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摘  要：目的  探讨桉柠蒎肠溶软胶囊联合噻托溴铵奥达特罗吸入喷雾剂对治疗慢性阻塞性肺疾病（COPD）稳定期患者的

肺功能及氧化应激水平的影响。方法  选择 2019 年 2 月—2021 年 2 月在南阳市中心医院治疗的 136 例稳定期 COPD 患者，

根据用药的差别分为对照组和治疗组，每组各 68 例。对照组吸入噻托溴铵奥达特罗吸入喷雾剂，2 喷/次，1 次/d；治疗组在

对照组的基础上口服桉柠蒎肠溶软胶囊，0.3 g/次，2 次/d。两组均经 14 d 治疗。观察两组患者临床疗效，比较治疗前后两组

患者 APACHE II 评分、CAT 评分、SGRQ 评分、mMRC 评分，血清丙二醛（MDA）、8-羟基脱氧鸟苷（8-OHdG）、脂质过

氧化物（LPO）、蛋白 C（PC）、总抗氧化能力（TAC）和超氧化物歧化酶（SOD）水平，及肺功能第 1 秒用力呼气容积（FEV1）、

第 1 秒用力呼气量占用力肺活量比值（FEV1/FVC）和 FEV1 占预计值百分比（FEV1%）水平。结果  经治疗，治疗组临床

有效率明显高于对照组（98.53% vs 82.35%，P＜0.05）。经治疗，两组 APACHE II 评分、CAT 评分、SGRQ 评分、mMRC 评

分均明显下降（P＜0.05），且治疗组降低更明显（P＜0.05）。经治疗，两组血清 MDA、8-OHdG、LPO、PC 水平均明显下

降，而 SOD、TAC 明显升高（P＜0.05），且治疗组改善更明显（P＜0.05）。经治疗，两组 FEV1、FEV1%和 FEV1/FVC 均显

著升高（P＜0.05），且治疗组升高更明显（P＜0.05）。结论  桉柠蒎肠溶软胶囊联合噻托溴铵奥达特罗吸入喷雾剂治疗稳定

期 COPD 不仅可以促进患者肺功能改善，还有利于患者机体氧化应激水平的改善，促进呼吸困难情况的改善，提高患者生

活质量。 
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HE Zhi-guang1, REN Zhong-hai2, DAI Yan3, ZHAO Lei1, JIANG Le3 

1. Department of Western Medicine Pharmacy, Nanyang Central Hospital, Nanyang 473000, China 

2. Second Ward of Oncology, Nanyang Central Hospital, Nanyang 473000, China  

3. Second Ward of Respiratory and Critical Care Medicine, Nanyang Central Hospital, Nanyang 473000, China 

Abstract: Objective  To investigate the effects of Eucalyptol, Limonene and Pinene Enteric Soft Capsules combined with Tiotropium 

Bromide and Olodaterol Hydrochloride Inhalation Spray on pulmonary function and oxidative stress in patients with chronic 

obstructive pulmonary disease (COPD) in stable stage. Methods  Patients (136 cases) with stable stage of COPD in Nanyang Central 

Hospital from February 2019 to February 2021 were divided into control and treatment groups based on different treatments, and each 

group had 68 cases. Patients in the control group were administered with Tiotropium Bromide and Olodaterol Hydrochloride Inhalation 

Spray, 2 press/time, once daily. Patients in the treatment group were po administered with Eucalyptol on the basis of the control group, 

Limonene and Pinene Enteric Soft Capsules, 0.3 g/time, twice daily. Patients in two groups were treated for 14 d. After treatment, the  
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clinical efficacy was evaluated, the scores of APACHE II, CAT, SGRQ and mMRC, the serum levels of MDA, 8-OHdG, LPO, PC, 

SOD and TAC, the pulmonary function of FEV1, FEV1% and FEV1/FVC levels in two groups before and after treatment were 

compared. Results  After treatment, the clinical effective rate of the treatment group was significantly higher than that of the control 

group (98.53% vs 82.35%, P < 0.05). After treatment, the scores of APACHE II, CAT, SGRQ and mMRC score were significantly 

decreased in two groups, especially in the treatment group (P < 0.05). After treatment, the serum levels of MDA, 8-OHdG, LPO and PC 

were significantly decreased, while SOD and TAC were significantly increased in two groups (P < 0.05), and the improvement of the 

treatment group was more obvious (P < 0.05). After treatment, FEV1, FEV1% and FEV1/FVC were significantly increased in two groups 

(P < 0.05), especially in the treatment group (P < 0.05). Conclusion  Eucalyptol, Limonene and Pinene Enteric Soft Capsules combined 

with Tiotropium Bromide and Olodaterol Hydrochloride Inhalation Spray in treatment of stable stage of COPD can not only improve the 

lung function of patients, but also improve the level of oxidative stress, and improve dyspnea and improve the quality of life of patients. 

