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卵清蛋白(OVA)致敏联合烟熏法建立咳嗽
变异型哮喘豚鼠模型

吕天宜,李得民∗,杨道文,程思益

(中日友好医院中医肺病科 中日友好医院呼吸中心 国家呼吸疾病临床研究中心,北京　 100029)

　 　 【摘要】 　 目的　 尝试用卵清蛋白联合烟熏建立相似度更高的豚鼠 CVA 模型。 方法 　 选取 SPF 级雌雄

各半豚鼠 24 只,随机分为空白对照组、OVA 致敏组与 OVA 致敏+烟熏组,共 3 组,每组 8 只豚鼠。 OVA 致敏

组以卵清蛋白致敏法造模,OVA 致敏+烟熏组以卵清蛋白致敏联合烟熏法造模,余方法一致。 检测 3 组受试

豚鼠肺顺应性(Cydn) 、乙酰甲胆碱激发后气道阻力(RI) 、辣椒素激发后咳嗽次数与首次咳嗽时间、肺组织病

理及 Ashcroft 分级表评分指标变化,以评估模型。 结果 　 相较于空白对照组,OVA 致敏组与 OVA 致敏+烟熏

组 Cydn 明显下降、RI 明显上升、10 min 咳嗽次数明显增加、首次咳嗽时间明显提前、肺组织病理变化明显、
Ashcroft 分级表评分明显上升,以上表现均符合咳嗽变异型哮喘特征。 同时,相较于 OVA 致敏组,OVA 致敏+
烟熏组在咳嗽症状及 RI 变化上有更好表现,更符合咳嗽变异型哮喘特征,这可能与降低 OVA 致敏浓度避免

免疫反应过度、烟熏增加咳嗽敏感性密切相关。 结论 　 用 OVA 致敏联合烟熏的方法能建立相似度跟高的咳

嗽变异型哮喘豚鼠模型。
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Establishment of a cough variant asthma guinea pig model induced by
cigarette smoke exposure and OVA sensitization

LYU Tianyi, LI Demin∗, YANG Daowen, CHENG Siyi
(Pulmonary Disease Department, China-Japan Friendship Hospital, National Respiratory Disease

Clinical Research Center, Beijing 100029, China)

　 　 【Abstract】　 Objective　 To establish a cough variant asthma (CVA) guinea pig model induced by cigarette smoke
exposure and OVA sensitization. Methods　 Twenty-four specific pathogen-free guinea pigs were randomLy assigned to three
experimental groups: control (n= 8), OVA (n= 8), and CS (cigarette smoke) +OVA (n = 8). Guinea pigs in the OVA
group were sensitized with ovalbumin (OVA)and those in the CS+OVA group were sensitized with ovalbumin and exposed
to cigarette smoke. At the end of experiment, airway resistance (RI) challenged by four doses of methacholine (0. 2 mL,
0. 4 mL, 0. 6 mL, 0. 8 mg / mL) and lung compliance (Cydn) were measured to determine airway hyper-responsiveness
(AHR), and cough latency and the frequency of coughing challenged by capsaicin within 10 minutes were analyzed to



evaluate symptoms. Hematoxylin and eosin staining and the Ashcroft score were used to observe the state of lung injury.
Results　 Compared with the control group, RI, Ashcroft score, and the frequency of coughing in OVA and OVA+CS
groups were increased significantly, and Cydn and cough latency were decreased significantly. Compared with the OVA
group, the OVA+CS group had better performance in terms of cough symptoms and RI, which was more similar to the
characteristics of cough variant asthma. This may be closely related to appropriate reduction of the OVA dose. Conclusions
The CS+OVA guinea pig model is more consistent with the clinical features of cough variant asthma and can be used as an
animal model of cough variant asthma.

