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  摘 要:目的 探讨血清Dickkopf
 

相关蛋白3(DKK3)、神经胶质细胞分化调节因子样因子(Metrnl)、Ⅲ型

前胶原N端肽(P3NP)联合检测对老年稳定期慢性阻塞性肺疾病(COPD)并发肌少症的诊断价值。方法 回

顾性选取2023年12月至2024年12月于济南市第五人民医院就诊的老年COPD患者182例,根据COPD患

者是否并发肌少症分为肌少症组53例和非肌少症组129例。采用酶联免疫吸附试验检测血清DKK3、Metrnl、

P3NP水平,Pearson相关分析COPD患者血清DKK3、Metrnl、P3NP与四肢骨骼肌质量指数(ASMI)的相关

性,通过多因素Logistic回归分析COPD患者并发肌少症的影响因素,受试者工作特征(ROC)曲线分析血清

DKK3、Metrnl、P3NP对COPD患者并发肌少症的诊断效能。结果 两组ASMI、白蛋白水平比较,差异有统

计学意义(P<0.05)。与非肌少症组比较,肌少症组血清DKK3、P3NP水平升高(P<0.05),Metrnl水平降低

(P<0.05)。COPD患者血清DKK3、P3NP水平与ASMI呈负相关(r=-0.468,-0.440,P<0.05),血清

Metrnl水平与ASMI呈正相关(r=0.405,P<0.05)。血清DKK3、P3NP是影响COPD患者并发肌少症的危

险因素(P<0.05),血清 Metrnl、ASMI、Alb是影响COPD患者并发肌少症的保护因素(P<0.05)。与血清

DKK3、Metrnl、P3NP单独诊断比较,三者联合诊断COPD患者并发肌少症的曲线下面积最大(Z三者联合-DKK3=
4.093、P<0.001、Z三者联合-Metrnl=2.981、P=0.003,Z三者联合-P3NP=4.739、P<0.001)。结论 血 清 DKK3、

Metrnl、P3NP联合对COPD患者并发肌少症具有较高的诊断价值。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

combined
 

detection
 

of
 

serum
 

Dickkopf-related
 

protein
 

3
 

(DKK3),glial
 

cell
 

differentiation
 

regulator
 

like
 

factor
 

(Metrnl)
 

and
 

type
 

Ⅲ
 

procollagen
 

N-terminal
 

peptide
 

(P3NP)
 

for
 

sarcopenia
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

stable
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease
 

(COPD).
Methods A

 

total
 

of
 

182
 

elderly
 

COPD
 

patients
 

admitted
 

to
 

the
 

Fifth
 

People's
 

Hospital
 

of
 

Jinan
 

from
 

Decem-
ber

 

2023
 

to
 

December
 

2024
 

were
 

retrospectively
 

selected.According
 

to
 

whether
 

COPD
 

patients
 

were
 

compli-
cated

 

with
 

sarcopenia,they
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

sarcopenia
 

group
 

(n=53)and
 

the
 

non-sarcopenia
 

group
 

(n=
129).Serum

 

levels
 

of
 

DKK3,Metrnl
 

and
 

P3NP
 

were
 

detected
 

by
 

enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay.Pearson
 

correlation
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

DKK3,Metrnl,and
 

P3NP
 

and
 

appen-
dicular

 

skeletal
 

muscle
 

mass
 

index
 

(ASMI)
 

in
 

COPD
 

patients.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

an-
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alyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

