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慢性阻塞性肺疾病急性加重期患者血清甘油磷脂代谢物 
LPC18∶3, LPE 16∶1 水平变化与临床预后相关性研究

金吉明，吴艳杰，闫世林，李占增，柳 洋（唐山市人民医院急诊科，河北唐山  063000）

摘  要：目的 探 索 慢 性 阻 塞 性 肺 疾 病 急 性 加 重 期（acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease，
AECOPD）患者血清甘油磷脂代谢物溶血磷脂酰胆碱（lysophosphatidylctholine，LPC）18∶3，溶血磷脂酰乙醇胺（lysop- 
hosphatidylethanolamine,LPE）16 ∶1 水平及两者对临床预后的相关性研究。方法 选取 2019 年 1 月 ~2022 年 1 月唐山

市人民医院诊治的 112 例 AECOPD 患者为 AECOPD 组，根据随访 3 个月预后分为生存组（n=90）和死亡组（n=22）。

以同期 60 例 COPD 稳定期患者为稳定期组，60 例健康人群为对照组。应用高效液相色谱 - 串联质谱法 (HPLC-MS/
MS) 检测各组血清 LPC18∶3 和 LPE16∶1 水平。相关性采用 Pearson 相关性分析。Logistic 回归分析 AECOPD 患者

预后影响因素。受试者工作特征（ROC）曲线分析 LPC18∶3，LPE16∶1 的预后评估价值。K-M 曲线比较不同血

清 LPC18∶3 和 LPE16∶1 表达组 AECOPD 患者预后差异。结果 AECOPD 组血清 LPC18:3（21.67±4.35μmol/L)、
LPE16∶1（16.20±5.17μmol/L)、峰值呼气流速占预计值的百分比（PEF%pred）、第 1 秒用力呼气容积占预计值百分

比（FEV1%pred），1 秒钟用力呼气容积占用力肺活量百分比（FEV1/FVC%）低于稳定期组（43.24±6.17μmol/L，

32.19±5.98μmol/L） 和 对 照 组（68.14±8.78μmol/L,44.82±7.44μmol/L）， 差 异 具 有 统 计 学 意 义（F/χ2=461.240~ 
1 102.534，均 P<0.05）。AECOPD 组血清 LPC18∶3，LPE16∶1 水平与肺功能指标 PEF%pred，F%pred，FEV1/FVC%
呈显著正相关（r=0.603 ～ 0.756，均 P<0.05）。死亡组 AECOPD 患者 COPD 病程、降钙素原高于生存组（t=3.961，
2.509)，PEF%pred，FEV1%pred，FEV1/FVC%，血清 LPC18:3（17.20±4.11μmol/L）和 LPE16:1（10.15±3.03μmol/L）

低于生存组（22.76±4.35μmol/L，17.68±5.22μmol/L），差异具有统计学意义（t=4.141 ～ 6.490，均 P ＜ 0.05）。血

清 LPC18:3（OR=0.691，95%CI:0.519~0.920)，LPE16:1（OR=0.586，95%CI:0.382~0.901）是影响 AECOPD 患者预后独

立保护因素；COPD 病程（OR=1.510，95%CI:1.203~1.895）、降钙素原（OR=1.759，95%CI:1.159~2.671）是危险因素。

血清 LPC18∶3，LPE 16∶1 二者联合对 AECOPD 患者预后评估的曲线下面积（95%CI）为 0.866（0.822~0.907），优于

血清 LPC18∶3，LPE16∶1 单独预测的 0.794（0.748~0.830），0.786（0.739~0.836），差异具有统计学意义（Z=3.957，4.195，
P=0.002，＜ 0.001）。血清 LPC18∶3，LPE16∶1 低表达组 AECOPD 患者的死亡风险高于血清 LPC18∶3，LPE16∶1 高

表达组，差异具有统计学意义（Log-Rankχ2=4.475，5.763，P=0.034，0.016）。结论 AECOPD 患者血清甘油磷脂代谢

物 LPC18:3，LPE16:1 水平显著降低，与肺功能状况有关，两者联合能够有效评估 AECOPD 患者预后。
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Study on the Correlation between Changes in Serum Glycerophospholipid 
Metabolites LPC18∶3 and LPE 16∶1 Levels and Their Clinical Prognosis in 
Patients with Acute Exacerbation of Chronic Obstructive Pulmonary Disease

