
·论著·
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  【摘要】 目的 探讨慢性阻塞性肺疾病频发急性加重患者的临床特点及相关危险因素。方法 收集2021年12
月—2022年12月于我院住院治疗的281例慢性阻塞性肺疾病急性加重(AECOPD)患者的相关临床资料。并随访其出

院1年内的急性加重次数、氧疗、药物治疗及健康情况。将1年内重度急性加重次数≥2次的COPD患者定义为频发急

性加重组,1年内重度急性加重次数<2次的COPD患者定义为非频发急性加重组。将两组间对比具有显著差异性

(P<0.01)的因素纳入修正Poisson回归分析,筛选出与慢性阻塞性肺疾病频发急性加重相关的独立危险因素。将慢性

阻塞性肺疾病频发急性加重的独立危险因素均纳入ROC曲线分析,计算5项指标及其联合预测的概率,并计算各指标

的最佳截断值。结果 将单因素分析两组间具有显著差异性(P<0.01)的因素纳入修正Poisson回归分析,结果认为红

细胞分布宽度变异系数(RDW-CV)较高(P=0.014,RR=1.088,95%CI:1.018~1.164);BMI较低(P=0.007,RR=

0.945,95%CI:0.908~0.985);合并2型糖尿病(P=0.012,RR=1.516,95%CI:1.097~2.095);肺功能GOLD分级较

高(P<0.001,RR=1.518,95%CI:1.219~1.890);年龄较大(P=0.004,RR=1.021,95%CI:1.006~1.035)是慢性阻

塞性肺疾病频发急性加重的独立危险因素。将慢性阻塞性肺疾病频发急性加重的独立危险因素均纳入ROC曲线分

析,结果显示BMI较低、肺功能GOLD3级及4级、年龄>65.5岁、RDW-CV>13.25%、合并2型糖尿病是慢性阻塞性肺

疾病频发急性加重的独立危险因素。5项指标联合预测的ROC曲线与坐标轴围成面积(AUC)为0.799,约登指数最大

时计算出的灵敏度为74.8%,特异度为72.5%。结论 BMI较低、肺功能GOLD3级及4级、年龄>65.5岁、RDW-CV
>13.25%、合并2型糖尿病是慢性阻塞性肺疾病频发急性加重的独立危险因素。基于BMI、肺功能GOLD分级、年龄、

RDW-CV、是否合并2型糖尿病等5项联合预测对于慢性阻塞性肺疾病频发急性加重事件具有较良好的预测价值。
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Analysisofclinicalcharacteristicsandrelatedriskfactorsoffrequentacute
exacerbationofchronicobstructivepulmonarydisease

ZHANGRuihua,WANGZhixia,ZOUMengyun,MAOZhiping,YUANXiaomei
(DepartmentofRespiratoryandCriticalCareMedicine,TheFirstAffiliatedHospitalof

XinxiangMedicalUniversity,Xinxiang453000,Henan,China)

  【Abstract】 Objective Toexploretheclinicalcharacteristicsandrelatedriskfactorsofpatientswithfrequentacute
exacerbationofchronicobstructivepulmonarydisease.Methods Theclinicaldataofpatientshospitalizedforacuteexac-

erbationofCOPDintheFirstAffiliatedHospitalofXinxiangMedicalUniversityfromDecember2021toDecember2022
werecollected.Thefrequencyofacuteexacerbation,oxygentherapy,drugtherapyandhealthstatuswithin1yearafter

