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  摘 要:目的 研究肺炎支原体(MP)感染诱发哮喘患儿血清基质细胞衍生因子-1(SDF-1)、颗粒蛋白前体

(PGRN)水平变化及其对预后的预测价值。方法 选择2020年2月至2022年4月在榆林市星元医院检查确

诊并进行治疗的268例 MP感染患儿,根据是否诱发哮喘分为哮喘组和 MP组。另选取同期于榆林市星元医

院体检健康的儿童125例作为对照组。采用酶联免疫吸附试验检测所有研究对象血清SDF-1、PGRN、C反应

蛋白(CRP)、白细胞介素-8(IL-8)、免疫球蛋白E(IgE)水平;采用肺功能测试仪检测所有研究对象用力肺活量

(FVC)、第1秒用力呼气容积(FEV1)、最大呼气中期流速(MMEF)。经治疗出院后对 MP感染诱发哮喘患儿

进行6个月的随访,将临床症状恢复正常、CT检测无异常的患儿归为预后良好组,出现复发或其他情况的患儿

归为预后不良组。采用Pearson相关分析 MP感染诱发哮喘患儿血清SDF-1、PGRN水平与炎症因子、IgE水

平的相关性;采用多因素Logistic回归分析影响 MP感染诱发哮喘患儿预后的因素;绘制受试者工作特征

(ROC)曲线分析血清SDF-1、PGRN对 MP感染诱发哮喘患儿预后的预测价值。结果 与对照组相比,MP组

与哮喘组血清SDF-1、CRP、IL-8、IgE水平升高,而血清PGRN水平及肺功能指标FVC、FEV1、MMEF降低,差
异均有统计学意义(P<0.05);与 MP组相比,哮喘组血清SDF-1、CRP、IL-8、IgE水平升高,而血清PGRN水

平及肺功能指标FVC、FEV1、MMEF降低,差异均有统计学意义(P<0.05)。经随访,预后良好组89例,预后

不良组67例。预后不良组血清SDF-1、CRP、IL-8、IgE水平高于预后良好组,而血清PGRN水平低于预后良好

组,差异均有统计学意义(P<0.05)。MP感染诱发哮喘患儿血清SDF-1水平与CRP、IL-8、IgE水平呈正相关

(P<0.05),PGRN水平与CRP、IL-8、IgE水平呈负相关(P<0.05)。多因素Logistic回归分析结果显示,有家

族哮喘史及血清SDF-1、CRP、IL-8、IgE水平升高均是 MP感染诱发哮喘患儿预后不良的危险因素(P<0.05),
PGRN水平升高是 MP感染诱发哮喘患儿预后不良的保护因素(P<0.05)。血清SDF-1、PGRN单项及2项联

合预测 MP感染诱发哮喘患儿预后不良的曲线下面积(AUC)分别为0.787(95%CI:0.714~0.848)、0.808
(95%CI:0.738~0.867)、0.883(95%CI:0.822~0.929),2项联合预测的AUC大于SDF-1、PGRN单项预测

(Z=3.492、2.966,P<0.05)。结论 MP感染诱发哮喘患儿血清SDF-1水平上升,PGRN水平下降,SDF-1、
PGRN

 

2项联合预测 MP感染诱发哮喘患儿预后不良的效能较高。
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Abstract:Objective To

 

study
 

the
 

changes
 

of
 

serum
 

stromal
 

cell
 

derived
 

factor-1
 

(SDF-1)
 

and
 

progranulin
 

(PGRN)
 

levels
 

in
 

children
 

patients
 

with
 

asthma
 

induced
 

by
 

Mycoplasma
 

pneumoniae
 

(MP)
 

infection
 

and
 

their
 

predictive
 

value
 

for
 

prognosis.Methods A
 

total
 

of
 

268
 

children
 

patients
 

with
 

MP
 

infection
 

diagnosed
 

and
 

treated
 

in
 

Xingyuan
 

Hospital
 

of
 

Yulin
 

City
 

from
 

February
 

2020
 

to
 

April
 

2022
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

asthma
 

group
 

and
 

MP
 

group
 

according
 

to
 

whether
 

or
 

not
 

asthma
 

was
 

induced.The
 

other
 

125
 

healthy
 

chil-
dren

 