sarcopenia
 

in
 

COPD
 

patients,and
 

the
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

efficacy
 

of
 

serum
 

DKK3,Metrnl,and
 

P3NP
 

for
 

sarcopenia
 

in
 

COPD
 

patients.Results There
 

were
 

significant
 

differences
 

in
 

ASMI
 

and
 

albumin
 

levels
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

the
 

non-sarcopenia
 

group,the
 

serum
 

levels
 

of
 

DKK3
 

and
 

P3NP
 

were
 

increased
 

(P<0.05),and
 

the
 

level
 

of
 

Metrnl
 

was
 

decreased
 

in
 

the
 

sarcopenia
 

group
 

(P<0.05).The
 

serum
 

levels
 

of
 

DKK3
 

and
 

P3NP
 

were
 

negatively
 

correlated
 

with
 

ASMI
 

in
 

COPD
 

patients
 

(r=-0.468,-0.440,P<0.05),

while
 

the
 

serum
 

level
 

of
 

Metrnl
 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

ASMI
 

(r=0.405,P<0.05).Serum
 

DKK3
 

and
 

P3NP
 

were
 

risk
 

factors
 

for
 

sarcopenia
 

in
 

patients
 

with
 

COPD
 

(P<0.05),and
 

serum
 

Metrnl,ASMI,and
 

Alb
 

were
 

protective
 

factors
 

for
 

sarcopenia
 

in
 

patients
 

with
 

COPD
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

the
 

single
 

diagnosis
 

of
 

DKK3,Metrnl,and
 

P3NP,the
 

combination
 

of
 

the
 

three
 

markers
 

had
 

the
 

largest
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

sarcopenia
 

in
 

COPD
 

patients
 

(Zcombined
 

three-Metrnl=4.093,P<0.001;
 

Zcombined
 

three-Metrnl=2.981,P=
0.003;Zcombined

 

three-P3NP=4.739,P<0.001).Conclusion The
 

combination
 

of
 

serum
 

DKK3,Metrnl
 

and
 

P3NP
 

has
 

a
 

high
 

diagnostic
 

value
 

for
 

sarcopenia
 

in
 

patients
 

with
 

COPD.
Key

 

words:Dickkopf-related
 

protein
 

3; glial
 

cell
 

differentiation
 

regulator
 

like
 

factor; type
 

Ⅲ
 

procolla-
gen

 

N-terminal
 

peptide; chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease; sarcopenia; diagnosis

