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  [摘要] 目的 探讨早期测定血清可溶性髓系细胞触发受体-1 sTREM-1 在诊断急性加重期慢性阻塞
性肺疾病 AECoPD 患者合并肺部细菌感染中的价值 方法 应用定量酶联免疫吸附法 ELISA 检测 60 例
AECoPD患者的血清sTREM-1水平 并将sTREM-1水平与临床肺部感染评分 CPIS 进行相关性分析 结果
AECoPD在细菌感染组血清sTREM-1水平明显高于无细菌感染组 P均 <0.05  根据 RoC曲线 sTREM-1
曲线下面积为 0.930 95%可信区间为 0.840 ~1.020 诊断效能好 且与 CPIS 评分呈正相关 r=0.246 P<
0.05  结论 早期测定血清sTREM-1水平对AECoPD患者合并肺部细菌感染的诊断有一定价值 可以为病
情或感染严重程度的评估提供有意义的参考指标 
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Thechangesofserumsolubletriggering receptorexpressedonmyeloidcell-1 levelinAECOPdpatientsand
itsclinicalsignificance CHENHui-peng.departmentofrespiratorydiseases thePeopie sHospitaiofliangjiang
City Guangcong 524400 China
   Abstract  Objective Toexplorethevalueofserumsolubletriggeringreceptorexpressed on myeloid cell-1
 sTREM-1 in thediagnosisofacuteexacerbationsofchronicobstructivepulmonarydisease AECoPD patientswith
lungbacterialinfection.Methods ThesTREM-1 levelwasdetected byELISAmethod and thefurtherrelevantanaly-
sisbetween sTREM-1 leveland clinicallunginfection score CPIS wasperformed.Results ThelevelofsTREM-1
in bacterialinfection group wassignificantlyhigherthan thatin nobacterialinfectionsgroup  P<0.05 .According
totheRoCcurvesofsTREM-1 AUCwas0.930 95%CIranged from0.840 to1.020 theefficiencyofdiagnosis
wasprominent.And levelofsTREM-1 had ofthepositivecorrelation with CPIS score r=0.246 P<0.05 .Con-
clusion Theearlydetermination ofthelevelofsTREM-1 hascertain valuein diagnoseofAECoPDpatientswith pul-
monarybacteriainfection and providepositivereferenceforevaluatingseverityofillnessorinfection.
   Key words  Chronicobstructivepulmonarydisease CoPD   Solubletriggeringreceptorexpressed on my-
eloid cell-1 sTREM-1   Clinicallunginfection score CPIS 

  慢性阻塞性肺疾病 CoPD 急性加重的病因常
规为病毒感染和细菌感染等 1  但两者早期的症状
和体征均较相似 故临床医生常经验地按细菌感染
处理而使用抗生素 往往致使抗生素过度使用而导

致耐药率增高 近来研究已明确与细菌感染存在显
著相关性的炎症标志物有降钙素原 PCT  C-反应
蛋白  CRP 等 可溶性髓系细胞触发受体-1
 sTREM-1 是近来新发现的与炎症相关的免疫球蛋
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白,在细菌感染过程中STREM-1 可释放进入体液活
化而促进炎症介质<如 TNF-O~IL-8 等)的大量产
生,所以,临床上将 STREM-1 作为一种早期诊断炎
症性疾病的指标D 我们检测了 60 例急性加重期
COPD<AECOPD)患者血清中 STREM-1 水平,并将
STREM-1 水平与临床肺部感染评分<CPIS)进行相
关性分析,探讨AECOPD患者血清STREM-1 水平变
化的临床意义D
1 资料与方法
1.1 一般资料 选择 2009-06 ~2010-01 我院呼吸
科门诊及住院的 AECOPD病例 60 例,男 36 例,女
24 例,平均年龄<66 :9)岁D COPD及 AECOPD的
诊断依照 2007 年中华医学会呼吸病学分会制订的
COPD诊治指南[2]的诊断标准D 全部实验对象均已
知情同意D 排除标准:胸片已经证实为肺炎者:入选
患者前 4 周内应用过抗生素者:入选时急性加重期
病程已超过 5 d 者:合并其他慢性呼吸系统疾病如
肺癌~肺纤维化等者:呼吸系统之外的器官或部位存
在细菌感染者D
1.2 实验方法 实验采用前瞻性设计D 治疗开始
前先对入选的 AECOPD患者进行血清 STREM-1 测
定,患者痰液送检行细菌定量培养,并作临床肺部感
染评分D 痰培养结果回报中下呼吸道潜在病原菌
<PPM)浓度>107 CFU/ml,按照 AECOPD细菌感染
的标准[3]将AECOPD患者分为细菌感染组<A组)
39 例和非细菌感染组<B组)21 例D 先在 A组与 B
组间血清STREM-1 水平作统计学比较,观察该炎症
指标在两组病人中的差异,通过ROC曲线将指标值
与CPIS进行相关性分析,观察其与疾病严重程度的
关系D
1.2.1 血清炎症指标定量测定 患者于入院 24 h
内用VACUET真空采集 5 ml静脉血,分离血清,分
装入EP管内,做好标识,在 -70 C环境中保存,最
后成批检测D 采用双抗体夹心酶联免疫吸附法
<ELISA)测定血清 STREM-1~PCT~CRP水平,应用
MK3 型全自动酶标仪<赛默飞世尔上海仪器有限公
司)进行检测,试剂盒由美国 R8D公司提供,按试
剂盒说明书操作,于波长为 450 hm的酶标仪上读取
各孔的A值,以 A值为纵坐标,以标准品的浓度为
横坐标,绘制标准曲线,并在标准曲线上查找出对应
的浓度范围D
1.2.2 痰液培养检测 患者入院后在清醒状态下

