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支气管肺发育不良早产儿血清生长分化因子１１、
血管粘附蛋白１水平变化和临床意义
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[摘　要]目的　探讨支气管肺发育不良(BPD)组和非BPD组早产儿血清生长分化因子１１(GDF１１)、血管粘附蛋白１(VAPＧ１)

的水平变化,探究其临床意义.方法　选取２０１９年１月至２０２３年１月在江苏省苏北人民医院新生儿科收住入院胎龄＜３２周的

１０２例早产儿作为研究对象,按照BPD诊断标准将其分为BPD组(６２例)和非BPD组(４０例);将 BPD组再分为轻度 BPD组(３８
例)和中重度BPD组(２４例),比较不同组别生后第１天、７天、１４天血清 GDF１１、VAPＧ１水平,以受试者工作特征(ROC)曲线评估

血清 GDF１１、VAPＧ１水平对BPD的早期预测价值,采用Pearson相关性分析评估血清 GDF１１、VAPＧ１水平与早产儿 BPD严重程

度的相关性.结果　BPD组早产儿生后第７天、第１４天的血清 GDF１１水平均低于非 BPD 组,差异有统计学意义(t值分别为

－４．５６１、－５．３１９,P＜０．０５);BPD 组早产儿血清 GDF１１水平随出生日龄延长呈下降趋势,差异有统计学意义(F＝２５．１３９,P＜

０．０５);BPD组早产儿生后第７天、第１４天的血清 VAPＧ１水平均高于非BPD组,差异有统计学意义(t值分别为４．２９７、３．６６５,P＜

０．０５);BPD组早产儿血清 VAPＧ１水平随出生日龄延长逐渐升高,差异有统计学意义(F＝１５．３２１,P＜０．０５);血清 GDF１１及 VAPＧ１
水平于生后第７天、第１４天预测BPD发生的曲线下面积(AUC)均大于０．７,两因子联合检测的 AUC分别为０．８０３、０．８５６,均高于

单独检测;轻度BPD组生后第７天、第１４天血清 GDF１１水平高于中重度BPD组,差异均有统计学意义(t值分别为５．１８０、７．５８１,

P＜０．０５);轻度 BPD 组生后第７天、第１４天血清 VAPＧ１水平均低于中 重 度 BPD,差 异 有 统 计 学 意 义(t 值 分 别 为 －４．２８１、

－２．８４１,P＜０．０５);血清 GDF１１水平与早产儿 BPD的严重程度呈负相关性(r＝－０．６１７,P＜０．０１);血清 VAPＧ１水平与早产儿

BPD的严重程度呈正相关性(r＝０．４００,P＜０．０１).结论　血清 GDF１１、VAPＧ１水平均可作为早期预测早产儿 BPD发生及病情

评估的指标,具有一定的临床指导价值.
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Changesinserumgrowthdifferentiationfactor１１andvascularadhesionprotein１levelsand

clinicalsignificanceinpreterminfantswithbronchopulmonarydysplasia
YANGKaiting,HOU Weiwei,JIANGHonghua,LVYuan,LVJing,GUANZhiyuan,SHUGuihua

(DepartmentofNeonatology,SubeiPeople􀆳sHospitalofJiangsuProvince,JiangsuYangzhou２２５００１,China)

[Abstract]ObjectiveToinvestigatethechangesinserumgrowthdifferentiationfactor１１(GDF１１)andvascularadhesionprotein１
(VAPＧ１)levelsinpreterminfantsinbronchopulmonarydysplasia(BPD)groupandnonＧBPDgroup,andtoexploretheirclinical

significance．MethodsAtotalof１０２prematureinfantswithgestationalage＜３２weeksadmittedtotheDepartmentofNeonatology

ofJiangsuSubeiPeople􀆳sHospitalfromJanuary１０,２０１９toJanuary１０,２０２３wereselectedasthestudysubjects,andweredivided

intoBPDgroup(６２cases)andnonＧBPDgroup(４０cases)accordingtothediagnosticcriteriaforBPD．BPDgroupwasfurther

