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补肺活血胶囊联合辛伐他汀治疗慢性阻塞性肺疾病
并肺动脉高压临床研究

林 毅 １，宋浩明 ２△

（１． 上海市普陀区石泉街道社区卫生服务中心，上海２０００６１； ２． 上海市同济医院心血管内科，上海２００３３３）
摘要：目的探讨补肺活血胶囊联合辛伐他汀治疗慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）并肺动脉高压（ＰＨ）的临床疗效及安全性。方法选择医院
２０１５年１月至２０１７年１２月收治的ＣＯＰＤ并ＰＨ患者９３例，按随机数字表法分为对照组牗 ４６例牘和治疗组牗 ４７例牘。两组患者均给予辛
伐他汀治疗，治疗组患者联用补肺活血胶囊，两组均连续治疗３个月。结果治疗组总有效率为８２． ９８％，明显优于对照组的６５． ２２％
（χ２ ＝ ４． ７００，Ｐ ＝ ０． ０３０）；治疗后，两组用力肺活量（ＦＶＣ）、第１秒用力呼气容积（ＦＥＶ１）、凝血酶时间（ＴＴ）、活化部分凝血酶原时间
（ＡＰＴＴ）、凝血酶原时间（ＰＴ）、动脉血氧分压（ＰａＯ２）、一氧化氮（ＮＯ）及一氧化氮合酶（ＮＯＳ）均明显高于治疗前，肺动脉收缩压（ＰＡＳＰ）、脑
钠肽（ＢＮＰ）、纤维蛋白原（ＦＩＢ）、动脉血二氧化碳分压（ＰａＣＯ２）均低于治疗前，且治疗组变化均优于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）。两组治疗过程中
均无严重不良反应发生。结论补肺活血胶囊联合辛伐他汀治疗ＣＯＰＤ并ＰＨ的临床疗效显著，能明显降低肺动脉收缩压，改善心肺功
能、血气水平及血液高凝状态，升高血清ＮＯ和ＮＯＳ水平，且安全性较好，值得临床推广应用。
关键词：慢性阻塞性肺疾病；肺动脉高压；补肺活血胶囊；辛伐他汀；疗效；安全性
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慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）是由于有毒气体或颗粒
引起的肺泡或气道异常，临床特征为持续性气流受限和
呼吸道症状，临床表现为喘息、胸闷、气短、咳嗽等犤 １ 犦。肺
动脉高压（ＰＨ）是ＣＯＰＤ常见并发症，常因肺血管阻力
升高和肺动脉压力增大所致，最终会引发右心衰竭犤 ２ 犦。

ＣＯＰＤ并ＰＨ多发于老年人群，大多采用药物治疗犤 ３ 犦。他
汀类药物具有调节血脂、抗炎、改善血管内皮细胞功能
等多种作用，还能有效延缓ＣＯＰＤ患者肺功能恶化，提
高生活质量，降低并发症发生率和病死率犤 ４ － ５ 犦。目前，西
医治疗ＰＨ及血液黏度增高等的疗效不佳。中医认为，
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表１ 两组患者一般资料比较
组别

