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慢性阻塞性肺疾病患者在戒烟中获益的相关研究进展

李艳君 周红

哈尔滨医科大学附属第一医院 150000
通信作者:周红,Email 1245537680@qq com

  【摘要】 慢性阻塞性肺疾病 (COPD)因其高患病率及病死率给全球社会经济及医疗机构

造成了沉重的负担,已经成为一个重要的公共卫生问题。吸烟是COPD最常见的危险因素,被

动吸烟也会致使出现呼吸道症状和COPD,因而戒烟对于吸烟的COPD患者来说是最重要的干

预措施。目前,戒烟在呼吸领域是非常被重视的,关于戒烟的研究也是百家争鸣,COPD患者

在戒烟中所获得的益处主要体现在戒烟后患者的气道重塑存在一定的可逆性、气道及全身炎症

反应减轻、肺功能下降速度延缓、临床症状改善以及对药物治疗效果的反应增强。临床医师在

临床工作中要更加重视对COPD患者的戒烟教育及干预。
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COPD是一种以气流受限为主要特征的疾病,是可以

预防和治疗的,气流受限表现为不完全可逆,并呈进行性

发展,与气道和肺部对有害颗粒或有害气体的慢性炎症反

应增强有关[1]。香烟烟雾一直被认为是COPD的主要危险

因素[2],而根据南卡罗来纳州一项大样本调查数据显示在

4553名年龄>45岁的受访者中有4135 (90 8%)名同时

提供了吸烟史、呼吸道症状以及COPD病史[3]。目前对于

吸烟与COPD相关的危险因素主要表现在以下4个方面:

(1)吸烟会增加COPD的发病率。国外有研究显示吸烟可

明显增加COPD累计发病率,长期吸烟者COPD发病率为

35 5%,从不吸烟者仅为7 8%[4]。(2)吸烟会加重COPD
患者的急性发作,且增加患者住院率。国内研究显示,细

颗粒物短期暴露与COPD急性发作入院率增加以及病死率

增加具有相关性[5]。对于吸烟COPD患者,吸烟除了易引

起鳞状上皮细胞化生、支气管杯状细胞和黏液腺增生[6]外,

还可以使副交感神经兴奋性增加,引起呼吸道黏膜上皮细

胞纤毛运动抑制、支气管收缩痉挛,排痰受阻,并引起或

加重感染[7]。 (3)吸烟会加重COPD患者的肺功能下降。

根据史卫卫等[8]进行的吸烟对于COPD患者肺功能及生活

质量的影响一项研究分析发现吸烟会降低COPD患者的
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FVC、第1秒用力呼气容积 (forcedexpiredvolumeinone
second,FEV1)、FEV1/FVC、第1秒用力呼气容积占预计