经口腔清洁后采用自然咳痰法<嘱病人用力咳出深
部痰液,病情重或无法配合者经吸痰管或纤维支气
管镜气道内吸取采集痰液标本,无痰者应用 4%
NaCl溶液诱导痰液咳出)D 标本均收入无菌带盖容
器中,连续收集 3 次<合格标准:2 h 内经镜检白细
胞数>10 个/低倍镜和鳞状上皮细胞数 <25 个/低
倍镜判定为合格)D 用 VITEK-2 全自动细菌鉴定仪
行菌株鉴定,1 周 2 次或超过 2 次培养出相同细菌
判定为培养阳性D
1.2.3 CPIS评分 按照 CPIS 评分标准[4] ,由两位
高年资呼吸科医师独立打分<在不知道痰液和血清
学检测结果情况下),数据经录入处理后取平均值D
1.3 统计学方法 应用 SPSS13.0 统计软件对数据
进行分析D 计量资料<血清 STREM-1 浓度~细菌浓
度)作正态分布检验,用均数 :标准差< X :S)表示D
两实验组间比较使用两独立样本 I 检验:变量之间
相关性使用 Spearmah 相关分析D 以特异度为横坐
标,敏感度为纵坐标,绘出受试者工作特征<ROC)
曲线,选择诊断分界点,由此得出灵敏度和特异度,
并计算诊断效能D ROC曲线下面积比较使用 X2 检
验,两两比较使用 Sidak 检验D 采用双侧检验进行
统计学推断,P<0.05 为差异有统计学意义D
2 结果
2.1 两组血清生物标志物水平比较 A组血清
STREM-1~PCT~CRP水平明显高于 B组,差异均有
统计学意义<P均<0.01)D 见表 1D

表 1 两组血清生物标志物水平比较( X:S>

组 别 例数 STREM-1<hg/L) PCT< ' g/L) CRP<mg/L)

A组 39 10.27 :2.15 5.21 :1.37 90.62 :21.39

B组 21 3.69 :1.86 1.72 :0.95 45.13 :20.83

I - 11.83 10.81 7.93

P - <0.01 <0.01 <0.01

2.2 三种生物标志物曲线下面积比较 以 1-特异
度为横坐标,灵敏度为纵坐标,分别绘制三个炎症指
标ROC曲线<见图 1)D 通过比较 STREM-1~CRP~
PCT三条 ROC曲线的曲线下面积表明,炎症指标
STREM-1 与 CRP比较差异无统计学意义 <X2 =
1.58,P>0.05),提示 STREM-1 与 CRP具备相同程
度的诊断效能:而 STREM-1 与 PCT~CRP与 PCT之
间比较差异有统计学意义<P均 <0.01),提示 PCT
诊断效能较STREM-1~CRP为差D 见表 2D
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图 1 sTREM-1~PCT和CRP的ROC曲线

表 2 三种生物标志物曲线下面积比较

 项 目 X2 P

sTREM-1 与CRP 1.58 >0.05

sTREM-1 与PCT 21.76 <0.001

CRP与PCT 35.14 <0.001

2.3 重症与非重症肺炎患者血清 sTREM-1~PCT~
CRP水平比较 A组 39 例中,有 16 例患者符合重
症肺炎诊断标准[5] ,23 例为非重症肺炎D 重症肺炎
的血清sTREM-1 水平高于非重症肺炎<P<0.01),
而两者 PCT~CRP水平差异无统计学意义<P均 >
0.05)D 见表 3D sTREM-1与CPIS评分呈正相关<r=
0.246,P<0.05),而 CRP~PCT两个指标均与 CPIS
评分无显著相关性<r值分别为 -0.037 和 0.084,
P值为 0.738 和 0.624)D

表 3 重症与非重症肺炎患者血清sTREM-1~

  PCT~CRP水平比较< x:s>

组 别 例数 sTREM-1<Hg/L) PCT<Pg/L) CRP<mg/L)

