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摘　 要　 目的:探讨润肺固肾汤联合吡非尼酮片、醋酸泼尼松片治疗进展性肺纤维化(肺肾气阴两虚证)的疗效。 方法:选取 2021 年

2 月至 2023 年 6 月该院收治的进展性肺纤维化(肺肾气阴两虚证)患者 120 例,采用随机数字表法分为观察组(n = 60)和对照组

(n= 60)。 对照组患者实施吡非尼酮片+醋酸泼尼松片治疗,观察组患者在对照组的基础上联合润肺固肾汤治疗,均持续治疗

12 周。 比较两组患者治疗前后高分辨率 CT(HRCT)影像学评分、运动耐力[6
 

min 步行试验距离(6MWD)]、生活质量[圣乔治呼

吸问卷(SGRQ)评分]、肺功能[第 1 秒用力呼气容积(FEV1)、用力肺活量(FVC)及最大呼气流量(MEF)]和纤维化指标[血清涎

液化糖链抗原-6(KL-6)]水平;评估临床疗效、用药安全性。 结果:观察组患者的总有效率为 95. 00% (57 / 60),较对照组的

81. 67%(49 / 60)更高,差异有统计学意义(P<0. 05)。 治疗后,两组患者 HRCT 影像学评分、SGRQ 评分和血清 KL-6 水平较治疗前

显著降低,6MWD、FEV1、FVC 和 MEF 水平较治疗前显著升高;观察组患者 HRCT 影像学评分、SGRQ 评分和血清 KL-6 水平较对照

组更低,6MWD、FEV1、FVC 和 MEF 水平较对照组更高,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 对照组、观察组患者的不良反应总发生

率分别为 8. 33%(5 / 60)、10. 00%(6 / 60),差异无统计学意义(P>0. 05)。 结论:润肺固肾汤联合吡非尼酮片、醋酸泼尼松片可有效

缓解进展性肺纤维化(肺肾气阴两虚证)患者的临床症状和肺纤维化程度,改善运动耐力和生活质量,提高肺功能及临床疗效,安
全性好。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

efficacy
 

of
 

Runfei
 

Gushen
 

decoction
 

combined
 

with
 

Pirfenidone
 

tablets
 

and
 

Prednisone
 

acetate
 

tablets
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

progressive
 

pulmonary
 

fibrosis
 

(Qi
 

and
 

Yin
 

Deficiency
 

of
 

Lung
 

and
 

Kidney
 

Syndrome).
 

METHODS:
 

A
 

total
 

of
 

120
 

patients
 

with
 

progressive
 

pulmonary
 

fibrosis
 

(Qi
 

and
 

Yin
 

Deficiency
 

of
 

Lung
 

and
 

Kidney
 

Syndrome)
 

admitted
 

into
 

the
 

hospital
 

from
 

Feb.
 

2021
 

to
 

Jun.
 

2023
 

were
 

selected
 

to
 

be
 

divided
 

into
 

observation
 

group
 

(n= 60)
 

and
 

control
 

group
 

(n= 60)
 

via
 

random
 

number
 

table
 

method.
 

The
 

control
 

group
 

was
 

given
 

Pirfenidone
 

tablets
 

and
 

Prednisone
 

acetate
 

tablets,
 

while
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

given
 

Runfei
 

Gushen
 

decoction
 

based
 

on
 

the
 

control
 

group,
 

both
 

groups
 

were
 

treated
 

for
 

12
 

weeks.
 

The
 

imaging
 

scores
 

of
 

high-resolution
 

CT
 

(HRCT),
 

exercise
 

tolerance
 

(6MWD),
 

quality
 

of
 

life
 

[ St
 

George’ s
 

Respiratory
 

Questionnaire
 

( SGRQ)
 

score],
 

pulmonary
 

function
 

[forced
 

expiratory
 

volume
 

in
 

first
 

1s
 

(FEV1),
 

force
 

vital
 

capacity
 

(FVC)
 

and
 

maximal
 

expiratory
 

flow
 

(MEF)]
 

and
 

fibrosis
 

indicators
 

[ serum
 

Krebs
 

Von
 

den
 

lungen-6
 

( KL-6)]
 

levels
 

were
 

compared
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment;
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

and
 

medication
 

safety
 

were
 

evaluated.
 

