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　 　 【摘　 要】 　 目的　 分析支气管哮喘急性发作期（ＡＥＢＡ）患者血清髓样分化蛋白⁃２（ＭＤ⁃２）水平、嗜酸性粒细胞百

分比（ＥＯＳ％ ）变化及与呼吸道菌群特征的关系。 方法　 选取 ２０２０ 年 ８ 月—２０２２ 年 ２ 月鄂东医疗集团市中心医院 ／湖
北理工学院附属医院呼吸内科收治的 ＡＥＢＡ 患者 ９４ 例为观察组，另选取医院同期健康体检者 ９４ 例为健康对照组。
通过痰培养明确细菌分布特征。 比较革兰阴性菌、革兰阳性菌感染患者临床资料，比较 ２ 组及不同病情程度 ＡＥＢＡ 患

者血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％水平，Ｓｐｅａｒｍａｎ 法分析血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％与病情程度的相关性，采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析不同细菌感

染类型的危险因素，采用受试者工作特征曲线（ＲＯＣ）评估血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％鉴别细菌感染类型的价值。 结果　 ＡＥＢＡ
患者中单纯感染革兰阴性菌 ６３ 例，单纯感染革兰阳性菌 ２６ 例，同时感染革兰阴性菌、革兰阳性菌 ５ 例。 革兰阴性菌

感染者病情程度重度比例及血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％ 、降钙素原（ＰＣＴ）水平高于革兰阳性菌感染者，控制力评分低于革兰阳

性菌感染者［χ２（ ｔ） ／ Ｐ ＝ １． ９９６ ／ ０． ０４６、４． ３２９ ／ ＜ ０． ００１、３． ６６３ ／ ＜ ０． ００１、１６． ７１４ ／ ＜ ０． ００１、３． ３７１ ／ ＜ ０． ００１］；观察组血清

ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％均高于健康对照组（ ｔ ／ Ｐ ＝ ２１． １６１ ／ ＜ ０． ００１、１９． ２８８ ／ ＜ ０． ００１）；ＡＥＢＡ 患者病情程度越重血清 ＭＤ⁃２、
ＥＯＳ％水平越高（Ｆ ／ Ｐ ＝ ２１． ６０１ ／ ＜ ０． ００１、２３． ７８３ ／ ＜ ０． ００１）。 血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％ 与 ＡＥＢＡ 患者病情程度均呈正相关

（ ｒ ／ Ｐ ＝ ０． ８４２ ／ ＜ ０． ００１、０． ８４６ ／ ＜ ０． ００１）；血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％升高是 ＡＥＢＡ 患者感染革兰阴性菌的危险因素［ＯＲ（９５％
ＣＩ） ＝ ２． ９７３（１． ２６８ ～ ５． ４４３）、３． ４１１（１． ７５２ ～ ６． ０９７）］。 ＲＯＣ 曲线分析显示，血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％及二者联合鉴别 ＡＥＢＡ
患者细菌感染类型的曲线下面积（ＡＵＣ）分别为 ０． ７７８、０． ７７２、０． ８７７，二者联合检测大于单独指标鉴别效能（Ｚ ／ Ｐ ＝
２． １１８ ／ ０． ０３４、２． ３６６ ／ ０． ０１８）。 结论　 ＡＥＢＡ 患者血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％水平异常升高，且病情程度越严重其水平变化越明

显，同时可鉴别细菌感染类型。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To analyze the changes of serum myeloid differentiation protein⁃2 (MD⁃2), eosinophil per⁃
centage (EOS% ) and their relationship with the characteristics of respiratory tract flora in patients with acute attack of bron⁃
chial asthma (AEBA).Ｍｅｔｈｏｄｓ　 From August 2020 to February 2022, 94 patients with AEBA admitted to the Department
of Respiratory Medicine of the Central Hospital of Eastern Hubei Medical Group/Affiliated Hospital of Hubei Institute of
Technology were selected as the observation group, and 94 patients with physical examination in the same period were select⁃
ed as the health control group. The distribution characteristics of bacteria were determined by sputum culture. Compare the
clinical data of patients with gram⁃negative and gram⁃positive bacterial infections, compare the levels of serum MD⁃2 and
EOS% in the two groups and AEBA patients with different degrees of illness, analyze the correlation between serum MD⁃2
and EOS% and the degree of illness by Spearman method, analyze the risk factors of different types of bacterial infections by
logistic regression, and evaluate the value of serum MD⁃2 and EOS% to identify the types of bacterial infections by using the
working characteristic curve (ROC) of subjects. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Among the AEBA patients, 63 were infected with gram⁃negative
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bacteria, 26 with gram⁃positive bacteria, and 5 with gram⁃negative bacteria and gram⁃positive bacteria. The proportion of pa⁃
tients with gram⁃negative bacterial infection and the levels of serum MD⁃2, EOS% and procalcitonin (PCT) were higher than
those with gram⁃positive bacterial infection, and the score of control was lower than those with gram⁃positive bacterial infec⁃
tion ［χ2（ t） /P = 1.996/0.046, 4.329/ ＜ 0.001, 3.663/ ＜ 0.001, 16.714/ ＜ 0.001, 3.371/ ＜ 0.001］ . The serum MD⁃2 and EOS%

� in the observation group were higher than those in the healthy control group (t/P = 21.161/ < 0.001, 19.288/ < 0.001). The
� more severe the condition of AEBA patients, the higher the level of serum MD⁃2 and EOS% (F/P = 21.601/ < 0.001, 23.783/

