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［摘要］　目的　探讨慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）患者调节性Ｔ细胞（Ｔｒｅｇ）、树突状细胞（ＤＣ）
水平和中性粒细胞／淋巴细胞比值（ＮＬＲ）与症状严重程度及肺功能的关系。方法　根据慢性阻塞
性肺疾病全球倡议（ＧＯＬＤ）２０１１指南将２４０例 ＣＯＰＤ患者分成 Ａ组（低危、轻症状，５８例）、Ｂ组
（低危、重症状，５６例），Ｃ组（高危、轻症状，６４例）和 Ｄ组（高危、重症状，６２例），选择同期来我院
体检的５０例健康受试者为对照组。收集并比较其一般资料、肺功能指标、Ｔｒｅｇ亚群及 ＤＣ亚群水
平和ＮＬＲ。采用Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析评估肺功能指标与Ｔｒｅｇ亚群、ＤＣ亚群和ＮＬＲ的相关性。结果
５组受试者肺功能指标、Ｔｒｅｇ亚群水平、ＤＣ亚群水平及ＮＬＲ比较差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；
对照组、Ａ组、Ｂ组、Ｃ组及 Ｄ组患者第１秒用力呼气量（ＦＥＶ１）和用力肺活量（ＦＶＣ）水平、ＣＤ４

＋

Ｔｒｅｇ、ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ和ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ水平、ＣＤ１２３＋ＤＣ和ＣＤ１１＋ＤＣ水平依次降低，髓样树突状
细胞（ｍＤＣｓ）、浆细胞样树突状细胞（ｐＣＤｓ）ＤＣ水平、ＮＬＲ依次升高，除 Ｂ组和 Ｃ组比较差异无统
计学意义（Ｐ＞０．０５）外，余两两比较差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析结果显
示，ＦＥＶ１及ＦＶＣ与ＣＤ４

＋Ｔｒｅｇ、ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ、ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ、ＣＤ１２３＋ＤＣ和ＣＤ１１＋ＤＣ水平呈正
相关（Ｐ＜０．０５），而与ｍＤＣｓ、ｐＣＤｓ和ＮＬＲ呈负相关（Ｐ＜０．０５）。结论　Ｔｒｅｇ亚群、ＤＣ亚群水平和
ＮＬＲ对于评估ＣＯＰＤ患者症状的严重程度和肺功能具有重要的临床价值。

［关键词］　慢性阻塞性肺疾病；　症状严重程度；　肺功能；　调节性Ｔ细胞；　树突状细胞；
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　　慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）是以气流阻塞为特征的
慢性支气管炎、肺气肿，进一步可发展至肺源性心脏病

和呼吸衰竭［１］。流行病学调查结果显示，全国ＣＯＰＤ总
患病人数接近１亿人，其中６０岁以上成人ＣＯＰＤ患病
率达２７．０％［２］，是老年患者死亡的主要病因，因此探究

ＣＯＰＤ的发病机制具有重要意义。ＣＯＰＤ的发生、发展
与机体免疫功能和炎症反应有关［３］，中性粒细胞／淋
巴细胞比值（ＮＬＲ）是临床新近发现的炎症反映指标，
但应用于 ＣＯＰＤ的研究相对较少［４］。调节性 Ｔ细胞
（Ｔｒｅｇ）和树突状细胞（ＤＣ）水平均可有效反映机体免
疫功能，但在 ＣＯＰＤ患者症状严重程度和肺功能的研
究有待深入。本研究主要探讨ＣＯＰＤ患者Ｔｒｅｇ、ＤＣ水

平和ＮＬＲ与其症状严重程度及肺功能的关系，旨在为
临床评估 ＣＯＰＤ患者病情、提高临床诊疗率和改善患
者生活质量等提供依据。

对象与方法

１．对象：纳入２０１８年３月～２０２０年１月我院收治
的２４０例 ＣＯＰＤ患者（ＣＯＰＤ组），ＣＯＰＤ诊断均符合
《慢性阻塞性肺疾病诊断指南》［５］。选择同期在我院

体检的５０例健康受试者（对照组）。两组患者一般资料
比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表１。本研究
经我院伦理委员会审核通过，所有受试者均知情同意。

　　２．方法：
（１）一般资料收集：收集所有受试者的一般资料，

包括年龄、性别、ＢＭＩ、文化程度、吸烟及饮酒情况。
（２）分组评估标准［６］：收集患者分组评估指标，具
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表１　两组患者一般资料比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（岁）

