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降钙素原和超敏Ｃ反应蛋白联合检测在新生儿败血症

早期诊断的价值研究

段宝生，赵　娜，梁　超，王艳海

（鄂尔多斯市中心医院检验科，内蒙古０１７０００）

　　摘　要：目的　探讨联合测定降钙素原（ＰＣＴ）和超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）对新生儿败血症早期诊断和病情评估的应用价

值。方法　收集２０１１年１１月至２０１３年５月期间收治于鄂尔多斯市中心医院的新生儿败血症患儿４８例，记录患儿的ＰＣＴ、ｈｓ

ＣＲＰ及血培养等资料，并与同期４８例非败血症新生儿的血清ＰＣＴ和ｈｓＣＲＰ检测结果作对比分析。结果　败血症患儿血清

ＰＣＴ（９３．７５％）、ｈｓＣＲＰ（１０．４２％）明显高于非败血症患儿血清ＰＣＴ（７９．１７％）、ｈｓＣＲＰ（５０％），两组间阳性率比较差异有统计学

意义（犘＜０．０５）。结论　ＰＣＴ和ｈｓＣＲＰ在新生儿败血症早期有显著改变，血清ＰＣＴ和ｈｓＣＲＰ的联合测定可以作为诊断新生儿

败血症的早期诊断指标，且ＰＣＴ的灵敏度和特异度均较ｈｓＣＲＰ高，两者的联合检测能为临床提供准确、快速的诊断依据。
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　　新生儿败血症是指新生儿期细菌侵入血液循环，并且在血

液中生长、繁殖，产生毒素所造成的全身炎症反应综合征［１］，因

其免疫功能低下，细菌发展迅速，极易引起全身播散。加之发

病隐匿，临床症状缺乏特异性，实验室检查也不能提供敏感特

异的早期诊断依据，而且金标准血培养阳性率低、病原菌分离、

培养时间长［２］，使得临床上早期确诊新生儿败血症困难。由于

上述种种原因，导致新生儿败血症成为新生儿期的危重病症，

也是造成新生儿期死亡的主要原因之一。目前临床常用的检

测方法主要有白细胞计数、红细胞沉降率、Ｃ反应蛋白、血小

板、流式细胞及分子生物学技术等［３４］，但因对于早期诊断败血

症的灵敏度和特异度较低、价格昂贵、临床应用得不到广泛扩

展等原因，存在一定的局限性。基于对以上种种方法的比较，

许多学者都认为，需要找到一种价格合理、针对于新生儿败血

症的灵敏度与特异度都较高的检测方法。近年来国际上越来

越多的人发现降钙素原（ＰＣＴ）及超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）与

细菌感染密切相关，认为他们是早期感染诊断的敏感指标。

ＰＣＴ尤其在新生儿中的特殊意义非常受到重视
［５］，这是因为

新生儿时期的ＰＣＴ水平并不受母体ＰＣＴ水平高低以及窒息

缺氧的损伤而引起的全身性炎症反应综合征影响，仅与新生儿

自身细菌感染的严重程度有关。本文通过回顾性分析新生儿

败血症患儿，与同期住院的非败血症新生儿作对比分析，旨在

讨论ＰＣＴ和ｈｓＣＲＰ在新生儿败血症诊治中的价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１１年１１月至２０１３年５月收治于鄂

尔多斯市中心医院的新生儿住院病例９６例，按出院诊断分为

两组。败血症组４８例，其中男性２５例，女性２３例，日龄１～３０

ｄ，平均１５．５ｄ，新生儿败血症患儿的诊断均符合２００３年全国

新生儿组制定的新生儿败血症的诊断标准，血培养均为阳性，

同时将ＰＣＴ分为四级：小于０．５ｎｇ／ｍＬ，０．５～２．０ｎｇ／ｍＬ，

２．０～１０．０ｎｇ／ｍＬ，大于或等于１０．０ｎｇ／ｍＬ，以大于等于０．５

ｎｇ／ｍＬ为阳性
［６］。诊断非败血症组４８例，其中男性２４例，女

性２４例，包括胎粪吸入综合征１０例，新生儿缺氧综合征１２

例，糖尿病以及妊娠期高血压疾病母亲的新生儿２６例，日龄为

１～３０ｄ，平均１６．５ｄ，临床均无感染现象，血培养阴性。两组

年龄、体重等一般资料相比差异无统计学意义（犘＞０．０５）。本

研究获得鄂尔多斯市中心医院医学伦理委员会的批准，并签署

知情同意书。

１．２　仪器及试剂　Ｅ６０１电化学发光免疫分析仪及７６００全自

动生化分析仪均由瑞士罗氏公司提供，ＡｌｌｅｇｒａＸ１５Ｒ离心机由

德国Ｂｅｃｋｍａｎ公司提供。各种型号加样器由美国杰尔森公司提

·４５７２· 国际检验医学杂志２０１４年１０月第３５卷第２０期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．２０
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供，ＰＣＴ等相关配套试剂由瑞士罗氏Ｒｏｃｈｅ公司提供，ｈｓＣＲＰ

