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３种指标联合检测对ＩＣＵ脓毒症患者早期诊断的应用研究
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　　摘　要：目的　探讨联合检测血清降钙素原（ＰＣＴ）、白细胞介素６（ＩＬ６）和Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）在重症监护病房（ＩＣＵ）脓毒症

患者早期诊断中的应用。方法　选择ＩＣＵ病区明确诊断的早期脓毒症患者８９例（脓毒症组），发热高峰期且未使用抗菌药物时，

采血送血培养并检测ＰＣＴ、ＩＬ６、ＣＲＰ水平，同时选择同时期来本院健康体检者１３２例（健康对照组），采血检测ＰＣＴ、ＩＬ６、ＣＲＰ

水平。ＰＣＴ、ＩＬ６的检测为电化学发光法，ＣＲＰ的检测为免疫透射比浊法。结果　ＩＣＵ脓毒症患者ＰＣＴ、ＩＬ６、ＣＲＰ检测值明显

高于健康对照组，且差异具有统计学意义（犘＜０．０１）；联合检测的敏感性和特异性明显高于单独检测，ＰＣＴ＋ＩＬ６、ＰＣＴ＋ＣＲＰ、

ＰＣＴ＋ＩＬ６＋ＣＲＰ３种联合检测组合的敏感性分别为９１．３％、９０．５％和９１．９％，特异性分别为８９．５％、８８．３％和８９．４％，准确度

分别为８５．５％、８５．３％和８５．６％。结论　联合检测ＰＣＴ＋ＩＬ６＋ＣＲＰ、ＰＣＴ＋ＩＬ６或ＰＣＴ＋ＣＲＰ，有助于临床识别早期脓毒症。
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　　脓毒症是致病微生物入侵患者机体，微生物或其产生的毒

素通过血液循环系统播散而造成的人体对感染的全身性炎性

反应，是重症监护病房（ＩＣＵ）重度创伤、全身性感染、大型手术

后、介入治疗感染等重症患者的严重并发症之一，病死率高。

ＩＣＵ脓毒症患者病情进展迅速，临床症状复杂，早期诊断和治

疗尤为重要。虽然细菌培养可以帮助临床明确诊断脓毒症，但

因其培养时间长、易污染、阳性率较低，很难满足早期诊断的需

求。而降钙素原（ＰＣＴ）、白细胞介素６（ＩＬ６）、Ｃ反应蛋白

（ＣＲＰ）等针对全身性炎性反应的免疫学诊断项目的联合应用

可以快速且准确地为临床提供ＩＣＵ脓毒症早期诊断的依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择本院２０１５年６月至２０１６年３月ＩＣＵ病

区住院且明确诊断的早期脓毒症患者８９例（脓毒症组），其中

男５３例，女３６例，年龄２１～８５岁，平均（５７．０±４．２）岁。同时

选择来本院健康体检者１３２例（对照组），其中男７２例，女６０

例，年龄１９～７５岁，平均（４８．０±３．９）岁。两组一般资料比较，

差异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。

１．２　研究方法

１．２．１　标本采集　对８９例脓毒症患者发热高峰期且未使用

抗菌药物时采血，２４ｈ内分别从３个独立的皮肤位点采血进行

血培养（需氧瓶及厌氧瓶各１０ｍＬ），同时用分离胶管采集３

ｍＬ血液用于ＰＣＴ、ＩＬ６、ＣＲＰ水平的测定。

１．２．２　仪器与试剂　血培养使用的是美国ＶｅｒｓａＴＲＥＫ血培

养仪及配套培养瓶。细菌鉴定采用法国梅里埃的 ＶＥＴＥＫ２

细菌鉴定系统。ＰＣＴ、ＩＬ６使用罗氏Ｃｏｂａｓｅ６０１免疫分析仪，

电化学发光法检测，ＣＲＰ采用ＢｅｃｋｍａｎＤＸＣ８００全自动生化

分析仪，免疫透射比浊法检测。定标、质控及试剂均为原装配

套产品。

１．２．３　诊断标准　ＩＣＵ病区８９例患者均按照美国胸科医师

协会和危重病医学会（ＡＣＣＰ／ＳＣＣＭ）及２００１年国际脓毒症定

义会议关于脓毒症诊断的标准确诊早期脓毒症。ＰＣＴ≥０．５

ｎｇ／ｍＬ；ＩＬ６≥８ｐｇ／ｍＬ；ＣＲＰ≥１０ｍｇ／Ｌ为参考值。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１６．０统计软件进行数据分析，

