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·论著·

孟鲁司特联合噻托溴铵对慢性阻塞性肺疾病患者

肺功能、免疫功能及炎性因子的影响研究

吴 娟

　　作者单位：５４１００２广西壮族自治区桂林市，广西壮族自治区南溪山医院

　　 【摘要】　目的　 探讨孟鲁司特联合噻托溴铵对慢性阻塞性肺疾病 （ＣＯＰＤ）患者肺功能、免疫功能及炎性因子
的影响。方法　选取广西壮族自治区南溪山医院２０１２年５月—２０１５年５月收治的ＣＯＰＤ患者１６０例，采用随机数字表
法分为对照组、Ａ组、Ｂ组和Ｃ组，每组４０例。对照组患者给予常规治疗，Ａ组患者在常规治疗基础上给予孟鲁司特
片口服，Ｂ组患者在常规治疗基础上给予噻托溴铵雾化吸入，Ｃ组患者在常规治疗基础上给予孟鲁司特片口服联合噻
托溴铵雾化吸入；４组患者均连续治疗３个月。比较４组患者治疗前后肺功能指标 〔第１秒用力呼气容积占预计值百分
比 （ＦＥＶ１％）、第１秒用力呼气容积与用力肺活量比值 （ＦＥＶ１／ＦＶＣ）〕、６分钟步行距离、伯格呼吸困难量表 （Ｂｏｒｇ）

评分、Ｔ淋巴细胞亚群 （ＣＤ＋３ 细胞分数、ＣＤ
＋
４ 细胞分数、ＣＤ

＋
８ 细胞分数、ＣＤ

＋
４ ／ＣＤ

＋
８ 细胞比值）及血清炎性因子 〔白

介素６（ＩＬ６）、Ｃ反应蛋白 （ＣＲＰ）、脂联素 （ＡＰＮ）〕水平，观察４组患者治疗期间不良反应发生情况。结果　治疗
前４组患者ＦＥＶ１％和ＦＥＶ１／ＦＶＣ比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后 Ａ、Ｂ、Ｃ组患者 ＦＥＶ１％和 ＦＥＶ１／ＦＶＣ
高于对照组、治疗前，Ｃ组患者ＦＥＶ１％和ＦＥＶ１／ＦＶＣ高于Ａ、Ｂ组 （Ｐ＜００５）；对照组患者治疗前后ＦＥＶ１％和ＦＥＶ１／
ＦＶＣ比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）。治疗前４组患者６分钟步行距离和Ｂｏｒｇ评分比较，差异无统计学意义 （Ｐ
＞００５）；治疗后Ａ、Ｂ、Ｃ组患者６分钟步行距离长于对照组、治疗前，Ｂｏｒｇ评分低于对照组、治疗前，Ｃ组患者６
分钟步行距离长于Ａ、Ｂ组，Ｂｏｒｇ评分低于Ａ、Ｂ组 （Ｐ＜００５）；对照组患者治疗前后６分钟步行距离和 Ｂｏｒｇ评分比
较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）。治疗前４组患者 ＣＤ＋３ 细胞分数、ＣＤ

＋
４ 细胞分数、ＣＤ

＋
８ 细胞分数及 ＣＤ

＋
４ ／ＣＤ

＋
８ 细

胞比值比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后Ａ、Ｂ、Ｃ组患者ＣＤ＋３ 细胞分数、ＣＤ
＋
４ 细胞分数、ＣＤ

