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摘
"

要#目的
"

探讨血清巨噬细胞迁移抑制因子"

"7_

$和白细胞介素
%'-

"

7D%'-

$水平对重症脓毒症患者生

存时间的影响&方法
"

收集
(-'+

年
K

月至
(-'K

年
K

月于该院住院接受治疗的重症脓毒症患者入组&记录患

者的性别%年龄和器官功能障碍信息&根据患者生存时间将其分为
&

%

E

两组!

&

组生存时间小于
K(T

!

E

组生

存时间大于
)-S

&采用酶联免疫吸附"

4D79&

$试剂盒测定血清
"7_

和
7D%'-

水平&采用
$\5

回归分析脓毒

症死亡风险的影响因素&结果
"

&

%

E

两组间性别%年龄%呼吸功能障碍和肾%肝功能损害情况差异无统计学意

义"

H

%

-*-+

$#而在心血管功能障碍%乳酸代谢障碍和血液功能障碍
)

方面差异有统计学意义"

H

$

-*-+

$&

&

组血清
"7_

和
7D%'-

水平分别为"

K/))e/+,

$和"

,,)e)'(

$
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'

HD

!

E

组血清
"7_

和
7D%'-

水平分别为

"

(+1,eK/.

$和"

+,)e(K/

$

2G

'

HD

#

&

组的血清
"7_

和
7D%'-

水平均高于
E

组!差异有统计学意义"

H

$

-*-+

$&

单因素和多因素分析均表明心血管%代谢和血液功能障碍以及
"7_

和
7D%'-

水平升高均为脓毒症死亡风险因

素!差异有统计学意义"

H

$

-*-+

$&结论
"

心血管%代谢和血液功能障碍以及
"7_

和
7D%'-

水平升高是重症脓

毒症患者快速死亡的风险因素&

关键词#脓毒症#

"

血清巨噬细胞迁移抑制因子#

"

白细胞介素
%'-

#

"

生存时间

!"#

!

'-*)1/1

"

I

*J==@*'/K)%.')-*(-'1*''*--,

中图法分类号#

L/)'

文章编号#

'/K)%.')-

"

(-'1

$

''%')'.%-.

文献标识码#

&

:'00%2,-*'+)%-A%%+1%06((,&0'

/

?,

I

%(*

I

0,-*'+*+?*)*-'0

3

5,&-'0,+4*+-%02%6P*+;'-

2%>%21,+4160>*>,2-*(%'5

/

,-*%+-1A*-?1%>%0%1%

/

1*1

!

;.J$;A2(

'

!

E).0'

(

!

!)*0A0'(

(

!

4/S3(

T

3(

'

"

'6&2

7

'8952(9+

:

;8393='<;'8242C3=3(2

#

(6&2

7

'8952(9+

:

;<3(3='<>'?+8'9+8

@

!

9A2I38D9

/

::

3<3'92C.+D

7

39'<+

:

.2?23$+89A)(3G28D39

@

!

-A'(

,N

3'W+0

!

.2?23-K+---

!

;A3('

$

<)1-0,&-

(

")

=

%&-*>%

"

6CJ@U<=>J

G

N><>T<<RR<M>=CR=<?QH HNM?C

2

TN

G

<HJ

G

?N>JC@J@TJAJ>C?

O

RNM>C?

"

"7_

$

N@SJ@><?B<QWJ@%'-

"

7D%'-

$

B<U<B=C@>T<=Q?UJUNB>JH<CR

2

N>J<@>=VJ>T=<U<?<=<

2

=J=*8%-?'41

"

6T<

2

N>J<@>=

VJ>T=<U<?<=<

2

=J=TC=

2

J>NBJX<SJ@>T<TC=

2

J>NBR?CHYQB

O

(-'+>CYQB

O

(-'KV<?<MCBB<M><S*6T<

2

N>J<@>=d

G

<@%

S<?

!

N

G

<

!

N@SC?

G

N@S

O

=RQ@M>JC@J@RC?HN>JC@V<?<?<MC?S<S*&MMC?SJ@

G

>C>T<=Q?UJUNB>JH<CR

2

N>J<@>=

!

