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血清降钙素原及Ｃ反应蛋白在鉴别肿瘤患者发热原因中的价值
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　　摘　要：目的　探讨血清降钙素原（ＰＣＴ）和Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）在鉴别肿瘤患者发热原因中的价值。方法　将２１８例发热患

者分为细菌感染组、病毒感染组及肿瘤发热组，检测白细胞计数、中性粒细胞百分率、ＰＣＴ、ＣＲＰ阳性率，并进行比较分析。结果

　细菌感染组白细胞计数、中性粒细胞百分率、ＰＣＴ、ＣＲＰ阳性率明显升高，与病毒感染组和肿瘤发热组比较差异有统计学意义

（犘＜０．０５）；肿瘤发热组ＰＣＴ阳性率与病毒感染组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。ＰＣＴ诊断发热患者细菌感染的敏感度为

９７．８３％，特异性为８３．３３％，均高于其他指。结论　ＰＣＴ和ＣＲＰ检测有助于鉴别肿瘤患者的发热原因，且ＰＣＴ有更好的特异性

及敏感度，为抗感染及肿瘤治疗提供依据。
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　　发热是肿瘤患者常见的临床症状之一，可能因肿瘤组织释

放致热因子产生，亦可能因化疗后骨髓抑制合并感染所致。相

当一部分肿瘤患者发热原因未明，特别是处于骨髓抑制期的患

者。对于发热病因的鉴别，直接影响到治疗药物的选择，不合

理的用药除了增加医疗负担外也导致了细菌耐药率增加等问

题。血清降钙素原（ＰＣＴ）是一种无激素活性的糖蛋白，近年来

有众多研究显示血清ＰＣＴ、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）是诊断感染性疾

病的有效监测指标，其中ＰＣＴ对细菌感染和病毒感染具有较

强的鉴别能力［１２］，但其在肿瘤发热患者中的报道较少。故本

研究对肿瘤发热患者进行分析，以探讨ＰＣＴ和ＣＲＰ鉴别肿瘤

患者发热原因的价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　随机选择２０１１年４月至２０１３年５月间本院

收治的发热患者２１８例，其中，男性１１７例，女性１０１例；年龄

２８～８９岁，平均（６５±２３）岁。入组发热患者诊断标准：患者腋

表测量体温超过３７．５℃，持续３ｄ。按发热原因分为细菌感染

组１３８例，病毒感染组４５例，肿瘤发热组３５例，各组间性别、

年龄差异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。细菌感染组

诊断标准：（１）临床有感染症状、体征；（２）影像学检查发现有炎

症阴影；（３）细菌培养检出细菌，且经过抗菌治疗有效；（４）白细

胞计数升高或不升高，中性粒细胞百分率升高。肿瘤发热组诊

断标准［３］：（１）确诊为恶性肿瘤患者，进展时加重，切除肿瘤或

用放化疗抑制肿瘤生长时，发热下降或消退；（２）体检、影像学

检查、实验室检查均未发现感染征象；（３）每天至少一次体温超

过３７．８℃，发热持续时间超过２周，排除过敏反应和生物制剂

等治疗药物引起的发热；（４）大剂量抗菌药物治疗７ｄ以上，发

热无变化，应用吲哚美辛或萘普生治疗，发热完全消失并维持

体温正常。病毒感染组诊断标准：（１）体检、影像学检查、细菌

培养均未发现细菌感染的发热患者；（２）排除诊断明确的肿瘤

发热、自身免疫性疾病、脑血管意外、药源性发热、医源性发热

等非感染因素引起发热的患者，通过病原学或血清免疫学检查

明确诊断。

１．２　检测方法　所有患者发热当天，在用药之前均采血检测

ＰＣＴ、ＣＲＰ和血常规。血清ＰＣＴ水平采用罗氏６０１电化学发
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光仪进行定量测定，≤０．０５ｎｇ／ｍＬ为正常值，检测结果分为小

于或等于０．０５ｎｇ／ｍＬ，＞０．０５～２．００ｎｇ／ｍＬ，＞２．００～１０．００

ｎｇ／ｍＬ和大于１０．０ｎｇ／ｍＬ４个等级。ＣＲＰ采用德灵特定蛋

白分析仪测定（免疫比浊法），≥１０．００ｍｇ／Ｌ为阳性，＜１０．００

ｍｇ／Ｌ为阴性。血常规检测中，白细 胞 计 数 大 于 或 等 于

１０．００×１０９／Ｌ或中性粒细胞百分率大于或等于７０．００％为阳

性。以上检测均用原装配套试剂及其质控品和定标品。

１．３　细菌感染诊断指标计算方法　敏感度＝真阳性例数／（真

阳性例数＋假阴性例数）×１００％；特异性＝真阴性例数／（真阴

性例数＋假阳性例数）×１００％；阳性预测值＝真阳性例数／（真

阳性例数＋假阳性例数）×１００％；阴性预测值＝真阴性例数／

（真阴性例数＋假阴性例数）×１００％。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１１．０软件进行统计学分析，所

