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乙酰半胱氨酸联合特布他林雾化吸入对老年COPD伴呼吸
衰竭患者气道重塑、HMGB1及CAP1含量的影响

韩路阳 1，刘胜利 2，陈志涛 1

（ 新密市第一人民医院 1. 呼吸内科；2. 神经内科，河南 新密 452370 ）

摘要：目的　探究乙酰半胱氨酸联合特布他林雾化吸入在老年慢性阻塞性肺疾病 （COPD） 伴呼吸衰竭患者中的应用

价值。方法　选取新密市第一人民医院2021年10月至2023年7月104例老年COPD伴呼吸衰竭患者作为研究对象，依照治

疗药物分为口服组和雾化组。两组均采取常规治疗，口服组 52 例采取 N-乙酰半胱氨酸，雾化组 52 例在口服组基础上联合

特布他林雾化吸入，对比两组患者血气指标、气道重塑指标、血清相关因子水平以及不良反应。结果　两组治疗 2 周后血

氧饱和度 （SaO2）、氧合指数 （OI） 水平较治疗前升高，且雾化组高于口服组 （P<0.05）；动脉血二氧化碳分压 （PaCO2）

水平较治疗前降低，且雾化组低于口服组 （P<0.05）。两组治疗2周后转化生长因子β1 （TGF-β1）、血管紧张素II （Ang-Ⅱ）

水平较治疗前降低，且雾化组低于口服组 （P<0.05）；血管紧张素 I （Ang-I） 水平较治疗前升高，且雾化组高于口服组

（P<0.05）。两组治疗 2 周后高迁移率族蛋白 B1 （HMGB1） 水平较治疗前降低，且雾化组低于口服组 （P<0.05）；腺苷酸环

化酶相关蛋白1 （CAP1） 水平较治疗前升高，且雾化组高于口服组 （P<0.05）。经Fisher 确切概率法检验，雾化组不良反应

发生率为 7.69% （4/52），与口服组 ［3.85% （2/52）］ 比较差异无统计学意义 （P>0.05）。结论　乙酰半胱氨酸联合特布他

林雾化吸入可调节老年COPD伴呼吸衰竭患者血清相关因子水平，调控气道重塑指标，改善血气指标，安全性良好。

关键词：乙酰半胱氨酸；特布他林；慢性阻塞性肺疾病；气道重塑

中图分类号：R563.9

慢性阻塞性肺疾病 （COPD） 是一种常见的慢

性呼吸系统疾病。它主要是由于长期的烟雾、粉

尘或其他有害气体对呼吸道的刺激，导致气道和

肺部发生慢性炎症反应，从而引起气道阻塞和肺

功能下降。这种疾病通常呈进行性发展，严重影

响患者的生活质量和寿命［1］。且 COPD 由于气道

阻塞和肺功能下降，可能导致缺氧和二氧化碳潴

留，进而引发呼吸衰竭。N-乙酰半胱氨酸常被临

床应用于肺功能的改善，有关研究指出，其可调

节血气指标［2］，但单一用药作用效果较为有限。

研究表明，特布他林可调节 COPD 患者的肺通气

水平，改善其预后［3］。本研究应用乙酰半胱氨酸

联合特布他林雾化吸入，探究联合方案在老年

COPD 伴 呼 吸 衰 竭 患 者 中 的 临 床 效 果 ， 现 报 道

如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选 取 新 密 市 第 一 人 民 医 院 2021 年 10 月 至

