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·药物与临床·
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摘 要 目的 考察布地格福联合白葡奈氏菌片维持治疗中重度慢性阻塞性肺疾病（COPD）稳定期患者的临床效果。方法 将

2021年10月1日至2023年1月31日于我院呼吸与危重症医学科感染病区就诊的122例中重度 COPD 稳定期患者，按照随机数字

表法分为对照组（n＝61）和观察组（n＝61）。对照组患者单用布地格福吸入气雾剂（每次2揿，每日2次），观察组患者在对照组用

药的基础上加用白葡奈氏菌片（每次1.2 mg，每日3次），两组疗程均为3个月。比较两组患者治疗前后的生活质量、运动耐量、肺

功能、炎症指标、免疫功能，以及 COPD 急性发作次数和不良反应发生情况。结果 对照组和观察组分别脱落12、9例患者。治疗

后，两组患者的6分钟步行距离均较治疗前显著延长（P＜0.05），COPD评估测试问卷评分、St George’s呼吸问卷评分、残气量与肺

总量的比值、呼出气一氧化氮浓度、血清 C 反应蛋白及白细胞介素 6水平均较治疗前显著降低（P＜0.05），第 1秒用力呼气容积

（FEV1）、FEV1与用力肺活量的比值、肺一氧化碳弥散量实测值占预计值的百分比以及 FEV1实测值占预计值的百分比均较治疗

前显著升高（P＜0.05），且观察组上述指标的改善程度均显著优于对照组（P＜0.05）。与治疗前比较，治疗后对照组患者的免疫功

能指标及观察组患者的血清免疫球蛋白 A（IgA）、IgM 水平差异均无统计学意义（P＞0.05）；观察组患者的 CD3+、CD4+、B 淋巴细

胞、自然杀伤细胞的百分比和CD4+/CD8+以及 IgG水平均显著升高（P＜0.05），CD8+细胞百分比显著降低（P＜0.05），且观察组的改

善程度均显著优于对照组（P＜0.05）。两组患者在随访期间的 COPD 急性发作次数和治疗期间的不良反应发生率比较，差异均无

统计学意义（P＞0.05）。结论 布地格福联合白葡奈氏菌片能有效改善中重度 COPD 稳定期患者的免疫功能，降低其炎症水平，提

升其运动耐量和生活质量，且用药安全性较好。
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Clinical observation of Budigafol combined with Staphylococcus and Neisseria tablets in the maintenance 

treatment of patients with stable moderate to severe chronic obstructive pulmonary disease
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ABSTRACT OBJECTIVE To investigate the clinical effect of Budigafol combined with Staphylococcus and neisseria tablets in 

maintenance treatment of patients with stable moderate to severe chronic obstructive pulmonary disease （COPD）. METHODS A 

total of 122 patients with stable moderate to severe COPD who were admitted to the infections diseases ward of the department of 

respiratory and critical care medicine in our hospital from October 1， 2021 to January 31， 2023 were divided into control group 

（n＝61） and observation group （n＝61） according to the random number table method. Patients in the control group were treated 

with Budigafol inhalation aerosol alone （2 presses each time， twice a day）， and patients in the observation group were treated with 

Staphylococcus and neisseria tablets （1.2 mg each time， 3 times a day） on the basis of the control group. The treatment course of 

both groups was 3 months. The quality of life， exercise tolerance， lung function， inflammatory indexes， immune function， as well 

as the number of acute attacks of COPD and the occurrence of adverse reactions were compared between the two groups before and 

after treatment. RESULTS Control group and observation group shed 12 and 9 patients， respectively. After treatment， the 6 minute 

walking distance of the two groups of patients was significantly prolonged compared with that before treatment （P＜0.05）. The 

COPD assessment test questionnaire score， St George’s respiratory questionnaire score， the ratio of residual volume to total lung 

capacity， the fractional exhaled nitric oxide， the serum levels 

of C-reactive protein and interleukin-6 were significantly 

decreased compared with those before treatment （P＜0.05）. 

