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  摘 要:目的 探讨降钙素原(PCT)和C反应蛋白(CRP)在脓毒症急性肺损伤患者中的水平变化及病情

评估中的临床意义。方法 以2013年1月至2019年1月重庆医科大学附属第三和第二医院收治的320例脓

毒症急性肺损伤患者作为研究对象,根据病情严重程度分为低危组(125例)、中危组(110例)和高危组(85例)。
按脓毒症急性肺损伤患者临床结局分为存活组(275例)和死亡组(45例)。检测各组外周血PCT、CRP水平及

白细胞计数,同时记录急性生理学与慢性健康状况(APACHE
 

Ⅱ)评分情况;采用受试者工作特征曲线(ROC
曲线)评估外周血PCT和CRP对脓毒症急性肺损伤患者预后不佳的预测价值。结果 高危组患者外周血

PCT、CRP水平及APACHE
 

Ⅱ评分最高,中危组次之,低危组最低,差异均有统计学意义(P<0.05);死亡组患

者外周血PCT、CRP水平及APACHE
 

Ⅱ评分均明显高于存活组,差异均有统计学意义(P<0.05)。Pearson
相关分析显示,外周血PCT和CRP水平与APACHE

 

Ⅱ评分均呈正相关(r=0.70、0.74,P<0.001)。ROC曲

线分析显示,PCT的曲线下面积为0.800(95%CI:0.701~0.898),其最佳工作点为1.45
 

ng/mL时,诊断脓毒

症急性肺损伤预后不佳的灵敏度和特异度分别为68.0%和72.3%;CRP的曲线下面积为0.724(95%CI:
0.601~0.846),其最佳工作点为28.62

 

μg/mL时,诊断脓毒症急性肺损伤预后不佳的灵敏度和特异度分别为

70.8%和64.5%。PCT和CRP联合检测诊断灵敏度和特异度分别为83.9%和77.8%,ROC曲线下面积为

0.857(95%CI:0.779~0.928),明显高于PCT和CRP单独检测。结论 外周血PCT和CRP联合检测较单

独检测能更有效评估脓毒症急性肺损伤病情严重程度及预后。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

level
 

changes
 

and
 

clinical
 

significance
 

of
 

procalcitonin
 

(PCT)
 

and
 

C-recative
 

protein
 

(CRP)
 

in
 

patients
 

with
 

sepsis-induced
 

acute
 

lung
 

injury.Methods A
 

total
 

of
 

320
 

patients
 

with
 

sepsis-induced
 

acute
 

lung
 

injury
 

admitted
 

to
 

Third
 

and
 

Second
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Chongqing
 

Medical
 

University
 

from
 

January
 

2013
 

to
 

January
 

2019
 

were
 

enrolled
 

in
 

the
 

study.According
 

to
 

the
 

severity
 

of
 

disease,
these

 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

low
 

risk
 

group
 

(125
 

cases),middle
 

risk
 

group
 

(110
 

cases)
 

and
 

high
 

risk
 

group
 

(85
 

cases).According
 

to
 

the
 

clinical
 

outcome
 

of
 

sepsis-induced
 

acute
 

lung
 

injury
 

patients,they
 

were
 

divided
 

in-
to

 

survival
 

group
 

(275
 

cases)
 

and
 

death
 

group
 

(45
 

cases).The
 

levels
 

of
 

PCT,CRP
 

and
 

leucocyte
 

count
 

in
 

the
 

peripheral
 

blood
 

were
 

measured,the
 

acute
 

physiology
 

and
 

chronic
 

health
 

status
 

(APACHE
 

Ⅱ)
 

score
 

was
 

re-
corded,and

 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

peripheral
 

PCT
 

combined
 

CRP
 

in
 

poor
 

prognosis
 

of
 

patients
 

with
 

sepsis-in-
duced

 

acute
 

injury
 

was
 

assessed
 

by
 

the
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve.Results The
 

levels
 

of
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PCT
 

and
 

CRP
 

in
 

the
 

peripheral
 

blood
 

and
 

APACHE
 

Ⅱ
 

scores
 

in
 

the
 

high
 

risk
 

group
 

was
 

the
 

highest,followed
 

by
 

the
 

middle-risk
 

group
 

and
 

the
 

lowest
 

in
 

the
 

low-risk
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

PCT,CRP
 

and
 

APACHE
 

Ⅱ
 

scores
 

in
 

the
 

death
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

survival
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

correlation
 

analy-
sis

 

showed
 

that
 

the
 

peripheral
 

PCT
 

and
 

CRP
 

levels
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

APACHE
 

Ⅱ
 

scores
 

(r=
0.70;0.74,P<0.001).The

 

ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

of
 

PCT
 

was
 

0.800
 

(95%CI:0.701-0.898)
 

and
 

optimal
 

operating
 

point
 

was
 

1.45
 

ng/mL.The
 

sensitivity
 

and
 

the
 

specificity
 

for
 

diagnosing
 

the
 

poor
 

prognosis
 

of
 

sepsis-induced
 

acute
 

lung
 

injury
 

were
 

68.0%
 

and
 

72.3%.The
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

of
 

CRP
 

was
 

0.724
 

(95%CI:0.601-0.846)
 

and
 

the
 

optimal
 

operating
 

point
 

was
 

28.62
 

μg/mL.The
 

sen-
sitivity

 

and
 

the
 

specificity
 

for
 

diagnosing
 

the
 

poor
 

prognosis
 

of
 

sepsis-induced
 

acute
 

lung
 

injury
 

were
 

70.8%
 

and
 

64.5%,respectively.The
 

sensitivity
 

and
 

the
 

specificity
 

of
 

the
 

combined
 

detection
 

of
 

PCT
 

and
 

CRP
 

were
 

83.9%
 

and
 

77.8%,and
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

was
 

0.857
 

(95%CI:0.779-0.928)
 

which
 

were
 

higher
 

than
 

the
 

single
 

detection
 

of
 

PCT
 

and
 

CRP.Conclusion The
 

combined
 

detection
 

of
 

PCT
 

and
 

CRP
 

is
 

more
 

effective
 

than
 

single
 

detection
 

in
 

estimating
 

the
 

severity
 

and
 

prognosis
 

of
 

sepsis-induced
 

acute
 

lung
 

injury.
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  脓毒症是各种感染引发的全身炎性反应,持续的

炎症级联反应可引起机体多器官功能不全,严重者甚

至危及生命[1]。虽然近年来相关研究已对脓毒症的

发生和进展机制进行了深入探讨,但脓毒症仍然是威

胁患者生命的重要疾病,尤其是对于合并急性器官损

伤的患者,其病死率更高[2]。脓毒症引发的急性肺损

伤是脓毒症最主要的合并症之一,具有病情进展迅

速、病死率极高等特点[3],早期针对病情进行有效评

估,可改善其预后。有研究证实,降钙素原(PCT)作
为检测感染性疾病的有效指标,对于感染性疾病(如
脓毒症)的早期诊断及预后评估具有较高的灵敏

度[4]。然而,有关外周血PCT在不同严重程度脓毒

症急性肺损伤患者中的变化情况的研究,目前少有报

道。脓毒症急性肺损伤是一种病情复杂多变的疾病,
临床单一的检测指标往往存在一定的局限性,其灵敏

度或特异度偏低,联合检测已成为诊断该类疾病的重

要手段。本研究通过检测脓毒症急性肺损伤患者外

周PCT和C反应蛋白(CRP)水平的变化,评估其在

脓毒症急性肺损伤患者病情严重程度及预后中的临

床意义。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2013年1月至2019年1月重

庆医科大学附属第三医院和第二医院收治的320例

脓毒症急性肺损伤患者作为研究对象,其中男185
例,女135例;年龄25~79岁,中位年龄50.8岁。所

有患者均满足脓毒症与感染性休克国际共识指南及

脓毒症急性肺损伤诊断标准[5]。排除标准:合并自身

免疫系统疾病的患者;存在严重慢性疾病的患者;近
期(3个月内)使用免疫抑制剂的患者。根据急性生理

学与慢性健康状况(APACHE
 

Ⅱ)评分标准[6],将入

选患者按病情严重程度分为低危组(APACHE
 

Ⅱ评

分<10分)125例,中危组(APACHE
 

Ⅱ评分10~
20分)110例,高危组(APACHE

 

Ⅱ评分>20分)85

例。根据患者临床预后情况分为存活组(275例)和死

亡组(45例)。
1.2 治疗方法 入院后完善患者APACHE

 

Ⅱ评分,
收集患者一般临床资料,参照脓毒症国际治疗指南标

准给予脓毒症集束化治疗,包括抗感染、液体复苏、强
化胰岛素、营养及呼吸支持等,必要时给予小剂量糖

皮质激素及连续性血液净化治疗。
1.3 检测方法 抽取患者静脉血8

 

mL,离心后,采
用ELISA测定患者外周血PCT水平;CRP采用快速

免疫比浊法检测;WBC计数采用全自动血细胞分析

仪检测。
1.4 统计学处理 采用SPSS18.0统计软件进行数

据分析处理。符合正态分布的计量资料以x±s 表

示,两组间比较采用t检验,多组间比较采用单因素

方差分析;计数资料以例数或百分率表示,组间比较

采用χ2 检验;相关性采用Pearson相关分析。绘制受

试者工作特征曲线(ROC曲线),预测患者死亡的

ROC曲线下面积(AUC)、灵敏度和特异度。以P<
0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 各组临床资料及相关生化指标检测结果比

