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【摘要】　目的　探讨可溶性髓系细胞触发受体１（ｓＴＲＥＭ１）、高迁移率族蛋白Ｂ１（ＨＭＧＢ１）与２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）合并

尿路感染的关系及临床意义。　方法　选取２０２１年１月２０２２年１２月就诊的１５５例Ｔ２ＤＭ患者为研究对象，根据是否

合并尿路感染将患者分２组：合并尿路感染组（狀＝５８），Ｔ２ＤＭ组（狀＝９７），同期选择８０例健康体检志愿者为对照组。采

用酶联免疫吸附（ＥＬＩＳＡ）法检测各组血清中ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１的水平；受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析血清ｓＴＲＥＭ

１、ＨＭＧＢ１水平对Ｔ２ＤＭ合并尿路感染的诊断价值；采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析Ｔ２ＤＭ合并尿路感染的影响因素。　结果

　５８例Ｔ２ＤＭ并发尿路感染患者尿液病原菌培养结果显示，共计培养出病原菌６５株，其中革兰阴性菌３６株（占

５５．３８％），革兰阳性菌２６株（占４０．００％），真菌、支原体、衣原体各１株；合并尿路感染组和患者血清中ｓＴＲＥＭ１（６５．３０

±１０．６８ｎｇ／ｍＬ）、ＨＭＧＢ１（８．８３±１．５１ｎｇ／ｍＬ）水平较Ｔ２ＤＭ 组（４０．２６±３．４６ｎｇ／ｍＬ，５．７４±１．０８ｎｇ／ｍＬ）及对照组

（１３．１９±１．１１ｎｇ／ｍＬ，２．８２±０．２２ｎｇ／ｍＬ）中均升高，差异有统计学意义（犘＜０．０５；ＲＯＣ曲线结果显示，血清ｓＴＲＥＭ

１、ＨＭＧＢ１水平诊断Ｔ２ＤＭ合并尿路感染的曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）分别为０．８７５（９５％ＣＩ：０．８１２～０．９２２）、

０．８６７（９５％ＣＩ：０．８０４～０．９１６），二者联合诊断的ＡＵＣ为０．９４４，高于单一指标检测（犘＜０．０５）；Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显

示ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１均为Ｔ２ＤＭ患者合并尿路感染的危险因素（犘＜０．０５）。　结论　ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１在Ｔ２ＤＭ

合并尿路感染患者血清中均呈高浓度水平，二者可作为诊断Ｔ２ＤＭ合并尿路感染患者的血清标志物。
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　　糖尿病是一种以慢性高血糖状态为特征的复杂疾