  慢性阻塞性肺疾病(COPD)的特征是持续呼吸道

症状和气流受限,常伴发一系列合并症,广泛波及心

血管、血液及肌肉骨骼等多个系统,对患者整体健康

状况构成严重威胁[1]。由于COPD患者肺部气体交

换功能受损,身体无法有效摄取和利用氧气,进而导

致活动耐量显著降低,肢体肌肉长期处于缺乏足够刺

激与锻炼状态,肌肉功能逐渐衰退,最终引发肢体肌

肉功能障碍[2]。而在COPD患者群体中,肌少症这一

重要的老年综合征发病率不容小觑,在COPD患者中

发病率在15%~34%,可导致老年COPD患者运动

耐量下降、跌倒风险增加,削弱日常生活能力[3-4]。目

前,肌少症发病较为隐匿,往往待肌少症发作或病情

有所进展时,才能通过影像学方法进行有效评估[5]。
然而,当前临床对COPD并发肌少症的筛查率不高,
仍缺乏早期诊断手段,因此,寻找有效血清标志物可

为肌少症早期诊断提供依据[6]。Dickkopf
 

相关蛋白3
(DKK3)是一种参与肌生成过程的分泌糖蛋白,是

COPD患者肌少症诊断和治疗的潜在靶点[7]。神经

胶质细胞分化调节因子样因子(Metrnl)作为新型脂

肪因子,对骨骼肌损伤具有保护作用[8]。Ⅲ型前胶原

N端肽(P3NP)作为肌肉纤维化标志物,可作为老年

人身 体 机 能 下 降 的 潜 在 生 物 标 志 物[9]。考 虑 到

DKK3、Metrnl、P3NP三者联合检测可能为COPD并

发肌少症提供特异性诊断依据,且目前关于DKK3、

Metrnl、P3NP联合在COPD并发肌少症中的研究尚

不清楚。因此,本研究探讨了血清 DKK3、Metrnl、

P3NP联合对COPD患者并发肌少症的诊断价值,以
期为临床决策提供支持。

1 资料与方法

1.1 一般资料 本研究回顾性选取2023年12月至

2024年12月于济南市第五人民医院就诊的老年

COPD患者182例,其中男96例,女86例,平均年龄

(72.53±5.82)岁,病程(16.15±4.77)年。纳入标

准:(1)年龄≥60岁;(2)符合稳定期COPD诊断标

准[10],吸入支气管扩张剂后第1秒用力呼气容积

(FEV1)/用力肺活量(FVC)<70%;(3)处于稳定期

(近3个月无急性加重);(4)临床资料齐全。排除标

准:(1)合并恶性肿瘤;(2)严重肝肾功能不全;(3)神
经系统疾病;(4)近6个月使用糖皮质激素或免疫抑

制剂;(5)存在严重认知障碍。本研究经医院伦理委

员会批准(伦理批号:25-5-10),老年COPD患者及家

属同意参与并签署知情同意书。

1.2 方法

1.2.1 肌少症诊断 依据参考文献[11]:(1)肌肉质

量,双能X线吸收法测定四肢骨骼肌质量指数(AS-
MI),男性<7.0

  

kg/m2,女性<5.7
  

kg/m2;(2)肌肉

力量,握力测定,男性<28
 

kg,女性<18
 

kg;(3)活动

能力,6
 

m步速<1.0
 

m/s。满足前两条及以上诊断

为肌少症。根据COPD患者是否并发肌少症分为肌

少症组53例和非肌少症组129例。

1.2.2 血清DKK3、Metrnl、P3NP水平检测 采集

COPD患者入组次日清晨空腹静脉血5
 

mL,离心后

提取 血 清,采 用 酶 联 免 疫 吸 附 试 验 检 测 DKK3、

Metrnl、P3NP水平。DKK3试剂盒(货号:JL14322-
96T,)购自上海将来实业股份有限公司,Metrnl试剂

盒(货号:CSB-EL013718HU)购自武汉华美生物工程

有限公司,P3NP试剂盒(货号:CEA573Hu)购自武汉

优尔生商贸有限公司,严格按说明书操作。

1.3 统计学处理 采用SPSS27.0统计学软件进行

数据处理和分析。计量资料若符合正态分布以x±s
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表示,组间比较采用独立样本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Pear-
son相关分析COPD患者血清DKK3、Metrnl、P3NP
与ASMI的相关性,通过多因素 Logistic回归分析

COPD患者并发肌少症的影响因素,采用受试者工作

特征(ROC)曲线分析血清 DKK3、Metrnl、P3NP对

COPD患者 并 发 肌 少 症 的 诊 断 效 能,曲 线 下 面 积

(AUC)比较采用Z 检验。以P<0.05为差异有统计

学意义。

2 结  果

2.1 两组临床资料比较 两组年龄、性别、病程等资

料比较,差异均无统计学意义(P>0.05),两组 AS-
MI、白蛋 白(Alb)比 较,差 异 有 统 计 学 意 义(P<
0.05)。见表1。

表1  两组临床资料比较[x±s或n(%)]

项目 肌少症组(n=53) 非肌少症组(n=129) t/χ2 P

年龄(岁) 72.73±5.85 72.45±5.81 0.295
 

0.768

性别 0.116 0.733

 男 29(54.72) 67(51.94)

 女 24(45.28) 62(48.06)

病程(年) 15.45±4.67 16.44±4.81 1.272 0.205

吸烟史 22(41.51) 51(39.53) 0.061 0.805

饮酒史 21(39.62) 53(41.09) 0.033 0.855

合并基础疾病

 高血压 25(47.17) 56(43.41) 0.215 0.643

 糖尿病 16(30.19) 37(28.68) 0.041 0.839

 高脂血症 19(35.85) 48(37.21) 0.030
 

0.863

肺功能指标

 FEV1/FVC 49.53±7.95 51.84±8.49 1.698 0.091

 FEV1% 44.98±18.23 49.22±17.57 1.463 0.145

MMRC评分(分) 2.322
 

0.128
 

 0~1 23(43.40) 72(55.81)

