
中西医结合研究2021年12月第13卷第6期 ResearchofIntegratedTraditionalChineseandWesternMedicineDec.2021,Vol.13,No.6

doi:10.3969/j.issn.1674-4616.2021.06.001 · 临 床 研 究 ·

*2019年泸州市科技计划项目(No.泸市科人[2019]150号);2018年度西南医科大学-西南医科大学附属中医医院联合项目(No.2018XYLE-049);

2020年度西南医科大学-西南医科大学附属中医医院联合项目(No.2020XYLH-022)
△通信作者,Correspondingauthor,E-mail:zhonghw96@163.com

参蛤益肺胶囊治疗慢性阻塞性肺疾病
稳定期临床研究*

黄小倩1  郭 勃2  钟红卫3△  古远云3  陈 辉3

1西南医科大学中西医结合学院,四川泸州 646000
2四川绿叶制药股份有限公司,成都 610000
3西南医科大学附属中医医院老年病科,四川泸州 646000

  摘要 目的 观察参蛤益肺胶囊治疗慢性阻塞性肺疾病(chronicobstructivepulmonarydisease,

COPD)稳定期患者的临床疗效及对血清转化生长因子(transforminggrowthfactor,TGF)-β1、碱性成

纤维细胞生长因子(basicfibroblastgrowthfactor,bFGF)、Smad2、Smad3水平的影响。方法 选取

2019年5月—2020年8月就诊于本院的COPD稳定期患者120例,按照随机数字表法随机分为2组,
每组60例。对照组患者采取常规西医治疗,观察组患者在对照组治疗的基础上予以参蛤益肺胶囊治

疗。比较2组患者临床疗效及治疗前后血清TGF-β1、Smad2、Smad3、bFGF水平,第1秒用力呼气容积

(forcedexpiratoryvolumeinonesecond,FEV1)/用力肺活量(forcedvitalcapacity,FVC)、FEV1占预

计值的百分比(FEV1%预计值)。结果 治疗后,观察组患者临床治疗总有效率为96.7%,显著高于对

照组的85.0%(P<0.05)。观察组患者 TGF-β1、bFGF、Smad2、Smad3水 平 显 著 低 于 对 照 组(P<
0.05)。观察组患者FEV1%预计值显著高于对照组(P<0.05)。治疗后随访,观察组患者6个月内

COPD急性加重再入院率为81.7%,显著低于对照组的95.0%(P<0.05)。结论 参蛤益肺胶囊治疗

COPD稳定期患者疗效显著,可明显减轻患者临床症状、改善肺功能、降低6个月内COPD急性加重再

入院率,其治疗机制可能与降低血清TGF-β1、Smad2、Smad3、bFGF水平有关。
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  Abstract Objective ToobservetheclinicalefficacyofShengeYifeicapsuleinthetreatmentofthestationary
phasepatientswithchronicobstructivepulmonarydisease(COPD),anditseffectonthelevelsoftransformed
growthfactor(TGF)-β1,basicfibroblastgrowthfactor(bFGF),Smad2andSmad3.Methods From May2019to
August2020,onehundredandtwentyCOPDstationaryphasepatientswereselectedandrandomlydividedintotwo
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groupsaccordingtotherandomizeddigitaltablemethod,with60patientsineachgroup.Thepatientsinthecontrol
groupweretreatedwithconventionalwesternmedicine,whiletheobservationgroupweretreatedwithShenge
Yifeicapsuleonthebasisofthetreatmentofthecontrolgroup.Theclinicalefficacy,theserumlevelsofTGF-β1,

