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可溶性白细胞分化抗原 -14（sCD14）作为细胞糖蛋白家

族成员，是革兰阴性（G

-

）菌内毒素脂多糖（LPS）高亲和受体，

在人体免疫系统激活引起的一系列级联反应中，它能介导特

殊类型的细胞识别 LPS，并引起相应的细胞分子生物学效应。

由于 sCD14 在机体细胞因子网络应答中占据节点位置的重

要性，所以对其基础及临床研究日益受到大家的重视。

1 sCD14 的结构

CD14 最初是 Todd 等

［

1

］

在 1981 年从人单核细胞表面首

次发现的，是存在于单核细胞以及巨噬细胞表面的一种白细

胞分化抗原，由于首次发现于细胞膜的表面，故称为膜 CD14

（mCD14）。 1985 年，Maliszewski 等

［

2

］

在人血浆中又发现了与

mCD14 结构相似的 sCD14。 现已经明确 CD14 的人类编码基

因在 5号常染色体长臂端 5q23-q31， 包含约 1338 个核苷酸

残基，其主要结构特征为 N- 末端富含亮氨酸的重复单位，该

结构可能在识别 LPS 中发挥关键作用

［

3

］

。 根据 CD14 存在的

基因位置，当时推测其功能应该是某种受体

［

4

］

，而且后续的研

究还发现，人类的 CD14 基因与哺乳类动物（如老鼠、兔、牛）

具有较高的同源性

［

5

］

。 由于后续的研究发现 sCD14在人类多

种疾病发生发展过程中都具有重要的病理生理意义，所以日

益受到人们的重视。

sCD14 是一种糖蛋白，其蛋白质多肽链结构较 mCD14少

8 个氨基酸（mCD14 由 356 个氨基酸组成），同时不含磷脂酰

肌醇（PI），相对分子质量为 48�000，较 mCD14 小。 sCD14存在

于人和动物的血液与尿液中， 约占机体全部 CD14 含量的

99%左右

［

6

］

，其正常血清中的浓度为 2～6�mg/L。 sCD14 由单

核细胞产生，一般认为其包括两种方式：一种是 mCD14 分解

（去 PI）后脱落进入血液循环系统；另一种是由 CD14 基因转

录合成 sCD14 后直接分泌进入到外周血液系统

［

7

］

。 所以认为

sCD14 是两种不同分子质量的混合物， 一种为 55�000，与

mCD14 比较只是缺少插在细胞膜上的二基酰甘油成分；另一

种为 49�000，较 mCD14 缺少 PI

［

8

］

。

2 sCD14 的主要生物学功能

2.1 作为 LPS 受体：sCD14 可以识别 LPS 与内毒素结合蛋白

（LBP）复合物并与之结合，同时 sCD14 也可以与 LPS 直接结

合，产生相应的病理生理反应

［

6-7

］

。目前推测 sCD14 上氨基

酸 57-64、39-44 与结合 LPS 相关，因为这些区域的删除将导

致 LPS 结合能力完全丧失；sCD14 上氨基酸 7-10、9-13 和

91-101 与细胞激活相关，这些区域被删除后虽然 CD14 尚能

结合 LPS，但激活细胞的能力丧失

［

9-10

］

。 这种介导作用主要是

针对于细胞表面无 mCD14 的内皮细胞、 上皮细胞以及星形

