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  摘 要:目的 探究慢性阻塞性肺疾病急性加重期(AECOPD)患者血清颗粒蛋白前体(PGRN)和可溶性

血红蛋白清道夫受体(sCD163)水平变化及与患者肺功能的相关性和对预后的评估价值。方法 选择该院收治

的80例AECOPD患者为AECOPD组,60例稳定期慢性阻塞性肺疾病(COPD)患者为稳定期组,60例健康体

检者为对照组。比较3组及不同肺功能分级AECOPD患者血清PGRN、sCD163水平和第1秒用力呼气容积

(FEV1)、用力肺活量(FVC),并计算FEV1/FVC变化。Pearson相关系数分析AECOPD患者血清PGRN和

sCD163与FEV1、FVC、FEV1/FVC的关系。根据住院28
 

d临床结局将80例AECOPD患者分为好转组和恶

化组,收集两组临床资料,多因素Logistic回归分析筛选AECOPD患者预后危险因素,并绘制受试者工作特征

(ROC)曲线评估血清PGRN、sCD163对AECOPD患者预后的预测价值。结果 与对照组比较,AECOPD组

和稳定期组血清PGRN、sCD163水平更高,FEV1、FVC、FEV1/FVC更低,差异有统计学意义(P<0.05);与稳

定期组比较,AECOPD组血清PGRN、sCD163水平更高,FEV1、FVC、FEV1/FVC更低,差异有统计学意义

(P<0.05)。随着AECOPD患者肺功能分级升高,血清PGRN、sCD163水平逐渐升高,FEV1和FVC逐渐降

低,差异有统计学意义(P<0.05)。AECOPD患 者 血 清PGRN、sCD163水 平 与 肺 功 能 指 标FEV1、FVC、
FEV1/FVC均呈负相关(P<0.05)。恶化组患者肺功能分级(Ⅲ级、Ⅳ级)比例、白细胞(WBC)、血清PGRN和

sCD163水平高于好转组,肺功能指标FEV1、FVC、FEV1/FVC低于好转组,差异有统计学意义(P<0.05)。
肺功能分级(Ⅲ级、Ⅳ级)、肺功能指标(FEV1、FVC、FEV1/FVC)减小、血清PGRN和sCD163水平升高均是

AECOPD患者病情恶化的危险因素(P<0.05)。血清PGRN联合sCD163预测AECOPD患者预后的曲线下

面积(AUC)均小于二者联合预测AUC,差异有统计学意义(P<0.05)。结论 血清PGRN和sCD163在AE-
COPD患者中表达升高,二者与患者肺功能指标及预后情况存在一定关系,可能是患者病情恶化的危险因素,
联合检测对患者预后具有良好预测价值。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

changes
 

of
 

serum
 

granule
 

protein
 

precursor
 

(PGRN)
 

and
 

soluble
 

hemoglobin
 

scavenger
 

receptor
 

(scd163)
 

levels
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

exacerbation
 

of
 

chronic
 

obstructive
 

pul-
monary

 

disease
 

(AECOPD),and
 

their
 

correlation
 

with
 

lung
 

function
 

and
 

their
 

prognostic
 

value.Methods A
 

total
 

of
 

80
 

patients
 

with
 

AECOPD
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

AECOPD
 

group,60
 

patients
 

with
 

stable
 

COPD
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

stable
 

group,and
 

60
 

healthy
 

subjects
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

levels
 

of
 

serum
 

PGRN,sCD163,forced
 

expiratory
 

volume
 

in
 

1
 

second
 

(FEV1)
 

and
 

forced
 

vital
 

ca-
pacity

 

