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四联抗结核化疗联合 N- 乙酰半胱氨酸

对慢性阻塞性肺疾病合并肺结核患者的影响
刘　霞，张洪森，李洪芳，陈倩倩，高爱华，张　梅

　　[ 摘要 ]　目的　探讨四联抗结核化疗联合 N- 乙酰半胱氨酸（N-acetyl cysteine, NAC）对慢性阻塞性肺疾病（chronic 
obstructive pulmo-nary disease, COPD）并肺结核（pulmonary tuberculosis, PTB）患者免疫功能、炎性细胞因子、肺功能及
生活质量的影响。方法　选取 2019 年 1 月—2020 年 12 月我院收治的 180 例 COPD 并 PTB 患者作为研究对象，采用随机
数字表法分为对照组和观察组，对照组采用四联抗结核化疗，观察组采用四联抗结核化疗联合 NAC 治疗，比较 2 组治疗
前、治疗 6 个月后免疫功能、肺功能及炎性细胞因子水平，采用圣乔治呼吸问卷（St. George’s Respiratory Questionnaire, 
SGRQ）于治疗前、治疗 6 个月后评估患者生活质量。结果　治疗 6 个月后，观察组痰菌转阴、病灶吸收、空洞闭合率分别
为 97.78%、98.89%、97.78%，均高于对照组（P 均＜ 0.05）；观察组 CD3+ T 细胞百分比、CD4+ T 细胞百分比、CD4+/CD8+

明显高于治疗前，对照组 CD3+ T 细胞百分比、CD4+/CD8+ 明显高于治疗前，2 组 CD8+ T 细胞百分比、B 淋巴细胞百分比均
明显低于治疗前（P 均＜ 0.05），观察组 CD3+ T 细胞百分比、CD4+ T 细胞百分比、CD4+/CD8+ 的上升幅度及 CD8+ T 细胞
百分比、B 淋巴细胞百分比的下降幅度均明显高于对照组（P 均＜ 0.05）；观察组与对照组 TNF-α、IL-6 水平均明显低于
治疗前，IL-10 水平均高于治疗前，观察组 TNF-α、IL-6 水平的下降幅度及 IL-10 水平的上升幅度均明显高于对照组（P
均＜ 0.05）；观察组和对照组 1 秒用力呼气容积（forced expiratory volume in 1 second, FEVl）、用力肺活量（forced vital 
capacity, FVC）、FEVl/ FVC、呼气峰流速（peak expiratory flow rate, PEF）、平均最大呼气流量（maximal mid-expiratory 
flow curve, MMEF）均明显高于治疗前，观察组 FEVl、FVC、FEVl/ FVC、PEF、MMEF 的上升幅度均明显高于对照组（P
均＜ 0.05）；观察组和对照组 SGRQ 症状、活动、日常生活评分均明显低于治疗前（P 均＜ 0.05），观察组 SGRQ 症状、
活动、日常生活评分的下降幅度均明显高于对照组（P 均＜ 0.05）。结论　四联抗结核化疗联合 NAC 可提高 COPD 并 PTB
患者抗肺结核疗效，降低炎性反应，提高免疫力和肺功能，全面提高患者的生活质量。　　
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　　[Abstract]　Objective　To study the effects of quadruple anti-tuberculosis chemotherapy combined with N-acetylcysteine 
(NAC) on the immune function, inflammatory cytokines, lung function and quality of life of patients with chronic obstructive pulmonary 
disease (COPD) and pulmonary tuberculosis (PTB). Methods　From January 2019 to December 2020, 180 patients with COPD and 
PTB in our hospital were selected as the research objects. They were divided into the control group and the observation group using 
a random number table. The control group received quadruple anti-tuberculosis chemotherapy, and the observation group received 
quadruple anti-tuberculosis chemotherapy combined with NAC treatment. The immune function, lung function and inflammatory 
cytokine levels of 2 groups were compared before treatment and at 6 months after treatment. The St. George’s Respiratory Questionnaire 
(SGRQ) was used to evaluate the patient’s quality of life before treatment and at 6 months after treatment. Results　After 6 months of 
treatment, the rates of sputum negative conversion, lesion absorption and cavity closure in the observation group were 97.78%, 98.89%, 
and 97.78%, respectively, which were higher than those in the control group (P ＜ 0.05). Percenttage of CD3+ T cells and percenttage 
of CD4+ T cells and CD4+/CD8+ in the observation group were significantly higher than those before treatment, percenttage of CD3+ T 
cells and CD4+/CD8+ in the control group were significantly higher than those before treatment, and percenttage of CD8+ T cells and 
percenttage of B lymphocytes in 2 groups were significantly lower than those before treatment (P ＜ 0.05), and the increment of percenttage of 
CD3+ T cells, percenttage of CD4+ T cells, CD4+/CD8+ and the decline of percenttage of CD8+ T cells and percenttage of B lymphocytes 
in the observation group were significantly higher than those in the control group (P ＜ 0.05). In the observation group and control group, 
TNF-α and IL-6 levels were significantly lower than those before treatment, and the level of IL-10 was higher than that before treatment. 
The decline of TNF-α and IL-6 levels and the increment of IL-10 level in the observation group were significantly higher than those 
in the control group (P ＜ 0.05).In the observation group and control group, forced expiratory volume in 1 second  (FEVl), forced vital 
capacity (FVC), FEVl/ FVC, peak expiratory flow rate (PEF), maximal mid-expiratory flow curve  (MMEF) were significantly higher than 
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　　慢性阻塞性肺疾病（chronic obstructive pulmo-
nary disease, COPD）和肺结核（pulmonary tuberculosis, 
PTB）是临床常见的呼吸系统疾病，两种疾病的发
病率均较高，其中多数 COPD 患者因长期糖皮质
激素治疗，免疫功能处于较低水平，再加之细胞
因子大量释放，炎症反应过度激活，易导致结核
杆菌感染引发 PTB[1-2]