Smad2,Smad3,bFGF,theratioofforcedexpiratoryvolumeinonesecond(FEV1)toforcedvitalcapacity(FVC),the
percentageofFEV1totheestimatedvalue(FEV1%estimatedvalue)werecomparedbetweenthetwogroupsbefore
andaftertreatment.Results Aftertreatment,thetotaleffectiverateoftheobservationgroupwas96.7%,which
wassignificantlyhigherthanthatofthecontrolgroup(85.0%)(P<0.05).ThelevelsofTGF-β1,bFGF,Smad2
andSmad3intheobservationgroupweresignificantlylowerthanthoseinthecontrolgroup(P<0.05).The
FEV1%estimatedvalueintheobservationgroupwassignificantlyhigherthanthatinthecontrolgroup(P<
0.05).Aftertreatmentfollow-up,thereadmissionrateofCOPDacuteexacerbationwithin6monthsintheobserva-
tiongroupwas81.7%,whichwassignificantlylowerthanthatinthecontrolgroup(95.0%)(P<0.05).Conclusion
 TheefficacyofShengeYifeicapsulewassignificantintheCOPDstationaryphasepatients,whichcouldsignifi-
cantlyreducetheclinicalsymptoms,improvelungfunctionandreducethereadmissionrateofCOPDacuteexacer-
bationwithin6months.Thetreatmentmechanism mightberelatedtoreducingtheserumlevelsofTGF-β1,

Smad2,Smad3andbFGF.
Keywords ShengeYifeicapsule;chronicobstructivepulmonarydisease;transforminggrowthfactor-β1;basic

fibroblastgrowthfactor

  慢性阻塞性肺疾病(chronicobstructivepulmo-
narydisease,COPD)是一种以持续性呼吸道症状和进

行性气流受限为特征、可预防和治疗的疾病。全球疾

病负担研究统计[1]显示,全球成年人中约有1.7亿

COPD患者。流行病学调查[2-3]显示,由于我国有近1
亿COPD患者持续暴露于COPD危险因素和日趋明

显的人口老龄化,将使COPD疾病负担不断增加。目

前中医药从多角度、多靶点治疗COPD已取得显著疗

效,本研究观察了中药制剂参蛤益肺胶囊对COPD稳

定期患者临床疗效及转化生长因子(transforming
growthfactor,TGF)-β1、碱性成纤维细胞生长因子

(basicfibroblastgrowthfactor,bFGF)、Smad2、

Smad3水平的影响,旨在阐述其干预气道重塑的作用

机理,以期为进一步临床开发应用提供依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2019年5月—2020年8月就诊于本院的

COPD稳定期患者120例,按照随机数字表法随机分

为2组,每组60例。观察组,其中男性49例,女性11
例;年龄(71.22±9.82)岁;病程(12.28±11.18)年;
治疗方案,B类19例,C类23例,D类18例。对照

组,其中男性47例,女性13例;年龄(69.07±9.99)
岁;病程(12.80±10.13)年;治疗方案,B类14例,C
类29例,D类17例。2组患者一般资料比较,差异无

统计学意义(P>0.05)。

1.2 诊断标准

西医诊断标准:符合《慢性阻塞性肺疾病诊治指

南(2013年修订版)》[4]中相关诊断标准,主要临床症

状为呼吸困难(进行性加重或持续存在)、慢性咳嗽

(间歇性或干咳、复发性喘息)、慢性咳痰(任何形式的

慢性咳痰);存在危险因素,如先天性因素、吸烟、油烟

或燃料产生的烟尘、职业粉尘、大气污染等;肺功能检

测,使 用 支 气 管 扩 张 剂 后,第 1 秒 用 力 呼 气 容 积

(forcedexpiratoryvolumeinonesecond,FEV1)/用

力肺活量(forcedvitalcapacity,FVC)<0.7。
中医辨证标准:符合《肺胀诊疗指南》[5]及《慢性

阻塞性肺疾病中医诊疗指南(2011版)》[6]中肺肾气虚

证辨证标准,主症为喘息、气短,乏力、自汗,易感冒、
恶风恶寒;次症为腰膝疼痛酸软,耳鸣、头昏或颜面浮

肿,小便频、夜尿多、甚至咳而遗尿;舌淡苔白、脉沉细

或细弱。
1.3 纳入及排除标准

纳入标准:符合COPD稳定期西医诊断标准;符
合肺胀肺肾气虚证辨证标准;年龄40~80岁;患者自

愿参加研究,签署知情同意书;近1个月内无急性加

重,病情尚稳定。
排除标准:对本研究所用药物过敏或不能耐受

者;同时参与其他任何1项临床试验者;依从性差,不
能配合完成研究者;合并严重心肺疾患、肝肾功能不

全、中枢神经系统、血液系统疾病者。
1.4 治疗方法

对照组患者根据COPD2019GOLD指南[7]采用
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常规西医治疗:B类患者予以噻托溴铵吸入粉雾剂(南
昌弘益药业有限公司,国药准字 H20130110)吸入,18
ug/次,1次/d;C类患者予以布地奈德福莫特罗粉吸