(FVC)
 

in
 

three
 

groups
 

and
 

AECOPD
 

patients
 

with
 

different
 

pulmonary
 

function
 

classes
 

were
 

com-
pared,and

 

the
 

changes
 

of
 

FEV1/FVC
 

were
 

calculated.The
 

Pearson
 

correlation
 

coefficient
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

relationship
 

between
 

serum
 

PGRN
 

and
 

sCD163
 

and
 

FEV1,FVC
 

and
 

FEV1/FVC
 

in
 

AECOPD
 

patients.Ac-
cording

 

to
 

the
 

clinical
 

outcome
 

of
 

28
 

days
 

of
 

hospitalization,80
 

patients
 

with
 

AECOPD
 

were
 

divided
 

into
 

im-
provement

 

group
 

and
 

worsening
 

group,and
 

the
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

e-
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valuate
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

serum
 

PGRN
 

and
 

sCD163
 

on
 

the
 

prognosis
 

of
 

patients
 

with
 

AECOPD.Results 
Compared

 

with
 

the
 

control
 

group,the
 

serum
 

levels
 

of
 

PGRN
 

and
 

sCD163
 

in
 

the
 

AECOPD
 

group
 

and
 

the
 

stable
 

group
 

were
 

higher,and
 

the
 

levels
 

of
 

FEV1,FVC,and
 

FEV1/FVC
 

were
 

lower,and
 

the
 

differences
 

were
 

statis-
tically

 

significant
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

the
 

stable
 

group,the
 

serum
 

levels
 

of
 

PGRN
 

and
 

sCD163
 

in
 

the
 

AECOPD
 

group
 

were
 

higher,and
 

the
 

levels
 

of
 

FEV1,FVC,and
 

FEV1/FVC
 

were
 

lower,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).With
 

the
 

increase
 

of
 

pulmonary
 

function
 

classification
 

in
 

patients
 

with
 

AECOPD,serum
 

PGRN
 

and
 

sCD163
 

levels
 

gradually
 

increased,while
 

FEV1
 

and
 

FVC
 

gradually
 

de-
creased,and

 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Serum
 

PGRN
 

and
 

sCD163
 

levels
 

in
 

AE-
COPD

 

patients
 

were
 

negatively
 

correlated
 

with
 

pulmonary
 

function
 

indexes
 

FEV1,FVC,and
 

FEV1/FVC
 

(P<0.05).The
 

proportion
 

of
 

pulmonary
 

function
 

classification
 

(grade
 

Ⅲ,Ⅳ),white
 

blood
 

cell
 

(WBC),ser-
um

 

PGRN
 

and
 

sCD163
 

levels
 

in
 

the
 

worsening
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

improvement
 

group,and
 

the
 

pulmonary
 

function
 

indexes
 

FEV1,FVC,FEV1/FVC
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

improvement
 

group,
and

 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Pulmonary
 

function
 

classification
 

(grade
 

Ⅲ,grade
 

Ⅳ),decreased
 

pulmonary
 

function
 

indexes
 

(FEV1,FVC,FEV1/FVC),and
 

increased
 

serum
 

PGRN
 

and
 

sCD163
 

levels
 

were
 

all
 

risk
 

factors
 

for
 

disease
 

deterioration
 

in
 

AECOPD
 

patients
 

(P<0.05).The
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

the
 

single
 

detection
 

of
 

serum
 

PGRN
 

and
 

sCD163
 

in
 

predicting
 

the
 

prognosis
 

of
 

patients
 

with
 

AECOPD
 

was
 

smaller
 

than
 

the
 

AUC
 

of
 

the
 

combined
 

detection
 

of
 

the
 

two
 

(P<0.05).Conclusion Ser-
um

 

PGRN
 

and
 

sCD163
 

expression
 

levels
 

elevate
 

in
 

patients
 

with
 

AECOPD,and
 

both
 

of
 

them
 

are
 

related
 

to
 

pa-
tients'

 

lung
 

function
 

indexes
 

and
 

prognosis,which
 

may
 

be
 

risk
 

factors
 

for
 

patients'
 

deterioration,and
 

the
 

com-
bined

 

detection
 

has
 

good
 

predictive
 

value
 

for
 

patients'
 

prognosis.
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  慢性阻塞性肺疾病(COPD)病程较长,易反复发