dischargewerefollowedup.PatientswithmoderatetosevereexacerbationsofCOPD≥2timesin1yearweredefinedas
frequentexacerbations(studygroup),andpatientswithmoderatetosevereexacerbationsofCOPD <2timesin1year
weredefinedasnon-frequentexacerbations(controlgroup).Thefactorswithsignificantdifferencesbetweenthetwo
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groups(P<0.01)wereincludedinthemodifiedPoissonregressionanalysistoscreenouttheindependentriskfactorsre-
latedtofrequentacuteexacerbationsofchronicobstructivepulmonarydisease.Theindependentriskfactorsoffrequenta-
cuteexacerbationsofCOPDwereincludedintheROCcurveanalysis,theprobabilityofthefiveindicatorsandtheircom-
binedpredictionwascalculated,andthebestcut-offvalueofeachindicatorwascalculated.Results Thefactorswithsig-
nificantdifferences(P<0.01)betweenthetwogroupsinunivariateanalysiswereincludedinthemodifiedPoissonre-

gressionanalysis,andtheresultsshowedthattheRDW-CVwashigher(P=0.014,RR=1.088,95%CI:1.018~

1.164);BMIwaslower(P=0.007,RR=0.945,95%CI:0.908~0.985);combinedwithtype2diabetesmellitus(P=

0.012,RR=1.516,95%CI:1.097~2.095);theGOLDgradeoflungfunctionwashigher(P<0.001,RR=1.518,

95%CI:1.219~1.890);olderage(P=0.004,RR=1.021,95%CI:1.006~1.035)wereindependentriskfactorfor
frequentexacerbationsofCOPD.TheindependentriskfactorsoffrequentacuteexacerbationsofCOPDwereincludedin
ROCcurveanalysis,andtheresultsshowedthatlowerBMI,GOLDgrade3and4,age>65.5years,RDW-CV>

13.25%,combinedwithtype2diabetesmellitusweretheindependentriskfactorsoffrequentacuteexacerbationsof
COPD.TheareaaroundtheROCcurveandthecoordinateaxis(AUC)ofthecombinedpredictionofthefiveindicators
was0.799.ThesensitivityandspecificitycalculatedbythemaximumYoudenindexwere74.8%and72.5%,respective-
ly.Conclusion LowerBMI,lungfunctionGOLD3andGOLD4,age>65.5years,RDW-CV>13.25%,andcombined
withtype2diabetesmellitusareindependentriskfactorsforfrequentacuteexacerbationsofCOPD.Thecombinedpre-
dictionbasedonBMI,GOLDclassificationoflungfunction,age,RDW-CVandtype2diabetesmellitushasagoodpre-
dictivevalueforthefrequentacuteexacerbationeventsofCOPDinthefuture.

【Keywords】 Frequentacuteexacerbations;Chronicobstructivepulmonarydisease;Riskfactors;Clinicalcharacteristics

  慢性阻塞性肺疾病急性加重(Acuteexacerbation
ofchronicobstructivepulmonarydisease,AECOPD)
是慢阻肺自然病程中经常发生的临床事件,以呼吸困

难加重和/或咳嗽与痰液增多为特征,通常与感染、污
染或其他气道损伤引起的局部和全身炎症增加等有

关[1-2]。研究表明,有30%~50%的COPD患者每年

至少经历一次急性加重,在急性加重发生后,患者的

肺功能会迅速下降,且在此次急性加重痊愈后长期处

于受损状态,显著加速疾病进展,并导致死亡风险增

加[3]。尽管AECOPD在COPD患者中十分常见,但急

性加重的频率却存在很大异质性。有研究者认为,在
一年中有两次或两次以上病情加重的COPD患者代

表了 一 种 持 续 增 加 的 炎 症 相 关 频 发 急 性 加 重 表

型[4-5]。后续研究发现,相比于非频发 AECOPD 患

者,频发AECOPD的慢性炎症更大,肺功能损害更加

严重,住院次数更多,疾病进展加快,预后更差,死亡

风险更大[6-8]。本研究通过收集因慢性阻塞性肺疾病

频发急性加重于我院住院治疗患者的多项临床指标,
分析其与慢性阻塞性肺疾病频发急性加重相关的独

立危险因素,为临床诊疗中识别频发急性加重高风险

患者,并为其提供个体化治疗方案提供依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 纳入标准:①COPD诊断均符合《慢
性阻塞性肺疾病诊治指南2021年修订版》中的诊断

