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摘要目的：探讨降钙素原（PCT），白介素 17（IL-17）与 C反应蛋白（CRP）在慢性阻塞性肺疾病急性加重期（AECOPD）合并肺动脉

高压患者外周血中的表达水平，探究联合检测的诊断价值。方法：收集 2015年 8月至 2017年 2月我院收治的 AECOPD患者 120

例，纳入研究患者根据是否合并肺动脉高压分为分为单纯 AECOPD组 60例及 AECOPD合并肺动脉高压（AECOPD+PH）组 60

例，另选取 20例健康志愿者作为对照组。采用化学发光法检测 PCT水平，双抗夹心酶联免疫吸附试验法（ELISA）检测 IL-17水平

及生化分析仪检测 CRP水平，采用受试者工作特征曲线（ROC）评估 PCT，IL-17与 CRP对 AECOPD合并肺动脉高压的诊断价

值。结果：AECOPD+PH组及 AECOPD组的 PCT，IL-17，CRP水平较健康对照组均明显升高，而 AECOPD+PH组的各指标水平也

均高于单纯 AECOPD组，差异均有统计学意义（P<0.05）。通过 Pearson相关性分析发现，AECOPD合并肺动脉高压的 PCT与

IL-17之间存在表达正相关性（r=0.733，P<0.05），PCT与 CRP表达存在正相关性（r=0.817，P<0.05）。此外，针对 AECOPD合并肺动

脉高压的诊断中 PCT的 ROC曲线下面积为 0.83，IL-17为 0.71，CRP为 0.77，联合三者的 ROC曲线下面积为 0.94。结论：PCT、

IL-17 和 CRP可能与 AECOPD 患者肺动脉高压的形成有关，各指标存在一定的相关性，联合以上三项生物学指标对诊断

AECOPD合并肺动脉高压患者具有一定的临床参考价值。
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Expression and Diagnostic Value of Serum PCT, IL-17 and CRP
in AECOPD Complicated with Pulmonary Hypertension*

To investigate the expression of procalcitonin (PCT), interleukin 17 (IL-17) and C-reactive protein (CRP) in

peripheral blood of patients with acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease (AECOPD) complicated with pulmonary

hypertension, and to explore the diagnostic value of combined detection. 120 patients with AECOPD admitted to our hospital

from August 2015 to February 2017 were divided into 60 patients with simple AECOPD and 60 patients with AECOPD complicated with

pulmonary hypertension (AECOPD+PH), and 20 healthy volunteers were selected as control group. The levels of PCT, IL-17 and CRP

were measured by chemiluminescence, ELISA and biochemical analyzer. The diagnostic value of PCT, IL-17 and CRP in AECOPD

complicated with pulmonary hypertension was evaluated by ROC. The levels of PCT, IL-17 and CRP in AECOPD+PH group

and AECOPD group were significantly higher than those in healthy control group, and the levels of each index in AECOPD+PH group

were also higher than those in AECOPD group (P<0.05). Pearson correlation analysis showed that there was a positive correlation

between the expression of IL-17 and PCT in AECOPD complicated with pulmonary hypertension (r=0.733, P<0.05), and positive

correlation between the expression of PCT and CRP (r=0.817, P<0.05). In addition, in the diagnosis of AECOPD complicated with

pulmonary hypertension, the area under ROC curve of PCT was 0.83, IL-17 was 0.71, CRP was 0.77, and the area under ROC curve of

combined three was 0.94. PCT, IL-17 and CRP may be related to the formation of AECOPD complicated with pulmonary

hypertension, and there is a certain correlation between these three biological indicators. Combining these three biological indicators has

a certain clinical reference value in the diagnosis of AECOPD with pulmonary hypertension.
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Groups n Gender（Male/Female） Age（years） FEV1/FVC（%） FEV1%

AECOPD+PH group 60 32/28 67.30± 6.81 41.58± 17.91a 33.09± 11.95a

AECOPD group 60 39/21 65.26± 8.04 46.30± 22.94a 40.91± 13.64a

Healthy control group 20 11/9 63.17± 8.48 82.24± 4.92 90.51± 11.45

F value - 1.805 2.839 35.074 159.270

P value - 0.406 0.062 0.000 0.000

表 1三组临床资料比较

Table 1 Comparison of clinical data among three groups

Note: Compared with healthy control group, aP<0.05.

