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  摘 要:目的 探讨血清激活素A(ACTA)、趋化因子12(CXCL12)、超敏C-反应蛋白(hs-CRP)水平与慢

性阻塞性肺疾病(COPD)合并呼吸衰竭老年患者疾病转归的相关性。方法 选择该院2021年2月至2023年1
月收治的120例COPD合并呼吸衰竭老年患者为研究对象。根据治疗后第30天预后情况分为预后不良组和

预后良好组。比较两组治疗前后血清ACTA、CXCL12、hs-CRP水平及血气指数[动脉血氧分压(PaO2)、动脉

二氧化碳分压(PaCO2)],采用Pearson相关分析治疗后血清ACTA、CXCL12、hs-CRP水平与PaO2、PaCO2 水

平的相关性,采用受试者工作特征(ROC)曲线分析血清ACTA、CXCL12、hs-CRP单独及3项指标联合检测预

测治疗后COPD合并呼吸衰竭老年患者预后的价值。结果 随访结果显示,预后良好组86例,预后不良组34
例。治疗后预后良好组血清 ACTA、CXCL12、hs-CRP水平低于预后不良组,差异有统计学意义(t=5.952、
5.346、17.919,P<0.05);治疗后预后良好组PaO2 水平高于预后不良组(t=-23.722,P<0.05),PaCO2 水

平低于预后不良组,差异有统计学意义(t=15.488,P<0.05);Pearson相关分析结果显示,治疗后血清 AC-
TA、CXCL12、hs-CRP水平与PaO2 水平呈负相关,与PaCO2 水平呈正相关(P<0.05);治疗后第7天血清

ACTA、CXCL12、hs-CRP联合检测预测COPD合并呼吸衰竭老年患者预后的曲线下面积(AUC)为0.938
(95%CI:0.879~0.974),高于各项指标单独检测的AUC。结论 血清ACTA、CXCL12、hs-CRP与COPD合

并呼吸衰竭老年患者预后转归密切相关,可作为辅助预测疾病转归的参考指标。
关键词:激活素A; 趋化因子12; 超敏C-反应蛋白; 慢性阻塞性肺; 呼吸衰竭

中图法分类号:R563.3 文献标志码:A 文章编号:1672-9455(2024)10-1468-05

Correlation
 

analysis
 

between
 

serum
 

levels
 

of
 

ACTA,CXCL12,hs-CRP
 

and
 

disease
 

prognosis
 

in
 

COPD
 

elderly
 

patients
 

with
 

respiratory
 

failure
YANG

 

Zhaoguo,WANG
 

Huaqiang,HUANG
 

Hongli
Department

 

of
 

Critical
 

Care
 

Medicine,Xuchang
 

Central
 

Hospital
 

Affiliated
 

to
 

Henan
 

University
 

of
 

Science
 

and
 

Technology,Xuchang,Henan
 

461000,China
Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

levels
 

of
 

activin
 

A
 

(ACTA),chemokine
 

12
 

(CXCL12),hypersensitive
 

C-reactive
 

protein
 

(hs-CRP)
 

and
 

the
 

prognosis
 

of
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease
 

(COPD)
 

elderly
 

patients
 

with
 

respiratory
 

failure.Methods A
 

total
 

of
 

120
 

elderly
 

patients
 

with
 

COPD
 

complicated
 

with
 

respiratory
 

failure
 

admitted
 

to
 

Xuchang
 

Central
 

Hospital
 

Affiliated
 

to
 

Henan
 

University
 

of
 

Science
 

and
 

Technology
 

from
 

February
 

2021
 

to
 

January
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

objects.According
 

to
 

the
 

prognosis
 

at
 

30
 

days
 

after
 

treatment,the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

poor
 

prognosis
 

group
 

and
 

good
 

prog-
nosis

 

group.The
 

serum
 

levels
 

of
 

ACTA,CXCL12,hs-CRP
 

and
 

blood
 

gas
 

index
 

[arterial
 

partial
 

pressure
 

of
 

ox-
ygen

 

