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脓毒症患者血清降钙素原水平的影响因素分析
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　　［摘要］　目的　探究脓毒症患者血清降钙素原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ＰＣＴ）水平的影响因素。方法　收集
我院老年科、急诊科及 ＩＣＵ等科室２０１４年１月至２０１９年１２月收治住院的５２６例（男性２８０例，女性
２４６例）成年脓毒症患者病历资料，年龄１８～９１（５３±１９）岁，纳入治疗前（入院后２４ｈ内）的临床相关资料进
行分析。按照不同ＰＣＴ水平分为：ＰＣＴ正常组（ｎ＝１５３，＜０．５ｎｇ／ｍＬ）、ＰＣＴ升高组（ｎ＝３７３，≥０．５ｎｇ／ｍＬ），
采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析ＰＣＴ水平的影响因素；进一步按照合并基础疾病情况分组，进行单因素方差分
析，观察不同合并基础疾病组 ＰＣＴ水平的差异。结果　多因素回归分析结果显示，脓毒症患者中合并
基础疾病（ＯＲ＝１．６７０，Ｐ＝０．０３３），白细胞计数（ＷＢＣ）异常（ＯＲ＝１．８２６，Ｐ＝０．００６），呼吸频率增高
（ＯＲ＝２．１４９，Ｐ＝０．００２），白蛋白降低（ＯＲ＝２．１９７，Ｐ＝０．０００），Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）增高（ＯＲ＝２．３６５，
Ｐ＝０．００３），脓毒性休克（ＯＲ＝１０．７４８，Ｐ＝０．００５）等因素可能是ＰＣＴ水平升高的危险因素；单因素方差
分析显示，混合疾病组ＰＣＴ水平高于高血压、冠心病、糖尿病及泌尿结石组（Ｐ＜０．０５），糖尿病组ＰＣＴ高
于高血压及冠心病组（Ｐ＜０．０５），泌尿结石组ＰＣＴ高于高血压及冠心病组（Ｐ＜０．０５）。结论　合并基础
疾病、低白蛋白及脓毒性休克可能是脓毒症患者血清 ＰＣＴ水平升高的危险因素，合并基础疾病种类及
数量也可能影响血清ＰＣＴ的升高水平。
　　［关键词］　脓毒症；降钙素原；高血压；糖尿病；冠心病
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　　脓毒症是指宿主对感染的反应失调而致的危及生
命的器官功能障碍［１］。脓毒症的发生率高，是重症死

亡的主要原因［２］，所以早诊断、早治疗显得尤为重要。

血清降钙素原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ＰＣＴ）是目前临床上广泛
应用于脓毒症诊断、治疗及预后评价的重要指标［３－５］。

ＰＣＴ生理情况下主要由甲状腺的Ｃ细胞（又称滤泡旁
细胞）合成，健康人群的血液中血清 ＰＣＴ水平非常低
（＜０．０５ｎｇ／ｍＬ）。当患有脓毒症时，在炎性细胞因子、
细菌内毒素等多种因素刺激下，血清中 ＰＣＴ水平明显
升高［６］。有研究表明，血清ＰＣＴ在２～６ｈ之间迅速升
高，在细菌感染过程中６～２４ｈ内达到高峰［７］。

　　目前，ＰＣＴ广泛应用于脓毒症等各种细菌感染性
疾病的临床诊疗中，但是在脓毒症的诊断以及指导抗

生素治疗的临界值上存在争议［８］。在临床上可以影

响血清ＰＣＴ水平的因素较多，除常见的细菌感染外，
还有已知的免疫系统疾病、癌症及血液系统恶性疾病、

重大手术外伤等因素，同时还有很多未被发现的影响

因素。所以本研究主要探究脓毒症患者血清 ＰＣＴ水
平的影响因素，为血清ＰＣＴ在脓毒症中精准的个性化
治疗指导提供临床资料。

１　资料与方法

１．１　研究对象
　　收集我院老年科、急诊科及 ＩＣＵ等科室 ２０１４年
１月至２０１９年１２月收治住院的脓毒症患者的临床资
料。入选标准：按照脓毒症［１］标准确诊的患者。排除