较 各组年龄、性别及感染病因等比较,差异均无统

计学意义(P>0.05)。各组 PCT、CRP水平及 A-
PACHE

 

Ⅱ评分比较,差异均有统 计 学 意 义(P<
0.05),随着病情严重程度增加,上述指标均明显升

高,差异均有统计学意义(P<0.05)。中危组和高危

组 WBC计数明显高于低危组,差异有统计学意义

(P<0.05),但中危组和高危组比较,差异无统计学意

义(P>0.05)。见表1。
2.2 不同预后组间PCT、CRP水平及APACHE

 

Ⅱ
评分比较 与存活组比较,死亡组外周血PCT、CRP
水平及APACHE

 

Ⅱ评分均明显升高,差异均有统计

学意义(P<0.05)。见表2。
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表1  各组临床资料及相关生化指标检测结果比较

组别 n
年龄

(x±s,岁)
性别

(男/女,n/n)

感染病因[n(%)]

肺部感染 腹腔感染 泌尿系感染 颅内感染 血源性感染 其他感染
 

低危组125 51.2±13.2 72/53 28(22.4) 23(18.4) 21(16.8) 18(14.4) 15(12.0) 20(16.0)

中危组110 52.3±12.1 61/49 22(20.0) 21(19.1) 19(17.3) 15(13.6) 14(12.7) 19(17.3)

高危组 85 49.7±14.8 52/33 18(21.2) 16(18.8) 14(16.5) 12(14.1) 10(11.8) 15(17.6)

F/χ2 0.92 0.65 0.20 0.02 0.02 0.03 0.05 0.12

P 0.40 0.72 0.90 0.99 0.99 0.98 0.97 0.94

组别 n PCT(x±s,ng/mL) CRP(x±s,μg/mL) WBC(x±s,×109/L) APACHE
 

Ⅱ评分(x±s,分)

低危组 125 0.62±0.16 16.11±2.27 8.82±0.37 8.0±1.0

中危组 110 1.05±0.28 26.37±5.16 9.95±0.41 14.8±2.8

高危组 85 2.11±0.36 35.13±6.04 10.07±0.38 24.2±2.5

F/χ2 802.70 450.50 358.10 1
 

400.00

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

表2  不同预后组间PCT、CRP水平及APACHE
 

Ⅱ
   评分比较(x±s)

组别 n PCT(ng/mL) CRP(μg/mL) APACHE
 

Ⅱ(分)

存活组 275 0.98±0.46 22.51±6.25 13.1±4.2

死亡组 45 1.77±0.39 31.63±5.11 19.5±4.0

t 10.89 9.29 9.54

P <0.001 <0.001 <0.001

2.3 相关性分析 Pearson相关分析显示,脓毒症急

性肺损伤患者外周血PCT、CRP水平与APACHE
 

Ⅱ
评分均呈正相关(r=0.70、0.74,P<0.001),见图1。

图1  脓毒症急性肺损伤患者外周血PCT、CRP水平与

APACHE
 

Ⅱ评分的相关性

图2  外周血PCT、CRP分别及联合检测诊断的ROC曲线

2.4 外周血PCT、CRP单独及联合检测的诊断价

值 以PCT
 

1.45
 

ng/mL为截断值诊断脓毒症急性

肺损伤预后不佳的灵敏度和特异度分别为68.0%和

72.3%,AUC为0.800(95%CI:0.701~0.898)。以

CRP
 

28.62
 

μg/mL为截断值诊断脓毒症急性肺损伤

预后 不 佳 的 灵 敏 度 和 特 异 度 分 别 为 70.8% 和

64.5%,AUC 为 0.724(95%CI:0.601~0.846)。
PCT和CRP联合检测诊断脓毒症肺损伤预后不佳的

灵敏度和特异度分别为83.9%和77.8%,AUC为

0.857(95%CI:0.779~0.928),图2、表3。
表3  外周血PCT、CRP单独及联合检测评估脓毒症

   急性肺损伤预后不佳的ROC曲线分析

项目 AUC(95%CI) Pa
最佳

截断值

灵敏度

(%)
特异度

(%)

PCT 0.800(0.701~0.898)0.015 1.45
 

ng/mL 68.0 72.3
CRP 0.724

 

