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摘　 要　 目的:观察九味麻杏方治疗咳嗽变异性哮喘(CVA)的临床有效性。 方法:采用随机、双盲、对照临床研究设计,选取 2020 年

6 月至 2022 年 3 月山西省中医院收治的 CVA 患者 90 例作为研究对象,随机分为两组。 治疗组(给予九味麻杏方)45 例,完成

40 例;对照组(给予止嗽散)45 例,完成 37 例。 疗程 2 周,观察两组患者咳嗽视觉模拟评分、风邪伏肺证候评分、咳嗽症状积分及

咳嗽缓解时间,比较两组患者的临床疗效。 结果:治疗后,两组患者风邪伏肺证候评分较治疗前明显降低,差异有统计学意义(P<
0. 01),但两组间的差异无统计学意义(P>0. 05)。 治疗后,两组患者咳嗽视觉模拟评分均较治疗前明显降低(P<0. 01),治疗组患

者的降低程度优于对照组(P<0. 05),差异均有统计学意义。 治疗后,两组患者日间、夜间咳嗽症状积分和咳嗽症状总积分较治疗

前明显降低(P<0. 01),治疗组患者日间咳嗽症状积分、咳嗽症状总积分较对照组明显降低(P<0. 05),差异均有统计学意义。 治

疗组患者的总有效率为 77. 5%(31 / 40),明显高于对照组的 54. 1%(20 / 37),差异有统计学意义(P<0. 05)。 治疗组患者的起效时

间为(3. 54±0. 26)d,短于对照组的(4. 40±0. 35)d,差异有统计学意义(P<0. 05)。 结论:九味麻杏方治疗 CVA 风邪伏肺证的疗效

显著。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

observe
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

of
 

Jiuwei
 

Maxing
 

formula
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

cough
 

variant
 

asthma
 

( CVA).
 

METHODS:
 

Random
 

and
 

double-blind
 

controlled
 

clinical
 

study
 

design
 

was
 

adopted,
 

90
 

patients
 

with
 

CVA
 

admitted
 

into
 

Shanxi
 

Traditional
 

Chinese
 

Medical
 

Hospital
 

from
 

Jun.
 

2020
 

to
 

Mar.
 

2022
 

were
 

selected
 

as
 

research
 

objects
 

and
 

randomly
 

divided
 

into
 

two
 

groups.
 

Forty
 

of
 

the
 

forty-five
 

cases
 

in
 

the
 

treatment
 

group
 

( treated
 

with
 

Jiuwei
 

Maxing
 

formula)
 

had
 

completed
 

the
 

research;
 

and
 

thirty-seven
 

of
 

the
 

forty-five
 

cases
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(treated
 

with
 

Zhisou
 

powder)
 

had
 

completed
 

the
 

research.
 

The
 

course
 

of
 

treatment
 

was
 

2
 

weeks,
 

the
 

cough
 

visual
 

analogue
 

scale
 

scores,
 

Fengxie
 

Fufei
 

syndrome
 

integral,
 

cough
 

symptom
 

scores
 

and
 

remission
 

time
 

of
 

cough
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

observed,
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

was
 

compared
 

between
 

two
 

groups.
 

RESULTS:
 

After
 

treatment,the
 

Fengxie
 

Fufei
 

syndrome
 

integral
 

of
 

both
 

groups
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

before
 

treatment,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P < 0. 01),
 

while
 

the
 

differences
 

between
 

two
 

groups
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P >
0. 05).

 

After
 

treatment,
 

the
 

cough
 

visual
 

analogue
 

scale
 

scores
 

of
 

both
 

groups
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

before
 

treatment
 

(P<0. 01),
 

and
 

the
 

degree
 

of
 

reduction
 

in
 

the
 

treatment
 

group
 

was
 

better
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0. 05),
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences.
 

After
 

treatment,
 

the
 

daytime,
 

nighttime
 

and
 

total
 

cough
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symptom
 

scores
 

of
 

both
 

groups
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

before
 

treatment
 

(P<0. 01),
 

the
 

daytime
 

and
 

total
 

cough
 

symptom
 

scores
 

of
 

the
 

treatment
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

of
 

the
 

control
 

group
 

(P<0. 05),
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences.
 

The
 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

the
 

treatment
 

group
 

was
 

77. 5%
 

(31 / 40),
 

which
 

was
 

higher
 

than
 

than
 

of
 

the
 

control
 

group
 

(54. 1%,
 

20 / 37),
 

with
 

statistically
 

significant
 

difference
 

(P<0. 05).
 

