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不同病原体感染致肺炎患者血清ADA、PAB、LTB4
水平变化情况及与患者肺泡上皮损伤程度的关系*
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(重庆市大足区人民医院呼吸与危重症医学科 402360)
 

  [摘要] 目的 探讨不同病原体感染致肺炎患者血清腺苷酸脱氨酶(ADA)、前清蛋白(PAB)、白三烯B4
(LTB4)水平变化情况及其与患者肺泡上皮损伤程度的关系。方法 选取2017年6月至2019年12月该院收

治的肺炎患者125例作为研究对象,其中病毒感染39例(病毒感染组),细菌感染37例(细菌感染组),支原体感

染49例(支原体感染组),另选取125例门诊健康体检者作为对照组,比较4组患者血清ADA、PAB、LTB4、肺

表面活性物质相关蛋白A(SP-A)表达水平,采用 Western
 

blot检测SP-A表达水平,分析不同肺泡上皮损伤程

度患者血清ADA、PAB、LTB4水平的差异,并对上皮损伤程度与血清ADA、PAB、LTB4水平进行相关性分析。
结果 4组患者血清ADA、PAB、LTB4、SP-A水平比较,差异均有统计学意义(P<0.05);血清ADA、LTB4、
SP-A水平由高至低依次为细菌感染组、支原体感染、病毒感染组,PAB水平由高至低依次为病毒感染组、支原

体感染、细菌感染组。结论 细菌感染患者肺泡上皮损伤程度较高,检测血清ADA、PAB、LTB4水平有助于了

解患者肺泡上皮损伤情况。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

changes
 

of
 

serum
 

ADA,PAB
 

and
 

LTB4
 

levels
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

pneumonia
 

caused
 

by
 

different
 

pathogens
 

and
 

their
 

relationship
 

with
 

the
 

degree
 

of
 

alveolar
 

epithelial
 

inju-
ry.Methods One

 

hundred
 

and
 

twenty-five
 

patients
 

with
 

pneumonia
 

treated
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

June
 

2017
 

to
 

December
 

2019
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

subjects,including
 

39
 

cases
 

of
 

viral
 

infection(viral
 

infection
 

group),37
 

cases
 

of
 

bacterial
 

infection
 

(bacterial
 

infection
 

group)
 

and
 

49
 

cases
 

of
 

mycoplasma
 

infection(myco-
plasma

 

infection
 

group).Other
 

125
 

subjects
 

undergoing
 

healthy
 

physical
 

examinations
 

in
 

the
 

outpatients
 

de-
partment

 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.Serum
 

ADA,PAB,LTB4
 

and
 

SP-A
 

expression
 

levels
 

were
 

com-
pared

 

among
 

the
 

four
 

groups.The
 

Western
 

blot
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

the
 

expression
 

level
 

of
 

SP-A.The
 

differ-
ences

 

in
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

ADA,PAB
 

and
 

LTB4
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

different
 

degrees
 

of
 

alveolar
 

epithelial
 

injury
 

were
 

analyzed,and
 

the
 

correlation
 

between
 

the
 

epithelial
 

injury
 

degree
 

with
 

serum
 

ADA,PAB
 

and
 

LTB4
 

levels
 

was
 

analyzed.Results There
 

were
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

serum
 

ADA,PAB,LTB4
 

and
 

SP-A
 

levels
 

among
 

the
 

four
 

groups
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

serum
 

ADA,LTB4
 

and
 

SP-A
 

from
 

high
 

to
 

low
 

were
 

in
 

turn
 

the
 

bacterial
 

infection
 

group,mycoplasma
 

infection
 

group
 

and
 

viral
 

infection
 

group,and
 

the
 

levels
 

of
 

PAB
 

levels
 

from
 

high
 

to
 

low
 

were
 

in
 

turn
 

was
 

the
 

viral
 

infection
 

group,mycoplasma
 

infection
 

group
 

and
 

bacterial
 

infection
 

group.Conclusion The
 

alveolar
 

epithelium
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

bacterial
 

infection
 

has
 

a
 

higher
 

degree
 

of
 

damage.Detecting
 

serum
 

ADA,PAB
 

and
 

LTB4
 

levels
 

ie
 

helpful
 

to
 

understand
 

the
 

damage
 

situation
 

of
 

alveolar
 

epithelium.
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  肺炎是临床常见呼吸道疾病之一,其症状多不典