>T<

O

V<?<SJUJS<SJ@>C&N@SE

G

?CQ

2

=*6T<=Q?UJUNB>JH<CR

G

?CQ

2

&VN=B<==>TN@K(TCQ?=

!

N@S>T<=Q?UJUNB>JH<

CR

G

?CQ

2

EVN=

G

?<N><?>TN@)-SN

O

=*9<?QH "7_N@S7D%'-B<U<B=V<?<H<N=Q?<SQ=J@

G

N@<@X

O

H<%BJ@W<SJH%

HQ@C=C?A<@>N==N

O

"

4D79&

$

WJ>*$CP?<

G

?<==JC@VN=Q=<S>CN@NB

O

X<>T<?J=WRNM>C?=RC?=<

2

=J=HC?>NBJ>

O

*$%;

162-1

"

6T<?<V<?<@C=J

G

@JRJMN@>SJRR<?<@M<=J@

G

<@S<?

!

N

G

<

!

?<=

2

J?N>C?

O

S

O

=RQ@M>JC@N@S?<@NBN@ST<

2

N>JMJH%

2

NJ?H<@>A<>V<<@>T<>VC

G

?CQ

2

=

"

H

%

-*-+

$!

AQ>>T<?<V<?<=>N>J=>JMNBSJRR<?<@M<=J@MN?SJCUN=MQBN?S

O

=RQ@M%

>JC@

!

=QA=>N@M<H<>NACBJ=HSJ=C?S<?N@SABCCSS

O

=RQ@M>JC@A<>V<<@>T<>VC

G

?CQ

2

=

"

H

$

-*-+

$

*9<?QH "7_

N@S7D%'-B<U<B=J@

G

?CQ

2

&V<?<

"

K/))e/+,

$

N@S

"

,,)e)'(

$

2G

'

HD

!

?<=

2

<M>JU<B

O

!

N@S=<?QH"7_N@S7D%'-

B<U<B=J@

G

?CQ

2

EV<?<

"

(+1,eK/.

$

N@S

"

+,)e(K/

$

2G

'

HD

!

N@S=<?QH"7_N@S7D%'-B<U<B=J@

G

?CQ

2

&V<?<

=J

G

@JRJMN@>B

O

TJ

G

T<?>TN@>TC=<J@

G

?CQ

2

EN@S>T<SJRR<?<@M<=V<?<=>N>J=>JMNBB

O

=J

G

@JRJMN@>

"

H

$

-*-+

$

*EC>T

Q@JUN?JN><N@SHQB>JUN?JN><N@NB

O

=J==TCV<S>TN>MN?SJCUN=MQBN?

!

H<>NACBJM

!

N@ST<HN>CBC

G

JMS

O

=RQ@M>JC@

!

N=

V<BBN=<B<UN><S"7_N@S7D%'-B<U<B=V<?<?J=WRNM>C?=RC?S<N>TCR=<

2

=J=

2

N>J<@>=

"

H

$

-*-+

$

*:'+&261*'+

"

%

.')'

%

国际检验医学杂志
(-'1

年
/

月第
.-

卷第
''

期
"

7@>YDNA"<S

!

YQ@<(-'1

!

FCB*.-

!

!C*''

!

基金项目#河北省卫生和计划生育委员会科研课题&

(-',-,(.

'(

""

作者简介#陈琛#男#主治医师#主要从事重症感染与炎症细胞因子之间关系的研究(

""

本文引用格式#陈琛#苏华#许玉环#等
*

血清巨噬细胞迁移抑制因子和白细胞介素
'-

水平与重症脓毒症患者生存时间的相关性*

Y

+

*

国际

检验医学杂志#

(-'1

#

.-

&

''

'!

')'.%')'/*



$N?SJCUN=MQBN?

!

H<>NACBJM

!

N@SABCCSS

O

=RQ@M>JC@

!

N=V<BBN=<B<UN><S"7_N@S7D%'-B<U<B=

!

N?<?J=WRNM>C?=RC?

?N

2

JSS<N>TJ@

2

N>J<@>=VJ>T=<U<?<=<

2

=J=*

@%

3

A'041

(

=<

2

=J=

#

"

=<?QHHNM?C

2

TN

G

<HJ

G

?N>JC@J@TJAJ>C?

