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强化药物方案对COPD患者肺功能及炎症因子的影响
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  摘 要:目的 研究强化药物方案对慢性阻塞性肺疾病(COPD)患者肺功能和血清炎症因子水平的影响。
方法 选择2017年1月至2018年9月该院收治的80例COPD患者为研究对象,按照随机数字表法分为对照

组和观察组,每组40例。对照组给予布地奈德福莫特罗吸入剂治疗,观察组加用噻托溴铵吸入剂(强化药物方

案)治疗。比较两组患者的肺功能、血气指标、血清炎症因子水平、6
 

min步行试验(6MWT)结果等。结果 治

疗后,观察组的第1秒用力呼气容积、用力肺活量和深吸气量明显高于对照组,氧分压和血氧饱和度高于对照

组,二氧化碳分压低于对照组,血清C反应蛋白、白细胞介素-6和肿瘤坏死因子-α水平低于对照组,差异均有统

计学意义(P<0.05)。治疗前两组患者的6MWT结果、COPD评估测试问卷(CAT)及改良的英国医学研究委

员会呼吸困难量表(mMRC)评分相近(P>0.05),治疗后观察组的CAT和 mMRC得分低于对照组,6MWT
结果优于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。结论 布地奈德福莫特罗联合噻托溴铵可以明显改善

COPD患者的肺功能和血气指标,提高运动耐力和生活质量,降低血清炎症因子水平,值得在临床推广应用。
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Abstract:Objective To

 

study
 

the
 

effect
 

of
 

intensive
 

drug
 

regimen
 

on
 

pulmonary
 

function
 

and
 

inflamma-
tory

 

factors
 

in
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease
 

(COPD)
 

patients.Methods A
 

total
 

of
 

80
 

COPD
 

patients
 

who
 

treated
 

in
 

Shanghai
 

First
 

People's
 

Hospital
 

Baoshan
 

Branch
 

from
 

January
 

2017
 

to
 

September
 

2018
 

were
 

randomly
 

divided
 

into
 

control
 

group
 

(n=40)
 

and
 

observation
 

group
 

(n=40).Patients
 

in
 

control
 

group
 

were
 

treated
 

with
 

budesonide
 

formotello,while
 

patients
 

in
 

observation
 

group
 

were
 

treated
 

with
 

tiotropium
 

bromide
 

(intensive
 

drug
 

regimen)
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

the
 

control
 

group.The
 

lung
 

function,blood
 

gas
 

index,serum
 

inflam-
matory

 

factor
 

level
 

and
 

6MWT
 

result
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Results After
 

accepting
 

treat-
ment,compared

 

with
 

the
 

indicators
 

of
 

control
 

group,the
 

levels
 

of
 

FEV1,FVC
 

and
 

IC
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

higher,the
 

levels
 

of
 

PaCO2 and
 

SO2 in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

also
 

higher,and
 

PaCO2 was
 

lower,the
 

levels
 

of
 

CRP,IL-6
 

and
 

TNF-α
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

lower
 

(P<0.05).Before
 

treatment,the
 

result
 

of
 

6MWT,CAT
 

and
 

mMRC
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

similar
 

(P>0.05),the
 

scores
 

of
 

CAT
 

and
 

mMRC
 

in
 

the
 

ob-
servation

 

group
 

were
 

lower
 

and
 

the
 

result
 

of
 

6MWT
 

was
 

higher
 

after
 

accepting
 

treatment
 

compared
 

with
 

those
 

of
 

control
 

group
 

(P<0.05).Conclusion Budesonide
 

formotello
 

combined
 

with
 

tiotropium
 

bromide
 

could
 

sig-
nificantly

 

improve
 

the
 

pulmonary
 

function
 

and
 

blood
 

gas
 

index
 

of
 

COPD
 

patients,improve
 

exercise
 

endurance
 

and
 

quality
 

of
 

life,reduce
 

the
 

level
 

of
 

serum
 

inflammatory
 

factors,which
 

is
 

worthy
 

of
 

clinical
 

application.
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  慢性阻塞性肺疾病(COPD)的临床症状主要为呼

