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　　【
摘

　
要

】　
目的

　
探究特发性肺间质纤维化

（ＩＰＦ）
并发肺气肿的临床特征并构建风险预测模型

。
方法

　
选取

２０１７
年

６
月

—２０２１
年

４
月于国药同煤总医院呼吸与危重症医学科就诊的

ＩＰＦ
并发肺气肿患者

６６
例为观察组

，
同期

收治的单纯

ＩＰＦ
患者

７２
例为对照组

。
比较

２
组患者临床资料

、
动脉血气指标

、
肺功能指标

；
采用多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归

分析

ＩＰＦ
并发肺气肿的危险因素

，
使用筛选出的有价值变量构建列线图预测模型并进行模型评价

。
所有患者随访

１
年

，
比较

２
组患者生存情况

。
结果

　
观察组患者吸烟比例

、
反流性食管炎比例

、
干咳比例

、
白介素

-４（ＩＬ-４）、
肿瘤坏死

因子α（ＴＮＦ-α）、动脉血氧分压

（ＰａＯ２）水平及肺总量

（ＴＬＣ）、
肺活量

（ＶＣ）
高于对照组

［ｔ（χ２）／Ｐ＝７．８４５／０．００５、
６．６６１／０．０１０、４．２４６／０．０３９、２．３１３／０．０２２、３．０１１／０．００３、２．９１１／０．００４、３．７４４／＜０．００１、２．０１６／＜０．０４６］，

而一氧化碳弥

散量

（ＤＬＣＯ）低于对照组

（ｔ／Ｐ＝３．６５３／＜０．００１）。
多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析结果显示

，
吸烟

、
反流性食管炎

、ＩＬ-４
高

、

ＴＮＦ-α高

、ＰａＯ２高、ＴＬＣ高是

ＩＰＦ
并发肺气肿的独立危险因素

［ＯＲ（９５％ＣＩ）＝１．５０９（１．１１７～２．９４１）、２．７４６（１．９６８～
３．５３５）、１．２６２（１．０２１～３．５１７）、２．１５８（１．４６９～３．９９８）、１．７２４（１．０５５～２．６５３）、１．３９６（１．１１６～２．２４０），Ｐ

均

＜０．０５］，
ＤＬＣＯ高是其保护因素

［ＯＲ（９５％ＣＩ）＝０．７１７（０．３４６～０．９６６），Ｐ＝０．０１８］。
基于

７
项独立预测因素建立的列线图模

型验证结果显示

，
受试者工作特征曲线下面积为

０．８４６，Ｃ-ｉｎｄｅｘ
指数为

０．８３５，Ｈｏｓｍｅｒ-Ｌｅｍｅｓｈｏｗ
拟合优度检验显示出

较好的拟合度

（Ｐ＝０．８３２），
且具有较高的净获益值

。
随访结果显示

，２
组患者

１
年生存率比较差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）。
结论

　
吸烟

、
反流性食管炎

、ＩＬ-４、ＴＮＦ-α、ＰａＯ２、ＴＬＣ、ＤＬＣＯ是

ＩＰＦ
并发肺气肿的影响因素

，
其所构建的列

线图预测模型能够简便快捷地预测并发肺气肿风险

。

【
关键词

】　
特发性肺间质纤维化

；
肺气肿

；
临床特征

；
影响因素

；
列线图

【
中图分类号

】　Ｒ５６３．１＋３；Ｒ５６３．３　　　　【
文献标识码

】　Ａ
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　
To explore the clinical characteristics of idiopathic pulmonary fibrosis (IpF) complicated with

emphysema and build a risk prediction model.

Ｍｅｔｈｏｄｓ　
From June 2017 to April 2021, 66 patients with IpF complicated with

emphysema who were treated in the Department of Respiratory and Critical Care Medicine of Sinopharm Tongmei General

Hospital were selected as the observation group, and 72 patients with simple IpF who were treated in the same period were

selected as the control group. The clinical data, arterial blood gas index and pulmonary function index of the two groups

were compared; Multivariate logistic regression was used to analyze the risk factors of IpF complicated with emphysema,

and the nomogram prediction model was constructed using the selected valuable variables and the model was evaluated. All

patients were followed up for 1 year, and the survival of the two groups was compared.

