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固本防喘胶囊对慢性阻塞性肺疾病 

急性加重期患者治疗作用的研究 

李卫青，柯新桥，孙劲松，廖文生，陈世伟，胡清顺 

(广东省深圳市罗湖区人民医院，广东 深圳 518001) 

【摘要】 目的 ：探讨固本防喘胶囊对慢性阻塞性肺疾病(COPD)患者治疗作用的机制。方法：采用双盲随 

机方法将86例老年COPD急性加重期患者分为治疗组和对照组(各43例)，两组基础治疗相同；治疗组加服中 

药固本防喘胶囊 采用酶联免疫吸附法(ELISA)检测痰中白细胞介索 8(IL一8)和嗜酸粒细胞趋化因子水平‘ 

采用酶标仪检测痰中类糜蛋白酶活性；比较治疗前后上述指标的变化。结果：①治疗组治疗后重 、中度患者痰中 

类糜蛋白酶活性被抑制、IL一8和嗜酸粒细胞趋化因子水平均显著降低 ，痰中中性粒细胞(NEU)和 EOS计数 

亦降低；与治疗前比较差异均有显著性(尸均<O．05)，与对照组比较差异亦均有显著性 (P均<0．05)。②痰类 

糜蛋白酶活性与 IL一8、嗜酸粒细胞趋化因子水平和临床症状评分均呈正相关(P均<0．01)；IL一8水平与痰 

NEU、EOS计数也均呈正相关(P均<O．O5)。结论 ：固本防喘胶囊对 COPD患者嗜酸粒细胞趋化因子、肥大细 

胞的抑制作用 ，可能是该方治疗 COPD的机制之一。 
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Study on curative effect of Guben Fangchuan capsule(固本 防喘胶囊)in treatment Of patients with chronic 

obstructive pulmonary disease in acute exacerbating stage LI 一qing·KE Xin qiao，SUN Jin—song．LIAO 

Wen—sheng，CHEN Shi—wei，HU Qing—shun．Luohu People S Hospital，Shenzhen 51 8001．Guangdong．China 

【Abstract] Objective：T0 investigate the mechanism of curative effects of Guben Fangchuan capsule 

(固本防喘胶囊)on chronic obstructive pulmonary disease(COPD)．Methods：Using double blind control 

method，86 elderly COPD patients in in acute exacerbating stage were divided into treatment group and control 

group( =43 in each group)．The conventional treatment of the two groups was the same．Additionally．the 

patients in the treatment group were given Guben Fangchuan capsules orally．The levels of interleukin一8 

(IL一8)and eotaxin in phlegm were detected by enzyme linked immunoadsorbent assay(ELISA)．Chymase 

activity in phlegm was determined by spectrophotometry．They were compared before and after treatment． 

Results：①The activity of chymase，the levels of IL～8，eotaxin，neutrophil(NEU)and eosinophil(EOS)in 

phlegm in patients with intermediate and severe COPD patients were lower after treatment in treatment group 

than those of the patients before treatment and control group (all尸< 0．05)．② There were positive 

correlations between chymase and IL 一8，eotaxin，clinical symptom score。as well as IL一8 and NEU ．EOS 

levels in phlegm of elderly acute COPD patients(all P< 0．05)．Conclusion：Guben Fangchuan capsule can 

suppress eotaxin，mast cell，and may be one of the main mechanism in treatment of COPD． 
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Guben Fangchuan capsule 

由于慢性阻塞性肺疾病(COPD)病理变化复杂 

多变，致使 COPD气道炎症细胞的浸润特点未能统 

一 ，炎症细胞的确切作用亦未阐明，特别是肥大细胞 

在其中的作用仍不清楚，相对应的中医药在该领域 

的研究则几乎空白。类糜蛋白酶(chymase)、类胰蛋 
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白酶是肥大细胞内特有的蛋白酶，含量丰富，其在体 

液中水平的升高标志着肥大细胞脱颗粒“．z 。有报 

道，COPD患者气道上皮、支气管腺体、肺泡灌洗液 

中肥大细胞数目增多，且在支气管腺体、气道上皮有 

肥大细胞部分或完全脱颗粒现象口 。亦有文献报道， 

在 COPD患者肺泡灌洗液中检测到肥大细胞特有 

的蛋白酶，如类糜蛋白酶、类胰蛋白酶，说明肥大细 

胞及其分泌的介质可能参与了 COPD的炎症反应 

过程 。为探讨肥大细胞在COPD气道炎症中的作 
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用，我们检测了COPD患者痰中类糜蛋白酶活性及 

