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沙美特罗替卡松粉联合噻托溴铵治疗慢性阻塞性肺疾病急性加重期的临床

效果

李晓苏，唐学义*

河南省人民医院 呼吸与危重症医学科，郑州大学人民医院，河南 郑州 450003

摘 要： 目的 探究沙美特罗替卡松粉吸入剂联合噻托溴铵吸入剂在慢性阻塞性肺疾病（COPD）急性加重期治疗中的应用

价值。方法 将 240例在河南省人民医院呼吸与危重症医学科治疗的COPD急性加重期患者作为研究对象，随机分成对照组

和观察组，对照组采用以噻托溴铵吸入剂为主的基础治疗，观察组采用噻托溴铵吸入剂联合沙美特罗替卡松粉吸入剂治

疗，比较两组人员的治疗效果、肺功能指标以及炎症因子水平。结果 与治疗前比较，治疗14 d后，对照组与观察组的用力

肺活量（FVC）、第 1秒用力呼气量（FEV1）、最大呼气流量（PEF）、第 1秒用力呼气量占预计值的百分比（FEV1%）及每

分钟最大通气量（MVV）均显著升高，且观察组显著高于对照组（P＜0.05）。与治疗前比较，治疗后对照组、观察组氧分

压（PaO2）、氧饱和度（SaO2）均显著升高，而二氧化碳分压（PaCO2）均显著下降（P＜0.05）；治疗 14 d后，观察组SaO2

和PaO2显著高于对照组，而PaCO2显著低于对照组（P＜0.05）。治疗 14 d后，对照组与观察组的气管壁厚度（WT）、器官

壁总面积（WA）、管壁厚度/外径（T/D）均显著降低，官腔面积（AI）水平显著升高，且观察组均显著优于对照组（P＜

0.05）。对照组与观察组的血清降钙素原（PCT）、白细胞介素-6（IL-6）、C反应蛋白（CRP）水平均显著降低，可溶性肿瘤

坏死因子受体（sT-NFR）水平显著升高，且观察组显著优于对照组（P＜0.05）。对照组与观察组的圣乔治呼吸问

卷（SGRQ）评分均显著降低，且观察组显著低于对照组（P＜0.05）。结论 噻托溴铵联合沙美特罗替卡松能够明显改善

COPD急性加重期患者的肺功能、减轻炎症反应、提高生活质量。
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Effect of tiotropium joint salmeterol fluticasone for Inhalation in treatment of

acute exacerbation of COPD
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Abstract: Objective To explore the value of tiotropium joint salmeterol fluticasone for Inhalation in the treatment of acute

exacerbation of COPD. Methods 240 patients with acute exacerbation of COPD treated in Henan People's Hospital were randomly

divided into A group and B group. Group A received basic treatment mainly with tiotropium bromide inhalation, while B group was

treated with tiotropium joint salmeterol fluticasone for Inhalation. The therapeutic effects, pulmonary function and inflammatory

factors were compared between the two groups. Results After 14 days of treatment, FVC, FEV1, PEF, FEV1% and MVV of the

observation and control group were significantly higher than before treatment, and the index of control group were significantly

higher than observation group (P < 0.05). After 14 days of treatment, PaO2 and SaO2 of the observation and control group were

significantly higher than before treatment, PaCO2 was significantly lower, and the index of control group were significantly higher

than observation group (P < 0.05). After 14 days of treatment, the thickness of trachea wall (WT), the total area of organ wall (WA)

and the thickness / outer diameter of tube wall (T/D) of the observation and control group were significantly lower than before

treatment, and the index of control group were significantly higher than observation group (P < 0.05), the level of lumen area (AI) in

the observation group was significantly higher than that in the control group (P < 0.05). The levels of procalcitonin (PCT),
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interleukin-6 (IL-6) and C-reactive protein (CRP) in the control and observation group were lower than those before treatment, and

the levels of soluble tumor necrosis factor receptor (st NFR) were higher than those before treatment, the index in observation group

was better than control group (P < 0.05). The SGRQ score of the control and observation group was lower than than those before

treatment, SGRQ score of observation group was lower than that of control group, the difference was significant (P < 0.05).

Conclusion Tiotropium bromide combined with salmeterol/fluticasone can obviously improve the lung function, relieve the

inflammatory response and the quality of life in the patients with acute exacerbation of COPD, and it has a good effect.