undergoing
 

physical
 

examination
 

in
 

this
 

hospital
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

SDF-1,PGRN,C-reac-
tive

 

protein
 

(CRP),interleukin-8
 

(IL-8)
 

and
 

immunoglobulin
 

E
 

(IgE)
 

in
 

all
 

study
 

subjects;the
 

lung
 

function
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tester
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

the
 

forced
 

vital
 

capacity
 

(FVC),forced
 

expiratory
 

volume
 

in
 

the
 

first
 

second
 

(FEV1),and
 

maximal
 

mid-expiratory
 

flow
 

rate
 

(MMEF)
 

in
 

all
 

study
 

subjects.After
 

treatment
 

and
 

discharge,
the

 

children
 

patients
 

with
 

asthma
 

induced
 

by
 

MP
 

infection
 

were
 

followed
 

up
 

for
 

6
 

months.The
 

children
 

pa-
tients

 

with
 

clinical
 

symptoms
 

recovering
 

to
 

normal
 

and
 

no
 

abnormalities
 

in
 

CT
 

detection
 

were
 

classified
 

as
 

the
 

good
 

prognosis
 

group,and
 

the
 

children
 

patients
 

with
 

recurrence
 

appearance
 

or
 

other
 

conditions
 

were
 

classified
 

as
 

the
 

poor
 

prognosis
 

group.The
 

Pearson
 

correlation
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

SDF-
1

 

and
 

PGRN
 

levels
 

with
 

the
 

inflammatory
 

factors
 

and
 

IgE
 

level
 

in
 

the
 

children
 

patients
 

with
 

asthma
 

induced
 

by
 

MP
 

infection.The
 

multivariate
 

Logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

factors
 

affecting
 

the
 

prognosis
 

of
 

children
 

patients
 

with
 

asthma
 

induced
 

by
 

MP
 

infection;the
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

analyze
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

serum
 

SDF-1
 

and
 

PGRN
 

for
 

the
 

prognosis
 

of
 

children
 

patients
 

with
 

asthma
 

induced
 

by
 

MP
 

infection.Results Compared
 

with
 

the
 

control
 

group,the
 

levels
 

of
 

serum
 

SDF-1,CRP,
IL-8

 

and
 

IgE
 

in
 

the
 

MP
 

group
 

and
 

asthma
 

group
 

were
 

increased,while
 

the
 

serum
 

PGRN
 

levels
 

and
 

the
 

lung
 

function
 

indicators
 

FVC,FEV1 and
 

MMEF
 

were
 

decreased,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05);compared
 

with
 

the
 

MP
 

group,the
 

serum
 

SDF-1,CRP,IL-8
 

and
 

IgE
 

levels
 

in
 

the
 

asthma
 

group
 

were
 

increased,while
 

the
 

serum
 

PGRN
 

level
 

and
 

lung
 

function
 

indicators
 

FVC,FEV1 and
 

MMEF
 

were
 

de-
creased,and

 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).After
 

follow-up,there
 

were
 

89
 

cases
 

in
 

the
 

good
 

prognosis
 

group
 

and
 

67
 

cases
 

in
 

the
 

poor
 

prognosis
 

group.The
 

serum
 

SDF-1
 

in
 

the
 

children
 

patients
 

with
 

asthma
 

induced
 

by
 

MP
 

infection
 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

CRP,IL-8
 

and
 

IgE
 

levels,while
 

the
 

serum
 

PGRN
 

level
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

the
 

CRP,IL-8
 

and
 

IgE
 

levels
 

(P<0.05).The
 

multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

results
 

showed
 

that
 

family
 

history
 

of
 

asthma,and
 

the
 

serum
 

SDF-1,CRP,IL-8
 

and
 

IgE
 

levels
 

increase
 

all
 

were
 

the
 

risk
 

factors
 

of
 

poor
 

prognosis
 

in
 

the
 

children
 

patients
 

with
 

asthma
 

induced
 

by
 

MP
 

infection
 

(P<0.05).The
 

PGRN
 

level
 

increase
 

was
 

the
 

protective
 

factor
 

of
 

poor
 

prognosis
 

in
 

children
 

pa-
tients

 

