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·临床论著·

血清肿瘤坏死因子和 C- 反应蛋白水平对预测

不同时期慢性阻塞性肺病的价值研究

谭乃英 

【摘要】 目的  研究血清肿瘤坏死因子（TNF-α）和 C- 反应蛋白（CRP）水平对预测不同时期慢

性阻塞性肺病（COPD）的价值。 方法  选择广西田东县人民医院内一科 2013 年 1 月至 2014 年 2 月收

治的 76 例 COPD 患者作为研究对象，其中 30 例门诊稳定期患者作为对照组，46 例急性加重期住院

患者作为观察组，检测不同时期血清 TNF-α、CRP 水平和肺功能。 结果  急性加重期患者血清 TNF-α
和CRP水平分别为（29.47 ± 5.16）ng/L和（7.31 ± 1.25）g/dl，对照组分别为（11.98 ± 1.82）ng/L和（1.76 
± 0.42）g/dl；急性加重期患者 FEV% 为（32.63 ± 7.21）%，对照组为（50.22 ± 7.37）%，差异均具有

统计学意义（t = 14.6182、10.5529、7.6137，P 均＜ 0.05）。急性加重期患者治疗后 FEV% 上升至（41.54 
± 9.2）%，较治疗前显著改善；血清 TNF-α 和 CRP 分别为（18.22 ± 3.62）ng/L 和（2.82 ± 0.57）g/dl，较

治疗前显著下降（t = 22.316、8.024、13.604，P 均＜ 0.05）。随访 3 个月，患者的 FEV% 为（50.12 
± 8.86）%，且持续改善；血清 TNF-α 和 CRP 分别为（12.48 ± 1.95）ng/L 和（1.87 ± 0.41）g/dl，持

续降低，治疗前后比较，差异具有统计学意义（F = 41.657、93.624、82.338，P 均＜ 0.05）。 结论  
血清 TNF-α 和 CRP 水平检测有助于确定 COPD 的严重程度和肺功能损害情况，具有较高的临床价值。
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【Abstract】 Objective  To study the value of the serum tumor necrosis factor alpha (TNF-α) and 
C-reactive protein (CRP) levels for prediction of different stages of chronic obstructive pulmonary disease 
(COPD).   Methods  Total of 76 cases with COPD in Tiandong County People’s Hospital, Guangxi in 
January 2013 to February 2014 as were collected, among whom 30 outpatients with stable as the control 
group, 46 cases of acute exacerbation period as the observation group. The levels of serum TNF-α and CRP, 
pulmonary function were detected, respectively.   Results  The levels of serum TNF-α and CRP in patients with acute 
exacerbation were (29.47 ± 5.16) ng/L and (7.31 ± 1.25) g/dl, while in the control group were (11.98 ± 1.82) ng/L 
and (1.76 ± 0.42) g/dl in patients with acute exacerbation of FEV% was (32.63 ± 7.21), the control group was 
(50.22 ± 7.37), the difference was significant (t = 14.6182, 10.5529, 7.6137, P < 0.05). Acute exacerbation of 
patients with stage FEV% increased to (41.54 ± 9.2)%, was significantly improved compared with before the 
treatment. The serum levels of TNF-α and CRP were (18.22 ± 3.62) ng/L and (2.82 ± 0.57) g/dl, significantly 
decreased compared with before treatment (t = 22.316, 8.024, 13.604, P < 0.05). After the follow-up for 3 
months, the FEV% of patients with (50.12 ± 8.86)%, with continuous improvement. The levels of serum 
TNF-α and CRP were (12.48 ± 1.95) ng/L and (1.87 ± 0.41) g/dl, with continuous decreased, compared 
before and after treatment, there were significant differences (F = 41.657, 93.624, 82.338, P all < 0.05).   
Conclusions  The detection of the levels of serum TNF-α and CRP were helpful to determine the severity of 
COPD and pulmonary function damage, has higher clinical value.
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慢性阻塞性肺疾病（c h r o n i c  o b s t r u c t i v e 
pulmonary disease，COPD）是发病率较高的慢性非

传染性疾病之一，由于患者肺功能呈进行性减退，

导致患者生存质量明显下降，劳动力受到影响，也

是我国居民死亡的主要原因，成为我国危害性高的

公共卫生问题
[1]
，COPD的研究亦成为近年来的热

点。COPD的病因至今尚未完全阐明，大多数观点

认为是以气道、肺实质和血管的慢性炎症为特征

的疾病。研究显示，COPD患者肺部T淋巴细胞、

肺泡巨噬细胞及中性粒细胞等炎性细胞增加
[2]
，并

释放多种炎性因子，包括TNF-α和CRP等，这些炎

性因子的大量释放进一步促进中性粒细胞的炎症

反应，加重了病情的进展
[3]
，因此，研究不同时期

COPD患者血清肿瘤坏死因子（tumor necrosis factor 
α，TNF-α）、C-反应蛋白（C-reactive protein，
CRP）水平，对疾病状态作出正确的判断，以利采