病，长期血糖偏高的机体内环境，利于细菌生长繁殖，

使得患者临床感染几率明显增加，包括尿路感染［１２］。

尿路感染会使糖尿病患者的血糖难以控制，尤其是老

年患者，这增加了对血糖监测的需求，降低了生活质

量，并给患者带来了巨大的治疗费用［３］。可溶性髓系

细胞触发受体１（ｓｏｌｕｂｌｅｍｙｅｌｏｉｄｃｅｌｌｔｒｉｇｇｅｒｉｎｇｒｅ

ｃｅｐｔｏｒ１，ｓＴＲＥＭ１）是一种跨膜糖蛋白，主要表达在

中性粒细胞和单核细胞上，通过刺激促炎性趋化因子

和细胞因子的产生，介导炎症级联反应［４］。ｓＴＲＥＭ１

已被认为是严重败血症和肺炎以及术后骨折感染、腹

腔感染疾病的有效诊断生物标志物［５７］。高迁移率族

蛋白Ｂ１（ｈｉｇｈｍｏｂｉｌｉｔｙｇｒｏｕｐｂｏｘ１，ＨＭＧＢ１）是一种

ＤＮＡ结合的非组蛋白，与ＤＮＡ复制、转录和修复有

关。除了其核功能外，细胞外的 ＨＭＧＢ１被认为是人

类疾病中的促炎症介质［８］。但目前二者在２型糖尿病

（ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ２ＤＭ）合并尿路感染疾病

中的研究较少。本研究拟通过检测Ｔ２ＤＭ 合并尿路

感染患者血清中ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１的表达，探讨二

者与Ｔ２ＤＭ合并尿路感染的关系，初步讨论其临床意

义，以期为Ｔ２ＤＭ患者尿路感染的早期诊断提供参考

依据。

对象与方法

１　研究对象

选取２０２１年１月２０２２年１２月就诊的１５５例

Ｔ２ＤＭ患者为研究对象，男８７例，女６８例，年龄４２～

７２岁。根据是否合并尿路感染将患者分２组：合并尿

路感染组（狀＝５８），Ｔ２ＤＭ 组（狀＝９７）。根据性别、年

龄随机选择健康体检志愿者８０例为对照组。

纳入标准：（１）患者诊断符合中华医学会糖尿病学

分会《中国２型糖尿病防治指南（２０１７年版）》中

Ｔ２ＤＭ诊断标准
［９］；（２）尿路感染诊断参照《医院感染

诊断标准（试行）》相关诊断标准［１０］：（３）临床资料均完

整且自愿参与研究。

排除标准：（１）诊断为１型糖尿病、肝功能衰竭或

涉及泌尿系统的手术史患者；（２）泌尿道、淋巴和造血

组织的恶性肿瘤患者；（３）有免疫抑制剂治疗史；（４）患

有影响认知功能的精神和神经系统疾病；（５）合并自身

免疫疾病；（６）合并心、肝、肾等重大器官严重障碍患

者。

本研究经本院道德伦理委员会批准通过，并经家

属及受试者知情同意。

２　方法

２．１　标本采集　患者于入院次日，健康者于体检当日

清晨抽取收集４ｍＬ静脉血，３０００ｒ／ｍｉｎ离心１５

ｍｉｎ。离心后分离血清并于８０℃保存。

２．２　ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１水平检测　根据制造商的

指导（ｓＴＲＥＭ１，货号：ＥＥＬＨ１５９６ｃ；ＨＭＧＢ１，货号：

ＹＫ０４６８０），使用酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）评估血清

ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１水平。每个样品重复检测三次，

数值表示为每个样品三次测量的平均值。

２．３　病原菌检测　参照《临床微生物学检验》
［１１］中病

原菌培养、分离和鉴定方法：采集患者清晨中段清洁尿

液进行常规培养，立即送实验室并在２ｈ内接种于麦

康凯平板培养基和血平板、真菌培养基、支原体培养基

（青岛海博生物有限公司生产），随后于３５～３７℃下培

养２４ｈ，分离出病原菌后，采用全自动细菌鉴定仪（西

门子 ＭｉｃｒｏＳｃａｎｗａｌｋＡｗａｙ９６型）和药敏系统进行菌

种鉴定。

３　统计学分析

使用ＩＢＭＳＰＳＳ２２统计软件包程序对数据进行

统计分析。计数资料采用病例数或比率表示，两组间

比较采用χ２ 检验。ＫｏｌｍｏｇｏｒｏｖＳｍｉｒｎｏｖ检验用于确

定数据是否显示正态分布。实验数据中，符合正态分

布的计量资料采用（狓±狊）表示，两组间比较采用独立

样本狋检验，多组间比较采用犉 检验，进一步两两比

较采用ＳＮＫＱ检验；利用受试者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒ

ｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）曲线分析ｓＴＲＥＭ１、

ＨＭＧＢ１水平对Ｔ２ＤＭ合并尿路感染的诊断价值；采

用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ逐步回归分析影响Ｔ２ＤＭ 合并尿路感染

的因素。犘＜０．０５为差异有统计学意义。

结　果

１　一般资料比较

合并尿路感染组、Ｔ２ＤＭ 组、对照组三组间年龄、

性别、病程等一般资料比较均无统计学意义（犘＞

０．０５），具有可比性。

２　犜２犇犕并发尿路感染患者病原菌分布

５８例Ｔ２ＤＭ并发尿路感染患者共培养出病原菌
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６５株，其中革兰阴性菌３６株，占５５．３８％，革兰阳性菌