胶质细胞，通过 sCD14与 LPS/LBP 复合物或者 LPS 结合而将

LPS 的信息传递给内皮细胞和上皮细胞

［

11

］

。 这个作用已经由

体外实验研究所证实，LPS 在 sCD14 的介导下诱导内皮细胞

产生明显的激活反应，包括产生白细胞介素（IL-1、IL-6）等炎

症细胞因子以及趋化因子和生长因子

［

6

］

，参与炎症反应而进

一步导致组织器官损伤

［

12

］

。 同时研究发现，LBP 的作用是增

强这个激活过程，并不是必不可少的因素。

另外，单核细胞对 LPS 的反应受到 sCD14 与 LPS 结合的

调节

［

2

，

13

］

，涉及两种不同的调节机制：一种是 sCD14与 mCD14

竞争性抑制 LPS；另一种是由于 sCD14 与 LPS 对内皮细胞刺

激的负反馈机制。 当 sCD14 浓度异常升高，明显高于正常血

清浓度时可以部分抑制 LPS 对单核细胞以及巨噬细胞的激

活作用，进而抑制这些细胞产生肿瘤坏死因子（TNF）等炎症

因子。 所以 sCD14对 LPS 的作用具有双重调节作用

［

14-16

］

。

研究还发现，sCD14 对中性粒细胞具有双重调节作用，而

且这种双重调节作用的发挥与 LBP 浓度密切相关：在高浓度

的 LBP 条件下，sCD14 通过竞争性抑制 LPS 与 mCD14 结合，

影响 LPS 对中性粒细胞的激活； 而在低浓度的 LBP 条件下，

又可通过形成 sCD14/LPS 复合物来激活中性粒细胞

［

17

］

。

2.2 作为其他分子受体：sCD14 还可识别 G

-

或革兰阳性

（G

+

）菌等其他的特殊组织成分，如分支杆菌的脂肪阿拉伯甘

露聚糖以及 G

+

细菌细胞壁的可溶性肽糖和磷壁酸等， 从而

进一步激活单核细胞等炎性细胞，介导一系列级联生物学反

应

［

18

］

。 还有研究表明，CD14是甘露糖结合蛋白的一种新的配

体，其识别机制与识别 LPS 机制不同

［

19

］

。

3 CD14 与 LPS信号转导

CD14 与 LPS 信号转导主要包括跨膜信号转导和细胞内

信号转导两个过程。关于 CD14跨膜转导的争论颇多，有 3种

模式

［

20

］

：一种为单构件受体信号受体模式，即 LPS／LBP 与

mCD14连接后开始转导信号，信号传递到细胞内由跨膜蛋白

识别；另外两种模式则认为 LPS 受体是多构件受体，由主要

配体结合亚单位 mCD14 和 1 个附加的跨膜蛋白传递信号，

这两种模式假设的信号转导分子属于受体型跨膜蛋白，该观

点认为，CD14 在细胞与 LPS 结合中起重要作用，但在跨膜信

号转导中需要有附加蛋白参与。

CD14 细胞内激活信号转导机制有两种可能， 即蛋白酪

氨酸激酶（PTK）和 PI 途径。PI 途径通过产生第二信使来实现

信号转导并发挥细胞内生物学效应。 国内研究发现，PI 特异

性磷脂酶 C 能阻止 LPS 对相应细胞的激活， 对血浆中 TNF、

IL-6 等细胞因子尤其是 sCD14的产生和释放有抑制作用

［

21

］

。
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PTK 途径可能是 CD14 受体细胞内信号传递中的另一重要通