The
 

onset
 

time
 

of
 

the
 

treatment
 

group
 

was
 

(3. 54±0. 26)
 

d,
 

which
 

was
 

shorter
 

than
 

that
 

of
 

the
 

control
 

group
 

[(4. 40±0. 35)
 

d],
 

with
 

statistically
 

significant
 

difference
 

(P < 0. 05).
 

CONCLUSIONS:
 

The
 

efficacy
 

of
 

Jiuwei
 

Maxing
 

formula
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

CVA
 

of
 

Fengxie
 

Fufei
 

syndrome
 

is
 

remarkable.
KEYWORDS　 Jiuwei

 

Maxing
 

formula;
 

Cough
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asthma;
 

Fengxie
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　 　 咳嗽变异性哮喘( cough
 

variant
 

asthma,CVA)临床主要表

现为慢性咳嗽,且症状持续时间长、难以好转(通常>8 周),是
一种特殊形式的哮喘。 CVA 的发病人数占慢性咳嗽发病人数

的 1 / 3,是慢性咳嗽的第二大病因[1-3] 。 在西医诊断方面,由于

咳嗽是该病唯一且主要的症状,临床上需要多种辅助检查才

能诊断,存在疾病早期没有达到 CVA 的诊断标准只能归于慢

性咳嗽范畴。 因此,CVA 患者在临床上常出现误诊、漏诊、误
治等情况,而这部分患者最后大都发展为典型支气管哮喘。
在中医诊断方面,CVA 主要表现为咽痒,较为剧烈的刺激性干

咳,并在夜间及凌晨症状加重,感冒和一些环境因素易诱发或

加重症状[4-5] 。 CVA 的表现完全对应中医咳嗽中“风邪伏肺

证”的表现,“风邪伏肺”是 CVA 中医治疗的病理核心[1,6] 。 九

味麻杏方为山西中医药大学刘照峰教授根据止咳验方三拗汤

结合其临床经验而得,在临床上治疗 CVA 风邪伏肺证有着独

特的疗效。 为评价九味麻杏方治疗 CVA 的临床疗效,本研究

以《咳嗽的诊断与治疗指南》 ( 2015) [7] 咳嗽风邪伏肺证推荐

治疗方止嗽散为阳性对照药物,进行随机、双盲、对照临床研

究,报告如下。

1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

以 2020 年 6 月至 2022 年 3 月山西省中医院呼吸科门诊

收治的 CVA 患者为研究对象。 诊断标准:(1)西医诊断标准

符合《咳嗽诊断与治疗指南(2015)》 [7] CVA 的诊断标准;(2)
中医病证诊断标准参照《中华人民共和国中医药行业标准—
中医病证诊断疗效标准》 ( 国家中医药管理局 1994 年发

布) [8] 、《中医内科常见病诊疗指南
 

中医病证部分》 [9] 、《咳嗽

诊断与治疗指南(2015)》 [7] 以及临床观察,符合风邪伏肺证中

医病症诊断。 纳入标准:符合中西医诊断标准;年龄 18 ~
80 岁;自愿签署知情同意书。 排除标准:合并胸膜疾病或其他

呼吸道疾病者;合并其他系统严重疾病者;对药物成分过敏

者;肝肾功能不全者;妊娠期及哺乳期妇女;服用其他药物或

接受其他临床试验者。 剔除标准:依从性差者;无法进行随访

者;病情加重或发生严重不良事件者。 本研究已通过山西省

中医药研究院伦理委员会审查(编号:SZYLY2019KY-0702)。
记录患者入组时的一般资料,采用随机、对照、双盲的研

究方法分组。 随机、双盲分组方法:九味麻杏方配方颗粒、止
嗽散配方颗粒厂家统计人员用 SPSS 软件随机生成 100 个 4 位

数字,并按顺序编为 1~ 100 号,计算 4 位数字各位之和为奇数

的分为 A 组,之和为偶数的分为 B 组。 厂家生产每种药 14
 

d
量为一独立包装,并分配哪一种药为 A 组,哪一种药为 B 组。
在每一包装贴有之前顺序编号 1 ~ 100。 生产厂家保留盲底

一:每一个顺序编号对应的 A 组或 B 组;盲底二:A 组和 B 组

分别对应的药物。 入组患者按照就诊顺序拿取对应顺序编号

药物。 盲底由厂家交给研究主持者密封保存。 研究结束统计

分层揭盲。
治疗组、对照组均纳入 45 例;治疗组脱落 5 例,完成 40 例;