入剂(瑞典阿斯利康制药有限公司 AstraZenecaAB,
进口药品注册证号 H20140459)吸入,1吸/次,2次/

d;D类患者予以布地奈德福莫特罗粉吸入剂联合噻

托溴铵吸入粉雾剂吸入。
观察组患者在对照组治疗的基础上予以参蛤益

肺胶囊(西 南 医 科 大 学 附 属 中 医 医 院,川 药 制 字

Z20080756)口服,0.33g/粒,4粒/次,3次/d。2组患

者疗程均为3个月。

1.5 观察指标

比较2组患者治疗前后血清 TGF-β1、bFGF、

Smad2、Smad3水平。
比较2组患者临床疗效,证候积分下降率=[(治

疗前证候积分-治疗后证候积分)/治疗前证候积分]×
100%。临床疗效判定标准参照《中药新药临床研究

指导原则(试行)》[8]拟定:临床控制 咳、痰、喘等主

要症状消失,证候积分下降率≥95%;显效 咳、痰、
喘等主要症状明显缓解,证候积分下降率≥70%;有
效 咳、痰、喘等主要症状轻度缓解,证候积分下降率≥
30%;无效 咳、痰、喘等主要症状无缓解,证候积分下降

率<30%。临床治疗总有效率=[(临床控制+显效+有

效)例数/总例数]×100%。
比较2组患者治疗前后第1秒用力呼气容积

(forcedexpiratoryvolumeinonesecond,FEV1)/用

力肺活量(forcedvitalcapacity,FVC)、FEV1占预计

值的百分比(FEV1%预计值)。
比较2组患者治疗后6个月内COPD急性加重再入

院率,6个月内COPD急性加重再入院率=(随访6个月

内出现COPD急性加重再入院例数/总例数)×100%。

1.6 统计学方法

采用SPSS17.0统计软件进行数据处理,计量资

料以均数±标准差(􀭺x±s)表示,组内比较采用配对t
检验,组间比较采用成组t检验;计数资料以率(%)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 TGF-β1、Smad2、Smad3、bFGF水平比较

治疗前,2组患者TGF-β1、bFGF、Smad2、Smad3
水平比较,差异无统计学意义(P>0.05)。治疗后,2
组患者TGF-β1、bFGF、Smad2、Smad3水平均较治疗

前明显降低,且观察组显著低于对照组(P<0.05)。
见表1。

表1 2组患者TGF-β1、Smad2、Smad3、bFGF水平比较(n=60,􀭺x±s)

组别 时间 TGF-β1(ng/mL) bFGF(pg/mL) Smad2(pg/mL) Smad3(pg/mL)

对照组
治疗前 184.18±35.92 62.61±10.65 1366.87±274.44 2454.16±473.93
治疗后 158.32±37.58* 39.84±9.74* 1211.18±262.12* 2146.91±517.42*

观察组
治疗前 179.17±44.37 60.96±11.92 1305.76±324.69 2321.06±548.24
治疗后 142.13±43.34*△ 35.40±8.63*△ 1071.85±278.13*△ 1917.84±581.71*△

  与治疗前比较*P<0.05,与对照组比较△P<0.05

2.2 临床疗效比较

治 疗 后,观 察 组 患 者 临 床 治 疗 总 有 效 率 为

96.7%,显著高于对照组的85.0%(P<0.05)。见

表2。
表2 2组患者临床疗效比较(n=60,例,%)

组别 临床控制 显效 有效 无效 总有效率

对照组 1 20 30 9 51(85.0)

