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阿托伐他汀减轻慢性支气管炎患者气道炎症反应的前瞻性观

察研究

蒋小民　付小义

广东省深圳市盐田区人民医院　广东深圳　518081

摘　要：目的 : 探索阿托伐他汀用于慢性支气管炎的有效性、安全性及抗炎机制。方法：2020.08 ～ 2023.07 于深圳市盐田

区人民医院医院呼吸内科门诊就诊，符合 XX 慢性支气管炎诊断标准的受试者，在签署知情同意书后被分为两组，对照组

接受常规治疗，试验组在常规治疗的基础上，每日口服阿托伐他汀 20 ㎎，两组均治疗 6 月。采用卡方检验比较两组受试者

治疗前后 LCQ（Leicester Cough Questionnare）的改善情况。当 p ＜ 0.05 具有统计学意义。结果：共筛选 82 例受试者，其

中 22 例筛选失败，剩余 60 例（对照组及试验组各 30 例）接受 6 个月治疗及随访。试验组和对照组的 LCQ 平均变化分别

为 1.5 和 -0.7 个单位，平均变化的差值为 2.2（95% CI 0.5-3.9；p=0.01）。试验组和对照组受试者的 LCQ 增加至少 1.3 个

单位的比例分别为 40% 和 17%，两组相差 23%（95% CI 1-45;p=0.01）。试验组和对照组的不良事件发生率分别为 33% 和

10%，两组相差 23%（95% CI 31—43；p=0.02），无严重不良事件发生。结论：阿托伐他汀治疗 6 个月可以减轻慢性支气

管炎患者的咳嗽症状及气道炎症，但对于改善肺功能并无明显帮助。
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慢性支气管炎（简称慢支 ) 以咳嗽、咳痰，以及反复肺

