
Advances in Clinical Medicine 临床医学进展, 2022, 12(12), 11970-11974 
Published Online December 2022 in Hans. http://www.hanspub.org/journal/acm 
https://doi.org/10.12677/acm.2022.12121724   

文章引用: 阚婉容. 慢性阻塞性肺疾病发病机制的研究进展[J]. 临床医学进展, 2022, 12(12): 11970-11974.  
DOI: 10.12677/acm.2022.12121724 

 
 

慢性阻塞性肺疾病发病机制的研究进展 

阚婉容 

青海大学，青海 西宁 
 
收稿日期：2022年11月26日；录用日期：2022年12月21日；发布日期：2022年12月29日 

 
 

 
摘  要 

慢性阻塞性肺疾病(Chronic Obstructive Pulmonary Disease，COPD，慢阻肺)是一种常见、可预防、

可治疗的疾病，其特征在于持续的呼吸系统症状和气流受限，这是由于气道和/或肺泡异常所致，通常是

由于长期暴露于有害颗粒或气体所引起。其特征是呼气气流受限不完全可逆、慢性炎症失调和肺气肿性

破坏，可发展为肺心病和/或呼吸衰竭等严重疾病。慢性阻塞性肺病(COPD)是导致早期死亡率、高死亡

率和卫生系统成本高昂的原因。预计在未来的几十年内，慢性阻塞性肺疾病的年均患病人数可能将持续

增加，预计到2024年，患病人数可能将达到近5.3亿左右。随着呼吸医学技术的研究不断向前进步发展

和临床经验的不断积累，人们对于慢性阻塞性肺疾病发病机制的研究越来越多，但有些发病机制尚未阐

明，本文通过总结COPD的发病机制，为临床上更精准的治疗慢阻肺提供参考。 
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Abstract 
Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD) is a common, preventable, and treatable disease 
characterized by persistent respiratory symptoms and limited airflow, due to abnormal airway 
and/or alveoli, often caused by prolonged exposure to harmful particles or gases. It is characte-
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rized by incomplete reversible expiratory airflow limitation, dysregulated chronic inflammation, 
and pneumatomatous destruction, which can develop into severe diseases such as heart pulmo-
nale and/or respiratory failure. Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is responsible for 
early mortality, high mortality, and high health system costs. It is expected that the average annual 
number of COPD is likely to continue to increase in the coming decades, and it is expected to reach 
nearly 530 million by 2024. With the continuous progress of the research of respiratory medicine 
technology and the accumulation of clinical experience, more and more studies on the pathogene-
sis of COPD, but some of them have not been elucidated. By summarizing the pathogenesis of COPD, 
this paper provides a reference for more accurate clinical treatment of COPD. 
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1. 炎症机制 

慢阻肺会引起气道阻塞，与气道慢性炎症有关。慢性阻塞性肺疾病的特征性改变包括气道的慢性炎

症、肺实质的慢性炎症和肺血管的慢性炎症，一些炎症细胞如中性粒细胞、巨噬细胞、T 淋巴细胞等参

与了慢阻肺的发生、发展过程。 
中性粒细胞具有吞噬作用、杀菌作用和趋化作用。慢阻肺炎症过程的一个重要环节是中性粒细胞的

活化和聚集，通过释放中性粒细胞弹性蛋白酶等多种生物活性物质，引起慢性黏液高分泌状态并破坏肺

实质。近年来，人们已经研究了几种生化标志物作为 COPD 的结果预测因子，然而，衡量它们往往需要

大量的时间和资源[1]。从常规全血细胞计数测试中计算出的相对简单的炎症生物标志物，例如中性粒细

胞与淋巴细胞比率(NLR)，也可以预测 COPD 的进展和结果[2]。有研究结果表明，中性粒细胞与淋巴细

胞比率(NLR)是 AECOPD 和死亡率的重要预测指标[3]。 
肺巨噬细胞(LM)是必不可少的免疫效应细胞，在对吸入异物的先天性和适应性免疫反应中起着关键

作用[4]。肺组织巨噬细胞的表型变化与慢性炎症反应和各种慢性肺疾病的进展有关，包括慢性阻塞性肺

疾病(COPD)。LM 是必需的先天免疫效应细胞，在暴露于环境污染物(包括香烟烟雾：COPD 的主要环境

风险因素)后，会引发和控制肺部的炎症反应。尽管 LM 对处理和清除肺部吸入的刺激物至关重要，但它

们也可能在此过程中通过促进失调的炎症反应对肺组织造成损害，这可能反过来导致功能失调的组织修

复和持续的慢性低级别肺部发炎。 

2. 蛋白酶–抗蛋白酶失衡机制 

α1-胰蛋白酶(α1-AT)是最丰富的循环蛋白酶抑制剂[5]。α1-抗胰蛋白酶(AAT)是一种主要的循环抗蛋白

酶，主要从肝细胞释放，其循环水平在蛋白酶过量时升高，尤其是在炎症过程中释放的中性粒细胞弹性

蛋白酶(Humanneutrophilelastase, HNE) [6]。许多研究表明，蛋白酶激活和抑制失衡可能导致 COPD 伴肺

气肿[7]。 
蛋白水解酶能够损伤、破坏身体组织，抗蛋白酶可以抑制弹性蛋白等多种蛋白酶，其中活性最强的

是 α1-抗胰蛋白酶。蛋白酶增多或抗蛋白酶不足都可以破坏组织结构，引起肺气肿的发生。吸入有害气体
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和有害物质可以导致产生更多的蛋白酶或使蛋白酶活性增强，蛋白酶的产生减少或灭活加快，另外，氧