JIN Jiming, WU Yanjie, YAN Shilin, LI Zhanzeng, LIU Yang

（Department of Emergency , Tangshan People’s Hospital, Hebei Tangshan 063000, China）

Abstract: Objective To explore the expression levels of serum glycerophospholipid metabolites lysophosphatidylcholine (LPC) 
18 ∶3 and lysophosphatidylethanolamine (LPE) 16 ∶1 in patients with acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary 
disease (AECOPD) and their correlation with clinical prognosis. Methods A total of 112 AECOPD patients diagnosed and 
treated in Tangshan People’s Hospital from January 2019 to January 2022 were selected as the AECOPD group. According to the 
3-month follow-up prognosis of the AECOPD group patients, they were divided into survival group (n=90) and death group 
(n=22). During the same period, 60 stable COPD patients were selected as the stable period group, while 60 healthy individuals 
in the same period were selected as the control group. High performance liquid chromatography tandem mass spectrometry 
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(HPLC-MS/MS) was used to detect serum LPC18∶3 and LPE16∶1 levels in each group. Pearson method was used to analyze 
their	correlation.	Logistic	regression	analysis	was	used	to	analyze	factors	affecting	the	prognosis	of	AECOPD	patients.	Receiver	
operating characteristic curve was drawn to evaluate the prognostic value of LPC18∶3 and LPE16∶1 in AECOPD patients. The 
prognosis	of	AECOPD	patients	with	different	serum	LPC18∶3  and LPE16∶1 expression groups was compared by K-M curve.
Results Serum LPC18∶3 (21.67±4.35μmol/L ), LPE16∶1 (16.20±5.17μmol/L ), PEF% pred, FEV1% pred, and FEV1/
FVC% in AECOPD group were lower than those of stable phase group (43.24±6.17μmol/L, 32.19±5.98μmol/L)and the 
control group (68.14±8.78μmol/L, 44.82±7.44μmol/L),	with	significant	differences	(F=461.240~1 102.534, all P<0.05). The 
serum LPC18∶3 and LPE16:1 levels in the AECOPD group were positively correlated with lung function indicators such as 
PEF% pred, FEV1% pred, and FEV1/FVC% (r=0.603~0.756, allP<0.05). The course of COPD and PCT of AECOPD patients in 
the death group were higher than those in the survival group(t=3.961,2.509),while the PEF% pred, FEV1% pred, FEV1/FVC%, 
serum LPC18∶3  (17.20±4.11μmol/L ), and LPE16∶1 (10.15±3.03μmol/L) in the death group were lower than those in the 
survival group(22.76±4.35μmol/L, 17.68±5.22μmol/L),	with	significant	differences	(t=4.141 ～ 6.490, all P<0.05). Serum 
LPC18∶3 (OR=0.691, 95%CI:0.519~0.920) and LPE16∶1 (OR=0.586, 95%CI:0.382~0.901) were independent protective factors, 
while the course of COPD (OR=1.510, 95%CI:1.203~1.895) and procalcitonin (OR=1.759, 95%CI:1.159~2.671) were risk 
factors	affecting	the	prognosis	of	AECOPD	patients.	The	area	under	the	curve	(95%CI)	of	combined	serum	LPC	18 ∶3 and 
LPE16∶1 for prognosis evaluation of AECOPD patients was better than that of serum LPC18 ∶3 and LPE16∶1 predicted 
separately [0.866 (0.822~0.907) vs 0.794 (0.748~0.830), 0.786 (0.739~0.836)] (Z=3.957, 4.195, P=0.002, <0.001). The mortality 
risk of AECOPD patients in the low expression group of LPC 18:3 and LPE16∶1 was higher than that in the high expression 
group of LPC18 ∶3 and LPE16∶1 (log rankχ2=4.475, 5.763, P=0.034, 0.016). Conclusion The serum levels of 
glycerophospholipid metabolites LPC18∶3 and LPE16∶1 in AECOPD patients were decreased, which were related to lung 
function	status.	The	combination	of	the	two	may	effectively	evaluate	the	prognosis	of	AECOPD	patients.
Keywords: acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease; LPC 18∶3; LPE 16∶1

