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摘要目的：探讨脓毒症患者血清肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）与 T淋巴细胞亚群、凝血功能及预后的关系。方法：选取 2017年 4月

~2019年 4月期间我院收治的脓毒症患者 93例作为脓毒症组，另选取同期来我院行健康体检的志愿者 90例作为对照组，比较脓

毒症组、对照组的 TNF-琢、T淋巴细胞亚群、凝血功能，根据 28d后转归情况分为死亡组和存活组，比较死亡组和存活组 TNF-琢、T
淋巴细胞亚群水平、凝血功能，采用 Pearson相关分析分析 TNF-琢与 T淋巴细胞亚群、凝血功能的相关性。结果：脓毒症组 TNF-琢
高于对照组，凝血酶原时间（PT）、活化部分凝血活酶时间（APTT）长于对照组，而 CD3+、CD4+、CD4+/CD8+均低于对照组（P<0.05）；
脓毒症组、对照组 CD8+比较差异无统计学意义（P>0.05）。死亡组 TNF-琢高于存活组，PT、APTT长于存活组，而 CD3+、CD4+、

CD4+/CD8+均低于存活组（P<0.05）；死亡组、存活组 CD8+比较差异无统计学意义（P>0.05）。Pearson相关分析结果显示，脓毒症患
者血清 TNF-琢与 PT、APTT呈正相关，与 CD3+、CD4+、CD4+/CD8+呈负相关（P<0.05）；TNF-琢与 CD8+无明显相关性（P>0.05）。结
论：脓毒症患者血清 TNF-琢、T淋巴细胞亚群、凝血功能均存在异常变化，TNF-琢与患者的 T淋巴细胞亚群、凝血功能和预后有

关，检测 TNF-琢有助于评估脓毒症患者的病情和预后。
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The Relationship between Serum TNF-琢 and T Lymphocyte Subsets,
Coagulation Function and Prognosis in Sepsis Patients*

To investigate the relationship between serum tumor necrosis factor-琢 (TNF-琢) and T lymphocyte subsets,

coagulation function and prognosis in sepsis patients. 93 patients with sepsis who were admitted to our hospital from April

2017 to April 2019 were selected as sepsis group, and 90 volunteers who received health examination in our hospital during the same

period were selected as control group. TNF-琢, T lymphocyte subsets and coagulation function of sepsis group and control group were

compared, and T lymphocyte subsets and coagulation function of death group and survival group in sepsis patients were compared.

According to the outcome after 28 days, the patients were divided into death group and survival group. The levels of TNF-琢 and T

lymphocyte subsets and coagulation function were compared between death group and survival group. The correlation of TNF-琢 with T

lymphocyte subsets and coagulation function were analyzed by Pearson correlation analysis. TNF-琢 in sepsis group was higher

than that in the control group. The prothrombin time (PT) and activated partial thromboplastin time (APTT) were longer than those in the

control group, while CD3+, CD4+, CD4+/CD8+ in the sepsis group were lower than those in the control group (P<0.05). There was no
significant difference in CD8+ between the sepsis group and the control group (P>0.05). TNF-琢 in the death group was higher than that in

the survival group, PT and APTT in the death group were longer than those in the survival group, while CD3+, CD4+, CD4+/CD8+ were

lower than those in the survival group (P<0.05). There was no significant difference in CD8+ between the death group and the survival
group (P>0.05). Pearson correlation analysis showed that TNF-琢 were positively correlated with PT and APTT, negatively correlated

with CD3+, CD4+, CD4+/CD8+ (P<0.05), there was no significant correlation between TNF-琢 and CD8+ (P>0.05). There are

abnormal changes in TNF-琢, T lymphocyte subsets and coagulation function in sepsis patients, TNF-琢 is associated with T lymphocyte

subsets, coagulation function, and prognosis of patients, the detection of TNF-琢 is helpful to evaluate the condition and prognosis of

sepsis patients.