计量资料以狓±狊表示，两组间比较采用独立样本狋检验，计数

资料间比较采用χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异具有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组人群ＰＣＴ、ＩＬ６、ＣＲＰ检测结果比较　脓毒症患者

ＰＣＴ、ＩＬ６、ＣＲＰ 的检测 值 分 别 为 （１９．３±１０．５）ｎｇ／ｍＬ、

（２３６．４±５９．３）ｐｇ／ｍＬ、（２５．６±１３．７）ｍｇ／Ｌ，明显升高，与对照

组比较［（０．２１±０．２０）ｎｇ／ｍＬ、（５３．６±１８．５）ｐｇ／ｍＬ、（３．８±

·１６·国际检验医学杂志２０１７年１月第３８卷第１期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１７，Ｖｏｌ．３８，Ｎｏ．１



３．１）ｍｇ／Ｌ］，差异具有统计学意义（犘＜０．０１）。见表１。

表１　　两组人群ＰＣＴ、ＩＬ６、ＣＲＰ检测结果比较（狓±狊）

检测项目 脓毒症组（狀＝８９） 对照组（狀＝１３２） 狋 犘

ＰＣＴ（ｎｇ／ｍＬ） １９．３±１０．５ ０．２±０．２ １２．６３８ ＜０．０１

ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ） ２３６．４±５９．３ ５３．６±１８．５ １１．３１７ ＜０．０１

ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ２５．６±１３．７ ３．８±３．１ １２．３８９ ＜０．０１