前言

慢性阻塞性肺疾病（COPD）是一种以持续气流受限为特

征，可逐步发展为呼吸衰竭的常见慢性疾病[1-3]。该病与有害气

体及有害颗粒的异常炎症反应有关，致残率和病死率很高，严

重影响患者的生活质量[4-6]。最新研究数据表明全球 40岁以上

发病率已近 10%[7]。2016年慢性阻塞性肺疾病全球防治创议

（GOLD）显示肺动脉高压是 COPD患者的常见并发症，而且是

影响 COPD患者生存质量与导致其死亡的重要因素。目前的研

究揭示，缺氧与气道异常炎症反应在该病的发生、发展中起到

重要作用，但具体的调节机制仍有待进一步探究[8-10]。本研究比

较在气道慢性炎症反应中发挥潜在调节作用的信号分子降钙

素原（PCT）、白介素 17（IL-17）及 C反应蛋白（CRP）在健康人

群、单纯 COPD加重期患者和 COPD加重期合并肺动脉高压

患者中的表达变化，探讨其对于疾病诊断与病情评价的临床意

义。同时利用受试者工作特征曲线（ROC）评估上述指标对

AECOPD合并肺动脉高压的鉴别诊断价值。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选取 2015 年 8 月至 2017 年 2 月我院收治的 AECOPD

患者 120例，年龄 36～77岁，平均（66.3± 7.1）岁。诊断标准：

AECOPD的诊断符合 2014年 GOLD指南规定的 COPD诊断

标准，且符合其中对于急性加重的定义[11]，肺动脉高压的诊断

符合 2009年欧洲呼吸学会和欧洲心脏病学会联合颁布的肺动

脉高压诊治指南的诊断标准[12]。排除标准：（1）肿瘤患者；（2）急

性冠脉综合症患者；（3）急性心功能不全患者；（4）肺栓塞患者；

（5）急性肾功能不全患者。纳入研究患者根据是否合并肺动脉

高压分为单纯 AECOPD组 60例和 AECOPD合并肺动脉高压

（AECOPD+PH）组 60例。另外研究组选取 20例健康志愿者作

为对照组。经过统计学分析后发现这三组样本在男女比例、年

龄等方面无统计学差异（P>0.05），但两组第 1秒用力呼气容积

/ 用力肺活量比值（FEV1/FVC）和 FEV1 占预计值百分比

（FEV1%）均要低于健康对照组（P<0.05），见表 1。

Chronic obstructive pulmonary disease; Pulmonary hypertension; Procalcitonin; Interleukin 17

1.2 方法

所有病例及健康对照取清晨空腹外周静脉血 10 mL，

3000 r/min离心 10 min，提取上层血清。应用德国罗氏 E170电

化学发光仪检测 PCT，所用试剂为德国罗氏诊断有限公司提供

的原装进口试剂。应用贝克曼公司 AU5421自动生化分析仪检

测 CRP，所用试剂由北京九强生物技术股份有限公司提供。

采用双抗夹心酶联免疫吸附试验法（ELISA）检测血清

IL-17，试剂盒标准品购自美国 Genzyme 公司（最低检测值为

10 nmol/L)，操作按试剂说明书进行。应用肺功能检测仪检测第

1秒用力呼气容积 /用力肺活量比值（FEV1/FVC）和 FEV1占

预计值百分比（FEV1%）以评估肺功能的变化。

1.3 统计学处理

用 SPSS 13.0统计软件进行数据分析。计量资料以平均

值± 标准差（x依s）表示，多组间比较采用单因素方差分析。数据
间的相关性分析采用 Pearson相关分析。PCT、IL-17、CRP的诊

断价值分别使用受试者特征（ROC）曲线法进行分析。P<0.05为
差异有统计学意义。

2 结果

2.1 三组外周血 PCT，IL-17，CRP水平的比较

AECOPD+PH 组及 AECOPD 组的 PCT，IL-17，CRP 水平

较健康对照组均明显升高，而 AECOPD+PH组的各指标水平

也均高于单纯 AECOPD组，差异均有统计学意义（P<0.05），见
表 2。

2.2 相关性分析

通过 Pearson相关性分析发现，AECOPD合并肺动脉高压

的 PCT 与 IL-17 之间存在表达正相关性（r=0.733，P<0.05），
PCT与 CRP表达存在正相关性（r=0.817，P<0.05）。
2.3 PCT，IL-17与 CRP对 AECOPD合并肺动脉高压的诊断价

