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布地奈德福莫特罗治疗稳定期慢性阻塞性肺疾病临床研究*

李秀琼，吴 智，黄昌秀

（海南省第二人民医院，海南 五指山 572299）
摘要：目的 探讨布地奈德福莫特罗治疗慢性阻塞性肺疾病（COPD）的临床疗效，以及对患者痰液中 NOD 样受体热蛋白结构域相关

蛋白 3（NLRP3）炎性小体水平的影响。方法 选取医院 2019年 12月至 2021年 12月收治的 COPD 患者 98例，按随机数字表法分为

研究组和对照组，各 49例。两组患者均予常规治疗，研究组在此基础上加用布地奈德福莫特罗，均连续治疗 3个月。结果 研究组患

者总有效率为 95. 92%，显著高于对照组的 81. 63%（P < 0. 05）。治疗后，两组患者的用力肺活量（FVC）、第 1秒用力呼气容积（FEV1）、

FEV1 / FVC 均显著高于治疗前（P < 0. 05），残气量（RV）/ 肺总量（TLC）均显著低于治疗前（P < 0. 05），且研究组均显著优于对照组

（P < 0. 05）；动脉血氧分压（PaO2）、血氧饱和度（SpO2）均显著高于治疗前（P < 0. 05），二氧化碳分压（PaCO2）均显著低于治疗前（P < 0. 05），

且研究组均显著优于对照组（P < 0. 05）；NLRP3炎性小体、白细胞介素 18（IL - 18）、白细胞介素 1β（IL - 1β）水平均显著低于治疗前

（P < 0. 05），且研究组均显著低于对照组（P < 0. 05）。研究组患者药品不良反应发生率为 10. 20%，显著低于对照组的 28. 57%（P < 0. 05）。

结论 布地奈德福莫特罗治疗 COPD 疗效较好，可改善患者的肺功能和动脉血气指标，降低 NLRP3炎性小体及炎性因子水平，且安

全性良好。

关键词：布地奈德福莫特罗；慢性阻塞性肺疾病；NOD样受体热蛋白结构域相关蛋白 3炎性小体；肺功能；动脉血气指标；临床疗效

Clinical Study of Budesonide and Formoterol in the Treatment of Stable Chronic
Obstructive Pulmonary Disease
LI Xiuqiong，WU Zhi，HUANG Changxiu

（Hainan Second People's Hospital，Wuzhishan，Hainan，China 572299）

AbstractAbstract：：Objective To investigate the clinical efficacy of budesonide and formoterol in the treatment of patients with chronic
obstructive pulmonary disease（COPD），and its effect on the NOD - like receptor thermal protein domain - associated protein 3
（NLRP3） inflammasome levels in the sputum of patients. Methods A total of 98 patients with COPD admitted to the hospital
from December 2019 to December 2021 were selected and divided into the study group and the control group by the random
number table method，with 49 cases in each group. The patients in the two groups were given routine treatment，and the patients in
the study group were treated with budesonide and fomotoprob on this basis. Both groups were treated for three courses of treatment.
Results The total effective rate in the study group was 95. 92%，which was significantly higher than 81. 63% in the control group
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（P < 0. 05）. After treatment，the forced vital capacity（FVC），forced expiratory volume in the first second（FEV1） and FEV1 / FVC
in the two groups were significantly higher than those before treatment（P < 0. 05），while the residual volume（RV） / total lung
capacity（TLC） in the two groups were significantly lower than those before treatment（P < 0. 05），and those in the study group
were significantly better than those in the control group （P < 0. 05）；the arterial oxygen partial pressure （PaO2） and peripheral
oxygen saturation （SpO2） in the two groups were significantly higher than those before treatment （P < 0. 05），while the partial
pressure of carbon dioxide（PaCO2） in the two groups was significantly lower than those before treatment（P < 0. 05）；and those
in the study group were significantly better than those in the control group （P < 0. 05）；the levels of NLRP3 inflammasome，
interleukin - 18 （IL - 18），and interleukin - 1β （IL - 1β） in the two groups were significantly lower than those before
treatment（P < 0. 05），and those in the study group were significantly lower than those in the control group （P < 0. 05）. The
incidence of adverse reactions in the study group was 10. 20%，which was significantly lower than the 28. 57% in the control group
（P < 0. 05）. Conclusion Budesonide and formoterol are effective and safe in the treatment of COPD，which can improve
pulmonary function and arterial blood gas indexes，and reduce the level of NLRP3 inflammasome and inflammatory factors.
Key wordsKey words：：budesonide and formoterol；chronic obstructive pulmonary disease；NLRP3 inflammasome；pulmonary function；arterial
blood gas index；clinical efficacy