 2~4 30(56.60) 57(44.19)

白细胞计数(×109/L) 8.35±1.61 8.03±1.36 1.365 0.174

血红蛋白(g/L) 92.41±5.28 93.54±5.19 1.328 0.186

甘油三酯(mmoL/L) 2.17±0.34 2.08±0.29 1.807 0.072

总胆固醇(mmoL/L) 4.94±0.78 4.92±0.67 0.174 0.862

丙氨酸氨基转移酶(U/L) 33.68±4.27 33.05±4.09 0.932 0.353

天冬氨酸氨基转移酶(U/L) 32.06±3.24 31.53±3.19 1.014 0.312

肌肉成分

 ASMI(kg/m2) 5.38±1.27 7.84±0.97 14.152 <0.001

 Alb(g/L) 32.54±5.09 36.84±4.72 5.457
 

<0.001

  注:MMRC为改良英国医学研究委员会呼吸困难量表。

2.2 两组血清DKK3、Metrnl、P3NP水平比较 与

非肌少症组比较,肌少症组血清DKK3、P3NP水平升

高(P<0.05),Metrnl水平降低(P<0.05)。见表2。

2.3 COPD患者血清DKK3、Metrnl、P3NP与 AS-
MI的关系 COPD患者血清 DKK3、P3NP水平与

ASMI呈负相关(r=-0.468,-0.440,P<0.05),血
清 Metrnl水平与 ASMI呈正相关(r=0.405,P<
0.05)。

2.4 影响COPD患者并发肌少症的因素 以COPD
患者是否并发肌少症情况为因变量(1=“肌少症”,

0=“
 

非肌少症”),血清DKK3、Metrnl、P3NP、ASMI、

Alb为自变量,均为连续变量,进行多因素Logistic回

归分析,结果显示血清DKK3、P3NP是影响COPD患

者并发肌少症的危险因素(P<0.05),血清 Metrnl、

ASMI、Alb是影响COPD患者并发肌少症的保护因

素(P<0.05)。见表3。
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表2  两组血清DKK3、Metrnl、P3NP水平

   比较(x±s,ng/mL)

组别 n DKK3 Metrnl P3NP

肌少症组 53 12.11±3.46 5.44±0.85 225.54±43.27

非肌少症组 129 8.12±2.54 7.02±1.24 184.12±32.45

t 8.621 8.486 7.069

P <0.001 <0.001 <0.001

2.5 血清DKK3、Metrnl、P3NP对COPD患者并发

肌少症的诊断价值 以COPD患者是否并发肌少症

情况为状态变量(1=“肌少症”,0=“
 

非肌少症”),以

血清DKK3、Metrnl、P3NP为检验变量,绘制ROC曲

线。血 清 DKK3、Metrnl、P3NP 及 三 者 联 合 诊 断

COPD患者并发肌少症的曲线下面积(AUC)分别为

0.830(95%CI
 

0.768~0.882)、0.883(95%CI
 

0.828~0.926)、0.799(95%CI
 

0.733~0.854)、

0.957(95%CI
 

0.916~0.981)。与 血 清 DKK3、

Metrnl、P3NP单独诊断相比,三者联合诊断 COPD
患者并发肌少症的AUC最大(Z三者联合-DKK3=4.093、P<
0.001、Z三者联合-Metrnl=2.981、P=0.003,Z三者联合-P3NP=
4.739、P<0.001),约登指数为0.809。见表4。

