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慢性阻塞性肺疾病急性加重期患者血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB与肺
功能和预后的关系研究 *
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摘要 目的：探究慢性阻塞性肺疾病急性加重期(AECOPD)患者血清降钙素原(PCT)、超敏 C反应蛋白（hs-CRP）、D-二聚体(D-D)

和纤维蛋白原(FIB)与肺功能和预后的关系。方法：选择 2017年 8月至 2019年 8月期间我院诊治的 88例 AECOPD患者作为观

察组，根据患者生存情况将患者进一步分为 85例存活组和 3例死亡组。同时选择同期在我院进行健康体检的 50名志愿者作为

对照组。检测各组患者的血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB水平，采用肺功能检测仪检测第一秒用力呼气容积(FEV1) %、第一秒用力

呼气容积占用力肺活量比值(FEV1/FVC）和最大通气量(MVV)肺功能指标，采用 Pearson相关性分析进行各指标的相关性分析。

结果：与对照组相比，观察组的血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB水平均明显升高（P<0.05）。与存活组相比，死亡组的血清 PCT、

hs-CRP、D-D和 FIB水平均明显升高（P<0.05），FEV1%、FEV1/FVC和MVV指标均明显下降（P<0.05）。Pearson相关性分析显示，
血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB水平均与 FEV1%、FEV1/FVC和MVV肺功能指标呈负相关（P<0.05）。结论：AECOPD患者肺功能
下降和不良预后与血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB水平升高密切相关，在 AECOPD患者的预后预测中具有一定临床价值。

关键词：慢性阻塞性肺疾病；急性加重期；降钙素原；超敏 C反应蛋白；D-二聚体；纤维蛋白原；肺功能；预后

中图分类号：R563 文献标识码：A 文章编号：1673-6273（2020）16-3168-04

Relationship between Serum PCT, hs-CRP, D-D and FIB and Lung Function
and Prognosis in Patients with Acute Exacerbation of Chronic Obstructive

Pulmonary Disease*

To investigate the relationship between serum Procalcitonin (PCT), high sensitive C-reactive protein (hs

CRP), D-Dimer (D-D) and fibrinogen (FIB) in patients with acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease (AECOPD) and

lung function and prognosis. 88 patients with AECOPD who were diagnosed and treated in our hospital from August 2017 to

August 2019 were selected as the observation group, and the patients were further divided into 85 survival group and 3 death group

according to the survival conditions of the patients.Meanwhile, 50 healthy subjects who underwent physical examination in our hospital

during the same period were selected as the health group.Serum PCT, hs-CRP, D-D and FIB levels of patients in each group were detect-

ed. Pulmonary function indicators including Forced expiratory volume in the first second (FEV1)%, ratio of forced expiratory volume to

forced vital capacity in the first second (FEV1/FVC) and Maximum ventilation volume (MVV) were detected by pulmonary function

detector, and pearson correlation analysis was used for correlation analysis of all indicators. Compared with the control group,

the levels of PCT, hs-CRP, D-D and FIB in the observation group were significantly higher (P<0.05). Compared with the survival group,
the levels of PCT, hs-CRP, D-D and FIB in the dead group were significantly higher (P<0.05), FEV1%, FEV1/FVC and MVV were sig-

nificantly lower (P<0.05). Pearson correlation analysis showed that serum PCT, hs-CRP, D-D and FIB levels were negatively correlated

with FEV1%, FEV1/FVC and MVV lung function indexes (P<0.05). The decline of pulmonary function and poor prognosis

in patients with AECOPD are closely related to the increase of serum PCT, hs-CRP, D-D and FIB levels, which have certain clinical val-

ue in the prognosis prediction of patients with AECOPD.
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前言

