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慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）主要特征是不完全可逆
性气流受限，临床表现为慢性咳嗽、咳痰、气短、喘息、呼吸
困难等，呈缓慢性加重，患病人数逐年上升，病死率高犤 １ － ２ 犦。
肺纤维化是正常组织被损害后经过异常修复而产生结
构异常的一种病理改变，可在ＣＯＰＤ发展过程中形成，
主要发生部位为支气管各分支犤 ３ 犦。ＣＯＰＤ合并肺纤维化
为常见呼吸疾病，对患者及其家属均造成沉重负担。调
脂药阿托伐他汀能有效改善ＣＯＰＤ患者的肺功能犤 ４ 犦。
本研究中观察了阿托伐他汀治疗ＣＯＰＤ合并肺纤维化
的效果，现报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：符合中华医学会制订的ＣＯＰＤ诊断指
南犤 ５ 犦；有咳嗽、咳痰、胸闷、喘息、呼吸困难等症状；肺功
能检查显示混合性通气功能障碍；出现杵状指（趾），或
肺部可闻及Ｖｅｌｃｒｏ罗音；影像学检查胸部出现点状、结

节状、蜂窝状或网状等阴影。本研究通过我院医学伦理
委员会批准，患者及其家属签署知情同意书。

排除标准：严重肝、肾功能不全；心脑血管疾病；对
相关药物过敏；弥漫性支气管炎；放射性或过敏性肺炎；
中途放弃治疗。

病例选择与分组：选择我院２０１２年５月至２０１６年
５月收治的ＣＯＰＤ合并肺纤维化患者１８４例，按随机数
字表法分为对照组和观察组，各９２例。两组患者性别、年
龄、病程等一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０． ０５），
具有可比性。详见表１。
１． ２ 方法

对照组患者给予常规治疗，给予注射用多索茶碱
（黑龙江天龙药业有限公司，国药准字Ｈ２００８０５６２，规格
为每支０． １ ｇ）０． ３ ｇ ＋ ５％葡萄糖注射液２５０ ｍＬ静脉滴
注，每日１次；盐酸氨溴索注射液（浙江康恩贝制药股
份有限公司，国药准字Ｈ２０１２３２２５，规格为每支４ ｍＬ ∶
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阿托伐他汀治疗慢性阻塞性肺疾病合并肺纤维化临床评价
陈庆贤，吴海弟，李定富

（海南西部中心医院，海南儋州５７１７９９）
摘要：目的探讨阿托伐他汀治疗慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）合并肺纤维化的临床价值。方法选择医院２０１２年５月至２０１６年５月收
治的ＣＯＰＤ合并肺纤维化患者１８４例，按随机数字表法分为对照组和观察组，各９２例。对照组患者给予常规治疗，观察组患者在对照
组患者治疗基础上口服阿托伐他汀钙片，治疗８周。结果治疗后，观察组患者第１秒用力呼气容积（ＦＥＶ１）、用力肺活量（ＦＶＣ）、动脉血
氧分压（ＰａＯ２）、转化生长因子β１（ＴＧＦ － β１）、结缔组织生长因子（ＣＴＧＦ）水平均显著高于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５），动脉血二氧化碳分压
（ＰａＣＯ２）、血清超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓ － ＣＲＰ）、肿瘤坏死因子－ α（ＴＮＦ － α）、白细胞介素６（ＩＬ － ６）水平均显著低于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）；两组
不良反应发生率相当（７． ６１％比６． ５２％，Ｐ ＞ ０． ０５）。结论阿托伐他汀能有效提高ＣＯＰＤ合并肺纤维化患者的血氧含量，改善呼吸功
能，减轻炎性反应，提高患者的生活质量。
关键词：阿托伐他汀；慢性阻塞性肺疾病；肺纤维化；临床疗效
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表１ 两组患者一般资料比较（ｎ ＝ ９２）
项目