表3  影响COPD患者并发肌少症的因素

项目 β SE Wald
 

χ2 P OR 95%CI

DKK3 0.479
 

0.118 16.501
 

<0.001 1.615 1.282~2.035

Metrnl -1.585
 

0.345 21.100
 

<0.001 0.205 0.104~0.403

P3NP 0.036
 

0.01 13.200
 

<0.001 1.037 1.017~1.058

ASMI -0.335
 

0.089 14.208
 

<0.001 0.715 0.601~0.851

Alb -0.221
 

0.087 6.432
 

0.011
 

0.802 0.676~0.951
常数项 -4.510

 

2.709 2.771
 

0.096
 

0.011 -

  注:-为此项无数据。

表4  血清DKK3、Metrnl、P3NP对COPD患者并发肌少症的诊断效能

项目 AUC 截断值(ng/mL) 95%CI 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数

DKK3 0.830
 

11.668 0.768~0.882 60.38
 

91.47
 

0.519

Metrnl 0.883 6.200
 

0.828~0.926 88.68
 

81.40
 

0.701

P3NP 0.799 212.150
 

0.733~0.854 67.92 79.84 0.478

三者联合 0.957 - 0.916~0.981 88.68 92.25 0.809
 

  注:-为此项无数据。

3 讨  论

肌少症是一种与衰老相关的骨骼肌质量和肌肉

力量的多因素病理生理状况,其特点是肌肉质量和功

能进行性丧失,严重增加老年COPD患者残疾风险,
同时可能对呼吸系统与心血管系统的正常功能造成

不良影响,进而增加其死亡风险[12]。
 

因此,临床需早

期识别COPD患者肌少症的发生,对改善COPD患

者预后至关重要。

DKK3是一种富含肌肉的分泌蛋白,可抑制肌肉

干细胞分化并减弱体内肌肉再生[13]。血浆DKK3水

平升 高 与
 

COPD
 

患 者 骨 骼 肌 功 能 障 碍 相 关[14]。

DKK3
 

由骨骼肌细胞分泌,骨骼肌细胞以自分泌和旁

分泌方式发挥作用,并与细胞表面激活受体细胞骨架

相关蛋白4相互作用以诱导线粒体功能障碍和肌管

萎缩[7]。YIN等[15]研究表明,DKK3是肌肉萎缩的关

键调节因子,可激活E3泛素连接酶的转录,导致肌肉

退化。WANG等[7]研究表明,DKK3在COPD患者

血浆中高表达,COPD并发肌少症患者血浆DKK3水

平明显高于无肌肉减少症患者,DKK3过表达导致心

肌细胞中肌管萎缩和线粒体功能障碍,血浆
 

DKK3水

平可有效预测COPD
 

患者肌肉减少症的发生。本研

究中,与非肌少症组比较,肌少症组血清DKK3水平

升高,与 ASMI呈 负 相 关,提 示 DKK3 可 能 参 与

COPD患者肌少症发生,推测其可能的原因是DKK3
水平升高导致COPD患者肌肉萎缩,进而导致肌少症

的发生[14-15]。
 

Metrnl作为新型脂肪因子,通过促进棕色脂肪组

织产热及调节骨骼肌葡萄糖代谢,参与能量平衡调

控[16]。Metrnl可用于改善衰老肌肉,通过触发肿瘤

坏死因子-α诱导的纤维/成脂祖细胞凋亡来抵消促纤

维化 基 因 程 序[17]。WANG 等[18]研 究 表 明,血 清
 

Metrnl
 

水平低与老年人肌肉减少症风险增加相关。

Metrnl通过转录激活蛋白3/胰岛素样生长因子1机

制促进骨骼肌修复[19]。黄雁凌等[20]研究表明,老年

T2DM并发肌少症患者血清 Metrnl水平降低,与肌

少症的发生密切相关。本研究中,与非肌少症组比
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较,肌少症组血清 Metrnl水平降低,与ASMI呈正相

