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COPD 患者相关炎性因子水平与其病情严重程度的相关性研究
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摘　 要:　 探讨慢性阻塞性肺病(COPD)患者的可溶性髓系细胞触发受体-1( sTREM-1)、结缔组织生长因子

(CTGF)、亲环素-A(CyPA)水平与其病情严重程度的相关性。 ELISA 检测 COPD 患者与健康人血清 sTREM-1、
CTGF、CyPA 水平。 结果显示,COPD 患者 sTREM-1、CTGF、CyPA 水平高于健康人。 随着肺功能分级的增加,COPD
患者血清中 sTREM-1、CTGF、CyPA 水平也随之增加。 sTREM-1、CTGF、CyPA 水平与 FEV1 / FVC 呈现显著负相关性

(P<0. 05)。 Logistic 回归分析显示,sTREM-1、CTGF、CyPA 水平是严重 COPD 的影响因素。 结果说明,COPD 患者

血清 sTREM-1、CTGF、CyPA 水平显著升高,并且与患者肺功能指标显著相关,可用于判断 COPD 患者的病情严重

程度。
关键词:　 慢性阻塞性肺病;　 肺功能;　 可溶性髓系细胞触发受体-1;　 结缔组织生长因子;　 亲环素-A
中图分类号:R563. 9 文献标识码:A

Relationship between related inflammatory factors levels and severity of
disease in patients with COPD
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Abstract:　 To explore the relationship between the levels of soluble myeloid cell trigger receptor-1 (sTREM-1), con-
nective tissue growth factor (CTGF), cyclophilin-A (CyPA) and the severity of chronic obstructive pulmonary disease
(COPD). The levels of sTREM-1, CTGF and CyPA between COPD patients and healthy people were detected by ELISA.
The results showed that the levels of sTREM-1, CTGF and CyPA in the COPD patients were higher than those in the
health. With the increase of lung function grade, serum levels of sTREM-1, CTGF and CyPA in COPD patients also in-
creased. There was a significant negative correlation between sTREM-1, CTGF, CyPA and FEV1 / FVC (P<0. 05). Lo-
gistic regression analysis showed that the levels of sTREM-1, CTGF and CyPA were the influencing factors of severe
COPD. The study indicated that serum levels of sTREM-1, CTGF and CyPA were significantly increased in COPD
patients, and they were significantly correlated with pulmonary function indexes, which can be used to judge the severity of
COPD patients.
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　 　 准确判断慢性阻塞性肺疾病(chronic obstructive
pulmonary disease,COPD)患者的肺功能及病情严重

程度,对于选择合适的治疗方法尤为重要[1]。 可溶性

髓系细胞触发受体-1(soluble triggering receptor ex-
pressed on myeloid cells 1,sTREM-1)可反映机体的炎

性程度,并且有研究发现重症 COPD 患者治疗后

sTREM-1 水平显著减低,并且可用于判断预后[2]。

COPD 会 引 起 肺 纤 维 化, 结 缔 组 织 生 长 因 子

(connective tissue growth factor,CTGF)是纤维化的参

与因子,并且其水平在 COPD 患者中升高[3]。 亲环

素-A(cyclophilins A,CyP-A)是近几年来临床研究较

多的一种多功能蛋白家族,是一种新型的前炎性因

子,研究显示 CyP-A 可作为 COPD 患者的诊断因

子[4]。 本研究主要分析 COPD 患者 sTREM-1、CTGF、
CyPA 水平与其病情严重程度的相关性,为临床更好

地判断 COPD 病情与治疗提供新思路。

784中南医学科学杂志 2020 年 9 月第 48 卷第 5 期



1　 资料与方法

1. 1　 一般资料

　 　 经本院伦理委员会批准,随机选择 2017 年 8 月

至 2018 年 8 月期间,在本院诊治的 COPD 患者 200
例作为研究组,年龄 37 ~ 74 岁,平均(54. 81±4. 08)
岁,其中男 118 例,女 82 例,选择同期健康者 60 人作