The forced expiratory volume in one second （FEV1）， the ratio 

of FEV1 to forced vital capacity， the percentage of the 
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measured value of carbon monoxide diffusion capacity to the predicted value， and the percentage of the measured value of FEV1 to 

the predicted value were significantly increased compared with those before treatment （P＜0.05）. The improvement of the above 

indicators in the observation group was significantly better than that in the control group （P＜0.05）. Compared with before 

treatment， there was no statistical significance in the immune function indexes of the control group or the serum levels of 

immunoglobulin A （IgA） and IgM in the observation group after treatment （P＞0.05）. The percentages of CD3+ ， CD4+ ， B 

lymphocytes and natural killer cells， the levels of CD4+/CD8+ and IgG were significantly increased in the observation group （P＜

0.05）， the percentage of CD8+ cells was significantly decreased （P＜0.05）， and the improvement degree of the observation group 

was significantly better than that of the control group （P＜0.05）. There was no significant difference in the number of acute 

exacerbations of COPD during the follow-up period and the incidence of adverse events during treatment between the two groups 

（P＞0.05）. CONCLUSIONS Budigafol combined with Staphylococcus and neisseria tablets can effectively improve the immune 

function of patients with stable moderate to severe COPD， further reduce the level of inflammation， and improve their exercise 

tolerance and their quality of life with good safety.

KEYWORDS Budigafol； Staphylococcus and neisseria tablets； chronic obstructive pulmonary disease； quality of life； 6 minute 

