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血清降钙素原对多器官功能障碍综合征早期诊断价值的 Ｍｅｔａ分析
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　　摘　要：目的　对血清降钙素原（ＰＣＴ）用于早期诊断多器官功能衰竭价值进行系统性评价。方法　计算机检索ＰｕｂＭｅｄ、

ＭＥＤＬＩＮＥ、万方数据知识服务平台等，收集相关原始研究文献。通过 ＱＵＡＤＡＳ质量评价标准评估纳入文献质量。用Ｒｅｖｉｅｗ

Ｍａｎｇｅｒ５．１４对文献做连续性变量的 ＷＭＤ、ＳＭＤ以及９５％犆犐。结果　共检索出相关文献３８７篇，最终获取文献９篇，共２７２例

ＭＯＤＳ患者，４３３例非 ＭＯＤＳ患者。其 ＷＭＤ以及９５％犆犐为４．２２（２．８４，５．６１），其ＳＭＤ以及９５％犆犐为１．７９（０．９０，２．６８）。

结论　ＰＣＴ对多器官功能障碍的早期诊断有应用价值，并发多器官功能障碍综合征患者入院后２４ｈ即可检测，可作为早期预测

ＭＯＤＳ的独立指标。
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　　多器官功能障碍综合征（ＭＯＤＳ）是创伤、烧伤、重症胰腺

炎及脓毒症等疾病共同存在的难点问题，病死率可高达４０％～

６０％。如能对高危病例早诊断、早治疗，可减少病死率及改善

预后。国内外学者均致力于寻求能够特异性预测 ＭＯＤＳ发生

的检测指标，即单变量指标预测。降钙素原（ＰＣＴ）又称前降钙

素，是降钙素无活性的前体，发现于１９８９年，目前主要用于鉴

别严重细菌感染和继发于系统炎症的并发症。健康人血浆中

ＰＣＴ的含量极少（＜０．１ｎｇ／ｍＬ），当血清ＰＣＴ＞０．５ｎｇ／ｍＬ时

可视为异常。ＰＣＴ在血浆中稳定性好，收集标本室温下２４ｈ

后，ＰＣＴ浓度约下降１２％，在４℃约下降６％。目前临床上

ＰＣＴ的检测多采用双抗夹心免疫发光法和化学发光法等，由

于其对感染的高灵敏度和特异度，在感染性疾病和严重炎症疾

病等方面已被列为常规检查。目前关于ＰＣＴ与 ＭＯＤＳ早期

诊断的临床研究，大都针对严重创伤后患者及ＩＣＵ危重患者，

ＭＯＤＳ是其常见并发症。２０００年，Ｗａｎｎｅｒ等
［１］首先报道严重

创伤患者ＰＣＴ明显升高，并与创伤严重程度相关，此后国内外

也相继报道ＰＣＴ在 ＭＯＤＳ早期诊断中的应用。本研究通过

系统评价的方法，就血清ＰＣＴ对严重创伤后及ＩＣＵ危重患者

ＭＯＤＳ的早期诊断价值进行系统性评价，以期为ＰＣＴ的临床

应用提供更多的指导建议。

１　资料与方法

１．１　文献纳入与排除标准

１．１．１　研究类型　关于血清ＰＣＴ早期诊断 ＭＯＤＳ的前瞻性

队列试验。

１．１．２　诊断试验方法　入院４８ｈ内检测血清ＰＣＴ水平，结

果以ｎｇ／ｍＬ为单位。

１．１．３　测量指标　测量指标采用 ＷＭＤ、ＳＭＤ以及９５％犆犐。

１．１．４　排除标准　不同人群间血清ＰＣＴ水平变化的观察性

研究，方法学不健全的研究，资料不全的研究，计数资料的研

究，重复发表的研究，动物研究。

１．２　文献检索策略　计算机检索ＰｕｂＭｅｄ、ＭＥＤＬＩＮＥ数据

库、Ｓｐｒｉｎｇｌｉｎｋ数据库、万方数据知识服务平台、中国知网和维

普中文科技期刊数据库。检索年限为１９９０年１月至２０１２年３

月。检索语种限定为英文和中文。英文检索词为ＰＣＴ、ｐｒｏ

ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ、ＭＯＤＳ、ｍｕｌｔｉｏｒｇａｎｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｓｙｎｄｒｏｍｅ，中文检索

词为降钙素原、前降钙素、多器官功能障碍。

１．３　文献筛检　根据纳入标准对检索得到的文献进行选择，

分三步进行。

１．３．１　初筛　根据检索出的引文信息筛除明显不合格的文

献，对不确定的文献查出全文再筛选。

１．３．２　阅读全文　对可能合格的文献资料经过精读和分析，

再确定是否合格。

１．３．３　文中提供的信息不全或者有疑问的文献先纳入，通过

与作者通信等方式联系，获得有关信息后再决定取舍或在以后
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的选择过程中进一步评价。

