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　　［摘要］　目的　探索肝硬化腹水患者的腹水 ｅｎｄｏｃａｎ水平在自发性腹膜炎（ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓｂａｃｔｅｒｉａｌ
ｐｅｒｉｔｏｎｉｔｉｓ，ＳＢＰ）诊断中的作用。方法　纳入２０１８年１月至２０１９年６月在我院住院的失代偿性肝硬化腹
水患者１６１例，其中ＳＢＰ组３５例，非ＳＢＰ组１２６例，留取入院时腹水标本，同时收集人口学资料及实验室
检查资料，用ＥＬＩＳＡ方法检测腹水中ｅｎｄｏｃａｎ浓度，采用ｌｏｇｓｔｉｃ回归模型分析ＳＢＰ的独立影响因素，ＲＯＣ曲
线分析腹水ｅｎｄｏｃａｎ对ＳＢＰ的诊断价值。结果　腹水ｅｎｄｏｃａｎ水平在ＳＢＰ组显著高于非ＳＢＰ组［３９８．４５１
（３１８．７６２～４６０．６７３）ｐｇ／ｍＬｖｓ１９９．８３８（１３３．３６６～３０３．２２６）ｐｇ／ｍＬ，Ｐ＜０．００１］。ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型进行
ＳＢＰ影响因素分析结果显示腹水 ｅｎｄｏｃａｎ为 ＳＢＰ的独立危险因素［ＯＲ＝１．００８（９５％ＣＩ为 １．００４～
１．０１２），Ｐ＜０．００１］。ＲＯＣ曲线分析显示腹水ｅｎｄｏｃａｎ诊断ＳＢＰ的曲线下面积（ＡＵＣ）为０．８２２（Ｐ＜０．００１），
临界值为２８０．９８３ｐｇ／ｍｌ时敏感性为８８．５７％，特异性为７０．６３％，在年龄大于等于６０岁和小于６０岁患
者中，腹水ｅｎｄｏｃａｎ诊断ＳＢＰ的ＡＵＣ分别为０．８５２和０．７８９。结论　腹水ｅｎｄｏｃａｎ水平是肝硬化腹水患
者ＳＢＰ的独立危险因素，是ＳＢＰ有价值的诊断指标，且在年龄大于等于６０岁患者的诊断价值更大。
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ｈｉｇｈｅｒｉｎｔｈｅＳＢＰｇｒｏｕｐｔｈａｎｔｈｅｎｏｎＳＢＰｇｒｏｕｐ［３９８．４５１（３１８．７６２～４６０．６７３）ｖｓ１９９．８３８（１３３．３６６～
３０３．２２６）ｐｇ／ｍＬ，Ｐ＜０．００１］．Ｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｔｈｅａｓｃｉｔｉｃｅｎｄｏｃａｎｌｅｖｅｌｗａｓａｎ
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ＪＩＡＢｅｉ，Ｅｍａｉｌ：ｊｉａｂｅｉ＠ｈｏｓｐｉｔａｌ．ｃｑｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

　　肝硬化患者在肠道生态失调细菌移位［１］、肝硬化

相关的免疫缺陷（ｃｉｒｒｈｏｓｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｉｍｍｕｎｅｄｙｓｆｕｎｃ
ｔｉｏｎ，ＣＡＩＤ）［２］以及基因易感性［３－４］等多种病理生理机

制作用下很容易发生感染，而感染会使肝硬化患者病

死率升高４倍，３０％的患者在感染后１个月内死亡，有
３０％在１年内死亡［５］。自发性细菌性腹膜炎（ｓｐｏｎｔａ
ｎｅｏｕｓｂａｃｔｅｒｉａｌｐｅｒｉｔｏｎｉｔｉｓ，ＳＢＰ）是失代偿性肝硬化伴腹
水患者最常见的感染［６］，在肝硬化住院患者中占细菌