RESULTS:
 

The
 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

95. 00%
 

(57 / 60),
 

higher
 

than
 

81. 67%
 

(49 / 60)
 

of
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

difference
 

(P< 0. 05).
 

After
 

treatment,
 

the
 

HRCT
 

imaging
 

scores,
 

SGRQ
 

scores
 

and
 

serum
 

KL-6
 

levels
 

of
 

both
 

groups
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

before
 

treatment,
 

the
 

6MWD,
 

FEV1,
 

FVC
 

and
 

MEF
 

of
 

both
 

groups
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

before
 

treatment;
 

the
 

HRCT
 

imaging
 

score,
 

SGRQ
 

score
 

and
 

serum
 

KL-6
 

level
 

of
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

of
 

the
 

control
 

group,
 

the
 

6MWD,
 

FEV1,
 

FVC
 

and
 

MEF
 

of
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0. 05).
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The
 

total
 

incidences
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

of
 

the
 

control
 

group
 

and
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

respectively
 

8. 33%
 

(5 / 60)
 

and
 

10. 00%
 

( 6 / 60),
 

the
 

difference
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P > 0. 05).
 

CONCLUSIONS:
 

The
 

combination
 

of
 

Runfei
 

Gushen
 

decoction
 

with
 

Pirfenidone
 

tablets
 

and
 

Prednisone
 

acetate
 

tablets
 

can
 

effectively
 

relieve
 

the
 

clinical
 

symptoms
 

and
 

pulmonary
 

fibrosis
 

degree
 

in
 

patients
 

with
 

progressive
 

pulmonary
 

fibrosis
 

( Qi
 

and
 

Yin
 

Deficiency
 

of
 

Lung
 

and
 

Kidney
 

Syndrome),
 

improve
 

the
 

exercise
 

tolerance
 

and
 

quality
 

of
 

life,
 

promote
 

pulmonary
 

function
 

and
 

clinical
 

efficacy,
 

with
 

good
 

safety.
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　 　 进展性肺纤维化(progressive
 

