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呼吸机相关性肺炎患者血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平
与病情程度及预后的关系研究 *
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摘要目的：研究呼吸机相关性肺炎（VAP）患者血清烟酰胺磷酸核糖转移酶（NAMPT）、壳多糖酶 3样蛋白 1（YKL-40）、可溶性髓

系细胞触发受体 -1（sTREM-1）水平与病情程度及预后的关系。方法：选取我院 2019年 2月～2021年 2月收治的 120例 VAP患

者作为研究对象，将其按照病情程度分成低危组 40例、中危组 45例以及高危组 35例，另取同期健康体检人员 50例作为对照

组，检测并比较各组血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平。此外，将 VAP患者按照 28 d生存情况分成死亡组和生存组，比较两

组各项基本资料、治疗情况以及血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平，采用多因素 Logistic回归分析 VAP患者预后的影响因

素。结果：VAP患者的血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平均高于对照组体检人员，且 VAP患者中上述三项血清指标水平随着

病情程度的加重而升高（P＜0.05）。死亡组患者血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平均高于生存组患者（P＜0.05）。单因素分析结

果显示：年龄、合并糖尿病、体质量指数（BMI）、机械通气时间、预防性使用抗生素以及气管切开均与 VAP患者预后有关（P＜
0.05）。多因素 Logistic回归分析结果显示：年龄≥ 65岁、机械通气时间较长、未预防性使用抗生素、气管切开以及血清 NAMPT、

YKL-40、sTREM-1 水平异常升高均是 VAP患者预后的不利影响因素（均 OR＞1，P＜0.05）。结论：血清 NAMPT、YKL-40、

sTREM-1水平与 VAP患者的病情程度及预后密切相关，VAP患者的预后受到年龄、机械通气时间、抗生素使用、气管切开以及血

清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平等因素影响。
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Study on the Relationship between Serum NAMPT, YKL-40, sTREM-1
Levels and Disease Severity and Prognosis in Patients with

Ventilator-Associated Pneumonia*

To study the relationship between niacinamide phosphoribontransferase (NAMPT), chitosan glycosinase

3-like protein 1 (YKL-40), soluble myeloid triggering receptor-1 (sTREM-1) and disease severity and prognosis in patients with

ventilator-associated pneumonia (VAP). A total of 120 patients with VAP who were admitted to our hospital from February

2019 to February 2021 were selected as the research object. They were divided into 40 cases in the low-risk group, 45 cases in the

medium-risk group and 35 cases in the high-risk group according to the disease severity. 50 healthy physical examination personnel in the

same period were taken as the control group. The serum NAMPT, YKL-40 and sTREM-1 levels in each group were detected and

compared. In addition, patients with VAP were divided into death group and survival group according to 28 day survival. The basic data,

treatment situation and serum NAMPT, YKL-40 and sTREM-1 levels were compared between the two groups. The influencing factors of

prognosis of patients with VAP were analyzed by multivariate Logistic regression. The serum NAMPT, YKL-40 and sTREM-1

levels in patients with VAP were higher than those in control group physical examination personnel, and the levels of these three serum

indexes were increased with the disease severity (P＜0.05). The serum NAMPT, YKL-40 and sTREM-1 levels in death group patients

were higher than those in survival group patients (P＜0.05). Univariate analysis showed that age, diabetes mellitus, body mass Index

(BMI), mechanical ventilation time, prophylactic use of antibiotics and tracheotomy were all correlated with prognosis of patients with

VAP (P＜0.05). Multivariate Logistic regression analysis showed that age ≥ 65 years, long mechanical ventilation time, no prophylactic

use of antibiotics, tracheotomy and abnormal elevation of serum NAMPT, YKL-40 and sTREM-1 levels were all adverse factors for

prognosis of patients with VAP (all OR>1, P＜0.05). Serum NAMPT, YKL-40 and sTREM-1 levels are closely correlated

with the disease severity and prognosis of patients with VAP. The prognosis of patients with VAP is affected by age, mechanical

ventilation time, antibiotic use, tracheotomy and serum levels of NAMPT, YKL-40 and STREM-1, etc.
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Groups n NAMPT(ng/mL) YKL-40(滋g/L) sTREM-1(pg/mL)

Control group 50 1.58依0.33 10.32依1.21 35.22依4.20

Low-risk group 40 1.82依0.37# 12.90依1.35# 41.28依8.22#

Medium-risk group 45 2.11依0.35#* 15.89依2.52#* 53.10依9.14#*

High-risk group 35 3.04依0.42#*￥ 20.79± 2.74#*￥ 62.09依10.23#*￥

F - 6.293 12.384 14.779

P - 0.000 0.000 0.000

Note: Compared with control group, #P＜0.05. Compared with low-risk group, *P＜0.05. Compared with medium-risk group, ￥P＜0.05.

