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[摘　要]	 目的：监测慢性阻塞性肺疾病急性加重(acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease，

AECOPD)患者病程中BMI及肥胖抑制素和胃促生长素的变化，探讨不同体重C，D级COPD患者

血浆肥胖抑制素，胃促生长素浓度变化与COPD急性加重的关系。方法：选取C，D级AECOPD
患者120例，根据BMI分组，低体重(BMI≤18.5 kg/m2)为A组(40例)，正常体重(BMI>18.5 kg/m2 

且≤24.9 kg/m2)为B组(40例)，超重(BMI>24.9 kg/m2)为C组(40例)。对患者行肺功能等常规检查，并

测定血浆肥胖抑制素和胃促生长素浓度及血常规、血超敏CRP(hs-CRP)、血浆IL-6及IL-8的浓度，记

录3组入院时、出院时、出院后6个月和12个月的临床资料及12个月内患者急性加重次数及死亡患者

人数。结果：A组和C组患者1年内急性加重次数明显多于B组，且A组患者1年内病死率(18.42%)明显

高于B组(2.70%)和C组(7.69%)，差异有统计学意义(P<0.05)。3组患者入组时血浆肥胖抑制素和胃促生

长素浓度，BMI，血hs-CRP，血浆IL-6，IL-8浓度差异均有统计学意义(P<0.05)，而血WBC，FEV1差

异均无统计学意义(P>0.05)。随访1年后，3组患者除BMI，血浆肥胖抑制素和胃促生长素浓度差异有

统计学意义外(P<0.05)，其他指标差异均无统计学意义(均P>0.05)。A，B，C组入院时血浆肥胖抑制

素和胃促生长素浓度，血WBC，血hs-CRP，血浆IL-6和IL-8浓度高于出院时和随访1年后，差异有统

计学意义(均P<0.05)，而FEV1低于出院时，差异有统计学意义(P<0.05)。血浆肥胖抑制素浓度与BMI
呈负相关，而血浆胃促生长素浓度与BMI呈正相关。血浆肥胖抑制素和胃促生长素浓度与血浆炎症因

子IL-6，IL-8，血hs-CRP呈正相关(均P<0.05)。结论：COPD患者的BMI与肥胖抑制素和胃促生长素水

平有关，并且BMI，血浆肥胖抑制素和胃促生长素浓度可能与慢性阻塞性肺疾病急性加重有关。

[关键词]	 血浆肥胖抑制素浓度；血浆胃促生长素浓度；慢性阻塞性肺疾病急性加重
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Abstract Objective: To Monitor BMI, plasma obestatin and ghrelin levels in patients with acute exacerbation of chronic 

obstructive pulmonary disease (AECOPD), and investigate the relationship between plasma obestatin as well as 

ghrelin levels and AECOPD patients with different weights in GOLD group C and D. Methods: One hundred 

and twenty patients with AECOPD in GOLD group C and D were enrolled. According to BMI, all participants 

were stratified into an underweight group A (n=40) with BMI ≤18.5 kg/m2, a normal weight group B (n=40) with  

BMI >18.5 kg/m2 and ≤24.9 kg/m2, and an overweight group C (n=40) with BMI >24.9 kg/m2. Pulmonary 

function testing (PFT), plasma obestatin, plasma ghrelin, routine blood test, C-reactive protein (hs-CRP), 

plasma IL-6, plasma IL-8, acute exacerbation frequency and mortality were recorded in each group at admission, 

discharge, 6 months after discharge, and 1 year after discharge. Results: The acute exacerbation frequency and 

mortality of group A (18.42%) was significantly higher than those in group B (2.70%) and group C (7.69%, 

