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呼吸内科

慢性阻塞性肺疾病（chronic obstructive pulmo⁃
nary dis ease，COPD）是一种具有气流受限特征的肺

部疾病 [1]。肺动脉高压（plumonary hypertension，
PH）是COPD常见并发症[2]。COPD合并PH患者，最

终会进展至肺源性心脏病，其关键病理环节是氧化

应激损伤，及时干预能降低肺动脉压，延缓肺源性

心脏病进展和降低病死率[3,4]。他汀类药物具有抗

炎、抗氧化、免疫调节等作用，进而改善肺气肿和肺

血管重构 [5～7]。本次研究旨在探究阿托伐他汀对

COPD 合并 PH 的肺功能及氧化应激水平的影响。

现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2017 年 2月至 2019 年 5月期

间温州市中西医结合医院收治的COPD合并 PH患

者 60例，其中男性 38例、女性 22例；年龄 53～87岁，

平均年龄（70.65±7.12）岁。纳入标准为：①符合

COPD诊断标准[8]，且肺动脉收缩压≥40 mmHg；②患

者及其家属知晓，并对治疗签署知情同意书。排除

标准为：①存在支气管哮喘、支气管扩张、肺癌等

其他肺部疾病者；②合并其他心血管基础疾病者；

③合并其他脏器功能损伤者。随机分为实验组和

对照组，各 30例。实验组中男性 18例、女性 12例；

平均年龄（71.07±6.73）岁；对照组中男性 20例、女性

10例；平均年龄（70.05±8.76）岁。两组一般资料比

较，差异均无统计学意义（P均＞0.05）。
1.2 方法 对照组患者予以消炎、止咳、化痰等对

症治疗。实验组患者给予对症支持治疗基础上，加

用阿托伐他汀片（由北京嘉林药业股份有限公司生

产）20 mg 口服，每日一次。两组患者均连续治疗

2个月。

1.3 观察指标 ①肺功能测试：采用 MSPAT 肺功

能仪，对两组患者于入院当日、治疗 1个月、治疗

2个月测定肺功能，肺功能指标包括一秒用力呼气

容积（forced expiratory volume in one second，FEV1）、
第一秒用力呼气量占总呼气量的比例（forced expi⁃
ratory volume in one second / forced vital capacity，
FEV1/FVC）、第一秒用力呼气容积占预计值的百分

比（first second forced expiratory volume as a percent⁃
age of predicted value，FEV1%pred）。②氧化应激测

试：采集两组患者入院当日、治疗1个月、治疗2个月

清晨空腹静脉血3 ml。使用超氧化物歧化酶（super⁃
oxide dismutase，SOD）试剂盒以及丙二醛（malondial⁃
dehyde，MDA）试剂盒进行检测，提取两组患者静脉

血中的血清，根据试剂盒说明书分别检测 SOD 和

MDA的表达水平。

1.4 统计学方法 采用 SPSS 16.00 统计学软件分

析处理。计量资料采用均数±标准差（x±s）表示，两

组间比较采用 t检验，多组比较用重复测量资料方

差分析。双变量相关采用Pearson相关性分析。设

P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗前后的肺功能指标和氧化应激

水平比较见表1
由表 1 可见，两组患者 FEV1、FEV1 / FVC 和

FEV1%pred以及血清 SOD表达水平从治疗前、治疗

1个月到治疗 2个月依次升高，血清MDA 表达水平

依次降低，差异均有统计学意义（F分别=8.55、9.13、
7.46、5.82、7.45、43.63、12.70、17.68、14.89、4.12，P均

＜0.05）。
治 疗 前 ，两 组 患 者 的 FEV1、FEV1 / FVC、

FEV1%pred和血清 SOD、MDA 表达水平比较，差异
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均无统计学意义（t分别=0.46、0.78、0.90、0.98、0.99，
P 均＞0.05）。治疗 1个月时，实验组患者的 FEV1、
FEV1/FVC、FEV1%pred 及血清 SOD 表达水平均高