＋
８ 细胞分数

及ＣＤ＋４ ／ＣＤ
＋
８ 细胞比值高于对照组、治疗前，Ｃ组患者ＣＤ

＋
３ 细胞分数、ＣＤ

＋
４ 细胞分数、ＣＤ

＋
８ 细胞分数及ＣＤ

＋
４ ／ＣＤ

＋
８ 细

胞比值高于Ａ组、Ｂ组 （Ｐ＜００５）；对照组患者治疗前后ＣＤ＋３ 细胞分数、ＣＤ
＋
４ 细胞分数、ＣＤ

＋
８ 细胞分数及ＣＤ

＋
４ ／ＣＤ

＋
８

细胞比值比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）。治疗前４组患者血清ＩＬ６、ＣＲＰ及ＡＰＮ水平比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）；治疗后Ａ、Ｂ、Ｃ组患者血清ＩＬ６、ＣＲＰ、ＡＰＮ水平低于对照组、治疗前，Ｃ组患者血清ＩＬ６、ＣＲＰ、ＡＰＮ
水平低于Ａ、Ｂ组，对照组患者血清ＩＬ６、ＣＲＰ、ＡＰＮ水平低于治疗前 （Ｐ＜００５）。治疗期间４组患者均未出现严重
不良反应。结论　孟鲁司特联合噻托溴铵可有效改善ＣＯＰＤ患者肺功能和免疫功能，减轻患者炎性反应，且安全性较
高，有利于促进患者康复。

　　 【关键词】　肺疾病，慢性阻塞性；免疫调节；炎症趋化因子类；孟鲁斯特；噻托溴铵
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　　慢性阻塞性肺疾病 （ｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｄｉｓｅａｓｅ，ＣＯＰＤ）是一种慢性呼吸系统疾病，多发于老
年人；ＣＯＰＤ发病率、病死率均较高，严重影响患者生
活质量和生命安全［１－２］。ＣＯＰＤ本质上是气道、肺实质
和肺血管慢性炎性反应，临床以抗炎治疗为主。吸入性

糖皮质激素是治疗ＣＯＰＤ的常用抗炎药物，但易导致口
腔真菌感染及肺炎等［３］。阮军等［４］研究表明，支气管扩

张剂可选择性激动支气管平滑肌上的 β２受体而松弛平
滑肌，继而缓解支气管痉挛及咳嗽、哮喘症状，但其整

体治疗效果并不十分理想。有研究表明，孟鲁司特对半

胱氨酰白三烯受体１（ＣｙｓＬＴ１）有高度的亲和性和选择
性，可抑制白三烯 Ｃ４（ＬＴＣ４）、白三烯 Ｄ４（ＬＴＤ４）、
白三烯Ｅ４（ＬＴＥ４）与ＣｙｓＬＴ１受体的结合，且无任何受
体激动活性，有利于维持 ＣＯＰＤ患者相关炎性因子平
衡［５］。噻托溴铵作为长效支气管扩张剂，可有效减轻

ＣＯＰＤ患者呼吸困难等临床症状，改善患者肺功能并提
高患者生活质量［６］。本研究旨在探讨孟鲁斯特联合噻托

溴铵对 ＣＯＰＤ患者肺功能、免疫功能及炎性因子的影
响，现报道如下。

１　资料与方法
１１　纳入及排除标准　纳入标准：（１）符合中华医学
会呼吸病学分会慢性阻塞性肺疾病学组制定的 “慢性阻

塞性肺疾病诊治指南 （２０１３年修订版）”中的 ＣＯＰＤ诊
断标准［７］；（２）年龄３０～７５岁。排除标准：（１）伴有
精神疾病或存在认知障碍患者； （２）存在肝肾功能严
重损伤患者； （３）对本研究所用药物过敏患者； （４）
近３个月内曾接受过糖皮质激素类药物治疗患者；（５）
既往有肺切除术史患者； （６）无法配合完成本研究
患者。

１２　一般资料　选取广西壮族自治区南溪山医院２０１２
年５月—２０１５年５月收治的ＣＯＰＤ患者１６０例，采用随
机数字表法分为对照组、Ａ组、Ｂ组和 Ｃ组，每组 ４０
例。对照组中男２９例，女１１例；年龄３０～７４岁，平
均年龄 （５９５±１０６）岁。Ａ组中男２９例，女１１例；
年龄３２～７４岁，平均年龄 （６０２±１０１）岁。Ｂ组中
男２８例，女１２例；年龄３１～７３岁，平均年龄 （５８７
±１０９）岁。Ｃ组中男 ２７例，女 １３例；年龄 ３３～７５
岁，平均年龄 （５９３±１１２）岁。４组患者性别 （χ２＝
０３３１）、年龄 （Ｆ＝１９２）比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞００５），具有可比性。本研究经医院伦理委员会审
核批准，患者及其家属均知情同意并签署知情同意书。