诊断试剂盒由上海科华生物工程股份有限公司提供。全自动血

培养仪Ｂａｃｔ／ＡＬＥＲＴ３Ｄ、全自动微生物鉴定仪ＶＩＴＥＫ３２、儿童

专用血培养瓶及微生物鉴定卡由法国生物梅里埃公司提供。

１．３　方法　各研究对象均于入院后立即按照无菌要求空腹抽

取股静脉或头皮静脉血，并将血液置于含有分离胶的真空采血

容器中留取标本，及时送检，以５０００ｒ／ｍｉｎ，离心５ｍｉｎ后取患

儿血清进行ＰＣＴ、ｈｓＣＲＰ的检测。同时按照第３版《全国临床

检验操作规程》血液标本的采集和处理规范进行血培养，菌种

鉴定，以此为金标准。ＰＣＴ检测采用罗氏Ｃｏｂａｓｅ６０１型全自

动电化学发光免疫分析系统，严格按照免疫色谱定量检测法的

标准操作规程检测血清ＰＣＴ表达水平，大于０．５ｎｇ／ｍＬ为阳

性。ｈｓＣＲＰ检测采用罗氏７６００全自动生化分析仪，严格按照

颗粒增强透射比浊法的标准操作规程检测血清中的ｈｓＣＲＰ

水平，大于等于３ｍｇ／Ｌ为阳性。

１．４　统计学分析　采用ＳＰＳＳ１３．０统计学软件进行数据分

析，计数资料采用χ
２ 检验，组间比较采用狋检验，犘＜０．０５为

差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　降钙素原测定结果　在４８例败血症组中，ＰＣＴ阳性４５