于对照组，血清 MDA 表达水平低于对照组，差异

均有统计学意义（t 分别 =4.36、5.28、3.93、5.62、

6.37、6.37，P 均＜0.05）；治疗 2个月时，实验组患者

的 FEV1、FEV1/FVC、FEV1%pred 及血清 SOD 表达

水平均高于对照组，血清 MDA 表达水平低于对照

组，差异均有统计学意义（t 分别=5.14、6.49、5.03、
6.15、8.22、8.31，P均＜0.05）。

表1 两组患者治疗前后的肺功能指标和氧化应激水平比较

组别

实验组

治疗前

治疗1 个月

治疗2 个月

对照组

治疗前

治疗1 个月

治疗2 个月

FEV1/L

1.59±0.11

1.74±0.11*

1.85±0.12*

1.60±0.10

1.62±0.09

1.67±0.09

FEV1/FVC/%

49.37±10.05

54.53± 7.65*

59.93± 6.20*

50.30± 7.63

51.60± 7.67

52.80± 8.00

FEV1%pred/%

48.80±7.97

54.57±6.19*

58.93±5.42*

48.70±8.17

49.37±7.57

50.67±7.66

SOD/U/L

61.23±12.46

92.67±12.16*

142.33±16.71*

60.70±10.99

75.73±11.91

77.40±11.48

MDA/umol/L

4.78±0.77

4.27±0.73*

3.78±0.63*

4.62±0.77

4.37±0.80

4.28±0.77

注：*：与对照组同时点比较，P＜0.05。
2.2 肺功能指标与氧化应激相关性分析 Pearson

分 析 显 示 ，肺 功 能 指 标 FEV1、FEV1 / FVC 和

FEV1%pred 与血清 SOD 呈正相关（r 分别 =0.38、
0.45、0.46，P均＜0.05），与血清MDA呈负相关（r分
别=-0.31、-0.42、-0.43，P均＜0.05）。
3 讨论

COPD是发病率相对较高的慢性病[9]，研究数据

预测 COPD 在 2020 年中成为全球第三位致死病因

及第四位社会经济负担[10,11]，严重影响患者的生活质

量；另一方面，PH是COPD常见的并发症，是肺源性

心脏病发生的主要诱因，只有加以合理的医疗干预

措施治疗，才有可能防止COPD进一步发展为肺源

性心脏病。目前临床已实践多种COPD合并 PH治

疗方法，薛静辉等[12]认为华法林联合中药能够改善

平均肺动脉压、氧分压、血氧饱和度等因素，治疗

COPD 合并 PH 临床效果显著。刘洁华等[13]认为中

药补肺活血汤配合艾灸的治疗方案具有满意疗效，

其通过降低血液黏度提高治疗效果。尽管如此，随

着临床研究的不断深入，COPD合并PH发病机制仍

未清晰，进一步探讨临床药物的各种疗效机制仍具

有重要的意义。

氧化应激是COPD合并PH发生的重要机制，以

往研究显示COPD患者的氧化应激增加可降低脂质

过氧化和抗蛋白酶活性，进而加重疾病的进展[14]。

此外，氧化应激也能够直接破坏血管内皮细胞，或

者协同其他诱发因素加重肺血管重构，导致肺功能

下降，致使COPD合并PH患者进行性发展为右心衰

竭[15]。他汀类药物具有抗炎、抗氧化、免疫调节等作

用，可以改善肺气肿和肺血管重构，延缓COPD的进

展。阿托伐他汀属于他汀类药，在治疗COPD合并

PH中具有一定疗效，而针对其对氧化应激的影响未

见相关报道，因此，本次研究重点观察和探讨阿托

伐他汀对COPD合并 PH患者肺功能和氧化应激的

影响。

FEV1、FEV1/FVC和 FEV1%pred三种指标能够

反应患者肺功能情况。本次研究结果显示，两种治

疗方法的患者FEV1、FEV1/FVC和FEV1%pred从治

疗前、治疗 1个月到治疗 2个月依次升高（P 均＜

0.05），提示两种治疗方法均能改善 COPD 合并 PH
患者的肺功能。与常规对症治疗的患者比较，加用

阿托伐他汀的患者治疗1个月和治疗2个月后FEV1、
FEV1/FVC和FEV1%pred改善更明显（P均＜0.05），

结果表明了联用阿托伐他汀改善肺功能更为明显。

MDA是反应体内氧化反应的重要指标，能直接

反映氧化的水平，而 SOD则是抗氧化的指标，反映

了体内抗氧化的水平。因此血清MDA和 SOD可用

于评估体内氧化应激水平。本次研究结果显示，两

种治疗方法的患者血清 SOD表达水平在治疗前、治

疗 1个月和治疗 2个月依次升高，血清MDA表达水

平依次降低（P均＜0.05），结果提示治疗后COPD合

并 PH患者抗氧化能力增强，氧化能力减弱。联用

阿托伐他汀干预的患者血清MDA表达趋势与肺功
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能指标相一致，而血清 SOD表达趋势与肺功能指标

相反，提示阿托伐他汀更能改善氧化应激状态水

平。基于以上结果，本次研究进一步分析肺功能指

标与氧化应激指标的关系，发现 FEV1、FEV1/FVC
和 FEV1%pred 与血清 SOD 呈正相关，与血清 MDA
呈负相关（P均＜0.05），由此可以推测阿托伐他汀能

较好地改善肺功能指标，可能与阿托伐他汀抑制氧

化应激相关。

综上所述，COPD合并PH患者治疗后肺功能和

氧化应激状态明显改善，联用阿托伐他汀效果更明

显。尽管如此，本次研究仍有不足之处，由于研究

时间、患者依从性等影响因素，纳入的研究病例较

少，因而群体代表性较差。此外，阿托伐他汀除了

能抑制氧化应激外，可能还同时对其他COPD合并

PH患者危险因素具有一定作用，也有可能通过其他

药效机制改善患者的肺功能。因此，上述结论仍需

扩大样本量或用动物模型实验进一步证实。
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