
造影剂总量，在本研究中患侧附睾达峰强度和曲线下

面积高于健侧附睾，说明患侧附睾组织的造影剂微泡

灌注量更多，患侧附睾组织的微循环和血供更丰富，

这些都与附睾炎的病理特征一致
［１５］
。

综上所述，高频彩超结合超声造影可更清晰准确

的显示附睾炎的范围、内部回声和血流灌注特征，超

声造影定量分析可用更准确的量化指标反映健患两

侧附睾血流灌注的差异，这为临床医生提供了准确的

量化影像学信息。超声造影在急性附睾炎早期诊断

和并发症的评估方面可以为临床医生提供帮助，超声

造影结合高频彩超对准确诊断和评估急性附睾炎具

有重要的参考价值。
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肌肉生长抑制蛋白预测肺动脉高压风险的分析

王　毅　王洪敏　高艳锋　刘世伟　李　伟

摘　要　目的　探讨肌肉生长抑制蛋白预测慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）所致肺动脉高压风险性所发挥的作用，为临床进一

步诊疗提供参考依据。方法　选取 ２０１３年 ９月 ～２０１５年 ９月在笔者医院首次就诊的 ＣＯＰＤ且无肺动脉高压的患者 １８９例作为

研究对象，记录其年龄、ＢＭＩ、ＰＨ、ＰａＯ２、ＰａＣＯ２、Ｃ反应蛋白、ＣＶ／ＴＬＣ、ＦＥＶ１／ＦＶＣ、血 ＢＮＰ值、血 ＳＵＡ值、肌肉生长抑制蛋白、ＦＥＶ１
占预计值％、ＲＶＤ、ＲＡＤ、左心室射血分数、右心室变化分数等指标。所有患者的随访期为 ２年，单因素分析影响慢阻肺患者预后

的因素；ＣＯＸ回归模型进一步分析差异具有统计学意义的指标对 ＣＯＰＤ患者预后影响的程度；ＲＯＣ曲线分析血 ＢＮＰ值和肌肉生

长抑制蛋白水平在预测 ＣＯＰＤ患者肺动脉高压风险性的敏感度和特异性。结果　单因素分析提示，患者 ＣＶ／ＴＬＣ、ＦＥＶ１／ＦＶＣ、血
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ＢＮＰ值、血 ＳＵＡ值、肌肉生长抑制蛋白、ＦＥＶ１占预计值％、右房横径、右心室变化分数均能影响患者预后情况，差异有统计学意

义（Ｐ＜０．０５）。ＣＯＸ回归结果提示患者的患者的血 ＢＮＰ值（Ｐ＝０．０２１）、肌肉生长抑制蛋白（Ｐ＝０．０１７）是影响 ＰＨ风险的独立

影响因素，且肌肉生长抑制蛋白影响程度明显高于血 ＢＮＰ值（ＲＲ＝２．８９３ｖｓＲＲ＝２．４１５）；ＲＯＣ曲线下肌肉生长抑制蛋白值的

ＡＵＣ为 ０．７９７，（９５％可信区间为 ０．７０８～０．８８６），其敏感度和特异性分别为 ７６．８％、７１．２％；血 ＢＮＰ值的 ＡＵＣ为 ０．７５２，（９５％可

信区间为 ０．６５７～０．８４７），敏感度和特异性分别为 ７２．１％、６６．３％；结论　肌肉生长抑制蛋白水平在评估 ＣＯＰＤ患者肺动脉高压

风险方面表现出较好的预测能力，有望作为 ＣＯＰＤ患者的常规评估指标，为临床指导治疗提供依据。
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ｓｉｓｗａｓｕｓｅｄｔｏａｎａｌｙｚｅｔｈｅｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｆａｃｔｏｒｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＣＯＰＤ．Ｃｏｘｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｍｏｄｅｌｗａｓｕｓｅｄｔｏｆｕｒｔｈｅｒａｎａｌｙｚｅｔｈｅｉｎｆｌｕｅｎｃｅｏｆｓｔａ

ｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｏｎｔｈｅｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＣＯＰＤ．ＲＯＣｃｕｒｖｅａｎａｌｙｓｉｓｏｆｂｌｏｏｄＢＮＰａｎｄｍｕｓｃｌｅｇｒｏｗｔｈｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆ

