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【摘　 要】 　 目的　 探讨重叠综合征(OS)早期肾损伤情况及相关指标分析。 方法　 选取 2014 年 1 月至 2018 年 8 月南京市第

一医院呼吸与危重症医学科收治的 16 例 OS 患者(OS 组)及 42 例慢性阻塞性肺疾病(COPD)患者( COPD 组),另选取同期不

伴有缺氧性疾病的健康体检者 30 名(对照组)。 分别测定各组肺功能指标 1 秒钟用力呼气容积占预计值百分比(FEV1%)、用
力肺活量占预计值百分比(FVC%)和 1 秒钟用力呼气容积 / 用力肺活量(FEV1 / FVC),血气分析指标氧分压( PaO2 )及二氧化

碳分压(PaCO2 ),肾功能指标血清尿素氮( BUN)、血肌酐( SCr)、内生肌酐清除率( Ccr)、胱抑素 C( Cys-C) 及 β2 微球蛋白

(β2 -MG)水平。 比较各组指标差异。 采用 SPSS
 

22. 0 软件进行统计分析。 根据数据类型,组间比较采用方差分析、LSD 两两

比较或 χ2 检验。 Spearman 秩相关法对 Cys-C 和 β2 -MG 与其他指标进行相关性分析。 结果　 与对照组比较,OS 和 COPD 组患

者 COPD 评估测试(CAT)评分、PaCO2 、Cys-C 及 β2 -MG 显著升高,PaO2 、FEV1%、FVC%和 FEV1 / FVC 显著降低,差异有统计学

意义(P<0. 05),但 3 组 BUN 及 SCr 及 Ccr 差异无统计学意义(P>0. 05)。 与 COPD 组比较,OS 组患者 CAT、Cys-C 及 β2 -MG 显

著升高,差异有统计学意义(P<0. 05)。 相关性分析显示,Cys-C 和 β2 -MG 与 CAT 评分呈正相关( Cys-C:r = 0. 722,P = 0. 000;
β2 -MG:r= 0. 287,P= 0. 029),与 PaO2 呈负相关(Cys-C:r= -0. 355,P= 0. 006;β2 -MG:r= -0. 471,P= 0. 000),差异均有统计学意

义。 结论　 通过检验 OS 患者血清 Cys-C 和 β2 -MG 水平可以监测早期肾损伤程度,并且 Cys-C 和 β2 -MG 水平和缺氧密切

相关。
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【Abstract】　 Objective　 To
 

investigate
 

early
 

renal
 

injury
 

in
 

overlap
 

syndrome
 

( OS)
 

and
 

related
 

indicators.
 

Methods　 Enrolled
 

in
 

the
 

study
 

were
 

16
 

patients
 

with
 

OS
 

(OS
 

group)
 

and
 

42
 

with
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease
 

( COPD;
 

COPD
 

group)
 

treated
 

in
 

the
 

Department
 

of
 

Respiratory
 

and
 

Critical
 

Care
 

Medicine
 

of
 

Nanjing
 

First
 

Hospital
 

from
 

January
 

2014
 

to
 

August
 

2018.
 

During
 

the
 

same
 

period,
 

30
 

healthy
 

people
 

without
 

hypoxic
 

diseases
 

were
 

enrolled
 

as
 

control
 

group.
 

Measurement
 

was
 

made
 

of
 

the
 

pulmonary
 

indicators
 

[percentage
 

of
 

predicted
 

forced
 

expiratory
 

volume
 

in
 

1
 

second
 

( FEV1%),
 

percentage
 

of
 

predicted
 

forced
 

vital
 

capacity
 

( FVC%),
 

forced
 

expiratory
 

volume
 

in
 

1
 

second / forced
 

vital
 

capacity
 

(FEV1 / FVC)],
 

blood
 

gas
 

analysis
 

[partial
 

pressure
 

of
 

oxygen
 

(PaO2 )
 

and
 

partial
 

pressure
 

of
 

carbon
 

dioxide
 

( PaCO2 )],
 

indicators
 

of
 

renal
 

function
 

[ blood
 

urea
 

nitrogen
 

( BUN),
 

serum
 

creatinine( SCr),
 

endogenous
 

creatinine
 

clearance
 

rate
 

(Ccr),
 

cystatin
 

C(Cys-C)
 

and
 

β2 -microglobulin
 

( β2 -MG)].
 

The
 

difference
 

of
 

the
 

parameters
 

among
 

groups
 

was
 

observed.
 

SPSS
 

statistics
 

22. 0
 

was
 

used
 

for
 

statistical
 

analysis.
 

According
 

to
 

the
 

data
 

type,
 

analysis
 

of
 

variance
 

( ANOVA),
 

LSD
 

pairwise
 

comparison
 

or
 χ2

 

test
 

was
 

used
 

for
 

comparison
 

among
 

groups,
 

and
 

Spearman
 

rank
 

correlation
 

for
 

the
 

correla-
tion

 

between
 

Cys-C
 

or
 

β2 -MG
 

and
 

other
 

indicators.
 

