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【摘要】 目的 研究血清可溶性人基质裂解素2 (sST2)、补体C1q肿瘤坏死因子相关蛋白1 (CTRP1)与脓毒症

患者病情的关系及预后影响因素。方法 将2016年10月至2019年10月西安医学院第二附属医院收治的100例脓

毒症患者纳入研究，将其按照是否休克分为休克组62例与非休克组38例。另选取同期于我院体检的40例健康志

愿者作为对照组。比较三组受检者的血清 sST2、CTRP1水平，分析血清 sST2、CTRP1水平与脓毒症严重程度的关

系。根据所有患者住院30 d内的存活状态将其分为存活组70例和死亡组30例，比较两组患者的基线资料和各项

血清指标。采用多因素Logistic回归分析法分析脓毒症患者住院30 d内死亡的影响因素。结果 休克组、非休克

组和对照组受检者的血清 sST2 水平[(694.82±124.59) pg/mL vs (510.27±102.83) pg/mL vs (76.22±2.39) pg/mL]、

CTRP1水平[(21.33±5.28) ng/mL vs (16.79±4.14) ng/mL vs (3.55±1.05) ng/mL]比较，休克组明显高于非休克组和对照

组，非休克组又明显高于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)；Spearman相关性分析结果显示，血清 sST2、CTRP1

水平与脓毒症严重程度均呈正相关(r=0.628、0.647，P<0.05)；死亡组患者的年龄、APACHEⅡ评分、血清肌酐、尿素

氮、CRP、sST2、CTRP1水平明显高于存活组，差异均有统计学意义(P<0.05)；多因素Logistic回归分析结果显示，年

龄较大、APACHEⅡ评分较高，血清尿素氮、CRP、sST2及CTRP1水平较高均是脓毒症患者住院30 d内死亡的独立

危险因素(P<0.05)。结论 血清 sST2、CTRP1水平升高预示着脓毒症患者病情加剧，患者预后影响因素包括年龄、

APACHEⅡ评分、尿素氮、CRP、sST2及CTRP1等，均值得临床重点关注。
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【Abstract】 Objective To study the relationship between serum soluble human matrix lysin 2 (sST2), comple-

ment C1q tumor necrosis factor-associated protein 1 (CTRP1) and the condition of sepsis patients and prognostic factors.

Methods A total of 100 patients with sepsis admitted to the Second Affiliated Hospital of Xi 'an Medical University

from October 2016 to October 2019 were included and divided into a shock group (62 patients) and a non-shock group

(38 patients) according to their shock status. In addition, 40 healthy volunteers who underwent physical examination in

the hospital during the same period were selected as the control group. The serum levels of sST2 and CTRP1 of the three

groups were compared, and the relationship between serum sST2 and CTRP1 and the severity of sepsis was analyzed.

All patients were divided into a survival group (70 patients) and a death group (30 patients) according to their survival

status within 30 days of hospitalization. Baseline data and serum indicators were compared between the two groups. Mul-

tivariate Logistic regression analysis was used to analyze the influencing factors of death in patients with sepsis within

30 days of hospitalization. Results The serum sST2 and CTRP1 levels in the shock group were (694.82±124.59) pg/mL

and (21.33±5.28) ng/mL, significantly higher than (510.27±102.83) pg/mL and (16.79±4.14) ng/mL in non-shock group

and (76.22±2.39) pg/mL and (3.55±1.05) ng/mL in the control group (P<0.05); the levels in non-shock group were also

significantly higher than those in the control group (P<0.05). Spearman correlation analysis showed that serum sST2 and

CTRP1 were positively correlated with the severity of sepsis (r=0.628, 0.647, P<0.05). The age, APACHE Ⅱ score, se-

rum creatinine, urea nitrogen, C-reactive protein (CRP), sST2, CTRP1 level were significantly higher in the death group

than the survival group (P<0.05). Multivariable Logistic regression analysis showed that older age, higher APACHE Ⅱ

score, higher serum urea nitrogen, elevated CRP, sST2, and CTRP1 levels were the independent risk factors of death

within 30 d after admission (P<0.05). Conclusion Elevated sST2, CTRP1 levels indicate the aggravation of sepsis. The

prognostic factors include age, Apache Ⅱ score, urea nitrogen, CRP, sST2 and CTRP1, which are worthy of clinical at-

tention.
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脓毒症是指由严重的全身感染所引起的宿主免疫

反应导致危及生命的器官功能障碍，具有较高的发病率

以及死亡率。相关流行病学调查表明，重症监护室内，

脓毒症发病率高达20%~30%，病死率更是趋近40% [1]。

因此，探寻血清标志物以实现对该病患者的临床危险分

级以及预后评估具有极其重要的意义。全身炎症反应

以及异常免疫反应、氧化应激是引起脓毒症发生、进

展的根本原因[2]。研究发现许多炎症相关蛋白以及炎

症因子对于脓毒症的病情判断以及预后评估有一定

的价值[3]。人基质裂解素2 (human matrix lysin 2，ST2)

