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摘要： 目的 评估血清中性粒细胞/淋巴细胞比值（neutrophil to lymphocyte ratio，NLR）、可溶性髓系细胞触发受体 1（soluble
triggering receptor expressed on myeloid cells-1，sTREM-1）、降钙素原预测老年重症肺炎病人 30 d死亡风险的临床应用价值。方

法 回顾性分析 2016年 10月至 2019年 6月遂宁市中心医院收治的 148例老年重症肺炎的临床资料。收集病人的年龄、性别、

基础疾病，以及入院 24 h内血常规、sTREM-1、降钙素原、C反应蛋白（C-reactive protein，CRP）、肝肾功能、D-二聚体、血乳酸、动

脉血氧分压（PaO2）资料，计算NLR、氧合指数及急性生理学和慢性健康状况评分Ⅱ（acute physiology and chronic health evalua⁃
tion Ⅱ，APACHEⅡ）。根据 30 d生存情况将病人分为存活组和死亡组，并采用多因素 logistic回归分析筛选老年重症肺炎病人

30 d死亡的高危因素；绘制受试者工作特征（ROC）曲线，评估NLR、sTREM-1、降钙素原对老年重症肺炎病人 30 d死亡风险的

预测价值。结果 148例病人中存活 92例，死亡 56例。死亡组病人入院时白细胞总数、中性粒细胞（neutrophil，NEU）绝对值、

淋巴细胞（lymphocyte，LYM）绝对值、NLR、sTREM-1、降钙素原、CRP、血乳酸、D-二聚体及 APACHEⅡ评分与存活组比较均差

异有统计学意义［白细胞：（15.01±4.59）×109/L比（12.37±2.69）×109/L，NEU绝对值：（12.02±3.87）×109/L比（9.46±2.52）×109/L，
LYM绝对值：（1.00±0.17）×109/L比（1.38±0.54）×109/L，NLR：（11.96±2.87）比（7.61±2.59），sTREM-1：（64.75±5.55）ng/L比（55.01±
6.73）ng/L，降钙素原：（5.33±2.81）mg/L比（2.39±1.10）mg/L，CRP：（101.66±48.90）mg/L比（66.73±43.35）mg/L，血乳酸：（3.02±
1.27）mmol/L比（1.57±0.71）mmol/L，D-二聚体：（2.90±1.69）mg/L比（1.56±0.58）mg/L，APACHEⅡ评分：（30.51±6.90）分比（24.24±
3.71）分，均P<0.05］。而两组在年龄、性别、基础疾病、肝肾功能、氧合指数比较中差异无统计学意义（均P>0.05）。多因素 lo⁃
gistic回归分析显示，NLR［OR=2.129，95%CI：1.233~3.677，P=0.007］、sTREM-1（OR=1.277，95%CI：1.086~1.502，P=0.003）、降钙

素原（OR=1.769，95%CI：1.166~2.683，P=0.007）和APACHEⅡ评分（OR=1.327，95%CI：1.119~1.575，P=0.001）为老年重症肺炎

病人 30 d死亡的独立危险因素。ROC曲线显示，NLR、sTREM-1、降钙素原对老年重症肺炎病人 30 d死亡均具有很好的预测价

值，三者联合检测时曲线下面积（AUC）升高，为 0.951，灵敏度和特异度均较高，分别为 96.43%、79.35%。结论 入院时NLR、
sTREM-1、降钙素原增高可以作为老年重症肺炎病人死亡的高危因素，且对 30 d死亡风险有一定的预测价值，联合检测较单一