O

RNM>C?

#

"

J@><?B<QWJ@%'-

#

"

=Q?UJUNB>JH<

""

脓毒症是指由感染引起的全身炎症反应综合征#

是住院患者死亡的主要原因之一*

'

+

(早期全身炎症

反应综合征&

97L9

'的特征在于促炎介质的表达#其后

是发展代偿性抗炎症反应综合征&

$&L9

'

*

(%)

+

(研究

表明#促炎介质的表达可能引发一系列早期反应从而

导致早期死亡*

.%+

+

(巨噬细胞迁移抑制因子&

"7_

'是

全身性炎性反应的一种重要调节因素#其过表达可能

导致严重脓毒症的早期死亡*

/%,

+

(此外#小鼠模型实

验显示白细胞介素
%'-

&

7D%'-

'在感染后
'(T

内达到

峰值#表明早期
7D%'-

水平升高也可能是造成机体炎

性反应不足和控制感染失败的原因*

1

+

(本研究通过

比较不同生存时间的两组严重脓毒症患者的血清

"7_

和
7D%'-

水平#探讨血清
"7_

和
7D%'-

水平与严

重脓毒症患者生存时间的相关性#现报道如下(

B

"

资料与方法

B*B

"

一般资料
"

连续收集
(-'+

年
K

月至
(-'K

年
K

月于本院住院接受治疗的
')+

例重症脓毒症患者入

组(入选标准!&

'

'根据脓毒症国际诊断标准*

'-

+

#被确

诊为脓毒症患者$&

(

'年龄大于
',

岁#精神状况良好$

&

)

'患者生存时间小于
K(T

或大于
)-S

(排除标准!

&

'

'不愿参与本研究的患者$&

(

'不能进行正常交流的

患者(本研究已获得所有研究对象的知情同意#并获

得医院伦理委员会批准(根据患者生存时间将其分

为
&

)

E

两组#

&

组生存时间小于
K(T

#

E

组生存时间

大于
)-S

$其中
&

组
'+

例#男
,

例#女
K

例#

E

组
'(-

例#男
/+

例#女
++

例(记录患者的性别)年龄和心血

管功能障碍&收缩压
$

1-HH #

G

#平均动脉压
$

/+

HH #

G

#或收缩压降低
%

.-HH #

G

')呼吸系统障碍

&双侧肺部浸润#动脉氧分压与吸入氧分量之比
$

)--

HH#

G

')肾功能损害*血清肌酐水平
%

(H

G

"

SD

或尿

量持续
(T

$

-*+HD

"&

W

G

%

T

'+)肝功能损害&总血清

胆红素水平
%

(H

G

"

SD

')乳酸代谢障碍&血清乳酸水

平
%

(HHCB

"

D

'和血液功能障碍&血小板计数
$

'--c

'-

1

"

D

'等信息(

B*C

"

方法
"

收集所有患者清晨空腹血样#将血液收

集在无菌试管中#离心并将血清分装到
4

22

<@SC?R

管

中并在
iK-a

储存直至分析(血清
"7_

和
7D%'-

水

平采用酶联免疫吸附&

4D79&

'试剂盒&

"7_

!

LN

O

EJC%

><MT

#

!C?M?C==

#

3&

#

9̀&

$

7D%'-
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EJCB<
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<@S

#

9N@:J<%

G

C

#

$&

#

9̀&

'测定(

B*D

"

统计学处理
"

采用
9899'1*-

统计软件#计量资

料以
KeD

表示#计数资料以频数表示#利用
!

( 检验"
9

检验比较不同组间的基本信息差异#采用
$\5

回归

分析脓毒症死亡风险的影响因素(

H

$

-*-+

为差异

有统计学意义(

C

"

结
""

果

C*B

"

两组一般资料对比
"

本研究两组的一般资料见

表
'

(两组间性别)年龄)呼吸功能障碍和肾)肝功能

损害情况差异无统计学意义&

H

%

-*-+

'$而在心血管

功能障碍)乳酸代谢障碍和血液功能障碍
)

方面差异

有统计学意义&

H

$
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表
'
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两组一般资料对比

指标
&

组&

(g'+

'

E

组&

(g'(-

'

!