标准：①年龄＜１８岁的患者；②入院前在外院经过抗生
素治疗的；③患有严重免疫系统疾病的；④患有癌症或
者血液系统相关的恶性疾病的；⑤近期有器官移植或
者重大外伤的；⑥患有甲状腺相关疾病的；⑦出入院时
间＜２４ｈ；⑧血培养真菌阳性及 Ｇ试验、ＧＭ试验阳性
的。本研究共收集１０２５名患者，根据排除标准排除
４９９例，最终纳入符合标准的患者５２６例（男性２８０例，
女性２４６例），年龄１８～９１（５３±１９）岁。本研究获得本
院伦理委员会的批准（批件号：ＫＹ２０２０１２９）。
１．２　病例分组及研究方法
　　将 ５２６例符合要求的患者按照 ＰＣＴ水平分为：

ＰＣＴ正常组（ｎ＝１５３，＜０．５ｎｇ／ｍＬ）、ＰＣＴ升高组（ｎ＝
３７１，≥０．５ｎｇ／ｍＬ）；记录患者年龄、性别及住院天数
等一般资料，体温、脉搏、血压、呼吸频率等生命体征以

及入院２４ｈ内收集的血常规、肝肾功、ＰＣＴ、Ｃ反应蛋
白（ＣＲＰ）及乳酸（ｌａｃｔｉｃａｃｉｄ，ＬＡＣ）等临床实验指标。
１．３　统计学分析
　　使用ＳＰＳＳ２０．０软件处理数据，计量资料以 珋ｘ±ｓ表
示，并使用 ＫｏｌｍｏｇｏｒｏｗＳｍｉｒｎｏｖ检验数据正态性；计数
资料以绝对频数和相对频率表示，组间对比采用χ２检
验。采用单因素和多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析对影响
ＰＣＴ的危险因素及病例组特征进行分析（单因素
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析 Ｐ＜０．１纳入多因素分析）。采用方
差分析进行计量资料的多组间差异比较。

２　结果

２．１　患者一般特征
　　共收集符合标准的５２６例脓毒症患者。患者年龄
分布在 １８～９１（５３±１９）岁，其中 １８～＜６０岁 ３１３例
（５９．５０％），≥６０岁 ２１３例（４０．５０％）。男性 ２８０例
（５３．２３％），女性２４６例（４６．７７％），行χ２检验，各年龄
组男女发病率差异无统计学意义（Ｐ＝０．１０２）。
　　合并基础疾病情况：无基础疾病２６３例（５０．００％），
单一基础疾病１６６例（３１．５６％），混合基础疾病９７例
（１８．４４％）；主要为糖尿病 ８４例（１５．９７％），高血压
１０２例（１９．３９％），冠心病 ３９例（７．４１％），泌尿系结石
７５例（１４．２６％）；感染部位：混合感染１５８例（３０．０４％），
单一感染３６８例（６９．９６％）；病情程度：脓毒症４０１例
（７６．２４％），脓毒性休克１２５例（２３．７６％）。按照血清
ＰＣＴ水平分组对常用指标行ｔ检验或 χ２检验（表１），
发现两组患者年龄有显著差异（Ｐ＝０．００８），同时两组
间白细胞计数（ＷＢＣ）、白蛋白、ＣＲＰ及 ＬＡＣ水平差异
均有统计学意义（Ｐ＝０．０００）。
２．２　生化指标
　　５２６例患者中ＷＢＣ异常（＞１２×１０９／Ｌ或＜４×１０９／Ｌ）
２４７例（４６．９６％），正常２７９例（５３．０４％）；ＣＲＰ＞１０ｍｇ／Ｌ
４５１例（８５．７４％），正常７５例（１４．２６％）；ＰＣＴ≥０．５ｎｇ／ｍＬ
３７３例（７０．９１％），正常１５３例（２９．０９％）；ＬＡＣ＞２ｍｍｏｌ／Ｌ
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表１　５２６例脓毒症患者按照ＰＣＴ水平分组各项常规指标比较（珋ｘ±ｓ）

年龄／例
组别 ｎ 男／女（例） 住院天数／ｄ ＷＢＣ／１０９／Ｌ 白蛋白／ｇ·Ｌ－１ ＣＲＰ／ｍｇ·Ｌ－１ ＬＡＣ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１

