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IL-33/ST2信号通路与细菌性肺炎患儿病情及预后的关系*

徐 湘,曹 玲,赵艾红

扬州大学建湖临床医学院儿科,江苏盐城
 

224700

  摘 要:目的 探讨白细胞介素(IL)-33/致癌抑制因子2(ST2)信号通路与细菌性肺炎患儿病情及预后的

关系临床意义。方法 选取2022年1月至2023年1月于该院确诊的32例细菌性肺炎患儿作为细菌性肺炎

组,34例支原体感染肺炎患儿作为支原体感染肺炎组,另选取同期25例健康儿童作为对照组。通过酶联免疫

吸附试验测定IL-33和可溶性ST2(sST2)。采用受试者工作特征曲线评估IL-33、sST2在儿童细菌性肺炎中

的诊断价值。结果 细菌性肺炎组IL-33、sST2水平高于支原体感染肺炎组和对照组(P<0.05),支原体感染

肺炎组IL-33、sST2水平高于对照组(P<0.05)。sST2与发热持续时间相关(β=0.451,P<0.001),IL-33与

住院时间相关(β=0.469,P<0.001)。IL-33联合sST2诊断儿童细菌性肺炎的曲线下面积为0.935,大于IL-
33、sST2单项检测(P<0.05)。结论 IL-33和ST2与儿童细菌性肺炎存在一定联系,且二者联合对儿童细菌

性肺炎有一定的诊断价值。
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  儿童肺炎是常见的呼吸系统疾病,大多由病原微

生物引起,如细菌和病毒。由于儿童呼吸系统和免疫

功能尚未成熟,如果不治疗或治疗不当,可能会导致

患儿心力衰竭、中毒性脑病、休克等[1]。在临床上,早
期识别感染类型并选择正确的治疗方法不仅可以确

保更好的预后,还可以减少并发症,减轻患者的负担。
近期有研究发现辅助性T细胞(Th)1、Th2和调节性

T细胞之间的失衡可能是儿童肺炎的原因之一[2-3]。
白细胞介素(IL)-33及其受体致癌抑制因子2(ST2)

可能在与哮喘、自身免疫性疾病和感染相关的免疫反

应中发挥重要作用[4-5]。有研究表明,IL-33/ST2信号

通路参与了与细菌相关的炎症反应[6-7]。但目前尚不

清楚IL-33/ST2信号通路是否可用于诊断儿童细菌

性肺炎。因此,本研究旨在比较支原体感染肺炎和细

菌性肺炎患儿的IL-33/ST2信号通路的表达差异。
现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2022年1月至2023年1月于
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本院确诊的32例细菌性肺炎患儿作为细菌性肺炎

组,34例支原体感染肺炎患儿作为支原体感染肺炎

组,另选取同期25例健康儿童作为对照组。纳入标

准:参照《儿童社区获得性肺炎诊疗规范(2019年版)》
中规定的相关诊断标准[8];细菌性肺炎的临床表现为

发热、咳嗽和肺部固定性湿啰音,诊断依据为肺部影

像学;支原体感染肺炎通过支原体抗体指标检测,并
伴有肺部影像学改变。排除标准:(1)先天性心脏病、
遗传性代谢疾病、神经系统疾病、支气管肺发育不良

和免疫缺陷;(2)合并感染其他病原体感染;(3)原发

性免疫缺陷疾病或儿童血液恶性肿瘤;(4)其他传染

病;(5)纳入研究前3个月服用过抗菌药物或接受过

糖皮质激素治疗。本研究由本院伦理委员会批准[编
号:YW2021-104(S1)],并获得研究对象监护人的知

情同意。细菌性肺炎组中,男16例,女16例;年龄

(62.55±35.05)个月;临床概况:咳嗽32例,喘息4
例,流鼻涕12例,喂养困难1例,腹泻3例,肺部异常

体征20例;发热持续时间(4.18±2.05)d;住院时间

(6.04±2.72)d。支原体感染肺炎组中,男20例,女
14例;年龄(60.78±27.38)个月;临床概况:咳嗽31
例,喘息8例,流鼻涕12例,喂养困难1例,腹泻3例,
肺部异常体征17例;发热持续时间(3.39±2.07)d;
住院时间(5.97±0.99)d。对照组中,男15例,女10
例;年龄(64.25±29.31)个月。3组一般资料比较差

