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[摘　要]	 目的：检测不同程度脓毒症患者血清白介素-3(interleukin-3，IL -3)的表达情况，并探究其与疾病

的相关性。方法：纳入2017年12月至2018年12月符合条件的脓毒症病例组100例，分为非休克组

(n=69)和休克组(n=31)，存活组(n=79)和死亡组(n=21)。并纳入同时期健康体检人群50例作为对

照组。收集患者的血尿样本检测包括IL -3等相关生化指标，同时记录患者急性病生理学和长期健

康评价II(acute physiology and chronic health evaluation，APACHE II)评分以及序贯器官衰竭评分

(sequential organ failure assessment，SOFA)，作为评估疾病严重程度的指标。结果：脓毒症病例组

血清IL -3水平显著高于健康对照组(P<0.01)，休克组血清IL -3水平高于非休克组(P<0.01)，死亡组

血清IL -3水平高于存活组(P<0.01)；脓毒症患者血清IL -3水平与APACHE II评分(r=0.67，P=0.02)及

SOFA(r=0.59，P=0.03)呈正相关联系；脓毒症患者血清IL -3水平是患者发生死亡事件的独立危险

因素(P=0.03)；IL -3水平判断脓毒症死亡预后的ROC曲线下面积为0.88，灵敏度为0.86，特异度为

0.72(P=0.03)。结论：脓毒症患者血清IL -3水平升高，且与疾病严重程度具有相关性，可用于评估

脓毒症患者预后。
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Abstract Objective: To detect the serum levels of interleukin-3 (IL-3) in patients with sepsis and its clinical significance. 

Methods: One hundred cases of sepsis in our hospital  from December 2017 to December 2018 were divided into 

a non-shock group (n=69), a shock group (n=31), a survival group (n=79), and death group (n=21). Fifty healthy 

people in the same period were enrolled as the control group. Blood and urine samples were collected for the 

measurement of IL-3 and other related biochemical indicators. Acute physiology and chronic health evaluation II 

(APACHE II) and sequential organ failure assessment (SOFA) were recorded as indicators to assess the severity 
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脓毒症是临床常见的由感染引起的全身炎症
反应综合征，表现为全身炎症反应，常伴随各器
官功能衰竭、休克[1-4]。流行病学研究 [5-6]发现：每
年全球有超过1 800万严重脓毒症病例，在重症监
护患者中其发病率约为 3 0 % ，而且发病率逐年升
高。脓毒症发病凶险迅速，病死率高。研究 [7-8]发
现全球每年约1.4万人死于相关并发症，在部分重
症患者中其病死率高达50%。脓毒症给家庭和社会
带来了沉重的经济负担。

目前关于脓毒症的病理生理机制尚不清楚。
促炎症因子及相关炎症反应在脓毒症的发生发展
中起关键作用[9-10]。最新有研究[11]发现急性骨髓炎
小鼠模型中，IL -3参与了脓毒症的发生发展。该研
究发现IL -3能促进骨髓细胞的增殖和侵袭，引起促
炎症细胞的过度激活释放，导致全身炎症反应、
多器官功能衰竭、死亡。然而关于IL -3表达变化与
脓毒症的联系目前仍不十分清楚。因此本临床研
究旨在探究不同程度脓毒症患者IL -3的表达情况，
并分析其与疾病的相关性。

1  对象与方法

1.1  对象

选取广西医科大学第一附属医院2017年12月
至 2 0 1 8 年 1 2 月共 1 0 0 例脓毒症患者，设置为病例
组。根据患者起病内是否发生休克将病例组分为
休克组( n = 3 1 )和非休克组( n = 6 9 )。随访患者3 0  d
记录病死率，根据是否发生死亡事件将病例组分
为存活组(n=79)和死亡组(n=21)。另设同期健康
体检者作为对照组(n=50例)。

排 除 标 准 ： 年 龄 < 1 8 岁 或 > 8 0 岁 ； 肿 瘤 ； 妊
娠；原发性免疫缺陷；住院前4周内接受过糖皮质
激素治疗；住院前8周内接受过化疗；实验中途自
愿要求放弃或中断研究；精神疾病等。