Ｒｅｓｕｌｔｓ　
The proportion of smok

-
ing, reflux esophagitis, dry cough, interleukin

-
4 (IL

-
4) and tumor necrosis factor in the observation groupα（TNF-α）, The

level of arterial partial pressure of oxygen (paO

2

), total lung capacity (TLC) and vital capacity (VC) were higher than those in

the control group

［
t

（χ2 ) /P =7.845/0.005, 6.661/0.010, 4.246/0.039, 2.313/0.022, 3.011/0.003, 2.911/0.004, 3.744/ < 0.001, 2.016/ <

□ 0.046

］
,while carbon monoxide dispersion (D

L

CO) was lower than that in the control group (t/P =3.653/ < 0.001). Multivariate

logistic regression analysis showed that smoking, reflux esophagitis, high IL

-
4, TNF

-αHigh paO

2

, high TLC are independ

-
ent risk factors of IpF complicated with emphysema

［
OR (95%CI) =1.509 (1.117

－
2.941), 2.746 (1.968

－
3.535), 1.262 (1.021

－
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3.517), 2.158 (1.469

－
3.998), 1.724 (1.055

－
2.653), 1.396 (1.116

－
2.240), all P <0.05

］
, and high D

L

CO is a protective factor

［
OR

(95%CI) =0.717 (0.346

－
0.966),P =0.018

］
. The validation results of the nomogram model based on seven independent pre

-
□ dictors showed that the area under the working characteristic curve of the subjects was 0.846, the C

-
index was 0.835, and

the Hosmer Lemeshow goodness of fit test showed a good degree of fit (P =0.832), with a high net benefit value. The fol

-
□ low

-
up results showed that there was no significant difference in 1

-
year survival rate between the two groups (P > 0.05).

□

Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　
Smoking, reflux esophagitis, IL

-
4, TNF

-α, paO
2

, TLC and D

L

CO are the influencing factors of IpF complicated

with emphysema, and the nomogram prediction model constructed by them can simply and quickly predict the risk of com

-
plicated emphysema.

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　
Idiopathic pulmonary fibrosis; Emphysema; Clinical features; Influence factor; Nomogram

　　
特发性肺间质纤维化

（ｉｄｉｏｐａｔｈｉｃｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｉｂｒｏ-
ｓｉｓ，ＩＰＦ）

是一种弥漫性致纤维化的肺部炎性反应性疾

病

，
主要病理表现为慢性炎性反应性疾病和间质纤维

化

［１-２］。
多数学者认为

ＩＰＦ
病因是肺泡上皮细胞受损

过度修复

，
细胞外基质沉积

，
进而引发周围肺组织纤维

化

［３-４］。
肺气肿是一种以终末细支气管弹性减退为主

要特征的病理性改变

，
肺功能减退

，
残气量增加

，
并伴

有乏力

、
咳嗽

、
胸闷等表现

［５］。ＩＰＦ
并发肺气肿临床较

为少见

，
不同于

ＩＰＦ
与肺气肿的综合征

，
通常预后较

差

，
患者生活质量严重降低

［６］。
目前临床研究多集中

于肺纤维化合并肺气肿或单纯

ＩＰＦ
方面

［７-８］，ＩＰＦ
并发

肺气肿的研究鲜见报道

。
故本研究比较

ＩＰＦ
并发肺气

肿患者与单纯

ＩＰＦ
患者临床特征

，
分析

ＩＰＦ
并发肺气

肿的影响因素并构建预测模型

，
以期丰富

ＩＰＦ
并发肺

气肿临床资料

，
报道如下

。

１　
资料与方法

１．１　
临床资料

　
选取

２０１７
年

６
月

—２０２１
年

４
月于国

药同煤总医院呼吸与危重症医学科就诊的

ＩＰＦ
并发肺

气肿患者

６６
例为观察组

，
选取同期收治的单纯

ＩＰＦ
患

者

７２
例为对照组

。
观察组患者吸烟比例

、
反流性食管

炎比例

、
干咳比例

、
白介素

-４（ＩＬ-４）、
肿瘤坏死因子

-α
（ＴＮＦ-α）水平显著高于对照组

（Ｐ＜０．０５），
而

２
组患

者性别

、
年龄

、ＢＭＩ、
病程

、
临床分期

、
其他合并症及临

床表现

、
既往手术史

、
脑梗死史

、
家族遗传史

、Ｃ
反应蛋

白

（ＣＲＰ）、
白细胞

（ＷＢＣ）、
神经元特异性烯醇化酶

（ＮＳＥ）
等资料比较

，
差异均无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），
见表

１。
本研究经医院伦理委员会审核批准

（
审批号

２０１７０５３６０２３４），
所有患者及家属均知情同意并签署知

情同意书

。

１．２　
病例选择标准

　（１）
纳入标准

：①符合

“
特发性

肺纤维化诊断和治疗中国专家共识

”［９］
中

ＩＰＦ
的诊断

标准

，
且经高分辨

ＣＴ（ｈｉｇｈｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎｃｏｍｐｕｔｅｄｔｏｍｏ-
ｇｒａｐｈｙ，ＨＲＣＴ）

