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  [摘要] 目的 分析炎症、营养指标与慢性阻塞性肺疾病急性加重期(AECOPD)患者合并低蛋白血症的

相关性。方法 回顾性分析2020年1月至2022年9月在厦门大学附属第一医院呼吸与危重症医学科收治的

AECOPD患者的病例资料,根据血清白蛋白(ALB)是否低于35
 

g/L分为低蛋白血症组(n=73)与非低蛋白血

症组(n=141)。比较两组临床资料、炎症指标和营养指标,Spearman进行相关性分析,二元logistic回归分析

AECOPD患者合并低蛋白血症的影响因素。结果 两组患者年龄、住院时间、体重比较差异均有统计学意义

(P<0.05);而性别、过去1年内住院次数、身高,以及合并糖尿病、高血压、冠心病比例比较差异均无统计学意

义(P>0.05)。与非低蛋白血症组比较,低蛋白血症组的住院时间更长,C反应蛋白、中性粒细胞与白蛋白比值

(NAR)、中性粒细胞与淋巴细胞比值(NLR)、血小板与淋巴细胞比值(PLR)和全身免疫炎症指数(SII)水平更

高,预后营养指数(PNI)、体重指数(BMI)、血红蛋白、总蛋白水平更低,差异有统计学意义(P<0.05)。体重、

BMI、血红蛋白、总蛋白、PNI与AECOPD患者合并低蛋白血症呈负相关(P<0.05),而年龄、住院时间、C反应

蛋白、NAR、NLR、PLR、SII与AECOPD患者合并低蛋白血症呈正相关(P<0.05)。二元logistic
 

回归分析显

示,PNI、SII、NLR
 

是AECOPD患者合并低蛋白血症的影响因素。结论 在临床上应重视并及时纠正AECO-
PD患者的低蛋白血症状态,改善患者炎症指标和营养状况,预防急性加重。
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  [Abstract] Objective To

 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

inflammation,nutritional
 

indicators
 

and
 

hy-
poproteinemia

 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

exacerbation
 

of
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease
 

(AECOPD).Meth-
ods The

 

clinical
 

data
 

of
 

patients
 

with
 

AECOPD
 

admitted
 

to
 

the
 

Department
 

of
 

Respiratory
 

and
 

Critical
 

Care
 

Medicine
 

of
 

the
 

First
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Xiamen
 

University
 

from
 

January
 

2020
 

to
 

September
 

2022
 

were
 

ret-
rospectively

 

analyzed,and
 

the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

hypoproteinemia
 

group
 

(n=73)
 

and
 

the
 

non-hy-
poproteinemia

 

group
 

(n=141)
 

according
 

to
 

whether
 

the
 

serum
 

albumin
 

(ALB)
 

was
 

lower
 

than
 

35
 

g/L.The
 

clinical
 

data,inflammatory
 

indicators
 

and
 

nutritional
 

indicators
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

compared,Spearman
 

correlation
 

analysis
 

was
 

performed,and
 

binary
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

performed
 

to
 

analyze
 

the
 

influ-
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encing
 

factors
 

of
 

patients
 

with
 

AECOPD
 

complicated
 

with
 

hypoproteinemia.Results There
 

were
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

age,length
 

of
 

hospital
 

stay,and
 

body
 

weight
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P<0.05).
There

 

were
 

no
 

significant
 

differences
 

in
 

gender,number
 

of
 

hospitalizations
 

in
 

the
 

past
 

1
 

year,height,diabetes,
hypertension

 

and
 

proportion
 

of
 

coronary
 

heart
 

disease
 

(P>0.05).Compared
 

with
 

the
 

non-hypoproteinemia
 

group,the
 

hypoproteinemia
 

group
 

had
 

longer
 

hospital
 

stays
 

and
 

higher
 

levels
 

of
 

C-reactive
 

protein,neutrophil/
albumin

 

ratio
 

(NAR),neutrophil
 

to
 

lymphocyte
 

ratio
 

(NLR),platelet-lymphocyte
 

ratio
 

(PLR),and
 

systemic
 

immunoinflammatory
 

index
 

(SII).The
 

prognostic
 

nutritional
 

index
 

(PNI),body
 

mass
 

index
 

(BMI),hemoglo-
bin

 

and
 

total
 

protein
 

levels
 

were
 

lower,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Body
 

weight,BMI,hemoglobin,total
 

protein,PNI
 

and
 

AECOPD
 

patients
 

with
 

hypoproteinemia
 

were
 

negatively
 

cor-
related

 