１８～＜６０岁 ６０～９１岁
ＰＣＴ正常组 １５３ ７５／７８ １０６ ４７ １２．９７±９．９５ ９．０６±４．１９ ３２．０２±５．６６ ５９．４２±６４．４９ １．０２±１．２５
ＰＣＴ升高组 ３７１ １７１／２００ ２１１ １６０ １４．５８±１１．０４ １２．８４±７．９６ ２９．３８±５．８２ ９２．７７±８５．５０ １．８４±１．６３

Ｐ ０．５４１ ０．００８ ０．１１８ ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００

１３４例（２５．４８％），正常３９２例（７５．５２％）；白蛋白≤３０ｇ／Ｌ
２７０例（５１．３３％），正常 ２５６例（４８．６７％）；肌酐≥１１０
μｍｏｌ／Ｌ１５１例（２８．７０％），正常３７５例（７１．３０％）。
２．３　ＰＣＴ水平影响因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
　　将单因素分析中（表 ２）所有与 ＰＣＴ相关的危险
因素纳入多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型中（表３），发现合并
基础疾病（Ｐ＝０．０３３）、ＷＢＣ（Ｐ＝０．００６）、呼吸频率
（Ｐ＝０．００２）、白蛋白（Ｐ＝０．０００）、ＣＲＰ（Ｐ＝０．００３）、脓
毒性休克（Ｐ＝０．００５）可能是ＰＣＴ升高的危险因素。

表２　影响ＰＣＴ水平的单因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

指标 Ｂ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ
性别 ０．０９２ ０．６３１ １．０９６ ０．７５３～１．５９６
年龄 ０．３９７ ０．０００ １．４８７ １．１９５～１．８５１
感染部位 －０．０６２ ０．７６４ ０．９３９ ０．６２５～１．４１１
基础疾病 ０．５７３ ０．００３ １．７７４ １．２１２～２．５９６
ＷＢＣ ０．８２６ ０．０００ ２．２８４ １．５４３～３．３８１
体温 －０．１７６ ０．４０７ ０．８３９ ０．５５４～１．２７１
脉搏 ０．２１２ ０．２７１ １．２３６ ０．８４８～１．８０３
呼吸频率 ０．９５９ ０．０００ ２．６０９ １．６７９～４．０５４
白蛋白 １．０３８ ０．０００ ２．８２２ １．９０６～４．１７８
ＣＲＰ １．０７６ ０．０００ ２．９３２ １．７８０～４．８３０
ＬＡＣ １．５７２ ０．０００ ４．８１５ ２．６６７～８．６９３
脓毒性休克 １．９９９ ０．０００ ７．３８０ ３．６３５～１４．９８０

２．４　合并不同基础疾病对血清ＰＣＴ水平影响的分析
　　按照合并基础疾病不同分组，进行单因素方差
分析显示，混合疾病组（合并两种或以上基础疾病）

ＰＣＴ水平高于高血压、冠心病、糖尿病及泌尿结石组
（Ｐ＜０．０５），糖尿病组 ＰＣＴ高于高血压及冠心病组
（Ｐ＜０．０５），泌尿结石组 ＰＣＴ高于高血压及冠心病组
（Ｐ＜０．０５，表４）。

表３　影响ＰＣＴ水平的多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

指标 Ｂ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ
年龄 ０．１７５ ０．１９６ １．１９２ ０．９１４～１．５５５
基础疾病 ０．５１３ ０．０３３ １．６７０ １．０４３～２．６７２
ＷＢＣ ０．６０２ ０．００６ １．８２６ １．１８５～２．８１５
呼吸频率 ０．７６５ ０．００２ ２．１４９ １．３２９～３．４７６
白蛋白 ０．７８７ ０．０００ ２．１９７ １．４２７～３．３８４
ＣＲＰ ０．８６１ ０．００３ ２．３６５ １．３４２～４．１６７
ＬＡＣ －０．７４６ ０．３３９ ０．４７４ ０．１０３～２．１８９
脓毒性休克 ２．３７５ ０．００５ １０．７４８ ２．０３０～５６．９０２