(PaO2),arterial
 

partial
 

pressure
 

of
 

carbon
 

dioxide
 

(PaCO2)]
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

be-
fore

 

and
 

after
 

treatment.Pearson
 

correlation
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

AC-
TA,CXCL12,hs-CRP

 

levels
 

and
 

PaO2,PaCO2 levels
 

after
 

treatment.The
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

alone
 

and
 

the
 

3
 

indicators
 

combined
 

detection
 

value
 

of
 

serum
 

ACTA,CX-
CL12,hs-CRP

 

in
 

predicting
 

the
 

prognosis
 

of
 

COPD
 

patients
 

with
 

respiratory
 

failure
 

after
 

treatment.
Results The

 

follow-up
 

results
 

showed
 

that
 

86
 

patients
 

had
 

good
 

prognosis
 

and
 

34
 

patients
 

had
 

poor
 

progno-
sis.After

 

treatment,the
 

serum
 

levels
 

of
 

ACTA,CXCL12
 

and
 

hs-CRP
 

in
 

the
 

good
 

prognosis
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

poor
 

prognosis
 

group,the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(t=5.952,5.346,17.919,
P<0.05).After

 

treatment,the
 

level
 

of
 

PaO2 in
 

the
 

good
 

prognosis
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

poor
 

prognosis
 

group
 

(t=-23.722,P<0.05),the
 

level
 

of
 

PaCO2 was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

poor
 

prognosis
 

group
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(t=15.488,P<0.05).Pearson
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

serum
 

levels
 

of
 

ACTA,CXCL12
 

and
 

hs-
CRP

 

correlated
 

negatively
 

with
 

PaO2 level
 

and
 

correlated
 

positively
 

with
 

PaCO2 level
 

after
 

treatment
 

(P<0.
05).The

 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

the
 

combination
 

of
 

serum
 

ACTA,CXCL12
 

and
 

hs-CRP
 

on
 

the
 

7
 

th
 

day
 

after
 

treatment
 

to
 

predict
 

the
 

prognosis
 

of
 

COPD
 

elderly
 

patients
 

with
 

respiratory
 

failure
 

was
 

0.938
 

(95%
CI

 

:0.879-0.974),which
 

was
 

higher
 

than
 

the
 

AUC
 

of
 

each
 

indicator
 

detected
 

separately.Conclusion Serum
 

ACTA,CXCL12,hs-CRP
 

relate
 

closely
 

to
 

the
 

prognosis
 

and
 

prognosis
 

of
 

COPD
 

elderly
 

patients
 

with
 

respira-
tory

 

failure,and
 

can
 

be
 

used
 

as
 

reference
 

indicators
 

to
 

assist
 

for
 

predicting
 

disease
 

outcomes.
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  慢性阻塞性肺疾病(COPD)是临床常见的一种呼

吸系统慢性疾病,临床表现为呼吸困难、胸闷、持续性

气流受限等[1]。因病情具有极高的反复性,极易进展

为急性加重期COPD,引起患者出现呼吸衰竭,导致

患者心肺严重受损,诱使机体内大量二氧化碳潴留,
危及患者生命健康[2]。有研究显示,激活素 A(AC-
TA)属多效性细胞因子,可加重体内呼吸道炎症,进
而参与病情进展[3];趋化因子12(CXCL12)是G蛋白

偶联受体,可参与胚胎发育、组织细胞稳态、免疫细胞

监视等活动,与急性加重期COPD发生有关[4];超敏

C-反应蛋白(hs-CRP)为临床常用指标,可反映体内炎

症反应,与COPD病情程度有关[5]。本研究选取本院

收治的120例COPD合并呼吸衰竭患者作为研究对

象,探讨血清ACTA、CXCL12、hs-CRP水平与COPD合

并呼吸衰竭老年患者预后转归的相关性,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择本院2021年2月至2023年1
月收治的120例COPD合并呼吸衰竭老年患者为研