标准[9]。②年龄不低于40岁。排除标准:①合并有哮

喘、支气管扩张、肺栓塞、间质性肺疾病、肺癌其他系

统恶性肿瘤、严重肝肾功能不全或精神疾病等患者。

②临床资料不全患者或极度不配合者。根据纳入排

除标准,收集2021年12月—2022年12月因AECO-
PD于我院呼吸与危重症医学科住院治疗共281例患

者的相关临床资料。同时结合我院门诊及住院部电

子病 历 系 统 数 据,于 患 者 出 院 后3个 月、6个 月、

9个月、1年进行非干预性随访,随访其急性加重次

数、氧疗、药物治疗及健康情况。依据《慢性阻塞性肺

疾病诊治指南2021年修订版》中的标准[9],根据急性

加重的严重程度,将其分为轻度:仅使用短效支气管

扩张剂治疗;中度:使用短效支气管扩张剂和抗菌药

物,加用或不加用口服糖皮质激素;重度:需要住院或

急诊、重症监护病房(ICU)治疗。根据其随访结果,将
1年内COPD重度急性加重次数≥2次的患者定义为

频发急性加重组,1年内COPD重度急性加重次数<2
次的患者定义为非频发急性加重组。最终随访于

2023年12月结束。根据纳入排除标准,初期共入组

281例患者,其中2例因随访过程中诊断出肝癌出组,

9例失访(出组及失访患者数据均剔除),其余均完成

随访。共收集到有效病例数(n=270),根据分组标准,
纳入频发急性加重组(n=103),非频发急性加重组

(n=167)。本研究经新乡医学院第一附属医院伦理委

员会审核通过(编号:EC-022-215)。

1.2 收集资料方法 本研究为队列研究,收集入组

患者的一般资料,如姓名、性别、年龄、现住址、BMI、相
关合并症等信息。实验室检查均收集患者入院后的

第一次结果。肺功能均在病情稳定后进行肺功能检

查,记录各患者肺功能GOLD分级结果,肺功能仪型
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号(德国耶格MasterScreenRSF900)。心脏超声在入

院后24h内完成,均由我院至少两名超声科医师共同

完成评估,彩色多普勒超声诊断仪(美国通用电气

VIVIDE95)。

1.3 统计学分析 采用 SPSS25.0对数据进行分

析。计量资料行正态性检验,符合正态分布或近似正

态分布的数据以(􀭺x±s)表示,进行独立两样本t检验。
严重偏态分布数据以 [M(P25,P75)]表示,进行独立

两样本秩和检验。计数资料以(%)表示,采用χ2 检验

比较两组之间的差异。P<0.05为差异有统计学意

义。将P<0.01的变量纳入修正Poisson回归分析,
筛选出与慢性阻塞性肺疾病频发急性加重相关的独

立危险因素。各独立危险因素及联合预测效果使用

由 MedCalc绘制的ROC曲线图分析描述,计算ROC
曲线下面积(Areaundercurve,AUC),以及约登指数

最大时的敏感度、特异度和最佳截断值。

2 结果

2.1 两组一般资料比较 统计结果显示所有入组患

者现住址均为豫北地区,两组年龄、BMI、文化程度、现
住址方面对比差异有统计学意义(P<0.05),见表1。

2.2 两组实验室检查结果对比 与非频发急性加重

组比较,频发急性加重组患者在红细胞分布宽度变异

表1 两组一般资料对比[(􀭵x±s),M(P25,P75),n(×10-2)]