dividedintomildBPDgroup(３８cases)andmoderatetosevereBPDgroup(２４cases)．SerumGDF１１andVAPＧ１levelsofdifferent

groupswerecomparedonday１,day７andday１４,andtheearlypredictivevalueofserum GDF１１andVAPＧ１levelsonBPDwas

evaluatedbyreceiveroperatingcharacteristic (ROC)curve．Pearson correlationanalysiswasusedtoevaluatethecorrelation

betweenserumGDF１１andVAPＧ１levelsandtheseverityofBPDinpreterminfants．ResultsTheserum GDF１１levelintheBPD

groupwaslowerthanthatinthenonＧBPDgrouponday７andday１４afterbirth,andthedifferencewasstatisticallysignificant
(tvaluewas－４．５６１and－５．３１９,P＜０．０５)．TheserumGDF１１levelofpreterminfantsinBPDgroupdecreasedwiththeextension

ofbirthage,andthedifferencewasstatisticallysignificant(F＝２５．１３９,P＜０．０５)．TheserumVAPＧ１levelinBPDgroupwashigher
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thanthatinnonＧBPDgrouponday７andday１４afterbirth,andthedifferencewasstatisticallysignificant(tvaluewas４．２９７and３．

６６５,P＜０．０５)．Theserum VAPＧ１levelofpreterminfantsinBPDgroupincreasedgraduallywiththeextensionofbirthage,andthe

differencewasstatisticallysignificant(F＝１５．３２１,P＜０．０５)．Theareaunderthecurve(AUC)ofserumGDF１１andVAPＧ１levels

predictedtheoccurrenceofBPDonday７andday１４afterbirthwasgreaterthan０．７,andtheAUCofthecombineddetectionofthe

twofactorswas０．８０３and０．８５６,respectively,whichwerehigherthanthoseofthesingletest．TheserumGDF１１levelinmildBPD

groupwashigherthanthatinmoderateandsevereBPDgrouponday７andday１４afterbirth,andthedifferenceswerestatistically

significant(tvaluewas５．１８０and７．５８１,P＜０．０５)．TheserumVAPＧ１levelofmildBPDgroupwaslowerthanthatofmoderateand

severeBPDgrouponday７andday１４afterbirth,andthedifferencewasstatisticallysignificant(tvaluewas－４．２８１and－２．８４１,

P＜０．０５)．SerumGDF１１levelwasnegativelycorrelatedwiththeseverityofBPDinpreterminfants(r＝－０．６１７,P＜０．０１)．Serum

VAPＧ１levelwaspositivelycorrelatedwiththeseverityofBPDinpreterminfants(r＝０．４００,P＜０．０１)．ConclusionSerumlevelsof

GDF１１andVAPＧ１canbeusedasindicatorsforearlypredictionoftheoccurrenceandevaluationofBPDinpreterminfants,and

havecertainclinicalguidingvalue．
[Keywords]preterminfants;bronchopulmonarydysplasia;growthdifferentiationfactor１１;vascularadhesionproteinＧ１;prediction

　　支气管肺发育不良(bronchopulmonarydysplaＧ

sia,BPD)指生后２８天或纠正胎龄３６周时仍需要氧

疗,典型病理变化为肺气肿及瘢痕状肺[１],可造成早

产儿持续性呼吸困难的一种新生儿慢性肺部疾病[２].