< 0.001). Serum MD⁃2 and EOS% were positively correlated with the severity of AEBA patients (r/P = 0.842/ < 0.001, 0.
� 846/ < 0.001). The increase of serum MD⁃2 and EOS% was a risk factor for postoperative infection of gram⁃negative bacteria

in AEBA patients ［OR (95% CI) = 2.973 (1.268 － 5.443), 3.411 (1.752 － 6.097)］ . The ROC curve analysis showed that the
area under the curve (AUC) of serum MD⁃2, EOS% and their combination to identify the type of bacterial infection in AE⁃
BA patients were 0.778, 0.772 and 0.877, respectively . The combined detection of the two indicators was greater than the i⁃
dentification efficiency of individual indicators (Z/P = 2.118/0.034, 2.366/0.018). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 The levels of serum MD⁃2 and
EOS% in AEBA patients increased abnormally , and the more severe the disease was, the more obvious the changes were. At
the same time, the type of bacterial infection could be identified.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Bronchial asthma,acute exacerbation; Microbiota profile; Myeloid differentiation protein⁃2; Eosinophil
percentage; Respiratory tract infection

　 　 支气管哮喘急性发作（ ａｃｕｔｅ ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｒｏｎ⁃
ｃｈｉａｌ ａｓｔｈｍａ，ＡＥＢＡ） 在世界范围内影响了 ０． ３％ ～
９． ２％ 的人群，且发病人数仍以较高速率增长［１］。 研

究证实，细菌感染是继呼吸道合胞病毒感染之后诱发

ＡＥＢＡ 的第二大因素，且细菌感染诱发的 ＡＥＢＡ 患者

存在更高复发率［２］。 临床评估细菌感染类型对指导

早期经验性选择抗生素有积极作用。 临床研究证实，
以髓样分化蛋白⁃２ （ ｍｙｅｌｏｉｄ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ⁃２，
ＭＤ⁃２）为靶点治疗脂多糖（ ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ，ＬＰＳ）诱

导的相关疾病效果明显，而 ＬＰＳ 则主要存在于革兰阴

性菌细胞壁［３］。 嗜酸性粒细胞（ ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｉａ，ＥＯＳ）同

样对 ＬＰＳ 有调控作用，其水平变化与 ＬＰＳ 直接相

关［４］。 现分析不同细菌感染类型 ＡＥＢＡ 患者血清ＭＤ⁃
２、ＥＯＳ％表达水平变化，以寻找两者鉴别细菌感染类

型的临界点，为临床早期用药提供指导，报道如下。
１　 资料与方法

１． １　 临床资料　 选取 ２０２０ 年 ８ 月—２０２２ 年 ２ 月鄂东

医疗集团市中心医院 ／湖北理工学院附属医院呼吸内

科收治的 ＡＥＢＡ 患者 ９４ 例为观察组，男 ５３ 例，女 ４１
例，年龄 ４５ ～ ６８（５６． ６３ ± ５． ２７）岁。 另选取同期医院

健康体检者 ９４ 例为健康对照组，男 ５０ 例，女 ４４ 例，年
龄 ４３ ～ ６９（５５． ３９ ± ５． ４４）岁。 ２ 组性别、年龄比较差

异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），具有可比性。 本研究经

医院伦理委员会批准（ＫＹ２０２００７⁃３２），受试者及家属

知情同意并签署知情同意书。
１． ２　 选择标准　 （１）纳入标准：观察组患者均符合支

气管哮喘诊断标准［５］，急性发作期，且诱因为呼吸道

细菌感染；健康对照组体检结果无异常，无支气管哮喘

史及家族遗传史；年龄 ＞ １８ 岁， ＜ ７０ 岁；近 １ 个月未服

用抗生素、激素等影响呼吸道生态环境的药物。 （２）
排除标准：合并结核病、急性心力衰竭；肝肾功能异常；
病毒感染、肺炎支原体感染；呼吸道畸形；妊娠期、哺乳

期女性；合并自身免疫性疾病；合并其他肺部疾病；肺
部发育不良。
１． ３　 观测指标与方法

１． ３． １　 检测呼吸道菌群分布特征：受试人员清晨以生

理盐水漱口，用力咯出深部痰送检；标本接种于巧克力

平板、血平板、中国蓝平板，其中中国蓝平板置于培养

箱（３５℃）培养，巧克力平板、血平板置于二氧化碳孵

箱（３５℃）培养，４８ ｈ 后观察，挑取单个菌落进行革兰

染色，以细菌生化鉴定管（杭州天和微生物试剂有限

公司）进行鉴定。 质控菌株：大肠埃希菌 ＡＴＣＣ２５９２２，
金 黄 色 葡 萄 球 菌 ＡＴＣＣ２５９２３， 铜 绿 假 单 胞 菌

ＡＴＣＣ２７８５３。
１． ３． ２　 临床资料收集：通过问卷调查方式收集 ＡＥＢＡ
患者临床资料，包括性别、年龄、哮喘病程、病情程度、
合并症、吸烟史、鼻炎史等，记录是否存在侵入性操作；
检测第 １ 秒用力呼气容积（ ｆｏｒｃｅｄ ｅｘｐｉｒａｔｏｒｙ ｖｏｌｕｍｅ ｉｎ
ｏｎｅ ｓｅｃｏｎｄ，ＦＥＶ１）、呼出气一氧化氮（ ｆｒａｃｔｉｏｎａｌ ｅｘｈａｌｅｄ
ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ，ＦｅＮＯ）；检测血清降钙素原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，
ＰＣＴ）、Ｃ 反应蛋白（Ｃ⁃ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）、血总免疫

球蛋白 Ｅ（ ｔｏｔａｌ ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ Ｅ，ＴＩｇＥ）、白细胞计数

（ｗｈｉｔｅ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｃｏｕｎｔ，ＷＢＣ）水平；以急性发作期哮喘

感知控制力问卷评估其控制力，共 １１ 个条目，每项１ ～
５ 分，分值越高表明控制力越好。
１． ３． ３　 血清 ＭＤ⁃２ 及 ＥＯＳ％ 检测：观察组入院时、健
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康对照组体检时抽取受试人员晨起空腹肘静脉血 ６ ｍｌ
分为 ２ 份，每份 ３ ｍｌ，１ 份离心提取上层血清，另 １ 份