Table1 Comparisonofgeneraldatabetweenthetwogroups

项目
非频发急性

加重组(n=167)
频发急性

加重组(n=103) χ2/Z/t P

年龄(岁) 68.27±9.84 71.89±8.26 3.119 0.002

BMI(kg/m2) 22.74±3.71 21.23±3.13 3.447 0.001

住院天数(d) 10.00(8.00,13.00) 10.00(8.00,14.00) 1.139 0.255

吸烟指数(年/支)600.00(100.00,800.00)600.00(200.00,900.00) 0.754 0.451

未戒烟 32(19.2) 15(14.6) 0.937 0.333

性别 0.008 0.927

 男 142(85.0) 88(85.4)

 女 25(15.0) 15(14.6)

文化程度 6.623 0.036

 小学及以下 72(43.1) 61(59.2)

 初级中学 58(34.7) 26(25.3)

 高中及以上 37(22.2) 16(15.5)

现住址 6.195 0.045

 农村 122(73.0) 88(85.4)

 城镇 31(18.6) 12(11.7)

 城市 14(8.4) 3(2.9)

系数(RDW-CV)、二氧化碳分压、乳酸脱氢酶、氨基末

端B型脑钠肽前体、超敏C反应蛋白、D二聚体更高;
氧饱和度、总蛋白及白蛋白更低,差异均有统计学意

义(P<0.05),见表2。

表2 两组实验室检查结果对比[M(P25,P75),(􀭵x±s)]

Table2 Comparisonoflaboratoryexaminationresultsbetweenthetwogroups

项目 非频发急性加重组(n=167) 频发急性加重组(n=103) Z/t P
白细胞计数(×109/L) 6.58(5.20,8.54) 6.70(5.50,8.82) 0.923 0.356
红细胞计数(×109/L) 4.38±0.56 4.50±0.67 1.410 0.160
血红蛋白浓度(g/L) 132.59±16.46 133.93±19.20 0.612 0.541
血小板计数(×109/L) 288.60±84.35 228.46±79.29 0.014 0.989
红细胞比容 0.41±0.05 0.42±0.07 1.529 0.127
嗜酸性粒细胞百分数(%) 1.30(0.40,2.40) 0.90(0.30,2.00) 1.812 0.070
嗜酸性粒细胞绝对数(×109/L) 0.09(0.03,0.16) 0.06(0.02,0.13) 1.613 0.107
中性粒细胞绝对数(×109/L) 4.62(3.43,6.52) 4.92(3.72,6.89) 1.575 0.115
淋巴细胞绝对数(×109/L) 1.39±0.67 1.24±0.59 1.891 0.060
红细胞分布宽度变异系数(%) 12.90(12.30,13.70) 13.30(12.60,14.70) 3.478 0.001
平均血小板体积(fL) 10.06±1.12 9.86±1.19 1.372 0.171
pH 7.41±0.06 7.40±0.07 1.464 0.144
二氧化碳分压(mmHg) 39.30(34.20,44.90) 43.30(35.60,54.70) 2.432 0.015
氧分压(mmHg) 85.21±25.09 80.70±29.49 1.339 0.182
氧饱和度(%) 96.50(93.70,97.70) 95.50(91.50,97.30) 2.304 0.021
总蛋白(g/L) 64.00±7.26 62.03±6.67 2.243 0.026
白蛋白(g/L) 38.43±4.24 37.14±4.71 2.318 0.021
乳酸脱氢酶(U/L) 171.00(150.00,196.00) 183.00(155.00,236.00) 2.251 0.024
钙离子浓度(mmol/L) 2.16±0.14 2.13±0.15 1.657 0.099
磷离子浓度(mmol/L) 1.15±0.21 1.12±0.25 1.038 0.300
氨基末端B型脑钠肽前体(pg/mL) 163.00(64.00,611.00) 437.00(116.00,2867.00) 3.495 <0.001
超敏C反应蛋白(mg/L) 3.85(1.02,20.15) 21.50(2.85,42.63) 3.758 <0.001
红细胞沉降率(mm/h) 14.00(4.00,30.00) 19.00(4.00,34.00) 0.935 0.350
纤维蛋白原(mg/dL) 339.44±102.32 350.14±107.56 0.818 0.414
D二聚体(μg/mL) 0.80(0.60,1.06) 0.90(0.60,1.50) 2.119 0.034