感染病例的１０％～３０％［７］，尤其是６０岁以上老年人因
本身免疫力低下且常常合并多种疾病，更易发生感染

且预后更差，病死率更高，早期使用抗生素治疗能极大

改善患者预后，但是抗生素的普遍使用，使得肝硬化患

者对常用抗生素的细菌耐药性增加［８］，这将进一步增

加ＳＢＰ的病死率。ＳＢＰ患者大部分都缺乏典型的临
床表现，早期不易识别，且腹水培养阳性率很低［９］，血

清ＰＣＴ、血清ＣＲＰ等常用的感染指标对ＳＢＰ的诊断缺
乏针对性，临床医生面临着既要充分防治 ＳＢＰ又要避
免抗生素过度使用的挑战，这就需要探索更多的识别

ＳＢＰ的证据，特别是对那些年龄较大、预后较差患者的
识别，从而更有针对性地使用抗生素，达到精准治疗目

的，改善患者预后的同时最大限度地合理使用抗生素。

　　Ｅｎｄｏｃａｎ，也称内皮细胞特异性分子１（ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｃｅｌｌｓｐｅｃｉｆｉｃｍｏｌｅｃｕｌｅ１，ＥＳＭ１），是由激活的内皮细胞
分泌的一种可溶性的 ５０×１０３的蛋白多糖［１０］，在调节

细胞黏附、炎症和肿瘤进展方面发挥着关键作用［１１］，

主要由促炎因子如白介素１β（ＩＬ１β）和肿瘤坏死因
子α（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα，ＴＮＦα）和革兰阴性细菌
的脂多糖（ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ，ＬＰＳ）刺激 ｅｎｄｏｃａｎ基因
表达［１２］。近年来研究发现菌血症患者的血清 ｅｎｄｏｃａｎ
水平显著高于非菌血症患者［１３］，脓毒血症患者血清

ｅｎｄｏｃａｎ水平升高，参与了机体的自然抗炎反应，可能
是脓毒症的一种新的标志物，与脓毒症的严重程度和

预后有关［１４－１５］，目前也有研究显示血清 ｅｎｄｏｃａｎ可能
是失代偿性肝硬化患者发生感染的指标［１６］，但尚不清

楚该因子在腹水中的情况，因此本研究将探索腹水中

ｅｎｄｏｃａｎ水平对失代偿性肝硬化患者 ＳＢＰ的诊断价
值。我们知道高龄ＳＢＰ患者的预后会更差，而目前还
没有关于不同年龄ＳＢＰ患者诊断方面的报道，因此我
们将同时比较腹水ｅｎｄｏｃａｎ在不同年龄段ＳＢＰ患者的
诊断价值。

１　对象与方法

１．１　研究对象
　　连续纳入２０１８年１月至２０１９年６月在重庆医科
大学附属第一医院住院的失代偿性肝硬化伴腹水患

者。纳入标准为：年龄大于或等于１８岁，根据血液生
化、肝脏超声影像资料等结合临床表现，或根据肝活检

时组织学标准，明确诊断肝硬化腹水的患者，且腹水可

穿刺抽取。排除标准为：继发性腹膜炎、结核性腹膜炎

以及其他除肝硬化外的原因所致的腹水患者；脓毒血

症患者；伴有肺部、泌尿系等腹水以外部位感染的患

者；近期发生过急性呼吸窘迫的患者；近期有手术史的

患者。本研究符合本院伦理学标准并经本院伦理委员

会批准［２０１９年科研伦理（２０１９０３６号）］，已征得患
者的知情同意。

１．２　资料收集
　　患者入院后立即收集患者的临床资料及实验室检
查资料，包括年龄、性别、肝硬化病因、症状体征、合并

疾病、血白细胞计数、血中性粒细胞百分比（Ｎ％）、血
肌酐、血胆红素、血白蛋白、凝血象、血 Ｃ反应蛋白（Ｃ
ｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）、血ＰＣＴ、腹水细胞计数及腹水蛋
白定量资料等，并计算出患者的 ＭＥＬＤ（ｍｏｄｅｌｆｏｒｅｎｄ
ｓｔａｇｅｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅ）评分和ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ评分。
１．３　病例分组
　　目前国际指南推荐 ＳＢＰ的诊断是根据腹水培养
阳性或者腹水中多形核白细胞（ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｏｎｕｃｌｅａｒ
ｌｅｕｋｏｃｙｔｅｓ，ＰＭＮ）的绝对数等于或大于２５０／ｍｍ３，并排
除继发性腹膜炎、结核性腹膜炎［１７，１８］。按此标准将入

