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·短篇论著·

AECOPD患者血清 MRP8/14、TNF-α和 MCP-1水平及与预后的关系*

冀亚男,赵建清△,姬泽萱,冯 平,张亚平,钱海红,温翠玲

河北北方学院附属第一医院呼吸与危重症医学科,河北张家口
 

075000

  摘 要:目的 探讨慢性阻塞性肺疾病急性加重期(AECOPD)患者血清肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、髓样相

关蛋白8/14(MRP8/14)和单核细胞趋化蛋白-1(MCP-1)水平及其与预后的关系,为AECOPD的早期预测提

供新的潜在生物标志物。方法 前瞻性选取2022年9月至2023年8月于该院进行诊治的AECOPD患者86
例纳入观察组,另选取同期于该院进行诊治的上气道咳嗽综合征患者93例纳入对照组。通过酶联免疫吸附试

验检测两组患者血清中 MRP8/14、TNF-α和 MCP-1水平,并记录AECOPD患者的临床资料及出院后1年的

生存情况及再发慢性阻塞性肺疾病(COPD)住院情况。根据患者预后情况,将其分为良好预后组(n=53)和不

良预后组(n=33),比较两组AECOPD患者临床资料、MRP8/14、TNF-α和 MCP-1水平的差异。采用多因素

Logistic回归分析AECOPD患者预后的影响因素,绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析 MRP8/14、TNF-α和

MCP-1对AECOPD患者预后的预测价值。结果 观察组TNF-α、MRP8/14和 MCP-1水平相较于对照组更

高(P<0.05)。预后良好组年龄、性别、病程和体重指数与预后不良组比较差异均无统计学意义(P>0.05)。
预后不良组TNF-α、MRP8/14和 MCP-1水平较预后良好组更高(P<0.05)。多因素Logistic回归模型分析结

果显示,血清 MRP8/14、TNF-α和 MCP-1水平升高是AECOPD患者预后不良的危险因素(P<0.05)。ROC
曲线结果 显 示,MRP8/14、TNF-α和 MCP-1联 合 预 测 AECOPD 患 者 发 生 预 后 不 良 的 灵 敏 度、特 异 度 为

81.82%、79.24%,曲线下面积(AUC)为0.858,大 于 MRP8/14、TNF-α和 MCP-1单 独 预 测 的 AUC(Z=
2.477、2.946、2.116,P=0.013、0.003、0.034)。结论 血清 MRP8/14、TNF-α和 MCP-1水平上升是AECO-
PD患者预后不良的危险因素。MRP8/14、TNF-α和 MCP-1可作为AECOPD患者预后评估的标志物,存在潜

在的临床应用价值。
关键词:急性加重期慢性阻塞性肺疾病; 髓样相关蛋白8/14; 肿瘤坏死因子-α; 单核细胞趋化蛋白-1
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  慢性阻塞性肺疾病(COPD)是我国常见的肺部疾

病,当前我国老龄化快速发展,COPD发病率呈增长

趋势,我 国 40 岁 以 上 人 群 COPD 患 病 率 高 达

13.7%[1]。慢性阻塞性肺疾病急性加重期(AECO-
PD)是COPD患者在原有病情的基础上,发生症状显

著加重的临床状态,通常由病毒、细菌感染、空气污染

等多种因素诱发,可导致气道炎症加剧、肺功能急剧

下降,进而对患者的日常生活及生存质量产生较大的

影响[2]。AECOPD不仅让患者院率和医疗费用增

加,甚至威胁患者生存情况,严重影响COPD患者生

命质量[3]。因此,寻找可预测 AECOPD患者预后的

生物标志物对患者生存率提高具有重要意义。在

AECOPD的病理过程中,炎症反应的加剧是主要特

征之一[4]。既往研究表明,血清中炎症因子和趋化因

子水平与AECOPD的临床表现和预后密切相关[5]。
髓样相关蛋白8/14((MRP8/14)是由髓系细胞(如中

性粒细胞、单核细胞等)释放的炎症标志物,在急性炎

症反应中发挥重要作用[6]。MRP8/14水平在许多炎

症性疾病中均表现出较强的预测价值,近年来,已有

研究证明COPD患者气管肺泡灌洗液 MRP8/14水

平与其气流受限的严重程度相关,可能作为反映肺部

炎症程度的指标之一[7]。肿瘤坏死因子-α(TNF-α)是
另一种重要的炎症介质,其可通过激活多条细胞因子

网络,促进气道炎症反应的发生与发展[8]。单核细胞
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趋化蛋白-1(MCP-1)则是一种重要的趋化因子,能够

