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药物治疗慢性阻塞性肺疾病的研究进展
            杨长英①

　　【摘要】　在临床上，呼吸科最常见的疾病是慢性阻塞性肺疾病 (COPD)，它是一种以气流受到限制而引发的肺功能降低的呼吸系统疾病，这也是

临床上导致患者死亡率增加的主要疾病。现阶段，在治疗慢性阻塞性肺疾病中，临床上主要使用辅助锻炼、药物和机械通气等治疗方式来进行治疗，

有效改善了患者的疾病情况。本文主要对药物治疗慢性阻塞性肺疾病的进展作一综述。
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　　随着社会的不断发展，人们的生活方式和生活习惯发生了

巨大的改变。但是，经济的快速发展给环境带来了巨大的负面

影响，生态环境恶劣、空气质量下降，人们的呼吸系统受到严

重的影响，并且呼吸系统方面的疾病也在不断的增加。慢性阻

塞性肺疾病是临床上最常见的呼吸系统疾病，由于呼吸气流受

到限制，一步步加重患者的病情 [1]。严重的气流限制不仅会使

得患者的身体组织和各个器官功能受到损伤，而且还会给患者

带来一种濒死感，严重影响患者的身心健康。慢性阻塞性肺疾

病是一种呼吸系统方面的慢性疾病，因此，患者需要花费长时

间的治疗，一方面使得患者对治疗产生严重的依赖性，另一方

面会给患者带来巨大的经济负担 [2]。现阶段，临床上对慢性阻

塞性肺疾病治疗的主要目的是为了缓解患者的不适感和减轻患

者的疼痛，有效改善患者的呼吸功能 [3]。本文结合相关研究成

果，对药物治疗慢性阻塞性肺病的研究进展进行综述。

1　病因及其临床表现

　　现阶段，COPD 的发病机理并不明确。普遍认为，COPD

是由多种基因遗传和环境因素相互影响的结果。烟草、烟雾等

一些具有刺激性的物质作用于肺部，使得肺部出现一些异常反

应 [4]。COPD 与气管道、肺部和肺血管有着密切的关系，主要表

现为中性粒细胞和淋巴细胞浸润为主的炎症反应。这些细胞具

有释放炎症的功能，并且与肺部、气管道相互作用，破坏肺部

结构。除了炎症之外，肺部分泌的蛋白酶和抗蛋白酶失去平衡，

氧化和抗氧化物质失去平衡等都被看作是 COPD 发病中重要的

物质 [5]。

　　慢性阻塞性肺疾病主要的临床症状是呼吸困难、咳嗽和咳

痰。根据患者的临床表现来看，可以将其分为稳定期和急性加

重期。稳定期间的患者出现咳嗽、咳痰和气短的症状较轻并且

相对比较稳定；急性加重期患者的病情在不断的恶化，并且在

48 h 之内患者咳嗽、咳痰等症状明显加重，痰液量增加，呈现

黏稠状，患者的发热情况逐渐加重 [6]。随着患者病情的不断加

重，COPD 患者还有可能会出现体重下降、食欲下降、肌肉萎

缩、精神抑郁等症状，严重危害到患者的生命健康 [7]。

2　药物治疗方法

2.1　长效β2 受体激动剂

　　β2 受体激动剂能够有效地与β2 受体进行结合从而发挥其

