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膀胱过度活动综合征 （overactive bladder，OAB） 

是儿童最常见的下尿路症状综合征，以尿急为主要

特征，通常伴有尿频和夜尿症状，伴或不伴急迫性

尿失禁，无尿路感染或其他明确的病理改变［1］。我

国5~14岁儿童OAB总体患病率为9.01%，低于西方国

家［2］。OAB病因尚不清楚，可能由多种潜在的病理

生理机制引起，包括肌源性或神经源性逼尿肌过度

活动、尿路上皮/尿路上皮下层炎症或致敏，以及膀胱
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摘要  目的 评价儿童膀胱过度活动综合征 （OAB） 与过敏的相关性。方法 回顾性分析2020年1月至2022年1月于中国医科大

学附属盛京医院小儿肾脏风湿科门诊诊断为OAB的663例儿童患者的临床特点，采用logistic回归分析儿童OAB的危险因素，评

价抗组胺药物治疗儿童OAB的效果。收集部分OAB患儿血液及尿液标本，分析其中缓激肽和P物质水平。结果 湿疹史、荨麻疹

史、皮肤瘙痒史、蚊虫叮咬史、过敏性鼻炎史、过敏性咳嗽 （含哮喘）史、食物过敏史、便秘史、血总IgE水平是儿童OAB的危险因素 

（P < 0.05）。抗组胺药物治疗儿童OAB的有效率为95.5%，未发生不良反应，提示抗组胺治疗对儿童OAB的疗效及安全性良好，抗

组胺治疗无效组OAB儿童合并荨麻疹的比例更高 （P < 0.05）。抗组胺治疗有效组OAB患儿血总IgE水平高于无效组 （P < 0.05）。此

外，OAB患儿尿液中缓激肽水平较正常儿童明显升高 （P < 0.05），P物质水平未见明显升高 （P > 0.05）。结论 儿童OAB与过敏状态

有关，既往呼吸道、消化道和皮肤过敏以及血总IgE水平升高是儿童OAB的危险因素。抗组胺药物治疗儿童OAB安全有效。尿液中缓

激肽与儿童OAB发病相关。
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Abstract  Objective To assess the clinical correlation between overactive bladder （OAB） and allergies in children. Methods The 

clinical characteristics of 663 children diagnosed with OAB in outpatient clinics between January 2020 and January 2022 were retro-
spectively analyzed，and logistic regression was used to analyze the risk factors for OAB and evaluate the effect of antihistamine drugs on 

OAB. Blood and urine samples of some children with OAB were collected to analyze the expression levels of bradykinin and substance P. 

Results A history of eczema，urticaria，pruritus，mosquito bites，allergic rhinitis，allergic cough with asthma，food allergies，constipation，

and total blood IgE levels were risk factors for OAB in children （P < 0.05） . The efficacy rate of antihistamine treatment in children with 

OAB was 95.5%，and no adverse reactions were observed，indicating that the efficacy and safety of OAB in children receiving antihista-
mine treatment were good，and the proportion of children with OAB and urticaria in the antihistamine treatment group was higher （P < 

0.05） . The total blood IgE levels in children with OAB in the effective group of antihistamine treatment were higher than those in 

the ineffective group （P < 0.05）. In addition，the expression level of bradykinin in the urine of children with OAB was significantly higher 

than in healthy children （P < 0.05），while the level of substance P was not significantly increased （P > 0.05） . Conclusion OAB in chil-
dren are related to their allergic status，children’s previous respiratory，digestive tract，and skin allergies，and significantly elevated blood 

IgE levels are risk factors for OAB in children. Antihistamine treatment of OAB in children is safe and effective. OAB in children may be 

related to urine bradykinin.
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传入信号异常，此外，代谢综合征、情感障碍、性激素