慢性阻塞性肺疾病（COPD）为具有气流阻塞特征

的慢性支气管炎和（或）肺气肿［1 - 2］，可发展为呼吸衰

竭、肺源性心脏病，致残率和致死率均较高，严重影响

患者的生存质量。COPD的治疗关键在于降低急性发作

概率，保证患者气道通畅［3］。抗菌药物、机械通气是临床

常用的治疗方法，但疗效欠佳。研究显示，糖皮质激素

联合长效β2受体激动药起效快、抗炎效果好，有利于延

缓肺功能恶化［4 - 5］。福莫特罗为长效β2受体激动剂，见

效快，且药效持续时间长。叶祥庆［6］的研究显示，布地奈

德联合福莫特罗治疗COPD，可显著减轻患者的炎性反

应，改善肺功能。NOD样受体热蛋白结构域相关蛋白 3
（NLRP3）炎性小体是免疫反应的重要组成部分，其过

度活化可导致COPD产生［7］。本研究中探讨了布地奈德

福莫特罗治疗COPD的临床疗效，以及对患者诱导痰中

NLRP3炎性小体水平的影响。现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 一般资料

纳入标准：符合 COPD诊断标准［8］；对本研究中治

疗药物耐受；稳定期中、重度COPD患者。本研究方案经

医院医学伦理委员会批准（批件号为伦〔2019〕07号），

患者及其家属自愿参与并签署知情同意书。

排除标准：长期使用β2受体激动剂；合并慢性肺源

性、冠状动脉粥样硬化性、肺纤维化心脏病；近 1个月有

全身使用糖皮质激素史；精神异常；严重心、脑血管等

重要脏器功能障碍。

病例选择与分组：选取医院 2019年 12月至 2021年
12月收治的 COPD患者 98例，按随机数字表法分为研

究组和对照组，各 49例。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

两组患者均接受COPD常规治疗，包括吸氧、平喘、

祛痰、抗感染、营养支持、纠正电解质紊乱及酸碱平衡

等。两组患者均予噻托溴铵吸入粉雾剂（南昌弘益药业

有限公司，国药准字H20130110，规格为每瓶 18 µg），每

天 1次，每次 18 µg，扩张支气管。研究组患者在此基础

上加用布地奈德福莫特罗吸入粉雾剂（Ⅱ）（商品名信

必 可 都 保 ，AstraZeneca AB，进 口 药 品 注 册 证 号

H20140458，规格为每吸含布地奈德 160 µg和富马酸福

莫特罗 4. 5 µg）治疗，每天 2次，每次 1吸。两组患者均

连续治疗3个月。

1. 3 观察指标与疗效判定标准

观察指标：1）肺功能。检测两组患者治疗前后用力

肺活量（FVC）、第 1秒用力呼气容积（FEV1），并计算

FEV1 / FVC，残气量（RV）/肺总量（TLC）。2）动脉血气指

标。未吸氧状态下，采集股动脉血2 mL，利用Opticla - Ⅱ
型血气分析仪测定两组患者治疗前后的血气指标，包

括动脉血氧分压（PaO2）、血氧饱和度（SpO2）、二氧化碳

分压（PaCO2）。3）痰液中NLRP3炎性小体和炎性因子水

平。对所有患者治疗前后进行痰诱导，咳痰后漱口，随

即吸入 200 µg沙丁胺醇，以 3%高渗盐水雾化吸入，收

集痰液；加入与痰液等量的 0. 1%二硫苏糖醇，充分振

荡化开。取约 50 µL用于细胞计数，剩余痰液离心（转速

为 3 000 r / min）15 min，留取上清液待检。采用酶联免

疫吸附法检测痰液中NLRP3炎性小体、白细胞介素 1β

表1 两组患者一般资料比较（X ± s，n = 49）
Tab. 1 Comparison of the patients′ general data between the

two groups（X ± s，n = 49）

组别

研究组

对照组

t / χ2值
P值

年龄（X ± s，岁）

61. 13 ± 6. 38
60. 86 ± 6. 42
0. 209
0. 835

性别（男 /女，例）

30 / 19
26 / 23
0. 671
0. 414

病程（X ± s，年）

5. 3 ± 0. 6
5. 2 ± 0. 7
0. 759
0. 450
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（IL - 1β）、白细胞介素 18（IL - 18）水平。4）不良反应。