２６株，占４０．００％，真菌１株，占１．５４％，支原体１株，

占１．５４％，衣原体１株，占１．５４％。革兰阴性菌中，大

肠埃希菌２２株，占３３．８５％；肺炎克雷伯菌５株，占

７．６９％；变形菌属３株，占４．６２％；不动杆菌２株，占

３．０８％；其他４株，占６．１５％。革兰阳性菌中肠球菌

属６株，占９．２３％；葡萄球菌属８株，占１２．３１％；链球

菌属１０株，占１５．３８％；其他２株，占３．０８％。

表１　一般资料比较［狀／（狓±狊）］

犜犪犫犾犲１　犆狅犿狆犪狉犻狊狅狀狅犳犵犲狀犲狉犪犾犱犪狋犪［狀／（狓±狊）］

基本资料

Ｂａｓｉｃｄａｔａ

合并尿路

感染组（狀＝５８）

Ｕｒｉｎａｒｙｔｒａｃｔ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｇｒｏｕｐ

Ｔ２ＤＭ组

（狀＝９７）

Ｔ２ＤＭ

ｇｒｏｕｐ

对照组

（狀＝８０）

Ｃｏｎｔｒｏｌ

ｇｒｏｕｐ

犉／狋／χ
２值 犘 值

性别（男／女） ３５／２３ ５２／４５ ４０／４０ ２．６６８ ０．２６３

年龄（岁） ５７．４１±７．５５ ５７．６０±６．３５ ５８．１４±６．６５ ０．２３０ ０．７９５

病程（年） ５．１２±０．６６ ４．９５±０．８３  １．３２８ ０．１８６

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ
２） ２３．８９±３．４４ ２３．６７±３．１５ ２２．８９±３．４８ ０．９２９ ０．３９７

