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血清ｓＴＲＥＭ１、ＣＤ４０Ｌ水平在老年多重耐药菌

血流感染早期诊断中的应用价值
胡慧琴，卢铨广

（广东省中山小榄人民医院药学部，广东中山５２８４１５）

【摘要】　目的　探究血清可溶性髓系细胞触发受体１（ｓＴＲＥＭ１）、ＣＤ４０配体（ＣＤ４０Ｌ）水平在老年多重耐药菌

（ＭＤＲＯ）血流感染早期诊断中的应用价值。　方法　选取本院自２０１９年３月至２０２２年１０月收诊的１６３例老年

ＭＤＲＯ血流感染患者为研究组，另选取１６８例非 ＭＤＲＯ血流感染老年患者为对照组。酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测

血清ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ水平；收集患者临床资料并采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素回归分析法分析老年 ＭＤＲＯ血流感染的影响

因素；采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线预测血清ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ水平对老年 ＭＤＲＯ血流感染的诊断价值。　结果

　与对照组比较，研究组血清ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ水平均明显较高（犘＜０．０５）；单因素分析结果表明，机械通气、Ａ

ＰＡＣＨＥＩＩ评分、抗菌药物使用≥３种、入住ＩＣＵ是老年 ＭＤＲＯ血流感染的影响因素（犘＜０．０５）；多因素分析结果显示，

血清ｓＴＲＥＭ１、ＣＤ４０Ｌ、机械通气、ＡＰＡＣＨＥＩＩ评分是老年 ＭＤＲＯ血流感染的影响因素（犘＜０．０５）。ＲＯＣ结果显示，

血清ｓＴＲＥＭ１水平单独预测老年 ＭＤＲＯ血流感染的ＡＵＣ为０．８４９，最佳截断值为５５．８２ｐｇ／ｍＬ，灵敏度、特异性分别

为７１．７８％、８５．１２％；血清ＣＤ４０Ｌ水平单独预测老年 ＭＤＲＯ 血流感染的 ＡＵＣ为０．８２９，其灵敏度、特异性分别为

６９．３３％、８６．３１％，最佳截断值为３．６２ｎｇ／ｍＬ；两者联合预测老年 ＭＤＲＯ 血流感染的 ＡＵＣ（０．９０２）显著大于血清

ｓＴＲＥＭ１水平单独预测的ＡＵＣ（犣＝３．３０８，犘＝０．０００）和ＣＤ４０Ｌ水平单独预测的ＡＵＣ（犣＝３．８６７，犘＝０．０００）。　结

论　老年 ＭＤＲＯ血流感染患者血清ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ水平升高，二者对老年 ＭＤＲＯ血流感染的早期诊断具有重要