慢性阻塞性肺疾病 (chronic obstructive pulmonary 
disease, COPD) 是持续慢性气道炎症导致的不完

全可逆的气道阻塞 , 中老年人常见 [1]。细菌、病

毒及空气污染等因素能够加重 COPD 稳定期患者

的下呼吸道炎症，诱发 COPD 急性加重期（acute 
exacerbation of COPD，AECOPD），严 重 时 可 导

致患者死亡 [2]。寻找到可靠和客观的生物标志物，

对于 AECOPD 的早期诊断和指导治疗意义重大。

甘油磷脂是细胞膜的主要成分，能够包裹生物活性

物质，作为信号分子的前体，参与细胞生长、迁

移、信号识别和转导以及细胞凋亡等过程，在肺部

感染、哮喘和 COPD 等疾病中均发挥重要的调节

作用 [3-5]。有学者通过高通量代谢组学研究发现，

COPD 患者甘油磷脂的代谢产物溶血磷脂酰胆碱

（lysophosphatidylcholin，LPC）18∶3 和溶血磷脂酰

乙醇胺（lysophosphatidylethanolamine，LPE）16∶1
表达下调，影响肺泡表面活性物质的产生，是潜在

的评估 AECOPD 发生的血清标志物 [6-7]。但目前为

止， 对 于 AECOPD 患 者 LPC18∶3，LPE16∶1 的 
表达及两者在预后评估价值的研究较少。本研究通

过检测 AECOPD 患者血清 LPC18∶3 和 LPE16∶1 水 
平，分析两者对 AECOPD 患者预后评估价值。

1 材料与方法

1.1 研 究 对 象 选 取 2019 年 1 月 ~2022 年 1 月

唐 山 市 人 民 医 院 诊 治 的 112 例 AECOPD 患 者 为

AECOPD 组。纳入标准：① AECOPD 的诊断符合

《慢性阻塞性肺疾病诊治指南》标准，吸入支气管

扩张剂后行肺功能检查第一秒用力呼气容积（forced 
expiratory volume in one second，FEV1）/ 用 力 肺

活 量（forced vital capacity，FVC）<70%[8]； ② 临

床资料、实验室检查及随访资料完整；③患者已签

署知情同意书。排除标准：①并发 COPD 以外的

其它肺部疾病，如肺纤维化、间质性肺炎等；②近

二个月接受糖皮质激素治疗；③并发自身免疫性疾

病、恶性肿瘤及急性心脑血管疾病；④并发严重肝

肾功能不全；⑤并发急慢性感染性疾病、炎症性疾

病及结缔组织病等。AECOPD 组患者中，男性 63
例， 年 龄 47~78（63.10±9.87） 岁， 女 性 49 例，

年龄 48~79（62.86±10.12）岁，体质量指数（body 
mass index，BMI）18.16 ～ 28.17（22.27±2.61）

kg/m2；吸烟史 51 例，高血压史 37 例。选取同期

收治的 60 例 COPD 稳定期患者为稳定期组。稳定

期组患者近三个月内的临床症状相对稳定或较轻，

无需住院治疗或调整日常用药及剂量，同时排除其

它肺部疾病、自身免疫性疾病、恶性肿瘤及急性

心脑血管疾病及激素用药史等。其中男性 33 例，

女 性 27 例， 年 龄 46~78（61.88±9.72） 岁，BMI 
18.21 ～ 29.03（22.27±2.61）kg/m2；吸烟史 26 例，

高血压史 21 例。选取体检的 60 例健康人为对照

组，男性 34 例，女性 26 例，年龄 47~78（62.33± 
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10.25） 岁；BMI 18.15 ～ 28.85（22.30±2.73）kg/
m2；吸烟史 25 例，高血压史 23 例。三组年龄、性别、

BMI，吸烟史及高血压史比较，差异无统计学意义 (χ2/
F=0.038，0.194，0.148，0.251，0.483，均 P>0.05)。
本研究已通过医院伦理审核（20241598）。