路，在 LPS 刺激的数分钟内，一些特定的靶蛋白被酪氨酸磷

酸化，从而激活丝裂素活化蛋白激酶途径，催化转录因子发

生磷酸化修饰，调控相关基因蛋白的表达。由于 CD14 信号的

转导生物学作用可以引起核转录因子 -资B（NF-资B）的表达以

及增加，而 NF-资B 是机体免疫系统发生免疫作用和多种炎症

因子相关基因表达的重要调节信号，可引起机体免疫反应激

活和全身炎症反应综合征（SIRS）等多种病理炎症反应

［

22

］

。 因

此，CD14 分子及其信号通路在机体的级联免疫反应放大以

及复杂的全身炎症反应过程中具有重要的作用，对临床许多

疾病发生以及进展都有重要意义。

4 sCD14 在内科疾病中的临床意义

在病理情况下可以根据 sCD14 浓度的异常来对临床一

些疾病作出诊断，判断预后。

4.1 脓毒症：在成年以及儿童脓毒症患者中，如果存在高水

平的 sCD14， 则预示着较高的病死率以及较高的多器官功能

障碍综合征（MODS）发生率

［

23-24

］

。重度多发性损伤及烧伤患者

的 sCD14 含量也明显升高，且目前研究认为可能与其自身的

sCD14 基因不同分型有关

［

3

］

。 Aalto�等

［

25

］

发现，C- 反应蛋白

（CRP）与 sCD14 存在显著正相关，故提出 sCD14�也是一种急

性时相反应蛋白。但由于 IL-1茁 对 sCD14 的合成起到了抑制

作用，所以 sCD14�被归为Ⅱ型急性时相反应蛋白。 国内一项

关于乌司他丁联合胸腺肽 琢

1

治疗脓毒症患者疗效的荟萃分

析结果发现， CD14

+

单核细胞人白细胞 DR 抗原（HLA-DR）

表达率在治疗后明显提高

［

26

］

。有研究认为，CD14

+

单核细胞

HLA-DR 表达＜30%对脓毒症预后的判断优于急性生理学与

慢性健康状况评分系统Ⅱ（APACHEⅡ）评分

［

27

］

。

4.2 自身免疫系统疾病：对包括结节病在内的一些自身免疫

系统疾病研究发现， 巨噬细胞 mCD14 表达增加， 同时血中

sCD14 含量也明显上升。 单核细胞表达和释放 CD14 能够被

肾上腺皮质激素所抑制。 急性 SIRS 患者接受激素治疗时，可

抑制血清中 sCD14 水平以及血液中单核细胞 mCD14 的表

达。 另有研究发现，氢化泼尼松能明显抑制 LPS 对离体培养

单核细胞中 sCD14的表达和释放。 国内关于严重脓毒症患者

免疫功能的研究发现，经大黄联合山莨菪碱治疗后可以提高

CD14表达水平，改善患者的免疫功能

［

28

］

。 这些都提示 sCD14

在自身免疫性疾病中可能存在重要意义

［

29

］

。

4.3 血液系统疾病：有研究证明，急性髓单核细胞白血病和

急性单核细胞白血病中， 早期髓单核细胞 CD14 表达阳性的

患者预后较差。 阵发性睡眠性血红蛋白尿患者红细胞表面缺

乏的膜蛋白与 PI 螯合蛋白消失有关，所以其血液中相对分子

质量 55�000的 sCD14 异常增加，预后不良

［

27

］

。

4.4 心血管疾病：目前研究发现 CD14 是冠心病的一种重要

风险因素，在引起动脉粥样硬化过程中起重要作用

［

30

］

。 在冠

状动脉发生粥样硬化的病理生理变化中，单核细胞、巨噬细

胞、 中性粒细胞等炎性细胞发挥着关键的病理生理作用，在

血管内皮下，它们可转变为组织巨噬细胞，造成促炎因子和

促凝因子的合成，在此过程中，sCD14 发挥了使内皮细胞活化

的作用，从而加速动脉粥样斑块的形成

［

31

］

。 CD14基因的多态

性可以影响单核细胞表面以及分泌入血的 CD14 浓度， 而且

其多态性与心肌梗死具有一定的相关性

［

32

］

。

4.5 肝脏疾病：研究发现，肝硬化患者血液内的 sCD14 较健

