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慢性阻塞性肺疾病患者 IL-8、LTB4、PGE2 水平
及与肺功能受损严重程度的相关性 *

李霞，荣庆娜，江丽娟，王欢

（廊坊市人民医院 呼吸科，河北 廊坊 065000）

摘要 ：目的  探究白细胞介素 -8（IL-8）、白三烯 B4（LTB4）、前列腺素 E2（PGE2）在慢性阻

塞性肺疾病（COPD）患者中的表达水平及与肺功能受损严重程度的相关性。方法  前瞻性选择 2018 年 

5 月—2019 年 5 月廊坊市人民医院收治的 98 例急性期 COPD 患者作为病例组，另取同期该院健康体检者

50 例作为对照组。比较两组血清 IL-8、LTB4、PGE2 水平，比较不同肺功能受损严重程度患者血清 IL-8、

LTB4、PGE2 水平，分析其与肺功能受损严重程度的相关性，采用多因素 Logistic 回归分析 COPD 的影响因素。 

结果  病例组血清 IL-8、LTB4、PGE2 水平高于对照组（P <0.05）。不同肺功能受损严重程度患者血清

IL-8、LTB4、PGE2 水平比较，差异有统计学意义（P <0.05），Ⅳ级 > Ⅲ级 > Ⅱ级 > Ⅰ级。COPD 患者血清

IL-8、LTB4、PGE2 水平与肺功能受损严重程度均呈正相关（r s=0.712、0.561、和 0.476，P <0.05）。血清 IL-

8[Ol̂R=2.268（95% CI ：1.272，3.948）]、LTB4[Ol̂R=1.847（95% CI ：1.161，2.746）]、PGE2[Ol̂R=2.108（95% 

CI ：1.202，3.326）] 是 COPD 的危险因素（P <0.05）。结论  IL-8、LTB4、PGE2 在 COPD 患者血清中高表

达，与 COPD 发生及肺功能受损严重程度相关，有望成为预测 COPD 发生、发展的指标之一。
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Correlation between IL-8, LTB4 and PGE2 expression and 
severity of pulmonary function impairment in patients 

 with chronic obstructive pulmonary disease*

Xia Li, Qing-na Rong, Li-juan Jiang, Huan Wang
(Respiratory Department, People’s Hospital of Langfang City, Langfang, Hebei 065000, China)

Abstract: Objective To investigate the correlation between interleukin-8 (IL-8), leukotriene B4 (LTB4) 
and prostaglandin E2 (PGE2) expression and severity of pulmonary function impairment in patients with chronic 
obstructive pulmonary disease (COPD). Methods Ninety-eight acute COPD patients (case group) and 50 physical 
examinees (control group) in our hospital from May 2018 to May 2019 were selected. Serum IL-8, LTB4, and PGE2 
levels were detected, and then the comparison was made between groups and among COPD patients with different 
severity of pulmonary function impairment. Spearman correlation analysis was used to analyze the correlation 
between IL-8, LTB4 and PGE2 expression and severity of pulmonary function impairment. Multivariate logistic 
regression was used to analyze the influencing factors of COPD. Results The levels of serum IL-8, LTB4 and PGE2 
in the case group were significantly higher than those in the control group (P  < 0.05). Among all patients, serum IL-
8, LTB4, and PGE2 levels were highest in patients with grade Ⅳ pulmonary function impairment, followed by the 
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慢性阻塞性肺疾病（chronic obstructive pulmonary 