Results　 The
 

OS
 

and
 

COPD
 

groups
 

scored
 

significantly
 

higher
 

than
 

the
 

control
 

group
 

in
 

COPD
 

assessment
 

test
 

(CAT),
 

PaCO2 ,
 

Cys-C
 

and
 

β2 -MG
 

but
 

significantly
 

lower
 

in
 

PaO2 ,
 

FEV1%,
 

FVC%
 

and
 

FEV1 / FVC
 

(P<0. 05),
 

but
 

there
 

were
 

no
 

significant
 

differences
 

in
 

BUN,
 

SCr
 

and
 

Ccr
 

among
 

the
 

three
 

groups
 

(P>0. 05).
 

Compared
 

with
 

the
 

COPD
 

group,
 

CAT,
 

Cys-C
 

and
 

β2 -MG
 

in
 

the
 

OS
 

group
 

were
 

significantly
 

higher(P< 0. 05).
 

The
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

Cys-C
 

and
 

β2 -MG
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

CAT
 

score(Cys-C:
 

r= 0. 722,P= 0. 000;β2 -MG:
 

r = 0. 287,
 

P = 0. 029) and
 

nega-
tively

 

correlated
 

with
 

PaO2(Cys-C:
 

r= -0. 355,
 

P= 0. 006;β2-MG:
 

r= -0. 471,
 

P= 0. 000),
 

all
 

with
 

statistical
 

significance(P<0. 05).
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Conclusion　 Measurement
 

of
 

serum
 

Cys-C
 

and
 

β2 -MG
 

in
 

OS
 

patients
 

can
 

help
 

monitor
 

the
 

degree
 

of
 

early
 

renal
 

injury,
 

and
 

Cys-C
 

and
 

β2 -MG
 

are
 

closely
 

associated
 

with
 

hypoxia.
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　 　 慢性阻塞性肺疾病(chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease,COPD)是一种具有气流阻塞特征的慢性支

气管炎和(或)肺气肿,且可进一步发展为肺心病和

呼吸衰竭的常见慢性疾病,可以合并全身性疾病以

及伴随重要的合并症[1] 。 阻塞性睡眠呼吸暂停综合

征(obstructive
 

sleep
 

apnea
 

syndrome,OSAS)是指睡眠

过程中反复发作上呼吸道阻塞,引起呼吸暂停和

(或)低通气,
 

出现间歇低氧等病理改变的临床综合

征[2] 。 COPD 是下气道疾病,OSAS 是上气道疾病,
当临床上发现上述两种疾病共存于一例患者时,称
之为重叠综合征( overlap

 

syndrome,OS) [3] 。 中重度

COPD 经常伴有低氧血症和(或)高碳酸血症,而 OS
患者伴上述症状更为明显[4] 。 有研究表明,慢性间

歇低氧可造成肾小管上皮细胞损伤[5] 。 若肾功能损

害到了中晚期,并发症会增多,且花费巨大,死亡率

高,故肾功能损害的早期诊断越来越受到重视。 胱

抑素 C ( cystatin
 

C, Cys-C ) 和 β2 微球蛋白 ( β2-
microglobulin,β2-MG) 做为肾功能损害的早期筛查

指标已被国内外很多学者证实。 其中针对 COPD 进

行筛查 Cys-C 和 β2-MG 的研究较多[6,7] ,而对 OS 尚

无报道。 本研究拟对比早期 OS 和 COPD 患者及不

伴有缺氧性疾病的健康人群血清 Cys-C 和 β2-MG 水

平及相关临床特征,分析 Cys-C 和 β2-MG 与 OS 患

者早期肾损伤的关系,为临床积极制定应对措施提

供参考。

1　 对象与方法

1. 1　 研究对象

　 　 选取 2014 年 1 月至 2018 年 8 月南京市第一医

院呼吸与危重症医学科收治的 OS 患者 16 例( OS
组)、COPD 患者 42 例( COPD 组)及同期来本院进

行体检的不伴有缺氧性疾病的人群 30 名(对照组)。
纳入标准:(1)COPD 符合中华医学会呼吸病学分会

COPD 学组制定的 《 慢性阻塞性肺疾病诊治指南

(2013 年修订版)》诊断标准[8] ;(2)OSAS 符合 2011 年

中华医学会颁布的的诊断标准[9] ;(3)年龄>60 岁;
(4)OS 及 COPD 患者 1 秒钟用力呼气容积占预计值

百 分 比 ( percentage
 

of
 

predicted
 

forced
 

expiratory
 

volume
 

in
 

1
 

second,FEV1%) <80%,且血气分析氧分

压 ( partial
 

pressure
 

of
 

oxygen, PaO2 ) < 80
 

mmHg
(1

 

mmHg = 0. 133
 

kPa)。 排除标准:( 1) 支气管哮

喘、支气管扩张及间质性肺病等其他阻塞或限制性

肺病;(2)各种原因导致的急慢性肾脏疾病(如糖尿

病肾病、高血压肾病及自身免疫性肾病等)、急慢性

心力衰竭、 肝功能不全、 糖尿病及恶性肿瘤等;
(3)中枢性睡眠呼吸暂停、单纯鼾症、肥胖低通气综

合征、发作性睡病;(4)资料不全。 本研究经南京市

第一医院医学伦理委员会批准。
1. 2　 方法

　 　 受试者入院当天抽取股动脉或桡动脉血 1
 

ml,
使用 RAPIDPOINT500

 