pulmonary
 

fibrosis,PPF)是肺

纤维化进行性加重、呼吸系统症状持续恶化、肺功能丧失的一

类疾病总称[1] 。 PPF 与特发性肺纤维化的临床表现及病理生

理机制相似,当病情发展至纤维化终末期时,肺组织功能丧

失,患者呼吸困难,最终将因呼吸衰竭而死亡[2] 。 目前,PPF
发病机制尚不明确,但其病理机制及临床症状与特发性肺纤

维化相似,为抗纤维化药物治疗 PPF 提供了理论参考。 吡非

尼酮片、醋酸泼尼松片是治疗肺纤维化的常用药物,但上述

2 种药物主要针对轻中度患者,对于重度患者的疗效目前尚不

明确,且多数患者会因药品不良反应而停药不配合治疗[3] 。
在中医学范畴无 PPF 名称,肺纤维化属于“肺痿” “肺痹”等范

畴,由痰热蕴肺、气血瘀滞和肺阴两虚所致,应以益气养阴化

瘀、补肺益肾为治疗准则[4-5] 。 润肺固肾汤为我院经验方,将
其用于 PPF 的治疗具有较好效果。 基于此,本研究探讨了润

肺固肾汤联合吡非尼酮片、醋酸泼尼松片治疗 PPF(肺肾气阴

两虚证)的疗效,现报告如下。
1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

选取 2021 年 2 月至 2023 年 6 月于我院治疗的 PPF(肺肾

气阴两虚证)患者 120 例。 西医诊断标准:除特发性纤维化以

外的间质性肺病患者,且影像学检查显示有肺纤维化表现,近
1 年出现呼吸道症状恶化、肺部影像学进展及肺功能逐渐丧

失,符合以下 2 项及以上表现即可诊断为 PPF,(1)呼吸道症

状加重;(2)肺部影像学进展,①肺叶体积缩小;②出现新的网

格影;③网格异常程度加重或加粗;④蜂窝影增加或出现新

的;⑤细支气管及牵拉性支气管扩张程度增加;⑥新发磨玻璃

影,出现任意 1 项及以上; ( 3) 肺功能降低, ①用力肺活量

(FVC)占预计值百分比在 1 年内下降>5%;②一氧化碳弥散

量占预计值百分比在 1 年内下降>10% [6] 。 中医诊断标准:符
合“肺肾气阴两虚证”辨证标准,(1)肢体倦怠或神疲乏力,动
则加重;(2)自汗,动则加重;(3)容易感冒;(4)喘促或气短,
动则加重;(5)盗汗;(6)咳嗽,咯痰不爽,干咳或少痰;(7)手

足心热;(8)舌质淡或红,舌苔无苔或苔少或花剥、干燥,脉细

弱或沉细或细数;(9)耳鸣或头昏;(10)腰膝酸软;符合(1)—
(4)中的 2 项,(5)—(8)中的 2 项,(9)和(10)中的 1 项,即辨

证为“肺肾气阴两虚证” [7] 。
纳入标准:符合上述诊断标准;临床资料完整;近 30

 

d 内

未进行相关治疗。 排除标准:免疫缺陷者;合并恶性肿瘤者;
合并其他严重肺部病变者;重要脏器功能不全者;精神类疾病

者;对本研究所用药物过敏者;妊娠期或哺乳期妇女。 采用随

机数字表法将患者分为观察组(n= 60)和对照组(n= 60)。 观

察组中,男性、女性患者分别为 35、25 例;年龄 41 ~ 74(53. 92±
4. 43)岁;病程 3~ 9(5. 56±1. 21)年。 对照组中,男性、女性患

者分别为 33、27 例;年龄 42 ~ 74(54. 12± 4. 29)岁;病程 2 ~ 9
(5. 58±1. 27)年。 两组患者基线资料具有可比性。 本研究经

我院伦理委员会批准(伦理批号:伦理 LC2020-8-5),所有患者

签署知情同意书。
1. 2　 方法

对照组患者实施吡非尼酮片+醋酸泼尼松片治疗:口服吡

非尼酮片(规格:200
 

mg),第 1 周 1 次 200
 

mg,1 日 3 次;第 2—
5 周用量增加,1 次 400

 

mg,1 日 3 次;第 6 周开始再次增加,
1 次 600

 

mg,1 日 3 次,直至 12 周。 口服醋酸泼尼松片(规格:
5

 

mg),根据患者体重,第 1—4 周 1 日 0. 5
 

mg / kg,1 日 1 次;第
5—12 周 1 日 0. 25

 

mg / kg,1 日 1 次。 持续治疗 12 周。
观察组患者在对照组基础上使用润肺固肾汤治疗。 组

方:熟地黄、黄芪各 15
 

g,白术 12
 

g,百合、沙参、麦冬、天冬、黄
精和红景天各 9

 

g,桔梗、补骨脂、金樱子、淫羊藿、人参和炙甘

草各 6
 

g,麻黄、蛤蚧 3
 

g;水煎取汁 300
 

mL,1 日 1 剂,分早晚温

服(1 次 150
 

mL),持续治疗 12 周。
1. 3　 观察指标

(1)高分辨率 CT(HRCT)影像学评分:于治疗前后进行肺

部 HRCT 检查,分别在主动脉弓、蜂气管分叉、膈顶上 1
 

cm
三个层面进行评分,其中 0 分为无病变;1 分为病变范围≤5%;
2 分为 5%<病变范围≤25%;3 分为 25%<病变范围≤50%;4 分

为 50%<病变范围≤75%;5 分为病变范围>75%;总分为 15 分,
得分越高表示 PPF 病情越严重[8] 。 (2)运动耐力:根据 6

 