disease, COPD）是以持续气流受限为主要特点的呼吸

道疾病，死亡率较高 [1]。COPD 常伴意识障碍、嗜睡

等精神症状及咳嗽、哮喘等气道炎症反应，易引发肺

源性心脏病、慢性呼吸衰竭等并发症，对患者生命健

康构成极大威胁 [2]。COPD 确切病因尚不清楚，普遍

认为炎症细胞及其细胞因子在 COPD 发生、发展中起

重要作用 [3]。白细胞介素 -8（Interleukin 8, IL-8）是

巨噬细胞和上皮细胞等分泌的细胞因子，除具有很强

的促血管生成作用外还对炎症反应具有调节作用 [4]。 

白三烯 B4（leukotriene B4, LTB4）是一种由响应炎症

介质的白细胞产生的白三烯类物质，与炎症反应密切

相关 [5]。前列腺素 E2（prostaglandin E2, PGE2）是由

花生四烯酸（arachidonic acid, AA）经环加氧酶（cyclo-

oxygenase, COX）代谢产生的一种物质，具有扩张支

气管和抑制炎症细胞的作用 [6]。有研究发现 IL-8、

LTB4、PGE2 在 COPD 患 者 中 水 平 异 常， 但 IL-8、

LTB4、PGE2 与 COPD 病 情 相 关 性 的 研 究 较 少 [7-8]。 

因此本研究检测 COPD 患者血清 IL-8、LTB4、PGE2

水平，探讨其与 COPD 患者肺功能受损严重程度的相

关性，为临床监测 COPD 病情提供参考。

1    资料与方法

1.1    一般资料

前 瞻 性 选 择 2018 年 5 月 —2019 年 5 月 廊 坊 市

人民医院收治的 98 例急性期 COPD 患者作为病例

组，另取同期本院健康体检者 50 例作为对照组。病

例组男性 61 例，女性 37 例 ；年龄 41 ～ 75 岁，平均

（65.15±5.68）岁 ；根据第 1 秒用力呼气容积占预计

值百分比（FEV1% pred）对肺功能受损严重程度进

行分级 [9] ：Ⅰ级（FEVl% pred ≥ 80%）24 例，Ⅱ级

（50% ～ <80%）29 例，Ⅲ级（30% ～ <50%）26 例，

Ⅳ级（FEVl% pred<30%）19 例。对照组男性 29 例，

女性 21 例；年龄 42 ～ 77 岁，平均（66.38±5.19）岁。

两组一般资料比较，差异无统计学意义（P >0.05），具

有可比性。本研究经医院医学伦理委员会批准，批准

号 ：2015 年科伦审第（59）号。

纳入标准 ：①符合《慢性阻塞性肺疾病基层诊

疗 指 南（2018 年 ）》[10] 中 急 性 期 COPD 诊 断 标 准 ； 

②无高血压及糖尿病史；③无内分泌、神经系统疾病； 

④自愿签署知情同意书。排除标准 ：①合并凝血功

能异常 ；②合并免疫系统疾病 ；③合并肿瘤血液病 ； 

④合并心、肝、肾功能异常。

1.2    主要仪器及试剂

肺功能检测仪（珠海天创仪器有限公司，型号 ：

M289608），离心机（北京东迅天地医疗仪器有限公司，

型号 ：PPT10-SS），IL-8 检测试剂盒（上海信裕生物

科技有限公司），LTB4 检测试剂盒（上海博湖生物科

技发展有限公司），PGE2 检测试剂盒（上海继锦化学

科技有限公司）。

1.3    方法

两组患者入院后记录年龄、性别等一般资料，采

用肺功能检测仪检测 FEVl% pred。采集患者晨起空腹

静脉血 5 ml，3 000 r/min 离心 10 min，分离血清。采

用酶联免疫吸附法（ELISA）检测血清 IL-8、LTB4、

PGE2 水平，所有操作由专业人士严格按照试剂盒说

明书进行。

1.4    统计学方法

数据分析采用 SPSS 22.0 统计软件。计量资料以

均数 ± 标准差（x±s）表示，比较用 t 检验或方差分

析，方差分析的两两比较用 SNK-q 法 ；相关性分析用

Spearman 法 ；影响因素的分析采用多因素 Logistic 回

归分析，P <0.05 为差异有统计学意义。

2    结果

2.1    两组血清 IL-8、LTB4、PGE2 水平

病例组与对照组血清 IL-8、LTB4、PGE2 水平比

较，经 t 检验，差异有统计学意义（P <0.05），病例组

高于对照组。见表 1。

grade Ⅲ, grade II and grade I, and paired comparison showed statistic differences (P  < 0.05). Serum IL-8, LTB4, and 
PGE2 levels were positively correlated with the severity of pulmonary function impairment (r s =0.712, 0.561, 0.476, 
P  < 0.05) and were independent risk factors for COPD [O l̂RIL-8=2.268 (95% CI: 1.272, 3.948); O l̂RLTB4=1.847 (95% 
CI: 1.616, 2.746); Ol̂RPGE2=2.108 (95% CI: 1.202, 3.326)] (P  < 0.05). Conclusions IL-8, LTB4 and PGE2 are highly 
expressed in serum of COPD patients and significantly correlated with the severity of pulmonary function impairment 
in COPD, and potentially can be established as reliable predictors of the occurrence and development of COPD.

Keywords: IL-8; LTB4; PGE2; COPD; expression level; severity of pulmonary function impairment; correlation
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2.2    不同肺功能受损严重程度患者血清 IL-8、
LTB4、PGE2 水平