血液样本肝素抗凝。 取血清样本根据酶联免疫法试剂

盒（上海康朗生物科技有限公司）顺序每孔加入 ５０ μｌ
终止反应，于 Ａｕｒｏｒａ⁃６００ 型酶标仪（杭州海沛仪器有

限公司）调至 ４５０ ｎｍ 处，５ ｍｉｎ 后测量光密度，绘制标

准曲线，计算浓度值。 采用全自动贝克曼五分类血细

胞分析仪检测 ＥＯＳ，计算 ＥＯＳ％ 。
１． ４　 病情程度判定标准［６］ 　 轻度：步行或上楼时气

短，呼吸频率稍微增加，肺通气功能、血气检查正常；中
度：稍微活动偶感气促，讲话有中断，呼吸频率增加明

显，可闻及哮鸣音，有三凹征，血氧饱和度 ９１％ ～
９５％ ，呼气峰值流速障碍预计值 ６０％ ～ ８０％ ；重度：休
息时气短，端坐呼吸，呼吸频率 ＞ ３０ 次 ／ ｍｉｎ，有三凹

征，可闻及哮鸣音，心率 ＞ １２４ 次 ／ ｍｉｎ，血氧饱和度≤
９０％ ，血气 ｐＨ 降低。
１． ５　 统计学方法 　 通过 ＳＰＳＳ ２２． ０ 软件处理数据。
正态分布的计量资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，２ 组比较采用独立

样本 ｔ 检验，多项指标比较采用单因素方差分析，两两

比较采用 ＬＳＤ⁃ｔ 检验；计数资料以频数或率（％ ）表示，
组间比较采用 χ２ 检验，等级资料采用非参数秩和检

验；采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 分析血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％ 与病情程度

的相关性；采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析不同细菌感染类型的

影响因素；采用受试者工作特征曲线（ ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔ⁃
ｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ｃｕｒｖｅ，ＲＯＣ）分析血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％鉴

别 ＡＥＢＡ 患者细菌类型的价值。 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统

计学意义。
２　 结　 果

２． １　 ＡＥＢＡ 患者呼吸道菌群分布特征 　 ＡＥＢＡ 患者

９４ 例共分离细菌 １０２ 株， 其中革兰阴性菌 ７４ 株

（７２． ５５％ ），包括流感嗜血菌 ２２ 株（２１． ５７％ ）、卡他莫

拉菌 １７ 株 （ １６． ６７％ ）、 感 染 大 肠 埃 希 菌 １３ 株

（１２． ７５％ ）、肺炎克雷伯菌 １１ 株（１０． ７８％ ）、铜绿假单

胞菌 ６ 株（５． ８８％ ）、阴沟肠杆菌 ３ 株（２． ９４％ ）、鲍曼

不 动 杆 菌 ２ 株 （ １． ９６％ ）； 革 兰 阳 性 菌 ２８ 株

（２７． ４５％ ），包括肺炎链球菌 １８ 株（１７． ６５％ ）、金黄色

葡萄球菌 ６ 株（５． ８８％）、表皮葡萄球菌 ３ 株（２． ９４％）、
肠球菌 １ 株（０． ９８％ ）。 单纯感染革兰阴性菌患者 ６３
例，单纯感染革兰阳性菌患者 ２６ 例，同时感染革兰阴

性菌、革兰阳性菌患者 ５ 例（流感嗜血菌与肺炎链球

菌 ３ 例，卡他莫拉菌与金黄色葡萄球菌 １ 例，卡他莫拉

菌与肺炎链球菌 １ 例）。
２． ２　 不同类型细菌感染患者临床资料比较　 剔除同

时感染革兰阴性菌、革兰阳性菌的患者 ５ 例。 革兰阴

性菌感染者病情程度重度比例及血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％ 、
ＰＣＴ 水平高于革兰阳性菌感染者，控制力评分低于革

兰阳性菌感染者（Ｐ ＜ ０． ０５），见表 １。

表 １　 革兰阴性菌与革兰阳性菌感染 ＡＥＢＡ 患者临床资料比较

Ｔａｂ． １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎｆｅｃｔｅｄ ｂｙ ｇｒａｍ⁃
ｎｅｇａｔｉｖｅ ｂａｃｔｅｒｉａ ａｎｄ ｇｒａｍ⁃ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｂａｃｔｅｒｉａ

　 项　 目
革兰阴性菌
（ｎ ＝ ６３）

革兰阳性菌
（ｎ ＝ ２６） χ２ ／ ｔ 值 Ｐ 值

性别［例（％ ）］ 男 ３６（５７． １４） １４（５３． ８５） ０． ０８１ ０． ７７６
女 ２７（４２． ８６） １２（４６． １５）

年龄 ＜ ６０ 岁 ４５（７１． ４３） ２１（８０． ７７） ０． ８３８ ０． ３６０
［例（％ ）］ ≥６０ 岁 １８（２８． ５７） ５（１９． ２３）
哮喘病程 ＜ ３ 年 ２１（３３． ３３） １０（３８． ４６） １． ７２９ ０． ４２１
［例（％ ）］ ３ ～ ８ 年 ２４（３８． １０） １２（４６． １５）

＞ ８ 年 １８（２８． ５７） ４（１５． ３９）
病情程度 轻度 １９（３０． １６） １３（５０． ００） １． ９９６ ０． ０４６
［例（％ ）］ 中度 ２５（３９． ６８） １０（３８． ４６）