指标预测价值更高。
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Abstract： Objective To evaluate the predictive value of serum neutrophil to lymphocyte ratio(NLR), soluble triggering receptor ex⁃
pressed on myeloid cells-1 (sTREM-1) and procalcitonin on 30-day mortality risk of elderly patients with severe pneumonia.Methods
The clinical datas of 148 elderly patients with severe pneumonia admitted to Suining Central Hospital from October 2016 to June 2019
were retrospectively analyzed. The clinical parameters, such as age , gender, underlying diseases, blood routine, sTREM-1, procalcito⁃
nin, C-reactive protein (CRP), liver and kidney function, D-dimer, blood lactic acidand arterial partial pressure of oxygen (PaO2) at 24
hours after admission were collected. NLR, oxygenation indexand acute physiology and chronic health evaluation Ⅱ (APACHEⅡ)
score were calculated. According to 30-day outcomes, the patients were assigned into survival group and death group. Multivariate logis⁃
tic regression analysis was used to screen the high risk factors of 30-day mortality in elderly patients with severe pneumonia. The receiv⁃
er operating characteristic (ROC) curve were drawn and the predictive value of NLR, sTREM-1, procalcitonin for 30-day mortality risk
in elderly patients with severe pneumonia were evaluated.Results 148 patients were enrolled in the analysis, 92 survived in 30 days
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and 56 died. Compared with survival group, the white blood cell (WBC) count, neutrophile (NEU), lymphocyte (LYM), NLR, sTREM-1,
procalcitonin, CRP, blood lactic acid, D-dimer and APACHEⅡ score in the death group showed significant differences [WBC: (15.01±
4.59)×109/L vs. (12.37±2.69)×109/L, NEU: (12.02±3.87)×109/L vs. (9.46±2.52)×109/L, LYM: (1.00±0.17)×109/L vs. (1.38±0.54)×109/L,
NLR: (11.96±2.87) vs. (7.61±2.59), sTREM-1: (64.75±5.55) ng/L vs. (55.01±6.73) ng/L, procalcitonin: (5.33±2.81) mg/L vs. (2.39±1.10)
mg/L, CRP: (101.66±48.90) mg/L vs. (66.73±43.35) mg/L, blood lactic acid: (3.02±1.27) mmol/L vs. (1.57±0.71) mmol/L, D-dimer:
(2.90±1.69) mg/L vs. (1.56±0.58) mg/L, APACHEⅡ score: (30.51±6.90) vs. (24.24±3.71, all P<0.05]. There was no significant differ⁃
ence between the two groups in age, gender, underlying disease, liver and kidney function, oxygenation index (all P>0.05). Multivariate
logistic regression analysis showed that NLR (OR=2.129, 95%CI: 1.233-3.677, P=0.007), sTREM-1 (OR=1.277, 95%CI: 1.086-1.502,
P=0.003), procalcitonin (OR=1.769, 95%CI: 1.166-2.683, P=0.007) and APACHEⅡ score (OR=1.327, 95%CI: 1.119-1.575, P=0.001)
were the independent risk factors of 30-day mortality in the elderly patients with severe pneumonia. ROC curve analysis showed that
NLR, sTREM-1 and procalcitonin have good predictive value for 30-day mortality in the patients with severe pneumonia. The area un⁃
der the curve (AUC) of combined detection of three indicators was increased, which was 0.951, the sensitivity and the specificity were
increased, which were 96.43% and 79.35%, respectively.Conclusion The increased NLR, sTREM-1 and procalcitonin at admission
are high risk factors of 30-day mortality in elderly patients with severe pneumonia, which are useful for predicting prognosis of elderly
patients with severe pneumonia, the combined detection has higher predictive value than single detection.
Key words： Pneumonia; Neutrophil to lymphocyte ratio; Soluble triggering receptor expressed on myeloid cells-1; Procalcito⁃
nin; Predictive value; Mortality; Aged