意义。
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　　血流感染属于重症感染性疾病，指各种病原菌侵

入血液引起的感染，临床表现为发热、心率快、呼吸急

促、寒战、皮疹、神志异常、休克等症状［１，２］。随着广谱

抗生素的使用，多重耐药菌（ｍｕｌｔｉｐｌｅｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔ

ｏｒｇａｎｉｓｍ，ＭＤＲＯ 的检出率也在不断上升
［３］。与非

ＭＤＲＯ血流感染相比，ＭＤＲＯ血流感染治疗难度较

大、病死率较高［４］。目前，血培养是诊断血流感染的金

标准，但需要较长时间，易错过最佳治疗时机［５］。因

此，借助感染指标对 ＭＤＲＯ血流感染进行早期诊断

对提高患者预后，缩短治疗时间至关重要。多项研究

表明，可溶性髓系细胞触发受体１（ｓｏｌｕｂｌｅｔｒｉｇｇｅｒｉｎｇ

ｒｅｃｅｐｔｏｒｅｘｐｒｅｓｓｅｄｏｎｍｙｅｌｏｉｄｃｅｌｌｓ１，ｓＴＲＥＭ１）和

ＣＤ４０配体（ＣＤ４０ｌｉｇａｎｄ，ＣＤ４０Ｌ）在炎症性疾病、病毒

或细 菌 感 染 患 者 血 清 中 表 达 异 常［６７］。但 血 清

ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ在 ＭＤＲＯ血流感染患者中的表

达尚不清楚。

本研究通过检测３３１例老年血流感染患者血清

ｓＴＲＥＭ１和 ＣＤ４０Ｌ 水平，探讨血清ｓＴＲＥＭ１ 和

ＣＤ４０Ｌ在老年 ＭＤＲＯ血流感染早期诊断中的应用价

值，为老年 ＭＤＲＯ血流感染的诊断和治疗提供帮助。

对象与方法

１　研究对象

选取本院自２０１９年３月至２０２２年１０月收诊的

１６３例老年 ＭＤＲＯ血流感染患者为研究组。另选取

１６８例非 ＭＤＲＯ血流感染老年患者为对照组。纳入

标准：（１）均符合《医院感染诊断标准（试行）》中有关血

流感染的诊断标准［８］；（２）ＭＤＲＯ血流感染患者符合

《多重耐药菌医院感染预防与控制技术指南（试行）》中

的诊断标准［９］；（３）年龄＞６０周岁；（４）临床资料完整；

（５）患者依从性良好。排除标准：（１）合并恶性肿瘤；

（２）合并免疫缺陷疾病者；（３）心肝肾功能严重异常者；

（４）存在既往器官移植者；（５）既往存在血液系统感染

者；（６）不配合或中途放弃治疗者。

本研究经过医学伦理委员会审核并通过。

２　方法

２．１　血清ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ水平检测　两组患者

于疑似血流感染６ｈ内抽取静脉血３ｍＬ，离心后移液

枪吸取上清液转移至离心管中，８０℃冷冻保存。采

用酶联免疫吸附试验（ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ

ａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）检测血清ｓＴＲＥＭ１和 ＣＤ４０Ｌ水平，

ＵＲｅａｄｅｒＥｙｅｓ全波长酶联免疫分析仪购自杭州优米

仪器有限公司，血清ｓＴＲＥＭ１ＥＬＩＳＡ试剂盒（货号：

ＥＥＬＨ１５９６ｃ）购自武汉伊莱瑞特生物科技股份有限

公司，血清ＣＤ４０ＬＥＬＩＳＡ试剂盒（货号：ＨＢＰ３１０９７Ｒ）

购自上海化邦生物科技有限公司，严格按照试剂盒说

明书操作。

２．２　临床资料收集　收集两组患者临床资料，包括性

别、年龄、是否机械通气、是否进行侵入性操作、Ａ

ＰＡＣＨＥＩＩ评分、抗菌药物使用种类、是否入住ＩＣＵ、

是否进行外科手术。

３　统计学分析

采用ＳＰＳＳ２３．０软件分析数据。计数资料以ｎ

（％）（性别、年龄等临床资料）表示，行卡方检验；符合

正态分布的计量资料（血清ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ水平

等）以均数±标准差（狓±狊）表示，行狋检验。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ

多因素回归分析法分析老年 ＭＤＲＯ血流感染的影响

因素，采用受试者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃ

ｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）曲线预测血清ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ水

平对老年 ＭＤＲＯ 血流感染的诊断价值，Ｚ检验对

ＡＵＣ进行差异比较。以犘＜０．０５表示差异具有显著

性。

结　果

１　两组血清狊犜犚犈犕１和犆犇４０犔水平比较

与对照组血清ｓＴＲＥＭ１水平（４８．４９±７．５８）ｐｇ／

ｍＬ比较，研究组血清ｓＴＲＥＭ１水平（６２．３７±９．６４）

ｐｇ／ｍＬ明显较高，差异具有统计学意义（狋＝１４．５８５，犘

＜０．０５）；与对照组血清ＣＤ４０Ｌ水平（２．９４±０．７３）ｎｇ／

ｍＬ比较，研究组血清ｓＴＲＥＭ１水平（３．８６±０．９１）

ｎｇ／ｍＬ也明显较高，差异有统计学意义（狋＝１０．１６１，犘

＜０．０５）。

２　老年 犕犇犚犗血流感染的单因素分析

单因素分析结果表明，研究组机械通气的患者比

例、ＡＰＡＣＨＥＩＩ评分≥２０分的患者比例、抗菌药物使

用≥３种的患者比例、入住ＩＣＵ的患者比例均高于对

照组（犘＜０．０５），是老年 ＭＤＲＯ血流感染的影响因

素。见表１。
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表１　老年 犕犇犚犗血流感染的单因素分析［狀，（％）］