(P<0.05),while
 

age,length
 

of
 

hospital
 

stay,C-reactive
 

protein,NAR,NLR,PLR,SII
 

and
 

AECOPD
 

patients
 

with
 

hypoproteinemia
 

were
 

positively
 

correlated
 

(P<0.05).Binary
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

PNI,SII
 

and
 

NLR
 

were
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

hypoproteinemia
 

in
 

AECOPD
 

patients.
Conclusion In

 

clinical
 

practice,attention
 

should
 

be
 

paid
 

to
 

and
 

timely
 

correction
 

of
 

hypoproteinemia
 

in
 

pa-
tients

 

with
 

AECOPD,improvement
 

of
 

inflammatory
 

indicators
 

and
 

nutritional
 

status
 

of
 

patients,and
 

preven-
tion

 

of
 

acute
 

exacerbation.
[Key

 

words] acute
 

exacerbation
 

of
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease;hypoproteinemia;inflamma-
tion;nutrition

  慢性阻塞性肺疾病(chronic
 

obstructive
 

pulmo-
nary

 

disease,COPD)是以持续气流受限和慢性气道

炎症为特征的慢性呼吸系统疾病,有较高的发病率和

死亡率,预计到2040年将成为全球主要疾病的死亡

原因之一[1-2]。慢性阻塞性肺疾病急性加重期(acute
 

exacerbation
 

of
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

dis-
ease,AECOPD)COPD患者短期内临床症状出现持

续加重和恶化,给患者家庭及社会经济带来了较大的

负担[3-4]。已有研究表明,AECOPD患者低蛋白血症

的发生率可达50%以上[5],血清白蛋白(ALB)水平与

组织修复、抗感染能力有关,还与临床疾病严重程度、
预后、死亡率等相关[6-8]。ALB是由肝细胞合成,常用

于评估肝脏功能、渗透压、炎症反应及营养状态的重

要指标[9-10]。因此,本研究分析炎症、营养指标与AE-
COPD患者合并低蛋白血症的相关性,以期能够更精

准、高效地为临床治疗和预防提供参考。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2020年1月至2022年9月于厦门大学附属

第一医院呼吸与危重症医学科住院的AECOPD患者

214例为研究对象,其中男209例,女5例,年龄50~
90岁,平均(71.44±9.00)岁。纳入标准:(1)符合慢

性阻塞性肺疾病全球倡议(GOLD)关于《慢性阻塞性

肺疾病诊治指南(2021
 

年修订版)》中AECOPD的诊

断标准[11];(2)年龄40岁以上,男女不限。排除标准:
(1)伴有严重的自身免疫系统疾病、器官功能障碍、重
度感染性疾病;(2)合并恶性肿瘤、肺部手术;(3)实验

室检查数据不完整。本研究已取得厦门大学附属第

一医院医学伦理委员会批准(2022-067)。
1.2 方法

通过电子病历系统查阅并收集AECOPD患者的

年龄、性别、住院时间、过去1年内住院次数、身高、体
重,以及有无糖尿病、高血压、冠心病等临床基本资

料。临床实验室指标主要收集血常规:血红蛋白、白
细胞计数、中性粒细胞计数、淋巴细胞计数、血小板计

数等;生化指标:总蛋白、ALB;炎症指标:C反应蛋

白、降钙素原、白细胞介素(interleukin,IL)-1β、IL-4、
IL-5、IL-6、IL-17A等。计算体重指数(body

 

mass
 

in-
dex,BMI)、中性粒细胞与白蛋白比值(neutrophil

 

to
 

albumin
 

ratio,NAR)、中性粒细胞与淋巴细胞比值

(neutrophil
 

to
 

lymphocyte
 

ratio,NLR)、血小板与淋

巴细胞比值(platelet
 

to
 

lymphocyte
 

ratio,PLR)、全身

免疫炎症指数(systemic
 

immune
 

inflammatory
 

in-
dex,SII)、预后营养指数(prognostic

 

nutritional
 

in-
dex,PNI)。根据AECOPD患者ALB水平分为低蛋

白血症组(ALB<35
 

g/L,n=73)和非低蛋白血症组

(ALB≥35
 

g/L,n=141)。
1.3 统计学处理

采用SPSS27.0软件进行统计学分析。计量资料

以x±s表示,组间比较采用两独立样本t检验;计数

资料以例数或百分比表示,组间比较采用χ2 检验或
 

Fisher精确概率法;Spearman进行相关性检验,二元
 

logistic回归分析 AECOPD患者合并低蛋白血症的

影响因素。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 基线资料

两组患者年龄、住院时间、体重比较差异均有统

计学意义(P<0.05),而性别、过去1年内住院次数、
身高,以及合并糖尿病、高血压、冠心病比例比较差异

均无统计学意义(P>0.05),见表1。

815 重庆医学2024年2月第53卷第4期



2.2 炎症指标

低蛋白血症组C反应蛋白、NAR、NLR、PLR、SII
水平明显高于非低蛋白血症组(P<0.05),降钙素原、
白细胞计数、IL-1β、IL-5、IL-17A、IL-4、IL-6水平比较