【Keywords】　 respiratory disease; CVA guinea pig model; animal experiment; ovalbumin; cigarette smoke

　 　 咳嗽变异型哮喘(CVA)是慢性咳嗽的主要病

因之一,也被认为是哮喘的前期先兆[1-2]。 一方面

CVA 在病理特征上与典型哮喘相似,另一方面其在

咳嗽症状与气道高反应性(AHR)上与典型哮喘有

一定的差异[3]。 在目前的文献报道中最常见的咳

嗽变异型哮喘造模方法为卵清蛋白致敏法,CVA 的

发病可能与接触过敏原相关为这一造模方法提供

理论依据[4-5]。 但在 OVA 致敏豚鼠 CVA 模型中,
受试动物常出现对于 OVA 的免疫过度反应,使得

CVA 模型反而更趋近于哮喘模型[6-7]。 近些年来,
研究人员提出烟熏的方法可以提高模型动物的咳

嗽敏感性[8-9]。 因此,本实验组尝试以 OVA 致敏联

合烟熏法建立相似度更高的豚鼠 CVA 模型。

1　 材料和方法

1. 1　 实验动物

SPF 级豚鼠 24 只,雌雄各半,体重 280~320 g,6
周龄,购于北京科宇动物养殖中心[SCXK(京)2018
-0010],饲养于中国中医科学院中药研究所[SYXK
(京)2019-0002],研究方案经中国中医科学院委员

会机构动物伦理委员会批准(IACUC 20193001),并
按实验动物使用的 3R 原则给予人道的关怀。
1. 2　 主要试剂与仪器

高纯度卵清蛋白(批号:A8041,纯度≥60%)购
自 Solarbio 公司(中国);氢氧化铝(批号:A7130)购
自 Solarbio 公司 (中国);二氢辣椒碱 (批号:YZ -
111666)购自 Solarbio 公司(中国);乙酰甲胆碱(批
号:62-51-1)购自 sigma 公司(美国);本实验所用

香烟为“中南海”彩色纤维素粒子滤嘴香烟(北京卷

烟厂;焦油量 8 mg;烟气烟碱量 0. 7 mg;烟气一氧化

碳量 10 mg)。 荧光正置显微镜(厂家:日本奥林巴

斯,型号:BX53);离心机(厂家:日本久保田,型号:
6500);动物无创肺功能仪与气道阻力和肺顺应性

检查系统(RC 系统) (厂家:美国 DSI 公司,型号:
BUXCO);压缩雾化吸入机(德国 PARI 公司)。

1. 3　 实验方法

1. 3. 1　 试剂制备

0. 2%卵清蛋白溶液:将 2 mg OVA 和 100 mg 氢

氧化铝溶于 1 mL 生理盐水(NS)中配置成;卵清蛋

白增敏溶液:将 0. 01 mg OVA 和 100 mg 氢氧化铝溶

于 1 mL NS 中;1. 0%卵清蛋白溶液:将 100 mg OVA
溶于 10 mL NS 中。 辣椒素溶液:将 30. 5 mg 二氢辣

椒碱溶于 1 mL 吐温-80 溶液与 1 mL 无水乙醇中,
再加入 8 mL NS 配置成 10-2 mol / L 原液,取 1 mL
10-2 mol / L 原液,加入 100 mL NS 配置成 10-4 mol / L
辣椒素溶液。 乙酰甲胆碱溶液:将 0. 8 mg 乙酰甲胆