犜犪犫犾犲１　犛犻狀犵犾犲犳犪犮狋狅狉犪狀犪犾狔狊犻狊狅犳犫犾狅狅犱犳犾狅狑犻狀犳犲犮狋犻狅狀

犻狀犲犾犱犲狉犾狔犕犇犚犗［狀，（％）］

指标

Ｉｎｄｅｘｅｓ

类别

Ｃｃａｔｅｇｏｒｙ

研究组（狀＝１６３）

Ｒｅｓｅａｒｃｈ

ｇｒｏｕｐ（狀＝１６３）

对照组（狀＝１６８）

Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ
（狀＝１６８）

χ２值

χ２ｖａｌｕｅ

犘 值

犘ｖａｌｕｅ

性别
男 ９３（５７．０６） ８６（５１．１９）

女 ７０（４２．９４） ８２（４８．８１）
１．１４６ ０．２８４

年龄
≥７０岁 １０７（６５．６４） ９５（５６．５５）

＜７０岁 ５６（３４．３６） ７３（４３．４５）
２．８７８ ０．０９０

机械通气
是 ６５（３９．８８） ４７（２７．９８）

否 ９８（６０．１２） １２１（７２．０２）
５．２３４ ０．０２２

侵入性操作
是 １１６（７１．１７） １０３（６１．３１）

否 ４７（２８．８３） ６５（３８．６９）
３．５９０ ０．０５８

ＡＰＡＣＨＥＩＩ评分
≥２０分 ６９（４２．３３） ５１（３０．３６）

＜２０分 ９４（５７．６７） １１７（６９．６４）
５．１３３ ０．０２３

抗菌药物使用种类
≥３种 ７２（４４．１７） ５５（３２．７４）

＜３种 ９１（５５．８３） １１３（６７．２６）
４．５７４ ０．０３２

入住ＩＣＵ
是 １１３（６９．３３） ９８（５８．３３）

否 ５０（３０．６７） ７０（４１．６７）
４．３２５ ０．０３８

外科手术
是 ４５（２７．６１） ３６（２１．４３）

否 １１８（７２．３９） １３２（７８．５７）
１．７０９ ０．１９１

３　老年 犕犇犚犗血流感染的犔狅犵犻狊狋犻犮多因素回归分析

多因素分析结果显示，血清ｓＴＲＥＭ１、ＣＤ４０Ｌ、机

械通气、ＡＰＡＣＨＥＩＩ评分是老年 ＭＤＲＯ血流感染的

影响因素（犘＜０．０５）。见表２。

表２　老年 犕犇犚犗血流感染的犔狅犵犻狊狋犻犮多因素回归分析

犜犪犫犾犲２　犔狅犵犻狊狋犻犮犿狌犾狋犻狏犪狉犻犪狋犲狉犲犵狉犲狊狊犻狅狀犪狀犪犾狔狊犻狊狅犳犫犾狅狅犱

犳犾狅狑犻狀犳犲犮狋犻狅狀犻狀犲犾犱犲狉犾狔犕犇犚犗

变量

Ｖａｒｉａｂｌｅ β 犛犈 Ｗａｌｄχ
２ 犘 犗犚 ９５％ 犆犐

血清ｓＴＲＥＭ１ ０．３２１ ０．１０１ １０．０７８ ０．０００ １．３７８ １．１３１～１．６８０

血清ＣＤ４０Ｌ ０．３０４ ０．１１４ ７．１３６ ０．００８ １．３５６ １．０８４～１．６９６

机械通气 ０．２７５ ０．１３１ ４．３９４ ０．０３６ １．３１６ １．０１８～１．７０１

ＡＰＡＣＨＥＩＩ评分 ０．２７３ ０．１３５ ４．０９２ ０．０４３ １．３１４ １．００９～１．７１２

４　血清狊犜犚犈犕１和犆犇４０犔对老年 犕犇犚犗血流感染

的诊断价值

以血清ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ水平为检验变量，以

老年 ＭＤＲＯ血流感染为因变量绘制ＲＯＣ曲线，结果

显示，血清ｓＴＲＥＭ１水平单独诊断老年 ＭＤＲＯ血流

感染的ＡＵＣ为０．８４９（９５％犆犐：０．８０６～０．８８６），最佳

截断值为 ５５．８２ｐｇ／ｍＬ，灵敏度、特异性分别为

７１．７８％、８５．１２％；血清 ＣＤ４０Ｌ水平单独诊断老年

ＭＤＲＯ血流感染的ＡＵＣ为０．８２９（９５％犆犐：０．０．７８４