1.2 仪器与试剂 采用美国 Beckman AU680 全自

动生化分析仪及配套试剂检测血生化指标。采用雷

度公司生产的 ABL80 型血气分析仪分析血清指标。

采用德国 MasterScreen 型肺功能测试系统检测肺功

能指标。使用美国 Thermo 公司 , Ultimate 3000LC,Q 
Exactive 型液相色谱质谱联用分析平台分析脂质成

分。使用 Lipid Search 软件（美国 Thermo 公司）

对检测数据进行提取和处理。

1.3 方法

1.3.1 临床资料收集：收集研究对象性别、年龄、

BMI， 吸 烟 史、 高 血 压 史、COPD 病 程、 多 器 官

功能不全及住院期间有无使用无创正压机械通气

等临床资料。血生化指标：收集患者入院后空腹

8h 以上肘部静脉血 5ml，放置于经抗凝处理的试

管内，送至我院化验中心检查，记录参数包括：三

酰 甘 油（triacylglycerol，TG）、 总 胆 固 醇（Total 
cholesterol，TC）、高密度脂蛋白胆固醇（high-density 
lipoprotein cholesterol，HDL-C)、低密度脂蛋白胆固

醇（low density lipoprotein cholesterol，LDL-C）、降

钙素原 (procalcitonin，PCT) 和 C 反应蛋白 (C-reactive 
protein，CRP)。血气分析指标：入院当天，不吸氧

时抽取 2 ml 桡动脉血，检测动脉血氧分压（partial 
pressure of oxygen，PaO2），动脉血二氧化碳分压

（partial pressure of carbon xide，PaCO2）， 氧 合 指

数（PaO2/FiO2）。记录患者肺功能报告中肺功能

指标，包括峰值呼气流速占预计值的百分比 (peak 
expiratory	flow	rate	as	a	percentage	of	predicted	normal	
value，PEF%pred)，FEV1 占预计值百分比 (FEV1 in 
one second/Predicted value ratio，FEV1%pred)，FEV1
占 FVC 百分比 (FEV1/FVC%)。
1.3.2 血清 LPC18∶3，LPE16∶1 检测：取 AECOPD组、

稳定期组和对照组空腹 8h 以上静脉血 5ml，3 000r/

min 离心 10min，取血清使用仪器分析平台为 LC-MS 
(Thermo, Ultimate 3000LC,Q Exactive) 提 取 脂 质。

色 谱 柱：Phenomenex Kinetex C18 (100 mm×2.1 
mm，1.7μm)。色谱分离条件为：柱温 50℃，流速 0.3 
ml/min。流动相组成：A：乙腈∶水（60∶40，v/v)，
溶液含 10 mmol/L 甲酸铵。B：乙腈∶异丙醇（10∶90，

v/v)，溶液含 10mmol/L 甲酸铵。进样量为 2μl，
自动进样器温度 10℃。质谱检测参数：扫描模式：

一级全扫描（Full Scan, ESI+, m/z 200~1 200; ESI-, 
m/z 200~1200) 与数据依赖性二级质谱扫描 (dd-MS2, 
TopN=10)。分辨率：70 000( 一级质谱 )&17 500 ( 二

级质谱 )。碰撞模式：高能量碰撞解离。根据血清

LPC18∶3，LPE16∶1 表达的平均值 21.67μmol/L，

16.20μmol/L，将 AECOPD 组患者分为 LPC18∶3
高表达组（n=52）和低表达组（n=60），LPE16∶1
高表达组（n=55）和低表达组（n=57）。

1.3.3 随访方法：AECOPD 患者均随访 3 个月，以

电话及门诊复查的方式随访，了解患者生存状态，

随访终点为患者出现死亡或到达随访终止时间，随

访期间无失访。

1.4 统计学分析 采用 SPSS 26.0 软件处理数据。

计数资料以 n（%）表示，组间采用卡方检验。计

量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，组间用独立

样本 t 检验。三组比较采用 F 检验，组间比较采用

LSD-t 检验。相关性分析采用 Pearson 法。Logistics
回归分析 AECOPD 预后影响因素。受试者工作特

征（ROC）曲线分析血清 LPC18∶3，LPE16∶1 对

AECOPD 的预后评估价值。K-M 曲线比较不同血

清 LPC18∶3，LPE16∶1 表达组 AECOPD 患者预后

差异。P<0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 三组血清 LPC18∶3，LPE16∶1 水平及肺功能