重度 １９（３０． １６） ３（１１． ５４）
合并症 糖尿病 ５（ ７． ９４） １（ ３． ８５） ０． ０５５ ０． ８１４
［例（％ ）］ 高血压 ７（１１． １１） ４（１５． ３８） ０． ０４１ ０． ８３９
吸烟史［例（％ ）］ １３（２０． ６３） ５（１９． ２３） ０． ０２３ ０． ８８１
ＦＥＶ１％ ＜６０％ １８（２８． ５７） ４（１５． ３８） ３． ５３９ ０． １７０
［例（％）］ ６０％ ～８０％ ２４（３８． １０） ８（３０． ７７）

＞ ８０％ ２１（３３． ３３） １４（５３． ８５）
鼻炎史［例（％ ）］ １９（３０． １６） ７（２６． ９２） ０． ０９３ ０． ７６０
侵入性操作［例（％）］ １４（２２． ２２） ６（２３． ０８） ０． ００８ ０． ９３０
ＭＤ⁃２（􀭰ｘ ± ｓ，ｎｇ ／ Ｌ） ６８９． ５４ ±８０． ５４ ６０７． ４５ ±８３． ３２ ４． ３２９ ＜０． ０００
控制力评分（􀭰ｘ ± ｓ，分） ３０． ５４ ± ３． ４１ ３３． ２８ ± ３． ６７ ３． ３７１ ＜０． ００１
ＥＯＳ％（􀭰ｘ ± ｓ，％） 　 ７． ０４ ± １． ３６ 　 ５． ９４ ± １． ０９ ３． ６６３ ＜０． ００１
ＰＣＴ（􀭰ｘ ± ｓ，μｇ ／ Ｌ） 　 ８． ０３ ± １． ４４ 　 ２． ９５ ± ０． ８８ １６． ７１４ ＜０． ００１
ＣＲＰ（􀭰ｘ ± ｓ，ｇ ／ Ｌ） ８８． ７３ ±１０． ６１ ８５． ９２ ±１１． ３７ １． １１３ ０． ２６９
ＦｅＮＯ（􀭰ｘ ± ｓ，ｐｐｂ） ５０． ７２ ± ６． １８ ４８． ７５ ± ６． ５３ １． ３４５ ０． １８２
ＴＩｇＥ（􀭰ｘ ± ｓ，ｋＵ／ Ｌ） １３３． ５７ ±２３． ７６ １３８． ８４ ±２５． ０９ ０． ９３６ ０． ３５２
ＷＢＣ（􀭰ｘ ± ｓ， ×１０９ ／ Ｌ） １１． ０６ ± １． ４３ １０． ８２ ± １． ５６ ０． ７０１ ０． ４８５

２． ３　 ２ 组血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％比较　 观察组血清 ＭＤ⁃２、
ＥＯＳ％均高于健康对照组，差异有统计学意义（Ｐ ＜
０． ０１），见表 ２。

表 ２　 健康对照组与观察组血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％水平比较　 （􀭰ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ２ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＭＤ⁃２ ａｎｄ ＥＯＳ％ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

组　 别 例数 ＭＤ⁃２（ｎｇ ／ Ｌ） ＥＯＳ％ （％ ）
健康对照组 ９４ ３１１． ７２ ± ４０． １８ ２． ２４ ± ０． ６７
观察组　 　 ９４ ６６２． １７ ± １５５． ４６ ６． ７２ ± ２． １５

ｔ 值 ２１． １６１ １９． ２８８
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ４　 不同病情程度 ＡＥＢＡ 患者血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％ 比

较　 观察组 ９４ 例患者轻度 ３５ 例，中度 ３７ 例，重度 ２２
例，血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％ 水平随病情程度加重而升高

·４３１· 疑难病杂志 ２０２３ 年 ２ 月第 ２２ 卷第 ２ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ ２０２３，Ｖｏｌ． ２２，Ｎｏ． ２



（Ｐ 均 ＜ ０． ０１），见表 ３。

表 ３　 不同病情程度 ＡＥＢＡ 患者血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％比较　 （􀭰ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＭＤ⁃２ ａｎｄ ＥＯＳ％ ｏｆ ＡＥＢＡ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｉｓｅａｓｅ ｄｅｇｒｅｅｓ

病情程度 例数 ＭＤ⁃２（ｎｇ ／ Ｌ） ＥＯＳ％ （％ ）
轻度 ３５ ５７０． ７２ ± ９４． １８ ５． ６２ ± ０． ９９
中度 ３７ ６８７． ８７ ± １２６． ２２ ６． ９９ ± １． ７８
重度 ２２ ７８２． ９７ ± １４８． ８７ ８． ７４ ± ２． ２４
Ｆ 值 ２１． ６０１ ２３． ７８３
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ５　 ＡＥＢＡ 患者血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％与病情程度的相关

性 　 Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析结果显示， 血清 ＭＤ⁃２、
ＥＯＳ％与 ＡＥＢＡ 患者病情程度均呈正相关（ ｒ ＝ ０． ８４２、
０． ８４６，Ｐ 均 ＜ ０． ００１）。
２． ６　 不同细菌感染类型危险因素分析　 将病情程度、
血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％ 、控制力评分、ＰＣＴ 进行多重共线性

检验，发现 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％ 水平与病情程度存在多重共

线性（ＶＩＦ ＞ ５），手动移除病情程度。 以不同细菌感染

类型为因变量（赋值：革兰阴性菌 ＝ １，革兰阳性菌 ＝
０），以血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％ 、控制力评分、ＰＣＴ 为自变量

