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泼尼松联合自拟抗肺纤合方剂对肺间质纤维化病人

肺功能、血清学指标和运动耐力的影响

黄摇 焰

[摘要]目的:探究泼尼松联合自拟抗肺纤合方剂对肺间质纤维化病人肺功能、血清学指标和运动耐力的影响。 方法:选取 70
例肺间质纤维化病人,采用随机数字表法随机分为对照组和观察组,各 35 例。 对照组采用醋酸泼尼松治疗,观察组采用醋酸

泼尼松联合自拟抗肺纤合方剂治疗。 观察 2 组肺功能、血清炎症因子、血清纤维化指标、运动耐力等指标。 结果:治疗后,观察

组病人测定用力肺活量、第 1 秒用力呼气量、第 1 秒用力呼气量 /用力肺活量大于对照组(P < 0. 05 ~ P < 0. 01);观察组病人磨

玻璃密度影、小叶间隔增厚、胸膜下弧线影、小叶内间质增厚、蜂窝肺、支气管血管束增粗比例低于对照组(P < 0. 05);观察组

病人肿瘤坏死因子 琢、白细胞介素 1茁、血浆纤维蛋白原、D鄄二聚体水平低于对照组(P < 0. 01);观察组病人透明质酸、芋型前胶

原、郁型胶原、层黏蛋白低于对照组(P < 0. 01);观察组病人 6 min 步行距离大于对照组,差异有统计学意义(P < 0. 05)。 结

论:泼尼松联合自拟抗肺纤合方剂能够改善病人肺功能、下调血清炎症因子及血清纤维化指标,增强病人运动耐力。
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Effect of prednisone combined with self鄄designed anti鄄pulmonary fibrosis prescription on pulmonary
function,serological index and exercise endurance in patients with pulmonary interstitial fibrosis

HUANG Yan
(Department of Respiratory,Xuzhou Hospital of Traditional Chinese Medicine,Xuzhou Jiangsu 221000,China)

[Abstract] Objective:To explore the effects of prednisone combined with self鄄made anti鄄pulmonary fibrosis prescription on pulmonary
function,serological indexes and exercise endurance in patients with pulmonary interstitial fibrosis. Methods:Seventy patients with
pulmonary interstitial fibrosis were randomly divided into the control group and observation group using random number table method(35
cases in each group). The control group was treated with prednisone acetate,while the observation group was treated with prednisone
acetate combined with self鄄made anti鄄pulmonary fibrosis prescription. The lung function, serum inflammatory factors, serum fibrosis
indexes,exercise endurance and other indexes were observed in two groups. Results:After treatment,the FVC,FEV1 and FEV1 / FVC in
observation group were significantly higher than those in control group(P < 0. 05 to P < 0. 01). The proportion of ground glass density
shadow,interlobular septal thickening, subpleural arc shadow, interlobular interstitial thickening, beehive lung and bronchovascular
bundle thickening in observation group was lower than those in control group(P < 0. 05). The levels of tumor necrosis factor 琢(TNF鄄
琢),IL鄄1 茁,FIB and D鄄dimer in observation group were lower than those in control group(P < 0. 01). The levels of hyaluronic acid,
procollagen type 芋,type 郁 collagen and layer mucins in observation group were lower than those in control group(P < 0. 01). The 6鄄
minute walking distance(6 MWD) in observation group was significantly higher than that in control group(P < 0. 05). Conclusions:
Prednisone combined with self鄄made anti鄄pulmonary fibrosis prescription can improve the patients忆 lung function, reduce serum
inflammatory factors and serum fibrosis indexes,and enhance patients忆 exercise endurance.
[Key words] pulmonary interstitial fibrosis;prednisone;self鄄made anti鄄pulmonary fibrosis prescription;pulmonary function;exercise
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摇 摇 肺间质纤维化是以中性粒白细胞、单核 /巨噬细