ＢＭＩ
（ｋｇ／ｍ２）

文化程度［例，（％）］
初中及以下 中专或高中 大专及以上

吸烟

［例，（％）］
饮酒

［例，（％）］
ＣＯＰＤ组 ２４０ １９５／４５ ６８．３４±３．０１ ２４．１３±３．０９ １７６（７３．３３） ４４（１８．３０） ２０（８．３０） ２３（９．５８） ３９（１６．２５）
对照组 ５０ ４３／７ ６７．８４±３．２２ ２４．５７±２．９９ ３９（７８．００） ７（１４．００） ４（８．００） ４（８．００） １０（２０．００）
χ２／ｔ值 ０．６３４ １．０５６ ０．９２１ ０．５６９ ０．１２３ ０．４１４
Ｐ值 ０．４２６ ０．２９２ ０．３５８ ０．７５２ ０．７２６ ０．５２０

体如下：（１）肺功能：用日本捷斯特 ＨＩ８０１型号肺功
能测试仪，测定第１秒用力呼气量（ＦＥＶ１）和用力肺活
量（ＦＶＣ）等指标。（２）ＣＡＴ评分：用 ＣＯＰＤ评分量表
进行评价，根据慢性阻塞性肺疾病全球倡议（ＧＯＬＤ）
２０１１指南，ＣＡＴ评分＜１０分，判定为症状轻，ＣＡＴ评分
≥１０分，判定为症状重。（３）ＣＯＰＤ加重（ＡＥＣＯＰＤ）
次数：记录诊疗前１２个月发生 ＡＥＣＯＰＤ的次数。低
危：ＡＥＣＯＰＤ发生次数 ＜１次，ＦＥＶ１≥５０％；高危：
ＡＥＣＯＰＤ发生次数≥２次或 ＦＥＶ１＜５０％。将 ２４０例
ＣＯＰＤ患者分为 Ａ组（低危、轻症状，５８例）、Ｂ组（低
危、重症状，５６例）、Ｃ组（高危、轻症状，６４例）和 Ｄ组
（高危、重症状，６２例）。
　　（３）观察指标：采集患者空腹外周血，５ｍｌ用于
Ｔｒｅｇ亚群指标检测，５ｍｌ用于 ＤＣ亚群指标检测，２ｍｌ
用于血常规指标检测。①Ｔｒｅｇ亚群指标检测：用淋巴
细胞分离液分离外周血单核细胞，细胞液加入抗

ＣＤ４－ＦＩＴＣ和 ＣＤ２５－ＰＥ单抗，并以 ＩｇＧＦＩＴＣ和 ＩｇＧ
ＰＥ作为对照，采用ＦＡＳＣａｌｉｂｕｒ型号流式细胞仪（美国
ＢＤ公司）检测 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ水平，单抗购自美国
ＢＤ公司。②ＤＣ亚群指标检测：采用ＦＡＳＣａｌｉｂｕｒ型号
流式细胞仪（美国ＢＤ公司）检测血检样本髓样树突状
细胞（ｍＤＣｓ）、浆细胞样树突状细胞（ｐＣＤｓ）、ＣＤ１２３＋

和ＣＤ１１＋等 ＤＣ亚群，并用 ＣｅｌｌＱｕｅｓｔ软件分析 ＤＣ亚
群水平。③ＮＬＲ：采用ＢＳ２８０型号全自动生化分析仪
（深圳迈瑞生物医疗电子股份有限公司）测定中性粒

细胞和淋巴细胞计数，计算ＮＬＲ。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２５．０软件进行统计分

析。符合正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，多组间比
较采用单因素方差分析，两组间比较采用ｔ检验；计数
资料以例数和百分比表示，多组间及两组间比较均采

用χ２检验。采用Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析评估肺功能指标
与Ｔｒｅｇ亚群、ＤＣ亚群和 ＮＬＲ的相关性。以 Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。

结　　果

１．５组受试者肺功能指标比较：５组受试者肺功能
指标比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。对照组、Ａ组、
Ｂ组、Ｃ组及Ｄ组患者ＦＥＶ１和 ＦＶＣ水平依次降低，除
Ｂ组和Ｃ组比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）外，余

两两比较差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表２　５组受试者肺功能指标比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 ＦＥＶ１（ｍｌ） ＦＶＣ（ｍｌ）

对照组 ５０ ９８．２３±７．２８ １０２．３４±８．２１
Ａ组 ５８ ８３．１４±７．９８ａ ９３．２１±７．２３ａ

Ｂ组 ５６ ６５．２１±６．０９ａｂ ７９．５５±８．０２ａｂ

Ｃ组 ６４ ６６．９８±６．５４ａｂ ８２．２１±７．８８ａｂ

Ｄ组 ６２ ５７．６２±７．０１ａｂｃｄ ７３．２３±７．９９ａｂｃｄ

Ｆ值 ２９３．２８９ １１９．０３７
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１
　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５；与 Ａ组比较，ｂＰ＜０．０５；与 Ｂ组比
较，ｃＰ＜０．０５；与Ｃ组比较，ｄＰ＜０．０５

