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血管生成素１／血管生成素２比值与急性肺损伤患者
预后的关系研究
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　　 【摘要】　目的　 探究血管生成素１／血管生成素２比值 （Ａｎｇ１／Ａｎｇ２）与急性肺损伤 （ＡＬＩ）患者预后的关系。
方法　选取２０１５年６月—２０１７年１月栾城人民医院ＩＣＵ收治的ＡＬＩ患者４４例，根据患者预后分为死亡组１８例和存活
组２６例，另选取同期在本院体检健康者３０例作为对照组。比较３组受试者血清血管生成素１（Ａｎｇ１）、血管生成素２
（Ａｎｇ２）、血管内皮生长因子 （ＶＥＧＦ）水平及Ａｎｇ１／Ａｎｇ２，比较死亡组与存活组患者急性生理学与慢性健康状况评价
系统Ⅱ （ＡＰＡＣＨＥⅡ）评分；Ａｎｇ１／Ａｎｇ２与ＡＬＩ患者血清ＶＥＧＦ水平和ＡＰＡＣＨＥⅡ评分的相关性分析采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关
性分析。结果　存活组和死亡组患者血清Ａｎｇ１、Ａｎｇ２、ＶＥＧＦ水平高于对照组，Ａｎｇ１／Ａｎｇ２低于对照组 （Ｐ＜００５）；
死亡组患者血清Ａｎｇ１、Ａｎｇ２、ＶＥＧＦ水平高于存活组，Ａｎｇ１／Ａｎｇ２低于存活组 （Ｐ＜００５）。死亡组患者 ＡＰＡＣＨＥⅡ
评分高于存活组 （Ｐ＜００５）。Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析结果显示，Ａｎｇ１／Ａｎｇ２与 ＡＬＩ患者血清 ＶＥＧＦ水平及 ＡＰＡＣＨＥⅡ评
分呈负相关 （ｒ值分别为 －６８３２、 －７１２５，Ｐ＜０００１）。结论　Ａｎｇ１／Ａｎｇ２与 ＡＬＩ患者血管内皮细胞功能及预后
有关。
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　　肺脏是机体在遭受严重创伤、感染及休克状态下最
易损伤的靶器官之一［１］，常见的损伤类型是急性肺损伤

（ａｃｕｔｅｌｕｎｇｉｎｕｒｙ，ＡＬＩ）。ＡＬＩ是指由一系列炎性细胞及
效应细胞共同作用所致的级联放大瀑布样炎性继发性损

伤和继发性弥漫性肺实质损伤［２］。目前，国内外多数学

者认为，ＡＬＩ的主要发病机制是肺内过度、失控的炎性
反应，主要病理学改变为肺泡－毛细血管膜急性弥漫性
损伤［３］。临床研究表明，ＡＬＩ患者若得不到及时有效治
疗，随着病情进展可引起呼吸窘迫综合征，甚至导致多

器官功能障碍综合征，病死率较高［４］。因此，早期诊断

及有效治疗 ＡＬＩ具有重要的临床意义。血管生成素 １
（Ａｎｇ１）对ＡＬＩ大鼠的肺功能具有保护作用；血管生成
素２（Ａｎｇ２）可通过增加血管渗漏而导致 ＡＬＩ病情加
重。本研究旨在探讨血管生成素１／血管生成素２比值
（Ａｎｇ１／Ａｎｇ２）与 ＡＬＩ患者预后的关系，为临床防治
ＡＬＩ提供参考依据，现报道如下。
１　资料与方法
１１　诊断、纳入及排除标准　ＡＬＩ诊断标准［５］：急性

起病；氧合指数 ＜３００ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０１３３ｋＰａ）；
存在明显肺水肿症状及体征；胸片显示双肺浸润；无左

心房压力升高证据。纳入标准：（１）年龄≥１８岁；（２）
初次就诊。排除标准：（１）病历资料缺失者；（２）治
疗期间转院者； （３）合并精神疾病及严重肝、肾功能
不全者。

１２　一般资料　选取２０１５年６月—２０１７年１月栾城人
民医院ＩＣＵ收治的 ＡＬＩ患者４４例，根据预后分为死亡
组１８例和存活组２６例。死亡组中男１０例，女８例；年
龄２０～６１岁，平均年龄 （４２５±１０４）岁。存活组中
男１５例，女１１例；年龄２２～６３岁，平均年龄 （４３１
±１０６）岁。另选取同期在本院体检健康者３０例作为
对照组，其中男１８例，女１２例；年龄２３～６４岁，平
均年龄 （４３２±１０７）岁。３组受试者性别 （χ２ ＝
００９４）、年龄 （Ｆ＝００３０）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
会审核批准，所有受试者知情同意并签署知情同意书。

