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  摘 要:目的 探讨血小板反应蛋白-1(TSP-1)、血清降钙素原(PCT)、瘦素(Leptin)水平在重症肺部感染

中的表达及临床意义。方法 选取该院2022年1月至2024年12月住院治疗的110例重症肺部感染患者作为

重症组,同期选取80例轻症肺部感染患者作为轻症组。采用酶联免疫吸附试验检测TSP-1水平,干式荧光免

疫层析法检测PCT、C反应蛋白(CRP)水平,酶联免疫法检测Leptin水平,分别用量子点免疫荧光层析法、磁微

粒化学发光法检测白细胞介素-6(IL-6)水平和白细胞介素-18(IL-18)水平。Spearman相关性分析TSP-1、PCT
和Leptin水平与血清炎症因子指标的相关性,采用多因素Logistic回归分析影响重症肺部感染的因素,采用受

试者工作特征(ROC)曲线分析TSP-1、PCT、Leptin对重症肺部感染的诊断价值。结果 与轻症组相比,重症

组TSP-1、PCT和Leptin水平均显著升高(P<0.05),且重症组炎症因子IL-6、IL-18、CRP水平均显著高于轻

症组(P<0.05);Spearman相关性分析显示,血清TSP-1、PCT和Leptin水平与血清IL-6、IL-18、CRP水平均

呈正相关(r=0.468~0.501,P<0.05);Logistic回归分析结果显示,TSP-1、PCT和Leptin是影响重症肺部感

染的危险因素(P<0.05);血清TSP-1,PCT和Leptin诊断重度肺部感染的截断值分别为66.65
 

ng/mL、1.82
 

ng/mL、12.45
 

ng/mL;血清TSP-1、PCT和Leptin联合检测的曲线下面积(AUC)为0.918(95%CI:0.879~
0.956)优于单一TSP-1(AUC=0.759,95%CI:0.691~0.827,Z=4.213,P<0.05)、PCT(AUC=0.833,95%
CI:0.776~0.891,Z=3.127,P<0.05)和 Leptin(AUC=0.792,95%CI:0.728~0.855,Z=3.876,P<
0.05)。

 

结论 重症肺部感染患者血清TSP-1、PCT和Leptin水平显著升高,且TSP-1、PCT和Leptin水平随

炎症反应加重而增高,三者联合检测可为临床早期识别高危人群提供参考依据。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

expression
 

and
 

clinical
 

significance
 

of
 

thrombospondin-1
 

(TSP-1),se-
rum

 

procalcitonin
 

(PCT),and
 

Leptin
 

in
 

severe
 

pulmonary
 

infection.Methods A
 

total
 

of
 

110
 

patients
 

with
 

se-
vere

 

pulmonary
 

infections
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

January
 

2022
 

to
 

December
 

2024
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

severe
 

group,while
 

80
 

patients
 

with
 

mild
 

pulmonary
 

infections
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

mild
 

group
 

during
 

the
 

same
 

period.The
 

levels
 

of
 

TSP-1
 

were
 

detected
 

by
 

enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay,the
 

levels
 

of
 

PCT
 

and
 

C-reactive
 

protein
 

(CRP)
 

were
 

detected
 

by
 

dry
 

fluorescent
 

immunochromatography,the
 

level
 

of
 

Leptin
 

was
 

detected
 

by
 

enzyme-linked
 

immunoassay,and
 

the
 

levels
 

of
 

interleukin-6
 

(IL-6)
 

and
 

interleukin-18
 

(IL-18)
 

were
 

respectively
 

detected
 

by
 

quantum
 

dot
 

immunofluorescence
 

chromatography
 

and
 

magnetic
 

particle
 

chemi-
luminescence

 

method.Spearman
 

correlation
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

TSP-1,PCT,and
 

lep-
tin

 

levels
 

and
 

serum
 

inflammatory
 

cytokine
 

indicators
 

in
 

two
 

groups.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

identify
 

the
 

factors
 

affecting
 

severe
 

pulmonary
 

infections.Receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

TSP-1,PCT,and
 

leptin
 

in
 

severe
 

pulmonary
 

infections.Re-
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sults Compared
 

with
 

the
 

mild
 

group,the
 

levels
 

of
 

TSP-1,PCT,and
 

Leptin
 

in
 

the
 

severe
 

group
 

were
 

signifi-
cantly

 

