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血清PTX3、sTREM-1、SOCS3联合对细菌性
脓毒症患者的诊断价值

张然1*,张晗2

(1.中国医科大学附属盛京医院急诊科,辽宁沈阳
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【摘要】 目的 探讨穿透素3(PTX3)、可溶性髓系细胞受体-1(sTREM-1)、细胞因子信号传导抑制因子3(SOCS3)在细

菌性脓毒症患者血清中的水平变化及诊断价值。 方法 本研究选取2019年1月至2022年12月在本院治疗的细菌

性脓毒症患者94例作为观察组,同期选取非感染性全身性炎症性反应综合征(SIRS)患者80例及健康体检志愿者100
例分别纳入对照组和健康组。检测血清PTX3、sTREM-1、SOCS3水平;受试者工作特征曲线(ROC)评价血清PTX3、

sTREM-1、SOCS3水平对细菌性脓毒症患者的诊断价值;采用多因素Logistic回归分析法分析细菌性脓毒症的影响因

素。 结果 观察组患者血清PTX3、sTREM-1、SOCS3表达水平分别为(104.39±23.93)ng/mL、(136.17±41.46)ng/

mL、(346.59±31.12)μg/L,高于对照组患者血清PTX3、sTREM-1、SOCS3表达水平(53.93±12.19)ng/mL、(69.17±
14.46)ng/mL、(271.19±26.02)μg/L及健康组患者血清PTX3、sTREM-1、SOCS3表达水平(1.17±0.33)ng/mL、
(10.15±3.17)ng/mL、(163.32±17.33)μg/L,三组间比较差异均有统计学意义(F=5.928,588.015,11.785,P<
0.05);ROC结果显示,血清PTX3、sTREM-1、SOCS3水平预测细菌性脓毒症患者的曲线下面积(AUC)分别为0.867、

0.878、0.893,对应的敏感度分别为90.43%、78.72%、81.91%,特异度分别为86.25%、88.75%、90.00%,三者联合预

测细菌性脓毒症患者的AUC为0.957,敏感度为92.55%,特异度为85.00%;Logistic回归分析显示PTX3、sTREM-1、

SOCS3水平升高均是细菌性脓毒症的危险因素。 结论 PTX3、SOCS3、sTREM-1在细菌性脓毒症患者血清中均呈明

显高表达,三者联合检测有助于诊断疾病的发生。
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【Abstract】 Objective To
 

investigate
 

the
 

changes
 

in
 

serum
 

levels
 

of
 

pentraxin
 

3
 

(PTX3),soluble
 

triggering
 

receptor
 

expressed
 

on
 

myeloid
 

cell
 

1
 

(sTREM-1)
 

and
 

suppressor
 

of
 

cytokine
 

signaling
 

3
 

(SOCS3)
 

in
 

patients
 

with
 

bacterial
 

sepsis
 

and
 

their
 

diagnostic
 

value. Methods This
 

study
 

selected
 

94
 

patients
 

with
 

bacterial
 

sepsis
 

who
 

were
 

treated
 

in
 

our
 

hospital
 

from
 

January
 

2019
 

to
 

December
 

2022
 

as
 

the
 

observation
 

group,meantime,80
 

patients
 

with
 

non-infectious
 

systemic
 

inflammatory
 

response
 

syndrome
 

(SIRS)
 

and
 

100
 

healthy
 

volunteers
 

were
 

selected
 

to
 

be
 

included
 

in
 

the
 

control
 

group
 

and
 

the
 

health
 

group
 

respectively.
 

The
 

serum
 

levels
 

of
 

PTX3,sTREM-1
 

and
 

SOCS3
 

were
 

detected;the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

PTX3,sTREM-1
 

and
 

SOCS3
 

levels
 

in
 

patients
 

with
 

bacterial
 

sepsis
 

was
 

evaluated
 

by
 

the
 

working
 

characteristic
 

curve
 

(ROC)
 

of
 

subjects;multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

applied
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

f0actors
 

of
 

bacterial
 

sepsis. Results The
 

expression
 

levels
 

of
 

serum
 

PTX3,sTREM-1
 

and
 

SOCS3
 

in
 

observation
 

group
 

were
 

104.39±23.93
 

ng/mL,136.17±41.46
 

ng/mL
 

and
 

346.59±31.12
 

μg/L,respectively.
 