白细胞介素一8(IL 8)和嗜酸粒细胞趋化因子的水 

平，并进行相关性分析，观察中药固本防喘胶囊对它 

们的影响，从小气道炎症与细胞因子水平探讨中药 

固本防喘胶囊防治 C0PD的可能机制。 

1 资料与方法 

1．1 病例资料 

1．1．1 诊断标准：参照中华医学会呼吸病学分会 

(CSRD)制定的《C0PD诊治指南》标准及 C0PD严 

重程度分级标准 诊断及分度(分为轻、中、重度)。 

1．1．2 病例纳入标准：确诊为 COPD且处于急性 

加重期的患者，年龄 6O～75岁。 

1．1．3 病例排除标准：合并有结核、肿瘤及其他肺 

部原发性疾病者；合并严重心功能不全(心功能 Ⅲ级 

以上)者l合并其他疾病，如心血管、泌尿、消化等系 

统严重疾病，肝、肾功能不全者；精神病患者l对本药 

过敏者；未按规定用药，无法判断疗效或数据不全影 

响疗效或安全性判断者。 

1．1．4 一般资料及分组：患者均为本院 2001年 

3月 2OO5年 3月在 中医科门诊或住院患者，共 

86例，男 67例，女 l9例；年龄 6O～73岁l病程 6～ 

34年；重度 l9例，中度 44例，轻度 23例。通过问卷 

调查方式了解吸烟及合并其他疾病的情况，吸烟指 

数≥lO包／年为有吸烟史，吸烟指数<10包／年为无 

吸烟史；所有人选者均签署知情同意书。采用双盲、 

随机方法将患者分为治疗组和对照组，每组 43例。 

两组 cOPD患者的临床资料、组间年龄分布、性别 

构成比和病程长短等经统计学分析，差异均无显著 

性 (P均>O．05)，具有可比性。 

1．2 治疗及观察方法 

1．2．1 给药方法：对照组患者根据病情、痰培养情 

况，给予支气管舒张剂、抗感染药物、控制性氧疗、止 

咳、化痰等治疗；如出现严重呼吸困难伴辅助呼吸肌 

运动和反常腹部呼吸运动，呼吸频率>35次／min， 

动脉血氧分压 (Pa02)<40 mm Hg(1 mm Hg一 

0．133 kPa)或氧合指数(PaO ／FiO。)<2OO mm Hg， 

pH<7．25，或高碳酸血症[动脉血二氧化碳分压 

(PaCO )>60 mm Hg3，伴嗜睡、意识障碍等，给予 

机械通气治疗(治疗组 2例，对照组 1例)，治疗前 

15 d及观察期间不使用糖皮质激素。治疗组在对照 

组治疗基础上加服中药固本防喘胶囊(雄蜂蛹、仙灵 

脾、巴戟天、黄芪等组成)，每粒含原生药 1．0 g，每次 

5粒，每 日3次，观察 12周。 

1．2．2 观察指标和方法：所有受试者在试验开始及 

试验结束后进行如下检查。 

1．2．2．1 临床症状与生活质量评估：采用临床症状 

问卷表及 COPD患者生活质量问卷表 一 进行等 

级评分，并监测肺功能(日本 Chest HI l98型肺功 

能仪)，测定 1秒用力呼气容积(FEV1)及用力肺活 

量(FVC)占预计值的百分比以及FEV1／FVC等。 

1．2．2．2 诱导痰及痰液标本收集、处理：按文献[3] 

方法，吸人 200 g沙丁胺醇，超声雾化按梯度吸人 

体积分数为 3％、4 、5 的高渗生理盐水，深咳后 

留取并收集痰液，称重，加 2倍痰重的二硫苏糖醇 

(DTT，质量分数为 0．1 )旋涡震荡混匀，塑料网过 

滤痰液除痰核，离心沉淀后将上清液冻存待检。磷酸 

盐缓冲液(PBS)悬浮沉淀，进行有核细胞总数和分 

类计数 。 

1．2．2．3 诱导痰中类糜蛋白酶活性和IL一8、嗜酸 

粒细胞趋化因子水平检测：参考文献[9]方法，采用 

德 国 IBL公 司 酶 联 免疫 吸 附法 (ELISA)试 剂 盒 

(敏感度为0．5 ng／I )检测痰 卜清液中II 8和嗜酸 

粒细胞趋化因子水平。类糜蛋白酶活性测定采用英 

国 Molecular Devices 340 PC型酶 标仪 ，使 用琥珀 

酰一丙氨酸一脯氨酸一苯丙氨酸一酰苯氨(SAAPP)作 

底物 ，用反应平板连续监测 410 nm 处的吸光度( ) 