2.3 两组心脏超声结果对比 两组肺动脉内径、右
心室流出道内径、右心室内径等比较差异无统计学意

义(P>0.05),两组肺动脉高压情况对比差异有统计

学意义(P<0.05),见表3。
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表3 两组心脏超声结果对比[(􀭵x±s),M(P25,P75),n(×10-2)]

Table3 Comparisonofcardiacultrasoundresultsbetweenthetwogroups

项目 非频发急性加重组(n=167) 频发急性加重组(n=103) χ2/Z/t P
肺动脉内径(mm) 21.28±2.82 21.74±2.76 1.321 0.188
右心室流出道内径(mm) 28.27±4.56 28.53±4.50 0.466 0.642
右心室内径(mm) 21.32±3.35 21.77±4.33 0.901 0.369
右心房上下经(mm) 45.14±7.57 45.64±8.82 0.498 0.619
右心房内外径(mm) 34.04±7.45 35.18±7.35 1.231 0.219
射血分数(%) 62.00(58.00,65.00) 60.00(57.00,66.00) 1.246 0.213
左心室每搏输出量(mL) 63.84±17.42 60.34±18.86 1.553 0.122
左心室舒张末期容量(mL) 100.00(83.00,123.00) 96.00(78.00,116.00) 1.231 0.218
肺动脉高压情况 13.508 <0.001
 有肺动脉高压 31(18.60) 40(38.80)

 无肺动脉高压 136(81.40) 63(61.20)

2.4 两组合并症结果对比 两组在合并2型糖尿

病、胸腔积液、呼吸衰竭的人数上对比差异有统计学

意义(P<0.05),见表4。

表4 两组合并症结果对比[n(×10-2)]

Table4 Comparisonofcomorbidityresultsbetweenthetwogroups

合并症
非频发急性

加重组
(n=167)

频发急性
加重组
(n=103)

χ2 P

高血压 0.615 0.433
 有 63(37.7) 34(33.0)

 无 104(62.3) 69(67.0)

2型糖尿病 10.570 0.001
 有 15(9.0) 24(23.3)

 无 152(91.0) 79(76.7)
冠心病 0.996 0.318
 有 38(22.8) 29(28.2)

 无 129(77.2) 74(71.8)
下肢静脉血栓 0.000 0.996
 有 13(7.8) 8(7.8)

 无 154(92.2) 95(92.2)
胸腔积液 4.151 0.042
 有 35(21.0) 33(32.0)

 无 132(79.0) 70(68.0)
陈旧性肺结核 0.211 0.646
 有 15(9.0) 11(10.7)

 无 152(91.0) 92(89.3)
心房颤动 0.504 0.478
 有 15(9.0) 12(11.7)

 无 152(91.0) 91(88.3)
呼吸衰竭 18.294 <0.001
 无 126(75.4) 52(50.5)

 Ⅰ型 9(5.4) 8(7.8)

 Ⅱ型 32(19.2) 43(41.7)

2.5 两组肺功能GOLD分级结果及院外治疗情况对

比 在氧疗情况及肺功能GOLD分级方面两组对比,
差异均有统计学意义(P<0.05),见表5。

2.6 频发急性加重的修正Poisson回归分析 将非

频发急性加重组与频发急性加重组间具有显著差异

性(P<0.01)的因素纳入修正Poisson回归分析,二分

表5 两组肺功能GOLD分级结果及院外治疗情况对比[n(×10-2)]

Table5 ComparisonofGOLDclassificationoflungfunctionandout-of-

hospitaltreatmentbetweenthetwogroups

项目
非频发急性

加重组
(n=167)

频发急性
加重组
(n=103)

χ2 P

氧疗 7.935 0.019
 无氧疗 116(69.5) 54(52.4)