对照组脱落 8 例,完成 37 例。 治疗组患者中,18 ~ <45 岁(青

年)17 例,45~ <60 岁(中年)19 例,60~ <75 岁(轻老年)4 例;男
性 12 例,女性 28 例;过敏性鼻炎 15 例。 对照组患者中,18 ~ <
45 岁(青年)12 例,45 ~ <60 岁(中年)22 例,60 ~ <75 岁(轻老

年)3 例;男性 12 例,女性 25 例;过敏性鼻炎 19 例。
1. 2　 方法

(1)治疗组患者采用自拟九味麻杏方配方颗粒治疗:蜜麻

黄 15
 

g,杏仁 10
 

g,炙甘草 10
 

g,白前 10
 

g,紫苑 15
 

g,款冬花

10
 

g,百部 10
 

g,桔梗 10
 

g,土茯苓 30
 

g;12
 

g / 袋,中药免煎颗

粒,水冲服,1 日 2 次,1 日 1 剂,疗程 2 周。 (2)对照组患者采

用止嗽散(止嗽散原方出自《医学心悟》 [10] )配方颗粒治疗:百
部 10

 

g,紫菀 10
 

g,白前 10
 

g,桔梗 10
 

g,炙甘草 3
 

g,荆芥 10
 

g,
陈皮 5

 

g;12
 

g / 袋,中药免煎颗粒,水冲服,1 日 2 次,1 日 1 剂,
疗程 2 周。
1. 3　 观察指标

(1)咳嗽症状视觉模拟评分:绘制一刻度线,从 0—10 标

明 11 个刻度,0 表示无咳嗽,10 表示咳嗽晕厥,让患者根据自

我感觉在刻度上标明自己的咳嗽程度。 (2)昼夜咳嗽症状积

分:①日间咳嗽症状积分。 按照咳嗽程度分为 4 档,0 分为无

咳嗽;1 分为偶有短暂咳嗽;2 分为频繁咳嗽,轻度影响日常活

动;3 分为频繁咳嗽,严重影响日常活动。 ②夜间咳嗽症状积

分。 按照咳嗽程度分为 4 档,0 分为无咳嗽;1 分为入睡短暂

咳嗽或偶有夜间咳嗽;2 分为因咳嗽轻度影响夜间睡眠;3 分

为因咳嗽严重影响夜间睡眠。 咳嗽症状总积分 = 日间咳嗽症

状积分+夜间咳嗽症状积分。 ( 3) 风邪伏肺证候评分:根据

表 1 进行风邪伏肺证候评分,首次就诊当日记录 1 次,治疗

14
 

d 后记录 1 次。 (4)咳嗽缓解时间:根据最终评定为治疗有

效(有效+显效+痊愈) 患者的每日咳嗽症状积分,以总分下

降≥1 分,积分开始下降的当日为咳嗽缓解时间点。
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表 1　 风邪伏肺证候评分表
Tab

 

1　 Rating
 

scale
 

of
 

Fengxie
 

Fufei
 

syndrome
项目 特征 评分 / 分
主症(咳嗽程度) 不咳嗽 0

轻度咳嗽(偶发咳嗽) 2
中度咳嗽(症状较轻度咳嗽更加剧烈) 4

重度咳嗽(持续频繁咳嗽) 6
次症(咽痒) 咽微痒 1

咽痒欲咳,咳后缓解 2
咽痒明显,咳后不缓解 3

遇外界因素诱发加重 无 0
有 2

干咳无痰或少痰 无 0
有 1

夜卧晨起咳剧 无 0
有 1

咳嗽反复发作或常年不愈 无 0
有 1

1. 4　 疗效评定标准

总体疗效评定标准参考《中药新药临床研究指导原则(试

行)》 [11] 呼吸系统疾病中的疗效评定标准。 计算公式(尼莫地

平法):总体疗效= (治疗前咳嗽症状总积分-治疗后咳嗽症状

总积分) / 治疗前咳嗽症状总积分× 100%。 痊愈:总体疗效≥
95%;显效:70% ≤总体疗效< 95%;有效:30% ≤总体疗效 <
70%;无效:总体疗效<30%。 总有效率= (痊愈病例数+显效病

例数+有效病例数) / 总病例数×100%。
1. 5　 统计学方法

应用 SPSS
 

26. 0 统计软件,计量资料进行正态分布检测,
检测方式为 S-W 检验,不符合正态分布的用非参数检验,正态

分布的计量资料采用 t 检验,以 􀭰x±s 表示。 计数资料,治疗前

后比较采用配对 χ2 检验;两组样本比较,理论频数≥5,采用

pearson
 χ2 检验,1≤理论频数≤5,采用 Yates 校正 χ2 检验。

P<0. 05 为差异有统计学意义。
2　 结果
2. 1　 风邪伏肺证候评分

治疗后,两组患者风邪伏肺证候评分较治疗前明显降低,
　 　 　 　

差异有统计学意义(P<0. 01),但两组间的差异无统计学意义

(P>0. 05),见表 2。
表 2　 两组患者治疗前后风邪伏肺证候评分比较(􀭵x±s,分)
Tab

 

