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  摘 要:目的 探讨血清微小核糖核酸(miR)-29b、miR-186-5p对慢性阻塞性肺疾病(COPD)患者急性加

重风险的预测效能。方法 选取2022年4月至2024年4月在该院收治的COPD患者204例作为研究组。另

选取同期在该院体检的健康者204例作为对照组。患者出院后进行随访,根据患者是否发生急性加重分为急

性加重组和稳定组。采用实时荧光定量聚合酶链反应检测miR-29b、miR-186-5p表达。Pearson相关性分析血

清miR-29b、miR-186-5p与肺功能指标相关性。相对危险度分析血清 miR-29b、miR-186-5p表达对COPD患

者急性加重风险的影响。采用多因素Logistic回归分析急性加重风险的影响因素。绘制受试者工作特征

(ROC)曲线分析血清miR-29b、miR-186-5p对COPD患者急性加重风险的预测价值。结果 研究组血清miR-
186-5p表达高于对照组,血清miR-29b、第1秒用力呼气容积占预计值百分比(FEV1%)、第1秒用力呼气容积

和用力肺活量的比值(FEV1/FVC)和呼气峰流速(PEF)低于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。Ⅰ~Ⅳ级

患者血清miR-29b、miR-186-5p及FEV1%、FEV1/FVC和PEF比较,差异有统计学意义(P<0.05)。Ⅳ级患

者血清miR-186-5p表达高于Ⅰ~Ⅲ级患者,miR-29b、FEV1%、FEV1/FVC和PEF低于Ⅰ~Ⅲ级患者,差异有

统计学意义(P<0.05)。Pearson相关性分析 结 果 显 示,血 清 miR-29b与 miR-186-5p表 达 呈 负 相 关(P<
0.05),血清miR-29b与FEV1%、FEV1/FVC、PEF呈正相关(P<0.05),血清 miR-186-5p与FEV1%、FEV1/

FVC、PEF呈负相关(P<0.05)。急性加重组血清 miR-186-5p表达高于稳定组,血清 miR-29b表达低于稳定

组,差异有统计学意义(P<0.05)。低表达miR-29b、高表达miR-186-5p
 

COPD患者发生急性加重风险为高表

达miR-29b、低表达 miR-186-5p患者的2.010倍、2.448倍。多因素Logistic回归分析结果显示,miR-186-5p
为COPD患者急性加重风险的危险因素(P<0.05),miR-29b为COPD患者急性加重风险的保护因素(P<
0.05)。ROC曲线分析结果显示,血清miR-29b、miR-186-5p二者联合预测COPD患者急性加重风险的曲线下

面积为0.911,二者联合优于各自单独预测(Z=2.627、2.605,P<0.05)。结论 COPD患者急性加重血清

miR-29b表达明显降低,miR-186-5p表达明显升高,二者联合检测可提高对COPD患者急性加重风险的预测

效能。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

predictive
 

efficacy
 

of
 

serum
 

microRNA
 

(miR)
 

-29b
 

and
 

miR-186-5p
 

for
 

the
 

risk
 

of
 

acute
 

exacerbation
 

in
 

patients
 

with
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease
 

(COPD).Methods A
 

total
 

of
 

204
 

COPD
 

patients
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

April
 

2022
 

to
 

April
 

2024
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

study
 

group.Another
 

204
 

healthy
 

individuals
 

who
 

underwent
 

physical
 

examinations
 

in
 

the
 

hospital
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.After
 

discharge,patients
 

were
 

followed
 

up
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

acute
 

exacerbation
 

group
 

and
 

the
 

stable
 

group
 

based
 

on
 

whether
 

they
 

experienced
 

acute
 

exacerbation.The
 

expres-
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sions
 

of
 

miR-29b
 

and
 

miR-186-5p
 

were
 

detected
 

by
 

real-time
 

fluorescence
 

quantitative
 

polymerase
 

chain
 

reac-
tion.Pearson

 