慢性阻塞性肺疾病（chronic obstructive pulmonary disease，

COPD）是较为常见的呼吸系统疾病之一，主要以气流受限为临

床特征，患者常表现为呼吸困难和咳嗽等，病情严重时会导致

患者死亡[1]。目前 COPD死亡率排在全球疾病中的第四位，仅

次于脑血管疾病、恶性肿瘤和心脏病，近年来 COPD的发生率

和死亡率呈逐年增长趋势，对人们的生命健康造成严重影响[2]。

慢性阻塞性肺疾病急性加重期(acute exacerbation of chronic ob-

structive pulmonary disease, AECOPD) 会导致患者的肺功能急

剧下降，是 COPD患者死亡的主要原因，且已有研究报道显示

炎症反应的发生以及血液高凝状态与 AECOPD 的发生密切

相关[3,4]。降钙素原（Procalcitonin, PCT）是降钙素的前体蛋白分

子，在健康人体内 PCT含量极低，当人体出现炎症反应时 PCT

水平异常升高，是体内炎症反应的重要标志物分子[5]。超敏 C反

应蛋白（high sensitive C-reactive protein, hs-CRP）在机体受到病

原微生物感染时表达量上调，是炎症反应的非特异性标志物分

子，能够激活机体内的补体系统，从而影响机体的免疫功能[6]。

血栓经纤维酶降解后产生 D-二聚体(D-dimer, D-D)是纤维蛋

白交联后降解的重要标志物，同时也是临床上判断血栓形成的

重要指标[7]。纤维蛋白原(fibrinogen, FIB)主要由肝脏合成，是一

种具有凝血功能的蛋白质，FIB水平的异常升高与血栓的形成

密切相关[8]。本研究通过检测血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB水

平，旨在探究其在 AECOPD患者中的水平及其与肺功能和预

后的关系，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2017 年 8 月至 2019 年 8 月期间我院诊治的 88 例

AECOPD患者作为研究对象，并将其纳入观察组，纳入标准：

（1）经 X线检查、胸部 CT检查和肺功能检测确诊为 AECOPD

患者，符合中华医学会呼吸病学分会慢性阻塞性肺疾病学组发

布的《慢性阻塞性肺疾病诊治指南 (2013年修订版)》中 AE-

COPD相关诊断标准[9]；（2）入院前 2个月内未接受过抗炎以及

抗血栓治疗；（3）入院前 6个月内无外科手术史；（4）可完成各

项检测并积极配合的患者。排除标准：（1）严重肝肾功能异常患

者；（2）存在自身免疫性疾病；（3）存在全身性感染性疾病；（4）

合并其他肿瘤患者；（5）近期接受过静脉糖皮质激素治疗患者。

其中男性患者 49例，女性 39例。年龄 51～86岁，平均年龄

（63.17± 10.87）岁。病程 1～10年，平均病程（5.12± 3.36）年。根

据患者治疗后的生存情况将患者进一步分为 85例存活组和 3

例死亡组。同时选择同期在我院进行健康体检的 50名志愿者

作为对照组。其中男性 27名，女性 23名。年龄 48～83岁，平均

年龄（61.89± 9.71）岁。对照组和观察组在性别比例和年龄等一

般资料上比较没有统计学差异（P>0.05），具有可比性。临床研
究开展经过医院医学伦理委员会同意，与入组研究对象均签署

知情同意书。

1.2 方法

观察组患者入院后采集静脉血 3 mL，对照组于体检当日

清晨采集静脉血 3mL，室温下静置 1h后 7000 r/min离心 30min，

收集上清液并冻存于 -80℃用于后续检测。血清 D-D检测采用

免疫比浊法，而血清 FIB检测采用凝固法，采用全自动凝血分

析仪（日本希森美康科技有限公司，型号：CA1500）对血清 D-D

和 FIB水平进行检测，实验操作严格按操作说明书进行。血清

PCT、hs-CRP检测均采用酶联免疫吸附法，使用 PCT检测试剂

盒（上海晶抗生物工程有限公司，货号：JK-5391）以及 hs-CRP

检测试剂盒（苏州瑞诺德生物科技有限公司，货号：ML001191）

对血清 PCT、hs-CRP水平进行检测，实验操作严格按照试剂盒

说明书进行。使用肺功能检测仪（日本杰斯特科技有限公司，型

号：HI-105）检测第一秒用力呼气容积 (Forced Expiratory Vol-

ume In 1s, FEV1) %、第一秒用力呼气容积占用力肺活量比值

(Forced Expiratory Volume In 1s/Forced vital capacity,

FEV1/FVC）和最大通气量(maximal breathing capacity, MVV)肺

功能指标。

1.3 统计学分析

采用 SPSS20.0统计学软件对临床数据进行分析。平均年

龄、血清 PCT、hs-CRP水平等计量资料采用平均值± 标准差的

方式来表示，采用独立样本 t检验。采用 x2检验对两组的性别
比例进行统计学分析，采用 Pearson相关性分析对血清 PCT、

hs-CRP、D-D 和 FIB 水平与肺功能指标的相关性进行检验，

P<0.05则表示差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组的血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB水平比较