ｐｒｏｔｅｉｎｌｅｖｅｌｓｉｎｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇｒｉｓｋｏｆｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙａｎｄｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＣＯＰＤｗｉｔｈｐｕｌｍｏｎａｒｙｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅａ

ｎａｌｙｓｉｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ′ｐｒｏｇｎｏｓｉｓｗａｓａｆｆｅｃｔｅｄｂｙＣＶ／ＴＬＣ，ＦＥＶ１／ＦＶＣ，ＢＮＰ，ＳＵＡ，ＦＥＶ１％ ｏｆｒｉｇｈｔｖｅｎｔｒｉｃｌｅａｎｄｒｉｇｈｔｖｅｎｔｒｉ

ｃｌｅ．Ｔｈｅｒｅｗａｓｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ（Ｐ＜０．０５）．ＴｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆＣｏｘｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｓｕｇｇｅｓｔｅｄｔｈａｔＢＮＰ（Ｐ＝０．０２１）ａｎｄｍｙｏｓｔａｔｉｎ（Ｐ＝

００１７）ｗｅｒｅｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒＰＨｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ，ａｎｄｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｍｙｏｓｔａｔｉｎｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆｂｌｏｏｄＢＮＰ

（ＲＲ＝２．８９３ｖｓＲＲ＝２．４１５）．ＴｈｅＡＵＣｏｆＲＯＣｃｕｒｖｅｗａｓ０．７９７（９５％ ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ０．７０８－０．８８６）．Ｔｈｅｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙａｎｄｓｐｅｃｉ

ｆｉｃｉｔｙｗｅｒｅ７６．８％ ａｎｄ７１．２％ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．ＴｈｅＡＵＣｏｆｂｌｏｏｄＢＮＰＷａｓ０．７５２（９５％ ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌｗａｓ０．６５７－０．８４７）．Ｔｈｅ

ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙａｎｄｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｗｅｒｅ７２．１％ ａｎｄ６６．３％ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｍｕｓｃｌｅｇｒｏｗｔｈｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｐｒｏｔｅｉｎｌｅｖｅｌｈａｓａｇｏｏｄｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ

ａｂｉｌｉｔｙｉｎａｓｓｅｓｓｉｎｇｔｈｅｒｉｓｋｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｉｎＣＯＰＤｐａｔｉｅｎｔｓ．ＩｔｉｓｅｘｐｅｃｔｅｄｔｏｓｅｒｖｅａｓａｒｏｕｔｉｎｅｅｖａｌｕａｔｉｏｎｉｎｄｅｘｆｏｒＣＯＰＤｐａ

ｔｉｅｎｔｓａｎｄｐｒｏｖｉｄｅｔｈｅｂａｓｉｓｆｏｒｃｌｉｎｉｃａｌｇｕｉｄａｎｃｅ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　Ｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｄｉｓｅａｓｅ；Ｐｕｌｍｏｎａｒｙｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ；Ｍｙｏｓｔａｔｉｎ；Ｂｒａｉｎｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ；Ｓｅｒｕｍｕｒｉｃ

ａｃｉｄ；Ｃｌｉｎｉｃａｌｖａｌｕｅ

　　慢性阻塞性肺疾病（ｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｄｉｓｅａｓｅ，ＣＯＰＤ）是一种以持续气流受限为主要特征
的呼吸系统疾病，主要在中老年群体高发