碱溶于 1 mL NS 中,取 0. 75 mL 0. 8 mg / mL 乙酰甲

胆碱溶液加入 0. 25 mL NS 配置成 0. 6 mg / mL 乙酰

甲胆碱,将 0. 8 mg / mL 溶液对倍稀释成 0. 4 mg / mL
和 0. 2 mg / mL 乙酰甲胆碱溶液。
1. 3. 2　 建模与分组处理

(1)烟熏箱与使用方法

烟熏箱为定制的长、宽、高分别为 70 cm×45 cm
×50 cm 的玻璃箱体。 每次放入 4 个烟熏盒,每个烟

熏盒中放入 2 只豚鼠,共 8 只豚鼠,在烟熏盘中点燃

3 只香烟,每次烟熏 30 min。
(2)模型制备方法

实验动物随机分组,分为空白对照组、OVA 致

敏组与 OVA 致敏+烟熏组,每组 8 只豚鼠,雌雄各

半,共 24 只豚鼠。 24 只豚鼠适应性喂养 3 d。 第 4
天 OVA 致敏组、OVA 致敏+烟熏组每只豚鼠腹腔注

射 0. 2%卵清蛋白溶液 1 mL,空白组腹腔注射 NS 1
mL;第 11 天 OVA 致敏组与 OVA 致敏+烟熏组每只

豚鼠腹腔注射增敏卵清蛋白溶液 1 mL,空白组腹腔

注射 1 mL NS;第 18 ~ 24 天 OVA 致敏组与 OVA 致

敏+烟熏组每只豚鼠以 1. 0%卵清蛋白雾化攻击,每
天每次 60 s。 第 4 ~ 24 天 OVA 致敏+烟熏组,每天

烟熏 30 min。 所有动物饲养于 SPF 级动物房,自由

饮用经过净化和消毒处理的动物饮用水,使用经过

辐射灭菌的颗粒饲料。
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1. 3. 3　 观察指标

(1)咳嗽反应测定

1. 0%卵清蛋白溶液雾化攻击结束后第 2 天,将
豚鼠放入长、宽、高分别为 40 cm×30 cm×25 cm 引

咳箱,引咳箱左右 2 个侧面各有 1 个直径为 2 cm 换

气口。 用 10-4 mmol / L 辣椒素溶液引咳 5 min,观察

10 min,以受试豚鼠出现伸出前脚、颈部伸向前、张
口等明显咳嗽反应,专业设备扩音后豚鼠咳嗽出声

记为一次咳嗽,经 2 名受过培训的专业人员记录首

次咳嗽时间及 10 min 咳嗽次数。
(2)气道高反应测定

采用 RC 系统,观测豚鼠气道阻力(RI)和肺顺

应性(Cydn)变化。 以戊巴比妥钠麻醉受试豚鼠,行
气管插管后,测定基值 5 min 并进行 Cydn 测定,之
后以 NS 及 4 个剂量乙酰甲胆碱激发,每次给药量

20 μL,顺序为 NS、0. 2、0. 4、0. 6、0. 8 mg / mL 乙酰甲

胆碱溶液进行雾化激发,每次雾化 30 s,记录 4 min
每次药量下的 RI 值。

(3)HE 染色及评分

受试豚鼠行肺功能测试后,立即摘除左肺,置固

定液中保存;常规脱水,石蜡包埋,做 4 μm 连续切片,

烤片后放入苏木精染料 10 min 后蒸馏水流水冲洗 1
min,伊红染料 10 min 后常规脱水封片,显微镜下观

察肺组织形态并拍照。 以 Ashcroft 分级表进行评分。
1. 4　 统计学方法

采用 GraphPad Prism 8 软件进行数据的统计分

析,数据经检验符合正态分布后(α = 0. 05),以平均

数±标准差( 􀭰x ± s )表示,采用单因素方差分析进行

组间比较,两两比较采用 Turkey 法,以 P<0. 05 认为

具有显著性差异;若数据不符合正态分布,以中位

数(四分数间距) (P50(Q))表示,采用非参数分析

进行组间比较,两两比较采用 Dumn 法,以 P<0. 05
认为具有显著性差异。

2　 结果

2. 1　 豚鼠首次咳嗽时间及 10 min 咳嗽次数

与空白对照组比较,OVA 致敏组的 10 min 咳嗽

次数明显增多(P<0. 05),首次咳嗽时间明显提前

(P<0. 05),差异具有统计学意义。 OVA 致敏+烟熏

组相对于空白对照组的首次咳嗽时间明显提前(P<
0. 01),咳嗽次数明显增多(P<0. 01),具统计学差

异。 详见表 1,图 1、2。
表 1　 3 组豚鼠咳嗽症状比较Δ

Table 1　 Cough symptoms of guinea pigs in three groups
组别
Groups

10 min 咳嗽次数(次)
Cough number in 10 minutes( freq)

首次咳嗽时间(s)
Cough lantency

空白对照组 Control group 1(0. 75) 537. 75±66. 57

OVA 致敏组 OVA group 4. 5(2. 5)∗ 349. 75±155. 40∗

OVA 致敏+烟熏 OVA+CS group 5. 5(2. 75)∗∗ 200. 63±114. 84∗∗

注:与 Control 组相比,∗P<0. 05,∗∗P<0. 01。Δ 数据符合正态分布以 (x- ±s)表示,数据不符合正态分布以 P50(Q)表示。 下图同。
Note. Compared with Control group, ∗P<0. 05, ∗∗P<0. 01. ΔNormal distribution, (x- ±s). If not,P50(Q).The same as below.