不同肺功能受损严重程度患者血清 IL-8、LTB4、

PGE2 水平比较，经方差分析，差异有统计学意义

（P <0.05）；进一步组间两两比较均差异有统计学意义

（P <0.05），Ⅳ级 > Ⅲ级 > Ⅱ级 > Ⅰ级。见表 2。

2.3    COPD 患者血清 IL-8、LTB4、PGE2 水平
与肺功能受损严重程度的相关性

COPD 患者血清 IL-8、LTB4、PGE2 水平与肺功

能受损严重程度均呈正相关（rs =0.712、0.561、0.476，

均 P =0.000）。

2.4    COPD 的影响因素

以是否患有 COPD 为因变量（是 =1，否 =0），以

性 别（ 男 =1， 女 =0）、 年 龄、IL-8、LTB4、PGE2 为

自变量。多因素 Logistic 回归分析结果表明血清 IL-8、

LTB4、PGE2 是 COPD 的危险因素（P <0.05）。见表 3。

表 1    两组血清 IL-8、LTB4、PGE2 水平比较 

（ng/L，x±s）

组别 n IL-8 LTB4 PGE2

对照组 50 10.05±3.17 129.71±30.89 61.25±5.38

病例组 98 29.12±3.25 301.42±32.56 70.16±6.57

t 值 34.041 30.867 8.274

P 值 0.000 0.000 0.000

表 2    不同分级肺功能受损严重程度患者血清 IL-8、

LTB4、PGE2 水平比较    （ng/L，x±s）

分级 n IL-8 LTB4 PGE2

Ⅰ级 24 16.75±4.32 196.17±41.22 61.19±3.43

Ⅱ级 29 25.08±5.30 ① 253.59±52.07 ① 65.24±4.25 ①

Ⅲ级 26 33.78±6.13 ①② 338.94±58.76 ①② 69.88±5.36 ①②

Ⅳ级 19 42.28±7.41 ①②③ 450.26±65.52①②③ 73.91±5.99 ①②③

F 值 79.560 88.810 29.580

P 值 0.000 0.000 0.000

注：①与Ⅰ级比较，P <0.05；②与Ⅱ级比较，P <0.05；③与

Ⅲ级比较，P <0.05。

表 3    COPD 影响因素的多因素 Logistic 回归分析参数

变量 b Sb Wald χ2 P 值 Ol̂R
95% CI

下限 上限

性别 -0.014 0.023 0.371 0.057 0.986 0.920 1.006

年龄 0.012 0.094 0.016 0.068 1.012 0.843 1.218

IL-8 0.819 0.289 8.031 0.005 2.268 1.272 3.948

LTB4 0.614 0.220 7.789 0.005 1.847 1.161 2.746

PGE2 0.746 0.260 8.232 0.004 2.108 1.202 3.326

3    讨论

COPD 为一种进行性发展的慢性呼吸道疾病，病

因尚不明确。以往研究报道，COPD 与肺部对有害气体

或有害颗粒的异常炎症反应有关 [11]。炎症细胞及细胞

因子广泛参与 COPD 发病，其中 IL-8、LTB4、PGE2 较

为常见，其对 COPD 发病具有较高的特异性，受到诸多

学者及临床医师的广泛关注 [12]。

IL-8 是趋化因子家族的一种细胞因子，由巨噬细

胞和上皮细胞等分泌产生，可参与调节人类排卵、黄