　　２．５组受试者 Ｔｒｅｇ亚群水平比较：５组受试者
Ｔｒｅｇ亚群水平比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；对
照组、Ａ组、Ｂ组、Ｃ组及 Ｄ组患者 ＣＤ４＋Ｔｒｅｇ、ＣＤ２５＋

Ｔｒｅｇ、ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ水平依次降低，除 Ｂ组和 Ｃ组
比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）外，余两两比较差
异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表３。

表３　５组受试者Ｔｒｅｇ亚群水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 ＣＤ４＋Ｔｒｅｇ ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ

对照组 ５０ ３１．５８±３．９１ ４．５１±０．９８ ３．６２±０．９９
Ａ组 ５８ ２６．３２±２．８９ａ ４．３４±０．８１ａ ３．４９±０．８２ａ

Ｂ组 ５６ ２０．１９±２．０９ａｂ ３．１６±０．７６ａｂ ３．０１±０．４８ａｂ

Ｃ组 ６４ １９．４８±２．１７ａｂ ３．１０±０．７０ａｂ ２．９８±０．５１ａｂ

Ｄ组 ６２ １５．４５±２．８８ａｂｃｄ ２．０３±０．６５ａｂｃｄ ２．０１±０．５２ａｂｃｄ

Ｆ值 ２７６．３８５ ９７．８８３ ６０．１８８
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１
　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５；与 Ａ组比较，ｂＰ＜０．０５；与 Ｂ组比

较，ｃＰ＜０．０５；与Ｃ组比较，ｄＰ＜０．０５

　　３．５组受试者 ＤＣ亚群水平比较：５组受试者 ＤＣ
亚群水平比价差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；对照组、
Ａ组、Ｂ组、Ｃ组及Ｄ组患者ＣＤ１２３＋ＤＣ和ＣＤ１１＋ＤＣ
水平依次降低，ｍＤＣｓ和 ｐＣＤｓＤＣ水平依次升高，除
Ｂ组和Ｃ组比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）外，余
两两比较差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表４。
　　４．５组受试者ＮＬＲ比较：５组受试者 ＮＬＲ比较差
异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；对照组（２．０８±０．４９）、
Ａ组（３．１３±０．５８）、Ｂ组（５．４５±０．６７）、Ｃ组（５．４８±
０．５４）和Ｄ组（７．８７±０．７６）ＮＬＲ依次升高，除 Ｂ组和
Ｃ组比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）外，余两两比
较差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
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表４　５组受试者ＤＣ亚群水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 ｍＤＣｓ ｐＣＤｓ ＣＤ１２３＋ＤＣ ＣＤ１１＋ＤＣ

对照组 ５０ ０．０５±０．０１ ０．０４±０．０１ ０．１４±０．０３ ０．２２±０．０３
Ａ组 ５８ ０．０９±０．０２ａ ０．０９±０．０２ａ ０．１１±０．０３ａ ０．１８±０．０５ａ

Ｂ组 ５６ ０．２５±０．０８ａｂ ０．１５±０．０４ａｂ ０．０７±０．０２ａｂ ０．１４±０．０３ａｂ

Ｃ组 ６４ ０．２７±０．０７ａｂ ０．１６±０．０５ａｂ ０．０６±０．０１ａｂ ０．１３±０．０４ａｂ

Ｄ组 ６２ ０．５７±０．０９ａｂｃｄ ０．２２±０．０５ａｂｃｄ ０．０３±０．０１ａｂｃｄ ０．０９±０．０２ａｂｃｄ

Ｆ值 ６００．３３９ １７８．９７０ ２２８．７０３ １０７．９３９
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１
　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５；与 Ａ组比较，ｂＰ＜０．０５；与 Ｂ组比
较，ｃＰ＜０．０５；与Ｃ组比较，ｄＰ＜０．０５

　　５．肺功能指标与 Ｔｒｅｇ亚群、ＤＣ亚群和 ＮＬＲ的相
关性：Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析结果显示，ＦＥＶ１及 ＦＶＣ与
ＣＤ４＋Ｔｒｅｇ、ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ、ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ、ＣＤ１２３＋ＤＣ
和ＣＤ１１＋ＤＣ水平呈正相关（Ｐ＜０．０５），而与 ｍＤＣｓ、
ｐＣＤｓ和ＮＬＲ呈负相关（Ｐ＜０．０５）。见表５。