部感染为特征。患者气道中嗜中性粒细胞过多 [1]，以及血清

中炎性因子 C 反应蛋白升高，证实其为一种慢性非特异性

炎症性疾病 [2]。因此，抗炎治疗应成为慢支治疗的一个重要

组成部分。大量证据表明，他汀类药物具有调整人体免疫功

能，从而发挥抗炎作用 [3 ～ 4]。

为了研究慢支病人在使用他汀类药物后，咳嗽症状及

气道炎症的改善情况，本研究选取了 2020.08 ～ 2023.07 于

深圳市盐田区人民医院医院呼吸内科门诊就诊的 82 例慢支

患者进行分析，现将结果报道如下：

1 资料与方法

1.1 一般资料

2020.08 ～ 2023.07 于深圳市盐田区人民医院医院呼吸

内科门诊就诊的 82 例受试者满足 1979 年全国慢支临床专业

会议（于广州）制定的慢支标准。其中，22 例于分组前已出组，

包括 14 例因不符合入组标准，6 例为自动退出，2 例为其他

原因。剩余 60 例受试者的一般情况见表 1

表 1  所有入组患者的一般情况

   阿伐他汀组（n=30）   常规治疗组（n=30）

平均年龄（岁） 60.2      59.1

     女性 17（57%）      14（47%）

     男性 13（43%）      16（53%）

    吸烟情况

    从不吸烟 26（87%）      18（60%）

    既往吸烟  4（13%）      12（40%）

    肺功能情况

     FEV1(L)  2.1  2.2

FVC(L)  3  3.2

FEV1/FVC（%）  69  69.6

血清炎性因子指标

白细胞总数（×109/L）  7.2  6.7

中性粒细胞（×109/L）  4.3  3.9

 C 反应蛋白（mg/L）  9.9  6.4

LCQ 分数（单位）  13.1  15.1

注 : 数据代表平均数或例数。

1.2 干预方法

对照组：①支气管舒张药：沙丁胺醇等；②祛痰药：

氨溴索；③吸氧：吸氧浓度 =21+4× 氧流量；④根据病原

菌选取必要的抗生素治疗。阿托伐他汀组：在对照组基础上，

添加阿托伐他汀 20 ㎎，一天一次，口服。（药物由我科专

门医师分发给入组患者，并详细交代具体服用方法，由专人



国际临床医学：2024 年 6 卷 9 期
ISSN: 2661-4839

    202

专册进行登记，且建立专门的群，服药打卡并随时反映服药

过程出现的任何问题，待复查时将个人的登记本随身携带到

医院由专门医师进行检查，若出现漏服药次数太多则需自动

出组）；两组疗程均为 6 个月。1 月随访 1 次。

1.3 评价方法 两组均采用 LCQ 问卷、肺功能及痰液和

血清炎性因子的变化进行评价。

1.4 统计学方法用 spss13.0 软件进行统计学处理，统计

分析时，首先进行连续性变量的正态性检验，采用 t 检验或

秩和检验分析方法对基本信息和疗效指标进行比较。当两

组受试者基线数据明显不均衡时，加做敏感性分析。其次，

对于分类变量采用频数或 / 和百分比进行统计描述，并采用

χ2 检验或 Fisher’s 精确检验进行组间比较，两组对比采

取 X2 检验，设定 p ＜ 0.05 具有统计学意义。

2 结果：整个治疗过程中，阿托伐他汀组有 24 人完成

了治疗（其中有 6 例于入组的第 2 个月和第 3 个月脱落），

而对照组有 29 人完成了治疗（其中有 1 例于入组的第 3 个

月脱落）。6 个月治疗后，我们可从表 2 看到，阿托伐他汀

组的患者 LCQ 评分平均显著提高了 1.5 个单位，而对照组

的 LCQ 评分则平均下降了 0.7 个单位，两组差异平均为 2.2

个单位，95% CI 0.5—3.9；p=0.01。与对照组的 5 例（17%）

病人相比，阿托伐他汀组中有 12 例（40%）的病人的 LCQ

评分至少增高 1.3 个单位，两组差异 23%，95% CI 1—45；

p=0.01。将痰液中的嗜中性粒细胞进行比较，经过 6 个月治

疗后，阿托伐他汀组痰液中仅能发现凋亡的中性粒细胞，

而对照组与治疗前的差异并不显著。6 个月的治疗后，两

组的肺功能变化较治疗前无明显差异，而且 FEV1、FVC 及

FEV1/FVC 各组间亦无差异。在整个治疗过程中，阿托伐他

汀组中有 3 例出现了不良事件，而对照组仅 3 例，这可能是

阿托伐他汀组相比对照组有更多人未完成治疗的原因。

表 2  6 个月治疗后的疗效对比

阿托伐他汀组 常规治疗组

痰液炎症细胞的变化

凋亡中性粒细胞 5.5 0.5

凋亡中性粒细胞差异 15.1 -1.4

活性中性粒细胞 -32.5 -0.5

活性中性粒细胞差异 -19.5 1.4

肺功能

FEV1（L） -0.01 0.06

FVC（L） -0.08 -0.07

FEV1/FVC -0.01 0

血清炎性因子指标

白细胞总数（×109/L） -0.4 -0.1

中性粒细胞（×109/L） -0.0 -0.1

C 反应蛋白（㎎ /L） -1.0  0

LCQ 评分（单位）根据 C 反
应蛋白情况

C 反应蛋白下降＞ 1 ㎎ /L 2.5 0.1

C 反应蛋白下降≤ 1 ㎎ /L 0.55 -1.3

注：所有数据都是平均变化的情况。

3 讨论

他汀类药物的抗炎机制，主要表现于其能减弱中性粒

细胞在人体及动物无菌炎症环境中的聚集 [5 ～ 6]。为了进

一步探寻其抗炎机制，Boyd 及其同事 [7] 长期大剂量使用辛

伐他汀对链球菌感染的大鼠肺炎模型进行治疗，他们通过中

性粒细胞及趋化因子的下降等结果发现，治疗效果与药物剂

量之间呈现剂量依赖效应。但在本研究中，我们选择阿托伐

他汀是因为相比其他他汀类药物，其副作用较轻，且使用了

最大剂量，这样就可避免对不同剂量阿托伐他汀重复性研究

的必要。经过 6 个月规律治疗后，气道中性粒细胞的大量凋

亡和痰液中白细胞数量及 CRP 的下降。除此之外，在一项

长期观察研究（＞ 2 年）当中，服用他汀类药物 2 年及以上

的 COPD 患者，死亡风险将下降 39%[8]。

根据以上结果可猜测，他汀类药物的长程治疗能通过

降低气道炎性因子，从而使得咳嗽等炎症相关性症状在慢支

中得到改善。在治疗过程中，我们也可观察到患者呼吸困难

及潮气量等症状，通过对药物的剂量调整可进一步提高疗效
［9］。他汀类药物除了抗炎，尚可抑制慢支患者体内活性氧

气的生成，并显著减轻 COPD 患者的氧自由基含量，减轻患

者的病情。阿托伐他汀可以抑制气道血管紧张素Ⅱ的表达，

进而抑制气道重构，抑制炎症反应，从而提高疗效［10］。我

们的研究提示了中性粒细胞的凋亡可以由细胞周期激酶抑

制剂引导，这为炎症的解决提供了一个治疗的办法 [11 ～ 12]。

最终，我们的研究结果与猜测一致，尽管他汀类药物增加气

道内凋亡白细胞的机制尚不太明确，但阿托伐他汀在慢支治

疗中有明显的抗炎效果，能显著减轻咳嗽呼吸困难等症状，

期待将来能有更多的相关研究参与进来，为临床使用他汀类

药物治疗慢性气道炎症性疾病提供新依据。

4 结论

慢支是一种全身性炎症性疾病，患者不仅有局部气道

炎症，还可能出现全身性炎症反应。而阿托伐他汀作为临床

常用的抗炎药，在慢支等多种慢性呼吸系统疾病中发挥着重
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要的抗炎作用 [13]。因此，阿托伐他汀可通过抑制全身炎症

来改善慢支患者的病情。
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