记录患者治疗过程中的头痛、口干、咽部不适、声音嘶

哑等药品不良反应发生情况。

疗效判定：显效为临床症状（咳嗽、咳痰、呼吸困难

等）基本消失，胸部CT各项指标明显改善，肺部湿罗音

完全消失；有效为临床症状有所好转，胸部CT各项指标

有所改善，肺部湿罗音较少；无效为症状未改善 /加重。

总有效 =显效 +有效。

1. 4 统计学处理

采用SPSS 19. 0统计学软件处理数据。符合正态分布

且方差齐的计量资料以X ± s表示，行 t检验；计数资料以

率（%）表示，行χ2检验。P < 0. 05为差异有统计学意义。

2 结果

结果见表2至表6。
表2 两组患者临床疗效比较［例（%），n = 49］

Tab. 2 Comparison of clinical efficacy between the two groups
［case（%），n = 49］

组别

研究组

对照组

χ2值

P值

显效

29（59. 18）
15（30. 61）

有效

18（36. 73）
25（51. 02）

无效

2（4. 08）
9（18. 37）

总有效

47（95. 92）
40（81. 63）
5. 020
0. 025

表3 两组患者动脉血气指标比较（X ± s，n = 49）
Tab. 3 Comparison of arterial blood gas indexes between the

two groups（X ± s，n = 49）

组别

研究组

对照组

t值

P值

SpO2（%）

治疗前

73. 25 ± 7. 66
73. 39 ± 7. 64
0. 091
0. 928

治疗后

97. 05 ± 10. 06a
91. 19 ± 9. 64a

2. 944
0. 004

PaCO2（mmHg）
治疗前

48. 54 ± 5. 03
48. 10 ± 5. 08
0. 431
0. 668

治疗后

43. 06 ± 4. 63a
45. 34 ± 4. 79a
2. 396
0. 019

PaO2（mmHg）
治疗前

61. 37 ± 6. 35
61. 19 ± 6. 37
0. 140
0. 889

治疗后

67. 46 ± 6. 97a
64. 28 ± 6. 66a
2. 309
0. 023

注：与本组治疗前比较，aP < 0. 05。表 4和表 5同。1 mmHg =
0. 133 kPa。

Note：Compared with those before treatment，aP < 0. 05 （for
Tab. 3 - 5）. 1 mmHg = 0. 133 kPa.
3 讨论

COPD为呼气障碍性疾病，主要表现为气道阻力增

大，进行性呼气性呼吸受阻，易反复发作，最终可发展

成呼吸衰竭、呼吸窘迫综合征。临床治疗关键在于减轻

呼吸道高反应性，降低急性发作率，改善呼吸道通气功

能［9 - 10］。病情较严重者常采取糖皮质激素联合长效 β2
受体激动剂治疗，糖皮质激素可迅速缓解临床症状，长

效 β2受体激动剂可显著舒张支气管，同时抑制气道平

滑肌细胞增殖，两药联用可显著改善COPD患者的肺功

能［11 - 12］。布地奈德可提高细胞膜的稳定性，抑制细胞

免疫，控制炎性因子释放；福莫特罗可扩张支气管平滑

肌，扩张作用强且作用时间持久，还可抑制肥大细胞引

起的过敏反应［13 - 14］。本研究结果显示，研究组治疗

COPD的临床总有效率显著高于对照组（P < 0. 05），这

与张子洲等［15］的研究结果一致，表明布地奈德福莫特

罗治疗COPD的临床疗效显著。

布地奈德直接进入气道，结合细胞内糖皮质激素

受体形成类固醇复合物，抑制细胞因子形成，干扰炎性

因子的合成与释放，从而改善气道水肿及肺毛细血管

渗漏，还可增强福莫特罗的敏感性。福莫特罗对中性粒

细胞的活化产生抑制作用，具有中度的亲水性、亲脂

性，药效持续时间长［16 - 17］。两药联用可发挥协同作用，
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表4 两组患者肺功能指标比较（X ± s，n = 49）
Tab. 4 Comparison of pulmonary function indexes between the two groups（X ± s，n = 49）

