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不同剂量甲泼尼龙治疗老年 AECOPD的疗效及其对炎症因子
水平的影响比较 *
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摘要 目的：观察和比较不同剂量甲泼尼龙治疗老年慢性阻塞性肺疾病急性加重(AECOPD)的疗效及其对炎症因子的影响。方法：

选取 2014年 1月到 2017年 1月收治的 114例老年 AECOPD患者，随机将患者分为 A组、B组和 C组各 38例。A组采用甲泼尼

龙 40 mg/d静脉推注，B组采用甲泼尼龙 80 mg/d静脉推注，C组不使用甲泼尼龙。对比三组患者的临床疗效以及治疗前后的改良

版英国医学研究委员会呼吸问卷(mMRC)评分、动脉血氧分压(PaO2)、动脉二氧化碳分压(PaCO2)、下去白细胞介素 -6(IL-6)、白细胞

介素 -8(IL-8)、肿瘤坏死因子 -琢(TNF-琢)以及 C反应蛋白(CRP)水平的变化。结果：治疗后，A组的总有效率为 89.47 %，B组的总有

效率为 92.11 %，均显著高于 C组(均 P＜0.05)。A组和 B组治疗后的 mMRC评分、PaCO2水平均显著低于 C组，而 PaO2水平显

著高于 C组(均 P＜0.05)；B组治疗后的 mMRC评分、PaCO2均显著低于 A组，而 PaO2显著高于 A组(均 P＜0.05)；A组和 B组治

疗后的血清 IL-6、IL-8、TNF-琢以及 CRP水平均显著低于 C组 (均 P＜0.05)；B组治疗后的血清 IL-6、IL-8、TNF-琢、CRP水平均显
著低于 A组(均 P＜0.05)。三组患者不良反应发生率的对比差异均无统计学意义(均 P＞0.05)。结论：与 40 mg/d甲泼尼龙相比，短

期 80 mg/d甲泼尼龙静脉推注可更显著减轻 AECOPD患者的炎症反应，提高临床疗效，同时具有良好的安全性。
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Comparison of the Curative Effects of Different Doses of Methylprednisolone
in the Treatment of Elderly Patients with AECOPD and Its Influence on the

Serum Inflammatory Factors Levels*

To observe and compare the curative effects of different doses of methylprednisolone in the treatment of el-

derly patients with AECOPD and the influence on the serum inflammatory factors levels. 114 cases of elderly patients with AE-

COPD were selected from January 2014 to January 2017 and randomly divided into group A, group B and group C, 38 in each group.

Group A was treated with methylprednisolone 40 mg/d intravenous injection. Group B was treated with methylprednisolone 80 mg/d in-

travenous injection. Group C was treated without methylprednisolone. The curative effects were compared among the three groups. The

changes of mMRC, PaO2 and PaCO2, serum IL-6, IL-8, TNF-琢, and CRP levels were compared among the three groups before and after
treatment. The total efficiency of group A was 89.47 %, the total effective rate of group B was 92.11 %, which were significantly

higher than that of group C(P<0.05). After treatment, the mMRC scores and PaCO2 of group A and group B were significantly lower than

those of Group C, while the PaO2 were significantly higher than that of group C (P<0.05). After treatment, the mMRC score and PaCO2 of

group B were significantly lower than that of group A, and PaO2 was significantly higher than that of group A (P<0.05). After treatment,

the levels of IL-6, IL-8, TNF-琢 and CRP of group A and group B were significantly lower than those of group C (P<0.05). After treat-

ment, the levels of IL-6, IL-8, TNF-琢 and CRP of group B were significantly lower than those of group A (P<0.05).