作,尤其急性加重期(AECOPD)患者可出现慢性呼吸

衰竭或慢性肺源性心脏病等严重并发症,是导致患者

再住院和死亡的主要原因[1]。AECOPD作为COPD
全身炎症反应和病情发生持续性恶化的急性加重表

现,掌握炎性相关因子在机体中的变化情况可能对

AECOPD患者肺功能及预后评估发挥关键作用[2]。
血清颗粒蛋白前体(PGRN)是一种多效应分泌型糖蛋

白,既往研究表明其参与多种疾病的炎症反应和免疫

调节 过 程[3]。而 可 溶 性 血 红 蛋 白 清 道 夫 受 体

(sCD163)属于跨膜糖蛋白,具有趋化、免疫、炎性调节

等多种生物学作用,与肺部感染性损伤存在密切关

联[4]。近年来有研究报道,血清PGRN、sCD163与细

菌性肺炎、COPD等肺部疾病的发生及进展关系密

切,可用于早期病情辅助诊断[5-6]。但目前临床对于

血清PGRN、sCD163与AECOPD患者肺功能及预后

的评估价值研究尚存在不足,因此本研究通过分析血

清PGRN、sCD163在AECOPD患者中的表达水平变

化,探讨二者与 AECOPD患者肺功能的相关性及其

预后评估价值,旨在为临床诊疗提供一定参考价值。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2020年2月至2022年2月本

院收治的80例AECOPD患者作为AECOPD组,其
中男53例,女27例,平均年龄(65.58±8.34)岁,平

均病程(8.74±2.63)年,肺功能分级[7]:Ⅰ级21例,

Ⅱ级24例,Ⅲ级19例,Ⅳ级16例。选择同期收治的

60例稳定期 COPD患者作为稳定期组,其中男34
例,女26例,平均年龄(64.25±7.68)岁,平均病程

(9.36±3.14)年,肺功能分级:Ⅰ级20例,Ⅱ级26
例,Ⅲ级10例,Ⅳ级4例。以同期收治的60例健康

体检者作为对照组,其中男31例,女29例,平均年龄

(63.63±7.41)岁。本研究经医院伦理委员会批准

同意。

1.2 纳入与排除标准 COPD纳入标准:(1)AECO-
PD和稳定期COPD患者的诊断符合相关标准[8];(2)
具有相应的临床症状;(3)经实验室检查、胸部影像学

检查、动脉血气分析、肺功能测定等检查确诊;(4)年
龄>18岁,精神正常,且均知情同意本研究并签字确

认。排除标准:(1)鉴别诊断为哮喘、支气管扩张、肺
结核、支气管肺癌等疾病者;(2)合并肺纤维化、肺不

张、肺栓塞等其他肺部疾病或其他部位感染性疾病

者;(3)合并严重的器官功能障碍、心脑血管疾病或免

疫系统疾病者;(4)入院前使用过激素或相关药物治

疗者。

1.3 血清PGRN和sCD163检测 所有受试者入组后

采集晨起空腹肘静脉血5
 

mL,3
 

000
 

r/min离心10
 

min
(离心半径13

 

cm),收集上层血清,采用 BIOBASE
 

BK400分立式全自动生化分析仪(ELISA法)检测血
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清PGRN和sCD163水平。所有操作均严格按照试

剂盒(北京科美东雅生物技术有限公司)使用说明书

进行。
1.4 肺功能检测 所有受试者入组后在安静环境下

采用FGY-200肺功能检测仪检测第1秒用力呼气容

积(FEV1)、用力肺活量(FVC),并计算FEV1/FVC。
1.5 临床结局 所有患者入组后给予止咳化痰、解
痉平喘、纠正酸碱失衡和电解质紊乱、抗感染或机械

通气治疗。追踪患者住院28
 

d的临床结局,治疗后呼

吸困难指数(mMRC)评分、动脉血气分析结果恢复到

发作前水平出院为病情缓解,治疗后 mMRC评分、动
脉血气分析结果较入院时加重或自动出院为病情恶

化[9]。根据临床结局将其分为病情恶化组(26例)和
好转组(54例)。
1.6 临床资料收集 主要包括性别、年龄、病程、肺
功能分级、基础病史、近1年急性发作次数、入院

