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COPD患者 C反应蛋白、TNF-α、IL-8、IL-6临床研究
易 辉 1 王树立 1 崔江禹 2

（1湖南株洲市人民医院 湖南株洲 412000；2广州呼吸病研究所 广东广州 510120）

摘要 目的：探讨血清中 C反应蛋白（CRP）、肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、白介素 -8（IL-8）、白介素 -6（IL-6）的水平变化在慢性阻塞
性肺疾病（COPD）的发生发展中的作用及临床意义。方法：采用酶联免疫吸附法及全自动生化仪对 35例 COPD患者急性发病期
和缓解期血清中的 CRP、TNF-α、IL-8和 IL-6浓度进行检测。结果：①COPD缓解期 CRP、TNF-α、IL-8和 IL-6含量显著低于急性
期，但仍高于对照组（P＜0.05）。②吸烟因素可增加 COPD患者血清中 CRP、TNF-α、IL-8和 IL-6含量。③血清中 CRP、TNF-α、
IL-8和 IL-6含量与肺功能指标 FEV1%和 FEV1/FVC%呈负相关。结论：CRP、TNF-α、IL-8和 IL-6参与了 COPD患者气道炎症反
应，可能与疾病的严重程度有关，可作为判断预后的辅助指标；吸烟可能是 COPD发生发展的重要因素。
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ABSTRACT Objective: To investigate the effect and clinical significance of serum levels of CRP, TNF-α, IL-8 and IL-6 in COPD.
Methods: The concentrations of serum TNF-α, IL-8 and IL-6 were measured by ELISA. The level of CRP in plasma was also tested.
Results:① The levels of CRP, TNF-α, IL-8 and IL-6 significantly decreased in AECOPD, but sill significantly higher than SCOPD (P＜
0.05). ② Smoking significantly increased the serum levels of CRP, TNF-α, IL-8 and IL-6.③ Serum levels of CRP, TNF-α, IL-8 and
IL-6 were inversely correlated with FEV1% and FEV1/FVC%. Conclusion: CRP, TNF-α, IL-8 and IL-6 may be involved in the chronic
airway inflammatory process in COPD, and correlate with the severity. And they may predict the prognosis of COPD patients. Smoking
may play important role in the development of COPD.
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前言

慢性阻塞性肺疾病（chronic obstructive pulmonary disease,
COPD）是一种常见的呼吸系统疾病，具有进行性、不可逆性气
流受限的特征[1]。COPD的确切发病机制尚不明确，但气道慢性
炎症中由炎性细胞所释放的多种细胞因子和炎症介质被认为
在 COPD的发生发展中起着十分关键的作用，并可能参与了对
COPD患者肺功能的损害[2,3]。本研究比较了 COPD患者急性加
重期与稳定期血清中的 CRP、TNF-α、IL-8、IL-6的变化, 以探
讨这些因子在 COPD发病机制中的作用及临床意义。

1 材料与方法

1.1 病例
选择由 2008年 1月至 2009年 12月在我院住院的 COPD

急性期患者 35例，其中男性 17例，女性 18例，平均年龄 69.3
岁。所有患者诊断均符合 2002年中华医学会呼吸分会制定的

COPD诊断标准。患者已排除单纯性哮喘及其他合并疾病。病
例组进一步分为吸烟组(>10包 /年) 20例和不吸烟组 15例，
其中吸烟组包括男性 13 例，女性 7 例，不吸烟组包括男性 4
例，女性 11例。同时选用健康成年人（无 COPD、支气管扩张
症、肺结核和哮喘)15 例作为对照组，共中男性 8 例，女性 7
例，平均年龄 65.3岁。病例组和对照组性别、年龄无显著性差
异。
1.2 实验方法和步骤
1.2.1 标本采集 分别于患者 COPD急性发作期和症状缓解期
2次空腹抽取肘静脉血 6mL，室温下放置 60 min，2500 rpm离
心 10min，吸取血清，分装置于 -70℃保存待测。同步检测患者
肺功能指标 FEV1%，FEV1/FVC%。
1.2.2 TNF-α、IL-6、IL-8浓度测定 采用双抗体夹心 ELISA法
检测血清中 TNF-α、IL-6、IL-8的浓度，人 TNF-α试剂盒购自
Rapdbio公司，IL-6、IL-8试剂盒购自北京晶美生物技术公司，
操作步骤均按相应试剂盒说明书进行。
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2.2 COPD吸烟组和不吸烟组中 CRP、TNF-α、IL-6、IL-8水平
COPD吸烟组 CRP、TNF-α、IL-8和 IL-6的水平均显著高