重症肺炎是呼吸道疾病中常见的危重症之一，

可迅速进展为脓毒性休克、多器官功能障碍等，其

病死率高达 30%~50%［1］，随着人口老龄化的进展，

老年重症肺炎病人日益增多，因老年人免疫功能的

改变，合并的基础疾病较多，其临床症状常不典型、

病情进展迅速，病死率可能更高［2］，严重威胁着老年

病人的生命健康。炎症介质在肺炎的发生发展过

程中发挥着重要作用，因此如何利用它们客观地判

断感染性疾病病情及预后就显得尤为重要。外周

血中性粒细胞与淋巴细胞比值（NLR）可以直接从血

常规中获得，价格便宜，相关研究显示NLR对感染

病人死亡风险具有一定的预测价值［3-4］。髓系细胞

触发受体 1（triggering receptor expressed on myeloid
cells-1，TREM-1）是一种新型的炎症激发受体，属于

免疫球蛋白超家族，sTREM-1是TREM的分泌亚型，

炎症过程中可释放入血中，不仅可评估重症肺炎的

严重程度，还可以评估感染性疾病的预后［5-6］。血清

降钙素原在感染后的 2~3 h内即升高，4~6 h内达到

峰值，有研究指出了其在判断肺炎病人预后方面的

价值［5，7］。但目前对老年重症肺炎的研究中，很少关

于综合评估血清NLR、sTREM-1、降钙素原与其预后

关系的研究，本研究通过检测三者在老年重症肺炎

病人血清中的表达情况，探讨其在预后评估中的价

值，以指导临床诊治。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2016年 10月至 2019年 6月遂

宁市中心医院收治的 148例老年重症肺炎病人的临

床资料。

1.1.1 纳入标准 ①年龄≥65岁；②符合中国成人

社区获得性肺炎诊断和治疗指南（2016年版）［8］中的

重症肺炎诊断标准。

1.1.2 排除标准 ①合并严重血液系统疾病；②恶

性肿瘤终末期；③长期使用免疫抑制剂、糖皮质激

素（超过 4周）；④严重免疫缺陷性疾病（如艾滋病）；

⑤临床资料不全。

1.2 伦理学 本研究符合《世界医学协会赫尔辛基

宣言》相关要求，病人或其近亲属对研究方案签署

知情同意书。

1.3 研究方法 从医院电子病历系统收集入选病

人临床资料，包括：①一般情况：年龄、性别、基础疾

病；②入院 24 h内的指标：血常规、sTREM-1、降钙素

原、CRP、肝肾功能、D-二聚体、血乳酸、PaO2，计算

NLR、氧合指数及APACHEⅡ评分（根据入院 24 h内
临床指标最差值计算）；③预后指标：入院后 30 d病
死率。

1.4 检测方法 入组当天用EDTA-K2抗凝真空管

采集静脉血 2 mL混匀后，使用希森美康（Sysmex）全

自动血细胞分析流水线检测血常规。肘静脉血 4
mL，3 500 r/min离心 15 min后，取上清液存于超低

温−80 ℃冰箱待测。血清降钙素原采用罗氏电化学

发光分析仪及罗氏原装配套试剂进行检测。血清

sTREM-1采用酶联免疫吸附法进行检测，试剂盒购

于武汉伊莱瑞特生物科技有限公司，具体操作均严

格参照说明书进行。

1.5 统计学方法 应用 SPSS 17.0、MedCalc软件进

行数据分析。对数据进行正态性检验和方差齐性

检验，正态分布的计量资料以 x̄ ± s表示，两组间比

较采用两独立样本 t检验；计数资料采用例数和百

分比表示，组间比较采用 χ 2检验。将单因素分析有

··2432



安 徽 医 药 Anhui Medical and Pharmaceutical Journal 2021 Dec，25（12）
统计学意义（P<0.05）的和专业上认为有关联的因素

进行共线性诊断，计算方差膨胀因子，如存在共线

性则根据专业知识及具体情况决定是否去除该因

素，将不存在共线性的因素纳入 logistic回归分析；

多因素 logistic回归分析采用进入法筛选变量，纳入

变量的标准为 P<0.05。利用 logistic回归模型拟合

检测变量，产生新的联合检测因子。绘制受试者工

作特征（ROC）曲线，分析评估NLR、sTREM-1、降钙

素原及联合检测对老年重症肺炎病人死亡风险的

预测价值。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般资料 共分析 148例老年重症肺炎病人，

男 82例，女 66例；年龄（73.70±5.09）岁；30 d存活 92
例（62.2%），死亡56例（37.8%）。死亡组病人入院时

白细胞总数、NEU绝对值、LYM绝对值、NLR、CRP、
降钙素原、sTREM-1、血乳酸、APACHEⅡ评分及D-

二聚体与存活组比较均差异有统计学意义（均 P<
0.05）。见表1。
2.2 老年重症肺炎病人死亡高危因素的 logistic回
归分析 对两组间差异有统计学意义的白细胞总