１３　方法　对照组患者给予常规治疗，即予以抗生素
治疗，哮喘严重患者在低流量持续吸氧同时给予止咳药

〔按需给予硫酸沙丁胺醇 （ＧｌａｘｏＷｅｌｌｃｏｍｅＳＡ生产，
国药准字Ｊ２０１１００４０）雾化吸入治疗，０１～０２ｍｇ／次，

１次／６ｈ，治疗１５ｄ后若患者肺部哮鸣音仍未减轻、肺
功能未见明显改善则酌情重复吸入硫酸沙丁胺醇 ０１
ｍｇ／次，１次／４ｈ，但重复吸入次数要≤８次／ｄ〕。在常
规治疗基础上，Ａ组患者给予孟鲁司特片 （ＭｅｒｃｋＳｈａｒｐ
ＤｏｈｍｅＬｔｄ生产，国药准字 Ｊ２００７００５８）口服，１０ｍｇ／
次，１次／ｄ；Ｂ组患者给予噻托溴铵雾化吸入 （浙江仙

琚制药股份有限公司生产；国药准字 Ｈ２００９０２２７９），１８
μｇ／次，１次／ｄ；Ｃ组患者给予孟鲁司特片口服联合噻
托溴铵雾化吸入，用法、用量与 Ａ、Ｂ组相同。４组患
者均连续治疗３个月。
１４　观察指标　 （１）分别于治疗前、后采用日本美能
ＡＳ－５０７肺功能仪、瑞士 ｍｉｃｒｏｌｉｆｅ仪 ＰＦ１００／２００电子峰
流速检测４组患者肺功能指标，包括第１秒用力呼气容
积占预计值百分比 （ＦＥＶ１％）和第１秒用力呼气容积
与用力肺活量比值 （ＦＥＶ１／ＦＶＣ）。 （２）比较４组患者
治疗前、后 ６分钟步行距离和伯格呼吸困难量表
（Ｂｏｒｇ）评分。４组患者治疗前、后６分钟步行试验均于
同一天同一时间进行，试验前确保患者无禁忌证且血

压、脉搏变化不会对试验结果产生影响，试验开始前患

者至少休息１０ｍｉｎ，而后在５０ｍ室内封闭平坦的走廊
内测量患者 ６ｍｉｎ内能够往返行走的最大步行距离。
Ｂｏｒｇ将患者运动前后呼吸困难程度分为 ０～１０分，１０
分表示患者极度呼吸困难或疲劳，０分表示患者为正常
休息时呼吸状态，Ｂｏｒｇ评分越高提示患者呼吸困难越严
重。 （３）分别于治疗前、后采集两组患者肘静脉血，
采用流式细胞仪、免疫荧光技术测定４组患者Ｔ淋巴细
胞亚群 （ＣＤ＋３ 细胞分数、ＣＤ

＋
４ 细胞分数、ＣＤ

＋
８ 细胞分

数、ＣＤ＋４ ／ＣＤ
＋
８ 细胞比值）。（４）比较４组患者治疗前、

后血清炎性因子 〔白介素 ６（ＩＬ６）、Ｃ反应蛋白
（ＣＲＰ）、脂联素 （ＡＰＮ）〕水平。分别于治疗前、后采
集两组患者肘静脉血，３０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，取血清
置于 －７０℃环境下冷冻待检；采用酶联免疫吸附试验
（ＥＬＩＳＡ）测定血清 ＩＬ６、ＡＰＮ水平；采用胶乳增强免
疫比浊法测定血清 ＣＲＰ水平；所用试剂盒均购自上海
酶联生物科技有限公司，严格按照试剂盒说明书进行操