１３　研究方法［６］　健康体检者于体检当天、ＡＬＩ患者
于入住ＩＣＵ后抽取清晨空腹静脉血５ｍｌ，３０００ｒ／ｍｉｎ离
心３０ｍｉｎ，分离血清并置于 －２０℃冰箱中保存待测。
采用酶联免疫吸附试验检测血清Ａｎｇ１、Ａｎｇ２、血管内
皮生长因子 （ＶＥＧＦ）水平，并计算 Ａｎｇ１／Ａｎｇ２。
Ａｎｇ１、Ａｎｇ２试剂盒购自上海彩佑实业有限公司，
ＶＥＧＦ试剂盒购自上海酶联生物科技有限公司，具体操
作步骤严格按照试剂盒说明书进行。由主治医师采用急

性生理学与慢性健康状况评价系统Ⅱ （ＡＰＡＣＨＥⅡ）评
估ＡＬＩ患者健康状况，该量表包括急性生理学、年龄及
慢性健康３部分内容，ＡＰＡＣＨＥⅡ评分越高表明患者健
康状况越差。

１４　观察指标　比较 ３组受试者血清Ａｎｇ１、Ａｎｇ２、
ＶＥＧＦ水平及Ａｎｇ１／Ａｎｇ２，比较死亡组与存活组患者
ＡＰＡＣＨＥⅡ评分。
１５　统计学方法　应用ＳＰＳＳ２００统计软件进行数据处
理，计量资料以 （ｘ±ｓ）表示，多组间比较采用单因素
方差分析，两组间比较采用两独立样本 ｔ检验；计数资
料分析采用 χ２ 检验；Ａｎｇ１／Ａｎｇ２与 ＡＬＩ患者血清
ＶＥＧＦ水平及ＡＰＡＣＨＥⅡ评分的相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ
相关性分析。以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　３组受试者血清Ａｎｇ１、Ａｎｇ２、ＶＥＧＦ水平及
Ａｎｇ１／Ａｎｇ２比较 　３组受试者血清 Ａｎｇ１、Ａｎｇ２、
ＶＥＧＦ水平及Ａｎｇ１／Ａｎｇ２比较，差异有统计学意义 （Ｐ
＜００５）；其中存活组和死亡组患者血清Ａｎｇ１、Ａｎｇ２、
ＶＥＧＦ水平高于对照组，Ａｎｇ１／Ａｎｇ２低于对照组，差异
有统计学意义 （Ｐ＜００５）；死亡组患者血清Ａｎｇ１、
Ａｎｇ２、ＶＥＧＦ水平高于存活组，Ａｎｇ１／Ａｎｇ２低于存活
组，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５，见表１）。

表１　３组受试者血清Ａｎｇ１、Ａｎｇ２、ＶＥＧＦ水平及Ａｎｇ１／Ａｎｇ２比较
（ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＡｎｇ１，Ａｎｇ２ａｎｄＶＥＧＦ，ａｎｄ
Ａｎｇ１／Ａｎｇ２ａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ

组别 例数
Ａｎｇ１
（μｇ／Ｌ）

Ａｎｇ２
（μｇ／Ｌ）

ＶＥＧＦ
（ｎｇ／Ｌ） Ａｎｇ１／Ａｎｇ２

对照组 ３０ ３３±１１ １７±０６ ２７２±６５ １９±０４

存活组 ２６ ９５±４３ａ ８２±３８ａ ９５３±１４２ａ １２±０２ａ

死亡组 １８ １７４±４５ａｂ ２２３±５４ａｂ １４４２±１５０ａｂ ０８±０１ａｂ

Ｆ值 １３５８３ ２２０４２ １８４３６ １１７１５

Ｐ值 ＜００５ ＜００５ ＜００５ ＜００５

　　注：Ａｎｇ１＝血管生成素１，Ａｎｇ２＝血管生成素２，ＶＥＧＦ＝血管

内皮生长因子，Ａｎｇ１／Ａｎｇ２＝血管生成素１／血管生成素２比值；与

对照组比较，ａＰ＜００５；与存活组比较，ｂＰ＜００５

２２　存活组和死亡组患者 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分比较　死亡
组患者ＡＰＡＣＨＥⅡ评分为 （２２８±３９）分，高于存活
组的 （１２８±４０）分，差异有统计学意义 （ｔ＝８２３６，
Ｐ＜００５）。
２３　相关性分析　Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析结果显示，
Ａｎｇ１／Ａｎｇ２与ＡＬＩ患者血清ＶＥＧＦ水平及ＡＰＡＣＨＥⅡ评
分呈负相关 （ｒ值分别为 －６８３２、 －７１２５，Ｐ＜
０００１）。
３　讨论