观察组 4 28 26 2 58(96.7)

  与对照组比较△P<0.05

2.3 FEV1%预计值、FEV1/FVC水平比较

治疗前,2组患者FEV1%预计值、FEV1/FVC比

较,差异无统计学意义(P>0.05)。治疗后,2组患者

FEV1%预计值、FEV1/FVC均明显提高,且观察组

FEV1%预计值显著高于对照组(P<0.05)。见表3。

表3 2组患者FEV1%预计值、FEV1/FVC
水平比较(n=60,%,􀭺x±s)

组别 时间 FEV1%预计值 FEV1/FVC

对照组
治疗前 43.20±11.93 58.93±10.39
治疗后 52.55±12.02* 63.63±10.63*

观察组
治疗前 41.29±13.31 58.18±9.67
治疗后 58.05±13.38*△ 64.70±10.00*

  与治疗前比较*P<0.05,与对照组比较△P<0.05

2.4 6个月内COPD急性加重再入院率比较

治疗后随访,观察组患者6个月内COPD急性加

重再入院率为81.7%(49/60),显著低于对照组的

95.0%(57/60)(P<0.05)。
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3 讨论

COPD以慢性气道炎症、气道黏膜分泌异常、气
道结构损伤与重塑、肺血管内皮改变为主要病理变

化[9]。气道慢性炎症与气道重塑反复发生并不断进

展的损伤-修复过程是导致COPD患者持续气流受限

的主要原因之一。COPD以慢性咳嗽、咯痰、喘息、胸
闷、气促为主要表现,随着病情加重,肺功能进行性下

降,可进一步发展为肺心病和呼吸衰竭。目前西医对

COPD的治疗药物主要有支气管舒张剂(如β受体激

动剂、茶碱类、抗胆碱能药物)、抗生素、糖皮质激素

等,以达到抗感染、止咳化痰、解痉平喘的目的。西医

治疗虽能在一定程度上减轻症状,控制病情,但不能

从根本改变COPD的病理状态,远期疗效欠佳,易产

生较多不良反应,存在一定局限性[10]。

TGF-β1是气道重塑过程中一种关键的纤维化介

质,在细胞生长、分化、免疫调节和损伤修复中起着重

要作用[11]。TGF-β1可促进成纤维细胞增殖,增加胶

原分泌,导致结构重塑;作为促炎因子,引起气道平滑

肌增生肥 大,气 道 壁 增 厚,最 终 导 致 气 道 重 塑[12]。

Smad蛋白是激活TGF-β1并将其信号传递至细胞核

的重要信号转录物,通过介导TGF-β1调控细胞外基

质的合成和降解,影响支气管上皮细胞及平滑肌细胞

的增殖,其中Smad2、Smad3调节TGF-β信号通路并

参与COPD的气道重塑过程[13]。bFGF是一种多肽

分子,通过促进肥大细胞增殖而参与气道重塑[14]。研

究[15]表明,在COPD发病机制中,bFGF参与炎性反

应引起气道黏膜炎性反应加重,黏膜下胶原沉积,平
滑肌细胞增生肥大,导致气道重塑。

COPD可归属于中医学“肺胀”范畴,主因六淫邪

气侵袭、情志不调、饮食不当所致。系因正气受损,脏
腑受邪,引起脏腑气血功能紊乱,具有本虚标实的病

理属性。本虚是指肺、脾、肾三脏虚损,标实是指痰

浊、血瘀,治疗宜以补益为主,兼用祛痰活血之法。肺

玄府这一概念最早由王明杰教授在《玄府学说》[16]中
提出,它是络脉网状通路的门户,二者遍及肺系、皮
肤,玄府-络脉微观结构协同完善肺玄府的组成。肺血

气屏障的结构、分布与玄府相似,并且与气血互渗的

认识上相吻合,肺玄府作为一种遍及肺系的微观结

构,是构成肺系外及皮毛、内入肺脏的微观通路,协调

完善主卫外、主气、朝百脉等生理功能。肺、脾、肾三

脏虚损,痰湿内蕴,肺络瘀滞、玄府郁闭为COPD的主

要病理基础,治疗宜从“气、血、痰”三方面论治。
参蛤益肺胶囊源于明代《普济方》的参蛤散,它是

