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  [摘 要] 目的 探讨白葡奈氏菌片联合常规治疗对慢性阻塞性肺疾病急性加重(AECOPD)患者炎症水

平与临床症状改善的影响。方法 对该科2022年10月至2025年3月收治的 AECOPD患者进行回顾性分

析,共纳入168例研究对象,根据住院期间有无服用白葡奈氏菌片将患者分为2组,即在常规治疗基础上加用

白葡奈氏菌片的研究组(n=82)与接受常规治疗的对照组(n=86)。比较2组患者的白细胞(WBC)、C反应蛋

白(CRP)、降钙素原(PCT)、白细胞介素-6(IL-6)水平,改良版英国医学研究委员会呼吸困难问卷(mMRC)评

分,住院时间(LOS),静脉使用抗生素时间及住院费用等情况。构建多因素logistic回归分析模型,分析影响患

者治疗1周时病情好转的风险因素。结果 研究组患者在治疗7~9
 

d时的 WBC、CRP、PCT、IL-6水平,

mMRC评分及LOS,静脉使用抗生素时间,住院费用均显著低于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。多

因素logistic回归分析显示,患者年龄≥60岁[调整后比值比(AOR)=3.134,95%可信区间(95%CI)
 

1.367~
7.184]和未服用白葡奈氏菌片(AOR=4.285,95%CI

 

1.888~9.722)均系影响AECOPD患者住院治疗1周病

情好转的独立危险因素(P<0.05)。结论 白葡奈氏菌片联合常规治疗方案不仅在缓解AECOPD患者临床

症状及改善预后等方面具有明显优势,而且具备减轻医疗负担与优化国家医疗资源配置的社会价值。
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[Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

effect
 

of
 

Bai
 

Pu
 

Nai
 

Shi
 

Tablets
 

combined
 

with
 

conventional
 

treatment
 

on
 

inflammatory
 

levels
 

and
 

clinical
 

symptom
 

improvement
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

exacerbation
 

of
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease(AECOPD).Methods A
 

retrospective
 

analysis
 

was
 

conducted
 

on
 

pa-
tients

 

with
 

AECOPD
 

admitted
 

to
 

this
 

department
 

from
 

October
 

2022
 

to
 

March
 

2025.A
 

total
 

of
 

168
 

patients
 

were
 

included
 

and
 

divided
 

into
 

two
 

groups
 

based
 

on
 

whether
 

they
 

received
 

Bai
 

Pu
 

Nai
 

Shi
 

Tablets
 

during
 

hos-
pitalization:the

 

study
 

group(received
 

Bai
 

Pu
 

Nai
 

Shi
 

Tablets
 

plus
 

conventional
 

treatment,n=82)
 

and
 

the
 

con-
trol

 

group(received
 

conventional
 

treatment
 

only,n=86).The
 

levels
 

of
 

white
 

blood
 

cells(WBC),C-reactive
 

protein(CRP),procalcitonin(PCT),and
 

interleukin-6(IL-6),the
 

modified
 

Medical
 

Research
 

Council
 

dyspnea
 

questionnaire(mMRC)
 

score,length
 

of
 

hospital
 

stay(LOS),duration
 

of
 

intravenous
 

antibiotic
 

use,and
 

hospi-
talization

 

costs
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.A
 

multivariate
 

logistic
 

regression
 

model
 

was
 

construc-
ted

 

to
 

analyze
 

the
 

risk
 

factors
 

affecting
 

patient
 

improvement
 

after
 

one
 

week
 

of
 

treatment.Results After
 

7-9
 

days
 

of
 

treatment,the
 

levels
 

of
 

WBC,CRP,PCT,and
 

IL-6,mMRC
 

score,LOS,duration
 

of
 

intravenous
 

antibi-
otic

 

use,and
 

hospitalization
 

costs
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,
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with
 

statistically
 

significant
 

differences(P<0.05).Multivariate
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

age
 

≥
60

 

years
 

[adjusted
 

odds
 

ratio(AOR)=3.134,95%
 

confidence
 

interval(95%CI)
 