Sepsis; Tumor necrosis factor-琢; T lymphocyte subsets; Coagulation function; Prognosis; Relationship

*基金项目：江苏省科技厅科技支撑计划项目（BE20140861）；宜兴市科技局社会发展项目（2018SF25）

作者简介：陈俊杰（1987-），男，硕士，主治医师，研究方向：重症医学，E-mail: yxph1325@163.com

△ 通讯作者：葛志军（1970-），男，博士，主任医师，研究方向：重症感染与免疫，E-mail: staff789@yxph.com

（收稿日期：2020-03-15 接受日期：2020-04-11）

4126窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.20 NO.21 NOV.2020

Groups TNF-琢(pg/mL) CD3+(%) CD4+(%) CD8+(%) CD4+/CD8+ PT(s) APTT(s)

Control group

(n=90)
18.41依6.75 64.88依9.02 65.71依10.19 36.20依8.25 1.82依0.24 9.23依3.94 21.57依4.21

Sepsis group

(n=93)
53.28依7.82 51.93依10.85 46.58依9.75 37.16依10.18 1.25依0.21 14.82依2.17 32.29依5.44

t 31.133 8.454 12.601 0.639 16.368 11.767 14.317

P 0.000 0.000 0.000 0.524 0.000 0.000 0.000

表 1脓毒症组、对照组的 TNF-琢、T淋巴细胞亚群、凝血功能比较（x依s）
Table 1 Comparison of TNF-琢, T lymphocyte subsets and coagulation function between sepsis group and control group（x依s）

前言

脓毒症是重症监护病房中常见的危急重症，主要是由感染

所引起的机体持续性、失控性炎性反应，可导致器官功能障碍

或组织灌注不足 [1，2]。现临床有关脓毒症的治疗尚无特异性方

案，一直是重症医学面临的研究难点，若未能及时予以治疗，约

有 40%的脓毒症患者随着病情进展可发展至脓毒症性急性肾

损伤，进而导致患者死亡，预后极差[3，4]，因此，对患者病情进行

准确的预测及评估对其预后有重要意义。既往相关研究指

出 [5，6]，炎症因子被激活引发的炎症级联反应在脓毒症的病情进

展中发挥重要作用。肿瘤坏死因子 -琢（Tumor necrosis factor-琢，
TNF-琢）是由巨噬细胞分泌的炎性因子，正常情况下，TNF-琢可
抗感染、调节机体免疫应答、促进组织修复等，而当机体大量分

