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·述 评·

慢性阻塞性肺疾病 (COPD) 以反复呼吸道症状

和持续气流受限为特征，具有呈进行性加重、病程

长及病情反复的特点。目前，COPD 为全球第 4 大

致死性疾病，随着 COPD 患病率的不断增长，预计

到 2030 年 COPD 将成为全球第 3 大死因疾病 [1]。我

国 COPD 发病情况亦不容乐观，有报道显示，我国

40 岁以上人群中 COPD 患病率为 9.9%[2]。慢性阻塞
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性肺疾病急性加重 (AECOPD) 指的是临床上呼吸症

状的急性加重，特别是呼吸困难、咳嗽、咳痰及咳

脓性痰等症状加重，导致患者需在原有治疗方案基

础上增加额外的治疗措施。AECOPD 会严重影响患

者的生活质量、加速疾病的进展，患者有时需住院

治疗甚至会发生死亡。目前，临床上针对 AECOPD

的治疗方法及措施较多，如应用吸入型支气管扩张

剂、糖皮质激素和抗生素，以及吸氧及无创或有创

呼吸机等。为了规范慢阻肺急性加重的治疗，欧洲

呼吸学会 (ERS) 和美国胸科学会 (ATS) 组织专家进
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行了专题讨论，制定了 AECOPD 的治疗指南 ( 以下