 不规律氧疗 8(4.8) 8(7.8)

 规律氧疗 43(25.7) 41(39.8)

药物治疗情况 0.059 0.059
 无吸入药物 71(42.5) 30(29.1)

 不规律吸入药物 18(10.8) 10(9.7)

 规律吸入药物 78(46.7) 63(61.2)

肺功能GOLD分级 45.030 <0.001

 GOLD1级 18(10.8) 6(5.8)

 GOLD2级 71(42.5) 10(9.7)

 GOLD3级 48(28.7) 38(36.9)

 GOLD4级 30(18.0) 49(47.6)

类变量及等级资料变量赋值情况见表6。结果认为

RDW-CV较高、BMI较低、合并2型糖尿病、GOLD
分级较高、年龄较大是 AECOPD的独立危险因素。
见表7。

表6 二分类变量及等级资料变量赋值情况

Table6 Assignmentofbinaryvariablesandcategoricalvariables

变量 赋值

是否合并2型糖尿病 不合并=0,合并=1
是否合并肺动脉高压 不合并=0,合并=1

呼吸衰竭情况
无呼吸衰竭=0,Ⅰ型呼吸衰竭=1,Ⅱ型呼吸
衰竭=2

肺功能GOLD分级 GOLD1级=0,GOLD2级=1,GOLD3级=2,
GOLD4级=3

2.7 根据修正Poisson回归分析后的结果 将 AE-
COPD的独立危险因素均纳入ROC曲线分析,分别

计算5项指标及其联合预测的概率,并计算5项指标

的最佳截断值。年龄的最佳截断值为65.5岁,BMI
最佳截断值为15.05kg/m2,RDW-CV最佳截断值为
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13.25%。即BMI较低、肺功能GOLD3级及4级、年
龄>65.5岁、RDW-CV>13.25%、合并2型糖尿病是

慢阻肺频发急性加重的独立危险因素,见表7。5项

指标联合预测的ROC曲线与坐标轴围成面积(AUC)
为0.799,约登指数最大为0.473,此时计算出的灵敏

度为74.8%,特异度为72.5%,见表8。基于BMI、肺
功能GOLD分级、年龄、RDW-CV、是否合并2型糖尿

病等5项联合预测对于未来的慢阻肺频发急性加重

事件有较良好的预测价值,见图1。

表7 频发急性加重的修正Poisson回归分析结果

Table7 ResultsofamodifiedPoissonregressionforfrequentexacerba-

tions

变量 B P RR RR的95%CI
NT-proBNP 0 0.824 1.000 (1.000~1.000)

HsCRP 0.002 0.173 1.002 (0.999~1.006)

RDW-CV 0.085 0.014 1.088 (1.018~1.164)

BMI 0.056 0.007 0.945 (0.908~0.985)

2型糖尿病 0.416 0.012 1.516 (1.097~2.095)

肺动脉高压 0.147 0.354 1.158 (0.849~1.580)

呼吸衰竭 0.109 0.226 1.115 (0.935~1.329)

GOLD分级 0.417 <0.001 1.518 (1.219~1.890)

年龄 0.020 0.004 1.021 (1.006~1.035)

截距 3.488 <0.001 0.031 (0.006~0.169)

表8 5项指标及联合预测的ROC曲线下面积

Table8 TheareaundertheROCcurveofthefivefactorsandtheirjoint

prediction

预测指标 AUC P 95%CI
灵敏
度

特异
度

约登
指数

截断值

年龄 0.615 0.0010.548~0.683 0.825 0.389 0.214 65.50

BMI 0.387 0.0020.318~0.455 0.990 0.012 0.002 15.05

RDW-CV 0.626 0.0010.557~0.695 0.544 0.695 0.239 13.25

GOLD分级 0.717 <0.0010.653~0.780 0.845 0.533 0.378 1.50

2型糖尿病 0.572 0.0480.500~0.644 0.233 0.910 0.143

联合预测 0.799 <0.0010.745~0.852 0.748 0.725 0.473

100

80

60

40

20

0
0 20 40 60 80 100

100-!"#(%)

