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  摘 要:目的 分析4项指标对急性呼吸窘迫综合征(ARDS)患者严重程度和预后的评估价值。方法 选

择2018年1月至2021年1月雅安市人民医院收治的94例ARDS患者,根据病情严重程度分为轻度组45例、

中度组26例、重度组23例,根据患者治疗后生存情况分为生存组64例和死亡组30例。比较各组血清白细胞

介素-8(IL-8)、C反应蛋白(CRP)、高迁移率族蛋白B1(HMGB1)及 N末端B型脑钠肽前体(NT-proBNP)水

平。结果 重度组IL-8、CRP、HMGB1、NT-proBNP水平高于中度组、轻度组,中度组IL-8、CRP、HMGB1、

NT-proBNP水平高于轻度组,差异均有统计学意义(P<0.05);与生存组相比,死亡组IL-8、CRP、HMGB1、

NT-proBNP水平较高,差异均有统计学意义(P<0.05)。结论 炎症因子IL-8、CRP、HMGB1和NT-proBNP
水平可作为判断ARDS严重程度和评估患者预后的指标。
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  急性呼吸窘迫综合征(ARDS)是呼吸系统的重症

疾病,其病因为肺内外多种因素,如烧伤、休克、严重

感染等损伤肺泡上皮细胞及肺毛细血管内皮细胞,进
而导致肺泡水肿及弥漫性肺间质纤维化等[1-2]。即使

近些年医疗技术不断进步、呼吸支持技术持续发展,

ARDS病死率依然接近40%[3-4]。有学者认为,对

ARDS患者病情进行准确的评估有利于对该病患者

的针对性治疗,以改善预后,因此寻找反映 ARDS病

情和预后的临床标志物成为临床研究的热点[5-6]。本

研究以94例ARDS患者作为研究对象,探讨白细胞

介素-8(IL-8)、C反应蛋白(CRP)、高迁移率族蛋白

B1(HMGB1)及 N末端B型脑钠肽前体(NT-proB-
NP)水平判断ARDS病情严重程度及预后的价值,现
报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2018年1月至2021年1月雅

安市人民医院收治的94例 ARDS患者作为研究对

象,根据德国重症医学年会制定的ARDS诊断标准[7]

将患者以病情严重程度分为轻度组45例、中度组26
例、重度组23例。其中轻度组男24例、女21例,年龄

32~74岁、平均(58.47±12.83)岁,体质量指数(BMI)

18~27
 

kg/m2、平均(22.65±3.26)
 

kg/m2;中度组男

14例、女12例,年龄29~71岁、平均(57.86±11.97)

岁,BMI
 

18~27
 

kg/m2、平均(22.41±3.74)
 

kg/m2;重
度组男11例、女12例,年龄33~75岁、平均(58.19±
12.02)岁,BMI

 

18~26
 

kg/m2、平 均(22.39±3.09)
 

kg/m2。3组性别、年龄、BMI比较差异无统计学意义

(P>0.05),具有可比性。纳入标准:(1)符合 ARDS
相关诊断标准[7];(2)年龄≥18岁;(3)发病时间<
24

 

h。排除标准:(1)合并严重肝肾功能不全;(2)患
有恶性肿瘤;(3)妊娠或哺乳期妇女;(4)合并免疫系

统疾病或心脏基础疾病;(5)合并严重精神或心理障

碍难以配合研究。研究已获得雅安市人民医院伦理

委员会批准,患者及家属对本研究知情同意。

1.2 方法 患者入院后进入重症监护室,监测心电

图,根据病情使用呼吸机正压通气,使用抗菌药物治

疗感染,给予肠内营养支持治疗,并维持水、电解质和

酸碱内环境稳定。根据患者入院后1个月生存情况

将其分为生存组64例和死亡组30例。

1.3 观察指标 (1)不同严重程度ARDS患者血清

炎症因子及 NT-proBNP水平:患者进入重症监护室

后第1天抽取4
 

mL静脉血,离心处理后取上清液,使
用酶联免疫吸附试验检测轻度组、中度组和重度组血

清IL-8、CRP、HMGB1、NT-proBNP水平。(2)不同

预后ARDS患者血清炎症因子及NT-proBNP水平:

