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流式 ＣＢＡ检测 ＴＨ１／ＴＨ２细胞因子谱在
细菌感染中的应用

陈葆国　沈芝颖　郑　瑞　章卫国　石卫武

摘　要　目的　探讨流式细胞术（ＦＣＭ）微球芯片技术（ＣＢＡ）分析 ＴＨ１／ＴＨ２细胞因子谱在细菌感染中的应用价值。方法

ＣＢＡ方法检测 ６７例健康对照，１１１例细菌感染患者，４２例非细菌感染患者 ＴＨ１／ＴＨ２细胞因子表达水平，同时对比各组 Ｃ反应蛋

白（ＣＲＰ）水平，绘制各指标的受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线并评价 ＴＨ１／ＴＨ２细胞因子谱用于诊断细菌感染的价值。结果　ＴＨ１

细胞因子在 Ｇ＋细菌感染组和 Ｇ－细菌感染组表达水平略高于健康对照组。ＴＨ２部分细胞因子在 Ｇ＋细菌感染组和 Ｇ－细菌感染

组表达水平显著高于健康对照组。其中 ＩＬ－６在 Ｇ＋细菌感染组和 Ｇ－细菌感染组表达水平显著高于健康对照组（Ｐ均 ＜０．０１），

达 １０倍以上，ＩＬ－１０在 Ｇ－细菌感染组表达水平显著高于健康对照组（Ｐ＜０．０１），达 １０倍以上。ＲＯＣ曲线下面积比较，ＩＬ－６／

Ｇ＋细菌感染组与 ＣＲＰＧ＋细菌感染组比较差异有统计学意义（ｚ＝４．４９，Ｐ＜０．０１）。ＩＬ－６／Ｇ－细菌感染组与 ＣＲＰ／Ｇ－细菌感染组

比较差异有统计学意义（ｚ＝４．６４，Ｐ＜０．０１）。ＩＬ－１０／Ｇ－细菌感染组与 ＣＲＰ／Ｇ－细菌感染组比较，差异有统计学意义（ｚ＝４．３８，

Ｐ＜００１）。抗菌治疗后 ７天，ＩＬ－６、ＩＬ－１０在细菌感染患者中的表达水平基本恢复正常，而 ＣＲＰ表达水平仍高于正常（Ｐ均 ＜

００１）。结论　ＣＢＡ技术分析的 ＴＨ１／ＴＨ２细胞因子谱早期诊断细菌感染性能优于 ＣＲＰ，并能进一步辅助鉴别 Ｇ＋细菌和 Ｇ－细菌

感染及临床疗效判断。
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　　细菌感染是当前临床患者发病和死亡的主要原
因之一，早期快速、敏感、特异地诊断细菌感染对临床

治疗尤为重要。诊断细菌感染的金标准是细菌培养，

但因其培养周期长、阳性率低等原因，不利于细菌感

·２２１·
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染的早期诊断和临床用药。目前常规检测感染的指

标如外周血白细胞计数、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）和红细胞
沉降率（ＥＳＲ）等，包括近年应用较多的降钙素（ＰＣＴ）
均属于非特异性指标，对细菌感染的诊断特异性不

高
［１～３］

。近年来，Ｔａｎｇ等［４］
报道，在儿童血液肿瘤患

者中 ＴＨ１／ＴＨ２细胞因子谱检测对细菌性感染有较高
的敏感度和特异性。本研究通过检测病原学检验明

确的细菌感染患者、非细菌感染者和健康对照者外周

血 ＴＨ１／ＴＨ２细胞因子谱表达特征，与 ＣＲＰ的检测结
果进行比较，探讨 ＴＨ１／ＴＨ２细胞因子谱在诊断细菌
感染患者中的临床应用价值。

对象与方法

１．研究对象：健康对照组为 ２０１７年 ８月 ～２０１８
年８月参加浙江省台州医院健康体检者 ６７名，其中
男性４４名、女性 ２３名，年龄 ２２～６１岁，中位年龄 ５０
岁，外周血 ＷＢＣ计数为（５．９～９．９）×１０９／Ｌ，Ｎｅｕ％
为５３．０％ ～６８．７％，无肝功能、肾功能和心血管异
常。患者组为２０１７年８月 ～２０１８年８月来浙江省台
州医院就诊的住院患者１５３例，其中男性 ８２例，女性
７１例，患者年龄２１～７５岁，中位年龄 ５５岁。根据临
床诊断及病原体分离明确为细菌感染患者 １１１例，
细菌感染组又根据细菌培养结果分为革兰阳性

