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小剂量茶碱短期治疗
对稳定期COPD患者炎性因子及细胞免疫功能的影响
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【摘要】 目的 观察小剂量茶碱短期治疗对稳定期慢性阻塞性肺疾病(COPD)患者炎性因子、细胞免疫功能的影响。

方法 选取2016年1~10月期间就诊于武汉市普仁医院呼吸科的79例稳定期COPD患者为观察对象，按用药方案差异分

为对照组(38例)和观察组(41例)。两组患者均接受常规对症治疗，观察组给予短期(3周)小剂量(200 mg/d)茶碱治疗。

比较两组患者治疗前后肺功能、痰液炎性细胞因子、血清炎性细胞因子及免疫功能检测指标差异。结果 治疗后观察

组与对照组比较，1 s用力呼气量(FEV1) [(58.34±6.70)% vs (51.33±5.68)%]、1s用力呼气量占预计值百分比(FEV1%)

[(76.09±5.22)% vs (70.33±4.91)%]、1s 用力呼气量占用力肺活量的百分比 FEV/FVC% [(66.17±8.14)% vs (60.49±

8.17)%]、成熟T淋巴细胞表面标志CD3+ [(193.08±26.84) ng/L vs (54.38±4.81) ng/L]、辅助性T淋巴细胞CD4+ [(234.27±

30.09) ng/L vs (36.65±3.94) ng/L]、抑制/杀伤性T淋巴细胞CD4+/CD8+ [(168.31±22.84) ng/L vs (1.14±0.26) ng/L]，观察

组均高于对照组(P<0.05)；痰液白介素-6 (IL-6) [(151.66±23.51) ng/L vs (193.08±26.84) ng/L)]、白介素-8 (IL-8)

[(301.63±34.26) ng/L vs (433.77±35.53) ng/L]、肿瘤坏死因子-α (TNF-α) [(128.57±20.87) µg/L vs (168.31±22.84) µg/L]

和血清 IL-6 [(157.48±22.47) ng/Lvs (188.11±27.16) ng/L]、IL-8 [(314.43±24.35) ng/L vs (387.64±27.21) ng/L]、TNF-α
[(139.15±26.51) µg/L vs (171.19±29.82) µg/L]，观察组均低于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)。结论 小剂量

茶碱短期治疗可有效提升稳定期COPD患者肺功能、炎性因子和细胞免疫功能水平，可作为稳定期COPD患者的

辅助治疗方法。
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【Abstract】 Objective To observe the influence of short-term treatment of low-dose theophylline on the inflam-

matory factors and cellular immune function in patients with stable chronic obstructive pulmonary disease (COPD), and

to provide reference for the clinical treatment of COPD. Methods From January 2016 to October 2016, 79 patients

with stable COPD, who admitted to Department of Respiratory of Wuhan Puren Hospital, were enrolled in this study.

Those patients were divided into the control group (38 cases) and observation group (41 cases) according to the random

number method. Both groups received routine western medicine symptomatic treatment, but the observation group re-

ceived short-term (3 weeks) treatment of small-dose theophylline (200 mg/d). The changes of pulmonary function, in-

flammatory cytokines, serum inflammatory cytokines and immune function were compared between the two groups be-

fore and after treatment. Results After treatment, the forced expiratory volume in 1 second (FEV1), forced expiratory

volume in 1 second percentage (FEV1%), ratio of forced expiratory volume in one second to forced vital capacity (FEV/

FVC%), mature T-lymphocyte surface signs of CD3+, helper T lymphocytes of CD4+, and suppress / kill T lymphocytes

of CD4 +/CD8 + in the observation group were (58.34±6.70)%, (76.09±5.22)%, (66.17±8.14)%, (193.08±26.84) ng/L,

(234.27±30.09) ng/L, (168.31±22.84) ng/L, respectively, which were significantly higher than corresponding (51.33±