Key words: tiotropium bromide; salmeterol fluticasone; chronic obstructive pulmonary disease

慢性阻塞性肺疾病（chronic obstructive pulmonary

diseases，COPD）是我国最为常见的疾病之一［1］，患

者多在急性加重期来院治疗。COPD患者长期的呼

吸道上皮细胞损伤、纤毛运动减少、黏液分泌增多

等病理变化，最终造成呼吸道黏膜的解剖结构的变

化，患者在一定诱因下可出现急性加重。急性加重

期的 COPD患者很多合并气道感染［2］，严重者出现

呼吸衰竭、甚至出现全身炎症反应［3］。COPD 的常

规治疗包括吸氧、抗感染、止咳、祛痰等。噻托溴铵

等支气管扩张剂是临床上最常用于控制和减轻恶

化的基础用药。而糖皮质激素对重度COPD具有良

好的治疗效果。联合使用这两种药物可以明显改

善 COPD稳定期患者的肺功能［4］，本次研究采用沙

美特罗替卡松粉吸入剂联合噻托溴铵吸入剂治疗

COPD急性加重期患者，取得了一定的效果。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2016年 1月—2016年 12月在河南省人民

医院接受治疗的COPD急性加重期患者 240例纳入

研究对象。纳入标准：（1）符合我国COPD防治指南

中急性加重期的诊断；（2）1 s用力呼气容积（FEV1）＜预计

值的 50%；（3）近 3 个月内未发生急性呼吸系统感

染；（4）所有患者均知情同意。排除标准：（1）合并

支气管哮喘者；（2）严重心脑血管疾病者；（3）有肺

结核、肺癌等其他严重呼吸系统疾病史者；（4）合并

青光眼、严重前列腺增生者。本次研究经医学伦理

委员会通过。两组患者的一般资料的对比无明显

差异，见表1。

1.2 方法

对照组采用常规COPD治疗，包括低流量吸氧、

镇咳祛痰、抗感染等，使用噻托溴铵吸入剂（正大天

晴药业集团股份有限公司，批准文号H20060454，规

格 18 μg，批号 20150413），1粒/次，1次/d。观察组在

对照组的基础上给予沙美特罗替卡松粉吸入剂（法

国葛兰素史克公司，批准文号H20150324，规格为沙

美 特 罗 50 μg/丙 酸 氟 替 卡 松 500 μg，批 号

20150825），500 μg/次，2 次/d。两组患者的治疗疗

程均为14 d。

1.3 观察指标和评定标准

1.3.1 肺功能和血气分析 治疗 14 d后，比较两组

人员的肺功能和血气分析结果：治疗前后，利用

MIR Spiro lab Ⅲ肺功能仪（上海圣寿医疗器械有限

公司）对用力肺活量（FVC）、第 1 秒用力呼气

量（FEV1）、最大呼气流量（PEF）、第 1秒用力呼气量

占预计值的百分比（FEV1%）及每分钟最大通气

量（MVV）等肺功能指标进行检测；采用雅培 i-

STAT300血气分析仪（上海涵飞医疗器械有限公司）

对氧分压（PaO2）、氧饱和度（SaO2）及二氧化碳分

压（PaCO2）等血气指标进行检测。

1.3.2 小气道壁参数 根据CT影像计算右肺上叶

尖段支气管壁的小气道壁参数，包括：气管壁厚

度（WT）、器官壁总面积（WA）、管壁厚度/外径（T/

D）和官腔面积（AI）。

1.3.3 炎症因子水平 抽取患者清晨空腹状态下

肘静脉血 3 mL 检测炎症因子水平，包括：降钙素

原（PCT）、白细胞介素-6（IL-6）、可溶性肿瘤坏死因

子受体（sT-NFR）、C反应蛋白（CRP）的血清浓度。

1.3.4 生活质量进行评分 采用圣乔治呼吸问

表1 两组患者一般资料比较

Table 1 Comparison on general data between two groups

组别

对照

观察

n/例

120

120

性别/例

男

74

76

女

46

44

年龄/岁

57.57±12.73

55.92±11.82

病程/年

7.82±4.49

7.69±5.20

严重程度/例

严重

113

116

非常严重

7

4
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卷（St George's Respiratory Questionnaire，SGRQ）对

