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  摘 要:目的 探讨血清白细胞介素-17(IL-17)、嗜酸性粒细胞趋化因子-3(eotaxin-3)联合对慢性阻塞性

肺疾病急性加重期(AECOPD)患者预后不良的预测价值。方法 选取2018年5月至2023年7月武警北京市

总队医院收治的213例AECOPD患者为疾病组,根据患者预后情况分为预后良好组(133例)和预后不良组(80
例)。另同期选取武警北京市总队医院的205例体检健康者为健康组。采用酶联免疫吸附试验检测血清IL-
17、eotaxin-3水平,比较预后不良组和预后良好组临床资料。采用Pearson相关分析AECOPD患者血清中IL-
17水平与eotaxin-3的相关性,多因素Logistic回归分析影响AECOPD患者预后的相关因素,受试者工作特征

(ROC)曲线评估血清IL-17、eotaxin-3水平对AECOPD患者预后的预测价值。结果 与健康组比较,疾病组

血清IL-17、eotaxin-3水平升高(P<0.05)。与预后良好组比较,预后不良组血清IL-17、eotaxin-3水平升高

(P<0.05)。AECOPD患者血清IL-17水平与eotaxin-3呈正相关(r=0.537,P<0.001)。预后不良组和预后

良好组慢性阻塞性肺疾病全球倡议(GOLD)分级、血氧分压(PaO2)、二氧化碳分压(PaCO2)比较,差异有统计

学意义(P<0.05),且GOLD分级、PaCO2、血清IL-17及eotaxin-3水平是AECOPD患者预后不良的危险因素

(P<0.05),PaO2 是AECOPD患者预后不良的保护因素(P<0.05)。血清IL-17、eotaxin-3联合预测AECO-
PD患者预后的曲线下面积为0.885,灵敏度为80.00%,特异度为83.46%,优于IL-17、eotaxin-3单独预测

(Z二者联合-IL-17=4.045,P=0.001、Z二者联合-eotaxin-3=3.254,P=0.001)。结论 AECOPD患者血清IL-17、eotaxin-
3水平均升高,二者联合对AECOPD患者的预后情况具有预测价值。
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  慢性阻塞性肺疾病是临床上一种常见的呼吸系

统疾病,其主要表现为气流阻塞,且具有反复发作的

特点,对患者的愈后也有一定影响[1]。慢性阻塞性肺

疾病急性加重期(AECOPD)主要表现为咳嗽、气短,
虽在临床上可以进行救治,但是仍存在预后较差的情

况[2-3]。因此,对AECOPD预后进行早期预测在临床

上有重要意义。研究发现 AECOPD的发生、发展进

程与炎症反应密切相关[4-5]。已有相关研究发现,在
AECOPD患者的诊断中,炎症因子水平起到了一定

的辅助作用[6]。白细胞介素-17(IL-17)是一种常见的

促炎细胞因子,具有诱导中性粒细胞聚集,促进炎症

反应的作用[7]。嗜酸性粒细胞趋化因子-3(eotaxin-3)
可参与炎症反应的调控过程,并可以对局部炎症细胞

进行招募[8]。因此猜测IL-17、eotaxin-3可能参与

AECOPD的进程。但目前在 AECOPD中联合检测

IL-17、eotaxin-3水平的相关研究鲜有报道,则本研究

主要探讨联合检测血清IL-17、eotaxin-3水平对 AE-
COPD患者预后不良的预测价值。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2018年5月至2023年7月武

警北京市总队医院收治的213例AECOPD患者为疾

病组。纳入标准:(1)符合《慢性阻塞性肺疾病基层诊

疗指南(2018年)》中慢性阻塞性肺疾病诊断标准[9];
(2)AECOPD符合《慢性阻塞性肺疾病急性加重(AE-
COPD)诊治中国专家共识(2017年更新版)》中相关