值研究

利用 ROC曲线对 PCT，IL-17和 CRP对 AECOPD合并肺

动脉高压的诊断价值进行评估，PCT对 AECOPD合并肺动脉

高压诊断的 ROC曲线下面积为 0.83，PCT表达量 1.13 pg/mL

作为诊断 AECOPD合并肺动脉高压最佳界值时，其特异性和

敏感性分别为 72.3%和 86.7%；IL-17对 AECOPD合并肺动脉
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图 1 CRP、PCT与 IL-17单独及 CRP＋IL-17联合应用对 AECOPD合

并肺动脉高压诊断的 ROC曲线

Fig 1 ROC Curve of CRP, PCT, IL-17 and CRP+IL-17 in the diagnosis of

AECOPD complicated with pulmonary hypertension

Groups n PCT(pg/mL) IL-17(ng/L) CRP(mg/L)

AECOPD+PH group 60 1.51± 0.03ab 12.11± 1.34ab 34.22± 7.54ab

AECOPD group 60 0.51± 0.01a 6.43± 0.32a 13.44± 3.73a

Healthy control group 20 0.02± 0.00 3.89± 0.21 7.54± 1.83

F value - 42,533.472 890.969 282.756

P value - 0.000 0.000 0.000

表 2三组外周血 PCT，IL-17，CRP水平的比较

Table 2 Comparison of PCT, IL-17 and CRP levels in peripheral blood among three groups

Note: Compared with healthy control group, aP<0.05; Compared with AECOPD group, bP<0.05.

表 3 PCT，IL-17与 CRP单独及联合应用对 AECOPD合并肺动脉高压患者的诊断性能比较

Table 3 Comparison of diagnostic performance of individual and combined application of PCT, IL-17 and CRP