患者的生活质量进行评分，满分 100分，分值越高表

明疾病对患者的生活影响越大［5］。

1.4 统计学处理

本临床统计所获得的数据结果采用 SPSS 18.0

的统计软件进行统计处理，计数资料采用 χ2检验，各

计量资料均以（
-x±s）表示，两两比较采用 t检验。

2 结果

2.1 两组肺功能比较

与治疗前比较，治疗后对照组与观察组 FVC、

FEV1、PEF%、FEV1% 和 MVV%均显著升高（P＜

0.05）；治疗 14 d 后，观察组的 FVC、FEV1、PEF%、

FEV1% 和 MVV%均高于对照组，差异均呈显著

性（P＜0.05），见表2。

2.2 两组血气指标比较

与治疗前比较 ，治疗后对照组与观察组

PaO2、SaO2均显著升高，而 PaCO2均显著下降（P＜

0.05）；治疗 14 d 后，观察组 PaO2 和 SaO2 均明显

高于对照组，而 PaCO2 明显低于对照组，差异显

著（P＜0.05）。见表 3。

2.3 两组支气管壁参数比较

与治疗前比较，治疗后，对照组与观察组 WT、

WA、T/D 均显著降低（P＜0.05），AI 水平显著降

低（P＜0.05）；治疗 14 d后，观察组WT、WA、T/D均

明显低于对照组，AI水平明显高于对照组，差异均

呈显著性（P＜0.05），见表4。

2.4 两组炎症水平比较

与治疗前比较，治疗后对照组与观察组 PCT、

IL-6 和 CRP 的血清浓度显著降低（P＜0.05），sT-

NFR血清水平显著升高（P＜0.05）；治疗 14 d后，观

察组 PCT、IL-6 和 CRP 的血清浓度均低于对照组，

观察组的 sT-NFR血清水平高于对照组，差异均呈显

著性（P＜0.05），见表5。

2.5 两组SGRQ和BORQ评分的比较

与治疗前比较，治疗后对照组与观察组SGRQ评分

均显著降低（P＜0.05）；治疗14 d后，观察组的SGRQ评

分均低于对照组，差异显著（P＜0.05），见表6。

表2 两组肺功能比较（
-x±s）

Table 2 Comparison on lung fuction between two groups（
-x±s）

组别

对照

观察

n/例

120

120

时段

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

FVC/L

2.12±0.33

2.31±0.49*

2.14±0.35

2.47±0.62*#

FEV1/L

0.89±0.28

1.06±0.36*

0.91±0.29

1.31±0.46*#

PEF/%

31.16±9.85

37.97±11.10*

32.05±9.92

44.18±10.48*#

FEV1/%

36.52±8.54

43.83±9.89*

37.63±8.85

50.74±12.22*#

MVV/%

35.15±9.34

43.38±11.47*

36.03±9.81

49.83±10.36*#

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 两组血气指标比较（
-x±s）

Table 3 Comparison on blood gas indexes between two

groups（
-x±s）

组别

对照

观察

n/例

120

120

时段

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

PaO2/kPa

7.83±2.35

8.25±2.73*

7.86±2.24

8.98±2.65*

SaO2/%

82.38±3.39

88.27±4.62*

82.47±3.49

93.13±5.73*#

PaCO2/kPa

6.15±0.73

5.87±0.91*

6.73±0.71

5.83±0.83*#

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4 两组气道参数比较（
-x±s）

Table 4 Comparison on airway parameters between two groups（
-x±s）

组别

对照

观察

n/例

120

120

时段

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

WT/mm

1.63±0.25

1.42±0.18*

1.65±0.27

0.88±0.07*#

WA/mm2

7.26±0.84

6.13±0.79*

7.31±0.91

4.75±0.62*#

AI/mm

11.47±1.35

14.68±1.86*

11.52±1.16

16.04±1.97*#

T/D

0.51±0.17

0.43±0.06*

0.50±0.13

0.31±0.03*#

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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3 讨论

