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　　【摘要】　目的　通过测定慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）急性加重期患者治疗前、后血清中瘦素水平的变
化，及其与炎性因子白细胞介素唱６（ＩＬ唱６）的相关性分析，了解瘦素在 ＣＯＰＤ病情发展过程中的意义。 同时通
过分析 ＣＯＰＤ急性加重期患者血清瘦素与乏氧、二氧化碳潴留、气道阻力的相关性，了解瘦素与 ＣＯＰＤ 加重
期患者病情严重程度的关系。 方法　选择 ２０１１ 年 ８月至 ２０１２ 年 ２月因 ＣＯＰＤ急性加重，于哈尔滨医科大学
第一附属医院呼吸内科住院的男性患者 ６０ 例，年龄（６８畅４ ±７畅８）岁，并排除肿瘤、结缔组织病、肝肾功能障
碍、糖尿病等消耗性疾病，且经过呼吸内科 １０ ～１５ ｄ治疗后均进入稳定期。 采集患者治疗前、后的晨起空腹
静脉血，离心后取血清，通过放射免疫法测定瘦素及 ＩＬ唱６ 的水平，分析瘦素和 ＩＬ唱６ 在治疗前、后的差异性及
二者的相关性。 并在患者急性加重期时做动脉血气分析和肺通气功能试验，分别做瘦素与 ＰａＣＯ２ 、ＰａＯ２ 、
ＳａＯ２ 、ＦＥＶ１、ＦＥＶ１／ＦＶＣ的相关性分析。 计量资料用均数±标准差的方式表示，差异的比较用独立样本 t 检
验，分析两个变量之间的相关性用线性相关分析法（Ｐｅａｒｓｏｎ法）。 结果　（１）ＣＯＰＤ急性加重期患者治疗前血
清瘦素水平［（４畅４１ ±１畅１８）ｎｇ／ｍｌ］高于治疗后［（２畅５３ ±０畅７０）ｎｇ／ｍｌ］，差异具有显著性（P ＜０畅００１）；（２）ＣＯＰＤ
急性加重期患者治疗前血清 ＩＬ唱６水平［（５１６畅４９ ±８１畅４７）ｐｇ／ｍｌ］高于治疗后［（３１７畅７９ ±３７畅４７）ｐｇ／ｍｌ］，差异具
有显著性（P ＜０畅００１）；（３）ＣＯＰＤ患者急性加重期时血清瘦素与 ＩＬ唱６呈显著正相关（r ＝０畅５９８，P＜０畅００１），而
经治疗进入稳定期后二者无相关性（r ＝－０畅１２０，P＞０畅０５）；（４）ＣＯＰＤ患者急性加重期时血清瘦素与血气分
析结果的相关性分析：与二氧化碳分压呈显著正相关（ r ＝０畅４９０，P ＜０畅００１），与血氧分压呈显著负相关（ r ＝
－０畅７０２，P＜０畅００１），与血氧饱和度呈显著负相关（ r ＝－０畅６５６，P ＜０畅００１）；（５）ＣＯＰＤ 患者急性加重期时血
清瘦素与肺通气功能结果的相关性分析：与 ＦＥＶ１ 呈显著负相关（ r ＝－０畅６２０，P ＜０畅００１），与 ＦＥＶ１／ＦＶＣ 无
相关性（r ＝－０畅２１０，P ＞０畅０５）。 结论　ＣＯＰＤ患者急性加重期时血清瘦素和 ＩＬ唱６ 水平较稳定期时均显著升
高，且二者有显著相关性，因此瘦素可能成为 ＣＯＰＤ 加重期时的炎性标记物；瘦素与 ＣＯＰＤ 患者急性加重期
时的二氧化碳潴留、乏氧、气道阻力均有密切关系，因此瘦素可能在评估病情严重程度方面有一定意义。
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【Abstract】　Objective　Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｌｅｐｔｉｎ ，ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ （ ＩＬ）唱６ ｉｎ ｖａｒｉｏｕｓ ｐｅｒｉｏｄ ｏｆ
ｃｈｒｏｎｉｃ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ （ＣＯＰＤ）， ａｎｄ ｏｂｓｅｒｖｅ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｌｅｐｔｉｎ ａｎｄ ＩＬ唱６ ｉｎ ａｃｕｔｅ
ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ ｏｆ ＣＯＰＤ ｐａｔｉｅｎｔｓ．Ａｔ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｔｉｍｅ ｗｅ ｏｂｓｅｒｖｅ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｓｅｒｕｍ ｌｅｐｔｉｎ ａｎｄ ＰａＣＯ ２ ，ＰａＯ２ ，
ＳａＯ２ ，ＦＥＶ１，ＦＥＶ１／ＦＶＣ ｉｎ ａｃｕｔｅ ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ ｏｆ ＣＯＰＤ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｔｏ ｋｎｏｗ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｓｅｒｕｍ ｌｅｐｔｉｎ ａｎｄ
ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ＣＯＰＤ．Methods　Ｂｌｏｏｄ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｏｂｔａｉｎｅｄ ｆｒｏｍ ｔｏｔａｌ ６０ ｍａｌｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ ｏｆ
ＣＯＰＤ，ｗｈｏｓｅ ａｖｅｒａｇｅ ａｇｅ ｗａｓ （６８畅４ ±７畅８） ｙｅａｒｓ．Ｔｈｅｙ ｗｅｒｅ ａｌｌ ｔｒｅａｔｅｄ ｉｎ Ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ
Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｈａｒｂｉｎ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｄｕｒｉｎｇ Ａｕｇｕｓｔ ２０１１ ｔｏ Ｆｅｂｒｕａｒｙ ２０１２．Ａｆｔｅｒ ｂｒｅａｔｈｉｎｇ ｍｅｄｉｃａｌ
ｔｈｅｒａｐｙ，ｔｈｅｙ ｗｅｒｅ ａｌｌ ｉｎｔｏ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｒｅｃｏｖｅｒｙ．Ｔｈｅ ｌｅｐｔｉｎ ａｎｄ ＩＬ唱６ ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ｔｈｅ ｒａｄｉｏｉｎｍｍｕｎｉｔｙ ｍｅｔｈｏｄ．Ｗｅ
ｃｏｍｐａｒｅ ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｌｅｐｔｉｎ ，ＩＬ唱６ ｌｅｖｅｌ ｂｅｔｗｅｅｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｐｒｅ唱ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｎｄ ａｆｔｅｒ唱ｔｒｅａｔｍｅｎｔ．Ａｔ ｔｈｅ ｓａｍｅ