(

"

9 H

性别&男"女#

(

'

,

"

K /+

"

++ -*--. -*1+-

年龄&岁#

KeD

'

/+*((e'-*)- /,*('e'-*+) -*''/ -*'1K

心血管功能障碍*

(

&

[

'+

')
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,/*/

'

K(

&

/-*-

'

.*-// -*-..

呼吸功能障碍*

(

&

[

'+

,

&

+)*)

'

.1

&

.-*,

'

-*,+. -*)++

肾功能损害*

(

&

[

'+

K

&

./*K

'

/+

&

+.*(

'

-*)-' -*+,)

肝功能损害*

(

&

[

'+

)

&

(-*-

'

'+

&

'(*+

'

-*/.1 -*.('

乳酸代谢障碍*

(

&

[

'+

'(

&

,-*-

'

/(

&

+'*/

'

.*)(( -*-),

血液功能障碍*

(

&

[

'+

,

&

+)*)

'

(+

&

(-*,

'

K*/(+ -*--/

C*C

"

(

组血清
"7_

和
7D%'-

水平比较
"

&

组血清

"7_

和
7D%'-

水平分别为&

K/))e/+,

'和&

,,)e)'(

'

2G

"

HD

#

E

组血清
"7_

和
7D%'-

水平分别为&

(+1,e

K/.

'和&

+,)e(K/

'

2G

"

HD

$

&

组的血清
"7_

和
7D%'-

水平均显著高于
E

组#差异有统计学意义&

H

$

-*-+
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见表
(

(

表
(

""

(

组巨噬细胞迁移抑制因子和
7D%'-

"""

水平比较%

2G

'

HD

&

指标
&

组&

(g'+

'

E

组&

(g'(-

'

9 H

"7_

&

2G

"

HD

'

K/))e/+, (+1,eK/. ,*/1. -*--'

7D%'-
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2G

"

HD

'
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单因素分析
"

单因素分析显示心血管功能)乳

酸代谢和血液功能障碍#以及
"7_

和
7D%'-

水平升高

均为脓毒症死亡风险因素&

H

$

-*-+

'(见表
)

(

表
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脓毒症死亡风险的单因素分析

因素
#L 1+[;" H

性别&男性'

'*'(( -*1)K

#

'*'() -*K//

年龄
-*1.+ -*/K(

#

'*+). -*/,.

心血管功能障碍
(*+++ '*(K/

#

.*1,/ -*-'+

乳酸代谢障碍
)*-(( '*'.(

#

/*)+/ -*--/

血液功能障碍
(*/K( '*'+,

#

.*-1( -*--.

"7_

&升高'

'*+)( '*'-(

#

(*)(( -*--)

7D%'-

&升高'

'*,K. '*()(

#

'*1/+ -*--'
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C*E

"

多因素分析
"

将单因素分析中显著的变量纳入

多因素分析#结果显示心血管功能)乳酸代谢和血液

功能障碍#以及
"7_

和
7D%'-

水平升高均为脓毒症死

亡风险因素&

H

$

-*-+

'(

表
.
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脓毒症死亡风险的多因素分析

因素
#L 1+[;" H

心血管功能障碍
(*+., '*'++

#

.*+/K -*-),

乳酸代谢障碍
(*,)) '*'(.

#

/*(,) -*-(.

血液功能障碍
(*(.1 '*'.+

#

.*)++ -*--+

"7_

&升高'

'*./K '*-++

#

'*1). -*-'(

7D%'-

&升高'

'*K/( '*-)(

#

(*./, -*--+

D

"

讨
""

论

""

一般来讲#脓毒症的两阶段模型由最初的促炎阶

段和随后的抗炎阶段组成(而本研究表明#在患有严

重脓毒症的患者中同时发生促炎细胞因子和抗炎细

胞因子如
"7_

和
7D%'-

水平升高的现象#这与

6&"&0\

等*

''

+和
$#`&!3

等*

'(

+的研究结果类

似#表明严重脓毒症的早期阶段同时存在促炎和抗炎

反应(早期研究报道
7D%'-

与严重脓毒症患者
.,

)

K(T

)

'+

)

(,S

病死率有显著相关性*

')

+

(而在最近发

表的使用细胞因子多重分析的研究中#

7D%'-

并不是

.,T

死亡率的预测因子#但它是
(,S

死亡率的显著预

测因子*

'.

