
论著!临床研究

!%%

#

#C*

作为可溶性模式识别受体在非感染性疾病诊断中的价值!

刘俊龙.

!

$

!任碧琼.

!

$

!陈
"

维.

!陈
"

星.

"

.3

湖南中医药大学临床医学院检验教研室!湖南长沙
-.'''0

&

$3

湖南省第二人民医院检验科!湖南长沙
-.'''0

#

""

摘
"

要"目的
"

探讨可溶性模式识别受体血清淀粉样蛋白
%

"

!%%

#及血清
#<

反应蛋白"

#C*

#水平在非感

染性疾病中的诊断价值!并绘制受试者工作特征"
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非感染性疾病是各种非病原体因素诱发的以全

身炎性反应为核心的一系列疾病'非感染性疾病发

生率高(治疗措施与感染性疾病完全不同(因此(明确

诊断十分重要'非感染性疾病包括缺血再灌注损伤

结晶所致的关节炎+创伤+老化+癌症+动脉粥样硬化+

自身免疫性疾病等'研究报道(
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年创伤患

者的死亡人数约占全球死亡人数的
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(较以前有显
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'此外心脑血管疾病病死率逐年升高'

$'.1

年(约有
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万人死于非感染性疾病(心血管

疾病占据总死亡人数的
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万例死亡患者中(缺血性心脏病和中风的病死率最
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年共造成
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万例死亡'急性创伤+急性

胰腺炎+急性心肌梗死等非感染性疾病越来越引起大

家的重视'
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机体受到微生物入侵或组织损伤等炎症性刺激时肝细

胞合成的急性时相反应蛋白(临床上通常将血清
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作为感染性疾病的辅助诊断指标(却很少

研究它们作为可溶性模式识别受体在非感染性疾病

中的应用价值(本研究旨在通过检测血清
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在疾病中的水平(探讨
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水平在非感染性疾

病中的诊断价值(并绘制受试者工作特征$
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找寻最难临界值来辅助鉴别感染性疾病与非感染性

疾病(为临床诊断提供参考依据'
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例(重症肺炎
$

例(多器官功能衰竭
$

例(肾结石+结肠梗阻及肺癌各

.

例'诊断标准!有微生物学和分子生物学诊断技术
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分组
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&. >&3/'

$

.$3-'

"

&-3/'

%

O

.'3.?

$

>30-

"

>.3>>

%

O

感染组
-$ .'?

$

/$3&$

"

.$.3.1

%

OV

-/3?0

$

.031/

"

.'-3>$

%

OV

健康对照组
>' >3?1

$

$3-0

"

03>.

%

.3'1

$

'3-0

"

.30$

%

""

注!
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V 与非感染性疾病组比较(
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图
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非感染性疾病组#感染组以及健康对照组

血清
!%%

#

#C*

水平

B3C

"

急性心肌梗死+急性胰腺炎+急性创伤患者血清

!%%

水平与健康对照组比较
"

在非感染性疾病组中(

血清
!%%

水平在急性胰腺炎组与急性创伤中升高最

明显(急性心肌梗死组次之'各组与健康对照组间

!%%

水平比较差异有统计学意义$

!

$

=1>31>-

(

!

$

'3''.

%'

!%%

组间两两比较发现(急性心肌梗死组+

急性胰腺炎组+急性创伤组与健康对照组比较(差异

有统计学意义$
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%(其中急性胰腺炎组与急性创伤组比较差异无

统计学意义$
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%(见图
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及表
>

'

B3D

"

急性心肌梗死组+急性胰腺炎组+急性创伤组患

者血清
#C*

水平与健康对照组比较
"

在非感染性疾

病组中(血清
#C*

水平在急性胰腺炎疾病中升高最

明显(急性创伤疾病次之(急性心肌梗死组也有升高'

各组与健康对照组间
#C*

水平比较差异有统计学意

义$

!

$

=??31'-

(

!

$

'3''.

%'组间两两比较发现(急

性心肌梗死组+急性胰腺炎组+急性创伤组与对照组

比较有差异有统计学意义$
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%(其中急性胰腺炎组与急性创伤

组比较差异无统计学意义$
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急性心肌梗死#急性胰腺炎#急性创伤患者血清

!%%

水平与健康对照组比较

表
>
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急性心肌梗死#急性胰腺炎#急性创伤与

"""

对照组资料比较&
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$
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分组
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"
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$
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B3E

"

非感染性疾病组血清
!%%

及
#C*

的相关性分

析
"

采用
!

G

EO+POB

相关分析可得出(血清
!%%

与

#C*

有一定相关性$

=='3?-&-

(

!

$

'3'''.

%'急性

心肌梗死组血清
!%%

与
#C*

有一定相关性$

==

'3/./>

(

!

$

'3'''.

%&急性胰腺炎组血清
!%%

与

#C*

有一定相关性$

=='3?-01

(

!

$

'3'''.

%&急性

创伤组血清
!%%

与
#C*

有相关性临界$

=='31>>>

(

!
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血清
!%%

+

#C*

以及两项联合在感染组与非感

染性疾病组患者间的
Cd#

曲线评价
"

!%%

+

#C*

单

项检测诊断感染与非感染的
%(#

分别为
'301&

+

'30-0

(灵敏度分别为
0>3>>4

+

/.3?04

(特异度分别为

0-30>4

+

?>30-4

&临界值分别为
&03>P

N

"

"

+

-$3.1

P

N

"

"

&

!%%

+

#C*

联合检测诊断感染组与非感染性疾

病组的
%(#

为
'30?1

(灵敏度为
?/3>>4

(特异度为

0&3.$4

(见表
-

'

B3M

"

采用二元
"D

N

A,IAM

回归分析
"

对
!%%

+

#C*

进

行
"D

N

A,IAM

回归分析(结果显示
!%%

+

#C*

这
$

项指

标对鉴别感染与非感染性疾病均是有意义的变量
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%'因变量为感染和非感染(自变量为

!%%

+

#C*

的检测结果'以
!%%

+

#C*

及预测变量

*+E

为自变量(以是否感染诊断结果为因变量(绘制

Cd#

曲线'见图
>

'

表
-
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血清
!%%

#

#C*

在感染组与非感染性疾病组患者

"""

间的
Cd#

曲线评价结果

项目
%(# !

