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氨溴索对慢性阻塞性肺疾病急性加重期患者血清炎症因子的影响
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摘要 目的：系统评价氨溴索注射液对慢性阻塞性肺疾病急性加重期（AECOPD）的临床疗效及对患者血清炎症因子 CRP 及 TNF-
α 的影响。方法：①按照诊断标准共纳入 60 例患者，按入院或就诊的先后顺序随机分成氨溴索治疗组和对照组，每组 30 例患者；

另设 30 名 COPD 稳定期患者作为稳定期对照组。②治疗前后抽取静脉血，待测 CRP 及 TNF-α 水平；③对照组患者仅给予抗菌

药物及解痉平喘药物等常规治疗；治疗组患者给予常规治疗外，还给予盐酸氨溴索注射液 30mg，每天分 2 次静滴，10 天为 1 疗

程；④治疗 1 疗程后观察临床疗效及血清炎症因子水平的变化。结果：①两组患者在性别，年龄，病程，病情，合并疾病的分布等

基线资料上无显著性差异，P>0.05；② AECOPD 患者机体炎症因子水平较 COPD 稳定期患者显著升高，P<0.01；氨溴索治疗组无

论在临床疗效抑或降低血清炎症因子水平方面均要优于对照组，P<0.05。结论：盐酸氨溴索注射液辅助治疗可显著降低 AECOPD 患

者血清炎症因子水平，提高临床疗效。
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ABSTRACT Objective: Systematic evaluation the clinical efficacy of Ambroxol injection on chronic acute exacerbation of obstruc-
tive pulmonary disease (AECOPD) and the effects to patient serum CRP and inflammatory cytokines TNF-α. Methods: 60 COPD
patients were randomly divided into ambroxol treatment group and control group, each group contained 30 patients; besides, the other 30
stable COPD patients as stable group. Control patients only received antibiotics and antispasmodic drugs and other conventional asthma
therapy; treatment group were given conventional treatment, but also given Ambroxol Injection 30mg, 2 times a day intravenously for 10
days as a course of treatment. Before and after treatment, the serum levels of CRP and TNF-α were measured. Results: The baseline in-
formation, age, disease duration, patient's condition, concomitant diseases hade no significant difference between the two groups, P>
0.05. Compared with stable COPD patients, the levels of inflammatory cytokine in AECOPD patients were significantly increased, P <0.
01. Ambroxol treatment could significantly improve the clinical efficacy and reduce of serum levels of inflammatory cytokines, com-
pared with control group, P<0.05. Conclusion: Ambroxol treatment can significantly improve the clinical efficacy and reduction of serum
levels of inflammatory cytokines.
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前言

慢性阻塞性肺疾病（Chronic obstructive pulmonary disease,
COPD）是气管长期慢性的炎症，导致细支气管的破坏、塌陷最

终出现以进行性和不完全可逆性气流受限为特征的慢性炎症

性疾病，至今该病的发病机制仍未完全明确[1,2]。COPD 是目前

全球第二大慢性非传染性呼吸系统疾病，因肺功能进行性减

退，严重影响 COPD 患者的劳动力和生活质量[3]。慢性的 COPD
急性加重是导致 COPD 患者肺功能恶化和病情不断进展甚至

死亡的一个重要因素[1]。目前研究表明，气道炎症是 COPD 的

病理基础，肿瘤坏死因子（TNF-α）作为气道慢性炎症的重要因

子在 COPD 的急性加重期起到关键的作用 [3]。C 反应白蛋白

（CRP）是由肝细胞分泌的一种急性时相蛋白，是反映各种原因

引起的炎症和组织损伤的灵敏指标，且在炎症反应中起调节作

用[4,5]。氨溴索是为溴己新的体内活性代谢物，是新一代黏痰溶

解剂，临床上主要用于治疗急、慢性呼吸道疾患，特别是慢性支

气管炎的祛痰治疗，可显著改善排痰和呼吸状况[6-8]。目前研究

表明，氨溴索还具有抗炎、抗氧化的作用[6]，对于 COPD 患者尤

其是急性加重期有良好的作用，其治疗 AECOPD 的疗效与其

抗炎作用是否相关，目前仍缺乏系统的研究。

1 资料与方法

1.1 一般资料
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所有病例均为 2009 年 12 月至 2011 年 4 月间于我院住院