（Ｇ＋）菌组（５５例）和革兰阴性（Ｇ－）菌组（５６例）。
非细菌感染组４２例，分别为病毒感染２７例，真菌感
染 １５例。

２．细胞因子检测：检测所需试剂和仪器主要是细
胞微球芯片技术（ＣＢＡ）ＴＨ１／ＴＨ２细胞因子试剂盒
（ＢＤＣＢＡＨｕｍａｎＴｈ１／Ｔｈ２ＣｙｔｏｋｉｎｅＫｉｔ，美国 ＢＤ公
司）和 ＦＡＣＳＣａｎｔｏ流式细胞仪（美国 ＢＤ公司）。具体
步骤为以５ｍｌ注射器抽取患者外周静脉血 ３ｍｌ，３７℃
水浴１ｈ后分离血清备用。试剂于室温放置 ３０ｍｉｎ后
将 ＩＬ－２、ＩＬ－４、ＩＬ－６、ＩＬ－１０、ＴＮＦ－α、ＩＦＮ－γ捕获
微球混合，２００×ｇ离心 ５ｍｉｎ弃上清，同体积加入血
清样本增强缓冲液，重悬微球避光反应 ３０ｍｉｎ，每
ＦＡＣＳ管加入 ５０μｌ混合捕获微球，５０μｌ待检血清和
标准品，５０μｌＰＥ标记荧光抗体混匀。室温避光反应
２．５ｈ，每管加 １ｍｌ洗液，２００×ｇ离心 ５ｍｉｎ，每管加
３００μｌ洗液，于 ３ｈ内在流式细胞仪上进行检测。根
据检测获取的数据，用 ＣＢＡ软件 ＦＣＡＰＡｒｒａｙｖ３自动
绘制标准曲线，根据标准曲线自动计算出样本中各细

胞因子含量。

３．超敏 ＣＲＰ检测：５ｍｌ注射器抽取患者外周 ＥＤ
ＴＡ抗凝血２ｍｌ，按试剂说明进行检测。

４．诊断价值的测定：根据健康对照组、Ｇ＋细菌
感染组、Ｇ－细菌感染组及非细菌感染组 ＩＬ－６、ＩＬ－
１０、ＣＲＰ的检测结果绘制受试者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒ
ｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）曲线，得出 ＩＬ－６、ＩＬ－
１０、ＣＲＰ的最佳阈值、敏感度、特异性及约登指数。并
对 Ｇ＋细菌感染组和 Ｇ－细菌感染组 ＩＬ－６、ＩＬ－１０、
ＣＲＰ的检测结果绘制的 ＲＯＣ曲线下面积进行比较，
做出诊断性能评价。

５．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ２２．０统计学软件对数
据进行统计分析，各组数据经检验为非正态性分布，

用中位数 ［Ｍ（Ｐ２．５～Ｐ９７．５）］表示，各组间的比较采
用 Ｍａｎｎ－ＷｈｉｔｎｅｙＵ检验。ＲＯＣ曲线应用 Ｍｅｄｃａｌｃ
１７．９．７软件计算，组间 ＲＯＣ曲线下面积大小比较采
用 ｚ检验，以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果
１．细菌感染组与健康对照组及非细菌感染组

ＴＨ１／ＴＨ２细胞因子谱和 ＣＲＰ比较：ＩＦＮ－γ在健康
对照组、Ｇ＋细菌感染组、Ｇ－细菌感染组及非细菌感
染组 ４组间表达水平比较差异有统计学意义（Ｈ＝
５９．１，Ｐ＜０．０１）。与健康对照组比较，Ｇ＋细菌感染
组、Ｇ－细菌感染组及非细菌感染组 ＩＦＮ－γ表达水
平均明显增高（Ｐ均 ＜０．０１）。非细菌感染组 ＩＦＮ－
γ表达水平高于 Ｇ＋细菌感染组、Ｇ－细菌感染组（Ｐ
均 ＜００１）。ＴＮＦ－α在健康对照组、Ｇ＋细菌感染
组、Ｇ－细菌感染组及非细菌感染组 ４组间表达水平
比较差异有统计学意义（Ｈ＝６９．４，Ｐ＜０．０１）。与
健康对照组比较，Ｇ－细菌感染组、非细菌感染组
ＴＦＮ－α表达水平明显增高（Ｐ均 ＜０．０１）。非细菌
感染组和 Ｇ－细菌感染组 ＴＮＦ－α表达水平高于 Ｇ＋

细菌感染组（Ｐ均 ＜０．０１）。ＩＬ－２在健康对照组、
Ｇ＋细菌感染组、Ｇ－细菌感染组及非细菌感染组 ４
组间表达水平比较差异有统计学意义（Ｈ＝３２．７，
Ｐ＜０．０１）。与健康对照组比较，Ｇ＋细菌感染组、
Ｇ－细菌感染组 ＩＬ－２表达水平明显增高（Ｐ均 ＜
００１，表 １、表 ２）。
　　ＩＬ－４在健康对照组、Ｇ＋细菌感染组、Ｇ－细菌感
染组及非细菌感染组 ４组间表达水平比较差异有统
计学意义（Ｈ＝２６．５，Ｐ＜０．０１）。Ｇ＋细菌感染组、非
细菌感染组 ＩＬ－４表达水平高于健康对照组（Ｐ均 ＜
０．０５）。ＩＬ－６在健康对照组、Ｇ＋细菌感染组、Ｇ－细
菌感染组及非细菌感染组 ４组间表达水平比较差异
有统计学意义（Ｈ＝１７６．８，Ｐ＜０．０１）。Ｇ＋细菌感染
组、Ｇ－细菌感染组ＩＬ－６表达水平显著高于对照组
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表 １　细菌感染组与健康对照组及非细菌感染组 ＴＨ１细胞因子谱比较 ［Ｍ（Ｐ２．５～Ｐ９７．５），ｐｇ／ｍｌ］