walking distance； lung function； inflammatory； immune function

慢性阻塞性肺疾病（chronic obstructive pulmonary 

disease，COPD）是一种比较常见的呼吸系统疾病，患病

率及病死率均较高，每年新增病患超540万例，已发展为

世界范围内第三大致死性疾病[1]。相较于 COPD 急性

期，COPD 稳定期患者的病情基本恢复至急性起病前状

态，呼吸道症状较为稳定及轻微，但其病情易因多种病

原或用药不当而反复加重，致其肺功能退化，引发多重

并发症，且预后不佳[2]。因此，对 COPD 稳定期患者进行

有效管理和治疗尤为关键。除了肺康复训练（如腹式呼

吸、呼吸操及缩唇呼吸等）以外，药物疗法亦为关键治疗

手段。当前临床多采用支气管扩张剂，如长效β2受体激

动剂、甲基黄嘌呤类药物和吸入性糖皮质激素（inhaled 

corticosteroid，ICS）等对其进行治疗[3]。布地格福是一种

ICS 和长效β2受体激动剂的组合剂，结合了布地奈德、格

隆溴铵和富马酸福莫特罗 3种成分，常用于 COPD 患者

的维持治疗，但仍有部分患者在使用该药后对疾病的控

制效果不明显。近年来，白葡奈氏菌片在呼吸系统疾病

中显示出良好的功效，对肺功能及微炎症反应状态等具

有良好的干预效果[4]，目前主要应用于慢性气管炎及喘

息性气管炎的控制治疗。考虑到中重度 COPD 稳定期

患者的机体有着严重的氧化应激和炎症反应，本研究探

索了布地格福联合白葡奈氏菌片维持治疗中重度 COPD

稳定期患者的临床效果，以期为进一步完善 COPD 稳定

期患者的临床管理提供参考。

1　资料与方法
1.1　纳入与排除标准

本研究的纳入标准包括：（1）符合 2021版慢性阻塞

性肺疾病全球倡议中关于 COPD 的诊断标准且肺功能

分级为 2～3级者[5]；（2）经支气管扩张剂治疗后，第 1秒

用力呼气容积（forced expiratory volume in one second，

FEV1）与用力肺活量（forced vital capacity，FVC）的比值

（即 FEV1/FVC）＜70% 且 FEV1实测值占预计值的百分比

为30%～80%；（3）处于 COPD 稳定期，即症状相对稳定，

没有明显的咳嗽、咳痰、喘憋等呼吸道症状；（4）年龄

40～80岁；（5）愿意配合完成指导用药及随访调查。

本研究的排除标准包括：（1）合并支气管哮喘、肺结

核、支气管扩张等其他慢性肺部疾病者；（2）合并严重

心、肝、肾等重要脏器功能障碍者；（3）合并恶性肿瘤或

自身免疫性疾病者；（4）对本研究所使用药物过敏者；

（5）使用其他支气管扩张性药物者；（6）近 3个月使用过

免疫抑制剂或全身性应用糖皮质激素等影响机体免疫

功能药物者；（7）妊娠期或哺乳期妇女。

1.2　样本量计算

在两组样本量相同的情况下，按照 n＝2×[（uα+uβ）

σ/δ]2计算[式中，δ为要求的区分度，σ为总体标准差或其

估计值（中重度 COPD 患者的 FEV1 总体标准差约为

10%[6]），uα、uβ分别是正态分布在α、β处的临界值]，同时

要求犯Ⅰ类错误的概率不超过 5%，犯Ⅱ类错误的概率

不超过10%，代入公式可得 n＝33，即两组患者在样本量

相同的情况下，每组至少需纳入33例患者。

1.3　研究对象

本研究按照上述纳排标准和样本量计算结果，将

2021年10月1日至2023年1月31日于我院呼吸与危重

症医学科感染病区就诊的122例中重度 COPD 稳定期患

者作为研究对象，按照随机数字表法分为对照组（n＝

61）和观察组（n＝61）。本研究方案获得我院伦理委员

会审批同意（审批编号为 2021-23-09），所有患者均对本

研究知情同意并签署相关知情同意书。

1.4　治疗方法

所有患者均接受一致的持续标准治疗方案，包括戒

烟、肺部康复治疗、家庭氧疗、接种肺炎疫苗等，并注意

保暖、空气污染较为严重时避免出门、减少危险因素的

暴露等。在此背景下，对照组患者使用布地格福吸入气

雾剂（法国 AstraZeneca Dunkerque Production，注册证号

H20190063，规格为 120揿/瓶，每揿含布地奈德 160 μg+

格隆溴铵7.2 μg+富马酸福莫特罗4.8 μg），每次2揿，每
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日2次。观察组患者在对照组用药的基础上加用白葡奈