组的患者分为非ＳＢＰ组和ＳＢＰ组。
１．４　腹水收集及ｅｎｄｏｃａｎ水平测定
　　患者入院后进行腹腔穿刺抽取腹水时，用无菌容
器收集腹水约１０ｍＬ，立即到实验室以１０００×ｇ离心
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表１　临床基本特征分析

性别 肝硬化病因 ＣｈｉｌｄＰｕｇｈＣ级
组别 ｎ 年龄

ＭＥＬＤ

评分

ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ

评分男 女 乙肝 酒精肝 其他 否 是

非ＳＢＰ组 １２６ ５６．４±１０．４３８ ９４（７４．６％） ３２（２５．４％） ６１（４８．４１％）３４（２６．９８％）３１（２４．６１％）７３（５７．９４％）５３（４２．０６％）１４（１０～１８） ９（８～１１）

ＳＢＰ组 ３５ ５８．４２±１１．８１１ ２５（７１．４３％）１０（２８．５７％）２１（６０．００％） ８（２２．８６％） ６（１７．１４％）１２（３４．２９％）２３（６５．７１％）１７（１３～２３）１１（９～１１）

χ２／Ｚ／ｔ ０．９１７ ０．１４３ １．５６４ ６．１４８ －２．７８２ －２．８０９

Ｐ ０．３６ ０．７０５ ０．４５７ ０．０１３ ０．００５ ０．００５

２０ｍｉｎ，取上清液分装于２毫升的冻存管，置于－８０℃
保存备用。腹水 ｅｎｄｏｃａｎ浓度用酶联免疫吸附实验
（Ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）检 测
［ＥＬＩＳＡＫｉｔｆｏｒＥｎｄｏｔｈｅｌｉａｌＣｅｌｌＳＰｅｃｉｆｉｃＭｏｌｅｃｕｌｅ１
（ＥＳＭ１），ＵＳＣＮ，武汉，中国］。
１．５　统计分析方法
　　运用ＳＰＳＳ２４．０和 ＭｅｄＣａｌｃ１８．９进行统计分析。
用ＳｈａＰｉｒｏ

!

Ｗｉｌｋ检验对连续变量进行正态性检验，
符合正态分布的用均值±标准差描述，组间比较采用
ｔ检验；不符合正态分布的用中位数（四分位数间距）
描述，其组间比较采用秩和检验。分类变量采用例

（百分数）表示，组间比较采用卡方检验。用二元 ｌｏ
ｇｉｓｔｉｃ回归模型分析ＳＢＰ的影响因素，采用接收者工作
特征曲线（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｃｕｒｖｅ，ＲＯＣ
ｃｕｒｖｅ）分析比较腹水ｅｎｄｏｃａｎ对ＳＢＰ的诊断价值。Ｐ＜
０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　患者临床基本特征
　　共入组符合标准的肝硬化腹水患者１６１例，其中男
性１１９例（占７３．９％），女性４２例，年龄分布在（５７．９８±
１１．５３）岁，其中年龄大于等于 ６０岁的 ７６例，小于
６０岁的８５例，肝硬化病因为慢性乙型肝炎８２例（占
５０．９３％），酒精性肝病 ４２例（占 ２６．０９％），其他病因
３７例（占 ２２．９８％）。按腹水培养阳性或（和）腹水
ＰＭＮ≥２５０／ｍｍ３分组，非ＳＢＰ组１２６例，ＳＢＰ组３５例。
两组患者年龄、性别、肝硬化病因分布均无显著差异，

