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摘  要 

炎性反应、氧化应激、血管内皮细胞功能损伤、缺氧及遗传等是慢性阻塞性肺疾病(chronic obstructive 
pulmonary disease, COPD)及其并发症的重要病理生理基础，目前尚缺乏能综合反映上述机制且廉价、

易获得的标记物来评估COPD及其并发症。单核细胞与高密度脂蛋白胆固醇比值(ratio of monocytes to 
high-density lipoprotein cholesterol, MHR)被认为是一种能反映炎症、氧化应激及心血管疾病预后的

重要标志物，而COPD本病或其并发症也与心血管不良事件密切相关。 
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Abstract 
Inflammatory response, oxidative stress, vascular endothelial cell dysfunction, hypoxia and heredity 
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are important pathophysiological bases of chronic obstructive pulmonary disease (COPD) and its 
complications. At present, there is a lack of inexpensive and readily available markers that reflect 
these mechanisms to evaluate COPD and its complications. The ratio of monocytes to high-density 
lipoprotein cholesterol (MHR) is considered to be an important marker of inflammation, oxidative 
stress and prognosis of cardiovascular diseases. COPD or its complications are also closely asso-
ciated with cardiovascular adverse events. 

 
Keywords 
MHR, Oxidative Stress, Chronic Obstructive Pulmonary Disease, Atherosclerosis 

 
 

Copyright © 2022 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 引言 

慢性阻塞性肺疾病(chronic obstructive pulmonary disease, COPD)是一种在我国临床上常见的、可以提

前预防和治疗的肺部疾病，以持续存在的呼吸系统症状和气流受限为特征的慢性、炎症性、全身性疾病，

通常与吸烟、严重接触有害颗粒或气体引起的炎症有关，可继发心血管疾病、骨质疏松、糖尿病等并发

症，且病情呈慢性、反复发作、进行性发展，具有高发病率、高死亡率等特点，严重影响患者生活质量、

威胁其生命健康安全[1] [2] [3]，是全球范围内致残率和死亡率显著增加的主要原因之一，造成了严重的

社会经济负担，是一个重要的公共卫生问题。目前，COPD 是世界第三大死因，仅位于缺血性心脏病和

卒中之后。预计在之后 40 年中，COPD 的患病率会将不断增加，到 2060 年每年可能会有超过 540 万人

死于 COPD 及其相关性疾病。其中，心血管疾病是 COPD 最常见和最重要的共患疾病，有 33.6%的 COPD
患者有冠状动脉粥样硬化[4]。COPD 和动脉粥样硬化常同时发生在同一患者身上，相互加重其病程和预