ｔｉｍｅ ｗｅ ｄｏ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｓｅｒｕｍ ｌｅｐｔｉｎ ａｎｄ ＩＬ唱６ ｌｅｖｅｌ ｉｎ ａｃｕｔｅ ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ ｏｆ ＣＯＰＤ．Ｗｅ ｄｏ ｔｈｅ
ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｓｅｒｕｍ ｌｅｐｔｉｎ ｌｅｖｅｌ ａｎｄ ａｒｔｉｃｌｅ ｂｌｏｏｄ ｇａｓ ｉｎｄｅｘ ａｎｄ ｌｕｎｇ ｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘ ｏｆ
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ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ ｏｆ ＣＯＰＤ．Ｔｈｅ ａｒｔｅｒｉａｌ ｂｌｏｏｄ ｇａｓ ｗａｓ ａｎａｌｙｚｅｄ ｗｉｔｈ ｔｙｐｅ ｂｌｏｏｄ ｇａｓ ａｎａｌｙｚｅｒ ．Ｔｈｅ
ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｗａｓ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ｔｈｅ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｍｅｔｅｒ．Ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｏｆ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ ｄａｔａ ｗａｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ
ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ t唱ｔｅｓｔ．Ｔｈｅ ｌｉｎｅａｒ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ａｎａｌｙｚｅ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｄａｔａ ．Results　Ｔｈｅ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｌｅｐｔｉｎ （４畅４１ ±１畅１８） ｎｇ／ｍｌ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＣＯＰＤ ｄｕｒｉｎｇ ａｃｕｔｅ ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｉｔ ｉｎ ｓｔａｂｌｅ ｓｔａｇｅ（２畅５３ ±０畅７０）ｎｇ／ｍｌ（P＜０畅００１）．Ｔｈｅ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ＩＬ唱６（５１６畅４９ ±８１畅４７ ）ｐｇ／ｍｌ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＣＯＰＤ ｄｕｒｉｎｇ ａｃｕｔｅ ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｉｔ ｉｎ ｓｔａｂｌｅ ｓｔａｇｅ （３１７畅７９ ±３７畅４７）
ｐｇ／ｍｌ（P ＜０畅００１）．Ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｌｅｐｔｉｎ ｗｉｔｈ ＣＯＰＤ ｄｕｒｉｎｇ ａｃｕｔｅ ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｗｉｔｈ ＩＬ 唱６（P ＜
０畅０１）．Ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｌｅｐｔｉｎ ｗｉｔｈ ＣＯＰＤ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｗｉｔｈ ＰａＣＯ ２ （P ＜０畅００１），ａｎｄ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ＰａＯ２ ，ＳａＯ２ ，ＦＥＶ１（P ＜０畅００１）．Conclusion　Ｔｈｅ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｌｅｐｔｉｎ ａｎｄ ＩＬ唱６ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｏｆ ＣＯＰＤ ｄｕｒｉｎｇ
ａｃｕｔｅ ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ，ａｎｄ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｌｅｐｔｉｎ ｗａｓ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｗｉｔｈ ＩＬ唱６．Ｓｏ ｌｅｐｔｉｎ
ｍａｙ ｂｅ ｔａｋｅｎ ａｓ ｔｈｅ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｍａｒｋｅｒ ｉｎ ｔｈｅ ａｃｕｔｅ ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ ｐｈａｓｅ ｏｆ ＣＯＰＤ ．Ｔｈｅ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｌｅｐｔｉｎ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｏｆ ＣＯＰＤ ｄｕｒｉｎｇ ａｃｕｔｅ ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ ｈａｖｅ ａ ｇｏｏｄ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｌａｃｋ ｏｆ ｏｘｙｇｅｎ ，ｃａｒｂｏｎ ｄｉｏｘｉｄｅ ｒｅｔｅｎｔｉｏｎ
ａｎｄ ｔｈｅ ｓｐｒｉｎｇ ｏｆ ａｉｒｗａｙ．Ｉｔ ｃａｎ ｂｅ ｕｓｅｄ ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ＣＯＰＤ．