近年来,学者研究发现生长分化因子 １１(growth

differentiationfactor１１,GDF１１)通过Smad、磷脂酰

肌醇３激酶(phosphatidylinositol３Ｇkinase,PI３K)/

蛋白激酶B(proteinkinaseB,PKB)、核转录因子κB
(nuclearfactorkappaＧB,NFＧκB)等多条信号通路,

引发内皮细胞增殖、血管再生及炎症反应等,从而诱

导肺部疾病的发生[３Ｇ４].SalmiM 等２０１１年研究发

现,血管粘附蛋白 １(vascularadhesionprotein１,

VAPＧ１)介导的炎症激活依赖 NFＧκB通路,该通路导

致白细胞介素Ｇ８(interleukin８,ILＧ８)等炎症因子在

肺组织中聚集致病.国内外学者已证实细胞因子在

早产儿BPD发病机制中的不同作用[５],但尚无血清

GDF１１和 VAPＧ１与 BPD 关系的文献报道,本研究

通过比较BPD组和非BPD组早产儿出生后不同时

间点血清 GDF１１、VAPＧ１水平变化,以及不同严重

程度BPD早产儿血清 GDF１１、VAPＧ１的水平变化,

分析血清 GDF１１、VAPＧ１与BPD的关系,为BPD的

发病机制提供新的思路及治疗靶点.

１资料与方法

１．１一般资料

选取２０１９年１月至２０２３年１月在江苏省苏北

人民医院新生儿科收住入院胎龄＜３２周的１０２例早

产儿作为研究对象.纳入标准:①胎龄＜３２周;②生

后２４h内转至新生儿重症监护病房(neonatalintenＧ

sivecareunit,NICU);③住院时间＞２８天;④家长

知情同意.排除标准:①先天性疾病或各系统畸形;

②遗传代谢性疾病、染色体异常;③生后２８天内转

院、放弃或死亡者.本研究通过江苏省苏北人民医

院伦理委员会审批并获得家长知情同意(伦理号:

２０２１ky３１４).

１．２诊断标准

依据国家儿童健康与人类发展研究所(National

InstituteofChildHealthandHumanDevelopment,

NICHD)的BPD诊断标准:任何氧依赖[吸入氧浓度

(inhaledoxygenconcentration,FiO２)＞２１％]大于

２８天者即可诊断为BPD[６].

BPD严重程度的分级标准[６]:根据纠正胎龄３６
周或出院时患儿吸氧浓度分为①轻度BPD:未吸氧;

②中度BPD:吸氧浓度＜３０％;③重度 BPD:吸氧浓

度≥３０％或机械通气.

１．３研究对象分组

依据诊断标准将１０２例研究对象分为 BPD 组

(６２例)和非BPD组(４０例);按照BPD严重程度的

分级,将BPD组早产儿分为轻度 BPD 组(３８例)和

中重度BPD组(２４例).

１．４实验方法

收集两组早产儿的临床资料,分别于生后第１
天、７天及１４天采集两组早产儿静脉血各１mL并于

２４h内处理、保存待检.采用酶联免疫吸附分析法

(EnzymeＧLinkedImmunosorbentAssay,ELISA)分

别测定血清标本中 GDF１１、VAPＧ１的浓度.
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１．５统计学方法

所得数据采用SPSS１８．０软件进行分析.符合

正态分布的计量资料以均数±标准差(x－±s)表示,

两组间比较采用独立样本t检验,组内多时间点比较

采用单因素方差分析,组内同一指标两时间点比较

采用最小显著差异(leastsignificantdifference,LSDＧt)

法检验;计数资料以例数(n)及百分比(％)比较,组

间比较采用χ２ 检验.使用受试者工作特征(receiver

operatingcharacteristic,ROC)曲线评估血清 GDF１１、

VAPＧ１ 对 早 产 儿 BPD 的 早 期 预 测 价 值,并 采 用

ROC曲线下面积(areaunderthecurve,AUC)、最佳

截断值、灵敏度及特异度等表示,当 AUC＞０．７时表

明预测准确性高.血清 GDF１１、VAPＧ１水平与早产

儿BPD 严重程度的相关性采用 Pearson相关性分

析.当P＜０．０５时表示差异有统计学意义.

２结果

２．１研究对象临床资料比较

三组早产儿性别、分娩方式、出生体质量、胎龄、

１min及５minApgar评分比较差异均无统计学意义

(P＞０．０５);中重度 BPD 组早产儿住院期间机械通

气时间≥３d、母亲产前感染比例高于轻度BPD组,且

轻度BPD组高于非BPD组早产儿,差异均有统计学

意义(χ２ 值分别为１２．０６１、１７．０６７,P＜０．０５),见表１.