correlation
 

analysis
 

was
 

conducted
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

miR-29b
 

and
 

miR-
186-5p

 

and
 

pulmonary
 

function
 

indicators.Relative
 

risk
 

analysis
 

of
 

the
 

influence
 

of
 

serum
 

miR-29b
 

and
 

miR-
186-5p

 

expression
 

on
 

the
 

risk
 

of
 

acute
 

exacerbation
 

in
 

patients
 

with
 

COPD.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

a-
nalysis

 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

acute
 

exacerbation
 

risk.The
 

receiver
 

operating
 

character-
istic

 

(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

analyze
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

serum
 

miR-29b
 

and
 

miR-186-5p
 

for
 

the
 

risk
 

of
 

acute
 

exacerbation
 

in
 

patients
 

with
 

COPD.Results The
 

expression
 

of
 

serum
 

miR-186-5p
 

in
 

the
 

study
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,while
 

serum
 

miR-29b,the
 

percentage
 

of
 

forced
 

expiratory
 

volume
 

in
 

one
 

second
 

to
 

the
 

predicted
 

value
 

(FEV1%),the
 

ratio
 

of
 

forced
 

expiratory
 

volume
 

in
 

one
 

second
 

to
 

forced
 

vital
 

capacity
 

(FEV1/FVC),and
 

peak
 

expiratory
 

flow
 

(PEF)
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).There
 

were
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

serum
 

miR-29b,miR-186-5p,FEV1%,FEV1/FVC
 

and
 

PEF
 

among
 

patients
 

of
 

grade
 

Ⅰ
 

to
 

Ⅳ
 

(P<0.05).The
 

ex-
pression

 

of
 

serum
 

miR-186-5p
 

in
 

grade
 

Ⅳ
 

patients
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

grades
 

Ⅰ-Ⅲ
  

patients,while
 

miR-
29b,FEV1%,FEV1/FVC

 

and
 

PEF
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

grades
 

Ⅰ-Ⅲ
  

patients,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

results
 

of
 

Pearson
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

expression
 

of
 

serum
 

miR-29b
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

that
 

of
 

miR-186-5p
 

(P<0.05),and
 

positively
 

correlated
 

with
 

FEV1%,FEV1/FVC,and
 

PEF
 

(P<0.05).Serum
 

miR-186-5p
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

FEV1%,FEV1/

FVC
 

and
 

PEF
 

(P<0.05).The
 

expression
 

of
 

serum
 

miR-186-5p
 

in
 

the
 

acute
 

plus
 

recombinant
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

stable
 

group,while
 

the
 

expression
 

of
 

serum
 

miR-29b
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

stable
 

group,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

risk
 

of
 

acute
 

exacerbation
 

in
 

COPD
 

pa-
tients

 

with
 

low
 

expression
 

of
 

miR-29b
 

and
 

high
 

expression
 

of
 

miR-186-5p
 

was
 

2.010
 

times
 

and
 

2.448
 

times
 

that
 

of
 

patients
 

with
 

high
 

expression
 

of
 

miR-29b
 

and
 

low
 

expression
 

of
 

miR-186-5p,respectively.The
 

results
 

of
 

multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

miR-186-5p
 

was
 

a
 

risk
 

factor
 

for
 

acute
 

exacerbation
 

in
 

patients
 

with
 

COPD
 

(P<0.05),and
 

miR-29b
 

was
 

a
 

protective
 

factor
 

for
 

acute
 

exacerbation
 

in
 

patients
 

with
 

COPD
 

(P<0.05).The
 

results
 

of
 

ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

of
 

the
 

combined
 

prediction
 

of
 

serum
 

miR-29b
 

and
 

miR-186-5p
 

for
 

the
 

risk
 

of
 

acute
 

exacerbation
 

in
 

patients
 

with
 

COPD
 

was
 

0.911.The
 

combination
 

of
 

the
 

two
 

was
 

superior
 

to
 

their
 

individual
 

predictions
 

(Z=2.627,2.605,P<0.05).
Conclusion The

 