于患者入院后即刻检测生存组和死亡组IL-8、CRP、
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HMGB1、NT-proBNP水平。(3)分析血清炎症因子

及NT-proBNP水 平 与 ARDS病 情 严 重 程 度 的 相

关性。

1.4 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件处理数

据。计量资料以x±s表示,两组间比较采用t检验,

多组间比较采用方差分析;以受试者工作特征(ROC)

曲线分 析 血 清 炎 症 因 子 及 NT-proBNP 水 平 预 测

ARDS患者死亡的价值;相关性分析行Spearman相

关。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 3组血清炎症因子及NT-proBNP水平比较 3
组IL-8、CRP、HMGB1、NT-proBNP水平比较,差异

均有统计学意义(P<0.05)。见表1。

2.2 生存组与死亡组血清炎症因子及 NT-proBNP
水平 比 较  与 生 存 组 相 比,死 亡 组 IL-8、CRP、

HMGB1、NT-proBNP水平较高,差异有统计学意义

(P<0.05)。见表2。

2.3 血清炎症因子及NT-proBNP水平预测 ARDS

患者死亡的ROC曲线分析 IL-8≥125.960
 

ng/L、

CRP≥17.049
 

mg/L、HMGB1≥30.439
 

μg/L、NT-

proBNP≥3
 

972.770
 

ng/L是预测ARDS患者死亡的

最佳截断值,且差异均有统计学意义(P<0.05)。见

图1、表3。

图1  血清炎症因子及NT-proBNP水平预测ARDS患

者死亡的ROC曲线

表1  3组血清炎症因子及NT-proBNP水平比较(x±s)

组别 n IL-8(ng/L) CRP(mg/L) HMGB1(μg/L) NT-proBNP(ng/L)

轻度组 45 116.39±32.48 16.26±3.58 18.27±7.36 1
 

582.47±584.26

中度组 26 126.95±37.63a 18.92±4.77a 29.73±8.29a 2
 

419.71±782.59a

重度组 23 131.08±35.57ab 21.75±4.19ab 40.98±11.25ab 4
 

386.65±1
 

185.92ab

F 5.375 49.304 53.644 89.051

P 0.005 <0.001 <0.001 <0.001

  注:与轻度组相比,aP<0.05;与中度组相比,bP<0.05。

表2  生存组与死亡组血清炎症因子及NT-proBNP水平比较(x±s)

组别 n IL-8(ng/L) CRP(mg/L) HMGB1(μg/L) NT-proBNP(ng/L)

生存组 64 116.18±33.20 17.58±3.49 22.05±7.80 1
 

397.65±399.52

死亡组 30 137.26±38.09 19.96±4.12 37.55±9.51 4
 

852.24±975.02

t 2.736 2.907 8.363 24.414

P 0.008 0.005 <0.001 <0.001

表3  血清炎症因子及NT-proBNP水平预测ARDS患者死亡的ROC曲线分析

指标 曲线下面积 标准误 P 曲线下面积的95%CI 最佳截断值 灵敏度 特异度

IL-8 0.822 0.044 <0.001 0.735~0.909 125.960
 

ng/L 0.733 0.912

CRP 0.709 0.059 0.001 0.593~0.926 17.049
 

mg/L 0.733 0.562

HMGB1 0.988 0.009 <0.001 0.970~1.000 30.439
 

μg/L 0.867 0.969

NT-proBNP 0.955 0.019 <0.001 0.919~0.992 3
 

972.770
 

ng/L 0.733 0.891

2.4 血清炎症因子及NT-proBNP水平与ARDS病

情严重程度的相关性 ARDS患者的血清炎症因子

及NT-proBNP水平与 ARDS病情严重程度均呈正

相关(P<0.05)。见表4。
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表4  血清炎症因子及NT-proBNP水平与ARDS病情严重程度的相关性