表１　研究对象临床资料比较[n(％),x－±s]

Table１　Comparisonofclinicaldataofsubjects[n(％),x－±s]

临床资料 非BPD组(n＝４０) 轻度BPD组(n＝３８) 中重度BPD组(n＝２４) χ２/F P

男性 １８(４５．００) ２０(５２．６０) １７(７０．８３) ４．０７０ ０．１３１

剖宫产 ２０(５０．００) ２２(５７．８９) １６(６６．６７) １．７２５ ０．４２２

出生体质量(g) １２１６．６０±１７６．８７ １２１４．５３±１６６．６６ １１６５．７９±１５２．８２ ０．８１０ ０．４４８

胎龄(d) ２１１．９８±７．２７ ２０８．８７±７．７２ ２０８．３８±８．１０ ２．２９９ ０．１０６

１minApgar评分≤５分 ６(１５．００) ９(２３．６８) ８(３３．３３) ２．９３２ ０．２３１

５minApgar评分≤５分 ６(１５．００) ７(１８．４２) ６(２５．００) ０．９９１ ０．６０９

机械通气时间≥３d １１(２７．５０) ２０(５２．６３) １７(７０．８３) １２．０６１ ０．００２

母亲产前感染 １２(３０．００) １９(５０．００) ２０(８３．３３) １７．０６７ ＜０．００１

　　２．２BPD组和非BPD组早产儿不同时间点及组

内三个时间点血清GDF１１水平比较

BPD 组 早 产 儿 生 后 第 ７ 天、第 １４ 天 血 清

GDF１１水平均低于非 BPD 组,差异有统计学意义

(t值分别为－４．５６１、－５．３１９,P＜０．０５);BPD组早

产儿血清 GDF１１水平随出生日龄延长呈下降趋势,

差异有统计学意义(F＝２５．１３９,P＜０．０５);非 BPD
组早产儿生后第１天、第７天、第１４天血清 GDF１１
水平无明显变化(P＞０．０５),见表２.

表２　两组早产儿不同时间点及组内三个时间点血清GDF１１水平比较(x－±s,pg/mL)

Table２　ComparisonofserumGDF１１levelsatdifferenttimepointsandthreetimepointsinthetwogroups(x－±s,pg/mL)

组别 生后第１天 生后第７天 生后第１４天 F P

BPD组(n＝６２) ２９４．５９±１３．４０ ２８４．６６±９．８７a ２７９．９７±１１．６３ab ２５．１３９ ＜０．００１

非BPD组(n＝４０) ２９６．８７±１３．０２ ２９３．６４±９．４６ ２９２．１８±１０．７９ １．８３６ ０．１６４

t －０．８４５ －４．５６１ －５．３１９

P ０．４００ ＜０．００１ ＜０．００１

　　注:组内两两比较采用LSDＧt法,a与生后第１天比较差异有统计学意义;b与生后第７天比较差异有统计学意义.

　　２．３BPD组和非BPD组早产儿不同时间点及组

内三个时间点血清 VAPＧ１水平比较

BPD组早产儿生后第７天、第１４天血清 VAPＧ１

水平均高于非BPD组,差异有统计学意义(t值分别

为４．２９７、３．６６５,P ＜０．０５);BPD 组 早 产 儿 血 清

VAPＧ１水平随出生日龄延长逐渐升高,差异有统计
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学意义(F＝１５．３２１,P＜０．０５);非BPD组早产儿生

后第１天、第７天、第１４天血清 VAPＧ１水平无明显

变化(P＞０．０５),见表３.

表３　两组早产儿不同时间点及组内三个时间点血清 VAPＧ１水平比较(x－±s,ng/mL)

Table３　Comparisonofserum VAPＧ１levelsatdifferenttimepointsandthreetimepointsinthetwogroups(x－±s,ng/mL)

组别 生后第１天 生后第７天 生后第１４天 F P

BPD组(n＝６２) ５２０．１２±２４．２２ ５３２．５４±２２．０５a ５４３．４８±２４．２１ab １５．３２１ ＜０．０５

非BPD组(n＝４０) ５２１．９６±２６．６４ ５１１．４７±２７．１８ ５２２．９０±３２．３９ １．９３３ ０．１４９

t －０．３２６ ４．２９７ ３．６６５

P ０．７２０ ＜０．０５ ＜０．０５

　　注:组内两两比较采用LSDＧt法,a与生后第１天比较差异有统计学意义;b与生后第７天比较差异有统计学意义.