胞、淋巴细胞等肺泡间质炎细胞浸润、纤维母细胞增

生和细胞外基质进行性沉积,导致纤维化发生的疾

病。 其初期发病症状隐匿,以进行性呼吸困难、刺激

性干咳为主要特征[1];随着影像学和细胞学在临床

的应用及发展,肺间质纤维化的诊断率呈增长态势。
糖皮质激素常用于临床治疗,但其疗效欠佳且不良

反应大。 近年来,随着中医药在肺间质纤维化的研

究,本文观察了泼尼松联合自拟抗肺纤合方剂对肺

间质纤维化病人肺功能、血清学指标和运动耐力的

影响。 现作报道。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 选取 2015 年 1 月至 2018 年 10 月
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在我院接受治疗的 70 例肺间质纤维化病人。 纳入

标准:(1)符合中华医学会呼吸病学分会《特发性肺

(间质)纤维化诊断和治疗指南(草案)》 [2] 标准,且
通过高分辨率 CT(HRCT)检查或病理组织学证实;
(2)年龄 30 ~ 70 岁;(3)病人及其家属签署知情同

意书。 排除标准:(1)依赖激素治疗;(2)对泼尼松

有过敏史者或对抗肺纤合方剂组成成分过敏;(3)
凝血功能障碍;(4)合并严重心、肺、肾功能不全;
(5)精神病、妊娠或哺乳期妇女;(6)不同意接受观

察。 采用随机数字表法随机分为对照组和观察组,
各 35 例。 观察组男 17 例,女 18 例;年龄 30 ~ 70
岁;病程 3 ~ 10 年;并发 2 型糖尿病 8 例、高脂血症 3
例、冠心病 2 例、反流性食管炎 1 例。 对照组男 19
例,女 16 例;年龄 32 ~ 69 岁;病程 2 ~ 10 年;并发 2
型糖尿病 7 例、高脂血症 1 例、冠心病 3 例、反流性

食管炎 2 例。 2 组病人一般资料均具有可比性。 本

研究通过本院医学伦理委员会批准。
1. 2摇 治疗方法 摇 对照组:醋酸泼尼松片(批准文

号:国药准字 H12020689,生产厂家:天津天药药业

股份有限公司)30 mg,口服每天 1 次,连续服用 4
周,第 5 周开始 15 mg 口服每天 1 次。 观察组在对

照组治疗的基础上服用自拟抗肺纤合方剂。 组方:
黄芪 15 g,太子参 18 g,炒白术 12 g,茯苓 15 g,地龙

15 g,丹参 30 g,川芎 10 g,仙鹤草 30 g,白花蛇舌草

30 g,浙贝母 15 g,郁金 15 g,益母草 15 g,黄芩 15 g,
夏枯草 15 g,蛤壳 15 g。 每天 1 剂煎水,分早晚 2 次

分服。 疗程 6 个月[3]。
1. 3摇 观察指标摇
1. 3. 1摇 肺功能摇 在用药前、用药后分别进行呼吸功

能测试,测定用力肺活量(FVC)、第 1 秒用力呼气量

(FEV1)、第 1 秒用力呼气量 /用力肺活量( FEV1 /
FVC),采用 Oxycon Pro 型号的肺功能检测仪(德国

耶格)进行呼吸功能的测定。
1. 3. 2摇 胸部 HRCT 积分评定摇 采用 GE Lightspeed
Ultra64 排 iCT 机进行平扫和高分辨显像,观测病人

磨玻璃密度影、小叶间隔增厚、胸膜下弧线影、小叶

内间质增厚、蜂窝肺、支气管血管束增粗等异常病理

现象发生情况,HRCT 结果由本院影像学医生双

复核。
1. 3. 3摇 炎症因子摇 于治疗前与治疗后进行测定,双
抗夹心酶联免疫法测定肿瘤坏死因子鄄琢(TNF鄄琢)、
白细胞介素鄄1茁(IL鄄1茁)、纤维蛋白原(FIB)、D鄄二聚