基于开郁通玄的玄府理论[16],依据益气、活血、化痰治

法配伍而成,具有补肺益肾、化瘀祛痰、纳气平喘之

功[17]。方中以红参、蛤蚧为君,可益精补肺、纳气平

喘。川贝母、甘草可清热化痰止咳;三七活血祛瘀。
风药地龙、川芎开通道路,引领补益、化痰、祛瘀之品

运行布散,使肺玄府通透开阖,气血得以顺畅,以达

“通玄补虚、通玄化痰、通玄祛瘀”之功[18]。郁闭的肺

玄府开通,病理产物痰、瘀得以清除,则肺胀得解。本

研究结果显示,观察组患者在改善气道重塑指标(即

TGF-β1、Smad2、Smad3、bFGF)、提高临床疗效及肺功

能等方面均优于对照组,在减少6个月内COPD急性加

重再入院率方面亦明显优于对照组。结果表明参蛤益

肺胶囊能显著提高COPD患者临床疗效,有效控制病

情,改善肺功能,减少6个月内COPD急性加重再入院

次数;参蛤益肺胶囊可能是通过下调血清 TGF-β1、

Smad2、Smad3、bFGF的表达,干预COPD气道重塑作用

机制,从而减轻气道重塑程度,延缓病情进展。
综上所述,参蛤益肺胶囊通过降低COPD稳定期

患者血清 TGF-β1、Smad2、Smad3、bFGF水平,可明

显减轻患者临床症状、改善肺功能、降低6个月内

COPD急性加重再入院率,临床疗效显著,建议可在

临床推广并进一步开发使用。

参 考 文 献

[1] GBD2015ChronicRespiratoryDiseaseCollaborators.Preva-
lenceandattributablehealthburdenofchronicrespiratory
diseases,1990-2017:asystematicanalysisfortheglobalbur-
denofdiseasestudy2017[J].LancetRespirMed,2020,8
(6):585-596.

[2] WangC,XuJ,YangL,etal.Prevalenceandriskfactors
ofchronicobstructivepulmonarydiseaseinChina(the
ChinaPulmonaryHealthstudy):anationalcross-section-
alstudy[J].Lancet,2018,391(10131):1706-1717.

[3] ZengYY,HuWP,ZuoYH,etal.Alteredserumlevelsof
typeIcollagenturnoverindicatorsaccompaniedbyIL-6
andIL-8releaseinstableCOPD[J].IntJChronObstruct
PulmonDis,2019,14:163-168.

[4] 中华医学会呼吸病学分会慢性阻塞性肺疾病学组.慢性

阻塞性肺疾病诊治指南(2013年修订版)[J].中华结核和

呼吸杂志,2013,36(4):255-264.
[5] 中华中医药学会.肺胀诊疗指南[J].中国中医药现代远

程教育,2011,9(12):112-113.
[6] 中华中医药学会内科分会肺系病专业委员会.慢性阻塞

性肺疾病中医诊疗指南(2011版)[J].中医杂志,2012,53
(1):80-84.

(下转第368页)

·463·



中西医结合研究2021年12月第13卷第6期 ResearchofIntegratedTraditionalChineseandWesternMedicineDec.2021,Vol.13,No.6

参 考 文 献

[1] 葛均波,徐永健,王辰.内科学[M].9版.北京:人民卫生

出版社,2018:21-22.
[2] 路明,姚婉贞.慢性阻塞性肺疾病防治全球倡议(2015年

更新 版)解 读 [J].中 华 医 学 杂 志,2015,95(22):