血气分析仪(西门子,德国)
进行动脉血气指标 PaO2 及 PaCO2 分析。 第 2 天清

晨抽取外周静脉血 5
 

ml
 

,采用 AU5800 全自动生化

分析仪(贝克曼库尔特,美国)进行肾功能指标血清

尿素氮( blood
 

urine
 

nitrogen,BUN)、血肌酐( serum
 

critinine,SCr)、Cys-C 和 β2-MG 的测定;受试者内生

肌酐清除率 ( endogenous
 

creatinine
 

clearance
 

rate,
Ccr) 采用公式计算: 男性 Ccr = [( 140 - 年龄) × 体质

量(kg)] / [0. 818×SCr( μmol / L),女性 Ccr = [( 140-年龄) ×

体质量(kg)] / [0. 818×SCr( μmol / L) ×0. 85。 采用肺功能

仪(耶格,德国)检测受试者肺功能指标 FEV1%、用
力肺活量占预计值百分比 ( percentage

 

of
 

predicted
 

forced
 

vital
 

capacity,FVC%)及 1 秒钟用力呼气容积 /
用力肺活量( forced

 

expiratory
 

volume
 

in
 

one
 

second /
forced

 

vital
 

capacity
 

ratio,FEV1 / FVC)等。 明确有无

合并 OSAS 通过多导睡眠图检测( polysomnography,
PSG)仪器(飞利浦伟康 Alice5,美国)测定呼吸暂停

低通气指数(apnea-hypopnea
 

index,AHI)进行判断。
COPD 严重程度评估采用 COPD 评估测试[10](COPD

 

assessment
 

test,CAT) 量表,内容包括咳嗽、胸闷、咳
痰程度、睡眠、精神情况、日常生活受限程度、活动量

增加后的困难程度以及在室外活动信心程度等 8 个

方面,每个方面按照严重程度分为 0 ~ 5 分,总计

40 分,分值越高表示患者的病情越严重。
1. 3　 统计学处理

　 　 采用 SPSS
 

22. 0 软件进行统计分析。 计量资料

以均数±标准差( x± s) 表示,组间比较采用方差分

析,差异有统计学意义再进行 LSD 两两比较;计数
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资料以例数(百分率)表示,组间比较采用 χ2 检验。
采用 Spearman 秩相关法对 Cys-C 和 β2-MG 与其他

指标进行相关性分析。 P < 0. 05 为差异有统计学

意义。

2　 结　 果

2. 1　 3 组受试者一般资料比较

　 　 3 组受试者年龄、性别、吸烟、病程及伴发高血

压、冠心病比例比较,差异均无统计学意义(P>0. 05;
表 1)。
2. 2　 3 组受试者临床特点比较

　 　 与对照组比较,OS 和 COPD 组患者 CAT 评分、
PaCO2、Cys-C 及 β2-MG 显著升高, PaO2、 FEV1%、
FVC%和 FEV1 / FVC 显著降低,差异有统计学意义

(P<0. 05);与 COPD 组比较,OS 组患者 CAT、Cys-C
及 β2-MG 显著升高,差异有统计学意义(P< 0. 05;
表 2)。
2. 3　 OS 临床指标与 Cys-C 及 β2-MG 的 Spearman

秩相关分析

　 　 分析显示,Cys-C 和 β2-MG 与 CAT 呈正相关,与

PaO2 呈负相关,差异有统计学意义(P<0. 05;表 3)。

3　 讨　 论

　 　 在 GOLD(2017 版)指南中[11] ,COPD 全球倡议

对 COPD 的定义增加了“呼吸道症状”,把呼吸道症

状提高到和气道阻塞同样的地位,即突出了呼吸道

症状的地位。 目前评价 COPD 症状的评分最常用的

是 CAT 量表,CAT≥10 分,表明症状多,COPD 严重

程度较大。 本研究发现 OS 患者 CAT 评分明显大于

单纯 COPD 患者(P< 0. 05),提示 OS 患者较单纯

COPD 症状更加严重。 Gjerde 等[12] 通过回顾性分析

433 例 COPD 患者发现,高龄、恶病质等与患者存在

肾衰竭的高风险独立相关,指出老年 COPD 患者发

生肾衰竭是一个值得关注的问题。 Yoshizawa 等[13]

对比了 108 例 COPD 患者及 73 名健康人群发现,
COPD 患者中慢性肾脏疾病的发病率显著增加。 另

外,两大流行病学研究[14,15]及一个横断面研究[16] 均

发现 OSAS 患者存在慢性肾脏疾病的高发病率。 故

我们考虑 COPD 合并 OSAS 即 OS 患者产生肾脏损

害的风险可能更大,并展开了此项研究。

表 1　 3 组受试者一般资料比较

Table
 

1　 Comparison
 

of
 

baseline
 

data
 

among
 

three
 

groups

Item　 　 　 　
 

Control
 

group
 

(n= 30) COPD
 

group
 

(n= 42) OS
 

group
 

(n= 16)

Age(years,
 

x±s) 73. 0±7. 5 72. 4±9. 1 76. 8±8. 6
Male[n(%)] 20(66. 7) 25(57. 5) 9(56. 2)
Smoking[n(%)] 16(53. 3) 24(57. 1) 9(56. 2)
Course

 

of
 

disease(year,
 

x±s) - 16. 50±11. 07 17. 19±13. 63
Hypertension[n(%)] 12(40. 0) 17(40. 5) 7(43. 8)

 

Coronary
 

heart
 

disease[n(%)] 11(36. 7) 15(35. 7) 6(37. 5)

COPD:
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease;
 

OS:
 

overlap
 

syndrome.