expression
 

of
 

serum
 

miR-29b
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

exacerbation
 

of
 

COPD
 

is
 

significantly
 

de-
creased,and

 

the
 

expression
 

of
 

miR-186-5p
 

is
 

significantly
 

increased.The
 

combined
 

detection
 

of
 

the
 

two
 

can
 

improve
 

the
 

predictive
 

efficacy
 

for
 

the
 

risk
 

of
 

acute
 

exacerbation
 

in
 

patients
 

with
 

COPD.
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exac-
erbation

  慢性阻塞性肺疾病(COPD)是一种气流阻塞的肺

部疾病,病情反复发作,患者表现出咳嗽、喘息、胸闷

等,进展至终末期时还伴有慢性肺源性心脏病及呼吸

衰竭等,死亡风险高,且多发于中老年群体,严重影响

患者生命安全[1-
 

2]。临床治疗COPD多以抗感染和扩

张支气管为主,可有效缓解患者病情,然而有研究发

现,仍有一些患者经规范化治疗会出现急性加重发

作,使病死率增加[3-4]。因此,为了有效改善患者预

后,应尽早识别COPD急性加重高风险的患者并进行

干预。微小核糖核酸(miRNA,简称 miR)作为非编

码RNA,广泛参与调节细胞增殖、凋亡等,可与靶

mRNA互补配对来抑制靶基因翻译,从而调控基因表

达,研究发现其可参与COPD的进展[5-6]。miR-29b

作为内源性非编码核糖核酸,与机体脏器纤维化的基

因调控有关,研究发现其在COPD患者血浆和肺中明

显降低,其还与肺功能和炎症有关[7]。miR-186-5p可

参与多种疾病的进展,其可调节恶性肿瘤细胞的增殖

和生长,还和多种与肺有关的疾病有关[8]。基于此,
本研究分析血清miR-29b、miR-186-5p在COPD患者

急性加重风险中的预测能力,以期在临床寻找预测

COPD急性加重风险指标,改善患者病情。现报道

如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2022年4月至2024年4月在

本院接受治疗的COPD患者204例作为研究组,男

128例,女76例,平均年龄(62.25±2.68)岁,体重指
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数(BMI)为(22.82±2.46)kg/m2。纳入标准:(1)符
合COPD诊断标准[9];(2)近期未进行相关治疗(糖皮

质激素);(3)资料完整。排除标准:(1)曾经确诊治疗

过肺结核、哮喘等呼吸疾病;(2)曾经确诊治疗过脏器

功能衰竭等疾病;(3)曾经确诊治疗过恶性肿瘤等疾

病;(4)曾经确诊治疗过感染疾病等疾病;(5)凝血功

能异常;(6)认知功能障碍。另选取同期在本院体检

的健康者204例作为对照组,男125例,女79例,BMI
(22.79±2.52)kg/m2,平均(63.01±2.56)岁,两组一

般资料比较差异无统计学意义(P>0.05)。本研究经

本院伦理委员会批准(伦理编号:2021-S-86),患者签

署知情同意书。

1.2 方法

1.2.1 血清 miR-29b、miR-186-5p检测 样本为当

天空腹静脉血5
 

mL,离心后取上清液,采用Trizol试

剂提取总RNA(北京凯诗源),评估其浓度和纯度(美
国Thermo超微量分光光度计),反转录为cDNA,以

cDNA为模板,美国Bio-Rad公司实时荧光定量聚合

酶链反应(qPCR)仪设定内参为 U6(上海生工公司),
引物序列(表1),检测miR-29b、miR-186-5p表达。反

应体系共20
 

μL(cDNA2
 

μL,SYBR
 

Green
 

Master
 

Mix
 

10
 

μL,PCR上下游引物各0.5
 

μL,加ddH2O至

20
 

μL。条件为95
 

℃预变性15
 

min,1个循环,再

95
 

℃变性15
 

s,65
 

℃退火延伸45
 

s,共40个循环。
为减小实验误差,各样品重复3次),最后计算 miR-
29b、miR-186-5p(2-ΔΔCt方法)。

表1  qPCR引物序列

基因 正向引物5'-3' 反向引物5'-3'

