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摘 要 目的：观察补肺活血胶囊联合阿奇霉素片治疗慢性阻塞性肺疾病（COPD）稳定期患者的效果和安全性。方法：选取2014

年6月－2018年2月安徽省胸科医院收治的COPD稳定期患者140例，按随机数字表随机分为对照组和观察组，各70例。两组患

者均行戒烟干预及对症处理，对照组在此基础上给予噻托溴铵粉雾剂1吸，每日1次+阿奇霉素片0.25 g，每周2次；观察组患者在

对照组基础上加用补肺活血胶囊4粒，每日3次。两组患者均连续治疗180 d。观察两组患者的临床疗效以及治疗前后血清炎症

因子[C反应蛋白（CRP）、白细胞介素6（IL-6）、肿瘤坏死因子α（TNF-α）]水平、肺功能相关指标[最大呼气流量（PEF）、第1秒用力呼

气量（FEV1）、第1秒用力呼气量占用力肺活量百分率（FEV1/FVC）]、COPD相关症状[慢性阻塞性肺疾病急性加重（AECOPD）发

作次数、6 min步行距离（6MWT）]，并记录不良反应发生情况。结果：对照组患者有9例脱落，观察组有3例脱落，共有128例（对照

组61例、观察组67例）完成本研究。观察组患者的总有效率为92.54％，显著高于对照组的80.33％（P＜0.05）。治疗前，两组患者

血清炎症因子水平、肺功能相关指标、COPD 相关症状比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者血清CRP、IL-6、

TNF-α水平均显著降低，AECOPD发作次数均显著减少，且观察组显著低于或少于对照组；两者患者PEF、FEV1、FEV1/FVC均显

著升高，6MWT均显著延长，且观察组显著高于或长于对照组（P＜0.05）。对照组有1例患者出现皮疹，观察组有2例出现轻度恶

心，但均未见严重不良反应发生。结论：补肺活血胶囊联合阿奇霉素片可显著降低COPD稳定期患者的血清炎症因子水平，改善

其肺功能，缓解其临床症状，且安全性较高。

关键词 补肺活血胶囊；阿奇霉素片；慢性阻塞性肺疾病稳定期；肺功能；炎症因子；相关症状
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe the efficacy and safety of Bufei huoxue capsules combined with Azithromycin tablets in

the treatment of patients with stable COPD. METHODS：Totally 140 patients with stable COPD were collected from Anhui Chest

Hospital during Jun. 2014-Feb. 2018，and then divided into control group and observation group according to random number

table，with 70 cases in each group. Both groups received smoking cessation intervention and symptomatic treatment. Control group

was additionally given Tiotropium bromide powder for inhalation，once a day + Azithromycin tablets 0.25 g， twice a week.

Observation group were additionally given Bufei huoxue capsules 4 pills，3 times a day，on the basis of control group. Both groups

were treated for 180 d continuously. The clinical efficacies of 2 groups were observed，and the levels of serum inflammatory factors

（CRP，IL-6 and TNF-α），lung function related indexes（PEF，FEV1 and FEV1/FVC） and COPD related symptoms（time of

AECOPD attack and 6MWT）were observed before and after treatment. The occurrence of ADR was recorded. RESULTS：Totally

9 cases withdrew from the study in control group，and 3 cases in observation group. A total of 128 cases（61 cases in control

group，67 cases in observation group） completed the study. Total response rate was 92.54％ in observation group，which was

significantly higher than 80.33％ in control group（P＜0.05）. Before treatment，there was no statistical significance in the levels of

serum inflammatory factors，lung function related indexes or COPD related symptoms（P＞0.05）. After treatment，the levels of

CRP，IL-6 and TNF-α in 2 groups were decreased significantly，and the times of AECOPD attack were decreased significantly；

observation group was significantly lower or less than control group. PEF，FEV1 and FEV1/FVC were increased significantly in 2

groups and 6MWT was prolonged significantly；observation

group was significantly higher or longer than control group

（P＜0.05）. One case suffered from skin rash in control group，

and two cases had mild nausea in observation group； no

severe ADR was found in both groups. CONCLUSIONS：
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慢性阻塞性肺疾病（Chronic obstructive pulmonary