有资料行正态分布检验，计数资料以百分率表示，采用χ
２ 检

验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　细菌感染组、病毒感染组及肿瘤发热组ＰＣＴ检测结果分

布　见表１。

２．２　各指标在细菌感染组、病毒感染组及肿瘤发热组中阳性

率的比较　细菌感染组白细胞计数、中性粒细胞百分率、ＰＣＴ、

ＣＲＰ阳性率明显高于病毒感染组及肿瘤发热组（犘＜０．０５）；肿

瘤发热组白细胞计数、中性粒细胞百分率、ＣＲＰ阳性率与病毒

感染组比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），而ＰＣＴ阳性率与

病毒感染组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表２。

表１　　细菌感染组、病毒感染组及肿瘤发热组

　　　ＰＣＴ检测结果分布（狀）

组别 狀
ＰＣＴ（ｎｇ／ｍＬ）

≤０．０５ ＞０．０５～２．００ ＞２．００～１０．００ ＞１０．０

细菌感染组 １３８ ３ １１０ １７ ８

病毒感染组 ４５ ４０ ３ ２ ０

肿瘤发热组 ３５ ３５ ０ ０ ０

２．３　各指标对诊断细菌感染的敏感度、特异性、阳性预测值及

阴性预测值 　ＰＣＴ 诊断发热患者细菌感染的敏感度为

９７．８３％，特异性为８３．３３％，阳性预测值和阴性预测值分别为

９６．４３％和９６．１５％。ＣＲＰ诊断发热患者细菌感染的敏感度为

８９．８６％，特异性为６５．５６％。血常规中，白细胞计数与中性粒

细胞百分率诊断发热患者细菌感染的敏感度稍低，分别为

８６．９６％和８３．３３％；特异性也低于 ＣＲＰ，分别为５４．４４％和

６８．８９％。见表３。

表２　　各指标在细菌感染组、病毒感染组及肿瘤发热组中阳性率的比较［％（狀／狀）］

组别 狀 白细胞计数 中性粒细胞百分率 ＰＣＴ ＣＲＰ

细菌感染组 １３８ ８６．９６（１２０／１３８） ８３．３３（１１５／１３８） ９７．８３（１３５／１３８） ８９．８６（１２４／１３８）

病毒感染组 ４５ ４０．００（１８／４５） ２４．４４（１１／４５） １１．１１（５／４５） ２６．６７（１２／４５）

肿瘤发热组 ３５ ３７．１４（１３／３５） ２０．００（７／３５） ０．００（０／３５）＃ ２５．７１（９／３５）

　　：犘＜０．０５，与病毒感染组和肿瘤发热组比较；＃：犘＜０．０５，与病毒感染组比较。

表３　　各指标对诊断发热患者细菌感染的敏感度、特异性、阳性预测值及阴性预测值［％（狀／狀）］

指标 敏感度 特异性 阳性预测值 阴性预测值

白细胞计数 ８６．９６（１２０／１３８） ５４．４４（４９／９０） ７９．４７（１２０／１５１） ７３．１３（４９／６７）

中性粒细胞百分率 ８３．３３（１１５／１３８） ６８．８９（６２／９０） ８６．４７（１１５／１３３） ７２．９４（６２／８５）

ＰＣＴ ９７．８３（１３５／１３８） ８３．３３（７５／９０） ９６．４３（１３５／１４０） ９６．１５（７５／７８）
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３　讨　　论

鉴别肿瘤患者是因为肿瘤组织导致的发热还是感染导致

的发热，是一个富有挑战性的问题，但是找出其潜在的发热原

因，为后续治疗提供依据又非常关键。常用的传统指标包括体

温、白细胞计数和ＣＲＰ等，体温和白细胞计数受到多种因素的

影响［４］。有研究发现ＰＣＴ水平对排除恶性肿瘤患者合并感染

很有意义，可作为鉴别肿瘤患者有无感染的一个有价值的参考

指标［５］。

ＰＣＴ是降钙素的前体物质，在甲状旁腺Ｃ细胞中生成并

裂解成降钙素，由１１６个氨基酸组成，半衰期为２２～２９ｈ，健康

人血清中ＰＣＴ水平极低。１９９３年，法国学者 Ａｓｓｉｃｏｔ等
［６］首

先提出ＰＣＴ可以作为细菌感染的标志物，其在感染后２ｈ便

可检测到，感染后１２～２４ｈ达到高峰，炎症消失后恢复正常。

有研究证实，各种感染性疾病中ＰＣＴ水平均有变化，在有全身

症状的严重细菌感染患者中，ＰＣＴ水平明显升高；而在病毒、

寄生虫或真菌感染的患者中，ＰＣＴ 水平不升高或仅轻度

升高［７８］。

在本研究中，细菌感染组１３８例患者中ＰＣＴ阳性１３５例，

阳性率为９７．８３％；病毒感染组４５例患者中ＰＣＴ阳性５例，阳

性率为１１．１１％；而肿瘤发热组中没有ＰＣＴ阳性病例。说明

ＰＣＴ在鉴别细菌感染有一定的价值，可作为鉴别细菌感染发

热和肿瘤发热的一个重要观察指标，与袁正泉等［５］和林琳等［９］

的报道一致。对于ＰＣＴ不高的肿瘤发热患者，排除肿瘤组织

引起的原因后，多考虑为病毒或其他不典型病原体感染，则无

需使用抗菌药物，能有效减少抗菌药物的滥用及细菌耐药

性［１０］。对于某些危重患者或常规治疗效果欠佳的患者，重复
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ＰＣＴ检测可提供更多有价值的信息，动态观察ＰＣＴ在治疗过