with
 

asthma
 

induced
 

by
 

MP
 

infection
 

(P<0.05).The
 

areas
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

serum
 

SDF-1,
PGRN

 

single
 

and
 

the
 

combination
 

of
 

the
 

two
 

for
 

predicting
 

the
 

poor
 

prognosis
 

in
 

children
 

patients
 

with
 

asth-
ma

 

induced
 

by
 

MP
 

infection
 

were
 

0.787
 

(95%CI:0.714-0.848),0.808
 

(95%CI:0.738-0.867)
 

and
 

0.883
 

(95%CI:0.822-0.929),respectively.AUC
 

of
 

the
 

two
 

items
 

combined
 

prediction
 

was
 

greater
 

than
 

that
 

of
 

the
 

single
 

prediction
 

of
 

SDF-1
 

and
 

PGRN
 

(Z=3.492,2.966,P<0.05).Conclusion The
 

serum
 

SDF-1
 

level
 

is
 

in-
creased

 

and
 

the
 

PGRN
 

level
 

is
 

decreased
 

in
 

children
 

patients
 

with
 

asthma
 

induced
 

by
 

MP
 

infection.The
 

SDF-
1

 

and
 

PGRN
 

combination
 

for
 

predicting
 

poor
 

prognosis
 

in
 

children
 

patients
 

with
 

asthma
 

induced
 

by
 

MP
 

infec-
tion

 

has
 

a
 

higher
 

efficiency.
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  肺炎支原体(MP)是引起人类慢性呼吸道疾病和

肺炎的主要致病性病原体之一,最容易感染儿童和青

少年群体,感染严重时可导致患儿出现危及生命的症

状[1]。MP除了感染儿童的上下呼吸道外,还可诱发

哮喘等并发症,MP联合其他病原体感染会增加哮喘

的严重性。大多数哮喘始发于儿童早期,与气道嗜酸

性粒细胞浸润以及呼吸道感染有关[2]。位于 MP末

端的P蛋白具有黏附作用,可与患儿体内细胞结合从

而释放毒素,这个过程是导致患儿出现哮喘症状的重

要原因[3]。且临床上 MP感染诱发的哮喘患儿症状

与常规哮喘症状相似,患儿病症不易确诊[4]。因此寻

找能及时、有效地确诊 MP感染诱发哮喘的指标,并
进行及时治疗,减少不良预后的发生是非常重要的。
血清基质细胞衍生因子-1(SDF-1)也被称为CXC基

序趋化因子配体12,是一种具有调控多种功能的趋化

因子,广泛分布于体内,作为内稳态细胞因子可以调

节各种细胞和组织的生理过程,在机体感染或炎症的

情况下SDF-1水平升高[5]。甄炜娜等[6]研究表明重

症肺炎患儿血清SDF-1水平升高与免疫功能降低有

关,可作为评估重症肺炎患儿预后的指标。莫碧文

等[7]研究表明血清SDF-1、CXC趋化因子受体4在支

气管哮喘大鼠中表达升高,与哮喘气道炎症及气道重

塑的病理过程有关。颗粒蛋白前体(PGRN)是一种糖

蛋白,能够促进多种疾病的发生、发展,其过表达可诱

导多 种 炎 症 因 子 分 泌[8]。赵 坤 杰 等[9]研 究 发 现

PGRN水平与新生儿重症肺炎病情相关,可影响新生

儿重症肺炎的预后。申燕华等[10]研究表明支气管哮

喘急性发作期患者血清PGRN水平显著降低,与病情

程度、肺 功 能、气 道 炎 症 等 有 关。目 前,关 于 血 清

SDF-1、PGRN在 MP感染诱发哮喘患儿中的预后研

究少见,本研究拟探讨 MP感染诱发哮喘患儿血清

SDF-1、PGRN水平变化,分析两者对 MP感染诱发哮

喘患儿预后的预测价值。
1 资料与方法

1.1 一般资料 MP感染患儿纳入标准:(1)符合

MP诊断标准[11],并经医院实验室检测符合 MP感染
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的临床检测表现(至少有1次或者2次以上的单一