吸困难、咳嗽、运动耐力下降等,是一种慢性渐进性疾

病,主要特征为气流受限和慢性炎症。COPD具有反

复发作、高发病率、高病死率的特点,可进展为肺源性

心脏病、呼吸衰竭等[1-2]。吸入型糖皮质激素和支气

管扩张剂具有舒张支气管,改善通气的作用,在稳定

期COPD患者的临床治疗中具有重要作用[3]。布地

奈德福莫特罗吸入剂为布地奈德和富马酸福莫特罗

组成的复方制剂,具有扩张支气管、抗炎的作用;噻托

溴铵是抗胆碱能药物,具有扩张支气管的作用[4-6]。
本研究分析了布地奈德福莫特罗联合噻托溴铵(强化

药物方案)对COPD患者的影响,现报道如下。
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1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2017年1月至2018年9月本

院收治的80例COPD患者为研究对象。纳入标准:
(1)符合稳定期COPD的诊断标准[7],且评估为C组

或D组;(2)1个月内未应用激素或β2 受体激动剂治

疗;(3)年龄≥18岁;(4)对试验药物无过敏史;(5)对
本研究知情同意。排除标准:(1)合并免疫系统疾病,
或3个月内使用过免疫调节剂;(2)合并肺部肿瘤、肺
结核、肺脓肿等其他肺部疾病;(3)妊娠期、哺乳期女

性;(4)存在精神疾病;(5)合并心脏、肝脏、肾脏、血
液、内分泌等严重原发性疾病;(6)正处于COPD急性

发作期。80例患者按照随机数字表法分为对照组

(n=40)和观察组(n=40),对照组中男24例,女16
例,平均年龄(65.93±5.46)岁,平均病程(7.14±
1.82)年;观 察 组 中 男25例,女15例,平 均 年 龄

(65.84±5.53)岁,平均病程(7.22±1.78)年。两组患

者的一般资料比较,差异无统计学意义(P>0.05),具
有可比性。
1.2 方法 对照组患者给予布地奈德福莫特罗吸入

剂(规格:每吸含布地奈德160
 

μg和富马酸福莫特罗

4.5
 

μg;批准文号:H20140458
 

;生产企业:AstraZene-
ca

 

AB)吸入治疗,每次1吸,每日2次。观察组患者

应用强化药物方案治疗,在对照组患者治疗的基础上

加用噻托溴铵吸入剂(规格:18
 

μg;批准文号:国药准

字H20060454;生产企业:正大天晴药业集团股份有

限公司)吸入治疗,每次18
 

μg,每日1次。两组患者

均连续治疗12周。
1.3 观察指标 (1)采用肺功能检测仪检测患者的

第1秒用力呼气容积(FEV1)、用力肺活量(FVC)和
深吸气量(IC)。(2)采用血气分析仪检测患者的氧分

压(PaO2)、二 氧 化 碳 分 压(PaCO2)和 血 氧 饱 和 度

(SaO2)等血气指标。(3)采用ELISA法检测患者的血

清C反应蛋白(CRP)、白细胞介素(IL)-6和肿瘤坏死因

子-α(TNF-α)水平。(4)6
 

min步行试验(6MWT):患者

尽可能快地在无障碍物的平地上行走,记录6
 

min内

行走距离。采用改良的英国医学研究委员会呼吸困

难量表(mMRC)进行呼吸困难程度评价,得分为0~4
分,分数越高表示患者呼吸困难越严重。采用COPD
评估测试问卷(CAT)评价患者的病情严重程度,得分

为0~40分,分数越高表示患者的病情越重。
1.4 统计学处理 采用SPSS21.0统计软件进行数

据处理及统计分析。计量资料以x±s表示,组间比

较采用独立样本t检验,组内比较采用配对样本t检

验。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组肺功能指标比较 两组治疗前的FEV1、
FVC和IC比较,差异无统计学意义(P>0.05);两组