属于 IL-1受体的特异性配体，其介导了多种炎性疾病

的病理生理过程，在多种炎性疾病或(和)自身免疫性疾

病中，患者血清可溶性ST2 (soluble human matrix lycrin

2，sST2)存在明显的高表达[4]。补体C1q肿瘤坏死因子

相关蛋白1 (C1q complement tumor necrosis factor-asso-

ciated protein 1，CTRP1)属于脂肪细胞源性细胞之一，

和脂联素在结构域以及生化特性方面存在高度相似，

且有相关研究报道表明，其于炎症反应中起着关键性

作用[5]。鉴于此，本研究通过分析血清 sST2、CTRP1与

脓毒症患者病情的关系及预后影响因素，旨在为临床脓

毒症的治疗及病情评估提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料 将 2016 年 10 月至 2019 年 10 月

西安医学院第二附属医院收治的100例脓毒症患者纳

入研究。其中男性59例，女性41例；年龄24~84岁，平

均(59.12±9.74)岁；急性生理与慢性健康状况评分Ⅱ

(acute physiology and chronic health evaluation Ⅱ ，

APACHEⅡ)评分12~27分，平均(18.25±4.22)分。纳入

标准：(1)所有患者的诊断均符合《2014年中国严重脓

毒症/脓毒性休克治疗指南》[6]中所制定的相关诊断标

准；(2)入院前尚未实施治疗；(3)临床病历资料完整。

排除标准：(1)伴有系统性红斑狼疮或类风湿性关节炎

者；(2)合并急性心肌梗死或心衰者；(3)正接受抗炎药

物治疗者；(4)依从性差者。另选取同期于我院体检的

40例健康志愿者作为对照组。男性24例，女性16例；

年龄23~82岁，平均(59.73±9.90)岁。两组受检者的一

般资料比较差异均无统计学意义(P>0.05)，具有可比

性。本研究获得医院伦理委员会批准，所有患者家属

及志愿者均在知情同意书上签字。

1.2 研究方法 (1)通过我院自拟的基线资料调

查问卷，对所有患者的年龄、性别以及 APACHEⅡ评

分进行记录、统计。(2)所有受试者入院后 3 h内采集

静脉血 5 mL，以 6 cm为离心半径，进行时长为 10 min

的3 000 r/min离心处理，获取上层血清后放置在-80℃

冰箱中待检。分别进行血常规、血生化检查，相关检

测指标包括肌酐、尿素氮、白蛋白、前白蛋白、C反应蛋

白(C-reactive protein，CRP)、总胆红素、sST2、CTRP1。

其中肌酐、尿素氮、白蛋白、前白蛋白以及总胆红素均

通过 7060型全自动生化分析仪(日本日立公司)检测。

CRP、sST2及CTRP1均通过酶联免疫吸附法检测，具

体操作遵循试剂盒说明书完成，相关试剂盒购自武汉

博士德生物科技有限公司。(3)分组方式：将脓毒症患

者按照是否休克分成休克组 62例和非休克组 38例；

所有脓毒症患者按照住院 30 d内的存活状态分成存

活组70例和死亡组30例。

1.3 观察指标 比较休克组、非休克组及对照组

受检者的血清 sST2、CTRP1水平，以及存活组与死亡

组患者的血清 sST2、CTRP1、CRP、肌酐、尿素氮、白蛋

白、前白蛋白、总胆红素水平及基线资料。

1.4 统计学方法 应用SPSS19.0软件进行统计

分析，患者的血清 sST2、CTRP1、CRP水平以及年龄、

APACHEⅡ评分、肌酐、尿素氮、白蛋白、前白蛋白、总胆

红素为计量资料且呈正态分布，以均数±标准差(x-±s)表
示，两组间比较采用成组设计资料的 t检验。多组间

对比采用单因素方差分析。其余资料为计数资料，统

计分析采用χ2检验。相关性分析采用Spearman检验，

脓毒症患者住院 30 d内死亡的影响因素采用多因素

Logistic回归分析，以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 三组受检者的血清 sST2、CTRP1 水平比

较 休克组患者的血清 sST2、CTRP1水平明显高于非

休克组及对照组，且非休克组血清sST2、CTRP1水平又

明显高于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)，见表1。

2.2 血清 sST2、CTRP1 水平与脓毒症严重程度

的相关性 经 Spearman 相关性分析结果显示，血清

sST2、CTRP1水平与脓毒症严重程度均呈正相关(P<

0.05)，见表2。

2.3 存活组与死亡组患者的血清 sST2、CTRP1

水平及基线资料比较 死亡组患者的年龄、APACHE

Ⅱ评分、肌酐、尿素氮水平及血清 CRP、sST2、CTRP1

水平明显高于存活组，差异均有统计学意义(P<0.05)，

但两组患者的性别、白蛋白、前白蛋白、总胆红素水平

比较差异均无统计学意义(P>0.05)，见表3。

表1 三组受检者的血清 sST2、CTRP1水平比较(x-±s)