ＭＥＬＤ评分和 ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ评分在 ＳＢＰ组显著高于非
ＳＢＰ组（Ｐ＝０．００５），ＣｈｉｌｄＰｕｇｈＣ级例数占比在 ＳＢＰ
组明显高于非ＳＢＰ组（６５．７１％ｖｓ４２．０６％，Ｐ＝０．０１３）
（表 １）。入组患者中，合并冠心病 １２例，高血压
２９例，肾病３１例，糖尿病３４例，肿瘤５５例，消化道出
血２６例，为了解这些合并疾病是否对腹水 ｅｎｄｏｃａｎ浓
度有影响，分别逐一比较是否合并以上疾病患者腹水

中ｅｎｄｏｃａｎ浓度，未发现显著差异（表２）。

表２　临床合并疾病对腹水ｅｎｄｏｃａｎ浓度是否影响的
单因素分析

因素　 ｎ 腹水ｅｎｄｏｃａｎ浓度／ｐｇ·ｍＬ－１ 　Ｚ Ｐ
冠心病

　无 １４９ ２４３．７３６（１６８．９７３５～３８３．００３）
　－０．８１１ ０．４１７

　有 １２ ２０２．９７０５（１０４．３２９２５～３７１．１）
高血压

　无 １３２ ２２５．３７８５（１５２．２６１５～３９５．６７６２５）
－０．４４９ ０．６５４

　有 ２９ ２５８．２１（１８４．３１１５～３２４．５６８５）
消化道出血

　无 １３５ ２２９．５６（１６７．９３～３９８．２１７）
－０．３８４ ０．７０１

　有 ２６ ２６４．８０３（１８２．６９２５～３３４．４４６２５）
肾病

　无 １３０ ２４１．６０６（１４７．７２９５～３９０．５９４７５）
－０．７０１ ０．４８３

　有 ３１ ２５４．７１５（１９６．４０２～３７６．７３２）
肿瘤

　无 １０６ ２４４．２９０５（１７５．３４～３８７．５３１２５）
－０．３７４ ０．７０８

　有 ５５ ２４０．２６１（１３４．４５５～３７７．０１３）
糖尿病

　无 １２７ ２２９．５６（１３７．８１１～３９８．２１７）
－０．４３５ ０．６６４

　有 ３４ ２６２．６７３５（１８３．５４７７５～３１１．１４７２５）

２．２　ＳＢＰ影响因素分析
　　将入组的１６１例患者入院时临床资料，包括年龄、
性别、肝硬化病因、ＭＥＬＤ评分、ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ评分、血中
性粒细胞百分比（Ｎ％）、血 ＣＲＰ、血 ＰＣＴ及本研究所
检测的腹水ｅｎｄｏｃａｎ水平等，用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型进行
ＳＢＰ的影响因素分析。单因素分析结果显示与 ＳＢＰ
发生有关的因素有：ＭＥＬＤ评分（粗 ＯＲ＝１．０７５，Ｐ＝
０．０１１）、ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ评分（粗 ＯＲ＝１．３８６，Ｐ＝０．００７）、
血Ｎ％（粗 ＯＲ＝１．０７１，Ｐ＝０．００２）、血 ＣＲＰ（粗 ＯＲ＝
１．０３４，Ｐ＝０．００１）、血ＰＣＴ（粗ＯＲ＝１．９０６，Ｐ＜０．００１）、
腹水ｅｎｄｏｃａｎ（粗 ＯＲ＝１．０１，Ｐ＜０．００１）。将以上筛选
出的对ＳＢＰ发生有显著影响的 ６个指标纳入多因素
分析，结果显示仅腹水 ｅｎｄｏｃａｎ对是否 ＳＢＰ有显著影
响（校正ＯＲ＝１．００８，Ｐ＜０．００１），其余指标的Ｐ值均大
于０．０５（表３），因此从综合来看，腹水 ｅｎｄｏｃａｎ与 ＳＢＰ
的发生密切相关，为 ＳＢＰ的独立危险因素，腹水 ｅｎ
ｄｏｃａｎ浓度越高，发生ＳＢＰ的可能性越大。
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表３　ＳＢＰ影响因素分析