表５　肺功能指标与Ｔｒｅｇ亚群、ＤＣ亚群和ＮＬＲ的相关性

因素
ＦＥＶ１

ｒ值 Ｐ值
ＦＶＣ

ｒ值 Ｐ值
ＣＤ４＋Ｔｒｅｇ ０．２８９ ＜０．００１ ０．３０１ ＜０．００１
ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ ０．３０４ ＜０．００１ ０．３４５ ＜０．００１
ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ ０．３３９ ＜０．００１ ０．３８９ ＜０．００１
ｍＤＣｓ －０．４５６ ＜０．００１ －０．８０５ ＜０．００１
ｐＣＤｓ －０．６０７ ＜０．００１ －０．４５０ ＜０．００１
ＣＤ１２３＋ＤＣ ０．５０４ ＜０．００１ ０．５５７ ＜０．００１
ＣＤ１１＋ＤＣ ０．５６７ ＜０．００１ ０．５８９ ＜０．００１
ＮＬＲ －０．３２３ ＜０．００１ －０．３３３ ＜０．００１

　　讨　　论

ＣＯＰＤ的发病机制尚未阐明［７］，但临床上通常认

为其与炎症反应和免疫功能紊乱相关［８］。卓超洲

等［９］研究表明，ＮＬＲ与 ＣＯＰＤ患者病情的发展密切相
关。ＤＣ参与淋巴细胞的激活或分化，进而调控免疫应
答方式，Ｔｒｅｇ在识别自身抗原肽、下调免疫反应机能等
方面发挥重要作用，但二者在ＣＯＰＤ中的研究较少，因
而本文研究 ＣＯＰＤ患者 Ｔｒｅｇ、ＤＣ水平和 ＮＬＲ与其症
状严重程度及肺功能的关系，旨在为临床提供依据。

ＣＯＰＤ本质是慢性炎症反应疾病，炎症因子和潜
在标志物的研究是临床重点［１０］。本研究表明，５组受
试者ＮＬＲ比较差异有统计学意义，且肺功能指标与
ＮＬＲ呈负相关，提示ＣＯＰＤ与炎症因子的异常表达相
关。分析认为，ＣＯＰＤ病理特征为中性粒细胞、巨噬细
胞和淋巴细胞等细胞在肺实质和气道中聚集，增加机

体炎症反应，加重病情。罗德云等［１１］研究了 ２１０例
ＣＯＰＤ患者，结果发现，ＮＬＲ可有效预测ＡＥＣＯＰＤ感染
性死亡，对炎症和疾病的预测有一定的作用。Ｌｅｅ
等［１２］研究结果表明，ＮＬＲ水平与ＣＯＰＤ患者气流受限
程度有关，且 ＮＬＲ水平越高，其 ＣＯＰＤ病情加重的几

率越高，可作为ＡＥＣＯＰＤ的典型炎症标志物。
ＣＯＰＤ的炎症反应会破坏机体正常的免疫功能，

表现为Ｔｒｅｇ和ＤＣ的异常表达。本研究结果显示，５组
受试者ＤＣ亚群和Ｔｒｅｇ亚群水平比较差异均有统计学
意义，且肺功能指标与 ＣＤ４＋Ｔｒｅｇ、ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ、ＣＤ４＋

ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ、ＣＤ１２３＋ＤＣ和ＣＤ１１＋ＤＣ水平呈正相关，
而与ｍＤＣｓ和ｐＣＤｓ呈负相关，提示ＣＯＰＤ症状严重程
度与免疫功能紧密联系。从一定程度上来说，ＤＣ可作
为人体免疫系统的启动因子，在ＣＯＰＤ的产生、发展及
恶化加重等进程中具有明显作用，而检测 ＣＤ１２３＋

ＤＣ、ＣＤ１１＋ＤＣ、ｍＤＣｓ和ｐＣＤｓ等可有效评估机体免疫
状况，为预防和治疗 ＣＯＰＤ提供临床参考［１３］。ＣＤ４＋

ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ是新发现的Ｔ细胞亚群，可负性调节免疫
功能，郝璐等［１４］研究发现，ＣＯＰＤ患者血液中 Ｔｒｅｇ水
平明显高于正常人群，ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ可发挥拮抗免
疫应答，参与 ＣＯＰＤ疾病的发展和转归。本研究样本
量较小，需纳入多中心样本对象，以验证研究结果；同

时本研究仅针对 ＣＯＰＤ症状严重程度分组，未探讨预
后等方面，可作为下一步研究思路。

综上所述，Ｔｒｅｇ亚群、ＤＣ亚群和 ＮＬＲ对于评估
ＣＯＰＤ患者的症状严重程度和肺功能等具有重要的临
床价值，值得临床进一步研究并推广。
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