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#患者血清维生素
M

与炎性反应和肺功能的相关性$方法
!

于
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年
$

月至

!"#$

年
%

月!选择急性加重期
RPUM

患者
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例!稳定期
RPUM

患者
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例!体检健康者
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例!分析受试对象年龄&身高&体质量&
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慢性阻塞性肺疾病$

RPUM

%是呼吸系统常见病'多发病#

是多种细胞参与的气道和肺组织慢性炎症性疾病#以不完全可

逆的气流受限和肺功能进行性下降为特征#气道过度炎性反应

是
RPUM

患者病情发生'发展的关键(

#

)

*抑制炎性反应'减缓

病情进展是
RPUM

研究的热点和难点*近年来#相关研究表

明维生素
M

除了在骨骼钙化和钙稳态中发挥重要作用外#在

多种慢性疾病中也发挥重要作用#具有抗炎'调节免疫功能等

重要作用(

!

)

*本研究分析了
RPUM

患者血清维生素
M

与炎症

指标和肺功能的相关性*

$

!

资料与方法

$)$

!

一般资料
!

!"#%

年
$

月至
!"#$

年
%

月于本院住院治疗

的急性加重期
RPUM

患者
'"

例$急性加重期组%#于门诊就诊

的稳定期
RPUM

患者
$"

例$稳定期组%*同期体检健康者
%"

例纳入对照组*

RPUM

患者入选和排除标准如下*入选标准!

符合
!""+

年.

RPUM

全球倡议$

aPNM

%/相关诊断标准(

&

)

*排

除标准!$

#

%合并哮喘'支气管扩张'肺癌'肺结核等肺部疾病&

$

!

%合并与维生素
M

代谢有关的肺外疾病#如甲状旁腺疾病'

自身免疫性疾病等&$

&

%近
'

个月口服或静脉使用维生素
M

或

服用影响维生素
M

代谢的药物#如激素'苯巴比妥等*

$)/

!

方法
!

收集所有受试者年龄'身高'体质量'吸烟情况等

一般资料*采用
O7:;<1B8

肺功能仪测试
RPUM

患者肺功能#

测量指标包括
#

秒用力呼气容积$

bY[#

%'用力肺活量$

b[R

%

及呼气峰流速$

UYb

%*采集所有受试者晨起空腹静脉血#采用

酶联免疫吸附法检测血清
!$.

羟基维生素
M&

(

!$

$

PC

%

M&

)'白

细胞介素
'

$

WN.'

%'肿瘤坏死因子
/

$

0Lb.

/

%水平*

$)'

!

统计学处理
!

采用
HUHH#()"

软件进行数据分析*计量

资料以
O_<

表示#两组间比较采用
2

检验#多组间比较采用方

差分析&计数资料以例数或率表示#组间比较采用
!

! 检验*相

关性分析采用
U72=<13

线性相关分析#分析参数为相关系数

$

.

%*

!

$

")"$

为差异有统计学意义*

/

!

结
!!

果

/)$

!

一般资料比较
!

急性加重期组'稳定期组和对照组一般

资料比较见表
#

*年龄'性别和吸烟情况组间比较差异无统计

学意义$

!

%

")"$

%#

&

组间具有可比性*

-

#,+#

-

检验医学与临床
!"#'

年
'

月第
#&

卷第
#&

期
!

N2>O7:R4;3

!

G?4

5

!"#'

!

[14)#&

!

L1)#&



表
#

!!

各研究组一般资料比较

组别
年龄

$岁#

O_<

%

性别$

'

%

男 女

吸烟$

'

%

是 否

急性加重期组
',)'%_#")', %! #, &, !!

稳定期组
'$)$,_()%$ &' #% &$ #$

对照组
'%)+$_,)+( &" #" !' #%

K

或
!

!

#)($' ")&+, #)&'$

! ")#%' "),'$ ")'%&

/)/

!

!$

$

PC

%

M&

'

WN.'

和
0Lb.

/

水平比较
!

急性加重期组检

出
!$

$

PC

%

M&

缺乏或不足
&'

例#

!$

$

PC

%

M&

水平正常
!%

例*

稳定期组检出
!$

$

PC

%

M&

水平正常
&,

例#检出
!$

$

PC

%

M&

缺

乏或不足
#!

例*对照组检出检出
!$

$

PC

%

M&

缺乏或不足
#%

例#

!$

$

PC

%

M&

水平正常
!'

*急性加重期组和稳定期组血清

!$

$

PC

%

M&

缺乏或不足例数明显多于对照组$

!

$

")"$

%#急性

加重期组血清
!$

$

PC

%

M&

缺乏或不足例数明显多于稳定期组

$

!