缺乏、尿微生物群、胃肠功能也参与OAB的发病［3-5］。

缓激肽 （bradykinin，BK） 及P物质 （substance P，SP） 可

作为炎症及过敏介质参与皮肤和消化道过敏反应。

近年来，临床工作中发现部分OAB患儿合并过敏症

状，经抗组胺治疗后症状明显好转。因此，本研究拟

分析儿童OAB的危险因素，评价行为治疗无效儿童

OAB抗组胺治疗效果，同时，检测OAB患儿血液及尿

液中BK和SP的表达水平，探讨儿童OAB与过敏的关

系，旨在为儿童OAB发病机制和治疗提供新的思路

和方法。

1 材料与方法

1.1 研究对象

选择2020年1月至2022年1月于中国医科大学

附属盛京医院小儿肾脏风湿科门诊诊断为OAB的患

儿作为OAB组。纳入标准：符合国际儿童尿控协会定

义的OAB诊断标准 （依赖于OABSS评分标准，尿急得

分≥2分，且总分≥3分）。排除标准：泌尿系统感染、

结石、肿瘤、糖尿病、尿崩症等器质性疾病，合并其

他系统疾病及口服其他药物史。选择我院发育儿科

门诊无OAB的同期健康体检儿童作为对照组。本研

究获得中国医科大学附属盛京医院医学伦理委员

会批准 （2021PS581K）。所有研究对象家属签署知

情同意书。

1.2 方法　

1.2.1 一般资料收集：包括性别、年龄、湿疹史、荨

麻疹史、皮肤瘙痒史、蚊虫叮咬史、过敏性鼻炎史、

过敏性咳嗽 （含哮喘） 史、食物过敏史、便秘史。所有

OAB患儿均行血常规、血IgE测定、尿常规、肾功能检

查，泌尿系统超声检查。

1.2.2 治疗及疗效评估：对OAB患儿及其家属给予

家庭教育、液体摄入管理、定时排尿及便秘管理等

行为干预治疗。对于无改善患儿，继续行为干预的同

时，给予地氯雷他定或左西替利嗪口服抗组胺治疗，

口服剂量遵照说明书。所有患儿记录排尿日记，治疗

后2周随访。患儿在接受抗组胺治疗前后进行OABSS

评分，并根据治疗后OABSS评分有无改善进行分组。

1.2.3 BK和SP检测：收集部分OAB组患儿及对照组

健康儿童的血液及尿液。应用酶联免疫吸附实验测

定血液及尿液中BK和SP的浓度。尿液结果用同一标

本的肌酐 （creatinine，Cr） 值标准化，以消除尿液浓

度对BK和SP浓度的影响。BK和SP检测操作步骤严

格按照操作说明书进行。

1.3 统计学分析　

采用SPSS 23.0软件进行统计学分析。符合正态

分布的计量资料采用x-±s表示，2组间比较用t检验；

不符合正态分布的连续计量资料采用M （P25~P75） 表

示，2组间比较用Mann-Whitney U检验；计数资料采

用百分比 （%） 表示，组间比较用χ2检验或Fisher’s

精确概率法。对单因素分析结果有意义的自变量进

一步行二元logistic回归分析。P < 0.05为差异有统

计学意义。

2 结果

2.1 一般情况　

本研究OAB组共纳入OAB病例663例，其中男

344例，女319例，平均年龄 （5.45±2.21） 岁；对照组

共 纳 入 健 康 体 检 儿 童406例，其 中 男231例，女175

例，平均年龄 （5.81±3.31） 岁。2组性别构成和年龄

比较，差异无统计学意义 （P > 0.05），具有可比性。

2.2 儿童OAB的危险因素

2.2.1 单因素分析：结果显示，2组湿疹史、荨麻疹

史、皮肤瘙痒史、蚊虫叮咬史、过敏性鼻炎史、过敏

性咳嗽 （含哮喘） 史、食物过敏史、便秘史、血总IgE

水平比较，差异有统计学意义 （P < 0.05），见表1。

2.2.2 二元logistic回归分析：将上述单因素分析有

统计学意义的影响因素纳入二元logistic回归模型。

结 果 显 示，湿 疹 史 （OR = 8.820）、荨 麻 疹 史 （OR = 

3.483）、皮肤瘙痒史 （OR = 4.610）、蚊虫叮咬史 （OR = 

3.677）、过敏性鼻炎史 （OR = 2.406）、过敏性咳嗽 （含

哮喘） 史 （OR = 2.713）、食物过敏史 （OR = 2.226）、便

秘史 （OR = 2.439）、血总IgE水平 （OR = 1.032） 是儿

童OAB的危险因素。见表2。

2.3 　抗组胺治疗效果

2.3.1　抗组胺治疗前后OABSS评分结果：663例OAB

患儿首诊时均给予行为干预治疗2周，其中198例患

儿OAB症状得到控制。其余465例无改善患儿 （包括

轻度OAB 76例，中度OAB 314例，重度OAB 75例） 接

受了抗组胺药物治疗，其中444例治疗后2周随访

时症状好转 （有效率95.5%）。接受抗组胺治疗前后

OABSS评分比较见表3。所有患儿未见不良反应。
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表2  OAB危险因素二元logistic回归分析