min
行走试验距离(6 MWD)评估患者治疗前后运动耐力,由治疗医

师指导患者在 30
 

m 平坦走廊上沿直线来回行走,由医师测量

6
 

min 行走直线距离。 (3)生活质量:治疗前后,采用圣乔治呼

吸问卷(SGRQ)评估患者的生活质量,总分 100 分,得分越低,
生活质量越好[9] 。 (4)肺功能:治疗前后对患者肺功能进行测

定,主要包括第 1 秒用力呼气容积( FEV1 )、FVC 及最大呼气

流量(MEF)。 (5)纤维化指标:治疗前后抽取患者清晨空腹静

脉血 5
 

mL,离心分离血清,采用酶联免疫吸附试验测定血清涎

液化糖链抗原-6(KL-6)水平。 (6)安全性:观察患者治疗期间

胃肠道反应(消化不良、恶心、厌食和呕吐)、肝功能及神经系

统反应(晕眩、嗜睡)等不良反应发生情况。
1. 4　 疗效评定标准

根据《 特发性肺 ( 间质) 纤维化诊断和治疗指南 ( 草

案)》 [10] 拟定疗效评定标准:有效,呼吸困难及咳嗽等症状改



中国医院用药评价与分析　 2024 年第 24 卷第 6 期　 Evaluation
 

and
 

analysis
 

of
 

drug-use
 

in
 

hospitals
 

of
 

China
 

2024
 

Vol. 24
 

No. 6
 

·695　　 ·

善明显,活动能力显著增强,治疗后 HRCT 影像学评分较治

疗前减少≥15%;稳定,呼吸困难及咳嗽等症状有所缓解,活
动能力有所增强,治疗后 HRCT 影像学评分较治疗前减

少<15%;无效,呼吸困难及咳嗽等症状加重,HRCT 影像学评

分无减少甚至增加。 总有效率 = (有效病例数 +稳定病例

数) / 总病例数×100%。
1. 5　 统计学方法

应用 SPSS
 

25. 0 软件分析数据。 计数资料如临床疗效、不
良反应等用率(%)表示,行 χ2 检验;符合正态分布的计量资料

用 􀭰x±s 表示,行 t 检验。 P<0. 05 为差异有统计学意义。
2　 结果
2. 1　 临床疗效比较

观察组患者的总有效率为 95. 00%(57 / 60),较对照组的

81. 67%(49 / 60) 更高,差异有统计学意义 ( χ2 = 5. 175,P =
0. 023),见表 1。

表 1　 两组患者临床疗效比较
 

[例(%)]
组别 有效 稳定 无效 总有效

观察组(n= 60) 43 (71. 67) 14 (23. 33) 3 (5. 00) 57 (95. 00)
对照组(n= 60) 34 (56. 67) 15 (25. 00) 11 (18. 33) 49 (81. 67)

2. 2　 HRCT 影像学评分比较

治疗前,观察组、对照组患者的 HRCT 影像学评分分别为

(11. 15± 2. 06)、 ( 11. 09 ± 2. 14) 分,差异无统计学意义 ( t =
0. 156,P= 0. 876)。 治疗后,观察组、对照组患者的 HRCT 影