图 1　 3 组豚鼠 10 分钟咳嗽次数比较

Figure 1　 Cough number in 10 minutes of guinea
pig in three groups

图 2　 3 组豚鼠首次咳嗽时间比较

Figure 2　 Cough latency in 10 minutes of
guinea pig in three groups
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2. 2　 豚鼠气道高反应

气道高反应性是哮喘最重要的病理特征,通常

用于区别 CVA 与其他气道炎症疾病。 采用四个剂

量乙酰甲胆碱雾化攻击,测试空白对照组、OVA 致

敏组、OVA 致敏+烟熏组气道阻力变化。 结果显示,
在盐水及第一个激发量(0. 2 mg / mL)时,与空白对

照组相比,OVA 致敏组、OVA 致敏+烟熏组的 RI 无
明显统计学差异(P > 0. 05)。 第二个激发量(0. 4
mg / mL)激发时,与空白对照组相比,OVA 致敏组 RI
明显上升,有统计学差异(P<0. 05),OVA 致敏+烟
熏组 RI 无明显统计学差异(P>0. 05)。 在第三个激

发量(0. 6 mg / mL)时,与空白对照组相比,OVA 致

敏组(P<0. 01)、OVA 致敏+烟熏组(P<0. 05) RI 明
显上升。 在第四个激发量(0. 8 mg / mL)时,与空白

对照组相比,OVA 致敏组、OVA 致敏+烟熏组 RI 明

显上升,具有统计学差异(P<0. 01)。 以 RC 系统测

定实验豚鼠 5 min Cydn 变化,与空白对照组相比,
OVA 致敏组、OVA 致敏+烟熏组的 Cydn 明显下降,
具有统计学差异(P<0. 05)。 详见图 3、4,表 2、3。
2. 3　 豚鼠组织病理学

空白对照组粘膜上皮正常,管腔内脱落细胞

少,管壁及周围平滑肌无增厚,嗜酸性粒细胞浸润

较少;OVA 致敏组及 OVA 致敏+烟熏组肺组织官腔

内脱落细胞多,管壁及周围平滑肌增厚,嗜酸性粒

细胞浸润多,临近血管壁增厚,肺泡间隔及肺组织

破坏明显。 根据以前的研究[10],我们以 Ashcroft 分
级表对 HE 染色涂片进行评分,相较于空白对照组,
OVA 致敏组(P<0. 01)与 OVA 致敏+烟熏组(P<
0. 01)评分均上升,具有统计学差异。 详见图 5、6,
表 4。

图 3　 3 组豚鼠 RI 值比较

Figure 3　 RI of guinea pig in three groups
图 4　 3 组豚鼠 Cydn 值比较

Figure 4　 Cydn of guinea pig in three groups
表 2　 3 组豚鼠 RI 值比较( x- ±s)

Table 2　 RI of guinea pigs in three groups
组别 Groups NS 0. 2 mg / mL 0. 4 mg / mL 0. 6 mg / mL 0. 8 mg / mL

空白对照组 Control group 0. 38±0. 07 0. 39±0. 07 0. 39±0. 07 0. 41±0. 07 0. 46±0. 06
OVA 致敏组 OVA group 0. 37±0. 07 0. 47±0. 09 0. 76±0. 37∗ 1. 34±0. 59∗∗ 2. 21±0. 28∗∗

OVA 致敏+烟熏组 OVA+CS group 0. 35±0. 08 0. 38±0. 09 0. 44±0. 09 1. 02±0. 63∗ 1. 85±0. 60∗∗

表 3　 3 组豚鼠 cydn 值比较( x- ±s)
Table 3　 Cydn of guinea pigs in three groups

组别 Groups 肺顺应性 Cydn
空白对照组 Control group 0. 47±0. 10
OVA 致敏组 OVA group 0. 32±0. 06∗

OVA 致敏+烟熏组 OVA+CS group 0. 30±0. 05∗

注:与 Control 组相比,∗P<0. 05,∗∗P<0. 01。
Note. Compared with Control group, ∗P<0. 05, ∗∗P<0. 01.

表 4　 3 组豚鼠 Ashcroft 分级表计分比较(P50(Q))
Table 4　 Ashcroft score of guinea pigs in three groups

组别 Groups Ashcroft 计分 Ashcrofe score
空白对照组 Control group 1. 5(1)
OVA 致敏组 OVA group 6(1)∗∗

OVA 致敏+烟熏组 OVA+CS group 6(1. 75)∗∗

注:与 Control 组相比,∗P<0. 05.∗∗P<0. 01。
Note. Compared with Control group, ∗P<0. 05, ∗∗P<0. 01.