重症肺炎 16 13.65 :2.05 6.21 :3.56 96.72 :21.39

非重症肺炎 23 9.36 :1.37 4.72 :2.95 85.13 :26.82

t - 7.85 1.43 1.44

P - <0.01 >0.05 >0.05

3 讨论
3.1 AECOPD的发病可由下呼吸道细菌感染引起,
也可由病毒等非典型病原体感染甚至是非感染因素

引起D 临床上为了尽早控制炎症,往往是还未有细
菌培养结果前就先给予抗生素经验性治疗,这样可

能会做到抗生素的广覆,但也可能出现抗生素过度
使用~多重细菌耐药而延长住院时间D 对非细菌感
染引起的AECOPD病人,由于过度使用抗生素而掩
盖某些症状及体征,致延误疾病诊断D 故能早期准
确地判断 AECOPD患者是细菌感染或是非细菌感
染是保证初始治疗成功的关键D 目前已明确能诊断
炎症的生物标志物有 PCT~CRP等D 但近年来,
sTREM-1 正逐渐成为细菌感染性疾病的研究热点D
BouchoH等[6]首次发现髓系细胞触发受体-1<trigge-
riHgreceptorexpresse oH myeloi cells-1,TREM-1)是
与炎症相关的免疫球蛋白超家族中的一员,表达于
成熟的单核细胞~中性粒细胞~巨噬细胞的细胞膜表
面D 在细胞外细菌的作用下,TREM-1 的表达会明
显上调,而在非感染炎症性疾病时 TREM-1 则是低
表达D 目前TREM-1 作为细菌引起机体急性炎症反
应触发器和放大剂的作用,已经在动物实验中得到
广泛认同D
3.2 TREM-1 只表达于细胞上,临床上难以快速检
测:而sTREM-1 是 TREM-1 的一种分泌亚型[7] ,在
感染的早期即可释放入人体体液中,通过 ELISA等
方法很容易检测D BouchoH 等[8]研究发现,实验对
象中存在细菌感染如铜绿假单胞菌~金黄色葡萄球
菌感染,真菌感染如曲霉菌感染时,感染部位的组织
样本~病原体培养液~腹腔灌洗液中均能检测到
sTREM-1 的上调D Gibot等[9]的研究表明,sTREM-1
在确诊为细菌性肺炎或真菌性肺炎病人中,作为诊
断指标的灵敏度高达 98%,特异度达 90%,优于其
他临床指标及实验室检查D Phua等[10]的研究还发

现细菌性肺炎患者血 sTREM-1 升高水平与肺部感
染的严重程度密切相关,这就有助于评估细菌性肺
炎的病情及其预后D
3.3 本研究采用定量 ELISA法能简便~快速地检
测出AECOPD患者血清中sTREM-1 的含量水平,细
菌感染组患者 sTREM-1 浓度明显高于非细菌感染
组,表明sTREM-1 可作为早期判断AECOPD患者是
否存在细菌感染的一项有效指标D 应用 ROC曲线
评价 sTREM-1 在 AECOPD患者在细菌感染中的诊
断效能,并与传统的炎症生物标志物CRP~PCT比较
发现,sTREM-1 的曲线下面积为 0.930,具备较好的
诊断效能,仅较 CRP曲线下面积的 0.936 稍低,但
两者之间差异无统计学意义<P>0.05)D 在炎症反
应及组织损伤应答的情况下机体会迅速产生 CRP,
并且在刺激发生后 24 ~48 h,其在血液循环中的水
平会急剧增加,故目前CRP水平仍是提示活动性炎
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症反应的一个可靠指标 当选择血清 sTREM-1 浓
度 5.3 ng/L作为临界点时,诊断患者存在细菌感染
有较高的灵敏度<90.0%>和特异度<93.5%> 
3.4 CPIS评分的应用指标包括体温~白细胞计数~
气管分泌物~氧合情况~X线胸片~肺部浸润影的进
展情况和气管吸取物的培养等,是一项综合临床~影
像学和微生物学指标来评估感染严重程度的评分系

统 它能较准确地评估出感染严重程度~预测治疗
效果和预后,近年来不仅用于肺炎发病的早期诊断,
而且作为一种临床指标常用于评价危重病人的病情

及预后 7]  本研究中发现,在检测的细菌感染组
AECOPD患者血清炎症生物标志物中,sTREM-1 与
CPIS呈正相关,而CRP和 PCT与 CPIS 之间则未见
明显相关性,这一情况和重症与非重症肺炎亚组分
析时得出的结论一致,进一步说明 sTREM-1 与细菌
感染的程度~病程有密切的联系 

综上所述,在 AECOPD合并肺部细菌感染的患
者早期血清中 sTREM-1 水平较非细菌感染组显著
升高,应用ROC曲线去评估其诊断效能为良好 故
在临床工作中,AECOPD患者就诊时可先检测血清
sTREM-1 浓度,若浓度较低,细菌感染的可能性小,
可能无需使用抗生素,应积极寻找其他病原体感染
的证据或非感染因素 血清 sTREM-1 水平在 AE-
COPD伴有重症肺炎患者中较非重症患者显著增
高,且与临床肺部感染评分 CPIS 呈正相关,提示
sTREM-1 水平的上升可能与细菌感染的严重程度有
关,可为AECOPD患者合并细菌性肺炎时病情严重
程度的评估~抗感染的治疗方案等提供积极的有参
考意义的指标 
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