氏菌片（齐鲁制药有限公司，国药准字 H37023540，规格

为 0.3 mg），每次 1.2 mg，每日 3次。两组疗程均为 3个

月。研究期内若患者出现急性发作的呼吸道临床表现，

憋喘时予以硫酸沙丁胺醇气雾剂（扬州市三药制药有限

公司，国药准字 H20123384，规格为每瓶 200揿，每揿含

C13H21NO3 0.1 mg），发生细菌性炎症时予以敏感性抗生

素，排痰不畅时予以羧甲司坦片（国药集团汕头金石制

药有限公司，国药准字 H44021061，规格为 0.25 g）。治

疗期间，部分患者因各种原因出现急性加重而需要住院

治疗，该类患者随即从对应组内脱落。

1.5　观察指标

1.5.1　6 min 步行距离

对所有患者在治疗前后分别进行6 min 步行测试[7]，

记 录 其 6 min 步 行 距 离（6 minute walking distance，

6MWD），用于评价其运动能力。

1.5.2　CAT 问卷评分

对所有患者在治疗前后分别进行 COPD 评估测试

（COPD assessment test，CAT）问卷评分。该问卷共包括

8个问题，涉及咳嗽、咳痰、胸闷、睡眠、精力、情绪6项主

观指标和运动耐力、日常运动影响2项耐受力评价指标；

每个问题根据 0～5分的六级评分体系评分，满分为 40

分，分数越高表明患者的病情越严重，健康状况越差[8]。

1.5.3　SGRQ 评分

对所有患者在治疗前后分别进行 St George’s 呼吸

问卷（St George’s respiratory questionnaire，SGRQ）评分。

该问卷涵盖了呼吸相关症状（如咳嗽、产痰及呼吸困难）

的存在情况、日常活动（如做家务、其他活动）是否受限

以及疾病对患者心理状态的影响（如感到痛苦、失落或

焦虑）；每个问题都分配有预定分值，总分为所有阳性响

应的分数除以可能的最大分数，满分为 100分，得分越

高，表明患者生活质量越低[9]。

1.5.4　肺功能参数

在治疗前后使用 MasterScreen 型肺功能仪[伟亚安

医疗器械（上海）有限公司]对患者进行肺功能检查。本

研究主要检查的肺功能参数包括 FEV1、FEV1/FVC、残气

量（residual volume，RV）与肺总量（total lung capacity，

TLC）的比值（即 RV/TLC）、肺一氧化碳弥散量（diffusion 

capacity for carbon monoxide of lung，DLCO）实测值占预

计值的百分比、FEV1实测值占预计值的百分比。

1.5.5　炎症指标

（1）气道炎症因子：在治疗前后分别采用 SV-eNO-

03 型 呼 出 气 一 氧 化 氮（fractional exhaled nitric oxide，

FeNO）检测仪（无锡市尚沃医疗电子股份有限公司）检

测患者的 FeNO 浓度，检查时嘱患者深吸气至 TLC 位后

以平稳流速持续缓慢均匀呼气 10 s，检测完成后约 70 s

待机器自动出结果。（2）血清炎症因子：在治疗前后分别

收集患者空腹状态下的肘静脉血 5 mL，室温下静置 30 

min 后以 3 000 r/min 离心 10 min，取上清液置于－80 ℃

冰箱保存；采用酶联免疫吸附测定试验检测患者血清

中 白细胞介素 6（interleukin-6，IL-6）和 C 反应蛋白（C-

reactive protein，CRP）的水平，所用试剂盒均购自深圳市

博卡生物技术有限公司，采用 RT-2100C 型酶标仪（深圳

雷杜生命科学股份有限公司）进行检测。

1.5.6　免疫功能指标

（1）外周血 T 淋巴细胞（下文简称“T 细胞”）亚群、B

淋 巴 细 胞（下 文 简 称“B 细 胞”）及 自 然 杀 伤（natural 

killer，NK）细胞百分比：分别收集患者治疗前后的清晨

空腹外周肘静脉血，以 1 000 r/min 离心 10 min 后，用移

液枪小心获取上层血清，采用 Ih750型流式细胞仪（美国

Beckman Coulter 公司）检测血清中 T 细胞亚群（CD3+、

CD4+、CD8+）、B 细胞、NK 细胞百分比以及 CD4+/CD8+。

（2）血清免疫球蛋白 G（immunoglobulin G，IgG）、IgA、

IgM 水平：分别收集患者治疗前后的清晨空腹外周肘静

脉血，以 1 000 r/min 离心 10 min 后，用移液枪小心获取

上层血清，采用速率散射比浊法以 AV-54000LYMPVS 型

全自动生化分析仪（日本 Olympus 公司）检测血清中

IgG、IgA、IgM 的水平。