组别 ｎ ＩＦＮ－γ ＴＮＦ－α ＩＬ－２
对照组 ６７ ６．５（２．５～１５．６） ２．１（０．３～５．２） ３．４（１．１～８．１）

非细菌感染组 ４２ １５．３（６．１～７７．６） ７．０（１．８～４１．４） ３．５（１．４～１２．５）

Ｇ＋细菌感染组 ５５ ９．５（５．６～２２．８）＃ ２．４（０．８～５．４）＃ ５．１（２．０～１０．９）

Ｇ－细菌感染组 ５６ ９．８（５．３～４０．８）＃ ４．８（０．８～１２．３）Δ ６．４（２．３～１２．５）

Ｈ ５９．１ ６９．４ ３２．７
Ｐ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

　　与对照组比较，Ｐ＜０．０１；与非细菌感染组比较，＃Ｐ＜０．０１；与 Ｇ＋细菌感染组比较，ΔＰ＜０．０１

（Ｐ均 ＜０．０１）。ＩＬ－６在 Ｇ－细菌感染组表达水平高
于 Ｇ＋细菌感染组及非细菌感染组（Ｐ均 ＜０．０１）。
ＩＬ－６在 Ｇ＋细菌感染组表达水平高于非细菌感染组
（Ｐ＜０．０１）。ＩＬ－１０在健康对照组、Ｇ＋细菌感染组、
Ｇ－细菌感染组及非细菌感染组 ４组间表达水平比较
差异有统计学意义（Ｈ＝１４５．１，Ｐ＜０．０１）。Ｇ＋细菌
感染组、Ｇ－细菌感染组及非细菌感染组的 ＩＬ－１０表
达水平均高于对照组（Ｐ均 ＜０．０１）。Ｇ－细菌感染组
的 ＩＬ－１０表达水平显著高于 Ｇ＋细菌感染组及非细

菌感染组（Ｐ均 ＜０．０１）。ＣＲＰ在健康对照组、Ｇ＋细
菌感染组、Ｇ－细菌感染组及非细菌感染组 ４组间表
达水平比较差异有统计学意义（Ｈ＝１４１．４，Ｐ＜
００１）。Ｇ＋细菌感染组、Ｇ－细菌感染组、非细菌感染
组 ＣＲＰ表达水平显著高于健康对照组 （Ｐ均 ＜
００１），Ｇ＋细菌感染组、Ｇ－细菌感染组 ＣＲＰ表达水平
高于非细菌感染组（Ｐ均 ＜０．０１），Ｇ－细菌感染组
ＣＲＰ表达水平低于 Ｇ＋细菌感染组（Ｐ＜０．０１）。

表 ２　细菌感染组与健康对照组及非细菌感染组 ＴＨ２细胞因子谱和 ＣＲＰ比较［Ｍ（Ｐ２．５～Ｐ９７．５）］

组别 ｎ ＩＬ－４（ｐｇ／ｍｌ） ＩＬ－６（ｐｇ／ｍｌ） ＩＬ－１０（ｐｇ／ｍｌ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）
对照组 ６７ ２．１（０．３～３．３） ８．２（２．４～１６．４） ３．４（２．２～４．７） ４．１（０．７～７．９）

非细菌感组 ４２ ２．３（１．２～４．１） ３．５５（１．６～２３３．５） ６．７（１．８～２２６．１） ８．１（１．４～４５．１）

Ｇ＋细菌感组 ５５ ２．４（１．４～５．１） １２１（４８．３～１６８．９）＃ ４．６（３．５～６．９） ３６．４（９．８～１２３．８）＃

Ｇ－细菌感染组 ５６ ２．２（１．２～３．５） ８５７（２３２．９～３７５０．０）＃Δ ７５１（１３５．８～１５２１．０）＃Δ ３２．２５（１２．４～１４３．０）＃Δ

Ｈ ２６．０ １７６．８ １４５．１ １４１．４
Ｐ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

　　与对照组比较，Ｐ＜０．０１；与非细菌感染组比较，＃Ｐ＜０．０１；与 Ｇ＋细菌感染组比较，ΔＰ＜０．０１

　　２．ＩＬ－６、ＩＬ－１０、ＣＲＰ诊断细菌感染的性能比
较：根据健康对照组、Ｇ＋细菌感染组、Ｇ－细菌感染组
及非细菌感染组 ＩＬ－６、ＩＬ－１０、ＣＲＰ的数据绘制
ＲＯＣ曲线（图 １、表 ３）。曲线下面积比较显示，ＩＬ－
６／Ｇ＋细菌感染组 ＲＯＣ曲线面积明显大于 ＣＲＰ／Ｇ＋