值的百分比 (forcedexhalationvolumeinthefirstsecondas

apercentageoftheexpectedvalue,FEV1%pred)等肺功能

指标,证明吸烟会加速COPD患者肺功能下降速度,造成

患者肺功能低下。 (4)吸烟会降低COPD患者的生活质

量。吸烟加重COPD患者体内炎症因子和细胞因子水平,

并且对肺组织中表达的抗炎、免疫抑制物 [如Clara细胞

分泌蛋白 (claracellsecretoryprotein,CC16)、调节性 T
细胞 (regulatoryTcells,Treg)等]有抑制其释放的作

用,说明吸烟可以影响COPD患者稳定期免疫功能和病情

程度,进而降低患者生活质量[9]。鉴于吸烟对于COPD患

者危害多,后果严重,劝导吸烟COPD患者戒烟是十分重

要的举措,戒烟可以减慢COPD患者肺功能的降低速度,

也有助于预防 COPD,在 COPD的任何阶段,戒烟对于

COPD的发生和发展,都是有益处的。近年来国内外对于

戒烟方法的研究也颇多,包括行为干预、戒烟门诊、药物

治疗、中医疗法、5R/5A法和最新的尼古丁疫苗等,各类

戒烟方法的优缺点也都参差不齐,现就COPD患者在戒烟

中获益的相关研究进展作一综述,从而让吸烟COPD患者

能更清晰地了解戒烟后自身疾病的改善作用。

1 COPD患者在戒烟后气道病理生理改变

COPD特征性的病理学改变存在于中央气道、外周气

道、肺实质和肺的血管系统。而气道阻塞的病理学基础是

气道慢性炎症,长期的气道慢性炎症不仅导致反复炎症损

伤与气道反复自我修复,最终的结果是导致气道壁的重塑,

管壁瘢痕组织形成及胶原含量增加,从而形成气道狭窄,

造成气道固定性阻塞。COPD患者肺实质典型的破坏表现

为小叶中央型肺气肿,致使呼吸性细支气管扩张和破坏,

小气道肺泡附着体的丢失,从而限制了气流和气体的交

换[10]。而在COPD肺部病理学改变的基础上会出现相应

COPD病理生理改变,包括黏液高分泌、纤毛功能失调、

气道受限、肺过度充气、气体交换异常、肺动脉高压和肺

心病以及全身的不良效应。根据相关研究,在与COPD相

关的炎症反应介质中,C反应蛋白、纤维蛋白原、肿瘤坏

死因子α(tumornecrosisfactor-α,TNF-α)及IL-6等几种

因子与患者的病情及预后等因素密切相关[11-12],黄鸿波

等[13]的研究表明,稳定期COPD患者通过半年的戒烟C反

应蛋白、纤 维 蛋 白 原 明 显 下 降,这 说 明 戒 烟 后 稳 定 期

COPD患者全身炎症存在一定的可逆性。虽然COPD患者

气道气流受限是不完全可逆,并呈进行性发展,吸烟与这

些病理生理改变有莫大的促进作用,但是吸烟造成的这些

损伤并不是不完全可逆的,戒烟后这一系列的病理生理存

在一定的可逆性。

1 1 气道重塑存在一定的可逆性 COPD患者出现不可逆

气流受限最重要的因素就在于长期的气道慢性炎症损伤及

反复修复造成的气道壁重构。香烟烟雾中含有的焦油、尼

古丁、一氧化碳 (carbonicoxide,CO)及氢氰酸等多种有

害成分直接反复刺激气道,同时激活多种炎性细胞释放炎

性介质,从而破坏气管、支气管壁结构,气道纤毛运动系

统受损,痰液排出受阻,加之黏液分泌物增多,更加容易

引起阻塞并反复感染,而气道在受损后造成烟雾在气道流

速减慢,滞留时间延长,反复造成气道壁损伤形成恶性循

环。岳秀等[14]的研究证明戒烟6个月以上,可以改善小气

道病变,且随戒烟时间增长,小气道功能改善速度逐渐增

加,戒烟减少烟雾有害颗粒物质对气道上皮细胞损害,纤

毛运动及巨噬细胞功能恢复,气道净化功能增强。再者,

戒烟使得原本激活亢进的副交感神经逐渐恢复,气道平滑

肌收缩逐渐得到缓解,气道阻力降低,气道重构逐渐得到

缓解。

1 2 气道及全身炎症反应减轻 香烟气体及烟雾颗粒刺激

气道,导致气道内各种炎症细胞浸润,而COPD慢性气道

炎症主要的炎性细胞有中性粒细胞、巨噬细胞、细胞毒性

T细胞 (cytotoxicT-lymphocyte,CD8+T细胞)[15],而这

些炎症细 胞 会 释 放 炎 症 介 质,包 括 白 三 烯 B4、TNF-α、

IL-6、IL-8、单核趋化因子以及多种蛋白酶类。根据一项研

究表明吸烟COPD患者在戒烟14周后外周血CD8+T淋巴

细胞百分比较持续吸烟者降低[16]。Boué等[17]的研究表明

在吸烟暴露过程中,戒烟时炎症、补体和异物代谢途径具

有明显的激活模式,戒烟后,吸烟过程中激活参与的炎性

细胞增殖和组织重塑通路都会逐渐识失活,那么这些炎性

细胞以及通路表达的炎症介质也会同时减少,从而使气道

乃至全身的炎症反应减轻。

2 COPD患者戒烟后肺功能下降速度延缓

香烟气体及烟雾颗粒除了刺激气道致炎症细胞浸润外,