体(D鄄D)水平,试剂盒购自中国上海西塘生物技术

有限公司,具体按照分析测定盒说明书进行。

1. 3. 4摇 血清纤维化指标摇 2 组病人于治疗前、后测

定透明质酸(HA)、芋型前胶原(PC 芋)、郁型胶原

(郁 C)、层粘连蛋白(LN)。 所有试剂盒均由上海酶

联生物科技有限公司提供。
1. 3. 5摇 运动耐力测试 摇 记录 2 组治疗前、治疗后

6 min步行距离(6MWT),1 级 < 300 m;2 级 300 ~
374. 9 m;3 级为 375 ~ 450 m;4 级 > 450 m。 等级越

低表示病人运动耐量越差[4]。
1. 4摇 统计学方法 摇 采用 t 检验和 字2 检验。

2摇 结果

2. 1 摇 2 组肺功能比较 摇 治疗前 2 组病人 FVC、
FEV1、FEV1 / FVC 等肺功能指标差异无统计学意义

(P > 0. 05);治疗后,2 组各指标显著高于治疗前

(P < 0. 01),且观察组高于对照组(P < 0. 05 ~ P <
0. 01)(见表 1)。

表 1摇 2 组治疗前后肺功能相关指标比较(x 依 s)

分组 n FVC / L FEV1 / L (FEV1 / FVC) / %

治疗前

摇 观察组 35 2. 49 依 0. 81 1. 66 依 0. 33 67. 89 依 4. 21

摇 对照组 35 2. 48 依 0. 74 1. 68 依 0. 36 67. 74 依 4. 34

摇 摇 t — 0. 05 0. 24 0. 15

摇 摇 P — >0. 05 > 0. 05 > 0. 05

治疗后

摇 观察组 35 3. 66 依 1. 22** 2. 89 依 0. 37** 80. 14 依 5. 12**

摇 对照组 35 3. 04 依 1. 17** 2. 17 依 0. 41** 72. 31 依 4. 87**

摇 摇 t — 2. 17 7. 71 6. 56

摇 摇 P — <0. 05 < 0. 01 < 0. 01

摇 摇 组内比较:与治疗前比较**P <0. 01

2. 2摇 2 组 HRCT 检查情况比较摇 治疗前,2 组病人

磨玻璃密度影、小叶间隔增厚、胸膜下弧线影、小叶

内间质增厚、蜂窝肺、支气管血管束增粗比较差异无

统计学意义(P > 0. 05);治疗后,观察病人磨玻璃密

度影、小叶间隔增厚、胸膜下弧线影、小叶内间质增

厚、蜂窝肺、支气管血管束增粗比例小于对照组

(P < 0. 05)(见表 2)。
2. 3摇 2 组血清炎症因子比较 摇 治疗前,2 组病人

TNF鄄琢、IL鄄1茁、 FIB、 D鄄D 水平差异无统计学意义

(P > 0. 05 );治疗后,观察组病人 TNF鄄琢、 IL鄄1茁、
FIB、D鄄D 水平明显低于对照组 ( P < 0. 01 ) (见

表 3)。
2. 4摇 2 组血清纤维化指标比较摇 治疗前,2 组病人

HA、PC 芋、郁C、LN 差异无统计学意义(P > 0. 05);
治疗后 2 组 HA、PC 芋、郁C、LN 均明显降低(P <
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0. 01),且观察组明显低于对照组(P < 0. 01) (见 表 4)。

表 2摇 2 组病人治疗前、后 HRCT 检查情况比较[n;百分率(% )]

分组 n
磨玻璃

密度影

小叶

间隔增厚

胸膜

下弧线影

小叶内

间质增厚
蜂窝肺

支气管

血管束增粗

治疗前

摇 观察组 35 26(74. 29) 30(85. 71) 27(77. 14) 27(77. 14) 28(80. 00) 12(34. 29)

摇 对照组 35 27(77. 14) 31(88. 57) 28(80. 00) 26(74. 29) 27(77. 14) 11(31. 43)

摇 摇 字2 — 0. 08 0. 13 0. 09 0. 08 0. 09 0. 07

摇 摇 P — >0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05

治疗后

摇 观察组 35 摇 摇 5(14. 29)** 摇 摇 6(17. 14)** 摇 摇 6(17. 14)** 摇 摇 8(22. 86)** 摇 摇 5(14. 29)** 摇 摇 2(5. 71)**