像学评分分别为( 8. 32± 1. 12)、( 9. 47± 1. 05)分,均较治疗前

显著降低( t 分别为 9. 349、5. 264,P<0. 001),且观察组患者较

对照组更低( t= 5. 802,P<0. 001),差异均有统计学意义。
2. 3　 6 MWD 和 SGRQ 评分比较

治疗前,两组患者 6 MWD 和 SGRQ 评分的差异均无统计

学意义(P>0. 05)。 治疗后,两组患者 6 MWD 较治疗前显著升

高,SGRQ 评分较治疗前显著降低;且观察组患者 6 MWD 较对

照组更高,SGRQ 评分较对照组更低,差异均有统计学意义

(P<0. 05),见表 2。
2. 4　 肺功能及肺纤维化指标比较

治疗前,两组患者肺功能及肺纤维化指标的差异均无统

计学意义(P>0. 05)。 治疗后,两组患者 FEV1 、FVC 和 MEF 水

平较治疗前显著升高,血清 KL-6 水平较治疗前显著降低;观
察组患者 FEV1 、FVC 和 MEF 水平较对照组更高,血清 KL-6 水

平较对照组更低,差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 3。

表 2　 两组患者治疗前后 6MWD 和 SGRQ 评分比较(􀭵x±s)

组别
6MWD/ m SGRQ 评分 / 分

治疗前 治疗后 t P 治疗前 治疗后 t P
观察组(n= 60) 290. 97±32. 57 371. 25±42. 77 11. 567 <0. 001 61. 83±11. 25 35. 22±8. 03 14. 913 <0. 001
对照组(n= 60) 293. 52±34. 61 335. 18±39. 50 6. 145 <0. 001 61. 16±11. 58 47. 52±9. 14 7. 162 <0. 001
t 0. 416 4. 799 0. 321 7. 831
P 0. 678 <0. 001 0. 748 <0. 001

表 3　 两组患者治疗前后肺功能及肺纤维化指标比较(􀭵x±s)

组别
FEV1 / L FVC / L

治疗前 治疗后 t P 治疗前 治疗后 t P
观察组(n= 60) 1. 24±0. 27 2. 09±0. 42 13. 187 <0. 001 1. 69±0. 29 2. 69±0. 35 17. 042 <0. 001
对照组(n= 60) 1. 26±0. 31 1. 71±0. 35 7. 455 <0. 001 1. 72±0. 31 2. 25±0. 28 9. 828 <0. 001
t 0. 377 5. 384 0. 547 7. 604
P 0. 707 <0. 001 0. 585 <0. 001

组别
MEF/ (L / s) KL-6 / (U / mL)

治疗前 治疗后 t P 治疗前 治疗后 t P
观察组(n= 60) 3. 17±0. 34 6. 08±0. 43 41. 119 <0. 001 674. 28±69. 04 369. 54±47. 08 28. 248 <0. 001
对照组(n= 60) 3. 21±0. 35 5. 14±0. 48 25. 166 <0. 001 671. 44±63. 53 472. 09±54. 11 18. 504 <0. 001
t 0. 635 11. 299 0. 234 11. 075
P 0. 527 <0. 001 0. 815 <0. 001

2. 5　 安全性比较

对照组患者的不良反应总发生率为 8. 33% ( 5 / 60),其中

胃肠道反应 2 例,肝功能损害 1 例,眩晕 1 例,嗜睡 1 例。 观察

组患者的不良反应总发生率为 10. 00%(6 / 60),其中胃肠道反

应 3 例,肝功能损害 1 例,眩晕 1 例,嗜睡 1 例。 两组患者不良

反应发生率的差异无统计学意义(χ2 = 0. 100,P= 0. 752)。
3　 讨论

PPF 的新型定义为特发性肺纤维化以外的慢性进行性纤

维化型间质性肺病的总称,其病理生理特点、疾病不可逆进展、
肺功能损害及死亡风险等方面与特发性肺纤维化相似[11-12] 。
目前针对 PPF 的治疗方法较为单一,多以抗炎治疗和抗纤维