disease，COPD）是以持续气流受限为特征的慢性呼吸系

统疾病，具有发病率高、发作反复、病程长、致残率及致

死率高等特点，患者早期可出现咳嗽、咳痰等症状，随着

病情的进展及肺功能的恶化，患者还可继发喘息、气短

及呼吸困难等症状[1-2]。目前，COPD的临床治疗尚无统

一标准，常用的干预药物包括糖皮质激素、支气管扩张

药、抗胆碱能药物、抗生素等，但现有药物的总体疗效及

患者预后欠佳，因此如何更好地改善COPD患者的临床

症状，成为目前临床研究的难点之一[3]。阿奇霉素作为

唯一的半合成大环内酯类抗生素，可显著减轻COPD患

者气道慢性炎症，改善其免疫功能；同时有循证医学证

据表明，长期口服小剂量阿奇霉素可改善COPD稳定期

患者肺功能，减少咳痰量，减轻呼吸困难，增加活动耐受

力，提高生活质量[4-5]。近年来亦有部分学者发现，中医

药综合疗法可显著改善COPD稳定期患者的营养状况

及肺功能，具有很高的临床价值[6]。补肺活血胶囊是由

黄芪、补骨脂、赤芍组成的中成药，具有补肺固肾、益气

活血的功效，目前已被广泛应用于COPD的临床治疗[7]。

本研究团队应用补肺活血胶囊联合小剂量阿奇霉素片

对COPD稳定期患者进行治疗，取得了满意的效果，现

报道如下。

1 资料与方法
1.1 纳入、排除与脱落标准

纳入标准：（1）符合COPD稳定期的诊断标准[8-9]，咳

嗽、咳痰、气短症状轻微，且持续2周以上；（2）年龄≤70

岁；（3）近1个月内未使用过免疫增强剂或免疫抑制剂，

近半个月内未使用过糖皮质激素、氨茶碱等药物。

排除标准：（1）肺结核、支气管哮喘、COPD急性加重

期（AECOPD）者；（2）合并呼吸衰竭、肺部感染者；（3）妊

娠期或哺乳期妇女；（4）合并肝肾功能不全、肺源性心脏

病、心力衰竭等严重全身性疾病者。

脱落标准：（1）治疗过程中依从性较差者；（2）中途

退出本研究者；（3）失访者。

1.2 研究对象

选取 2014年 6月－2018年 2月安徽省胸科医院收

治的COPD稳定期患者 140例，按随机数字表法分为对

照组和观察组，各70例。两组患者的性别、年龄、病程、

病情严重程度、合并疾病、吸烟/饮酒史等一般资料比较，

差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性，详见表

1。本研究方案经医院医学伦理委员会审核通过，所有

患者或其家属均知情，并签署了知情同意书。

表1 两组患者一般资料比较

Tab 1 Comparison of general information of patients

between 2 groups

组别

对照组
观察组

n

70

70

男/女，
例

42/28

40/30

年龄（x±s），
岁

56.86±9.79

58.42±7.45

病程（x±s），
年

7.98±3.62

8.34±2.72

病情严重程度，例
轻度
14

12

中度
40

43

重度
16

15

合并疾病，例
高血压

14

15

糖尿病
9

7

吸烟史，
例

18

20

饮酒史，
例

7

11

1.3 治疗方法

两组患者入院后均行戒烟干预，并适当予以止咳、

化痰等对症处理。对照组患者在此基础上予以噻托溴

铵粉雾剂[正大天晴药业集团股份有限公司，批准文号：

国药准字H20060454，规格：18 μg（按噻托铵计）]1吸，每

日1次+阿奇霉素片[辉瑞制药有限公司，批准文号：国药

准字H10960167，规格：0.25 g（25万单位）]0.25 g，每周2

次；观察组患者在对照组基础上加用补肺活血胶囊（广

东雷允上药业有限公司，批准文号：国药准字Z20030063，

规格：每粒装 0.35 g）4粒，每日 3次，两组患者均连续治

疗 180 d。患者出院后，临床工作人员每周通过微信平

台或电话进行随访，督促并统计其规律服药情况，以确

保其依从性。

1.4 疗效评估

参考《慢性阻塞性肺疾病诊治指南（2007年修订

版）》判定两组患者的疗效。疗效评价标准[9]——显效：

治疗后患者咳嗽、咳痰、气短等症状明显减轻；有效：治

疗后患者咳嗽、咳痰、气短等症状有所减轻；无效：治疗

后患者咳嗽、咳痰、气短等症状无减轻甚至加重。总有效

率＝（显效例数+有效例数）/总例数×100％。

1.5 观察指标

（1）观察两组患者治疗前后血清 C 反应蛋白

（CRP）、白细胞介素6（IL-6）、肿瘤坏死因子α（TNF-α）水

平。采用酶联免疫吸附测定法（ELISA）以TriStar LB941

型多功能酶标仪（德国Berthold公司）检测，相关试剂盒

均由上海丰翔生物科技有限公司提供。（2）观察两组患

者治疗前后肺功能相关指标，包括最大呼气流量（PEF）、

第1秒用力呼气量（FEV1）、第1秒用力呼气量占用力肺

活量百分率（FEV1/FVC）。采用 MasterScreen PFT Sys-

tem型肺功能仪（德国 Jaeger公司）检测。（3）观察两组患

者治疗前后COPD相关症状，包括AECOPD发作次数、

6 min步行距离（6MWT）。（4）观察两组患者治疗过程中

不良反应的发生情况。

1.6 统计学方法

采用SPSS 20.0软件对数据进行统计分析。计量资

料以x±s来表示，采用 t检验；计数资料和等级资料均以

例数或率表示，前者采用χ2检验，后者采用非参数检验。

Bufei huoxue capsules combined with Azithromycin tablets can significantly reduce the level of serum inflammatory factors of

stable COPD patients，improve their lung function，and relieve clinical symptoms with good safety.