康者明显升高，而且与患者预后呈正相关，当肝硬化患者血

液中 sCD14＞1500�滋g/L时预后较差，所以临床对于这样的患

者需给予高度重视

［

33

］

。 文强等

［

34

］

动态监测肝移植术后患者

的 CD14

+

单核细胞 HLA-DR 表达率后发现， 如果表达率≤

36.35%可作为判断合并感染性休克的警戒指标。

4.6 神经系统感染性疾病：国内一项研究检测了细菌性颅内

感染患者脑脊液中的 sCD14，结果显示脑脊液 sCD14�显著高

于健康者，表明细菌性脑膜炎作为以颅内炎症反应为主的一

类感染性疾病，sCD14 在其发病过程中起重要作用，和其他部

位的细菌感染性疾病一样，sCD14�参与了对细菌抗原识别、结

合，介导了机体针对细菌的免疫反应

［

35

］

。

5 sCD14 在创伤性疾病中的临床意义

创伤后以及烧伤后创面和内源性感染是导致创伤患者

发生内毒素血症的重要原因。 创伤性 MODS患者血中 sCD14

与内毒素比值变化可作为判断 MODS�患者病情程度及预后

转归的预警指标

［

36-37

］

。 最近一项关于肺挫伤患者血清 sCD14

浓度的研究提示，肺挫伤患者伤后 6�h�血清 sCD14 含量较对

照组显著增高；sCD14�于伤后 12�h 出现第 1 次峰值，伤后 1�d

时 sCD14 水平较前降低， 并于伤后 5��d 时出现第 2 次峰值。

该研究认为，第 1 次峰值的出现与各种炎症介质以及单核细

胞激活后 mCD14 脱落形成 sCD14�有关； 第 2 次峰值的出现

可能是 sCD14参与了肺挫伤的组织损伤过程。同时该研究发

现，并发急性肺损伤 / 急性呼吸窘迫综合征（ALI/ARDS）的肺

挫伤患者血清 sCD14�在伤后早期即显著高于其他肺挫伤患

者，提示 sCD14�在 ALI/ARDS�的发展过程中可能发挥了重要

作用

［

38

］

。

最近发表的一项综述性文章认为，多发伤患者发生创伤

后 MODS具有一定的基因趋向性， 其中 CD14编码基因是一

个重要的多态性基因

［

39

］

。 已明确 CD14 基因编码始动区位置

-159和 -260就具有多态性的特点

［

40

］

。如果位置 -159的基因

型是 T/T 型等位基因， 往往与血液中增高的 sCD14 有关

［

40

］

。

Gibot 等

［

41

］

研究发现，脓毒症患者如果 CD14 位置 -159 的基

因型是 T/T， 其病死率要比位置 -159 的基因型是 CC 或 CT

者要高。 同时另有研究表明，T/T 型等位基因的危重症患者发

生感染及死亡的概率要更高

［

42-43

］

。 在汉族人群中，C 型等位基

因型的多发伤患者血液中 sCD14浓度明显偏低

［

44

］

。 但是国外

的一项研究结果提示，C 型等位基因型烧伤患者却有着发生

脓毒症的高风险

［

45

］

。 位置 -260 的基因多态性在发生严重脓

毒症的患者以及健康人体内未发现与 sCD14浓度相关

［

46

］

。 关

于基因位置 -1145 的研究认为，A 型基因型患者发生脓毒症

以及 MODS的风险要低

［

42

］

。

6 结 语

到目前研究为止，已经认识到 sCD14 对临床脓毒症以及

MODS等多种疾病的发生发展都有重要意义，但是，作为人类
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复杂机体内的细胞因子网络中的一员，其日益受到重视的研

究地位是否会被替代，有待于相关科学研究的进一步发展以

及新发现。
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粒子植入术是一种将放射源植入肿瘤内部，让其持续释