差异均无统计学意义(P>0.05),见表2。
2.3 营养指标

低蛋白血症组BMI、血红蛋白、总蛋白、PNI水平

均明显低于非低蛋白血症组(P<0.05),见表3。

表1  两组基线资料比较

项目 低蛋白血症组(n=73) 非低蛋白血症组(n=141) t/χ2 P

年龄(x±s,岁) 73.80±7.92 70.26±9.29 2.750 0.006

性别[n(%)] 1.310 0.252

 男 71(97.26) 138(97.87)

 女 2(2.74) 3(2.13)

过去1年内住院次数(x±s,次) 0.62±0.10 0.40±0.06 1.655 0.099

住院时间(x±s,d) 14.62±12.69 9.44±6.60 3.936 <0.001

身高(x±s,cm) 165.25±7.25 164.76±6.19 0.504 0.615

体重(x±s,kg) 52.99±10.14 57.43±11.11 -2.760 0.006

合并症[n(%)]

 糖尿病 9(12.33) 14(9.93) 0.310 0.579

 高血压 26(35.62) 43(30.50) 0.630 0.427

 冠心病 4(5.48) 12(8.51) 0.620 0.432

表2  两组炎症指标比较(x±s)

项目
低蛋白血症组

(n=73)
非低蛋白血症组

(n=141)
t P

C反应蛋白(mg/L) 51.68±6.77 26.00±7.58 3.624 <0.001
降钙素原(ng/mL) 0.74±0.08 0.20±0.02 1.927 0.055

白细胞计数(×109/L) 10.70±5.84 9.07±5.32 1.960 0.056

NAR 2.39±0.77 1.72±0.37 8.492 <0.001

NLR 10.33±1.09 5.58±0.45 4.753 <0.001

PLR 330.32±235.25 210.67±135.27 4.733 <0.001

SII 3
 

277.26±584.001
 

466.40±538.52 4.963 <0.001

IL-1β(pg/mL) 4.03±0.71 5.01±0.62 -0.233 0.820

IL-5(pg/mL) 0.94±0.65 1.84±0.69 -0.632 0.533

IL-17A(pg/mL) 3.72±1.26 3.16±0.49 0.491 0.625

IL-4(pg/mL) 1.40±0.29 1.33±0.10 0.142 0.891

IL-6(pg/mL) 90.54±38.73 87.53±36.64 0.043 0.971

表3  两组营养指标比较

项目
低蛋白血症组

(n=73)
非低蛋白血症组

(n=141)
t P

BMI(kg/m2) 19.43±3.77 21.10±3.61 -3.072 0.002

血红蛋白(g/L) 123.71±22.81 134.62±18.31 -3.743 <0.001

总蛋白(g/L) 60.13±8.59 69.70±9.13 -7.370 <0.001

PNI 36.44±4.49 45.48±9.27 -7.872 <0.001

2.4 炎症指标与营养指标的相关性分析

体重 (r= -0.190,P =0.006)、BMI(r=
-0.210,P=0.002)、血红蛋白(r=-0.251,P<
0.001)、总蛋白(r=-0.456,P<0.001)、PNI(r=

-0.475,P<0.001)与AECOPD患者合并低蛋白血

症呈负相关,而年龄(r=0.186,P=0.006)、住院时间

(r=0.260,P<0.001)、C反应蛋白(r=0.246,P<
0.001)、NAR(r=0.508,P<0.001)、NLR(r=
0.322,P<0.001)、PLR(r=0.308,P<0.001)、SII
(r=0.322,P<0.001)与AECOPD患者合并低蛋白

血症呈正相关。
2.5 二元logistic回归分析AECOPD患者合并低蛋

白血症的影响因素

将P<0.05的指标作为自变量进行二元logistic
回归分析,结果显示PNI、SII、NLR

 

是AECOPD患者

合并低蛋白血症的独立影响因素(P<0.05),见表
 

4。
表4  AECOPD患者合并低蛋白血症影响因素的二元

   logistic回归分析

项目 B SE Wald P OR(95%CI)

年龄 -0.020 0.045 0.205 0.651 0.980(0.897~1.070)

住院时间 0.019 0.071 0.075 0.784 1.020(0.888~1.171)

体重 -0.167 0.114 2.169 0.141 0.846(0.677~1.057)

总蛋白 -0.058 0.065 0.787 0.375 0.944(0.831~1.072)

BMI 0.520 0.340 2.345 0.126 1.683(0.864~3.275)

血红蛋白 0.012 0.021 0.301 0.583 1.012(0.971~1.055)