的患者，诊断标准依照中华医学会呼吸病学分会 2007 年《慢性

阻塞性肺疾病诊断指南》[9]确诊为 COPD 急性加重期并排除合

并有心血管、肝、肾、糖尿病等严重原发疾病的病例。60 例 AE-
COPD 患者随机分为 2 组，对照组和氨溴索治疗组；对照组男

29 例，女 11 例，平均年龄（67.4±13.6）岁，病程（15.7±4.2）年。
氨溴索治疗组，男 27 例，女 13 例，平均年龄（68.6±12.8）岁，病

程（13.9±2.9）年。此外，我们招募 30 例稳定期 COPD 患者作为

对照。
1.2 方法

对照组：主要使用抗感染、解痉平喘等药物；氨溴索治疗

组：在抗感染解痉平喘等治疗的基础上，患者应用盐酸氨溴索

针 60 mg 加入 0.9%生理盐水 100mL 中静滴，每日 2 次，两组

患者均以 10 天为 1 疗程。
1.3 观察指标

所有患者在治疗前及治疗 1 疗程后抽取肘静脉血，离心后

分离血清于 -20℃储存。以 ELISA 法在酶标仪上测定血清

TNF-α 浓度。试剂盒购于深圳晶美公司。血清 CRP 水平则在全

自动生化分析仪上进行检测。
1.4 临床疗效评定

疗效标准：①显效：患者在治疗 1 疗程后咳嗽、气喘等症

状明显减轻或消失，无明显的呼吸困难；痰量明显减少，变稀薄

或消失；肺部啰音明显减少或消失；X 线胸片检查显示肺部炎

症大部吸收，白细胞计数正常或较前明显下降；②有效：患者

在经过 10 天的治疗后，咳嗽、气喘、呼吸困难等症状有所减轻；

痰量有所减少，用力咳嗽能排出；听诊两肺部啰音减少或仅呼

吸音粗；X 线胸片检查显示肺部炎症有所吸收，白细胞计数有

所下降；③无效：患者在经过 10 天的治疗后咳嗽、咳痰、气喘、
呼吸困难等症状无明显减轻；肺部体症及 X 线胸片检查，血白

细胞计数均无变化，甚或加重。
1.5 统计方法

统计学处理: 采用 SPSS 12.0 统计软件进行分析，计量资料

用（x±s）表示，采用 t 检验；计数资料采用 x2 检验。以 P<0.05
为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者一般基线资料比较

从表 1 的统计结果可知，三组患者在性别构成，平均年龄，

病程等方面无显著性差异，P>0.05，具有可比性。

GROUPS/Items
Gender Mean age

（years）

Course of disease

（years）Male Female

Treatment 19 11 68.6±12.8# 13.9±2.9#

Coontrol 20 10 67.4±13.6 15.7±4.2

COPD 20 10 66.9±12.6# 14.6±5.1#

注：与对照组比较，#P>0.05。

表 1 三组患者一般基线资料比较

Table 1 The baseline information of the three groups

2.2 治疗前后两组患者血清 C 反应蛋白的变化

血清 CRP 是急性时相蛋白，是反映各种原因引起的炎症

和组织损伤的灵敏指标，我们发现两组患者治疗前 C- 反应蛋

白水平较 COPD 患者显著升高，P<0.05，或 P<0.01；经治疗后均

显著降低，与治疗前相比，P<0.01；治疗组与对照组比较，P<0.
01。

Note: Compared with the stable COPD group，**P<0.01；compared with before treatment,△△P<0.01; compared with control group, #P<0.05.