诊断标准[10];(3)均接受常规的抗感染治疗;(4)临床

资料完整。排除标准:(1)存在其他肺部疾病者;(2)
存在自身免疫疾病者;(3)存在肝肾等重要脏器衰竭

者;(4)存在精神障碍者。选取同期武警北京市总队

医院的205例体检健康者为健康组。两组一般资料

比较,差异无统计学意义(P>0.05),具有可比性,见
表1。所有研究对象或家属知情同意,本研究经医院

伦理委员会审核批准。
1.2 方法

1.2.1 临床资料收集 收集所有研究对象的性别、
年龄、吸烟史、饮酒史、高血压、糖尿病、高脂血症等资

料,收集疾病组慢性阻塞性肺疾病全球倡议(GOLD)
分级[9],并利用血气分析仪(上海塔望智能科技有限

公司)测定疾病组动脉血氧分压(PaO2)和二氧化碳分

压(PaCO2)。
表1  两组一般资料比较[n(%)或x±s]

一般资料 n
疾病组

(n=213)
健康组

(n=205)
χ2/t P

性别 0.484 0.487

 男 274 143(52.19) 131(47.81)

 女 144 70(48.61) 74(51.39)

吸烟史 0.681 0.409

 有 245 129(52.65) 116(47.35)

 无 173 84(48.55) 89(51.45)

饮酒史 1.027 0.311

 有 257 136(52.92) 121(47.08)

 无 161 77(47.83) 84(52.17)

年龄(岁) 59.27±6.23 60.14±6.57 1.390 0.165

体重指数(kg/m2) 23.15±2.63 23.57±2.75 1.596 0.111

收缩压(mmHg) 123.46±13.27 123.91±13.55 0.343 0.732

舒张压(mmHg) 76.15±7.96 76.39±8.03 0.307 0.759

1.2.2 血清IL-17、eotaxin-3水平检测 收集所有研

究对象空腹静脉血5
 

mL,并以3
 

000
 

r/min离心10
 

min,收集离心后的上清液,并将其置于-80
 

℃冰箱

中保存备用。采用IL-17酶联免疫吸附试验(ELISA)
试剂盒(上海恒斐生物科技有限公司,货号:E-EL-
H0105c)、eotaxin-3

 

ELISA试剂盒(上海富雨生物科

技有限公司,货号:FY-04321H1)检测IL-17、eotaxin-
3水平,其试验过程中的操作步骤及方法完全按照试

剂盒的说明书进行。
1.2.3 预后评估 所有患者在病情好转出院后进行

为期3个月的随访,结合《慢性阻塞性肺疾病基层诊

疗指南(2018年)》[9]对患者的预后进行评估:患者表

现为症状反复出现、进行性加重,甚至出现呼吸衰竭、
心脏病等并发症,被认定为预后不良。根据患者预后

情况将213例 AECOPD患者分为预后良好组(133
例)和预后不良组(80例)。
1.3 观察指标 (1)比较健康组和疾病组血清IL-
17、eotaxin-3水平;(2)比较预后不良组和预后良好组

血清IL-17、eotaxin-3水平;(3)分析AECOPD患者血
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清IL-17、eotaxin-3水平的相关性;(4)比较预后不良

组和预后良好组临床资料;(5)分析AECOPD患者预

后的影响因素;(6)分析血清IL-17、eotaxin-3水平对

AECOPD患者预后的预测价值。
1.4 统计学处理 数据处理采用SPSS25.0软件。
计量资料以x±s表示,两组比较采用t检验;计数资

料以例数和百分率表示,组间比较采用χ2 检验;采用

Pearson相关分析AECOPD患者血清IL-17、eotaxin-
3水平的相关性;采用多因素Logistic回归分析影响

AECOPD患者预后的相关因素;绘制受试者工作特

征(ROC)曲线分析血清IL-17、eotaxin-3水平对AE-
COPD患者预后的预测效能。P<0.05为差异有统

计学意义。
2 结  果

2.1 健康组和疾病组血清IL-17、eotaxin-3水平比

较 结果显示,与健康组比较,疾病组血清IL-17、
eotaxin-3水平升高(P<0.05),见表2。

表2  健康组和疾病组血清IL-17、eotaxin-3
   水平比较(x±s)

组别 n IL-17(pg/mL) eotaxin-3(ng/mL)