AUC=0.799
<0.001P

$
%

#
(%

)

图1 5项因子联合预测的ROC曲线

Figure1 ROCcurveforcombinedpredictionoffivefactors

3 讨论

COPD是一种对人类的生命健康造成严重危害

的常见病、多发病,是全世界患病率最高的慢性肺部

疾病[10]。而频发急性加重使得COPD患者的并发症

出现更早、预后更差、生存期更短[11],对患者的身体和

心理健康造成严重伤害,也为家庭和社会带来了巨大

的医疗负担[12]。因此,本研究通过分析对比频发与非

频发AECOPD患者的各种临床资料,探讨 AECOPD
频发的独立危险因素,为临床诊疗识别频发AECOPD
高风险患者,为其提供个体化治疗方案,改善预后提

供依据。
研究发现,COPD人群中低BMI的比例往往高于

同年龄段的健康人群和其他疾病人群,这种现象在多

次AECOPD患者中则更加明显[13]。COPD患者因为

肺功能较差,呼吸肌萎缩,完成相同工作量时加剧了

呼吸做功的能量消耗,又因为随着病情的进展,往往

伴发肺源性心脏病,导致胃肠道淤血,能量摄入少,进
而BMI继续下降,营养状态更差,肌肉减少更加严重,
肌肉减少和膈肌无力转化为活动耐受力的下降,肺功

能更差,这 反 过 来 又 加 速 了 疾 病 的 进 展。但 对 于

COPD患者来说,也并非BMI越高越好,研究表明,与
正常体重患者相比,肥胖和超重患者的ICU入院率更

高,其合并症和ICU 入院率与超重和肥胖相关[14]。
综上所述,对于COPD患者,低BMI代表更差的肌肉

质量和营养状况,是频发急性加重的危险因素。但超

重与肥胖会增加患者的合并症发生概率和重症监护

室入院概率,同样导致预后不良。建议对低BMI及正

常BMI患者给予适当的营养支持治疗,以预防或缓解

BMI进一步下降,而超重与肥胖患者需要进一步的研

究来评估在COPD早期实施和优化肥胖筛查和管理

能否改善患者预后。
在年龄方面,本研究分析结果显示,年龄是未来

频发急性加重的独立危险因素,年龄每增加1岁,频
发急性加重的风险升高2.1%。一项德国的研究同样

表明频发急性加重患者的年龄更大[15]。研究[16]发现

较高的年龄与病情加重后1年内频发再入院风险独

立相关。原因可能与年龄较大者肺功能下降更明显、
黏膜纤毛清除功能减退、抗氧化水平下降、合并症更

多、一般情况较差等多方面原因相关。
红细胞分布宽度 (Redcelldistributionwidth,

RDW)是反映红细胞在外周血中的体积范围与异质性

的一个参数,常以红细胞分布宽度变异系数RDW-CV
量化表示。早期RDW-CV是用来协助诊断贫血类型

的一个数字化指标,但是近些年越来越多的研究表

明,其与肾脏病、心血管疾病(如心功能不全、心梗和

·7081·西部医学2025年12月 第37卷第12期 MedJWestChina,December2025,Vol.37,No.12



外周动脉疾病等)、精神障碍类疾病(包括抑郁症、情
感障碍等)、脓毒症等多种疾病发生不良后果的高风

险有关[17-20]。研究表明,RDW 是COPD患者预后不

良的独立危险因素,RDW 值越高,预后越差[21]。Lan
等[22]的 一 项 回 顾 性 研 究 则 发 现 RDW 值 较 高 与

COPD危重患者28d全因死亡风险增加独立相关。
本研究结果则表明RDW-CV增高是未来频发急性加

重的独立危险因素。但目前 RDW 与COPD及多种