［１］
。近年

来由于气候、环境的变化，中国人群 ＣＯＰＤ发生率呈
现逐年上升的趋势，给社会和家庭带来极重的负

担
［２］
。肺动脉高压（ｐｕｌｍｏｎａｒｙｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ＰＨ）是

ＣＯＰＤ的严重并发症之一，且随着 ＣＯＰＤ的进展，ＰＨ
可能会导致肺心病，继而造成右心力衰竭，甚至造成

患者死亡
［３～５］

。目前尚无有效治疗 ＰＨ的方法，因
此及时发现 ＰＨ并提前给予干预措施，对改善 ＣＯＰＤ
患者预后十分关键

［６］
。右心导管是诊断 ＰＨ的“金

标准”，但由于其为有创检查，且成本昂贵，存在一

定的风险，所以很难成为一项常规检查
［７］
。临床上

多采用超声多普勒来测定肺动脉压力，但其准确性

受操作者操作水平影响较大
［８］
。朱晨曦等

［９］
指出，

脑钠肽（ｂｒａｉｎｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，ＢＮＰ）和血尿酸
（ｓｅｒｕｍｕｒｉｃａｃｉｄ，ＳＵＡ）水平与血流动力学相关，可
用来评估 ＰＨ预后、疾病的严重性等，但其结果易受
其他因素影响，从而与实际情况有一定出入，因此

探索更加准确可靠的临床指标显得十分重要。近

年来，国外 Ｂｉｓｈ等［１０］
发现肌肉生长抑制蛋白（ｍｙｏ

ｓｔａｔｉｎ）在右心力衰竭模型中表达增高，且 Ｇｅｏｒｇｅ
等

［１１］
在 ＣＯＰＤ患者中也有类似的发现，但其在预测

ＣＯＰＤ所致 ＰＨ风险性方面还缺乏相关研究。为了
研究一种有效评估 ＣＯＰＤ所致 ＰＨ风险性的有效手
段，本研究欲探讨肌肉生长抑制蛋白预测 ＣＯＰＤ所
致 ＰＨ风险性所发挥的作用，为临床进一步诊疗提
供参考依据。

对象与方法

１．研究对象：选取 ２０１３年 ９月 ～２０１５年 ９月在

·４８１·
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笔者医院首次就诊的 ＣＯＰＤ且经多普勒超声检查判
断为无 ＰＨ的患者 １８９例作为研究对象，其中男性
１５７例，女性 ３２例，患者年龄 ６１～７９岁，平均年龄
６８．２６±６．１２岁。纳入标准：①根据诊断标准，初次
诊断为 ＣＯＰＤ患者［１２］

；② 符合 ＣＯＰＤ稳定期的标准；
③所有患者不吸烟或者戒烟２年以上，且生活环境无
明显烟雾、粉尘等；④近 ４周未服用任何糖皮质激素
类药物。排除标准：①慢阻肺急性加重期；②预后不
良者；③严重感染、先心病、心力衰竭及其他病情不稳
定且不耐受检查者；④其他疾病引起的呼吸衰竭、肺
栓塞、左心收缩或舒张功能不全等。根据 ２０１５ＥＳＣ／
ＥＲＳ指南［１３］

，多普勒超声诊断 ＰＨ≥４０ｍｍＨｇ为肺动
脉高压。参与此次研究的相关患者均已签署知情同

意书，且本次研究已经过笔者医院医学研究伦理委员

会的批准。

２．治疗方法：研究期间患者的治疗措施主要有：
①教育管理，包括敦促戒烟、药物使用、控制病情、
复诊要点等；②避免环境因素如烟雾、粉尘等影响
病情；③药物控制：福莫特罗（４～９微克／次，２次／
天）、噻托溴铵（１８微克／次，１次／天）吸入。此外，
８０％患者同时规律吸入糖皮质激素（布地奈德剂
５００～８００ｍｇ／ｄ）；④其他治疗：包括止咳、祛痰、呼吸
道护理等。

３．研究方法：（１）基本资料收集：采集病史等资
料前对询问员进行相关培训，统一问询步骤和标准，

制定调查表，详细记录所有入选患者基本信息（年

龄、性别、身高、体重、家庭住址等）、现病史、吸烟史、

系统回顾、家族史、是否合并其他疾病、相关疾病病程

等情况。（２）影像学检查：超声多普勒测量工作由笔
者医院超声科高年资医师进行，测量时间选择与血清

学和金标准检查同一天进行，测量仪器选用美国 ＧＥ
ＬＯＧＩＱＣ９彩色多普勒超声诊断仪，测量并记录右心
室横径（ＲＶＤ）、右心房横径（ＲＡＤ）、左心室射血分数
（ＬＶＥＦ）、肺动脉收缩压（ＰＡＳＰ）、右心室变化分数
（ＦＡＣ）等指标。（３）实验室检查：所有入选患者均进
行肺功能测定，仪器采用意大利 ＭＩＲ米尔Ⅲ型肺功
能仪（型号 ｓｐｉｒｏｌａｂⅢ），记录患者残气量、肺容量、残
气容积／肺容量（ＣＶ／ＴＬＣ）、ＦＥＶ１／ＦＶＣ、ＦＥＶ１占预计
值百分比等指标；血气指标测定：采患者股动脉血