化治疗为主[13-14] 。 吡非尼酮片是多效性吡啶化合物,可有效

抑制成纤维细胞增生和基质胶原合成,具有抗炎、抗氧化和抗

纤维化功能[15] 。 醋酸泼尼松片属于糖皮质激素,可使肺泡炎

症和肺纤维化发展进程得到有效缓解[16] 。 但长期使用吡非尼

酮片、醋酸泼尼松片易引起不良反应,如降低机体防御能力,且
疗效不佳。 因此,探寻一种更有效的治疗方法是治疗 PPF 的

研究重点。
中医学中并无 PPF 名称,多见于“肺痿” “肺痹” 等论述

中,部分中医专家认为间质性肺病发病初期为“肺痹”,到疾病

终末期属于“肺痿”范畴[17] 。 本课题组在结合历代中医专家

观点基础上,认为 PPF 主要中医证候类型为肺肾气阴两虚证,
且肺虚多为肺阴虚,因此,在治疗中应重视养阴固肾益气。 本

研究所用的润肺固肾汤中,黄芪可补益肺脾之气;熟地黄滋阴

补血,补肾填精;白术健脾利湿,助水湿运化;人参益气生津,滋
补五脏;甘草健脾益气,祛痰止咳;麦冬、百合滋阴润肺;黄精润

肺补脾,补气益阴;红景天活血通脉,益气平喘;沙参、天冬养阴

清热,润肺化痰;桔梗祛痰镇咳;金樱子活血散瘀;麻黄宣肺平
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喘,利水消肿;补骨脂、淫羊藿驱寒平喘,补肾温阳;蛤蚧补肺益

肾,助阳益精;诸药合用,可益气养阴、肺肾同补,还可通络逐

淤、行气活血。 本研究结果显示,治疗后观察组患者的总有效

率、6MWD 较对照组高,SGRQ 评分较对照组低。 提示润肺固

肾汤联合吡非尼酮片、醋酸泼尼松片可有效提高临床疗效,增
强 PPF 患者的运动耐力,改善临床症状和生活质量。 分析原

因,可能是润肺固肾汤既能补肺平喘、强肾健脾,又能化瘀通

络、祛痰除湿,联合吡非尼酮片、醋酸泼尼松片治疗,辅以调节

机体免疫应答和炎症反应等功效,共同增强药效,促进 PPF 患

者临床症状及生活质量改善,提高疗效。
PPF 患者肺间质常表现为纤维细胞增生,肺间质纤维化可

使肺内毛细血管床减少,致使肺组织弹性功能及顺应性降低,
从而使患者肺活量减少、肺扩张受限[18-19] 。 HRCT 影像学可清

晰显示肺组织的微结构及肺部危险病变,HRCT 影像学评分越

高,肺纤维化征象越严重[8] 。 肺功能指标 FEV1 、FVC、MEF 与

肺通气功能呈正相关,水平越高,表示患者肺功能越好[20] 。
KL-6 参与肺纤维化的发生、发展,肺泡上皮细胞受损时将分泌

大量的 KL-6 进入血液中,使血清 KL-6 水平升高[21-22] 。 本研

究对比两组患者治疗前后 HRCT 影像学评分、肺功能指标

(FEV1 、FVC、MEF)及肺纤维化指标( KL-6)发现,治疗后,观察

组患者的 FEV1 、FVC 和 MEF 水平比对照组高,HRCT 影像学

评分、KL-6 水平比对照组低。 提示润肺固肾汤联合吡非尼酮

片、醋酸泼尼松片可有效改善患者的肺功能,减轻肺纤维化程

度。 同时发现,观察组与对照组患者不良反应总发生率的差异

无统计学意义(P>0. 05),提示联合治疗的安全性较好。
综上所述,润肺固肾汤联合吡非尼酮片、醋酸泼尼松片可

有效缓解 PPF(肺肾气阴两虚证)患者的临床症状和肺纤维化

程度,改善运动耐力和生活质量,提高肺功能及临床疗效,安全

性好。 然而,本研究存在一定的局限性:研究样本量不够大;纳
入的病例仅为我院患者,可能存在偏倚。 未来应开展多中心、
大样本研究,深入探讨润肺固肾汤的作用特点。
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