Key words: Eucalyptol, Limonene and Pinene Enteric Soft Capsules; Tiotropium Bromide and Olodaterol Hydrochloride Inhalation 

Spray; stable stage of COPD; MDA; LPO; FEV1 

 

慢性阻塞性肺疾病（COPD）的发病是因外周小

气道的管腔狭窄，气道杯状细胞、纤毛功能障碍、

黏液腺分泌增加以及鳞状细胞增加，导致肺内排除

障碍，促使呼吸负荷增加，使得呼出气流受到限制，

肺功能残气量增多，严重者可发生呼吸肌疲劳和萎

缩[1]。COPD 临床分为急性加重期和稳定期，且以

稳定期较为多见，虽然此期患者病情轻，若不加以

干预则可转为急性期，且病情会逐渐加重，对患者

生存质量有着严重影响[2]。因此，如何在不应用抗

生素和激素的情况下，减少急性加重的发生率是临

床医生关注的重点。噻托溴铵奥达特罗吸入喷雾剂

具有松弛气道平滑肌、扩张支气管的作用[3]。桉柠

蒎肠溶软胶囊具有促进呼吸道腺体分泌、促进纤毛

运动及促进排痰等作用[4]。因此，本研究对稳定期

COPD 患者给予桉柠蒎肠溶软胶囊联合噻托溴铵奥

达特罗吸入喷雾剂治疗，取得了满意效果。 

1  资料与方法 

1.1  一般临床资料  

选择 2019 年 2 月—2021 年 2 月在南阳市中心

医院治疗的 136 例稳定期 COPD 患者为研究对象，

均符合 COPD 稳定期诊断标准[5]。其中男 86 例，女

50 例；年龄 62～79 岁，平均年龄（65.73±1.17）

岁；病程 3～17 年，平均病程（11.43±0.52）年。 

排除标准：（1）对药物成分过敏者；（2）伴支

气管哮喘者；（3）伴肺部肿瘤者；（4）伴有精神疾

病者；（5）伴气道异物及肺结核等疾病者；（6）未

取得知情同意者。 

1.2  药物  

噻托溴铵奥达特罗吸入喷雾剂由 Boehringer 

Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG 生产，规格 60 喷

/瓶（每喷含噻托铵 2.5 µg 和奥达特罗 2.5 µg），产

品批号 190103、200115；桉柠蒎肠溶软胶囊由北京

九和药业有限公司生产，规格 0.3 g/粒，产品批号

190117、200108。 

1.3  分组及治疗方法 

根据用药的差别分为对照组和治疗组，每组各

68 例。对照组患者男 44 例，女 24 例；年龄 62～78

岁，平均年龄（65.59±1.02）岁；病程 3～17 年，

平均病程（11.28±0.41）年。治疗组患者男 42 例，

女 26 例；年龄 62～79 岁，平均年龄（65.94±1.37）

岁；病程 3～17 年，平均病程（11.56±0.68）年。

两组患者一般资料间比较差异没有统计学意义，具

有可比性。 

对照组给予噻托溴铵奥达特罗吸入喷雾剂，2

喷/次，1 次/d；治疗组在对照组基础上口服桉柠蒎

肠溶软胶囊，0.3 g/次，2 次/d。两组均经 14 d 治疗。 

1.4  疗效评价标准[6] 

显效：经治疗，患者呼吸道感染消失，相关症

状明显改善，肺功能也明显好转；好转：患者呼吸

道感染被控制，相关症状有所改善，肺功能也有所

好转；无效：未达到上述标准。 

总有效率＝（显效＋好转）/总例数 

1.5  观察指标  

1.5.1  相关评分  APACHE II 评分[7]：根据入院 24 h

内采集临床指标最差值计算，包括急性生理参数、

慢性健康状态、年龄 3 个维度共 14 项，总分 71 分，

分数越高状态越差；CAT 评分[8]：以咳嗽、咳痰、

胸闷、睡眠、情绪、精力、运动和耐力 8 个方面进

行 0～5 分的评估，总分 0～40 分，分数越高对生活

影响就越大；SGRQ 评分[9]：评价患者生活质量，量

表包括症状部分、活动部分、疾病影响部分共 3 个

维度，50 个条目，各维度为百分之评分，分数越高
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生活质量越差；mMRC 评分[10]：以无呼吸困难或气