１０ｍｌ，使用血气分析仪（型号 ＣＣＡ－ＴＳ，美国 ＯＰＴＩ
ＭｅｄｉｃａｌＳｙｓｔｅｍｓ）测量 ＰＨ、ＰａＯ２、ＰａＣＯ２值；肌肉生长
抑制蛋白测定：清晨采空腹静脉血 ５ｍｌ，采用酶联免
疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ法）测定 ｍｙｏｓｔａｔｉｎ含量；血浆

ＢＮＰ及 ＳＵＡ测量：测量前１周饮食清淡，避免剧烈运
动、饮酒及高嘌呤饮食，测量当日清晨采空腹静脉血

１０ｍｌ，仪器和试剂采用贝克曼公司 ＡＵ５８００全自动生
化分析仪及配套试剂；Ｃ反应蛋白测定：测量当日采
空腹静脉血 １０ｍｌ，使用贝克曼公司产特种蛋白测量
仪进行测定。（４）随访：对所有参与研究的 １８９例患
者进行为期２年的随访，首次随访为治疗结束后 １个
月后，之后每隔１个月电话随访１次。观察终点事件
定义为：患者出现疑似肺动脉高压症状或肺功能检

测、超声心动图提示异常，最终经右心导管或多普勒

超声确诊为肺动脉高压。患者拒访、中途退出、罹患

其他严重疾病影响研究结果、死于其他与研究无关的

则定义为失访。根据随访结果，将出现终点事件的患

者定义为不良预后组，其余患者定义为预后良好组。

分析两组的基线资料、肺功能指标、血气指标、多普勒

超声测肺动脉压力指标、血清学指标肌肉生长抑制蛋

白值、血 ＢＮＰ、ＳＵＡ值等数据。
４．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ１９．０统计学软件进行

统计分析，年龄、ＢＭＩ、ＰＨ、ＰａＯ２、ＰａＣＯ２、Ｃ反应蛋白、
血浆 ＢＮＰ、ＳＵＡ、肌肉生长抑制蛋白水平等计量资料
用均数 ±标准差（ｘ±ｓ）来表示。通过 Ｋａｐｌａｎ－Ｍｅｉｅｒ
进行生存分析，计算不良预后率并绘制生存曲线。利

用单因素、多因素 ＣＯＸ回归分析对预后产生显著影
响的独立影响因素。建立 ＲＯＣ曲线分析潜在指标，
评价其对 ＣＯＰＤ所致 ＰＨ的预测能力，以 Ｐ＜０．０５为
差异有统计学意义。

结　　果
１．患者一般资料分析：对本研究初始共纳入的

１８９例患者进行分析，患者平均年龄 ６８．２６±６．１２
岁，男性人数明显多于女性。从基本资料来看，共有

６９例有 ＣＯＰＤ家族史，占总人数 ３６．９１％。过去有吸
烟史的有 １３８例，占总人数 ７３．０２％。ＰＨ值均值为
７．５１±０．２２，ＰａＯ２均值为 ５２±８ｍｍＨｇ，ＰａＣＯ２均值为
４４±６ｍｍＨｇ，Ｃ反应蛋白均值为 ２６３±１６７μｇ／ｍｌ，
血 ＢＮＰ均值 １０３８±４２６ｐｇ／ｍｌ，血 ＳＵＡ均值为
２９３１８±１２７５８μｍｏｌ／Ｌ，肌肉抑制蛋白均值为１７２±
３６７ｎｇ／Ｌ。详情见表１。

２．随访结果及分析 ＣＯＰＤ患者生存曲线：直到随
访结束，失访１３例，１２０例到随访结束未发生终点事
件，５６例出现终点事件，属预后不良组；Ｋａｐｌａｎ－
Ｍｅｉｅｒ显示患者失访时间和预后不良发生时间。经计
算，患者预后不良率为３１．８２％，详见图１。
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表 １　患者基本资料分析　