The
 

expression
 

levels
 

of
 

PTX3,sTREM-1
 

and
 

SOCS3
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

control
 

group:53.93±12.19
 

ng/mL,69.17±14.46
 

ng/mL
 

and
 

271.19±26.02
 

μg/L
 

and
 

the
 

expression
 

levels
 

of
 

serum
 

PTX3,sTREM-1
 

and
 

SOCS3
 

in
 

healthy
 

group
 

were
 

1.17±0.33
 

ng/mL,10.15±3.17
 

ng/mL,163.32±17.33
 

μg/L,and
 

there
 

were
 

statistically
 

significant
 

differences
 

among
 

the
 

three
 

groups
 

(F=5.928,588.015,11.785,P<0.05);ROC
 

results
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

serum
 

PTX3,

sTREM-1
 

and
 

SOCS3
 

levels
 

in
 

patients
 

with
 

bacterial
 

sepsis
 

was
 

0.867,0.878
 

and
 

0.893,respectively,with
 

corresponding
 

sensitivity
 

of
 

90.43%,78.72%
 

and
 

81.91%,and
 

specificity
 

of
 

86.25%,88.75%
 

and
 

90.00%,respectively,the
 

AUC
 

of
 

the
 

combination
 

for
 

predicting
 

bacterial
 

sepsis
 

was
 

0.957,the
 

sensitivity
 

was
 

92.55%,and
 

the
 

specificity
 

was
 

85.00%;
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Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

elevated
 

levels
 

of
 

PTX3,sTREM-1
 

and
 

SOCS3
 

were
 

risk
 

factors
 

for
 

bacterial
 

sepsis. Conclusion PTX3,SOCS3
 

and
 

sTREM-1
 

are
 

highly
 

expressed
 

in
 

the
 

serum
 

of
 

patients
 

with
 

bacterial
 

sepsis,and
 

the
 

combined
 

detection
 

of
 

the
 

three
 

is
 

helpful
 

to
 

diagnose
 

the
 

occurrence
 

of
 

the
 

disease.
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  脓毒症是一种以宿主对感染反应失调引起的以器

官功能障碍为特征的综合征[1]。细菌感染是引起脓毒

症的主要病原体[2]。在临床实践中,细菌性脓毒症与

非感 染 性 全 身 性 炎 症 性 反 应 综 合 征 (systemic
 

inflammatory
 

response
 

syndrome,SIRS)早期症状相

似,极易发生误诊[3]。而随着病情进展,患者可能出现

多器官损伤甚至死亡[4]。因此,快速、及时的诊断有助

于细菌性脓毒症患者进行及时、适当的抗菌治疗,避免

器官功能恶化。穿透素3(pentraxin
 

3,PTX3)是炎症

和先天免疫的重要媒介,可在感染或组织损伤部位由

多种类型的细胞进行局部产生,其循环水平在炎症或

感染性条件下迅速增加[5]。可溶性髓系细胞受体-1
(soluble

 

triggering
 

receptor
 

expressed
 

on
 

myeloid
 

cell
 

1,sTREM-1)是一种跨膜糖蛋白,属于免疫球蛋白超

家族。当机体发生炎症反应时,可在单核细胞和中性

粒细胞表面表达[6]。细胞因子信号传导抑制因子3
(Suppressor

 