本研究获得广西医科大学第一附属医院医学伦
理委员会批准，所有对象签署实验知情同意书。

1.2  脓毒症患者病情严重程度和临床预后评估

确诊脓毒症24 h内收集患者的最差生理指标，
血尿生化和患者日器官系统最差指标等，由同一
位经验丰富的医师按照急性病生理学和长期健康
评价II评分(Acute Physiolog y and Chronic Health 
Evaluation，APACHE II)[12]以及序贯器官衰竭评分
(Sequential Organ Failure Assessment，SOFA)[13]对
患者进行评分。同时对患者进行30 d随访，记录患
者随访期间的生存情况。

1.3  ELISA 检测血清 IL-3 水平 
确诊脓毒症当天抽取患者静脉抗凝血10 mL，

3 000 r/min离心20 min，提取上清后放入−80 ℃冰
箱保存。同时抽取健康人群血液作为对照组。遵循
ELISA检测试剂盒(批号：17835-1-AP，武汉三鹰生
物技术有限公司)按说明书测定血清IL-3水平。

1.4  统计学处理

采用SPSS 18.0统计软件进行数据分析，两独
立 组 比 较 使 用 t 检 验 ， 多 组 计 量 资 料 比 较 使 用 单
因素方差分析，计量资料用均数±标准差(x  ±s)表
示，计数资料用卡方检验。血清 I L - 3水平与相关
实验室和临床检测指标的相关性检测使用Pearson
相关性研究。采用 log i st ic回归分析评估脓毒症患
者死亡的独立危险因素。受试者工作特征(receiver 
operating character，ROC)曲线评估血清IL -3水平
预测脓毒症患者发生死亡事件的能力。α = 0 . 0 5，
P<0.05为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  脓毒症患者血清 IL-3 水平变化

病 例 组 与 对 照 组 间 年 龄 和 性 别 差 异 无 统 计
学 意 义 ( 均 P > 0 . 0 5 ， 表 1 ) 。 与 对 照 组 比 较 ， 病 例
组 血 清 I L - 3 水 平 显 著 升 高 ， 差 异 有 统 计 学 意 义
(P<0.01)。病例组APACHE II评分和SOFA见表1。

of the disease. Results: Serum levels of IL-3 in sepsis group were significantly higher than those in healthy control 

group (P<0.01), while serum levels of IL-3 in shock group were higher than those in non-shock group (P<0.01), 

and serum levels of IL-3 in death group were higher than those in survival group (P<0.01). Serum levels of IL-3 

was positively correlated with APACHE II score (r=0.67, P=0.02) and SOFA score (r=0.59, P=0.03). Serum levels 

of IL-3 was an independent risk factor for death events in sepsis patients (P=0.03); the ROC curve area under 

which IL-3 level judged the prognosis of sepsis death was 0.88, sensitivity was 0.86, specificity was 0.72 (P=0.03). 

Conclusion: Serum levels of IL-3 in sepsis patients are elevated and correlated with the severity of the disease. It 

can be used to evaluate the prognosis of sepsis.

Keywords sepsis; shock; death; interleukin-3; severity of the disease
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2.2  脓毒症患者非休克组和休克组血清 IL-3 水平

变化

对照组、非休克组和休克组年龄、性别差异
无统计学意义(均P>0.05，表2)；休克组血清IL -3
水平最高，其次为非休克组，对照组最低，差异
有统计学意义(P<0.01)；此外休克组APACHE II评
分和SOFA均显著高于非休克组，差异有统计学意
义(P<0.01)。

2.3  脓毒症存活组与死亡组血清 IL-3 水平变化

对照组、存活组和死亡组年龄、性别差异无
统计学意义(均P > 0 . 0 5 )；死亡组血清 I L - 3水平最
高，其次为存活组，对照组最低(P<0.01)；此外死
亡组APACHE II评分和SOFA均显著高于存活组，
差异有统计学意义(P<0.01，表3)。

2.4  脓毒症患者血清 IL-3 与疾病严重程度的相关性

以APACHE II评分和SOFA作为判断疾病严重
程度的指标，以C反应蛋白和降钙素原作为炎症因
子指标，相关性分析结果显示：脓毒症患者血清
IL -3水平分别与APACHE II评分(r=0.67，P=0.02)以
及SOFA(r=0.59，P=0.03)呈正相关；此外，脓毒症
患者血清IL -3水平与C反应蛋白(r=0.48，P=0.03)和
降钙素原(r=0.39，P=0.04)水平呈正相关(表4)。