2023 年 7 月收治的 104 例老年 COPD 伴呼吸衰竭

患者作为研究对象，依照治疗药物分为口服组和

雾化组。口服组 52 例，男 35 例，女 17 例；年龄

60~79 岁，平均 （69.23±5.85） 岁；病程 7~20 年，

平均 （13.77±4.45） 年。雾化组 52 例，男 33 例，

女 19 例 ； 年 龄 60~79 岁 ， 平 均 （69.31±

6.27） 岁；病程 7~20 年，平均 （13.85±4.18） 年。

两组老年 COPD 伴呼吸衰竭患者基线资料经比较

差异无统计学意义 （P>0.05），具有可比性。

1.2 诊断标准

符合 《内科学 （第 9 版）》 中 COPD 和呼吸

衰竭的诊断标准［4］。

1.3 纳入排除标准

纳入标准：①符合上述关于 COPD 和呼吸衰

竭的相关诊断；②患者神志清晰，可自主呼吸；

③有排痰能力；④均为老年患者；⑤患者与其家

属均签署知情同意书。

排除标准：①肝肾心等器质性病变；②严重

感染；③恶性肿瘤；④对本研究所用药物过敏；

⑤严重鼻咽部异常、胃肠胀气。
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1.4 方法

两组均采取抗感染、平喘、解痉等常规治疗。

1.4.1  口服组  采取 N-乙酰半胱氨酸。予乙酰半

胱氨酸片 （海南赞邦制药有限公司，国药准字

H20080325，规格：0.2 g/片） 口服治疗，1 片/次，

3 次/d。

1.4.2  雾化组  在口服组基础上联合特布他林雾

化吸入。予 2 mL 硫酸特布他林雾化吸入用溶液

（石家庄四药有限公司，国药准字 H20213254，规

格：2 mL∶5 mg） 雾化吸入，10 min/次，2 次/d。

两组持续治疗 2 周。

1.5 观察指标

血气指标：比较两组治疗前、治疗 2 周后血

气指标。GEM5000 型血气分析仪 ［继圣 （上海）

医疗器械有限公司］ 测定氧合指数 （OI）、血氧饱

和 度 （SaO2）、 动 脉 血 二 氧 化 碳 分 压 （PaCO2）

水平。

气道重塑指标：比较两组治疗前、治疗 2 周后

气道重塑指标。抽取患者清晨空腹肘静脉血 3 mL，

3 400 r/min 离心 15 min，取适量上清液，双抗夹心

酶联免疫吸附法测定血管紧张素 I （Ang-I）、血管

紧张素Ⅱ （Ang-Ⅱ）、转化生长因子 β1 （TGF-β1）

水平。

血清相关因子水平：于其治疗前、治疗 2 周

后晨起空腹时，取安静状态下 2 mL 肘静脉血，

2 700 r/min 离心 14 min，酶联免疫吸附法测定高迁

移率族蛋白 B1 （HMGB1）、腺苷酸环化酶相关蛋

白 1 （CAP1） 水平。

不良反应：比较两组治疗 2 周期间不良反应

情况，例如咽部不适、恶心、呕吐等。

1.6 统计学方法

数据分析应用 SPSS 26.0 统计学软件。计量资

料以均数±标准差 （-
x ± s） 表示，采用 t 检验；计

数资料以百分率 （%） 表示，采用 χ2 检验。P<0.05

为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者血气指标比较

两组治疗 2 周后 SaO2、OI 水平较治疗前升高，

且 雾 化 组 高 于 口 服 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义

（P<0.05）；PaCO2 水平较治疗前降低，且雾化组低

于 口 服 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 （P<0.05）。

见表 1。

2.2 两组患者气道重塑指标比较

两组治疗 2 周后 TGF-β1、Ang-II 水平较治疗

前降低，且雾化组低于口服组，差异有统计学意

义 （P<0.05）；Ang-I 水平较治疗前升高，且雾化

组 高 于 口 服 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 （P<0.05）。

见表 2。

2.3 两组患者血清相关因子水平比较

两 组 治 疗 2 周 后 HMGB1 水 平 较 治 疗 前 降

低，且雾化组低于口服组，差异有统计学意义

（P<0.05）；CAP1 水平较治疗前升高，且雾化组高

表 1　两组患者血气指标比较 （n=52, -x ± s）

组别

口服组

雾化组

t 
P

SaO2/%
治疗前

80.24±4.86

79.83±4.91

0.428

0.670

治疗 2 周后

85.04±5.32†

93.02±6.47†

6.870

<0.001

OI/mmHg
治疗前

209.26±28.21

208.72±28.93

0.096

0.923

治疗 2 周后

275.42±29.67†

310.81±31.42†

5.905

<0.001

PaCO2/mmHg
治疗前

71.08±6.03

70.92±6.11

0.134

0.893

治疗 2 周后

53.24±5.72†

40.31±4.38†

12.942

<0.001

注：1 mmHg=0.133 kPa；†与同组治疗前比较，P<0.05。

表 2　两组患者气道重塑指标比较 （n=52, -x ± s, ng/L）

组别

口服组

雾化组

t 
P

TGF-β1

治疗前

697.32±62.54

701.06±61.91

0.307

0.760

治疗 2 周后

583.71±56.87†

481.63±46.11†

10.054

<0.001

Ang-Ⅱ
治疗前

70.86±8.13

71.03±8.08

0.107

0.915

治疗 2 周后

56.48±5.23†

34.17±4.16†

24.074

<0.001

Ang-Ⅰ
治疗前

15.79±3.67

15.82±3.75

0.041

0.967

治疗 2 周后

24.03±4.05†

42.16±4.62†

21.279

<0.001

注：†与同组治疗前比较，P<0.05。
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于 口 服 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 （P<0.05）。