功效。β2 受体广泛分布在患者的气道平滑肌细胞中，并且其受

体的激活会再次的激活腺苷酸环化酶，从而使得细胞内 cAMP

催化合成，患者体内 cAMP 水平的提高能够使得气道平滑肌保

持松弛的状态，从而使得患者的气管舒张 [8]。现阶段，使用最

多的β2 受体激动剂有沙美特罗、福莫特罗等，与短效的β2 受

体激动剂和其他用药进行比较，一次用药的长效β2 受体激动

剂维持的时间较长，并且使用最小剂量的药物能够使得患者的

支气管保持较长的扩张状态，提高患者的依从性 [9]。与其他的

肾上腺素受体激动剂进行比较，出现的不良反应较少，并具有

较高的安全性。

2.2　糖皮质激素

　　COPD 患者主要的特征表现为慢性炎症。并且，糖皮质激

素能够有效抑制炎症细胞的激活和炎性因子的表达，直接影响

着炎性反应的整个环节 [10]。糖皮质激素的抗炎作用已经应用在

COPD 患者的治疗中，起到了显著的效果。糖皮质激素能够有效

抑制 COPD 患者气道加重的现象，因此，可以有效缓解患者肺

功能下降，减少患者发病的次数，从而改善患者的生活水平 [11]。

糖皮质激素分为两大类：吸入糖皮质激素和全身使用糖皮质激

素。糖皮质激素在 COPD 患者急性加重期的治疗中起到了极大

的效果，并且受到社会的认可。短期内可以采用全身性激素或

者吸入激素治疗法，有效减少患者急性症状加重的次数，并且

有效改善患者呼吸困难的症状，提高患者的肺功能 [12]。然而，

采用全身激素治疗法时，在药物的使用剂量和使用时间上存在

较大的争议，因此，短时间内需要使用全身激素治疗，从而有

效发挥激素的作用，减少患者的不良反应 [13]。

2.3　磷酸二酯酶 4抑制剂

　　磷酸二酯酶 4抑制剂能够有效减慢环腺苷酸的分解，让细

胞内的 cAMP 能够有效聚集起来，从而产生舒张支气管平滑肌

的功效 [14]。罗氟司特是西方国家治疗 COPD 最为常见的药物之

一。研究表明，罗氟司特能够有效减轻 COPD 的症状，如肺部

炎症的反应、肺气肿、肺血管重建等症状 [15]。对于慢性支气管

炎的 COPD 患者来讲，罗氟司特能够有效减轻患者的病症，减

轻患者的疼痛。此外，具有胃肠道疾病的患者在治疗中需要慎

重使用 [16]。目前，正在开发和已经开发好的磷酸二酯酶 4抑制

剂有西洛司特和替托司特等。

2.4　抗胆碱药

　　在治疗 COPD 中临床上最常使用的药物是抗胆碱药。研

究表明，COPD 病情的出现与胆碱能够兴奋神经有着密切的

关系 [17]。患者体内外的环境刺激可能会引起患者神经兴奋，

支气管收缩，并且与M受体功能的变化有着密切的关系。噻托

溴铵是一种新型的抗胆碱药物，药物作用机理是与 M1、M3 受

体结合，并且结合之后不会轻易分离开，不会与 M2 受体进行
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结合 [18]。噻托溴铵对患者支气管产生的舒张作用比β2 肾上腺