mMRC评分、入院慢阻肺评估测试(CAT)评分、入院

急性生理和慢性健康状况(APACHE
 

Ⅱ)评分、肺功

能指标、机械通气、合并休克、血尿素氮(BUN)、血肌

酐(SCr)、总蛋白(TP)、清蛋白(Alb)、丙氨酸氨基转

移酶 (ALT)、白 细 胞 计 数 (WBC)、血 小 板 计 数

(PLT)、血细胞比容(HCT)、血清PGRN和sCD163。
1.7 统计学处理 采用SPSS17.0软件处理数据,计
数资料以百分率表示,组间比较采用χ2 检验,计量资

料经正态检验后用x±s表示,组间差异比较采用独

立样本t 检验,采用单因素方差分析比较多组间差

异。相关性采用Pearson相关系数分析。危险因素采

用多因素Logistic回归分析。预后评估价值采用受

试者工作特征(ROC)曲线分析。以P<0.05为差异

具有统计学意义。
2 结  果

2.1 AECOPD组、稳定期组和对照组血清PGRN、
sCD163水平比较 3组血清PGRN、sCD163水平比

较,差异有统计学意义(P<0.05);与对照组比较,
AECOPD组和稳定期组血清PGRN、sCD163水平更

高,差异有统计学意义(P<0.05);与稳定期组比较,
AECOPD组血清PGRN、sCD163水平更高,差异有

统计学意义(P<0.05)。见表1。
2.2 AECOPD组、稳定期组和对照组肺功能指标比

较 3组肺功能指标FEV1、FVC、FEV1/FVC比较,
差异有统计学意义(P<0.05);与对照组比较,AE-
COPD组和稳定期组FEV1、FVC、FEV1/FVC更低,
差异有统计学意义(P<0.05);与稳定期组比较,AE-
COPD组FEV1、FVC、FEV1/FVC更低,差异有统计

学意义(P<0.05)。见表2。
表1  AECOPD组、稳定期组和对照组血清PGRN、

   sCD163水平比较(x±s)

组别 n PGRN(ng/mL) sCD163(pg/mL)

对照组 60 137.39±15.24 40.58±4.26

稳定期组 60 178.86±18.95a 95.86±10.04a

AECOPD组 80 225.59±24.56ab 134.52±14.38ab

F 322.276 1276.569

P <0.001 <0.001

  注:与对照组比较,aP<0.05;与稳定期组比较,bP<0.05。

表2  AECOPD组、稳定期组和对照组肺功能指标

   比较(x±s)

组别 n
FEV1
(L)

FVC
(L)

FEV1/FVC
(%)

对照组 60 1.96±0.25 3.58±0.43 54.75±5.16

稳定期组 60 1.68±0.18a 3.29±0.35a 51.06±5.14a

AECOPD组 80 1.15±0.12ab 2.91±0.32ab 39.52±4.12ab

F 349.440 59.165 198.472

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与对照组比较,aP<0.05;与稳定期组比较,bP<0.05。

2.3 不同肺功能分级 AECOPD患者血清PGRN、
sCD163水平及肺功能指标比较 不同肺功能分级

AECOPD患者血清PGRN、sCD163水平及肺功能指

标比较,差异有统计学意义(P<0.05);随 AECOPD
患者肺功能分级升高,血清PGRN、sCD163水平逐渐

升高,FEV1和FVC逐渐降低(P<0.05);不同肺功

能分级AECOPD患者FEV1/FVC比较,差异均无统

计学意义(P>0.05)。见表3。

表3  不同肺功能分级AECOPD患者血清PGRN、sCD163水平及肺功能指标比较(x±s)

组别 n PGRN(ng/mL) sCD163(pg/mL) FEV1(L) FVC(L) FEV1/FVC(%)