关,提示了 Metrnl可能在COPD患者肌少症中发挥

关键作用。推测其可能原因为 Metrnl可能通过改善

能量代谢障碍延缓肌少症进展,而低水平 Metrnl可

能无法激活信号通路,导致肌肉蛋白合成减少,肌纤

维凋亡 增 加,肌 肉 组 织 完 整 性 受 损,肌 少 症 风 险

升高[17-19]。

P3NP是反映肝脏合成能力及纤维化程度的血清

标志物,在多种疾病诊断和病情评估中具有重要价

值[21]。P3NP与肌肉功能相关,可用于对肌少症诊

断[22]。CHEN
 

等[23]研究表明,P3NP
 

水平变化被认

为是肌肉质量和功能异常的早期标志,有助于临床中

肌肉减少症的诊断。血浆
 

P3NP水平可能是反映肌

肉质量的生物标志物[24]。本研究中,与非肌少症组比

较,肌少症组血清P3NP水平升高,与 ASMI呈负相

关,提示了血清P3NP水平与COPD患者肌少症的发

生有关。推测其可能的原因是P3NP高表达抑制某

种信号通路,减少肌肉蛋白合成,导致肌纤维萎缩和

肌少症发生[22-23]。
进一 步 研 究 显 示,血 清 DKK3、P3NP 是 影 响

COPD患者并发肌少症的危险因素,血清 Metrnl、

ASMI、Alb是影响COPD患者并发肌少症的保护因

素。提示了临床需对DKK3、Metrnl、P3NP表达异常

的COPD患者加大关注,以便及时防控COPD患者

肌少症的发生,并通过DKK3、Metrnl、P3NP靶向治

疗提升治疗效果。与血清DKK3、Metrnl、P3NP单独

诊断相比,三者联合诊断COPD患者并发肌少症的

AUC最大,提示了血清DKK3、Metrnl、P3NP联合检

测可提高COPD并发肌少症的早期筛查效能。
综上所述,COPD并发肌少症患者血清 DKK3、

P3NP水 平 升 高,Metrnl水 平 降 低,三 者 联 合 对

COPD患者并发肌少症具有较高的诊断价值,为肌少

症的早期筛查与个体化干预提供了新的分子靶点及

诊断工具。然而,本研究仍存在不足,样本量有限,为
单中心队列研究,未来需开展多中心、大样本研究验

证DKK3、Metrnl、P3NP的诊断效能。此外,本研究

未动态监测DKK3、Metrnl、P3NP水平变化,未来可

结合纵向研究,明确其在肌少症进展中的动态变化规

律,并进一步探索DKK3、Metrnl、P3NP与肌少症发

病机制的因果关系,为靶向治疗提供理论依据,改善

COPD患者的预后及生活质量。
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·论  著·

炎症性肠病患儿血清TIMP-1、ADMA水平与疾病活动度及预后的关系*

周紫琦,任鹤勤,沈栋林△
 

徐州医科大学附属医院儿科,江苏徐州
 

221000

  摘 要:目的 探讨炎症性肠病(IBD)患儿血清组织金属蛋白酶抑制剂-1(TIMP-1)、不对称二甲基精氨酸

(ADMA)水平与疾病活动度及预后的关系。方法 前瞻性选取2023年1月至2024年10月徐州医科大学附

属医院收治的活动期IBD患儿133例为活动期IBD组,按照2∶1比例选取同期缓解期IBD患儿为缓解期IBD
组(n=67)及健康体检儿童为对照组(n=67)。采用酶联免疫吸附试验检测血清TIMP-1、ADMA水平。根据