。同样，肺结核患者肺功能
会受到不同程度的损害，易引起 COPD。COPD 合
并 PTB 患者较之单纯的 COPD 或 PTB 往往呼吸困
难症状更重，抗结核治疗效果更差。N- 乙酰半胱
氨酸（N-acetyl cysteine, NAC）是一种黏痰溶解剂，

近年来有研究发现其在化痰的同时还有抗炎、免
疫调节等作用 [3-5]

。本研究拟在四联抗结核化疗的
基础上给予 NAC 治疗，对治疗前后患者免疫功能、

炎性细胞因子、肺功能及生活质量指标变化进行
观察，初步探讨治疗机制并为类似病例的治疗提
供参考，现报告如下。

1　对象与方法

1.1　对象　选取 2019 年 1 月—2020 年 12 月沧州

市第三医院收治的 180 例 COPD 并 PTB 患者作为
研究对象，采用随机数字表法分为对照组和观察
组，每组各 90 例，对照组采用四联抗结核化疗，

观察组采用四联抗结核化疗联合 NAC 治疗。2 组
患者平均年龄、性别、COPD 病程、肺结核初治 /
复治构成比例等方面相比差异均无统计学意义（P
均＞ 0.05）。详见表 1。本研究经院医学伦理委员
会批准，患者知情同意治疗方案，签署知情同意书。

表 1　2 组基线资料比较（x±s）
Table 1　Comparison of baseline data of patients in 2 groups(x±s)

　　注：*. t 值

1.2　纳入、排除、剔除标准　纳入标准：①符合

2018 年中华医学会呼吸病学分会慢性阻塞性肺疾
病学组修订的《慢性阻塞性肺疾病诊治指南》

[6] 中
肺结核相关诊断标准，胸部 X 线提示肺部有空洞，

痰细菌培养结核杆菌阳性；②符合《慢性阻塞性
肺疾病诊治指南（2013 年修订版）》

[7] 中 COPD
相关诊断标准，且患者均为稳定期。 排除标准：

①严重肝、肾功能障碍者；②合并其他肺部感染；

③合并血液、内分泌及免疫系统疾病者；④恶性
肿瘤患者；⑤对本次研究药物过敏或有过敏史者。

剔除标准：①未按时按量服药者；②不遵医嘱按
时复诊者；③观察期间服用对本研究结果有影响
的药物及失访患者。

1.3　方法

1.3.1　对照组治疗方法　对照组给予 2HRZE/4HR
四联标准抗结核化疗：0.30 g 异烟肼（上海信
宜万象股份有限公司，批准文号：国药准字
H51020877）（H） +0.45 g 利福平（上海信宜万象