5.68)%, (70.33±4.91)%), (60.49±8.17)%, (54.38±4.81) ng/L, (36.65±3.94) ng/L, (1.14±0.26) ng/L in the control group;

the interleukin-6 (IL-6), interleukin-8 (IL-8), and tumor necrosis factor-α (TNF-α) in sputum and serum were respec-

tively (151.66±23.51) ng/L, (301.63±34.26) ng/L, (128.57±20.87) μg/L and (157.48±22.47) ng/L, (314.43±24.35) ng/L,

(139.15±26.51) ng/L in the observation group, which were significantly lower than corresponding (193.08±26.84) ng/L,

(433.77±35.53) ng/L, (168.31±22.84) µg/L and (188.11±27.16) ng/L, (387.64±27.21) ng/L, (171.19±29.82) µg/L in the
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慢性阻塞性肺疾病(chronic obstructive pulmonary

disease，COPD)是一种具有慢性气流阻塞特征的肺部
常见、多发疾病[1]。近年来 COPD 患病率在我国呈现
不断上升趋势，其总体患病率约为 8.2%，男性多于女
性，男女比约为 2.5：1[2]。当前临床并无特异性的
COPD治愈方案，但可通常持续对症治疗让病情减轻
并保持在稳定状态，即由急性加重期COPD转化为稳
定期COPD[3-4]。稳定期COPD患者免疫功能低下，易
诱导下呼吸道感染、机体炎性反应，并可由稳定期转
换为急性加重期[5-6]。因此，提升免疫功能，降低炎性
反应是稳定期COPD治疗的临床目标。近年来临床研
究表明：小剂量茶碱具有抗炎和免疫调节作用[7]。鉴
于此，本研究观察小剂量茶碱短期对稳定期COPD患
者炎性因子、细胞免疫功能的影响，为稳定期COPD临
床治疗提供用药参考。

1 资料与方法
1.1 一般资料 在经医院伦理委员会许可和病

患及病患家属知情并签订同意书情况下，以武汉市普
仁医院呼吸科2016年1~10月期间收治的79例COPD

患者为观察对象。入选病例符合《慢性阻塞性肺疾病
诊治指南》(中华医学会呼吸病学分会慢性阻塞性肺疾
病学组，2013年修订版)[8]中COPD诊断标准。按以下
标准排除了相关病例：①有支气管扩张症、支气管炎
等气流阻塞病史者；②不能接受机械通气治疗的患
者；③有合并糖尿病、免疫系统疾病、精神病的患者。
④治疗前 1个月内为COPD急性加重的患者；⑤治疗
时间短于 2 个月的患者。按用药方案差异将 79 例
COPD患者分为对照组(38例)和观察组(41例)。两组
在性别、平均年龄、平均病程、肺功能指标、炎性指标、
免疫功能指标等一般资料上比较差异均无统计学意
义(P>0.05)，具有可比性，见表1。

1.2 治疗方法 两组患者均接受COPD的常规
对症西医治疗，包括氧疗、抗感染药物(阿昔洛韦：生产
商：湖南迪诺制药；国药准字：H43020657)、支气管扩
张剂(硫酸沙丁胺醇片，生产商：山东仁和堂药业；国药
准字：H10983170)等药物治疗，但均避免了使用镇咳、
祛痰药物以及免疫调节剂等对研究有影响的药物治
疗。观察组在接受常规西医治疗2周后应用小剂量茶
碱(生产商：广州迈特兴华制药；国药准字：H44023791)

治疗，2次/d，每次100 mg，治疗时间为3周。
1.3 观察指标 以两组患者治疗前后肺功能检测

指标、诱导痰液炎性因子、血清炎性因子以及T淋巴细胞
亚群免疫功能作为观察指标。(1)肺功能检测指标。采用
比利时麦迪肺功能分析仪对两组患者治疗前后用力呼气
量 (FEV1)，1 s 用力呼气量占肺活量预计值百分比