COPD是以阻塞性气流受限为特点的疾病，一

般由慢性支气管炎、肺气肿等发展而来［6］。COPD

在急性加重期可能出现呼吸衰竭，甚至影响心功

能，致残率和死亡率较高［7］。COPD 的发病人群多

为老年人，免疫力差，在受到一定的刺激后可能伴

发感染，迅速进入急性加重期［8］。相关研究显示，联

合不同机制的支气管扩张剂可以在不增加不良反

应的情况下，产生不同药物效用叠加的效果［9］。

COPD在急性加重期由于感染等因素引起的炎症反

应使支气管壁增厚、管腔变窄，而阻塞性呼气困难

为COPD的特点，降低支气管壁厚度、增大管腔直径

就能够改善患者的肺功能。支气管扩张剂是COPD

治疗的基础。噻托溴铵和沙美特罗替卡松分别通

过选择性结合胆碱受体和激动气道平滑肌β2受体的

机制扩张支气管，此外后者的激素作用使其成为严

重COPD治疗的良药。本次研究在治疗14 d后比较

两组人员的气道壁参数，观察组患者的WT、WA、T/D

均低于对照组，观察组患者的AI水平明显高于对照

组，差异均呈显著性（P＜0.05）；可以看出联合噻托

溴铵吸入剂和沙美特罗替卡松粉吸入剂能够减轻

患者支气管阻塞情况。

临床研究发现认为，联合使用噻托溴铵吸入剂

联合沙美特罗替卡松粉吸入剂在改善患者呼吸功

能、运动耐量方面具有不错的效果［10］。本次研究对

两组患者的肺功能和血气分析进行了比较，在治疗

14 d 后，观察组的 FVC、FEV1、PEF%、FEV1% 和

MVV%均高于对照组，观察组的SaO2和PaCO2高于

对照组，差异均呈显著性（P＜0.05）；可以看出在

COPD急性加重期采用联合这两种药物的治疗可以

明显改善患者的肺功能和血气情况。COPD患者的

发病与气道的通气水平具有直接关系，国内类似的

研究结果显示：实验组小气道功能参数 25%用力呼

气流速（FEF25）、最大中期呼气流速（FEF25-75）、

75%用力呼气流速（FEF75）水平均显著高于对照组

患者［11］，本次研究与之相符合。

COPD急性加重期呼吸道在刺激下可加速气道

重塑。沙美特罗除了支气管扩张作用外，还具有减

少中性粒细胞活化及炎症因子释放、抗炎的作

用［12］。丙酸氟替卡松是糖皮质激素类药，在炎症反

应的各阶段均有一定的抑制作用，并且局部抗炎作

用明显［13］。PTC、IL-6、CRP在COPD急性加重期的

炎症监测中较为常用［14］。sTNFR 具有拮抗 TNF-α

的作用，在急性感染时一般呈低水平，当感染减轻

时逐渐恢复正常水平。本次研究治疗 14 d后，观察

组患者的 PCT、IL-6和CRP的血清浓度均低于对照

组，观察组的 sTNFR血清水平高于对照组，差异均

呈显著性（P＜0.05）；这提示联合应用这两种药物可

以明显降低COPD急性加重期患者的炎症反应。

COPD 急性加重期患者由于呼吸功能严重下

降，生活质量会大幅度下降［15］。SGRQ评分是常用

于评价呼吸系统疾病患者生活质量的问卷，分值的

高低反应了疾病对生活的影响程度。治疗 14 d后

观察组的 SGRQ 评分均低于对照组，差异呈显著

性（P＜0.05）；这反映出联合两种药物治疗COPD急

性加重期能够明显改善患者的生活质量。

综上所述，噻托溴铵联合沙美特罗替卡松在

COPD急性加重期的治疗中能够明显改善患者的肺

功能、减轻炎症反应，并提高生活质量。

表5 两组炎症因子比较（
-x±s）

Table 5 Comparison on inflammatory factors between two groups（
-x±s）

组别

对照

观察

n/例

120

120

时段

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

PCT/（μg∙L−1）

0.18±0.08

0.12±0.02*

0.17±0.08

0.07±0.01*#

sT-NFR/（μg∙L−1）

2.84±0.46

3.05±0.53*

2.87±0.52

4.19±0.32*#

IL-6/（ng∙L−1）

21.34±3.18

16.79±2.06*

21.15±2.98

11.35±1.89*#

CRP/（ng∙L−1）

48.71±5.82

40.21±4.56*

49.19±5.94

28.42±3.03*#

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6 两组SGRQ评分的比较（
-x±s）

Table 6 Comparison on SGRQ score between two

groups（
-x±s）

组别

对照

观察

n/例

120

120

时段

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

SGRQ评分

52.36±6.15

41.67±4.50*

50.87±5.54

30.74±3.68*#

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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