表４　不同合并基础疾病ＰＣＴ水平的差异比较

疾病类型 ｎ ＰＣＴ／ｎｇ·ｍＬ－１

高血压 ３４ ９．１０±５．７５ａｂｃ

冠心病 ３２ ９．８０±５．７５ａｂｃ

糖尿病 ３６ １５．３８±６．６８ｃ

泌尿结石 ４４ １４．７１±５．５０ｃ

混合疾病 ７５ ２３．１０±９．７５
Ｆ ３０．１７２
Ｐ ０．０００

ａ：Ｐ＜０．０５，与糖尿病组比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与泌尿结石组比
较；ｃ：Ｐ＜０．０５，与混合疾病组比较

３　讨论

　　脓毒症是一种严重且复杂的全身炎症反应综合
征，常引起多脏器功能障碍，其发病率及死亡率居高不

下的最主要原因是在诊断、治疗及预后评估方面缺乏

特异的预警指标和血清生物标志物。循证研究表明，

血清 ＰＣＴ是一种可用于指导脓毒症诊疗的相对高效
的生物标志物，已写入相关诊治指南。但在临床应用

中还存在很多问题：基础疾病对血清 ＰＣＴ影响、ＰＣＴ
最适临界值的界定、如何动态监测。迄今，很少有关于

脓毒症患者血清ＰＣＴ水平影响因素的研究，还没有关
于合并多种基础疾病对血清 ＰＣＴ水平影响的相关研
究。本文采用回顾性研究方法探究血清 ＰＣＴ的影响
因素，以期为其在脓毒症中的精准应用提供依据。

３．１　血清ＰＣＴ水平的影响因素
　　本研究对 ５２６例脓毒症患者血清 ＰＣＴ水平进行
多因素分析发现：合并基础疾病、白蛋白降低、脓毒性

休克等因素可能是 ＰＣＴ水平升高的危险因素。研究
表明白蛋白不仅代表营养状况，还在体内起到抗氧化

与抗炎作用［９］；血清白蛋白水平与脓毒症严重程度负

相关，白蛋白水平越低，病情越重［１０］。另有研究发现

脓毒症患者血清ＰＣＴ水平随病情严重逐步增高［４］，脓

毒性休克患者 ＰＣＴ水平明显高于脓毒症患者［１１－１２］。

这些现象可以解释本研究中发现的白蛋白降低与ＰＣＴ
升高相关，可能是由于低白蛋白血症的患者抗炎、抗氧

化作用更弱，感染情况更重，ＰＣＴ水平可能会更高；而
脓毒性休克患者病情更复杂，感染更加严重，合成抗体

等需要消耗更多白蛋白而导致低白蛋白的发生。
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３．２　合并基础疾病对血清ＰＣＴ水平的影响
　　本研究发现合并基础疾病可能是血清 ＰＣＴ水平
的影响因素，按照合并基础疾病不同分组进行单因素

方差分析发现，血清ＰＣＴ水平在合并高血压、冠心病、
糖尿病及泌尿系结石各组之间存在差异，混合疾病组

明显高于上述各组。ＹＡＶＵＺＥＲ等［１３］研究发现高血压

患者的ＰＣＴ水平明显高于血压正常的患者。在另一
项关于冠心病与 ＰＣＴ水平的研究中发现高冠脉病变
ＳＹＮＴＡＸ评分组的血清 ＰＣＴ水平高于 ＳＹＮＴＡＸ低中
评分组［１４］，这些研究结果与我们研究中的发现是一致

的，冠心病及高血压等都属于心血管疾病，可能由于存

在血管内皮的损伤以及动脉的硬化，造成巨噬细胞释

放炎性因子，促进 ＰＣＴ的释放，最后造成患有心血管
疾病的患者 ＰＣＴ水平较正常人高［１５］。有研究表明，

合并泌尿系结石的脓毒症患者 ＰＣＴ诊断的截断值比
目前较统一的０．５ｎｇ／ｍＬ要高［１６］，可能与结石会对泌

尿系造成机械性损伤有关，也有可能是由于泌尿系感

染的大多数是革兰阴性菌，研究表明革兰阴性菌感染

的ＰＣＴ水平较革兰阳性菌高［１７］。同样的在一项关于

ＰＣＴ对１７８名２型糖尿病患者脓毒症的预测中发现，
按照ＰＣＴ的临界值（０．５ｎｇ／ｍＬ）下显示出较低的敏感
性，仅为２１．８％，ＰＣＴ在其临界值（０．９９ｎｇ／ｍＬ）上以最
高的敏感性和特异性（分别为８６．４％和８４．５％）表现出
最大的可预测败血症的 ＡＵＣ（０．９１４）［１８］。在本研究
中也得出相似结果，可能因为糖尿病患者中存在慢性

