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［摘要］　目的　探讨连续性肾脏替代治疗（ＣＲＲＴ）对老年脓毒症患者血清可溶性髓系细胞触
发受体（ｓＴＲＥＭ）１、Ｔ淋巴细胞亚群水平及预后的影响。方法　纳入２０１６年２月～２０１８年３月于
我院就诊的老年脓毒症患者９０例，采用随机数表法将其分为观察组和对照组，每组各４５例，对照
组患者给予常规治疗，观察组患者在对照组的基础上联合ＣＲＲＴ治疗，两组患者均连续治疗１周。
比较两组患者治疗前后炎症因子、免疫球蛋白（Ｉｇ）、Ｔ淋巴细胞亚群、血清ｓＴＲＥＭ１水平变化及预
后情况。结果　治疗后观察组患者Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）α、降钙素原（ＰＣＴ）水
平、ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞比值、急性生理与慢性健康（ＡＰＡＣＨＥⅡ）
评分、血清ｓＴＲＥＭ１水平均低于同期对照组，ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ水平、氧合指数均高于同期对照组
（Ｐ＜０．０５）。但两组患者病死率比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　ＣＲＲＴ能明显降低老
年脓毒症患者血清ｓＴＲＥＭ１水平，改善其Ｔ淋巴细胞亚群表达，值得在临床中推广应用。

［关键词］　老年脓毒症；　连续性肾脏替代治疗；　炎症因子；　可溶性髓系细胞触发受体１；
Ｔ淋巴细胞亚群；　病死率
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　　脓毒症主要是由细菌或其他原发性感染病灶所导
致的全身炎症反应综合征，在老年患者中，极易发生病

情恶化，最终导致患者死亡［１３］。连续性肾脏替代治疗

（ＣＲＲＴ）是治疗脓毒症的常用手段，其主要通过体外
循环血液净化的方式连续、缓慢清除水和溶质，在降低

脓毒症病死率方面有一定作用［４］。可溶性髓系细胞

触发受体（ｓＴＲＥＭ）１作为新型炎症继发受体，可通过
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机体的炎症信号通路促使炎症反应加剧对机体细胞造

成损伤，导致脓毒症病情加重［５］。Ｔ淋巴细胞源自骨
髓的多能干细胞，在淋巴和血液循环系统的辅助下分

布至人体免疫器官和组织中，是反映机体免疫功能的

重要指标［６］。本研究旨在探讨ＣＲＲＴ对老年脓毒症患
者血清ｓＴＲＥＭ１、Ｔ淋巴细胞亚群水平及预后的影响。

对象与方法

１．对象：２０１６年２月～２０１８年３月于我院就诊的
老年脓毒症患者９０例。脓毒症诊断标准［７］（符合以下

２项或２项以上即可确诊）：（１）体温≥３８℃或≤３６℃；
（２）脉搏≥９０次／分钟；（３）呼吸 ＞２０次／分钟，（４）外
周血白细胞计数≥１２×１０９／Ｌ或≤４×１０９／Ｌ。排除标
准：（１）脓肿、脑膜炎、蜂窝织炎、泌尿系统感染等引起
的脓毒症；（２）合并严重血液系统疾病；（３）入院前使
用过抗生素、糖皮质激素、免疫抑制剂等；（４）合并肿
瘤或免疫系统疾病。采用随机数表法将９０例患者分
为观察组和对照组，每组各４５例，两组患者一般资料
比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性，见
表１。本研究已通过我院伦理委员审核批准，患者及
家属均签署知情同意书。

　　２．方法
（１）治疗方法：根据血液或其余体液微生物培养

结果给予对照组患者早期广谱抗生素（美罗培南０．５ｇ
每８ｈ１次静脉滴注）、液体复苏（以３０ｍｌ／ｋｇ晶体溶
液输注，积极检测血乳酸浓度以指导用量）、预防应激

性溃疡（留置胃管，经胃管内注入氢氧化铝及氢氧化

镁混合物，每小时３０～６０ｍｌ）、控制血糖（胰岛素皮下
注射，每１～２ｈ监测１次血糖，胰岛素使用剂量根据
患者情况调整，血糖稳定后每４ｈ监测１次）、纠正电
解质紊乱（若持续呕吐或明显脱水，则需静脉补充