同时吸烟会导致支气管上皮纤毛变短,黏液细胞增多,从

而使纤毛运动减弱,降低气管排痰能力、削弱肺泡吞噬烟

雾颗粒及灭菌作用,气道黏液分泌增多。再者,吸烟会增

加副交感神经功能亢进,加重支气管平滑肌收缩,增加气

道阻力,引起气流受限[18]。存在不完全可逆性气流受限是

诊断 COPD的必备条件,支气管舒张剂后 FEV1/FVC<
70%可确定为不完全可逆性气流受限,这是诊断COPD的

金标准。吸烟会促使支气管壁纤维化和气道重塑,破坏弹

力纤维,诱发肺气肿形成。有研究显示,吸烟者与不吸烟

者肺功能相比较,吸烟者FEV1/FVC更低,残气量百分比

(perentageofresiducalvolume,RV%)增 加,肺 总 量

(totallungcapacity,TLC)增加,即表现为吸烟人群通气

功能明显下降,残气量增高[19-20]。根据罗勤力[21]进行的临

床干预性研究表明,吸烟COPD患者在戒烟干预1年同对

照组相比较,戒烟者FEV1 及FEV1 变化量以及患者急性

加重次数均有明显的改善。刘鹏珍等[22]进行的1项同样为

期1年的对COPD患者进行戒烟干预的研究得出的实验结

果显示戒烟组COPD患者的肺功能指标下降速度明显低于

对照组,这两项临床干预试验都可说明戒烟后可明显延缓

COPD患者肺功能的下降。

3 COPD患者在戒烟后临床获益

3 1 临床症状改善 COPD患者典型的临床症状主要包括

慢性咳嗽、咳痰、劳力性呼吸困难并逐渐加重,重度患者
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会出现喘息,而在疾病的临床过程中,特别是较重的患者

可能会出现全身性症状,有体重下降、食欲减退、外周肌

肉萎缩和功能障碍、精神抑郁和/或焦虑等。一项干预性研

究表明COPD患者戒烟1年后临床症状评分较入组时咳嗽、

咳痰减少,呼吸道阻力下降,呼吸困难缓解明显[23]。而根

据宋欢欢等[24]研究显示COPD患者在戒烟9个月后健康状

况有所改善,咳嗽、咳痰减少,急性加重次数减少,并且

急性加重并发症的程度和等级减少,患者自觉症状也较前

减轻。这两项研究与 Melzer等[25]的研究结果一致。

3 2 药物治疗效果增强 在临床治疗中,对COPD患者

常给予氧疗、平喘、止咳、化痰以及抗生素等治疗,但不

同个体对药物的反应不同,治疗效果也不尽相同,是否戒

烟对于COPD患者来说也是药物治疗疗效好坏的一个影响

因素。Pezzuto等[26]进行的一项为期1年的回顾性分析中

发现,吸烟COPD患者在戒烟联合使用支气管舒张剂与单

独使用支气管舒张剂作为治疗的患者对比发现,戒烟联合

使用支气管舒张剂组患者肺功能测试结果改善较单独使用

支气管舒张剂组更为明显,急性加重次数减少,CAT评分

及 MMRC评分均有所降低,这说明戒烟后COPD患者对

于支气管舒张剂的反应效果有所增强,治疗效果更佳。

结语:COPD 防 治,从 来 都 不 早,从 来 都 不 晚。而

COPD患者中,吸烟人群也占据着很大的比例,戒烟是控

制COPD进展的唯一有效手段[27],不仅如此,在COPD的

治疗中,教育和劝导患者戒烟一直是最基础的板块。戒烟

后COPD患者气道重构存在一定的可逆性,气道及全身的

炎症可减轻,肺功能下降速度减慢,同时对药物的敏感性

增加,无论对于稳定期还是急性加重期的患者均有较大的

益处。吸烟是成瘾性行为,吸烟COPD患者可从戒烟和戒

烟援助的建议中获益,医务工作者帮助患者戒烟可增加戒

烟的机会,改善吸烟COPD患者的预后[28]。因而医务工作

者要更加注重对于患者戒烟的健康宣教以及戒烟支持。
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·简讯·

《结缔组织疾病肺部表现》已出版

北京协和医院呼吸内科蔡柏蔷教授主编《结缔组织疾病肺部表现》一书,已由人民卫生出版社出版。本书作者为呼吸内

科、免疫内科、放射科和病理科的资深专家,全书共计53万字,25章,对呼吸内科和免疫内科相关进展进行跨学科论述,着重

阐述结缔组织疾病肺部表现的最新临床进展。内容包括结缔组织疾病肺部表现的临床表现、胸部影像学、病理学以及支气管

镜和肺功能临床应用,同时详细介绍了结缔组织疾病肺部表现的治疗原则。对于新发现的疾病,如“免疫球蛋白G4相关肺疾

病”以及新近提出的临床概念“肺部优势结缔组织疾病”和“伴有自身免疫特征的间质性肺疾病”等作了重点阐述。本书图文

并茂、深入浅出,集理论和临床实践为一体,可作为呼吸内科和免疫内科及其他相关临床医师的实用参考书籍。定价:68 00

元。购书热线:010-59787592 010-59787584 010-65264830
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