单因素分析 多因素分析
因素

Ｂ Ｐ 粗ＯＲ ＯＲ的９５％ＣＩ Ｂ Ｐ 校正ＯＲ ＯＲ的９５％ＣＩ

年龄 －０．０１５ ０．３５９ ０．９８５ ０．９５４～１．０１７

性别 ０．１６１ ０．７０５ １．１７５ ０．５０９～２．７１１

肝硬化病因 －０．３０３ ０．２２３ ０．７３９ ０．４５４～１．２０２

ＭＥＬＤ评分 ０．０７２ ０．０１１ １．０７５ １．０１６～１．１３７ ０．０１３ ０．７８７ １．０１３ ０．９２～１．１１７

ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ评分 ０．３２６ ０．００７ １．３８６ １．０９５～１．７５４ ０．２８６ ０．１５ １．３３１ ０．９０２～１．９６４

血Ｎ％ ０．０６９ ０．００２ １．０７１ １．０２６～１．１１８ ０．０３４ ０．１３９ １．０３５ ０．９８９～１．０８３

血ＣＲＰ ０．０３３ ０．００１ １．０３４ １．０１４～１．０５３ ０．０１８ ０．１７６ １．０１９ ０．９９２～１．０４６

血ＰＣＴ ０．６４５ ＜０．００１ １．９０６ １．３５～２．６９１ ０．２５２ ０．１４６ １．２８７ ０．９１６～１．８０８

腹水ｅｎｄｏｃａｎ ０．０１ ＜０．００１ １．０１ １．００６～１．０１３ ０．００８ ＜０．００１ １．００８ １．００４～１．０１２

ＳＢＰ：自发性细菌性腹膜炎；Ｎ％：中性粒细胞百分比；ＣＲＰ：Ｃ反应蛋白；ＰＣＴ：降钙素原；ＭＥＬＤ评分：终末期肝病模型

２．３　腹水ｅｎｄｏｃａｎ对ＳＢＰ的诊断价值分析
　　腹水ｅｎｄｏｃａｎ为发生 ＳＢＰ的独立危险因素，进一
步用ＲＯＣ曲线分析其对 ＳＢＰ的诊断价值，结果提示
腹水ｅｎｄｏｃａｎ诊断 ＳＢＰ的曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅ
ｃｕｒｅ，ＡＵＣ）为 ０．８２２（９５％ＣＩ＝０．７４７～０．８９７，Ｐ＜
０．００１，图 １），临界值为 ２８０．９８３ｐｇ／ｍＬ时敏感性为
８８．５７％，特异性为 ７０．６３％。为进一步探索腹水 ｅｎ
ｄｏｃａｎ在不同年龄段患者中的诊断价值，将入组病例
按年龄分为大于等于６０岁组及小于６０岁组，大于等
于６０岁组共７６例，其中 ＳＢＰ病例１７例（２２．３％），小
于６０岁组共８５例，其中 ＳＢＰ病例１８例（２１．１％），两
组患者再分别进行 ＲＯＣ曲线分析结果提示在大于等
于６０岁组，腹水 ｅｎｄｏｃａｎ诊断 ＳＢＰ的 ＡＵＣ为 ０．８５２
（９５％ＣＩ＝０．７４７～０．９５７，Ｐ＜０．００１，图 ２），临界值为
３１７．３７１ｐｇ／ｍＬ时敏感性为８１．２％，特异性为８５．０％。
在小于 ６０岁组，腹水 ｅｎｄｏｃａｎ诊断 ＳＢＰ的 ＡＵＣ为
０．７８９（９５％ＣＩ＝０．６７７～０．９０２，Ｐ＜０．００１，图３），临界值
为２９０．２０３ｐｇ／ｍＬ时敏感性为 ８９．４７％，特异性为
６９．７％。可见腹水ｅｎｄｏｃａｎ在大于等于６０岁患者中诊
断ＳＢＰ的准确度更高。
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图１　腹水中ｅｎｄｏｃａｎ对ＳＢＰ的诊断价值
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图２　腹水ｅｎｄｏｃａｎ在年龄大于等于６０岁患者中诊断ＳＢＰ的
ＲＯＣ分析
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图３　腹水ｅｎｄｏｃａｎ在年龄小于６０岁患者中诊断ＳＢＰ的