图 5　 3 组豚鼠 Ashcroft 分级表计分比较

Figure 5　 Ashcroft score of guinea pig in three groups
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注:A:空白对照组;B:OVA 致敏组;C:OVA 致敏+烟熏组。

图 6　 3 组豚鼠肺组织的病理学改变

Note. A, Control group. B, OVA group. C, OVA+CS group.

Figure 6　 Histopathology of the lung tissues of guinea pigs in three groups

3　 讨论

咳嗽变异性哮喘(CVA)是常见的呼吸系统疾

病,据统计有 50% ~ 80%儿童和 10% ~ 33%成人

CVA 患者会发展成为典型哮喘,其也是慢性咳嗽的

最主要病因之一[11-12]。 咳嗽症状、肺功能实验以及

肺组 织 病 理 学 改 变 是 诊 断 CVA 的 最 主 要 依

据[10,13]。 CVA 豚鼠模型被广泛应用于咳嗽变异型

哮喘的研究,且如何提高模型咳嗽敏感性、降低实

验动物死亡率、避免免疫反应过度使得 CVA 模型成

为哮喘模型是造模的核心问题[14-15]。 相关研究表

明香烟烟雾会导致咳嗽敏感性增加,近些年来多位

学者尝试以烟熏的方式增加模型动物的咳嗽敏感

性[16-17]。 同时,卵清蛋白致敏法是最为经典的 CVA
造模方法,造模过程主要分为 OVA 腹腔注射及

OVA 雾化攻击两阶段,不同实验组在 OVA 使用浓

度上存在较大差异,在 OVA 腹腔注射阶段 OVA 浓

度大多在 0. 1% ~ 10. 0%,在雾化攻击阶段 OVA 浓

度大多在 1. 0% ~ 5. 0%,致敏所用的 OVA 在产家、
批次、纯度上差异可能是导致其浓度不同的关键因

素[18-20]。 相关研究表明适量减少 OVA 用量可以提

高实验模型稳定性,避免免疫反应过度[21]。
基于以上的论述,本课题组提出以 OVA 致敏联

合烟熏的方法制备一批咳嗽变异型哮喘豚鼠模型,
并通过测定咳嗽反应、肺功能、评价肺组织病理学

改变三种方法评估此动物模型。 本课题组在预实

验中发现,以 2. 0% OVA 溶液腹腔注射,以 10. 0%、
5. 0% OVA 溶液雾化攻击的受试豚鼠,在造模及气

道高反应测定阶段时均易产生免疫过度反应,且死

亡率也较高,而当 OVA 溶液腹腔注射浓度降低到

0. 2%、OVA 溶液雾化攻击浓度较低到 1. 0%时,受
试豚鼠死亡率明显降低且表现出较为稳定的高气

道反应。 故在正式实验中,本课题组选用 0. 2%
OVA 溶液腹腔注射,1. 0%浓度 OVA 溶液雾化攻击。
实验结果显示与空白对照组相比,OVA 致敏组(P<
0. 05)、OVA 致敏+烟熏组(P<0. 01)咳嗽次数显著

上升,首次咳嗽时间明显提前,且 OVA 致敏+烟熏

组(P<0. 01)更具有统计学差异。 这表明 OVA 致敏

及 OVA 致敏联合烟熏这两种方法均导致实验动物

咳嗽反应增强,而 OVA 致敏联合烟熏相较于单独使

用 OVA 致敏咳嗽反应增强更加明显。 本实验组在

预实验中发现,1. 6 mg / mL 乙酰甲胆碱激发试验中

实验豚鼠死亡率较高,而在 0. 6 mg / mL 时部分豚鼠

RI 已有显著提升,故在正式实验中以 0. 2、0. 4、0. 6、
0. 8 mg / mL 四个剂量乙酰甲胆碱激发。 结果显示,
在 NS 及第一个激发剂量(0. 2 mg / mL)时,与空白对

照组相比,OVA 致敏组、OVA 致敏+烟熏组的 RI 无
明显上升。 在后三个剂量激发时,与空白对照组相

比,OVA 致敏组 RI 明显上升,有统计学差异(0. 4
mg / mL P < 0. 05,0. 6 mg / mL P < 0. 01,0. 8 mg / mL
P<0. 01)。 直到第三个剂量激发时,与空白对照组