（均以实际值进行赋值），多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结

果显示，ＥＯＳ％ 高、血清 ＭＤ⁃２ 高是 ＡＥＢＡ 患者感染革

兰阴性菌的危险因素（Ｐ ＜ ０． ０５），见表 ４。

表 ４　 不同细菌感染类型危险因素分析

Ｔａｂ． ４　 Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｔｙｐｅｓ
　 项　 目 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ
ＭＤ⁃２ 高 １． ０９０ ０． ４６２ ５． ５６２ ０． ０３３ ２． ９７３ １． ２６８ ～ ５． ４４３
ＥＯＳ％高 １． ２２７ ０． ５０３ ５． ９５０ ０． ０３２ ３． ４１１ １． ７５２ ～ ６． ０９７
控制力评分高－ ０． ５９０ ０． ３９１ ２． ２７９ ０． ２９５ ０． ５５４ ０． １９４ ～ １． ５８３
ＰＣＴ 高 ０． １６３ ０． ３６４ ０． ２００ ０． ７８７ １． １７７ ０． ７６７ ～ １． ８０５

２． ７　 血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％ 鉴别 ＡＥＢＡ 患者细菌感染类

型的价值 　 绘制 ＲＯＣ 曲线结果显示， 血清 ＭＤ⁃２、
ＥＯＳ％及二者联合鉴别 ＡＥＢＡ 患者细菌感染类型的曲

线下面积（ＡＵＣ）分别为 ０． ７７８、０． ７７２、０． ８７７，二者联

合鉴别效能大于单项指标 （ Ｚ ／ Ｐ ＝ ２． １１８ ／ ０． ０３４、
２． ３６６ ／ ０． ０１８），见表 ５、图 １。

表 ５　 血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％鉴别 ＡＥＢＡ 患者细菌感染类型的价值

Ｔａｂ． ５　 Ｔｈｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＭＤ⁃２ ａｎｄ ＥＯＳ％ ｔｏ ｉｄｅｎｔｉｆｙ ｔｈｅ ｔｙｐｅ
ｏｆ ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｉｎ ＡＥＢＡ ｐａｔｉｅｎｔｓ

指　 标 截断值 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度 约登指数

ＭＤ⁃２ ６３４． ０８ ｎｇ ／ Ｌ ０． ７７８ ０． ６７８ ～ ０． ８６０ ０． ７３０ ０． ８０８ ０． ５３８
ＥＯＳ％ ６． ２４％ ０． ７７２ ０． ６７１ ～ ０． ８５５ ０． ７４６ ０． ６９２ ０． ４３８
二者联合 － ０． ８７７ ０． ７９０ ～ ０． ９３７ ０． ９２１ ０． ６９２ ０． ６１３

图 １　 血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％鉴别 ＡＥＢＡ 患者细菌感染类型的 ＲＯＣ
曲线

Ｆｉｇ． １　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＭＤ⁃２ ａｎｄ ＥＯＳ％ ｔｏ ｉｄｅｎｔｉｆｙ ｔｈｅ ｔｙｐｅ
ｏｆ ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｉｎ ＡＥＢＡ ｐａｔｉｅｎｔｓ

３　 讨　 论

　 　 ＡＥＢＡ 在世界范围内均较常见，有数据显示［７］，
２０１８ 年我国≤１９ 岁支气管哮喘患者病死率为 ２． ３％ 。
相关研究认为［８］，哮喘发作次数、住院史、鼻部结构异

常、家里养动物是支气管哮喘患者合并感染的危险因

素，细菌感染是导致 ＡＥＢＡ 发生及病情进展的重要诱

因。 一项研究显示［９］，６４ 例 ＡＥＢＡ 患者中有 ２９ 例为

细菌感染所致，而检测到最多的病原微生物为流感嗜

血菌。 本研究细菌培养结果显示，分离最多的菌株同

样为流感嗜血菌，其次为肺炎链球菌、卡他莫拉菌，其
中革兰阴性菌明显更多。 支气管哮喘合并细菌感染患

者多存在黏液分泌增加、支气管黏膜肿胀症状，进一步

造成气道狭窄，促使呼吸困难加重。 支气管黏膜感染

细菌后通过辅助 Ｔ 淋巴细胞及相关因子增加气道高

反应性，可直接导致哮喘再次发作；同时细菌还可通过

神经调节机制、免疫机制诱发哮喘。 另外，细菌感染会

产生黏膜变应性炎性反应，分泌大量白介素，形成细胞

因子风暴现象，提高免疫性疾病发生风险。 因此，对细

菌感染诱发的 ＡＥＢＡ 患者应积极控制呼吸道微生态平

衡，而及早明确细菌类型对指导临床经验性用药有一

定帮助。 既往主要采用细菌培养明确细菌感染类型，
但该检测方法具有明显滞后性，主要用于后续治疗中

将早期经验性抗生素更换为敏感度更高的抗生素，而
对早期经验性用药无直接帮助，选择可及早鉴别细菌

类型的客观指标具有临床价值。
　 　 ＭＤ⁃２ 与哮喘常见过敏原尘螨具有结构、功能同

源性，可通过与 Ｔｏｌｌ 样受体 ４ （ Ｔｏｌｌ ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４，
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ＴＬＲ４）复合物直接作用而介导信号转导，相关研究证

实［１０］，ＭＤ⁃２ 可调节气道上皮细胞、树突状细胞炎性因

子，对尘螨诱导的过敏性哮喘有保护作用，是临床治疗

哮喘的新靶点。 已有临床研究证实［１１］，抑制 ＭＤ⁃２ 可

通过抑制 ＴＬＲ４ 信号通路减轻氧化应激及炎性反应。
本研究发现，观察组血清 ＭＤ⁃２ 水平明显较健康对照

组高，且随病情程度加重其水平呈上升趋势，提示血清

ＭＤ⁃２ 对 ＡＥＢＡ 发生、进展有促进作用。 进一步分析发

现，感染革兰阴性菌的患者血清 ＭＤ⁃２ 水平明显更高，
这可能与革兰阴性菌细胞壁中含有较多 ＬＰＳ 有关。
既往研究认为［１２］，ＬＰＳ 可与其结合蛋白相结合，在
ＭＤ⁃２ 辅助下传递信号至 ＴＬＲ４，诱导 ＴＬＲ４ 低聚化，形
成 ＬＰＳ 信号细胞内传导。 但近年来相关报道指出［１３］，
ＭＤ⁃２ 不仅能增强 ＴＬＲ４ 识别 ＬＰＳ，其本身作为 ＬＰＳ 联