【Key words】　Ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ，ｃｈｒｏｎｉｃ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ；　Ｌｅｐｔｉｎ；　Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ唱６

　　慢性阻塞性肺疾病（ｃｈｒｏｎｉｃ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｄｉｓｅａｓｅ，ＣＯＰＤ）是一种具有气流受限特征的，可以预防
和治疗的疾病，气流受限不完全可逆、呈进行性发展。
ＣＯＰＤ主要累及肺脏，也可以引起全身的不良反应［１］ 。
ＣＯＰＤ的发病率及死亡率均高。
我国 ＣＯＰＤ的发病率为 ８畅２％，男性 １２畅４％，女性

５畅１％［２］ 。 由呼吸系统疾病（包括 ＣＯＰＤ）导致的死亡
率，乡村排第三位、城市排第四位；每年有 １００ 万人死
亡，５００ 万人丧失劳动能力。 治疗 ＣＯＰＤ而花费的医药
费用相当惊人，而由于 ＣＯＰＤ 患者劳动能力下降而造
成的损失更是不可忽视

［３］ 。 ＣＯＰＤ是一个慢性过程，患
者反复多次加重，导致病情恶化、肺功能受损，严重影
响患者生活质量。 为此，对 ＣＯＰＤ 急性加重期的患者
进行病情严重程度评估，对临床治疗及判断预后具有
重要意义。

ＣＯＰＤ急性加重期发生时，多种炎性介质释放，其
中就包括瘦素及 ＩＬ唱６，大量实验研究表明，瘦素、ＩＬ唱６
不仅参与炎症过程，而且能够促进机体多种急性期蛋
白的合成。 在炎症发展过程中起到重要作用。
目前，临床上通常用肺通气功能检查和血气分析

来评估 ＣＯＰＤ病情的严重性。 但是肺功能及血气分析
却不能较好地反映 ＣＯＰＤ 对患者生活质量的影响，而
且在 ＣＯＰＤ急性加重期时，患者气流受限程度加重，咳
嗽、喘息明显，行肺功能检查评定一秒量不切合实际。
血气分析可判断患者乏氧程度和二氧化碳潴留的情况