于 COPD不吸烟组，P<0.05（表 2，图 2）。提示吸烟可增加血清

中 CRP、TNF-α、IL-8和 IL-6的水平，进而加重 COPD患者病
情严重程度。

1.2.3 CRP浓度测定 采用透射比浊法在日立 7600型全自动
生化分析仪上检测患者血清中 CRP浓度。
1.3 统计学处理

采用 SPSS13.0统计软件进行统计分析，所有检测结果用
平均值±标准差(x±s)表示，各组间差异的显著性检验采用 t
检验，相关分析采用 Pearson correlation法，P<0.05认为有统计
学意义。

2 结果

2.1 COPD组和对照组中 CRP、TNF-α、IL-6、IL-8水平
COPD 组患者经过治疗后血清中 CRP、TNF-α、IL-8 和

IL-6的水平均较急性发作期时有所降低，但仍高于对照组，差
异具有显著性（P<0.05）（表 1，图 1）。证实 CRP、TNF-α、IL-8和
IL-6的变化与 COPD急性加重和缓解密切相关。

表 1 COPD组和对照组血清 CRP、TNF-α、IL-8和 IL-6水平(x±s)

Table 1 The levels of CRP, TNF-α, IL-8和 IL-6 in COPD and control groups (x±s)

Group AECOPD（n=35) SCOPD（n=35) Control (n=15) P value

CRP(mg/L) 1.89±0.47▲● 1.66±0.33▲ 1.34±0.70 ＜0.05

TNF-α (μg/L) 6.58±0.25▲● 3.53±0.37▲ 2.15±0.26 ＜0.05

IL-8(ng/mL) 0.74±0.19▲● 0.35±0.21▲ 0.13±0.02 ＜0.05

IL-6(ng/L) 11.45±1.83▲● 9.27±1.90▲ 8.61±2.83 ＜0.05

Note : ▲P＜0.05 compared with control group; ●P＜0.05 compared with SCOPD group

图 1 COPD组和对照组比较
A：血清中 CRP水平 B：血清中 TNF-α水平 C：血清中 IL-8水平 D：血清中 IL-6水平

Fig.1 The comparison between COPD and control groups

A: serum CPR B: serum B: serum TNF-α C: serum IL-8 D: serum IL-6
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2.3 COPD组血清 CRP、TNF-α、IL-6、IL-8与肺功能的相关性
分析

COPD 急性发作期和症状缓解期中血清 CRP、TNF-α、

IL-8和 IL-6与肺功能指标中的 FEV1%,FEV1/FVC%呈均负相
关(P<0.05)（表 3）。证实血清中 CRP、TNF-α、IL-8和 IL-6的含
量与患者肺功能具有相关性。

表 2 COPD吸烟组和不吸烟组血清 CRP、TNF-α、IL-8和 IL-6水平(x±s)

Table 2 The levels of CRP,TNF-α,IL-8 and IL-6 in smoker and non-smoker COPD groups (x±s)