值变化。 

1．3 统计学处理：采用 SAS 9．0统计软件包分析 

处理数据。计量资料正态分布数据以均数±标准差 

( 土s)表示；非正态分布数据用中位数(范围)表示， 

并应用 Kruskal—Wallis H 检验进行组问差异分析， 

当各组间数据有差异时，进行扩展的z检验，做两两 

比较。计数资料采用 X 检验；相关性 分析采用 

Spearman等级相关分析；P<0．05为差异有统汁t学 

意义 。 

2 结 果 

2．1 两组临床症状、生活质量评分和肺功能比较 

(表 1)：治疗组治疗后的临床症状评分 和生活质 

量评分∞ 均较治疗前显著降低( 一2，76，t：一4．50； 

P均d0．05)；而对照组治疗前后比较差异均无显著 

性(P均>0．05)。两组患者肺功能治疗前后比较差 

异也无显著性(P均>O．05)。 

2．2 两组痰中II 一8和嗜酸粒细胞趋化因子水平 

比较(表 2)：治疗组治疗前重、中度 COPD患者痰中 

IL一8和嗜酸粒细胞趋化因子水平均显著高于轻 

度C0PD患者(P<0．05或 P<0．01)l治疗后重、 

中、轻度 COPD患者痰中 II 一8和嗜酸粒细胞趋化 

因子水平均明显降低，与治疗前比较差异均有显著 
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襄 1 两组治疗前后临床症状、生活质量评分及肺功能结果比较( 士s) 

Table l Comparison of clinical symptom ，living quality and lung function between two groups 

before and after treatment( 士 ) 

注：与本组治疗前比较： P<O．05}与对照组治疗后比较：AAp<0．05 

表 2 两组治疗前后痰中 IL 8和嗜酸粒细胞趋化因子的表达水平[中位数(范围)] 

Table 2 Levels of IL一8 and eotaxin of phlegm between two groups before and after treatment~median(range) ng／L 

注：与轻度相同组比较； 尸<O．05， P<O．01}与本组治疗前比较：。P<0．05，一P<O．01}与对照组同病情程度比较：△ P<O．01 

性(P<O．05或P<0．01)。对照组治疗前后比较，仅 表4 两组治疗前后痰中细胞总数与分类比较G-Fs) 

重、中度患者IL一8和嗜酸粒细胞趋化因子水平差异 

有显著性，而轻度患者 IL一8和嗜酸粒细胞趋化因 

子水平变化差异无显著性(P均>0．05) 

2．3 痰中类糜蛋白酶活性比较(表 3)：痰中类糜蛋 

白酶活性与病情严重程度呈正相关，治疗后两组中、 

重度急性加重期cOPD患者痰中类糜蛋白酶活性 

明显减弱，差异均有显著性(P均<O．05)。治疗组 

轻度COPD患者治疗后痰 中类糜蛋 白酶活性为 

(31．27土13．23)U／L，对照组为 (5．36士1．49)U／L， 

两组间比较差异有显著性( =1．27，P一0．037)。 

裹3 两组治疗前后痰中类糜蛋白酶活性比较( 土 ) 

Table 3 Comparison of chymase activity of phlegm 

between two groups before and after 

treatment(x+s) U／L 

注 ：与轻厦相 同组 比较 ： P<0．05， P< 0．01l与本组治疗前 

比较 ：一 P<0．01}与对照组同病情程度比较；z~ap<0．01 

2．4 痰中细胞总数和分类计数(表 4)：治疗组治疗 

后痰中中性粒细胞(NEU)、嗜酸粒细胞(EOS)计数 

显著降低( 1—2．69，t2—4．38；P均<O．05)；对照组 

治疗前后各类细胞计数比较，除 NEU计数差异有 

显著性(P<o．05)外，余均无显著性(P均>0．05)。 

Table 4 Comparison of celI amount and cell classify 

count of phleg m between two groups before and 

after treatment(x~ s) 