　　２．４生后第１天、第７天、第１４天血清 GDF１１、

VAPＧ１预测早产儿发生BPD的效能分析

血清 GDF１１及 VAPＧ１水平于生后第７天、第

１４天预测BPD发生的 AUC均大于０．７,两因子联

合检测的 AUC均高于单独检测,见表４、图１~４.

表４　不同时间点血清GDF１１、VAPＧ１预测早产儿发生BPD的效能分析

Table４　AnalysisoftheefficacyofserumGDF１１andVAPＧ１inpredictingBPDinpreterminfantsatdifferenttimepoints

指标 AUC 最佳临界值 灵敏度 特异度 P ９５％CI

GDF１１(第１天,pg/mL) ０．５７２ ３００．０００ ０．７５８ ０．４７５ ０．２２１ ０．４５５~０．６８８

GDF１１(第７天,pg/mL) ０．７５２ ２８７．１１０ ０．６２９ ０．８００ ０．００１ ０．６５４~０．８４９

GDF１１(第１４天,pg/mL) ０．７９１ ２８８．２００ ０．７７４ ０．７００ ０．００１ ０．６９９~０．８８３

VAPＧ１(第１天,ng/mL) ０．４７０ ４８５．７００ ０．９８４ ０．３２５ ０．６０７ ０．３５１~０．５８８

VAPＧ１(第７天,ng/mL) ０．７１０ ５０３．９１５ ０．６００ ０．６４４ ０．００１ ０．６５４~０．９０５

VAPＧ１(第１４天,ng/mL) ０．７６７ ５１２．２８０ ０．８００ ０．７０６ ＜０．００１ ０．７６４~０．９７１

GDF１１＋VAPＧ１(第７天) ０．８０３ － ０．７００ ０．９３７ ＜０．００１ ０．７４３~０．９７０

GDF１１＋VAPＧ１(第１４天) ０．８５６ － ０．９００ ０．８１２ ＜０．００１ ０．８１９~０．９８８

图１　 生后第１天、第７天、第１４天血清GDF１１预测

早产儿发生BPD的ROC曲线

Fig．１　ROCcurveofserumGDF１１onday１,day７and

day１４afterbirthtopredictBPDinpreterminfants

图２　 生后第１天、第７天、第１４天血清 VAPＧ１预测

早产儿发生BPD的ROC曲线

Fig．２　ROCcurveofserum VAPＧ１onday１,day７and

day１４afterbirthtopredictBPDinpreterminfants
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图３　 生后第７天血清GDF１１联合 VAPＧ１预测

早产儿发生BPD的ROC曲线

Fig．３　ROCcurveofserumGDF１１combinedwithVAPＧ１

predictingBPDinpreterminfantsonthe７thdayafterbirth

图４　 生后第１４天血清GDF１１联合 VAPＧ１预测

早产儿发生BPD的ROC曲线

Fig．４　ROCcurveofserumGDF１１combinedwithVAPＧ１

topredictBPDinpreterminfantsonthe１４thdaypostnatalday

　　２．５轻度BPD组和中重度BPD组早产儿生后

第１天、第７天、第１４天血清GDF１１水平比较

轻度BPD组和中重度 BPD组早产儿生后第１
天血清 GDF１１水平比较差异无统计学意义(P＞

０．０５);轻 度 BPD 组 生 后 第 ７ 天、第 １４ 天 血 清

GDF１１水平高于中重度BPD组,差异均有统计学意

义(t值分别为５．１８０、７．５８１,P＜０．０５),见表５.