系 ＴＬＲ４ 的桥梁还具有重要调控作用。 ＭＤ⁃２ 分子结

构含有 ＬＰＳ 及 ＴＬＲ４ 的独立结合区，分别为 Ｎ 末端

ＴＬＲ４ 结合区、Ｃ 末端 ＬＰＳ 结合区，其既能直接结合

ＬＰＳ 形成 ＬＰＳ ／ ＭＤ⁃２ 复合体再与 ＴＬＲ４ 结合，也能先和

ＴＬＲ４ 结合形成 ＴＬＲ４ ／ ＭＤ⁃２ 复合体再与 ＬＰＳ 结合，但
其最终结果均为 ＬＰＳ ／ ＴＬＲ４ ／ ＭＤ⁃２ 复合体，而 ＴＬＲ４ 真

正意义上的配基并非单独的 ＬＰＳ，而是 ＬＰＳ ／ ＭＤ⁃２ 复

合体［１４］。 临床研究证实［１５］，ＭＤ⁃２ 是识别 ＬＰＳ 的重要

靶点，通过抑制 ＭＤ⁃２ 治疗 ＬＰＳ 诱导相关疾病已成为

靶向治疗研究重点。 因此，通过检测血清 ＭＤ⁃２ 鉴别

细菌感染类型具有较高敏感度、特异度，本研究发现其

水平高于 ６３４． ０８ ｎｇ ／ Ｌ 时提示患者可能为革兰阴性菌

感染。
　 　 ＥＯＳ 是参与 ＡＥＢＡ 慢性炎性反应的重要细胞，具
有释放细胞因子及颗粒蛋白功能，可产生炎性介质及

细胞因子与自身相互作用，从而促进哮喘进展［１６⁃１８］。
相关研究证实，ＥＯＳ 浸润深度与肺功能、气道重塑关

系密切，且与胸腔气体容量、肺总量存在相关性［１９⁃２０］。
本研究发现，ＡＥＢＡ 患者 ＥＯＳ％存在异常高表达，且与

病情程度呈正相关，证实 ＥＯＳ 参与 ＡＥＢＡ 发生、进展

过程。 另外，感染革兰阴性菌 ＡＥＢＡ 患者的 ＥＯＳ％ 水

平较感染革兰阳性菌患者更高，提示检测 ＥＯＳ％ 对鉴

别细菌感染类型有积极作用，其原因在于 ＥＯＳ 具有调

控 ＬＰＳ 作用。 ＥＯＳ 可通过 ＰＰＡＲγ 信号通路降低炎性

介质表达，机体感染革兰阴性菌后 ＬＰＳ 水平提高，通
过激活 ＴＬＲ４ 信号通路产生炎性介质，促使炎性反应

加重，该过程中 ＥＯＳ％代偿性升高以减轻 ＬＰＳ 诱导的

炎性反应［２１⁃２２］。 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析发现，血清 ＭＤ⁃２、
ＥＯＳ％ 水平升高均是革兰阴性菌感染的独立危险因

素，进一步 ＲＯＣ 分析二者联合鉴别革兰阴性菌感染的

ＡＵＣ 值达 ０． ８７７，具有较高鉴别效能。
　 　 综上，血清 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ％ 在 ＡＥＢＡ 患者体内均呈

高水平表达，且与患者病情程度存在正相关关系，其中

血清 ＭＤ⁃２ ＞ ６３４． ０８ ｎｇ ／ Ｌ、ＥＯＳ％ ＞６． ２４％可作为临床

鉴别细菌感染类型的临界值，超过该水平提示患者为

革兰阴性菌感染，便于指导临床早期经验用药。 本研

究不足之处在于未深入探究 ＭＤ⁃２、ＥＯＳ 之间的机制关

系，二者作用机制均与 ＴＬＲ４ 明显相关，在患者感染革

兰阴性菌后二者是否存在相互作用可作为下一步的研

究方向。
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相关危险因素分析［ Ｊ］ ． 中国国境卫生检疫杂志，２０１９，４２（５）：
３５９⁃３６１． ＤＯＩ：１０． １６４０８ ／ ｊ． １００４⁃９７７０． ２０１９． ０５． ０１７．

　 　 　 Ｐｅｎｇ ＹＪ，Ｘｕｅ Ｊ，Ｌｉ ＹＷ，ｅｔ ａｌ． Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｐａｔｈｏｇｅｎｓ ａｎｄ ｒｅｌａｔｅｄ ｒｉｓｋ
ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｉｔｈ ｂｒｏｎｃｈｉａｌ ａｓｔｈｍａ ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ
Ｆｒｏｎｔｉｅｒ Ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ Ｑｕａｒａｎｔｉｎｅ，２０１９，４２ （５）：３５９⁃３６１． ＤＯＩ： １０．
１６４０８ ／ ｊ． １００４⁃９７７０． ２０１９． ０５． ０１７．