取合理有效的治疗方案至关重要。

资料与方法

一、一般资料

选取本院 2013 年 1 月至 2014 年 2 月收治的 76
例 COPD 患者作为研究对象，其中 30 例门诊稳定

期患者作为对照组，其中男性 21 例，女性 9 例，

年龄 49 ～ 78 岁，平均年龄（63.5 ± 13.2）岁；46
例急性加重期住院患者作为观察组，其中男性 32
例，女性 14 例，年龄 50 ～ 79 岁，平均年龄（64.5 
± 14.3）岁；两组患者在年龄、性别等方面差异无

统计学意义（P 均＞ 0.05），具有可比性。

二、纳入及排除标准

所有入选患者均符合中华医学会呼吸分会 2007
年《慢性阻塞性肺疾病诊治指南》标准诊断，均经

胸部 X 线摄片检查无肺炎、肺结核、支气管扩张和

肺癌等其他肺部疾病；同时排除严重消化系统、心、

肝和肾系统疾病患者，糖尿病患者，合并恶性肿瘤

及感染性疾病患者，有肺部手术史的患者不纳入本

次研究。

三、研究方法和观察指标

急性加重期患者分别于入院时、出院前、随访

3 个月分别抽取空腹肘静脉血 5 ml 进行 TNF-α 和

CRP 含量检测，稳定期患者于门诊就诊时抽取肘静

脉血 5 ml 进行 TNF-α 和 CRP 含量检测。采用双抗

夹心 ABC-ELLSA 法检测 TNF-α 含量；免疫比浊法

检测 CRP 含量，检测仪器为日立 7600 仪（日本），

试剂盒分别由北京博蕾德生物科技有限公司和北

京利德曼生化技术有限公司提供；FEV% 采用德国

Medisoft 肺功能仪测定。

四、统计学处理

应用 SPSS 13.0 统计软件进行数据分析，计量

资料以 x ± s 表示，采用 t 检验，方差齐性用 F 检验；

计数资料采用 χ2
检验；等级资料的比较采用秩和检

验，以 P ＜ 0.05 为差异具有统计学意义。

结    果

一、不同严重程度患者的比较

急性加重期患者血清 TNF-α 和 CRP 水平显著

高于对照组，FEV% 显著低于对照组，两组比较差

异具有统计学意义（P 均＜ 0.05），详见表 1。
二、不同时期动态的比较

急性加重期患者治疗后 FEV% 显著改善，血

清 TNF-α 和 CRP 水平显著下降，与治疗前比较差

异具有统计学意义（t = 22.316，8.024，13.604；
P 均＜ 0.05）。随访 3 个月后再次检测结果显示，

FEV% 持续改善，血清 TNF-α 和 CRP 水平持续降

低，较治疗前、治疗后差异具有统计学意义（P 均

＜ 0.05），详见表 2。

表 1   急性加重期和稳定期患者治疗前血清 TNF-α、CRP 水平和肺功能比较（ x ± s）
组别 例数 FEV（%） TNF-α（ng/L） CRP（g/dl）
研究组 46 32.63 ± 7.21 29.47 ± 5.16 7.31 ± 1.25
对照组 30 50.22 ± 7.37 11.98 ± 1.82 1.76 ± 0.42
t      7.6137    14.6182    10.5529
P ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05

表 2  急性加重期患者血清 TNF-α、CRP 水平和肺功能动态观察（ x ± s）
观察时间 例数 FEV（%） TNF-α（ng/L） CRP（g/dl）
治疗前 46 32.63 ± 7.21 29.47 ± 5.16 7.31 ± 1.25
治疗后 46 41.54 ± 9.25a 18.22 ± 3.62 a 2.82 ± 0.57 a

随访 3 个月 46 50.12 ± 8.86 a 12.48 ± 1.95 a 1.87 ± 0.41 a

F    41.657    93.624    82.338
P ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05
注：

a
与治疗前比较，P ＜ 0.05 
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讨    论

据世界卫生组织及世界银行预测，至 2020年，

全球 COPD 的治疗费用将占全部疾病负担的第 5
位

[4]
。在我国，COPD 同样有着较高的发病率，

特别是农村，15 岁以上人群的发病率约为 3%，40
岁以上人群发病率高达 8.2%[5]

