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噻托溴铵治疗老年稳定期 COPD 临床观察
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摘要 目的：探讨噻托溴铵吸入剂对老年吸烟稳定期慢性阻塞性肺疾病(COPD)的临床疗效。方法：入选稳定期 COPD 老年患者 92

例，随机分为 2 组各 46 例，观察组予噻托溴铵吸入剂 18 微克每日一次，对照组予缓释茶碱 0.1 克每 12 小时口服，两组均按需使

用沙丁胺醇气雾剂，随访 2 月，比较两组治疗前后的肺功能与生活质量改善情况。结果：观察组治疗后 St George 评分明显下降

(P<0.01)，显著低于对照组(P<0.01)，FEV1/FVC、FEV1/Pred、FEV1 均较治疗前明显升高(P<0.01)，而对照组治疗前后无显著差异

(P>0.05)。结论：吸入噻托溴铵能显著改善老年吸烟 COPD 稳定期患者的肺功能与生活质量。
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ABSTRACT Objective: To investigate the efficacy of tiotropium inhaler in elderly smokers with stable chronic obstructive pulmona-

ry disease (COPD). Methods: 92 elderly patients with stable COPD were randomly divided into 2 groups with each of 46 cases. The obse-

rvation group were treated with inhaled tiotropium 18 micrograms once daily, and the control group were treated with sustained-release

theophylline 0.1 g orally every 12 hours. All patients might use salbutamol aerosol if needed, and followed up for 2 months. Lung functio-

n and quality of life improvement were compared before and after treatment. Results: In the observation group, St George score decreased

significantly after treatment (P<0.01), significantly lower than the control group (P<0.01). FEV1/FVC, FEV1/Pred, FEV1 was significant-

ly higher than those before treatment (P<0.01). However, the control group showed no significant difference (P>0.05).Conclusion: Inhale-

d tiotropium can significantly improve lung function and life quality of elderly smokers with stable COPD.
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慢性阻塞性肺病(COPD)是一种以气流受限为主要表现的

老年常见病，其发病率与死亡率较高，已经成为目前人类死亡

的第四大病因。得病患者生活质量差，社会经济负担重，是我国

重要的公共卫生问题。噻托溴铵是一种新型长效 M- 受体拮抗

剂，具有较强的抗胆碱作用，每日使用一次即可产生持久的支

气管扩张作用,因此其被推荐为有持续症状的肺气肿患者长期

治疗的首选药物之一，COPD 全球防治倡议和美国胸科协会 /

欧洲呼吸学会（ATS/ERS）指南均推荐噻托溴铵等长效支气管

扩张剂作为 II 期以上稳定期 COPD 患者治疗的主要药物[1]，该

药自 2007 年在我国上市以来，作为唯一的长效 M- 受体拮抗

剂，因临床疗效确切、使用方便受到广泛关注[2]。COPD 在老年

吸烟患者中发病率异常之高，临床症状也重，本文即探讨吸入

噻托溴铵在此人群中的疗效与安全性。

1 资料与方法

1.1 临床资料

入选 2009 年 1 月至 2011 年 5 月我院呼吸科门诊就诊的

稳定期 COPD 患者 92 例，均为老年男性，年龄 60-82 岁，病程

2-21 年。诊断参照中华医学会呼吸病学分会制定的诊断标准[3]。
入选标准：①年龄≥60 岁；②吸烟史≥10 年，每天超过 10 支；

③符合稳定期 COPD 的诊断标准；④入选前 2 周内未使用抗胆

碱类药物或糖皮质激素类药物。排除标准：①有支气管哮喘或

过敏性鼻炎史；②入选前 2 月内有心肌梗塞、心力衰竭住院史，

有严重心律失常发作史；③有肺部恶性肿瘤、活动性肺结核病

史；④有严重肝、肾功能障碍者；⑤6 周内有严重下呼吸道感染

者；⑥6 周内有口服不定量糖皮质激素或每日 10mg 泼尼松当

量史；⑦有窄角型青光眼、前列腺增生等抗胆碱类药物禁忌症。
入选患者随机分为观察组与对照组各 46 例，2 组患者在年龄、
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吸烟史、病程等方面无统计学差异。
1.2 治疗方法