治疗后的FEV1、FVC和IC均明显高于治疗前,差异

有统计学意义(P<0.05);治疗后,观察组的FEV1、
FVC和IC明显高于对照组,差异有统计学意义(P<
0.05)。见表1。

表1  两组肺功能指标比较(x±s,L)

组别 n 时间 FEV1 FVC IC

对照组 40 治疗前 1.24±0.22 2.01±0.33 1.28±0.14

治疗后 1.48±0.29* 2.53±0.39* 1.52±0.25*

观察组 40 治疗前 1.22±0.21 2.02±0.34 1.29±0.12

治疗后 1.83±0.35*# 2.78±0.43*# 1.72±0.31*#

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与对照组治疗后比较,#P<
0.05。

2.2 两组血气指标比较 两组治疗前的 PaO2、
PaCO2、SO2 比较,差异无统计学意义(P>0.05);两
组治疗后的PaO2 和SO2 高于治疗前,PaCO2 低于治

疗前,差异有统计学意义(P<0.05);治疗后,观察组

的PaO2 和SO2 高于对照组,PaCO2 低于对照组,差
异有统计学意义(P<0.05)。见表2。

表2  两组血气指标比较(x±s)

组别 n 时间 PaO2(mm
 

Hg) PaCO2(mm
 

Hg) SO2(%)

对照组 40 治疗前 63.82±6.64 47.91±5.75 86.59±2.14

治疗后 69.85±7.13* 44.49±4.27* 92.48±2.86*

观察组 40 治疗前 63.86±6.59 47.95±5.73 86.63±2.12

治疗后 74.02±7.92*# 40.81±3.62*# 96.51±3.47*#

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与对照组治疗后比较,#P<
0.05。

2.3 两组血清炎症因子水平比较 两组治疗前的

CRP、IL-6和 TNF-α水平比较,差异无统计学意义

(P>0.05);
 

两组治疗后的CRP、IL-6和TNF-α水平

明显低于治疗前,差异有统计学意义(P<0.05);治疗

后,观察组的CRP、IL-6和TNF-α水平低于对照组,
差异有统计学意义(P<0.05)。见表3。

表3  两组血清炎症因子水平比较(x±s)

组别 n 时间 CRP(mg/L) IL-6(ng/L) TNF-α(ng/L)

对照组 40 治疗前 5.13±2.05 49.17±14.29 39.16±7.39

治疗后 4.26±1.64* 17.35±4.02* 16.38±3.95*

观察组 40 治疗前 5.15±2.04 49.21±14.26 39.19±7.35

治疗后 3.21±1.26*#10.23±2.14*#10.05±2.08*#

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与对照组治疗后比较,#P<
0.05。

2.4 两组6MWT、CAT和 mMRC结果比较 两组

治疗前的6MWT、CAT和 mMRC结果比较,差异无

统计学意义(P>0.05);
 

两组治疗后的6MWT结果

明显优于治疗前,CAT和 mMRC得分明显低于治疗

前,差异有统计学意义(P<0.05);治疗后,观察组的

6MWT结果优于对照组,CAT和mMRC得分低于对

照组,差异有统计学意义(P<0.05)。见表4。
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表4  两组6MWT、CAT和 mMRC结果比较(x±s)

组别 n 时间 6MWT(m) CAT(分) mMRC(分)