作［８］。（５）观察４组患者治疗期间不良反应发生情况，
包括恶心呕吐、皮肤瘙痒、昏睡、呼吸困难等。

１５　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１９０统计学软件进行数据
分析，计量资料以 （ｘ±ｓ）表示，多组间比较采用方差
分析，两两比较采用ｑ检验，组内比较采用配对ｔ检验；
计数资料以相对数表示，采用 χ２检验。以 Ｐ＜００５为
差异有统计学意义。

２　结果
２１　肺功能指标　治疗前 ４组患者 ＦＥＶ１％和 ＦＥＶ１／
ＦＶＣ比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）。治疗后 ４

·１５·实用心脑肺血管病杂志２０１６年１２月第２４卷第１２期　　投稿网址：ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ



组患者 ＦＥＶ１％和 ＦＥＶ１／ＦＶＣ比较，差异有统计学意义
（Ｐ＜００５）；其中Ａ、Ｂ、Ｃ组患者ＦＥＶ１％和ＦＥＶ１／ＦＶＣ
高于对照组，Ｃ组患者 ＦＥＶ１％和 ＦＥＶ１／ＦＶＣ高于 Ａ、Ｂ
组，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５）。Ａ、Ｂ、Ｃ组患者
治疗后 ＦＥＶ１％和 ＦＥＶ１／ＦＶＣ高于治疗前，差异有统计
学意义 （Ｐ＜００５），而对照组患者治疗前后 ＦＥＶ１％和
ＦＥＶ１／ＦＶＣ比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５，
见表１）。
２２　６分钟步行距离和 Ｂｏｒｇ评分　治疗前４组患者６
分钟步行距离和Ｂｏｒｇ评分比较，差异无统计学意义 （Ｐ
＞００５）。治疗后４组患者６分钟步行距离和 Ｂｏｒｇ评分
比较，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５）；其中 Ａ、Ｂ、Ｃ
组患者６分钟步行距离长于对照组，Ｂｏｒｇ评分低于对照
组，Ｃ组患者６分钟步行距离长于 Ａ、Ｂ组，Ｂｏｒｇ评分
低于Ａ、Ｂ组，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５）。Ａ、Ｂ、
Ｃ组患者治疗后６分钟步行距离长于治疗前，Ｂｏｒｇ评分
低于治疗前，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５），而对照
组患者治疗前后６分钟步行距离和 Ｂｏｒｇ评分比较，差
异无统计学意义 （Ｐ＞００５，见表２）。
２３　Ｔ淋巴细胞亚群　治疗前４组患者ＣＤ＋３ 细胞分数、
ＣＤ＋４ 细胞分数、ＣＤ

＋
８ 细胞分数及ＣＤ

＋
４ ／ＣＤ

＋
８ 细胞比值比

较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）。治疗后４组患者

ＣＤ＋３ 细胞分数、ＣＤ
＋
４ 细胞分数、ＣＤ

＋
８ 细胞分数及ＣＤ

＋
４ ／

ＣＤ＋８ 细胞比值比较，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５）；
其中Ａ、Ｂ、Ｃ组患者 ＣＤ＋３ 细胞分数、ＣＤ

＋
４ 细胞分数、

ＣＤ＋８ 细胞分数及ＣＤ
＋
４ ／ＣＤ

＋
８ 细胞比值高于对照组，Ｃ组

患者ＣＤ＋３ 细胞分数、ＣＤ
＋
４ 细胞分数、ＣＤ

＋
８ 细胞分数及

ＣＤ＋４ ／ＣＤ
＋
８ 细胞比值高于 Ａ、Ｂ组，差异有统计学意义

（Ｐ＜００５）。Ａ、Ｂ、Ｃ组患者治疗后 ＣＤ＋３ 细胞分数、
ＣＤ＋４ 细胞分数、ＣＤ

＋
８ 细胞分数及ＣＤ

＋
４ ／ＣＤ

＋
８ 细胞比值高

于治疗前，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５），而对照组
患者治疗前后ＣＤ＋３ 细胞分数、ＣＤ