健康组 205 236.75±24.16 0.42±0.05

疾病组 213 270.97±28.91 0.58±0.06

t 13.106 29.559

P <0.001 <0.001

2.2 预后不良组和预后良好组血清IL-17、eotaxin-3
水平比较 结果显示,与预后良好组比较,预后不良

组血清IL-17、eotaxin-3水平升高(P<0.05),见表3。
表3  预后不良组和预后良好组血清IL-17、eotaxin-3

   水平比较(x±s)

组别 n IL-17(pg/mL) eotaxin-3(ng/mL)

预后不良组 80 293.17±33.14 0.62±0.07

预后良好组 133 257.62±26.37 0.55±0.06

t 8.637 7.739

P <0.001 <0.001

2.3 AECOPD患者血清IL-17、eotaxin-3水平的相

关性 Pearson相关分析结果显示,AECOPD患者血

清IL-17水平与eotaxin-3呈正相关(r=0.537,P<
0.001)。
2.4 预后不良组和预后良好组临床资料比较 结果

显示,预后不良组和预后良好组性别、年龄、病程及吸

烟史、饮酒史、高血压、糖尿病、高脂血症占比比较,差
异无统 计 学 意 义(P>0.05);两 组 GOLD 分 级、
PaO2、PaCO2 比较,差异有统计学意义(P<0.05)。
见表4。
2.5 AECOPD患者预后的影响因素分析 以 AE-
COPD患者预后情况为因变量(预后不良=1,预后良

好=0),以GOLD分级(2级=0,3~4级=1)、PaO2

(实测值)、PaCO2(实测值)、血清IL-17水平(实测

值)、血清eotaxin-3水平(实测值)为自变量,行多因

素Logistic回归分析。结果显示,GOLD分级(OR=
3.172)、PaCO2(OR=1.823)、血 清IL-17(OR=
2.058)、eotaxin-3(OR=2.501)水平是 AECOPD患

者预后不良的危险因素;PaO2(OR=0.537)是 AE-
COPD患者预后不良的保护因素(P<0.05)。见

表5。
表4  预后不良组与预后良好组临床资料比较

   [n(%)或x±s]

临床资料 n
预后不良组

(n=80)
预后良好组

(n=133)
χ2/t P

性别 1.248 0.264

 男 143 50(34.97) 93(65.03)

 女 70 30(42.86) 40(57.14)

年龄(岁) 3.450 0.063

 >60 108 34(31.48) 74(68.52)

 ≤60 105 46(43.81) 59(56.19)

吸烟史 1.056 0.304

 有 129 52(40.31) 77(59.69)

 无 84 28(33.33) 56(66.67)

饮酒史 0.740 0.390

 有 136 54(39.71) 82(60.29)

 无 77 26(33.77) 51(66.23)

高血压 0.871 0.351

 有 41 18(43.90) 23(56.10)

 无 172 62(36.05) 110(63.95)

糖尿病 0.933 0.334

 有 26 12(46.15) 14(53.85)

 无 187 68(36.36) 119(63.64)

高脂血症 0.466 0.495

 有 59 20(33.90) 39(66.10)

 无 154 60(38.96) 94(61.04)

GOLD分级 26.245<0.001

 2级 132 32(24.24) 100(75.76)

 3~4级 81 48(59.26) 33(40.74)

病程(年) 213 7.15±0.82 7.26±0.83 0.941 0.348

PaO2(mmHg) 213 67.25±7.13 73.61±8.24 5.731<0.001

PaCO2(mmHg) 213 43.02±4.59 38.16±4.03 8.085<0.001

2.6 血清IL-17、eotaxin-3水平对AECOPD患者预

后的预测价值分析 ROC曲线显示,血清IL-17、
eotaxin-3单独预测AECOPD患者预后的曲线下面积
(AUC)分别为0.765、0.809,而二者联合预测时的

AUC为0.885,二者联合预测优于血清IL-17、eotax-
in-3单 独 预 测 (Z二者联合-IL-17 =4.045,P =0.001、
Z二者联合-eotaxin-3=3.254,P=0.001)。见表6。
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表5  AECOPD患者预后的影响因素分析