(FVC%)，第 1 秒用力呼气量占用力肺活量的百分比
(FEV/FVC%)进行测量。(2)炎性反应指标包括痰液白
介素-6 (IL-6)、白介素-8 (IL-8)、肿瘤坏死因子-α
(TNF-α) 和 血 清 TNF-α、IL-6、IL-8、hs-CRP，运 用
ACH180 化学免疫发光仪(生产商：德国贝尔公司)和
RF40 生化分析仪(生产商：TOSHIBA)检测。(3)免疫
功能指标为T淋巴细胞亚群CD3+、CD4+、CD8+、CD4+/

CD8+，运用Facscalibur 流式细胞分析仪(生产商：美国
BD公司) 检测。

1.4 统计学方法 应用SPSS19.0统计软件对数
据资料作统计学处理，计量资料以均数±标准差(x-±s)表
示，组间比较采用 t检验。计数资料以百分比(%)表示，
组间比较采用χ2检验，以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 小剂量茶碱短期治疗对患者肺功能的影
响 治疗后观察组患者 FEV1、FVC、FEV1/FVC 三项
肺功能检测指标均明显高于对照组，差异有统计学意
义(P<0.05)，见表2。

表1 两组患者治疗前临床资料比较

观察指标

性别

男

女

平均年龄(岁)

平均病程(年)

肺功能

FEV1 (%)

FVC (%)

FEV1/FVC (%)

炎性细胞因子

痰液 IL-6 (ng/L)

痰液 IL-8 (ng/L)

痰液TNF-α (μg/L)

血清IL-6 (ng/L)

血清IL-8 (ng/L)

血清TNF-α (μg/L)

血清hs-CRP (mg/L)

免疫功能

CD3+ (%)

CD4+ (%)

CD8+ (%)

CD4+/CD8+

对照组(n=38)

21

17

47.93±5.61

3.74±1.25

41.17±4.56

69.48±3.74

57.79±8.14

133.89±22.71

234.27±30.09

114.08±15.27

145.21±18.52

216.89±22.89

120.91±21.38

4.47±1.19

52.69±4.72

38.21±3.86

29.74±3.12

1.06±0.23

观察组(n=41)

24

19

47.84±5.75

3.44±0.86

41.38±4.74

69.24±4.08

57.23±8.23

134.47±21.54

233.19±29.45

112.54±16.51

144.38±19.37

218.81±21.51

121.38±20.67

4.35±1.21

53.12±4.36

37.86±3.72

30.15±3.24

1.05±0.22

χ2/t值
0.030

0.070

0.417

0.200

0.271

0.304

0.116

0.161

0.429

0.194

0.384

0.099

0.444

0.431

0.387

0.572

0.197

P值

0.612

0.483

0.315

0.419

0.433

0.348

0.491

0.478

0.297

0.447

0.317

0.418

0.279

0.284

0.314

0.184

0.419

control group (P<0.05). Conclusion The short-term treatment of low-dose theophylline can effectively improve the

lung function, inflammatory factors and cellular immune function levels in patients with stable COPD, so it can be used

as an effective adjuvant therapy for patients with stable COPD.

【Key words】 Theophylline; Chronic obstructive pulmonary disease (COPD); Inflammatory factor; Cellular im-

mune function; Lung function

表2 治疗后两组患者肺功能检测指标比较(x-±s，%)

组别

对照组

观察组

t值
P值

例数

38

41

FEV1

51.33±5.68

58.34±6.70

4.996

0.008

FVC

70.33±4.91

76.09±5.22

6.793

0.004

FEV1/FVC

60.49±8.17

66.17±8.14

3.280

0.012
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表3 治疗后两组患者痰液炎性细胞因子检测指标比较(x-±s)

组别

对照组

观察组

t值
P值

例数

38

41

痰液 IL-6 (ng/L)

193.08±26.84

151.66±23.51

7.309

0.008

痰液 IL-8 (ng/L)