泌时，可破坏机体免疫平衡，与其他炎性因子一起产生多种病

理损伤[7，8]。有研究指出[9，10]，脓毒症可导致机体凝血功能障碍，

而炎症因子的大量分泌和释放，又可进一步激活凝血系统，引

起恶性循环。本文通过探讨脓毒症患者血清 TNF-琢与 T淋巴

细胞亚群、凝血功能及预后的关系，以期为临床脓毒症的防治

提供参考。

1 资料和方法

1.1 一般资料

选取 2017年 4月 ~2019年 4月期间我院收治的脓毒症患

者 93例作为脓毒症组，本次研究已获取我院伦理学委员会批

准同意。纳入标准：（1）符合脓毒症 3.0(Sepsis 3.0)诊断标准[11]；

（2）临床资料完整者；（3）患者或其家属知情本研究且签署了同

意书；（4）在抢救室存活时间 >24h。排除标准：（1）存在免疫缺

陷者或既往有免疫抑制剂治疗史者；（2）合并恶性肿瘤、精神疾

病和传染性疾病者；（3）合并糖尿病、高血压、高血脂等基础性

疾病者；（4）急性胰腺炎，但明确无感染者；（5）慢性疾病终末期

者；（6）妊娠或哺乳期妇女；（7）合并心肝肾等脏器功能不全者。

其中脓毒症组患者男 53例，女 40例，年龄 29~63岁，平均

（47.32依5.49）岁；肺部感染 29例，腹腔感染 23例，泌尿感染 15

例，其他部分感染 26例。另选取同期来我院行健康体检的志愿

者 90例作为对照组，其中对照组男 52例，女 38例，年龄

28~62岁，平均（47.51依6.03）岁。两组研究对象年龄、性别比例
比较无差异（P>0.05），组间具有可比性。
1.2 方法

对照组于体检当天、脓毒症组于入院次日抽取其清晨空腹

肘静脉血 6 mL，室温下静置 30 min，经离心半径 12 cm，以

3800 r/min的速率离心 10 min，分离上清液，存于 -30℃冰箱待

测。采用酶联免疫吸附试验检测 TNF-琢水平，采用上海旭东海
普药业有限公司生产的流式细胞仪检测 T淋巴细胞亚群水平：

CD3+、CD4+、CD8+，并计算 CD4+/CD8+。应用北京普朗公司生产

的 PUZS-300X全自动生化分析仪检测凝血功能指标：凝血酶

原时间（Prothrombin time，PT）、活化部分凝血活酶时间（Acti-

vated partial thromboplastin time，APTT）。记录脓毒症组住院患

者 28d内转归情况，未满 28d离院者采用电话随访进行记录，

根据 28d后转归情况分为死亡组（n=24）和存活组（n=69）。

1.3 观察指标

比较脓毒症组、对照组的血清 TNF-琢、T淋巴细胞亚群、凝
血功能，比较脓毒症患者中死亡组和存活组 TNF-琢、T淋巴细
胞亚群、凝血功能。

1.4 统计学方法

采用 SPSS25.0统计学软件进行统计分析，计量资料采用

均数依标准差（x依s）描述，组间比较采用配对检验；计数资料采
用%表示，实施卡方检验，采用 Pearson 相关分析分析血清

TNF-琢与 T淋巴细胞亚群、凝血功能的相关性，检验标准设置

为琢=0.05。

2 结果

2.1 脓毒症组、对照组的 TNF-琢、T淋巴细胞亚群、凝血功能比较
脓毒症组血清 TNF-琢高于对照组，PT、APTT长于对照组，

而 CD3+、CD4+、CD4+/CD8+均低于对照组（P<0.05）；两组研究
对象 CD8+比较差异无统计学意义（P>0.05）；详见表 1。

2.2 存活组、死亡组的 TNF-琢、T淋巴细胞亚群、凝血功能比较
死亡组 TNF-琢 高于存活组，PT、APTT 长于存活组，而

CD3+、CD4+、CD4+/CD8+均低于存活组（P<0.05）；脓毒症不同预
后患者的 CD8+比较差异无统计学意义（P>0.05）；详见表 2。

2.3 脓毒症患者中 TNF-琢与 T淋巴细胞亚群、凝血功能的相关

性分析

经 Pearson相关分析可知，脓毒症患者中 TNF-琢 与 PT、

APTT 呈正相关，与 CD3+、CD4+、CD4+/CD8+ 呈负相关（P<0.
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表 2存活组、死亡组的 TNF-琢、T淋巴细胞亚群、凝血功能比较（x依s）
Table 2 Comparison of TNF-琢, T lymphocyte subsets and coagulation function between survival group and death group（x依s）

Groups TNF-琢(pg/mL) CD3+(%) CD4+(%) CD8+(%) CD4+/CD8+ PT(s) APTT(s)

Survival group

(n=69)
45.61依7.91 54.62依8.81 49.93依8.21 37.26依7.21 1.34依0.26 12.38依2.28 27.56依4.83