细菌感染组（ｚ＝４．４９，Ｐ＜０．０１）。ＩＬ－６／Ｇ－细菌感
染组 ＲＯＣ曲线面积明显大于 ＣＲＰ／Ｇ－细菌感染组
（ｚ＝４．６４，Ｐ＜０．０１）。ＩＬ－１０／Ｇ－细菌感染组 ＲＯＣ
曲线面积明显大于 ＣＲＰ／Ｇ－细菌感染组（ｚ＝４．３８，
Ｐ＜０．０１）。其余各组间 ＲＯＣ曲线面积比较差异无
统计学意义（Ｐ均 ＞０．０５）。ＩＬ－６／Ｇ＋细菌感染组、
ＩＬ－６／Ｇ－细菌感染组及 ＩＬ－１０／Ｇ－细菌感染组的敏
感度、特异性、约登指数均高于 ＣＲＰ／Ｇ＋细菌感染组
和 ＣＲＰ／Ｇ－细菌感染组。上述研究结果显示 ＩＬ－６、
ＩＬ－１０诊断细菌感染的性能明显优于 ＣＲＰ。

３．细菌感染组治疗后 ＩＬ－６、ＩＬ－１０、ＣＲＰ表达水

图 １　ＩＬ－６、ＩＬ－１０、ＣＲＰ诊断细菌感染的 ＲＯＣ曲线

平变化：对４１例资料比较完整的细菌感染组患者进
行治疗前后 ＩＬ－６、ＩＬ－１０、ＣＲＰ数据分析显示，Ｇ＋细
菌感组 ＩＬ－６在初诊０天、治疗后１天、治疗后２天、
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表 ３　ＩＬ－６、ＩＬ－１０、ＣＲＰ诊断细菌感染的性能比较

组别 最佳阈值 ＲＯＣ曲线下面积（９５％ ＣＩ） 敏感度（％） 特异性（％） 约登指数

ＩＬ－６／Ｇ＋细菌感染组 ５６．３ ０．９７４（０．９１９～０．９９５） ９６．３６ ９０．４８ ０．８６８

ＩＬ－６／Ｇ－细菌感染组 ２３５．４ ０．９９７（０．９５７～１．０００）＃ ９６．４３ ９７．６２ ０．９４１

ＩＬ－１０／Ｇ－细菌感染组 １２５．２ ０．９８９（０．９４３～１．０００）＃ ９８．２１ ９２．８６ ０．９１１

ＣＲＰ／Ｇ＋细菌感染组 ２３．１ ０．７３６（０．６３７～０．８２１） ７２．７３ ７６．１９ ０．４８９

ＣＲＰ／Ｇ－细菌感染组 １９．５ ０．７６３（０．６６６～０．８４３） ７１．４３ ７３．８１ ０．４５２

　　与 ＣＲＰ／Ｇ＋细菌感染组比较，Ｐ＜０．０１；与 ＣＲＰ／Ｇ－细菌感染组比较，＃Ｐ＜０．０１

治疗后７天表达水平差异有统计学意义（Ｈ＝１４６．５，
Ｐ＜０．０１），各组间两两比较差异均有统计学意义（Ｐ
均 ＜０．０１）。Ｇ－细菌感组 ＩＬ－６在初诊 ０天、治疗后
１天、治疗后 ２天、治疗后 ７天表达水平差异有统计
学意义（Ｈ＝１４２．０，Ｐ＜０．０１），各组间两两比较差异
均有统计学意义（Ｐ均 ＜０．０１）。Ｇ＋细菌感组 ＩＬ－１０
在初诊０天、治疗后１天、治疗后２天、治疗后 ７天表
达水平比较差异有统计学意义（Ｈ＝８５．８，Ｐ＜０．０１），
０天与治疗后 １天、治疗后 ２天、治疗后 ７天表达水

平比较差异有统计学意义（Ｐ均 ＜０．０１），其余各组间
差异无统计学意义。初诊组与治疗后 １天、治疗后 ２
天、治疗后 ７天比较差异有统计学意义（Ｐ均 ＜
００１）。Ｇ－细菌感组 ＩＬ－１０在初诊 ０天、治疗后 １
天、治疗后２天、治疗后 ７天表达水平比较差异有统
计学意义（Ｈ＝１１８．７，Ｐ＜０．０１），各组间两两比较差
异均有统计学意义（Ｐ均 ＜０．０１）。提示细菌感患者
治疗７天后 ＩＬ－６和 ＩＬ－１０表达水平迅速恢复。