灵敏度 特异度 约登指数 临界值
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#C*
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表示无数据

图
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血清
!%%

#

#C*

鉴别感染与

非感染性疾病的
Cd#

曲线

C

"

讨
""

论

""

可溶性模式识别受体是流体相的模式识别分子(

与细胞相关模式识别受体不同(它属于非特异性体液

免疫的重要组成部分)

$

*

'并由不同分子家族组成(主

要包括五聚体蛋白+纤维胶凝蛋白和凝集素'它们能

够识别各种致病因子并通过共同的机制来消除(包括

补体激活+调理作用+凝集+中和炎症调节'此外(可

溶性模式识别受体还与细胞相关
*CC<;DHH

样受体相

互作用并调节其功能(共同有助于识别微生物模式和

调节固有免疫应答)

>

*

'

#C*

是人类最具特征的急性

期蛋白质(主要由肝脏合成(它是反应全身性炎性反

应的非特异性蛋白(健康者血清中检测水平极低(一

旦机体出现感染或损伤(它在血液中的水平迅速升

高(到达几十倍甚至上千倍'

!%%

也是一种快速反应

的急性期蛋白(与
#C*

类似'急性期
!%%

水平在感

染或损伤后数小时内增加(并且增加的幅度可能大于

#C*

'研究表明(

!%%

+

#C*

是一种模式识别受体)

-

*

(

#C*

通过
#O

$e依赖方式与死亡细胞和病原微生物表

面表达的磷酸胆碱结合(然后通过与
9MC

相互作用介

导免疫吞噬'

!%%

可以特异性结合细菌的外膜蛋白

%

(

!%%

与
;"C

相互作用(诱导核因子
$

5

活化(参与

介导免疫相关和炎性反应相关的细胞信号传导)

1

*

'

同时作为载脂蛋白参与脂质转运)

?

*

(它们既能识别损

伤相关分子模式$

8%6*

%又能识别病原相关分子模

式$

*%6*

%(在宿主防御中发挥重要作用)

0

*

'同时

!%%

又被认为是
8%6*

分子)

/

*

'因此急性期反应蛋

白
!%%

+

#C*

与
8%6*

和
*%6*

之间有密不可分的

关系'在急性损伤的无菌情况下(由于机体会出现快

速和局部的组织损伤$如缺血+创伤等%(随之中性粒

细胞浸润(增加
Cd!

产生和坏死细胞的炎性反应(进

而出现大量的
8%6*

分子'此时血清中易测的

!%%

+

#C*

能辅助临床快速明确诊断'本文通过分析

!%%

+

#C*

在非感染性疾病中表达情况(探究其作用

机制及临床应用价值'

本研究的结果显示(非感染性疾病中血清
!%%

+

#C*

和健康对照组相比(差异有统计学意义(而且血

清
!%%

+

#C*

水平远高于健康对照组'但与感染组

相比较(其水平低于感染组'此外将非感染性疾病组

分为
>

组(急性心肌梗死+急性胰腺炎+急性创伤
>

组(

>

组分别与健康对照组比较差异有统计学意义(

>

组血清
!%%

+

#C*

水平高于健康对照组&通过
>

组间

两两比较(血清
!%%

+

#C*

水平在急性胰腺炎组与急

性创伤中升高最明显(急性心肌梗死组次之'其中急

性胰腺炎组与急性创伤血清
!%%

+

#C*

水平差异无

统计学意义'研究报道
!%%

+

#C*

水平升高与心血

管事件的危险成正比(可作为独立的危险因素)

&<.'

*

(

此外(它们被认为是急性胰腺炎的重要预测标志

物)

.'

*

(本文的研究与报道相符'本文研究了非感染性

疾病组中血清
!%%

及
#C*

相关性(研究显示两者有

良好相关性(这与既往研究)

..

*相似(提示
#C*

与

!%%

作为模式识别受体相互影响着非感染性疾病的

发展(在宿主防御过程中激活免疫炎症途径起到促进

作用'本研究分析发现非感染性疾病组及感染组血

清
!%%

+

#C*

水平均有升高(但升高程度不同(因此

通过绘制
Cd#

曲线找寻最优临界值来鉴别感染疾病

与非感染性疾病(结果显示血清
!%%

+

#C*

用于鉴别

感染与非感染疾病的
%(#

分别为
'301&

+

'30-0

(临

界值分别为
&03>P

N

"

"

+

-$3.1P

N

"

"

'表明两项指标

在鉴别感染性疾病和非感染性疾病有一定诊断效能(

!%%

稍优于
#C*

'采用二元
"D

N

A,IAM

回归分析建立

回归方程(联合两项指标绘制
Cd#

曲线(

%(#

为

'30?1

(两项联合未显著提高其诊断效能(可能需要纳

入更多指标'此外(由于本实验样本量较小(许多地

方需要完善'

D

"

结
""

论

""

可溶性模式识别受体
!%%

+

#C*

在非感染性疾

病中有较高表达(对于鉴别感染与非感染疾病有一定

诊断效能(可以作为疾病分类的标志物'
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