型,病情进展较快[1];以呼吸急促及呼吸困难为主要

临床表现,其常见病因主要包括大肠杆菌、克雷伯杆

菌、绿脓杆菌、流感杆菌等革兰阴性杆菌感染[2],以及

细菌、病毒、真菌、需氧菌、厌氧菌感染等,有研究表

明,患者肺泡表面物质主要由90%的磷脂和10%的

蛋白质组成,具有较高的表面活性[3],对患者肺泡张

力的维持具有积极作用。腺苷酸脱氨酶(adenosine
 

deaminase,ADA)促使患者腺嘌呤核苷酸代谢具有催

化作用,引起中心粒细胞的浸润,进而造成其抗炎反

应[4]。血清前清蛋白(prealbumin,PAB)在一定程度

上反映了患者的免疫状态,血清白三烯B4(leukot-
riene

 

B4,LTB4)对患者的炎性反应水平具有一定的

指示意义[5]。本研究探讨了不同病原体感染致肺炎

患者血清ADA、PAB、LTB4水平变化情况及与患者

肺泡上皮损伤程度的关系,旨在为了解患者肺泡上皮

损伤程度奠定血清学基础。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2017年6月至2019年12月本院收治的肺

炎患者125例作为研究对象,其中男59例,女66例;
平均年龄(45.94±5.09)岁;平均体重指数(23.17±
1.84)kg/m2;病毒感染39例(病毒感染组),细菌感染

37例(细菌感染组),支原体感染49例(支原体感染

组)。另按照患者性别、年龄、体重指数进行匹配,选
取体检健康者125例作为对照组。4组患者性别、年
龄、体重指数比较,差异均无统计学意义(P>0.05),
见表1。本研究经医院伦理委员会审批通过。

表1  4组患者一般资料比较

组别 n
性别(n)

男 女

年龄

(x±s,岁)
体重指数

(x±s,kg/m2)

病毒感染组 39 21 18 45.97±5.15 23.19±1.24

细菌感染组 37 19 18 46.00±5.42 23.34±1.42

支原体感染组 49 19 30 45.86±4.89 23.03±2.45

对照组 125 62 63 45.83±5.15 23.20±1.24

χ2/F 2.482 0.015 0.283

P 0.479 0.997 0.838

1.2 纳入标准

(1)符合肺炎诊断标准[6];(2)入院前未进行抗生

素治疗;(3)无免疫缺陷性疾病;(4)对本研究知情同

意并签署知情同意书。
1.3 排除标准

(1)严重心、肝、肾功能障碍者;(2)入院前3个月

内服用过糖皮质激素药物。
1.4 方法

1.4.1 肺泡上皮损伤程度评定

采用血清肺表面活性物质相关蛋白A(pulmona-
ry

 