P<0.05). At admission, there were significant differences on plasma obestatin and ghrelin levels, BMI, hs-CRP, 

plasma IL-6 and IL-8 levels among the 3 groups (P<0.05); however, the differences in blood white cells and FEV1 

had no statistically significance (P>0.05). After 1 year follow-up, there was no statistically difference among the 

three groups except for BMI and plasma obestatin and ghrelin levels. But in the three groups, plasma obestatin 

and ghrelin levels, blood white cells, hs-CRP, plasma IL-6 and plasma IL-8 at admission were higher than those 

at discharge as well as those at the end of follow-up, and FEV1 was lower than that at discharge and 1 year follow-

up (P<0.05). Moreover, plasma obestatin  was negatively correlated with BMI, while plasma ghrelin was positively 

correlated with BMI. Plasma obestatin and ghrelin were positively correlated with plasma inflammatory hallmarks 

IL-6, IL-8 and hs-CRP (P<0.05). Conclusion: In patients with AECOPD, BMI has correlation with plasma 

obestatin and ghrelin levels; BMI, plasma obestatin and ghrelin levels are correlated to acute exacerbation of 

chronic obstructive pulmonary disease.  

Keywords obestatin; ghrelin; acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease

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 
pulmonar y  d i sease，COPD)是呼吸系统常见病，

有较高的发病率和病死率，预计至2030年将成为

全 球 第 3 位 死 亡 原 因 [ 1 ]。 其 病 程 可 分 为 急 性 加 重

期(acute exacerbation of COPD，AECOPD)与稳定

期，综合肺功能、风险、CO P D评估测试(CO P D 
assessment test，CAT)评分等可分为A，B，C，D 4
级 [2]。研究 [3-5]发现：血浆肥胖抑制素和胃促生长

素浓度与COPD患者营养状况相关，而营养状况与

COPD急性加重有一定关系。本研究通过对120例

C，D级COPD患者进行1年的随访监测，旨在探讨

B M I与血浆肥胖抑制素，胃促生长素浓度是否相

关，以及BMI与血浆肥胖抑制素，胃促生长素浓度

与COPD急性加重是否相关。

1  资料与方法

1.1  一般资料

本研究是一项前瞻性队列研究，纳入2 0 1 6年 
1至7月上海市浦东新区浦南医院呼吸内科病房收治

的AECOPD(C级、D级)患者120例，其中男92例，

女28例，年龄51~78(中位65.5)岁。入组患者符合

GOLD指南 [2]中AECOPD诊断标准。排除标准为：

1)严重肾功能、心功能、肝功能不全，血液系统恶

性疾病及各系统晚期肿瘤；2)严重肺间质纤维化，

感染性疾病；3)1个月内曾有过心肌梗死，做过心

胸及腹部外科大手术，眼底出血，脑卒中等；4 ) 
1周内有传染性疾病，或传染性疾病恢复期；5)研

究者认为不宜纳入研究的特殊人群。所有入组患者

均签署知情同意书，本研究已通过上海市浦东新区

浦南医院伦理委员会批准。

根 据 B M I 将 入 选 患 者 分 为 三 组 ， 低 体 重

( B M I ≤ 1 8 . 5  k g / m 2 ) 为 A 组 ， 正 常 体 重 ( B M I > 
1 8 . 5  k g / m 2且≤ 2 4 . 9  k g / m 2) 为 B 组，超重 ( B M I > 
24.9 kg/m2)为C组，每组各40例。A组男31例，女9
例，中位年龄为65.5岁；B组男30例，女10例，中

位年龄为66.4岁；C组男31例，女9例，中位年龄

66.7岁。三组在年龄、性别方面差异均无统计学意

义(P>0.05)。所有患者给予吸氧、抗感染、解痉平

喘、化痰等对症治疗。入组患者入院时抽血测定

血浆肥胖抑制素、胃促生长素、IL -6浓度、IL -8浓

度、血常规、血hs - CRP等多项指标，并行肺功能
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检查。分别记录患者入院时、出院时、出院6个月