异无统计学意义(P>0.05),具有可比性。
1.2 方法 采集受试者早晨外周静脉血,进行血常

规、IL-33、可溶性ST2(sST2)检测。血液样本在采集

后30
 

min至2
 

h内进行测试。用Sysmex
 

XE2100全

自动血细胞分析仪测定血常规。使用商业酶联免疫

吸附试验(美国R&D系统公司)测定IL-33和sST2,
检测限分别为0.186

 

pg/mL(IL-33)、0.440
 

pg/mL
(sST2)。评估儿童肺炎程度的项目包括咳嗽、喘息、
流鼻涕、喂养困难、腹泻、肺部异常体征。
1.3 统计学处理 采用SPSS20.0软件对数据进行

统计分析。符合正态分布的计量资料以x±s表示,
组间比较采用t 检验;计数资料以频数或百分率表

示,组间比较采用χ2 检验。采用Spearman相关评估

IL-33和sST2水平与发烧持续时间和住院时间的相

关性,使用逐步程序排除交互作用影响,通过线性回

归进一步分析相关性。使用Prism9.0软件绘制受试

者工作特征曲线分析IL-33和sST2水平在儿童细菌

性肺 炎 诊 断 中 的 临 床 价 值,并 获 得 曲 线 下 面 积

(AUC)。P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 3组IL-33和ST2水平比较 细菌性肺炎组IL-
33水平为(63.59±20.16)pg/mL,显著高于支原体感

染肺 炎 组 的(16.36±14.11)pg/mL 和 对 照 组 的

(2.70±0.70)pg/mL(P<0.05),支原体感染肺炎组

IL-33水平高于对照组(P<0.05)。细菌性肺炎组

sST2水平为(75.84±38.83)pg/mL,显著高于支原

体感染肺炎组的(35.99±22.88)pg/mL和对照组的

(16.52±6.38)pg/mL(P<0.05),支原体感染肺炎

sST2水平高于对照组(P<0.05)。
2.2 IL-33和sST2水平与发烧持续时间和住院时间

的相关性 IL-33与发热持续时间、住院时间呈正相

关(r=0.357、0.549,P<0.01),sST2水平与发热持

续时间、住院时间呈正相关(r=0.566、0.359,P<
0.01)。sST2与IL-33呈 正 相 关(r=0.384,P=
0.002)。线性回归进一步分析相关性结果显示,sST2
与发热持续时间相关(β=0.451,P<0.001),IL-33
与住院时间相关(β=0.469,P<0.001)。
2.3 IL-33、sST2对儿童细菌性肺炎的诊断价值 
IL-33诊断儿童细菌性肺炎的AUC为0.859,灵敏度

为80.8%,特 异 度 为82.7%,最 佳 截 断 值 为35.9
 

pg/mL。sST2 诊 断 儿 童 细 菌 性 肺 炎 的 AUC 为

0.798,灵敏度为84.1%,特异度为66.4%,最佳截断

值为46.2
 

pg/mL。IL-33联合sST2诊断儿童细菌性

肺炎的AUC为0.935,大于IL-33和sST2单项诊断

的AUC(P<0.05)。
3 讨  论

近年来,血液学标志物已逐渐开始用于感染性疾

病的临床诊断和预后评估,并且IL-33、sST2已被提

议作为评估全身性炎症和感染的指标[9-10]。IL-33/
ST2信号通路在细菌感染中很重要。ST2是IL-1受

体家族的一员,其配体为IL-33,包括两种不同的亚

型:细胞表面亚型ST2和sST2。细胞表面亚型ST2
在造血细胞和上皮细胞(包括支气管细胞)表达,是一

种重要的Th2效应因子。sST2在肺、肝、肾、胎盘、骨
中产生,并由血细胞产生,可作为IL的诱饵受体。
sST2是预测多种疾病死亡风险的有用血清标志物。
有研究发现,在脓毒症患者中,sST2水平与疾病严重