指标比较 见表 1。AECOPD 组血清 LPC18∶3，

LPE16∶1，PEF%pred，FEV1%pred，FEV1/FVC%
低于稳定期组和对照组，差异具有统计学意义（均

P<0.05）。

表 1  三组血清 LPC18∶3，LPE16∶1 水平比较

参数 AECOPD 组 (n=112) 稳定期组 (n=60) 对照组 (n=60) F P

LPC18:3（μmol/L） 21.67±4.35*# 43.24±6.17* 68.14±8.78 1 102.534 ＜ 0.001

LPE16:1（μmol/L） 16.20±5.17*# 32.19±5.98* 44.82±7.44 461.240 ＜ 0.001

PEF%pred 52.36±4.69 56.78±5.65 81.83±8.62 466.191 ＜ 0.001

FEV1%pred 47.25±5.06 57.22±6.15 89.64±7.34 988.423 ＜ 0.001

FEV1/FVC% 41.19±5.63 61.09±6.21 83.49±7.91 858.091 ＜ 0.001

注：* 与对照组比较，t=46.446，17.973，29.544，10.249，均 P ＜ 0.05；* 与稳定期组比较，t=26.644，18.289，均 P ＜ 0.05。

2.2 AECOPD 组 血 清 LPC18∶3，LPE16∶1 水 平

与 肺 功 能 指 标 的 相 关 性 见 表 2。AECOPD 组

血 清 LPC18∶3，LPE16∶1 水 平 与 PEF% pred，

FEV1%pred，FEV1/FVC% 呈显著正相关。
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2.3 不同预后 AECOPD 患者临床指标比较 见表

3。AECOPD 患者随访中，无失访，死亡 22 例，死

亡原因均与 AECOPD 病情相关。死亡组 AECOPD
患 者 COPD 病 程、PCT 高 于 生 存 组，PEF%pred，

FEV1%pred，FEV1/FVC%，血清 LPC18∶3，LPE16∶ 
1 水平低于生存组，差异具有统计学意义（均 P
＜ 0.05）。

表 2 AECOPD 组血清 LPC18∶3，LPE16∶1 水平与 
肺功能指标的相关性

项目
LPC18 ∶ 3 LPE16 ∶ 1

r P r P

PEF% pred 0.668 ＜ 0.001 0.691 ＜ 0.001

FEV1%pred 0.712 ＜ 0.001 0.756 ＜ 0.001

FEV1/FVC% 0.707 ＜ 0.001 0.603 ＜ 0.001

表 3  不同预后 AECOPD 患者临床指标比较 [n(%)，x±s]