吸烟史 ２６（４４．８３） ４９（５０．５２） ３５（４３．７５） ０．９２７ ０．６２９

饮酒史 ２０（３４．４８） ２７（２７．８４） ２０（２５．００） １．５２０ ０．４６８

冠心病史 １１（１８．９７） １５（１５．４６）  ０．３１９ ０５７２

３　各组血清中狊犜犚犈犕１、犎犕犌犅１水平比较

与对照组相比，合并尿路感染组和Ｔ２ＤＭ组患者

血清中ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１水平均升高，且合并尿路

感染组高于Ｔ２ＤＭ 组患者，差异均有统计学意义（均

犘＜０．０５）。见表２。

表２　各组血清中狊犜犚犈犕１、犎犕犌犅１水平比较（狓±狊）

犜犪犫犾犲２　犆狅犿狆犪狉犻狊狅狀狅犳狊犲狉狌犿犾犲狏犲犾狊狅犳狊犜犚犈犕１犪狀犱犎犕犌犅１

犻狀犪犾犾犵狉狅狌狆狊（狓±狊）

组别

Ｇｒｏｕｐ

例数（狀）

Ｎｕｍｂｅｒ

ｏｆｃａｓｅｓ

ｓＴＲＥＭ１
（ｎｇ／ｍＬ）

ＨＭＧＢ１
（μｇ／ｍＬ）

合并尿路感染组 ５８ ６５．３０±１０．６８
ａｂ

８．８３±１．５１
ａｂ

Ｔ２ＤＭ组 ９７ ４０．２６±３．４６
ａ

５．７４±１．０８
ａ

对照组 ８０ １３．１９±１．１１ ２．８２±０．２２

犉  ４９７．１７４ ２５９．８８２

犘  ＜０．０５ ＜０．０５

　　注：
ａ与对照组比较，犘＜０．０５；

ｂ与Ｔ２ＤＭ组比较，犘＜０．０５。

４　血清中狊犜犚犈犕１、犎犕犌犅１水平对犜２犇犕 合并尿

路感染的诊断价值

以是否发生Ｔ２ＤＭ合并尿路感染作为状态变量，

以合并尿路感染组及Ｔ２ＤＭ 组患者的血清ｓＴＲＥＭ

１、ＨＭＧＢ１表达水平为自变量，进行ＲＯＣ曲线分析。

结果显示，血清ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１水平诊断 Ｔ２ＤＭ

合并尿路感染的 ＡＵＣ分别为０．８７５（９５％ ＣＩ：０．８１２

～０．９２２）、０．８６７（９５％ ＣＩ：０．８０４～０．９１６），最佳截断

值分别为４７．２５ｎｇ／ｍＬ，７．０３μｇ／ｍＬ，对应的敏感度

分别为８２．７６％、８６．２１％，特异度分别为８９．６９％、

７８．３５％，血清ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１水平联合诊断的

ＡＵＣ为０．９４４（９５％ ＣＩ：０．８９５～０．９７５），敏感度为

８４．４８％，特 异 度 为 ９１．７５％。见 图 １。与 血 清

ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１单独指标诊断比较，ｓＴＲＥＭ１、

ＨＭＧＢ１联合诊断Ｔ２ＤＭ合并尿路感染的ＡＵＣ显著

升高，差异具有统计学意义（犣＝３．１３１，犘＝０．００２，犣

＝３．１２９，犘＝０．００２）。

图１　血清狊犜犚犈犕１、犎犕犌犅１水平诊断犜２犇犕

合并尿路感染的犚犗犆曲线

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犪狀犱犎犕犌犅１犾犲狏犲犾狊

犻狀犱犻犪犵狀狅狊犻狀犵犜２犇犕狑犻狋犺狌狉犻狀犪狉狔狋狉犪犮狋犻狀犳犲犮狋犻狅狀

５　犜２犇犕 患者合并尿路感染影响因素的犔狅犵犻狊狋犻犮回

归分析

以是否合并尿路感染为因变量（合并＝１，未合并

＝０），以ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１为自变量构建Ｌｏｇｉｓｔｉｃ

回归模型，采用逐步排除法排除无关变量（入α＝

０．０５，出α＝０．１），结果显示ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１均与

Ｔ２ＤＭ患者合并尿路感染的发生有关（犘＜０．０５），见

表３。

表３　犜２犇犕患者合并尿路感染影响因素的多因素逐步犔狅犵犻狊狋犻犮
回归分析

犜犪犫犾犲３　犕狌犾狋犻狏犪狉犻犪狋犲犔狅犵犻狊狋犻犮狉犲犵狉犲狊狊犻狅狀犪狀犪犾狔狊犻狊狅犳犻狀犳犾狌犲狀犮犻狀犵

犳犪犮狋狅狉狊犻狀犜２犇犕狆犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺狌狉犻狀犪狉狔狋狉犪犮狋犻狀犳犲犮狋犻狅狀

因素

Ｆａｃｔｏｒ β ＳＥ ｗａｌｄχ
２ 犘 值 犗犚 β的９５％ＣＩ

ｓＴＲＥＭ１ ０．１４５ ０．０２７ ２７．８６０ ０．０００ １．１５６ １．０９５ １．２２０

ＨＭＧＢ１ ０．９２８ ０．１８７ ２４．６０５ ０．０００ ２．５３０ １．７５３ ３．６５１

常量 １４．４３７ ２．２３６ ４１．６９６ ０．０００ ０．０００

讨　论

糖尿病患者由于免疫功能低下，细胞因子分泌紊

乱，自主神经病变等会导致膀胱排空功能受损［１２］。致
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使糖尿病患者发生尿路感染、肺炎、蜂窝织炎、败血症

