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缓释茶碱对中重度 COPD患者生存质量的影响
楼英彪 应延风

（浙江省金华市广福医院 金华 321000）

摘要：目的：用茶碱缓释片长期治疗中重度慢性阻塞性肺疾病（COPD）病人时肺功能、生存质量(QOL)和病情严重度的研究。方
法：70 例病人按是否连续服茶碱缓释片随机分为 2 组，30 例治疗组病人中 28 例完成治疗，40 例对照组病人中 37 例完成。结果：治
疗 1 年后治疗组肺功能指标均高于治前，而对照组比治前下降，2 组治疗前后无显著差异。治后 2 组肺功能指标 FVC、FEV1有显著

差异（P%%<0.01），治疗组肺功能显著高于对照组；QOL 总均分、日常生活能力、社会活动、抑郁症状和焦虑症状在治疗组中治疗后显
著降低（P%%<0.01），在对照组中尚有上升趋势，但与治前无显著差异。在 1 年随访期间病人发作次数（人次 / 年）显著低于对照组，治
疗后首次发作时间和首次住院时间也明显长于对照组（P%%<0.01）。住院天数 2 组并无显著差异。结论：茶碱缓释片长期口服能显著
改善病人的 QOL，能改善和延缓肺功能下降速度，改善病情的严重度，QOL 的改善和肺功能之间并无一致关系。

关键词：慢性阻塞性肺疾病；生存质量；肺功能；茶碱
Ａｂｓｔｒａｃｔ：Objective：To% study% the%% effects%% of%% theophylline% sustained-release% tablets% in% lung% function% ,QOL% and% severity% to% treat%

COPD. %Methods：random%case-control% study,treatment% group%with% theophylline% sustained-release% tablets% 28% cases, %matched%group%37%
cases16.%Result：After%one%year%,%lung%function%were%higher%than%control%group%that%were%lower%than%before%treatment%%,%FVC、FEV1，there%
were%a%significant%difference（P%%<0.01），QOL：TMS，daily%life%%ability,%social%activities%，depression%anxiety%state%were%lower%in%%treatment%
group（P%%<0.01）.In%one%year% follow-up%period, % fit%numbers%were% lower% than%matched%group，the% first% time% fit%% and%% in%hospital% after%
treatment%were%%more% length （P%%<0.01）. %Conclusion：theophylline% sustained-release% tablets% played% a%key% role% in% the% amelioration% of%
severity%,%QOL%%and%%lung%function%,%there%were%not%a%good%relation%between%%QOL%%and%%lung%function%.
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%%%%%%%%茶碱从多方面显示能改善气道功能和呼吸困难， 能改
善粘膜纤毛清除功能，改善呼吸肌工作效率、心血管功能中
枢性呼吸驱动、气体交换以及运动能力。 茶碱治疗慢性阻塞
性肺疾病(COPD)有一定疗效，然对 COPD治疗效果的评价
有多种方式，目前认为用 QOL测评较为客观。 健康有关的生
存质量(QOL)，WHO认为是指生活于文化和价值体系中个人
对其目标期望标准的关注问题有关联的生存状况的体验。 目
前国际上通用的 COPD的 QOL量表有数种， 如一般的健康
有关的 QOL表如健康测评表(SIP)、MRC量表、慢性呼吸疾
病测评表（CRQ）和疾病特异性的 St.George's呼吸疾病询问
表（SGRQ）。 SGRQ因它们和内容与研究的疾病有较直接的
关联而受到广泛好评。 国内已开发并应用 COPD的 QOL量
表有比较好的重复性和有效性，并已进行了慢性支气管炎缓
解期患者 QOL的评估[1]。 本研究试图了解长期口服茶碱缓释
片治疗中重度 COPD 时 QOL 表测评结果和肺功能改变情
况。
1%%%%资料和方法
1.1%%%%病例选择 为 2001.11~2003.4本院门诊和住院病人。按
中华医学会呼吸病学分会制定的 COPD诊治指南选择和判
断急性发作期和缓解期[2]，入选病人为 II级以上的中重度稳
定期病人，即肺功能 FEV1/FVC<70%，FEV1<80%预计值以上,
有不可逆性气流阻塞，有或无慢性咳嗽、咳痰、呼吸困难症
状。 稳定期指患者咳嗽、咳痰、气短等症状稳定或症状轻微。
近期无合并感染者。 年龄 >40岁，吸烟 10包 /年以上者。 急
性发作期指症状加重 3d%以上。 排除哮喘、过敏性肺炎、外周
血中嗜酸粒细胞增多病人和茶碱不耐受患者，对不能坚持治
疗或因各种因素需用激素或其它治疗，或症状发作难以控制