表 2　
 

3 组受试者临床特点比较

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 Table
 

3　 Comparison
 

of
 

clinical
 

characteristics
 

among
 

three
 

groups　 　 　 　 　 　 　 　 　 ( x±s)

Item Control
 

group
 

(n= 30) COPD
 

group
 

(n= 42) OS
 

group
 

(n= 16)

CAT(score) 2. 90±1. 21 12. 81±2. 86∗ 15. 31±3. 48∗#

PaO2(mmHg) 77. 65±5. 43 55. 82±15. 07∗ 53. 70±11. 20∗

PaCO2(mmHg) 41. 37±5. 83 55. 33±11. 90∗ 62. 98±17. 74∗

FEV1% 78. 93±4. 08 45. 32±13. 78∗ 43. 13±11. 81∗

FVC% 83. 19±3. 03 57. 61±14. 76∗ 60. 29±13. 23∗

FEV1 / FVC 80. 53±3. 36 52. 30±12. 22∗ 56. 78±10. 76∗

Cys-C(mg / L) 0. 95±0. 19 1. 21±0. 24∗ 1. 40±0. 20∗#

β2 -MG(mg / L) 1. 65±0. 39 1. 86±0. 50∗ 2. 35±0. 52∗#

BUN(mmol / L) 5. 21±0. 94 5. 90±2. 01 6. 39±2. 16
SCr(umol / L) 68. 70±13. 51 69. 54±14. 43 73. 89±13. 63
Ccr(ml / min) 75. 25±19. 08 70. 05±16. 47 68. 94±18. 82

COPD:
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease;
 

OS:
 

overlap
 

syndrome;
 

CAT:
 

COPD
 

assessment
 

test;
 

PaO2 :
 

partial
 

pressure
 

of
 

oxygen;
 

PaCO2 :
 

partial
 

pressure
 

of
 

carbon
 

dioxide;
 

FEV1%:
 

percentage
 

of
 

predicted
 

forced
 

expiratory
 

volume
 

in
 

1
 

second;
 

FVC%:
 

percentage
 

of
 

predicted
 

forced
 

vital
 

capacity;
 

FEV1 / FVC:
 

forced
 

expiratory
 

volume
 

in
 

one
 

second / forced
 

vital
 

capacity;
 

Cys-C:
 

cystatin
 

C;
 

β2 -MG:
 

β2 -microglobulin;
 

BUN:
 

blood
 

urea
 

nitrogen;
 

SCr:
 

serum
 

creatinine;
 

Ccr:
 

endogenous
 

creatinine
 

clearance
 

rate.
 

Compared
 

with
 

control
 

group,
 ∗P < 0. 05;

 

compared
 

with
 

COPD
 

group,
 

#P<0. 05.
 

1
 

mmHg = 0. 133
 

kPa.
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表 3　 Cys-C、β2 -MG 与 CAT、血气分析及肺功能参数

相关性分析

Table
 

3　 Correlation
 

analysis
 

of
 

Cys-C
 

and
 

β2 -MG
 

with
 

CAT,
 

blood
 

gas
 

analysis
 

and
 

pulmonary
 

function

Item　 　
Cys-C

r P
 

value

β2 -MG

r P
 

value

CAT 0. 722 0. 000 0. 287 0. 029
PaO2 -0. 355 0. 006 -0. 471 0. 000
PaCO2 0. 251 0. 058 0. 437 0. 061
FEV1% -0. 091 0. 496 -0. 122 0. 363
FVC% -0. 113 0. 399 -0. 289 0. 056
FEV1 / FVC -0. 002 0. 987 0. 013 0. 925

CAT:
 

COPD
 

assessment
 

test;
 

Cys-C:
 

cystatin
 

C;
 

β2-MG:
 

β2-microglobulin;
 

PaO2 :
 

partial
 

pressure
 

of
 

oxygen;
 

PaCO2 :
 

partial
 

pressure
 

of
 

carbon
 

dioxide;
 

FEV1%:
 

percentage
 

of
 

predicted
 

forced
 

expiratory
 

volume
 

in
 

1
 

second;
 

FVC%:
 

percentage
 

of
 

predicted
 

forced
 

vital
 

capacity;
 

FEV1 / FVC:
 

forced
 

expiratory
 

volume
 

in
 

one
 

second / forced
 

vital
 

capacity.