ＲＯＣ分析

３　讨论

　　Ｅｎｄｏｃａｎ是激活的内皮细胞分泌的一种糖蛋白，
是脓毒症的一种新的标志物，反映了内皮细胞活化和

损伤的程度，参与了机体的自然抗炎反应［１４］。本研究
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探讨了肝硬化失代偿患者腹水中 ｅｎｄｏｃａｎ浓度是否与
ＳＢＰ的发生有关以及其对ＳＢＰ的诊断价值。
　　研究结果显示失代偿肝硬化患者 ＭＥＬＤ评分和
ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ评分、血 ＣＲＰ、血 ＰＣＴ、血 Ｎ％均与 ＳＢＰ的
发生有显著关系。患者ＭＥＬＤ评分和ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ评分
为ＳＢＰ的危险因素，ＳＢＰ组 ＣｈｉｌｄＰｕｇｈＣ级例数占比
明显高于非ＳＢＰ组（６５．７１％ｖｓ４２．０６％，Ｐ＝０．０１３），
这提示肝硬化患者肝病程度越重发生 ＳＢＰ的可能性
越大，这与 ＳＣＨＷＡＢＬ等［１９］的研究结论一致。腹水

ｅｎｄｏｃａｎ水平在ＳＢＰ组显著高于非ＳＢＰ组（Ｐ＜０．００１），
亦为ＳＢＰ的危险因素，而将这些对ＳＢＰ有显著影响的
因素纳入 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型多因素分析结果显示只有
腹水ｅｎｄｏｃａｎ是ＳＢＰ的独立危险因素，其浓度越高，则
为ＳＢＰ的可能性越大。血ＣＲＰ、血ＰＣＴ、血Ｎ％均为临
床最常用的感染指标，对 ＳＢＰ有一定诊断价值，但他
们均为通用的感染指标，对 ＳＢＰ的诊断无针对性，在
用这些指标诊断 ＳＢＰ时需要排除患者的其他部位感
染，而临床实践中失代偿肝硬化患者往往不只有一个

部位感染，常常会有泌尿道、呼吸道、皮肤软组织、腹膜

腔等多个部位感染且往往症状不明显，此时血 ＣＲＰ、
血ＰＣＴ、血Ｎ％的浓度变化对 ＳＢＰ的诊断就有一定局
限性。将多个指标综合来看，本研究得出腹水ｅｎｄｏｃａｎ
为ＳＢＰ的独立危险因素，由此我们推测腹水 ｅｎｄｏｃａｎ
对ＳＢＰ的诊断可能会更有针对性，便于分辨失代偿肝
硬化伴感染患者的感染部位，以精准治疗，针对性选择

抗生素，本课题组将会对此进一步研究验证。

　　ＲＯＣ曲线分析显示腹水 ｅｎｄｏｃａｎ诊断 ＳＢＰ的曲
线下面积（ＡＵＣ）为０．８２２（９５％ＣＩ＝０．７４７～０．８９７，Ｐ＜
０．００１），临界值为２８０．９８３ｐｇ／ｍＬ时敏感性为８８．５７％，
特异性为７０．６３％，可见腹水 ｅｎｄｏｃａｎ水平对肝硬化腹
水患者ＳＢＰ诊断准确度、敏感性较高，有较好的诊断价
值。ＳＢＰ为肝硬化失代偿患者最常见的感染，特别是年
龄较大的患者其预后更差、病死率更高，本研究得出在