KEYWORDS Bufei huoxue capsules；Azithromycin tablets；Stable COPD；Lung function； Inflammatory factors；Related

symptoms
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P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 脱落情况

对照组患者有5例失访、4例中途退出，最终有61例

完成本研究；观察组患者有 2例失访、1例中途退出，最

终有67例完成本研究。

2.2 两组患者临床疗效比较

观察组患者的总有效率为 92.54％，显著高于对照

组的80.33％，差异有统计学意义（P＜0.05），详见表2。

表2 两组患者临床疗效比较

Tab 2 Comparison of clinical efficacies between 2

groups

组别
对照组
观察组

n

61

67

显效，例
4

10

有效，例
45

52

无效，例
12

5

总有效率，％
80.33

92.54#

注：与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. control group，#P＜0.05

2.3 两组患者治疗前后血清炎症因子水平比较

治疗前，两组患者血清CRP、IL-6、TNF-α水平比较，

差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者血

清CRP、IL-6、TNF-α水平均显著下降，且观察组显著低

于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详见表3。

表3 两组患者治疗前后血清炎症因子水平比较（x±±s）

Tab 3 Comparison of serum levels of inflammatory

factors between 2 groups before and after

treatment（x±±s）

组别

对照组
观察组

n

61

67

CRP，mg/L

治疗前
10.09±2.07

9.81±1.52

治疗后
8.33±1.85＊

6.18±1.67＊#

IL-6，ng/L

治疗前
150.44±19.67

147.76±22.37

治疗后
99.59±18.57＊

77.59±17.28＊#

TNF-α，ng/ml

治疗前
7.04±1.14

6.77±1.06

治疗后
4.46±1.08＊

2.75±1.12＊#

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

2.4 两组患者治疗前后肺功能相关指标比较

治疗前，两组患者 PEF、FEV1、FEV1/FVC 比较，差

异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者PEF、

FEV1、FEV1/FVC均显著提高，且观察组显著高于对照

组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详见表4。

表4 两组患者治疗前后肺功能相关指标比较（x±±s）

Tab 4 Comparison of lung function related indexes

between 2 groups before and after treatment

（x±±s）

组别

对照组
观察组

n

61

67

PEF，L/min

治疗前
291.55±47.88

289.62±42.53

治疗后
370.66±40.55＊

428.42±38.66＊#

FEV1，L

治疗前
1.60±0.18

1.58±0.17

治疗后
1.82±0.16＊

2.07±0.15＊#

FEV1/FVC，％
治疗前

53.09±3.67

52.77±4.12

治疗后
56.75±3.70＊

61.15±3.86＊#

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

2.5 两组患者治疗前后COPD相关症状比较

治疗前，两组患者 AECOPD 发作次数、6MWT 比

较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者

AECOPD发作次数均显著减少，且观察组显著少于对照

组；6MWT均显著延长，且观察组显著长于对照组，差异

均有统计学意义（P＜0.05），详见表5。

表5 两组患者治疗前后COPD相关症状比较（x±±s）

Tab 5 Comparison of COPD related symptoms be-

tween 2 groups before and after treatment

（x±±s）

组别

对照组
观察组

n

61

67

AECOPD，次
治疗前

2.28±0.18

2.37±0.21

治疗后
2.07±0.19＊

1.85±0.20＊#

6MWT，m

治疗前
130.55±6.25

129.62±7.12

治疗后
141.63±9.65＊

159.34±8.33＊#

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

2.6 不良反应

两组患者治疗过程中均未见严重不良反应发生，且

其血常规、肝肾功能等均未见明显异常。对照组患者有

1例皮疹，观察组有 2例轻度恶心，未予特殊处理，症状

均自行消失。

3 讨论
随着烟草和生物燃料的持续使用以及人口老龄化

进程的加剧，我国COPD的患病率逐年上升，包鹤龄等[10]