究对象。
 

纳入标准:符合文献[6]中COPD相关诊断

标准;均为急性加重期[7];年龄≥60岁;临床资料完

整。排除标准:合并心脑血管疾病或恶性肿瘤;合并

感染性疾病或免疫功能损伤;存在精神疾病;存在凝

血功能障碍;合并急性肺栓塞等其他呼吸系统疾病。
本研究经本院医学伦理委员会审批通过(伦理审批

号:202011047)。
1.2 方法

1.2.1 治疗方法 所有患者入院后进行心电监护,
必要时进行机械通气,同时进行吸氧、化痰、纠正电解

质紊乱及营养支持治疗。采用急性生理学与慢性健

康状况Ⅱ(APACHEⅡ)评分[7]评估患者入院时病情

程度,从而根据患者病情严重程度,制订针对性治疗

方案。若患者无特殊要求,所有患者均使用双水平气

道正压通气,无创呼吸机支持模式(呼吸频率:12~16
次/分,吸气末正压:12~18

 

cmH2O,呼气末正压:3~
8

 

cmH2O,温度:37
 

℃,潮气量:10
 

mL/kg),根据患者

自身情况进行细微调整,确保动脉血氧分压(PaO2)>
92%。若有患者使用无创呼吸机支持模式恢复效果

不佳,可应用有创正压通气呼吸机辅助呼吸,均不影

响本次研究结果。
1.2.2 检测方法 所有患者于入院后(治疗前)及治

疗7
 

d后(治疗后)采集清晨空腹静脉血4
 

mL,采用离

心机(贝克曼 Avanti
 

J-15)以3
 

500
 

r/min离心15
 

min,分离血清,放置于—60
 

℃冰箱冷冻保存。(1)采
用酶联免疫吸附试验检测血清ACTA、CXCL12水平

(试剂盒:上海森钰科技有限公司)。(2)采用全自动

生化分析仪(日立,型号:7600)及超敏乳胶增强散射

比浊法检测血清hs-CRP水平(试剂盒:德国 Dade
 

Behring
 

Marburg
 

GmbH 公司)。(3)采用血气分析

仪(丹麦雷度国际公司,型号:RADIOMETER
 

ABL9)
检测患者PaO2、动脉二氧化碳分压(PaCO2)水平。
1.2.3 随访及分组 治疗结束后第30天对患者进

行随访,根据预后情况分为预后不良组(病情恶化或

无明显变化)与预后良好组(病情好转或恢复正常)。
1.3 观察指标 (1)比较两组治疗前后血清ACTA、
CXCL12、hs-CRP 水 平。(2)比 较 两 组 治 疗 前 后

PaO2、PaCO2 水平。(3)分析血清 ACTA、CXCL12、
hs-CRP水平与PaO2、PaCO2 水平的相关性。(4)分
析血清ACTA、CXCL12、hs-CRP联合检测预测治疗

后COPD合并呼吸衰竭老年患者的预后情况。
1.4 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件进行数

据处理及统计分析,符合正态分布的计量资料以x±s
表示,两组间比较采用独立样本t检验,同组治疗前

后比较采用配对样本t检验;计数资料以例数或百分

率表示,组间比较采用χ2 检验;采用Pearson相关分

析治 疗 后 血 清 ACTA、CXCL12、hs-CRP 水 平 与

PaO2、PaCO2 水平的相关性;采用受试者工作特征

(ROC)曲线分析血清ACTA、CXCL12、hs-CRP单独

及3项指标联合检测对治疗后COPD合并呼吸衰竭

老年患者预后的预测价值,根据曲线下面积(AUC)评
估预测效能。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组基线资料比较 治疗结束后第30天随访,
预后不良34例,预后良好86例,预后不良发生率为

28.33%。预后不良组中男21例,女13例;年龄60~
75岁,平均(68.73±2.88)岁;预后良好组男45例,女
41例;年龄62~72岁,平均(68.36±1.57)岁。两组
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基线资料比较,差异无统计学意义(P>0.05)。
2.2 两组治疗前后血清ACTA、CXCL12、hs-CRP水