miR-29b AGGACGGCTCCTCTAACCAT AGCGGCTCCACAAGTAAGAC

miR-186-5p AACCAGCGCATGGACAGTTA GACTTGACCACCGAACCCAT

U6 CTCGCTTCGGCAGCACA AACGCTTCACGAATTTGCGT

1.2.2 肺功能检查 采用肺功能仪(日本美能 AS-
507)检 测 第1秒 用 力 呼 气 容 积 占 预 计 值 百 分 比

(FEV1%)、第1秒用力呼气容积和用力肺活量的比

值(FEV1/FVC)及呼气峰流速(PEF)。

1.2.3 慢性阻塞性肺疾病全球倡议组织(GOLD)肺
功能分级 根据文献[10]对COPD患者进行GOLD
肺功能分级,评估其病情严重程度,分为Ⅰ~Ⅳ级。

1.2.4 随访 患者出院后进行随访,时间为6个月,
急性加重标准参照文献[11],根据患者是否发生急性

加重分为急性加重组和稳定组。

1.3 统计学处理 采用SPSS25.0统计软件进行数

据处理。符合正态分布的计量资料以x±s表示,组
间比较行t 检验;多组间比较采用单因素方差分析

(组间两两比较采用SNK-q 检验);计数资料以例数

或百分率表示,组间比较行χ2 检验;Pearson相关性

分析血清 miR-29b、miR-186-5p与肺功能指标相关

性。相对危险度分析血清 miR-29b、miR-186-5p表达

对COPD患者急性加重风险的影响。采用多因素

Logistic回归分析急性加重风险的影响因素。绘制受

试者工作特征(ROC)曲线分析血清 miR-29b、miR-
186-5p对 COPD 患者急性加重风险的预 测 价 值。

P<0.05表示差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 两组血清 miR-29b、miR-186-5p表达和肺功能

指标比较 研究组血清 miR-186-5p表达高于对照

组,血清 miR-29b、FEV1%、FEV1/FVC和PEF低于

对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。见表2。

2.2 不同 GOLD肺功能分级患者血清 miR-29b、

miR-186-5p和肺功能指标比较 Ⅰ~Ⅳ级患者血清

miR-29b、miR-186-5p 及 FEV1%、FEV1/FVC 和

PEF比较,差异有统计学意义(P<0.05)。Ⅳ级患者

血清miR-186-5p表达高于Ⅰ~Ⅲ级患者,miR-29b、

FEV1%、FEV1/FVC和PEF低于Ⅰ~Ⅲ级患者,差
异有统计学意义(P<0.05)。Ⅱ~Ⅲ级患者血清

miR-186-5p表达高于Ⅰ级患者,miR-29b、FEV1%、

FEV1/FVC和PEF低于Ⅰ级患者,差异有统计学意

义(P<0.05)。见表3。

表2  两组血清 miR-29b、miR-186-5p表达和肺功能指标比较(x±s)

组别 n miR-29b miR-186-5p FEV1% FEV1/FVC(%) PEF(L/s)

对照组 204 1.01±0.24 0.99±0.20 86.85±13.46 82.67±12.46 8.58±1.29
研究组 204 0.50±0.10 2.00±0.34 59.19±5.93 66.60±11.33 6.04±1.27

t 28.016 36.571 26.860 13.629 20.041

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
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表3  不同GOLD肺功能分级患者血清 miR-29b、miR-186-5p和肺功能指标比较(x±s)

项目 n miR-29b miR-186-5p FEV1% FEV1/FVC(%) PEF(L/s)