$

")"$

%*急性加重期组和稳定期组
!$

$

PC

%

M&

水平明显

低于对照组#

WN.'

'

0Lb.

/

水平明显高于对照组$

!

$

")"$

%*

急性加重期组
!$

$

PC

%

M&

水平明显低于稳定期组#

WN.'

'

0Lb.

/

水平明显高于稳定期组$

!

$

")"$

%*各研究组间血清
!$

$

PC

%

M&

'

WN.'

和
0Lb.

/

水平比较见表
!

*

表
!

!!

各研究组间血清
!$

#

PC

$

M&

%

WN.'

和

!!!

0Lb.

/

水平比较#

O_<

$

组别
'

!$

$

PC

%

M&

$

3

A

"

DN

%

WN.'

$

D

A

"

N

%

0Lb.

/

$

3

A

"

DN

%

急性加重期组
'" !!),(_#&)"%

#(

!,()$%_%$)'$

#(

&,)%!_#$)!+

#(

稳定期组
$" &!)#$_#$)$'

#

!#')&,_&,)+$

#

!,)%%_##)!#

#

对照组
%" %+)&,_#,)$& ##")&'_!(),+ #,)$%_##)%+

!!

注!与对照组比较#

#

!

$

")"$

&与稳定期组比较#

(

!

$

")"$

*

/)'

!

!$

$

PC

%

M&

与炎性指标相关性
!

急性加重期和稳定期患

者血清
!$

$

PC

%

M&

水平与
WN.'

呈负相关$

.

分别为
e")&!$

'

e")&+'

#

!

$

")"$

%#与
0Lb.

/

也呈明显负相关$

.

分别

为
e")%#!

'

e")&("

#

!

$

")"$

%*

/)1

!

!$

$

PC

%

M&

与肺功能的相关性
!

血清
!$

$

PC

%

M&

和

RPUM

患者肺功能相关性研究结果见表
&

*急性加重期患者

血清
!$

$

PC

%

M&

水平与
UYb

呈正相关$

!

$

")"$

%#稳定期患

者血清
!$

$

PC

%

M&

水平与
bY[#

'

UYb

水平呈正相关$

!

$

")"$

%*

表
&

!!

血清
!$

#

PC

$

M&

和
RPUM

患者肺功能相关性

肺功能指标
急性加重期组$

'f'"

%

. !

稳定期组$

'f$"

%

. !

bY[# ")&#+ ")"'# ")&&% ")"%#

b[R ")!"( ")!(! ")!!( ")!"#

UYb ")&&, ")"!" ")&(# ")"##

'

!

讨
!!

论

RPUM

具有发病率高'病死率高的特点#严重危害人类生

命健康*

RPUM

发病以气流受限为特征#呈进行性发展#病理

改变主要表现为慢性支气管炎及肺气肿*有研究证实#

RPUM

是一种免疫介导的炎性疾病#慢性炎症涉及各级支气管及肺

泡#因此控制慢性炎性反应是治疗
RPUM

和缓解病情的关

键(

%

)

*目前
RPUM

治疗方法主要包括糖皮质激素'支气管舒

张药物等的应用#但控制慢性炎性反应效果欠佳*维生素
M

是人体生长发育所必需的一种维生素*维生素
M

进入体内后

经过在肝'肾经
!

次羟化酶催化后#生成具有活性的
#

#

!$.

二羟

基维生素
M&

(

#

#

!$

$

PC

%

!

M

&

)#进而结合相应的受体而发挥生

物学效应*有研究显示#维生素
M

缺乏除了与光照不足'胃肠

吸收障碍或肝肾功能不全等因素相关之外#还与空气中有害颗

粒所致的慢性肺部疾病相关(

$

)

*维生素
M

的抗炎和免疫调节

作用逐渐成为各领域研究的热点#相关研究也证实肺功能低下

患者存在维生素
M

缺乏或不足(

'

)

*本研究主要分析了
RPUM

患者体内维生素
M

水平与炎症和肺功能的相关性*

本研究结果显示#急性加重期和稳定期
RPUM

患者
!$

$

PC

%

M&

水平低于健康者'

!$

$

PC

%

M&

缺乏或不足者例数多于

健康者#且急性加重期患者
!$

$

PC

%

M&

水平明显低于稳定期

患者'

!$

$

PC

%

M&

缺乏或不足者例数多于稳定期患者$

!

$

")"$

%#说明不同病情
RPUM

患者间存在明显的维生素
M

水平

差异#且
RPUM

患者较健康者更易出现维生素
M

缺乏或不足*

维生素
M

水平与
RPUM

患者肺功能损伤严重程度相关#可能

因为
RPUM

患者随着肺功能下降#外出活动频率及时间随之

降低#接受光照的时间和频率也逐步降低*

RPUM

患者常常伴

有胃肠功能减退#导致维生素等营养物质吸收障碍#但维生素

M

属于脂溶性维生素#易被肠道组织吸收#因此正常饮食情况

下通常不会出现维生素
M

缺乏*急性加重期和稳定期
RPUM

患者
WN.'