项目 例数（ｎ＝１８９） 百分比（％）
性别

　男性 １５７ ８３．０７
　女性 ３２ １６．９３
ＣＯＰＤ家族史
　有 ６９ ３６．５１
　无 １２０ ６３．４９
吸烟史

　有 １３８ ７３．０２
　无 ５１ ２６．９８

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２）
　 ＜２４ １１２ ５９．２６
　≥２４ ７７ ４０．７４
血 ＢＮＰ值
　阴性 ５６ ２９．６３
　阳性 １３３ ７０．３７
血 ＳＵＡ值
　阴性 １１７ ６１．９０
　阳性 ７２ ３８．１０
肌肉生长抑制蛋白

　阴性 １３６ ７１．９６
　阳性 ５３ ２８．０４

　　３．影响 ＣＯＰＤ患者预后的单因素分析：将可能影
响患者预后的因素如年龄、ＢＭＩ值、ＣＶ／ＴＬＣ、ＦＥＶ１／
ＦＶＣ、血ＢＮＰ值、ＳＵＡ值、肌肉生长抑制蛋白测量值

图 １　患者生存曲线分析

等纳入 ＣＯＸ回归风险模型，分别对其进行单因素分
析。结果表明，基线资料中年龄、ＢＭＩ值、ＰＨ、ＰａＯ２、
ＰａＣＯ２对疾病预后影响不明显；Ｃ反应蛋白值（Ｐ＝
００１８）、ＣＶ／ＴＬＣ（Ｐ＝０．０４２）、ＦＥＶ１／ＦＶＣ（Ｐ＝
００１９）、血 ＢＮＰ值（Ｐ＝０．００７）、血 ＳＵＡ值（Ｐ＝
００３７）、肌肉生长抑制蛋白（Ｐ＝０．００３）、ＦＥＶ１占预
计值％（Ｐ＝０．０２７）、右心房横径（Ｐ＝０．０４２）、右心室
变化分数（Ｐ＝０．０４１）均能影响患者预后情况，差异
有统计学意义。详情见表２。

表 ２　ＣＯＰＤ患者预后风险影响因素的单因素分析　

项目 Ｂ ＳＥ Ｗａｌｄ ｄｆ Ｐ ＲＲ
９５％ ＣＩ

下限 上限

年龄 ０．０２５ ０．１３３ ３．２８４ １ ０．１４２ １．０２５ ０．７９０ １．３３０
ＢＭＩ ０．２０２ ０．１４６ ３．０３８ １ ０．１７７ １．２２４ ０．９１９ １．６３０
ＰＨ ０．２３０ ０．５５１ ２．２３１ １ ０．１７４ １．２５８ ０．４２７ ３．７０４
ＰａＯ２ ０．５７２ ０．４５６ ３．４８３ １ ０．０７３ １．７７２ ０．７２５ ４．３３１
ＰａＣＯ２ ０．２００ ０．７１３ ３．３７４ １ ０．２２６ １．２２２ ０．３０２ ４．９４３

Ｃ反应蛋白 ０．８１６ ０．３５７ ５．３３７ １ ０．０１８ ２．２６１ １．１２３ ４．５５２
ＣＶ／ＴＬＣ ０．６５５ ０．２５９ ４．７８３ １ ０．０４２ １．９２５ １．１５９ ３．１９８
ＦＥＶ１／ＦＶＣ ０．７０１ ０．２３２ ６．０２５ １ ０．０１９ ２．０１５ １．２７９ ３．１７５
血 ＢＮＰ值 １．０２９ ０．３５２ ６．７２６ １ ０．００７ ２．７９７ １．４０３ ５．５７６
血 ＳＵＡ值 ０．８０６ ０．３３１ ４．８９１ １ ０．０３７ ２．２３９ １．１７０ ４．２８４