股份有限公司，批准文号：国药准字 H31020036）
（R）+30.00 mg/kg 吡嗪酰胺（沈阳红旗制药有
限公司，批准文号：国药准字 H21022354）（Z）+
25.00 mg/kg 盐酸乙胺丁醇（沈阳红旗制药有限公
司，批准文号：国药准字 H21022349） （E）口服，前
2 个月为强化期，1 次 /d；后 4 个月为巩固期，0.30 g
异烟肼 +0.45 g 利福平，1 次 /d。化疗期间予甘草
酸二胺肠溶酸胶囊（正大天晴药业集团股份有限
公司，批准文号：国药准字 H20040628）保肝治疗。

1.3.2　观察组治疗方法　观察组给予对照组相同

的 2HRZE/4HR 四联标准抗结核化疗，并在此基础
上予 NAC（海南赞邦制药有限公司，批准文号：

国药准字 H20080326）治疗，60.00 mg/ 次，2 次 /d，
６个月为１个疗程，疗程结束后根据疗效决定是
否继续治疗。

1.4　观察指标　患者每 2 个月门诊随访 1 次，行

胸部Ｘ线、痰涂片检查，比较 2 组治疗 6 个月后
痰菌转阴、空洞闭合及病灶吸收情况。治疗前、

those before treatment, and the increment of FEV1, FVC, FEV1/FVC, PEF, MMEF in the observation group was significantly higher 
than that in the control group (P ＜ 0.05). SGRQ symptoms, activities and daily life scores in the observation group and control group 
were significantly lower than those before treatment (P ＜ 0.05), and the decline of SGRQ symptoms, activities, and daily life scores in 
the observation group were significantly higher than those in the control group (P ＜ 0.05). Conclusions　Quadruple anti-tuberculosis 
chemotherapy combined with NAC can improve the anti-tuberculosis efficacy of COPD and PTB patients, reduce inflammatory response, 
improve immunity and lung function and comprehensively improve the patient’s quality of life.　　　　      
　　[Key words]　anti-tuberculosis chemotherapy; N-acetylcysteine; chronic obstructive pulmonary disease; tuberculosis; cytokines; 
lung function; quality of life

   组别 n 男 / 女 ( 例 ) 肺结核 [ 初治 / 复治 ( 例 )] 平均年龄 ( 岁 ) COPD 病程 ( 年 )
 对照组 90 49/41 61/29 54.72±11.29 5.18±0.72
 观察组 90 48/42 59/31 55.43±12.08 5.23±0.91
 χ2/t 值 0.022 0.100  0.407*  0.409*

 P 值 0.881 0.752 0.684 0.683
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治疗 6 个月后 2 组患者均检测以下指标。

　　①免疫功能：抽取外周血 5 ml，用 Attune 
NxT 流式细胞仪（美国 invitrogen 公司）检测
CD3+ T 细胞百分比、CD4+ T 细胞百分比、CD8+ T
细胞百分比、CD4+/CD8+

、B 淋巴细胞百分比。

　　②炎性细胞因子：采集空腹静脉血 5 ml，
3000 r/min 离心 15 min，取上清液，采用 ELISA 
法检测 TNF-α、IL-6、IL-10，试剂盒购自上海通
蔚实业生物有限公司。

　　③肺功能：使用 Spiro USB 肺功能仪（英国迈
科公司）检测 1 秒用力呼气容积（forced expiratory 
volume in 1 second, FEVl）、用力肺活量（forced 
vital capacity, FVC）、FEVl/ FVC、呼气峰流速（peak 
expiratory flow rate, PEF）、平均最大呼气流量
（maximal mid-expiratory flow curve, MMEF）。

　　④生活质量：采用圣乔治呼吸问卷（St. 
George’s Respiratory Questionnaire, SGRQ）评估患
者生活质量。该问卷包括症状、活动、日常活动
三项，每项评分范围 0 ～ 100 分，评分越高生活
质量越低。

1.5　统计学处理　采用 SPSS 23.0 软件进行统计

分析。计量数据呈正态分布，以 x±s 表示，2 组间
比较采用成组 t 检验或校正 t’ 检验，组内治疗前后
比较用自身配对 t 检验。 计数资料以例（%）表示，