Note :▲P＜0.05 compared with non-smoker group

图 2 COPD吸烟组和不吸烟组比较
A：血清中 CRP水平 B：血清中 TNF-α水平 C：血清中 IL-8水平 D：血清中 IL-6水平

Fig.2 The comparison between COPD smoker and non-smoker groups

A: serum CPR B: serum B: serum TNF-α C: serum IL-8 D: serum IL-6

Group COPD（smoker,n=20) COPD（non-smoker,n=15) P value

CRP(mg/L) 2.05±0.34▲ 1.45±0.57 ＜0.05

TNF-α(μg/L) 7.64±0.11▲ 2.38±0.44 ＜0.05

IL-8(ng/mL) 0.92±0.50▲ 0.21±0.17 ＜0.05

IL-6(ng/L) 13.18±2.68▲ 8.93±1.63 ＜0.05

表 3 COPD组血清 CRP、TNF-α、IL-8和 IL-6和肺功能指标相关性分析
Table3 The analysis of correlation between CRP, TNF-α, IL-8和 IL-6 and PF index in COPD groups

Note :▲P＜0.05

Group FEV1% FEV1/FVC

CRP -0.495▲ -0.416▲

TNF-α -0.818▲ -0.745▲

IL-8 -0.587▲ -0.559▲

IL-6 -0.637▲ -0.521▲
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3 讨论

慢性阻塞性肺疾病是一种肺部的常见病、多发病。COPD
的发病机制复杂，其中多种细胞因子、炎症介质等相互作用所
产生的慢性炎症被认为是 COPD主要发病机制之一。因此患者
血清中可检测到各种炎症标志物的升高，尤其是在急性加重
期，气道炎症处于高反应阶段，活化的炎性细胞会大量释放出
多种的炎性介质[4]。

正常情况下呼吸道上皮细胞也可分泌 CRP，一种急性时相
反应蛋白,但当呼吸道受到病毒或细菌感染时，它们所含的某
些抗原成分或代谢产物，可激活肺泡中的巨噬细胞也产生
CRP，使得其在患者血清中的水平升高 [5]。肿瘤坏死因子
(TNF-α)则是一种强有力的致炎症因子，可以刺激白细胞和内
皮细胞表达粘附子，并上调其它致炎症细胞因子如 IL-1 和
IL-6的表达[6]。IL-8和 IL-6是中性粒细胞和 T淋巴细胞的重要
趋化因子，使得局部的炎性细胞增加，促进甚至加重气道炎症
反应，并在一定程度上反映气道炎症的严重程度[7,8]。本研究中
COPD患者急性发作期时血清中 CRP、TNF-α、IL-8、IL-6水平
明显高于对照组，经抗炎治疗后患者气道炎症得以控制，血清
中 CRP、TNF-α、IL-8、IL-6水平较治疗前明显降低，提示上述
因子均直接参与了 COPD的炎症急性加重过程，血清中 CRP、
TNF-α、IL-8、IL-6的水平与 COPD患者病情的发生和发展密
切相关。经过治疗后，患者血清中 CRP、TNF-α、IL-8、IL-6仍明
显高于对照组，P＜0.05，差异具有显著性，这可能与 COPD患
者在缓解期仍有气道的慢性炎症有关。

环境因素中的吸烟是 COPD发病和加剧的一个重要因素。
吸烟可激活炎性细胞，促使其释放出细胞因子及蛋白溶解酶，
启动炎症反应并进一步促使炎症加重。本实验中分析了 COPD
患者血清中 CRP、TNF-α、IL-8、IL-6水平与吸烟的相关性，结
果吸烟组 COPD患者血清中上述因子水平均显著高于非吸烟
组。提示吸烟有可能增加人群中 COPD 的发病率，并加重
COPD患者的病情。肺功能检查对 COPD的诊断和严重程度及
预后评价均有重要意义。实验中以 FEV1%和 FEV1/FVC%来反
应患者肺功能情况。本研究显示 COPD组患者血清中 CRP、
TNF-α、IL-8、IL-6因子水平均与此两项肺功能指标具有负相
关性，表明上述因子可能与 COPD患者的气流受限有关，与患
者的肺功能损害有密切联系。

综上所述，COPD 是由多种细胞因子参与的慢性气道炎
症，血清 CRP、TNF-α、IL-8、IL-6均参与了 COPD的发生发展,
与气道、肺部的炎症密切相关,可作为衡量 COPD严重程度的
重要指标，判断 COPD患者的治疗效果及预后。
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