increased
 

(P<0.05),and
 

the
 

levels
 

of
 

inflammatory
 

factors
 

IL-6,IL-18,and
 

CRP
 

in
 

the
 

severe
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

mild
 

group
 

(P<0.05).Spearman
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

serum
 

levels
 

of
 

TSP-1,PCT,and
 

Leptin
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

serum
 

levels
 

of
 

IL-6,IL-18,and
 

CRP
 

(r=0.468-0.501,P<0.05).The
 

results
 

of
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

TSP-1,PCT
 

and
 

Leptin
 

were
 

risk
 

factors
 

affecting
 

severe
 

pulmonary
 

infection
 

(P<0.05).The
 

cut
 

off
 

values
 

of
 

serum
 

TSP-1,PCT
 

and
 

Leptin
 

for
 

diagnosing
 

severe
 

pulmonary
 

infection
 

were
 

66.65
 

ng/mL,1.82
 

ng/mL
 

and
 

12.45
 

ng/mL
 

re-
spectively.The

 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

combined
 

detection
 

of
 

serum
 

TSP-1,PCT
 

and
 

Leptin
 

was
 

0.918
 

(95%CI:0.879-0.956),which
 

was
 

better
 

than
 

the
 

individual
 

detection
 

of
 

serum
 

TSP-1
 

(0.759,95%
CI:0.691-0.827,Z=4.213,P<0.05),PCT

 

(0.833,95%CI:0.776-0.891,Z=3.127,P<0.05),and
 

Lep-
tin

 

(0.792,95%CI:0.728-0.855,Z=3.876,P<0.05).Conclusion The
 

levels
 

of
 

serum
 

TSP-1,PCT
 

and
 

Leptin
 

in
 

patients
 

with
 

severe
 

pulmonary
 

infection
 

are
 

significantly
 

increased,and
 

the
 

levels
 

of
 

TSP-1,PCT
 

and
 

Leptin
 

are
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

degree
 

of
 

the
 

disease.The
 

combination
 

of
 

the
 

three
 

could
 

provide
 

reference
 

basis
 

for
 

the
 

early
 

clinical
 

identification
 

of
 

high-risk
 

populations.
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  肺部感染因其高发病率和致死率,对人类健康构

成严重威胁。近年来,以流感病毒、中东呼吸综合征

冠状病毒及新型冠状病毒为代表的新型呼吸道病原

体不断出现,其引发的全球大流行导致患者出现肺部

损伤,表现为终末细支气管、肺泡腔及肺间质的炎性

病变。目 前,肺 部 感 染 已 成 为 全 球 第 四 大 死 亡 诱

因[1]。基于此,寻找并识别重症肺部感染的关键生物

标志物,对指导临床实施及时干预措施、改善患者预

后具有重要临床意义。这种早期预警机制的建立,能
够帮助医护人员在疾病进展的关键节点做出精准判

断,从而有效降低重症发生率和并发症风险。血小板

反应蛋白-1(TSP-1)通过与细胞外基质成分及多种细

胞表面受体的相互作用调控细胞行为,其作用机制表

现为损伤刺激触发血小板释放,而受体介导的快速清

除机制则维持其在血浆中亚纳摩尔级的生理浓度。
有研究发现,TSP-1在感染性疾病、自身免疫性疾病

及肿瘤免疫应答中发挥关键调控作用[2]。血清降钙

素原(PCT)是人体内的一种蛋白,当机体受到细菌、
真菌、寄生虫等感染后,血浆PCT水平会明显增加。
当存在自身免疫性疾病、变态反应及病毒感染时,

PCT水平并不一定增高[3]。PCT可作为外伤或手术

患者细菌感染的早期诊断评估指标[4]。瘦素(Leptin)
作为一种细胞因子,结构与白细胞介素-6(IL-6)相似,
主要由免疫细胞分泌。它能促进嗜酸性粒细胞迁移,
并诱导IL-6、白细胞介素-18(IL-18)等炎症因子的释

放。Leptin通过与免疫细胞表面的Leptin受体结合,
可调控多种免疫应答,在炎症反应中发挥重要作用[5]。
目前鲜见三者联合评估的临床研究,本研究旨在探讨血

清TSP-1、PCT和Leptin水平对重症肺部感染情况的

评估价值,以期为临床早期识别提供参考依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取本院2022年1月至2024年12
月住院治疗的190例肺部感染患者为研究对象,根据

临床肺部感染评分筛选出不同程度的肺部感染患者,
得分6~9分的为轻症肺部感染患者(轻症组,80例),
得分>9~12分为重症肺部感染患者(重症组,110
例)[6]。重 症 组 中,男 55 例,女 55 例;平 均 年 龄