促进单核细胞的募集与激活,参与炎症反应的启动和

维持[9]。因此,MRP8/14、TNF-α和 MCP-1的联合

检测,可作为临床预后更精准的评估工具。本研究通

过前瞻性分析,探讨 AECOPD患者血清 MRP8/14、
TNF-α和 MCP-1水平及其与患者临床预后之间的关

系,旨在为 AECOPD患者的个体化治疗和早期干预

提供理论依据和试验支持,进而改善 AECOPD患者

预后。
1 资料与方法

1.1 一般资料 前瞻性选取2022年9月至2023年

8月于本院进行诊治的AECOPD患者86例,纳入观

察组,另选取同期于本院进行诊治的上气道咳嗽综合

征患者93例纳入对照组。纳入标准:(1)符合《COPD
诊治指南(2007年修订版)》COPD 相关的诊断标

准[10];(2)COPD不同分期参考相关文献[11];(3)沟通

能力正常,能够配合完成随访。排除标准:(1)存在支

气管哮喘、肺炎、肺结核等合并症;(2)存在心脑血管、
免疫系统方面的疾病;(3)存在纤维支气管镜检查及

肺功能检查禁忌;(4)入院前1个月有口服或吸入糖

皮质激素治疗。观察组中,男41例,女45例;平均年

龄(63.84±9.32)岁;平均体重指数(21.46±2.17)
kg/m2。对 照 组 中 男 46 例,女 47 例;平 均 年 龄

(64.03±9.38)岁;平均体重指数(21.52±2.23)kg/
m2。对照组与观察组一般临床资料比较差异均无统

计学意义(P>0.05),具有可比性。根据患者预后情

况,将患者分为预后良好组(n=53)和预后不良组

(n=33)。所有患者均知情同意并签署同意书,本研

究经本院医学伦理委员会审核批准。
1.2 方法

1.2.1 一般资料 收集患者性别、年龄、病程、体重

指数等一般临床资料。
1.2.2 血清学检测 收集患者入院治疗后次日清晨

4
 

mL体积的空腹肘静脉血,离心速度设置为2
 

500
 

r/min,离心时长设置为10
 

min。血 清 MRP8/14、
TNF-α及 MCP-1水平采用酶联免疫吸附试验测定。
试剂盒购自赛诺菲公司,全部操作按照说明书严格

实施。
1.3 预后随访 出院后对AECOPD患者予以为期1
年的随访,随访截止时间为2024年8月31日。每月

电话随访1次,3个月门诊随访1次。记录其具体的

生存情况及再发COPD住院情况,根据患者生存情况

及再发COPD住院情况,将患者分为预后不良组(n=
33)和预后良好组(n=53)。
1.4 统计学处理 采用SPSS21.0进行数据处理及

统计分析。符合正态分布的计量资料以x±s表示,
组间比较采用独立样本t检验;计数资料采用频数或

百分率表示,组间比较采用χ2 检验。采用多因素Lo-
gistic回归分析AECOPD患者预后的影响因素,绘制

受试者工作特征(ROC)曲线分析 MRP8/14、TNF-α
和 MCP-1对AECOPD患者预后的预测价值,计算各

项指标单独及联合预测AECOPD患者预后不良的曲

线下面积(AUC),通过Delong检验比较各项指标预

测效能的差异。P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 对 照 组 与 观 察 组 血 清 MRP8/14、TNF-α和

MCP-1水平 观察组TNF-α、MRP8/14和MCP-1水

平相较于对照组更高(P<0.05)。见表1。
表1  两组患者血清 MRP8/14、TNF-α和

  MCP-1水平比较(x±s)