程度 相 关,且 死 亡 患 者 较 存 活 患 者sST2水 平 更

高[11]。在接受异基因造血干细胞移植的患者中,治疗

开始时sST2水平较高的患者出现难治性移植物抗宿

主病和随后死亡的风险较高,而移植后14
 

d的高血浆

ST2水平(>1
 

400
 

pg/mL)与6个月病死率相关[12]。
有研究结果表明,IL-33/ST2信号通路可作为预测肝

细胞癌患者预后的生物标志物,并可用作潜在的治疗

靶点[13]。有研究发现,在呼吸道合胞病毒诱导的急性

毛细支气管炎患儿血清中,IL-33及其特异性受体

ST2水平显著升高,通过抑制IL-33/ST2信号通路可

以减轻呼吸道合胞病毒诱导的急性毛细支气管炎[14]。
这些发现不仅证明了IL-33在减轻呼吸道合胞病毒诱

导的肺损伤中的潜在作用,而且为通过介导IL-33/
ST2信号通路更好地预防呼吸道合胞病毒诱导的急

性毛细支气管炎提供了新的见解。然而,IL-33/ST2
信号通路在儿童细菌性肺炎中的作用及其分子机制

尚不清楚。因此,本研究分析了细菌性肺炎组、支原
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体感染肺炎组、对照组IL-33和sST2水平情况,IL-
33、sST2水平与发热持续时间和住院时间的相关性,
以及IL-33、sST2水平在儿童细菌性肺炎的诊断中的

临床价值。
IL-33是一种在上皮和内皮细胞核中表达并在细

胞应激和损伤过程中释放的细胞因子,其可通过促进

Th2免疫反应来促进感染[15]。IL-33通过ST2发挥

作用,其已知的靶细胞包括Th2、先天淋巴样2型细

胞(ILC2)、巨噬细胞、CD8+
 

T细胞、树突细胞、嗜碱

性粒细胞和B细胞[16]。IL-33促进骨髓细胞迁移,将
巨噬细胞极化为选择性激活的巨噬细胞表型,并通过

介导IL-5和IL-13诱导2型免疫反应[17]。有研究发

现,与健康婴儿相比,感染呼吸道合胞病毒的患儿可

检测到较高水平的IL-33[18-19]。MURDACA等[20]发

现,19例急性病毒性毛细支气管炎婴儿入院时的IL-
33水平高于28

 