of
 

cytokine
 

signaling
 

3,SOCS3)是一种

细胞因子信号通路的抑制剂,在多种炎症性疾病中起

着至关重要的作用[7]。随着现代生物技术的快速发

展,已经在脓毒症的早期诊断、病情及预后评估中发现

了多种生物标志物。然而由于单一种标志物的检测存

在敏感性与特异性较低等缺点,采取多种标志物联合

检测可能有效提高对脓毒症的诊断价值[8]。因此本研

究通过检测细菌性脓毒症患者血清中PTX3、sTREM-
1、SOCS3的水平变化,旨在探讨其对细菌性脓毒症的

诊断价值。现报道如下。

对象与方法

1 研究对象

本研究选取2019年1月至2022年12月在本院

治疗的细菌性脓毒症患者94例作为观察组,同期选取

非感染性SIRS患者80例及健康体检志愿者100例

分别纳入对照组和健康组。纳入标准:(1)相关临床症

状及临床诊断标准均符合国际诊断脓毒血症标准[9];
(2)细菌培养和鉴定检测结果为阳性;(3)SIRS被定义

为存在以下四个标准中的至少两个[10]:体温大于38
 

℃或小于36
 

℃;心率大于90次/min;呼吸频率大于

20次/min或二氧化碳分压小于32
 

mmHg;以及白细

胞计数大于12
 

000个/μL(12×10
9/L),小于每微升

4
 

000个(4×109/L),或未成熟形态大于10%。排除

标准:(1)接受免疫抑制/细胞毒性治疗的患者;(2)免
疫功能低下患者(已知先天性或后天免疫缺陷);(3)妊
娠期或哺乳期妇女;(4)临床资料不完整。所有纳入的

患者都提供了参与研究的书面知情同意书。该研究得

到了医院伦理委员会的批准,并根据《赫尔辛基宣言》
进行。

1.2 样品采集 血液样本于患者入院时抽取,健康人

群于体检当日清晨抽取,1
 

300
 

g下离心10
 

min,收集

上清液,在-80
 

℃冷冻保存。

1.3 血清PTX3、sTREM-1、SOCS3检测 采用酶联

免疫吸附试验(ELISA)检测血清sTREM-1、SOCS3、

PTX3水平,检测步骤严格按照制造商说明进行。人

sTREM-1
 

ELISA 试 剂 盒 (EK-H11154,EK-
Bioscience),人 SOCS3

 

ELISA 试 剂 盒 (CEH1884,

FineTest),人PTX3
 

ELISA试剂盒(EK-H12373,EK-
Bioscience)。

1.4 统计学分析 所有统计分析采用SPSS
 

22.0版

Windows软件进行。计数资料采用例(n)表示,进行

卡方(χ2)检验;采用 Kolmogorov-Smirnov检验进行

正态性分析,连续变量用均值和标准差(x±s)进行描

述,对正态分布变量中连续变量采用t检验及F 检验,
分析组间差异;利用受试者工作特征曲线(ROC)评价

血清中sTREM-1、SOCS3、PTX3水平及三者联合检

测对细菌性脓毒症患者的诊断价值;采 用 多 因 素

Logistic回归分析法分析影响细菌性脓毒症的因素。

P<0.05为差异有统计学意义。

结 果

1 一般资料比较

三组在性别、年龄、BMI等一般资料比较差异均

无统计学意义(P>0.05)。观察组患者 APACHE
 

II
评分、SOFA评分均高于对照组(P<0.05)(表1)。

2 各组血清中PTX3、sTREM-1、SOCS3水平比较

观察组、对照组及健康组三组PTX3、sTREM-1、

SOCS3水平差异有统计学意义(F=5.928,588.015,

11.785,均P<0.05);其中观察组PTX3水平(104.39
±23.93)ng/mL高于对照组(53.93±12.19)ng/mL
和健康组(1.17±0.33)ng/mL(t=17.065,43.137,均
P<0.05);观察组sTREM-1水平(136.17±41.46

 

ng/mL)高于对照组(69.17±14.46
 

ng/mL)和健康组
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(10.15±3.17
 

ng/mL)(t=13.755,30.306,均 P<
0.05);观察组SOCS3水平高于(346.59±31.12)μg/

L对照组(271.19±26.02)μg/L和健康组(163.32±
17.33)μg/L(t=17.158,51.072,均P<0.05)。

表
 

1 两组患者一般资料
Table

 