组别 n
MRP8/14
(μg/mL)

TNF-α
(μg/mL)

MCP-1
(pg/mL)

观察组 86 2.89±0.72 9.53±2.26 124.10±20.67

对照组 93 1.92±0.53 4.13±1.31 89.17±18.49

t 10.317 19.737 11.933

P <0.001 <0.001 <0.001

2.2 预后良好组与预后不良组患者一般资料 预后

良好组年龄、性别、病程和体重指数与预后不良组比

较差异均无统计学意义(P>0.05)。见表2。
2.3 预 后 良 好 组 与 预 后 不 良 组 血 清 MRP8/14、
TNF-α和 MCP-1水平比较 预后不良组 TNF-α、
MRP8/14和 MCP-1水平较预后良好组更高(P<
0.05)。见表3。
2.4 AECOPD患者发生预后不良的多因素Logistic
回归分析 以发生预后不良为因变量(未发生=0,发
生=1),以 MRP8/14、TNF-α和 MCP-1实测值为自

变量,多 因 素 Logistic回 归 分 析 结 果 显 示,血 清

MRP8/14、TNF-α和 MCP-1水平升高是 AECOPD
患者预后不良的危险因素(P<0.05)。见表4。

表2  预后良好组与预后不良组一般资料比较[x±s或n(%)]

组别 n
年龄

(岁)

性别

男 女

病程

(年)
体重指数

(kg/m2)

预后良好组 53 63.21±8.27 24(45.28) 29(54.72) 13.76±0.39 21.29±2.04

预后不良组 33 64.84±9.03 17(51.52) 16(48.48) 13.71±0.34 21.74±2.12

t/χ2 0.858 0.317 0.607 0.980

P 0.393 0.574 0.546 0.330
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表3  两组AECOPD患者血清 MRP8/14、TNF-α和

   MCP-1水平比较(x±s)

组别 n
MRP8/14
(μg/mL)

TNF-α
(μg/mL)

MCP-1
(pg/mL)

预后良好组 53 2.67±0.71 8.89±2.07 116.03±20.23

预后不良组 33 3.24±0.60 10.56±2.21 137.05±20.73

t 3.835 3.545 4.642

P <0.001 <0.001 <0.001

2.5 MRP8/14、TNF-α和 MCP-1对AECOPD患者

发生预后不良的预测价值 阳性样本定义为预后不

良组,阴性样本定义为预后良好组,ROC曲线结果显

示,MRP8/14、TNF-α和 MCP-1单独预测 AECOPD
患者发生预后不良的AUC为0.729、0.711和0.768,

最佳截断值分别 为2.77
 

μg/mL、9.66
 

μg/mL 和

123.55
 

pg/mL。MRP8/14、TNF-α和 MCP-1联合预

测AECOPD患者发生预后不良的灵敏度为81.82%,
特异度为79.24%,AUC为0.858,大于 MRP8/14、
TNF-α和 MCP-1 单 独 预 测 的 AUC(Z=2.477、
2.946、2.116,P=0.013、0.003、0.034)。见表5。

表4  AECOPD患者发生预后不良的多因素

   Logistic回归分析

项目 β SE OR 95%CI P

MRP8/14 1.222 0.486 3.393 1.310~8.790 0.012

TNF-α 0.276 0.134 1.318 1.014~1.713 0.039

MCP-1 0.056 0.016 1.058 1.025~1.092 <0.001

常数 13.836 3.039 - - <0.001

  注:-表示无数据。

表5  MRP8/14、TNF-α和 MCP-1对AECOPD患者发生预后不良的预测价值

项目 最佳截断值 AUC 95%CI P 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数

MRP8/14 2.77
 

μg/mL 0.729 0.623~0.835 <0.001 78.79 58.51 0.373

TNF-α 9.66
 

μg/mL 0.711 0.599~0.824 0.001 69.74 64.21 0.339

MCP-1 123.55
 

pg/mL 0.768 0.665~0.871 <0.001 78.79 64.21 0.430
联合预测 - 0.858 0.776~0.939 <0.001 81.82 79.24 0.610