通过一项 Meta 分析发现，我国≥40岁人群 COPD 的发

病率为 9.9％，且近 20年来该类人群COPD发病率呈缓

慢上升趋势。2015年我国疾病预防控制中心全国死因

数据调查结果显示，慢性呼吸系统疾病为第4位死因疾

病，其中COPD约占 90％，是我国中老年人死亡的主要

原因之一[11]。既往临床多重视AECOPD的诊治，而忽略

了对COPD稳定期的病情控制，导致患者反复发作，病

情迁延不愈，进一步加速其肺功能的恶化[12]。现代医学

研究强调，COPD稳定期应实施个体化治疗，进而达到减

少临床症状和并发症、提高患者生活质量的目的[13]。目

前有学者建议，COPD稳定期患者应长期应用小剂量阿

奇霉素，以增强其免疫功能、加快体内病原菌清除、降低

肺部感染风险、改善肺部症状、加速肺泡修复[4]。相较于

红霉素、罗红霉素等其他大环内酯类抗生素，阿奇霉素

具有组织渗透性好、血药浓度高、抗菌效果好等优点，可

降低患者血清炎症因子（如 IL-6、TNF-α等）水平，减轻气

道炎症，调控呼吸道内上皮细胞的凋亡[14]。本研究结果

显示，对照组患者治疗后血清炎症因子水平较治疗前显

著下降，肺功能指标均较治疗前显著改善，AECOPD发

作次数显著减少，6MWT 较治疗前显著延长，与 Casas

Méndez LF等[15]的研究结果基本一致。

补肺活血胶囊由黄芪、补骨脂、赤芍等 3味药材组

成，被广泛应用于COPD患者的临床治疗[7]。其中，黄芪

补益肺脾肾之气，为君药；赤芍通脉化瘀，补骨脂纳气平

喘、温肾助阳，均为臣药；三药共奏可达补肺固肾、益气

活血之功效[16]。现代药理研究表明，黄芪作为一种重要

的免疫调节剂，可抑制核因子κB信号通路，并通过调节

T淋巴细胞的功能来改善机体免疫功能，减轻支气管黏

膜的炎症损伤；同时，黄芪具有较强的抗氧化作用，可减

少氧自由基对呼吸道黏膜的损伤[17]。芍药的主要活性
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成分为芍药苷，徐飞等[18]研究显示，赤芍及其活性成分

能明显减小COPD模型大鼠支气管和肺小动脉平滑肌

的厚度，改善其气流阻塞和气道重塑，降低血清促炎因

子水平，提高抑炎因子水平，延缓肺功能损伤的进程。

补骨脂的主要成分为黄酮、香豆素和萜酚类化合物，具

有抗菌、调节免疫、抗肿瘤、抗氧化、抗骨质疏松、抗抑郁

及保肝等活性[19]。

CRP可在机体受到感染时升高，是判断早期炎症的

主要指标；IL-6作为趋化因子，主要参与机体的炎症与

免疫调节反应；TNF-α主要参与气道的黏液分泌；三者与

COPD的发生、发展密切相关[20]。本研究结果显示，两组

患者治疗后血清CRP、IL-6、TNF-α水平均较治疗前显著

降低，且观察组显著低于对照组；PEF、FEV1、FEV1/FVC

均较治疗前显著升高，且观察组显著高于对照组。这提

示补肺活血胶囊联合小剂量阿奇霉素片可降低患者血

清炎症因子水平，改善其肺功能。此外本研究结果还显

示，观察组患者的总有效率显著高于对照组；两组患者

AECOPD发作次数均较治疗前显著减少，6MWT均较治

疗前显著延长，且观察组显著优于对照组。这提示补肺

活血胶囊联合小剂量阿奇霉素片可显著减轻患者的临

床症状，减少其急性加重发作次数，提高患者生活质量，

且效果优于小剂量阿奇霉素单用。安全性评价结果显

示，两组患者治疗过程中均未见严重不良反应发生，且

血常规、肝肾功能等也未见明显异常，提示加用补肺活

血胶囊并未影响治疗的安全性。

综上所述，补肺活血胶囊联合小剂量阿奇霉素片可

显著降低COPD稳定期患者血清炎症因子水平，改善其

肺功能，缓解其临床症状，且安全性较高。但本研究样

本量较小，同时并未对所有患者进行长期跟踪随访，故

本结论仍有待大样本、高质量、多中心的随机对照研究

加以证实。
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