　 　 判定肾脏疾病最常用的方法是检查 BUN、SCr、
肾小球滤过率(glomerular

 

filtration
 

rate,
 

GFR)或 Ccr
等,但上述指标出现异常时,表明肾功能已到不可逆

阶段,不能反映早期肾功能异常。 Cys-C 是半胱氨酸

蛋白酶抑制剂,表达于所有有核细胞,其血浆浓度较

稳定,和 SCr 相比能更好地反映肾小球滤过功能;
β2-MG 是一种单链多肽低分子蛋白,和 Cys-C 类似,
均可以自由通过肾小球滤过膜,被完全重吸收而不

被近曲小管分泌,为目前公认的反映 GFR 变化及肾

功能早期损伤的内源性标志物之一[17,18] 。 罗红艳

等[19] 通过对比老年 COPD 和健康对照者发现,
COPD 患者 Cys-C 及 β2-MG 明显升高,认为二者可

以作为检测早期肾损伤的指标。 本研究结果表明,
3 组受试者 BUN、SCr 和 Ccr 差异无统计学意义,但
OS 组和 COPD 组的 Cys-C 及 β2-MG 都较对照组显

著升高,且 OS 组 Cys-C 及 β2-MG 显著高于 COPD 组

(P<0. 05),表明 2 组患者皆存在早期肾损伤,且 OS
患者早期肾损伤比 COPD 更严重。
　 　 FEV1%是评估气流受限严重程度的重要指标。
庞志刚等[20] 通过统计稳定期 COPD 患者肺功能严

重程度和 Cys-C 关系,发现气流受限越严重,Cys-C
水平越高,COPD 患者早期肾损伤也更严重。 COPD
患者随着病情进展逐渐出现缺氧和(或)二氧化碳潴

留,根本原因是不可逆性气流受限所致。 当 PaO2 低

于正常值时, FEV1 常在 50% 预计值以下, 所以

FEV1%和缺氧密切相关,故 FEV1%引起 Cys-C 升高

的根本原因和缺氧有关。 本研究未发现 Cys-C 或

β2-MG 与 FEV1%、FVC%或 FEV1 / FVC 等肺功能指

标的相关性。 笔者考虑本研究样本量可能偏小产生

了偏倚,如果按照肺功能严重程度进行亚组分析并

探讨和 Cys-C 及 β2-MG 的关系可能会得到不同的结

果,因此后期需大样本研究。
　 　 钟红珍等[21] 指出慢性缺氧和肾小管间质损伤

在慢性肾脏疾病的发生发展中起关键作用。 有研究

发现,中年 OSAS 患者 Cys-C 水平和氧减饱和指数、
血氧饱和度 < 90% 的时间及平均血氧饱和度相

关[22] 。 而赵素芝等[23]探讨 PaO2 对老年 COPD 患者

早期肾损伤的诊断价值,将入组 COPD 缺氧患者分

为 3 个级别, 结果显示缺氧程度越重, Cys-C 和

β2-MG 水平越高,并且通过相关性分析显示,Cys-C
水平与缺氧程度呈显著正相关。 本研究相关性分析

显示
 

Cys-C 及 β2-MG 和 PaO2 呈负相关,结合文献分

析原因可能为 OS 患者夜间血氧饱和度下降程度较

明显,在夜间低氧血症常导致低水平 PaO2,而慢性

间歇低氧可造成肾小管上皮细胞损伤[5] ,从而导致

Cys-C 及 β2-MG 的升高。 诚然,OS 和 COPD 引起肾

损伤的机制较多,并不仅仅和缺氧有关。 肖亚军

等[24] 指出除缺氧和高碳酸血症外,COPD 患者的系

统性炎症、神经及体液调节系统、吸烟和氧化应激等

都会促进肾损伤的发生,而 OS 患者肾损伤机制和

COPD 有相似,也有不同的地方,有待我们进一步去

探讨。
　 　 综上,通过对作为早期肾损伤指标的 Cys-C 和

β2-MG 水平的检验可以监测 OS 患者肾损伤程度,且
Cys-C 和 β2-MG 水平和缺氧密切相关。 本研究不足

之处在于样本量偏小,需扩大样本进一步求证。 此

外,OS 或 COPD 多为老年患者,伴发疾病较多,其中

高血压及冠心病也可以引起 Cys-C 的升高。 虽然本

研究 3 组受试者基线资料差异无统计学意义,仍不

能排除 Cys-C 的升高和慢性缺氧协同导致的肾脏损

害,未来研究需尽可能排除混杂因素的影响,并结合

其它肾损伤指标如尿微量白蛋白、尿微量白蛋白 / 肌
酐比值等进行联合检测以获取更多可靠依据。

【参考文献】

[1] 　 蔡柏蔷.
 

应重视慢性阻塞性肺疾病的合并症问题[ J] .
 

中华结
核和呼吸杂志,

 

2013,
 

36(4):
 

245-247.
 

DOI:
 

10. 3724 / SP. J.
1264. 2014. 00023.
Cai

 

BQ.
 

Attention
 

should
 

be
 

paid
 

to
 

the
 

complication
 

of
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease [ J] .
 

Chin
 

J
 

Tuberc
 

Respir
 

Dis,
 

2013,
 

36(4):
 

245-247.
 