５％～１０％葡萄糖盐水及其他相关电解质，必要时可给
予氯丙嗪２５～１００ｍｇ每日１次肌肉注射）、机械通气
［使用同步间歇指令性通气模式，根据患者不同呼吸

潮气量及呼吸频率对参数予以调节，维持动脉二氧化

碳分压（ＰａＣＯ２）３５～４５ｍｍＨｇ，血氧饱和度≥９２％］。
观察组患者在对照组的基础上于入院次日行 ＣＲＲＴ：

选择股静脉作为血管通路，使用股静脉无菌留置管（美

国Ｑｕｉｎｔｏｎ公司）、血液净化仪（日本株式会社ＪＩＭＲＯ）、
一次性血液透析滤过器（德国贝朗公司，透析器的膜

面积为１．０ｍ２）构建体外循环，采用连续性静脉血液
滤过的模式进行，每１２ｈ更换滤器，血液滤过置换液
（规格：２０００ｍｌ，上海长征富民金山制药有限公司，国药
准字Ｈ１０９４０２２１）的剂量为４０００ｍｌ，将其稀释加热至
３７℃后输注（置换液的流量为１．５Ｌ／ｈ）。其中血流量应
控制在１４５～１９５ｍｌ／ｍｉｎ，超滤率在３０００～４０００ｍｌ／ｈ，
ＣＲＲＴ的持续时间为４８ｈ，每周２次。两组患者均连
续治疗１周。

（２）观察指标：分别收集两组患者治疗前及治疗
后第８天清晨空腹静脉血 ８ｍｌ，静置 ２０ｍｉｎ后，以
３０００ｒ／ｍｉｎ离心２０ｍｉｎ，提取上层清液储存于冷冻箱
中，检测以下指标：①炎症因子：包括血清 Ｃ反应蛋白
（ＣＲＰ）、肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）α、降钙素原（ＰＣＴ）；
ＣＲＰ和ＴＮＦα均采用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）测
定，ＰＣＴ采用武汉明德生物研发生产的 ＱＭＴ８０００ＰＣＴ
分析仪检测，检测方法为发光免疫法（ＩＬＭＡ），试剂盒
均由上海吉至生化科技有限公司提供。②免疫球蛋白
（Ｉｇ）：采用全自动生化分析仪（ＡＵ５８１１，美国贝克曼公
司）检测患者ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ水平。③Ｔ淋巴细胞亚群：
采用免疫比浊法检测外周血 Ｔ淋巴细胞亚群中
ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋ Ｔ淋巴细胞、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋Ｔ淋巴
细胞比值。④急性生理与慢性健康（ＡＰＡＣＨＥⅡ）评分
与氧合指数：分别记录两组患者治疗前后急性生理评

分、年龄评分和慢性健康评分，ＡＰＡＣＨＥⅡ评分 ＝急性
生理评分＋年龄评分 ＋慢性健康评分；同时记录动脉
血氧分压和吸氧浓度，氧合指数＝动脉血氧分压／吸氧
浓度。⑤血清ｓＴＲＥＭ１水平：采用ＥＬＩＳＡ测定ｓＴＲＥＭ１
水平，所用试剂盒由上海吉至生化科技有限公司提供。

⑥记录患者２８ｄ病死率。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ１８．０软件进行统计分

析。符合正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，组间比较
采用独立样本 ｔ检验，组内比较采用配对样本 ｔ检验；
计数资料以例和百分比表示，组间比较采用 χ２检验。
以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

表１　两组患者一般资料比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（岁）

病程

（天）

ＡＰＡＣＨＥⅡ评分
（分）

病因［例，（％）］
胆囊炎、

胰腺炎、腹膜炎

重症

肺炎

病情分期［例，（％）］
脓毒

血症期

脓毒血症

休克期

观察组 ４５ ２６／１９ ６２．８３±８．１４ ７．１８±１．６４ １９．７５±２．２３ １２（２６．６７） ３３（７３．３３） ２７（６０．００） １８（４０．００）
对照组 ４５ ３０／１５ ６４．１３±７．５２ ７．２１±１．３８ １９．６８±２．８１ １７（３７．７８） ２８（６２．２２） ２５（５５．５６） ２０（４４．４４）
χ２／ｔ值 ０．７５６ ０．７８７ ０．０９４ ０．１３１ １．２７２ ０．１８２
Ｐ值 ０．３８４ ０．４３３ ０．９２５ ０．８９６ ０．２５９ ０．６６９
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结　　果

１．两组患者炎症因子水平比较：两组患者治疗前
ＣＲＰ、ＴＮＦα和 ＰＣＴ水平比较差异均无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）；治疗后ＣＲＰ、ＴＮＦα和ＰＣＴ水平均低于同
组治疗前，且观察组上述指标均低于同期对照组