２．２　脓毒症组患者３种检测指标敏感性和特异性比较　以

ＰＣＴ≥２ｎｇ／ｍＬ，ＩＬ６≥８ｐｇ／ｍＬ，ＣＲＰ≥１０ｍｇ／Ｌ为临界值计

算敏感性和特异性。ＰＣＴ＋ＩＬ６、ＰＣＴ＋ＣＲＰ、ＰＣＴ＋ＩＬ６＋

ＣＲＰ３种联合检测组合的敏感性分别为９１．３％、９０．５％和

９１．９％，特异性分别为８９．５％、８８．３％和８９．４％，准确度分别

为８５．５％、８５．３％和８５．６％，差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。

见表２。

表２　　脓毒症组患者３种检测指标敏感性和

　　　特异性比较（％）

检测项目 敏感性 特异性 准确度

ＰＣＴ ８３．２ ８２．１ ８０．３

ＩＬ６ ７５．３ ４１．３ ５８．９

ＣＲＰ ７２．４ ４３．７ ５８．４

ＰＣＴ＋ＩＬ６ ９１．３ ８９．５ ８５．５

ＰＣＴ＋ＣＲＰ ９０．５ ８８．３ ８５．３

ＰＣＴ＋ＩＬ６＋ＣＲＰ ９１．９ ８９．４ ８５．６

２．３　革兰阳性（Ｇ＋）与革兰阴性（Ｇ－）菌感染脓毒症患者ＰＣＴ

检测值比较　ＩＣＵ病区８９例脓毒症患者中血培养阳性５２例，

占５８．４％。其中Ｇ＋菌感染３１例（金黄色葡萄球菌１２例，肺

炎链球菌９例，溶血性链球菌８例，肠球菌２例），Ｇ－菌感染２１

例（大肠埃希氏菌７例，肺炎克雷伯菌９例，鲍曼不动杆菌４

例，铜绿假单胞菌１例），将Ｇ＋菌和Ｇ－菌感染患者的ＰＣＴ检

测值０．５～＜２．０ｎｇ／ｍＬ、２．０～＜１０．０ｎｇ／ｍＬ和大于或等于

１０．０ｎｇ／ｍＬ３个区间进行比较分析。０．５～＜２．０ｎｇ／ｍＬ区

间Ｇ＋菌感染有２８例，占９０．３％，Ｇ－菌感染有３例，占９．７％，

以Ｇ＋菌感染为主。２．０～＜１０．０ｎｇ／ｍＬ区间Ｇ
＋菌感染有３

例，占９．７％，Ｇ－ 菌感染有１６例，占７６．２％，以 Ｇ－ 菌感染为

主。≥１０．０ｎｇ／ｍＬ区间，无 Ｇ
＋ 菌感染，Ｇ－ 菌感染３例，占

１４．３％。见表３。

表３　　Ｇ
＋菌与Ｇ－菌感染脓毒症患者

　　　ＰＣＴ水平分布［狀（％）］

组别 狀

不同ＰＣＴ水平患者分布（ｎｇ／ｍＬ）

０．５～＜２．０ ２．０～＜１０．０ ≥１０．０

Ｇ＋菌感染组 ３１ ２８（９０．３） ３（９．７） ０（０．０）

Ｇ－菌感染组 ２１ ２（９．５） １６（７６．２） ３（１４．３）

３　讨　　论

脓毒症是ＩＣＵ病区中大手术后、全身感染、严重创伤、有

创性操作、免疫力低下等患者常见的并发症，进一步发展可导

致感染性休克、急性呼吸窘迫综合征和多器官功能障碍综合

征。由于脓毒症发病急、发展快、症状复杂、死亡率高，是ＩＣＵ

重症抢救的重点。所以尽早识别脓毒症的发生，并进行及时治

疗非常关键。但脓毒症患者早期临床症状比较复杂，会出现心

率、呼吸加快，白细胞增高或降低，意识改变，水肿，体温升高，

酸中毒以及低氧血症等脓毒症状态。但严重创伤等多种应激

情况下也可呈现上述临床表现，没有特异性，只根据临床症状

很难进行早期脓毒症的诊断。而血培养受方法学、采血技术及

操作经验的影响，结果报告时间长，阳性率低，存在污染可能，

无法满足临床早期诊断的需求。本研究ＩＣＵ病区８９例脓毒

症患者中血培养阳性的只有５２例，占５８．４％。

ＰＣＴ、ＩＬ６、ＣＲＰ等针对全身性炎性反应的免疫学诊断项

目的应用可以快速且准确地为临床提供脓毒症早期诊断的依

据。它们在细菌感染后２～６ｈ即可检测到，６～４８ｈ达可到峰

值，实验方法学成熟，敏感性好，准确度高。可以为临床早期识

别、及时诊断、有效防治脓毒症的形成与发展提供有效的帮助。

ＡＣＣＰ／ＳＣＣＭ推荐的诊断标准及２００１年国际脓毒症定义会议

关于脓毒症诊断的标准中将ＰＣＴ和 ＣＲＰ作为诊断要素列

入［１］，也是希望提升脓毒血症的早期诊断率。

ＰＣＴ在健康机体中主要由甲状腺的神经内分泌Ｃ细胞所

分泌。ＰＣＴ最初由 ＣａＬｃＩ基因编码，通过选择性剪接生成

ＣａＬｃＩｍＲＮＡ，转录后在甲状腺滤泡旁细胞粗面内质网翻译

成ＰＣＴ前体，最终合成ＰＣＴ
［２］。当机体被微生物感染时，细菌