促评 0 分，以患者轻度呼吸困难及轻度体力劳动时

感到呼吸困难和气促评 1 分，以中度呼吸困难及一

般活动时感到呼吸困难和气促评 2 分，以重度呼吸

困难及安静时感到呼吸困难评 3 分。 

1.5.2  氧化应激指标  两组丙二醛（MDA）测定采

用硫代巴比妥酸比色法，8-羟基脱氧鸟苷（8-

OHdG）、脂质过氧化物（LPO）、蛋白 C（PC）的测

定采用 ELISA 法，总抗氧化能力（TAC）测定采用

菲罗啉比色法，超氧化物歧化酶（SOD）测定采用

邻苯三酚自氧化法，试剂盒均购于北京柏奥泰科技

有限公司。 

1.5.3  肺功能指标  应用肺功能仪测定两组患者第

1 秒用力呼气容积（FEV1）、第 1 秒用力呼气量占

用力肺活量比值（FEV1/FVC）、FEV1 占预计值百

分比（FEV1%）。 

1.6  不良反应 

对胃肠不适、口干、咽痛及头晕等药物相关不

良反应进行对比。 

1.7  统计学分析 

采用 SPSS 21.0 统计软件进行数据分析。两组

血清氧化应激指标、肺功能、相关量表评分对比行

t 检验，计量资料以x±s 表示，总有效率对比行 χ2

检验。 

2  结果 

2.1  两组临床疗效比较 

经治疗，治疗组总有效率为 98.53%，显著高于

对照组 82.35%（P＜0.05），见表 1。 

2.2  两组相关评分比较 

经治疗，两组患者在 APACHE II 评分、CAT 评

分、SGRQ 评分和 mMRC 评分均明显下降（P＜

0.05），且治疗组降低更明显（P＜0.05），见表 2。 

2.3  两组氧化应激指标比较 

经治疗，两组血清 MDA、8-OHdG、LPO、PC

水平均显著下降，而 SOD 和 TAC 显著升高（P＜

0.05），且治疗组改善更明显（P＜0.05），见表 3。 

表 1  两组临床疗效比较 

Table 1  Comparison on clinical efficacy between two groups  

组别 n/例 显效/例 好转/例 无效/例 总有效率/% 

对照 68 50 16 12 82.35 

治疗 68 61  6  1 98.53* 

与对照组比较：*P＜0.05 

*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组 APACHE II、CAT、SGRQ 和 mMRC 评分比较（x ± s ） 

Table 2  Comparisons on APACHE II, CAT, SGRQ and mMRC scores between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 APACHE II 评分 mMRC 评分 CTA 评分 SGRQ 评分 

对照 68 治疗前 16.38±2.59 2.45±0.33 16.78±1.37 45.56±1.49 

  治疗后  7.65±0.92* 1.08±0.17* 12.15±0.74* 35.37±1.41* 

治疗 68 治疗前 16.34±2.57 2.42±0.31 16.75±1.39 45.52±1.47 

  治疗后   4.46±0.83*▲ 0.32±0.14*▲ 10.23±0.66*▲ 31.23±1.35*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 3  两组氧化应激指标比较（x ± s，n = 68） 

Table 3  Comparison on oxidative stress indexes between two groups (x ± s, n = 68 ) 

组别 观察时间 MDA/(μmol∙L−1) 8-OHdG/(ng∙L−1) LPO/(μmol∙L−1) PC/(μg∙L−1) SOD/(Mu∙mgHb−1) TAC/(KU∙L−1) 

对照 治疗前 3.96±0.26 374.83±15.52 8.72±0.51 4.85±0.37 92.51±9.42 10.43±1.29 

 治疗后 2.17±0.18* 187.49±11.38* 5.65±0.32* 2.87±0.23*  117.83±10.28* 15.19±1.35* 

治疗 治疗前 3.92±0.27 374.74±15.46 8.75±0.53 4.83±0.34 92.45±9.36 10.47±1.26 

 治疗后 1.54±0.12*▲ 162.46±11.27*▲ 3.21±0.16*▲ 1.72±0.15*▲   136.72±10.64*▲ 19.25±1.54*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 
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2.4  两组肺功能指标比较 