性别（男／女，例）
年龄（Ｘ ± ｓ，岁）
病程（Ｘ ± ｓ，年）
肺功能（Ⅱ级／Ⅲ级，例）
动脉氧分压（Ｘ ± ｓ，ｍｍＨｇ）

观察组
５０ ／ ４２

５３． ３９ ± ５． ４８
４． １５ ± １． ５２
４１ ／ ５１

６０． ８５ ± ６． ９２

对照组
５３ ／ ３９

５２． ２４ ± ５． ６２
３． ８１ ± １． ４７
４５ ／ ４７

６１． ４０ ± ７． １４

χ２ ／ ｔ值
０． １９９
１． ４０５
１． ５４２
０． ３４９
０． ５３１

Ｐ值
０． ６５６
０． １６２
０． １２５
０． ５５５
０． ５９６

注：与本组治疗前比较，Ｐ ＜ ０． ０５；与对照组治疗后比较，
＃Ｐ ＜ ０． ０５。下表同。

表２ 两组患者肺功能及血气指标比较（Ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ９２）

表３ 两组患者炎性因子水平比较（Ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ９２）
观察组 对照组

ｈｓ － ＣＲＰ（ｍｇ ／ Ｌ）
ＴＮＦ － α（ｐｇ ／ ｍＬ）
ＩＬ － ６（ｐｇ ／ ｍＬ）

治疗前
１４． ８７ ± ２． ４６
２４． ７８ ± ３． ７７
９０７． ８４ ± １４７． ５５

治疗后
８． ０１ ± １． ２５＃

８． １６ ± １． １７＃

６３． １７ ± １２． ４３＃

治疗前
１４． ９６ ± ２． ３９
２４． ４６ ± ３． ６８
９１１． ６９ ± １５０． ５７

治疗后
１１． ７９ ± ２． １１

１５． ７３ ± ２． ８９

１２０． ８９ ± １８． ６５

观察组 对照组

表４ 两组患者血清ＴＧＦ － β１及ＣＴＧＦ水平比较
（Ｘ ± ｓ，μｇ ／ Ｌ，ｎ ＝ ９２）
观察组 对照组

ＴＧＦ － β１
ＣＴＧＦ

治疗前
５１． ６４ ± ７． ２２
２１５． ４３ ± ３０． ６９

治疗后
３１． ５５ ± ５． ２７＃

１６１． ４７ ± ２２． ６３＃

治疗前
５２． ７６ ± ７． ３５
２１２． ７５ ± ３０． ３２

治疗后
４２． １８ ± ６． ４２

１８３． ４３ ± ２６． ４１

指标

指标

指标

ＦＥＶ１（Ｌ）
ＦＶＣ（Ｌ）
ＰａＯ２（ｍｍＨｇ）
ＰａＣＯ２（ｍｍＨｇ）

治疗前
１． ６８ ± ０． ２２
２． ７４ ± ０． ３５
５３． ６８ ± ６． ２２
５５． ７６ ± ６． ３５

治疗后
３． ５４ ± ０． ５３＃

３． ９８ ± ０． ４３＃

６８． ５５ ± ８． ５５＃

５１． ９８ ± ５． ９３＃

治疗前
１． ６５ ± ０． ２３
２． ７２ ± ０． ３２
５２． ６３ ± ６． ２３
５６． ５３ ± ６． ４２

治疗后
２． ８４ ± ０． ３１

３． ４３ ± ０． ４１

６３． ８５ ± ７． ３４

５４． ４３ ± ６． １１
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３０ ｍｇ）３０ ｍｇ ＋ ０． ９％氯化钠注射液１００ ｍＬ静脉滴注，
２次／日；注射用甲泼尼龙琥珀酸钠（比利时Ｐｆｉｚｅｒ ＳＡ，
进口药品注册证号Ｈ２００８０２８４，规格为每瓶４０ ｍｇ）
静脉注射，每次８０ ｍｇ，每日１次；同时行鼻导管给氧。
观察组患者在对照组患者治疗基础上加服阿托伐他汀
钙片（辉瑞制药有限公司，国药准字Ｊ２０１２００５０，规格为
每片１０ ｍｇ），每日１次，每次２０ ｍｇ。两组均治疗８周。
１． ３ 观察指标