+

(然而#本研究表明
7D%'-

水平升高与
K(T

死亡风险显著相关#与上述结果不同#推测可能有以

下原因!&

'

'患者的来源不同#同时各项研究的方法以

及质控标准不同$&

(

'采集血样的时间不同#可能导致

血清因子测定的水平差异$&

)

'测量细胞因子水平的

方法不同(这些都可能导致不同研究间的差异性(

高
"7_

水平和肾上腺不良反应与严重脓毒症患

者的早期死亡有关*

'+%'/

+

(本结果表明#

"7_

水平升高

是严重脓毒症患者死亡风险的独立风险因素之一(

结合以前的研究结果#表明脓毒症两阶段模型中初始

均会发生促炎阶段(此外#在脓毒症大鼠模型中腹膜

内注射重组
"7_

会诱导弥散性血管内凝血&

:7$

'#而

在
:7$

脓毒症患者中也发现持续的
"7_

水平升高及

可溶性纤维蛋白和低蛋白
$

活性增强*

'K

+

(因此#推

测
"7_

和蛋白
$

活性水平之间存在显著负相关#而

该相关性可能参与脓毒症患者快速死亡结局#但这仍

需要在未来的工作中进一步探索(

7D%'-

是由多种类型细胞分泌的有效内源性免疫

抑制剂细胞因子#包括
6

辅助&

6T

'

(

细胞)单核细胞)

巨噬细胞)树突细胞和上皮细胞(它抑制
6T'

促炎性

细胞因子#包括干扰素
&

&

7_!%

&

')肿瘤坏死因子
)

&

6!_%

)

')

7D%'A

)

7D%,

)

7D%'(

和
7D%('

(

"7_

是全身

炎性反应的关键介质#由垂体前叶和免疫细胞分泌#

主要是
6

细胞(它刺激促炎细胞因子包括
6!_%

)

)

7_!%

G

)

7D%'A

)

7D%/

)

7D%,

和
7D%((

的表达和分泌(本

研究结果证实#由于严重脓毒症而在
K(T

内死亡的患

者具有显著的
"7_

和
7D%'-

水平升高现象(下一步

研究将聚焦于
6T'

细胞分泌的促炎性细胞因子是否

在严重脓毒症患者的高
"7_

和
7D%'-

水平的双重作

用下产生(此外#笔者也将探讨
6T'

"

6T(

细胞在严

重脓毒症患者中的差异表达谱(

E

"

结
""

论

""

本研究表明
"7_

和
7D%'-

水平升高是重症脓毒

症患者快速死亡的风险因素(而
"7_

和
7D%'-

的自

发表达是否影响严重脓毒症患者中
6T'

"

6T(

相关细

胞因子的表达#从而形成不同结局#值得进一步研究(
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6&8

)癌组织
HJL!&%(--AHL!&

表达水平与肝纤

维化指标联合检测对原发性肝癌疾病预后评估的灵

敏度)准确度和特异度分别为
-*1,+

)

-*1K(

和
-*,)(

(

说明血清
6&8

)癌组织
HJL!&%(--AHL!&

表达水

平联合肝纤维化指标能够对原发性肝癌进行有效诊

断#其原因是血清
6&8

)癌组织
HJL!&%(--AHL!&

表达水平作为在肝癌发生过程中即会明显变化的指

标#用其预测肝脏疾病预后具有一定的临床意义#而

肝纤维化是肝脏病变逐渐进展接近肝癌的一个病理

期#因此两种指标联合能够兼顾特异度和准确性(

E

"

结
""

论

""

血清
6&8

)癌组织
HJL!&%(--AHL!&

表达水

平与肝纤维化指标联合检测可用于对原发性肝癌的

预后进行评估诊断#其灵敏度)特异度及准确度均较

高#具有较好的临床应用前景(
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