素受体激动剂的作用更加的强大。

2.5　他汀类

　　他汀类药物具有抗炎、调节免疫力和降脂的功效。他汀类

药物的抗炎作用是通过对多种炎性细胞进行抑制，抑制细胞因

子的释放 [19]。对于 COPD 患者的后期状况，他汀类药物具有较

强的优势特点。因此，在 COPD 疾病的治疗过程中，增加他汀

类药物的使用，可以提高治疗效率，缩短患者的住院时间，降

低住院率，值得在临床上进行推广和使用。

2.6　甲基黄嘌呤

　　茶碱是一类甲基黄嘌呤类药物。通过研究发现，低浓度的

茶碱具有消炎和调节免疫的功能，但是，单独使用茶碱对患者

的炎症消除效果较弱，将茶碱和糖皮质激素的混合使用可以有

效提高抗炎作用 [20]。部分患者有可能会对糖皮质激素产生耐药

性，但是，茶碱会加强患者对糖皮质激素的敏感度，从而增加

糖皮质激素的抗炎性。因此，联合使用茶碱和糖皮质激素能够

有效改善患者对糖皮质激素的敏感度 [21]。低浓度的茶碱，产生

的不良反应较少，并且价格较为低廉。在 COPD 治疗中，茶碱

可以当作支气管扩张剂使用，与β2 受体激动剂混合使用能够

增强抗炎作用 [22]。

2.7　抗菌药物

　　引发临床症状加重的病原体有可能是细菌或者病毒，但是

是否应该在急性加重期使用抗生素药物还存在争议。现阶段，

使用抗生素必须符合以下三个病症：呼吸困难加重、痰量增加

和脓性痰；脓性痰内在的两个典型的症状；借助有创或者无创

机械进行通气治疗。临床上对患者采用抗生素药物治疗时，需

要根据当地细菌的耐药性来进行抗生素的选择，对于反复发生

急性加重、严重气流受限或者需要借助机械来进行通气的患者

应该对其痰液进行细菌培养，有可能会出现革兰阴性杆菌感染

从而产生耐药。对住院治疗的慢性阻塞肺疾病急性加重患者检

查病原时，痰液培养或者机械通气患者的气管吸取物可以替代

支气管镜用于评价细菌的负荷量和潜在的致病微生物。药物治

疗方式与患者的进食能力和抗生素药物的药代动力学有关，从而

选择是否进行口服治疗。呼吸困难改善或者浓痰量显著减少，则

认为治疗有效。抗生素药物的治疗疗程一般为 5~10 d。临床

上选择使用抗生素来治疗疾病，需要考虑有无铜绿假单胞感染

的危险因素：患者近期的住院史；近期 (3 个月内 ) 或者长期

(4 年以上 )抗生素药物的使用史；病情严重情况 (FEV1 占预计值

<30%)；使用口服类固醇激素 ( 近两周内使用泼尼松 >10 mg/d)。

患者初期的抗生素治疗：对无铜绿假单胞菌危险的患者，需要

根据患者的急性加重程度、当地细菌的耐药性、治疗费用和潜

在的依从性来进行抗生素药物的选择。病情较轻者可以使用青

霉素、阿司匹林、第一代或者二代头孢类抗生素药物，一般选

择口服给药。病情较为严重的患者可以采用β内酰胺类酶抑制

剂、氟喹诺酮类、第二或第三代头孢菌素类抗生素；有铜绿假

单胞菌危险因素的患者，如果进食能力较好，可以口服环丙沙

星；需要静脉注射给药的患者，可以使用环丙沙星、抗铜绿假

单细胞菌的内酰胺类药物，并且同时使用氨基糖苷药物。医护

人员需要根据患者的情况和临床症状来选择使用口服或者静脉

注射给药的方式，静脉用药需要 3 d 以上的时间，如果患者的

病情稳定之后可以口服给药。

2.8　中药疗法

　　中医疗法能够有效治疗 COPD 疾病，其中效果最佳的是清

热化痰法。通过研究发现，清热化痰法能够有效降低患者体内

血清白细胞介素 -6，减轻患者的炎症反应，从而提高患者的临

床疗效，但是采用清热化痰法在治疗急性加重期患者时，发现

其能够有效的改善患者的痰液形状和黏稠度，帮助患者排除痰

液 [23]。清热化痰理气法的提出有可能是对患者气道黏液分泌状

态进行改善，从而起到临床疗效。清热化痰法能够有效治疗急

性加重期 COPD，值得在临床上进行推广和应用，从而提高治

疗效率。

　　COPD 是多种因素所引起的一类疾病，既包含外界环境的

因素，又包含患者自身的因素。其发病机理和病情的复杂性直

接决定了患者的治疗方案。目前，虽然现有的治疗方法无法有

效逆转 COPD 病程的进程，但是，采用药物对患者进行治疗之

后，能够有效缓解患者的临床病症 [24]。新药的研发，能够带给

COPD 患者希望，提高治疗效率，比如，趋化因子抑制剂和蛋

白酶抑制剂等都在进行临床试验，为 COPD 疾病的治疗带来更

多的希望 [25]。
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酮症起病的初诊2型糖尿病患者的临床特点概述
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　　【摘要】　以近年来报道的 35 份临床研究论文为研究资料，分析探讨以酮症起病的初诊 2型糖尿病患者的临床特点及其主要影响因素，指导临床