类  别 死亡组 (n=22) 生存组 (n=90) t/χ2 P

年龄（岁） 64.34±10.12 62.20±9.41 0.942 0.348

性别（男 / 女） 13/9 50/40 0.090 0.764

BMI（kg/m2） 21.91±2.80 22.36±2.25 0.800 0.425

吸烟史 [n(%)] 12（54.55） 39（43.33） 0.896 0.344

高血压史 [n(%)] 7（31.82） 30（33.33） 0.015 0.904

COPD 病程（年） 5.54±1.33 4.31±1.30 3.961 ＜ 0.001

TC（mmol/L） 7.91±2.13 7.84±2.14 0.138 0.891

TG（mmol/L） 2.54±0.72 2.50±1.00 0.176 0.860

HDL-C (mmol/L) 0.75±0.16 0.80±0.17 1.250 0.214

LDL-C (mmol/L) 7.09±2.18 6.86±1.92 0.490 0.625

CRP（mg/L） 80.17±22.30 74.50±20.34 1.150 0.253

PCT（μg/L） 0.52±0.15 0.44±0.13 2.509 0.014

无创正压机械通气 [n(%)] 14（55.56） 50（52.48） 0.513 0.474

PaCO2（mmHg） 84.01±11.47 82.34±10.92 0.637 0.526

PaO2（mmHg） 58.17±9.35 59.26±8.87 0.511 0.610

PaO2/FiO2（mmHg） 196.46±14.42 198.22±15.26 0.490 0.625

PEF%pred 50.01±4.51 55.26±4.73 4.708 ＜ 0.001

FEV1%pred 44.19±5.13 50.10±4.86 5.058 ＜ 0.001

FEV1/FVC% 38.32±5.70 43.72±5.43 4.141 ＜ 0.001

多器官功能不全 [n(%)] 7（31.82） 8（8.89） 3.037 0.081

LPC18∶3（μmol/L） 17.20±4.11 22.76±4.35 5.430 ＜ 0.001

LPE16∶1（μmol/L） 10.15±3.03 17.68±5.22 6.490 ＜ 0.001

2.4 Logistics 回归分析影响 AECOPD 患者预后的

因素 见表 4，图 1。以 AECOPD 患者预后为因变

量（1= 死亡，0= 生存），将表 3 中差异具有统计

学意义的指标（P ＜ 0.05）纳入多因素 Logistic 回

归方程，结果 COPD 病程、PCT 是影响 AECOPD
患者预后独立危险因素，血清 LPC18∶3，LPE16∶1
是保护因素。

表 4  Logistics 回归分析影响 AECOPD 患者预后的因素

因  素 β SE Waldχ2 OR 95%CI P

COPD 病程 0.412 0.116 12.615 1.510 1.203~1.895 ＜ 0.001

PCT 0.565 0.213 7.036 1.759 1.159~2.671 ＜ 0.001

PEF% pred 0.246 0.208 1.399 1.279 0.851 ～ 1.923 0.348

FEV1%pred 0.378 0.251 2.268 1.461 0.892 ～ 2.387 0.261 

FEV1/FVC% 0.171 0.160 1.142 1.186 0.867 ～ 1.624 0.457 

LPC18∶3 -0.369 0.146 6.388 0.691 0.519 ～ 0.920 ＜ 0.001

LPE16∶1 -0.534 0.219 5.946 0.586 0.382 ～ 0.901 ＜ 0.001
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图 1 回归模型及回归结果森林图