2 组间比较用四格表 χ2 检验或校正 χ2 检验，

P ＜ 0.05 表示差异有统计学意义。

2　结　　果

2.1　抗结核疗效比较　治疗 6 个月后，观察组痰

菌转阴、病灶吸收、空洞闭合率分别为 97.78%、

98.89%、97.78%，均高于对照组（P 均＜ 0.05）。

详见表 2。  

CD4+/CD8+ 明显高于治疗前，CD8+ T 细胞、B 淋
巴细胞百分比明显低于治疗前（P 均＜ 0.05），而
CD4+ T 细胞百分比与治疗前比较差异无统计学意义
（P ＞ 0.05）。观察组 CD3+ T 细胞、CD4+ T 细胞
百分比及 CD4+/CD8+ 的上升幅度及 CD8+ T 细胞、

B 淋巴细胞百分比的下降幅度均明显高于对照组（P
均＜ 0.05）。详见表 3。
2.3　2 组炎性细胞因子比较　2 组治疗前 TNF-α、
IL-6、IFN-γ 水平差异均无统计学意义（P 均＞

0.05）。治疗 6 个月后， 观察组与对照组 TNF-α、
IL-6 水平均明显低于治疗前，IL-10 水平均高于治
疗前（P 均＜ 0.05）。观察组 TNF-α、IL-6 水平的
下降幅度及 IL-10 水平的上升幅度均明显高于对照
组（P 均＜ 0.05）。详见表 4。
2.4　2 组肺功能比较　2 组治疗前 FEVl、FVC、
FEVl/ FVC、PEF、MMEF 差异均无统计学意义
（P 均＞ 0.05）。治疗 6 个月后，观察组和对照组
FEVl、FVC、FEVl/ FVC、PEF、MMEF 均明显高
于治疗前（P 均＜ 0.05）。观察组 FEVl、FVC、
FEVl/ FVC、PEF、MMEF 的上升幅度均明显高于
对照组（P 均＜ 0.05）。详见表 5。
2.5　2组SGRQ评分比较　2组治疗前SGRQ症状、

活动、日常生活评分差异均无统计学意义（P 均＞

0.05）。治疗 6 个月后，观察组和对照组 SGRQ
症状、活动、日常生活评分均明显低于治疗前
（P 均＜ 0.05）。观察组 SGRQ 症状、活动、

日常生活评分的下降幅度均明显高于对照组（P
均＜ 0.05）。详见表 6。

3　讨　　论

　　COPD 是临床常见的呼吸系统疾病 [8-11]
，多

数患者因长期行糖皮质激素治疗，免疫功能处于
较低水平，再加之细胞因子大量释放，炎症反应
过度激活，是结核分枝杆菌的易感人群。PTB 是
Th1 型、Th2 型细胞因子及 IL、IFN 等多种细胞因

子参与并引起免疫反应导致的疾病 [12]
。COPD 合

并 PTB 患者较之单纯的 COPD 或 PTB 患者往往呼

吸困难症状更重，抗结核治疗效果更差。药物化疗

是治疗 PTB 的主要方法，化疗的目的是促进患者

病灶吸收和痰菌转阴。HRZE 四联标准抗结核化疗

是抗结核治疗的常用方案，但从长期临床观察看，

疗效存在较大的差异，而影响疗效的因素众多，如
病灶中的结核杆菌代谢状态、免疫功能状态及细胞
因子水平等。目前的现状是 COPD 合并 PTB 患者
治愈率低、病死率和不良反应发生率高，因此寻找
安全有效的药物进行联合治疗是临床研究的热点。

　　COPD 合并 PTB 会加重肺部的炎症程度，降

表 2　2 组抗结核疗效比较 [%（例）]
Table 2　Comparison of anti-tuberculosis treatment 
effects in the 2 groups[%(cases)]
   组别 n 痰菌转阴 病灶吸收 空洞闭合
 对照组 90 86.67(78) 85.56(77) 84.44(76)
 观察组 90 97.78(88) 98.89(89) 97.78(88)
 χ2 值 7.745 11.153 9.878
 P 值 0.005   0.001 0.002