相比,OVA 致敏+烟熏组 RI 开始明显上升,具有统

计学差异 ( 0. 6 mg / mL P < 0. 05, 0. 8 mg / mL P <
0. 01)。 这符合临床及相关实验中气道激发试验

时,小剂量乙酰甲胆碱激发时 RI 上升较少,而增大

乙酰甲胆碱激发量时 RI 显著上升的特点[22-23]。 这

表明相较于空白对照组,OVA 致敏组与 OVA 致敏+
烟熏组气道均呈高反应性。 值得一提的是,相较于

OVA 致敏组,OVA 致敏+烟熏组 RI 上升更加平缓,
这与 CVA 患者的气道高反应性比典型哮喘略低,是
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典型哮喘的先导阶段这一特征相符合[24]。 同时,相
较于空白对照组,OVA 致敏组、OVA 致敏+烟熏组

Cydn 均明显下降,具有统计学差异(P<0. 05)。 在

组织病理学方面,相较于空白对照组,OVA 致敏组、
OVA 致敏+烟熏组肺组织病理变化更符合咳嗽变异

型哮喘肺部病理特征且 Ashcroft 分级表计分具有统

计学差异(P<0. 01)。 因此我们得出结论相较于空

白对照组,OVA 致敏组与 OVA 致敏+烟熏组在咳嗽

反应、肺功能测定、肺组织病理学三方面均符合咳

嗽变异型哮喘特征。 更重要的是,相较于 OVA 致敏

组,OVA 致敏+烟熏组咳嗽次数显著上升、首次咳嗽

时间明显提前、RI 上升更加平缓,这些结果表明

OVA 致敏+烟熏组有更好的咳嗽敏感性且更加符合

咳嗽变异型哮喘气道高反应性较典型哮喘略低这

一重要特征。
在此前的研究中,高明等[9] 研究人员已为卵清

蛋白致敏联合烟熏建立咳嗽变异型哮喘豚鼠模型

打下良好的基础,值得我辈借鉴。 但此模型在低浓

度乙酰甲胆碱激发时 RI 值明显增加,高浓度时 RI
值不增反降,与 Saito 等[25] 的研究结果有一定的差

异,而在本次实验中,CVA 豚鼠模型取得了较好的

RI 表现,即小剂量乙酰甲胆碱激发时 RI 上升较少,
而增大乙酰甲胆碱激发量时 RI 显著上升。 OVA 致

敏豚鼠模型是最经典的动物哮喘模型,但因豚鼠个

体差异较大,经常出现受试动物过度反应死亡影响

实验结果[26]。 Jiao 等[8] 提出以免疫抑制剂联合

OVA 来避免这种过度反应现象,由此看出对于 OVA
的过度反应是 OVA 致敏豚鼠模型普遍难题。 而适

量减低 OVA 浓度似乎可以在一定程度上减轻这种

过度反应现象。 由此我们推测此次 CVA 豚鼠模型

取得较好的 RI 表现,可能与本实验组在预实验中排

除了 2. 0% ~ 10. 0% OVA 致敏浓度,选择以 0. 2%
OVA 溶液腹腔注射、以 1. 0% OVA 溶液雾化攻击密

切相关。
本研究结果显示:OVA 致敏联合烟熏的咳嗽变

异型哮喘豚鼠模型在咳嗽反应、肺功能测定、肺组

织病理学三方面均符合咳嗽变异型哮喘特征。 同

时,相较于单纯使用 OVA 致敏,OVA 致敏联合烟熏

造模在咳嗽反应、气道高反应性方面表现更好,更
符合咳嗽变异性哮喘的临床特点。 一方面在特定

实验条件下,降低 OVA 致敏浓度是本模型成功与否

的关键,由于在既往文献中对于致敏 OVA 的厂家、
货号、纯度等信息不够重视,为复制模型造成了一

定困难,故在先导实验中确定固定厂家、固定货号、
固定纯度的 OVA 最适当的致敏浓度是重中之重。
另一方面,烟熏提高咳嗽敏感性也是造模成功的重

要因素,但为何 OVA 致敏在联合烟熏后气道阻力不

升反降,是否烟熏对气道阻力有一定的积极影响这

一问题仍待后续研究[27]。
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