1.367-7.184]
 

and
 

not
 

taking
 

Bai
 

Pu
 

Nai
 

Shi
 

Tablets(AOR=4.285,95%CI
 

1.888-9.722)
 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

the
 

improve-
ment

 

after
 

one
 

week
 

of
 

hospitalization
 

in
 

patients
 

with
 

AECOPD(P<0.05).Conclusion The
 

combination
 

of
 

Bai
 

Pu
 

Nai
 

Shi
 

Tablets
 

and
 

conventional
 

treatment
 

not
 

only
 

has
 

significant
 

advantages
 

in
 

alleviating
 

clinical
 

symptoms
 

and
 

improving
 

prognosis
 

in
 

patients
 

with
 

AECOPD,but
 

also
 

has
 

social
 

value
 

in
 

reducing
 

the
 

medi-
cal

 

burden
 

and
 

optimizing
 

the
 

allocation
 

of
 

national
 

medical
 

resources.
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  慢性阻塞性肺疾病(COPD)是一种以不可逆气流

受限与慢性气道炎症为特征的呼吸系统疾病,且自

2017年该病便位居我国第四大死亡原因,60岁以上

人群的患病率高达27%且逐年上升[1]。慢性阻塞性

肺疾病急性加重(AECOPD)既是COPD患者病情进

展或加重的关键环节,也是导致患者临床结局不良的

主要危险因素,现已纳入《健康中国行动(2019-2030
年)》重点防治疾病的范畴[2]。

AECOPD的发生、发展与复杂的炎症反应密切

相关,感染因素可引发下呼吸道的炎症反应并导致白

细胞(WBC)、C反应蛋白(CRP)、白细胞介素-6(IL-6)
及降钙素原(PCT)等感染生物标志物水平升高[3-4]。
因此,积极控制炎症过程对于减轻急性加重症状、改
善患者预后及缩短住院时间(LOS)等均具有重要意

义。现阶段治疗AECOPD的用药方案仍由支气管舒

张剂、糖皮质激素及抗菌药物组成,缺乏对免疫功能

与炎症应答的针对性调控方法,而且部分COPD患者

属于2型炎症内型,对常规治疗措施的反应欠佳[5-6]。
因此,将调节患者免疫功能作为一种辅助治疗手段也

是合理的。
白葡奈氏菌片是临床常用的一种免疫调节剂,具

有镇咳、平喘、祛痰、抗炎的作用,尤其适用于治疗慢

性呼吸道疾病[7-8]。近年来,尽管白葡奈氏菌片在急/
慢性支气管炎、支气管哮喘等疾病中的临床疗效逐渐

得到关注,但该药在 AECOPD患者中的研究结果尚

鲜见报道,尤其是关于白葡奈氏菌片对 AECOPD患

者临床症状及炎症水平改善的临床证据仍然不足[9]。
由此可见,探讨白葡奈氏菌片治疗 AECOPD的价值

是必要的,而本研究将从患者炎症水平与临床症状改

善的角度出发,客观地探讨白葡奈氏菌片在 AECO-
PD治疗中的临床意义与应用前景。

1 资料与方法

1.1 资料

1.1.1 一般资料 本研究对本科2022年10月至

2025年3月收治的AECOPD患者进行回顾性分析,
经筛选后共纳入了168例研究对象,根据住院期间有

无服用白葡奈氏菌片将患者分为2组,即在常规治疗

基础上加用白葡奈氏菌片的研究组(n=82)与接受常

规治疗的对照组(n=86)。其中,研究组患者中男59
例,女23例,平均年龄为(58.35±4.49)岁,平均

COPD病程为(9.18±4.10)年;而对照组中男61例,
女25例,平均年龄为(58.02±5.18)岁,平均COPD
病程为(10.30±4.25)年,2组患者的临床基线资料比