对照组（ｎ ＝ ４６）
治疗组（ｎ ＝ ４７）
χ２ ／ ｔ值
Ｐ值

性别（男／女，例）
３５ ／ １１
３７ ／ １０
０． ０９２
０． ７６１

年龄（Ｘ ± ｓ，岁）
７４． ８０ ± ８． １５
７３． ７６ ± ９． ０２
０． ５８３
０． ２８１

ＣＯＰＤ病程（Ｘ ± ｓ，年）
１５． ４８ ± ７． ６９
１６． １３ ± ８． １１
０． ３９６
０． ３４６

表３ 两组患者治疗前后肺功能相关指标比较（Ｘ ± ｓ）

注：与本组治疗前比较， Ｐ ＜ ０． ０５。下表同。

ＦＶＣ（％） ＦＥＶ１（％） ＰＡＳＰ（ｍｍＨｇ） ＢＮＰ（ｐｇ ／ ｍＬ）组别
对照组（ｎ ＝ ４６）
治疗组（ｎ ＝ ４７）
ｔ值
Ｐ值

治疗前
５９． ３３ ± ７． １５
５９． ２１ ± ８． ０２
０． ０７６
０． ４７０

治疗后
６８． ５６ ± １０． ０５

７６． ２４ ± １０． ４１

３． ６１８
０． ０００

治疗前
４１． ９８ ± ８． １０
４２． ０４ ± ８． ３７
０． ０３５
０． ４８６

治疗后
４８． ７１ ± ９． ２２

５５． ６１ ± １０． ０４

３． ４５０
０． ０００

治疗前
５３． ０３ ± ７． ２１
５２． ９７ ± ７． １８
０． ０４０
０． ４８４

治疗后
４６． ２７ ± ６． １１

３９． ０４ ± ５． ２８

６． １１０
０． ０００

治疗前
６２７． ２８ ± ４０． ５１
６２６． ６２ ± ４１． １８

０． ０７８
０． ４６９

治疗后
５４０． ３９ ± ３５． ５７

４２６． ７４ ± ３１． １５

１６． ４０２
０． ０００

ＣＯＰＤ并ＰＨ主要是由于肺脾肾三脏气虚所致，治疗应
以补肺纳肾、健脾益气、活血通络为宜犤 ６ 犦。补肺活血胶囊
是由黄芪、赤芍、补骨脂３味中药制备而成的中成药，具
有补肺、益肾、活血作用犤 ７ 犦。本研究中探讨了补肺活血胶
囊联合辛伐他汀治疗ＣＯＰＤ并ＰＨ的临床疗效及安全
性，现报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：符合中华医学会呼吸病分会慢阻肺学组
制订的ＣＯＰＤ的诊断标准犤 ８ 犦；符合ＰＨ筛查诊治专家共
识制订的ＰＨ的诊断标准犤 ９ 犦；本研究经医院医学伦理委
员会批准，患者签署知情同意书。

排除标准：非ＣＯＰＤ引起的ＰＨ；伴有心血管疾病；
伴有肝肾等疾病；精神障碍。

病例选择与分组：选取医院２０１５年１月至２０１７年
１２月收治的ＣＯＰＤ并ＰＨ患者９３例，按随机数字表法
分为对照组牗 ４６例牘和治疗组牗 ４７例牘。两组患者一般资
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
两组患者均给予常规治疗，包括吸氧、利尿、强心、

祛痰、抗凝、糖皮质激素、血管支气管扩张、无创机械通
气等。对照组患者给予辛伐他汀片（西南药业股份有限
公司，国药准字Ｈ２０１２３４１９，规格为每片２０ ｍｇ）口服，
每次２０ ｍｇ，每日１次；治疗组患者在对照组治疗基础
上联合给予补肺活血胶囊（广东雷允上药业有限公司，
国药准字Ｚ２００３００６３，规格为每粒０． ３５ ｇ）口服，每次
１． ４ ｇ，每日３次。两组均连续治疗３个月。
１． ３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：分别于治疗前后采集患者空腹静脉血
５ ｍＬ，以２ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ的转速，１３． ５ ｃｍ的离心半径，离

心１５ ｍｉｎ分离血清，于２ ～ ８ ℃冰箱中保存备用。检测
并比较治疗前后肺功能相关指标，包括肺活量（ＦＶＣ）、
第１秒用力呼气容积（ＦＥＶ１）、肺动脉收缩压（ＰＡＳＰ）及
血清脑钠肽（ＢＮＰ）水平。ＦＶＣ及ＦＥＶ１的检测采用耶格
Ｍａｓｔｅｒ Ｓｃｒｅｅｎ ｄｉｆｆ肺功能仪，ＰＡＳＰ的检测采用飞凡
Ｍ２５４０Ａ型多普勒超声仪，血清ＢＮＰ水平的检测采用
双抗夹心酶联免疫吸附（ＥＬＩＳＡ）法，检测试剂盒均购
自上海江莱生物科技有限公司，操作步骤严格按照试
剂盒说明书进行。检测并比较治疗前后凝血指标，包
括凝血酶时间（ＴＴ）、活化部分凝血酶原时间（ＡＰＴＴ）、
凝血酶原时间（ＰＴ）及纤维蛋白原（ＦＩＢ）水平，均采用
ＰＲＥＣＥＬＬＣ２０００ － Ａ型血凝仪检测。采用雷度ＡＢＬ９０ｘ
型血气分析仪检测并比较治疗前后的血气指标，包括动
脉血氧分压（ＰａＯ２）、动脉血二氧化碳分压（ＰａＣＯ２）。采用
７５１分光光度仪检测并比较治疗前后血清一氧化氮
（ＮＯ）、一氧化氮合酶（ＮＯＳ）水平。