Ⅰ级 40 0.86±0.14 1.43±0.23 83.98±3.27 78.21±12.34 7.32±1.42

Ⅱ级 84 0.57±0.12 1.79±0.30 67.52±7.65 69.46±11.56 6.34±1.30

Ⅲ级 56 0.31±0.08 2.39±0.41 42.86±6.72 60.57±10.45 5.38±1.18

Ⅳ级 24 0.12±0.03 2.78±0.53 26.86±2.46 51.34±10.86 4.41±1.14

F 316.754 105.179 594.545 35.480 33.039

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

2.3 血清 miR-29b、miR-186-5p与肺功能指标相关

性 Pearson相关性分析结果显示,血清 miR-29b与

miR-186-5p表达呈负相关(P<0.05),血清 miR-29b
与FEV1%、FEV1/FVC、PEF呈正相关(P<0.05),
血清 miR-186-5p与FEV1%、FEV1/FVC、PEF呈负

相关(P<0.05)。见表4。

2.4 稳定组和急性加重组一般资料比较 稳定组和

急性加重组年龄、性别、BMI、吸烟史、高血压、糖尿

病、总胆固醇、甘油三酯、低密度脂蛋白胆固醇、高密

度脂蛋白胆固醇比较,差异无统计学意义(P>0.05)。
急性加重组血清 miR-186-5p表达高于稳定组,血清

miR-29b表达低于稳定组,差异有统计学意义(P<
0.05)。见表5。

2.5 血清 miR-29b、miR-186-5p对COPD患者急性

加重风险的相对危险度分析 以血清 miR-29b、miR-

186-5p的均值0.15和2.96为界限将其划分为高、低
表达,经分析得知,低表达 miR-29b、高表达 miR-186-
5p

 

COPD患者发生急性加重风险为高表达 miR-29b、
低表达 miR-186-5p患者的2.010倍、2.448倍。见

表6。
表4  血清 miR-29b、miR-186-5p与肺功能

   指标相关性

项目
miR-29b

r P

miR-186-5p

r P

FEV1% 0.482 <0.001 -0.489 <0.001

FEV1/FVC 0.503 <0.001 -0.503 <0.001

PEF 0.512 <0.001 -0.519 <0.001

miR-29b - - -0.564 <0.001

miR-186-5p -0.564 <0.001 - -

  注:-表示无数据。

表5  稳定组和急性加重组一般资料比较[x±s或n/n或n(%)]

项目 稳定组(n=136) 急性加重组(n=68) t/χ2 P

年龄(岁) 62.43±2.67 61.89±2.71 1.355 0.177

男/女 86/50 42/26 0.042 0.838

BMI(kg/m2) 22.86±2.42 22.75±2.53 0.301 0.763

吸烟史 56(41.18) 35(51.47) 1.944 0.163

高血压 38(27.94) 25(36.76) 1.653 0.198

糖尿病 37(27.21) 23(33.82) 0.956 0.328

总胆固醇(mmol/L) 4.27±1.18 4.26±1.15 0.058 0.954

甘油三酯(mmol/L) 1.42±0.37 1.44±0.38 0.361 0.719

低密度脂蛋白胆固醇(mmol/L) 3.51±0.72 3.53±0.74 0.185 0.853

高密度脂蛋白胆固醇(mmol/L) 1.53±0.34 1.52±0.31 0.204 0.839

miR-29b 0.68±0.12 0.15±0.03 35.824 <0.001

miR-186-5p 1.52±0.28 2.96±0.46 27.692 <0.001

表6  血清 miR-29b、miR-186-5p对COPD患者急性加重风险的相对危险度分析[n(%)]