DOI:
 

10. 3724 / SP. J. 1264. 2014. 00023.
[2] 　 Ayas

 

NT,
 

Hirseh
 

AA,
 

Laher
 

I,
 

et
 

al.
 

New
 

frontiers
 

in
 

obstructive
 

sleep
 

apnoea[ J] .
 

Clin
 

Sci ( Lond),
 

2014,127 ( 4):
 

209 - 216.
 

DOI:
 

10. 1042 / CS20140070.
[3] 　 Petrone

 

A,
 

Fimognari
 

FL,
 

Mormile
 

F,
 

et
 

al.
 

The
 

respiratory
 

“overlap
 

syndrome”:
 

efficacy
 

and
 

usefulness
 

of
 

the
 

combined
 

double
 

bron-
chodilation[J] .

 

Respiration,
 

2018,
 

95
 

(Suppl
 

1):
 

15-18.
 

DOI:
 

10. 1159 / 000487179.
[4] 　 Borukhov

 

I,
 

Rizzolo
 

D.
 

Overlap
 

syndrome:
 

obstructive
 

sleep
 

apnea
 

·511·中华老年多器官疾病杂志　 2019 年 2 月 28 日 第 18 卷 第 2 期 Chin
 

J
 

Mult Organ Dis Elderly, Vol. 18,
 

No. 2, Feb 28, 2019



and
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease [ J] .
 

JAAPA,
 

2016,
 

29(11):
 

18-22.
 

DOI:
 

10. 1097 / 01. JAA. 0000502856. 98104. 9f.
[5] 　 王聪,

 

谭进,
 

陈宝元,
 

等.
 

间歇低氧暴露对大鼠肾小管上皮细
胞损伤及白噬的影响[ J] .

 

中华医学杂志,
 

2018,
 

98 ( 12):
 

935-938.
 

DOI:
 

10
 

3760 / cma. J. issn. 0376-2491. 2018. 12. 012.
Wang

 

C,
 

Tan
 

J,
 

Chen
 

BY,
 

et
 

al.
 

Effects
 

of
 

intermittent
 

hypoxia
 

exposure
 

on
 

renal
 

tubular
 

epithelial
 

cell
 

injury
 

and
 

autophagy
 

in
 

rats[J] .
 

Natl
 

Med
 

J
 

China,
 

2018,
 

98 ( 12):
 

935 - 938.
 

DOI:
 

103760 / cma. j. issn. 0376-2491. 2018. 12. 012.
[6] 　 谢庆云,

 

张满,
 

黎凤珍.
 

COPD 合并早期肾功能损害患者血清
cystatin

 

C、Hcy、CRP 含量变化及相关性分析[ J] .
 

内科,
 

2016,
11(4):

 

533 - 535.
 

DOI:
 

10. 16121. j. cnki. cn45-1347 / r. 2016.
04. 08.
Xie

 

QY,
 

Zhang
 

M,
 

Li
 

FZ.
 

Variation
 

of
 

serum
 

cystatin
 

C,
 

Hcy
 

and
 

CRP
 

in
 

patients
 

with
 

COPD
 

complicated
 

with
 

early
 

renal
 

impair-
ment

 

and
 

the
 

correlation
 

analysis[ J] .
 

Intern
 

Med
 

China,
 

2016,
 

11(4):
 

533 - 535.
 

DOI:
 

10. 16121 / j. cnki. cn45-1347 / r. 2016.
04. 08.

[7] 　 朱宏霞,
 

姜书宁,
 

王媛.
 

阻塞性睡眠呼吸暂停综合征患者肾脏
早期损害的观察 [ J] .

 

肾脏病与透析肾移植杂志,
 

2016,
 

25(1):
 

20 - 24.
 

DOI:
 

10. 3969 / cndt. j. issn. 1006-298X. 2016.
01. 004.
Zhu

 

HX,
 

Jiang
 

SN,
 

Wang
 

Y.
 

Observation
 

of
 

early
 

renal
 

damage
 

in
 

patients
 

with
 

obstructive
 

sleep
 

apnea
 

syndrome [ J ] .
 

Chin
 

J
 

Nephrol
 

Dial
 

Transplant,
 

2016,
 

25(1):
 

20-24.
 

DOI:
 

10. 3969 /
cndt. j. issn. 1006-298X. 2016. 01. 004.

[8] 　 中华医学会呼吸病学分会慢性阻塞性肺疾病学组.
 

慢性阻塞
性肺疾病诊治指南(2013 年修订版) [ J] .

 

中华结核和呼吸杂
志,

 

2013,
 

36 ( 4):
 

1 - 10.
 

DOI:
 

10. 3760 / cma. j. issn. 1001-
0939. 2013. 04. 007.
Group

 

of
 

Chronic
 

Obstructive
 

Pulmonary
 

Disease,
 

Respiratory
 

Diseases
 

Branch
 

of
 

Chinese
 

Medical
 

Association.
 

Diagnosis
 

and
 

Treatment
 

Guidelines
 

of
 

Chronic
 

Obstructive
 

Pulmonary
 

Disease
 

( 2013
 

revised
 

edition) [ J] .
 

Chin
 

J
 

Tuberc
 

Respir
 

Dis,
 

2013,
 

36(4):
 

1 - 10.
 