Death group

(n=24)
75.33依8.26 44.20依7.93 36.95依7.36 36.87依8.63 1.00依0.31 21.84依2.31 45.89依5.53

t 24.061 8.185 10.963 0.319 7.287 27.018 23.035

P 0.000 0.000 0.000 0.750 0.000 0.000 0.000

05）；与 CD8+无明显相关性（P>0.05）；详见表 3。

3 讨论

脓毒症是由多因素导致的严重并发症，在危急重症中发病

率极高[12]。据相关报道统计[13]，我国每年可新增 300万脓毒症患

者，而在这之中约有三分之一的患者可导致死亡；而在美国每

年有超过 75万人发生脓毒症，病死率高达 20%[14]。可见，脓毒

症的诊断、治疗及其预防已成为全球的难题与热点。既往研究

认为[15，16]，脓毒症是一种全身性炎症反应，即当脓毒症患者在发

病早期的时候，可表现为全身炎性反应，如 TNF-琢曾被普遍认
为是导致患者多器官功能障碍和死亡的 "核心因子 "。基于

此理论，既往的脓毒症治疗主要采用单纯抗炎治疗，然后疗效

并不十分突出，由于 TNF-琢通常在病因作用后的几分钟至 2h

内释放，半衰期较短，难以做到有效监测，因此，寻求有效的因

子以期为脓毒症患者带来更为全面的诊疗信息具有积极的临

床意义。伴随着研究的深入，不少学者认为脓毒症的发生、发

展是机体促炎与抗炎机制失衡所致，且该失衡过程的发生与

机体免疫功能紊乱关系密切[17-19]。此外，脓毒症患者长期处于全

身性炎症状态下，可导致凝血系统被激活，引起凝血功能障碍，

而凝血功能障碍又可进一步促进全身炎症反应的进展，造成恶

性循环[20，21]。

本次研究结果显示，脓毒症组 TNF-琢、PT、APTT高于对照
组，而 CD3+、CD4+、CD4+/CD8+均低于对照组，可见脓毒症患者

长期处于炎性状态，且体内存在免疫功能紊乱、凝血功能障碍。

TNF-琢是关键的促炎因子，在脓毒症感染后最早释放，进而激
活细胞因子级联反应，引发炎症连锁反应，产生炎症 "瀑布效

应 "[22]。以往不少研究证实[23，24]，宿主的免疫功能状态在很大程

度上决定着炎症反应的结局。T淋巴细胞亚群水平可在一定

程度上反映机体免疫状况，可在感染过程中发挥固有免疫作

用。T淋巴细胞亚群分为 CD3+、CD4+、CD8+，其中 CD3+表示

总 T淋巴细胞，CD8+能够杀伤靶细胞，CD4+能够促进 T细胞

亚群的成熟，当机体的免疫功能发生紊乱，CD4+/CD8+值下

降 [25，26]。脓毒症过度而持久的炎性反应可阻滞 T淋巴细胞活

化，引起 T细胞低反应性、细胞因子产量降低甚至发生凋亡。由

于脓毒症发展至最后阶段，可引起机体多系统功能受累，而这

一生理病理过程中，凝血系统的活化和纤溶系统的受抑是多器

官功能不全的中心生理病理环节[27，28]。PT、APTT是反映机体凝

血功能的有效指标，而凝血系统紊乱的主要机制可能在于：全

身生理性抗凝血机制遭受破坏、组织因子介导的凝血酶使纤维

蛋白原转化为纤维蛋白和血小板的活化；纤溶酶原活化抑制因

子介导的纤溶系统被关闭[29，30]。此外，脓毒症患者中死亡组与存

活组的上述免疫功能、凝血功能指标及 TNF-琢均存在组间差
异，可见免疫功能、凝血功能异常程度可能与患者预后存在一

定关系。进一步的 Pearson相关分析可知，脓毒症患者中 TNF-琢
与 PT、APTT呈正相关，与 CD3+、CD4+、CD4+/CD8+呈负相关，

可见 TNF-琢可能通过影响患者的免疫功能及凝血功能而影响
脓毒症的发生及发展，这可能成为临床治疗脓毒症的新靶点。

综上所述，脓毒症患者中血清 TNF-琢、T淋巴细胞亚群、凝
血功能均存在异常变化，TNF-琢与患者的 T淋巴细胞亚群、凝

血功能和预后有关，监测 TNF-琢有助于评估脓毒症患者的病
情和预后。
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