2.2　2 组免疫细胞因子比较　2 组治疗前 CD3+ T
细胞、CD4+ T 细胞、CD8+ T 细胞、B 淋巴细胞百
分比及 CD4+/CD8+ 比较差异均无统计学意义（P
均＞ 0.05）。治疗 6 个月后，观察组 CD3+ T 细胞、

CD4+ T 细胞百分比及 CD4+/CD8+ 明显高于治疗前，

CD8+ T 细胞、B 淋巴细胞百分比明显低于治疗前
（P 均＜ 0.05）。对照组 CD3+ T 细胞百分比、



传染病信息  2021 年 12 月 30 日  第 34 卷  第 6 期  Infect Dis Info, Vol. 34, No. 6, December 30, 2021·542·

表 4　2 组治疗前、治疗 6 个月后炎性细胞因子比较（x±s）
Table 4　Comparison of inflammatory cytokines between 2 groups of patients before treatment and at 6 months after 
treatment(x±s)

表 5　2 组治疗前、治疗 6 个月后肺功能指标比较（x±s）
Table 5　Comparison of lung function indexes between 2 groups of patients before treatment and at 6 months after 
treatment(x±s)

低患者肺功能及生活质量。结核分枝杆菌是否致
病及对肺损害的严重程度与吸入数量、毒力强
弱及机体免疫功能有密切的关系。有研究显示，

部分疾病的易感性与机体谷胱甘肽水平较低有
关 [13]

，当内源性谷胱甘肽过度消耗时，补充外源
性硫醇基可增加谷胱甘肽的合成。本研究发现，

治疗 6 个月后，观察组 CD3+ T 细胞、CD4+ T 细
胞百分比及 CD4+/CD8+ 明显高于治疗前，对照组
CD3+ T 细胞百分比、CD4+/CD8+ 明显高于治疗前，

2 组 CD8+ T 细胞、B 淋巴细胞百分比均明显低于
治疗前，观察组 CD3+ T 细胞、CD4+ T 细胞百分
比及 CD4+/CD8+ 的上升幅度及 CD8+ T 细胞、B 淋

                    组别 FEVl(L) FVC(%) FEVl/ FVC(%) PEF(L/s) MMEF(L/s)
 对照组 (n=90)
　　治疗前 1.12±0.21 1.53±0.33 47.68±8.70 2.51±0.32 0.54±0.05
　　治疗 6 个月 1.29±0.22 1.92±0.40   53.57±10.53 3.04±0.48 0.71±0.06
　　差值 d 0.17±0.08 0.39±0.68     5.89±13.34 0.53±0.49 0.17±0.09
　　自身配对检验 t, P 值 20.160, 0.000   5.441, 0.000   4.189, 0.000 10.261, 0.000 17.920, 0.000
 观察组 (n=90)
　　治疗前 1.13±0.19 1.51±0.35 47.19±7.93 2.49±0.34 0.55±0.07
　　治疗 6 个月后 1.38±0.04 2.28±0.53   58.29±11.72 3.76±0.51 0.96±0.11
　　差值 d 0.25±0.20 0.77±0.51 11.10±6.29 1.27±0.90 0.41±0.06
　　自身配对检验 t, P 值 26.859, 0.000 14.323, 0.000 16.741, 0.000 13.387, 0.000 64.827, 0.000
 2 组比较 ( 成组检验 t, P 值 )
　　治疗前  0.335, 0.738   0.394, 0.694   0.395, 0.693   0.406, 0.685   1.103, 0.272
　　差值 d 比较   3.818, 0.007   5.143, 0.000   2.842, 0.014   9.753, 0.000 18.928, 0.000

                     组别 IL-6(ng/L) IL-10(pg/L) TNF-α(ng/L)
 对照组 (n=90)
　　治疗前   69.85±11.43   9.46±1.73   89.93±14.51
　　治疗 6 个月后 59.26±8.60 11.72±4.22   76.05±12.38
　　差值 d -10.59±11.30   2.26±4.26 -13.88±24.71
　　自身配对检验 t, P 值   8.891, 0.000   5.033, 0.000   5.329, 0.000
 观察组 (n=90)
　　治疗前   70.16±10.86   9.91±2.07   90.27±15.29
　　治疗 6 个月后 46.38±5.28 13.59±3.07 52.83±9.38
　　差值 d -23.78±15.37   3.68±1.41 -37.44±27.89
　　自身配对检验 t, P 值 14.678, 0.000 24.760, 0.000 12.735, 0.000
 2 组比较 ( 成组检验 t, P 值 )
　　治疗前   0.187, 0.852   1.582, 0.115   0.153, 0.879
　　差值 d 比较 12.108, 0.000   3.376, 0.010 18.746, 0.000