体形成、子宫内膜增殖等生理过程，以及子宫内膜异

位症、自然流产等病理过程，还可通过结合趋化因子

受体 IL-8 受体 α（IL8RA）和 IL-8 受体 β（IL8RB）

对中性粒细胞产生细胞趋化作用，从而实现对炎症反

应的调节作用 [13]。相关研究发现，IL-8 在毛细支气管

炎患儿血清中高表达且与病情相关 [14]。本研究结果显

示，病例组血清 IL-8 水平高于对照组，COPD 患者血

清 IL-8 水平随肺功能受损严重程度加重而升高，且

Spearman 相关性分析显示 COPD 患者血清 IL-8 水平

与肺功能受损严重程度呈正相关。由此提示 IL-8 在

COPD 患者血清中高表达，并与 COPD 发生及肺功能

受损严重程度相关。分析其原因，COPD 病理基础是

气道的慢性非特异性炎症，管壁以 T 淋巴细胞浸润为

主，管腔内以中性粒细胞聚集为主，IL-8 能够趋化 T

淋巴细胞、中性粒细胞等聚集到炎症部位，促使炎症

介质大量释放，从而破坏肺组织结构，因此 IL-8 在

COPD 患者血清中高表达。

LTB4 是一种与炎症反应有关的白三烯类物质，

由响应炎症介质的白细胞产生，可引起中性粒细胞、

淋巴细胞、嗜酸性粒细胞等炎症细胞趋化聚集，导致
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细胞因子分泌和免疫球蛋白 E 合成，参与气道炎症反

应。在中性粒细胞中，LTB4 也是一种强效化学诱导物，

能够诱导形成活性氧和促进溶酶体中酶的释放 [15]。有

研究发现，COPD 患者呼出气冷凝液中的中性粒细胞

趋化活性在 LTB4 作用下增强 [16]。本研究结果显示病

例组血清 LTB4 水平高于对照组，提示 LTB4 在 COPD

患者血清中高表达 ；Spearman 相关性分析显示 COPD

患者血清 LTB4 水平与肺功能受损严重程度呈正相关，

提示血清 LTB4 水平越高的 COPD 患者其肺功能受损

严重程度分级越高。

前列腺素（PG）是一类广泛分布于身体各组织

和体液中有生理活性的不饱和脂肪酸。PG 与其特异

性受体结合后可以介导细胞增殖、分化、凋亡等一

系列细胞活动，并在调节心血管系统平衡、血小板聚

集中发挥重要作用。此外 PG 也可参与炎症反应 [17]。

PGE2 是由 AA 经 COX 代谢产生的一种物质，可抑制

炎症细胞，保护支气管 [18]。有研究发现，COPD 患者

支气管上皮细胞培养上清液中 PGE2 水平较健康体检

者明显升高 [19]，这在本研究中也得到了证实。本研究

结果显示，PGE2 在 COPD 患者血清中高表达，并与

患者肺功能受损严重程度呈正相关。进一步采用多因

素 Logistic 回归分析 COPD 影响因素，发现血清 IL-8、

LTB4、PGE2 是 COPD 的危险因素。分析其原因可能

为吸烟、职业粉尘、有害气体等导致机体肺部炎症细

胞活化，释放 IL-8、LTB4、PGE2 等细胞因子，而趋

化和调控中性粒细胞，使中性粒细胞在气道内募集和

激活，引发气道、肺实质、肺血管等部位产生慢性炎症，

最终导致 COPD 发生。

综上所述，IL-8、LTB4、PGE2 在 COPD 患者血

清中高表达，与 COPD 发生及肺功能受损严重程度相

关，有望成为预测 COPD 发生、发展的指标之一。
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