放出射线以摧毁肿瘤的治疗手段。 现对本院 1 例粒子植入术

中发生心搏骤停患者的抢救与护理体会报告如下。

1 临床资料

患者因咳嗽、咳痰伴有胸痛 1 个月，于 2010 年 7 月 3 日

入院，7 月 9 日行氩氦刀介入治疗，术后进行化疗、增强免疫

力及化痰治疗，于 8 月 3 日出院，出院诊断鳞癌。同年 9 月 12

日患者又因陈旧性肺结核第 3 次入院，9 月 25 日行粒子植入

术，术中顺利，术后继续化疗 + 抗结核药物治疗，定期复查。

2011 年 5月 30 日患者第 7 次入院， 入院后完善各种辅助检

查，于 6 月 7 日 09：00 行粒子植入术，术前常规肌肉注射止

血药物巴曲亭 1�U，建立静脉通道，进行心电监护；术中常规

定位穿刺、 置药。 手术约进行至 11：00 时患者突感发热、恶

心，呕吐 1 次，心率 40 次 /min，即刻停止操作。 随后患者出现

意识不清，呼吸、心搏骤停，立即给予胸外按压、人工呼吸、静

脉推注肾上腺素 1�mg，约数秒钟患者呼吸、心搏恢复，血压回

升，意识逐渐转清，仍诉轻微胃部不适、头晕，经吸氧、对症处

理、心电监护，观察病情稳定后于 6 月 10 日出院。

2 急救与护理

2.1 积极的心肺复苏（CPR）：当患者出现呼吸、心搏骤停时，

立即组织人员抢救，并通知各专业专家到现场指导并实施救

护。 抢救时各负其责，护理人员负责执行医嘱，静脉用药、吸

氧、观察心电监护，随时汇报病情；现场医生实施人工呼吸、

胸外心脏按压等。 呼叫人员时遵循由近至远的原则。

2.2 术前建立静脉通道： 充分评估患者病情及机体耐受情

况，避免因手术时间长、体位特殊而使体力过度消耗。 术中每

次扫描结束后观察患者心电监护变化及胸腔内有无积液、积

气，如有异常及时处理。 根据患者术中病情变化准备好胸腔

穿刺引流装置。

2.3 积极监护：根据心电监护结果，准备好相应的急救药品。

术中安慰、鼓励患者，使患者在最佳心理状况下完成手术。 手

术时使患者卧位要舒适，检查床上应铺棉被，以免因手术时

间长造成患者不适而术中移动体位。

3 体 会

CPR 能否成功在很大程度上取决于 CPR 开始的时间及

采取决定性生命支持（如电除颤）的时间

［

1

］

。因此，术前要充分

了解患者病情，并备齐急救物品。 自 2008 年本院进行粒子植

入术以来， 凡来 CT 室做粒子治疗的患者均有临床医生陪伴

至粒子植入结束。 一旦出现异常情况，患者即可进入 CPR 绿

色通道，所有救护人员即刻到现场救护，为抢救患者赢得了

宝贵时间。 现场对呼吸、心搏骤停患者采用正确的 CPR 和保

持呼吸道通畅已成为抢救患者的关键

［

2

］

。 术中密切观察病情

变化，迅速评估病情，积极干预，并迅速进行恰当的药物治疗

是此次抢救成功的关键

［

3

］

。

手术时局麻用药为利多卡因。 术前要询问患者有无局麻

药过敏史或是否有严重心室传导阻滞， 术中防止麻药误入

血管。 药物一次限量： 不加肾上腺素时利多卡因为 200�mg

（4�mg/kg），加肾上腺素时利多卡因为 300�mg（6�mg/kg），应根

据患者的体质量严格掌握用药总量及浓度，超量可引起惊厥

及心搏骤停。 用药期间严密观察心电图 P-R 间期或 QRS 波

变化，如出现 P-R 间期延长或 QRS 波增宽，应立即停药。

术中严密观察扫描图像，对肿瘤靠近心脏的患者，植入

针进入瘤体植入粒子时，应严密监测心率变化，防止心脏迷

走神经反射发生。 如果心率减慢，患者感觉不适，即刻停止植

入，必要时根据医嘱给予阿托品 1�mg 皮下注射，并监测血压、

心电变化，防止意外发生。

参数文献

［1］ 梁培培 .�心脏骤停后综合征的治疗进展 .�中国急救医学，

2012，32：80-84.

［2］ 徐敏丽，马明嘉，杨锦华，等.�强化心肺复苏训练并保证技能质

量的改革与实践.�中国中西医结合急救杂志，2008，15：312.

［3］ 马国营，赵玲俊，王璞，等.�应激性心肌病致心室纤颤抢救成功

1例体会.�中国中西医结合急救杂志，2012，19：143.

（收稿日期：2013-04-03）

（本文编辑：李银平）

DOI：10.3760/cma.�j.�issn.2095-4352.�2013.�08.019

��������作者单位：250013��济南，山东省胸科医院 CT室

·病例报告·

1例粒子植入患者术中心搏骤停的急救及护理

王秋芬

512· ·