后。临床医生都知道慢性阻塞性肺病和动脉粥样硬化之间的密切关系。这两种疾病在很长一段时间内发

生的时候相对不被人注意，往往在它们已经到了临床明显的阶段时才被发现。由于呼吸短促或疼痛而限

制身体活动、生活质量下降、住院人数增加以及过早死亡的风险也与疾病有关。与动脉粥样硬化相关的

疾病是 COPD 患者常见的死亡原因。 

2. 炎症与 COPD、动脉粥样硬化 

慢性阻塞性肺疾病(COPD)、动脉粥样硬化作为两个慢性疾病，全身炎症和脂质代谢紊乱是它们共同

的两个特征，在共病病程的发病机制中具有重要作用。COPD 与动脉粥样硬化的共同发病机制如：缺氧、

炎症反应、氧化应激、血管内皮细胞损伤等，蛋白酶/抗蛋白酶失衡、神经体液激活以及血小板活化也参

与 COPD 导致动脉粥样硬化的形成，其中慢性炎性反应为主要共同发病机制。诱导慢性炎症是一个系统

性、复杂性的过程，其特征是炎症介质如肿瘤坏死因子-α、细胞因子和黏附分子的升高，这些中间产物

都与导致动脉粥样硬化斑块形成、进展和破裂的连续事件有着密不可分的关系。此外，巨噬细胞在血管

壁中吸收修饰过的低密度脂蛋白(LDL)，诱导炎症组织中炎性细胞因子的释放，导致动脉粥样硬化斑块核

心坏死。除了巨噬细胞的积累和动脉粥样硬化斑块内炎症细胞因子水平的升高[5]，在心血管疾病中，几

种炎症标志物的血浆浓度也会升高[6]。因此，对于认识新的炎症生物标志物用来无创诊断和预测未来心

血管事件的风险是非常重要的。 
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3. 单核细胞 

单核细胞是循环血液中占体积最大的白细胞，单核细胞约占外周血单核核细胞的五分之一，是机体

免疫防御系统、介导炎症反应的重要组成部分，是免疫系统必不可少的细胞，在炎症反应中具有独特的

作用[7]。COPD 作为一种慢性炎症反应，主要表现为外周气道、肺实质及肺血管中巨噬细胞、T 淋巴细

胞及活化的中性粒细胞等炎性细胞增多。单核细胞和巨噬细胞在血液、骨髓和脾脏中产生、发育、成熟，

它们活跃于各个全身性炎性疾病过程中，因此在 COPD 患者中单核细胞数量会有显著增加[8]。动脉粥样

硬化的启动和发展过程中慢性炎症反应都起着积极的作用，其特征是单核细胞、中性粒细胞和淋巴细胞

等免疫细胞的浸润；淋巴细胞和单核细胞作为体内主要的炎症细胞，通过炎症反应、氧化应激、血管内

皮细胞损伤等机制积极参与动脉粥样硬化斑块的形成[9] [10]。 
单核细胞的表达作为一种免疫介导过程的重要环节，单核细胞活化后能分泌多种黏附因子与促炎细

胞因子，通过与受损血管内皮上表达的粘附分子结合，在动脉粥样硬化形成的第一步起着十分重要的作

用[11]。因此，它们迁移到内皮下空间，成熟为巨噬细胞，并通过 A 类清除率受体(SR-A)和 CD-36 吞噬

氧化的低密度脂蛋白(LDL)后分化成泡沫细胞，在炎症部位释放促炎和促氧化细胞因子，吸引 T 淋巴细

胞和单核细胞[12] [13] [14]；同时泡沫细胞还可分泌细胞因子、促炎因子等，诱导平滑肌增殖，加速纤维

斑块形成。单核细胞在动脉粥样硬化发生中的作用不仅限于动脉壁内的巨噬细胞功能，而且还延伸到循

环中，单核细胞受与动脉粥样硬化相关的许多可溶性因子的影响，如免疫刺激剂、生长因子、细胞因子、

氧化脂质、血小板衍生的活化产物和二十烷类蛋白质。这导致循环中的单核细胞和巨噬细胞参与了心血

管疾病的发病机制，并通过炎症过程引起并发症。循环单核细胞在炎症或血栓形成前状态下表达组织因

子，并将其改变为促凝血表型。结果表明，高密度脂蛋白(HDL)作为一种抗动脉粥样硬化因子，可通过

抑制 p38 激活和磷酸肌醇 3 激酶(PI3K)来抑制单核细胞中组织因子的表达[15]。此外，单核细胞的促炎和

促氧化作用可通过阻碍巨噬细胞迁移和促进胆固醇的排出[16]。因此，有人认为高密度脂蛋白(HDL)可能

会通过这些单核细胞效应来减少动脉粥样硬化的发展。 

4. 高密度脂蛋白 

高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)是一种基本的人类脂蛋白，具有复杂的结构，其特点是颗粒大小和脂

质组成不同，约占循环蛋白的 25%~30%，负责在循环中携带脂质。高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)通常被

称为“好胆固醇”，被公认是血管的保护性因子，对血管具有保护作用。同时具有反向胆固醇转运以及

抗氧化、抗炎、抗凋亡、抗血栓和抗动脉粥样硬化的作用[17]。临床研究表明，体内高密度脂蛋白(HDL)
和载脂蛋白 a-I 水平均与气流阻塞、炎症反应有关。在慢性阻塞性肺疾病中，高密度脂蛋白(HDL)起着上

下承接的作用，功能失调的高密度脂蛋白(HDL)颗粒可能会促进疾病的严重程度。 
高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)抗动脉粥样硬化的机制：1) 高密度脂蛋白(HDL)通过减少单核细胞的

F-肌动蛋白含量来阻止单核细胞聚集到动脉壁，从而减少 CD11b 作用于单核细胞和内皮粘附分子，从而

抑制单核细胞向动脉壁的粘附、迁移和募集，抑制单核细胞的活化及分布的同时，从而也能够抑制产生

单核细胞的祖细胞及已激活的单核细胞的增殖；这些步骤保护内皮细胞免受炎症和氧化应激[13]。2) 高
密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)除了可以抑制单核细胞的形成、活化、粘附及聚集等活动，还能够逆向转运

组织中的总胆固醇(TC)，促进胆固醇从细胞外排，可以介导血清总胆固醇(TC)的逆向转运，清除血管壁

胆固醇，抑制低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)氧化，从而抑制血栓的形成，有效地阻断氧化应激和炎症反应

的发生及进展[18]。3) HDL3 颗粒具有抗炎作用，能够与某些炎症介质结合，中和白细胞趋化活性，从而

抑制Ｍ的聚集。高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)抑制了血管细胞间黏附分子的产生可进一步控制Ｍ祖细胞
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的激活和增殖，进而保护内皮细胞免受炎症和氧化应激。低高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)水平和低介导

的胆固醇流出会导致造血干细胞增殖，特别是单细胞增多，导致动脉粥样硬化斑块的进展。 

5. MHR 作为预测指标 

单核细胞与高密度脂蛋白胆固醇的比值(MHR)是整合了两个简单指标而合成的一个新型炎性指标，

通过对机体炎症状态及抗炎能力的两种指标后的整合从而更加系统预测机体炎症，可能代表炎症反应增

加，抗炎和抗氧化能力下降[19] [20]。有研究表明单核细胞、高密度脂蛋白胆固醇均与炎症和氧化应激密

切相关，可作为患者相关心血管疾病的一个预后指标[20] [21]。在以往的研究中，有报道称 MHR 与冠心

病、房颤、高血压、慢性肾病、睡眠呼吸暂停和脑血管意外密切相关[22] [23] [24]。然而，COPD 和 MHR
之间的关系未得到解决。但相关研究表明，MHR 与 COPD 之间存在显著的关系，MHR 对于 COPD 患者

心血管疾病(CVD)有一定的预测作用[25]。 
综上所述，COPD 与动脉粥样硬化作为常见的共患病一直以来是社会关注的热点，而 COPD 患者动

脉粥样硬化的发生加重所导致的心血管疾病也越来越常见。MHR 作为一个相对较新型的炎症标志物，通

过对机体炎症状态及抗炎程度的反应，用数值的变化趋势来映射机体炎症状态，这个指标最大的优点就

是数据容易获得、便于测量，即使在基层乡镇卫生院也可完成，给予患者及社会的经济负担小，可以为

预测 COPD 患者继发动脉粥样硬化危险性提供一个可供选择的简易参考指标，便于提前预防性治疗。 
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