组别

休克组

非休克组

对照组

F值

P值

例数

62

38

40

sST2 (pg/mL)

694.82±124.59ab

510.27±102.83a

76.22±2.39

35.923

<0.05

CTRP1 (ng/mL)

21.33±5.28ab

16.79±4.14a

3.55±1.05

11.835

<0.05

注：与对照组比较，aP<0.05；与非休克组比较，bP<0.05。

表2 血清 sST2、CTRP1水平与脓毒症严重程度的相关性

相关指标

sST2

CTRP1

r值
0.628

0.647

P值

0.000

0.000

脓毒症严重程度
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2.4 影响脓毒症患者住院30 d内死亡的因素 以
脓毒症患者住院30 d内死亡为因变量(是=1，否=0)，以
年龄、APACHEⅡ评分、肌酐、尿素氮、CRP、sST2 及
CTRP1为自变量，其中自变量均为连续型变量。经多
因素Logistic回归分析结果显示，年龄较大、APACHEⅡ
评分较高，血清尿素氮、CRP、sST2 及 CTRP1 水平较
高均是脓毒症患者住院 30 d内死亡的独立危险因素
(P<0.05)，见表4。

3 讨论

伴随着全球人口老龄化问题日益突出，脓毒症的
发病率呈逐年升高趋势，严重威胁人们的生命健康安
全[7-8]。因此，如何有效、准确地对患者病情进行评估，
对临床治疗方案的制定以及预后评估具有极其重要
的意义。随着近年来相关研究的日益深入，越来越多
的学者表示，脓毒症发病的根本原因是机体炎症介质
的过量释放，其会引起免疫反应失调，进一步导致免
疫功能紊乱以及机体内的炎症因子失衡[9-11]。其中白
细胞介素-33 (interleukin-33，IL-33)属于新型细胞因
子之一，其可以有效下调炎症反应，进一步降低脓毒
症患者的死亡风险，而相关研究报道指出，IL-33可通
过和白细胞介素-1 (interleukin-1，IL-1)受体ST2特异
性结合，进而参与多种炎性疾病以及免疫系统疾病的
发生、发展[12-14]。另有相关研究报道表明，CTRP1在冠
心病以及糖尿病的发生、进展过程中起着至关重要的
作用[15-16]。然而，关于其与脓毒症有何联系的相关报
道并不多见。

本研究发现，休克组血清 sST2、CTRP1水平均高
于非休克组及对照组，且非休克组血清 sST2、CTRP1

水平均高于对照组(P<0.05)。Spearman相关性分析显
示：血清 sST2、CTRP1水平与脓毒症严重程度均呈正
相关 (P<0.05)。这在既往研究中得到了佐证 [17-18]：
sST2、CTRP1水平在脓毒症患者血清中均存在明显升
高，且在休克患者中的表达水平显著高于非休克患
者。分析原因，笔者认为在机体出现严重感染或损伤
时，血清 IL-33的水平会急剧增加，并与ST2受体复合
物相结合，进一步调控Th2细胞因子转录，导致免疫反
应。CTRP1则是一种和脂联素存在同源序列的蛋白
质，主要是通过调控组织糖脂代谢以及抗血栓等途径
介导机体炎症的发生、发展。此外，死亡组患者的年
龄、APACHEⅡ评分以及血清肌酐、尿素氮、CRP、
sST2、CTRP1 水平均高于存活组 (P<0.05)。多因素
Logistic回归分析显示：年龄较大、APACHEⅡ评分较高，
血清尿素氮、CRP、sST2及CTRP1水平较高均是脓毒症
患者住院30 d内死亡的独立危险因素(P<0.05)。王军
宇等[19]和郑涛等[20]的研究均得到了相似的结论：年龄>

60岁、APACHEⅡ评分>20分、尿素氮>9 mmol/L、肌酐>

176 μmol/L、CRP>25 mg/L均是脓毒症患者预后不良
的独立危险因素。究其原因，笔者认为随着年龄的不
断增长，机体免疫力、抵抗力随之下降，继而增加了治
疗难度，影响预后；APACHEⅡ评分是临床上广泛用以
评估患者病情的客观指标之一，评分越高患者病情越
严重，预后则越差；尿素氮以及肌酐是目前临床上广
泛用以反映机体肾功能损伤情况的敏感指标，两者水
平的升高往往预示了肾脏功能损伤的加剧，从而增加
了预后不良的风险；CRP 属于急性时相反应蛋白之
一，其水平和感染以及损伤的程度密切相关，随着脓
毒症患者病情的不断恶化，会引起机体内环境发生紊
乱，进一步促进多器官功能衰竭的发生，最终导致
CRP表达水平的增加；sST2及CTRP1水平的增加，会
导致机体内炎症细胞因子动态平衡被打破，继而导致
炎症反应的发生，不利于病情恢复。