数、NEU、LYM、NLR、sTREM-1、降钙素原、CRP、血
乳酸、D-二聚体及APACHEⅡ评分进行多因素 logis⁃
tic回归分析，最后得出入院时NLR、sTREM-1、降钙

素原及 APACHEⅡ评分是老年重症肺炎病人 30 d

死亡风险的独立危险因素（P<0.05）。见表2。

2.3 各项危险因素预测老年重症肺炎病人死亡风

险的价值 NLR、sTREM-1、降钙素原、APACHEⅡ
评分预测老年重症肺炎病人 30 d死亡风险的AUC
分别为：0.856、0.881、0.849、0.789。联合检测的曲

线下面积为 0.951，灵敏度和特异度均高，分别为

96.43%、79.35%。见表3。
3 讨论

重症肺炎是由肺组织（细支气管、肺泡、间质）

炎症发展到一定疾病阶段，恶化加重形成，引起器

官功能障碍甚至危及生命，是老年人感染性疾病中

常见的危重症之一，虽然目前抗感染及器官支持技

术已有很大进步，但因其症状不明显、病情进展迅

表1 两组老年重症肺炎病人一般临床资料比较

指标

年龄/（岁，x̄ ± s）
男性/例
基础疾病/例
COPD
2型糖尿病

高血压

白细胞总数/（×109/L，x̄ ± s）
NEU绝对值/（×109/L，x̄ ± s）
LYM绝对值/（×109/L，x̄ ± s）
NLR/x̄ ± s
CRP/（mg/L，x̄ ± s）
降钙素原/（mg/L，x̄ ± s）
sTREM-1/（ng/L，x̄ ± s）
血乳酸/（mmol/L，x̄ ± s）
APACHEⅡ评分/（分，x̄ ± s）
血肌酐/（μmol/L，x̄ ± s）
ALT/（IU/L，x̄ ± s）
AST/（IU/L，x̄ ± s）
氧合指数/（mmHg，x̄ ± s）
D-二聚体/（mg/L，x̄ ± s）

存活组（n=92）
73.12±5.38

51

11
15
24

12.37±2.69
9.46±2.52
1.38±0.54
7.61±2.59
66.73±43.35
2.39±1.10
55.01±6.73
1.57±0.71
24.24±3.71
91.21±27.77
50.27±13.75
40.92±10.53
176.96±22.25
1.56±0.58

死亡组（n=56）
74.66±4.45

31

8
11
14

15.01±4.59
12.02±3.87
1.00±0.17
11.96±2.87
101.66±48.90
5.33±2.81
64.75±5.55
3.02±1.27
30.51±6.90
99.61±30.98
52.99±13.71
44.56±11.80
174.88±21.28
2.90±1.69

t（χ 2）值

1.800
（0.000）

（0.169）
（0.268）
（0.022）
3.913
4.408
6.210
9.516
4.527
7.492
9.114
7.797
6.260
1.709
1.170
1.949
0.562
5.706

P值

0.075
0.993

0.681
0.605
0.883
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
0.090
0.244
0.053
0.575
<0.001

注：COPD为慢性阻塞性肺疾病，NEU为中性粒细胞，LYM为淋巴细胞，NLR为中性粒细胞/淋巴细胞比值，CRP为C反应蛋白，sTREM-1为
可溶性髓系细胞触发受体1，APACHEⅡ为急性生理学和慢性健康状况评分Ⅱ，ALT为丙氨酸氨基转移酶，AST为天冬氨酸氨基转移酶。