肌肉生长抑制蛋白 １．０２９ ０．５１４ ７．９２３ １ ０．００３ ２．７９７ １．０２１ ７．６６０
ＦＥＶ１占预计值％ ０．９４６ ０．４９１ ５．２４１ １ ０．０２７ ２．６２３ １．００２ ６．８６７
右心室横径（ＲＶＤ） ０．５４２ ０．２８４ ３．００１ １ ０．２１４ １．７１９ ０．９８５ ２．９９９
右心房横径（ＲＡＤ） ０．６２８ ０．２３１ ４．１２９ １ ０．０４２ １．８７３ １．１９１ ２．９４６
左心室射血分数 ０．４８８ ０．３１７ ３．７５２ １ ０．０６３ １．６２９ ０．８７５ ３．０３２
右心室变化分数 ０．５７３ ０．２８９ ３．８５９ １ ０．０４１ １．７７４ １．００７ ３．１２６

　　４．影响 ＣＯＰＤ患者 ＰＨ风险的多因素分析：进一
步分析 ＣＯＰＤ患者 ＣＶ／ＴＬＣ、ＦＥＶ１／ＦＶＣ、血 ＢＮＰ值、
血 ＳＵＡ值、肌肉生长抑制蛋白、ＦＥＶ１占预计值％、右
心房横径、右心室变化分数对 ＣＯＰＤ患者 ＰＨ风险性

的影响程度，ＣＯＸ回归结果显示，Ｃ反应蛋白（Ｐ＝
００８４）、ＣＶ／ＴＬＣ（Ｐ ＝０３５２）、ＦＥＶ１／ＦＶＣ（Ｐ ＝
０１１５）、血 ＳＵＡ值（Ｐ＝００７９）、ＦＥＶ１占预计值％
（Ｐ＝００６８）、右心房横径（Ｐ＝０１９２）、右心室变化分
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数（Ｐ＝０２０１）对患者 ＰＨ风险影响不明显（Ｐ＞
００５）；患者的血 ＢＮＰ值（Ｐ＝００２１）、肌肉生长抑制
蛋白（Ｐ＝００１７）是影响 ＰＨ风险的独立影响因素；进

一步分析发现，根据 ＲＲ值，肌肉生长抑制蛋白影响
程度明显高于血 ＢＮＰ值 （ＲＲ＝２８９３ｖｓＲＲ＝
２４１５），详见表３。

表 ３　ＣＯＰＤ患者预后影响因素的 ＣＯＸ比例回归分析　

项目 Ｂ ＳＥ Ｗａｌｄ ｄｆ Ｐ ＲＲ
９５％ ＣＩ

下限 上限

Ｃ反应蛋白 ０．３０９ ０．６４２ ３．１１４ １ ０．０８４ １．３６２ ０．３８７ ４．７９４

ＣＶ／ＴＬＣ ０．５６３ ０．４１８ ２．７８３ １ ０．３５２ １．７５６ ０．７７４ ３．９８４
ＦＥＶ１／ＦＶＣ ０．２６２ ０．３７２ ３．１１８ １ ０．１１５ １．２９９ ０．６２７ ２．６９３

血 ＢＮＰ值 ０．８８２ ０．４１７ ５．１３３ １ ０．０２１ ２．４１５ １．０６６ ５．４６９

血 ＳＵＡ值 ０．５８３ ０．３３６ ３．４５２ １ ０．０７９ １．７９２ ０．９２８ ３．４６２

肌肉生长抑制蛋白 １．０６２ ０．３１６ ６．３３２ １ ０．０１７ ２．８９３ １．５５７ ５．３７４
ＦＥＶ１占预计值％ ０．５７８ ０．５７３ ３．５５１ １ ０．０６８ １．７８２ ０．５８０ ５．４７８