～０．８６８），其 灵 敏 度、特 异 性 分 别 为 ６９．３３％、

８６．３１％，最佳截断值为３．６２ｎｇ／ｍＬ；两者联合诊断

老年 ＭＤＲＯ 血流感染的 ＡＵＣ为０．９０２（９５％ 犆犐：

０．８６５～０．９３２），其敏感度、特异性分别为８５．２８％、

８３．９３％，两 者 联 合 预 测 的 ＡＵＣ 显 著 大 于 血 清

ｓＴＲＥＭ１水平单独预测的 ＡＵＣ（犣＝３．３０８，犘＝

０．０００）和ＣＤ４０Ｌ水平单独预测的ＡＵＣ（犣＝３．８６７，犘

＝０．０００）。见图１和表３。

表３　血清狊犜犚犈犕１和犆犇４０犔对老年 犕犇犚犗血流感染的诊断价值

犜犪犫犾犲３　犇犻犪犵狀狅狊狋犻犮狏犪犾狌犲狅犳狊犲狉狌犿狊犜犚犈犕１犪狀犱犆犇４０犔

犻狀犫犾狅狅犱狊狋狉犲犪犿犻狀犳犲犮狋犻狅狀犻狀犲犾犱犲狉犾狔犕犇犚犗

变量

Ｖａｒｉａｂｌｅ

ＡＵＣ

Ａｒｅａｕｎｄｅｒ

ｔｈｅｃｕｒｖｅ

截断值

Ｃｕｔｏｆｆ

ｖａｌｕｅ

９５％犆犐

灵敏度

（％）

Ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ

特异度

（％）

Ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ

Ｙｏｕｄｅｎ指数

Ｙｏｕｄｅｎ

ｉｎｄｅｘ

ｓＴＲＥＭ１ ０．８４９ ５５．８２ｐｇ／ｍＬ ０．８０６～０．８８６ ７１．７８ ８５．１２ ０．５６９

ＣＤ４０Ｌ ０．８２９ ３．６２ｎｇ／ｍＬ ０．７８４～０．８６８ ６９．３３ ８６．３１ ０．５５６

联合检测 ０．９０２  ０．８６５～０．９３２ ８５．２８ ８３．９３ ０．６９２

图１　血清狊犜犚犈犕１和犆犇４０犔诊断老年 犕犇犚犗

血流感染的犚犗犆曲线

犉犻犵．１　犚犗犆犮狌狉狏犲狅犳狊犲狉狌犿狊犜犚犈犕１犪狀犱犆犇４０犔犳狅狉犱犻犪犵狀狅狊犻狊

狅犳犫犾狅狅犱犳犾狅狑犻狀犳犲犮狋犻狅狀犻狀犲犾犱犲狉犾狔犕犇犚犗

讨　论

引起血流感染的因素有许多，例如机体免疫力下

降、静脉导管等各种侵入性操作、手术等，多发生在重

症监护室，但一些重症患者血流感染早期常无明显体

征变化，随着病情的发展累及全身脏器，造成多器官功

能衰竭［１０１１］。此外，ＭＤＲＯ 血流感染具有一定传染

性，且传播途径多，因此，早期诊断与隔离至关重要。

本研究通过比较分析 ＭＤＲＯ血流感染与非 ＭＤＲＯ

血流感染患者血清ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ水平及临床

因素，分析 ＭＤＲＯ 血流感染的影响因素，及血清

ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ在 ＭＤＲＯ血流感染早期诊断中

的应用价值，旨在为 ＭＤＲＯ血流感染的早期诊断提

供依据。

ＴＲＥＭ１是２０００年发现的炎症相关分子，为免

疫球蛋白超家族成员，编码基因位于人６号染色体

上［１２］。ＴＲＥＭ１有膜结合型和可溶性两种存在形式，

ｓＴＲＥＭ１为其可溶性形式，通过ＥＬＩＳＡ法３ｈ即可

获得血清中ｓＴＲＥＭ１水平。既往研究显示，ｓＴＲＥＭ

１是诊断肺炎、脓毒症、胰腺炎等炎症性疾病的重要分

子标志物，近年来也逐渐应用于感染性疾病的诊

·２７０１·
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断［１３１４］。例如，姜居［１５］进行的研究表明，血流感染组