［９］ 　 Ｙｏｓｈｉｉ Ｙ，Ｓｈｉｍｉｚｕ Ｋ，Ｍｏｒｏｚｕｍｉ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐａｔｈｏｇｅｎｓ ｂｙ
ｒｅａｌ⁃ｔｉｍｅ ＰＣＲ ｉｎ ａｄｕｌｔ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｒｏｎｃｈｉａｌ
ａｓｔｈｍａ［ Ｊ］ ． ＢＭＣ Ｐｕｌｍ Ｍｅｄ，２０１７，１７ （１）：１５０． ＤＯＩ：１０． １１８６ ／
ｓ１２８９０⁃０１７⁃０４９４⁃３．

［１０］ 　 Ｉｓｈｉｉ Ｔ，Ｍｕｒａｋａｍｉ Ｙ，Ｎａｒｉｔａ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｍｙｅｌｏｉｄ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ⁃２
ｈａｓ ａ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｒｏｌｅ ｉｎ ｈｏｕｓｅ ｄｕｓｔ ｍｉｔｅ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｓｔｈｍａｔｉｃ ｃｈａｒａｃ⁃
ｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｐｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｉｒｗａｙ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ
ａｎｄ ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ ｃｅｌｌｓ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ａｌｌｅｒｇｙ，２０２２，５２ （１）：１４９⁃１６１．
ＤＯＩ：１０． １１１１ ／ ｃｅａ． １４００２．

［１１］ 　 Ｈｕ Ｘ，Ｄｉｎｇ Ｃ，Ｄｉｎｇ Ｘ，ｅｔ ａｌ． Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ｍｙｅｌｏｉｄ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｐｒｏ⁃
ｔｅｉｎ ２ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｒｅｎａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ／ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ
ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｖｉａ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ ＴＬＲ４ ／ ＴＲＡＦ６ ／ ＮＦ⁃κＢ ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．
Ｌｉｆｅ Ｓｃｉ，２０２０，２５６（１）：１１７８６４． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｌｆｓ． ２０２０． １１７８６４．

［１２］ 　 Ｈｓｉｅｈ ＷＴ，Ｈｓｕ ＭＨ，Ｌｉｎ ＷＪ，ｅｔ ａｌ． Ｅｒｇｏｓｔａ⁃７，９ （１１）， ２２⁃ｔｒｉｅｎ⁃３β⁃
ｏｌ ｉｎｔｅｒｆｅｒｅｓ ｗｉｔｈ ＬＰＳ ｄｏｃｋｉｎｇ ｔｏ ＬＢＰ， ＣＤ１４， ａｎｄ ＴＬＲ４ ／ ＭＤ⁃２ Ｃｏ⁃
ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｔｏ ａｔｔｅｎｕａｔｅ ｔｈｅ ＮＦ⁃κＢ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ａｎｄ
ｄｒｏｓｏｐｈｉｌａ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ，２０２１，２２（１２）：６５１１． ＤＯＩ：１０． ３３９０ ／
ｉｊｍｓ２２１２６５１１．

［１３］ 　 Ｒｏｂｉｓｏｎ Ａ，Ｓｎｙｄｅｒ ＤＴ，Ｃｈｒｉｓｔｅｎｓｅｎ Ｋ，ｅｔ ａｌ． Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｈｕｍａｎ
ＴＬＲ４ ／ ｍｙｅｌｏｉｄ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ ２ ｄｉｒｅｃｔｓ ａｎ ｅａｒｌｙ ｉｎｎａｔｅ ｉｍｍｕｎｅ
ｒｅｓｐｏｎｓｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｍｏｄｅｓｔ ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｉｎ ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｂｕｒｄｅｎ ｄｕｒｉｎｇ
Ｃｏｘｉｅｌｌａ ｂｕｒｎｅｔｉｉ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｉｎｎａｔｅ Ｉｍｍｕｎ，２０１９，２５ （７）：４０１⁃
４１１． ＤＯＩ：１０． １１７７ ／ １７５３４２５９１９８５５４２０．

［１４］ 　 Ｏｋａｍｏｔｏ Ｎ，Ｍｉｚｏｔｅ Ｋ，Ｈｏｎｄａ Ｈ，ｅｔ ａｌ． Ｆｕｎｉｃｕｌｏｓｉｎ ｖａｒｉａｎｔｓ ａｎｄ ｐｈｏｓ⁃
ｐｈｏｒｙｌａｔｅｄ ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓ ｐｒｏｍｏｔｅ ｉｎｎａｔｅ ｉｍｍｕｎｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ｖｉａ ｔｈｅ Ｔｏｌｌ⁃
ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４ ／ ｍｙｅｌｏｉｄ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ⁃２ ｃｏｍｐｌｅｘ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｂｉｏｌ
Ｃｈｅｍ， ２０１７， ２９２ （ ３７ ）： １５３７８⁃１５３９４． ＤＯＩ： １０． １０７４ ／ ｊｂｃ．
Ｍ１１７． ７９１７８０．

［１５］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｙ，Ｘｕ Ｔ，Ｗｕ Ｂ，ｅｔ ａｌ． Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｍｙｅｌｏｉｄ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ２
ｂｙ ｔｈｅ ｎｅｗ ｃｈａｌｃｏｎｅ Ｌ２Ｈ２１ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ＬＰＳ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ａｃｕｔｅ ｌｕｎｇ ｉｎｊｕｒｙ［Ｊ］．
Ｊ Ｃｅｌｌ Ｍｏｌ Ｍｅｄ，２０１７，２１（４）：７４６⁃７５７． ＤＯＩ：１０． １１１１ ／ ｊｃｍｍ．１３０１７．

［１６］ 　 古丽班努，苏婷，阿丽娅·艾依提． 支气管哮喘患者诱导痰细胞

百分比与外周血嗜酸性粒细胞计数的相关性研究［Ｊ］ ． 临床肺科

杂志，２０１９，２４（１）：１８⁃２１． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００９⁃６６６３． ２０１９．
０１． ００５．