正确分型。
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　　糖尿病 (diabetes mellitus，DM) 是一组由多病因引起的以慢

性高血糖为特征的代谢性疾病，是由于胰岛素分泌不足和 / 或

作用缺陷所引起，发病机制尚未完全明了。临床研究显示我国

及世界其他各国临床上接诊的糖尿病患者不都是以单纯血糖异

常就诊，通常大部分糖尿病患者是以糖尿病伴随的各种急慢性

并发症就诊，自然病程也千差万别。我国近 10 年以来，以酮症

起病的初诊 2型糖尿病患者越来越多，临床特点相对复杂，既

有 1 型糖尿病的发病特点，同时又有 2 型糖尿病的临床特点，

导致部分以酮症起病的初诊 2 糖尿病被误诊为 1 型糖尿病 [1]。

虽然两者均以酮症起病但其他的临床特点又有明显不同。

　　2 型糖尿病以胰岛素进行性分泌不足为主伴胰岛素抵抗；

糖尿病酮症倾向是指符合糖尿病的诊断标准，不伴有糖尿病酮

症酸中毒时严重的恶心、呕吐、酸中毒、失水、休克、昏迷的

临床表现，尤其是不伴有酮味 ( 烂苹果味 )，但生化检查中血酮

体和 / 或尿酮体有不同程度的升高。初诊 2型糖尿病是指符合

糖尿病诊断发病时间在 1 年内的从未就诊的 2 型糖尿病患者。

本文针对以酮症起病的初发 2型糖尿病患者的性别、年龄、体

重指数 (BMI)、家族史、接诊时的糖化血红蛋白 (HbA1c)、血脂、

并发症、治疗前后的血糖、胰岛素及 C肽水平、胰岛素强化治

疗的临床疗效等方面概括其临床特点，并探讨此类患者发病的

可能诱因，现综述如下。

1　酮症起病的初诊2型糖尿病患者的临床特点

1.1　性别

　　男性多发。国内多数临床病例研究指出，酮症起病的初诊

2型糖尿病患者中，男性患者所占比重超过观察病例数的 50%以

上 [1-18]，极少部分病例报道得出男女发病比重无明显区别 [19-21]，

个别研究认为女性患者所占比重略多于男性患者 [22]。

1.2　发病年龄集中趋势

　　30~60 岁均可发病。通常 1型糖尿病患者的发病年龄较早，

以青壮年 (19~44 岁 ) 人群多见，而 2型糖尿病患者发病年龄相

对于 1 型糖尿病患者，其发病年龄较晚，以中老年 (50~75 岁 )

所占比重较大，而随着社会生活水平的提高以及社会饮食结构

及生活方式的改变，2型糖尿病患者的发病年龄有所提前，就

以酮症起病的初诊 2型糖尿病患者的临床病例文献报道，国内

多数文献总结得出，其发病年龄通常集中于 1型糖尿病发病年

龄及 2型糖尿病发病年龄段之间，综合文献 [1-2，4-6，9-10，

12-13，15-17，20，22-27] 报道其发病平均年龄呈现两种集中

趋势，分别为 40~60 岁和 30~40 岁，且这两种年龄段之间所占

的病例比例相当，前者临床研究报道的病例数略多于后者，大

多数病例研究患者平均年龄为 40 岁 [18，28]，有极少部分临床病

例研究报道，平均年龄为 26 岁 [29]。

1.3　体质指数 (BMI)

　　偏高者多见。成人的 BMI 数值在 18.5~24.99 kg/m2 为正常，

25~28 kg/m2 提示过重，28~32 kg/m2 为肥胖，高于 32 kg/m2 为非

常肥胖。通常认为 2型糖尿病患者的体重指数通常为肥胖或非

常肥胖体型，而 1 型糖尿病患者的体重指数很少有肥胖体型，
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