表 ４　治疗后细菌感染组 ＩＬ－６、ＩＬ－１０表达水平比较［Ｍ（Ｐ２．５～Ｐ９７．５），ｐｇ／ｍｌ］

时间 ｎ ＩＬ－６／Ｇ＋细菌感染组 ＩＬ－６／Ｇ－细菌感染组 ＩＬ－１０／Ｇ＋细菌感染组 ＩＬ－１０／Ｇ－细菌感染组
初诊０天 ４１ １２１．０（６８．０～１７０．０） ７８２．０（１９８．０～４５００．０） ４．６（３．５～７．１） ７５１．０（１４２．０～１５２３．０）
治疗后１天 ４１ ６５．４（２８．６～８８．０） ２８９．６（５６．７～１２００．０） ２．６（２．１～５．１） ３２０．０（８９．０～７８５．０）

治疗后２天 ４１ １９．５（９．５～３６．９）＃ ７８．２（９．８～１１２．１）＃ ２．３（１．６～４．２） １４１．６（２３．１～６５４．０）＃

治疗后７天 ４１ ６．２（１．５～１１．３）＃Δ ４．３（１．６～１１．２）＃Δ ２．２（１．６～４．０） ３．５（２．４～４．８）＃Δ

Ｈ １４６．５ １４２．０ ８５．８ １１８．７
Ｐ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

　　与０天比较，Ｐ＜０．０１；与１天比较，＃Ｐ＜０．０１；与２天比较，ΔＰ＜０．０１

　　Ｇ＋细菌感染组，ＣＲＰ在 ０天、治疗后 １天、治疗
后２天、治疗后 ７天 ４组间表达水平有统计学意义
（Ｈ＝７２．３，Ｐ＜０．０１）。ＣＲＰ分别在 ０天与治疗后 １
天、２天、７天，治疗后 １天与治疗后 ７天表达水平比
较差异有统计学意义（Ｐ均 ＜０．０１）。Ｇ－细菌感染
组，ＣＲＰ在初诊、治疗后 １天、治疗后 ２天、治疗后 ７
天 ４组间表达水平比较差异有统计学意义（Ｈ＝
６９８，Ｐ＜０．０１）。ＣＲＰ分别在 ０天与治疗后 ２天、７
天，治疗后１天与治疗后 ２天、７天、治疗后 ２天与治
疗后７天表达水平比较差异有统计学意义（Ｐ均 ＜
００１）。治疗后７天，ＩＬ－６在 Ｇ＋细菌感染组和 Ｇ－

细菌感染组表达水平与健康对照组比较差异无统计

学意义（Ｕ＝１．２１、１．７１，Ｐ均 ＞０．０５），ＩＬ－１０在 Ｇ－

细菌感染组表达水平与健康对照组比较差异无统计

学意义（Ｕ＝０．０９，Ｐ＞０．０５），ＣＲＰ在 Ｇ＋细菌感染组
和 Ｇ－细菌感染组表达水平与健康对照组比较差异
有统计学意义（Ｕ＝６．３７、６．０１，Ｐ均 ＜０．０１）。细菌

感染患者治疗后 ７天，ＩＬ－６和 ＩＬ－１０表达水平恢
复较 ＣＲＰ表达水平恢复快。

表 ５　治疗后细菌感染组 ＣＲＰ表达比较
［Ｍ（Ｐ２．５～Ｐ９７．５），ｍｇ／Ｌ］

时间 ｎ ＣＲＰＧ＋细菌感染组 ＣＲＰＧ－细菌感染组
初诊０天 ４１ ３９．０（９．５～１１０．０） ２６．４（１２．４～１６２．４）
治疗后１天 ４１ ３４．６（８．５～１０４．１） ２５．１（１１．２～１５８．２）
治疗后２天 ４１ ３２．６（８．５～１０２．５）＃ ２２．６（９．５～１４２．３）＃

治疗后７天 ４１ ３１．２（７．２～８９．６）＃ １９．８（６．５～８７．１）＃Δ

Ｈ ７２．３ ６９．８
Ｐ ＜０．０１ ＜０．０１

　　与 ０天比较，Ｐ＜０．０１；与 １天比较，＃Ｐ＜０．０１；与 ２天比较，
ΔＰ＜０．０１

讨　　论
目前诊断细菌感染的金标准是细菌培养，但是其

培养周期长，不利于临床早期诊断和治疗，此外细菌

培养的阳性率不尽理想
［５］
。当前临床用来快速诊断
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细菌感染的检测指标主要是 ＰＣＴ和 ＣＲＰ等。ＣＲＰ是
急性时相反应蛋白，在应激反应如急性创伤、肿瘤、心

肌梗死等情况下也会增高，诊断细菌感染的特异性不

足
［６］
。Ｊｏｎｅｓ等［７］

对 ３４９项 ＰＣＴ研究的 Ｍｅｔａ分析结
果显示，ＰＣＴ对于急诊室菌血症诊断的敏感度和特异
性分别仅为７６％和 ７０％，且非细菌感染导致的炎症
也会使 ＰＣＴ增高。因此探寻一种能够早期、快速、特
异的检测方法鉴别细菌感染和非感染，显得尤为迫