表 1各组血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平对比（x依s）
Table 1 Comparison of serum NAMPT, YKL-40 and sTREM-1 levels in each group（x依s）

Ventilator-associated pneumonia; NAMPT; YKL-40; sTREM-1; Disease severity; Prognosis

前言

呼吸机相关性肺炎（VAP）主要是指各类危急重症患者在

接受机械通气治疗≥ 48 h后发生的肺炎，属于微生物侵袭下呼

吸道以及肺实质的结果[1-3]。有研究报道显示，重症监护室（ICU）

患者的 VAP发生率高达 9～30%，且病死率为 20～71%[4，5]。由

此可见，寻找一种 VAP早期诊断、病情评估以及预后预测的指

标显得尤为重要，可为临床治疗提供指导作用，从而改善患者

的预后转归。烟酰胺磷酸核糖转移酶（NAMPT）具有调控炎症

反应的作用，在机体感染发生后出现异常表达[6，7]。壳多糖酶 3

样蛋白 1（YKL-40）属于分泌性蛋白之一，其在肺部感染性疾病

中的异常高表达已得到不少研究报道证实[8-10]，且和中性粒细

胞吞噬作用有关，可在一定程度上反应细菌感染程度。可溶性

髓系细胞触发受体 -1（sTREM-1）属于免疫球蛋白超家族重要

成员之一，是细菌性感染急性期反应物，主要表达于单核细胞、

巨噬细胞以及中性粒细胞表面，参与了细菌感染导致的炎症反

应加剧[11，12]。鉴于此，本文通过研究 VAP患者血清 NAMPT、

YKL-40、sTREM-1水平与病情程度及预后的关系，旨在为临床

诊治提供数据支持，现作以下报道。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取我院 2019年 2月～2021年 2月收治的 120例 VAP

患者作为研究对象，其中男性 67例，女性 53例；年龄 23～81

岁，平均（65.16依10.35）岁；体质量指数（BMI）19～33kg/m2，平均

（23.09依1.14）kg/m2；机械通气时间 1～7d，平均（4.02依0.79）d。入
组标准：（1）符合《中国成人医院获得性肺炎与呼吸机相关性肺

炎诊断和治疗指南（2018年版）》[13]中所制定的相关标准；（2）均

有机械通气治疗，且治疗时间＞48 h；（3）年龄≥ 20岁；（4）临床

病历资料完整。排除标准：（1）合并恶性肿瘤或（和）医源性感染

者；（2）肝、肾等脏器发生严重病变者；（3）伴有严重免疫力缺陷

者；（4）研究期间因故退出或失访者。另取我院同期健康体检人

员 50例作为对照组，其中男性 26例，女性 24例；年龄 22～79

岁，平均（65.25依10.41）岁；BMI 19～32kg/m2，平均（22.93依1.20）
kg/m2。VAP患者与对照组受试者性别比例、年龄、BMI比较差

异无统计学意义（P＞0.05）。入组人员均签署知情同意书，我院

伦理委员会已批准本研究。120例 VAP患者根据急性生理与

慢性健康（APACHEⅡ）评分[14]分成低危组（＜10分）40 例、中

危组（10～20分）45例以及高危组（＞20分）35例。

1.2 研究方法

（1）血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平检测：分别采集

所有 VAP患者确诊时、对照组人员体检当日的空腹静脉血，以

10 cm为离心半径，实施时长为 10 min的 3000 r/min 离心处

理，获取血清保存至 -80℃冰箱中备用。采用酶联免疫吸附法检

测所有对象的血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平，具体操

作根据试剂盒说明书完成，相关试剂盒购自上海江莱生物科技

有限公司。取 VAP患者静脉血标本，以血液常规测定白细胞计

数（WBC）、降钙素原（PCT）、超敏 C-反应蛋白（hs-CRP）水平。

（2）预后跟踪及分组：自确诊之日起，统计所有 VAP患者 28d

的预后情况，并根据存活与否分成死亡组及生存组。（3）基线资

料采集：通过医院病历系统完成对所有 VAP患者基线资料的

统计、记录，主要内容包括有性别、年龄、BMI、合并基础病（糖

尿病、高血压）情况、机械通气时间、预防性使用抗生素情况以

及气管切开例数。

1.3 统计学处理

采用 SPSS 22.0统计软件处理有关数据，开展正态性检验，

符合正态分布的计量资料如血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1

等指标以（x依s）表示，两组间比较采用 t检验，多组间比较采用

单因素方差分析。性别等计数资料以例（%）表示，采用 掊2检验。

P<0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 各组血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平对比