＋
４ 细胞分数、ＣＤ

＋
８ 细

胞分数及ＣＤ＋４ ／ＣＤ
＋
８ 细胞比值比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞００５，见表３）。
２４　血清炎性因子水平　治疗前 ４组患者血清 ＩＬ６、
ＣＲＰ和ＡＰＮ水平比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）。
治疗后４组患者血清ＩＬ６、ＣＲＰ和ＡＰＮ水平比较，差异
有统计学意义 （Ｐ＜００５）；其中 Ａ、Ｂ、Ｃ组患者血清
ＩＬ６、ＣＲＰ、ＡＰＮ水平低于对照组，Ｃ组患者血清 ＩＬ６、
ＣＲＰ、ＡＰＮ水平低于 Ａ、Ｂ组，差异有统计学意义 （Ｐ
＜００５）。４组患者治疗后血清ＩＬ６、ＣＲＰ、ＡＰＮ水平低
于治疗前，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５，见表４）。

表１　４组患者治疗前后肺功能指标比较 （ｘ±ｓ，％）

Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｄｅｘｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｕｎｃｔｉｏｎａｍｏｎｇｔｈｅｆｏｕｒｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ＦＥＶ１ ＦＥＶ１／ＦＶＣ

治疗前 治疗后 差值 ｔ值 Ｐ值 治疗前 治疗后 差值 ｔ值 Ｐ值
对照组 ４０ ５１７９±９６８ ５２６８±８３３ ０５４±０１４ ０４４ ０６６ ５４８９±７３７ ５７４７±８１５ １３０±０３３ １４８ ０１４

Ａ组 ４０ ５３３５±９５１ ６２６２±８３７ａ ７４１±２１６ ４６３ ０００ ５３３９±８６５ ６２５４±９３５ａ ７９２±２３４ ４５４ ０００

Ｂ组 ４０ ５２２４±９１３ ６１５３±９５４ａ ７３８±２０７ ４４５ ０００ ５２６３±７７１ ６１３５±７５２ａ ８０１±２２５ ５１２ ０００

Ｃ组 ４０ ５２１６±９４５ ６７２５±８８１ａｂｃ １２５８±２９３ ７３９ ０００ ５５１４±８０１ ６７２９±９０７ａｂｃ １１７７±３１２ ６３５ ０００

Ｆ值 ２１４ ６３８ １８９ ５８９

Ｐ值 ０７５ ０００ ０８１ ００１

　　注：ＦＥＶ１％＝第１秒用力呼气容积占预计值百分比，ＦＥＶ１／ＦＶＣ＝第１秒用力呼气容积与用力肺活量比值；与对照组比较，ａＰ＜００５；与 Ａ

组比较，ｂＰ＜００５；与Ｂ组比较，ｃＰ＜００５

表２　４组患者治疗前后６分钟步行距离和Ｂｏｒｇ评分比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆ６－ｍｉｎｕｔｅｗａｌｋｉｎｇｄｉｓｔａｎｃｅａｎｄＢｏｒｇｓｃｏｒｅａｍｏｎｇｔｈｅｆｏｕｒｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
６分钟步行距离（ｍ） Ｂｏｒｇ评分（分）

治疗前 治疗后 差值 ｔ值 Ｐ值 治疗前 治疗后 差值 ｔ值 Ｐ值
对照组 ４０ ２９３１±５８７ ３１７７±６８４ １８３±３９ １７２ ０１０ １３１±０２１ １２５±０２３ ００４±００１ １２２ ０２３