C反应蛋白 0.007 0.011 0.381 0.537 1.007(0.985~1.029)

PLR -0.009 0.005 2.731 0.098 0.991(0.981~1.002)

PNI -1.209 0.279 18.756 0.001 0.299(0.173~0.516)

NAR -0.809 1.526 0.281 0.596 0.445(0.022~8.864)

SII 0.002 0.001 4.603 0.032 1.002(1.001~1.003)

NLR -0.370 0.148 6.250 0.012 0.690(0.516~0.923)
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3 讨  论

  AECOPD是呼吸系统常见的炎症性疾病,炎症

反应加速耗能,导致营养状况下降,促使患者肺部、呼
吸道感染加重。C反应蛋白属于急性期反应蛋白,正
常情况下血清C反应蛋白水平较低,当机体发生感染

时会引起C反应蛋白水平迅速升高[12],是临床判定

早期炎症的可靠指标[13]。NAR、NLR、PLR、SII是综

合中性粒细胞、淋巴细胞、血小板及 ALB的新型指

标[14-15],能够较好地反映机体炎症与免疫之间的关

系,是预测疾病严重程度的新型指标,具有操作方便、
稳定性好、易获得等优点。本研究结果显示,低蛋白

血症组的C反应蛋白、NAR、NLR、PLR、SII水平明

显高于非低蛋白血症组,提示低蛋白血症组较非低蛋

白血症组炎症反应重,低蛋白血症组患者住院时间更

长,间接说明了低蛋白血症组病情更重。同时,对上

述指标进行Spearman相关分析发现,C反应蛋白、
NAR、NLR、PLR、SII与 AECOPD患者合并低蛋白

血症呈正相关,即炎症反应与营养不良互为因果关

系。进一步二元logistic回归分析结果 发 现,SII、
NLR是AECOPD患者合并低蛋白血症的影响因素。
提示在感染应激状态下,ALB半衰期缩短、分解加速,
进一步加重低蛋白血症状态。有研究指出,低蛋白血

症的程度反映了机体炎症损伤的程度及死亡风险的

大小[16]。因此,ALB水平升高或降低与临床状态改

善或恶化有一定的关系。有文献报道炎性因子可通

过改变血管的通 透 性 和 肌 肉 代 谢 来 降 低 ALB 水

平[17]。本研究结果显示,低蛋白血症组与非低蛋白血

症组的炎性因子IL-1β、IL-5、IL-17A、IL-4、IL-6水平

并无明显差异,与文献报道不一致,考虑可能与临床

检测的样本量小有关,在今后的研究中需要进一步的

分析。
由于基础代谢率增加、饮食摄入减少、消化吸收

功能障碍、炎症、缺氧和药物使用等因素[18],AECO-
PD患者的营养不良发生率较高(25%~65%)[13],导
致患者生活质量下降、住院时间延长、再住院风险和

病死率增加等不良健康事件[19-20]。PNI是一项同时

包含ALB和淋巴细胞的免疫-营养学指标,当PNI<
45时,提示机体处于营养不良、免疫功能低下的状

态[21-22]。BMI、血红蛋白、总蛋白也是临床上判断患

者营养状况的重要指标。本研究结果显示,低蛋白血

症组的PNI、BMI、血红蛋白、总蛋白水平明显低于非

低蛋白血症组。Spearman相关分析结果显示,PNI、
BMI、血红蛋白、总蛋白与AECOPD患者合并低蛋白

血症呈负相关,这与大多数的研究结果一致[23-25]。二

元logistic回归分析发现,PNI是AECOPD患者合并

低蛋白血症的影响因素。分析其可能机制:当机体处

于营养不良时,免疫细胞、免疫蛋白的合成与代谢受

到影响,继而导致免疫功能的下降,感染风险的增加

和营养指标的下降[4]。本研究进一步证实了营养状

况与AECOPD患者合并低蛋白血症的相关性,即营

养不良可能是影响患者疾病进展、急性加重的重要因

素。除此以外,长期的营养消耗和应激状态,更容易

使患者炎症和低蛋白血症的风险增加,进而影响患者

的生存质量。因此,结合本研究,临床上针对AECO-
PD患者合并低蛋白血症需全面综合的评估营养状

况,积极而科学地进行个性化的营养干预,改善患者

的营养状态和免疫水平。
综上所述,当 AECOPD患者处于低蛋白血症时

应注意全面评估患者的炎症指标和营养状态,尽早加

强营养干预和支持,及时控制炎症和低蛋白血症状

态,提高机体免疫功能,从而改善患者预后、缩短住院

时间、减少不良健康事件的发生,提高生活质量。由

于本研究为单中心、回顾性、观察性研究,存在一定局

限性,未来还需要更多大样本量、多中心联合前瞻性

随机研究进行论证。
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