经治疗，两组 FEV1、FEV1%和 FEV1/FVC 均

明显升高（P＜0.05），且治疗组升高更显著（P＜

0.05），见表 4。 

表 4  两组肺功能比较（x ± s ） 

Table 4  Comparison on pulmonary function between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 
FEV1/L FEV1%/% FEV1/FVC/% 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 68 1.28±0.19 1.62±0.21* 51.32±4.38 62.74±5.23* 57.56±2.35 61.47±3.54* 

治疗 68 1.29±0.18 1.87±0.23*▲ 51.35±4.34 66.89±5.47*▲ 57.53±2.33 69.73±3.62*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

2.5  两组不良反应比较 

两组治疗期间均无药物相关不良反应发生。 

3  讨论 

COPD 是呼吸内科老年患者常见的一种疾病，

其在炎症反应、氧化应激、气道平滑肌蛋白酶激活

等作用下发生气道重塑，进而发生气流受限，并对

患者心肺功能带来严重危害[11]。所以，对于 COPD

稳定期患者来说如何控制炎症、抑制氧化应激发生、

延缓气道重塑进展、抑制病情恶化是极为重要的。 

噻托溴铵奥达特罗吸入喷雾剂是由噻托溴铵和

奥达特罗组成的复方制剂，其中噻托溴铵为长效抗

胆碱药物，对 M1-M5 型毒蕈碱受体具有相似的亲

和力，可竞争性抑制乙酰胆碱受体及呼吸道平滑肌

上 M3-受体结合，进而扩张支气管；奥达特罗为长

效 β2-肾上腺素能受体激动剂，对 β2-肾上腺素受体

有着高选择性及亲和力，吸入后可活化气道中 β2-

肾上腺素受体，进而激活细胞内腺苷酸环化酶，促

进环磷酸腺苷增高，进而松弛气道平滑肌，舒张支

气管[3]。桉柠蒎肠溶软胶囊可促进气管分泌量增多，

有利于气管黏膜纤毛运动改善，促进呼吸道腺体的

分泌，加速黏液移动速度，进而促进排痰，此外还

具有抗炎的作用，进而减轻支气管黏膜肿胀[4]。因

此，本研究对稳定期 COPD 患者给予桉柠蒎肠溶软

胶囊联合噻托溴铵奥达特罗吸入喷雾剂进行治疗，

取得了满意效果。 

SOD 为氧自由基消除剂，具有防止细胞裂解和

凋亡的作用，其水平高低可有效反映机体抗氧化能

力[12]。在 COPD 患者体内氧化应激被激活的过程

中，会生成大量活性氧，进而造成细胞内蛋白质、

脂质及核酸等成分发生氧化反应，而 8-OHdG 则为

核酸鸟嘌呤氧化的产物，MDA 为脂质氧化的产物，

PC 则为蛋白质氨基酸氧化所生成[13]。LPO 是一种

由细胞膜中不饱和脂肪酸经氧自由基作用而生成的

产物，可促进细胞膜脂质过氧化，促使生物膜结构

发生变化，使得核糖核酸及脱氧核糖核酸受到破坏，

而补体系统则被激活，促进白细胞、血小板趋化聚

集，加重氧自由基生成，进而加重内皮细胞损伤，

并还可抑制体内红细胞膜流动性，致使红细胞携氧

能力及运动能力下降，进而加重COPD症状[14]。TAC

是反映机体抗氧化的总体能力常用指标[15]。本研究

中，经治疗，两组血清 MDA、8-OHdG、LPO、PC

水平均下降，而 SOD、TAC 均升高，且治疗组最明

显，说明桉柠蒎肠溶软胶囊联合噻托溴铵奥达特罗

吸入喷雾剂治疗COPD稳定期患者可有效改善机体

氧化应激水平。此外，经治疗，对照组和治疗组的

有效率分别为（82.35% vs 98.53%，P＜0.05）。经治

疗，两组在 APACHE II 评分、CAT 评分、SGRQ 评

分、mMRC评分均降低，且治疗组更明显（P＜0.05）。

经治疗，两组 FEV1、FEV1%和 FEV1/FVC 均升高，

且治疗组显明显（P＜0.05）。说明，桉柠蒎肠溶软

胶囊联合噻托溴铵奥达特罗吸入喷雾剂治疗 COPD

稳定期患者效果显著。 

综上所述，桉柠蒎肠溶软胶囊联合噻托溴铵奥

达特罗吸入喷雾剂治疗稳定期COPD不仅可以促进

患者肺功能改善，还有利于机体氧化应激水平的改

善，促进呼吸困难情况的改善，提高患者生活质量，

具有良好的临床应用价值。 
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