为对照组,年龄 35 ~ 75 岁,平均(55. 74±4. 13)岁,男
35 例,女 25 例,两组的一般资料差异无统计学意义。
1. 2　 纳入与排除标准

纳入标准: (1) 年龄 (18 ~ 75) 岁; (2 ) 符合

COPD 的诊断标准[5];(3)资料完整;(4)签署知情

同意书。 排除标准:(1)入组 2 周内使用免疫抑制

剂治疗;(2)合并其它部位感染;(3)合并恶性肿瘤;
(4)哺乳或妊娠期妇女。
1. 3　 肺功能检测

两组参与者 (患者和健康人) 在本院均通过

BLF28 masters 型肺功能仪器(耶格,德国)检测第 1s
用力呼吸量( forced expiratory volume in 1,FEV1)与
用力肺活量 ( forced vital capacity, FVC),并计算

FEV1 / FVC 的比值,并分为Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ级[6]。 其中

Ⅰ级:FEV1 / FVC>80% ;Ⅱ级:50% ≤FEV1 / FVC≤
80% ;Ⅲ级:30% ≤FEV1 / FVC <50% ;Ⅳ级:FEV1 /
FVC<30% 。 以 FEV1 / FVC 小于 70%作为 COPD 的

诊断标准,FEV1 / FVC 越低提示肺功能越差。
1. 4　 ELISA 检测 sTREM-1、CTGF、CyPA 水平

抽取每位患者清晨空腹外周静脉血 5 mL,静置

30 min 后离心取上层血清,采用酶联免疫吸附法

(enzyme linked immunosorbent assay,ELISA)法检测

上层血清中 sTREM-1、CTGF、CyPA 水平,ELISA 试

剂盒购自武汉华美公司,按照说明书步骤分别加入

特异性抗体和酶标抗体,反应后加入显色。 根据标

准曲线和检测值计算 sTREM-1、CTGF、CyPA 浓度。
1. 5　 统计学处理

采用 SPSS 19. 0 软件进行统计分析,计量资料

用 x±s 表示,两组间比较采用 t 检验,计数资料用百

分率(% )表示,采用 χ2 检验,多组间比较采用方差

分析;使用 Spearman 进行相关性分析,采用 Logistic
多元回归分析法分析各指标与 COPD 严重程度间的

关系,以 P<0. 05 表示差异具有显著性。

2　 结　 　 果

2. 1　 血清 sTREM-1、CTGF、CyPA 水平

　 　 如见表 1 所示,与对照组比较,COPD 患者血清

sTREM-1、CTGF、CyPA 水平均显著增高(P<0. 05),
说明 sTREM-1、 CTGF、 CyPA 水平与 COPD 发病

有关。

表 1　 两组 sTREM-1、CTGF、CyPA 水平比较

组别 n sTREM-1(pg / mL) CTGF(ng / mL) CyPA(μg / L)

对照组 60 21. 56±2. 45 52. 45±6. 21 0. 52±0. 10

研究组 200 56. 74±5. 78a 93. 57±9. 78a 1. 82±0. 34a

　 　 与对照组比较,aP<0. 05

2. 2　 不同肺功能分级患者 sTREM-1、CTGF、CyPA
水平

不同肺功能分级的 COPD 患者血清 sTREM-1、
CTGF、CyPA 水平存在显著差异,随着肺功能分级的

增加,COPD 患者血清中 sTREM-1、CTGF、CyPA 水

平也随之显著增加(P<0. 05,见表 2),说明 sTREM-
1、CTGF、CyPA 水平增加与肺功能下降有关。

表 2　 不同肺功能分级患者 sTREM-1、CTGF、CyPA 水平

肺功能
分级

n sTREM-1
(pg / mL) CTGF(ng / mL) CyPA(μg / L)

Ⅰ 38 41. 46±2. 85 65. 67±6. 32 0. 94±0. 18

Ⅱ 70 53. 27±4. 16a 85. 32±7. 85a 1. 53±0. 26a

Ⅲ 62 63. 78±5. 02ab 105. 36±10. 42ab 2. 26±0. 37ab

Ⅳ 30 69. 64±6. 21abc 123. 79±11. 05abc 2. 70±0. 41abc

F 279. 899 289. 219 241. 460

P <0. 01 <0. 01 <0. 01

　 　 与Ⅰ级比较,aP<0. 05;与Ⅱ级比较,bP<0. 05;与Ⅲ级比较,cP

<0. 05

2. 3 　 COPD 患者 sTREM-1、CTGF、CyPA 水平与肺

功能相关性分析

相关性分析结果显示 COPD 患者血清 sTREM-
1、CTGF、CyPA 水平与肺功能分级间呈现显著负相

关性(P<0. 01,见表 3)。

表 3　 sTREM-1、CTGF、CyPA 水平与肺功能相关性分析

项目 r P

sTREM-1 -0. 604 <0. 01

CTGF -0. 621 <0. 01

CyPA -0. 597 <0. 01

2. 4　 Logistic 回归分析

以 COPD 患者血清 sTREM-1、CTGF、CyPA 水平

作为自变量,肺功能分级作为因变量采用 Logistic 回
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归分析,结果显示,血清 sTREM-1、CTGF、CyPA 水平