对照组 40 治疗前 274.17±19.83 22.36±3.62 2.59±0.48

治疗后 327.92±26.14* 17.15±3.04* 2.13±0.35*

观察组 40 治疗前 275.73±20.01 22.41±3.57 2.62±0.46

治疗后 362.54±31.27*# 14.48±2.73*# 1.67±0.28*#

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与对照组治疗后比较,#P<
0.05。

3 讨  论

随着我国人口老龄化社会的推进和居住环境的

改变,COPD的发病率呈上升的趋势。稳定期COPD
患者的临床症状虽有很大程度的缓解,但是COPD呈

进行性发展,而且具有反复发作的特点,因此,会造成

患者肺功能受损,可能导致呼吸衰竭、肺源性心脏病

等并发症,威胁患者的生命健康[8]。
本研究中,治疗后观察组的CRP、IL-6和TNF-α

水平低于对照组(P<0.05),表明布地奈德福莫特罗

联合噻托溴铵可以明显降低COPD患者的血清炎症

因子水平。COPD的发病机制尚不明确,目前普遍认

为慢性炎症是其主要发病机制,气道被巨噬细胞、中
性粒细胞、淋巴细胞等炎症细胞浸润,炎症细胞会促

进炎性反应的级联放大,产生TNF-α、IL-8等细胞趋

化因子,而炎症因子又会促进气道炎症的发展[9]。
CRP为炎症因子介导的时相蛋白,在炎症的早期作出

强烈而快速的应答;TNF-α是炎性反应和免疫反应的

重要介质,能够激活中性粒细胞,促进前列腺素、白三

烯、IL-8等合成释放,在启动炎性反应、组织纤维化和

血管生成等方面起到了重要作用,引起气道炎症和气

道高反应性;IL-6主要由活化单核细胞和巨噬细胞产

生,具有促炎作用,可引起免疫性组织病理损伤。血

清炎症因子水平可作为反映COPD患者病情严重程

度的指标,为监测患者病情、判断预后提供依据[10-11]。
治疗后,观察组的FEV1、FVC和IC也高于对照

组,PaO2 和 SO2 高于对照组,PaCO2 低于对照组

(P<0.05),表明布地奈德福莫特罗联合噻托溴铵可

以明显改善COPD患者的肺功能和血气指标。治疗

前两 组 患 者 的6MWT、CAT 和 mMRC 结 果 相 近

(P>0.05),治疗后观察组的6MWT结果优于对照

组,CAT和mMRC得分低于对照组(P<0.05),表明

布 地 奈 德 福 莫 特 罗 联 合 噻 托 溴 铵 可 以 明 显 提 高

COPD患者的运动耐力和生活质量。福莫特罗是一

种选择性长效β2 受体激动药物,对β2 受体有较高的

选择性,可以提高环腺苷酸水平,降低细胞内钙离子

含量,有效扩张支气管平滑肌,改善患者的气流受限

状态,且持续时间较长[12-13]。布地奈德属于糖皮质激

素,具有局部抗炎作用,可以抑制炎症细胞的活化和

炎症细胞因子的生成,减轻支气管的收缩反应,改善

气道的高反应性[14-15]。长效β2 受体激动剂和吸入型

糖皮质激素联合应用可以有效改善COPD患者的肺

功能,布地奈德可以促进肺组织细胞膜上β2 受体转录

和呼吸道黏膜上β2 受体蛋白合成,增加
 

β2 受体的敏

感性;而福莫特罗可促进细胞质中激素受体向细胞核

移位,从而提高布地奈德的抗炎作用,二者合用具有

增效作用[16]。噻托溴铵是长效特异抗胆碱能药物,能
够与 支 气 管 平 滑 肌 上 的 M3 受 体 结 合,扩 张 支 气

管[17-18]。而且噻托溴铵对 M3 受体解离时间长达30
 

h,有效时间较长,可以保持24
 

h气道开放,明显改善

早、晚峰值呼气流速,避免气道局部出现塌陷及开放,
减轻气道炎性反应[19-20]。

综上所述,布地奈德福莫特罗联合噻托溴铵可以

明显改善COPD患者的肺功能和血气指标,提高运动

耐力和生活质量,降低血清炎症因子水平,值得在临

床推广应用。
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认为AdV发病率无明显季节性变化,这可能与研究

地区特殊的气候环境相关。
综上所述,本研究分析了揭阳地区腹泻婴幼儿

RV、AdV的感染情况和流行现状,在流行季节常规对

高危人群进行 RV、AdV 抗原检测,可有效地避免

RV、AdV感染的漏诊、误诊,防止抗菌药物的滥用;对
RV、AdV感染的婴幼儿采取必要的隔离措施,可有效

地防止RV、AdV的暴发流行;同时本地区应做好RV
疫苗的推广接种工作,可有效地防止RV的感染。
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