　 　 　 Ｇｕｌｉｂａｎｎｕ，Ｓｕ Ｔ，Ａｌｉａ Ａ． Ｓｔｕｄｙ ｏｎ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｏｆ
ｉｎｄｕｃｅｄ ｓｐｕｔｕｍ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌ ｃｏｕｎｔ ｉｎ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｏｆ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｂｒｏｎｃｈｉａｌ ａｓｔｈｍａ［Ｊ］ ． Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｐｕｌｍｏｎａｒｙ Ｍｅｄｉ⁃
ｃｉｎｅ，２０１９，２４（１）：１８⁃２１． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００９⁃６６６３． ２０１９．
０１． ００５．

［１７］ 　 Ｃａｎａｓ ＪＡ，Ｓａｓｔｒｅ Ｂ，Ｒｏｄｒｉｇｏ⁃Ｍｕｎｏｚ ＪＭ，ｅｔ ａｌ． Ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｅｘｏ⁃
ｓｏｍｅｓ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅ ｔｏ ａｓｔｈｍａ ｒｅｍｏｄｅｌｌｉｎｇ ｂｙ ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｌｕｎｇ
ｃｅｌｌｓ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ａｌｌｅｒｇｙ， ２０１８， ４８ （ ９ ）：１１７３⁃１１８５． ＤＯＩ： １０．
１１１１ ／ ｃｅａ． １３１２２．

［１８］ 　 张玉，布拉力·热西提，许珺，孙贤黎，等． 血清 ＩＬ⁃１０、ＩＬ⁃２２ 水平

对老年重症支气管哮喘患者气道重构程度预测价值［Ｊ］ ． 疑难病

杂志，２０２１，２０（１２）：１１９７⁃１２００． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃６４５０．
２０２１． １２． ００３．

　 　 　 Ｚｈａｎｇ Ｙ，Ｂｕｌａｌｉ Ｒ，Ｘｕ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＩＬ⁃１０ ａｎｄ
ＩＬ⁃２２ ｌｅｖｅｌｓ ｏｎ ａｉｒｗａｙ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ｉｎ ｅｌｄｅｒｌｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｅｖｅｒｅ
ｂｒｏｎｃｈｉａｌ ａｓｔｈｍａ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ， ２０２１，２０（１２）：
１１９７⁃１２００． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃６４５０． ２０２１． １２． ００３．

［１９］ 　 陈博智． 支气管哮喘患者呼出气一氧化氮与肺功能、诱导痰及外

周血嗜酸性粒细胞比例的相关性分析及其临床意义［Ｊ］ ． 中国实

用医药，２０１９，１４ （２）：４３⁃４４． ＤＯＩ：１０． １４１６３ ／ ｊ． ｃｎｋｉ． １１⁃５５４７ ／ ｒ．
２０１９． ０２． ０２２．

　 　 　 Ｃｈｅｎ ＢＺ． Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｅｘｈａｌｅｄ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｗｉｔｈ ｌｕｎｇ ｆｕｎｃ⁃
ｔｉｏｎ， ｉｎｄｕｃｅｄ ｓｐｕｔｕｍ ａｎｄ ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌ ｒａｔｉｏ ｉｎ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｏｆ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｂｒｏｎｃｈｉａｌ ａｓｔｈｍａ ａｎｄ ｉｔｓ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎａ
Ｐｒａｃｔｉｃａｌ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１９，１４（２）：４３⁃４４． ＤＯＩ：１０． １４１６３ ／ ｊ． ｃｎｋｉ． １１⁃
５５４７ ／ ｒ． ２０１９． ０２． ０２２．

［２０］ 　 Ｂａｄａｒ Ａ，Ｓａｌｅｍ ＡＭ，Ｂａｍｏｓａ ＡＯ，ｅｔ ａｌ． Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ＦｅＮＯ，
ｔｏｔａｌ ｂｌｏｏｄ ＩｇＥ， ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏ⁃
ｋｉｎｅｓ ｉｎ ｐａｒｔｌｙ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ａｓｔｈｍａ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ａｓｔｈｍａ Ａｌｌｅｒｇｙ，２０２０，１３
（１）：５３３⁃５４３． ＤＯＩ：１０． ２１４７ ／ ＪＡＡ． Ｓ２７４０２２．

［２１］ 　 Ｍｉｔｃｈｅｌｌ ＰＤ，Ｓａｌｔｅｒ ＢＭ，Ｏｌｉｖｅｒｉａ ＪＰ，ｅｔ ａｌ． Ｇｌｕｃａｇｏｎ⁃ｌｉｋｅ ｐｅｐｔｉｄｅ⁃１
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｎ ｈｕｍａｎ ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｓ ａｎｄ ｉｔｓ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｏｓｉｎｏ⁃
ｐｈｉｌ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ａｌｌｅｒｇｙ，２０１７，４７ （３）：３３１⁃３３８． ＤＯＩ：
１０． １１１１ ／ ｃｅａ． １２８６０．

［２２］ 　 李红，李雅慧． 嗜酸性粒细胞通过调节巨噬细胞极化减轻脂多糖

诱导的急性肺损伤［Ｊ］ ． 解剖学杂志，２０２１，４４（５）：３８２⁃３８８． ＤＯＩ：
１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００１⁃１６３３． ２０２１． ０５． ００２．

　 　 　 Ｌｉ Ｈ，Ｌｉ ＹＨ． Ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｓ ａｔｔｅｎｕａｔｅ ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｉｎｄｕｃｅｄ ａｃｕｔｅ
ｌｕｎｇ ｉｎｊｕｒｙ ｂｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ
Ａｎａｔｏｍｙ，２０２１，４４（５）：３８２⁃３８８． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００１⁃１６３３．
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