ＡＬＩ是由多种直接或间接致伤因素引起肺泡上皮细
胞与毛细血管内皮细胞损伤导致的弥漫性肺间质及肺泡

水肿，最终引起急性低氧性呼吸功能不全［７－８］。ＡＬＩ的
主要生理病理学特征包括肺容积减少、肺顺应性降低及

通气／血流比例失调等，其主要临床表现为进行性低氧

·２４· ＰＪＣＣＰＶＤ　Ｊｕｌｙ２０１７，Ｖｏｌ，２５　Ｎｏ７　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ



血症和呼吸窘迫［９－１０］。临床研究表明，ＡＬＩ发病急，病
情进展快，大部分患者确诊时病情已十分严重，临床治

疗难度较大，病死率较高［１１－１２］。因此，早期诊断 ＡＬＩ
具有重要的临床意义。Ａｎｇ１具有抗炎、抗凋亡、抗血
管渗漏及维持血管稳定等作用，其在ＡＬＩ治疗中存在巨
大潜力［１３］；而Ａｎｇ２属于Ａｎｇ１的天然拮抗剂，其主要作
用是破坏血管完整性及影响血管内皮细胞间的连接。有

研究结果显示，Ａｎｇ２水平与 ＡＬＩ患者病情严重程度及
病死率密切相关［１４］。

本研究结果显示，存活组和死亡组患者血清Ａｎｇ１、
Ａｎｇ２水平高于对照组，Ａｎｇ１／Ａｎｇ２低于对照组；死亡
组患者血清Ａｎｇ１、Ａｎｇ２水平高于存活组，Ａｎｇ１／Ａｎｇ２
低于存活组，提示血清Ａｎｇ１、Ａｎｇ２水平在 ＡＬＩ发生发
展过程中发挥着至关重要的作用，且检测血清Ａｎｇ１、
Ａｎｇ２水平有利于评估 ＡＬＴ患者病情及预后，与既往研
究结果相一致［１５－１６］。临床研究表明，ＶＥＧＦ可参与 ＡＬＩ
患者血管内皮细胞功能障碍的发生发展，同时在一定程

度上增加了血管通透性［１７－１８］。本研究结果显示，存活

组和死亡组患者血清ＶＥＧＦ水平高于对照组，死亡组患
者血清ＶＥＧＦ水平高于存活组，提示血清 ＶＥＧＦ水平与
ＡＬＩ患者预后有关，与既往研究结果相一致［１９－２０］，分析

其原因可能与Ａｎｇ２与血管内皮细胞的促血管生成素受
体结合可降低血管稳定性、增加血管渗漏、增强 ＶＥＧＦ
及细胞因子反应有关。ＡＰＡＣＨＥⅡ是目前临床公认的急
危重症评价系统，主要根据患者年龄、既往健康状况及

各项生理指标评估患者病情严重程度，ＡＰＡＣＨＥⅡ评分
越高表明患者健康状况越差、病死率越高。本研究结果

显示，死亡组患者ＡＰＡＣＨＥⅡ评分高于存活组；Ｐｅａｒｓｏｎ
相关性分析结果显示，Ａｎｇ１／Ａｎｇ２与 ＡＬＩ患者血清
ＶＥＧＦ水平及 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分呈负相关，提示Ａｎｇ１／
Ａｎｇ２与ＡＬＩ患者血管内皮细胞功能及预后有关，可作
为预测ＡＬＩ患者预后的临床指标之一。

综上所述，Ａｎｇ１／Ａｎｇ２与 ＡＬＩ患者血管内皮细胞
功能及预后有关，检测Ａｎｇ１／Ａｎｇ２可预测 ＡＬＩ患者预
后，并为临床治疗ＡＬＩ提供新靶点。但本研究样本量较
小，所得结果结论仍需扩张样本量进一步研究证实
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【编后语】

本研究结果显示，Ａｎｇ１／Ａｎｇ２与 ＡＬＩ患者血
管内皮细胞功能及预后有关，这为临床治疗ＡＬＩ提
供了新靶点，但本研究样本量较小、观察指标较

少，不能排除其他因素对 Ａｎｇ１／Ａｎｇ２的影响，后
续研究还需扩大样本量并进行多因素分析等以进一

步证实Ａｎｇ１／Ａｎｇ２与ＡＬＩ患者预后的关系。
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