程中的变化，可以更准确地判定病情转归并指导抗菌药物的使

用［１１］。因此，ＰＣＴ可作为细菌感染存在与否的预测因子，揭示

感染的严重程度，可用来监测细菌感染的病情变化。

ＣＲＰ是由白细胞介素（ＩＬ）６等炎症因子刺激肝脏细胞合

成的急性反应蛋白，是一种经典的炎症标志物，在感染发生后

６～８ｈ开始升高，２４～４８ｈ达到高峰，升高幅度与感染程度呈

正相关。ＣＲＰ在细菌感染组的阳性率均高于病毒感染组和肿

瘤发热组，但因为ＣＲＰ在非感染性疾病，如肿瘤、风湿热、外

伤、手术等状态下也可升高，故特异性相对较差。国外研究也

表明，ＰＣＴ的升高早于ＣＲＰ，同时测定血ＰＣＴ和ＣＲＰ有助于

提高细菌感染性疾病的早期诊断，对抗菌药物的应用有一定参

考价值［１２１３］。

综上所述，ＰＣＴ和 ＣＲＰ检测有助于鉴别肿瘤患者的发

热，ＰＣＴ具有较高的特异性，可以提高诊断细菌感染的准确

性，从而避免不必要的抗菌药物使用；而ＣＲＰ具有较高的敏感

度，可以减少细菌感染的漏诊率，避免延误诊断和治疗，二者结

合为抗感染或抗肿瘤治疗提供依据，有助于观察疾病的进展和

预后。
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《甲状腺结节和分化型甲状腺癌诊治指南》推荐

血清肿瘤标志物应用于甲状腺癌诊断

日前，在成都举办的２０１４年体外诊断新技术高峰论坛上，曾担任中华医学会肿瘤学会副主任委员、复旦大学附属肿瘤

医院头颈外科主任的吴毅教授以“甲状腺癌的诊治进展”为主题进行了大会发言，同参会的全国检验及临床专家分享了甲状

腺癌诊断和治疗的现状，探讨以甲状腺球蛋白（Ｔｇ）与降钙素（ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ）为主的血清肿瘤标志物对甲状腺癌的临床价值。

２０１２版《甲状腺结节和分化型甲状腺癌诊治指南》建议，甲状腺癌诊断和治疗过程中引入血清学肿瘤标志物检查，有助

于早期明确甲状腺癌的类型，帮助医生选择正确的治疗方式。根据临床分型，甲状腺癌主要包括分化型甲状腺癌（ＤＴＣ）、乳

头状癌、滤泡状癌、甲状腺髓样癌（ＭＴＣ）和未分化型甲状腺癌。

美国甲状腺学会（ＡＴＡ）制订的《甲状腺结节与ＤＴＣ管理指南》指出血清标志物检测能更好地提高辅助诊断的敏感性。

其中，Ｔｇ与ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ凭借特异性好、敏感性强的特点，分别成为ＤＴＣ术后监测的重要标志物和 ＭＴＣ筛查的敏感指标。

根据２０１２版《甲状腺结节和分化型甲状腺癌诊治指南》，ＤＴＣ患者主要采用手术治疗，以及术后碘１３１和促甲状腺激素

（ＴＳＨ）抑制治疗，诊断与随访主要依靠超声和血清Ｔｇ水平，通过血清Ｔｇ水平监测复发和转移的可能性。术后复查血清

ＴＳＨ水平达标后，应该每６～１２个月随访一次，进行Ｔｇ和Ｔｇ抗体（ＴｇＡｂ）检测，保持血清Ｔｇ水平在２ｎｇ／ｍＬ以下。Ｅｌｅｃ

ｓｙｓ
? ＴｇⅡ的灵敏度较Ｅｌｅｃｓｙｓ

? Ｔｇ更进一步提高，灵敏度达到０．０９ｎｇ／ｍＬ，并于２０１３年１２月９日正式获国家食品药品监

督管理总局审批。

Ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ是 ＭＴＣ重要的肿瘤标志物。相对于超声和细针穿刺（ＦＮＡ），血清ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ检测更为敏感，有利于早期诊

断。欧洲甲状腺学会（ＥＴＡ）发布的《滤泡上皮细胞分化型甲状腺癌患者管理欧洲共识》推荐使用ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ进行甲状腺结节

患者筛查。一项采用Ｅｌｅｃｓｙｓ?ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ检测试剂进行的研究发现，ＭＴＣ患者及其复发患者的样本中ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ水平升高

幅度明显。Ｅｌｅｃｓｙｓ?ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ已于２０１４年３月２８日获国家食品药品监督管理总局批准，现已正式在中国上市，其具有较

高的灵敏度，在体内仅有低浓度ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ时仍能提供检测结果，使检测和随访更加可靠。
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