表５　轻度、中重度BPD组早产儿在不同时间点

血清GDF１１水平(x－±s,pg/mL)

Table５　SerumGDF１１levelsofpreterminfants

inmildandmoderatetosevereBPDgroups

atdifferenttimepoints(x－±s,pg/mL)

程度 生后第１天 生后第７天 生后第１４天

轻度(n＝３８) ２９５．７７±１３．６６ ２８８．９８±９．０５ ２８６．３９±７．８４

中重度(n＝２４) ２９２．７３±１３．０５ ２７７．８１±６．８５ ２６９．８２±９．１９

t ０．８６９ ５．１８０ ７．５８１

P ０．３８８ ＜０．００１ ＜０．００１

２．６轻度BPD组和中重度BPD组早产儿生后

第１天、第７天、第１４天血清 VAPＧ１水平比较

轻度BPD组和中重度 BPD组早产儿生后第１
天血清 VAPＧ１水平比较差异无统计学意义(P＞

０．０５);轻度BPD组生后第７天、第１４天血清 VAPＧ１
水平均低于中重度BPD,差异有统计学意义(t值分

别为－４．２８１、－２．８４１,P＜０．０５),见表６.

表６　轻度、中重度BPD组早产儿在不同时间点

血清 VAPＧ１水平(x－±s,ng/mL)

Table６　Serum VAPＧ１levelsofpreterminfants

inmildandmoderatetosevereBPDgroups

atdifferenttimepoints(x－±s,ng/mL)

程度 生后第１天 生后第７天 生后第１４天

轻度(n＝３８) ５１８．８４±２２．８４ ５２４．１４±１８．０６ ５３６．９１±２１．５１

中重度(n＝２４) ５２２．１４±２６．６３ ５４５．８５±２１．５１ ５５３．８８±２５．０１

t －０．５１９ －４．２８１ －２．８４１

P ０．６０６ ０．０４ ＜０．０５

２．７血清GDF１１、VAPＧ１水平与早产儿BPD严

重程度相关性分析

血清 GDF１１水平与早产儿BPD的严重程度呈

负相关性(r＝－０．６１７,P＜０．０１);血清 VAPＧ１水平

与早产儿 BPD 的严重程度呈正相关性(r＝０．４００,

P＜０．０１).

３讨论

近年来研究发现,BPD是一种肺泡和肺微血管

发育受到反复损伤的临床综合征;每个暴露因素破

坏肺特定发育通路、引起复杂肺损伤,均可诱发BPD
的发生发展过程[７].早产儿 BPD 肺损伤相较于成

人急性肺损伤的预后更差,可持续数月并引起气道

重塑及肺血管疾病,甚至影响患儿成年后肺功能,增

加过敏性哮喘、慢性阻塞性肺疾病的发病率[８].多
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种复杂因素共同参与 BPD 的发生、发展,且预后不

良降低患儿生存质量,故寻找敏感、特异、客观的血

清学标志物以早期预测 BPD发生并及时干预极其

重要.

３．１血清GDF１１与BPD的相关性

人体的 GDF１１前体蛋白包括４０７个氨基酸,其

多肽由三个部分(信号肽、N端区的前肽和C端区的

成熟肽)组成[９],信号肽、N端区前肽分别被furin蛋

白 酶 (paired basic aminoacid cleaving enzyme,

PACE)、骨形态发生蛋白 １/tolloid 蛋白酶 (bone

morphogeneticprotein１/tolloidenzyme,BMP１/TLD)