VAP患者的血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平均高于

对照组体检人员，且 VAP患者中上述三项血清指标水平随着

病情程度的加重而升高（P＜0.05），见表 1。

2.2 死亡组与生存组血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平对比

28d生存预后情况显示：死亡 39例、存活 81例。对比两组

血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1 水平，死亡组患者血清

NAMPT、YKL-40、sTREM-1 水平均高于生存组患者（P＜
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表 2死亡组与生存组血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平对比（x依s）
Table 2 Comparison of serum NAMPT, YKL-40 and sTREM-1 levels between the death group and the survival group（x依s）

Groups n NAMPT（ng/mL） YKL-40（滋g/L） sTREM-1（pg/mL）

Death group 39 3.14依0.47 22.37依2.84 60.48依9.74

Survival group 81 1.87依0.34 13.41依1.82 47.59依8.20

t - 16.852 20.890 7.579

P - 0.000 0.000 0.000

0.05），见表 2。

表 3影响 VAP患者预后的单因素分析 [n（%），x依s]
Table 3 Univariate analysis of prognosis in patients with VAP [n（%）, x依s]

2.3 影响 VAP患者预后的单因素分析

经单因素分析可得：年龄、合并糖尿病、BMI、机械通气时

间、预防性使用抗生素以及气管切开均与 VAP患者预后有关

（P＜0.05），而性别、合并高血压以及确诊时的 WBC、PCT、

hs-CRP水平与 VAP患者预后无关（P>0.05），见表 3。

Items Death group(n=39) Survival group(n=81) 掊2/t P

Gender Male 22(56.41) 45(55.56) 0.008 0.930

Female 17(43.59) 36(44.44)

Age(years) ＜65 12(30.77) 47(58.02) 7.824 0.005

≥ 65 27(69.23) 34(41.98)

Diabetes mellitus Yes 25(64.10) 26(32.10) 11.034 0.001

No 14(35.90) 55(67.90)

Hypertension Yes 21(53.85) 38(46.91) 0.506 0.477

No 18(46.15) 43(53.09)

BMI(kg/m2) 22.12依1.03 23.59依1.45 5.684 0.000

Mechanical ventilation time(d) 4.59依1.22 2.87依0.35 11.768 0.000

Prophylactic use of antibiotics 22(56.41) 62(76.54) 5.081 0.024

Tracheotomy 31(79.49) 32(39.51) 16.874 0.000

WBC at diagnosis( 伊109/L) 9.82依1.43 10.14依1.77 0.984 0.327

PCT at diagnosis(滋g/L) 4.05依1.42 4.35依1.45 1.069 0.287

hs-CRP at diagnosis(mg/L) 83.28依20.35 85.35依20.47 0.520 0.604

2.4 影响 VAP患者预后的多因素 Logistic回归分析

以 VAP患者预后为因变量，赋值如下：存活 =0，死亡 =1；

以上述表 2～3死亡组与生存组患者差异有统计学意义的指标

/因素作为自变量，赋值如下：年龄＜65岁 =0，年龄≥ 65岁 =1；

合并糖尿病 =1，无糖尿病 =0；预防性使用抗生素 =0，未预防性

使用抗生素 =1；气管切开 =1，无气管切开 =0。BMI、机械通气

时间以及血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1 水平均为原值输

入。经多因素 Logistic回归分析发现：年龄≥ 65岁、机械通气时

间较长、未预防性使用抗生素、气管切开以及血清 NAMPT、

YKL-40、sTREM-1水平异常升高均是 VAP患者预后的不利影

响因素（均 OR＞1，P＜0.05），见表 4。

3 讨论

VAP作为呼吸机治疗常见的一种并发症，其主要危险因

素有宿主因素以及医疗环境因素，宿主因素可能和年龄以及合

并基础疾病等有关，而医疗环境因素可能和医院性损伤以及长

期胃肠外营养等有关[15-17]。其主要发病机制是口咽部以及外界

环境中的致病微生物经过呼吸机的侵入性装置进入肺部，其中

侵入装置极易损害患者黏膜以及气道纤毛，继而导致肺部感染

的风险增加，感染程度加剧，易引发感染性休克以及多器官功

能衰竭等，增加了临床治疗难度，患者病死率高达 15～40%，严

重威胁患者健康[18-20]。因此，早期对患者病情进行评估显得尤为

重要，可为临床治疗提供指导作用。

本 文 结 果 显 示 ，VAP 患 者 血 清 NAMPT、YKL-40、

sTREM-1水平存在异常高表达，且随着病情的加剧，上述三项

血清学指标水平升高越明显。分析原因，NAMPT可存在于细

胞内外，其具有类细胞因子作用，其表达水平的升高会诱导血

清炎症因子的异常表达，进一步加重炎症反应[21，22]。YKL-40可
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表 4影响 VAP患者预后的多因素 Logistic回归分析