大于等于６０岁和小于６０岁两组患者中，腹水 ｅｎｄｏｃａｎ
诊断ＳＢＰ的 ＲＯＣ曲线 ＡＵＣ分别为 ０．８５２（９５％ＣＩ＝
０．７４７～０．９５７，Ｐ＜０．００１）和 ０．７８９（９５％ＣＩ＝０．６７７～
０．９０２，Ｐ＜０．００１），可见腹水ｅｎｄｏｃａｎ在大于等于６０岁
的失代偿肝硬化患者中诊断准确度更高，价值更大，这

为预后更差的６０岁以上失代偿性肝硬化 ＳＢＰ患者的
精准诊断和治疗提供了新的依据，利于更合理使用抗

生素，更大限度的改善高龄患者的预后。

　　近年来关于ＳＢＰ诊断的研究较多，比如腹水钙卫
蛋白测定［２０］、腹水乳铁蛋白测定［２１］、聚合酶链式反应

（ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ，ＰＣＲ）法检测腹水中细菌
ＤＮＡ［２２］、腹水白细胞酯酶条带试纸［２３］等，目前国际公

认的诊断 ＳＢＰ的方法是腹水培养和腹水 ＰＭＮ计
数［１７－１８］，但是因为腹水中细菌含量极少，加上大量腹

水的稀释作用，使得腹水培养的阳性率很低［２４］，目前

国际上推荐诊断ＳＢＰ主要基于腹水 ＰＭＮ计数。有研
究提示腹水在运送至实验室过程中可能会发生裂解导

致假阴性结果，ＰＭＮ计数主要依靠人工细胞计数，其
质量控制不好把握［２５－２６］，这也是本研究 ＳＢＰ组病例
数较少的一个原因，现迫切需要探索更敏感的、易于操

作的指标来识别 ＳＢＰ。我国相关指南明确提出，进一
步探索敏感性和特异性更高的腹水感染早期快速诊断

方法及病原菌检测方法是目前需要解决的重要问

题［２７］。本研究Ｅｎｄｏｃａｎ是一种稳定的糖蛋白，ｅｎｄｏｃａｎ
浓度是稳定、准确、可靠的［２８］，且采用 ＥＬＩＳＡ方法测
量，耗时少、易操作，结果客观可靠，是一个值得推荐的

备选指标。

　　Ｅｎｄｏｃａｎ可反映内皮细胞活化和损伤的程度，也
是血管生成的标志物，在糖尿病、肾病、冠心病、高血压

患者的病理过程及多种肿瘤的发展中有一定作

用［１４，２９］，而在本研究所入组患者中，分别逐一比较了

是否合并以上疾病患者腹水中 ｅｎｄｏｃａｎ浓度，未发现
显著差异，表明以上合并疾病对腹水中 ｅｎｄｏｃａｎ浓度
无显著影响，这可能是因为 ｅｎｄｏｃａｎ反映内皮细胞活
化和损伤的程度，而这些合并疾病都与血管内皮损伤

和血管生成有关，其差异表现于血液中而非腹水中。

　　本研究不足之处一是 ＳＢＰ组患者例数较少，但是
按统计学方法进行样本量估计后表明现有样本量及样

本的组间比例符合统计学要求。二是没能同时收集到

患者入院时的血液标本，ｅｎｄｏｃａｎ在血清和腹水中的水
平不能做对比分析，虽然没有收集到患者的血清标本，

但近年有研究表明肝硬化伴感染（包括 ＳＢＰ、肺感染、
泌尿系感染、皮肤软组织感染等）的患者血清中

ｅｎｄｏｃａｎ水平较不伴有感染的患者会显著升高［１６］，参

照该研究结论，同腹水 ｅｎｄｏｃａｎ一样，ＳＢＰ患者血清
ｅｎｄｏｃａｎ浓度较非ＳＢＰ患者会显著升高。本课题组将
进一步增加样本量，同时收集患者的腹水及血清标本，