表 2 治疗前后两组患者血清 C 反应蛋白的变化

Table 2 The levels of CRP before and after treatment

GROUPS N
CRP（mg/L）

Before treatment After treatment

Treatment 30 55.98±10.65** 29.68±6.59△△##

Control 30 54.36±9.88** 34.71±8.95△△

COPD 30 21.36±6.88

2.3 治疗前后两组患者血清 TNF-α 的变化

TNF-α 是 COPD 气道慢性炎症的重要炎症因子，在 AE-
COPD 的发生中起关键的作用。我们发现两组患者治疗前

TNF-α 水平较稳定期 COPD 患者显著升高，经治疗后显著降

低，与治疗前相比，P<0.01 或 P<0.05；治疗组与对照组比较，

P<0.05。说明氨溴索辅助治疗 AECOPD 可更有效地降低血清

CRP 水平。
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2.4 氨溴索辅助治疗 AECOPD 对临床疗效的影响

治疗组显效 22 例，有效 6 例，无效 2 例，总有效率为

93.3%；对照组显效 16 例，有效 8 例，无效 6 例，总有效率 80%。

两组间的临床疗效比较，差异显著，P<0.05，说明氨溴索辅助治

疗 AECOPD 要优于单纯的抗感染、解痉平喘的治疗。

Note: Compared with the stable COPD group, **P<0.01; compared with before treatment,△△P<0.01; compared with control group, ##P<0.01.

表 3 治疗前后两组患者血清 TNF-α 的变化

Table 3 The levels of TNF-α before and after treatment

GROUPS N
TNF-α（ng/L）

Before treatment After treatment

Treatment 30 13.18±2.65** 6.68±1.89△△##

Control 30 14.06±2.88** 9.71±1.95△△

COPD 30 5.42±1.36

Note: Compared with the control group，#P<0.05.

表 4 两组患者临床疗效比较

Table 4 The clinical efficacy of the two groups

GROUPS N Effective Valid Ineffective Total effective rate

Treatment 30 22 6 2 93.3%#

Control 30 22 6 2 80.0%

3 小结与讨论

目前研究已证实，COPD 是一种慢性炎症性疾病。众多的

炎症因子例如 TNF-α、IL-6、IL-17、IL-1β 等参与了这一病理过

程[1,3,10-13]。因此，近年来，关于炎症介质在在 COPD 的发病过程

中的作用越来越受到重视，许多研究证实，COPD 患者的痰液、
血液、支气管肺泡灌洗液中 TNF-α 的水平均明显升高，Aaron
等在对 14 例 AECOPD 的患者进行研究中发现 TNF-α 的水平

显著升高，经治疗后又可降低至未加重前水平[3]。此外，有研究

证实 TNF -α 的过度表达导致了炎症反应的慢性化及肺组织损

伤加重。因此目前认为，TNF-α 在 COPD 的发生、发展过程中

起着重要的作用。我们在本研究中也发现，AECOPD 患者血清

TNF-α 水平较 COPD 稳定期患者显著升高。
CRP 是有肝脏细胞分泌的一种急性时相蛋白，是反映各种

原因引起的炎症和组织损伤的灵敏指标。有研究报导认为

CRP 升高不仅可以提示 COPD 的急性加重，极度升高又提示

COPD 患者病情严重并且可能预后不良。我们的研究表明，

AECOPD 患者的 CRP 水平显著高于稳定期 COPD 患者，经治

疗后 CRP 的水平明显下降，说明 CRP 在 AECOPD 是一个良

好的观察指标，可及时反映抗生素的疗效，比白细胞计数及血

液沉降率等指标更为迅速和敏感[4,5]。
在急性加重期，由于感染等因素的影响，气道炎性反应明

显加重，痰液增多。慢性阻塞性肺疾病的治疗原则主要为平喘、
解痉、抗感染。但有时常规疗法效果并不佳，有必要结合其他治

疗方式辅助治疗。临床上进行抗感染、扩张支气管、吸氧等治疗

的同时,积极给予祛痰药物，保持呼吸道通畅十分重要。氨溴索

是溴已新的体内有效代谢产物，是目前常用的祛痰剂。目前研

究证实氨溴索具有：有较高肺组织亲和力，可提高抗生素在支

气管分泌物和肺组织中的浓度；清除过氧化物，对抗自由基的

破坏作用；减少气道的高反应性，保护肺组织；抗炎，防止组织

的损伤，加快炎症的控制等作用 [6,14,15]。我们的研究发现，AE-
COPD 患者在常规治疗的基础上配合使用氨溴索可显著提高

临床疗效。

4 结论

我们的观察结果表明，AECOPD 患者体内炎症水平显著

升高，在常规抗感染、解痉平喘的基础上给予氨溴索辅助治疗，

可显著降低患者血清炎症因子水平，提高临床疗效，值得临床

推广。
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