DOI:
 

10. 3760 / cma. j. issn. 1001-0939. 2013.
04. 007.

[9] 　 中华医学会呼吸病学分会睡眠呼吸障碍学组.
 

阻塞性睡眠呼
吸暂停低通气综合征诊治指南( 2011 年修订版) [ J] .

 

中华结
核和呼吸杂志,

 

2012,
 

35( 1):
 

9 - 12.
 

DOI:
 

10. 3760 / cma. j.
issn. 1001-0939. 2012. 01. 007.
Group

 

of
 

Sleep
 

Disorders,
 

Respiratory
 

Diseases
 

Branch
 

of
 

Chinese
 

Medical
 

Association.
 

Diagnosis
 

and
 

Treatment
 

Guidelines
 

of
 

Obstructive
 

Sleep
 

Apnea
 

Hypopnea
 

Syndrome
 

( 2011
 

revised
 

edition)[J] .
 

Chin
 

J
 

Tuberc
 

Respir
 

Dis,
 

2012,
 

35( 1):
 

9 - 12.
 

DOI:
 

10. 3760 / cma. j. issn. 1001-0939. 2012. 01. 007.
[10] Jones

 

PW,
 

Harding
 

G,
 

Berry
 

P,
 

et
 

al.
 

Development
 

and
 

first
 

vali-
dation

 

of
 

the
 

COPD
 

assessment
 

test [ J] .
 

Eur
 

Respir
 

J,
 

2009,
 

34(3):
 

648-654.
 

DOI:
 

10. 1183 / 09031936. 00102509.
[11] Vogelmeier

 

CF,
 

Criner
 

GJ,
 

Martinez
 

FJ,
 

et
 

al.
 

Global
 

strategy
 

for
 

the
 

diagnosis,
 

management,
 

and
 

prevention
 

of
 

chronic
 

obstructive
 

lung
 

disease(2017
 

report):
 

GOLD
 

executive
 

summary[ J] .
 

Arch
 

Bronconeumol,
 

2017,
 

53(3):
 

128-149.
 

DOI:
 

10. 1016 / j. arbres.
2017. 02. 001.

[12] Gjerde
 

B,
 

Bakke
 

PS,
 

Ueland
 

T,
 

et
 

al.
 

The
 

prevalence
 

of
 

undiag-
nosed

 

renal
 

failure
 

in
 

a
 

cohort
 

of
 

COPD
 

patients
 

in
 

Western
 

Norway[J] .
 

Respir
 

Med,
 

2012,
 

106 ( 3):
 

361 - 366.
 

DOI:
 

10.
1016 / j. rmed. 2011. 10. 004.

[13] Yoshizawa
 

T,
 

Okada
 

K,
 

Furuichi
 

S,
 

et
 

al.
 

Prevalence
 

of
 

chronic
 

kidney
 

diseases
 

in
 

patients
 

with
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease:
 

assessment
 

based
 

on
 

glomerular
 

filtration
 

rate
 

estimated
 

from
 

creatinine
 

and
 

cystatin
 

C
 

levels [ J] .
 

Int
 

J
 

Chron
 

Obstruct
 

Pulmon
 

Dis,
 

2015,
 

10:
 

1283-1289.
 

DOI:
 

10. 2147/ COPD. S80673.

[14] Molnar
 

MZ,
 

Mucsi
 

I,
 

Novak
 

M,
 

et
 

al.
 

Association
 

of
 

incident
 

obstructive
 

sleep
 

apnoea
 

with
 

outcomes
 

in
 

a
 

large
 

cohort
 

of
 

US
 

Veterans[J] .
 

Thorax,
 

2015,
 

70(9):
 

888-895.
 

DOI:
 

10. 1136 /
thoraxjnl-2015-206970.

[15] Lee
 

YC,
 

Hung
 

SY,
 

Wang
 

HK,
 

et
 

al.
 

Sleep
 

apnea
 

and
 

the
 

risk
 

of
 

chronic
 

kidney
 

disease:
 

a
 

nationwide
 

population-based
 

cohort
 

study[J] .
 

Sleep,
 

2015,
 

38 ( 2):
 

213 - 221.
 

DOI:
 

10. 5665 /
sleep. 4400.

[16] Marrone
 

O,
 

Battaglia
 

S,
 

Steiropoulos
 

P,
 

et
 

al.
 

Chronic
 

kidney
 

disease
 

in
 

European
 

patients
 

with
 

obstructive
 

sleep
 

apnea:
 

the
 

ESADA
 

cohort
 

study[J] .
 

J
 

Sleep
 

Res,
 

2016,
 

25(6):
 

739-745.
 

DOI:
 

10. 1111 / jsr. 12426.
[17] Lopez-Giacoman

 

S,
 

Madero
 

M.
 

Biomarkers
 

in
 

chronic
 

kidney
 

disease,
 

from
 

kidney
 

function
 

to
 

kidney
 

damage [ J ] .
 

World
 

J
 

Nephrol,
 

2015,
 

4(1):
 

57-73.
 

DOI:
 

10. 5527 / wjn. v4. i1. 57.
[18] Narsingam

 

S,
 

Bozarth
 

AL,
 

Abdeljalil
 

A.
 