平比较 两组治疗前血清 ACTA、CXCL12、hs-CRP
水平比较,差异无统计学意义(P>0.05);治疗后,预
后良好组血清ACTA、CXCL12、hs-CRP水平低于预

后不良组,差异有统计学意义(P<0.05)。见表1。

2.3 两组治疗前后PaO2、PaCO2 水平比较 两组治

疗前 PaO2、PaCO2 水 平 比 较,差 异 无 统 计 学 意 义

(P>0.05);治疗后,预后良好组PaO2 水平高于预后

不良组,PaCO2 水平低于预后不良组,差异有统计学

意义(P<0.05)。见表2。

表1  两组治疗前后血清ACTA、CXCL12、hs-CRP水平比较(x±s)

组别 n
ACTA(pg/mL)

治疗前 治疗后

CXCL12(pg/mL)

治疗前 治疗后

hs-CRP(mg/L)

治疗前 治疗后

预后不良组 34 45.01±10.10 40.33±7.22 280.33±10.77 251.22±15.33 19.11±6.11 15.33±4.33

预后良好组 86 44.77±9.11 33.27±5.23 281.11±11.02 235.33±14.41 18.77±6.01 6.33±1.12

t 0.126 5.952 -0.352 5.346 0.278 17.919

P 0.900 <0.001 0.726 <0.001 0.782 <0.001

表2  两组治疗前后PaO2、PaCO2 水平比较(x±s,mmHg)

组别 n
PaO2

治疗前 治疗后

PaCO2

治疗前 治疗后

预后不良组 34 72.37±7.11 78.33±2.10 53.02±5.11 48.33±2.10

预后良好组 86 71.57±6.88 88.01±1.98 52.78±4.88 42.01±1.98

t 0.569 -23.722 0.240 15.488

P 0.571 <0.001 0.811 <0.001

2.4 治疗后血清 ACTA、CXCL12、hs-CRP水平与

PaO2、PaCO2 水平的相关性 Pearson相关分析结果

显示,治疗后血清 ACTA、CXCL12、hs-CRP水平与

PaO2 水平呈负相关(P<0.05),与PaCO2 水平呈正

相关(P<0.05)。见表3。
表3  治疗后血清ACTA、CXCL12、hs-CRP水平

   与PaO2、PaCO2 水平的相关性

指标
ACTA

r P

CXCL12

r P

hs-CRP

r P

PaO2 -0.627 <0.001 -0.633 <0.001 -0.657 <0.001

PaCO2 0.637 <0.001 0.651 <0.001 0.612 <0.001

2.5 3项指标单独和联合检测对COPD合并呼吸衰

竭老年患者预后的预测价值 以预后不良患者为阳

性样本,以预后良好患者为阴性样本,绘制 ROC曲

线,结果显示,治疗后血清ACTA、CXCL12、hs-CRP
 

3
项指标联合检测预测COPD合并呼吸衰竭老年患者

预后的AUC为0.938(95%CI:0.879~0.974),大于

各项指标单独检测的AUC(P<0.05)。见图1、表4。

图1  3项指标单独和联合检测预测COPD合并呼吸衰竭

老年患者预后的ROC曲线

表4  3项指标单独和联合检测对COPD合并呼吸衰竭老年患者预后的预测价值

指标 AUC 95%CI
 

Cut-off值 灵敏度(%) 特异度(%) P

ACTA 0.811 0.729~0.877 38.87
 

pg/mL 61.76 91.86 <0.001

CXCL12 0.784 0.690~0.854 248.86
 

pg/mL 61.76 87.21 <0.001

hs-CRP 0.774 0.688~0.845 16.03
 

mg/L 58.82 94.19 <0.001

3项联合 0.938 0.879~0.974 88.24 88.37 <0.001

  注:-为无数据。
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3 讨  论

  既往研究结果显示,因COPD合并呼吸衰竭病程

极易延长,导致肺动脉长期处于低氧条件,促使血管

加速收缩,损伤血管内皮细胞,继而促进肺部淤血的

形成,诱使机体内炎症因子与促炎性细胞因子的联合

反应,若患者未及时得到有效治疗,最终可进展为多

器官衰竭甚至死亡[8]。因此,准确判断患者病情,预
估预后转归情况,尽早制订治疗方案,对COPD合并

呼吸衰竭患者极为重要。
本研究结果显示,治疗后预后良好组血清 AC-

TA、CXCL12、hs-CRP水平明显低于预后不良组,差
异有统计学意义(P<0.05),表明治疗后血清 AC-
TA、CXCL12、hs-CRP水平变化可作为预测患者短时