(0.601~0.846)0.020 28.62
 

μg/mL 70.8 64.5
PCT+CRP 0.857(0.779~0.928)0.008 - 83.9 77.8

  注:a表示与AUC=0.5比较;-表示无数据。

3 讨  论

  脓毒症是临床常见疾病,近年来,其发病率及病

死率呈逐年升高趋势,特别是对于合并急性器官损伤

的患者,其病死率更高。有研究显示,脓毒症诱发的

急性肺损伤是导致患者死亡的重要原因[7]。虽然相

关研究已对脓毒症急性肺损伤的发病机制进行了深

入探讨与研究,但其发病率和病死率仍然较高,已成

为临床亟待解决的重要问题,特别是同时发生了重要

脏器损伤的患者,其病死率可进一步升高。脓毒症可

造成多器官功能损伤,包括心、肝、肺、肾等。相关研

究显示,炎性反应是脓毒症发生、发展的重要病理生

理基础,传统的生化标志物(如PCT、CRP及 WBC等

指标)对脓毒症的早期诊断及预后评估有一定临床应

用价值[8],但对于脓毒症急性肺损伤患者病情及预后

评估还有待阐明。
相关研究显示,炎性反应在脓毒症的发生和发展

中起重要作用,PCT作为降钙素原前体,在脓毒症患

者外周血中可明显升高,一方面其可有效反映机体炎

症程度,另一方面其升高水平可反映病情的严重程度

及预后[9]。在真菌或寄生虫感染疾病中,PCT水平也
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有所升高,细菌感染时,其升高更明显,但病毒感染

时,PCT水平无明显变化[10]。因此,PCT可用于细菌

感染和病毒感染的鉴别诊断。脓毒症急性肺损伤作

为细菌感染的疾病之一,PCT是否可用于脓毒症急性

肺损伤病情及预后评估,目前尚少有报道。本研究检

测了脓毒症急性肺损伤患者PCT水平,结果显示,外
周血PCT水平及APACHE

 

Ⅱ评分随病情严重程度

增加而明显升高。外周血PCT水平与APACHE
 

Ⅱ
评分呈正相关,表明外周血PCT水平在一定程度上

可用于脓毒症急性肺损伤病情严重程度的评估。相

关研究显示,脓毒症急性肺损伤患者易并发多器官功

能损伤,早期针对性治疗是降低病死率,改善预后的

关键[11]。本研究结果显示,与存活组比较,脓毒症急

性肺损伤死亡组患者外周血 PCT 水平明显升高。
ROC曲线分析显示,外周血PCT水平对于评估脓毒

症急性肺损伤患者预后不佳的特异度较高,但灵敏度

欠佳。脓毒症急性肺损伤是一种病情复杂多变的疾

病,常需多项指标联合检测进行诊断,单一检测指标

常导致诊断灵敏度或特异度受到局限[12]。CRP作为

机体炎性反应的急性期指标,在感染性疾病中,其水

平可明显升高,已应用于脓毒症患者的临床诊断及预

后评估[13]。外周血PCT和CRP水平与脓毒症急性

肺损伤患者的不同病理生理状态有关,二者联合检测

对于评估脓毒症急性肺损伤患者病情与预后的准确

度更高。不同病情严重程度及预后水平患者外周血

CRP水平检测结果显示,病情越重和预后不佳的患者

外周血CRP水平越高,表明CRP可能与脓毒症急性

肺损伤患者病情严重程度及预后有关。为更有效判

断CRP对患者预后的评估价值,ROC曲线分析显示,
CRP评估脓毒症急性肺损伤患者预后不佳的灵敏度

较PCT高,但特异度稍差。如何提高对脓毒症急性

肺损伤患者病情严重程度及预后评估的准确度,联合

检测是其重要方法之一。通过对PCT、CRP进行联

合检测,ROC曲线下面积较大,其诊断的真实性及价

值较单一指标检测明显提高,灵敏度和特异度分别为

83.9%和77.8%,明显高于PCT(68.0%和72.3%)
和CRP(70.8%和64.5%)。但本研究还存在以下局

限性:(1)纳入的样本量偏少,同时存在部分未被纳入

的脓毒症急性肺损伤患者,可能导致一定的偏倚。
(2)未对患者远期预后进行分析并比较远期预后的差

异。因此,需进一步扩大样本量,采取多中心联合方

式对PCT联合CRP在脓毒症急性肺损伤病情严重

程度及预后的评估方面进行进一步研究。
4 结  论

  综上所述,PCT联合CRP检测对评估脓毒症急

性肺损伤患者病情严重程度及预后有较高的灵敏度

和特异度,可作为脓毒症急性肺损伤患者病情严重程

度及预后评估的新型生化标志物。
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