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慢性阻塞性肺疾病急性加重期 
呼吸道病毒感染影响因素研究

叶 季 林
中国人民解放军南部战区海军第一医院 广东 湛江 524005

【摘要】目的 : 研究慢性阻塞性肺疾病急性加重期 (AECOPD) 患者呼吸道病毒感染的影响因素。方法 ：选取 2018 年 2 月
至 2020 年 2 月本院收治的 205 例 AECOPD 患者为研究对象 , 分为病毒感染组和非病毒感染组，对两组患者情况加以对比。
结果：病毒感染组患者的应用吸入糖皮质激素占比、合并糖尿病占比及稳定期慢性阻塞性肺疾病评估测试 (CAT) 评分均高于非
病毒感染组 , 入院时外周血 CD8+T 淋巴细胞低于非病毒感染组（P<0.05）。稳定期 CAT 评分及入院时血清 IP-10、TNF-α 是
AECOPD 住院患者合并呼吸道病毒感染的影响因素（P<0.05）。结论：合并呼吸道病毒感染的 AECOPD 患者可表现为血清炎
症因子水平升高 , 其中 IP-10、TNF-α 水平与感染的发生具有相关性 , 临床应对患者的炎症因子水平给予密切监测、全面评价其
病毒感染风险、提升临床诊断和治疗效果 , 从而改善患者的预后。
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1 资料与方法
1.1 一般资料
选 取 2018 年 2 月 至 2020 年 2 月 本 院 收 治 的 205 例

AECODP 患者作为研究对象 , 根据是否发生病毒感染将患者
分为病毒感染组 75 例和非病毒感染组 130 例。本研究获得医
院医学伦理委员会批准。

1.2 方法
1.2.1 呼吸道病毒检测
于首次入院 24h 内采集患者的痰液标本 , 采集前嘱患者以

生理盐水漱口 , 而后深咳一口痰并存放于无菌痰杯 , 对于无痰
患者采用 3% 的氯化钠溶液雾化吸入后留取痰样本 , 痰液样本
以 0.9% 氯化钠溶液洗涤后首先于低倍镜下镜检 , 当平均每个
视野中白细胞 >25 个且鳞状上皮细胞 <10 个 , 或白细胞与鳞
状上皮细胞的比值 >2.5, 视为合格样本 , 置于 4℃条件下冷藏 ,
于 48h 内进行检测 , 对于样本不符合者重新留取痰样本。经多
重 PCR 扩增检测呈阳性的样本再采用病毒引物进行单一 PCR
扩增 , 以包括病毒序列的质粒作为阳性参照物进行验证。

1.2.2 资料收集
通过查阅病历，对两组患者的情况有初步了解，包括年龄、

性别、吸烟史、体质量指数 (BMI)、使用吸入性糖皮质激素情况、
高血压、冠心病、糖尿病、入院时的第一秒用力呼气量 (FEV1)/
用力肺活量 (FVC)、外周血白细胞计数 (WBC)、中性粒细胞计
数 (NE)、CD4+T 淋巴细胞比例、CD8+T 淋巴细胞比例及稳定
期的慢性阻塞性肺疾病评估测试 (CAT) 评分、改良英国医学研
究学会呼吸困难指数 (mMRC) 评分。

1.2.3 血清炎症因子测定
于入院 24h 内采集所有患者的外周静脉血 3ml, 血样以

3000r/min 的速度离心 15min 分离血清 , 采用酶联免疫吸附
法 (ELISA) 对两组患者的血清 C- 反应蛋白 (CRP)、白细胞介
素 -6(Interleukin,IL-6)、IL-8、干扰素 -γ(IFN-γ)、干扰素诱导
蛋白 -10(IP10)、肿瘤坏死因子 -α(TNF-α) 进行检测 ( 试剂盒 :
美国罗氏公司 ), 检测步骤均严格按照使用说明书操作。

2 结果
2.1 AECOPD 合并呼吸道病毒感染的病原体
75 例患者痰样本病毒核酸检测阳性 , 感染率为 36.59%,

检出的病毒种类中以甲型流感病毒和鼻病毒为主 , 检出 3 例混
合感染病例 , 分别为鼻病毒合并甲型流感病毒感染 2 例 , 鼻病
毒合并博卡病毒感染 1 例。

2.2 AECOPD 患者合并呼吸道病毒感染单因素分析
病毒感染组患者应用吸入糖皮质激素比例、合并糖尿病

比例及稳定期 CAT 评分均高于非病毒感染组 , 入院时外周血

CD8+T 淋巴细胞比例低于非病毒感染组 , 两组之间的差异均
有统计学意义（P<0.05）; 病毒感染组患者入院时血清 CRP、
IP-10、TNF-α 水平均高于非病毒感染组（P<0.05）。

2.3 AECOPD 患者合并呼吸道病毒感染多因素分析
以 单 因 素 分 析 有 统 计 学 意 义 的 指 标 为 自 变 量 , 纳 入

Logistic 多元回归分析模型进行分析 , 结果显示稳定期 CAT
评分及入院时血清 IP-10、TNF-α 是 AECOPD 患者合并呼吸
道病毒感染的影响因素（P<0.001）。

3 讨论
本研究中病原体主要为甲型流感病毒和鼻病毒 , 且未检出

较高的混合感染比例 [1]。IP-10 是近年来发现的一种 CXC 类
趋化因子 , 与受体 CXCR3 结合而发挥趋化中性粒细胞、诱导细
胞炎症因子释放、抑制新血管生成 , 调控细胞凋亡 , 抗病毒、抗
肿瘤等多重生物学作用。IP-10 主要由 IFN-γ 诱导产生 , 并介
导 1 型辅助性 T 细胞炎症反应 , 可趋化多种细胞到达炎症部位
并对淋巴细胞具有强大的趋化能力 [2]。TNF-α 与干扰素家族
的多个成员一起组成了机体的抗病毒细胞因子系统 , 在病毒侵
入机体后 , 这些因子可通过激活机体固有免疫系统和诱导特异
性免疫应答而抑制或捕杀体内病毒 [3]。呼吸道病毒感染患者的
血清 TNF-α 水平及 TNF-α 相关基因表达会出现明显上调 , 在
呼吸道病毒感染时 , 气道局部产生大量的 TNF-α 可上调呼吸
道上皮细胞中的半胱氨酰白三烯受体 1 表达 , 提升呼吸道炎性
效应 , 从而触发呼吸道的变态反应和级联式免疫炎症损害。

通过本研究结果可见 , 在诸多血清炎症因子中 , 仅有
IP-10 和 TNF-α 与 AECOPD 合并病毒感染具有独立相关性 ,
这提示虽然 AECOPD 患者普遍存在着系统性炎症损害 , 但以
干扰素、肿瘤坏死因子为主体的抗病毒细胞因子表达上调可能
反映了病毒感染的发生 , 而这些细胞因子趋化和激活淋巴细胞
等固有免疫系统 , 可能是病毒感染促进 AECOPD 发生和进展
的机制之一。临床应对患者的特定血清炎症因子水平进行有效
的监测 , 以达到提高临床诊断和治疗效果的目的。
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