例，阳性率占９３．７５％。非败血症组ＰＣＴ阳性５例，阳性率占

１０．４２％，两组间 ＰＣＴ 测定阳性率比较差异有统计学意义

（犘＜０．０５），见表１。

表１　　两组患儿ＰＣＴ阳性检测结果［狀（％），ｎｇ／ｍＬ］

组别 狀 ＜０．５ ０．５～＜２．０２．０～＜１０．０ ≥１０．０

败血症组 ４８ ３（６．２５） ８（１６．６７） ２０（４１．６７） １７（３５．４２）

非败血症组 ４８ ４３（８９．５８） ５（１０．４２） ０（０） ０（０）

２．２　超敏Ｃ反应蛋白测定结果　在４８例败血症组中，ｈｓ

ＣＲＰ阳性３８例，阳性率占７９．１７％。非败血症组ｈｓＣＲＰ阳性

２４例，阳性率占５０％。两组间ｈｓＣＲＰ阳性率比较差异有统

计学意义（犘＜０．０５），见表２。

表２　　两组患儿血清ｈｓＣＲＰ阳性检测结果［狀（％），ｍｇ／Ｌ］

组别 狀 ＜３ ３～＜３０ ＞３０

败血症组 ４８ １０（２０．８３） ２８（５８．３３） １０（２０．８３）

非败血症组 ４８ ２４（５０．００） １５（３１．２５） ９（１８．７５）

２．３　ＰＣＴ和ｈｓＣＲＰ两项指标的比较　ＰＣＴ 阳性率高于

ＣＲＰ，且ＰＣＴ的灵敏度与特异度也均高于ｈｓＣＲＰ，ＰＣＴ的灵

敏度为９５．０％，特异度为９０．０％，ＣＲＰ的灵敏度为６５％，特异

度为６７．５％，两者灵敏度比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），

两者特异度比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表３。

表３　　ＰＣＴ与ｈｓＣＲＰ的灵敏度和特异度比较［％（狀／狀）］

指标 灵敏度 特异度

ＰＣＴ ９３．７５（４５／４８） ９１．６７（４４／４８）

ＣＲＰ ７９．１７（３８／４８） ６６．６７（３２／４８）

３　讨　　论

新生儿期细菌感染发病率高，细菌等病原体进入新生儿血

液循环并在其中生长繁殖，产生毒素而造成的全身炎症反应综

合征，即导致新生儿败血症，新生儿败血症是造成新生儿期死

亡的主要原因之一，新生儿败血症发病率占活产儿的０．１％～

１．０％，且出生体重越低，发病率越高，极低体重儿高达１６．４％，

长期住院者更高，达３０％，病死率达１３％～１５％
［７］，因此早期

的诊断和治疗，可以很大限度的降低败血症的致死率和致残

率。检测新生儿感染的标志物有很多，白细胞计数、红细胞沉

降率、Ｃ反应蛋白、血小板以及血培养是目前新生儿败血症的

常用诊断指标，但以上指标的灵敏度和特异度有限，影响因素

较多，因此有一定的局限性。目前主要的研究多集中在ＰＣＴ

和ｈｓＣＲＰ，因此国内外很多学者对ＰＣＴ和ｈｓＣＲＰ在早期诊

断新生儿感染性疾病中的价值进行临床研究［８］。

ＰＣＴ是无激素活性降钙素前肽物质，由１１６个氨基酸组

成，相对分子质量为１３×１０３，半衰期为２５～３０ｈ，细菌内毒素

是ＰＣＴ的唯一刺激因子，细菌感染后ＰＣＴ主要产生于肝脏，

其他产生ＰＣＴ的重要场所还包括外周血单核细胞、脾、肺或小

肠的神经内分泌细胞［９］。多项实验表明，全身细菌感染时

ＰＣＴ最早在血浆中出现，２ｈ即可检测到，６ｈ急剧上升，８～２４

ｈ维持高水平，这为ＰＣＴ成为败血症早期诊断指标带来了依

据［１０］。ＰＣＴ＜０．５ｎｇ／ｍＬ，表示有局部细菌感染；０．５ｎｇ／ｍＬ≤

ＰＣＴ≤２ｎｇ／ｍＬ时，表示有中度危险可能性，患儿在临床上应

当密切监护，且应在６～２４ｈ内重新评估；当ＰＣＴ水平为２

ｎｇ／ｍＬ≤ＰＣＴ≤１０ｎｇ／ｍＬ时，表示极有可能为败血症，且极有

可能进展为全身重度感染；ＰＣＴ≥１０．０ｎｇ／ｍＬ时，表示为败血

症，且极有可能进展为全身重度感染或感染性休克［６］。研究表

明，全身细菌感染时ＰＣＴ浓度升高，在病毒感染或者局部炎症

时ＰＣＴ则保持较低水平，是区别于病毒感染和细菌感染最灵

敏的指标［１１］。本资料中的两组新生儿筛选的日龄均大于２ｄ，

４８例败血症患儿中的ＰＣＴ阳性率９３．７５％，非败血症阳性率

１０．４２％，两组间 ＰＣＴ阳性率比较差异有统计学意义（犘＜

０．０５），ＰＣＴ特异度为９３．７５％，提示测定血ＰＣＴ易可判断细

菌感染的严重程度。

ｈｓＣＲＰ是一种由炎症细胞因子介导的，肝脏合成的急性

时相反应蛋白，一般在炎症或急性组织损伤后４～６ｈ内迅速

升高，３６～５０ｈ达到峰值，炎症后６～１２ｈ可以检测，治疗后

３～７ｄ降至正常。作为早期诊断指标不理想，在某些病毒感

染、结缔组织病和肿瘤等病理状态也会增高，且在某些严重细