观察组予每日吸入噻托溴铵，患者于每日晨 8：00-9：00，平

静状态下通过单剂量干粉吸入器(德国勃林格殷格翰制药公司

生产) 吸入噻托溴铵干粉胶囊 (德国勃林格殷格翰制药公司生

产，规格 18μg/ 粒)1 粒。对照组口服茶碱缓释片，0.1g/ 次，每 12

小时 1 次。所有不能控制症状者予沙丁胺醇喷雾剂(1008μg，每

次 2 喷)按需使用。随访 2 月。
1.3 观察指标

生活质量改善情况：通过 St George’呼吸问卷(SGRQ)，对

呼吸症状(咳嗽、咳痰、喘鸣、呼吸困难)、活动受限(爬坡、穿衣、
游戏、家务等)，疾病影响(焦虑、痛苦、不安全感、失眠等)进行评

分，分值低表明健康状况较好。肺功能指标：在治疗前及治疗 2

月后检查，检测前 4h 内未用任何支气管扩张剂，连测 3 次取高

值。检测为同一指定人员在同一台机器进行。
1.4 统计学方法

所有数据通过 SPSS 13.0 软件包进行处理，计量资料以均

数±标准差表示，采用双侧 t 检验，以 P<0.05 为差异有统计学

意义。

2 结果

2.1 两组患者生活质量改善情况

两组患者治疗前 SGRQ 评分无统计学差异，观察组治疗后

该评分明显下降(P<0.01)，观察组治疗后 SGRQ 评分无统计学

差异(P>0.05)。两组患者治疗后，观察组 SGRQ 评分也显著低于

对照组(P<0.01)。见表 1、2。提示每日吸入噻托溴铵可显著改善

患者生活质量。
2.2 两组患者治疗后肺功能指标比较

观察组治疗后 FEV1/FVC、FEV1/Pred、FEV1 均较治疗前

明显升高 (P<0.01)，而对照组治疗前后上述指标无明显差异

(P>0.05)。两组患者治疗后，观察组肺功能指标均明显高于对照

组(P<0.01 或 P<0.05)，见表 1、2。提示噻托溴铵吸入治疗可明显

改善稳定期 COPD 患者的肺功能指标。

表 1 两组患者治疗前后肺功能与 St George 评分情况

Table 1 Pulmonary Function and St George score condition of pre and post treatment between two group patients

FEV1/FVC FEV1/Pred(%) FEV1(L) St George

Observation Pre-treatment 51.3±10.7 47.2±9.8 50.4±13.7 60.3±13.6

Pre-treatment 58.2±13.6 55.9±12.6 1.82±0.54 48.6±9.7

Control Pre-treatment 52.6±12.9 50.1±11.5 1.50±0.39 57.4±11.2

Post-treatment 52.9±11.8 50.4±13.7 1.52±0.42 54.6±11.7

表 2 两组患者治疗前后肺功能与 St George 评分比较

Table 2 Pulmonary Function and St George score condition of pre and post treatment between two group patients

FEV1/FVC FEV1/Pred(%) FEV1(L) St George

Observation Intra-group t value 2.7044 3.6966 3.4700 4.7503

Comparison P value 0.0082 0.0004 0.0008 0.0000

Control Intra-group t value 0.1164 0.1138 0.2367 1.1725

Comparison P value 0.9076 0.9097 0.8135 0.2441

Post-treatment comparison t value 1.9964 2.0041 2.9742 2.6776

Between groups P value 0.0489 0.0481 0.0038 0.0088

3 讨论

COPD 是老年患者的常见病，严重影响患者的生活质量与

生命健康。患者因气道狭窄，气流通过受阻，易导致低氧血症与

高碳酸血症，甚至诱发呼吸衰竭。通过药物扩张狭窄的支气管

是目前 COPD 最主要的治疗方法。胆碱能神经张力过高是

COPD 气道狭窄的重要发病机制之一。气道胆碱能神经激活可

收缩支气管平滑肌，促进气道黏液分泌与纤毛运动。这主要是

通过调节大、中气道平滑肌的 M1 与 M3 受体实现的。M2 受体

则位于副交感神经节后纤维，抑制乙酰胆碱释放[4]。因此理想的

抗胆碱药应选择性地拮抗 M1 与 M3 受体，而不影响 M2 受体。

研究表明，和异丙托溴铵对比，其衍生物噻托溴铵与 3 种受体

均有结合，但具有独特 M 受体选择性，主要与 M1 和 M3 受体

结合长达 35h，解离半衰期较异丙托溴铵长了 100 倍，能更好

得降低平滑肌张力，扩张支气管，改善通气功能，同时也改善

COPD 患者气道重塑，阻止了气道炎症的发生，而与 M2 受体

易于分离，因此其抗胆碱作用强大而持久，明显改善了肺通气、
降低静态肺容积，减轻呼吸困难，改善运动耐量，且副交感神经

不良反应少，目前仅有少数患者出现口干、便秘等不良反应[5-12]。
本组资料中，观察组患者使用噻托溴铵粉吸入剂 2 月后，

FEV1/FVC 升高 13.5%，FEV1/Pred 升高 18.4%，FEV1(L)升高

23.8%，显著高于治疗前水平(P<0.01)。而对照组治疗前后无明
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显变化。观察组 St George 评分则较治疗前降低 19.4%，也较治

疗前明显降低(P<0.01)。表明噻托溴铵粉吸入剂可明显升高老

年稳定期 COPD 患者的肺功能，延缓和减少急性发作，明显改

善患者的生活质量。一项有 5993 例 COPD 患者参与的为期 4

年的迄今最大规模的临床研究表明[13-15]，噻托溴铵粉吸入剂能

显著推迟 COPD 急性加重的发生时间，减少急性发作次数，降

低急性加重的住院风险与治疗期的死亡率，并显著改善患者的

生活质量。同时降低呼吸道与心血管并发症的发生率，且不良

反应发生少。国内赵春柳等报道[16]，噻托溴铵粉吸入剂治疗老

年 COPD 患者 2 月，FEV1/FVC 值升高 8.95%，FEV1 占预计值

的百分比值升高 12.42%，FEV1 的绝对值升高 12.75%，与本研

究结果相似。本研究观察时间较短，对该药长期应用的疗效与

不良反应还需在临床中进一步观察。
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