2.5  脓毒症患者血清 IL-3 是脓毒症患者死亡的独立

危险因素

对脓毒症生存组和死亡组的C反应蛋白，降钙
素原，IL-3，APACHE II评分和SOFA进行logistic回归
分析，结果显示：降钙素原，IL-3水平及SOFA是脓
毒症患者死亡预后的独立危险因素(P<0.05，表5)。

表1 病例组与对照组基本资料和血清IL-3水平变化

Table 1 Basic information and serum levels of IL-3 in the case group and the control group

组别 n 年龄/岁 性别(男/女) IL-3/(pg·mL−1) APACHE II评分 SOFA评分

对照组 50 59.8±10.7 28/22 12.23±3.65 — —

病例组 100 63.1±8.94 54/46 68.92±12.43 19.24±4.83 7.89±2.57

P 0.90 0.86 <0.01 — —

表2 脓毒症患者非休克组，休克组与对照组基本资料和血清IL-3水平变化

Table 2 Basic information and serum levels of IL-3 in the non-shock group, the shock group and the control group

组别 n 年龄/岁 性别(男/女) IL-3/(pg·mL−1) APACHE II评分 SOFA评分

对照组 50 59.8±10.7 28/22 12.23±3.65 — —

非休克组 69 62.41±12.28 36/33 37.64±7.56* 14.78±3.89 6.78±2.09

休克组 31 63.84±11.43 18/13 97.34±10.57*# 26.36±3.24 11.56±2.13

P 0.89 0.84 <0.01 <0.01 <0.01

与对照组比较，*P<0.05；与存活组比较，#P<0.05.

Compared with the control group, *P<0.05; Compared with the non-shock group, #P<0.05.

表3 脓毒症患者存活组，死亡组与对照组基本资料和血清IL-3水平变化

Table 3 Basic information and serum levels of IL-3 in death group, survival group and control group

组别 n 年龄/岁 性别(男/女) IL-3/(pg·mL−1) APACHE II评分 SOFA评分

对照组 50 59.8±10.7 28/22 12.23±3.65 — —

存活组 79 61.43±13.25 43/36 41.56±7.39* 13.54±4.78 5.77±1.56

死亡组 21 64.15±12.49 11/10 101.25±10.34*# 31.23±4.64 13.56±2.45

P 0.91 0.96 <0.01 <0.01 <0.01

与对照组比较，*P<0.05；与存活组比较，#P<0.05.

Compared with the control group, *P<0.05; Compared with the non-shock group, #P<0.05.
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2.6  脓毒症患者 IL-3 可判断死亡事件风险