肺功能：采用肺功能检测仪检测患者治疗前后第１秒
用力呼气容积（ＦＥＶ１）、用力肺活量（ＦＶＣ）水平。血气分
析：采集患者治疗前后桡动脉血，检测动脉血氧分压
（ＰａＯ２）、动脉血二氧化碳分压（ＰａＣＯ２）。炎性因子水平和
肺纤维化发展指标：治疗前后抽取患者清晨空腹静脉
血，采用酶联免疫吸附法检测患者血清超敏Ｃ反应蛋
白（ｈｓ － ＣＲＰ）、肿瘤坏死因子－ α（ＴＮＦ － α）、白细胞介
素６（ＩＬ － ６）水平和血清转化生长因子－ β１（ＴＧＦ － β１）、
结缔组织生长因子（ＣＴＧＦ）水平。生活质量：采用ＣＡＴ
量表犤６犦评估，量表包括咳嗽、咳痰、胸闷、爬坡或上一层楼梯
感觉、家务活动、离家外出信心程度、睡眠及精力８项，
分别计０ ～ ５分，满分为４０分，分数越高表明患者生活
质量越差。记录治疗过程中不良反应发生情况。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ １９． ０统计学软件分析。计数资料以百分
率（％）表示，行χ２检验；计量资料以Ｘ ± ｓ表示，行
ｔ检验。Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表４。治疗后，观察组患者生活质量
总评分为（２０． ３６ ± ３． １８）分，明显低于对照组的
（２４． ７５ ± ２． ８２）分（Ｐ ＜０． ０５）。观察组患者出现便秘３例，
头晕、腹胀各２例，对照组患者出现便秘、头晕、皮疹各
２例，两组患者不良反应发生率相当（７． ６１％比６． ５２％，
Ｐ ＞ ０． ０５），经对症治疗后症状均消失。
３ 讨论

ＣＯＰＤ为具有气流受限特征的疾病，其气流受限不
完全可逆，且呈进行性发展，疾病的发生与吸入有害气
体及肺部有害颗粒异常的炎性反应相关，主要累及肺
脏，在疾病发展过程中会发生肺纤维化，肺泡腔和肺间
质结构受到损害，细胞外基质过度沉积，导致肺功能改

变，造成通气和弥散功能障碍犤 ７ － ８ 犦。相关研究显示，
ＣＯＰＤ时肺部慢性炎症反复发生是导致肺纤维化的重
要原因，对反复发生的炎症进行多次修复，可导致Ⅲ型
胶原纤维和网织纤维增生，引起持续性气道狭窄和通气
障碍犤 ９ 犦。阿托伐他汀能降低血浆胆固醇和脂蛋白水平，
抑制平滑肌细胞增殖、迁移，促进内皮一氧化氮合成酶
（ｅＮＯＳ）产生和一氧化氮（ＮＯ）的释放及合成，抑制氧自
由基的产生，增强内皮细胞的作用，抑制炎性反应，改善
患者肺功能和呼吸困难症状犤 １０ 犦。张芳等犤 １１ 犦的研究显示，
阿托伐他汀可有效抑制患者肺部局部炎性反应，改善预
后，且无显著不良反应发生。袁颖等犤 １２ 犦的研究表明，阿
托伐他汀可减少炎性细胞分泌ＴＮＦ － α，减轻博莱霉素
导致的肺纤维化反应，故本研究中将阿托伐他汀用于治
疗ＣＯＰＤ合并肺纤维化。

ＣＯＰＤ合并肺纤维化患者气流受阻，ＦＥＶ１及ＦＶＣ
水平下降，两者均是肺功能检测指标，其水平上升提示
患者呼吸能力增强，肺功能增强犤 １３ 犦。本研究结果显示，
治疗后，观察组患者ＦＥＶ１及ＦＶＣ水平较对照组均有显
著提升（Ｐ ＜ ０． ０５），表明阿托伐他汀有助于改善患者的
肺功能。ＣＯＰＤ患者ＰａＣＯ２水平较高，合并肺纤维化时
血氧水平较低犤 １４ 犦，本研究的血气分析中，观察组患者
ＰａＯ２水平显著高于对照组，ＰａＣＯ２水平显著低于对照
组，提示阿托伐他汀可减轻弥散障碍，提高患者血氧含
量，降低其动脉血中ＣＯ２含量。治疗后，观察组患者血清

注：１ ｍｍＨｇ ＝ ０． １３３ ｋＰａ。


