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摘  要 

脓毒症是重症监护病房患者的主要死亡原因，由于缺少特异性诊断标志物和针对性治疗，其死亡率一直

居高不下。转铁蛋白受体1 (Transferrin Receptor 1, TfRl)，即CD71分子，是一种参与铁代谢和调节细

胞生长所必需的膜蛋白，其在许多类型的细胞表面均有表达，与细胞的成熟、增殖、分化密切相关。近

年来研究发现铁代谢在脓毒症中意义重大，同时铁死亡被证实在脓毒症的病程发展中发挥着重要的作用，

这使铁代谢的研究具有重大的意义。本文综述了脓毒症中铁代谢的研究现况以及转铁蛋白受体1在临床

中的相关应用，通过分析其共同的病理生理过程，以期找到更多转铁蛋白受体CD71在脓毒症中表达的意

义，为帮助鉴别诊断脓毒症，判断患者病情严重程度，指导预后等提供潜在的生物标志物，同时为脓毒

症提供新的干预靶点和治疗手段。 
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Abstract 
Sepsis is the main cause of death of patients in intensive care unit. Due to the lack of specific diag-
nostic markers and limited treatment, the incidence and mortality of patients with sepsis have 
been high. Transferrin receptor 1 receptor 1 (CD71) is a necessary membrane protein involved in 
iron metabolism and regulating cell growth. It is expressed on many types of cells and is closely 
related to cell maturation, proliferation and differentiation. In recent years, studies have found 
that iron metabolism is of great significance in sepsis, and iron death has been proved to play an 
important role in the development of sepsis, which makes the study of iron metabolism of great 
significance. This article reviews the research status of iron metabolism in sepsis and the related 
clinical application of transferrin receptor receptor 1, through the analysis of its common patho-
physiological process, in order to find thesignificance of TfRl (CD71) expression in sepsis, and to 
provide potential biomarkers for differential diagnosis of sepsis, judging the severity of patients 
and guiding prognosis. At the same time, it provides new intervention targets and treatment me-
thods for sepsis. 
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1. 引言 

脓毒症被定义为由宿主对严重感染失调反应而导致的危及生命的多脏器损伤及功能障碍[1]。流行病

学数据显示，重症监护病房(Intensive Care Unit, ICU)患者脓毒症的发病率高达 39%，死亡率为 26% [2]。
在我国，脓毒症和感染性休克的发生率和死亡率远远高于北美和欧洲国家，20%的 ICU 患者会感染脓毒

症，其 90 天死亡率高达 35.5%，且需要更多的医疗预算支持[3]。尽管国际上对脓毒症采取了液体复苏、

抗感染、应用血管活性药物等一系列积极治疗措施[4]，但发病率和死亡率仍居高不下，流行病学调查显

示，在正常人群中脓毒症的年发生率约为 700/10 万人，脓毒症患者的医院死亡率为 17%，严重脓毒症患

者的死亡率达 26%，对全球人类健康和社会经济均造成严重威胁[5]。过去对于脓毒症机制的研究，主要

集中在炎症及免疫方面[6]。近年来，微量元素铁代谢异常在脓毒症发病机制的作用越来越受到研究者的

重视[7]。目前已有研究表明 TfR1 具有作为脓毒症诊断标志物、预后指标的潜在应用价值，但仍缺乏动

物实验及临床研究的验证。本文旨在探讨 TfR1 的表达在脓毒症中的意义。 

2. 转铁蛋白受体 1 在脓毒症铁代谢中的研究进展 

脓毒症的病程发展是一个复杂的病理生理过程，包括病原体入侵、细胞因子释放、微循环功能障碍、

人体免疫系统失衡等[8]。由于脓毒症复杂的发病机制，导致目前缺少有效的针对性治疗。研究发现，在

脓毒症发病过程中存在着多种细胞死亡形式，其中铁死亡作为一种铁依赖的与细胞凋亡、坏死、自噬、

焦亡等不同的新的死亡形式，被认为与脓毒症息息相关[9] [10]。研究发现，铁螯合剂可以降低铁离子浓

度，随后抑制细胞铁死亡的发生，提高了脓毒症患者的生存率[11]，这说明铁代谢障碍是铁死亡发生的关
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键步骤。在铁代谢的基本过程中，TfR1 是参与铁运输的主要蛋白质[12]。而当机体处于炎症、感染等病

