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔａｓｔｈｍａ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐＡｌｌｅｒｇｙ，２００３，３３（５）：
５８８－５９４．ＤＯＩ：１０．１０４６／ｊ．１３６５２２２２．２００３．０１６５８．ｘ．

［１２］ＫＩＭＣＫ，ＫＩＭＪＴ，ＫＡＮＧＨ，ｅｔａｌ．Ｓｐｕｔｕｍｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｉａ
ｉｎｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔａｓｔｈｍａａｓａｐｒｅｄｉｃｔｏｒｏｆｔｈｅｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔｄｅ
ｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆｃｌａｓｓｉｃａｓｔｈｍａ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐＡｌｌｅｒｇｙ，２００３，
３３（１０）：１４０９－１４１４．ＤＯＩ：１０．１０４６／ｊ．１３６５２２２２．２００３．
０１７８８．ｘ．

［１３］ＹＯＯＹ，ＫＯＨＹＹ，ＫＡＮＧＨ，ｅｔａｌ．Ｓｐｕｔｕｍｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌ
ｃｏｕｎｔｓａｎｄｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｃａｔｉｏｎｉｃｐｒｏｔｅｉｎｌｅｖｅｌｓｉｎｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔ
ａｓｔｈｍａａｎｄｉｎｃｌａｓｓｉｃａｓｔｈｍａ，ａｎｄｔｈｅｉｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓｔｏａｉｒ
ｗａｙｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｏｒｍａｘｉｍａｌａｉｒｗａｙｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏｍｅｔｈａ
ｃｈｏｌｉｎｅ［Ｊ］．Ａｌｌｅｒｇｙ，２００４，５９（１０）：１０５５－１０６２．ＤＯＩ：
１０．１１１１／ｊ．１３９８９９９５．２００４．００６５５．ｘ．

［１４］袁洁，安淑华，高文杰，等．哮喘和咳嗽变异性哮喘儿
童肺常规通气功能的比较［Ｊ］．中国当代儿科杂志，
２０１３，１５（３）：１７１－１７４．
ＹＵＡＮＪ，ＡＮＳＨ，ＧＡＯＷＪ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅａｎａｌｙｓｉｓ
ｏｆｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｕｎｃｔｉｏｎｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ
ｗｉｔｈａｓｔｈｍａｏｒｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔａｓｔｈｍａ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＣｏｎｔｅｍｐ
Ｐｅｄｉａｔｒ，２０１３，１５（３）：１７１－１７４．

［１５］ＴＡＪＩＲＩＴ，ＮＩＩＭＩＡ，ＭＡＴＳＵＭＯＴＯＨ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ
ａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｒｅｌｅｖａｎｃｅｏｆａｌｌｅｒｇｉｃｒｈｉｎｉｔｉｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ
ｃｌａｓｓｉｃａｓｔｈｍａａｎｄｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔａｓｔｈｍａ［Ｊ］．Ｒｅｓｐｉｒａｔｉｏｎ，
２０１４，８７（３）：２１１－２１８．ＤＯＩ：１０．１１５９／０００３５５７０６．

［１６］ＦＵＪＩＭＵＲＡＭ，ＮＩＳＨＩＺＡＷＡＹ，ＮＩＳＨＩＴＳＵＪＩＭ，ｅｔａｌ．
Ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓｆｏｒｔｙｐｉｃａｌａｓｔｈｍａｏｎｓｅｔｆｒｏｍｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔａｓｔｈｍａ
［Ｊ］．ＪＡｓｔｈｍａ，２００５，４２（２）：１０７－１１１．

［１７］ ＮＡＫＡＪＩＭＡＴ，ＮＩＳＨＩＭＵＲＡＹ，ＮＩＳＨＩＵＭＡＴ，ｅｔａｌ．
Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｃｏｕｇｈｗｈｏｄｅｖｅｌｏｐｅｄ
ｃｌａｓｓｉｃａｓｔｈｍａｄｕｒｉｎｇｔｈｅｃｏｕｒｓｅｏｆｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔａｓｔｈｍａ：ａ
ｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｒｅｓｐｉｒａｔｉｏｎ，２００５，７２（６）：６０６－
６１１．ＤＯＩ：１０．１１５９／００００８７４５９．

［１８］席寅，赖克方，陈如冲，等．咳嗽变异性哮喘的临床特
征及其与典型哮喘的关系［Ｊ］．中华哮喘杂志（电子
版），２０１１，５（３）：１５０－１５５．
ＸＩＹ，ＬＡＩＫＦ，ＣＨＥＮＲＣ，ｅｔａｌ．Ｃｌｉｎｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆ
ｃｏｕｇｈｖａｒｉａｎｔａｓｔｈｍａａｎｄｉｔ＇ｓｒｅｌａｓｉｏｎｓｈｉｐｗｉｔｈｔｈｅｃｌａｓｓｉｃａｓｔｈ
ｍａ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＡｓｔｈｍａＥｌｅｃｔｒｏｎＥｄ，２０１１，５（３）：１５０－１５５．

（收稿：２０１９０８０１；修回：２０１９１０３０）
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