确诊

；②均进行

ＨＲＣＴ
检查及肺功能检

查

；③临床资料完整

。（２）
排除标准

：①合并其他呼吸

系统疾病者

；②严重肝肾功能障碍者

；③患有精神障碍

疾病或神经系统疾病者

；④传染性疾病者

；⑤心功能不

全

、
出血性疾病者

。

表

１　
对照组和观察组患者临床资料比较

Ｔａｂ．１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｏｂ-

ｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ

　　
项

　
目

对照组

（ｎ＝７２）
观察组

（ｎ＝６６） ｔ／χ２值 Ｐ
值

性别

［
例

（％）］
男

４８（６６．６７） ３９（５９．０９） ０．８４８ ０．３５７
女

２４（３３．３３） ２７（４０．９１）
年龄

（�ｘ±ｓ，岁） ６５．２９±１８．６７６３．４５±１６．９２ ０．６０５ ０．５４６
ＢＭＩ（�ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２） ２４．６３±５．４１２４．１５±５．３２ ０．５２５ ０．６０１
病程

（�ｘ±ｓ，年） １．５２±０．４６ １．４３±０．３８ １．２４７ ０．２１５
临床分期

［
例

（％）］Ⅰ期

１８（２５．００） １４（２１．２１） ２．２８６ ０．３１９
Ⅱ期

４２（５８．３３） ３４（５１．５２）
Ⅲ期

１２（１６．６７） １８（２７．２７）
吸烟史

［
例

（％）］ ４６（６３．８９） ５６（８４．８５） ７．８４５ ０．００５
合并症

［
例

（％）］
高血压

４５（６２．５０） ３４（５１．５２） １．６９８ ０．１９３
糖尿病

４１（５６．９４） ３２（４８．４８） ０．９８９ ０．３２０
慢性肾脏疾病

３８（５２．７８） ３２（４８．４８） ０．２５４ ０．６１４
反流性食管炎

３０（４１．６７） ４２（６３．６４） ６．６６１ ０．０１０
冠心病

１４（１９．４４） ９（１３．６４） ０．８３６ ０．３６０
既往手术史

［
例

（％）］ １７（２３．６１） １４（２１．２１） ０．１１４ ０．７３６
脑梗死史

［
例

（％）］ １０（１３．８９） ６（９．０９） ０．７７３ ０．３７９
家族遗传史

［
例

（％）］ ３（４．１７） ２（３．０３） ０．１２７ ０．７２１
临床表现

［
例

（％）］
干咳

３１（４３．０６） ４０（６０．６１） ４．２４６ ０．０３９
胸闷

３９（５４．１７） ４５（６８．１８） ２．８４０ ０．０９２
气短

４２（５８．３３） ４５（６８．１８） １．４３４ ０．２３１
喘息

３２（４４．４４） ３９（５９．０９） ２．９５７ ０．０８５
ＣＲＰ（�ｘ±ｓ，ｍｇ／Ｌ） ４．６３±０．９８ ４．９５±１．０２ １．８７９ ０．０６２
ＷＢＣ（�ｘ±ｓ，×１０９／Ｌ） ６．６７±１．４９ ７．２３±１．８６ １．９５９ ０．０５２
ＮＳＥ（�ｘ±ｓ，ｎｇ／Ｌ） １５．８４±３．９４１７．１６±５．６８ １．５９７ ０．１１３
ＩＬ-４（�ｘ±ｓ，ｎｇ／Ｌ） ６８．９５±１８．５２７６．４１±１９．３６ ２．３１３ ０．０２２
ＴＮＦ-α（�ｘ±ｓ，ｎｇ／Ｌ） １３．１１±３．９５１５．２４±４．３６ ３．０１１ ０．００３