2　 Comparison
 

of
 

Fengxie
 

Fufei
 

syndrome
 

integral
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(􀭵x±s,points)
组别 治疗前 治疗后 Z P
治疗组(n= 40) 10. 70±0. 25 9. 11±0. 23 -4. 193 <0. 01
对照组(n= 37) 10. 76±0. 20 8. 92±0. 31 -4. 391 <0. 01
Z -0. 308 -0. 608
P >0. 05 >0. 05

2. 2　 咳嗽视觉模拟评分

治疗后,两组患者咳嗽视觉模拟评分均较治疗前明显降

低(P<0. 01),治疗组患者的降低程度优于对照组(P<0. 05),
差异均有统计学意义,见表 3。
表 3　 两组患者治疗前后咳嗽视觉模拟评分比较(􀭵x±s,分)

Tab
 

3　 Comparison
 

of
 

cough
 

visual
 

analogue
 

scores
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(􀭵x±s,points)
组别 治疗前 治疗后 Z P
治疗组(n= 40) 5. 84±0. 24 3. 46±0. 25 -5. 001 <0. 01
对照组(n= 37) 5. 65±0. 27 4. 41±0. 35 -3. 378 <0. 01
Z -0. 291 -2. 014
P >0. 05 <0. 05

2. 3　 昼夜咳嗽症状积分

治疗后,两组患者日间、夜间咳嗽症状积分和咳嗽症状总

积分较治疗前明显降低(P<0. 01),治疗组患者日间咳嗽症状

积分、咳嗽症状总积分较对照组明显降低(P< 0. 05),差异均

有统计学意义;两组患者夜间咳嗽症状积分的差异无统计学

意义(P>0. 05),见表 4。
2. 4　 总体疗效

治疗组痊愈 4 例,显效 8 例,有效 19 例,无效 9 例;对照组

痊愈 2 例,显效 2 例,有效 16 例,无效 17 例。 治疗组患者的总

有效率为 77. 5%(31 / 40),明显高于对照组的 54. 1%(20 / 37),
　 　 　 　表 4　 两组患者治疗前后昼夜咳嗽症状积分比较(􀭵x±s,分)

Tab
 

4　 Comparison
 

of
 

cough
 

symptom
 

scores
 

at
 

daytime
 

and
 

nighttime
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(􀭵x±s,points)

组别
日间咳嗽症状积分 夜间咳嗽症状积分 咳嗽症状总积分

治疗前 治疗后 Z P 治疗前 治疗后 Z P 治疗前 治疗后 Z P
治疗组(n= 40) 1. 55±0. 08 0. 95±0. 11 -4. 523 <0. 01 2. 03±0. 11 1. 15±0. 11 -4. 961 <0. 01 3. 58±0. 16 2. 13±0. 19 -4. 703 <0. 01
对照组(n= 37) 1. 76±0. 12 1. 41±0. 13 -2. 595 <0. 01 2. 08±0. 14 1. 30±0. 11 -3. 699 <0. 01 3. 84±0. 18 2. 70±0. 21 -4. 044 <0. 01
Z -1. 128 -2. 355 -0. 402 -0. 832 -0. 997 -1. 994
P >0. 05 <0. 05 >0. 05 >0. 05 >0. 05 <0. 05

差异有统计学意义(χ2 = 4. 724,P<0. 05)。
2. 5　 咳嗽缓解时间

治疗组 31 例治疗有效患者,平均咳嗽缓解时间为(3. 54±
0. 26)

 

d;对照组 20 例治疗有效患者,平均咳嗽缓解时间为

(4. 40±0. 35)
 

d。 治疗组患者咳嗽缓解时间短于对照组,差异

有统计学意义( t= -2. 202,P<0. 05)。

3　 讨论
样本分析:按照纳入标准,总纳入 90 例样本,脱落、剔除样

本 13 例,最终纳入 77 例。 治疗组因未能按照规律连续服药脱

落 3 例,对照组同原因脱落 2 例;治疗组因不能坚持服药自行

停药脱落 2 例,对照组同原因脱落 6 例。 由于患者自觉咳嗽症

状改善效果没有达到预期,且症状难以忍受,故自行加药或停

药。 《咳嗽的诊断与治疗指南(2021)》中推荐的疗程在 8 周以

上,治疗 CVA 要向患者交代疗程,让患者足疗程治疗,避免咳

嗽反复及向哮喘方向发展。
本研究纳入的 77 例患者中,女性 53 例(占 68. 8%)。 对

于性别与 CVA 的发病方面,根据《咳嗽的诊断与治疗指南

(2021)》 [1] ,CVA 男女发病率无明显差别,但本研究结果与胡
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红等[12] 的研究结果类似,即女性多于男性。 哮喘的流行病学