表2 老年重症肺炎病人死亡危险因素的多因素 logistic
回归分析

指标

NLR
sTREM-1
降钙素原

APACHEⅡ
常量

β值

0.756
0.245
0.570
0.302

−33.530

标准

误

0.279
0.083
0.213
0.089
7.157

Wald

χ 2值
7.343
8.719
7.195
11.552
21.950

P值

0.007
0.003
0.007
0.001
<0.001

OR

值

2.129
1.277
1.769
1.327
0.000

95%CI
1.233~3.677
1.086~1.502
1.166~2.683
1.119~1.575

注：NLR为中性粒细胞/淋巴细胞比值，sTREM-1为可溶性髓系

细胞触发受体1，APACHEⅡ为急性生理学和慢性健康状况评分Ⅱ。
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速，常常预后较差。传统感染指标（如：白细胞、CRP
等）的灵敏度及特异度较低，一些评分系统如

APACHEⅡ评分虽能较好地评估病人病情严重程度

及预后［9］，但其计算过程费时，因此，需要更加简单

易得的指标来评估老年重症肺炎预后。

当机体抵抗病原微生物的入侵时，常发生一系

列的炎症反应，中性粒细胞数值常升高，淋巴细胞

的数值常减少，NLR有效地结合两者，可以更好地

反应机体炎症与免疫之间的平衡状态，是全身炎症

反应的一种信号。近年来，相关研究显示NLR同严

重感染的预后相关。Hwang等［10］通过研究不同

NLR水平同严重脓毒症或脓毒性休克之间的关系，

得出NLR与严重脓毒症或脓毒性休克病人 28 d死
亡率独立相关，同时动态改变的NLR可能是有价值

的判断预后的指标。一项基于单中心回顾性队列

研究的二次分析［11］发现 NLR越大，住院死亡率越

低，入院时低NLR是脓毒症病人住院死亡率的独立

预测因素。梁欢等［3］将 NLR与降钙素原、血乳酸、

APACHEⅡ评分等传统指标比较时发现，NLR预测

重症肺炎病人28 d死亡的AUC最高（0.791），表明入

院时NLR增高对重症肺炎病人 28 d死亡风险的预

测价值较高。本文中NLR的最佳截值为 9.10时，灵

敏 度 和 特 异 度 分 别 为 94.64%、64.13%，AUC 为

0.856，提示NLR预测老年重症肺炎病人 30 d死亡风

险价值较高。

TREM-1是一种在单核巨噬细胞、中性粒细胞

等表层选择性表达的跨膜糖蛋白，调节炎性因子的

生成，影响宿主对微生物的应激反应［12］，促进炎症

级联反应的放大，其在感染性疾病中表达明显上

调，sTREM-1是 TREM-1的一种特殊形式，属分泌型

蛋白，TREM的表达高低能够影响 sTREM-1分泌。

Wang等［5］在研究血清 CRP、降钙素原、sTREM-1水
平和临床肺部感染评分在老年社区获得性肺炎

（community acquired pneumonia，CAP）病人中的作用

时发现，sTREM-1可以预测其严重程度及判断预

后，且对预后的评估价值较CRP高。但近年来也有

一些研究指出在评估成人病人感染死亡率时，升高

的 sTREM-1水平具有一定判断预后的意义，但不能

单独用来作为预测死亡率的生物标志物［13］；本研究

联合检测NLR、sTREM-1、降钙素原时，提高了AUC、
灵敏度，提示联合检测较单一指标更能判断预后，

与其较一致。

降钙素原是肝脏巨噬细胞和单核细胞、肺及肠

道组织的淋巴细胞及内分泌细胞，在内毒素、肿瘤

坏死因子-α、白细胞介素-6等作用下合成并分泌的。

Baez等［14］的研究中提及，感染时血中降钙素原迅速

升高，4~6 h内达到峰值，其升高的水平可以反映细

菌感染的严重程度。目前关于降钙素原的相关研

究中，除了反映感染的严重程度，指导临床抗菌药

物选择，还可以判断其预后。Ito等［15］研究就指出入

院时降钙素原联合 CRP、CURB-65评分可以预测

CAP病人的预后。Guo等［16］通过比较存活组和死亡

组两组 CAP病人入院后不同时间点的降钙素原水