低度炎症［１９］，以及高血糖对血管内皮等的损伤［２０］，由

于这些病理的变化，会导致巨噬细胞的产生增加，从而

刺激脂肪组织分泌一部分ＰＣＴ［２１］，最终使糖尿病患者
感染风险增加且 ＰＣＴ水平升高。本研究也发现混合
疾病组ＰＣＴ要明显高于单一疾病组，在过去的研究中
未发现相关报道，可能是由于多种疾病的共同作用或

者疾病之间存在协同作用，使 ＰＣＴ水平明显升高，不
过还需要进一步探究。

３．３　合并基础疾病对脓毒症患者血清 ＰＣＴ水平影响
的意义

　　近年的部分研究对血清 ＰＣＴ在脓毒症中的应用
提出了质疑，如 ＳＯＮＧ等［２２］的研究中指出，可溶性髓

系细胞触发受体１用于诊断脓毒症时可能优于 ＰＣＴ；
２０１６年美国发布的《抗生素管理计划》［８］实施指南中
也没有推荐将 ＰＣＴ的特定临界值用于指导抗生素治
疗，可见ＰＣＴ在脓毒症诊治的临界值上还存在争议。
我们的研究发现合并基础疾病可能会使脓毒症患者

ＰＣＴ水平升高，而在目前的指南共识里均把血清 ＰＣＴ
≥０．５ｎｇ／ｍＬ作为诊断脓毒症的临界值，如果仍然采

用该临界值可能会出现假阳性结果，从而降低了 ＰＣＴ
在脓毒症中的诊断效率。我们的研究结果提示，在细

菌性脓毒症患者使用血清ＰＣＴ指导抗生素的使用时，
应该充分考虑合并基础疾病对 ＰＣＴ水平的影响，建
议在 ＰＣＴ≥０．５ｎｇ／ｍＬ时，一定要排除合并疾病的影
响后才开始抗生素治疗，治疗后在 ＰＣＴ下降达到
８０％或者 ＰＣＴ＜０．５ｎｇ／ｍＬ可考虑停止抗生素使用，
否则可能会导致抗生素的滥用或者抗生素使用不及

时而贻误病情。

　　本研究探讨了合并糖尿病、高血压、冠心病及泌尿
系结石等多种常见基础疾病对脓毒症患者血清 ＰＣＴ
水平的影响，发现不同基础疾病可能对血清 ＰＣＴ水平
的影响有差异，混合疾病组的血清ＰＣＴ水平明显高于
单一基础疾病组。本研究结果表明，在使用血清 ＰＣＴ
对合并基础疾病的脓毒症进行诊断及抗生素治疗时，

若按照传统的０．５ｎｇ／ｍＬ为临界值，可能存在过度诊
断、抗生素应用等情况。因此，我们建议使用更高的临

界值，具体根据不同合并疾病情况制定新的指导诊疗

的临界值标准，以避免过度治疗或者贻误病情，提高血

清ＰＣＴ在脓毒症诊治中的应用价值。本研究存在一
定的局限性，由于是单中心的回顾性研究，可能存在就

诊患者的偏倚；且目前对于合并不同疾病情况下，确切

的血清ＰＣＴ基础水平仍不清楚，基础疾病类型限于常
见多发病，未对其他疾病进行全面分析。下一步拟进

行多中心、脓毒症合并更多种疾病状态下的血清 ＰＣＴ
水平的影响因素研究，为脓毒症精准个性化诊疗提供

更多证据。

　　综上所述，合并基础疾病、低白蛋白及脓毒性休克
可能是血清ＰＣＴ水平升高的危险因素，合并基础疾病
种类及数量也将影响血清 ＰＣＴ的水平。临床上在用
血清ＰＣＴ指导脓毒症患者的诊治时，应考虑到合并基
础疾病的影响，以提高个体化精准诊疗的水平；同时，

积极治疗基础疾病和纠正低白蛋白血症等才能提高临

床疗效。

志谢　感谢熊鸿燕教授在课题设计以及数据统计等方面的悉
心指导。
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