表 3　2 组治疗前、治疗后 6 个月免疫细胞因子比较（x±s）
Table 3　Comparison of immune cytokines between 2 groups of patients before treatment and at 6 months after treatment(x±s)
　　              组别 CD3+ T 细胞 (%) CD4+ T 细胞 (%) CD8+ T 细胞 (%) CD4+/CD8+ B 淋巴细胞 (%)
 对照组 (n=90)
　　治疗前 57.29±8.36 24.18±3.11 30.52±3.25 0.80±0.21 16.34±3.06
　　治疗 6 个月后 60.17±9.42 25.08±3.75 30.06±3.13 0.89±0.24 15.09±2.84
　　差值 d 　2.88±10.77   0.90±6.86 -0.46±1.54 0.09±0.26 -1.25±3.46
　　自身配对检验 t, P 值   2.537, 0.013   1.245, 0.216 2.834, 0.006   3.284, 0.001 3.427, 0.001
 观察组 (n=90)
　　治疗前 57.42±8.07 24.29±3.49 30.64±2.71 0.80±0.18 16.51±3.28
　　治疗 6 个月后  71.28±10.65 39.16±3.09 28.98±2.97 1.31±0.36 14.13±2.63
　　差值 d 13.86±4.89 14.87±5.69 -1.66±3.71 0.51±0.24 -2.38±3.91
　　自身配对检验 t, P 值 26.889, 0.000 24.792, 0.000 4.245, 0.000 20.160, 0.000 5.775, 0.000
 2 组比较 ( 成组检验 t, P 值 )
　　治疗前   0.106, 0.916   0.223, 0.824 0.269, 0.788   0.000, 1.000 0.360, 0.719
　　差值 d 比较   7.413, 0.000   9.861, 0.000 2.375, 0.019   4.062, 0.009 2.353, 0.020
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巴细胞百分比的下降幅度均明显高于对照组。提
示四联抗结核化疗联合 NAC 能改善 COPD 合并
PTB 的免疫功能。NAC 分子量为 163.2，分子式
为 C5H9N03S，是还原型谷胱甘肽和Ｌ - 半胱氨酸
的前体，本身具有抗氧化和还原性能，所有 NAC
一方面可直接作用于活化氧，并将其清除；另一
方面 NAC 口服后可快速代谢为半胱氨酸，增加细
胞内谷胱甘肽的浓度而发挥抗氧化作用。因此，

NAC 对于氧化应激相关的疾病有较好的治疗作
用 [14]

，但补充 NAC 提高 COPD 并 PTB 患者免疫
功能的具体机制尚不明确，有待进一步研究。

　　TNF-α 由活化的单核 - 巨噬细胞及其他细胞
产生的一种细胞因子，其水平升高可导致组织和
系统水平的细胞毒性效应，COPD 合并 PTB 患者
TNF-α 水平过高会加速肺组织变性、坏死，并加
重病情。IL-6 是多种细胞的前炎性因子，可促进
于免疫细胞的增值和分化 [15]

。徐东波等 [16] 比较
了健康人群、COPD 患者、PTB 患者及 COPD 合
并 PTB 患者 TNF-α、IL-6 水平，结果显示，4 组
TNF-α、IL-6 水平由高到低排序分别为 COPD 合并 
PTB 组、PTB 组、COPD 组、健康对照组，各组
间两两比较差异均有统计学意义。说明 COPD 合
并 PTB 患者肺组织炎性反应和病变更严重。IL-10
是公认的炎症与免疫抑制因子，由 Th2 细胞分泌，