d后出院时的IL-33水平,且入院时

IL-33水平较高与疾病较重相关。本研究结果显示,
细菌性肺炎组IL-33水平高于支原体感染肺炎组和对

照组(P<0.05),支原体感染肺炎组IL-33水平高于

对照组,这与之前的研究结果类似。
sST2是IL-33表达下调的机制之一,已被鉴定为

心血管疾病、急性呼吸窘迫综合征和其他炎症疾病患

者不良预后的可靠生物标志物[21]。此外,尽管IL-33
在感染性和慢性炎性疾病中的组织修复和恢复组织

稳态中起重要作用,但持续的高sST2水平通常与组

织纤维化的出现有关。有研究表明,成人急性呼吸窘

迫综合征患者机械通气后3
 

d持续高水平sST2与住

院时间延长、拔管失败和病死率相关[22]。本研究结果

显示,细菌性肺炎组sST2水平高于支原体感染肺炎

组和对照组(P<0.05),支原体感染肺炎组sST2水

平高于对照组(P<0.05),且sST2与发热持续时间

相关,IL-33与住院时间相关,且IL-33联合sST2对

儿童细菌性肺炎具有良好的诊断效能,这与以往研究

结果类似。IL-33/ST2信号通路参与嗜酸性粒细胞

调节,ST2促进气道细菌和病毒感染的促炎症反应

(如中性粒细胞),阻断ST2信号可能广泛减轻气道感

染和炎症反应[23],而高sST2水平通过ST2促进IL-
33信号转导,从而加重全身炎症并抑制细菌感染期间

的耐受性诱导[5]。因此,IL-33联合sST2检测可以为

医生在儿童细菌性肺炎诊疗中提供一些参考。
综上所述,本研究比较了细菌性肺炎和支原体感

染肺炎患儿IL-33和ST2水平的差异,发现二者在儿

童细菌性肺炎的诊断中具有一定的临床价值。然而,
本研究存在以下局限性:首先本研究样本量较小,且
为单中心研究,因此可能存在样本选择偏差;其次,细
菌性肺炎患儿的诊断因子是基于所有患儿的数据确

定的,本研究没有足够的数据将其分为学习集和测试

集。因此,在未来需要进行大样本、多中心的研究,以
进一步深入探究这些指标在儿童细菌性肺炎临床诊

断和治疗中的价值。
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·短篇论著·

CTA联合血清HDAC9、PKM2对冠状动脉狭窄
程度的评估价值*

刘平安1,谭 凡2△,陈 文1

湖北省十堰市太和医院:1.医学影像中心;2.核医学科,湖北十堰
 

442000

  摘 要:目的 探讨CT血管造影(CTA)联合血清组蛋白去乙酰化酶9(HDAC9)、丙酮酸激酶同工酶2
(PKM2)检测在冠状动脉狭窄程度评估中的应用价值。方法 选取在该院治疗的冠状动脉粥样硬化(CA)患者

106例作为CA组,另选取同期于该院进行体检的健康志愿者106例为对照组。根据冠脉造影结果,将患者分

为单支血管病变组(38例)、双支血管病变组(44例)和多支血管病变组(24例)。根据冠状动脉狭窄程度将CA
患者分为轻度狭窄组(44例)、中度狭窄组(39例)和重度狭窄组(23例)。分析 HDAC9、PKM2、CTA参数对冠

状动脉重度狭窄的诊断价值。结果 CA组血清HDAC9、PKM2水平高于对照组(P<0.05)。多支病变组、双

支病变组、单支病变组血清HDAC9、PKM2水平、斑块负荷、重建指数(RI)依次降低(P<0.05)。重度狭窄组、
中度狭窄组、轻度狭窄组高血压史比例、总胆固醇、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、HDAC9、PKM2水平、斑块

负荷、RI依次降低(P<0.05)。LDL-C、HDAC9、PKM2、斑块负荷及RI是冠状动脉重度狭窄的独立危险因素

(P<0.05),且CTA 联合血清 HDAC9、PKM2诊断冠状动 脉 重 度 狭 窄 的 效 能 高 于 单 独 诊 断(P<0.05)。
结论 CA患者血清HDAC9、PKM2水平升高,联合CTA对冠状动脉狭窄程度具有较高的诊断价值。

关键词:CT血管造影; 组蛋白去乙酰化酶9; 丙酮酸激酶同工酶2; 冠状动脉粥样硬化; 冠状动脉

狭窄程度
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  冠状动脉(简称冠脉)狭窄是多种原因导致的血

管腔狭窄或堵塞,造成心肌缺氧缺血,从而引起的疾

病[1]。患者会出现心律失常、心绞痛、心肌梗死、心力

衰竭等,进而威胁患者生命安全。评估冠脉狭窄程度

的金标准为冠脉造影,但是其费用较高,且属于有创

检查,在临床应用时受到一定的限制[2]。CT血管造

影(CTA)具有操作简单、无创性及费用较低的优点,
并且使用多层螺旋扫描,不仅可得到冠脉解剖学信

息,还能显示出冠脉的心肌血流灌注状况[3]。但是单

一使用CTA诊断冠脉狭窄程度具有一定的局限性,
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