1.5.7　COPD 急性发作次数及不良反应发生情况

（1）治疗后对患者随访 3个月，收集其住院信息，统

计其在此期间因 COPD 急性发作而住院的次数；（2）观

察并汇总患者在治疗期间的药物不良反应发生情况。

1.6　统计学方法

采用 SPSS 22.0软件对数据进行统计分析。符合正

态分布的计量资料以 x±s 表示并使用 t 检验进行比较，

非正态分布的计量资料以 M（P25，P75）表示并采用 Mann-

Whitney U 检验进行比较；分类数据以频数和率表示并

采用χ2检验进行比较。检验水准α＝0.05。

2　结果

2.1　两组患者基线资料比较

两 组 患 者 的 性 别、年 龄、COPD 病 程、体 重 指 数

（body mass index，BMI）、合并基础疾病等基线资料比

较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有临床可比性，

详见表1。

2.2　两组患者的脱落情况

在治疗过程中，两组均有患者因为疾病加重等原因

而从组内脱落，其中对照组脱落12例、观察组脱落9例。

表1　两组患者的基线资料比较

组别

对照组（n＝61）

观察组（n＝61）

t/X2

P

性别/例（%）

男性
38（62.30）

40（65.57）

0.142

0.706

女性
23（37.70）

21（34.43）

年龄（x±s）/

岁
57.36±8.52

56.29±7.48

0.273

0.794

BMI（x±s）/

（kg/m2）

22.36±2.10

22.40±1.95

0.105

0.847

COPD 病程
（x±s）/年
5.27±1.38

5.59±1.29

0.118

0.839

合并高血压/

例（%）

36（59.02）

35（57.38）

0.034

0.854

合并糖尿病/

例（%）

19（31.15）

17（27.87）

0.158

0.691
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2.3　两组患者治疗前后的 6MWD、CAT 问卷评分和

SGRQ评分比较

治疗前，两组患者的 6MWD、CAT 问卷评分、SGRQ

评分比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两

组患者的6MWD 均较治疗前显著延长，且观察组显著长

于对照组（P＜0.05）；CAT 问卷评分、SGRQ 评分均较治

疗前显著降低，且观察组显著低于对照组（P＜0.05）。

结果见表2。

2.4　两组患者治疗前后的肺功能参数比较

治疗前，两组患者的肺功能参数比较，差异均无统

计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者的 FEV1、FEV1/

FVC、DLCO 实测值占预计值的百分比及 FEV1实测值占

预计值的百分比均较治疗前显著升高（P＜0.05），而 RV/

TLC 较治疗前显著降低（P＜0.05），且观察组的改善程

度均显著优于对照组（P＜0.05）。结果见表3。

2.5　两组患者治疗前后的炎症指标比较

治疗前，两组患者的炎症指标比较，差异均无统计

学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者的 FeNO 浓度和血

清 CRP、IL-6水平均较治疗前显著降低（P＜0.05），且观

察组均显著低于对照组（P＜0.05）。结果见表4。

2.6　两组患者治疗前后的免疫功能指标比较

治疗前，两组患者的免疫功能指标比较，差异均无

统计学意义（P＞0.05）。与治疗前比较，治疗后对照组

患者的免疫功能指标及观察组患者的 IgA、IgM 水平差

异 均 无 统 计 学 意 义（P＞0.05）；观 察 组 患 者 的 CD3+ 、

CD4+、B 细胞、NK 细胞的百分比和 CD4+/CD8+以及 IgG

水平均显著升高（P＜0.05），CD8+细胞百分比显著降低

（P＜0.05），且观察组的改善程度均显著优于对照组

（P＜0.05）。结果见表5。

2.7　两组患者 COPD 急性发作次数及不良反应发生情

况比较

对照组患者在随访3个月内出现 COPD 急性发作而

入院接受治疗的次数为（0.85±0.23）次，而观察组患者

为（0.67±0.19）次。两组患者的 COPD 急性发作次数比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）。