理状态时，铁代谢常常会出现异常[13] [14]。脓毒症的主要特征即是炎症反应，炎症反应会激活机体免疫

系统，促炎因子及抗炎因子的产生会引起铁调素表达上调导致铁稳态失衡[15]，一些铁代谢相关标志物会

在机体炎症反应时出现变化[16]。研究表明，脓毒症患者入住 ICU 早期，血清铁和转铁蛋白水平均明显

降低，而铁调素、铁蛋白和 IL-6 显著升高[17] [18] [19]。但也有研究表明，脓毒症患者的铁代谢指标在

病程中是不断变化的[20]。脓毒症的铁代谢变化复杂，目前关于脓毒症铁代谢指标变化情况的研究较为缺

乏，还有许多变化机制及变化过程尚不清楚，需要更多的研究进一步揭示。 
目前临床上常用的铁代谢指标包括血清铁、转铁蛋白、铁蛋白等。血清铁利于细菌繁殖，研究提示

脓毒症患者的血清铁水平上调，且与脓毒症患者 90 d 死亡率正相关[21] [22]。一些研究也表明转铁蛋白

与脓毒症的严重程度具有相关性[23] [24]，而铁蛋白则与脓毒症的预后相关[25] [26]。这些研究均表明了

铁代谢障碍在脓毒症的发生中具有重要作用，然而脓毒症患者的铁代谢指标变化大，需要进一步寻找一

种更加稳定的生物标志物。 

3. 转铁蛋白受体 1 在脓毒症中的应用价值 

转铁蛋白受体 1 (TfR1)是铁离子转运、吸收及利用的主要蛋白质[27]。TfR1 已在血液、肿瘤、免疫

疾病的诊疗及预后中被证实应用价值[28] [29]，同时 TfR1 作为一种较稳定的铁代谢标志物，也可以用于

铁代谢性疾病的诊疗过程中[30] [31]。研究发现，TfR1 (CD71)高表达于增殖活跃的细胞中，在血液肿瘤

相关研究中发现，TfR1 (CD71)的水平可反映肿瘤的增殖状况[32]。而在肿瘤的治疗研究进展中，由于 TfR1
具有胞外可及性和内化能力，使该受体成为抗体介导治疗的潜在靶点[33]。 

Schwab L 等的研究发现，TfR1 (CD71)与转铁蛋白结合后主要表达于增殖活跃的细胞的细胞膜，也是

表达上调最快的分子，在 T 细胞刺激后 6~8 h 就可检测到 TfR1 (CD71) [34]。在脓毒症中，以 T 细胞为主

介导的免疫功能紊乱是脓毒症发生的核心机制，调节 T 细胞的免疫功能对脓毒症的治疗具有重要意义

[35]，而 TfR1 在 T 细胞增殖时表达上调最快，因此，TfR1 有望成为新的脓毒症诊断生物标志物。同时

TfR1 具有内吞作用和内化能力，或许可以作为抗体治疗的靶点调节 T 细胞免疫功能，从而达到治疗脓毒

症的目的。 
目前 TfR1 在脓毒症中的相关研究报道较少，李林芳等通过数据非依赖性采集模式(Data in Dependent 

Acquisition, DIA)筛选出脓毒症患者和健康者血清样本的差异蛋白质，采用生物信息学技术分析公共数据

库数据中差异蛋白在转录水平上的差异，研究结果提示 TfR1 对脓毒症有较好的诊断和预后判断价值，具

有作为脓毒症生物标志物的潜力[36]。徐秀娟等以重症肺炎患者为研究对象，发现 TfR1 具有较好预测重

症肺炎预后的效能[37]。目前未见 TfR1 水平变化与脓毒症的相关临床研究报道，仍需要进一步探索 TfR1
的作用机制，并增加样本量在细胞水平和动物实验中加以验证。 

4. 总结和展望 

基于脓毒症的复杂性，发现新的生物标志物用于诊断脓毒症尤为重要，也有助于尽早采取有效的治

疗措施，提高脓毒症患者的生存率。TfR1 不仅可以作为反应铁代谢变化的指标，也是铁死亡的特异标记

物。Feng H 等人的研究通过抗体高通量筛选出能特异性识别铁死亡的抗体，该抗体的抗原 TfR1 是铁死

亡中的一种特异性标志物[38]。TfR1 对脓毒症的诊断和预后判断价值需要更多的临床研究进一步证实，

后续仍需要进一步探讨 TfR1 在脓毒症中的作用机制，并在细胞水平和动物实验中加以验证。同时，TfR1
作为铁死亡的特异性标志物，其在脓毒症中的变化可能反应了铁死亡在脓毒症中的作用，能够为脓毒症

的治疗提供新的思路。 
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