Short-term intravenous injection with 80 mg/d methylprednisolone could more significantly reduce the inflammation in patients with AE-

COPD than 40 mg/d methylprednisolone, improve the clinical efficacy, and had good safety.
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前言
慢性阻塞性肺疾病(COPD)是常见的呼吸系统疾病，以持

续气道不完全可逆的气流受限为特征，并出现反复咳嗽、咯痰、

2320· ·



现代生物医学进展 biomed. cnjournals . com Progress inModern Biomedicine Vol.18 NO.12 JUN.2018

喘息的临床表现。临床调查显示 COPD的患病率和病死率均呈

现不断上升的趋势[1]。吸烟、呼吸道感染、空气污染等因素均是

导致 COPD发病的重要因素[2,3]。COPD患者在呼吸道感染等诱

因的作用下，可导致病情急性加重而引起 COPD急性发作(AE-

COPD)，严重时可危及患者的生命。炎症因子在气道黏膜的浸

润、气道发生持续非特异性炎症反应是 COPD发病的重要病理

机制[4,5]。因此，清除炎症因子、减轻气道炎症反应是治疗 AE-

COPD的重要措施。糖皮质激素具有强大的抗炎作用，本研究

主要探讨了不同剂量甲泼尼龙治疗老年 AECOPD的疗效及其

对炎症因子的影响，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取自 2014年 1月到 2017年 1月期间收治的老年 AE-