对照组患者出现 1例恶心和 2例失眠，不良反应发

生率为6.12%（3/49）；观察组患者出现1例头痛和2例口

干，不良反应发生率为 5.77%（3/52）。两组患者不良反

应发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。

3　讨论

COPD 是一种以气流受限为主要特征的疾病，其病

因多样，包括吸烟、空气质量恶化及先天性肺功能缺陷

等外部因素，以及遗传和自身免疫反应等内部因素[10]。

治疗 COPD 的根本目标在于提高患者的呼吸功能和运

动耐力，以改善其生活质量，并降低 COPD 急性发作的

频率，减少疾病进展的风险[11]。布地格福吸入疗法，作

为一种结合了抗炎、扩张支气管和提高呼吸效率的治疗

手段，其采用的“共悬浮”创新给药技术可以确保药物直

接送达肺部，从而提高治疗的有效性和稳定性，故被临

床用于 COPD 患者的标准维持治疗[12]。近年来，随着对

COPD 中免疫反应的进一步认识，免疫干预治疗已成为

管理 COPD 的一个关键策略[13]。白葡奈氏菌片是由3种

不同细菌的灭活细胞制成的制剂，通过激活人体的免疫

系统来增强免疫力[14]，并通过减少呼吸道分泌物而发挥

镇咳和减少痰液产生的作用[15]，从而显示出治疗慢性支

气管炎和喘息性支气管炎的潜力。

随着 COPD 患者年龄增长、呼吸困难严重程度增

加、运动能力下降和肌肉变化，其6MWD 逐渐缩短；CAT

问卷评分可以衡量 COPD 对患者生活质量的影响，以及

表2　两组患者治疗前后的 6MWD 和 CAT 问卷评分、

SGRQ评分比较（x±s）

组别
对照组（n＝49）

观察组（n＝52）

时间点
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后

6MWD/m

340.28±37.29

384.28±47.20a

340.22±52.38

417.36±52.39ab

CAT 问卷评分/分
20.17±3.15

11.78±3.27a

19.38±4.28

8.66±2.78ab

SGRQ 评分/分
42.10±8.42

32.88±7.94a

43.07±10.32

23.89±7.24ab

a：与同组治疗前比较，P＜0.05；b：与对照组比较，P＜0.05。

表3　两组患者治疗前后的肺功能参数比较（x±s）

组别

对照组（n＝49）

观察组（n＝52）

时间点

治疗前
治疗后
治疗前
治疗后

FEV1/L

1.89±0.43

2.38±0.44a

1.87±0.54

2.76±0.57ab

（FEV1/FVC）/%

48.78±5.98

61.29±6.09a

50.22±6.47

68.38±5.98ab

（RV/TLC）/%

64.29±7.20

56.39±5.47a

62.11±6.82

48.38±4.78ab

DLCO 实测值占预
计值的百分比/%

52.29±9.38

64.28±9.28a

49.28±11.82

72.38±8.49ab

FEV1实测值占预计
值的百分比/%
44.28±5.72

62.39±6.28a

46.27±5.92

71.20±5.72ab

a：与同组治疗前比较，P＜0.05；b：与对照组比较，P＜0.05。

表4　两组患者治疗前后的炎症指标比较（x±s）

组别
对照组（n＝49）

观察组（n＝52）

时间点
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后

FeNO/ppb

34.27±7.84

23.18±6.82a

34.20±8.33

18.20±5.72ab

CRP/（ng/mL）

14.27±2.84

8.72±1.05a

13.82±1.95

5.67±1.48ab

IL-6/（pg/L）

14.29±2.42

10.38±1.60a

13.94±2.18

6.89±1.32ab

ppb：十亿分比浓度；a：与同组治疗前比较，P＜0.05；b：与对照组

比较，P＜0.05。

表5　两组患者治疗前后的免疫功能指标比较（x±s）

组别
对照组（n＝49）

观察组（n＝52）

时间点
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后

CD3+/%
51.29±3.92

50.19±4.82

50.28±2.38

53.20±3.28ab

CD4+/%
20.38±2.19

20.40±2.30

20.33±2.48

26.40±3.28ab

CD8+/%
26.38±3.82

26.08±4.09

26.48±3.29

22.01±2.38ab

CD4+/CD8+

0.77±0.13

0.78±0.14

0.77±0.15

1.20±0.22ab

B 细胞/%
5.98±1.83

6.23±1.84

6.02±1.78

9.24±3.27ab

NK 细胞/%
13.29±3.29

13.22±3.82

13.03±3.42

18.92±4.45ab

IgG/（g/L）

12.25±1.17

12.37±1.54

12.56±1.11

13.89±1.27ab

IgA/（g/L）

2.01±0.33

2.10±0.29

1.94±0.28

2.06±0.21

IgM/（g/L）

1.40±0.24

1.39±0.32

1.42±0.44

1.38±0.30

a：与同组治疗前比较，P＜0.05；b：与对照组比较，P＜0.05。
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这种影响如何随时间而变化；SGRQ 评分可以测量哮喘