较,差异均无统计学意义(P>0.05)。本研究已通过

本院医学伦理委员会审核(HS2022032)。

1.1.2 纳入和排除标准 纳入标准:(1)年龄40~65
岁的中老年轻、中度AECOPD患者[10];(2)LOS大于

1周且临床资料完整的患者。排除标准:(1)禁忌使用

白葡奈氏菌片的患者;(2)合并其他严重心肺疾病患

者;(3)合并活动性肺结核(ATB)或恶性肿瘤患者;
(4)免疫抑制状态人群。

1.2 方法

1.2.1 治疗 (1)对照组患者依据《慢性阻塞性肺疾

病急性加重诊治中国专家共识》采用消炎、抗感染、舒
张支气管及氧疗等常规治疗方案[11]。(2)研究组患者

在对照组治疗方案的基础上加用白葡奈氏菌片(每片

0.3
 

mg,批准文号:国药准字H37023540),每天3次,
每次4片,连续服用4周。

1.2.2 观察指标 收集2组患者入院时、治疗7~9
 

d时及出院时的临床资料,包括:(1)WBC、CRP、PCT
及IL-6等感染生物标志物;(2)改良版英国医学研究

委员会呼吸困难问卷(mMRC)评分,分值越高则表示

患者的临床症状越严重,
 

0级为剧烈运动后出现呼吸

困难,
 

1级为平地快走时气促明显,
 

2级为气短而致

步速减慢,
 

3级为步行后出现呼吸困难且需休息,
 

4
级为呼吸困难以至无法正常活动;(3)LOS、静脉使用

抗生素时间及住院费用。
判定患者病情好转的方法:①

 

病历中提示病情好

转,②
 

mMRC评分较基线降级;③
 

感染生物标志物

水平较前显著降低。

1.3 统计学处理 采用SPSS28.0统计学软件分析

研究数据,正态分布的计量变量均以x±s表示,组间
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比较采用独立样本t检验。首先进行单因素logistic
回归筛选2组间的变量,再将有统计学差异的变量纳

入多因素logistic回归分析,进一步筛选风险因素。
以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 2组患者入院时与治疗7~9
 

d时的感染生物标

志物及mMRC评分比较 2组患者入院时感染生物

标志物及 mMRC评分比较,差异均无统计学意义

(P>0.05),而2组治疗7~9
 

d时的感染生物标志物

及mMRC评分均低于入院时,且研究组低于对照组,
差异均有统计学意义(P<0.05)。见表1。

2.2 2组患者临床结局比较 2组患者的LOS、静脉

使用抗生素时间及住院费用比较,差异均有统计学意

义(P<0.05),且均未发生任何药物不良反应。见

表2。

2.3 单因素和多因素logistic回归分析 以患者治

疗1周时病情有无显著好转(好转=0,未好转=1)为
因变量,年龄(<60岁=0,≥60岁=1)、男性(女性=
0,男性=1)、COPD病程(<10年=0,≥10年=1)、
是否服用白葡奈氏菌片(服用=0,未服用=1)为自变

量纳入单因素logistic回归分析,筛选出年龄≥60岁

和未服用白葡奈氏菌片存在统计学差异并进行多因

素logistic回归分析。结果显示,年龄≥60岁和未服

用白葡奈氏菌片均为影响患者治疗1周时病情好转

的独立危险因素(P<0.05)。见表3。

表1  2组患者入院时与治疗7~9
 

d时的感染生物标志物及 mMRC评分比较(x±s)

指标 时间点 研究组(n=82) 对照组(n=86) t P

WBC(×109
 

L-1) 入院时 10.65±3.06 11.46±3.18 1.68 0.09

治疗7~9
 

d 6.84±2.04a 8.64±2.40a 5.23 0.01

CRP(mg/L) 入院时 37.65±9.68 40.18±12.38 1.47 0.14

治疗7~9
 

d 11.55±3.96a 18.04±6.36a 7.99 0.01

PCT(ng/mL) 入院时 1.29±0.56 1.34±0.55 0.67 0.50

治疗7~9
 

d 0.44±0.21a 0.70±0.26a 7.11 0.01

IL-6(pg/mL) 入院时 29.02±8.18 27.37±8.76 -1.27 0.21

治疗7~9
 

d 12.88±3.54a 15.94±4.63a 4.84 0.01

mMRC评分(分) 入院时 3.13±0.66 3.26±0.61 1.26 0.20

治疗7~9
 

d 1.55±0.60a 1.98±0.70a 4.30 0.01

  注:与同组入院时比较,aP<0.05。

表2  2组患者临床结局比较(x±s)

临床结局 研究组(n=82) 对照组(n=86) t P

LOS(d) 9.21±1.86 10.82±2.66 4.56 0.01

静脉使用抗生素时间(d) 6.82±2.11 7.78±1.75 3.22 0.02

住院费用(千元) 8.10±1.71 9.09±1.74 3.72 0.01

表3  影响患者治疗1周时病情好转的单因素和多因素logistic回归分析(n=168)