临床疗效犤 ８ 犦：显效为ＰＡＳＰ≥１５％，ＰａＯ２无变化；有
效为ＰＡＳＰ减少５％ ～ １５％，ＰａＯ２无明显变化；无效为
ＰＡＳＰ减小不足５％或上升，ＰａＯ２下降。总有效＝显效＋
有效。记录并比较治疗过程中不良反应的发生情况。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ １９． ０统计软件处理。计数资料以率（％）
表示，行χ２检验；计量资料以Ｘ ± ｓ表示，数据正态分
布，方差齐性，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５。两组治疗过程中均无严重不良
反应发生。
３ 讨论

长期的ＣＯＰＤ及支气管周围炎性反应会引起肺血
管炎、管腔狭窄、管壁增厚、管壁纤维化甚至管腔闭塞，
增大肺血管的阻力，最终导致ＰＨ犤１０ 犦。目前，临床治疗
ＣＯＰＤ并ＰＨ主要采用吸氧、利尿、祛痰、强心、抗凝、血

表２ 两组患者临床疗效比较犤例牗％ 牘 犦
组别

对照组（ｎ ＝ ４６）
治疗组（ｎ ＝ ４７）

显效
１１（２３． ９１）
１７（３６． １７）

有效
１９（４１． ３０）
２２（４６． ８１）

无效
１６（３４． ７８）
８（１７． ０２）

总有效
３０（６５． ２２）
３９（８２． ９８）

注：与对照组比较，χ２ ＝ ４． ７００， Ｐ ＝ ０． ０３０ ＜ ０． ０５。
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表４ 两组患者凝血指标比较（Ｘ ± ｓ）
ＴＴ（ｓ） ＡＰＴＴ（ｓ） ＰＴ（ｓ） ＦＩＢ（ｇ ／ Ｌ）组别

对照组（ｎ ＝ ４６）
治疗组（ｎ ＝ ４７）
ｔ值
Ｐ值

治疗前
１１． ５０ ± ０． ８３
１１． ５２ ± ０． ９１
０． １１０
０． ４５６

治疗后
１２． ２８ ± ０． ９５

１３． ８４ ± １． ０２

７． ６２８
０． ０００

治疗前
２９． ０３ ± ２． ０５
２９． ０８ ± ２． １４
０． １１５
０． ４５４

治疗后
３１． １９ ± ２． ４０

３４． ７５ ± ２． ５２

６． ９７４
０． ０００

治疗前
１０． ５８ ± １． １３
１０． ６０ ± １． １５
０． ０８５
０． ４６６

治疗后
１１． ４０ ± １． ２４

１２． ４３ ± １． ３０

３． ９０８
０． ０００

治疗前
５． ０８ ± ０． ５４
５． １０ ± ０． ５７
０． １７４
０． ４３１

治疗后
４． １７ ± ０． ４２

３． ４０ ± ０． ３５

９． ６１３
０． ０００

管支气管扩张、无创机械通气、糖皮质激素等措施，但大
多ＣＯＰＤ并ＰＨ患者伴有不同程度的糖尿病、高脂血
症、高血压等基础疾病，且患者机体抵抗力弱，导致疗效
不佳犤 １１ 犦。辛伐他汀为选择性戊二酰辅酶Ａ还原酶抑制
剂，除能调血脂外，还具有抗凝、抗氧化、抗血小板聚集、
促进心肌重构、改善肺功能等作用犤 １２ 犦。