是 COPD 患者肺功能的独立影响因素(P<0. 05,见
表 4)。

表 4　 Logistic 回归分析

影响因素 β S. E. Wald P OR 95%CI

sTREM-1 -0. 598 0. 156 14. 694 0. 000 0. 550 0. 405 ~ 0. 747

CTGF -0. 607 0. 212 8. 198 0. 004 0. 545 0. 360 ~ 0. 826

CyPA -0. 568 0. 219 6. 727 0. 009 0. 567 0. 369 ~ 0. 870

3　 讨　 　 论

COPD 在临床上常表现为咳嗽咳痰、气喘、呼吸

困难等症状,若得不到有效的救治会诱发严重的炎

症反应以及肺纤维化,甚至导致呼吸衰竭,严重危

害患者的生命健康。 随着空气环境污染等原因,我
国 COPD 的发病率呈上升趋势,因此,准确判断病情

对于 COPD 的精准治疗有重要意义[7]。
本次研究结果发现 COPD 患者 sTREM-1 显著

高于健康者,并且随着肺功能的降低,sTREM-1 水

平显著升高,与 FEV1 / FVC 呈现显著负相关性。 炎

性反应是 COPD 的主要特征之一,大量的炎性相关

细胞因子不但会引起机体的炎性水平的升高,还会

导致肺损伤。 研究表明急性 COPD 患者血清中

sTREM-1 水平显著升高,低水平的 sTREM-1 水平提

示急性 COPD 患者具有更好的预后[8-9]。 国外研究

显示 sTREM-1 水平与其它炎性因子如白细胞介素-
6(IL-6)水平呈现正相关关系[10]。 这说明了 COPD
患者血清 sTREM-1 与肺功能有关,sTREM-1 可能通

过炎症反应加重 COPD。
CyPA 作为一种炎性因子,可趋化嗜酸性粒细

胞以及 T 细胞,加重炎性反应甚至引发肺水肿,影
响肺功能[11]。 本次研究结果发现,随着 COPD 肺功

能分级的升高,CyPA 水平也显著升高,与 FEV1 /
FVC 负相关。 文献报道, 老年 COPD 患者血清

CyPA 水平与肿瘤坏死因子 α 和 C-反应蛋白等因子

呈显著正相关[12], 可以用于预测不 同 时 期 的

COPD[13]。 另有研究结果显示,与健康人相比,恢复

期 COPD 患者的血清 CyPA 显著增加,并且在急性

发作的 COPD 患者中血清 CyPA 进一步升高,血清

CyPA 与血清 IL-6,基质金属蛋白酶-9 和高敏 C 反

应蛋白呈正相关[14]。 本次研究结果显示 CyPA 与

COPD 患者肺功降低呈正相关,可用于判断病情的

严重程度。
肺纤维化也是 COPD 的严重并发症之一,这会

影响肺的正常呼吸功能,最终引起呼吸衰竭。 本次

研究结果发现随着 COPD 肺功能分级的升高,CTGF
水平也显著升高,与 FEV1 / FVC 负相关。 研究显示

CTGF 可促进 MRC-5 细胞系肺纤维化[15]。 Jang
等[16]研究显示 CTGF 表达与 COPD 严重程度成正

相关,CTGF 在 COPD 肺的上皮细胞中表达与肺水

肿有关。 这提示 CTGF 可能通过影响肺纤维化影响

COPD 患者肺功能,并且与 COPD 病情严重程度

相关。
综上所述, COPD 患者血清 sTREM-1、 CTGF、

CyPA 水平显著升高,并且与患者肺功能指标显著

相关,可用于判断 COPD 患者的病情严重程度,其具

体机制还需要进一步研究。
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