2.5 血清 LPC18∶3，LPE16∶1 对 AECOPD 患者预

后的评估价值 血清 LPC18∶3，LPE16∶1 联合对

AECOPD患者预后评估的曲线下面积分别是0.866，

优于血清 LPC 18∶3，LPE 16∶1 单独预测的 0.794，

0.786， 差 异 具 有 统 计 学 意 义（Z=3.957，4.195，

P=0.002，＜ 0.001）。见表 5，图 2。
表 5  血清 LPC18∶3，LPE16∶1 及联合对 AECOPD 患者预后的评估价值

项  目 最佳截断值 约登指数 敏感度 特异度 曲线下面积 95%CI

LPC18∶3 17.66μmol/L 0.495 0.705 0.790 0.794 0.748~0.830

LPE16∶1 11.14μmol/L 0.494 0.691 0.803 0.786 0.739~0.836

联合诊断 0.577 0.812 0.765 0.866 0.822~0.907

图 2 血清 LPC18∶3，LPE16∶1 及联合检测对 AECOPD 
患者预后的评估价值

2.6 不同血清 LPC18∶3，LPE16∶1 表达组 AECOPD 
患者 K-M 曲线比较 见图 3。K-M 曲线分析发现，

血清 LPC18∶3，LPE16∶1 低表达组 AECOPD 患者

的死亡风险高于血清 LPC18∶3，LPE16∶1 高表达组，

差异具有统计学意义（Log-Rankχ2=4.475，5.763，

P=0.034，0.016）。

3 讨论 
COPD 是一种异质性疾病，是遗传因素、环境

因素等导致肺血管、肺实质和气道的慢性炎症反应。

COPD 病情不断进展，当感染等诱因导致 AECOPD
发生时，气道阻塞加重，肺功能逐渐恶化，严重时

导致患者死亡 [9]。目前 AECOPD 的诊断主要根据

患者临床症状、体征、肺功能检查、影像学检查和

实验室检查综合评估，但肺功能及影像学检查结果

难以有效评估AECOPD疾病的发展进展和预后 [10]。

因此，有必要积极寻找影响 AECOPD 疾病进展及

预后评估的血清生物标志物，指导临床早期诊治和

改善患者预后。

图 3 不同血清 LPC18∶3，LPE16∶1 表达组 AECOPD 患者 K-M 曲线比较

甘油磷脂是细胞膜的重要组成部分，参与维

持细胞结构的完整和维持正常细胞的功能。近年

来研究发现，磷脂酶 A2 能够切割降解甘油磷脂，

形成多种甘油磷脂代谢产物，主要包括 LPC，LPE 
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等 [11]。LPC，LPE 均是二酰基甘油磷脂前体分子的

单酰基水解产物，其中 LPC 是卵磷脂代谢产物，而

LPE 是磷脂酰乙醇胺经磷脂酶 A1 催化后的脱酰基

产物，两者不仅参与维持细胞膜脂质双层的物理结

构，还能直接与细胞膜表面的 G 蛋白偶联受体结合，

影响膜受体的细胞信号传导 [12]。研究表明，LPC，

LPE 作为细胞间和细胞内脂质介质，参与调节信号

传导和气道炎症免疫反应，其表达失衡与 COPD，

肺纤维化及肺动脉高压等疾病的发生密切相关 [13]。

研究表明，AECOPD 患者血清甘油磷脂代谢物，

LPC18∶3，LPE16∶1 等溶血磷脂的异常表达，参与

AECOPD 的疾病发生，是 AECOPD 的早期诊断潜

在生物标志物 [6]。

本研究中，AECOPD 组血清 LPC18∶3，LPE16∶ 
1 水 平 均 明 显 降 低， 提 示 LPC18∶3，LPE16∶1 均

参 与 AECOPD 的 疾 病 发 生。LPC18∶3，LPE16∶1 
均是人血液中浓度相对较高的溶血磷脂，LPC 18∶3
是由磷脂酶 A2 水解磷脂酰胆碱产生，而 LPE16∶ 1
是由磷脂酶 A2 水解磷脂酰乙醇胺产生。AECOPD
疾病发生时，机体处于缺氧、氧化应激状态，T 细