(58.56±3.24)岁。轻症组中,男40例,女40例;平
均年龄(57.63±3.79)岁。两组一般资料比较,差异

无统计学意义(P>0.05),具有可比性。本研究经本

院医学伦理委员会批准(批准号:20210910),所有参

与者或其授权委托人在充分了解研究目的、方法及风

险后,均自愿签署了书面知情同意书。纳入标准:(1)
患者入院时接受胸部CT检查且痰液细菌培养结果为

阳性;(2)具备完整的临床诊疗记录,包括主诉、现病

史、实验室检查、影像学报告及随访资料;(3)年龄范

围严格限定为18~65岁。排除标准:(1)循环系统存

在心脏泵功能不全或失代偿状态,消化系统伴有肝实

质细胞功能衰竭,泌尿系统合并肾小球滤过功能障

碍,以及中枢神经系统存在结构性损害;(2)确诊恶性

肿瘤且处于活动期,或存在先天性/获得性免疫缺陷

疾病(如人类免疫缺陷病毒感染、长期使用免疫抑制

剂);(3)存在其他部位或系统的严重感染如血流感

染、腹腔感染等;(4)有精神疾病史或当前存在认知功

能障碍,无法配合完成研究相关评估及治疗。

1.2 仪器与试剂 酶联免疫吸附试验试剂盒(武汉

默沙克生物科技有限公司);Leptin放免试剂盒(上海

信裕生物科技有限公司);Leptin检测试剂盒[安徽安

科生物工程(集团)股份有限公司];血清淀粉样蛋白

A(SAA)/PCT/C反应蛋白(CRP)三合一测定试剂盒
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(威海纽普生物技术有限公司);IL-6测定试剂盒(北
京利德曼生化股份有限公司);IL-18测定试剂盒(山
东中鸿特检生物科技有限公司)。

1.3 研究方法

1.3.1 样品采集与保存 抽取患者静脉血3~5
 

mL,离心(转速3
 

500
 

r/min、离心半径10
 

cm、离心时

间5
 

min)分离血清,后置于-80
 

℃超低温冰箱中

待测。

1.3.2 血清TSP-1、PCT和Leptin水平测定 采用

酶联免疫吸附试验检测TSP-1水平,干式荧光免疫层

析法检测PCT水平,用酶联免疫法检测Leptin水平,
实验操作流程均严格遵循商品化检测试剂盒提供的

标准化操作指南,所有步骤均实施规范操作并记录,
以确保检测结果的准确性和可重复性。整个检测过

程设置质量控制样本,并由经过专业培训的技术人员

完成,最大限度减少人为误差对实验数据的影响。

1.3.3 血清炎症因子检测 用量子点免疫荧光层析

法检测IL-6水平,采用磁微粒化学发光法检测IL-18
水平,干式荧光免疫层析法检测CRP水平实验操作

流程均严格遵循商品化检测试剂盒提供的标准化操

作指南,所有步骤均实施规范操作并记录,以确保检

测结果的准确性和可重复性。整个检测过程设置质

量控制样本,并由经过专业培训的技术人员完成,最
大限度减少人为误差对实验数据的影响。

1.4 统计学处理 采用SPSS20.0统计学软件分析,
散点图绘制使用Prism

 

GraphPad9.3软件。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;计数资料以例数或百分率表示,组间比较采用χ2

检验。采用Spearman相关性分析两组患者 TSP-1、

PCT和Leptin水平与血清炎症因子指标的相关性;
采用多因素Logistic回归分析影响重症肺部感染的

因素;采用受试者工作特征(ROC)曲线分析TSP-1、

PCT、Leptin对重症肺部感染的诊断价值,采用 De-
Long检验比较联合检测与单一指标检测的曲线下面

积(AUC)的差异。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 两组患者血清 TSP-1、PCT和 Leptin水平比

较 与轻症组相比,重症组血清TSP-1、PCT及Lep-
tin水平升高(P<0.05)。见表1。

2.2 两组患者血清炎症因子比较 重症组血清IL-
6、IL-18、CRP水平高于轻症组(P<0.05)。见表2。

2.3 Spearman相关性分析 两组患者血清TSP-1、

PCT和Leptin水平与IL-6、IL-18、CRP水平呈正相

关(P<0.05),血清TSP-1、PCT和Leptin水平随炎

症反应加重而增高。见表3。

2.4 多因素Logistic回归分析 血清TSP-1、PCT、

Leptin、IL-6、IL-18和CRP均是影响重症肺部感染的

危险因素(P<0.05)。见表4。
表1  两组患者血清TSP-1、PCT和Leptin

   水平比较(x±s,ng/mL)