１．４　质量评价　根据 Ｗｈｉｔｉｎｇ等
［２］制定的ＱＵＡＤＡＳ的１４条

标准评价文献质量。每一条标准以“是”、“否”、“不清楚”评价。

“是”为满足此条标准；“否”为不满足或未提及；“不清楚”为部

分满足或从文献中无法得到足够信息。

１．５　数据提取　阅读纳入文献，将文献中描述的 ＭＯＤＳ组及

非 ＭＯＤＳ组患者的血清ＰＣＴ的均值、均差及各组人数分别录

入表格。无直接数据者，通过计算得出数据。如原文只给出

犛犈者，则经犛犇＝犛犈计算得出均差。

１．６　统计学处理　所有 Ｍｅｔａ分析均使用 Ｒｅｖｉｅｗ Ｍａｎａｇｅ

５．１４软件，首先通过卡方检验对同类研究间的异质性进行评

价，若犘≥０．１，犐２≤５０％，说明研究具有同质性，使用固定效应

模型分析；若犘＜０．１，犐２＞５０％，说明研究间具有异质性，并对

其异质性来源进行分析。本研究为连续性资料分析，采用加权

均数差法（ＷＭＤ）及标准化均数差法（ＳＭＤ）进行分析。分析

并计算９５％可信区（犆犐），若其９５％犆犐的上下限均大于０或均

小于０，等价于犘＜０．０５，即合并效应量有统计学意义。

２　结　　果

２．１　纳入文献的一般情况　共检索出相关英文文献３３７篇，

中文文献５０篇，初筛获得英文文献５８篇，中文文献２６篇。阅

读全文，严格按照纳入标准，最终获取文献９篇，其中英文文献

３篇，中文文献６篇。纳入研究的基本信息见表１。按 ＱＵＡ

ＤＡＳ标准评价纳入文献的质量。共７０５例研究对象被纳入研

究，其中２７２例 ＭＯＤＳ患者，４３３例非 ＭＯＤＳ患者。各研究纳

入人数最少１６例，最多１３６例。

表１　　纳入研究的基本特征

纳入文献 病例来源 病例 总数／ＭＯＤＳ组（狀／狀） 检测试纸生产来源 方法 检测时间 ＩＳＳ评分

Ｈａａｓｐｅｒａ等
［３］ 德国、美国 ９４／２１ 德国ＢＲＡＨＭ．Ｓ 全自动定量分析 ＜４８ｈ ＞１６

ＧｉａｍａｒｅｌｌｏｓＢｏｕｒｂｏｕｌｉｓ等［４］ 希腊 ６７／３８ 德国ＢＲＡＨＭ．Ｓ 免疫化学发光 ＜２４ｈ ＩＣＵ

Ｌｅｎｄｅｍａｎｓ等［５］ 德国 １６／９ 德国ＢＲＡＨＭ．Ｓ 免疫化学发光 ＜２４ｈ ＞２５

吴建国等［６］ 中国 １３６／４９ 德国ＢＲＡＨＭ．Ｓ 免疫化学发光 ＜２４ｈ ＞１６

宋秀琴等［７］ 中国 １２６／６８ 德国ＢＲＡＨＭ．Ｓ 免疫化学发光 ＜２４ｈ ＞９

时兢等［８］ 中国 ６６／１８ 德国ＢＲＡＨＭ．Ｓ 免疫化学发光 ＜２４ｈ ＩＣＵ

林曦等［９］ 中国 ４０／１６ 德国ＢＲＡＨＭ．Ｓ 免疫化学发光 ＜２４ｈ ＞１６

谢玉刚等［１０］ 中国 ６４／３８ 德国ＢＲＡＨＭ．Ｓ 免疫化学发光 ＜２４ｈ ＞１６

陈大庆等［１１］ 中国 ９６／１５ 德国ＢＲＡＨＭ．Ｓ 免疫化学发光 ＜２４ｈ ＞９

　　－：无数据。

２．２　Ｍｅｔａ分析结果

２．２．１　９项研究中对创伤后及ＩＣＵ 患者 ＭＯＤＳ组与非

ＭＯＤＳ组的血清ＰＣＴ的均值差异进行比较。ＷＭＤ分析中，

各研究之间有统计学异质性［Ｈｅｔｅｒｏｇｅｎｅｉｔｙ∶Ｔａｕ
２＝２．７１

Ｃｈｉ２＝９４．８９，ｄｆ＝８（犘＜０．００００１）；犐２＝９２％］，故采用随机效

应模型。结果显示，ＰＣＴ对创伤后及ＩＣＵ危重患者 ＭＯＤＳ有

早期诊断意义，ＷＭＤ＝４．２２，９５％犆犐（２．８４，５．６１）；经犣检验

（犣＝５．９５，犘＜０．００００１），有统计学意义，见图２。

２．２．２　９项研究进行ＳＭＤ分析，各研究间有异质性（犘＜

０．００００１；犐２＝９５％），采用随机效应模型。结果显示，ＰＣＴ对

创伤后 ＭＯＤＳ有早期诊断意义，ＳＭＤ＝１．７９，９５％犆犐（０．９０，