（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表２　两组患者炎症因子水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 ＣＲＰ（ｎｇ／ｍｌ） ＴＮＦα（ｐｇ／Ｌ） ＰＣＴ（ｎｇ／Ｌ）

对照组
治疗前 ４５ ９．１８±０．５２ １１４．０７±７．７３ ９．６３±０．９１
治疗后 ４５ ５．０９±０．４１ａ ８６．２９±３．９０ａ ４．５４±０．７０ａ

观察组
治疗前 ４５ ９．２６±０．７４ １１０．５２±６．５９ ９．５０±０．８５
治疗后 ４５ ３．６０±０．５７ａｂ ７２．４４±３．１３ａｂ ３．２８±０．３７ａｂ

　　注：与同组治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与同期对照组比较，ｂＰ＜０．０５

　　２．两组患者 Ｉｇ水平比较：两组患者治疗前 ＩｇＡ、
ＩｇＧ、ＩｇＭ水平比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治
疗后ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ水平均高于同组治疗前，且观察组
上述指标均明显高于同期对照组（Ｐ＜０．０５）。见表３。

表３　两组患者Ｉｇ水平比较（ｇ／Ｌ，珋ｘ±ｓ）

组别 例数 ＩｇＡ ＩｇＧ ＩｇＭ

对照组
治疗前 ４５ ０．７０±０．１４ ６．８０±０．９３ ０．８６±０．１３
治疗后 ４５ ０．９７±０．１６ａ ８．３７±０．９９ａ １．２２±０．１７ａ

观察组
治疗前 ４５ ０．６８±０．１５ ６．８４±０．９２ ０．８５±０．１７
治疗后 ４５ １．２５±０．２０ａｂ １０．５８±１．１３ａｂ １．５３±０．２０ａｂ

　　注：与同组治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与同期对照组比较，ｂＰ＜０．０５

　　３．两组患者Ｔ淋巴细胞亚群比较：两组患者治疗
前ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋Ｔ淋
巴细胞比值比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治
疗后 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋ Ｔ淋巴细胞、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ Ｔ
淋巴细胞比值均低于同组治疗前，观察组患者 ＣＤ３＋、
ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ Ｔ淋巴细胞比
值均低于同期对照组（Ｐ＜０．０５）。见表４。

表４　两组患者Ｔ淋巴细胞亚群比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
ＣＤ３＋Ｔ
细胞（％）

ＣＤ４＋Ｔ
细胞（％）

ＣＤ８＋Ｔ
细胞（％）

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋Ｔ
细胞比值

对照组
治疗前 ４５ ３１１．８６±２２．８３ １．２６±０．４１ ４．８６±０．２８ ０．７８±０．０９
治疗后 ４５ １２８．６４±１１．６７ａ０．９１±０．１０ａ３．７１±０．２０ａ ０．５１±０．０７ａ

观察组
治疗前 ４５ ３１０．８４±２３．４５ １．２８±０．３７ ４．８３±０．３２ ０．８１±０．１４
治疗后 ４５ ６３．２５±９．３２ａｂ ０．５３±０．０８ａｂ２．４０±０．１５ａｂ０．２４±０．０３ａｂ

　　注：与同组治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与同期对照组比较，ｂＰ＜０．０５

　　４．两组患者 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分与氧合指数比较：两
组患者治疗前ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、氧合指数比较差异均
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗后 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分均
低于同组治疗前，氧合指数均高于同组治疗前，且观察

组患者ＡＰＡＣＨＥⅡ评分低于同期对照组，氧合指数高
于同期对照组（Ｐ＜０．０５）。见表５。

表５　两组ＡＰＡＣＨＥⅡ评分与氧合指数比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分（分） 氧合指数

对照组
治疗前 ４５ １９．６８±２．８１ １８０．５０±２０．０８
治疗后 ４５ １４．２４±４．１８ａ ２０４．６１±１０．３７ａ

观察组
治疗前 ４５ １９．７５±２．２３ １７８．４９±１８．１２
治疗后 ４５ １０．７９±３．２５ａｂ ２２０．１０±８．２４ａｂ

　　注：与同组治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与同期对照组比较，ｂＰ＜０．０５

　　５．两组患者血清ｓＴＲＥＭ１水平比较：治疗前观察
组患者血清ｓＴＲＥＭ１水平为（６６．４８±８．３０）ｐｇ／Ｌ，对
照组为（６７．２５±７．９６）ｐｇ／Ｌ，两组比较差异无统计学意
义（Ｐ＞０．０５）；治疗后观察组患者血清ｓＴＲＥＭ１水平为
（４１．３７±４．６２）ｐｇ／Ｌ，对照组为（４９．８５±５．１０）ｐｇ／Ｌ；两
组患者治疗后血清水平 ｓＴＲＥＭ１均明显低于同组治
疗前，且观察组患者血清ｓＴＲＥＭ１水平均低于同期对
照组（Ｐ＜０．０５）。
６．两组患者预后情况：两组患者治疗期间均无死