surfactant
 

associated
 

protein
 

A,SP-A)表达水平作

为肺泡上皮损伤程度评定标准。采集4组研究对象

静脉血4
 

mL,3
 

500
 

r/min离心15
 

min,采用总蛋白

提取试剂提取蛋白,采用蛋白定量法测定总蛋白水

平,采用酶联免疫吸附试验测定SP-A表达水平,试验

试剂由上海星汉生物科技有限公司提供,操作流程严

格按照说明书进行。SP-A
 

1.4~1.6
 

ng/mL评定为

肺泡上皮高损伤,1.2~<1.4
 

ng/mL评定为肺泡上

皮低损伤[7]。
1.4.2 血清ADA、PAB、LTB4水平检测

采集4组研究对象静脉血4
 

mL,3
 

500
 

r/min离

心15
 

min,采用酶联免疫吸附试验测定血清 ADA、
PAB、LTB4水平,操作流程严格按照说明书进行。
1.5 观察指标

(1)比较4组患者血清 ADA、PAB、LTB4、SP-A
水平;(2)比较肺泡上皮高损伤与低损伤组患者血清

ADA、PAB、LTB4水平。
1.6 统计学处理

采用SPSS16.0软件进行数据分析,计量资料采

用x±s表示,多组间比较采用方差分析,组间两两比

较采用LSD-t检验;计数资料采用例数或率表示,组
间比较采用χ2 检验。采用单因素相关性分析上皮损

伤程度与血清ADA、PAB、LTB4水平的相关性,采用

logistics回归模型进行多因素分析,以P<0.05为差

异有统计学意义。
2 结  果

2.1 4组 患 者 血 清 ADA、PAB、LTB4、SP-A 水 平

比较
 

4组患者血清ADA、PAB、LTB4、SP-A水平比较,
差异均有统计学意义(P<0.05);细菌感染组、支原体

感染组、病毒感染组患者血清ADA、LTB4、SP-A水平

均明显高于对照组,血清PAB水平均明显低于对照组,
差异均有统计学意义(P<0.05),见表2、图1。

  A:支原体感染组;B:病毒感染组;C:细菌感染组;D:对照组。

图1  4组患者血清SP-A水平比较

2.2 不同肺泡上皮损伤程度患者血清 ADA、PAB、
LTB4水平比较
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肺泡上皮高损伤患者(高损伤组)中病毒感染21
例,细菌感染13例,支原体感染15例;肺泡上皮低损伤

患者(低损伤组)中病毒感染18例,细菌感染24例,支
原体感染34例。高损伤组患者血清ADA、LTB4水平

明显高于低损伤组,血清PAB水平明显低于对照组,差

异均有统计学意义(P<0.05),见表3。
2.3 多因素分析

血清ADA、PAB、LTB4水平均为患者肺泡上皮损

伤的危险因素,见表4。

表2  4组患者血清ADA、PAB、LTB4、SP-A水平比较(x±s)

组别 n ADA(U/L) PAB(mg/L) LTB4(pg/L) SP-A(ng/mL)

病毒感染组 39 28.58±1.34 129.33±10.47 157.91±10.89 1.33±0.54

细菌感染组 37 20.47±1.53 86.48±0.51 168.99±10.78 1.47±0.62

支原体感染组 49 27.33±1.15 117.29±10.52 161.12±4.33 1.43±0.15

对照组 125 16.33±1.15 177.29±10.52 89.12±4.33 1.13±0.11

F 1.353 1.675 0.524 1.319

P 0.179 0.097 0.602 0.190

表3  不同肺泡上皮损伤程度患者血清ADA、PAB、

   LTB4水平比较(x±s)

组别 n ADA(U/L) PAB(mg/L) LTB4(pg/L)