COPD患者 114例为研究对象，随机将患者分为 A组、B组和

C组各 38例。A组中，男性有 30例，女性有 8 例，患者年龄

60-89岁，平均年龄为(74.91± 8.69)岁，临床症状根据改良版英

国医学研究委员会呼吸问卷(mMRC)进行评估，入院 mMRC评

分为(3.47± 0.51)分，肺功能分级参照《慢性阻塞性肺疾病诊治

指南(2013年修订版)》中的标准进行评估，其中肺功能分级Ⅱ

级有 14例，Ⅲ级的有 24例；B组中，男性有 26例，女性有 12

例，患者年龄 60-87岁，平均年龄为(75.83± 9.17)岁，入院 mM-

RC评分为(3.35± 0.57)分，肺功能分级Ⅱ级的有 16例，Ⅲ级的

有 22例；C组中，男性有 29例，女性有 9例，患者年龄 60-86

岁，平均年龄为(76.02± 9.06) 岁，入院 mMRC 评分为(3.41±

0.55)分，肺功能分级Ⅱ级的有 12例，Ⅲ级的有 26例。三组患

者一般资料的对比差异均没有统计学意义(均 P＞0.05)，具有

可比性。

1.2 纳入和排除标准

参照中华医学会呼吸病学分会慢性阻塞性肺疾病学组发

布的《慢性阻塞性肺疾病诊治指南(2013年修订版)》[6]的标准进

行诊断。所有患者均根据其临床症状、体征，结合肺功能检查结

果等资料，明确 AECOPD的临床诊断。排除出现严重呼吸衰

竭，需要接受机械通气治疗的患者；排除合并支气管哮喘、肺结

核等其他肺部器质性病变的患者；排除合并恶性肿瘤、肝肾功

能衰竭、严重感染、活动性出血等严重疾病的患者；排除合并自

身免疫性疾病、免疫功能缺陷、近期使用糖皮质激素等影响本

研究检测结果的患者；排除合并精神疾患、对本研究所用药物

过敏等不能配合完成本研究治疗方案的患者。

1.3 治疗方案

三组患者均按照 AECOPD的诊疗常规进行治疗，给予持

续氧疗，氨溴索化痰，二羟丙茶碱扩张支气管以及经验性应用

抗菌药物抗感染，并根据痰培养结果调整抗感染方案。同时，A

组采用注射用甲泼尼龙琥珀酸钠(Pfizer Manufacturing Belgium

NV生产)40 mg静脉推注，每天 1次，B组采用注射用甲泼尼龙

琥珀酸钠 40 mg静脉推注，每天 2次，C组不使用糖皮质激素。

三组患者均以连续治疗 7天为 1个疗程，完成 1个疗程的治疗

后进行相关指标的对比。

1.4 疗效评价标准

显效：治疗 1周后，患者无呼吸困难，咳嗽、咯痰显著减少；

有效：治疗 1周后，患者呼吸困难明显减轻，咳嗽、咯痰较前减

少；无效：治疗 1周后，患者呼吸困难、咳嗽、咯痰症状未见明显

好转，甚至有所加重[7]。计算总有效率 =显效率 +有效率。

1.5 观察指标

对比三组患者的临床疗效；对比三组患者治疗前后的

mMRC评分及动脉血氧分压 (PaO2) 和动脉二氧化碳分压(Pa-

CO2)的检测结果。三组患者均于治疗前后采集外周静脉血行相

关炎症介质的检测，包括白细胞介素 -6(IL-6)、白细胞介素 -8

(IL-8)以及肿瘤坏死因子 -琢(TNF-琢)，同时检测治疗前后的 C反

应蛋白(CRP)。IL-6、IL-8以及 TNF-琢采用酶联免疫吸附法进行
检测，检测试剂盒由北京百奥莱博科技有限公司提供。CRP采

用免疫比浊法进行检测，检测仪器采用德国西门子 ADVI-

A2400型全自动生化分析仪。对比三组患者治疗前后的 IL-6、

IL-8、TNF-琢以及 CRP的检测结果。对比三组患者的糖皮质激

素相关不良反应发生情况。

1.6 统计学分析

采用 SPSS17.0进行统计学分析，计量资料采用均数± 标

准差(x± s)表示，计量资料的对比采用 t检验，计数资料的对比

采用卡方检验，P＜0.05表示差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 三组患者临床疗效的对比

A组的总有效率为 89.47 %，B组的总有效率为 92.11 %，

均显著高于 C组 (均 P＜0.05)，A、B两组显效率和总有效率比

较差异无统计学意义(P＞0.05)，见表 1。

Groups N Apparently effective Effective Ineffective Total effective rate

Group A 38 21(55.26) 13(34.21) 4(10.53) 89.47b

Group B 38 25(65.79)a 10(26.32) 3(7.89) 92.11c

Group C 38 16(42.11) 10(26.32) 12(31.58) 68.42

Note: Compared with the group C, aP=0.038; bP=0.049; cP=0.021.

表 1 三组患者临床疗效的对比[例(%)]

Table 1 Comparison of the clinical efficacy among three groups[n(%)]

2.2 三组患者治疗前后 mMRC评分、PaO2以及 PaCO2的对比

三组患者治疗后的 mMRC评分、PaCO2水平均显著低于

治疗前，而 PaO2水平显著高于治疗前 (均 P＜0.05)；A组和 B

组治疗后的 mMRC 评分、PaCO2 水平均显著低于 C 组，而

PaO2水平显著高于 C组(均 P＜0.05)；B组治疗后的 mMRC评

分为(1.26± 0.41)分，PaCO2为(40.37± 2.36) mmHg，均显著低

于 A组，而 PaO2为(75.06± 3.95) mmHg，显著高于 A组(均 P＜

0.05)，见表 2。
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Note: Compared with the group C, aP=0.021, bP=0.008, cP=0.001, dP=0.000, eP=0.000, fP=0.000; Compared with the group A, gP=0.048, hP=0.011, iP=0.

011.

表 2 三组患者治疗前后的 mMRC评分、PaO2以及 PaCO2的对比(x± s)

Table 2 Comparison of the mMRC, PaO2 and PaCO2 among three groups before and after treatment(x± s)

Groups N

mMRC(points)

P

PaO2(mmHg)

P

PaCO2(mmHg)

PBefore

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Group A 38 3.47± 0.51 1.45± 0.53a 0.000 50.52± 2.17 69.71± 4.21c 0.000 68.46± 7.61 44.05± 3.19e 0.000

Group B 38 3.35± 0.57 1.26± 0.41bg 0.000 50.65± 1.94 75.06± 3.95dh 0.000 69.15± 7.02 40.37± 2.36fi 0.000

Group C 38 3.41± 0.55 2.06± 0.61 0.000 50.91± 1.27 61.68± 3.36 0.000 69.17± 8.45 52.81± 4.07 0.000

2.3 三组患者治疗前后血清 IL-6、IL-8、TNF-琢 以及 CRP水平

的对比

三组患者治疗后的血清 IL-6、IL-8、TNF-琢以及 CRP水平

均显著低于治疗前 (均 P＜0.05)；A 组和 B 组治疗后的血清

IL-6、IL-8、TNF-琢 以及 CRP 水平均显著低于 C 组 (均 P＜

0.05)；B 组治疗后的血清 IL-6水平为(18.16± 3.71) ng/L，血清

IL-8水平为 (25.71± 5.16) ng/L，血清 TNF-琢水平为 (31.41±

4.47) ng/L，血清 CRP水平为(10.75± 4.62) mmol/L，均显著低于

A组(均 P＜0.05)，见表 3-1、表 3-2。

Note: Compared with the group C, aP=0.001, bP=0.000, cP=0.010, dP=0.000; Compared with the group A, eP=0.028, fP=0.049.