in AECOPD complicated with pulmonary hypertension

Indexes ROC Standard error Specificity（%） susceptibility（%）

CRP 0.77 0.061 70.1 82.4

PCT 0.83 0.043 72.3 86.7

IL-17 0.71 0.049 69.3 82.1

IL-17+CRP 0.84 0.046 79.4 91.3

IL-17+PCT 0.89 0.039 82.9 93.2

PCT+CRP+IL-17 0.94 0.038 84.6 97.1

高压诊断的 ROC曲线下面积为 0.71，IL-17表达量 12.14 ng/L

作为诊断 AECOPD合并肺动脉高压最佳界值时，其特异性和

敏感性分别为 69.3%和 82.1%；CRP对 AECOPD 合并肺动脉

高压诊断的 ROC曲线下面积为 0.77，CRP表达量 30.09 mg/L

作为诊断 AECOPD合并肺动脉高压最佳界值时，其特异性和敏

感性分别为 70.1%和 82.4%；联合检测CRP和 IL-17对AECOPD

合并肺动脉高压诊断的 ROC 曲线下面积为 0.84，较单独用

CRP和 PCT诊断 AECOPD合并肺动脉高压明显增加，特异性

和敏感性分别为 79.4%和 91.3%；联合检测 IL-17 和 PCT 对

AECOPD合并肺动脉高压诊断的 ROC曲线下面积为 0.89，较

单独用 IL-17 和 PCT 诊断 AECOPD 合并肺动脉高压明显增

加，特异性和敏感性分别为 82.9%和 93.2%；联合检测 IL-17、

PCT与 CRP对 AECOPD合并肺动脉高压诊断的 ROC曲线下

面积 0.94，较单独用 IL-17、PCT、CRP诊断 AECOPD合并肺动

脉高压明显增加，特异性和敏感性分别为 84.6%和 97.1%，见表

3和图 1、图 2、图 3。

3 讨论

慢性阻塞性肺疾病患者以持续性气流受限为特征，支气管

等肺组织结构被进行性破坏，严重者出现明显低氧血症，高碳

酸血症，甚至因肺动脉血管结构重塑，阻力增加而出现肺动脉

高压[13-15]。在该病的发生、发展过程中，缺氧引起的免疫炎症信

号通路的异常激活，相关炎症信号分子的大量释放，都直接参

与 COPD患者肺动脉高压形成的各个关键节点[16-19]。结合已有

研究报道，我们发现 COPD患者急性加重期合并肺动脉高压患

者其动脉血氧分压水平要比单纯 COPD急性加重期患者要低

很多，这充分提示 COPD急性加重期合并肺动脉高压患者相对

于单纯 COPD急性加重期患者的病理过程，其缺氧所引起的肺

血管收缩与重塑、低氧信号通路激活及相关免疫炎症信号分子

聚集及释放将更加显著，这充分提示通过检测某些受免疫炎症

异常调节影响较大的信号分子可能具备预测 COPD急性加重

期肺动脉血管病理进展程度的潜在作用[20，21]。

以往的临床研究表明 [22-24]，COPD患者出现急性加重的最

常见诱因是致病菌引起的呼吸道及肺实质感染。目前临床上用

于检测呼吸道感染的靶标很多，但 PCT以其位于炎症信号调

节通路的上游检测灵敏度特异度俱佳，同时血清 PCT检测方
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图 2 CRP、PCT与 IL-17单独及 PCT＋IL-17联合应用对 AECOPD合

并肺动脉高压诊断的 ROC曲线

Fig. 2 ROC Curve of CRP, PCT, IL-17 and PCT+IL-17 in the diagnosis of

AECOPD complicated with pulmonary hypertension

图 3 CRP、PCT与 IL-17单独及 PCT＋IL-17+CRP联合应用对

AECOPD合并肺动脉高压诊断的 ROC曲线

Fig. 3 ROC Curve of CRP, PCT, IL-17 and PCT＋IL-17+CRP

in the diagnosis of AECOPD complicated with pulmonary hypertension

便快捷等特点而尤其被推崇。 PCT 由位于 11 号染色体

（11p15.4）上的 calc-I基因编码，通过剪接编码 1～4外显子生

成 Calc-mRNA。其转录后在细胞胞浆内质网合成降钙素原的

前体。已经有研究证明存在生物功能的 PCT由 116个氨基酸

构成。它在细菌、真菌等病原体感染所导致的全身炎症反应或

机体应急状态时显著上调，而在病毒所导致的局灶感染时并不

呈现明显的表达，所以检测其表达水平可以用于鉴别全身感染

和非感染性炎症或局灶感染。本研究中，我们发现血清 PCT的

表达水平不仅可以用于鉴别单纯 AECOPD患者与健康对照，

其检测对于预测 AECOPD患者是否合并肺动脉高压也存在一

定价值。此外，有研究报道认为 COPD只是慢性系统性炎症综

合症的一个组成部分[25]，而 IL-17的异常与免疫系统异常激活

也密切相关[26]，因此我们猜想 IL-17水平可能与 COPD患者的

病情严重程度也密切相关。对 AECOPD合并肺动脉高压患者、

单纯 AECOPD患者及健康对照的血清样本进行检测，发现随

着 COPD的发生、发展，IL-17会呈现进行性升高的表现[27，28]。

因此我们得出 IL-17 的 ROC 曲线下面积可以用于辅助诊断

AECOPD合并肺动脉高压。最后，研究组将公认与感染性疾病

严重程度相关的 CRP 纳入到研究范围内，发现 CRP 检测

COPD患者病情发展程度的作用相对于血清 PCT及 IL-17的

价值有过之而无不及[29，30]。而将血清 PCT、IL-17、CRP进行联合

检测时，其 ROC曲线的 AUC相对于单独应用上述三项指标时

的 AUC 呈现明显上调，这充分表明联合运用上述靶标对

COPD患者病情进展进行检测将有着更好的临床应用价值。

综上所述，本研究发现血清 PCT、IL-17及 CRP的表达水

平与 AECOPD合并肺动脉高压患者的病情严重程度存在明显

相关性，联合检测上述靶标可能对于了解 COPD患者病情严重

程度、预测其预后有着一定潜在的临床应用价值。
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