高损伤组 49 31.58±1.22 72.33±9.25 177.91±10.88

低损伤组 76 19.47±1.30 132.12±10.98 108.52±10.98

t 52.072 31.563 34.617

P 0.001 0.001 0.001

表4  多因素分析

指标 B SE t P OR 95%CI

ADA 0.887 0.347 2.556 0.011 1.019 0.899~1.226

PAB 0.964 0.351 2.746 0.006 0.481 0.336~1.364

LTB4 0.885 0.339 2.611 0.009 1.221 0.917~1.617

3 讨  论

3.1 肺炎与肺泡上皮损伤

肺炎是常见呼吸系统疾病,肺炎主要是由于细

菌、病毒或支原体感染所致[8];在肺炎患者中细菌感

染占50%,病毒感染占25%~48%[9]。随着细菌、病
毒或支原体对患者肺泡上皮的损伤,造成患者肺泡表

面渗透压发生改变,肺泡表面蛋白水平发生改变,张
力发生改变,造成呼吸困难及咳喘等临床症状[10]。在

临床治疗中及时对患者肺泡上皮损伤情况进行综合

分析,及时掌握患者肺损伤情况,采取干预措施,以改

善患者预后。目前,对肺炎患者肺泡上皮损伤情况的

分析主要通过肺泡细胞线粒体乙醛脱氢酶水平进行

评价,有研究表明,随着患者乙醛脱氢酶水平的升高,
患者线粒体的呼吸链各种酶水平明显降低,局部新陈

代谢功能降低,患者肺泡上皮损伤情况加重,对患者

预后具有消极意义[11]。但对患者乙醛脱氢酶水平的

检测较为困难,费用较高,不宜在临床推广使用,所
以,及时对患者进行新的血清学指标的研究具有重要

意义[12]。
3.2 不同病原菌对肺炎患者的影响

在正常人体中,T淋巴细胞由诱导性T淋巴细胞

及毒性T淋巴细胞群组成,而诱导性T淋巴细胞主

要由CD4细胞组成,而毒性T淋巴细胞主要由CD8
细胞组成,在正常情况下,患者CD8细胞及CD4细胞

数量处于动态平衡,进而在神经内分泌免疫网中具有

重要作用。在致病微生物对患者免疫功能的影响中,
由于细菌感染过程中大量分泌细菌毒素,同时其显著

的致病原型造成患者局部免疫细胞繁殖能力下降,最
终造成T淋巴细胞亚群紊乱,而相对于病毒及支原

体,由于其显著的细菌细胞壁的抗原性,造成患者免

疫失衡作用较强,所以,其治疗难度及对其他周围组

织的损伤程度较高。同时随着患者免疫功能下降,大
量细胞聚集于肺泡上皮,造成上皮功能失调。所以,
本研究结果显示,相对于其他病原微生物感染,细菌

感染患者肺泡上皮损伤较为严重。在病毒及支原体

的繁殖过程中,脂膜蛋白对肺泡上皮具有明显抑制作

用,同时对细胞壁具有显著的侵袭作用,造成肺泡上

皮损伤。
3.3 血清ADA、PAB、LTB4水平变化情况及其与患

者肺泡上皮损伤程度的关系
 

ADA属核苷酸代谢酶,主要存在于机体的淋巴

细胞中,有研究表明,通过对CD4细胞的促增值作用,
诱导患者巨噬细胞分化,参与机体的细 胞 免 疫 过

程[13]。血液ADA水平变化对机体遭受感染后的细

胞免疫反应具有一定的指示性作用。另外在对不同

病原体感染患者的研究中,病毒具有一定的胞内寄生

性,机体抗病毒过程具有一定的适应性免疫作用,而
在对患者的细菌感染中,主要通过细菌的侵袭力及分

泌毒素而发挥作用。本研究结果显示,相对于细菌感

染组,病毒感染组、支原体感染组患者ADA水平明显

升高,符合病毒及支原体感染的疾病进展免疫过程。
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PAB是由肝脏合成的载体蛋白,其水平在一定程度上

反映了患者的营养状况,在正常情况下,患者的载体

蛋白可在一定程度上对细菌分泌的毒素具有一定的

清除作用,并逐渐消耗,而本研究结果显示,相比于支

原体感染,细菌感染患者PAB水平明显下降,进一步

证实了患者PAB水平在机体的免疫过程发挥重要作

用。邵志莉等[14]的研究表明,细菌感染患者PAB水

平明显下降,而其ADA水平下降程度低于病毒感染

患者,与本研究结果相互印证。而LTB4在一定程度

上反映了患者炎性反应水平。本研究结果显示,细菌

感染组患者LTB4水平明显高于其他组,分析认为在

细菌对机体感染过程中,其在新陈代谢过程中,由细

菌释放并分泌的细菌毒素造成肺泡上皮损伤及内皮

细胞破坏,造成局部炎性反应水平升高,而随着患者

炎性反应水平升高,炎性反应呈现级联式反应[15]。本

研究相关性分析结果显示,患者肺泡上皮损伤程度与

血清ADA、LTB4水平呈正相关,与血清PAB水平呈

负相关,也在一定程度上反映了以上病原微生物在肺

炎患者发病中的免疫应答机制。
综上所述,细菌感染患者肺泡上皮损伤程度较

高,检测血清ADA、PAB、LTB4水平有助于了解患者

肺泡上皮损伤情况。但本研究尚存在一定的不足之

处,所选病例数较少,尚需长期观察。
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