间内病 情 是 否 恶 化 的 参 考 依 据。分 析 其 原 因 为

COPD合并呼吸衰竭会降低红细胞向机体各部位运

送的氧气量,导致机体内氧气急剧下滑,影响神经中

枢系统、循环系统、呼吸系统等功能的正常运转,诱导

ACTA等转化因子、CXCL12等趋化因子与炎症因子

的结合,最终导致体内形成炎症瀑布样反应[9-10]。
血清 ACTA具有组织炎症细胞增殖分化、调节

肺部炎症反应、促进肺部纤维化等重要作用,是属于

转化生长因子β超家族的多效性转化生长因子[11]。
曾静等[12]的研究表明,当呼吸负荷增加时,血清AC-
TA水平明显升高,与本研究结果一致。分析其原因,
由于COPD合并呼吸衰竭患者病情的不断恶化,导致

ACTA大量分泌,影响肺功能正常工作,促进肺部炎

症因子剧烈反应,加重体内的气流受限程度,最终导

致机体缺氧程度上升。故推测血清ACTA是影响患

者疾病转归的危险因素[13]。

CXCL12是一种与炎症反应关系密切的趋化因

子。有研究表明,CXCL12在COPD合并呼吸衰竭患

者外周血中呈高水平表达[14]。而本研究结果显示,治
疗后预后不良患者CXCL12水平明显低于预后良好

患者(P<0.05),可推断CXCL12是判断机体内炎症

因子水平的重要参考指标。分析其原因,CXCL12可

促使淋巴细胞与巨噬细胞等炎症细胞的聚集与浸润,
促使炎症反应的进一步加重。相关研究结果显示,高
水平的CXCL12可促使肺部血管内皮细胞的繁殖,影
响肺部血管的正常收缩和舒张,最终诱导肺动脉高压

形成[15]。但目前关于高水平的CXCL12促使肺部炎

症反应剧烈的研究较多,但鲜有高水平CXCL12对心

功能造成影响的相关研究[14-15],故希望后续研究可进

一步研究CXCL12与心功能的关系。

hs-CRP是一种急性反应蛋白,主要由肝脏合成,
可预测感染性疾病的发生、发展[16]。大量研究表明,

CRP水平变化与COPD合并呼吸衰竭的炎症反应程

度密切相关,是反映COPD合并呼吸衰竭炎症反应与

治疗效果的敏感生化指标[17-18]。本研究结果显示,hs-
CRP水平与PaO2 水平呈负相关,与PaCO2 水平呈正

相关(P<0.05),可推测hs-CRP可敏感地反映肺功

能状态。分析其原因为患者病情的进一步恶化导致

气管出现痉挛现象,促使机体缺氧程度加重,引起机

体内大量细胞受损、坏死,加剧气道的炎症反应,故
hs-CRP水平会随机体炎症反应的剧烈程度增加而

升高[19-20]。

ROC曲线分析结果显示,治疗后血清 ACTA、

CXCL12、hs-CRP联合检测预测COPD合并呼吸衰

竭老年患者预后的 AUC大于各项指标单独检测的

AUC(P<0.05),说明血清ACTA、CXCL12、hs-CRP
联合检测可作为临床观察疗效、及时掌握患者预后情

况的敏感指标。但本研究选取样本量较小,可能存在

样本选择偏差,导致结果数据误差,故希望后续研究

可进一步深入研究。
综上所述,血清ACTA、CXCL12、hs-CRP水平与

老年COPD合并呼吸衰竭老年患者预后转归关系密

切,能作为辅助判断患者急性发作再入院风险的重要
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