统计结果显示,成年女性的发病率较男性明显升高[13] 。 考虑

与社会和环境因素有关。 由于生理构造,女性的尿道较短,咳
嗽时会引发遗尿,除会影响日常生活,也会带来心理负担。 而

男性由于抽烟、饮酒等不良习惯较女性更为常见,导致男性在

生理和心理方面对于咳嗽的忍耐程度高于女性[14] 。
本研究中,CVA 患者的年龄多偏向于青年、中年,44. 2%患

者的病史包括过敏性鼻炎。 我国儿童的 CVA 患病率升高,对
其重视程度也随之增加[15] 。 随着城市人口密度增加,环境带

来的雾霾、汽车尾气等有害气体的增加,环境因素成为诱发呼

吸系统疾病的主要原因。 另外,哮喘相关素质教育的普及也提

高了广大医务人员、患者及家属对哮喘、CVA 的认知,在一定

程度上减少了患者被忽视治疗的情况。
过敏性鼻炎是免疫球蛋白 E( IgE)介导的Ⅰ型变态反应,

其危险因素和诱发因素都与哮喘类似,在临床上常作为支气管

哮喘的前驱症状,也是 CVA 的前驱症状。 世界变态反应组织

正式提出过敏性鼻炎-哮喘综合症的概念,临床上过敏性鼻炎

的诊断对于支气管哮喘的诊断有着重要的意义。 研究结果显

示,60% ~ 78%的支气管哮喘患者伴有过敏性鼻炎[16] 。 本研究

中,有过敏性鼻炎的患者占 44. 2%。 临床上认为,过敏性鼻炎

的上呼吸道过敏症状如果不及时治疗,会向下呼吸道发展,成
为支气管哮喘。 CVA 若不进行治疗,有 50%的概率可能发展

为支气管哮喘。 应重视过敏性鼻炎和 CVA 的预防和治疗。 有

研究结果表明,过敏性鼻炎的发病年龄在 20 ~ 40 岁[17] ;我国

哮喘人群平均年龄为 56. 2 岁[18] 。 过敏性鼻炎、CVA 患者的患

病年龄小于哮喘的平均发病年龄,而且随着哮喘的年轻化,
CVA 的高发人群也呈现低龄化趋势。 儿童 CVA 的诊断和治疗

也是儿科疾病研究的热点。 对于儿童 CVA,中医药较西药有

着安全性高、不良反应小的优势,有利于儿童 CVA 的预防与

治疗[19] 。
本研究中,九味麻杏方治疗 CVA 的有效率为 77. 5%,止嗽

散为 54. 1%。 九味麻杏方的临床疗效优于止嗽散,疗效确切。
本研究将治疗周期由 8 周改为 2 周,目的是为了增加患者的依从

性。 九味麻杏方治疗 CVA 的咳嗽缓解时间为(3. 54±0. 26)
 

d,优
于止嗽散的(4. 4±0. 35)

 

d。
本研究也存在不足,如缺乏客观指标数据的支持(如肺功

能、IgE 和炎症因子等)。 在以后的研究中可以纳入上述指标,
以丰富九味麻杏方的临床指标,并以此作为依据,阐述临床疗

效机制。
有研究者在临床实践中观察到 CVA 的症状如干咳、呛咳

和夜间发作,存在冷空气、灰尘和异味等诱发、加重因素,与中

医“风邪”“伏邪引动”致病特点相似[20] 。 自拟九味麻杏方的

主方为三拗汤,以宣发、肃降肺气;加紫菀、冬花、百部、白前和

桔梗祛痰止咳,加土茯苓解痉,专用于“风邪”“伏邪引动”导致

的呼吸系统疾病。 九味麻杏方对于缓解咳嗽、咽痒和气道痉挛

有显著疗效。
在作用机制方面,中药的多靶点研究可以为临床的治疗提

供有力的循证医学依据,相关靶点、通路的研究有待于进一步

完善。 希望以后能够开展多中心、大样本的研究,更加系统、科
学地观察九味麻杏方的临床作用特点,为临床治疗 CVA 提供

更加充足的理论依据。
(本研究不存在利益冲突)
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