  注:-表示无数据。

3 讨  论

AECOPD是COPD患者临床上常见的病程进

展,通常表现为呼吸急促、咳嗽加重、痰量增多,且常

常伴随全身症状,如乏力、食欲缺乏等[12]。AECOPD
不仅加重患者的症状,影响生活质量,还大幅度提高

了患者的住院率、ICU入住率及病死率[13]。因此,及
时有效地预测 AECOPD的发生及患者预后情况,为
患者制 订 合 理 的 治 疗 策 略,具 有 重 要 临 床 意 义。
COPD的主要病理特征是持续性的气道炎症,这一炎

症反应在急性加重期时加剧[14]。MRP8/14作为一种

由中性粒细胞和单核细胞分泌的炎症蛋白,已被证明

在多种炎症性疾病中具有重要的临床预测价值[15]。
TNF-α作为一种促炎细胞因子,是COPD患者气道

炎症的关键介质,已被证明与 AECOPD的病理过程

密切相关[16]。MCP-1则是调节免疫细胞招募的关键

因子,有研究显示,MCP-1在 AECOPD患者的气道

炎症中起着至关重要的作用[17]。本研究通过前瞻性

分析,探讨 MRP8/14、TNF-α和 MCP-1在AECOPD
患者中的水平及其与临床预后的关系,旨在为临床实

践提供新的预后评估工具。
本研究结果表明,观察组血清 MRP8/14、TNF-α

和 MCP-1水平高于对照组。同时,预后不良组血清

MRP8/14、TNF-α和 MCP-1水平高于预后良好组。
MRP8/14是髓系细胞(如中性粒细胞、单核细胞)在
炎症反应中释放的重要标志物,通常与急性炎症反应

的发生密切相关[18]。MRP8/14可促进免疫介质的表

达与释放,以正反馈的方式对炎症信号进行放大,血

清 MRP8/14水平的升高反映了局部免疫细胞的激活

及其在急性炎症中的作用[19]。COPD的发生与气道

慢性炎症密切相关,在急性加重期,这种慢性炎症的

持续加重,导致了免疫细胞的进一步活化和分泌,进
而导致 MRP8/14表达上调[20]。MRP8/14不仅与气

道炎症的程度相关,还可能与肺组织损伤和气道重塑

的进程密切相关[21]。在AECOPD患者中,MRP8/14
水平与预后不良具有一定的相关性,表明 MRP8/14
在反映疾病炎症活动度及肺部损伤方面具有重要作

用。TNF-α作为一种主要的促炎细胞因子,是 AE-
COPD患者炎症反应的核心介质之一[22]。TNF-α通

过激活多个信号通路,引发包括细胞因子释放、免疫

细胞募集、细胞死亡等多种生理病理反应[23-24]。既往

研究表明,TNF-α不仅通过促进免疫细胞的聚集和激

活推动气道炎症的持续,还通过调节细胞外基质的重

塑导致气道狭窄和肺功能进一步损伤[25]。因 此,
TNF-α水平的升高可能是AECOPD患者病情恶化的

一个重要指示。MCP-1作为一种重要的趋化因子,主
要通过调控单核细胞和巨噬细胞的迁移,在急性和慢

性炎症反应中起着至关重要的作用[26-27]。MCP-1通

过促进免疫细胞的聚集,加剧患者局部炎症反应,促
进肺组织的损伤和气道重塑,从而影响患者的长期预

后[28]。已有研究证实,COPD患者血清 MCP-1水平

的改变与气流受限程度、呼吸道炎症反 应 关 系 密

切[29]。观察组 MCP-1水平显著高于对照组,且预后

不良组 MCP-1水平较预后良好组进一步升高,与
MCP-1在AECOPD的免疫反应中的核心作用一致。
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多因素Logistic回归分析结果显示,血清MRP8/
14、TNF-α和 MCP-1水平上升是AECOPD患者预后