以及酸碱度，但是如患者进入稳定期后，气道痉挛缓
解，则没办法判断患者病情的严重程度以及预后的
情况。
本试验旨在通过测定 ＣＯＰＤ 急性加重期患者血清

瘦素、ＩＬ唱６ 的变化，以及瘦素与患者乏氧、二氧化碳潴
留及气道受阻的关系，来判断患者血清瘦素与 ＣＯＰＤ
的病情严重程度是否相关，试图寻找到一种可以独立

于肺功能、血气分析等辅助检查之外的、能够判断患者
病情严重程度一个新指标，以期为今后的临床研究工
作提供新的思路。

对象与方法

一、研究对象
选择 ２０１１ 年 ８月至 ２０１２ 年 ２月，于我院呼吸内科

因 ＣＯＰＤ急性加重期住院的男性患者 ６０ 例，诊断均符
合 ２００８ 年 ＧＯＬＤ指南诊断标准，年龄为（６８畅４ ±７畅８）
岁。 患者均在短期内发生咳嗽、咳痰、气短加重，痰量
增多，呈脓性或黏液性，可伴发热等炎症明显加重的表
现。 其中排除合并肿瘤、结缔组织病、肝肾功能障碍、
糖尿病等消耗性疾病。 经治疗 １０ ～１５ ｄ后，患者咳嗽、
咳痰、喘息等症状明显好转，且已无发热等炎症加重表
现，进入稳定期组。
二、实验材料
人血清瘦素放免药盒，北京福瑞生物工程公司生

产。 ＩＬ唱６放免药盒，北京福瑞生物工程公司生产。 血
气分析仪：丹麦雷度公司生产，型号：ＡＢＬ８００，由我院肺
功能室提供，且由专业技师操作。 肺功能仪：德国康讯
公司生产，型号：Ｐｏｗｅｒ／Ｂｏｄｙ，由我院肺功能室提供，由
专业技师操作。
其他：负压采血管（３畅２％枸橼酸钠，血清分离胶）、

冻存管、离心机、冰箱、微量加样器、振荡器、酶标仪、电
热恒温箱、蒸馏水、量杯、容量器、吸管。
三、方法
１．血清瘦素的测定：先后采集 ＣＯＰＤ 急性加重期

患者治疗前、后的晨起空腹静脉血 ５ ｍｌ，经离心后，留
取上清液 １ ｍｌ左右， －８０ ℃冰箱内冻存，待标本备齐
时再统一采用放射免疫法分别测定 ＣＯＰＤ 急性加重期
治疗前、后血清中瘦素水平，具体操作过程参考试剂盒
说明书。
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２．血清 ＩＬ唱６ 的测定：分别采集 ＣＯＰＤ 急性加重期
患者、稳定期患者晨起空腹静脉血 ５ ｍｌ，经离心后，留
取上清液 １ ｍｌ左右， －２０ ℃冰箱内冻存，待标本备齐
时再统一采用放射免疫法分别测定 ＣＯＰＤ 急性加重
期、稳定期血清中瘦素水平。 具体操作过程参考试剂
盒说明书。

３．肺功能测定：所有研究对象的肺功能均采用德
国康讯公司生产的 Ｐｏｗｅｒ／Ｂｏｄｙ 肺功能测定仪测定，此
仪器技术参数满足美国胸科协会和欧洲呼吸协会制定

的标准要求。 每日测定前常规进行温度、压力、湿度、
测试气体和容积校正。 由专业人员按要求进行肺功能
测试。 测量方法：患者取坐位，含一次性口器，夹鼻夹，
头稍上抬，颈部伸直，全身放松，平静呼吸３０ ～４０ ｓ。 测
量 ＦＥＶ１、ＦＶＣ，计算出 ＦＥＶ１／ＦＶＣ％、ＦＥＶ１／ｐｒｅ％，肺通
气功能按照 ＡＴＳ／ＥＳＲ标准进行控制，选取其中最好的
一次结果进行数据分析。

４．动脉血气分析：测量出受试者位于海平面、静息
状态下、呼吸空气条件下的动脉血气分析，即动脉血氧
分压、二氧化碳分压及 ｐＨ值。 用丹麦雷度公司生产的
ＡＢＬ８００ 血气、血氧、电解质和代谢产物分析仪。
四、统计学方法
全部数据用 ＳＰＳＳ １７畅０统计学软件包处理，计量资

料以均数±标准差（珋x ±s）表示；两个样本均数的比较
用独立样本 t检验，P ＜０畅０５ 为差别具有统计学意义；
判断两个变量之间的相关性用线性相关分析法（Ｐｅａｒ唱
ｓｏｎ法），计算出相关系数（ ｒ），再进行线性相关系数的
假设检验，P ＜０畅０５ 为具有统计学意义。