简称 ERS/ATS 指南 )，并于 2017 年 3 月发表在 Eur 

Respi J 上 [3]，本文就此指南的主要内容进行解读，

以期为临床治疗提供参考。

1   指南制定目的及方法

ERS/ATS 指南旨在为 AECOPD 患者在无创通

气的应用、糖皮质激素及抗生素等药物使用等方面

提供治疗方案指导，以解决其他指南未能解决的相

关问题。ERS/ATS 指南制定专家组由临床医学专家

和方法学专家组成，且均无利益冲突。专家组以英

国国家卫生医疗质量标准署 (NICE) 指南及全球慢性

阻塞性肺疾病防治策略 (GOLD) 指南等欧美国家指

南为参考 [4-6]。并对 2003 年以来发表的有关 COPD

的英文文献作了回顾。根据患者疾病严重程度及治

疗措施的不同，就临床上常用的治疗药物和措施归

纳为以下 6 个问题：①对于门诊轻度 AECOPD 重

患者，是否需要口服糖皮质激素治疗？②对于门诊

AECOPD 患者，是否需要抗菌药物治疗？③对于

AECOPD 住院患者，是否需要口服或静脉糖皮质激

素治疗？④对于 AECOPD 住院治疗合并急 / 慢性呼

吸衰竭患者，是否需要无创机械通气治疗？⑤对于

AECOPD 患者，是否需要引入家庭管理策略？⑥对

于 AECOPD 住院患者，是否需要引入肺康复治疗？

专家组对上述这些问题作了系统文献复习，采用评

估、发展和评价的系统分级方法 (GRADE 系统 )，

形成不同程度的推荐意见。

2   指南主要内容

2.1   糖皮质激素的应用

全身用糖皮质激素的使用是 AECOPD 主要治疗

方法之一 [7]。但目前临床对 AECOPD 患者糖皮质激

素的给药途径及具体给药方案仍存争议。此次发布

的 ERS/ATS 指南就患者不同的病情严重程度分别提

出了不同的给药建议。

2.1.1   门诊轻症患者

ERS/ATS 指南提出，对于门诊 AECOPD 症状

较轻的卧床患者，可以接受口服糖皮质激素短期 (≤

14 d) 治疗。

其主要依据来自多项研究的荟萃分析结果 [8-12]。

专家分析发现，口服糖皮质激素可降低住院率

[ 相对危险度 (RR)：0.69；95% 可信区间 (CI)：

0.23 ～ 1.06]。但在治疗失败率及死亡率方面，使用

糖皮质激素治疗者与未使用者之间并无显著差异。

这可能与其中 3 项研究未报道下次急性加重或住院

时间有关。此外，尚没有足够的证据可以证实或排

除影响因素也对该结论的不确定性造成了影响，故

其证据质量等级为极低。值得关注的是，接受全身

用糖皮质激素治疗的患者虽然肺功能得到了一定程

度的改善，但与未使用者相比评价其生活质量指标

的慢性呼吸问卷评分，差异并无统计学意义，提示

糖皮质激素对患者症状的改善作用有限。鉴于全身

用糖皮质激素可能发生的不良反应，因此并不建议

所有门诊轻症患者均接受全身用糖皮质激素治疗。

这一建议与 2010 年 NICE 指南内容较为类似 [4]。

虽然 ERS/ATS 指南未能像 GOLD 指南明确糖

皮质激素应用的详细剂量及时间 [5]，但 ERS/ATS 指

南明确定义了短期治疗的天数为≤ 14 d，为今后临

床治疗提供了更为灵活的时间范围参考。

2.1.2   住院患者

一项纳入 435 例 AECOPD 住院治疗患者的随

机双盲研究，将患者随机分组后分别予以泼尼松龙

60 mg 口服或静脉滴注治疗，以观察是否存在疗效

差异 [13]。结果显示，口服给药组的治疗失败率为

56.3%，静脉给药组为 61.7%，两组之间治疗失败率

差异无统计学意义。此外，两组患者在平均住院天数、

肺功能及生活质量评定指数上均无显著差异。提示，

糖皮质激素口服给药与静脉给药疗效相似。Ceviker

等 [14] 研究发现，糖皮质激素通过静脉给药会增加轻

度不良反应的发生风险。另有两项大型研究亦获得

了与上述研究相类似的结果 [15-16]。提示，静脉使用

糖皮质激素可能增加不良反应的发生风险。

因此，ERS/ATS 指南建议因 AECOPD 住院的

患者，在胃肠功能正常的情况下，以接受口服糖皮
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质激素治疗为宜。对于无法通过口服给药或口服给

药耐受性差的患者可通过静脉给药的方式予以糖皮

质激素治疗。

2.2   抗生素的应用

ERS/ATS 指南对于 AECOPD 患者建议使用抗

生素治疗，但在抗生素的选择上应注意参考当地的

病原流行病学及患者个体的药敏试验结果。

一项随机、双盲、交叉研究比较了广谱抗生素

及安慰剂对AECOPD患者的治疗效果[17]。结果发现，

抗生素与安慰剂的治疗成功率分别为 68% 及 55%，

不良反应发生率分别为 19% 及 10%。该研究结果显

示，应用抗生素可显著提高治疗成功率，但其不良

反应的发生风险也随之增高。Llor 等 [18] 报道的一项

多中心、平行、随机、双盲、安慰剂对照研究显示，

应用抗生素治疗 AECOPD 患者可有效延长两次急性

加重发作间期。

但鉴于抗生素的使用可能增加不良反应的发生

率，因此对抗生素的具体应用条件及方案需谨慎考

虑，具体内容可参考 2016 版 GOLD 指南 [6]。

2.3   无创机械通气治疗的应用

Ram 等 [19] 对 14 项研究进行的荟萃分析发现，

无创机械通气可降低 AECOPD 患者的死亡率 (RR：

0.52；95%CI：0.35 ～ 0.76) 及 治 疗 失 败 率 (RR：

0.48；95%CI：0.37 ～ 0.63)，减少患者治疗相关并发

症 (RR：0.38；95%CI：0.24 ～ 0.60) 及 插 管 (RR：

0.41；95%CI：0.33 ～ 0.53) 的发生，并且可缩短患者

住院时间 (平均缩短 3.24 d；95%CI：-4.42 ～ -2.06)。

此外，还发现无创机械通气可改善患者 pH 值 (平均

增加 0.03；95%CI：0.02 ～ 0.04)、动脉血二氧化碳

分压 ( 平均降低 0.40 kPa；95%CI：-0.78 ～ -0.03)