不良的危险因素,MRP8/14、TNF-α和 MCP-1不仅

反映了急性加重期的炎症活动程度,还可能在一定程

度上反映了肺部损伤的严重程度和预后风险。ROC
曲线结果显示,MRP8/14、TNF-α和 MCP-1单独作

为预测标志物时,其 AUC分别为0.729、0.711和

0.768,均具有一定的预测能力。三者联合预测的

AUC 为 0.858,灵 敏 度 为 81.82%,特 异 度 为

79.24%。MRP8/14、TNF-α和 MCP-1联合检测比

单一标志物具有更高的预测价值,可帮助临床医生对

高危患者进行准确识别,从而制订个性化的治疗方

案,改善患者预后结局,具有临床应用价值。本研究

也存在一些局限性,限制了研究结果的泛用性。本研

究为小样本单中心研究,且仅选择了部分 AECOPD
患者,研究结果的外部效度可能存在一定偏差。未来

应在更大范围、更具代表性的样本中进行多中心前瞻

性研究,以进一步验证 MRP8/14、TNF-α和 MCP-1
在不同人群中的预后预测作用。其次,本研究选择

MRP8/14、TNF-α和 MCP-1作为血清标志物评估患

者的预后,但未进行其他潜在的生物学指标、气道炎

症的影像学检查及肺功能评估,导致研究无法全面涵

盖AECOPD患者的所有影响因素。未来的研究可以

综合多种检测手段,以全面了解 MRP8/14、TNF-α和

MCP-1在AECOPD中的作用及其机制。此外,AE-
COPD患者临床表现和预后受多种因素影响,如吸烟

史、合并症等,未来研究中应加强对这些因素的控制

和分析。
综上所述,血清中 MRP8/14、TNF-α和 MCP-1

水平上升是 AECOPD 患者预后不良的危险因素。
MRP8/14、TNF-α和 MCP-1可作为 AECOPD患者

预后评估的标志物,存在潜在的临床应用价值。
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·短篇论著·

髋关节置换术后慢性假体周围感染患者血清IL-6、SOD、
FIB水平变化及临床应用研究*

谢晶晶1,刘 洁1,严婷玉1,赵 颖2△

湖北省十堰市太和医院:1.骨科;2.检验科,湖北十堰
 

442000

  摘 要:目的 分析髋关节置换术后慢性假体周围感染患者血清白细胞介素-6(IL-6)、超氧化物歧化酶

(SOD)、纤维蛋白原(FIB)水平变化,并探究其可能的临床应用价值。方法 选取2021年1月至2024年1月

该院收治的因髋关节置换术后慢性假体周围感染患者51例作为研究组,同期因关节假体无菌性松动需要手术

患者101例作为无菌性松动组,同期体检健康志愿者152例作为健康对照组。采用酶联免疫吸附试验对所有

血清样本IL-6、SOD、FIB水平进行检测;多因素Logistic回归分析患者术后发生慢性假体周围感染的影响因

素;受试者工作特征(ROC)曲线分析血清IL-6、SOD、FIB水平对患者术后发生慢性假体周围感染的诊断效能。
结果 与健康对照组相比,无菌性松动组、研究组血清IL-6、FIB水平逐级升高(P<0.05),SOD水平则逐级下

降(P<0.05);多因素Logistic回归分析结果显示,年龄、糖尿病、IL-6、SOD和FIB是患者术后发生慢性假体周

围感染的影响因素(P<0.05);ROC曲线分析结果显示,血清IL-6、SOD、FIB三者联合诊断患者术后发生慢性

假体周围感染的曲线下面积为0.982,显著优于3项指标各自单独诊断的效能。结论 髋关节置换术后发生慢

性假体周围感染患者血清IL-6、FIB水平增加,SOD水平下降,三者联合检测可用于髋关节置换术后慢性假体

周围感染的诊断,具有一定的临床应用价值。
关键词:髋关节置换术; 慢性假体周围感染; 白细胞介素-6; 超氧化物歧化酶; 纤维蛋白原
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  髋关节置换术是一种治疗严重髋关节疾病的手

术,适用于严重髋关节疼痛、活动受限及类风湿髋关

节炎等患者,手术通过移除受损的髋关节部分并用人

工关节代替,减轻患者疼痛并改善关节功能[1]。髋关
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