MP阳性检出),无其他致病性病原体的检出;(2)MP
感染前处于哮喘缓解期(无症状超过1年);(3)处于

哮喘急性发作期[12]内,病程<8
 

d;(4)患儿家属能将

患儿的发病情况详细陈述以便本研究统计。MP感染

患儿排除标准:(1)MP感染的同时并发支气管炎、肺
结核等其他感染导致的疾病;(2)其他原因诱发的哮

喘;(3)支气管存在畸形、狭窄等情况;(4)伴有其他血

液系统疾病;(5)伴有严重自身免疫性疾病。根据以

上纳入、排除标准选择2020年2月至2022年4月在

榆林市星元医院检查确诊并进行治疗的268例 MP
感染患儿作为研究对象。根据 MP感染是否诱发哮

喘[12]将患儿分为哮喘组和 MP组。哮喘组156例,其
中男84例、女72例,年龄2~10岁、平均(5.56±
0.73)岁,有过敏史34例,有鼻炎史42例,有家族哮

喘史65例;MP组112例,其中男58例、女54例,年
龄2~9岁、平均(5.63±0.68)岁,有过敏史15例,有
鼻炎史18例,有家族哮喘史20例。另选取同一时间

段于榆林市星元医院体检的体检健康儿童125例作

为对照组,其中男68例、女57例,年龄3~10岁、平
均(5.72±0.76)岁。3组儿童年龄、性别比较,差异均

无统计学意义(P>0.05),具有可比性。本研究经榆

林市星元医院医学伦理委员会批准(2022-05019)。所

有患儿家属均签署知情同意书。
1.2 方法

1.2.1 血清SDF-1、PGRN水平及炎症因子、免疫球

蛋白E(IgE)检测 采集所有患儿入院2
 

d内、对照组

儿童体检当天的空腹外周静脉血3~5
 

mL,离心后分

离血清待测。采用酶联免疫吸附试验检测血清SDF-
1、PGRN、C反应蛋白(CRP)、白细胞介素-8(IL-8)、
IgE水平。血清SDF-1、CRP、IL-8试剂盒均购自武汉

吉立德生物公司,血清PGRN试剂盒购自武汉菲恩生

物公司,IgE试剂盒均购自上海科艾博生物公司。
1.2.2 肺功能指标检测 采用日本捷斯特肺功能测

试仪检测 MP感染患儿入院时和对照组体检时用力

肺活量(FVC)、第1秒用力呼气容积(FEV1)、最大呼

气中期流速(MMEF)等指标。
1.2.3 预后分组 MP感染诱发哮喘患儿均采用相

同治疗方案,经治疗出院后通过门诊或电话形式对患

儿进行6个月的随访,将临床症状恢复正常、CT检测

无异常的患儿归为预后良好组,出现复发或其他情况

的患儿归为预后不良组。
1.3 统计学处理 应用SPSS

 

23.0软件进行数据分

析。计数资料以例数、百分率表示,组间比较采用χ2

检验;呈正态分布的计量资料以x±s表示,两组间比

较采用独立样本t检验,多组间比较采用单因素方差

分析,多组间两两比较采用LSD-t检验;采用Pearson
相关分析 MP感染诱发哮喘患儿血清SDF-1、PGRN
与炎症因子、IgE的相关性;采用多因素Logistic回归

分析影响 MP感染诱发哮喘患儿预后的因素;绘制受

试者工作特征(ROC)曲线分析血清SDF-1、PGRN预

测 MP感染诱发哮喘患儿预后的价值。以P<0.05
为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 各组血清SDF-1、PGRN及炎症因子、IgE水平