Tab.2  Binary logistic regression analysis of OAB risk factors

Variable B Wald P Exp （B） 
95%CI

Lower limit value Higher limit value

Eczema 2.117 103.291 <0.001 8.820 5.796 13.422

Urticaria 1.248 14.937 <0.001 3.483 1.850 6.558

Pruritus 1.528 41.164 <0.001 4.610 2.890 7.353

Mosquito bites 1.302 14.658 <0.001 3.677 1.888 7.161

Allergic rhinitis 0.878 5.751   0.016 2.406 1.174 4.930

Allergic cough with asthma 0.998 7.998   0.005 2.713 1.358 5.417

Food allergy 0.818 6.787   0.009 2.226 1.225 4.192

Constipation 0.891 5.869   0.015 2.439 1.186 5.016

Total blood IgE level 0.032 67.937 <0.001 1.032 1.025 1.040

表3  抗组胺治疗前后OABSS评分

Tab.3  Comparison of OABSS score before and after antihistamine treatment

Group Before treatment After treatment t P

Mild OAB   4.25±0.64 0.25±0.84 33.248 <0.001

Moderate OAB   7.82±1.93 0.61±1.90 54.277 <0.001

Severe OAB 12.37±0.78 0.75±2.34 40.844 <0.001

表1  OAB危险因素单因素分析

Tab.1  Univariate analysis of OAB risk factors 

Factor OAB group （n = 663） Control group （n = 406） χ2/Z P

Eczema ［n （%） ］ 436 （65.8） 46 （11.3） 301.325 <0.001

Urticaria ［n （%） ］ 152 （22.9） 22 （5.4） 47.848 <0.001

Pruritus ［n （%） ］ 336 （50.7） 40 （9.9） 184.069 <0.001

Mosquito bites ［n （%） ］ 164 （24.7） 18 （4.4） 73.470 <0.001

Allergic rhinitis ［n （%） ］ 148 （36.5） 16 （3.9） 74.210 <0.001

Allergic cough with asthma ［n （%） ］ 132 （19.9） 17 （4.2） 51.889 <0.001

Food allergy ［n （%） ］ 154 （23.2） 24 （5.9） 54.405 <0.001

Constipation ［n （%） ］   74 （11.2） 19 （4.6） 13.318 <0.001

Total blood IgE level （IU/mL） 55.61 （22.610-138.500） 16.35 （9.868-25.963） -16.007 <0.001
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2.3.2　抗组胺治疗效果影响因素分析：根据治疗后

OABSS评分有无改善 （治疗前后OABSS评分差值≥3

为有改善［6］），将接受抗组胺治疗的OAB患儿分为治

疗有效组和无效组。2组年龄、性别及是否有湿疹、

皮肤瘙痒、蚊虫叮咬过敏、过敏性鼻炎、过敏性咳嗽 

（含哮喘）、食物过敏、便秘比较，均无统计学差异 （P > 

0.05）。抗组胺治疗无效组合并荨麻疹的比例高于

有效组，差异有统计学意义 （P < 0.05）。抗组胺治疗

有效组血总IgE水平高于无效组，差异有统计学意义 

（P < 0.05）。见表4。

2.4　OAB患儿血液和尿液中BK和SP水平

收集19例OAB患儿 （OAB组） 及10例同期体检

健康儿童 （对照组） 的血液及尿液，比较2组血液及

尿液中BK及SP水平。结果显示，OAB患儿尿BK水平

明显高于健康儿童，差异有统计学意义 （P < 0.05）。

OAB患儿血BK和SP及尿SP较健康儿童也有升高趋

势，但差异无统计学意义。见表5。
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表5  OAB患儿与健康儿童血、尿BK和SP水平比较

Tab.5  Comparison of BK and SP levels in blood and urine of OAB and healthy children

Item OAB group Control group t/Z P

Blood BK （ng/mL） 3 262.637（2 062.118-5 515.468） 3 910.349（2 047.789-5 446.862） 97 0.946 