１．３　
观测指标与方法

１．３．１　
动脉血气指标检测

：
收集患者入院时初次测定

的氧分压

（ＰａＯ２）、二氧化碳分压

（ＰａＣＯ２）、乳酸

（Ｌａｃ）。
所用仪器为全自动血气分析仪

（
深圳市西尔

曼科技有限公司

，
西尔曼

Ｇ-１００）。
１．３．２　

肺功能指标检测

：
患者入院后均采用肺功能检
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测仪

（
日本捷斯特公司

，
型号

：ＨＩ１０）
测定用力肺活量

（ＦＶＣ）
占预计值百分比

、
第

１
秒用力呼气容积

（ＦＥＶ１）
占预计值百分比

、１
秒率占预计值百分比

（ＦＥＶ１／
ＦＶＣ）、

肺总量

（ＴＬＣ）
占预计值百分比

、
肺活量

（ＶＣ）
占

预计值百分比

、
一氧化碳弥散量

（ＤＬＣＯ）占预计值百

分比

、
残气量

（ＲＶ）
占预计值百分比

。

１．３．３　
实验室指标检测

：
患者入院时抽取外周静脉血

５ｍｌ，
采用酶联免疫吸附法检测血清

ＣＲＰ、ＮＳＥ、
ＴＮＦ-α，所用仪器为

ＫａｙｔｏＲＴ-６０００
酶标仪

，
试剂盒购

自上海西唐生物科技有限公司

；
采用西门子

ＡＤＶＩＡ
２１２０

全自动血细胞分析仪检测血清

ＷＢＣ，
采用免疫

比浊法检测血清

ＩＬ-４，
试剂盒购自北京中杉金桥生物

技术有限公司

。

１．３．４　
随访预后情况

：
随访

２
组患者治疗后

１
年生存

情况

，
并采用

Ｋａｐｌａｎ-Ｍｅｉｅｒ
法进行比较

。

１．４　
统计学方法

　
采用

ＳＰＳＳ１９．０
软件统计分析数

据

。
符合正态分布的计量资料以 �ｘ±ｓ表示

，
组间比较

采用独立样本

ｔ
检验

；
计数资料以频数或率

（％）
表示

，

组间比较采用 χ２检验

；
采用多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析

ＩＰＦ
并发肺气肿的影响因素

；
采用

Ｒ
软件

（Ｒ３．３．２）
和

软件包

ｒｍｓ
构建

ＩＰＦ
并发肺气肿的列线图预测模型

，

采用受试者工作特征曲线

（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒ-
ｉｓｔｉｃｃｕｒｖｅ，ＲＯＣ）、

校准曲线和临床决策曲线评价模型

的区分度

、
准确度和净获益值

。Ｐ＜０．０５
为差异有统

计学意义

。

２　
结

　
果

２．１　２
组动脉血气指标比较

　
观察组患者

ＰａＯ２水平

高于对照组

，
差异具有统计学意义

（Ｐ＜０．０１），
而

２
组

患者

ＰａＣＯ２、Ｌａｃ比较

，
差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），
见表

２。

表

２　
对照组和观察组患者动脉血气指标比较

　（�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆａｒｔｅｒｉａｌｂｌｏｏｄｇａｓｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ
ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ

组

　
别 例数

ＰａＯ２（ｍｍＨｇ） ＰａＣＯ２（ｍｍＨｇ） Ｌａｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ）
对照组

７２ ５８．２２±１１．６８ ４７．５２±１０．７６ １．７６±０．５６
观察组

６６ ６４．３２±１２．９４ ４４．３８±９．１７ １．６２±０．４２
ｔ
值

２．９１１ １．８５０ １．６５０
Ｐ
值

０．００４ ０．０６７ ０．１０１

２．２　２
组肺功能指标比较

　
观察组

ＴＬＣ、ＶＣ
高于对

照组

，
而

ＤＬＣＯ低于对照组

，
差异均有统计学意义

（Ｐ＜０．０５）；２
组患者

ＦＶＣ、ＦＥＶ１、ＦＥＶ１／ＦＶＣ、ＲＶ比较

差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），
见表

３。
２．３　

影响

ＩＰＦ
并发肺气肿的多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析

表

３　
对照组和观察组患者肺功能比较

　（�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ
ａｎｄｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ

项

　
目 对照组

（ｎ＝７２）
观察组

（ｎ＝６６） ｔ
值

Ｐ
值

ＦＶＣ（％） ６８．８７±１７．６３ ７３．２６±１９．５１ １．３８９ ０．１６７
ＦＥＶ１（％） ７３．２９±１３．１５ ７５．６５±１６．８９ ０．９２０ ０．３５９
ＦＥＶ１／ＦＶＣ（％） １０３．６４±７．５９ １０５．３２±９．８６ １．１２７ ０．２６２
ＴＬＣ（％） ６３．２５±８．６１ ６９．４３±１０．７４ ３．７４４＜０．００１
ＶＣ（％） ６４．４６±１８．２７ ７０．９３±１９．４３ ２．０１６ ０．０４６
ＤＬＣＯ（％） ５６．７４±１４．５８ ４８．２６±１２．４９ ３．６５３＜０．００１
ＲＶ（％） ６８．７３±１４．３３ ７２．０６±１５．２４ １．３２３ ０．１８８

　
以是否并发肺气肿为因变量

（
是

＝１，
否

＝０），
以吸

烟

（
是

＝１，
否

＝０）、
反流性食管炎

（
是

＝１，
否

＝０）、
干

咳

（
是

＝１，
否

＝０）、ＩＬ-４（＞７２ｎｇ／Ｌ＝１，≤７２ｎｇ／Ｌ＝
０）、ＴＮＦ-α（＞１４ｎｇ／Ｌ＝１，≤１４ｎｇ／Ｌ＝０）、ＰａＯ２（＞６１
ｍｍＨｇ＝１，≤６１ｍｍＨｇ＝０）、ＴＬＣ（＞６６％＝１，≤６６％＝
０）、ＶＣ（＞６８％＝１，≤６８％＝０）、ＤＬＣＯ（＜５２％＝１，
≥５２％ ＝０）作为自变量

，
进行多因素逐步

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回

归分析

，
结果显示

，
吸烟

、
反流性食管炎

、ＩＬ-４
高

、ＴＮＦ-
α高

、ＰａＯ２高、ＴＬＣ高是

ＩＰＦ
并发肺气肿的独立危险因

素

，ＤＬＣＯ高是其保护因素

（Ｐ＜０．０５），
见表

４。

表

４　
影响

ＩＰＦ
并发肺气肿的多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析

Ｔａｂ．４　ＭｕｌｔｉｆａｃｔｏｒＬｏｇｉｓｔｉｃＲｅｇｒｅｓｓｉｏｎＡｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｅＦａｃｔｏｒｓＡｆ-
ｆｅｃｔｉｎｇＩＰＦＣｏｍｐｌｉｃａｔｅｄｗｉｔｈＥｍｐｈｙｓｅｍａ

　
项

　
目 β值 ＳＥ

值

Ｗaｌd
值

Ｐ
值

ＯＲ
值

９５％ＣＩ
吸烟

０．４１１ ０．３６３ １．２８５ ０．００３ １．５０９ １．１１７～２．９４１
反流性食管炎

１．０１０ ０．８８７ １．２９７ ０．０２７ ２．７４６ １．９６８～３．５３５
干咳

０．６６２ ０．５４３ １．４８５ ０．０５９ １．９３８ ０．７２６～２．０６８
ＩＬ-４

高

０．２３３ ０．１９９ １．３６７ ０．０２２ １．２６２ １．０２１～３．５１７
ＴＮＦ-α高

０．７６９ ０．７１２ １．１６７ ０．０３５ ２．１５８ １．４６９～３．９９８
ＰａＯ２高 ０．５４５ ０．４２８ １．６１９ ０．００６ １．７２４ １．０５５～２．６５３
ＴＬＣ

高

０．３３４ ０．２３４ ２．０３３ ０．００９ １．３９６ １．１１６～２．２４０
ＶＣ

高

０．９０９ ０．６７５ １．８１５ ０．０６２ ２．４８３ ０．７３０～３．７４４
ＤＬＣＯ高 －０．３３３ ０．２７９ １．４２２ ０．０１８ ０．７１７ ０．３４６～０．９６６