的风险升高［１３，１４］。其中尿路感染是糖尿病最常见的

并发症之一［１５］。据估计，全世界每年有１．５亿人患有

尿路感染［１６］。它是一种上升性感染，可从尿道（尿道

炎）和膀胱（膀胱炎）蔓延到肾脏。如不及时干预可发

展为菌血症，预后较差。因此预防和缓解糖尿病患者

的尿路感染是至关重要的问题。

在本研究中，５８例 Ｔ２ＤＭ 并发尿路感染患者尿

液病原菌培养结果显示，共计培养出病原菌６５株，其

中革兰阴性菌占５５．３８％，革兰阳性菌占４０．００％，真

菌占１．５４％，支原体占１．５４％，衣原体占１．５４％。说

明以上病原菌是引起老年Ｔ２ＤＭ 并发尿路感染的主

要病原菌。其发生尿路感染可能是由于Ｔ２ＤＭ 患者

的细胞和体液免疫功能受损、自主神经病变导致的膀

胱排空障碍、糖尿升高支持了细菌生长，增加大肠埃希

菌等对尿路上皮细胞的附着力，进而导致尿路感染的

发生［１７］。

ＨＭＧＢ１是一种转录因子，主要参与染色质重塑

和ＤＮＡ重组及修复过程。它在细胞核中含量丰富，

在肺泡上皮细胞、肺泡巨噬细胞和浸润性炎症细胞中

也发现明显表达［１８］。既往研究表明 ＨＭＧＢ１可作为

晚期炎症因子通过与其受体结合放大炎症反应从而促

进糖尿病肾病患者病情进展［１９］。Ｔ２ＤＭ 合并败血症

患者血清ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１水平均升高，联合检测

二者对Ｔ２ＤＭ合并败血症的诊治有重要意义
［２０］。上

述研究均提示，Ｔ２ＤＭ患者 ＨＭＧＢ１表达升高诱发的

炎症反应可能在糖尿病并发症过程中扮演重要角色。

本研究结果显示 ＨＭＧＢ１在Ｔ２ＤＭ 合并尿路感染患

者血清中水平较未合并尿路感染的Ｔ２ＤＭ 患者和健

康人群中升高，可能由于Ｔ２ＤＭ 患者长期处于高糖状

态，高血糖可诱导 ＨＭＧＢ１从活化的肾细胞中释放而

发挥促炎作用，最终导致Ｔ２ＤＭ 合并尿路感染疾病的

发生。本研究通过 ＲＯＣ曲线分析，结果显示血清

ＨＭＧＢ１对Ｔ２ＤＭ合并尿路感染疾病的发生具有一

定的诊断效能，进一步证明了其可能作为诊断Ｔ２ＤＭ

合并尿路感染的血清学指标。

ｓＴＲＥＭ１是骨髓细胞分泌的一种亚型受体１，当

机体受到感染时大量释放到血液中，是近年来新发现

的一种炎症指标［２１，２２］。相关研究指出，ｓＴＲＥＭ１的

水平可以反映身体的感染程度。当感染严重时，

ｓＴＲＥＭ１的水平会明显升高。当身体的炎症得到有

效控制时，血清ｓＴＲＥＭ１的水平将下降
［２３］。既往有

研究表明脊髓损伤术后泌尿系感染患者术后ｓＴＲＥＭ

１升高，与泌尿系感染有关，可作为预测泌尿系感染的

生物标志物［２４］。但目前关于ｓＴＲＥＭ１在 Ｔ２ＤＭ 合

并尿路感染疾病中的作用研究较少。本研究结果显示

在Ｔ２ＤＭ合并尿路感染患者血清中ｓＴＲＥＭ１水平升

高，提示ｓＴＲＥＭ１可能参与Ｔ２ＤＭ 合并尿路感染的

发生、发展进程，可能作为间接反映Ｔ２ＤＭ 合并尿路

感染发生的血清指标，推测其作用机制可能是病原菌

入侵后引发泌尿系统感染，中性粒细胞上ＴＲＥＭ１被

激活，并被大量合成与释放，经过基质金属蛋白酶催化

后进入外周血，转化为ｓＴＲＥＭ１，结合糖配体参与介

导炎症介质合成，扩大炎症反应，从而参与尿路感染的

发生与进展［２５］。进一步通过Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果

显示ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１均与 Ｔ２ＤＭ 合并尿路感染

的发生有关，表明二者共同在Ｔ２ＤＭ 合并尿路感染疾

病中发挥重要作用。ＲＯＣ曲线结果提示，联合检测

ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１表达水平对Ｔ２ＤＭ合并尿路感染

的诊断效能均高于单一指标检测。因此，在缺乏有效

预测手段时，联合检测ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１可作为临

床预测Ｔ２ＤＭ合并尿路感染的一个策略。

综上所述，ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１在 Ｔ２ＤＭ 合并尿

路感染患者血清中均呈高水平，二者均是影响Ｔ２ＤＭ

合并尿路感染的危险因素，可作为诊断Ｔ２ＤＭ 合并尿

路感染的血清标志物，可为预防Ｔ２ＤＭ 患者发生尿路

感染提供新靶点。但本研究纳入例数较少，需要在以

后的研究中纳入更多样本量，更深一步的分析

ｓＴＲＥＭ１、ＨＭＧＢ１的作用机制，为临床早期诊断及

治疗Ｔ２ＤＭ合并尿路感染疾病提供参考。
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［９］　贾丽影，龙锐．２０１８２０２１年新疆某三甲医院鲍曼不动杆菌临床分

布以及耐药性分析［Ｊ］．临床肺科杂志，２０２３，２８（２）：２３５２３９．

［１０］　李芳，王静，李雯，等．近５年我院鲍曼不动杆菌的临床分布及耐
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［１２］　ＬｉｕＹＹ，ＷａｎｇＹ，ＷａｌｓｈＴＲ，ｅｔａｌ．Ｅｍｅｒｇｅｎｃｅｏｆｐｌａｓｍｉｄｍｅｄｉａ
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