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·短篇论著·

C-反应蛋白、白细胞介素6和肝素结合蛋白水平
在评估ICU脓毒症患者预后的临床价值

龚 江,刘尚婵△,彭科燕,冯玉婷,黄亚玲,谭晓梅,戴晓灵,冯泳涛,谭雪梅,张德春,晏 涛

重庆三峡医药高等专科学校附属人民医院检验科,重庆
 

404100

  摘 要:目的 分析血清C-反应蛋白(CRP)、白细胞介素6(IL-6)及血浆肝素结合蛋白(HBP)检测水平在

评估重症监护室(ICU)脓毒症患者预后的临床价值。方法 选取该院ICU
 

40例脓毒症患者作为研究对象,按

照研究对象治疗后28
 

d的预后情况,将其分为生存组与死亡组,比较两组入院24
 

h内血清CRP、IL-6、血浆

HBP水平及急性生理学和慢性健康状况评分Ⅱ(APACHEⅡ),分析CRP、IL-6、HBP与APACHEⅡ评分相关

性及对脓毒症患者预后预测效能。结果 生存组ICU 住院时间明显短于死亡组,差异有统计学意义(P<
0.05);生存组CRP、IL-6、HBP水平及APACHEⅡ评分明显低于死亡组,差异有统计学意义(P<0.05);脓毒

症患者APACHEⅡ评分与CRP、IL-6、HBP水平呈正相关(P<0.05);CRP、IL-6、HBP及三项联合检测预测脓

毒症患者预后的曲线下面积分别为0.676、0.680、0.762、0.803,三项联合预测脓毒症患者预后的灵敏度与特异

度分别为72.7%、80.3%。结论 CRP、IL-6、HBP三项联合检测对脓毒症患者预后具有较高的预测效能。
关键词:脓毒症; C-反应蛋白; 白细胞介素6; 肝素结合蛋白; 预后
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  脓毒症是指由感染或有高度可疑感染灶引起的

全身炎症反应综合征,病情严重时能够造成多器官功

能障碍。有调查显示,重症监护室(ICU)患者首要死

因为脓毒症,脓毒症院内病死率呈逐年升高趋势[1-2]。

·7871·国际检验医学杂志2022年7月第43卷第14期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,July
 

2022,Vol.43,No.14



脓毒症患者病情进展十分迅速,具有较高救治难度,
对其进行早期识别和及时预后预测,对预防脓毒症具

有重要的临床意义。虽然临床尚未完全明确脓毒症

具体病理机制,但普遍认为,炎性反应过度引起“瀑
布”反应为其产生及发展主要机制[3]。相关报道指

出,脓毒症早期感染病情程度和C-反应蛋白(CRP)水
平升高程度密切相关[4]。细菌感染性疾病中,白细胞

介素6(IL-6)属于最重要炎症因子。肝素结合蛋白

(HBP)属于感染性疾病新型标志物[5]。有研究表明,
肝素结合蛋白(HBP)能够提高细胞炎性反应水平,影
响血管屏障功能,导致器官功能受损,在脓毒症发生、
发展中起着重要作用[6]。当前,尚无关于CRP、IL-6、
HBP联合用于脓毒症临床评估的报道。基于此,本文

探讨血清CRP、IL-6、血浆 HBP检测对脓毒症患者预

后评估价值。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2019年3月至2020年5月本

院ICU
 

40例脓毒症患者作为研究对象,纳入标准:
(1)均符合脓毒症诊断标准[7];(2)年龄≥18岁;(3)首
次住ICU;(4)临床资料齐全。排除标准:(1)24

 

h内

因病死亡;(2)需要大量输血;(3)血液系统疾病;(4)
肿瘤晚期;(5)严重脏器功能障碍及免疫缺陷。本研

究脓毒症患者或其家属签署知情同意书。本研究经

本院伦理委员会审批[审批号:区医伦审(2018)第
7号]。
1.2 仪器与试剂 Jet-iStar3000全自动免疫分析仪

及配套的CRP、IL-6、HBP检测试剂盒均由中翰盛泰

生物技术股份有限公司提供。
1.3 方法 研究对象入院24

 

h内,在乙二胺四乙酸

抗凝管中抽取研究对象外周静脉血3
 

mL,将其静置

30
 

min后,以3
 

500
 

r/min速率离心10
 

min,进行血清

样本的分离,放入-80
 

℃冰箱保存待测,枸橼酸钠抗

凝管抽取患者外周静脉血3
 

mL,将其静置30
 

min后,
以1

 