结　　果

１．ＣＯＰＤ患者不同时期血清瘦素、ＩＬ唱６ 水平的比
较：ＣＯＰＤ患者急性加重期时血清瘦素水平［（４畅４１ ±
１畅１８）ｎｇ／ｍｌ］、ＩＬ唱６水平［（５１６畅４９ ±８１畅４７）ｐｇ／ｍｌ］均高
于进入稳定期后的瘦素水平［（２畅５３ ±０畅７０） ｎｇ／ｍｌ］、
ＩＬ唱６水平［（３１７畅７９ ±３７畅４８）ｐｇ／ｍｌ］，差异具有统计学
意义（P ＜０畅００１）。

２．ＣＯＰＤ患者不同时期血清瘦素与 ＩＬ唱６ 水平的相
关性分析（图 １）：ＣＯＰＤ患者急性加重期时血清瘦素与
ＩＬ唱６水平呈显著正相关（ r ＝０畅５９８，P ＜０畅００１），进入稳
定期后血清瘦素与 ＩＬ唱６ 水平无显著相关性 （ r ＝
－０畅１２０，P ＞０畅０５）。

３．ＣＯＰＤ急性加重期患者血清瘦素水平与血气分
析的相关性（图 ２）：ＣＯＰＤ 患者急性加重期时，二氧化
碳分压为（６２畅３５ ±１１畅８９）ｍｍ Ｈｇ，氧分压为（５６畅１５ ±
１４畅３４）ｍｍ Ｈｇ，血氧饱和度为（８９畅５０ ±８畅２５）％，血清瘦
素水平与二氧化碳分压呈显著正相关（ r ＝０畅４９０，P ＜

０畅００１），与患者血氧分压呈显著负相关（r ＝－０畅７０２，P ＜
０畅００１）、血氧饱和度呈显著负相关（ r ＝－０畅６５６，P ＜
０畅００１）。

４．ＣＯＰＤ急性加重期患者血清瘦素水平与肺通气
功能指标相关性分析（图 ３）：ＣＯＰＤ 急性加重期患者
ＦＥＶ１水平为 ５４畅０４ ±１３畅２７，ＦＥＶ１／ＦＶＣ 值为 ６１畅４２ ±
９畅７０，血清瘦素水平与 ＦＥＶ１呈显著负相关（r ＝－０畅６２０，
P ＜０畅００１），与 ＦＥＶ１／ＦＶＣ无显著相关性（r ＝－０畅２１０，
P ＞０畅０５）。

讨　　论

气道炎症是 ＣＯＰＤ 发生发展的重要机制，导致
ＣＯＰＤ急性加重的原因中，一半以上是由于细菌感
染［４］ 。 瘦素是一种炎性介质，可以与 ＩＬ唱６、ＴＮＦ唱α等其
他炎性介质相互作用，参与炎症过程［５］ 。 ＣＯＰＤ急性加
重时，多种炎性介质释放，如 ＩＬ唱６、瘦素等水平显著升
高，而且还能促进机体多种急性期蛋白的合成，共同参
与了 ＣＯＰＤ急性期的炎症过程。
瘦素是一种 １６ ｋＤａ、１６７ 个氨基酸组成的蛋白质，

它由肥胖基因编码，主要由白色脂肪细胞分泌，另外，
支气管黏膜上皮细胞、Ⅱ型肺泡上皮细胞、巨噬细胞中
均可产生瘦素

［６］ 。 瘦素最早是作为一种调节脂肪和能
量代谢的激素而被发现的，随着研究的深入和广泛，近
来的研究提示瘦素与机体呼吸功能的调节有一定关

系。 瘦素的生理功能之一为对呼吸功能的调节，可通
过直接作用于下丘脑，刺激呼吸中枢使呼吸频率加快，
也可以通过刺激交感神经、肾素唱血管紧张素系统影响
呼吸。 瘦素能够调节胎肺Ⅱ型肺泡上皮细胞的成熟过
程及肺泡表面活性物质的表达，因此瘦素在胎肺发育
过程中也起到非常重要的作用

［７］ ，另外，瘦素也可以通
过调节机体对缺氧的反应性，来调节呼吸功能［８］ 。
从本试验结果中不难发现，ＣＯＰＤ患者急性加重期

时血清瘦素水平高于稳定期，且与乏氧、二氧化碳潴
留、气道阻力之间有显著的相关性。 因此，有理由相信
瘦素水平与 ＣＯＰＤ 的病情严重程度之间有重要的联
系。 瘦素如果能够成为判断 ＣＯＰＤ病情严重程度的一
项指标，就可以评估由于严重呼吸困难、听力障碍等各
种原因而不能配合做肺功者的病情。