，足以引起重视。

COPD 的典型特征是气流受限，而且不完全可逆呈

进行性发展。虽然目前病因尚不明确，但多种炎性

反应介质介导的非特异性炎症反应是 COPD 主要

的病理基础，随着病情的反复，炎性介质对肺和支

气管的反复损伤，炎性细胞激活后会释放多种炎性

因子，如 TNF-α 和 CRP 等，可对肺的结构产生破

坏作用，并促进中性粒细胞的炎症反应，而机体修

复不当可导致肺组织的结构改变，内皮细胞功能紊

乱等
[6-8]

。因此，炎性介质极有可能在 COPD 的发

生和进展中起着重要作用。本研究对急性加重期患

者不同时间血清 TNF-α、CRP 水平和肺功能 FEV%
进行观察，并与稳定期患者血清 TNF-α、CRP 水平

和肺功能 FEV% 进行比较，探讨其与病程和肺功能

改善的关系，有助于病情的监测和预后的判断，具

有积极的指导意义。

本研究中，急性加重期 46 例患者在治疗前

TNF-α 为（29.47 ± 5.16）ng/L，CRP 为（7.31 ± 
1.25）g/dl，显著高于稳定期患者，同时 FEV% 为

（32.63 ± 7.21）显著低于稳定期患者，差异具有显

著性，说明血清 TNF-α、CRP 水平和肺功能 FEV%
呈负相关关系。急性加重期患者经过治疗后，患

者在出院前再次检测显示，血清 TNF-α 和 CRP 水

平较治疗前显著降低，肺功能 FEV% 显著升高，

较治疗前差异具有统计学意义，随访 3 个月，血

清 TNF-α 和 CRP 水平较出院时显著降低，肺功能

FEV% 显著升高，与稳定期患者比较差异无统计学

意义。提示 COPD 患者血清 TNF-α 和 CRP 水平水

平是判断 COPD 肺功能及严重程度的重要辅助指

标。

TNF-α 是一种单核因子，因能致体内某种肿

瘤组织出血坏死的能杀伤肿瘤细胞而得名。主要由

巨噬细胞和单核细胞和产生，也是一种强力致炎性

因子。TNF-α 受体可分Ⅰ型Ⅱ型
[9-10]

，前者作用在

溶细胞活性上，包括和 TNF-R 55 kDa、CD120a 和

439 个氨基酸残基；后者的作用主要是 T 细胞增殖

和信号传递，包括 TNF-R75 kDa、CD120b 和 426
个氨基酸残基。TNF-α 通过与细胞表面的 TNF 受

体结合而发挥其生物学活性，达到抑制或杀伤肿瘤

细胞的目的。但 TNF-α 的大量释放会产生多种病理

伤害，使机体的免疫平衡遭到破坏，在众多疾病包

括肿瘤、感染性疾病、自身免疫性疾病、代谢性疾

病等患者血清中，均可显示其表达升高。研究显示，

COPD 患者 TNF-R 55 kDa 和 TNF-R 75 kDa 显著升

高
[11-12]

。TNF-R 55 kDa、TNF-R 75 kDa 是两个功

能各异，结构相似的穿膜受体
[13]
。其中 TNF-R55

的受体与 COPD 炎症反应抵抗防御能力和应答密切

相关，其主要表达在支气管黏膜上皮细胞。说明作

为炎性介质，TNF-α 可能在 COPD 患者慢性进行性

炎症中起着一定的作用。

CRP 是一种多糖类物质，在血浆中含量极低，

是一种急性期反应蛋白，由肝脏合成。当出现组织

损伤或感染时，其合成明显增加。因此，一直以来

是临床急性感染最敏感的指标之一。随着检测技术

的提高，对 CRP 的精度提高到 0.15 g/dl，即超敏

C- 反应蛋白，可更精确及时地反映机体感染
[14]
。

CRP 含量的增加，其作用主要体现在以下两方面，

一是高浓度 CRP 可抑制超氧化物的产生，阻止炎

症的进展；二是强化中性粒细胞的吞噬作用。相关

研究显示，当肺部发生炎症时，CRP 含量会明显

升高。本次对急性加重期患者检测结果也证实了这

一点。46 例急性加重期患者 CRP 水平显著高于稳

定期患者，差异具有显著性。急性加重期患者血清

TNF-α 和 CRP 水平显著升高可能是已激活的炎性

细胞释放大量 TNF-α，机体的免疫平衡被破坏，导

致炎症反应持续化，进一步加重肺组织和气道的损

伤，加剧了炎症反应，血清 CRP 含量升高，肺功

能遭到损害，导致 FEV% 降低。

综上所述，COPD 是与环境因素、个体因素、

吸烟及感染等有密切关系的慢性疾病。在众多因素

中，炎症是导致肺功能减退的主要因素，因此，血

清 TNF-α 和 CRP 水平是预测 COPD 患者疾病状态

和肺功能损害情况的有价值指标，对及时判断病情

迁延，实施合理的治疗具有较高的参考价值。
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