注：与本组治疗前比较； P<O．05I与对照组治疗后比较：△P<0．05 

2．5 相关性分析(表 5)：COPD患者痰中类糜蛋白 

酶活性与临床症状评分、IL一8含量及嗜酸粒细胞 

趋化因子水平均呈显著正相关(P均<0．01)，与 

FVC占预计值百分比、FEV1／FVc、FEV1占预计 

值百分 比及痰中 NEU、EOS均呈负相关 (P均< 

0．05)，与生活质量评分无相关性(P>O．05)。IL一8 

与临床症状评分呈显著正相关(P<O．01)，与 FVC 

占预计值百分比、FEV1／FVc、FEV1占预计值百分 

比及痰中NEU、EOS均呈正相关(P均<O．05)，与 

嗜酸粒细胞趋化因子水平仅有相对较弱的相关性。 

3 讨 论 

中医认为：COPD病位在肺，病机特点为本虚标 

实，本虚以肺脾肾虚为主，标实以痰瘀交阻为主，稳 

定期则偏于本虚，但往往余邪未清，内有伏痰；急性 

加重期则是以痰瘀交阻为病机关键，故我们采用固 

本防喘胶囊治疗。我们前期的临床研究和动物实验 

均已证实该方在减轻临床症状、减少发作次数、增强 

免疫等方面有较好的疗效，特别是该方具有调节机 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


生旦主耍 金鱼垫童查 生 月第 鲞第2期 Chin J TCM WM Crit Care,Ma h 2O06，Vo1．1 3，No．2 

表 5 COPD患者痰中类糜蛋白酶和 IL一8与各指标问的相关性分析 

Table 5 Correlation analysis of chymase，IL 一8 level of phlegm and other parameters in COPD patients 
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体的细胞和体液免疫，缓解支气管痉挛，显著延长引 

喘潜伏期，抑制炎症介质及毒性蛋白的释放，减轻气 

道上皮损伤及炎症反应等功效n 。 

本研究结果显示：①COPD急性加重期患者痰 

中类糜蛋白酶活性与临床症状评分呈正相关，有的 

急性加重期患者痰中类糜蛋白酶活性高于轻度稳定 

期患者 87倍以上，与 FVC、FEV1占预计值百分比 

及 FEV1／FVC呈负相关，表明在 COPD过程中，肺 

实质、气道中肥大细胞脱颗粒现象随病情加重及急 

性炎症反应而增多；治疗后痰中类糜蛋白酶活性明 

显抑制，治疗组疗效优于对照组，提示随着病情好 

转，肥大细胞脱颗粒减少，说明固本防喘胶囊在抑制 

类靡蛋白酶活性、减少肺实质和气道中肥大细胞脱 

颗粒作用方面明显优于常规西药治疗。(~)COPD急 

性加重期患者痰中1L一8水平显著升高，与肺功能 

呈正相关。治疗组轻、中、重度患者痰中IL一8水平 

较治疗前均显著下降；对照组重、中度患者 m 一8水 

平有所下降，轻度患者则无明显变化，说明IL 8参 

与了COPD的气道炎症过程，与文献[9]报道结果 

一 致。提示固本防喘胶囊不仅对于COPD急性加重 

期患者有效，而且对稳定期患者也有较好的防治作 

用；痰中II 一8水平可作为观察 COPD临床疗效的 
一 项实验室指标 ”。③急性加重期患者痰中类糜蛋 

白酶活性、临床症状评分、IL一8水平、嗜酸粒细胞 

趋化因子水平及 NEU、EOS的绝对值均比稳定期 

患者显著增高，说明可能在COPD病程中，肺实质、 

气道中存在肥大细胞脱颗粒现象，其在免疫激活后 

不同时间分泌 II 一8等一系列炎性介质，产生和释 

放多种生物活性物质如蛋白酶、氧自由基，及部分或 

完全出现脱颗粒现象等，加重了气道炎症和堵塞，使 

管腔进一步狭窄，并加速肺泡壁结构的破坏旧 。痰 

中NEU和EOS异常表达与释放，在治疗后又明显 

下降，与痰中 IL一8、类糜蛋白酶、嗜酸粒细胞趋化 

因子的变化呈正相关，说明IL一8、类糜蛋白酶及嗜 

酸粒细胞趋化因子可共同作用，引起 NEU、EOS及 

其介质在气道内的聚集“ ，导致气道炎症性破 

坏而加速病情的发展，并形成恶性循环。同时也说 

明，COPD不仅仅是 NEU相关性疾病，肥大细胞、 

EOS及其介质均可能参与了COPD的发生、发展过 

程。固本防喘胶囊治疗 COPD的机制之一，可能与 

抑制嗜酸粒细胞趋化因子活性，减少肺实质、气道中 

肥大细胞脱颗粒的作用相关，但确切机制需要今后 

大样本、更深入的研究加以进一步证实。 
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