２．４　ＩＰＦ
并发肺气肿的风险列线图预测模型构建

　
根据多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析结果构建

ＩＰＦ
并发肺气

肿的风险列线图预测模型

，
见图

１。ＩＰＦ
并发肺气肿风

险随着

ＩＬ-４、ＴＮＦ-α、ＰａＯ２、ＴＬＣ的增大而增加

，
且合并

反流性食管炎

、
吸烟患者风险更高

，
而

ＤＬＣＯ的升高则

会降低发病风险

。

２．５　
构建

ＩＰＦ
并发肺气肿的风险列线图预测模型效

能评价

　ＲＯＣ
曲线分析显示

，
该模型的一致性指数

（ｃｏｎｃｏｒｄａｎｃｅｉｎｄｅｘ，Ｃ-ｉｎｄｅｘ）
为

０．８３５（９５％ＣＩ０．７６２～
０．８９８），ＡＵＣ

为

０．８４６（９５％ ＣＩ０．７７６～０．９３１），
以上

结果显示该预测模型区分度较好

，
对

ＩＰＦ
并发肺气肿
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图

１　ＩＰＦ
并发肺气肿的风险列线图预测模型

Ｆｉｇ．１　ＰｒｅｄｉｃｔｉｏｎｍｏｄｅｌｏｆｒｉｓｋｈｉｓｔｏｇｒａｍｏｆＩＰＦｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄ
ｗｉｔｈｅｍｐｈｙｓｅｍａ

的预测精度较高

，
见图

２。
通过模型校准曲线分析可

知

，
列线图模型预测几率较好拟合实际几率

，Ｈｏｓｍｅｒ-
Ｌｅｍｅｓｈｏｗ

拟合优度检验显示χ２＝１．５７４，Ｐ＝０．８３２，差
异无统计学意义

，
见图

３。
临床决策曲线显示

，
模型远

离极端曲线

，
净获益率高

，
提示此列线图评分预测模型

工作效果良好

，
与实际风险发生几率具有较高的一致

性

，
见图

４。

图

２　
列线图预测模型的

ＲＯＣ
曲线

Ｆｉｇ．２　ｎｏｍｏｇｒａｍＲＯＣｃｕｒｖｅｏｆｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｍｏｄｅｌ

２．６　
生存曲线分析

　
对患者进行

１
年随访

，
无失访病

例

，
以患者死亡为终点事件

，Ｋａｐｌａｎ-Ｍｅｉｅｒ
生存分析结

果显示

，
观察组患者随访期间死亡

２８
例

，
存活

３８
例

，

生存率为

５７．５８％；
对照组患者随访期间死亡

２５
例

，

存活

４７
例

，
生存率为

６５．２８％。
观察组生存率低于对

照组

，
但差异无统计学意义

（χ２＝０．８６４，Ｐ＝０．３５３），
见图

５。
３　

讨

　
论

　　ＩＰＦ
的特征是病因不明的进行性肺实质纤维化

，

主要病变部位集中在肺部

，
预后不良率较高

，
且个别患

图

３　
列线图预测模型的校准曲线

Ｆｉｇ．３　Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎｃｕｒｖｅｏｆｔｈｅｎｏｍｏｇｒａｍｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｍｏｄｅｌ

图

４　
列线图预测模型的临床决策曲线

Ｆｉｇ．４　Ｎｏｍｏｇｒａｍｃｌｉｎｉｃａｌｄｅｃｉｓｉｏｎｃｕｒｖｅｏｆｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｍｏｄｅｌ

图

５　２
组患者生存曲线分析

Ｆｉｇ．５　Ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｓｕｒｖｉｖａｌｃｕｒｖｅｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ

者病程较长

［１０］，
临床表现为胸闷

、
呼吸困难

、
呼吸道反

复感染

。
研究表明

［１１］，
高龄人群更易感染

ＩＰＦ。
肺气

肿属于肺部疾病常见合并症

，
对

ＩＰＦ
患者的病情及预

后产生不利影响

，
长期吸入有害气体

、
支气管炎

、
支气

管哮喘等多种原因均可引发肺气肿

［１２-１４］。ＩＰＦ
并发肺

气肿不仅严重降低患者的生活质量

，
且极易引发肺源

性心脏病

、
肺栓塞等疾病

，
加重肺功能损伤

，
危及患者

生命

［１５-１６］。
目前

ＩＰＦ
并发肺气肿的相关报道较为罕

见

，
因此本研究探讨了

ＩＰＦ
并发肺气肿的临床特征及
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危险因素

，
以期为临床

ＩＰＦ
并发肺气肿的防治提供一

定参考

。

　　
影响

ＩＰＦ
并发肺气肿的因素很多

，
多项文献报道

并发肺气肿与吸烟关系密切

，
吸烟指数越高的患者更

易并发肺气肿

［１７-１９］，
本研究结果与之一致

，
分析其可

能原因是

，
香烟中的尼古丁等成分会导致肺组织氧化

损伤

，
引起支气管管腔狭窄甚至阻塞

，
致使肺泡内空气

残留

，
增加肺泡压力

，
进而导致肺泡破裂或病变

［２０］。

林敏杰等

［２１］
研究表明

，
吸烟是肺气肿和

ＩＰＦ
共同的危

险因素

。
吸烟时产生的一氧化碳等物质不仅可引起肺

损伤

、
肺气肿

，
还会促使细胞外基质与胶原大量分泌

，

进而引起

ＩＰＦ。
吴苏佶等

［２２］
研究指出

，
反流性食管炎

患者长期微量胃酸或胆汁反流

，
极易进入气管

，
刺激肺

组织

，
增大

ＩＰＦ
发生风险

，
也存在一定几率诱发肺气

肿

。ＴＮＦ-α为炎性调节因子

，
与肺泡上皮细胞受体结

合可引起细胞凋亡

、
坏死

，
加重肺部炎性反应

，
破坏气

管壁

，
诱发肺气肿

［２３］。ＩＬ-４
在免疫系统中起重要作

用

，
肺损伤刺激

ＩＬ-４
的分泌

，ＩＬ-４
又反过来刺激纤维

细胞增殖

，
陷入恶性循环

，
在加重肺损伤程度的同时导

致肺泡壁增厚

，
进一步导致肺功能下降

［２４］。
刘薇

等

［２５］
研究结果显示

，ＰａＯ２是反映外呼吸状况及肺毛

细血管摄取氧气情况的指标

，ＩＰＦ
患者因肺部纤维化

导致氧气无法进入血管

，
可引起

ＰａＯ２升高

，
而并发肺

气肿患者因肺部血管受压或病变

，
进一步增大了

ＰａＯ２
水平

，
且过高的

ＰａＯ２水平也会干扰患者预后

，
导致患

者预后不良

。
本研究显示

，
观察组患者

ＴＬＣ
显著高于

对照组

，
而

ＤＬＣＯ显著低于对照组

，
可能原因是肺纤维

化的发生减缓了肺气肿时小气道的闭陷

，
两者对弥散

功能的影响相互叠加

。
肺气肿与

ＩＰＦ
同时发生时

，
会

导致可正常工作的肺泡毛细血管数量减少

，
进而导致

气体交换面积减小

，
因此

，ＩＰＦ
并发肺气肿患者临床表

现为严重呼吸困难

，
即

ＤＬＣＯ值明显降低

，
与张威

等

［２６］
研究结果相似

。

　　
列线图预测模型是评估事件发生几率

、
将多因素

结果以图形化描述的一种评分系统

。
本研究整合吸

烟

、
反流性食管炎

、ＩＬ-４、ＴＮＦ-α、ＰａＯ２、ＴＬＣ、ＤＬＣＯ等

７
个方便获取的预测变量

，
建立了

ＩＰＦ
并发肺气肿的列

线图预测模型

，
通过

ＲＯＣ
曲线

、
校准曲线和临床决策

曲线

，
证实了预测模型区分度和校准度较高

，
且具有较

高的净获益值

。
研究中对

２
组患者均进行了

１
年随

访

，
结果发现

，
观察组生存率低于对照组

，
但差异无统

计学意义

（Ｐ＞０．０５），
提示肺气肿的发生对于

ＩＰＦ
患

者

１
年生存率影响不大

。

　　
综上所述

，
吸烟

、
反流性食管炎

、ＩＬ-４
高

、ＴＮＦ-α

高

、ＰａＯ２高、ＴＬＣ高是

ＩＰＦ
并发肺气肿的独立危险因

素

，ＤＬＣＯ高是其保护因素

。
以上述影响因素构建的

列线图模型能够简便快捷地预测并发肺气肿风险

，
为

临床个性化治疗提供参考

。
本研究不足之处在于所纳

入研究对象均来源于单个中心

，
所收集的潜在预测变

量种类受临床实际限制

；
本研究为回顾性研究

，
且纳入

患者病例较少

，
日后仍需进一步扩大样本量

，
进行前瞻

性

、
多中心的研究进行探讨

。
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