Ａ组 ４０ ２８９５±５７８ ４４６７±７０４ａ １２１７±２０３ １０９２ ０００ １３４±０３５ ０９１±０１８ａ ０４１±００８ ６９１ ０００

Ｂ组 ４０ ２８３８±５８３ ４５４２±６９７ａ １２７８±２３６ １１８６ ０００ １３３±０２０ ０９３±０１９ａ ０４２±０１０ ９１７ ０００

Ｃ组 ４０ ２９５６±５８５ ４８７３±７１２ａｂｃ１７７５±３４８ １３１６ ０００ １３２±０２２ ０６８±０１６ａｂｃ ０５７±０１４ １４８８ ０００

Ｆ值 ２０７ ６９１ １９８ ７０１

Ｐ值 ０６８ ０００ ０７９ ０００

　　注：Ｂｏｒｇ＝伯格呼吸困难评分量表；与对照组比较，ａＰ＜００５；与Ａ组比较，ｂＰ＜００５；与Ｂ组比较，ｃＰ＜００５

·２５· ＰＪＣＣＰＶＤ　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１６，Ｖｏｌ，２４　Ｎｏ１２　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ



表３　４组患者治疗前后免疫功能指标比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｄｅｘｏｆｉｍｍｕｎｅｆｕｎｃｔｉｏｎａｍｏｎｇｔｈｅｆｏｕｒｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ＣＤ＋３ 细胞分数（％） ＣＤ＋４ 细胞分数（％）

治疗前 治疗后 差值 ｔ值 Ｐ值 治疗前 治疗后 差值 ｔ值 Ｐ值
对照组 ４０ ６０３６±６７５ ５９７８±６８１ ０２３±００４ ０３８ ０７０ ３９０４±５３１ ３９１５±５３４ ００７±００１ ００９ ０９３

Ａ组 ４０ ６１５２±６３４ ６４１５±５１２ａ ２０１±０５７ ２０４ ００４ ３９１３±５１４ ４１６３±５７９ａ １８７±０４１ ２０４ ００４

Ｂ组 ４０ ６０１８±６７９ ６４６９±５５４ａ ２２０±０６１ ３２６ ０００ ３８２３±５２３ ４２３６±６０５ａ １８４±０３９ ３２７ ０００

Ｃ组 ４０ ６０２３±６８６ ６８５７±４９７ａｂｃ ６３４±１１２ ６２３ ０００ ３８３７±５５８ ４５２３±５９３ａｂｃ ４１４±０８８ ５３３ ０００

Ｆ值 ２１２ ５１３ １７７ ５４８

Ｐ值 ０６８ ００１ ０８７ ００１

组别
ＣＤ＋８ 细胞分数（％） ＣＤ＋４ ／ＣＤ＋８ 细胞比值

治疗前 治疗后 差值 ｔ值 Ｐ值 治疗前 治疗后 差值 ｔ值 Ｐ值
对照组 ２９１１±１３５ ２９２８±１４２ ０１０±００３ ０５５ ０５８ １３１±０３３ １３４±０２９ ００３±００１ ０１６ ０８７

Ａ组 ２９０９±１５６ ３０１２±１４６ａ ０８１±０１３ ３０５ ０００ １３１±０２８ １４４±０２６ａ ００９±００２ ２１５ ００４

Ｂ组 ２８８８±１５７ ３００７±１５８ａ ０８２±０１３ ４２３ ０００ １３１±０３１ １４４±０２７ａ ００９±００２ ２００ ００５

Ｃ组 ２８９１±２０２ ３１０１±１６３ａｂｃ １４１±０３４ ５１２ ０００ １３１±０２５ １４９±０２５ａｂｃ ０１３±００４ ３２２ ０００

Ｆ值 １５７ ６０２ １５０ ４９８

Ｐ值 ０９２ ０００ ０９２ ００２

　　注：与对照组比较，ａＰ＜００５；与Ａ组比较，ｂＰ＜００５；与Ｂ组比较，ｃＰ＜００５

表４　４组患者治疗前后血清炎性因子水平比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｃｙｔｏｋｉｎｅｓｌｅｖｅｌｓａｍｏｎｇｔｈｅｆｏｕｒ

ｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ＩＬ６（ｎｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后 差值 ｔ值 Ｐ值
对照组 ４０ ６３２±１０７ ５６４±０８７ ０４０±０１１ ３１２ ０００