胞免疫稳态失调，磷脂酶活性增加，这些改变会导

致 LPC，LPE 酰基链的长度和饱和度的改变，导致

多不饱和性的 LPC18∶3，LPE16∶1 表达降低，而

饱和性的 LPC14∶0, LPE 16∶0 表达升高，这些变

化均会导致 LPC，LPE 分子的生物特性和活性改变。 
基础研究表明，慢性呼吸道炎症性疾病发生时，

磷脂酶活性显著增加，其能够水解磷脂酰胆碱形

成溶血磷脂酰胆碱，同时溶血磷脂酰胆碱酰基转

移酶促进溶血磷脂酰胆碱 sn-2 位点的酰基经过连

续的脱酰反应，从而降低内源性多不饱和性 LPC 
18∶3，LPE16∶1 的浓度 [14]。有学者报道，通过

增加多不饱和性 LPC18∶3，LPE16∶1 水平，改善

AECOPD 患者肺泡表面活性物质的脂质代谢障碍，

是 AECOPD 患者的潜在治疗方案 [15]。本研究中，

AECOPD 患者血清 LPC18∶3，LPE16∶1 水平与肺

功 能 指 标 PEF%pred，FEV1% pred，FEV1/FVC%
呈显著正相关，提示血清 LPC18∶3，LPE16∶1 水

平有助于反映 AECOPD 患者肺功能状况。笔者分

析，LPC18∶3，LPE16∶1 是肺泡表面活性物质的主

要构成成分，LPC18∶3，LPE 16∶1 的水平降低导

致气道上皮细胞分泌到肺泡中肺泡表面活性物质减

少，引起肺泡表面张力增大，气道梗阻的严重程度

增加，导致肺部细菌等病原体感染的风险增加，降

低 AECOPD 患者肺功能 [16]。有学者使用高效液相

色谱 - 串联质谱法对 COPD 患者血清和支气管肺泡

灌洗液中的甘油磷脂表达谱进行研究，结果也证实

血 清 LPC18∶3，LPE16∶1 与 FEV1% pred，FEV1/

FVC 正相关，且 LPC18∶3，LPE16∶1 的表达随着

肺功能结果的恶化而逐渐降低 [17-18]。研究表明，

LPC18∶3，LPE16∶1 的降低可引起线粒体损伤和帕

金森相关蛋白 PINK1 介导的细胞坏死，诱导肺泡

上皮细胞凋亡，破坏肺泡结构，诱导小鼠急慢性肺

部炎症和肺气肿的发生 [5]。

本研究中，COPD 病程、PCT 是影响 AECOPD
患者预后独立危险因素。PCT 是机体感染过程中

由肝脏单核巨噬细胞分泌产生，AECOPD 患者血

清 PCT 水平升高反映患者炎症反应程度较为严重，

心血管疾病发生率较高，生存预后较差。此外，

COPD 病程较长的 AECOPD 患者肺功能损伤更为

严重，心脏等重要脏器功能较差，患者死亡率更

高。本研究中，血清 LPC 18∶3，LPE16∶ 1 是影响

AECOPD 患者预后的独立保护因素，提示血清中

LPC18∶3，LPE16∶1 水平有助于评估 AECOPD 患

者的生存预后。分析其原因，可能是 LPC18∶3，

LPE16∶1 在 AECOPD 中主要发挥抗炎的生理保护

作用。研究表明，LPC18∶3 作为一种主要的多不

饱和溶血磷脂酰胆碱，能够有效拮抗饱和溶血磷脂

酰胆碱诱导的 T 细胞免疫激活，减少白细胞介素

（IL）-1β，干扰素 γ 和转化生长因子 β1 的分泌、

产生和活化，抑制白细胞聚集和浸润，发挥抗炎作

用，LPC 18∶3 的表达降低加重肺组织炎症反应损

伤，加重 AECOPD 病情程度，增加患者死亡风险 [19]。 
另外，LPE 16∶1 作为一种多不饱和溶血磷脂酰乙

醇胺，在 AECOPD 中也发挥重要的抗炎作用。有

研究发现，LPE16∶1 能够通过减少白三烯 C4 的形

成，降低血管通透性，降低促炎介质 IL-1b，IL-6， 
肿瘤坏死因子 -α 和一氧化氮的水平，同时增加

抗炎介质 IL-10 的水平，减轻酵母多糖 A 诱导的

小鼠急性腹膜炎的炎症反应 [7, 19]。因此，血清甘

油磷脂代谢物 LPC18∶3，LPE16∶1 的降低参与促

进 AECOPD 疾 病 的 发 生 发 展 过 程， 是 新 的 评 估

AECOPD 患者预后的血清标志物，但 AECOPD 是

一种复杂的全身性疾病状态，LPC18∶3，LPE16∶1
在 AECOPD 中的具体作用机制值得进一步研究。

综上所述，AECOPD 患者血清甘油磷脂代谢物

LPC18∶3，LPE16∶1 水平降低，两者与患者肺功能

状况有关，均参与 AECOPD 疾病的发生发展过程。

COPD 病程、PCT 是影响 AECOPD 患者预后独立

危险因素，血清 LPC18∶3，LPE16∶1 是保护因素。

血清 LPC18∶3，LPE16∶1 二者联合对 AECOPD 患

者预后具有较高的评估价值，有利于辅助临床医生

评估 AECOPD 患者的临床预后，指导临床诊治和

随访。本项研究也存在局限性：首先，本项研究

的样本量较小，纳入的研究群体可能存在一定选
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择性偏倚。其次，本研究中检测的血清 LPC18∶3，

LPE16∶1 水平是 AECOPD 患者对慢性气道炎症的

全身反应，并不能完全代表支气管和肺部的局部环

境的炎症变化情况。笔者拟下一步增加样本量，同

时结合痰液和支气管肺泡灌洗液样本分析，进一步

验证两者与 AECOPD 的关系，并进行深入的机制

研究，探讨两者的临床意义。
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