表 3-1 三组患者治疗前后血清 IL-6、IL-8水平的对比(x± s)

Table 3-1 Comparison of the serum IL-6, IL-8 levels among three groups before and after treatment(x± s)

Groups N
TNF-琢(ng/L)

P
CRP(mmol/L)

P
Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Group A 38 69.68± 6.42 39.17± 5.58a 0.000 79.49± 16.27 18.37± 5.46c 0.000

Group B 38 70.48± 9.04 31.41± 4.47be 0.000 79.91± 14.09 10.75± 4.62df 0.000

Group C 38 68.59± 8.53 44.73± 6.38 0.000 81.09± 12.92 28.02± 9.83 0.000

Note: Compared with the group C, aP=0.026, bP=0.000, cP=0.013, dP=0.000; Compared with the group A, eP=0.006, fP=0.006。

表 3-2 三组患者治疗前后血清 TNF-琢以及 CRP水平的对比(x± s)

Table 3-2 Comparison of the serum TNF-琢 and CRP levels among three groups before and after treatment (x± s)

Groups N
IL-6(ng/L)

P
IL-8(ng/L)

P
Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Group A 38 50.24± 6.85 21.93± 4.64a 0.000 51.49± 6.91 29.03± 6.19c 0.000

Group B 38 50.01± 6.89 18.16± 3.71be 0.000 50.92± 8.59 25.71± 5.16df 0.000

Group C 38 50.48± 6.27 30.51± 3.45 0.000 49.81± 7.65 35.76± 3.38 0.000

2.4 三组患者不良反应发生率的对比

三组患者不良反应发生率的对比差异均没有统计学意义

(均 P＞0.05)，见表 4。

表 4 三组患者不良反应发生率的对比[例(%)]

Table 4 Comparison of the incidence of adverse reactions among three groups([n (%))

Groups N Stomach discomfort Elevated blood glucose Elevated blood pressure Hypokalemia

Group A 38 1(2.63) 1(2.63) 0(0.00) 1(2.63)

Group B 38 2(5.26) 3(7.89) 0(0.00) 0(0.00)

Group C 38 0(0.00) 0(0.00) 0(0.00) 0(0.00)

3 讨论

气道的慢性非特异性炎症反应是 COPD的主要病理改变，

而在呼吸道感染、冷空气刺激等各种诱因的作用下，机体的炎

症介质大量释放并聚集在呼吸到黏膜，导致支气管平滑肌痉

挛，气促、呼吸困难症状急性加重，COPD的病情迅速加重，发

生 AECOPD而危及患者的生命[8,9]。在本研究中，三组患者治疗

后的血清 IL-6、IL-8、TNF-琢水平均较治疗前显著降低，而患者

的缺氧状态也得到了显著的改善，这说明炎症介质是 AE-

COPD的发病的重要机制之一，而抑制非特异性炎症反应是改

善 AECOPD病情的关键。王艳蕾等[10]的研究表明炎症细胞因

子的大量释放促进了 AECOPD的发生和病情的发展。牛艳慧

等[11]的研究证实多种炎症因子在 AECOPD的发病过程中起到

协同作用，促成和加速了 AECOPD的发病。本研究中，A组和

B组的临床疗效显著优于 C组，说明甲泼尼龙的应用可显著提

高 AECOPD的临床疗效。同时，B组治疗后的 mMRC评分显
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著低于 A组，说明应用 80 mg/d甲泼尼龙可更有效的改善患者