1 General
 

data
 

of
 

patients
 

in
 

the
 

two
 

groups
指标
Index

观察组(n=94)
Observation

 

group
对照组(n=80)
Control

 

group
健康组(n=100)
Health

 

group F/�2 P

性别(男/女) 50/44 48/32 53/47 1.093 0.579
年龄(岁) 48.13±3.39 47.88±3.54 47.75±3.43 0.301 0.740

BMI(kg/m2) 22.88±0.72 23.08±0.76 22.97±0.62 1.776 0.171
高血压[n(%)] 15(15.96) 10(12.50) 16(16.00) 0.653 0.722
糖尿病[n(%)] 13(13.83) 11(13.75) 15(15.00) 0.076 0.963
WBC(×109/L) 12.67±3.28 12.05±2.57 - 1.370 0.172

APACHE
 

II评分(分) 17.23±3.24b 13.06±2.17 - 9.791 0.000
SOFA评分(分) 5.17±1.36b 2.15±0.36 - 19.287 0.000

  注:a 与健康组比较,P<0.05;b 与对照组比较,P<0.05。

3 细菌性脓毒症的多因素Logistic回归分析

以是否发生细菌性脓毒症为因变量,以PTX3、

sTREM-1、SOCS3为自变量进行多因素Logistic回归

分析,结果显示PTX3、sTREM-1、SOCS3水平升高均

是影响细菌性脓毒症的危险因素(表2)。

表
 

2 Logistic回归分析细菌性脓毒症的影响因素
Table

 

2 Logistic
 

regression
 

analysis
 

of
 

influencing
 

factors
of

 

bacterial
 

sepsis
变量
Variable β SE Wald

  

�2 P OR 95%
 

CI

PTX3 0.950 0.179 28.247 0.000 2.586 1.822~3.671
sTREM-1 0.053 0.007 55.598 0.000 1.055 1.040~1.070
SOCS3 0.025 0.003 56.264 0.000 1.025 1.019~1.032

4 血清中PTX3、sTREM-1、SOCS3水平对细菌性脓

毒症患者的诊断价值

ROC结果显示,血清 PTX3、sTREM-1、SOCS3
水平预测细菌性脓毒症患者的 AUC分别为0.867、

0.878、0.893,对 应 的 敏 感 度 分 别 为 90.43%、

78.72%、81.91%,特异度分别为86.25%、88.75%、

90.00%,血清中PTX3、sTREM-1、SOCS3水平联合

预测细菌性脓毒症患者的 AUC为0.957,敏感度为

92.55%,特异度为85.00%。结果见图1和表3。
血清中PTX3、sTREM-1、SOCS3三者联合检测

的AUC与血清中PTX3、sTREM-1、SOCS3单独检测

的AUC比较差异均有统计学意义(P<0.05);血清中

PTX3、sTREM-1、SOCS3三者联合检测的敏感度与

血清中sTREM-1、SOCS3单独检测的敏感度比较差

异有统计学意义(P<0.05),与血清PTX3水平单独

检测的敏感度比较差异无统计学意义(P=0.601);血
清中PTX3、sTREM-1、SOCS3三者联合检测的特异

度与血清中PTX3、sTREM-1、SOCS3单独检测的特

异度比较差异均无统计学意义(P=0.835,0.519,

0.266)。

表
 

3 血清PTX3、sTREM-1、SOCS3水平对细菌性脓毒症患者的
诊断价值

Table
 

3 Diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

PTX3,sTREM-1
 

and
 

SOCS3
levels

 

in
 

patients
 

with
 

bacterial
 

sepsis
指标
Index

截断值
Truncation

 

value AUC
敏感度(%)
Sensitivity

特异度(%)
Specificity

95%CI

PTX3 73.52
 

ng/mL 0.867 90.43(85/94) 86.25(69/80) 0.807~0.914
sTREM-1 90.83

 

ng/mL 0.878 78.72(74/94) 88.75(71/80) 0.820~0.923
SOCS3 307.06

 