及呼吸频率 ( 平均每分钟减少 3.08 次；95%CI：

-4.26 ～ -1.89)。该分析结果提示，无创机械通气治

疗对 AECOPD 合并呼吸衰竭的患者是一种理想的治

疗选择，且目前与无创机械通气相关的不良事件尚

未见报道，可见其具有良好的安全性。

ERS/ATS 指南建议 AECOPD 住院治疗且合并呼

吸衰竭的患者使用无创机械通气治疗 ( 强烈推荐 )。

ERS/ATS 指南该建议与 2014 版 GOLD 指南相一

致 [5]。

2.4   家庭管理策略

家庭管理策略即一种以家庭护理为基础的疾病

管理方案，其参与人员包括医生、护士、物理治疗

师及社工等，也被称为“家庭病床”，是门、急诊及

住院治疗外的另一种疾病管理模式。

Utens 等 [20] 开展的一项多中心、随机、对照、

前瞻性研究发现，接受住院治疗和家庭病床治疗的

AECOPD 患者，虽然在疗程结束时两者疗效存在一

定差异，但 3 个月后该疗效差异消失。一项纳入 222

例 AECOPD 患者的研究，将所有入选患者随机分为

家庭病床治疗组及常规治疗组，结果显示，家庭病

床治疗组急诊就诊率更低、住院天数更短、生活质

量改善更为显著，且医疗支出费用更低 [21]。另一项

共纳入 8 项研究、870 例患者的荟萃分析结果显示，

与住院治疗的患者相比，接受家庭病床治疗的患者

再住院率明显降低 (RR：0.76；95%CI：0.59 ～ 0.9；

P ＝ 0.04)， 死 亡 率 也 有 下 降 趋 势 (RR：0.65；

95%CI：0.40 ～ 1.04；P ＝ 0.07)[22]。上述结果提示，

家庭病床治疗可使患者在病情控制及诊疗支出上获

益。

ERS/ATS 指南建议 AECOPD 患者可接受家庭

病床治疗。但若患者发生呼吸衰竭、低氧血症、意

识水平下降及肺心病等情况时仍需及时送医，接受

住院治疗。

2.5   肺康复训练

ERS/ATS 指南建议 AECOPD 患者在出院后 3

周内开始肺康复训练，而在住院治疗期间不宜进行

肺康复训练。

ERS/ATS 指南关于肺康复训练的建议主要基

于专家组的文献荟萃分析结果 [23-35]。专家组的分

析共纳入了 13 项研究，结果发现，肺康复可降低

患者再入院率 (RR：0.65；95%CI：0.42 ～ 1.00)、

改善圣乔治呼吸问卷得分 ( 平均降低 11.75 分；
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95%CI：-19.76 ～ -3.75)、提高六分钟步行试验成

绩 ( 平均增加 88.89 m；95%CI：26.67 ～ 151.11)。

进一步分析数据发现，出院后 3 周内开始肺康复训

练可有效降低患者再住院率 (RR：0.37；95%CI：

0.14 ～ 0.94)、提高生活质量 ( 圣乔治呼吸问卷得

分平均降低 11.75 分；95%CI：-19.76 ～ -3.75)；出

院后 8 周内开展肺康复训练可增强患者运动能力

( 六分钟步行试验成绩平均增加 57.47 m；95%CI：

20.04 ～ 94.89)。此外，虽然在死亡率上各项研究存

在较大异质性，但住院期间开展肺康复训练会增加

患者死亡率仍需关注。

3   小结

AECOPD 是临床常见疾病，治疗涉及很多方面，

临床需结合患者的合并症以及基础情况，使用药物

时要考虑药物的疗效、不良反应以及药物经济学。

ERS/ATS 指南对于规范我国 AECOPD 的治疗具有积

极的作用。
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