菌感染的早期可无明显升高［１２］。本研究结果显示，４０例败血

症患儿中ｈｓＣＲＰ阳性率为７９．１７％，非败血症组阳性率为

５０％，两组间ｈｓＣＲＰ阳性率比较差异有统计学意义（犘＜０．

０５）。虽然ｈｓＣＲＰ在诊断新生儿败血症中有较高的灵敏度

（７９．１７％）和特异度（６６．１７％），但均低于ＰＣＴ。故其作为新

生儿感染的指标不及ＰＣＴ，不适宜单独使用判断细菌感染，ｈｓ

ＣＲＰ可以作为新生儿败血症的一个诊断炎性指标。

综上所述，ＰＣＴ测定有利于新生儿败血症的早期诊断，而

ｈｓＣＲＰ的水平可以受到应激反应、生理性峰值、组织损伤、肿

瘤和胎粪综合征等诸多因素的干扰，单独测定尚不能确诊或者

排除新生儿感染。因此ＰＣＴ和ｈｓＣＲＰ的联合测定可以提高

特异度，有助于新生儿败血症的早期诊断，筛查出非感染情况，

能降低误诊率，有利于指导治疗。
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有很重要的临床价值。

表１　　脑挫裂伤患者血清４项检测指标水平与对照组

　　　　　比较（狓±狊，μｇ／Ｌ）

组别 狀 ＧＦＡＰ ＭＢＰ

轻型组 ６８ ０．７８±０．３７ ４．３７±１．８４

重型组 ４４ ４．２６±１．９６ １４．７２±６．７７

对照组 ８３ ０．１３±０．０９ １．９８±０．８９

犉值 － ２８３．７２７ ２０５．５６９

犘值 － ＜０．０５ ＜０．０５

　　－：无数据。

表２　　轻、重型颅脑损伤组与健康对照组三组间两两比较

组间比较 项目 ＧＦＡＰ ＭＢＰ

轻型组与对照组 狇值 ５．８８１ ６．０１８

犘值 ＜０．０５ ＜０．０５

重型组与轻型组 狇值 ２６．６３９ ２２．０２９

犘值 ＜０．０５ ＜０．０５

重型组与对照组 狇值 ３２．７９７ ２８．１３４

犘值 ＜０．０５ ＜０．０５

３　讨　　论

目前对颅脑损伤患者早期诊断主要依赖于患者的临床表

现（ＧＣＳ评分）和影像学表现，然而对于受伤时间较短尤其症

状较轻但病情变化迅速的脑挫裂伤患者，单纯依靠ＣＴ、ＭＲＩ

及其他辅助检查往往难以明确诊断及受伤程度，为临床诊断带

来困惑［２］。因此，在传统的ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白检测之外，选取了

ＧＦＡＰ、ＭＢＰ颅脑损伤标志物进行研究
［３４］。

ＧＦＡＰ是一种相对分子质量为（５０～５２）×１０３ 的酸性蛋

白，是星形胶质细胞中直径为８～１０μｍ的中间丝，位于核周

和细胞质中，是星形胶质细胞所独有的细胞骨架蛋白，对于维

持星形胶质细胞形态结构的稳定至关重要，对受损部位神经元

的存活、突起的再生和神经系统功能的恢复有重要的影响，并

决定着星形细胞对损伤程度反应，是星形胶质细胞的特异性分

子标志物之一。中枢神经系统损伤后，星形细胞活化增生、胞

体肥大、突起增多增长，ＧＦＡＰ快速合成和水平增加，其体液水

平是评估星形胶质细胞增多症和星形胶质细胞激活的重要手

段，可以间接反映脑损伤的程度。方强等［５］研究证实 ＧＦＡＰ

是反映颅脑损伤程度和预后的敏感标志物。本次研究也表明

脑挫裂伤患者早期血清ＧＦＡＰ明显高于人群。

ＭＢＰ在中枢神经系统由少突胶质细胞合成，周围神经系

统由施万细胞合成，其在髓鞘的形成中具有重要作用，并维持

中枢神经系统髓鞘结构和功能的稳定。少突胶质细胞坏死后，

ＭＢＰ释放至脑脊液，并经受损的血脑屏障进入血液循环。脑

损伤程度越重，死亡崩解的少突胶质细胞越多，血脑屏障损害

程度越高，神经元释放入血的 ＭＢＰ越多。研究表明脑挫裂伤

患者早期血清 ＭＢＰ明显高于健康对照组，伍益
［６］对 ＭＢＰ进

行研究表明它是很好反映颅脑损伤程度的标志物。

研究显示在脑挫裂伤早期，血清ＧＦＡＰ、ＭＢＰ水平明显增

高，与健康对照组的差异有统计学意义（犘＜０．０５）。颅脑重型

损伤组比轻型组水平均明显升高，狇检验差异有统计学意义

（犘＜０．０５）。

综上所述，对于急性颅脑损伤患者，选用早期血清ＧＦＡＰ、

ＭＢＰ联合检测，可以进一步提高诊断的准确性和避免误诊及

漏诊，尤其对于头颅ＣＴ或 ＭＲＩ无法明确诊断的轻微脑挫裂

伤患者，为临床诊疗方案提供有力的参考依据，是对传统项目

ＮＳＥ、Ｓ１００β蛋白检测很好的补充。但是，由于急性颅脑损伤

是急重症，而ＧＦＡＰ、ＭＢＰ的ＥＬＩＳＡ检测方法时间长，如果有

更先进的检测方法进入临床，将进一步提高ＧＦＡＰ、ＭＢＰ的临

床诊断价值。
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