平，得出在将来降钙素原的动态变化可能用来预测

住院 CAP病人的预后。本研究中降钙素原取 3.08
的最佳截断值时，AUC为 0.849，较APACHEⅡ评分

的 AUC高，提示降钙素原预测老年重症肺炎病人

30 d死亡风险的价值较APACHEⅡ评分更高。

目前同感染相关的炎症指标很多，如白细胞介

素-6、肿瘤坏死因子-α等［17］，但仍没有明确的关于炎

性指标的临床应用共识。本研究通过 logistic回归

分析从众多指标中筛选出NLR、sTREM-1、降钙素原

和 APACHEⅡ评分与老年重症肺炎病人死亡风险

相关。通过绘制ROC曲线发现，与APACHEⅡ评分

相比，NLR、sTREM-1、降钙素原 的 AUC更高，提示

NLR、sTREM-1、降钙素原对老年重症肺炎病人 30 d
死亡风险具有良好的预测价值，可以作为判断其预

后的指标，特别是当联合检测三个指标时，AUC、灵
敏度、特异度均高，提示联合检测可以提高对老年

重症肺炎病人预后的判断。

本研究为单中心回顾性研究，纳入样本量相对

较少，存在一定的选择性偏倚；其次是本研究未涉

及病原学等其他因素，可能没有完全覆盖所有可能

影响预后的评估指标。

表3 入院时NLR、sTREM-1、降钙素原、APACHEⅡ评分预测老年重症肺炎病人死亡风险的价值

指标

NLR
sTREM-1
降钙素原

APACHEⅡ
联合检测

最佳截断值

9.10
59.26
3.08
26.18

AUC
0.856
0.881
0.849
0.789
0.951

95%CI
0.789~0.909
0.818~0.928
0.782~0.903
0.715~0.852
0.903~0.980

灵敏度/%
94.64
92.86
78.57
78.57
96.43

特异度/%
64.13
79.35
89.13
75.00
79.35

阳性似然比

2.64
4.27
7.23
3.14
4.67

阴性似然比

0.084
0.091
0.240
0.290
0.045

注：NLR为中性粒细胞/淋巴细胞比值，sTREM-1为可溶性髓系细胞触发受体 1，APACHEⅡ为急性生理学和慢性健康状况评分Ⅱ，AUC为

曲线下面积，联合检测为NLR+sTREM-1+降钙素原串联检测。
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综上所述，入院时NLR、sTREM-1、降钙素原升

高是老年重症肺炎病人 30 d死亡的高危因素，对判

断其预后具有良好的价值，联合检测上述指标较单

一指标更能提高对死亡风险的预测效能。
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微小RNA-374a靶向脾酪氨酸激酶对卵巢癌细胞放射敏感性
及迁移、侵袭的影响

李娜，荣金凤，徐艳

作者单位：宜宾市第二人民医院肿瘤科，四川 宜宾644000
摘要： 目的 探讨微小RNA-374a（miR-374a）靶向脾酪氨酸激酶（Syk）对卵巢癌细胞迁移、侵袭的影响及其与放射敏感性的

关系。方法 选取 2017年 2月至 2018年 1月宜宾市第二人民医院接受手术切除治疗的卵巢癌病人 63例，术中切除卵巢癌组

织及癌旁组织，以癌旁组织为对照，采用实时荧光定量逆转录聚合酶链反应（qRT-PCR）检测卵巢癌组织及癌旁组织中miR-

374a的表达水平；体外培养卵巢癌A2780细胞，采用随机数字表法分成 anti-miR-NC组、anti-miR-374a组、anti-miR-374a+si-NC
组、anti-miR-374a+si-Syk组。采用MTT法检测各组细胞增殖活性；克隆形成实验检测各组细胞存活分数及放射敏感性；Tran⁃
swell实验检测各组细胞迁移及侵袭数；miR-374a与 Syk的靶向调控作用通过双荧光素酶报告基因检测验证。结果 与癌旁组

织比较，卵巢癌组织中miR-374a的表达水平升高［（0.28±0.03）比（0.92±0.09）］（P<0.05）；与 anti-miR-NC组比较，anti-miR-374a

◇临床医学◇

··2435