Blood SP （pg/mL） 437.49±268.900 448.15±251.188 -0.100 0.921 

Urine BK （ng/mL） 0.351（0.127-0.963） 0.104（0.075-0.174） 142 0.031 

Urine SP （pg/mL） 0.002（0.000-0.030） 0.043（0.010-0.063） 53.5 0.056 

3　讨论

OAB作为儿童常见病，病因尚未明确。膀胱逼

尿肌、尿路上皮/尿路上皮下层、尿道和控制膀胱功

能的中枢在膀胱传入通路的不同水平共同参与OAB

的发病［3］。尿道黏膜及膀胱传入神经对生理刺激的

敏感性增加是OAB发病机制的关键组成部分，OAB

患者更能感知膀胱充盈、排尿冲动及疼痛，故OAB

具有过敏性疾病的特征［7］。临床上发现，日间尿频

及OAB儿童更容易合并湿疹、荨麻疹、皮肤瘙痒、蚊

虫叮咬过敏、过敏性鼻炎、过敏性咳嗽 （含哮喘） 及

食物过敏等特应性症状，且通常伴有血总IgE水平的

升高［8-9］。SOYER等［10］也发现哮喘儿童尿频、尿急

发生率较高。本研究结果显示，湿疹史、荨麻疹史、

皮肤瘙痒史、蚊虫叮咬史、过敏性鼻炎史、过敏性咳

嗽 （含哮喘） 史、食物过敏史、便秘史、血总IgE水平是

儿童OAB的危险因素，提示儿童OAB与过敏相关，同

时也支持OAB与肠道功能性疾病相关便秘高共病发

生，其机制可能涉及盆腔器官交叉致敏，即一种盆

腔器官的感觉过敏通过共享的神经通路触发另一

种盆腔器官的神经源性炎症和致敏［11］。

GRUNDY等［12］首次证实组胺可通过组胺H1受

体 （histamine H1 receptor，HRH1）、瞬时受体电位香

草酸 1型 （transient receptor potential vanilloid-1，TRPV1） 的

介导，诱导产生膀胱扩张的外周和中枢超敏反应。

组胺通过与HRH1和TRPV1 的相互作用增强膀胱传

入纤维对膀胱扩张的敏感性，这种超敏反应转化为

增加的脊髓感觉输入和激活，促进更频繁的排尿反

射，从而导致膀胱感觉过度。左西替利嗪和地氯雷

他定作为HRH1拮抗剂，选择性拮抗HRH1，从而发

挥对OAB的治疗作用。本研究中，抗组胺药物治疗儿

童OAB的有效率为95.5%，未见不良反应出现，提示

抗组胺治疗儿童OAB的疗效及安全性良好，进一步

支持儿童OAB与过敏相关。本研究还发现，抗组胺治

疗效果与OAB患儿的年龄、性别无关，抗组胺治疗无

效OAB儿童合并荨麻疹的比例更高，抗组胺治疗有

效OAB儿童血总IgE水平高于无效组。

BK是一种广泛分布于肾脏、胰腺和中枢神经系
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表4  抗组胺治疗有效组与无效组单因素比较分析

Tab.4  Univariate analysis between effective and ineffective antihistamine treatment groups

Chinical feature Treatment effective group （n = 444） Treatment ineffective group （n = 21） χ2/t/Z P

OABSS before treatment 7.96±2.599 7.81±2.442 0.263 0.793

Age （year） 5.30±2.062 5.98±2.914 -1.062 0.300

Sex （male/female） 230/214 11/10 0.003 0.959

Eczema （yes/no） 321/123 16/5 0.152 0.696

Urticaria （yes/no） 103/341 10/11 6.501 0.011

Pruritus （yes/no） 251/193 12/9 0.003 0.956

Mosquito bites （yes/no） 115/329 6/15 0.074 0.785

Allergic rhinitis （yes/no） 117/327 4/17 0.556 0.456

Allergic cough with asthma （yes/no） 101/343 5/16 0.013 0.910

Food allergy （yes/no） 120/324 4/17 0.653 0.419

Constipation （yes/no） 44/400 2/19 0.003 0.954

Total blood IgE level （IU/mL） 55.61 （22.610-138.500） 16.35 （9.866-25.963） -2.907 0.004
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统等的生物活性肽，可释放至血液中，参与心血管、