组别 n TSP-1 PCT Leptin

重症组 110 70.23±10.59 2.75±0.21 14.12±3.56

轻症组 80 58.46±9.25 0.73±0.12 9.16±3.01

t 7.971 77.310 10.107

P <0.001 <0.001 <0.001

表2  两组患者血清炎症因子比较(x±s)

组别 n IL-6(pg/mL) IL-18(ng/mL) CRP(mg/L)

重症组 110 14.95±4.01 0.86±0.18 41.12±7.21

轻症组 80 8.76±2.88 0.49±0.15 19.78±6.26

t 11.771 14.984 21.273

P <0.001 <0.001 <0.001

表3  血清TSP-1、PCT和Leptin水平与IL-6、

   IL-18、CRP水平相关性分析

指标
IL-6

r P

IL-18

r P

CRP

r P

TSP-1 0.468 <0.001 0.483 <0.001 0.501 <0.001

PCT 0.497 <0.001 0.396 <0.001 0.384 <0.001

Leptin 0.401 <0.001 0.442 <0.001 0.425 <0.001

表4  重症肺部感染影响因素的多因素Logistic回归分析

项目 β SE OR 95%CI P

年龄 0.016 0.013 1.016 0.991~1.042 0.219

性别 0.087 0.201 1.091 0.736~1.618 0.665

TSP-1 0.135 0.027 1.145 1.087~1.206 <0.001

PCT 1.325 0.324 3.762 1.998~7.082 <0.001

Leptin 0.198 0.079 1.219 1.044~1.424 0.012

IL-6 0.103 0.032 1.109 1.042~1.180 0.001

IL-18 0.396 0.147 1.485 1.115~1.979 0.007

CRP 0.029 0.011 1.029 1.008~1.051 0.004

2.5 血清TSP-1、PCT和Leptin对重度肺部感染的

诊断价值 血清TSP-1、PCT和Leptin诊断重度肺

部感染的截断值分别为66.65
 

ng/mL、1.82
 

ng/mL、

12.45
 

ng/mL;血清TSP-1,PCT和Leptin联合检测

的 AUC为0.918(95%CI:0.879~0.956),优 于

TSP-1(AUC=0.759,95%CI:0.691~0.827,Z=
4.213,P<0.05)、PCT(AUC=0.833,95%CI:
0.776~0.891,Z =3.127,P <0.05)和 Leptin
(AUC=0.792,95%CI:0.728~0.855,Z=3.876,
P<0.05)单项检测。见表5。
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表5  血清TSP-1,PCT和Leptin单项及联合检测重度肺部感染的ROC曲线分析

项目 截断值 AUC 95%CI P 约登指数 灵敏度(%) 特异度(%)