２．６８）；经犣检验犣＝３．９４（犘＜０．００００１），有统计学意义，见

图２。

２．２．３　单独对３篇外文文献做 ＷＭＤ分析，各研究间无异质

性（犘＝０．２０；犐２＝３８％），采用固定效应模型。结果显示，

ＷＭＤ＝６．１０，９５％犆犐（０．９５，１１．２４）；经犣检验（犣＝２．３２，犘＜

０．０５），有统计学意义，见图３。

图１　　纳入文献的 ＷＭＤ分析

图２　　纳入文献的ＳＭＤ分析

图３　　３篇外文文献的 ＷＭＤ分析

３　讨　　论

本研究采用 Ｍｅｔａ分析法，尽可能全面收集当前可得到的

数据进行分析，较传统的文献综述更科学可靠。本研究的结论

侧重统计学上的意义，用于临床之前，应结合临床经验并考虑

患者的意愿进行综合评价。

研究制定文献纳入与排除标准时较为严格，入选文献均为

以严重外伤后患者或ＩＣＵ患者为研究对象的前瞻性研究。检

测ＰＣＴ的时限为入院４８ｈ内，以突出ＰＣＴ对早期 ＭＯＤＳ的

诊断效能。共９篇文献７０５例病例被纳入研究，数量偏少，可

能受到发表偏倚、语言偏倚的影响。根据 ＱＵＡＤＡＳ量表进行

评价时可以看出，９篇纳入文献均未提及盲法，存在实施偏倚

的可能。纳入的９篇文献进行异质性分析（犘＜０．００００１，犐２＝

９２％），异质性大。检测对象的病情严重程度上，ＩＣＵ患者及不
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同外伤患者均存在一定差异，同时ＰＣＴ的检测结果亦存在个

体差异是异质性的来源。ＰＣＴ的检测结果易出现极值，对于

用均值及方差来作为判定标准值有较大偏差，Ｈｅｎｓｌｅｒ等
［１２］则

采用中位数及２５％～７５％来作为判定标准值。中文文献中３

篇的诊断标准为１９９５年全国急救学术会的 ＭＯＤＳ评估标准，

而吴建国等采用的是 Ｋｎａｕｓ等
［１３］的标准。外文文献中

Ｈａａｓｐｅｒａ等
［３］采用的是 Ｍａｒｓｈａｌｌ等

［１４］的评分标准，Ｇｉａｍａｒｅｌ

ｌｏｓＢｏｕｒｂｏｕｌｉｓ等
［４］采用的是美国胸内科医师学会评分标准，

Ｌｅｎｄｅｍａｎｓ等
［５］采用的是ＳＯＦＡ（１９９６）评分标准，单独进行

Ｍｅｔａ分析犐２＝３８％，异质性明显减小。

综上所述，本 Ｍｅｔａ分析对未来研究有以下启示：纳入文

献发表偏倚较大，期待更多来自不同国家的相关研究；纳入研

究样本量较小，且存在各种潜在偏倚，建议以后研究严格按照

ＣＯＮＳＯＲＴ标准 ，期待更多大样本随机盲法研究的出现，以及

国际一致认证的 ＭＯＤＳ诊断标准的应用；纳入研究仅体现创

伤后 ＭＯＤＳ组与非 ＭＯＤＳ组的血清ＰＣＴ有显著差异性。但

未给出相应临界值（ｃｕｔｏｆｆ值），故无法提取四格表进行ＯＲ或

者 ＲＲ 分析及对其灵敏度、特异度评价。本文为 ＰＣＴ 对

ＭＯＤＳ的早期诊断评价系统分析研究，而现有临床研究大都

针对严重创伤后患者；对于其他疾病引起的 ＭＯＤＳ在诊断上

尚有不足，值得广大医务工作者进一步研究。
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［１２］李珂，罗俊，付爱军，等．２型糖尿病患者脂代谢、血流变学改变探

讨［Ｊ］．国际检验医学杂志，２００７，２８（５）：４６９４７１．

（收稿日期：２０１３０１１５）

·４６３１· 国际检验医学杂志２０１３年６月第３４卷第１１期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊｕｎｅ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．１１