μg/L 0.893 81.91(77/94) 90.00(72/80) 0.837~0.934
联合诊断 - 0.957 92.55(87/94) 85.00(68/80) 0.916~0.982
Z(χ2)/P1 - 2.841/0.005 0.273/0.601 0.051/0.822 -
Z(χ2)/P2 - 3.018/0.003 7.309/0.007 0.493/0.482 -
Z(χ2)/P3 - 2.614/0.009 4.776/0.029 0.914/0.339 -
  注:P1表示PTX3与联合诊断比较,P2表示sTREM-1与联合诊断比较,P3表示SOCS3与联合诊断比
较。

图
 

1 血清PTX3、sTREM-1、SOCS3水平诊断细菌性脓毒症
患者的ROC曲线

Fig.1 ROC
 

curve
 

of
 

serum
 

PTX3,sTREM-1
 

and
 

SOCS3
 

levels
in

 

the
 

diagnosis
 

of
 

bacterial
 

sepsis

讨 论

脓毒症是世界上最重要的疾病负担之一,迫切需

要更好地了解其疾病机制,以促进脓毒症新疗法的发

展。目前已有人提出包括内皮功能紊乱、凝血功能失

调和免疫反应异常等多种因素均与脓毒症有关[11],治
疗较为棘手。且不同病原体感染引起的脓毒症,最初

临床表现相似,但治疗原则不同[12]。目前临床上诊断

细菌性血流感染的“金标准”为血培养结果,但其检测

存在周期长、阳性率低等特点,并不能很好地指导脓毒

症早期临床用药,可能会延误部分患者病情[13]。因

此,早期鉴别病原体来源并进行早期治疗对脓毒症患

者至关重要。

PTX3作为先天免疫的重要组成部分,在各种感

染性疾病中表达上调[14]。其可以由多种细胞类型释

放,如中性粒细胞、单核细胞和血管内皮细胞,一旦释

放,PTX3可以识别微生物,激活补体,促进吞噬细胞

识别病原体,从而促进病原体清除,调节炎症反应,促
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进组织重塑[15-16]。最近的研究表明,PTX3与其他生

物标志物(如白细胞介素-6、降钙素原、肌钙蛋白T、单
核细胞趋化蛋白1等)均与脓毒症患者的严重程度及

预后预测密切相关,可能是疾病分层的潜在生物标志

物[17-18]。sTREM-1从激活的吞噬细胞中释放出来,
可在体液中发现,如血浆、胸膜液、支气管肺泡灌洗液、
尿液和脑脊液。因此sTREM-1可能是细菌感染的潜