肺功能Ⅰ级 21 207.76±21.15 124.88±14.52 1.31±0.13 3.22±0.35 40.68±4.39

肺功能Ⅱ级 24 224.88±23.89a 130.97±15.41a 1.20±0.14a 3.07±0.33a 39.09±4.04

肺功能Ⅲ级 19 234.44±23.97ab 139.58±14.08ab 1.11±0.12ab 2.82±0.31ab 39.36±4.35

肺功能Ⅳ级 16 239.58±25.43abc 146.49±15.13abc 1.03±0.11abc 2.63±0.27abc 39.16±4.12

F 6.802 7.644 17.137 13.114 0.529

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 0.664

  注:与肺功能Ⅰ级比较,aP<0.05;与肺功能Ⅱ级比较,bP<0.05;与肺功能Ⅲ级比较,cP<0.05。
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2.4 AECOPD患者血清PGRN、sCD163水平与肺

功能指标的相关性分析 Pearson相关分析显示,

AECOPD患者血清PGRN、sCD163水平与肺功能指

标FEV1、FVC、FEV1/FVC均呈负相关(P<0.05)。
见表4。

表4  AECOPD患者血清PGRN、sCD163水平与

   肺功能指标的相关性分析

肺功能指标
PGRN

r P

sCD163

r P

FEV1 -0.523 <0.001 -0.544 <0.001

FVC -0.519 <0.001 -0.536 <0.001

FEV1/FVC -0.426 <0.001 -0.408 <0.001

2.5 病情恶化组和好转组临床资料比较 病情恶化

组患者肺功能分级(Ⅲ级、Ⅳ级)比例、WBC、血清

PGRN 和sCD163 水 平 高 于 好 转 组,肺 功 能 指 标

FEV1、FVC、FEV1/FVC低于好转组,差异有统计学

意义(P<0.05);两组患者性别、年龄、病程、基础病史

(糖尿病、高血压、高脂血症)、近1年急性发作次数、
入院 mMRC评分、入院CAT评分、入院 APACHE

 

Ⅱ评分、机械通气、合并休克、BUN、SCr、TP、Alb、

ALT、PLT、HCT 比 较,差 异 无 统 计 学 意 义(P>
0.05)。见表5。
表5  病情恶化组和好转组临床资料比较[n(%)或x±s]

临床资料
恶化组

(n=26)
好转组

(n=54)
χ2/t P

性别

 男性 16(61.54) 37(68.52) 0.382 0.536

 女性 10(38.46) 17(31.48)

年龄(岁) 65.79±6.85 65.48±7.12 0.185 0.854

病程(年) 8.78±0.95 8.72±1.03 0.250 0.803

肺功能分级

 Ⅰ级 4(15.38) 17(31.48) 11.483 0.022

 Ⅱ级 3(11.54) 18(33.33)

 Ⅲ级 10(38.46) 9(16.67)

 Ⅳ级 9(34.62) 8(14.81)

基础病史

 糖尿病 8(30.77) 19(35.19) 0.153 0.696

 高血压 12(46.15) 23(42.59) 0.090 0.764

 高脂血症 10(36.46) 25(46.30) 0.438 0.508

近1年急性发作次数(次) 3.26±1.12 2.89±1.03 1.463 0.148

入院mMRC评分(分) 2.67±0.35 2.54±0.26 1.866 0.066

入院CAT评分(分) 19.56±2.23 18.46±2.68 1.811 0.074

入院APACHE
 

Ⅱ评分(分) 23.62±2.58 22.39±3.04 1.777 0.080

肺功能指标

 FEV1(L) 1.07±0.11 1.20±0.15 3.934 <0.001

续表5  病情恶化组和好转组临床资料比较[n(%)或x±s]