观察组血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB水平均明显高于对

照组，组间差异具有统计学意义（均 P<0.05）。具体数据见表 1。

Groups n PCT(ng/mL) hs-CRP(mg/L) D-D(滋g/L) FIB(mg/mL)

Control group 50 0.46± 0.15 4.25± 1.28 279.81± 90.26 2.37± 0.76

Observation group 88 1.56± 0.88 62.50± 26.87 674.96± 227.49 4.59± 1.39

t 8.751 15.295 11.735 10.431

P 0.000 0.000 0.000 0.000

表 1 两组的血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB水平比较（x± s）
Table 1 Comparison of serum PCT, hs-CRP, D-D and FIB levels between the two groups（x± s）

2.2 存活组和死亡组血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB水平比较

死亡组血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB水平均明显高于存

活组，组间差异具有统计学意义（均 P<0.05）。具体数据见表 2。
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2.3 存活组和死亡组的肺功能指标比较

死亡组 FEV1%、FEV1/FVC和 MVV指标均明显低于存活

组，组间差异具有统计学意义（均 P<0.05）。具体数据见表 3。

表 2存活组和死亡组血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB水平比较（x± s）
Table 2 Comparison of serum PCT, hs-CRP, D-D and FIB levels in the survival and death groups（x± s）

Groups n PCT(ng/mL) hs-CRP(mg/L) D-D(滋g/L) FIB(mg/mL)

Survival group 85 1.49± 0.36 52.50± 18.62 575.85± 127.49 4.18± 1.26

Death group 3 2.13± 0.98 78.32± 28.41 1089.01± 143.29 5.09± 1.35

t 2.823 2.325 6.791 2.040

P 0.006 0.022 0.000 0.044

表 3存活组和死亡组的肺功能指标比较（x± s）
Table 3 Comparison of lung function indexes between the survival group and the death group（x± s）

Groups n FEV1%(%) FEV1/FVC(%) MVV(L)

Survival group 85 54.62± 16.25 55.71± 10.38 69.73± 8.20

Death group 3 34.64± 8.44 44.86± 8.92 46.07± 5.18

t 2.124 3.008 4.946

P 0.037 0.003 0.000

2.4 血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB水平与肺功能指标的相关

性分析

Pearson相关性分析显示，血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB

水平均与 FEV1%、FEV1/FVC和MVV肺功能指标呈负相关（均

P<0.05），具体数据见表 4。

表 4 血清 PCT、hs-CRP、D-D和 FIB水平与肺功能指标的相关性分析

Table 4 Correlation analysis between serum PCT, hs-CRP, D-D and FIB levels and lung function indicators