项目 稳定组(n=136) 急性加重组(n=68) 相对危险度(95%CI) χ2 P

高表达miR-29b 78(57.35) 22(32.35) 2.010(1.311~3.083) 11.338 0.001

低表达miR-29b 58(42.65) 46(67.65) - - -

高表达miR-186-5p 53(38.97) 48(70.59) 2.448(1.571~3.814) 18.129 <0.001

低表达miR-186-5p 83(61.03) 20(29.41) - - -

  注:-表示无数据。

·0882· 国际检验医学杂志2025年12月第46卷第23期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,December
 

2025,Vol.46,No.23



2.6 多因素Logistic回归分析COPD患者急性加重

风险的影响因素 以COPD患者是否为急性加重期

(否=0,是=1)作为因变量,以表5有差异的因素为

自变量(自变量赋值为实测值),多因素Logistic回归

分析结果显示,miR-186-5p为COPD患者急性加重

风险的危险因素(P<0.05),miR-29b为COPD患者

急性加重风险的保护因素(P<0.05)。见表7。

2.7 血清 miR-29b、miR-186-5p对COPD患者急性

加重风险的预测价值 ROC曲线分析结果显示,血
清miR-29b预测COPD患者急性加重风险的曲线下

面积(AUC)为0.868,血清 miR-186-5p预测COPD
患者急性加重风险的 AUC为0.796,二者联合预测

COPD患者急性加重风险的 AUC为0.911,二者联

合优于各自单独预测(Z=2.627、2.605,P<0.05)。
见图1、表8。

图1  血清 miR-29b、miR-186-5p预测COPD患者

急性加重风险的ROC曲线

表7  COPD患者急性加重风险的影响因素分析

项目 β SE Waldχ2 P OR 95%CI

miR-29b -0.667 0.301 4.917 0.027 0.513 0.284~0.925

miR-186-5p 1.377 0.468 8.660 0.003 3.964 1.584~9.920

表8  血清 miR-29b、miR-186-5p预测COPD患者急性加重风险的价值

项目 AUC 95%CI 灵敏度(%) 特异度(%) 截断值 约登指数

miR-29b 0.868 0.818~0.918 69.54 78.24 516.278
 

ng/mL 0.478

miR-186-5p 0.796 0.720~0.873 80.34 76.28 50.348
 

pg/mL 0.566

二者联合 0.911 0.868~0.955 95.34 67.29 - 0.626

  注:-表示无数据。

3 讨  论

  COPD作为异质性的慢性呼吸道疾病,临床症状

多表现为慢性咳嗽及呼吸困难,后期可能还会发展成

为心 血 管 等 疾 病,严 重 威 胁 患 者 的 生 命 安 全[12]。

COPD急性加重是患者病情发生急性恶化,肺功能衰

减,增加患者死亡风险[13]。有研究发现大多数COPD
急性加重患者都与呼吸道感染有关,所以可从影响呼

吸道感染的因子来寻找相关指标[14]。

miR作为内源性非编码RNA,由22个核苷酸组

成,具有高度的保守性,能够以特定的方式诱导RNA
降解,从而抑制合成蛋白质,而且表达在大多数真核

生物中,其可在细胞增殖及凋亡中发挥调控作用[15]。

miR对高温强酸强碱等环境均不太敏感,可稳定存在

于血液中,并参与细胞多项生物学反应,有研究发现

其参与 COPD的进展[16]。有研究报道,血清 miR-
1258可作为诊断COPD急性加重有价值且可靠的生

物标志物[17]。miR-29家族可参与抑制合成细胞外基

质蛋白,与肺纤维化等有关,miR-29b异常表达时会

参与肝、肺脏的纤维化过程,其表达变化会使转化生

长因子β等致肺纤维化的信号通路受到影响,当其上

调时能减少肺泡上皮间充质转分化,从而抑制细胞外

基质蛋白的表达,减轻肺泡结构损伤,缓解肺纤维