见表 3。

2.4 不良反应

口服组恶心 1 例、呕吐 1 例；雾化组咽部不

适 1 例、恶心 1 例、呕吐 2 例。经 Fisher 确切概

率 法 检 验 ， 雾 化 组 不 良 反 应 发 生 率 为 7.69%

（4/52），与口服组 ［3.85% （2/52）］ 比较差异无

统计学意义 （双侧 P=0.678）。

3 讨论

临床上，慢阻肺患者咳嗽通常为早晨较重，

咳痰则为白色黏液或浆液泡沫性痰。随着病情的

加重，患者可能出现气短或喘息，活动后尤为明

显。如果不及时治疗，慢阻肺伴呼吸衰竭患者的

病情可能会进一步恶化，出现严重的缺氧和二氧

化碳潴留，导致生命危险。此外，长期的缺氧和

二氧化碳潴留还可能引起一系列严重的并发症，

如肺心病、肺性脑病、肝肾衰竭等。因此，对于

慢阻肺伴呼吸衰竭的患者，及时治疗至关重要。

N-乙酰半胱氨酸常被应用于 COPD 的临床治疗，

可调节肺通气功能，但远期效果尚不明显［5］。相

关研究证实，特布他林可调控 COPD 患者的气道

重塑水平，利于肺功能的改善［6］。

COPD 患者的肺功能下降，通气换气功能障

碍，可能导致缺氧。缺氧状态下，患者的血氧饱

和度降低，且通气功能障碍可能导致二氧化碳潴

留，使血液中二氧化碳分压升高，血气指标异常。

N-乙酰半胱氨酸经口服，可被降解为半胱氨酸，

促使肺组织内的半胱氨酸与还原型谷胱甘肽水平

得以提高，促进体内氧自由基的清除，降低致炎

因子的释放，减轻炎症物质对呼吸道黏膜的刺激，

可一定程度改善血气指标［7］。而特布他林为选择

性 β2 肾上腺素受体激动剂的一种，可促使平滑肌

松弛，对致炎因子的释放具有抑制作用，从而利

于血管通透性的降低，使得呼吸道黏膜的充血水

肿状态得以缓解，便于其呼吸功能的改善，促使

机体得到充足氧供，利于低氧血症的缓解，推动

肺内二氧化碳的排出，进而有效调节血气指标［8］。

研究显示两组治疗 2 周后 SaO2、OI 水平较治疗前

升高，雾化组高于口服组；PaCO2 水平较治疗前降

低，雾化组低于口服组，表明乙酰半胱氨酸联合

特布他林雾化吸入可调节老年 COPD 伴呼吸衰竭

患者血气指标。

COPD 的主要特征是慢性炎症，长期的炎症刺

激可能导致气道壁的损伤和修复过程，进而引发

气道重塑。结果显示两组治疗 2 周后 TGF-β1、

Ang-II 水平较治疗前降低，雾化组低于口服组；

Ang-I 水平较治疗前升高，雾化组高于口服组，表

明乙酰半胱氨酸联合特布他林雾化吸入可调节老

年 COPD 伴呼吸衰竭患者气道重塑指标。N-乙酰

半胱氨酸可促使肺组织弹性蛋白酶活性度降低，

对气道重塑具有一定调节效果［9］。硫酸特布他林

可高度选择 β2 受体，利用其起效时间短的特点，

可迅速被吸收，利于舒张呼吸道平滑肌，对内源

性致痉物的产生具有抑制作用，加快清除气道分

泌物，便于肺通气、换气功能的改善，且对致炎

物质的释放发挥抑制作用，从而促使气道炎症得

以减轻，与 N-乙酰半胱氨酸联合应用，对气道狭

窄和阻塞的改善起到协同增效的作用［10］。

HMGB1 是一种炎症因子，参与了多种炎症和

免疫反应。在慢阻肺疾病中，HMGB1 水平升高，

可能促进炎症反应和气道重塑，进而加重疾病。

CAP1 可于细胞质中大量存在，其对细胞运动具有

调节作用，于重塑胞外基质与炎症反应中占据重

要作用。N-乙酰半胱氨酸可促使白细胞介素-8 水

平以及核转录因子活性度得以降低，对气道与肺

组织聚集白细胞具有抑制作用，对血清相关因子

水平有一定调节效果［11］。特布他林为速效高度选

择剂，可快速作用于病变部位，促使支气管黏膜

纤毛清除异物的能力得以增强；可调节免疫反应，

抑制过度激活的免疫细胞活性；且可激活气道平

滑肌细胞膜上的 β2 受体，从而抑制炎症介质的释

放，减轻气道炎症反应，这种抗炎作用可以减少

HMGB1 等炎症因子的释放，进而有效调节血清相

关因子水平［12］。结果发现经 Fisher 确切概率法检

验，雾化组不良反应发生率与口服组经统计学分

析无差异；两组治疗 2 周后 HMGB1 水平较治疗前

降低，雾化组低于口服组；CAP1 水平较治疗前升

高，雾化组高于口服组，表明两种方式对老年

表 3　两组患者血清相关因子水平比较 （n=52, -x ± s）

组别

口服组

雾化组

t 
P

HMGB1/(μg/L)
治疗前

4.71±0.24

4.68±0.22

0.665

0.508

治疗 2 周后

4.11±0.20†

3.68±0.17†

11.813

<0.001

CAP1/(ng/L)
治疗前

417.51±52.64

418.03±51.91

0.051

0.960

治疗 2 周后

772.16±80.56†

1021.85±120.63†

12.413

<0.001

注：†与同组治疗前比较，P<0.05。
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COPD 伴呼吸衰竭患者均有良好安全性，且乙酰半

胱氨酸联合特布他林雾化吸入可更有效调节血清

相关因子水平。

综上所述，乙酰半胱氨酸联合特布他林雾化

吸入可调节老年 COPD 伴呼吸衰竭患者血气指标，

改善血清相关因子水平，调控气道重塑指标，有

良好安全性，疗效优于单一乙酰半胱氨酸治疗，

为 COPD 患者的临床治疗及预后提供有效的指导。
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