右心房横径 ０．６７５ ０．６７１ ２．９８１ １ ０．１９２ １．９６４ ０．５２７ ７．３１７

右心室变化分数 ０．４３０ ０．９３２ ２．１１９ １ ０．２０１ １．５３７ ０．２４７ ９．５５０

　　５．对比血 ＢＮＰ值、肌肉生长抑制蛋白值预测
ＣＯＰＤ患者 ＰＨ风险性的 ＲＯＣ曲线分析：运用 ＲＯＣ
曲线进一步分析血 ＢＮＰ值、肌肉生长抑制蛋白值对
ＣＯＰＤ患者 ＰＨ风险的预测能力，结果显示，血 ＢＮＰ
值在 ＲＯＣ曲线下的 ＡＵＣ为０．７５２，（９５％可信区间为
０．６５７～０．８４７），最佳诊断点为 １６３．４ｐｇ／ｍｌ，其预测
的敏感度和特异性分别为 ７２．１％、６６．３％；肌肉生长
抑制蛋白值在 ＲＯＣ曲线下的 ＡＵＣ为０．７９７，（９５％可
信区间为０．７０８～０．８８６），最佳诊断点为 １７．３２ｎｇ／Ｌ，
其预测的敏感度和特异性分别为 ７６．８％、７１．２％（图
２）。

图 ２　患者 ＲＯＣ曲线分析

讨　　论
慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）是一种以持续气流

受限为主要特征的呼吸系统疾病，而其合并肺动脉高

压的患者病死率呈逐年上升趋势，给社会人群特别是

中老年群体带来极重的负担
［１４，１５］

。及时发现肺动脉

高压并提前给予干预措施，对改善患者预后十分关

键。右心导管是诊断肺动脉高压的“金标准”，但在

临床工作中常难以成为一项常规检查。临床上多采

用超声多普勒来测定肺动脉压力
［１６］
。近年来，有国

外研究发现肌肉生长抑制蛋白在右心力衰竭模型中

表达增高，且在 ＣＯＰＤ患者中也有类似的发现［１０，１１］
。

朱晨曦等指出，脑钠肽和血尿酸水平可用来评估肺动

脉高压预后、疾病的严重性等，故将其一并纳入本次

研究。为了研究一种有效评估 ＣＯＰＤ所致肺动脉高
压风险性的有效手段，笔者欲探讨上述几种检测指标

在评估 ＣＯＰＤ所致肺动脉高压风险性中所发挥的作
用，为临床进一步诊疗提供参考。

由于肺动脉高压发病机制尚不完全清楚，且针对

ＣＯＰＤ合并肺动脉高压尚无有效治疗手段，预后较
差

［１４］
。Ｍｉｎａｉ等［１７］

发现 ＣＯＰＤ患者中罹患肺动脉高
压者约为 ３０％ ～７０％，本研究结果为 ３１．８２％，与前
项研究结果接近。本次研究重点事件定义为发生肺

动脉高压。研究结果表明，在２年的随访时间内共有
５６例患者出现了终点事件。笔者认为，影响患者出
现终点事件的影响因素中，可能由于患者肺功能基础

较差，继而加快了疾病进程，除此之外，患者心功能下

降也可能起到了一定的作用。

根据以往对 ＣＯＰＤ患者预后影响因素的分析，笔
者纳入了患者年龄、ＢＭＩ、ＰＨ、ＰａＯ２、ＰａＣＯ２、Ｃ反应蛋
白、ＣＶ／ＴＬＣ、ＦＥＶ１／ＦＶＣ、血 ＢＮＰ值、血 ＳＵＡ值、肌肉
生长抑制蛋白、ＦＥＶ１占预计值％、ＲＶＤ、ＲＡＤ、左心室
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射血分数、右心室变化分数等因素进行单、多因素的

ＣＯＸ回归分析，研究结果显示，肌肉生长抑制蛋白、
血 ＢＮＰ值是影响肺动脉高压风险的独立影响因素，
且肌肉生长抑制蛋白影响程度明显高于血 ＢＮＰ值。
为了进一步判断上述两种指标对肺动脉高压风险的