水解,剩余的 C端区成熟肽即为成熟的 GDF１１分

子[１０Ｇ１１].本研究结果显示,BPD 组早产儿生后第７
天、第１４天血清 GDF１１水平均低于非 BPD组,差

异有统计学意义,说明血清 GDF１１可能参与 BPD
的发 生.有 学 者 研 究 发 现,成 熟 的 GDF１１ 抑 制

NFＧκB诱导激酶的表达,使 NFＧκB通路下游的IκB
分子无法被泛素化和降解,NFＧκB同源或异源二聚

体被滞留在细胞核,最终抑制 NFＧκB信号通路的表

达和活性;而 GDF１１的减少使 NFＧκB信号通路活

性增强,加重肺部炎症导致肺损伤[１２].Butt等于

２０１６年将急性肺损伤小鼠注射高水平 GDF１１后解

剖对比发现,实验组肺泡Ｇ毛细血管界面渗出较对照

组少,GDF１１水平的降低激活 TLR２信号通路并与

细胞外高迁移率族蛋白１(highmobilitygroupproＧ

tein１,HMGB１)结合,最终使NFＧκB活化导致肺泡Ｇ
毛细血管界面渗出,促进急性肺损伤.既往研究证

实,GDF１１可降低半胱氨酸蛋白酶(如 Caspase３、

Caspase８、Caspase９)的水平,使Bcl２/Bax比值上升,

降低细胞凋亡比例,最终减轻肺损伤[９].

３．２血清 VAPＧ１与BPD的相关性

VAPＧ１储存在哺乳动物血管内皮细胞、平滑肌

细胞和脂肪细胞细胞质囊泡中,调节白细胞从肺内

皮管腔表面到基底外侧表面的粘附和转运,增强白

细胞结合、滚动和牢固粘附,进而诱发肺损伤[１３].

本研究通过比较BPD组和非BPD组生后三个时间

点血清 VAPＧ１水平发现,BPD 组早产儿生后第７
天、第１４天血清 VAPＧ１水平均高于非 BPD 组,差

异有统计学意义,表明血清 VAPＧ１同样与 BPD 的

发生有关.究其原因可能是,长期高氧、长时间机械

通气及感染等相关影响因素的暴露,触发机体全身

炎症反应,继而促使肺泡细胞中 VAPＧ１表达增加,

VAPＧ１ 的 氨 基 脲 敏 感 胺 氧 化 酶 (semicarbazideＧ

sensitiveamineoxidase,SSAO)活性通过局部上调

选择素细胞间粘附分子Ｇ１(intercellularcelladheＧ

sionmoleculeＧ１,ICAMＧ１)和血管细胞粘附蛋白Ｇ１
(vascularcelladhesionproteinＧ１,VCAMＧ１)等粘附

分子促进白细胞粘附,促进白细胞通过内皮进入炎

症组织后介导 NFＧκB通路促使ILＧ８等炎症因子分

泌并参与肺部炎症反应,引发肺损伤[１４].

３．３血清GDF１１联合 VAPＧ１检测BPD的发生

本研究通过绘制 ROC曲线发现,血清 GDF１１
及 VAPＧ１水平于生后第７天、第１４天预测BPD发

生的 AUC均大于０．７,两因子联合检测的 AUC均

高于 单 独 检 测,提 示 生 后 第 ７ 天、第 １４ 天 血 清

GDF１１联合 VAPＧ１预测早产儿发生BPD效能均较

单一指标高,尤其生后第１４天血清 GDF１１联合

VAPＧ１检测效能更佳,且具有较高的灵敏度、特

异度.

另外,本研究通过比较轻度、中重度 BPD 患儿

生后不同时间点血清 GDF１１、VAPＧ１的水平变化发

现,轻度 BPD 组生后第７天、第１４天血清 GDF１１
水平高于中重度 BPD 组,而轻度 BPD 组生后第７
天、第１４天血清 VAPＧ１水平低于中重度 BPD 组.

该结果提示,生后第 ７ 天、第 １４ 天血清 GDF１１、

VAPＧ１水平均与BPD的严重程度有关.进一步分

析显示,血清 GDF１１水平与早产儿 BPD 的严重程

度呈负相关性,血清 VAPＧ１水平与 BPD 的严重程

度则呈正相关性,表明血清 GDF１１、VAPＧ１水平变

化可作为评估BPD病情的临床指标.

综上,本研究结果表明血清 GDF１１、VAPＧ１水

平可作为早期预测早产儿 BPD发生及病情评估的

指标,有助于临床预防早产儿 BPD 的发生,为及时

干预并减轻疾病严重程度提供理论依据.
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