比较 与对照组相比,MP组与哮喘组血清SDF-1、
CRP、IL-8、IgE水平升高,而血清PGRN水平降低,
差异均有统计学意义(P<0.05);与 MP组相比,哮喘

组血 清 SDF-1、CRP、IL-8、IgE 水 平 升 高,而 血 清

PGRN水平降低,差异均有统计学意义(P<0.05)。
见表1。

表1  各组血清SDF-1、PGRN及炎症因子、IgE水平比较(x±s)

组别 n SDF-1(pg/mL) PGRN(μg/L) CRP(mg/L) IL-8(ng/L) IgE(IU/mL)

对照组 125 132.84±25.65 37.78±4.32 6.32±1.17 3.15±0.83 21.15±5.03

MP组 112 163.57±29.42a 33.68±3.67a 10.35±2.56a 5.36±1.12a 39.65±8.72a

哮喘组 156 195.16±37.64ab 27.40±2.97ab 13.46±3.79ab 8.53±1.25ab 48.14±10.36ab

F 132.884 290.000 220.873 859.160 356.232

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

  注:与对照组相比,aP<0.05;与 MP组相比,bP<0.05。

2.2 各组肺功能指标比较 与对照组相比,MP组与

哮喘组肺功能指标FVC、FEV1、MMEF下降(P<
0.05);与 MP 组 相 比,哮 喘 组 肺 功 能 指 标 FVC、
FEV1、MMEF下降(P<0.05)。见表2。
2.3 不同预后的 MP感染诱发哮喘患儿临床资料比

较 经随访,156例 MP感染诱发哮喘患儿预后良好

89例(预后良好组),预后不良67例(预后不良组)。
预后不良组有家族哮喘史比例及血清SDF-1、CRP、
IL-8、IgE水平高于预后良好组,而血清PGRN水平

低于预后良好组,差异均有统计学意义(P<0.05)。
两组性别、年龄、过敏史等其他临床资料比较,差异均

无统计学意义(P>0.05)。见表3。
2.4 MP感染诱发哮喘患儿血清SDF-1、PGRN与炎

症因子、IgE的相关性分析 MP感染诱发哮喘患儿

血清SDF-1水平与 CRP、IL-8、IgE 水平呈正相关
(P<0.05),PGRN水平与CRP、IL-8、IgE水平呈负

相关(P<0.05)。见表4。
2.5 多因素Logistic回归分析影响 MP感染诱发哮
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喘患儿预后的因素 以 MP感染诱发哮喘患儿是否

预后不良(是=1,否=0)作为因变量,将家族哮喘史

(有=1,无=0)及血清SDF-1(实测值)、PGRN(实测

值)、CRP(实测值)、IL-8(实测值)、IgE(实测值)作为

自变量,进行多因素Logistic回归分析。结果显示:
有家族哮喘史及血清SDF-1、CRP、IL-8、IgE水平升

高均是 MP感染诱发哮喘患儿预后不良的危险因素

(P<0.05),PGRN水平升高是 MP感染诱发哮喘患

儿预后不良的保护因素(P<0.05)。见表5。

表2  3组肺功能指标比较(x±s,L)

组别 n FVC FEV1 MMEF

对照组 125 2.94±0.38 2.23±0.27 3.25±0.36

MP组 112 1.75±0.35a 1.63±0.24a 2.65±0.33a

哮喘组 156 1.06±0.32ab 1.28±0.21ab 1.57±0.32ab

F 1
 

016.606 552.118 906.671

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与对照组相比,aP<0.05;与 MP组相比,bP<0.05。

表3  不同预后的 MP感染诱发哮喘患儿临床资料比较[n(%)或x±s]

组别 n
性别

男 女

过敏史

有 无

鼻炎史

有 无

家族哮喘史

有 无

预后良好组 89 45(50.56) 44(49.44) 21(23.60) 68(76.40) 25(28.09) 64(71.91) 30(33.71) 59(66.29)