Ａ组 ４０ ６３２±０６８ ５１０±１０８ａ ０９７±０２４ ６０５ ０００

Ｂ组 ４０ ６２１±０７４ ５２２±１０３ａ ０８３±０２１ ４９４ ０００

Ｃ组 ４０ ６４３±０６２ ４１０±１１２ａｂｃ １５８±０４１ １１６７ ０００

Ｆ值 ２１０ ６３４

Ｐ值 ０６４ ０００

组别
ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后 差值 ｔ值 Ｐ值
对照组 ６９５±０９６ ５６１±１０２ ０９４±０２１ ６０５ ０００

Ａ组 ６９９±０９９ ４４６±０６９ａ １９２±０４６ １３２６ ０００

Ｂ组 ７０５±０８７ ４８８±０９２ａ ２０１±０５２ １０８４ ０００

Ｃ组 ７１２±０８８ ３５８±０８１ａｂｃ ３０７±０７７ １８７２ ０００

Ｆ值 １９４ ７０１

Ｐ值 ０８３ ０００

组别
ＡＰＮ（ｍｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后 差值 ｔ值 Ｐ值
对照组 ９８５±０５９ ８８９±１０２ ０６３±０１４ ５１５ ０００

Ａ组 ９７９±０６４ ８５１±１０９ａ １１３±０３０ ６４１ ０００

Ｂ组 ９８４±０５７ ８５９±１１０ａ １０６±０２８ ６３８ ０００

Ｃ组 ９８２±０６２ ７８１±１１２ａｂｃ １５２±０４３ ９９３ ０００

Ｆ值 １７９ ６２４

Ｐ值 ０８７ ０００

　　注：ＩＬ６＝白介素６，ＣＲＰ＝Ｃ反应蛋白，ＡＰＮ＝脂联素。与对照

组比较，ａＰ＜００５；与Ａ组比较，ｂＰ＜００５；与Ｂ组比较，ｃＰ＜００５

２５　不良反应发生情况　治疗期间，Ｂ组患者出现口
干２例，Ｃ组患者出现口干４例，均能耐受；４组患者
均未出现严重不良反应。

３　讨论
ＣＯＰＤ为呼吸系统常见病之一，好发于中老年人

群，其主要发病机制为多种炎性因子引起气道变态反

应，进而导致慢性气道炎症［９］，主要表现为进行性发展

的气道呼吸气流受限。目前，临床多采用 β２受体激动
剂或特异性抗胆碱药物治疗 ＣＯＰＤ，其可有效扩张支气
管并缓解哮喘等临床症状。本研究旨在探讨孟鲁司特联

合噻托溴铵对ＣＯＰＤ患者肺功能、免疫功能及炎性因子
的影响，为临床有效治疗ＣＯＰＤ提供参考。

孟鲁司特属白三烯受体拮抗剂，可有效阻断白三烯

的生物学效应，抑制气道炎性细胞增殖及聚集，促进白

细胞凋亡，可有效改善 ＣＯＰＤ患者肺功能并降低 ＣＯＰＤ
急性发作频率［１０］。噻托溴铵是一种支气管扩张剂，可

选择性阻断ＣＯＰＤ患者气道平滑肌Ｍ受体，且作用时间
可长达２４ｈ，具有扩张支气管作用。此外，噻托溴铵不
良反应的发生风险较低，安全性较高，多数患者可坚持

规律使用［１１］。

白三烯Ｂ４（ＬＴＢ４）为强效炎性递质，是由淋巴细
胞、中性粒细胞等多种炎性细胞分泌的趋化因子之一。

王晓晟等［１２］研究表明，ＬＴＢ４参与了气道炎性细胞聚
集、活化，与ＣＯＰＤ的发生发展密切相关，其可通过促
进相关腺体分泌和支气管平滑肌收缩、增加血管通透性

而加重炎性反应。孟鲁司特具有类似毒蕈碱受体亚型

Ｍ１～Ｍ５的亲和力，可通过抑制支气管平滑肌 Ｍ３受体