切。

辅助性 Ｔ细胞（ＴＨ细胞）是机体内最重要的
ＣＤ４＋Ｔ细胞亚群，在机体抵抗外界感染中起到了重
要的作用。ＴＨ细胞根据功能不同可分为 ＴＨ１／ＴＨ２
两个亚群，ＴＨ１／ＴＨ２平衡变化是体内炎性反应与抗
炎反应免疫平衡变化的基础

［８～１１］
。ＴＨ１细胞主要分

泌 ＩＬ－２、ＴＮＦ－α、ＩＦＮ－γ，促进 ＣＴＬ的增殖、分化和
杀伤作用，ＴＨ２细胞主要分泌 ＩＬ－４、ＩＬ－６、ＩＬ－１０，
增强 Ｂ细胞的增殖、分化和抗体的产生［１２，１３］

。传统

检测细胞因子多用 ＥＬＩＳＡ方法，速度慢、操作繁琐、
结果变异大，不利于临床常规检测。本研究基于流式

细胞术 ＣＢＡ技术检测 ＴＨ１／ＴＨ２细胞因子，包括 ＩＬ－
２、ＴＮＦ－α、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－４、ＩＬ－６、ＩＬ－１０。该技术具
有高通量、快速、重复性好的特点，适宜临床大样本分

析。

Ｋｉｔａｎｏｖｓｈｉ等［１４］
研究报道，ＩＬ－６在细菌感染的

中性粒细胞减少症患者中具有高敏感度和特异性，并

且与患者预后相关。Ｔａｎｇ等［１５，１６］
在儿童血液肿瘤治

疗中发现细菌感染患儿 ＩＬ－６和 ＩＬ－１０显著增高，
Ｇ＋细菌感染组 ＩＬ－６增高 ２～１０倍以上，Ｇ－细菌感
染组 ＩＬ－６和 ＩＬ－１０同时增高 １０倍以上，并且可以
据此鉴别 Ｇ＋细菌感染或 Ｇ－细菌感染。本研究结果
显示，ＴＨ１细胞因子谱较健康对照组，非细菌感染组、
Ｇ＋细菌感染组及 Ｇ－细菌感染组均有不同程度的增
高，但是中位数不超过 １０倍。而 ＴＨ２细胞因子谱则
显著增高，其中 ＩＬ－６在 Ｇ＋细菌感染组表达水平较
健康对照组中位数增高 １０倍以上［１４．７倍（１２１／
８２）］。ＩＬ－６和 ＩＬ－１０在 Ｇ－细菌感染组表达水平
较对照组中位数增高远超１０倍，达到１００倍以上［分
别为１０４．５倍（８５７／８．２），２２０．９倍（７５１／３．４）］。同
期 ＣＲＰ在 Ｇ＋细菌感染组及 Ｇ－细菌感染组虽然亦明
显增高，但中位数均不超过 １０倍［分别为 ８．９倍
（３６４／４．１），７．９倍（３２．３／４．１）］。本研究结果显
示，成人组细菌感染患者也有类似的结论。

ＲＯＣ曲线分析显示，ＩＬ－６／Ｇ＋细菌感染组，ＩＬ－

６最佳 ｃｕｔｏｆｆ值５６．３ｐｇ／ｍｌ，其敏感度为 ９６．３６％，特
异性为９０．４８％，约登指数 ０．８６８。ＩＬ－６／Ｇ－细菌感
染组，ＩＬ－６最佳 ｃｕｔｏｆｆ值 ２３５．４ｐｇ／ｍｌ，其敏感度为
９６．４３％，特异性为 ９７．６２％，约登指数 ０．９４１。ＩＬ－
１０／Ｇ－细菌感染组，ＩＬ－１０最佳 ｃｕｔｏｆｆ值 １２５２ｐｇ／
ｍｌ，其敏感度为 ９８．２１％，特异性为 ９２８６％，约登指
数０．９１１。上述结果表明，ＩＬ－６、ＩＬ－１０在细菌感染
组的曲线下面积（图１）、敏感度、特异性、约登指数均
显著高于 ＣＲＰ在细菌感染组的敏感度、特异性、约登
指数。结果提示，ＩＬ－６、ＩＬ－１０总体诊断细菌感染的
性能明显优于 ＣＲＰ；ＩＬ－６、ＩＬ－１０不仅有助临床判断
是否细菌感染，而且能够进一步鉴别 Ｇ＋细菌感染和
Ｇ－细菌感染。

为了深入探讨 ＩＬ－６和 ＩＬ－１０在细菌感染患者
中的临床应用价值，本研究比较了４１例 Ｇ＋细菌感染
组和４１例 Ｇ－细菌感染组患者治疗前后 ＩＬ－６、ＩＬ－
１０及 ＣＲＰ表达水平变化。结果显示，抗菌治疗后第
１天，ＩＬ－６在 Ｇ＋细菌感染组，ＩＬ－６、ＩＬ－１０在 Ｇ－