IL -3对死亡事件的ROC曲线下面积为0.88，敏

感度为0.86，特异度为0.72(P=0.03，图1)。

3  讨论

本研究首次证实脓毒症患者血清IL -3水平较健

康人群显著升高，且IL -3水平与疾病严重程度具有

相关性，是患者死亡事件的独立危险因素，可用于

评估患者发生死亡事件风险。本研究结果对临床早

期诊断和治疗，以及研发相关靶向用药具有一定指

导价值。

IL -3又被称为多重集落刺激因子，主要由T细

胞活化产生。既往对IL -3的认识主要局限在造血、

抗肿瘤及免疫调节等作用 [14]。随着研究深入，相

关学者逐渐发现 I L - 3炎症反应相关疾病中也发挥

了重要作用 [11,15]。Weber等 [11]对IL -3 −/−基因敲除小

鼠和野生W T小鼠分别进行了盲肠结扎穿孔手术，

制造脓毒症小鼠模型，发现 I L - 3 − / −小鼠病死率，

炎症反应强度均较 W T 小鼠显著下降；此外，体

外研究发现 I L - 3能促进造血和炎症因子释放，扩

大炎症反应。同时作者纳入6 0例脓毒症患者进行

临床研究发现，确诊脓毒症24 h内血清IL -3水平与

患者病死率具有相关性(血清IL -3水平>87.4 pg/mL 
提示预后不良)。本研究发现：脓毒症患者血清IL-3
水平较健康人群显著升高；亚组分析发现，休克

组患者血清IL -3水平高于非休克组，死亡组高于脓

毒症组。同时我们对 I L - 3水平与相关临床和检验

指标进行相关性分析发现， I L - 3与疾病严重程度

(APACHE II和SOFA评分)具有相关性，与炎症因子

(C反应蛋白和降钙素原)具有相关性。此外，本研

究首次对脓毒症死亡相关危险因素进行logistics回归

分析，结果提示降钙素原，IL-3水平及SOFA评分是

脓毒症患者死亡预后的独立危险因素。紧接着，我

们评估了IL -3对脓毒症死亡事件的预测价值。根据

ROC曲线分析结果提示，IL -3对死亡事件的ROC曲

线下面积为0.88。因此脓毒症患者血清IL -3水平可

用于评估患者发生死亡事件风险。以上结果证实：

脓毒症患者血清IL -3的表达变化对患者的生存预后

具有十分重要的意义，需要研究人员进一步探讨。

关于 I L - 3对脓毒症患者发病及预后影响的机

制，目前仍不十分清楚，可能与以下有关：1)IL -3
可作为炎症反应的始动环节，促进相关炎症因子释

放(如IL-1β，IL-6，TNF-α等)，扩大患者炎症反应，

导致脓毒症的发生发展[11,16-19]。2)本研究证实IL -3与

C反应蛋白，降钙素原具有相关性，而C反应蛋白

和降钙素原都是目前已知的脓毒症患者不良预后

的相关危险因素 [ 2 0 - 2 1 ]，因此可推测 I L - 3可通过影

响 C 反应蛋白或者降钙素原发挥调控脓毒症相关

病变的作用。3 ) I L - 3具有促进造血和骨髓合成的

作用，提升白细胞，血小板等数量，从而促进炎

症反应发生发展，参与调控脓毒症 [ 2 2 - 2 3 ]。4 )有研  
究 [15]证实IL -3可激活JAK2/STAT5信号通路，该通

路在脓毒症发病中起十分关键的作用。

表4 脓毒症患者血清IL -3与相关实验室及临床指标的 
相关性分析

Table 4 Correlation analysis of serum IL -3 and related 
laboratory and clinical indicators in sepsis

项目 r P

血肌酐 −0.34 0.56

胆红素 0.51 0.23

血小板计数 0.27 0.46

C反应蛋白 0.48 0.03

降钙素原 0.39 0.04

APACHE II评分 0.67 0.02

SOFA 0.59 0.03

表5 脓毒症患者死亡危险因素的logistic回归分析

Table 5 Logistic regression analysis of death risk factors in sepsis

变量 B OR 95% CI P

C反应蛋白 0.07 1.11 0.98~1.12 0.06

降钙素原 0.71 2.09 1.62~2.61 0.02

IL-3 0.26 1.13 0.78~1.76 0.03

APACHE II 0.31 1.45 0.91~1.89 0.09

SOFA 0.67 2.13 1.45~3.24 0.01

图 1 IL-3 评估脓毒症死亡预后的 ROC 曲线分析
Figure 1 ROC curve analysis of IL-3 to evaluate the prognosis 
of death in sepsis
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本研究有如下优势：1 )国内首次探究脓毒症
患者血清 I L - 3水平变化；2 )将脓毒症进行亚组分
析，休克组和非休克组，存活组和死亡组，进一
步探究了不同状态脓毒症患者血清IL -3水平变化；
3)证实了IL -3水平与脓毒症严重程度具有正相关联
系；4)发现IL -3是脓毒症患者死亡事件的独立危险
因素，可用于判断患者发生死亡事件的风险。

本研究尚存在以下局限性：样本量较少，可能
造成统计误差较大；单中心研究，结果受到地域种
族等限制；缺乏IL -3与其他炎症因子的比较；作为
临床病例对照研究，缺乏对具体机制方面的探究。

总之，本研究证实了脓毒症患者血清 I L - 3较
健康对照人群升高，且 I L - 3水平与疾病严重程度
具有相关性，可用于评估患者的死亡预后。未来
仍 更 大 样 本 量 的 临 床 研 究 探 究 脓 毒 症 患 者 血 清
IL -3的表达情况，以及更多机制方面研究探讨IL -3
水平对脓毒症患者的病生理影响。
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