摇 对照组 35 摇 13(37. 14)* 14(40. 00)** 14(40. 00)* 16(45. 71)* 13(37. 14) * 9(25. 71)

摇 摇 字2 — 4. 79 4. 48 4. 48 4. 06 4. 79 5. 29

摇 摇 P — <0. 05 < 0. 05 < 0. 05 < 0. 05 < 0. 05 < 0. 05

摇 摇 组内比较:与治疗前比较*P < 0. 05,**P < 0. 01

表 3摇 2 组病人治疗前、后血清炎症因子比较(x 依 s)

分组 n TNF鄄琢 / (ng / L) IL鄄1茁 / (ng / L) FIB / (g / L) D鄄D / (滋g / L)

治疗前

摇 观察组 35 21. 94 依 3. 42 18. 41 依 2. 34 59. 37 依 3. 74 13. 78 依 2. 37

摇 对照组 35 21. 89 依 3. 55 18. 52 依 2. 52 60. 14 依 3. 29 14. 05 依 3. 09

摇 摇 t — 0. 06 0. 19 0. 91 0. 41

摇 摇 P — >0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05

治疗后

摇 观察组 35 15. 10 依 3. 41** 11. 52 依 2. 04** 27. 56 依 2. 41** 7. 89 依 1. 52**

摇 对照组 35 19. 14 依 3. 47** 15. 74 依 2. 24** 44. 24 依 2. 33**10. 87 依 1. 55**

摇 摇 t — 4. 091 8. 24 29. 44 8. 12

摇 摇 P — <0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01

摇 摇 组内比较:与治疗前比较**P < 0. 01

表 4摇 2 组病人治疗前、后血清纤维化指标比较(x 依 s)