1715-1718.
[3] 薛博瑜,吴伟.中医内科学[M].3版.北京:人民卫生出版

社,2016:67-69.
[4] 中华医学会呼吸病学分会慢性阻塞性肺疾病学组.慢性

阻塞性肺疾病诊治指南(2013年修订版)[J].中华结核和

呼吸杂志,2013,36(4):255-264.
[5] 慢性阻塞性肺疾病急性加重(AECOPD)诊治专家组.慢

性阻塞性肺疾病急性加重(AECOPD)诊治中国专家共识

(2014年修订版)[J].国际呼吸杂志,2014,34(1):1-11.
[6] 中华中医药学会内科分会肺系病专业委员会.慢性阻塞

性肺疾病中医诊疗指南(2011版)[J].中医杂志,2012,53

(1):80-84.
[7] 李修元,张馨月,曾锐,等.复方红景参丸治疗慢性阻塞性

肺疾 病 临 床 研 究[J].中 西 医 结 合 研 究,2021,13(4):

217-220.
[8] 汤俊起,文燕,敖素华,等.益肺化痰定喘汤对慢性阻塞性

肺疾病急性加重期血清IL-1β、COX-2、PGE2水平的影响

[J].中华中医药学刊,2019,37(10):2496-2499.
[9] 刘洁华,黄灿均.补肺活血汤配合艾灸治疗COPD合并肺

动脉高压的临床观察[J].中西医结合研究,2020,12(2):

91-93.
[10]程岭,蔡宛如.蔡宛如名中医治疗慢阻肺气道粘液高分泌

临床 经 验[J].浙 江 中 医 药 大 学 学 报,2019,43(10):

1173-1175.
[11]陈绍轩,莫夏鹰,黎满,等.联合检测CRP、PCT和ESR对

诊断AECOPD细菌感染的临床价值[J].中国医药科学,

2018,8(11):130-132.
(收稿日期:2021-07-04)

  (上接第364页)
[7] GOLDExecutiveCommittee.GlobalStrategyforthedi-

agnosis,management,andpreventionofchronicobstruc-
tivepulmonarydisease:2019report[OL].(2019-11-23)
[2020-08-01].http://www.goldcopd.org.

[8] 郑筱萸.中药新药临床研究指导原则(试行)[M].北京:

中国医药科技出版社,2002:65-66.
[9] HirotaN,MartinJG.Mechanismsofairwayremodeling

[J].Chest,2013,144(3):1026-1032.
[10]黄莹,黄进,董子青,等.桑菊清解汤治疗痰热蕴肺型慢性

阻塞性肺疾病临床疗效及对免疫功能影响[J].中华中医

药学刊,2021,39(7):184-187.
[11]秦碧媛,曾春芳,李勇谦,等.哮喘伴肺部感染患者TGF-

β1和CRP及T淋巴细胞变化与病情严重程度的相关性

[J].中华医院感染学杂志,2019,29(24):3758-3763.
[12]赵晓风.N-乙酰半胱氨酸辅助治疗对稳定期COPD患者

气道炎症、重 塑 等 的 调 节 作 用[J].海 南 医 学 院 学 报,

2016,22(12):1250-1253.

[13]谢文英,包永生,王俊月,等.中医药防治慢性阻塞性肺疾

病炎症反应相关信号通路的研究进展[J].中国实验方剂

学杂志,2019,25(23):1-8.
[14]张辉,吴秋歌,伍冬冬,等.慢性阻塞性肺疾病急性加重期

患者血清SFRP1水平的变化[J].郑州大学学报(医学

版),2020,55(6):835-839.
[15]廖冬梅,钟红卫,雷章恒,等.参蛤益肺胶囊对COPD稳定

期大鼠血清bFGF水平及支气管平滑肌厚度的影响[J].
中西医结合研究,2019,11(4):191-194.

[16]王明杰,罗再琼.玄府学说[M].北京:人民卫生出版社,

2018:54,56-59,243-245.
[17]郝英,雷章恒,钟红卫等.参蛤益肺胶囊联合沙美特罗替

卡松治疗COPD稳定期患者的临床研究[J].亚太传统医

药,2017,13(1):142-144.
[18]黄小倩,钟红卫.肺玄府之浅析[J].湖南中医杂志,2020,

36(12):101-103.
(收稿日期:2021-06-14)

·863·