研究ｅｎｄｏｃａｎ浓度随着抗生素使用及ＳＢＰ好转后的变
化情况，进一步探索 ｅｎｄｏｃａｎ对 ＳＢＰ患者识别及预后
判断等价值。

　　综上，本研究结果显示腹水中 ｅｎｄｏｃａｎ是失代偿
性肝硬化腹水患者发生 ＳＢＰ的独立危险因素，对 ＳＢＰ
有较好的诊断价值，特别是对年龄大于等于６０岁的失

２４３１ 　　　　　　　　　　　　　　第三军医大学学报，２０２０，４２（１３）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



代偿性肝硬化患者的诊断价值更大，准确度更高。这

给临床早期识别 ＳＢＰ及合理使用抗生素精准治疗
ＳＢＰ方面带来一些新的思路。
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ＭＣＦ７ｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＢｉｏｍｅｄｅｃｉｎｅＰｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ，２０１５，７１：

１６１－１７１．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｂｉｏｐｈａ．２０１５．０２．０２９．
［１９］ＲＥＤＤＹＤ，ＫＵＭＡＶＡＴＨＲ，ＴＡＮＴＺ，ｅｔａｌ．Ｐｅｒｕｖｏｓｉｄｅ

ｔａｒｇｅｔｓａｐｏｐｔｏｓｉｓａｎｄａｕｔｏｐｈａｇｙｔｈｒｏｕｇｈＭＡＰＫＷｎｔ／βｃａｔｅ
ｎｉｎａｎｄＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ／ｍＴＯＲｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙｓｉｎｈｕｍａｎ
ｃａｎｃｅｒｓ［Ｊ］．ＬｉｆｅＳｃｉ，２０２０，２４１：１１７１４７．ＤＯＩ：１０．１０１６／
ｊ．ｌｆｓ．２０１９．１１７１４７．

［２０］ＦＵＸ，ＷＥＮＨＱ，ＪＩＮＧＬ，ｅｔａｌ．ＭｉｃｒｏＲＮＡ１５５５ｐｐｒｏ
ｍｏｔｅｓｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｂｙｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ
ＰＴＥＮｔｈｒｏｕｇｈｔｈｅＰＩ３Ｋ／Ａｋｔｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＳｃｉ，
２０１７，１０８（４）：６２０－６３１．ＤＯＩ：１０．１１１１／ｃａｓ．１３１７７．

［２１］ＭＯＨＡＭＥＤＥＡ，ＡＨＭＥＤＨＩ，ＺＡＫＹＨＳ．Ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ
ｅｆｆｅｃｔｏｆｉｒｂｅｓａｒｔａｎａｇａｉｎｓｔｄｏｘｏｒｕｂｉｃｉｎｉｎｄｕｃｅｄｎｅｐｈｒｏｔｏｘｉｃｉ
ｔｙｉｎｒａｔｓ：ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆＡＭＰＫ，ＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ，ａｎｄｍＴＯＲｓｉｇ
ｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙｓ［Ｊ］．ＣａｎＪＰｈｙｓｉｏｌＰｈａｒｍａｃｏｌ，２０１８，９６
（１２）：１２０９－１２１７．ＤＯＩ：１０．１１３９／ｃｊｐｐ２０１８０２５９．

［２２］ＨＯＲＯＷＩＴＺＪＣ，ＯＳＴＥＲＨＯＬＺＥＲＪＪ，ＭＡＲＡＺＩＯＴＩＡ，ｅｔ
ａｌ．“Ｓｃａｒｃｉｎｏｍａ”：ｖｉｅｗｉｎｇｔｈｅｆｉｂｒｏｔｉｃｌｕｎｇｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ
ｃｅｌｌｉｎｔｈｅｃｏｎｔｅｘｔｏｆｃａｎｃｅｒｂｉｏｌｏｇｙ［Ｊ］．ＥｕｒＲｅｓｐｉｒＪ，
２０１６，４７（６）：１８４２－１８５４．ＤＯＩ：１０．１１８３／１３９９３００３．
０１２０１２０１５．

（收稿：２０２００２１３；修回：２０２００２１８）

（编辑　汪勤俭）
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