Updates
 

in
 

the
 

manage-
ment

 

of
 

stable
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease[ J] .
 

Postgrad
 

Med,
 

2014,
 

127 ( 7 ):
 

758 - 770.
 

DOI:
 

10. 1080 / 00325481.
2015. 1084212.

[19] 罗红艳,
 

高永才,
 

曹丽,
 

等.
 

老年慢性阻塞性肺疾病早期肾损
伤相关因素探讨 [ J] .

 

中华老年多器官疾病杂志,
 

2014,
13(2):

 

99-103.
 

DOI:
 

10. 3724 / SP. J. 1264. 2014. 00023.
Luo

 

HY,
 

Gao
 

YC,
 

Cao
 

L,
 

et
 

al.
 

Related
 

factors
 

of
 

early
 

renal
 

injury
 

in
 

the
 

elderly
 

with
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease[J] .
 

Chin
 

J
 

Mult
 

Organ
 

Dis
 

Elderly,
 

2014,
 

13 ( 2):
 

99 - 103.
 

DOI:
 

10.
3724 / SP. J. 1264. 2014. 00023.

[20] 庞志刚,
 

成孟瑜,
 

许建英.
 

血清胱抑素 C 与稳定期慢性阻塞性
肺疾病患者疾病严重程度相关性分析[J] .

 

中华肺部疾病杂志
(电子版),

 

2017,
 

10 ( 6):
 

668 - 672.
 

DOI:
 

10. 3877 / cma. j.
issn. 1674-6902. 2017. 06. 007.
Pang

 

ZG,
 

Cheng
 

MY,
 

Xu
 

JY.
 

Correlative
 

analysis
 

of
 

the
 

level
 

of
 

serum
 

cystatin
 

C
 

in
 

different
 

severity
 

of
 

patients
 

with
 

stable
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease[J] .
 

Chin
 

J
 

Lung
 

Dis(Electron
 

Ed),
 

2017,
 

10(6):
 

668-672.
 

DOI:
 

10. 3877 / cma. j. issn. 1674-6902.
2017. 06. 007.

[21] 钟红珍,
 

钟志青,
 

周添标.
 

低氧诱导因子 1α 在肾脏病中的研
究进展[J] .

 

实用医学杂志,
 

2018,
 

34(14):
 

2444-2448.
 

DOI:
 

10. 3969 / j. issn. 1006-5725. 2018. 14. 040.
Zhong

 

HZ,
 

Zhong
 

ZQ,
 

Zhou
 

TB.
 

Research
 

progress
 

of
 

hypoxia
 

inducible
 

factor
 

1
 

alpha
 

in
 

kidney
 

disease[J] .
 

J
 

Pract
 

Med,
 

2018,
 

34(14):
 

2444 - 2448.
 

DOI:
 

10. 3969 / j. issn. 1006-5725. 2018.
14. 040.

[22] Archontogeorgis
 

K,
 

Nena
 

E,
 

Tsigalou
 

C,
 

et
 

al.
 

Cystatin
 

C
 

levels
 

in
 

middle-aged
 

patients
 

with
 

obstructive
 

sleep
 

apnea
 

syndrome [ J] .
 

Pulm
 

Med,
 

2016,
 

2016:
 

8081723.
 

DOI:
 

10. 1155 / 2016 / 8081723.
[23] 赵素芝,

 

栾兴伟,
 

张花蕾.
 

老年 COPD 患者早期肾损伤检测的
临床价值及意义[J].

 

中国老年保健医学,
 

2016,
 

14(3):
 

29-31.
 

DOI:
 

10. 3969 / j. issn. 1672-4860. 2016. 03. 013.
Zhao

 

SZ,
 

Luan
 

XW,
 

Zhang
 

HL.
 

Clinical
 

value
 

and
 

significance
 

to
 

inspect
 

early
 

renal
 

injury
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

COPD[J] .
 

Chin
 

J
 

Geriatric
 

Care,
 

2016,
 

14 ( 3):
 

29 - 31.
 

DOI:
 

10. 3969 / j. issn.
1672-4860. 2016. 03. 013.

[24] 肖亚军,
 

王宋平.
 

慢性阻塞性肺疾病相关性肾损伤机制的研究
进展[J] .

 

实用医学杂志,
 

2015,
 

31( 21):
 

3618 - 3620.
 

DOI:
 

10. 3969 / j. issn. 1006-5725. 2015. 21. 051.
Xiao

 

YJ,
 

Wang
 

SP.
 

Research
 

progress
 

on
 

mechanism
 

of
 

chronic
 

obstructive
 

pulmory
 

disease-related
 

renal
 

injury[ J] .
 

J
 

Pract
 

Med,
 

2015,
 

31(21):
 

3618- 3620.
 

DOI:
 

10. 3969 / j. issn. 1006-5725.
2015. 21. 051.

(编辑:
 

张美)

·611· 中华老年多器官疾病杂志　 2019 年 2 月 28 日 第 18 卷 第 2 期 Chin
 

J
 

Mult Organ Dis Elderly, Vol. 18,
 

No. 2, Feb 28, 2019