和 COPD 患者的健康损害情况。以上 3种指标是衡量

COPD 患者机体功能的公认指标。本研究结果显示，与

治疗前比较，治疗后两组患者的 6MWD 均显著延长，

CAT 问卷评分和 SGRQ 评分均显著降低，且观察组的改

善程度均显著优于对照组。这表明两种治疗方案均能

提高患者的体力、耐力和生活质量，凸显了布地格福在

COPD 管理中的重要作用，而白葡奈氏菌片的加入具有

额外的优势，能使患者获益更多。治疗后，患者肺功能

的改善情况进一步证明了其呼吸能力的增强，这种获益

在观察组中尤为显著，这再次证明了布地格福联合白葡

奈氏菌片对 COPD 的良好效果。

FeNO 试验是一种检验呼吸道炎症的项目，FeNO 浓

度超出一定范围（成人为 25～50 ppb、儿童为 20～40 

ppb）表示呼吸道存在轻度炎症，若超出范围更大（成

人＞75 ppb、儿童＞60 ppb）则表示呼吸道存在较为严重

的炎症，因此该指标可作为评估 COPD 病情严重程度及

预测 ICS 治疗后肺功能是否恢复的指标[16]；CRP 是由肝

脏生成的血浆蛋白，是临床常用的炎症指标[17]；IL-6是一

种 重 要 的 细 胞 促 炎 因 子[18]。本 研 究 中，两 组 患 者 的

FeNO 浓度和血清 CRP、IL-6水平均较治疗前显著降低，

且观察组均显著低于对照组。这提示经治疗后，两组患

者的炎症反应均减轻，且联合用药的效果优于单用布地

格福。

COPD 引起的炎症反应涉及先天性免疫系统的多种

成分，例如中性粒细胞、巨噬细胞、肥大细胞、NK 细胞和

适应性免疫成分（如 T 细胞和 B 细胞）[19]。由本研究结果

可知，单独使用布地格福对患者免疫功能的调节作用不

显著，这体现在治疗前后对照组患者的 T 细胞、B 细胞、

NK 细胞百分比及 Ig 水平均无显著改变，暴露了单一治

疗策略的局限性。相比之下，加入白葡奈氏菌片后，观

察组患者的免疫功能指标得到了显著改善，包括 CD3+、

CD4+、B 细胞、NK 细胞百分比和 CD4+/CD8+均较治疗前

显著上升，CD8+较治疗前显著下降。这些免疫指标的变

化提示联合用药显著提高了整体免疫系统的反应能力，

加强了辅助 T 细胞的功能，增强了体液免疫反应及细胞

毒性[20]。此外，Ig 在预防感染（尤其是 COPD 感染）方面

发挥着至关重要的作用，其可通过激活补体系统致使靶

细胞裂解并增强吞噬作用，从而减轻 COPD 炎症反应[21]。

本研究中，治疗后，观察组患者的 IgG 水平较治疗前显著

上升，说明白葡奈氏菌片可增强患者的抗感染能力，不

仅可以使机体更加有效地抵御外来病原体的侵袭，而且

有助于减轻慢性炎症的程度，对 COPD 的进程控制有着

积极影响。此外，两组患者在随访期间的 COPD 急性发

作次数及治疗期间的不良反应发生率并无明显差异，这

提示白葡奈氏菌片的临床安全性较好。

综上所述，布地格福联合白葡奈氏菌片能有效改善

中重度 COPD 稳定期患者的免疫功能，降低其炎症水

平，提升其运动耐量和生活质量，且用药安全性较好。

但鉴于本研究纳入的样本量有限，故所得结论尚需大样

本、多中心的临床对照研究进一步验证。
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