中医认为，ＣＯＰＤ并ＰＨ属“肺胀”范畴，病因为慢性
咳嗽、咳痰，久咳久喘会伤及肺脏，引起肺气虚，而脾与
肺五行为母子关系，肺病可及脾，导致肺、脾两虚，另外，
肺与肾五行为母子关系，肺病可及肾，导致肺肾两虚，最
终发展为肺脾肾三脏气虚，气虚则血液运行无力，导致
血瘀，久病可入络，故血瘀、痰浊为标实之证，肺脾肾三
脏气虚为本虚之证，故治疗应以补肺纳肾、健脾益气、活
血通络为宜犤 １３ － １４ 犦。补肺活血胶囊具有补肺、益肾、活血
作用，黄芪可通过抑制肺血管收缩、肺血管结构重建及
限制氧自由基对肺动脉的损伤来降低肺动脉高压，赤芍
具有抗氧化、保护血管内皮损伤、降低血液黏稠度的作
用，补骨脂具有抗菌、增强机体免疫力的作用犤 １５ 犦。

本研究结果显示，治疗组总有效率优于对照组
（Ｐ ＜ ０． ０５），提示联合治疗有协同增效作用。两组治疗
后的ＦＶＣ和ＦＥＶ１ 均明显高于治疗前，ＰＡＳＰ及血清
ＢＮＰ水平均低于治疗前，且治疗组ＦＶＣ，ＦＥＶ１，ＰＡＳＰ及
血清ＢＮＰ水平变化均优于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５），提示两
者均有改善心肺功能的作用，联合治疗能明显降低肺动
脉收缩压，改善心肺功能犤 １６ 犦。两组治疗后的ＴＴ，ＡＰＴＴ，
ＰＴ均明显大于治疗前，ＦＩＢ水平均低于治疗前，且治疗
组上述指标变化均优于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５），提示联合治
疗能改善血液高凝状态。两组治疗后的ＰａＯ２均明显高
于治疗前，ＰａＣＯ２均明显低于治疗前，且治疗组的变化
均优于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５），提示联合治疗能明显改善血
气水平。两组治疗后的血清ＮＯ和ＮＯＳ水平均明显高

于治疗前，且治疗组均明显高于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）。提
示联合治疗能明显升高血清ＮＯ和ＮＯＳ水平。ＣＯＰＤ并
ＰＨ患者体内的血清ＮＯ和ＮＯＳ水平均明显低于正常
水平。ＮＯ是一种由ＮＯＳ催化Ｌ －精氨酸生成的气体信
号分子，其血清水平升高能促进血管平滑肌细胞的凋
亡，抑制肺血管重构，舒张肺血管，减轻肺动脉高压犤 １７ 犦。
推测联合治疗的作用机制可能与调控气体信号分子ＮＯ
和ＮＯＳ有关。本研究结果显示，两组治疗过程中均无严
重不良反应发生，提示联合治疗不良反应较少，安全性
较好。

综上所述，补肺活血胶囊联合辛伐他汀治疗ＣＯＰＤ
并ＰＨ的临床疗效显著，可明显降低肺动脉收缩压，改
善心肺功能、血气水平及血液高凝状态，升高血清ＮＯ
和ＮＯＳ水平，且安全性较好。
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表５ 两组患者血气指标及血清ＮＯ和ＮＯＳ水平比较（Ｘ ± ｓ）

组别 ＰａＯ２ 牗ｍｍＨｇ 牘 ＰａＣＯ２ 牗ｍｍＨｇ 牘 ＮＯ（μｍｏｌ ／ Ｌ） ＮＯＳ（μｍｏｌ ／ Ｌ）

对照组牗 ｎ ＝ ４６ 牘
治疗组牗 ｎ ＝ ４７ 牘
ｔ值
Ｐ值

治疗前
５７． ９０ ± ５． １７
５８． ０２ ± ５． ４４
０． １０９
０． ４５７

治疗后
８６． ３３ ± ５． ６９

９３． ４７ ± ６． ０８

５． ８４４
０． ０００

治疗前
６１． １５ ± ３． １４
６１． ０８ ± ３． ２２
０． ０７０
０． ４７２

治疗后
４１． １９ ± ３． ０１

３６． １５ ± ２． ７６

８． ４１９
０． ０００

治疗前
２１． ４５ ± ４． ８１
２１． ５３ ± ５． ０２
０． ０７８
０． ４６９

治疗后
４３． １４ ± ５． ６７

５８． ０８ ± ６． ３３

１１． ９８０
０． ０００

治疗前
１１． ５４ ± ２． ６０
１１． ６３ ± ２． ７１
０． １６３
０． ４３５

治疗后
２２． ８５ ± ３． ５１

３１． １３ ± ４． ０１

１０． ５８７
０． ０００
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