433.77±35.53

301.63±34.26

16.826

0.003

痰液TNF-α (μg/L)

168.31±22.84

128.57±20.87

8.081

0.006

表4 治疗后两组患者血清炎性细胞因子检测指标比较比较(x-±s)
组别

对照组

观察组

t值
P值

例数

38

41

血清 IL-6 (ng/L)

188.11±27.16

157.48±22.47

5.477

0.007

血清 IL-8 (ng/L)

387.64±27.21

314.43±24.35

12.964

0.003

血清TNF-α (μg/L)

171.19±29.82

139.15±26.51

5.055

0.005

血清hs-CRP (mg/L)

9.25±2.17

5.84±1.59

8.008

0.004

3 讨 论
COPD患者按照病程情况可分为加重期COPD和

稳定期COPD[9]。Yao等[10]研究表明，下呼吸道细菌感
染是患者由稳定期转化为加重期的高危因素。稳定
期COPD患者的下呼吸道细菌感染与患者免疫功能低
下、高炎性反应水平密切相关 [11-12]。因此，在稳定期
COPD患者治疗中，提升患者免疫功能，抑制炎性因子
的高表达显得尤为重要。

茶碱是一种甲基嘌呤类化合药物，在支气管哮喘、
肺气肿、支气管炎、心脏性呼吸困难等病症治疗中具有
强心、利尿、扩张冠状动脉、松弛支气管平滑肌和兴奋中
枢神经系统等作用[13]。但茶碱是一种毒性物质，其毒性
作用与血药浓度有关，当血药浓度中在10~20 μg/mL时
可起到扩张支气管作用，但当超过20 μg/mL就可能引
起毒性反应[14-15]。近年来临床研究发现，小剂量茶碱
对机体具有抗炎和免疫调节作用，在COPD治疗中，可
起到降低气道的炎性反应作用，其作用机制与提升蛋
白去乙酰化酶(HDAC)活性，抑制机体炎性因子高表
达，增强机体糖皮质激素敏感性等密切相关[16-17]。

本研究基于此，在对症西医治疗基础上应用小剂
量茶碱治疗稳定期COPD患者，以期观察其对稳定期
COPD患者炎性因子及细胞免疫功能的影响。结果表
明：经小剂量茶碱治疗3周后，对照组和观察组的肺功
能三项检测指标均显著高于治疗前，同时观察组治疗
后的肺功能三项检测指标也均显著高于对照组，差异
有统计学意义(P<0.05)。这提示，小剂量茶碱可提升
患者的肺功能水平，对患者病情也具备一定的疗效。
另外，两组患者治疗后的痰液和血清炎性因子均显著

低于治疗前，同时观察组治疗后以上指标也均显著低
于对照组，差异有统计学意义(P<0.05)。提示，小剂量
茶碱治疗可有效降低稳定期COPD患者痰液及血清的
炎性水平，与Kazmierczak等[18]研究结果一致。其机制
考虑与茶碱诱导痰中和血液中中性粒细胞百分比下降，
巨噬细胞比例上升有关[19]。稳定期COPD患者机体内抗
氧化剂的缺乏是导致免疫功能障碍的主要原因[19]。经3

周小剂量茶碱治疗后，观察组Ｔ淋巴细胞亚群CD3+、
CD4+、CD4+/CD8+均较治疗前升高，CD8+较治疗前降
低。提示小剂量茶碱可降低Ｔ淋巴细胞活性，改善患者
免疫功能，其机制考虑与抑制氧化物生成，增加机体抗氧
化能力，调节氧化和抗氧化系统能趋于平衡有关[20]。

总之，稳定期COPD患者接受小剂量茶碱短期治
疗，可有效提升患者肺功能、炎性因子和细胞免疫功
能水平，降低患者机体炎症反应，增强患者机体免疫
功能，小剂量茶碱短期治疗可作为稳定期COPD患者
治疗中的一种有效的辅助治疗方法。
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表5 治疗后两组患者T淋巴细胞亚群检测指标比较(x-±s)