500
 

r/min速率离心10
 

min,进行血浆样本分离。
采用免疫荧光干式定量法检测血清CRP、IL-6、血浆

HBP水平;同时,评估研究对象急性生理学和慢性健

康状况评分Ⅱ(APACHE
 

Ⅱ),涉及慢性健康状况、急
性生理指标及年龄3项,总共71分,评分越高表示病

情越重[8]。记录研究对象治疗后28
 

d的预后情况,并
且将其分为生存组与死亡组。
1.4 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件处理数

据,计数资料以例数或率表示,行χ2 检验;正态分布

计量资料以x±s表示,行t检验;使用Pearson相关

系数检验CRP、IL-6、HBP与 APACHEⅡ评分的相

关性;绘制受试者工作特征曲线(ROC曲线),分析各

检测指标对脓毒症患者预后预测价值。P<0.05表

示差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组一般资料比较 两组性别、年龄、体重指数

(BMI)、原发病比较差异无统计学意义(P>0.05);生
存组ICU住院时间明显短于死亡组,差异有统计学意

义(P<0.05)。见表1。

表1  两组一般资料比较

组别 n
性别(n)

男 女

年龄

(x±s,岁)
BMI

(x±s,kg/m2)

原发病(n)

消化系统感染 呼吸系统感染 泌尿系统感染 其他

ICU住院时间

(x±s,d)

生存组 29 16 13 56.04±8.13 23.87±2.39 11 10 6 2 8.12±1.53

死亡组 11 7 4 58.36±7.28 23.52±2.37 3 5 2 1 9.46±1.68

χ2/t 0.016 0.278 0.414 0.591 2.409

P 0.900 0.413 0.681 0.899 0.021

2.2 两组CRP、IL-6、HBP、APACHEⅡ评分比较 
生存组CRP、IL-6、HBP水平及 APACHEⅡ评分明
显低于死亡组,差异有统计学意义(P<0.05)。见
表2。

表2  两组CRP、IL-6、HBP、APACHEⅡ评分

   比较(x±s)

组别 n
CRP
(mg/L)

IL-6
(ng/L)

HBP
(μg/L)

APACHEⅡ
评分(分)

生存组 29 83.15±14.76 68.59±11.96 80.53±15.28 19.74±3.05
死亡组 11 94.23±17.05 79.34±12.87 98.76±17.52 27.03±5.12

t 2.032 2.487 3.238 5.551

P 0.049 0.017 0.003 <0.001

2.3 相关性分析 脓毒症患者 APACHEⅡ评分与

CRP、IL-6、HBP水平呈正相关(P<0.05)。见表3。
表3  相关性分析

项目
APACHEⅡ评分

r P

CRP 0.503 <0.001

IL-6 0.582 <0.001

HBP 0.614 <0.001

2.4 CRP、IL-6、HBP对脓毒症患者预后预测价值 
CRP预测脓毒症患者预后的灵敏度为54.5%,特异

度为78.6%;IL-6预测脓毒症患者预后的灵敏度为
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78.4%,特异度为60.2%;HBP预测脓毒症患者预后