Indexes
FEV1% FEV1/FVC MVV

r P r P r P

PCT -0.656 0.000 -0.762 0.000 -0.728 0.000

hs-CRP -0.657 0.000 -0.754 0.000 -0.724 0.000

D-D -0.617 0.000 -0.742 0.000 -0.695 0.000

FIB -0.659 0.000 0.728 0.000 -0.705 0.000

3 讨论

COPD发展至 AECOPD会导致患者病情急剧恶化和肺功

能严重下降，如治疗不及时或者是治疗不当往往会导致患者死

亡，临床上对其发病机制仍然缺乏了解[10,11]。因此，寻找与 AE-

COPD患者肺功能下降和死亡密切相关的标志物分子并将其

应用于 AECOPD患者的预后预测具有重要的临床价值。PCT

是机体内炎症反应的重要标志物分子，在脓毒症和肺炎等炎症

性疾病发病过程中均能够检测到 PCT水平上调，可以作为脓

毒症和肺炎诊断的生物标志物[12,13]。PCT表达水平首先会受到

炎症相关信号通路的调节，例如 Bai Y等人[14]的研究发现 PCT

的表达受到核因子资B（nuclear factor 资B, NF-资B）信号通路的调
节，同时 Le Y等人[15]的研究表明在脓毒症发病过程中信号转

导与转录激活因子 3（Signal transduction and transcriptional acti-

vator 3, STAT3）信号通路的活化能够明显促进 PCT的表达，进

而促进脓毒症的发生发展。其次 PCT表达水平的上调会造成

血管内皮的损伤，如Wagner NM等人[16]的研究表明 PCT水平

升高会抑制血管内皮细胞中丝氨酸 /苏氨酸激酶（serine-threo-

nine kinase, AKT）信号通路的活化，进而抑制血管内皮细胞的

增殖和血管生成功能。本研究发现观察组血清 PCT水平明显

升高，高血清 PCT水平的 AECOPD患者预后较差，且血清

PCT水平升高与 AECOPD患者肺功能下降相关。可能是由于

AECOPD患者炎症反应水平升高会激活 NF-资B和 STAT3等

炎症相关信号通路 [17]，进而激活 PCT 表达，导致 PCT在 AE-

COPD患者中表达水平上调。PCT水平的上调进一步抑制肺部

血管内皮细胞中的 AKT信号通路的活化[18]，导致肺部血管内

皮细胞的更新减缓以及其血管新生功能下降，肺部血管损伤增加

导致患者的氧运输障碍，进而导致肺功能下降以及患者死亡[19]。

hs-CRP是炎症反应急性期的重要标志物，在急性心肌梗

死和急性脑梗死等急性炎症性疾病患者中均能够检测到

hs-CRP表达的异常上调[20,21]。hs-CRP的表达受到炎症相关信号

通路的调节，炎症相关信号通路的活化会促进 hs-CRP表达。例
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如 Zhao Y等人[22]的研究发现在心肌炎发病过程中 NF-资B信号
通路的活化会促进 hs-CRP的表达，进而促进心肌炎的发生发

展。同时 hs-CRP能够促进氧化应激反应的发生，导致氧自由基

大量产生，如 Uddin MG等人[23]的研究发现在慢性肝脏疾病患

者中 hs-CRP水平升高与氧化应激的发生密切相关，hs-CRP水

平与各项氧化应激生物标志物之间存在相关性。本研究发现观

察组血清 hs-CRP水平明显升高，高血清 hs-CRP水平的 AE-

COPD患者预后较差，且血清 hs-CRP水平升高与 AECOPD患

者肺功能下降相关。可能是由于 AECOPD患者炎症反应水平

升高会激活 NF-资B炎症相关信号通路[24]，进而激活 hs-CRP表

达，导致 hs-CRP在 AECOPD患者中表达水平上调。hs-CRP水

平的上调进一步促进肺部组织细胞的氧化应激反应[25]，导致大

量的氧自由基产生，产生的氧自由基会对肺部组织细胞造成严

重损伤，从而导致患者的肺功能严重下降以及患者的死亡[26]。

凝血和纤溶异常与血栓形成密切相关，而血栓形成与肺栓塞和

先天性心脏病患者的不良预后密切相关，是导致肺栓塞和先天

性心脏病患者死亡的重要因素[27,28]。D-D和 FIB参与凝血和纤

溶过程，血清 D-D和 FIB水平异常是凝血和纤溶异常的关键

指标，同时也是血栓形成的重要生化指标[29]。本研究发现观察

组血清 D-D和 FIB水平明显升高，高血清 D-D和 FIB水平的

AECOPD患者预后较差，且血清 D-D和 FIB水平升高与 AE-

COPD患者肺功能下降相关。可能是由于 D-D和 FIB水平升高

会导致患者的血液处于高凝状态，导致氧气和营养物质的输送

受阻，肺功能的正常运行需要消耗大量营养物质，营养物质缺

乏会严重抑制肺功能，导致患者肺功能下降和死亡[30]。

综上所述，血清 PCT、hs-CRP、D-D 和 FIB 水平升高与

AECOPD患者肺功能下降和不良预后密切相关，早期检测有

助于预测 AECOPD患者肺功能下降以及死亡风险，从而为改

善 AECOPD患者预后提供参考。
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