亡病例。在治疗后２８ｄ内，观察组有１例因急性呼吸
窘迫综合征死亡，１例因急性肾损伤死亡，分别发生于
治疗后第 １０ｄ和 １４ｄ，病死率为 ４．４４％；对照组有
１例因多脏器功能衰竭诱发脓毒症休克死亡，２例因急
性呼吸窘迫综合征死亡，２例因急性肾损伤死亡，分别
发生于治疗后第 ９ｄ、９ｄ、１４ｄ、１０ｄ、１５ｄ，病死率为
１１．１１％；两组患者病死率比较差异无统计学意义
（χ２＝１．３９４，Ｐ＝０．２３８）。

讨　　论

脓毒症作为临床常见的感染性疾病之一，其主要

机制是机体受到感染后炎症级联式放大，患者出现全

身炎症反应和代偿性抗炎反应，导致机体免疫功能受

到抑制，最终引发多器官功能衰竭［８９］。而在老年脓毒

症患者中，由于其身体机能衰退、对致病菌的抵抗力

差、免疫功能低下等因素，预后更差［１０］。

ＣＲＲＴ治疗脓毒症的主要原理是模拟肾小球滤过
作用，将机体内多余的水分和溶质采用对流转运的方

式排出体外，从而达到血液净化的目的［１１］。置换液输

入过程具有滤过率稳定、溶质转运率高、清除率较高的

特点，可有效消除对机体内的毒素与炎性介质，达到控

制全身炎症反应、维持内环境稳定、保护脏器及血管内

皮细胞功能的作用［１２］。王扬等［１３］研究证实 ＣＲＲＴ能
明显改善脓毒血症的病情严重程度，改善患者预后。

王绍红等［１４］研究报道 ＣＲＲＴ可改善老年脓毒症患者
微循环状态，降低血清炎症因子水平，促使患者身体各

项机能恢复。

ｓＴＲＥＭ１属于 Ｉｇ家族中的一员，由细胞表面的
ＴＲＥＭ１经过蛋白酶水解后生成，能够快速结合糖蛋
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白配体释放到血液和体液中，加剧血清中炎症因子对

脓毒症患者主要内脏器官组织的浸润，造成患者上皮

细胞损伤及血流动力学失衡。Ｔ淋巴细胞亚群失调导
致炎性介质向抗炎反应转移，与此同时组织细胞凋亡

与免疫失调又引发 Ｔ淋巴细胞亚群对特异性抗原刺
激无反应性增殖，形成恶性循环。

本研究结果显示，两组患者治疗后 ＣＲＰ、ＴＮＦα、
ＰＣＴ、ｓＴＲＥＭ１水平均低于同组治疗前，患者血清
ＣＲＰ、ＴＮＦα、ＰＣＴ、ｓＴＲＥＭ１水平均低于同期对照组，
提示 ＣＲＲＴ可更加明显地改善炎症反应，可能是由于
ＣＲＲＴ能够给患者机体所需提供充足的能量，提高体
外循环，药物能通过血液循环系统快速作用于炎症反

应部位，抑制炎症细胞产生蛋白酶、炎症介质和氧化

物，从而减少血清 ＣＲＰ、ＴＮＦα、ＰＣＴ和 ｓＴＲＥＭ１的表
达［１５］。本研究中接受 ＣＲＲＴ治疗的患者 Ｉｇ和 Ｔ淋巴
细胞亚群指标水平的调节方面均优于常规治疗患者，

可能是由于ＣＲＲＴ通过高效清除患者血浆中大量炎症
介质，同时维持机体酸碱平衡和内环境稳定，阻断炎症

反应的发生，从而减少对免疫细胞功能的影响［１６］。此

外，两组患者病死率比较差异无统计学意义，ＣＲＲＴ并
未体现出这方面的优势。由于本研究样本量较小、研

究时间较短，未对ＣＲＲＴ并发症进行观察，今后有待联
合多中心扩大样本量进一步探讨。

综上所述，ＣＲＲＴ能明显降低老年脓毒症患者血
清ｓＴＲＥＭ１水平，改善其 Ｔ淋巴细胞亚群表达，值得
在临床中推广应用。
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