肾脏、凝血等正常生理过程；另外，BK在疼痛、炎症、

高血压、血管通透性改变、肿瘤及过敏等诸多病理

过程中也起着非常重要的作用。BK作为一种尿路

上皮调节剂，通过调节包括乙酰胆碱、三磷酸腺苷 

（adenosine triphosphate，ATP）、一氧化氮、神经源性生

长因子 （neurogenic growth factor，NGF） 在内的尿路上

皮源性介质的释放，允许尿路上皮对化学和机械刺

激产生反应［13］。在小鼠动物模型中，外源性BK作用

于正常膀胱上皮b2受体及炎症性膀胱上皮b1和b2

受体，以浓度依赖的方式促进细胞内钙离子内流，

导致上皮细胞释放ATP增加，增加释放的ATP以旁

分泌的方式作用于邻近传入神经纤维上的P2X2/3

受体，致敏膀胱传入神经纤维，引起膀胱的神经源

性炎症［4］。在人类尿路上皮表型中，一方面，BK可

通过激活磷脂酶C介导的尿路上皮细胞内钙离子内

流，增加膀胱扩张诱导的尿路上皮ATP释放，从而

引起膀胱神经源性炎症；另一方面，BK可通过蛋白

激酶C介导的丝裂原活化蛋白激酶 （mitogen-activa-

ted protein kinase，MAPK）、细胞外调节蛋白激酶1/2 

（extracellular signal regulated kinase 1/2，ERK1/2） 激活，

促进尿路上皮细胞NGF的自发释放，NGF可增强尿

路上皮细胞TRPV1的转录表达，TRPV1通过直接刺

激传入神经纤维或通过尿路上皮与感觉纤维的相

互作用调节膀胱收缩的频率，引起逼尿肌过度活

动，从而导致OAB的发生［14］。激肽受体拮抗剂的应

用可改善激肽引起的泌尿系统症状，支持BK对膀胱

的病理作用［15-16］。

SP属于广泛分布于哺乳动物中枢和外周传入

神经系统的神经肽家族，通过激活3种不同类型的

受 体NK1、NK2和NK3产 生 其 生 物 作 用，支 配 平 滑

肌、黏膜下层和内脏器官的血管［5］。SP是有害刺激

下感觉神经元释放的主要神经肽，在投射到盆腔器

官的初级感觉神经元中合成［17］。分布于膀胱传入神

经的SP通过与NK1受体的相互作用增强排尿反射，

增加细胞黏附分子1型介导的炎症细胞黏附和浸润

产生的活性氧，影响毒蕈碱受体介导的逼尿肌收

缩，从而导致OAB ［5，18］。

研究发现，BK和SP与某些过敏性疾病的发病

相关。BK可介导非IgE过敏途径，即通过调节肥大

细胞和嗜碱性粒细胞的激活，引起血管扩张和血管

通透性增加，从而引起皮肤的荨麻疹及其他部位的

血管神经性水肿［19-20］。室尘过敏原可直接激活感觉

神经元释放SP，SP通过mass相关的G蛋白偶联受体

（mass-related G protein coupled receptors，MRGPR） B2

诱导肥大细胞脱颗粒，引发特应性皮炎患者2型皮

肤炎症［20］。在哮喘患者中，监测到肺肥大细胞和血

清中MRGPRX2表达的上调，SP和血红蛋白激酶-1 

可通过MRGPRX2引起肥大细胞脱颗粒，参与哮喘

的发病［21］。此外，前期研究［22］发现，组胺通过 HRH1

介导的TRPV1在肠道和膀胱中的致敏作用可能是肠

易激惹综合征和OAB相似的病理生理机制，TRPV1

表达感觉神经元增加释放的SP使表达感觉神经元

敏化，导致肠道炎症和膀胱敏感。由此可见，BK和SP

与皮肤、气道和肠道过敏相关，两者关联的致敏途

径在尿道和膀胱的作用尚不明确。本研究结果证实

了OAB患儿尿液中BK水平升高，支持尿液中BK与

儿童OAB发病的相关性。

综上所述，本研究表明，湿疹史、荨麻疹史、皮

肤瘙痒史、蚊虫叮咬史、过敏性鼻炎史、过敏性咳嗽 

（含哮喘）史、食物过敏史、便秘史、血总IgE水平是儿

童OAB的危险因素。抗组胺治疗对不同程度的儿童

OAB均有效，且未见不良反应发生，抗组胺治疗效果

与OAB儿童的年龄、性别无关，抗组胺治疗无效组

OAB儿童合并荨麻疹的比例更高，抗组胺治疗有效

组OAB患儿血总IgE水平高于无效组。抗组胺药物在

儿童OAB中应用安全有效，为临床诊疗OAB提供了

新方法。此外，本研究证明，OAB儿童患者尿液中BK

水平升高，支持尿液中BK与儿童OAB发病的相关

性，即BK通过相关病理机制和可能存在的潜在过敏

途径导致儿童OAB的发生，进一步验证了儿童OAB

与过敏相关。
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