及12个月的上述指标，若12个月内有急性加重需

及时就诊，记录并复查上述指标。

1.2  方法

使用意大利科时迈公司生产、型号为Pony FX
的肺功能仪按随访时间检测肺功能。

采用ELISA双抗体夹心法检测(试剂盒由武汉

华美生物工程有限公司提供)血浆肥胖抑制素、胃

促生长素、IL -6和IL -8浓度。严格按照试剂说明书

统一检验。

1.3  统计学处理

应用SPSS 19.0统计软件进行分析。计量资料

以均数±标准差(x±s)表示，组间比较采用 t检验或

ANOVA检验；率的比较采用χ2检验；相关性分析采

用直线相关性分析，P<0.05为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  入组时各指标比较

3组患者入组时血浆肥胖抑制素、胃促生长素

浓度在不同性别之间差异无统计学意义(P>0.05，

表1)。

2.2  急性加重次数及病死率比较

A 组和C 组患者1 年内急性加重次数明显多于

B组，A组患者1年内病死率为1 8 . 4 2 %，明显高于 
B组和C组，差异有统计学意义(P<0.05，表2)。

2.3  随访期间有关指标的比较

3组患者入组时血浆肥胖抑制素，胃促生长素

浓度，BMI，血hs-CRP，血浆IL -6，IL -8浓度差异

均有统计学意义(P<0.05)，而血WBC，FEV 1差异

均无统计学意义(P>0.05)。随访1年后，三组患者

除BMI、血浆肥胖抑制素，胃促生长素浓度有统计

学差异外，其他指标均无统计学差异。A，B，C
三组入院时血浆肥胖抑制素、胃促生长素、IL -6、

IL -8浓度，血WBC，血hs-CRP高于出院时和随访

1年后，而FEV1低于出院时，差异有均统计学意义

(P<0.05，表3)。

2.4  相关性分析

血 浆 肥 胖 抑 制 素 和 胃 促 生 长 素 浓 度 与 血 h s -
CRP，血浆IL -6和IL -8呈正相关(P<0.05)，而与血

白细胞无相关性。血浆肥胖抑制素浓度与BMI在不

同时间点均呈负相关，血浆胃促生长素浓度与BMI
在不同时间点均呈正相关(P<0.05，表4)。

表1 各组男、女入组时血浆肥胖抑制素、胃促生长素浓度

Table 1 Levels of  plasma obestatin and ghrelin in the males 
and females on admission

组别 肥胖抑制素/(pg·mL−1) 胃促生长素/(pg·mL−1)

A组

男 5 711.93±1 386.65 110.73±9.86

女 5 048.90±1451.96 108.56±7.68

B组

男 4 956.92±860.56 168.63±6.89

女 4 458.60±96.86 158.30±8.63

C组

男 3 956.03±593.60 198.51±30.60

女 3 760.83±632.58 188.36±26.53

本研究随访结束时，A组死亡7人，失访2人；B组死亡 
1人，失访3人；C组死亡3人，失访1人。
At the end of following-up, seven patients died and two 
withdrew in group A; one patient died and three withdrew in 
group B; three patients died  and one withdrew in group C.

表2 3组患者1年内急性加重次数及病死率的比较

Table 2 Comparison of acute exacerbation frequency and mortality within 1 year in the 3 groups

组别 每年急性加重次数 死亡人数 病死率/%

A组 5.27±1.43* 7 18.42*#

B组 2.76±0.81 1 2.70

C组 4.95±1.58* 3 7.69

与B组比较，*P<0.05；与C组比较，#P<0.05。

Compared with group B, *P<0.05; Compared with group C, 
#P<0.05.
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表4 3组患者血浆肥胖抑制素和胃促生长素浓度与有关指标的相关系数

Table 4 Correlation coefficient of plasma obestatin and ghrelin levels with related indexes in the 3 groups 