而发挥扩张支气管作用，且其对 ＣｙｓＬＴ１受体具有高度
亲和性和选择性，可对白三烯受体产生拮抗作用，有利

于抑制气道 炎性细胞增殖 并 促 进 白 细 胞 凋 亡。

ＴＳＯＵＭＡＫＩＤＯＵ等［１３］研究表明，Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞失衡与
ＣＯＰＤ的发生和发展密切相关。ＩＬ６主要由 Ｔｈ２细胞分
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泌产生，参与体液免疫细胞的增殖、分化，与 ＣＯＰＤ患
者气流受限密切相关［１４］，因此临床常将 ＩＬ６作为衡量
ＣＯＰＤ患者Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞是否失衡的主要指标［１５］。ＣＲＰ
是一种炎性反应急性时相蛋白，是反映ＣＯＰＤ患者炎性
反应的主要指标。ＡＰＮ为脂肪细胞分泌的蛋白，主要参
与机体糖代谢与脂代谢。ＯＲＡＢＹ等［１６］研究表明，ＣＯＰＤ
患者常出现气流受限、体质指数降低和骨骼肌耗损现

象，可导致患者出现活动受限等，严重影响患者的生活

质量。

本研究结果显示，治疗后 Ａ、Ｂ、Ｃ组患者 ＣＤ＋３ 细
胞分数、ＣＤ＋４ 细胞分数、ＣＤ

＋
８ 细胞分数、ＣＤ

＋
４ ／ＣＤ

＋
８ 细

胞比值高于对照组和治疗前，Ｃ组患者 ＣＤ＋３ 细胞分数、
ＣＤ＋４ 细胞分数、ＣＤ

＋
８ 细胞分数、ＣＤ

＋
４ ／ＣＤ

＋
８ 细胞比值高

于Ａ、Ｂ组；治疗后 Ａ、Ｂ、Ｃ组患者血清 ＩＬ６、ＣＲＰ、
ＡＰＮ水平低于对照组及治疗前，Ｃ组患者血清 ＩＬ６、
ＣＲＰ、ＡＰＮ水平低于 Ａ、Ｂ组，提示孟鲁司特联合噻托
溴铵可有效抑制ＣＯＰＤ患者炎性细胞聚集和相关腺体分
泌，可有效扩张支气管、缓解炎性反应并延缓病情恶

化；血清ＡＰＮ水平可能与ＣＯＰＤ病情变化有关，但其作
用机制仍需进一步探讨。

ＦＥＶ１％是综合评估患者肺通气功能、气道阻塞程
度、气道反应及肺功能的主要指标［１７］。本研究结果显

示，治疗后Ａ、Ｂ、Ｃ组患者 ＦＥＶ１％和 ＦＥＶ１／ＦＶＣ高于
对照组、治疗前，６分钟步行距离长于对照组、治疗
前，Ｂｏｒｇ评分低于对照组、治疗前；Ｃ组患者 ＦＥＶ１％
和ＦＥＶ１／ＦＶＣ高于Ａ、Ｂ组，６分钟步行距离长于Ａ、Ｂ
组，Ｂｏｒｇ评分低于Ａ、Ｂ组，表明孟鲁司特联合噻托溴
铵可有效改善 ＣＯＰＤ患者肺功能，缓解患者临床症状，
促进患者康复，与糜晓光［１８］研究结果一致。孟鲁司特

与噻托溴铵的药理作用机制不同，两种药物联用具有协

同作用，可有效改善ＣＯＰＤ患者肺功能、免疫功能并降
低血清炎性因子水平。本研究结果还显示，４组患者治
疗期间均未出现严重不良反应，表明孟鲁司特联合噻托

溴铵治疗ＣＯＰＤ的安全性较高。
综上所述，孟鲁司特联合噻托溴铵可有效改善

ＣＯＰＤ患者肺功能和免疫功能，减轻患者炎性反应，且
安全性较高，有利于促进患者康复，值得临床推广应

用。但本研究样本量较小，仍需在今后的研究中进一步

扩大样本量进行深入探讨。

本文无利益冲突。
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