者予以退出研究。 研究前征求患者和家属同意并配合。
1.2%%%%研究方法 采用病例对照研究。 70例病人按是否连续
服茶碱缓释片随机分为 2组，治疗组 30例，是指入选病人在
2周的洗脱期后，随机用缓释茶碱 100mg早晨和睡前 2次顿
服（舒弗美，广州迈特兴华制药公司）；对照组 40例为不连
续服茶碱缓释片。2组病人均在治疗前、后每 2月分别测定肺
功能记录 FEV1、FVC、FEV1/FVC、MMF、MVV 及测评设计的
COPD量表。 在用药期间有急性发作者给予抗生素，必要时
加用中药（喘息灵）或支气管解痉剂，此种处理 2组相同。 其
它治疗用药 2组相同如抗生素等，共 1年。
1.3%%%%肺功能测定 用日本福田 ST300 型肺功能仪， 记录
FEV1，FVC， FEV1/FVC，MMF，MVV。同时进行病人的支气管
扩张试验。
1.4%%%%QOL 评估 用交谈法由同一有经验的专业医生用国内
设计的 COPD量表填写。 国内设计的 COPD量表由 35个项
目组成，用交谈法评估。 该问卷含日常生活能力（F1、13项）
社会活动（F2、7项）、 抑郁症状（F3、8项）、 和焦虑症状
（F4、7项），每项按 4级评分；1分为最好，4分最差。 将所有
项目评分相加为总分； 将总分除以项目数则计算出总均分，
高分提示 QOL差。在治疗前后各周复查肺功能指标和 BHR，
并进行 QOL评分，
1.5%%%%统计学方法 应用 t%%%检验方法分别比较治疗前后肺通
气功能和 QOL评分的改变及治疗前后发作次数和持续时间
对比，以了解病情严重度改变情况。
2%%%%结果
2.1%%%%病人一般资料 总计 70例病人，30例治疗组病人平均
年龄（64.5±7.0）岁；其中男 13 例，女 15 例；发病持续时间
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（9.2±7.8）d；吸烟年包（47±25）；其中 2 例分别于治疗后 4
月、7月失访。 40例对照组病人平均年龄（65.5±7.8）岁，其中
男 21，女 16例；发病持续时间（10.5±7.6）d；吸烟年包（46±
24）；其中 2例在治疗后 2月、6月因 COPD急性发作死于呼
吸衰竭，1例失访。 治疗组中 28例完成治疗，对照组中 37例
完成。 2组病人一般资料统计学上无显著差异（P%%>0.05）。
2.2%%%%%2 组病人治疗前后肺功能比较 治疗 1年后治疗组肺
功能指标均高于治前，而对照组比治前下降，但 2组治疗前
后无显著差异。 但治后 2组肺功能指标有显著差异，治疗组
FVC、FEV1显著高于对照组（P%%<0.01），提示茶碱对病人肺
功能有一定保护作用。 见表 1。

表 1%%%%2 组病人治疗前后肺功能比较（Ｘ ±S%%） %
%%%%%%%%%%%%组别 n%%%%%%%%%%%%FVC%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%FEV1%%%%%%%%%%%%%PFVC%%%%%%%%%%%%%%MMF%%%%%%%%%%%%%%%MVV

%%%%%%%%%%%%%%%%治前 55.63±11.45%%%%%39.54±16.64%%%%%52.17±13.43%%%%24.08±9.28%%%%38.13±12.40治疗组 28%%%%%%%%%%%%%%%%治后 64.57±16.92*%%%57.25±13.51*%%%%62.23±15.27%%%%34.58±10.23%%47.56±14.11

%%%%%%%%%%%%%%%%治前 54.48±12.50%%%%%37.19±10.66%%%%%%49.68±13.21%%%%%30.79±9.33%%%%37.7±10.02对照组 37%%%%%%%%%%%%%%%%治后 53.69±16.34%%%%%32.44±16.27%%%%%%57.54±17.83%%%%%%21.49±8.57%%%36.49±13.15

%%%%%%%%注：治疗组治后和对照组治后相比较，*P%%<0.01。 FVC：用力肺
活量占预计值百分比；FEV1：1% S 量占预计值百分比；PFVC：
FEV1/FVC； MMF：最大中期流速占预计值百分比；MVV：最大肺活
量占预计值百分比。