的灵敏度为72.7%,特异度为72.4%;三项联合检测

预测脓毒症患者预后的灵敏度为72.7%,特异度为

80.3%。见图1、表4。
 

图1  CRP、IL-6、HBP预测脓毒症患者预后的ROC曲线

表4  各指标ROC曲线下面积比较

变量 曲线下面积 标准误 P
95%CI

上限 下限

CRP 0.676 0.089 0.039 0.472 0.879

IL-6 0.680 0.088 0.032 0.509 0.852

HBP 0.762 0.082 0.011 0.602 0.922

三项联合检测 0.803 0.073 0.003 0.659 0.946

3 讨  论

  脓毒症发病的影响因素复杂,其临床早期诊断及

预后评估属于ICU难题。现阶段,尽管关于脓毒症机

制与临床治疗手段的研究有一定进展,然而其发病率

与致死率控制效果并不理想。脓毒症风险及预后评

估为临床研究热点,准确评估患者病情及预后有利于

指导其更好治疗。
  

以往报道称,多种炎性因子均与脓毒症发生发展

密切相关,包括IL-1、IL-6、CRP、正五聚蛋白3及

HBP等[9-10]。IL-6合成细胞主要包括B细胞、T细胞

及巨噬细胞等,具有调节造血功能、细胞增殖分化、急
性期反应与机体免疫应答等作用,同时参与抗感染免

疫[11]。CRP主要为IL-6作用下,肝脏分泌的一种急

性时相蛋白。人体健康状态下,HBP水平极低,但若

发生感染,激活中性粒细胞,将使血浆 HBP水平出现

升高变化[12]。本研究生存组CRP、IL-6、HBP水平较

对死亡组明显更低,且脓毒症患者 APACHEⅡ评分

与这些指标均呈正相关,与李晓慧等[13]研究结果基本

一致,证实CRP、IL-6、HBP与脓毒症患者病情密切

相关。健康人血液内只有微量CRP,仅在机体感染

时,导致其合成量明显增加,因此CRP可以较好反映

脓毒症患者组织损伤与感染情况。有研究表明,严重

感染患者如果预后不佳,血清CRP将保持在一个较

高水平状态,因此对其进行监测,有利于医师了解患

者病情,采取更合适治疗手段,改善预后[14]。健康人

机体IL-6水平较低,会随着炎性反应的发生其水平呈

升高趋势,考虑到IL-6水平变化比急性时相蛋白更

早,故其更利于急性感染临床早期诊断,同时反映其

病情状态。本研究结果显示,CRP预测脓毒症患者预

后的曲线下面积(AUC)较小,可能因为脓毒症患者发

病时CRP水平已经升至较高水平,随着其病情加重,
CRP水平进一步升高幅度有限。以往报道称,HBP
可以提高血管内皮通透性,主要由于其附着较强正电

荷,通过接触内皮细胞,快速激活内皮细胞中钙离子,
促进肌动蛋白纤维产生,造成细胞旁通路渗漏,而且

机体处于高水平HBP状态时,可引起严重血管渗漏,
增加低血压或休克风险[15-16]。有报道称,HBP单独

预测脓毒症患者预后 AUC达0.82[17]。本研究中

HBP预测脓毒症患者预后的 AUC稍小于上述研究

数据,可能与其研究样本差异有关,本研究样本数较

少,个体因素影响较大。本研究分析对比发现,CRP、
IL-6、HBP三项联合检测 预 测 脓 毒 症 患 者 预 后 的

AUC最大,为0.803,表明三项联合检测对脓毒症患

者预后具有较高预测效能,可更好协助医师进行预后

评估,指导治疗。
脓毒症患者血清CRP、IL-6、血浆 HBP检测水平

与其病情密切相关,相较于单项评估,各指标联合检

测对脓毒症患者预后具有较高预测效能,可为临床治

疗提供重要指导依据。
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异常,均可导致机体免疫防御、监视等功能下降,很可

能为第2种肿瘤的发生提供基础。
本研究中该患者发病隐匿且迅速,仅以颈部无痛

性肿物为主要临床表现,经颈部淋巴结活检后证实为

T淋巴母细胞淋巴瘤,结合患者的血象、骨髓象、基因

检测结果诊断为慢性粒细胞白血病,最终确诊:(1)T
淋巴母细胞淋巴瘤(Ⅳ期A组中高危);(2)慢性粒细

胞白血病BCR/ABL(P210+)中危组。因为该患者此

前未行任何治疗,排除了放化疗所导致的继发肿瘤的

可能,由于骨髓及淋巴结活检BCR/ABL均阳性,提
示该患者的两种肿瘤可能具有相同的遗传学背景。
临床医师除了关注肿瘤患者的原发病灶外,还需提高

对多种原发恶性肿瘤可能同时存在的认识,尤其当怀

疑淋巴瘤的患者出现淋巴瘤伴有不能解释的外周血

血象异常情况时,需警惕是否同时合并白血病,及时

行骨髓涂片、流式细胞分型等检查明确诊断并积极治

疗。因目前髓系白血病合并淋巴瘤的发病机制尚不

清楚,加上没有标准的治疗方案,导致其生存预后较

差。在将来的研究治疗中,研究者应进一步探索其发

病机制,为该类患者制订合理的治疗方案,延长生存

时间。
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