化[18-19]。miR-29b在哮喘患儿血清中明显降低,其可

通过调控Th1/Th2比例失衡,对相关炎性细胞因子

的影响产生变化,促进哮喘的发展[20]。有研究发现血

清miR-29b在COPD患者血清中降低,其可通过靶向

IL-22来介导COPD中的Th17/Treg失衡[21]。本研

究结果发现,
研究组血清 miR-29b表达低于对照组,差异有统

计学意义(P<0.05);Ⅳ级患者血清 miR-29b表达低

于Ⅰ~Ⅲ级患者,差异有统计学意义(P<0.05);急性

加重组血清miR-29b表达低于稳定组,差异有统计学

意义(P<0.05),可能是因为 miR-29b可通过DNA
甲基转移酶3来控制COPD的Klotho甲基化,可作

为治疗COPD的靶点,说明其可参与COPD的进展,
还可能与COPD急性加重风险有关[22]。
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miR-186-5p可参与多种肿瘤的发展,近年研究发

现其可参与调节COPD的进展,在COPD中上调[23]。

miR-186-5p下调会抑制脂多糖诱导的BEAS-2B细胞

的增殖,促进细胞凋亡,而且显著增加炎性因子水

平[24]。抑制miR-186-5p可通过调节 NLR家族含吡

啶结构域蛋白3信号通路缓解创伤性脑损伤[25]。本

研究结果发现,研究组血清 miR-186-5p表达高于对

照组,差异有统计学意义(P<0.05);Ⅳ级患者血清

miR-186-5p表达高于Ⅰ~Ⅲ级患者,差异有统计学意

义(P<0.05);急性加重组血清miR-186-5p表达高于

稳定组,差异有统计学意义(P<0.05),说明其参与

COPD进展,还与COPD急性加重风险有关,可能是

因为miR-186-5p在COPD中降低可通过调控核因子

κB信号传导靶向HIF-1α来调节COPD的炎症反应,
从而可能影响COPD的发生、发展[26]。本研究Pear-
son相关性分析结果显示,血清 miR-29b与 miR-186-
5p表达呈负相关(P<0.05),说明二者可能共同参与

调节COPD急性加重风险的进展。
本研究进一步发现,研究组FEV1%、FEV1/FVC

和PEF低于对照组,差异有统计学意义(P<0.05);

Ⅳ级患者FEV1%、FEV1/FVC和PEF低于Ⅰ~Ⅲ级

患者,差异有统计学意义(P<0.05),因为COPD患

者常黏液过量分泌,造成支气管狭窄及肺功能损害,
所以 COPD 患 者 FEV1%、FEV1/FVC 显 著 降 低,

PEF可判断气道阻塞,可说明COPD患者肺功能降

低,增加急性加重风险。本研究Pearson相关性分析

结果 显 示,血 清 miR-29b与 FEV1%、FEV1/FVC、

PEF 呈 正 相 关 (P <0.05),血 清 miR-186-5p 与

FEV1%、FEV1/FVC、PEF呈负相关(P<0.05);低
表达 miR-29b、高表达 miR-186-5p

 

COPD患者发生

急性加重风险为高表达 miR-29b、低表达 miR-186-5p
患者的2.010倍、2.448倍;多因素Logistic回归分析

结果显示,miR-186-5p为COPD患者急性加重风险

的危险因素(P<0.05),miR-29b为COPD患者急性

加重风险的保护因素(P<0.05),说明血清 miR-29b、

miR-186-5p表达可能与患者病情有关,控制其表达变

化可降低COPD患者急性加重的风险。本研究ROC
曲线分析结果显示,血清 miR-29b、miR-186-5p二者

联合 预 测 COPD 患 者 急 性 加 重 风 险 的 AUC 为

0.911,二 者 联 合 优 于 各 自 单 独 预 测(Z=2.627、

2.605,P<0.05),说明二者联合可更好评估患者预

后,为临床尽早预防COPD急性加重风险提供参考。
综上所述,COPD患者急性加重血清 miR-29b表

达明显降低,miR-186-5p表达明显升高,二者联合检

测可提高对COPD患者急性加重风险的预测效能。
后续将扩大样本量进一步验证。
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