呼吸困难的临床症状。

IL-6由巨噬细胞合成和分泌，对炎症细胞的分化有调节作

用。IL-6可激活巨噬细胞的分化，上调炎症细胞因子的表达水

平，使炎症细胞因子的合成增加，增加局部炎症因子的浓度，加

重炎症反应状态[12,13]。刘慧华[14]的研究显示 IL-6、TNF-琢的水平
与内皮素 -1(ET-1)呈正相关，提示 IL-6、TNF-琢的表达参与了
血管内皮的损伤。潘志国等[15]的体外实验结果也证实细胞因子

IL-6、TNF-琢的释放与血管内皮细胞的损伤有管。因此，呼吸道
组织 IL-6浓度的升高可引起局部血管内皮功能损伤，加重局

部的炎症反应，血液中的有形成分聚集而形成微血栓，进而引

起肺部微循环障碍，这也是 AECOPD患者呼吸道功能损伤的

机制之一[16,17]。张杰等[18]的研究表明 AECOPD患者血清血管内

皮因子(VEGF)水平随炎症反应的加重程度而上升。王虹等[19]的

研究也证实血清 VEFG是 COPD并发呼吸衰竭预后的独立预

测因素。IL-8是一种趋化因子，可促进 T淋巴细胞、中性粒细胞

等炎症细胞的聚集，而呼吸道黏膜聚集并激活大量的中性粒细

胞等炎症细胞后，炎症细胞因子大量释放可造成呼吸道组织的

损伤，进而加重 AECOPD的病情[20]。同时，IL-8还可抑制中性

粒细胞的凋亡，使炎症细胞因子持续释放，造成呼吸道组织的

持续炎症损伤，这也是AECOPD持续状态的机制之一[21,22]。高秀

荣等 [23] 的研究证实 IL-8的水平与 AECOPD气道功能相关，

IL-8水平的降低可改善 AECOPD患者的气道功能。张洋等[24]

的检测结果显示 AECOPD患者血清、痰液的 IL-8浓度显著高

于 COPD稳定期及健康人群，且痰液 IL-8浓度与 COPD患者

肺功能呈负相关关系。TNF-琢由单核细胞、巨噬细胞等多种炎
症细胞产生，可激活中性粒细胞，增加 IL-8的合成和释放，从

而加重炎症反应[25]。孙丽娟等[26]的研究显示 COPD患者气道的

TNF-琢表达上调，影响患者的肺功能，且与患者气道炎症及气
道重塑的发生有关。CRP为急性炎症蛋白，反映了机体的炎症

反应程度，机体特异性和非特异性炎症反应均可导致 CRP的

显著升高。在本研究中，B组治疗后的血清 IL-6、IL-8、TNF-琢以
及 CRP水平均显著低于 A 组，这说明甲泼尼龙 80 mg/d 对

AECOPD 患者炎症反应的抑制效果显著优于甲泼尼龙 40

mg/d，因而可进一步提高临床治疗效果。

AECOPD患者气道炎症因子的大量释放，可使气道分泌

物显著增加，气道纤毛功能障碍、倒伏，加重气道气流受限，甚

至发生气道堵塞而使病情进一步恶化。甲泼尼龙为糖皮质激

素，具有强大的抗炎作用，对 IL-6、IL-8、TNF-琢 等多种炎症细
胞因子的释放均有明显的抑制作用，可有效减轻机体的炎症反

应[27,28]。甲泼尼龙的应用可有效缓解 AECOPD患者气道的炎症

反应，从而减轻呼吸道黏膜的炎症渗出，减轻炎症反应对气道

组织造成的损伤，有利于气道纤毛正常功能的恢复，促进呼吸

道分泌物的排除以及呼吸困难等临床症状的缓解[29,30]。本研究

的结果证实短期较大剂量使用甲泼尼龙可提高抗炎效果，进一

步减轻患者的炎症反应，促进 AECOPD患者临床症状的缓解，

提高临床治疗疗效。同时，三组患者糖皮质激素相关不良反应发

生率对比差异没有统计学意义，说明甲泼尼龙 80 mg/d的短期

应用并不会显著增加不良反应发生的风险，具有良好的安全性。

综上所述，与 40 mg/d甲泼尼龙相比，短期 80 mg/d甲泼尼

龙静脉推注可更显著减轻 AECOPD患者的炎症反应，提高临

床疗效，同时具有良好的安全性。
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