组别

研究组

对照组

t值

P值

FEV1（L）
治疗前

1. 08 ± 0. 13
1. 09 ± 0. 14
1. 466
0. 146

治疗后

2. 48 ± 0. 30a
1. 84 ± 0. 20a
12. 425
0. 000

FVC（L）
治疗前

2. 16 ± 0. 24
2. 14 ± 0. 23
0. 421
0. 675

治疗后

2. 96 ± 0. 32a
2. 47 ± 0. 27a
8. 192
0. 000

FEV1 / FVC（%）

治疗前

50. 00 ± 5. 05
50. 93 ± 5. 34
0. 886
0. 378

治疗后

83. 78 ± 8. 43a
74. 49 ± 7. 62a
5. 836
0. 000

RV / TLC（%）

治疗前

41. 78 ± 4. 39
42. 02 ± 4. 38
0. 271
0. 787

治疗后

34. 39 ± 3. 64a
39. 42 ± 4. 26a

6. 284
0. 000

表5 两组患者痰液中NLRP3炎性小体和炎性因子水平比较

（X ± s，pg / mL，n = 49）
Tab. 5 Comparison of NLRP3 inflammasome and inflammatory fac⁃
tor levels in the sputum between the two groups（X± s，pg /mL，n= 49）

组别

研究组

对照组

t值

P值

NLRP3炎性小体

治疗前

93. 25 ± 9. 66
93. 39 ± 9. 64
0. 072
0. 943

治疗后

76. 05 ± 8. 03a
81. 19 ± 8. 37a
3. 102
0. 003

IL - 1β
治疗前

10. 24 ± 1. 33
10. 10 ± 1. 28
0. 531
0. 597

治疗后

6. 86 ± 0. 80a
7. 94 ± 0. 92a
6. 201
0. 000

IL - 18
治疗前

13. 27 ± 1. 58
13. 19 ± 1. 47
0. 259
0. 796

治疗后

5. 69 ± 0. 60a
7. 02 ± 0. 74a
9. 772
0. 000

表6 两组患者不良反应发生情况比较［例（%），n = 49］
Tab. 6 Comparison of the incidence of adverse reactions

between the two groups［case（%），n = 49］

组别

研究组

对照组

χ2值

P值

头痛

2（4. 08）
3（6. 12）

口干

1（2. 04）
3（6. 12）

咽部不适

1（2. 04）
5（10. 20）

声音嘶哑

1（2. 04）
3（6. 12）

合计

5（10. 20）
14（28. 57）
5. 290
0. 022
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改善患者的肺功能、动脉血气指标［18］。本研究结果显

示，两组患者治疗后的 FEV1，FVC，FEV1 / FVC，SpO2，
PaO2均较治疗前显著升高，RV / TLC和PaCO2均显著降

低，且研究组均显著优于对照组，这与王运［19］的研究结

果一致，表明布地奈德福莫特罗可有效改善COPD患者

的肺功能与动脉血气指标。

NLRP3炎性小体可识别病原体所致固有免疫应

答，同时参与一些无菌性炎性反应。NLRP3炎性小体

的产生可使无活性的前体胱天蛋白酶 - 1（Caspase - 1）
产生活化型的 Caspase - 1，从而促进活化型的 IL - 1β
和 IL - 18产生［20 - 21］。本研究结果显示，两组患者治疗

后的 NLRP3炎性小体、IL - 1β、IL - 18水平均显著低

于治疗前，且研究组均显著低于对照组，表明布地奈

德福莫特罗可降低痰液中 NLRP3炎性小体及其下游

产物 IL - 1β与 IL - 18的水平。布地奈德与细胞质、细

胞核内受体结合，抑制基因转录，从而抑制细胞因子

的合成与释放，促进细胞凋亡；福莫特罗可激动 β受

体，与激素互补，阻止平滑肌细胞增生与炎性因子释

放。两者相互协调，共同促进，可显著降低NLRP3炎性

小体及炎性因子水平。研究组患者药品不良反应总发

生率显著低于对照组（P < 0. 05），表明布地奈德福莫

特罗安全性良好。

综上所述，布地奈德福莫特罗治疗 COPD疗效较

好，可显著改善患者的肺功能及动脉血气指标，降低

NLRP3炎性小体及炎性因子水平，且安全性良好。
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