ＣＯＰＤ病情急性加重过程中，炎性因子的作用非常
重要，目前已经证实 ＩＬ唱８、ＴＮＦ唱α、白三烯 Ｂ４（ＬＴＢ４）、Ｃ唱
反应蛋白等炎性因子均参与 ＣＯＰＤ 急性加重的过程。
瘦素作为一种内源性激素、一种促炎症因子，与 ＩＬ唱６、
ＴＮＦ唱α相互作用，参与全身炎症过程［５］ 。

瘦素在 ＣＯＰＤ 急性加重期第一天失去了生理调
节，随着其他炎性因子显著升高，血浆瘦素水平与 ＴＮＦ唱
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α、ＩＬ唱６等炎性因子成正比，且瘦素水平的改变量与
ＴＮＦ唱α的改变量之间也存在相关性［９］ ，说明了瘦素在
急性炎症期的代谢紊乱与炎性因子有关。 全身炎症反
应导致瘦素水平升高，而瘦素水平升高又促进炎症反
应，形成恶性循环。
本试验结果中可看出 ＩＬ唱６、瘦素在 ＣＯＰＤ急性加重

期均显著升高，且瘦素与炎性因子 ＩＬ唱６有相关性，说明
瘦素参与了急性期炎症过程，有理由相信瘦素可能作
为一种病情加重炎性标记物。 肺组织的慢性炎症可伴
随着全身炎症反应，活化的炎症细胞释放各种炎性介
质，其炎症反应的程度与该病的严重程度相关。 血清
中细胞因子和炎性介质可作为一种标记物，检测其血
清浓度的变化，有助于 ＣＯＰＤ患者的早期诊断。
营养不良是 ＣＯＰＤ 患者常见的临床并发症，是影

响 ＣＯＰＤ患者预后的独立危险因素。 瘦素由肥胖基因
编码、白色脂肪细胞分泌，因此瘦素水平与脂肪含量相
关，直接参与患者的营养不良，进而影响患者预后。
ＣＯＰＤ患者在病程中体重逐渐减轻，血清瘦素水平与稳
定期患者体重呈正相关［１０］ ，严重者可发生恶病质。 瘦
素可以影响能量的平衡，甚至影响蛋白质、脂肪的吸收
及排泄［１１］ 。 ＣＯＰＤ 急性加重期时，患者的饮食能量摄
入明显下降，而静息能量消耗却明显升高［１２］ ，ＣＯＰＤ 急

性加重期骤然升高的瘦素进一步加重患者能量平衡失

调，体重随之进一步下降，反复急性发作导致营养不
良。 患者体力状态差，呼吸肌易疲劳，呼吸肌疲劳是
ＣＯＰＤ患者发生呼吸衰竭的重要环节，而呼吸衰竭是导
致 ＣＯＰＤ患者死亡的主要原因。
本试验虽没有做瘦素与 ＣＯＰＤ患者营养状况的探

讨，但多篇文献证实，瘦素与患者体重指数（ＢＭＩ）、理
想体重百分比（ＩＢＷ％）、血清白蛋白、上臂中点肌肉周
径（ＭＡＭＣ）等描述营养状况指标相关。 营养不良而导
致的体力活动水平下降也是 ＣＯＰＤ患者死亡的重要原
因之一，有理由相信瘦素水平对于 ＣＯＰＤ 患者预后将
有重要意义。

ＣＯＰＤ还具一定的有遗传易感性，瘦素受体的遗传
变异性在 ＣＯＰＤ的发病机制中起重要作用。 肺功能在
某种程度上受瘦素受体的遗传变异性的影响，有研究
发现瘦素受体基因 ２１ＳＮＰｓ，与肺功能的下降有明显的
相关性

［１３］ 。 携带瘦素唱２５８４Ａ 等位基因（ＬＥＰ唱２５８４Ａ）
的人罹患 ＣＯＰＤ的风险要明显高于其他人［１４］ 。
综上所述，瘦素在 ＣＯＰＤ发生、发展以及病情的预

后中具有极为重要的作用。 本实验旨在探讨 ＣＯＰＤ 急
性加重期时，患者血清瘦素水平的变化，及其对 ＣＯＰＤ
患者的症状、病情严重程度的影响，进而了解瘦素在
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ＣＯＰＤ患者发病过程中起到的作用及开辟治疗 ＣＯＰＤ、
改善 ＣＯＰＤ预后的新思路。
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