ARDS病情严重程度
IL-8

r P

CRP

r P

HMGB1

r P

NT-proBNP

r P

轻度 0.522 0.002 0.482 0.005 0.493 0.004 0.476 0.004

中度 0.498 0.004 0.493 0.005 0.589 <0.001 0.436 0.006

重度 0.541 0.002 0.537 0.004 0.442 0.005 0.481 0.004

3 讨  论

  随着医疗行业的发展,肺保护性通气策略、肺复

张等治疗方法的提出,临床对ARDS的诊疗水平逐渐

提高,患者治疗后的成功率也有了一定提升[8-11]。但

由于缺乏有效的治疗手段和监测指标,导致其致死率

仍较高[12]。目前已有研究证实 NT-proBNP对诊断

急性呼吸衰竭有较好的价值,NT-proBNP同 ARDS
病情的严重程度也表现出一定的相关性[7],本研究将

进一步研究炎症因子IL-8、CRP、HMGB1和 NT-

proBNP水平在判断 ARDS严重程度和预后评估中

的价值。

本研究 结 果 显 示,轻、中、重 3 组IL-8、CRP、

HMGB1、NT-proBNP水平比较,差异有统计学意义

(P<0.05),此外,与生存组相比,死亡组IL-8、CRP、

HMGB1、NT-proBNP水平均较高,提示IL-8、CRP、

HMGB1、NT-proBNP对于ARDS病情严重程度和预

后的评估有一定价值。HMGB1作为是一种高度保

守的核蛋白,过去临床研究中的关注点主要在于

HMGB1核蛋白的作用,直到 HMGB1在脓毒症中作

为一种炎症介质参与发病,其晚期促炎作用逐渐被人

们认识,HMGB1因此成为近些年临床研究的热点之

一[12]。研究显示,HMGB1可导致肺部炎性反应,表

现为肺出血、肺泡充血、炎症细胞因子表达水平升高

等[13]。ARDS患者由于机体受损,HMGB1以非典型

方式到达细胞外,通过与特定受体结合,如晚期糖基

化终产物受体(RAGE)等,进而诱导靶细胞释放黏附

分子、趋化因子和炎症因子,引起炎性反应,导致机体

损伤[14]。有学者研究发现,在ARDS的病情进展中,

HMGB1起到重要作用,HMGB1与多种炎症因子相

互作用,可加重炎性反应,进而加重肺部受损,导致病

情加重、疾病进展[15]。王冉等[16]通过研究血清标志

物在100例ARDS患者疾病进展和预后中的预测价

值,发现在众多血清标志物中,HMGB1预测 ARDS
发生的灵敏度和特异度最高,其结论与本研究结果

相似。

本研究结果显示,ARDS患者的血清炎症因子及

NT-proBNP水平与ARDS病情严重程度呈正相关,经

ROC曲 线 分 析 证 实,IL-8≥125.960
 

ng/L、CRP≥

17.049
 

mg/L、HMGB1≥30.439
 

μg/L、NT-proBNP≥

3
 

972.770
 

ng/L是预测 ARDS患者死亡的最佳截断

值,提示以上指标可用于判断ARDS病情严重程度和

预后。IL-8对细胞间黏附分子和中性粒细胞表面细

胞因子受体的表达具有调节作用,通过促进细胞间的

相互作用加重局部炎性反应,逐渐损伤肺泡毛细血管

膜,既往研究中对血清IL-8水平的研究较多,部分动

物实验及临床试验都显示该指标水平可反映肺组织

的损伤程度,桑智慧等[17]研究显示,患者血清和呼出

气冷凝液中IL-8水平均随着ARDS患者病情加重而

升高,此外,死亡患者IL-8水平明显较高。CRP是一

种急性期蛋白,主要由肝脏合成,因心脑血管事件、手

术、创伤和感染等对机体造成损伤时,其表达水平可

明显提高[18]。NT-proBNP因具备较好的稳定性、长
半衰期和简单的检测方式,受到临床研究的广泛关

注,研究显示,IL-8和肿瘤坏死因子-α等炎症因子可

刺激脑钠肽(BNP)基因转录,导致 NT-proBNP水平

升高[19]。

IL-8、CRP、HMGB1、NT-proBNP水平与 ARDS
病情 严 重 程 度 均 呈 正 相 关,此 外IL-8≥125.960

 

ng/L、CRP≥17.049
 

mg/L、HMGB1≥30.439
 

μg/L、NT-proBNP≥3
 

972.770
 

ng/L是预测 ARDS
患者死亡的最佳截断值,临床可将其用于判断ARDS
的严重程度或预测预后。
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