组别

对照组

观察组

t值
P值

例数

38

41

CD3+ (%)

54.38±4.81

64.78±4.93

9.478

0.004

CD4+ (%)

36.65±3.94

49.32±4.58

13.133

0.002

CD8+ (%)

28.63±2.87

25.36±2.48

5.430

0.006

CD4+/CD8+

1.14±0.26

1.73±0.28

9.684

0.004

2.2 小剂量茶碱短期治疗对患者痰液炎性细胞
因子的影响 治疗后观察组患者痰液 IL-6、IL-8、
TNF-α三项炎性细胞因子检测指标均明显低于对照
组，差异均有统计学意义(P<0.05)，见表3。

2.3 小剂量茶碱短期治疗对患者血清炎性细胞
因子的影响 治疗后观察组患者血清 IL-6、IL-8、
TNF-α、hs-CRP四项炎性细胞因子或蛋白检测指标均明
显低于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)，见表4。

2.4 小剂量茶碱短期治疗对患者细胞免疫功能
的影响 治疗后观察组患者治疗后 T 淋巴细胞亚群

CD3+、CD4+、CD4+/CD8+三项免疫功能检测指标均明
显高于对照组，T淋巴细胞亚群CD8+免疫功能检测指
标明显低于对照组患者，差异均有统计学意义(P<
0.05)，见表5。
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中药祛痰救肺汤联合针灸治疗
预防COPD稳定期患者急性复发的价值

冯超

(海南省中医院呼吸科，海南 海口 570203)

【摘要】 目的 探讨中药祛痰救肺汤联合针灸治疗预防慢性阻塞性肺疾病(COPD)稳定期患者急性复发的临

床效果。方法 选取2014年6月至2015年6月海南省中医院收治的COPD稳定期患者120例，按随机数表法分为

对照组和观察组各60例。对照组患者给予西医常规的祛痰、平喘治疗，而观察组则在对照组患者治疗的基础上给

予中药祛痰救肺汤联合针灸治疗。于治疗前和治疗3个月后分别比较两组患者中医症状积分，并评估两组患者的

临床疗效。比较两组患者治疗前后肺功能变化情况、步行6 min距离和生活质量。随访1年，观察并记录患者急性

加重的次数。结果 观察组患者的治疗总有效率为 91.67%，明显高于对照组的 78.33%，差异有统计学意义(P<

0.05)；观察组患者治疗后的步行6 min距离为(425.34±84.53) m，明显高于对照组的(375.46±96.12) m，差异有统计学

意义(P<0.05)；观察组患者治疗后的SGRQ评分和中医症状积分分别为(27.46±8.13)分和(7.06±2.12)分，均明显低于对

照组的(36.08±10.93)分和(9.98±2.23)分，差异均有统计学意义(P<0.05)；观察组患者治疗后的FVC、FEV1和PEF分别

为(2.73±0.42) L、(2.64±0.53) L和(4.38±0.81) L/s，均明显高于对照组的(2.12±0.38) L、(1.85±0.55) L和(3.76±0.58) L/s，

差异均有统计学意义(P<0.05)；观察组患者急性加重的次数为(0.62±0.13)次，明显低于对照组的(1.72±0.45)次，差异

有统计学意义(P<0.05)。结论 稳定期COPD患者应用中药祛痰救肺汤联合针灸治疗，能有效改善临床症状和肺

功能，同时降低急性复发的次数，提高患者的生活质量。

【关键词】 祛痰救肺汤；针灸；慢性阻塞性肺疾病；稳定期；临床疗效
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【Abstract】 Objective To discuss the application value of Qutanjiufeitang decoction and acupuncture in the

treatment of patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD) of stable stage. Methods A total of 120 pa-

tients with COPD of stable stage in our hospital from June 2014 to June 2015 were selected and divided into two
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