影响因素
单因素分析

β SE Wald
 

χ2 OR(95%CI) P

多因素分析

β SE Wald
 

χ2 AOR(95%CI) P

年龄≥60岁 1.005 0.406 6.132 2.731(1.233~6.050) 0.013 1.142 0.423 7.281 3.134(1.367~7.184) 0.007

男性 -0.573 0.461 1.547 0.564(0.228~1.391) 0.214 - - - - -

COPD病程≥10年 -0.100 0.363 0.076 0.905(0.444~1.842) 0.783 - - - - -

未服用白葡奈氏菌片 1.350 0.406 11.039 3.857(1.739~8.553) 0.001 1.455 0.418 12.115 4.285(1.888~9.722) 0.001

  注:-表示无此项;β为标准回归系数;SE 为标准误;OR 为比值比;95%CI为95%可信区间;AOR 为调整后比值比。

3 讨  论

  本研究结果显示,白葡奈氏菌片联合常规治疗可
显著降低AECOPD患者 WBC、CRP、PCT及IL-6等
感染生物标志物的水平,也可改善患者的临床症状、

缩短LOS与静脉使用抗生素时间,并减少住院费用。
多因素logistic回 归 分 析 显 示,患 者 年 龄≥60岁
(AOR=3.134,95%CI

 

1.367~7.184)和未服用白葡
奈氏菌片(AOR=4.285,95%CI

 

1.888~9.722)均为
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影响AECOPD患者住院治疗1周病情好转的独立危

险因素(P<0.05)。因此,在常规治疗的基础上联用

白葡奈氏菌片可有效改善AECOPD患者的预后。国

内外诸多权威指南与临床研究均已证实AECOPD与

下呼吸道的炎症水平密切相关[12-13]。例如,WBC、
PCT、CRP及IL-6等感染生物标志物不仅可用于反

映AECOPD的病情严重程度,而且与患者的临床预

后密切相关[14-15]。在本研究中,研究组的感染生物标

志物水平较对照组显著降低,进一步验证了白葡奈氏

菌片的免疫调节及抗炎作用,此趋势与国内相关文献

报道的结果一致,即白葡奈氏菌片可通过调节免疫功

能改善炎症状态,从而加速患者的康复进程[16-17]。此

外,本研究还发现白葡奈氏菌片联合常规治疗有助于

减轻AECOPD患者的住院负担,这与近年来国内外

新兴的免疫调节治疗COPD观点一致[18]。
白葡奈氏菌片主要适用于治疗慢性支气管炎并

可有效降低局部炎症反应,且药物成分由枯草芽孢杆

菌、白色葡萄球菌及奈瑟卡他球菌的灭活菌体构

成[19]。白葡奈氏菌片可通过调节辅助性T淋巴细胞

17(Th17)/调节性T淋巴细胞(Treg)的动态平衡,通
过抑制COPD小鼠气道内的IL-6、IL-17、IL-22及肿

瘤坏死因子-α(TNF-α)等促炎因子释放并促进IL-10、
IL-35等 抗 炎 因 子 表 达,从 而 减 轻 过 度 的 炎 症 反

应[20]。而通过改善肺肠微生态以间接减轻呼吸道炎

症反应和损伤或许是白葡奈氏菌片可治疗COPD的

另一重要作用[21]。
与国内既往关于白葡奈氏菌片治疗COPD疗效

的研究相比[22],本研究将主体聚焦于AECOPD,并采

用多因素logistic回归分析将白葡奈氏菌片与常规治

疗的联合应用纳入了评价体系,而将40~65岁的中

老年患者作为研究对象更有利于拓展合理用药的临

床研究范畴。本研究结果支持白葡奈氏菌片与常规

治疗的联用,该方案可有效降低 AECOPD患者的炎

症水平并改善临床症状,进而缩短LOS和静脉使用

抗生素的时间,亦有利于减轻患者就医负担并优化医

疗资源配置。尽管本研究已取得较为理想的预期,但
作为回顾性、单中心、小样本量且周期较短的科研设

计,仍存在较多的提升空间。因此,未来可开展前瞻

性、多中心、大样本量且增加随访时间的临床药物试

验以更为全面、客观地探讨白葡奈氏菌片治疗 AE-
COPD的效果。

综上所述,白葡奈氏菌片联合常规治疗方案不仅

在缓解AECOPD患者临床症状及改善预后等方面具

有明显优势,而且具备减轻医疗负担与优化国家医疗

资源配置的社会价值。
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