化应激、吸烟等危险因素也能降低抗蛋白酶的活性。先天性 α1-抗胰蛋白酶缺乏多见于北欧一些国家的人

群，我国目前尚未发现，因此，先天性 α1-抗胰蛋白酶缺乏不太可能是中国人群慢性阻塞性肺病的重要原

因。 

3. 氧化应激机制 

氧化应激是 COPD 发病机制的主要驱动机制。由于香烟烟雾和空气污染中的外源性氧化剂以及肺部

炎症和结构细胞产生的内源性活性氧，COPD 患者的肺部氧化应激增加[8]。 
许多研究表明，慢阻肺病人的氧化应激增加。氧化物主要有超氧阴离子、羟根、次氯酸、H2O2 和一

氧化氮等。许多生化大分子如蛋白质、脂质、核酸等可直接被氧化物破坏，从而导致细胞功能障碍或细

胞死亡，另外，氧化物还可以破坏细胞外基质，引起蛋白酶–抗蛋白酶失衡，引起炎症反应，如转录因

子 NF-κB 被激活，参与多种炎症介质的转录，如 IL-8、TNF-α 以及诱导型一氧化氮合酶(NOS)和环氧合

物酶等的转录。在严重的 COPD 患者中，参与能量产生和收缩性能的隔膜蛋白氧化可能部分导致已记录

的呼吸肌功能障碍。此外，这些患者的隔膜中超氧阴离子的产生增加[9]。据报道，在各种炎症性疾病中，

支气管肺泡灌洗(BAL)细胞产生的超氧阴离子(O2
−)增加[10]。 

4. 其他机制 

其他机制包括自主神经功能失调、营养不良和气温变化等，他们都有可能参加慢阻肺的发生、发展。 
越来越多的证据表明，COPD 是一种复杂的疾病，其原因不仅仅是气流阻塞。人们已经认识到，COPD

是一种全身性疾病，已被证明会对心血管和自主神经系统产生负面影响[11] [12]。在 COPD 患者中，交

感神经的活动可能受到反复低氧血症、高碳酸血症、由于气道阻塞引起的胸腔内压力波动增加、呼吸努

力增加、全身炎症和拟交感神经药的使用的影响。由于自主神经系统控制多种参数，自主神经功能障碍

是 COPD 病理生理机制的另一个重要因素[13]。此外，有研究结果表明，以交感神经活动为主为特征的

自主神经功能障碍可以显着调节炎症反应[14]。 
慢性阻塞性肺病(COPD)是一个重要的全球公共卫生问题。营养不良在 COPD 患者中很常见[15]。营

养不良会对运动、肌肉功能和肺功能造成负面影响，并增加病情加重、死亡率和成本[16]。在 COPD 营

养不良的发生过程中，炎症反应发挥着重要作用，可能是造成临床无法有效纠正患者营养不良的主要原

因，COPD 患者营养不良呈蛋白质能量型，营养支持并无法对患者的营养不良进行有效改善，其中炎症

反应可能发挥着重要作用。炎区内细胞组织在组织细胞物质代谢障碍的作用下坏死、崩解，白细胞浸润，

破坏白细胞后将大量蛋白水解酶释放出来，大量分解代谢蛋白质，有大量游离氨基酸、蛋白胨等蛋白分

解产物堆积在炎区中，从而降低患者营养状态。基于此，临床应该积极采取有效措施对炎症反应进行有

效控制，从而将患者的营养不良及时纠正过来[17]。 
随着气候变化背景下预计温度会升高，人们越来越关注热暴露的影响。热暴露研究通常是在热浪的

背景下进行的，热浪是连续几天持续出现的极端高温[18]。老年人和患有潜在心脏和呼吸系统疾病(包括

慢性阻塞性肺病)的人因热暴露对健康产生不利影响的风险增加。热暴露对慢性阻塞性肺疾病产生不利影

响的机制尚不完全清楚。除了对热暴露的体温调节反应外，热暴露可能对呼吸系统有直接影响。有研究

表明，呼吸湿热空气可能会导致支气管收缩，这是通过胆碱能通路介导的[19]。另外，慢性阻塞性肺疾病

的发病率和死亡率过高也可能与极端温度(包括极端炎热和寒冷)有关。 
上述慢阻肺的发病机制最终产生两种病变：① 小气道病变，包括小气道炎症、小气道纤维结构组织

变形、小气道黏液栓等，上述病变会升高小气道的阻力。② 肺气肿病变，使肺泡对小气道的正常拉力减
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少，使小气道较易塌陷，同时肺气肿使肺泡弹性回缩力明显降低。这种小气道病变与肺气肿病变共同作

用，造成慢阻肺特征性的持续气流受限。 

5. 小结 

随着医学技术的进步及临床经验的不断积累，人们目前对于慢性阻塞性肺疾病发病机制的研究越来

越多，但尚有许多发病机制还未研究清楚，这需要人们进一步探索。 
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