在生物标志物[19]。此外,有研究表明,与降钙素和C
反应蛋白相比,sTREM-1是诊断脓毒症的更好的标志

物[20-21]。这些研究为sTREM-1在细菌性脓毒症与

SIRS鉴别诊断中的价值提供了证据。SOCS3属于

SOCS蛋白家族,参与炎性细胞因子、胰岛素抵抗和葡

萄糖代谢的调节[22]。SOCS3可被多种炎症因子和抗

炎因子诱导表达,在免疫调控疾病中发 挥 重 要 作

用[23]。而异常免疫反应已被证明与脓毒症患者的不

良结局密切相关(如二次感染增加和生存率降低)[24]。
因此,通过检测SOCS3水平,可能为研究脓毒症的发

生、发展机制,以及寻找新的诊断标志物和防治措施提

供新方法。
本研究 数 据 显 示,细 菌 性 脓 毒 症 患 者 血 清 中

PTX3、SOCS3、sTREM-1 水 平 均 显 著 升 高,表 明

PTX3、SOCS3、sTREM-1均参与疾病的发生及发展

进程,其作用机制可能为细菌性脓毒症患者机体内发

生剧烈炎症反应,中性粒细胞、单核细胞、吞噬细胞均

过度表达,当机体受到炎性刺激后,PTX3、SOCS3、

sTREM-1大量分泌,导致免疫调控紊乱,从而加重疾

病发展进程。多因素 Logistic回归分析,结果显示

PTX3、sTREM-1、SOCS3水平升高均是影响细菌性

脓毒症的危险因素。提示临床应密切监测三种因子在

患者血清中的表达,以便及时诊断细菌性脓毒症的发

生。ROC结果显示,PTX3、SOCS3、sTREM-1水平预

测细菌性脓毒症患者的 AUC分别为0.867、0.878、

0.893,提示PTX3、SOCS3、sTREM-1均可作为诊断

细菌性脓毒症患者的血清标志物,具有较好的研究价

值。三者 联 合 预 测 细 菌 性 脓 毒 症 患 者 的 AUC 为

0.957,敏感度为92.55%,特异度为85.00%。提示同

时检测患者血清中PTX3、sTREM-1、SOCS3表达水

平诊断细菌性脓毒症患者高于单一指标检测,可为细

菌性脓毒症患者的诊断提供理论支持。
综上所述,PTX3、SOCS3、sTREM-1在细菌性脓

毒症患者血清中均呈高表达,三者均是影响细菌性脓

毒症的危险因素。且PTX3、sTREM-1、SOCS3联合

检测对细菌性脓毒症患者具有较高的诊断价值,联合

检测上述指标,可提高对患者的诊断率,为提高细菌性

脓毒症的及时治疗奠定基础,具有重要的临床意义。
但本研究纳入样本量较少,后续将增加样本量,进一步

对其进行探讨。
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菌中,以铜绿假单胞菌和肺炎克雷伯菌为主的革兰阴

性菌检出率最高。甲状腺癌患者术后由于机体免疫功

能受损、自身免疫力显著下降,肺炎克雷伯菌、铜绿假

单胞菌侵入后大量繁殖,产生大量毒素,引发患者发生

感染[9]。陈璐等[10]关于甲状腺癌术后感染病原菌耐

药性分析显示,主要的革兰阳性菌对青霉素、红霉素类

抗生素耐药率较高,对呋喃妥因、替考拉宁及万古霉素

均敏感,主要革兰阴性菌对亚胺培南、头孢哌酮/舒巴

坦、美罗培南及头孢吡肟均敏感。随着临床上越来越

多预防性使用抗生素药物,耐药性问题愈发严峻。临

床上应严格遵守抗生素使用规定,结合药敏试验合理

应用抗生素[11]。
本次研究通过对比分析感染组患者术后1

 

d、3
 

d
的PCT、MCP-1、IgG、IgA、IgM水平发现,感染组患者

术后1
 

d、3
 

d的PCT、MCP-1水平均高于对照组患者

水平,术后1
 

d、3
 

d的IgG、IgA、IgM 水平均低于对照

组患者水平差异有统计学意义(P<0.05)。采用

ROC曲线评估术后1
 

d、3
 

d的 PCT、MCP-1、IgG、

IgA、IgM 水平对并发感染的诊断价值发现,术后3
 

d
 

IgM水平的曲线下面积(AUC)最大,为1.000(95%
 

CI:0.999~1.000)。张元秋等[12]研究显示,感染组术

后1
 

d、3
 

d血 MCP-1、PCT较未感染组高,血IgM、

IgG、IgA水平较未感染组低,术后3
 

d
 

IgM 预测甲状

腺癌患者术后发生感染并发症AUC最大,为0.940。
通过检测患者PCT水平,可以克服CT检查不稳定对

检查结果的影响,获得更精准的检查结果[13],可作为

早期 诊 断 多 种 疾 病 术 后 感 染 的 标 志 物。研 究 发

现[14-15],MCP-1在巨噬细胞、内皮细胞、单核细胞、成
纤维细胞中均有表达,血 MCP-1、PCT、免疫球蛋白水

平与疾病感染程度具有一定相关性,是局部病灶的炎

性反应水平变化的重要指标。
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