临床资料
恶化组

(n=26)
好转组

(n=54)
χ2/t P

 FVC(L) 2.70±0.33 3.01±0.35 3.778 <0.001

 FEV1/FVC(%) 39.63±4.12 41.76±4.29 2.106 0.038

机械通气 18(69.23) 37(68.52) 0.004 0.949

合并休克 11(42.31) 24(44.44) 0.033 0.857

BUN(mmol/L) 7.89±0.82 7.54±0.78 1.849 0.068

SCr(μmol/L) 96.65±10.24 92.52±9.89 1.730 0.088

TP(g/L) 55.84±5.69 53.37±6.12 1.729 0.088

Alb(g/L) 34.69±3.64 33.16±3.58 1.781 0.079

ALT(U/L) 30.47±3.26 28.98±3.14 1.964 0.053

WBC(×109/L) 12.98±1.54 11.26±1.38 5.027 <0.001

PLT(×109/L) 224.56±25.41226.63±30.17 0.302 0.764

HCT(%) 48.16±5.23 46.59±5.08 1.282 0.203

PGRN(ng/mL) 243.24±23.69217.09±25.47 4.397 <0.001

sCD163(pg/mL) 143.59±15.48130.15±14.88 3.735 <0.001

2.6 影响 AECOPD患者预后的多因素Logistic回

归分析 将AECOPD患者预后情况作为因变量(1=
病情恶化,0=病情好转),以临床资料分析中差异有

统计学意义的因素:肺功能分级(1=Ⅲ级、Ⅳ级,0=
Ⅰ级、Ⅱ级)、FEV1(原始数值)、FVC(原始数值)、

FEV1/FVC(原 始 数 值)、WBC(原 始 数 值)、血 清

PGRN(原始数值)和sCD163(原始数值)水平作为自

变量(X)进行Logistic回归分析,并采用逐步法排除

无关变量(排除标准:入α=0.05,出α=0.10)。结果

显示,肺功能分级(Ⅲ级、Ⅳ级)、FEV1减小、FVC减

小、FEV1/FVC减小、血清PGRN和sCD163水平升

高均是 AECOPD 患者病情恶化的危险因素(P<
0.05)。见表6。
表6  影响AECOPD患者预后的多因素Logistic回归分析

变量 β SE OR(95%CI) P

肺功能分级 0.416 0.141 1.698(1.023~3.058) 0.005

FEV1 0.371 0.054 2.034(1.284~3.527) 0.012

FVC 0.524 0.106 1.856(1.127~3.271) 0.008

FEV1/FVC 0.271 0.183 1.763(1.079~2.816) 0.023

WBC 0.355 0.357 0.814(0.355~1.467) 0.064

血清PGRN 0.514 0.011 2.036(1.355~4.012) <0.001

血清sCD163 0.581 0.067 1.968(1.184~3.161) <0.001

2.7 血清PGRN联合sCD163对 AECOPD患者预

后评估价值分析 绘制 ROC曲线,结果显示,血清

PGRN和sCD163预测 AECOPD患者预后的 AUC
分别为0.774、0.769,均小于二者联合预测 AUC
(0.880)(P<0.05)。见表7、图1。
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表7  血清PGRN联合sCD163对AECOPD患者预后评估价值分析

指标 截断值 AUC 95%CI P 灵敏度(%) 特异度(%)