综上所述，sST2、CTRP1在脓毒症患者血清中表达
水平较高，且随着病情加剧，上述指标表达水平升高。
此外，患者的预后影响因素包括年龄、APACHEⅡ评分、
尿素氮、CRP、sST2及CTRP1。临床工作中可能通过对
以上指标进行分析，实现对脓毒症患者预后的评估。
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表3 存活组与死亡组患者的血清 sST2、CTRP1水平及基线资料比较

(x-±s)

资料

年龄(岁)

性别(男/女，例)

APACHEⅡ评分

肌酐(μmol/L)

尿素氮(mmol/L)

白蛋白(g/L)

前白蛋白(mg/L)

CRP (mg/L)

总胆红素(μmol/L)

sST2 (pg/mL)

CTRP1 (ng/mL)

存活组(n=70)

54.10±10.39

41/29

16.22±4.19

87.12±14.01

7.10±1.39

31.01±5.23

177.49±37.45

40.82±3.15

34.11±4.82

534.82±85.72

17.59±5.11

死亡组(n=30)

70.82±7.24

18/12

22.97±4.01

159.72±20.30

11.05±2.87

30.74±5.20

169.87±42.10
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血清CCL2、CXCL13、CC16水平
与特发性肺纤维化患者肺功能的关系及其诊断价值

钟家宝 1，张晓雪 1，邓国平 2

上海健康医学院附属浦东新区人民医院检验科 1、呼吸内科 2，上海 201299

【摘要】 目的 研究血清趋化因子2 (CCL2)、趋化因子13 (CXCL13)及Clara细胞分泌蛋白16 (CC16)水平与

特发性肺纤维化(IPF)患者肺功能的关系及其诊断价值。方法 选取浦东新区人民医院2017年4月至2019年12月

收治的60例 IPF患者纳入 IPF组，另取同期健康志愿者60例作为对照组。检测所有受试者的血清CCL2、CXCL13

及CC16水平，肺活量(VC)以及肺弥散量(DLco)。血清CCL2、CXCL13及CC16与VC、DLco的相关性，以及血清

CCL2、CXCL13和CC16之间的相关性采用Pearson相关性分析，采用受试者工作特征(ROC)曲线分析血清CCL2、

CXCL13 及 CC16 诊断 IPF 的价值。结果 IPF 组患者的血清 CCL2、CXCL13 水平分别为(50.73±6.18) pg/mL、

(44.38±17.22) pg/mL，明显高于对照组的(15.22±5.09) pg/mL、(18.74±4.05) pg/mL，而CC16水平为(7.23±1.34) μg/L，

明显低于对照组的(9.55±1.83) μg/L，差异均有统计学意义(P<0.05)；IPF组患者的VC、DLco分别为(62.83±9.28)%、

(51.22±9.05)%，明显低于对照组的(93.48±8.48)%、(94.39±6.91)%，差异均有统计学意义(P<0.05)；Pearson相关性分

析结果显示，IPF 患者血清 CCL2、CXCL13 与 VC、DLco 均呈负相关(r=-0.543，-0.558，-0.647，-0.640，P<0.05)，而

CC16与VC、DLco均呈正相关(r=0.582，0.623，P<0.05)；经ROC曲线分析结果显示，血清CCL2、CXCL13及CC16联

合检测诊断 IPF的曲线下面积为0.944，高于上述三项指标单独检测的0.722、0.705及0.731(P<0.05)；经Pearson相关

性结果显示，IPF 患者血清 CCL2 与 CXCL13 呈正相关(r=0.528，P<0.05)，与 CC16 呈负相关(r=-0.577，P<0.05)，

CXCL13与CC16呈负相关(r=-0.549，P<0.05)。结论 CCL2、CXCL13在 IPF患者血清中存在异常高表达，而CC16

呈明显低表达，其中CCL2、CXCL13与肺功能均呈负相关，而CC16与肺功能呈正相关。联合检测上述三项血清学

指标可能有利于临床诊断 IPF。

【关键词】 特发性肺纤维化；肺功能；趋化因子2；趋化因子13；Clara细胞分泌蛋白16；诊断价值；相关性
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Relationship between serum CCL2, CXCL13, CC16 levels and pulmonary function in patients with idiopathic
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【Abstract】 Objective To investigate the relationship between serum chemokine 2 (CCL2), chemokine 13 (CX-

CL13) and Clara cell-secreted protein 16 (CC16) levels and pulmonary function in patients with idiopathic pulmonary fi-
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