指标 β SE Wald
 

χ2 P OR 95%CI

GOLD分级 1.154 0.153 56.925 <0.001 3.172 2.350~4.281

PaO2 -0.622 0.216 8.286 0.004 0.537 0.352~0.820

PaCO2 0.600 0.175 11.774 0.001 1.823 1.294~2.569

IL-17 0.722 0.246 8.608 0.003 2.058 1.271~3.333

eotaxin-3 0.917 0.314 8.523 0.004 2.501 1.352~4.628

表6  血清IL-17、eotaxin-3水平对AECOPD患者预后的预测价值分析

项目 AUC 最佳临界值 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数 95%CI

IL-17 0.765 282.05
 

pg/mL 67.50 74.45 0.419 0.702~0.820

eotaxin-3 0.809 0.56
 

ng/mL 86.25 64.66 0.509 0.750~0.860

二者联合 0.885 - 80.00 83.46 0.635 0.835~0.925

  注:-为此项无数据。

3 讨  论

  据相关统计数据显示,在全球范围内慢性阻塞性

肺疾病的病死率排名第3,而我国慢性阻塞性肺疾病

的发病率超过13.7%[11-12]。引发 AECOPD发生的

主要原因是感染,在 AECOPD患者体内炎症因子水

平表达异常,从而对患者的肺功能造成影响[13-14]。因

此,寻找有效的相关指标,对AECOPD患者的预后进

行预测评估具有重要的指导意义。
IL-17主要是由Th17进行分泌,在与其受体进行

结合之后,会造成中性粒细胞的活化,最终使炎症的

浸润程度进一步加重[15]。根据 AECOPD与炎症反

应相关进行推测,血清IL-17水平可能与 AECOPD
患者的治疗及预后具有一定的相关性。有研究发现,
老年慢性阻塞性肺疾病患者治疗后IL-17水平降

低[16]。郝青等[17]发现,在AECOPD患者中,血清IL-
17水平是 GOLD分级的影响因素。本研究结果显

示,与健康组比较,疾病组血清IL-17水平升高,与上

述研究结果一致。且国外相关报道也表明AECOPD
患者血清IL-17水平升高[18],表明血清IL-17水平参

与AECOPD患者的发生发展。此外,本研究中,与预

后良好组比较,预后不良组血清IL-17水平升高,表明

血清IL-17水平与AECOPD患者的发生发展及预后

情况密切相关。eotaxin家族包括3个成员,eotaxin-3
属于其中一种,另2个成员分别为eotaxin-1和eotax-
in-2,均具有对嗜酸性粒细胞的招募及趋化作用[19]。
已有相关研究发现,eotaxin-3在慢性阻塞性肺疾病患

者中水平升高,是慢性阻塞性肺疾病临床病程的潜在

标志物,可为今后临床上对该病的精准诊断和治疗提

供指导[20]。本研究结果显示,与健康组比较,疾病组

血清eotaxin-3水平升高,与上述研究结果一致,表明

血清eotaxin-3水平参与AECOPD患者的发生发展。
此外与预后良好组比较,预后不良组血清eotaxin-3
水平升高,表明血清eotaxin-3水平与AECOPD患者

的发生发展及预后情况密切相关。

Pearson相关分析结果显示,AECOPD患者血清

IL-17水平与eotaxin-3呈正相关,说明在 AECOPD
患者中,血清IL-17与eotaxin-3可能存在着某种联系

共同参与其表达,但具体机制仍需要进一步探究。本

研究进一步分析了血清IL-17、eotaxin-3水平及二者

联合对AECOPD患者预后的预测价值,结果表明血

清IL-17、eotaxin-3水平对AECOPD患者的预后预测

具有重要的作用,且二者联合对 AECOPD患者的预

后预测具有更高的临床价值。
综上所述,血清IL-17、eotaxin-3水平与 AECO-

PD患者预后不良的发生发展密切相关,且对其具有

预测作用,二者有望成为 AECOPD患者预后预测评

估的有效指标。但是本研究仍然存在一定的弊端,如
样本量较少、样本来源较为单一,针对这一弊端,后续

试验会进一步改进,以进行更加严谨细致的研究。
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