疾病预后强关联的原因及机制尚不十分清楚。有研

究推测,RDW与AECOPD患者预后相关的原因可能

在于产生严重的炎症反应、高氧化应激水平、内皮细

胞功能紊乱、神经内分泌系统激活等的综合作用[23]。

COPD是一种慢性气道炎症性疾病,炎症反应与慢阻

肺的发病、病情严重程度、疾病进展速度、预后等均密

切相关[24]。COPD在发生急性加重时,使机体原有的

慢性气道炎症增强,同时可进一步增强全身炎症反

应,促使炎症细胞和炎症介质的释放,氧化应激反应

增多,炎症和氧化应激可促进红细胞凋亡,炎症反应

同时对内环境铁代谢和骨髓造血功能产生不利影响,
机体产生促红细胞生成素抵抗,RDW随之升高,同时

氧化应激通过增加早发红细胞向外周血液循环的迁

移,诱导RDW 的进一步升高[24]。这些机制可能有助

于探讨RDW与COPD患者不良预后之间的相关性。
总之,RDW是一个价格低廉、无创的且易于得到的实

验室指标,应在临床上引起重视。

2型糖尿病也是一种慢性多发性疾病,随着近些

年生活水平的提高,全球2型糖尿病发病率不断升

高。目前有越来越多的研究表明,糖尿病在COPD患

者中的发病率更高[25]。关于2型糖尿病与COPD的

一项孟德尔随机化研究结果显示,与非COPD患者相

比,COPD患者面临的2型糖尿病风险增加约6.5%,
提示了COPD与2型糖尿病的出现和进展之间的相

关性[26]。AECOPD引起的缺氧、酸中毒、全身炎症反

应、应激、及糖皮质激素的应用均可触发升糖激素分

泌,导致高血糖的发生。同时高血糖对肺部也有不良

影响,可能刺激肺结缔组织糖基化,降低肺弹性回缩

力,引起呼吸肌无力,使肺功能下降及感染风险升高。
降糖药物的不合理应用导致的低血糖会增加血小板

聚集和纤维蛋白原的形成,这可能会加速肺部血管的

损伤[27]。然而,有些策略可以帮助我们减少这个不良

循环带来的的危害。首先,不管在任何时候,使患者

血糖保持在合理水平可以显著降低因2型糖尿病导

致的感染风险,并减轻因高血糖引起的全身微血管病

变和神经损伤,这些不良影响在肺组织中同样存在。
其次,就是在选择降糖药物时将COPD考虑在内,如

Pradhan等[28]的一项队列研究表明,与磺酰脲类药物

相比,胰高血糖素样肽1受体激动剂可降低COPD患

者未来30%的严重病情加重风险和37%的中度病情

加重风险。这为临床医师对COPD合并2型糖尿病

患者的药物选择提供依据和思考,更多的药物选择信

息则需要在未来通过更多的随机对照试验获获得。
肺功能检查是目前评估COPD患者气流受限严

重程度的最佳指标。根据GOLD分级标准,将其气流

受限严重程度分为GOLD1-4级,即GOLD分级越高,
代表患者肺功能越差。Asai等[29]的一项队列研究通

过对330名COPD患者进行长达2年的观察随访,发
现FEV1<50%预计值(GOLD3级及4级)为中度和

频发AECOPD独立危险因素,且AECOPD的频率随

着COPD严重程度的增加而增加。肺功能检查本身

就在很大程度上代表了COPD病情的严重程度,因此

肺功能成为COPD的独立危险因素是很合理的。

4 结论

BMI较低、肺功能GOLD3级及4级、年龄>65.5
岁、RDW-CV>13.25%、合并2型糖尿病是AECOPD
的独立危险因素。基于BMI、肺功能GOLD分级、年
龄、RDW-CV、是否合并2型糖尿病等5项联合预测

AECOPD有较良好的预测价值。
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