预后不良组 67 39(58.21) 28(41.79) 13(19.40) 54(80.60) 17(25.37) 50(74.63) 35(52.24) 32(47.76)

χ2 或t 0.899 0.394 0.143 11.403

P 0.343 0.530 0.705 0.001

组别 n 年龄(岁) SDF-1(pg/mL) PGRN(μg/L) CRP(mg/L) IL-8(ng/L) IgE(IU/mL)

预后良好组 89 5.62±0.74 171.48±35.53 28.87±3.15 11.97±3.46 7.94±1.14 46.52±9.16

预后不良组 67 5.47±0.67 226.62±41.42 25.45±2.79 15.45±4.03 9.32±1.46 50.30±11.23

χ2 或t 1.305 -8.932 7.046 -5.791 -6.630 -2.314

P 0.194 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 0.022

表4  MP感染诱发哮喘患儿血清SDF-1、PGRN
   与炎症因子、IgE的相关性分析

指标
SDF-1

r P

PGRN

r P

CRP 0.437 <0.001 -0.413 <0.001

IL-8 0.415 <0.001 -0.515 <0.001

IgE 0.502 <0.001 -0.479 <0.001

2.6 血清SDF-1、PGRN单项及2项联合对 MP感

染诱发哮喘患儿预后的预测价值 以 MP感染诱发

哮喘患儿预后(预后不良=1,预后良好=0)为状态变

量,血清SDF-1、PGRN单项及2项联合为检验变量,
绘制ROC曲线。结果显示,血清SDF-1、PGRN单项

及2项联合预测 MP感染诱发哮喘患儿预后不良的

曲线下面积(AUC)分别为0.787(95%CI:0.714~
0.848)、0.808(95%CI:0.738~0.867)、0.883
(95%CI:0.822~0.929),2项联合预测的AUC大于

SDF-1、PGRN 单项预测(Z=3.492、2.966,均P<
0.05)。见表6和图1。

表5  多因素Logistic回归分析影响 MP感染诱发哮喘患儿预后的因素

影响因素 β SE Waldχ2 P OR OR 的95%CI

SDF-1 0.209 0.048 19.041 <0.001 1.233 1.122~1.355

PGRN -0.697 0.215 10.514 0.001 0.498 0.327~0.759

CRP 0.267 0.034 61.654 <0.001 1.306 1.222~1.396

IL-8 0.849 0.097 76.661 <0.001 2.338 1.933~2.828

IgE 0.974 0.415 5.506 0.019 2.648 1.174~5.973

家族哮喘史 0.355 0.172 4.257 0.039 1.426 1.018~1.998

表6  血清SDF-1、PGRN单项及2项联合预测 MP感染诱发哮喘患儿预后不良的效能

变量 AUC 最佳截断值 AUC的95%CI 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数 P

SDF-1 0.787 187.95
 

pg/mL 0.714~0.848 79.10 67.42 0.465 <0.05

PGRN 0.808 27.94
 

μg/L 0.738~0.867 83.58 64.04 0.476 <0.05

2项联合 0.883 - 0.822~0.929 77.61 85.39 0.630 <0.05

  注:-表示无数据。
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图1  血清SDF-1、PGRN单项及2项联合预测 MP感染