可抑制 IL-2 和 IFN-r 的合成。本研究结果显示，

治疗 6 个月后，2 组 TNF-α、IL-6 明显低于治疗
前，IL-10 明显高于治疗前，观察组治疗 6 个月后
TNF-α、IL-6 水平的下降幅度及 IL-10 水平的上升
幅度均明显高于对照组。说明四联抗结核化疗联
合 NAC 可进一步减轻炎症反应。研究显示，许多
促炎基因受肺细胞氧化还原依赖性信号机制的调
节，所以在炎症条件下，促炎基因的表达水平与
细胞内谷胱甘肽水平密切相关 [17-18]

。而 NAC 可能
是通过增加细胞内谷胱甘肽水平来激活肺细胞氧

化还原依赖性信号机制，从而阻止巨噬细胞、上
皮细胞等释放炎症介质，达到减轻炎症反应和保
护组织细胞的目的。另外 NAC 可阻止因细菌刺激
气道造成的黏蛋白、黏液过度分泌，抑制 NF-κB
活性和细胞的氧化还原状态来减低炎症反应。

　　研究显示，各种肺疾病所引起的炎症吸收主
要靠清除凋亡细胞，从而避免造成肺组织持久性
损伤，如果凋亡的中性粒细胞未得到清除会出现
继发性坏死，可导致促炎级联反应，并阻碍肺泡
完整性的修复 [19]

，因此凋亡是炎症部位中性粒细
胞清除的主要机制。本研究结果显示，观察组治
疗 6 个月后痰菌转阴、病灶吸收、空洞闭合率均
高于对照组，原因可能是 NAC 可减少炎症细胞聚
集、肺泡上皮细胞凋亡及胶原沉积，促进凋亡细
胞清除，从根本上减轻细胞氧化损伤，对病灶吸收、

空洞闭合有一定的促进作用。同时随着观察组患
者免疫功能的增强，痰菌转阴、病灶吸收、空洞
闭合率均较对照组明显提高。2 组免疫功能、肺功
能及生活质量相关指标比较结果显示，观察组治
疗 6 个月后免疫功能、肺功能较治疗前明显提高， 
SGRQ 症状、活动、日常生活评分的下降幅度明显
高于对照组。说明 NAC 不仅能提高 COPD 并 PTB
患者的免疫功能，改善肺功能，还可提高四联抗
结核化疗药物的疗效。NAC 内含游离巯基，具有
一定的溶解黏液特性，可将黏蛋白复合物中的二
硫键（S-S）降解为巯基键，打断黏蛋白分子的集
聚，使其不再交联，从而降低黏蛋白、黏液的黏
度和弹性，利于肺部和气道内分泌物的清除 [20]

。

因此观察组患者肺功能明显改善，呼吸困难等症
状明显缓解，患者的生活质量得到全面提高。但
本研究由于时间短，样本量较少，随访时间较短，

因此结果有待进一步扩大样本证实。

　　综上所述，四联抗结核化疗联合 NAC 可提高
COPD 并 PTB 患者抗肺结核疗效，降低炎性反应，

表 6　2 组治疗前、治疗后 6 个月 SGRQ 评分比较（x±s）
Table 6　Comparison of SGRQ scores between 2 groups of patients before treatment and at 6 months after treatment(x±s)
                    组别 症状 ( 分 ) 活动 ( 分 ) 日常生活 ( 分 )
 对照组 (n=90)
　　治疗前  67.08±10.48 74.80±13.52 63.17±9.63
　　治疗 6 个月后 60.72±8.61 68.57±10.53 54.37±8.19
　　差值  -6.36±10.12 -6.23±25.60  -8.80±11.32
　　自身配对检验 t, P 值   5.962, 0.000   2.309, 0.023   7.375, 0.000
 观察组 (n=90)
　　治疗前   67.46±11.51 75.14±14.28 62.84±9.87
　　治疗 6 个月后 48.25±6.27 60.23±11.35 45.80±7.27
　　差值 -19.21±15.31             -14.91±4.28          -17.04±5.43
　　自身配对检验 t, P 值 11.903, 0.000 33.049, 0.000 29.771, 0.000
 2 组比较 ( 成组检验 t, P 值 )
　　治疗前   0.232, 0.817   0.164, 0.870   0.227, 0.821
　　差值比较 11.107, 0.000   7.286, 0.000 12.424, 0.000
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提高免疫力和肺功能，全面提高患者的生活质量。
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