预测能力，笔者采用 ＲＯＣ曲线分析，研究结果显示，
肌肉生长抑制蛋白较血 ＢＮＰ值对 ＣＯＰＤ患者肺动脉
高压风险预测能力好，有望作为临床预测慢阻肺患者

肺动脉高压风险的指标。笔者分析肌肉生长抑制蛋

白、血 ＢＮＰ值是影响肺动脉高压风险的独立影响因
素，可能是因为二者均存在于心肌当中，当损伤累及

心肌时则可释放入血，因此肺动脉高压时血 ＢＮＰ值
和肌肉生长抑制蛋白升高是合理的。相比较于其他

指标受多种因素影响，血 ＢＮＰ值和肌肉生长抑制蛋
白受干扰较少，测定结果较稳定可靠。

同时，本研究也存在不足，纳入的研究对象均为

笔者医院患者，人群代表性尚不全面。笔者将在今后

研究中，尽可能通过采用多中心、改进实验方法等手

段，进一步研究以证实笔者的结论。

综上所述，肌肉生长抑制蛋白在评估 ＣＯＰＤ患者
肺动脉高压风险方面表现出更好的预测能力，有望作

为 ＣＯＰＤ患者的常规评估指标，在临床上帮助医生对
ＣＯＰＤ患者尽早发现肺动脉高压，及时采取干预手段
减缓进展，以提高患者生存率。
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疾病诊治指南［Ｊ］．中华结核和呼吸杂志，２００２，２５（８）：４５３－４６０

１３　ＬａｕＥＭ，ＴａｍｕｒａＹ，ＭｃｇｏｏｎＭＤ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅ２０１５ＥＳＣ／ＥＲＳＧｕｉｄｅ

ｌｉｎｅｓｆｏｒｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ：ａ

ｐｒａｃｔｉｃａｌｃｈｒｏｎｉｃｌｅｏｆｐｒｏｇｒｅｓｓ［Ｊ］．ＥｕｒＲｅｓｐｉｒａｔＪ，２０１５，４６（４）：

８７９

１４　陈琴，姜小鹰，房晓华．慢性阻塞性肺疾病患者自我照顾认知与

自我效能的相关性研究［Ｊ］．中华护理杂志，２０１５，５０（２）：２３４－

２３８

１５　ＯｌｓｃｈｅｗｓｋｉＨ，ＢｅｈｒＪ，ＢｒｅｍｅｒＨ，ｅｔａｌ．Ｐｕｌｍｏｎａｒｙｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｄｕｅ

ｔｏｃｈｒｏｎｉｃｌｕｎｇｄｉｓｅａｓｅ：ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓｏｆｔｈｅＣｏｌｏｇｎｅＣｏｎｓｅｎｓｕｓ

Ｃｏｎｆｅｒｅｎｃｅ２０１６［Ｊ］．ＤｅｕｔｓｃｈｅＭｅｄＷｏｃｈｅｎｓｃｈｒｉｆｔ，２０１６，１４１

（Ｓ０１）：５７

１６　俞霏，尹凤英，陈立斌，等．超声心动图评估慢性阻塞性肺疾病

患者的右心室收缩功能改变［Ｊ］．中国超声医学杂志，２０１４，３０

（２）：１２１－１２５

１７　ＭｉｎａｉＯＡ，ＣｈａｏｕａｔＡ，ＡｄｎｏｔＳ．ＰｕｌｍｏｎａｒｙｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｉｎＣＯＰＤ：

ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ，ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ，ａｎｄｍａｎａｇｅｍｅｎｔ：ｐｕｌｍｏｎａｒｙｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓ

ｅａｓｅ：ｔｈｅｇｌｏｂａｌｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ［Ｊ］．Ｃｈｅｓｔ，２０１０，１３７（６）：３９－５１

１８　ＴａｓｈｋｉｎＤＰ，ＭｕｒｒａｙＲＰ．Ｓｍｏｋｉｎｇｃｅｓｓａｔｉｏｎｉｎｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ

ｐｕｌｍｏｎａｒｙｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＲｅｓｐｉｒａｔＭｅｄ，２０１５，３６（４）：４９１－５０７

１９　ＣａｒｒａｔùＰ，ＢｏｎｆｉｔｔｏＰ，ＤｒａｇｏｎｉｅｒｉＳ，ｅｔａｌ．Ｅａｒｌｙａｎｄｌａｔｅｆａｉｌｕｒｅｏｆ

ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎｉｎｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｄｉｓｅａｓｅｗｉｔｈ

ａｃｕｔｅｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＥｕｒＪＣｌｉｎＩｎｖｅｓｔ，２０１５，３５（６）：４０４－４０９

２０　钟广伟，王东生，陈琼，等．益气温阳活血化痰方药治疗慢性阻

塞性肺疾病合并肺动脉高压的临床疗效研究［Ｊ］．中华中医药杂
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