患者血清ｓＴＲＥＭ１水平高于非血流感染或局部感染

患者，且死亡组血流感染患者血清ｓＴＲＥＭ１水平高

于病情好转组患者，表明血清ｓＴＲＥＭ１对血流感染

的早期诊断、严重程度、预后均具有一定预测价值。楼

洋等［１６］研究表明，肺癌术后肺部感染的患者血清

ｓＴＲＥＭ１水平高于未合并感染患者，并认为血清

ｓＴＲＥＭ１有利于肺癌术后肺部感染的诊断。本研究

结果显示，与非 ＭＤＲＯ 血流感染老年患者比较，

ＭＤＲＯ血流感染老年患者血清ｓＴＲＥＭ１水平明显

较高，且多因素分析表明血清ｓＴＲＥＭ１水平是老年

ＭＤＲＯ血流感染的影响因素，推测血清ｓＴＲＥＭ１水

平能在一定程度上反映 ＭＤＲＯ血流感染的发生。此

外，本研究进行的ＲＯＣ结果显示，血清ｓＴＲＥＭ１水

平单独诊断老年 ＭＤＲＯ血流感染的ＡＵＣ为０．８４９，

最佳截断值为５５．８２ｐｇ／ｍＬ，且灵敏度、特异性较高，

表明血清ｓＴＲＥＭ１水平对老年 ＭＤＲＯ血流感染具

有一定的诊断价值，当患者ｓＴＲＥＭ１水平高于５５．８２

ｐｇ／ｍＬ时，发生 ＭＤＲＯ血流感染的几率较大。

ＣＤ４０Ｌ是一种ＩＩ型跨膜糖蛋白，与肿瘤坏死因子

的氨基酸水平具有较高的同源性，在活化的ＣＤ
＋
Ｔ淋

巴细胞、自然杀伤细胞、嗜酸性粒细胞等多种免疫细胞

中广泛表达［１７］。研究表明，ＣＤ４０Ｌ能够诱导炎症因子

释放，诱发炎症反应，且能够影响机体免疫应答过

程［１８］。目前，国内关于ＣＤ４０Ｌ与感染相关的研究主

要集中在肺部感染上，暂无关于血流感染的报道。全

守东等［１９］研究表明，血清ＣＤ４０Ｌ对哮喘患儿肺炎支

原体感染的诊断及病情监测具有重要意义。王显斌

等［２０］研究发现，老年左心衰竭合并肺部感染患者血清

ＣＤ４０Ｌ水平高于未合并肺部感染患者，且血清ＣＤ４０Ｌ

是其发生的独立危险因素。本研究结果显示，ＭＤＲＯ

血流感染老年患者血清ＣＤ４０Ｌ水平较非ＭＤＲＯ血流

感染老年患者明显升高，且多因素分析也表明血清

ＣＤ４０Ｌ水平是影响老年 ＭＤＲＯ血流感染的因素，故

推测血清ＣＤ４０Ｌ水平在一定程度上可反映ＭＤＲＯ血

流感染的发生。此外，ＲＯＣ结果显示，血清ＣＤ４０Ｌ水

平单独诊断老年 ＭＤＲＯ血流感染的ＡＵＣ为０．８２９，

最佳截断值为３．６２ｎｇ／ｍＬ，其灵敏度、特异性也较

高，表明血清ＣＤ４０Ｌ水平对老年 ＭＤＲＯ血流感染具

有一定的诊断价值，当患者ＣＤ４０Ｌ水平高于３．６２ｎｇ／

ｍＬ时，ＭＤＲＯ血流感染的发生几率较大；经比较后

发现血清ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ水平联合预测的ＡＵＣ

显著大于二者单独诊断的ＡＵＣ，表明二者联合检测的

诊断价值更高，临床上可密切关注患者血清ｓＴＲＥＭ１

和ＣＤ４０Ｌ水平，判断是否发生ＭＤＲＯ血流感染，及时

优化治疗方案，为抗生素的经验性使用提供帮助，提高

患者预后。

综上所 述，老 年 ＭＤＲＯ 血流 感 染 患 者 血 清

ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ水平升高，二者对老年ＭＤＲＯ血

流感染的早期诊断具有重要价值。但本研究纳入病例

数较少，且纳入病例均为老年患者，此外，未深入研究

ｓＴＲＥＭ１和ＣＤ４０Ｌ在ＭＤＲＯ血流感染中的机制，后

续应扩大样本量进行深入探讨，为 ＭＤＲＯ血流感染

的临床诊疗提供更有利的依据。
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检出的菌株数量也较少，因此对病原菌分布以及常用

抗菌药物耐药性准确性造成影响。今后应扩大样本

量，并纳入更多可能的危险因素，进一步完善导管相关

尿路感染的致病菌分布和影响因素。

综上所述，革兰阴性菌是导致宫颈癌术后导尿管

相关尿路感染的主要致病菌，感染的发生与年龄、合并

糖尿病、长时间置管、多次置管、无菌操作不严格、抗菌

药物滥用有关。临床上需要加大对老年患者和合并基

础疾病患者的关注，尽量缩短导尿管留置时间，避免多

次置管，严格无菌操作，依据药敏试验结果合理使用抗

菌药物，降低导管相关尿路感染的发生率。
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