Table 4 Multivariate Logistic regression analysis affecting the prognosis of patients with VAP

Factors Regression coefficient Standard error Wald 掊2 P OR 95%CI

Age≥ 65 years 4.116 2.275 7.102 0.001 1.259 1.066~3.331

Complicated with diabetes

mellitus
0.531 0.308 1.034 0.623 1.041 0.994~1.101

BMI 0.271 1.454 1.153 0.610 1.064 0.969~1.146

Mechanical ventilation time 4.342 3.018 4.952 0.032 1.394 1.107~3.237

No prophylactic use of

antibiotics
4.270 2.582 6.456 0.007 2.345 1.495~5.624

Tracheotomy 3.085 2.088 12.300 0.000 1.395 1.073~4.810

NAMPT 2.794 3.106 14.734 0.000 1.794 1.259~5.293

YKL-40 3.118 2.558 12.379 0.000 2.038 1.340~4.186

sTREM-1 3.895 2.189 10.389 0.000 1.795 1.205~3.379

Constant term -5.290 2.195 - 0.003 0.002 -

能通过MAPK以及 NF-kB等途径刺激支气管上皮合成、分泌

白细胞介素 -8（IL-8），其中 IL-8可直接作用于支气管平滑肌，

从而诱导平滑肌细胞的增殖以及迁移，介导肺部反复感染的发

生、发展[23，24]。在机体发生感染时，TREM-1可通过细胞中短尾

区域和其配体及跨膜蛋白 DAPI2相结合，进一步诱导下游信

号转导通路的激活，促进大量炎症介质的释放，参与机体炎症

反应过程[25，26]。sTREM-1则是 TREM-1的可溶形式，于感染过

程中可释放入血，从而导致血清 sTREM-1表达水平的升高。此

外，死亡组患者血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1水平均高于

生存组患者，且经多因素 Logistic 回归分析发现，血清

NAMPT、YKL-40、sTREM-1升高均是 VAP患者预后的不利影

响因素。这反映了随着上述三项血清学指标水平的升高，VAP

患者预后越差。分析原因，NAMPT和血清中的 IL-8、IL-6以及

肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）等细胞因子的表达密切相关，同时和
细胞新陈代谢有关，可发挥一定的细胞周期调控作用，促进炎

症因子的增殖。因此，其表达水平越高往往反映了机体炎症反

应的加剧，临床治疗难度增加，预后较差。YKL-40蛋白主要是

通过细胞因子途径进行免疫调节，继而促进免疫因子的释放，

抑制免疫细胞凋亡，提升机体对炎症反应的抵抗能力，炎症反

应越严重，其表达水平越高，预后越差。sTREM-1在机体发生

感染过程中会被释放入血，即随着其血清表达水平的升高，机

体感染程度加重，临床治疗难度增加，预后不良。这在田洪梅[27]

的研究中得以佐证，血清 sTREM-1和 VAP患者临床结局有

关。然而，相较于上述研究，本文增加了对 VAP患者血清

NAMPT、YKL-40的分析，这在一定程度上为相关研究提供了

更为全面的依据，亦是本文的创新之处。

此外，本文多因素 Logistic回归分析还发现，年龄≥ 65岁、

机械通气时间较长、未预防性使用抗生素、气管切开均是 VAP

患者预后的不利影响因素。究其原因，随着年龄的不断增长，机

体抵抗力以及免疫力逐渐下降，继而极易导致病原菌的侵袭，

最终引发 VAP。机械通气时间过长可能对患者呼吸道黏膜造

成损伤，增加了病原菌进入呼吸系统的几率，进一步导致炎症

的发生[28-30]。预防性应用抗生素可有效抑制细菌的生长、繁殖，

进一步促使炎症局限，减轻了疾病对患者预后产生的影响，最

终达到改善预后的目的。气管切开是一种侵入性操作，会导致

机体气道防御功能出现不同程度的降低，进一步增加不良预后

发生的概率。

综上所述，VAP血清 NAMPT、YKL-40、sTREM-1 水平与

病情程度及预后均密切相关，临床应予以关注。
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