组别 n
肥胖抑制素 胃促生长素

BMI IL-6 IL-8 WBC hs-CRP BMI IL-6 IL-8 WBC hs-CRP

A组

入院时 40 −0.876 0.731 0.594 0.025 0.623 0.794 0.701 0.694 0.018 0.898

出院时 40 −0.862 0.722 0.697 0.034 0.589 0.802 0.712 0.627 0.021 0.883

6个月后 40 −0.801 0.742 0.668 0.028 0.664 0.799 0.699 0.653 0.023 0.874

12个月后 31 −0.877 0.755 0.698 0.053 0.678 0.786 0.705 0.628 0.031 0.885

B组

入院时 40 −0.797 0.832 0.745 0.034 0.776 0.697 0.812 0.735 0.021 0.763

出院时 40 −0.801 0.844 0.775 0.036 0.812 0.701 0.814 0.762 0.024 0.776

6个月后 39 −0.789 0.856 0.702 0.053 0.789 0.706 0.806 0.719 0.023 0.783

12个月后 36 −0.802 0.869 0.769 0.040 0.801 0.712 0.810 0.723 0.014 0.767

C组

入院时 40 −0.838 0.765 0.783 0.052 0.801 0.776 0.698 0.801 0.023 0.676

出院时 40 −0.802 0.772 0.765 0.034 0.796 0.752 0.701 0.832 0.035 0.682

6个月后 38 −0.831 0.743 0.745 0.021 0.804 0.745 0.702 0.799 0.042 0.701

12个月后 36 −0.841 0.738 0.764 0.035 0.810 0.763 0.692 0.813 0.038 0.685

表3 3组随访期间有关指标的比较(x±s)

Table 3 Comparison of the related indexes among the 3 groups during follow-up (x±s)

观察指标 n
BMI/

(kg·m−2)

肥胖抑制素/

(pg·mL−1)

胃促生长素/

(pg·mL−1)
FEV1/L

IL-6/

(pg·mL−1)

IL-8/

(pg·mL−1)

WBC/

(×109·L−1)

血hs-CRP/

(mg·L−1)

A组

入院时 40 17.9±5.1 5 562.75±1 485.43 110.24±10.21 0.998±0.115 23.1±7.5 0.62±0.06 12.02±3.02 79.22±5.44

出院时 40 17.6±4.3 4 038.33±1 312.55* 60.78±9.01* 1.117±0.235* 7.4±2.0* 0.29±0.08* 8.43±2.47* 7.19±1.76*

6个月后 40 17.5±2.3 3 928.22±998.35* 59.12±8.12* 0.932±0.101 7.2±2.0* 0.25±0.06* 7.48±2.36* 8.12±1.94*

12个月后 31 18.0±5.8 3 883.65±1 012.32* 61.14±10.65* 1.037±0.207 7.4±2.0* 0.26±0.05* 8.66±2.46* 5.04±1.72*

B组

入院时 40 20.1±5.3 4 832.34±980.43 166.05±7.98 1.016±0.311 18.9±6.0 0.35±0.03 11.95±2.19 46.30±2.19

出院时 40 20.5±6.2 3 154.78±797.56& 126.23±6.32& 1.319±0.163& 6.9±2.0& 0.25±0.03& 8.70±2.68& 6.70±2.68&

6个月后 39 20.3±5.2 2 987.67±288.78& 130.01±8.91& 1.028±0.226 7.0±2.1& 0.26±0.05& 8.67±2.07& 7.48±2.36&

12个月后 36 19.9±5.8 3 004.88±668.67& 128.11±9.84& 1.045±0.212 7.0±1.6& 0.26±0.04& 7.65±1.89& 8.66±2.46&

C组

入院时 40 28.5±4.9 3 912.11±680.43 246.76±28.37 1.001±0.389 20.3±6.8 0.42±0.07 11.87±1.23 57.21±4.12

出院时 40 28.3±4.5 2 965.34±510.28# 195.81±9.56# 1.291±0.426# 7.5±2.1# 0.28±0.08# 9.80±2.18# 7.20±2.02#

6个月后 38 28.0±4.0 2 913.32±490.83# 189.24±10.13# 1.118±0.152 7.3±2.1# 0.25±0.07# 8.87±1.50# 7.36±1.32#