TSP-1(ng/mL) 66.65 0.759 0.691~0.827 <0.001 0.407 64.51 76.22

PCT(ng/mL) 1.82 0.833 0.776~0.891 <0.001 0.573 67.33 90.00

Leptin(ng/mL) 12.45 0.792 0.728~0.855 <0.001 0.465 62.72 83.76

联合检测 - 0.918 0.879~0.956 <0.001 0.752 76.44 98.78

  注:-表示无数据。

3 讨  论

  肺部感染是以咳嗽、咳痰、发热为主要症状的一

种常见疾病,由细菌等病原体侵袭或理化因素刺激引

发,严重时可引发呼吸衰竭、多器官功能衰竭等。这

类感染病情危重复杂,需高度警惕其对患者生命健康

的威胁[7]。在重症肺部感染的诊疗实践中,建立特异

性生物标志物组合的早期预警体系具有重要临床价

值。通过多维度生物标志物的动态监测,不仅能实现

疾病进展的精准预判,还可构建个体化风险分层模

型。这种基于生物标志物的评估策略可有效指导临

床制订早期干预方案,从而优化治疗决策,最终改善

患者预后结局。该研究方向的突破将为重症肺部感

染的精准医疗提供新的技术路径,其临床应用价值主

要体现在疾病预警、疗效评估及个性化治疗方案的制

订等多个层面。

TSP-1主要通过介导细胞间及细胞与基质的信

号交流发挥生理功能。在病理状态下,这些血清标志

物呈现显著的动态变化特征,当机体遭遇创伤或炎症

刺激时,其血清水平会出现显著升高。TSP-1作为多

功能调控因子不仅在肺纤维化等病理状态下的组织

重塑进程中发挥重要调控作用,还通过介导炎症细胞

的趋化与激活过程,在创伤修复与免疫应答中呈现双

向调节功能。这种双重生物学特性使其成为反映组

织损伤程度的重要生物标志物,尤其在肺部疾病的病

理评估中具有独特的临床价值[8]。正常情况下,PCT
的血清水平极低,但当机体发生细菌、真菌、寄生虫感

染或受到内毒素刺激时,PCT水平在早期即可显著升

高,且升高幅度与感染严重程度呈正相关。临床实践

表明,PCT是反映全身炎症反应程度的重要生物标志

物,尤其在鉴别细菌性感染与非感染性炎症方面具有

较高的应用价值[9]。Leptin不仅是脂肪代谢的关键

调节因子,也是一种重要的应激激素。当感染发生

时,Leptin水平会应激性升高,这一过程与感染期间

产生的炎症因子刺激脂肪组织释放Leptin有关。临

床研究表明,老年细菌性肺炎患者血清Leptin水平与

病情严重程度密切相关,且Leptin水平异常升高还与

卒中相关性肺炎的发生风险显著相关[10]。本研究旨

在探讨三者联合检测在重症肺部感染病情评估中的

临床价值,以期为临床早期识别高危人群、优化诊疗

策略提供新的依据。
本研究中,重症组TSP-1、PCT和Leptin水平均

高于轻症组,与以往研究大致相符[11-13],说明肺部感

染的严重程度与 TSP-1、PCT和 Leptin水平相关。

KUMAR等[11]的研究表明,TSP-1通过整合素受体

介导的信号通路促进炎症细胞浸润,在肺纤维化等病

理进程中发 挥 促 炎 效 应,加 剧 肺 组 织 损 伤。FAN
等[12]的研究表明,PCT作为一种敏感的感染标志物,
其血清水平显著升高可提示细菌感染的发生及评估

预后风险。临床研究表明,PCT动态监测对重症肺部

感染患者的早期诊断、疗效评估及并发症预警具有重

要参考价值,尤其在细菌感染早期阶段即可出现特征

性升高,有助于区分感染性与非感染性炎症反应。

GUO等[13]的研究表明,Leptin水平异常升高与感染

严重程度及预后密切相关,尤其在肺炎患者中可作为

病情评估的辅助指标。重症组炎症因子IL-6、IL-18、

CRP水平均显著高于轻症组(P<0.05),提示部分重

症肺部感染患者可能由于体内出现炎症反应,使得

TSP-1、PCT 和 Leptin 水 平 增 加,感 染 也 随 之 加

剧[14-17]。Spearman相关性分析显示,在轻症与重症

肺部感染患者群体中,血清TSP-1、PCT、Leptin水平

与IL-6、IL-18、CRP水平均呈正相关。通过多因素

Logistic回归分析发现,这3项指标均是导致重症肺

部感染的危险因素,与既往研究相符[18-20]。ROC曲

线结果显示,单独检测这3项指标对重症肺部感染的

发生均有一定诊断价值。值得注意的是,联合检测这

3项指标的 AUC较单一指标检测时有明显提升,表
明联合检测可更全面地反映疾病进展情况。在临床

诊疗实践中,多标志物联合检测体系的构建为重症肺

部感染的精准评估提供了创新解决方案。该检测模

式通过整合多个生物学指标的协同信息,不仅可显著

提升疾病诊断的准确性,还能为临床医师提供更全面

的病情评估维度。相较于传统单指标检测模式,这种

组合式检测方案在临床应用中展现出多方面优势,通
过多靶点同步分析可有效优化诊断效能,使灵敏度和

特异度提升;动态监测指标变化趋势能更精准地反映

疾病进展程度;此外,多维度数据整合还可为个体化

治疗方案的制订提供重要参考依据。这种创新检测

体系突破了单一标志物检测的局限性,可作为重症肺
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部感染风险分层的高效辅助工具,为临床早期识别高

危人群和实施精准干预提供可靠支撑。
综上所述,重症肺部感染患者血清 TSP-1、PCT

和Leptin水平显著升高,三者异常表达与炎症反应和

病情严重程度密切相关,且三者是重症肺部感染发生

的危险因素。血清 TSP-1、PCT和Leptin联合检测

对重症肺部感染的发生具有较高的诊断价值,三者有

望成为诊断重症肺部感染的可靠生物标志物。然而,
本研究的样本数量较少,后续可扩大样本量,深入探

究血清TSP-1、PCT和Leptin在重症肺部感染中的

具体作用机制,以帮助患者早发现早治疗,提高生活

质量。
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