血清PGRN 225.68
 

ng/mL 0.774 0.663~0.884 <0.001 80.8 68.5

血清sCD163 136.11
 

pg/mL 0.769 0.661~0.877 <0.001 76.9 59.3

二者联合 - 0.880 0.797~0.963 <0.001 73.1 85.2

  注:-表示无数据。

图1  血清PGRN联合sCD163预测AECOPD患者

预后的ROC曲线

3 讨  论

据相 关 研 究 预 测,到 2060 年 全 球 每 年 死 于

COPD及其相关疾病人群将超过540万[10-11]。AE-
COPD患者极易出现因二氧化碳潴留而导致的Ⅱ型

呼吸衰竭,不仅会使肺功能急剧下降,还易发生呼吸

性酸中毒,增加再住院率和病死率[12]。本研究结果显

示,相较于稳定期组和对照组,AECOPD组患者肺功

能指标FEV1、FVC、FEV1/FVC明显下降,这与韩香

等[13]的研究结果是一致的,提示AECOPD患者肺功

能恶化严重。而如何简单、方便的早期评估 AECO-
PD患者病情严重程度并预测其预后成为当前研究

热点。
AECOPD患者气道及肺组织炎症加重过程中有

多种细胞因子及炎症因子参与[14]。目前已有报道证

明血清PGRN和sCD163与呼吸机相关性肺炎、重症

肺炎的发生发展存在一定关系,可作为早期诊断相关

性肺炎的血清指标[15-16]。在本研究中,AECOPD组

患者血清PGRN、sCD163水平均高于稳定期组和对

照组,且随着 AECOPD患者肺功能分级的提高而逐

渐增高,提示PGRN 和sCD163可能同时参与 AE-
COPD患者肺部系统性炎症的发生、发展。PGRN是

由593个氨基酸残基组成的顶体糖蛋白,主要表达于

上皮细胞、巨噬细胞及淋巴细胞,其可以竞争性地阻

止肿瘤坏死因子与TNFR1/2的结合,从而影响肿瘤

坏死因子介导的信号转导与炎症级联,是肿瘤坏死因

子的潜在抑制剂,当 AECOPD发病时气道炎症反应

较为剧烈,其水平明显上升[17]。sCD163是由单核巨

噬细胞膜上的CD163分子脱落而形成,属于跨膜糖蛋

白,在炎症刺激下,可出现过度表达[18]。进一步分析

发现,血清PGRN、sCD163水平均与 AECOPD患者

肺功能指标FEV1、FVC、FEV1/FVC呈负相关,提示

PGRN和sCD163与AECOPD患者肺功能的下降存

在一定的量化关系。AECOPD患者肺部系统性炎性

反应强烈,中性粒细胞和气道内分泌物随之大量增

加,导致患者气道阻塞程度加重,呼吸功能恶化,而
PGRN和sCD163水平越高,预示着炎性反应越强烈,
患者肺功能越差[19-20]。因此,检测 AECOPD患者血

清PGRN和sCD163水平,有助于准确评估患者肺部

炎症及肺功能恶化程度。
通过上述研究结果,本 文 认 为 血 清 PGRN 和

sCD163参与 AECOPD患者肺功能恶化过程。本研

究采用多因素Logistic回归分析,结果显示病情恶化

组患者血清PGRN和sCD163水平高于好转组,其水

平升高是AECOPD患者预后不良的危险因素,提示

血清PGRN和sCD163有可能作为预测AECOPD患

者预后的生物学指标。PGRN不仅能刺激单核巨噬

细胞迁移并分泌肿瘤坏死因子及白细胞介素等炎症

介质,进而促进并加重炎症反应,还能促进巨噬细胞

大量聚集在脂肪组织中,并将其转化为促炎症细胞,
继而生成促炎症因子,加速AECOPD患者病情进展,
导致不良预后的发生[21]。sCD163作为重要的趋化调

节因子,其高表达会生成并激活 AECOPD患者体内

趋化因子,使大量白细胞、中性粒细胞、单核细胞等炎

症细胞因子向肺感染部位聚集,导致肺组织炎性损伤

加重,除此之外,sCD163使免疫细胞对肺血管的浸润

和黏附能力提高,血管通透性加强,肺间质和肺泡液

蛋白渗出,引起肺水肿,导致病情加重,进而引发不良

预 后[22]。ROC 曲 线 分 析 显 示,血 清 PGRN 与

sCD163预 测 AECOPD 患 者 预 后 的 AUC 分 别 为

0.774、0.769,联合预测 AUC为0.880,可见联合检

测可提高对AECOPD患者预后的预测效能。以上研

究结果表明对于AECOPD患者评估应结合危险因素

分析,并加强血清PGRN、sCD163检测。
综上所述,血清PGRN、sCD163在不同病情严重

程度COPD患者及不同肺功能分级的AECOPD患者

中表达水平存在一定变化,二者与 AECOPD患者肺

功能及短期临床结局有关,可能是患者预后不良的危

险因素,联合检测对 AECOPD患者预后预测价值良

好。但血清PGRN、sCD163表达水平对AECOPD的
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具体作用机制仍需进一步实验验证。
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