12个月后 36 27.9±3.9 2 043.23±450.98# 196.23±11.12# 1.215±0.137# 7.2±1.8# 0.24±0.07# 6.38±1.59# 6.29±1.58#

与A组入院时比较，*P<0.05；与B组入院时比较，&P<0.05；与C组入院时比较，#P<0.05。

Compared with group A, *P<0.05; Compared with group B, &P<0.05; Compared with group C, #P<0.05.
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3  讨论

胃促生长素主要产生于胃，具有刺激食欲、

促进进食、增加体重的作用；肥胖抑制素存在于

血液循环中，抑制体重增加，减慢胃排空，减弱

空肠肌收缩，并且能拮抗胃促生长素引起的收缩

效应。机体在正常情况下，血浆胃促生长素与肥

胖抑制素水平可能在一定范围内波动且变化趋势

一致，以保证机体能量代谢的平衡状态[6]。

肥胖抑制素和胃促生长素分泌水平的差异会

导致机体肥胖或消瘦，Lainscak等 [7]研究发现：体

重与 CO P D 患者急性加重预后相关；中度到重度

COPD患者BMI<25 kg/m2的死亡发生风险比超重甚

至是肥胖COPD患者增加。COPD患者的营养状况

与预后关系密切 [8]，BMI和脂肪质量是预测COPD
患者死亡的独立影响因素。L ei等 [9]研究指出：肥

胖抑制素水平在低体重 CO P D 患者中较高，并且

与血hs - CRP成正相关，而与患者的营养状态不相

关。全身炎症反应持续存在将会导致COPD患者出

现营养不良、甚至恶病质。肥胖患者病死率和急

性加重的次数增加可能是由于脂肪量重新分配在

皮下、内脏脂肪组织，从而增加心血管疾病的发

生风险，多发生于轻中度COPD患者。重度COPD
患者呼吸衰竭是最常见的死因，骨骼肌减少症和

恶病质是重要的危险因素。

本研究结果显示： A 组患者 病死 率明显高于

B组和C组患者，且A组急性加重的频率明显高于 
B组，说明消瘦的COPD患者预后较差。本研究还

发现C组急性加重的频率明显高于B组，可见BMI
对疾病的影响可能并非呈现为线性正相关。而这

些结果与上述文献的报道基本一致。

本研究结果显示：不同体重组不同时段血浆

肥胖抑制素、胃促生长素浓度与患者的BMI有明显

的相关性。Wang等 [10]学者研究表明：在AECOPD
患者中胃促生长素水平入院时显著高于出院时，

本研究随访结果与该报道基本一致。研究 [ 1 1 - 1 2 ]证

实：诸多炎性因子参与 CO P D 的炎症反应过程，

其中IL -6，IL -8及TNF-α起重要的作用。Lei等[9]指

出：肥胖抑制素水平与TNF-α和血hs - CR P成正相

关。本研究探讨了不同体重组和不同随访时段血

浆肥胖抑制素和胃促生长素浓度与血浆IL -6，IL -8
和血hs - CRP的相关性，结果显示：血浆肥胖抑制

素和胃促生长素浓度与血浆IL -6，IL -8成正相关，

说明COPD患者血浆肥胖抑制素和胃促生长素浓度

升高可能与COPD急性发作时炎症反应有关。

综上所述，BMI与血浆肥胖抑制素和胃促生长

素浓度相关，并且BMI、血浆肥胖抑制素和胃促生

长素浓度与COPD患者急性加重相关。在COPD患

者病程中动态监测C级、D级COPD患者BMI，以

及血浆肥胖抑制素和胃促生长素浓度，可以作为

COPD急性加重和患者预后的一个参考指标。本研

究不足之处为单中心、小样本临床研究，今后还

需进一步设计扩大样本量、干预性的试验，并开

展多中心、随机、双盲的对照研究，以深入探讨

BMI、血浆肥胖抑制素和胃促生长素浓度与COPD
患者急性加重的确切关系以及这些影响因素变化

的内在机制。
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