诱发哮喘患儿预后不良的ROC曲线

3 讨  论

  MP感染是住院儿童患细菌性肺炎的常见原因,
表现为亚急性感染,伴有发热、咳嗽和呼吸困难等症

状。而在机体清除病原体过程中,呼吸道免疫系统的

不适当激活可导致哮喘等慢性肺部疾病[13-14]。MP感

染诱发哮喘的患儿机体免疫功能低下,导致呼吸道炎

症加重和免疫球蛋白水平升高,出现炎症表现和产生

分泌物,从而加剧 MP感染后患儿哮喘的发生[15]。周

淑清[16]研究发现 MP感染诱发哮喘患儿的CRP水平

上升,MP感染诱发哮喘患儿体内产生了严重的炎症

反应。王刚等[17]研究发现 MP感染后机体免疫平衡

被打破,炎症细胞趋化并聚集在感染部位,哮喘急性

发作的患儿血清IL-8水平升高。KASSISSE等[18]研

究发现急性哮喘加重患儿出现更高的IgM水平,急性

加重程度与IgM水平相关。在本研究中,血清CRP、

IL-8、IgE水平均为对照组<MP组<哮喘组,肺功能

指标FVC、FEV1、MMEF则相反。预后不良组血清

CRP、IL-8、IgE水平高于预后良好组。进一步分析结

果表明血清CRP、IL-8、IgE水平升高是MP感染诱发

哮喘患儿预后不良的危险因素。结果提示 MP感染

诱发哮喘患儿肺功能受损严重,血清CRP、IL-8、IgE
水平与 MP感染诱发哮喘以及患儿的预后相关。

血清SDF-1、PGRN在哮喘中具有重要作用,参
与哮喘炎症的调控过程。朱慧志等[19]研究发现血清

SDF-1在哮喘大鼠气道炎症中水平升高,并促进骨髓

间充质干细胞(BMSC)的迁移,BMSC迁移至受损肺

组织调节免疫失衡,从而抑制哮喘炎症。在哮喘大鼠

的模型研究中,组蛋白去乙酰化酶4(HDAC4)可通过

乙酰化增加 Kruppel样因子5(KLF5)的转录活性,

KLF5与Slug启动子结合,Slug表达上调促进CX-
CL12的表达增加[20]。PGRN可通过P38磷酸化降

低IL-6水平从而减轻哮喘炎症[21]。PGRN还可通过

抑制高迁移率族蛋白1负性调节自噬来保护哮喘气

道重塑[22]。在本研究中,血清 SDF-1水平为对照

组<MP组<哮喘组,预后不良组血清SDF-1水平高

于预后良好组,而血清PGRN水平则相反,结果提示

血清SDF-1、PGRN参与 MP感染诱发哮喘患儿病情

的发展及预后。分析其原因可能是由于 HDAC4乙

酰化 KLF5,KLF5调控 Slug促进 SDF-1的表达,
SDF-1水平升高促进BMSC迁移至受损肺组织抑制

炎症的发展。另一方面,SDF-1结合CXCR4抑制气

道炎症并干预气道重塑的病理过程[7,19-20]。而PGRN
水平降低导致对炎症的抑制作用减弱,可能是由于

PGRN产生减少以及中性粒细胞弹性蛋白酶对其降

解所致[10,21]。本研究还发现,MP感染诱发哮喘患儿

血清SDF-1水平与 CRP、IL-8、IgE水平呈正相关,
PGRN水平与CRP、IL-8、IgE水平呈负相关,进一步

说明血清SDF-1、PGRN水平可能与机体炎症有关。
为进一步分析SDF-1、PGRN与 MP感染诱发哮喘患

儿预后的关系,本研究进行了多因素Logistic回归分

析,结果发现血清SDF-1水平升高是 MP感染诱发哮

喘患儿预后不良的危险因素,PGRN水平升高是 MP
感染诱发哮喘患儿预后不良的保护因素;绘制ROC
曲线分析血清SDF-1、PGRN对 MP感染诱发哮喘患

儿预后不良的预测价值,结果表明血清SDF-1、PGRN
单项预测的AUC分别为0.787、0.808,2项指标联合

预测的更高(0.883)。
综上所述,MP感染诱发哮喘患儿血清SDF-1水

平上升,PGRN水平下降,SDF-1、PGRN
 

2项联合预

测 MP感染诱发哮喘患儿预后不良的效能较高。但

本研究亦存在不足之处:纳入的样本量较小,导致部

分结果可能产生偏倚;限于经费及人力原因,未对

SDF-1、PGRN的变化进行动态监测,因此结果存在局

限性。后续还需加大投入,扩大样本量,结合基础试

验验证并继续研究SDF-1、PGRN参与 MP感染诱发

哮喘过程的具体机制。
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