分组 n HA PC 芋 郁C LN

治疗前

摇 观察组 35 169. 26 依 37. 96 143. 27 依 15. 82 105. 33 依 9. 01 138. 21 依 18. 07

摇 对照组 35 170. 07 依 36. 22 141. 33 依 14. 68 103. 14 依 9. 41 140. 55 依 18. 27

摇 摇 t — 0. 09 0. 53 0. 99 0. 54

摇 摇 P — >0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05

治疗后

摇 观察组 35 83. 21 依 12. 38**98. 54 依 11. 29**70. 25 依 7. 23** 108. 74 依 17. 48

摇 对照组 35 96. 37 依 11. 85**120. 04 依 17. 36**83. 27 依 8. 21** 124. 66 依 19. 74**

摇 摇 t — 4. 54 6. 14 7. 04 3. 57

摇 摇 P — <0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01

摇 摇 组内比较:与治疗前比较**P < 0. 01

2. 5摇 2 组运动耐力比较 摇 2 组病人治疗前 6MWD
差异无统计学意义 ( P > 0. 05);治疗后,观察组

6MWD 大于对照组,差异有统计学意义(P < 0. 05)
(见表 5)。

表 5摇 2 组病人治疗前、后 6 MWD 比较

分组 n
1 ~ 2 级

[n;百分率(% )]
3 ~4 级

摇 [n;百分率(% )]
平均值

(x 依 s) / m

治疗前

摇 观察组 35 19(54. 29) 16(45. 71) 320. 14 依 32. 24

摇 对照组 35 20(57. 14) 15(42. 86) 316. 02 依 35. 66

摇 摇 字2 — 0. 06 0. 51

摇 摇 P — >0. 05 > 0. 05

治疗后

摇 观察组 35 摇 摇 6(17. 14)**摇 摇 29(82. 86)**摇 442. 37 依 43. 15**

摇 对照组 35 14(40. 00) 21(60. 00) 417. 88 依 45. 33**

摇 摇 字2 — 4. 48 2. 32#

摇 摇 P — <0. 05 < 0. 05

摇 摇 组内比较:与治疗前比较**P <0. 01;#示 t 值

3摇 讨论

摇 摇 随着影像学诊断技术在临床的应用不断发展,
肺间质纤维化的诊断率呈增长态势,HRCT 能够清

晰地观察到肺组织的细微结构,主要表现为胸膜下

弧线影及增厚、支气管呈囊状性扩张、肺下叶蜂窝状

肺气肿、小叶内间质增厚等特性的改变[5]。 现代药

理学研究发现,石棉、煤或棉尘、二氧化硫、病毒、细
菌等异物入侵肺组织,导致血管内皮细胞和肺上皮

细胞受损,巨噬细胞和间质细胞趁机进入肺泡腔中

增殖,分泌多种炎症因子,进一步促进肺成纤维细胞

(LF)增殖,在肺泡腔中分泌大量的胶原,过量沉积

的胶质使肺泡塌陷[6],导致肺组织纤维化。 炎症因

子的上升反映了 LF 快速增殖,进而表现为病情的

加重,临床上有助于 PE 的辅助诊断[7]。 泼尼松是

临床常用的糖皮质激素,吸入用糖皮质激素可减少

炎症引起的肺损伤,但单纯长期应用该药会出现诱
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发加重感染或溃疡,因此寻求一种更加行之有效的

方法迫在眉睫[8]。 经查古代医学相关著作,发现没

有与肺间质纤维化相对应的名词,患病症状属于古

代医学文献中的“肺痿(萎)冶 “肺痹冶等病的范畴。
中医认为,肺间质纤维化的发病机制复杂,难以用单

一病机阐释,通常认为六淫之邪是其发病的主要病

因,多为本虚标实证,主要与肺、脾、肾三脏相关,痰、
瘀、毒既是肺间质纤维化主要的病理产物,也是病情

加重的主要因素[9]。 本方以丹参活血、浙贝母化痰

为君药,兼以清热散结、化痰止咳;以川芎、地龙、益
母草、郁金、助丹参活血行气;同时郁金止痛、益母草

抗血小板聚集,仙鹤草、川芎兼以行气,地龙通络兼

平喘,共为臣药;蛤壳清化热痰,夏枯草、黄芩、白花

蛇舌草以助清热燥湿、泻火解毒,为臣药;太子参、黄
芪、炒白术、茯苓利水渗湿、健脾宁心,仙鹤草收敛止

血,为佐药。 本方诸药相合,活血化瘀、止咳化痰、活
血行气,驱邪扶正。

本研究结果表明,治疗后 2 组 FVC、 FEV1、
FEV1 / FVC 显著高于治疗前(P < 0. 01),且观察组

高于对照组(P < 0. 05 ~ P < 0. 01);说明泼尼松联

合自拟抗肺纤合方剂能够显著改善病人的呼吸功

能,提高病人生活质量。 治疗后观察组病人 TNF鄄琢、
IL鄄1茁、FIB、D鄄D 水平明显低于对照组(P < 0. 01);
这可能由于泼尼松联合自拟抗肺纤合方剂能够抑制

内皮细胞释放多 TNF鄄琢、IL鄄1茁、FIB、D鄄D 等多种炎

症因子,使巨噬细胞、中性粒细胞和淋巴细胞在肺泡

壁和肺泡腔的水平降低,减缓炎症过程的进展,降低

肺纤维化反应,增强肺细胞愈合能力[10]。 治疗后 2
组 HA、PC 芋、郁C、LN 均明显降低(P < 0. 01),且观

察组明显低于对照组(P < 0. 01);这可能由于泼尼

松联合自拟抗肺纤合方剂能够降低细胞因子及其形

成的网络对成纤维细胞的刺激性,增强基质修复,使
PC 芋、郁C 不易沉积,破坏纤维化的形成[11]。

综上所述,泼尼松联合自拟抗肺纤合方剂能够

改善病人肺功能、下调血清炎症因子及血清纤维化

指标,增强病人运动耐力。 由于本样品量小,缺乏长

期跟踪研究,有待随访观察,为中医药治疗肺间质纤

维化提供新思路。
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