2.3%%%%COPD 量表结果 量表结果表明：总均分、日常生活能
力、社会活动、抑郁症状和焦虑症状在治疗组中治疗前分别
为（1.80±0.23）、（1.67±0.37）、（2.11±0.50）、（1.72±0.36）、
（1.80±0.39）， 治疗后（1.41±0.21）、（1.31±0.30）、（1.50±
0.30）、（1.45±0.29）、（1.48±0.39），均有显著降低，2者有显
著差异（P%%<0.01）。 在对照组中尚有上升趋势， 治疗前
（1.78 ±0.36）、（1.61 ±0.27）、（1.89 ±0.26）、（1.90 ±0.48）、
（1.68±0.43）， 治疗后（1.88±0.21）、（1.64±0.31）、（2.40±
0.37）、（2.34±0.76）、（2.10±0.51）， 但与治疗前无显著差异
（P%%>0.05），治后 2组之间有显著差异（P%%<0.01）。
2.4%%%%2 组病人在 1 年随访期间发作严重度比较 在 1年随
访期间，28例治疗组病人平均发作次数（32.8±7.9） 人次 /
年，显著低于 37例对照组（65.5±6.4）人次 /年（P%%<0.01）；
治疗后首次发作时间 （92.5 ±24.3）d 和首次住院时间
（156.2±31.7）d，也明显长于对照组（31.2±11.3）d和（71.5±
23.1）d（P%%<0.01）； 住院天数 2组并无显著差异， 治疗组
（15.4±3.1）d和对照组（14.2±2.3）d（P%%>0.05）。
3%%%%讨论

茶碱对 COPD的确切疗效至今尚有许多争论，基础研究
表明小剂量茶碱能通过免疫和多种功能调节作用，对 COPD
的炎症产生有利作用，而且副作用较少，服用方便，病人依从
性较好。 国内有资料表明，小剂量茶碱治疗 4周后可使部分
中重度 COPD患者症状好转， 肺功能改善虽无统计学上意
义，但与对照组肺功能下降来比应有一定的保护意义[3]。 使用
葆乐辉 400mg%每晚 1次， 在治后 2%月可使肺功能明显改善
[4]。 本文结果也表明茶碱缓释片长时期服用可明显减少病人
的发作次数和延长缓解时间，减少住院次数，为病人肺功能
恢复和改善 QOL提供前提。

QOL是评价 COPD病人生存状态的一个重要指标，目
前已作为评价药物疗效的重要工具。 COPD和气流阻塞并非
完全不可逆，除茶碱的应用外，异丙托品类气雾剂药物的吸

入也能显著改善病人的肺功能和 QOL。 在 COPD病人中不
管用国内的或 SGRQ量表均可见明显下降，COPD的严重度
与 SGRQ分数有明显相关[5]，国外对肺功能与不同的 QOL量
表关系进行了许多研究。 Prigatana [6] 发现 QOL 评分与
FEV1%有显著相关性。 Jone%PW[7]指出 COPD 患者的 QOL
与肺功能损害程度的明显相关性，同时表明作为气道狭窄病
变指标的 FEV1 与不同量表测定的 QOL 分值有不同的关
系，当 FEV1<50%时用 SIP测定的 QOL与之有显著相关，而
用 SGRQ测定的结果并非如此； 当 >50%时仅与用 SIP测定
的 QOL 与之有显著相关， 因为二量表测定的范畴不同，
SGRQ测定的是日常生活中的微细影响， 而 SIP大部分是是
日常生活中对基本活动的明显干扰。国内结果表明 SGRQ问
卷与肺功能之间有良好的相关 [8]。 然而国外研究认为虽
FEV1%与 SGRQ分数有较密切的关联， 但通过多元回归发现
加入气促级别、压抑、6min行走距离测定时，肺功能与 QOL
和相关性减少， 提示在 COPD中的健康有关的 QOL与其它
不同指标可能有更强的相关性[9]。 在本研究中，治疗组肺功能
治疗前后无显著改变，而 QOL显著改善，也说明治疗后肺功
能改善与 QOL改善之间未达极强相关程度。 治疗后 QOL的
改善可能与发作次数减少，症状减轻有更密切相关，研究同
时发现治疗组中病人的压抑、 焦虑症状比治前显著减轻，这
也许与治疗效果有关，也可能是这些情况的改善导致了肺功
能情况和好转，这些有待进一步研究。

本研究结果表明长期口服茶碱缓释片能显著改善病人
的 QOL，能改善和延缓肺功能下降速度，改善病情的严重度，
表现为急性发作次数减少和治疗后缓解期的延长。QOL的改
善和肺功能之间并无一致关系。 量表简单，易操作，花费少，
能随访，对提高病人的 QOL，尊重病人参与自身医疗的权利，
利于医患双方的交流，是一个比较好的诊治手段。
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