内毒素和细胞因子诱导的ＣａＬｃＩ基因表达普遍性升高，并在

机体所有组织和不同类型的细胞中持续释放。实质组织细胞，

提供了最大的组织物质基础，是感染时循环中ＰＣＴ的主要来

源。健康人的血清中ＰＣＴ水平很低，一般会低于０．１ｎｇ／ｍＬ，

几乎测量不到，其在细菌感染后２～３ｈ之内被检测到，约６～

１２ｈ可达到高峰，并可以持续２４～４８ｈ
［３］。ＰＣＴ在严重细菌、

真菌以及脓毒症、多脏器功能衰竭时在血浆中的水平升高［４５］。

感染器官的大小、类型，细菌种类，炎症的程度，免疫状况等是

影响ＰＣＴ水平的主要因素
［６］。重要的是，当患者受到病毒或

其他病原体如寄生虫、支原体等感染时，血液中的ＰＣＴ水平并

不会明显的上升，因此，ＰＣＴ可用于细菌炎性疾病的诊断及监

测，还可用于细菌性感染和非细菌性感染的鉴别诊断［７］。ＰＣＴ

被认为其作为区分细菌感染和病毒感染的一个理想的生物学

标志。本研究中，脓毒症患者ＰＣＴ检测值明显高于健康人群，

８９例患者平均值为（１９．３±１０．５）ｎｇ／ｍＬ。有研究显示，ＰＣＴ

等级值的不同对于鉴别Ｇ＋菌和Ｇ－菌感染有很大帮助，Ｇ－菌

感染时ＰＣＴ的水平会明显升高
［８］。本研究５２例血培养阳性

患者中，０．５～＜２．０ｎｇ／ｍＬ 区间 Ｇ
＋ 菌感染有２８例，占

９０．３％，Ｇ－ 菌感染有３例，只占９．７％，以 Ｇ＋ 菌感染为主；

２．０～＜１０．０ｎｇ／ｍＬ区间 Ｇ
＋菌感染有３例，占９．７％，Ｇ－菌

感染有１６例，占７６．２％，以 Ｇ－菌感染为主，和以上研究结论

一致。原因可能是Ｇ－菌产生的内毒素和Ｇ＋产生的可溶性外

毒素对ＰＣＴ的诱导程度不同。

ＣＲＰ是机体组织受到各种损伤或炎症刺激后由肝脏产生

的一种急性时相反应蛋白，因能与肺炎球菌细胞壁Ｃ多糖结

合而得名主要受由脂肪细胞分泌的细胞因子ＩＬ６和肿瘤坏死

因子α的调节。是一项反映炎症的非特异性指标，不受抗炎或

免疫抑制剂的影响。在鉴别感染类型方面特异性比ＰＣＴ低。

本研究比较了脓毒血症患者和健康人群ＣＲＰ检测结果，脓毒

血症患者的ＣＲＰ结果明显高于健康人群，对脓毒血症的早期

识别具有临床意义。

ＩＬ６是在炎性反应中具有重要作用的细胞因子，由单核

吞噬细胞、Ｔ细胞、Ｂ细胞、血管内皮细胞以及免疫系统以外的

很多其他细胞产生。脓毒症患者体内的细菌感（下转第６５页）
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研究。

综上所述，ｍｉＲＮＡ１４６ａ可促进 ＶＳＭＣ的增殖，对细胞凋

亡进行抑制，这一作用机制与核因子κＢｐ６５、ＰＣＮＡ表达水平

增高有关。ｍｉＲＮＡ１４６ａ通过对核因子κＢｐ６５的上调作用，同

时增殖细胞核抗原表达，促进 ＶＳＭＣ的增殖和迁移，下调Ｂａｘ

表达来对ＶＳＭＣ的凋亡进行有效抑制，同时 ｍｉＲＮＡ１４６ａ可

能对ＮＦκＢ表达的方式起到正反馈调控的作用，参与了动脉

粥样硬化、血管介入治疗后再狭窄的病理过程。
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染产生炎症，刺激机体分泌大量的ＩＬ６。大量的ＩＬ６作用于

肝脏，合成ＣＲＰ。本研究比较了脓毒血症患者和健康人群血

清ＩＬ６水平，脓毒血症患者ＩＬ６水平显著高于健康人群，且差

异具有统计学意义（犘＜０．０５），对脓毒血症的早期识别具有临

床意义。

从实验结果分析，针对脓毒症患者，ＰＣＴ、ＩＬ６、ＣＲＰ３种

实验室检测项目，ＰＣＴ的敏感性和特异性最佳，为８３．２％和

８２．１％，ＩＬ６和ＣＲＰ相近，分别为７５．３％、７２．４％和４１．３％、

４３．７％。联合应用的敏感性和特异性均明显高于单独检测，但

ＰＣＴ＋ＩＬ６、ＰＣＴ＋ＣＲＰ、ＰＣＴ＋ＩＬ６＋ＣＲＰ３种联合检测组合

的敏感性和特异性没有明显差异。所以，在应用中可以选择

ＰＣＴ＋ＩＬ６或ＰＣＴ＋ＣＲＰ的组合进行联合检测，对脓毒症的

早期识别具有良好的临床意义。
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