疾病活动度将活动期IBD患儿进一步分为轻度IBD组(34例)、中度IBD组(54例)和重度IBD组(45例),采用

Spearman相关分析IBD患者血清TIMP-1、ADMA水平与疾病活动度的相关性。根据6个月预后将活动期

IBD患儿分为不良组和良好组,采用多因素Logistic回归分析IBD患儿预后的影响因素,采用受试者工作特征

(ROC)曲线分析血清TIMP-1、ADMA水平对IBD患儿预后的预测效能。结果 对照组、缓解期IBD组、活动

期IBD组血清TIMP-1、ADMA水平依次升高(P<0.05)。轻度、中度和重度IBD组血清TIMP-1、ADMA水

平依次升高(P<0.017)。IBD患者血清TIMP-1、ADMA水平与疾病活动度呈正相关(rS=0.740、0.738,均

P<0.001)。随访6个月,IBD患儿预后不良率为30.08%(40/133),与良好组比较,不良组血清TIMP-1、AD-
MA水平升高(P<0.05)。多因素Logistic回归分析显示,C反应蛋白、红细胞沉降率、TIMP-1和ADMA升高

为IBD患儿预后不良的独立危险因素(P<0.05)。血清TIMP-1、ADMA单独及联合预测IBD患儿预后不良

的曲线下面积分别为0.811、0.792、0.895,灵敏度分别为0.779、0.547、0.875,特异度分别为0.710、0.893、
0.792,联合检测可提升预测效能(P<0.05)。结论 IBD患儿血清TIMP-1、ADMA水平升高,与疾病活动度

加重及预后不良相关,血清TIMP-1、ADMA水平联合预测预后的效能较高。
关键词:炎症性肠病; 组织金属蛋白酶抑制剂-1; 不对称二甲基精氨酸; 疾病活动度; 预后
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Association
 

of
 

serum
 

TIMP-1
 

and
 

ADMA
 

levels
 

with
 

disease
 

activity
 

and
 

prognosis
 

in
 

children
 

with
 

inflammatory
 

bowel
 

disease*
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Xuzhou
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

association
 

of
 

serum
 

tissue
 

inhibitor
 

of
 

metalloproteinase-1
 

(TIMP-1)
 

and
 

asymmetric
 

dimethylarginine
 

(ADMA)
 

levels
 

with
 

disease
 

activity
 

and
 

prognosis
 

in
 

children
 

with
 

inflammatory
 

bowel
 

disease
 

(IBD).Methods A
 

total
 

of
 

133
 

children
 

with
 

active
 

IBD
 

admitted
 

to
 

the
 

Af-
filiated

 

Hospital
 

of
 

Xuzhou
 

Medical
 

University
 

from
 

January
 

2023
 

to
 

October
 

2024
 

were
 

prospectively
 

selected
 

as
 

the
 

active
 

IBD
 

group.According
 

to
 

the
 

ratio
 

of
 

2∶1,children
 

with
 

IBD
 

in
 

remission
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

remission
 

IBD
 

group
 

(n=67)
 

and
 

healthy
 

children
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group
 

(n=67).The
 

serum
 

levels
 

of
 

TIMP-1
 

and
 

ADMA
 

were
 

detected
 

by
 

enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay.
Children

 

with
 

active
 

IBD
 

were
 

further
 

divided
 

into
 

mild
 

IBD
 

group
 

(n=34),moderate
 

IBD
 

group
 

(n=54)
 

and
 

severe
 

IBD
 

group
 

(n=45)
 

according
 

to
 

disease
 

activity.Spearman
 

correlation
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

TIMP-1,ADMA
 

levels
 

and
 

disease
 

activity.Children
 

with
 

active
 

IBD
 

were
 

divided
 

into
 

poor
 

group
 

and
 

good
 

group
 

according
 

to
 

the
 

prognosis
 

of
 

6
 

months.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

the
 

prognosis
 

of
 

children
 

with
 

IBD,and
 

receiver
 

operating
 

character-
istic

 

(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

predictive
 

efficacy
 

of
 

serum
 

TIMP-1
 

and
 

ADMA
 

levels
 

on
 

the
 

prog-
nosis

 

of
 

children
 

with
 

IBD.Results The
 

serum
 

levels
 

of
 

TIMP-1
 

and
 

ADMA
 

in
 

control
 

group,remission
 

IBD
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