细菌感染组患者中的表达水平均较初诊大幅度降低

（中位数降幅在５０％以上），至治疗后第 ２天，ＩＬ－６、
ＩＬ－１０继续快速回落，直至第 ７天基本恢复至正常
水平。而 ＣＲＰ在细菌感染患者中表达水平回落则要
慢得多，抗菌治疗后第 １天与初诊比较差别并不明
显，至第７天差异才有统计学意义，但是其表达水平
仍远高于正常表达水平。究其原因，可能与 ＩＬ－６、
ＩＬ－１０在血液中的半衰期较 ＣＲＰ半衰期短有关。上
述结果表明，细菌感染患者只要抗菌治疗有效 ＩＬ－６
和 ＩＬ－１０就会迅速降低，有助于临床疗效判断。

综上所述，本研究初步显示，流式细胞术 ＣＢＡ技
术检测 ＴＨ１／ＴＨ２细胞因子谱诊断细菌感染的性能优
于 ＣＲＰ，而且根据其表达谱的不同有助于鉴别细菌感
染和非细菌感染以及 Ｇ＋细菌和 Ｇ－细菌感染，有助
于判断临床疗效。
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“中高黏度”的骨水泥，最终变为高黏度状态。研究

结果表明，仅 １例患者出现骨水泥渗漏，发生率为
２０８％，组间比较发现，观察组相比对照组疼痛和功
能障碍得到更多缓解，表现为 ＶＡＳ和 ＯＤＩ均下降更
为明显。患者术后 ＣＴ扫描显示分次灌注骨水泥之
间无明显线性分解，说明此方法注射骨水泥未影响骨

水泥椎体内绞索功能，并且能有效稳定椎体，消除骨

小梁结构的不稳定，起到良好的镇痛效果。

综上所述，经 ＰＫＰ分次和温度梯度灌注骨水泥疗
法在治疗骨质疏松性椎体骨坏死方面效果明显好于保

守治疗，能有效镇痛，极大提高患者的生存质量，同时

骨水泥渗漏发生率低，不良反应轻，并发症相对较少，兼

具高效和安全的特点，值得在临床工作中进一步推广。
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ｐｒｏｃｅｓｓ，ｒｅｐｏｒｔ，ａｎｄｉｎｔｅｒｐｒｅｔ［Ｊ］．ＣｌｉｎＭｉｃｒｏｂｉｏｌＩｎｆｅｃｔ，２０１３，１９（６）：

５１３－５２０

６　ＨａｕｓｆａｔｅｒＰ．Ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓａｎｄｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｔｈｅｅｍｅｒｇｅｎｃｙｕｎｉｔ［Ｊ］．Ｍｅｄ

ＭａｌＩｎｆｅｃｔ，２０１４，４４（４）：１３９－１４５

７　ＪｏｎｅｓＡＥ，ＦｉｅｃｈｔｌＪＦ，ＢｒｏｗｎＭＤ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｔｅｓｔｉｎｔｈｅｄｉａｇ

ｎｏｓｉｓｏｆｂａｃｔｅｒｅｍｉａ：ａＭｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＡｎｎＥｍｅｒｇＭｅｄ，２００７，５０

（１）：３４－４１

８　ＲｏｄｒｉｇｕｅｓＶＦ，ＢａｈｉａＭＰＳ，ＣａｎｄｉｄｏＮＲ，ｅｔａｌ．Ａｃｕｔｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｗｉｔｈ

ＳｔｒｏｎｇｙｌｏｉｄｅｓｖｅｎｅｚｕｅｌｅｎｓｉｓｉｎｃｒｅａｓｅｓｉｎｔｅｓｔｉｎｅｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎＩＬ－１０，ｒｅ