'

0Lb.

/

水平高于健康者#且急性加重期患者明显高

于稳定期患者$

!

$

")"$

%#进一步证实炎性反应参与了
RPUM

发生'发展过程*相关性分析显示#

RPUM

患者血清维生素
M

水平与
WN.'

'

0Lb.

/

呈负相关#证实
RPUM

患者体内炎性反应

与维生素
M

缺乏或不足存在一定相关性*血清维生素
M

与肺

功能指标的相关性研究结果显示#急性加重期和稳定期
RPUM

患者血清
!$

$

PC

%

M&

水平与
bY[#

'

UYb

呈正相关$

!

$

")"$

%*呼吸困难是
RPUM

主要临床症状#改善肺功能'缓解

临床症状是治疗
RPUM

的主要目的*

bY[#

'

UYb

是评估患者

肺功能的灵敏指标#血清
!$

$

PC

%

M&

水平与
bY[#

'

UYb

呈正

相关#说明补充维生素
M

可能是辅助治疗
RPUM

的有效方法#

与类似研究报道相符#但仍需大样本量的临床研究和实验室研

究证实(

+

)

*本研究表明维生素
M

与
RPUM

患者肺功能存在相

关性的原因可能与维生素
M

的抗炎作用有关*

RPUM

发病机

制涉及多种炎性细胞#以及炎性因子介导的调控网络#其中最

主要的炎性因子包括
WN.'

'

0Lb.

/

(

,.(

)

*维生素
M

作为一种类

固醇激素#在肺部被活化而发挥作用&在固有免疫反应中#维生

素
M

可作用于单核巨噬细胞#增强宿主防御功能*维生素
M

缺乏可诱导单核巨噬细胞分泌
WN.'

'

0Lb.

/

等炎性因子#也能

抑制
0Lb.

/

对角蛋白细胞分泌基质金属蛋白酶的诱导作

用(

#"

)

*也有研究者认为#维生素
M

缺乏引起的骨质疏松症可

导致患者脊柱后凸#使胸廓变形而影响呼吸功能#降低
bY[#

'

b[R

水平(

##

)

*此外#维生素
M

缺乏可导致单核巨噬细胞产生

抗菌肽减少#影响宿主防御功能#使非正常菌群增加#进而促发

肺部炎性反应(

#!

)

*

本研究结果证实#

RPUM

患者体内存在明显的维生素
M

缺

乏或不足#且与炎性反应和肺功能具有一定的相关性*补充维

生素
M

可能有助于
RPUM

的治疗#但具体的作用机制尚未阐

明#有待于进一步研究* $下转第
#+,$
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在很多因素共同作用的情况下就很容易产生动脉粥样硬

化#本研究证实高
C@

5

血症是动脉粥样硬化发生的独立危险

因素#与之前的研究报道一致(

#

)

*

C@

5

水平升高患者一般会患

有高血压#这样的患者动脉更容易导致动脉粥样斑块的形

成(

'.+

)

*有研究发现血浆中
C@

5

水平与血压以及脑梗死的发

生密切相关(

,.(

)

*本研究发现#动脉中有斑块组的患者血浆

C@

5

水平显著高于无斑块组患者#对各种因素进行校正之后#

血浆中
C@

5

水平仍然是动脉粥样斑块形成的独立危险因素*

C@

5

代谢的关键酶是
O0CbF

#研究发现该酶的基因突变#尤

其是
R'++

位点突变为
0

之后#可使酶的活性下降
+"*

左右#

进而使得血浆中
C@

5

水平发生显著变化(

#"

)

*本研究结果发

现#血浆
C@

5

水平升高最明显的是
R'++

突变的纯合子
00

患

者#而且患者
0

位点发生突变后血浆
C@

5

明显升高*这表明

血浆
C@

5

水平的高低与
0

位点突变相关*这些结果提示
C@

5

对血管损害的程度与
O0CbFR'++

位点
R

向
0

的突变的程

度相关*携带
O0Cb0FR'++00

基因型的人群发生动脉粥

样硬化的风险高于
R0

杂合型及
RR

野生型人群#这将会成为

动脉粥样硬化初级预防以及早期治疗的新思路(

##.#!

)

*

本研究表明#

O0CbFR'++

位点
R

向
0

突变可能是动脉

粥样硬化形成的遗传性易感因子#该突变通过影响血浆中
C@

5

水平使得高血压患者动脉粥样斑块形成的风险明显增加*
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