ｄｕｃｅｓＴｈ１／Ｔｈ２／Ｔｈ１７ｉｎｄｕｃｔｉｏｎｉｎｃｏｌｏｎａｎｄａｔｔｅｎｕａｔｅｓＤｅｘｔｒａｎＳｕｌ

ｆａｔｅＳｏｄｉｕｍ－ｉｎｄｕｃｅｄｃｏｌｉｔｉｓｉｎＢＡＬＢ／ｃｍｉｃｅ［Ｊ］．Ｃｙｔｏｋｉｎｅ，２０１８，

１１１：７２－８３

９　Ｒｏｓｔａｍｉ－ＲａｄＳ，ＪａｆａｒｉＲ，ＹｏｕｓｏｆｉＤａｒａｎｉＨ．Ｔｈ１／Ｔｈ２－ｔｙｐｅｃｙｔｏ

ｋｉｎｅｐｒｏｆｉｌｅｉｎＣ５７ｂｌａｃｋｍｉｃｅｉｎｏｃｕｌａｔｅｄｗｉｔｈｌｉｖｅＥｃｈｉｎｏｃｏｃｃｕｓｇｒａｎ

ｕｌｏｓｕｓｐｒｏｔｏｓｃｏｌｉｃｅｓ［Ｊ］．ＪＩｎｆｅｃｔＰｕｂｌｉｃＨｅａｌｔｈ，２０１８，１１（６）：８３４－８３９

１０　Ｇｈａｓｅｍｎｅｊａｄ－ＢｅｒｅｎｊｉＨ，ＧｈａｆｆａｒｉＮｏｖｉｎＭ，ＨａｊｓｈａｆｉｈａＭ，ｅｔａｌ．

ＩｍｍｕｎｏｍｏｄｕｌａｔｏｒｙｅｆｆｅｃｔｓｏｆｈｙｄｒｏｘｙｃｈｌｏｒｏｑｕｉｎｅｏｎＴｈ１／Ｔｈ２ｂａｌａｎｃｅ

ｉｎｗｏｍｅｎｗｉｔｈｒｅｐｅａｔｅｄｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｆａｉｌｕｒｅ［Ｊ］．ＢｉｏｍｅｄＰｈａｒｍａｃｏｔｈ

ｅｒ，２０１８，１０７：１２７７－１２８５

１１　ＬｉｕＱＱ，ＺｈｏｎｇＤ，ＺｈａｎｇＸ，ｅｔａｌ．ＩＬ－１０ｔａｒｇｅｔｓＴｈ１／Ｔｈ２ｂａｌａｎｃｅｉｎ

ｖａｓｃｕｌａｒｄｅｍｅｎｔｉａ［Ｊ］．ＥｕｒＲｅｖＭｅｄＰｈａｒｍａｃｏｌＳｃｉ，２０１８，２２（１７）：

５６１４－５６１９

１２　ＫａｕｒＲＰ，ＶａｓｕｄｅｖａＫ，ＳｉｎｇｌａＨ，ｅｔａｌ．Ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｐｒｏ－ａｎｄａｎｔｉ－

ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｃｙｔｏｋｉｎｅｇｅｎｅｖａｒｉａｎｔｓａｎｄｓｅｒｕｍｃｙｔｏｋｉｎｅｌｅｖｅｌｓａｓｐｒｏｇ

ｎｏｓｔｉｃｍａｒｋｅｒｓｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＪＣｅｌｌＰｈｙｓｉｏｌ，２０１８，２３３（１２）：

９７１６－９７２３

１３　ＷｕＱＪ，ＺｈｅｎｇＸＣ，ＷａｎｇＴ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｏｒｉｄｏｎｉｎｏｎｉｍｍｕｎｅ

ｃｅｌｌｓ，Ｔｈ１／Ｔｈ２ｂａｌａｎｃｅａｎｄｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＢＬｙｓｉｎｔｈｅｓｐｌｅｅｎｓｏｆ

ｂｒｏｉｌｅｒｃｈｉｃｋｅｎｓｃｈａｌｌｅｎｇｅｄｗｉｔｈＳａｌｍｏｎｅｌｌａｐｕｌｌｏｒｕｍ［Ｊ］．ＲｅｓＶｅｔ

Ｓｃｉ，２０１８，１１９：２６２－２６７

１４　ＫｉｔａｎｏｖｓｋｉＬ，ＪａｚｂｅｃＪ，ＨｏｊｋｅｒＳ，ｅｔａｌ．Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃａｃｃｕｒａｃｙｏｆｐｒｏ

ｃａｌｃｉ－ｔｏｎｉｎａｎｄｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６ｖａｌｕｅｓｆｏｒｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇｂａｃｔｅｒｅｍｉａａｎｄ

ｃｌｉｎｉｃａｌｓｅｐｓｉｓｉｎｆｅｂｒｉｌｅｎｅｕｔｒｏｐｅｎｉｃｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＥｕｒＪ

ＣｌｉｎＭｉｃｒｏｂｉｏｌＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２００６，２５（６）：４１３－４１５

１５　ＴａｎｇＹ，ＬｉａｏＣ，ＸｕＸ，ｅｔａｌ．Ｔｈ１／Ｔｈ２ｃｙｔｏｋｉｎｅｐｒｏｆｉｌｅｓｉｎＧ＋／Ｇ－

ｂａｃｔｅｒｅｍｉａｉｎｐｅｄｉａｔｒｉｃｈｅｍａｔｏｌｏｇｙ／ｏｎｃｏｌｏｇｙｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ｐｅｄｉａｔｒ

ＢｌｏｏｄＣａｎｃｅｒ，２０１２，５８（１）：５０－５４

（收稿日期：２０１８－１２－２０）

（修回日期：２０１８－１２－２９）

·０３１·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｓｅｐ２０１９，Ｖｏｌ．４８Ｎｏ．９　　


