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!摘要"

!

目的
!

分析降钙素原$

DLR

%*白介素
&

$

ÂF&

%*

LF

反应蛋白$

LGD

%*中性粒细胞
L@&C

*白细胞计数$

ZbL

%*中性

粒细胞比例等多种指标联合检测诊断肝硬化患者合并感染的临床价值)

方法
!

将肝硬化住院患者按照细菌培养结果和临床

症状分为感染组和非感染组#血清
DLR

*

ÂF&

采用化学发光分析仪进行检测#血清
LGD

采用生化分析仪进行检测#中性粒细胞

L@&C

采用流式细胞分析仪进行检测#

ZbL

和中性粒细胞比例采用全血细胞分析仪进行检测)数据采用
3/

N

-;7-(

回归和受试

者工作特征$

G<L

%曲线进行分析)

结果
!

感染组各项指标均高于非感染组$

3

&

"="#

%)

/̂

N

-;7-(

回归分析结果表明
DLR

*

ÂF&

和中性粒细胞
L@&C

具有预测肝硬化合并感染的能力#其
<G

值分别为
B=#HH

$

H$̀ LA

!

!=#E"

"

!%=BB#

%*

#="#"

$

H$̀ LA

!

#=""!

"

#="#B

%和
!=%#!

$

H$̀ LA

!

#=CE$

"

%=&""

%&而
LGD

*

ZbL

和中性粒细胞比例不具有预测价值)

G<L

曲线分析结果显

示#

DLR

*

ÂF&

和中性粒细胞
L@&C

的曲线下面积$

'9L

%分别为
"=BH#

$

H$̀ LA

!

"=B!B

"

"=E$&

%*

"=B&!

$

H$̀ LA

!

"=&H%

"

"=E%!

%

和
"=EEC

$

H$̀ LA

!

"=E%$

"

"=H%%

%&三者联合检测的
'9L

为
"=H%!

$

H$̀ LA

!

"=EHB

"

"=H&B

%#诊断准确率为
E&=H̀

)

结论
!

DLR

*

ÂF&

和中性粒细胞
L@&C

可以作为诊断肝硬化合并感染的指标#三者联合检测能够提高临床诊断效率)

!关键词"
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降钙素原&白介素
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&中性粒细胞
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&肝硬化&感染
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多指标联合检测在肝硬化合并感染诊断中的价值

!!

肝硬化患者由于免疫功能紊乱*肝功能不全*上

消化道出血*肠道菌群移位等因素容易合并细菌感

染#其发生率约为
!$̀

"

%"̀

#不及时治疗甚至会

导致多器官功能衰竭#病死率约为
%"̀

"

$"̀

,

#

-

)

然而肝硬化合并感染的患者早期症状不典型#微生

物培养检查时间长*阳性率低#经验性使用抗生素会

造成抗生素滥用#因此临床诊断和及时治疗面临巨

大挑战)虽然能够预测感染的检验指标对于临床诊

疗十分重要#但是众多感染指标敏感度和特异度的

差异也会给临床造成困扰#因此筛选出具有临床实

际应用价值的感染指标尤为重要)本研究旨在分析

多项感染指标联合检测在肝硬化合并感染诊断中的

价值#从而为临床提供更有效的诊断依据)

?

!

资料和方法

#=#

!

研究对象
!

收集解放军
%"!

医院
!"#%

年
B

月

至
!"#C

年
#!

月临床怀疑合并感染的肝硬化患者

#B$

例#包括代偿期患者
CC

例#失代偿期患者
#%#

例)男
#!$

例#女
$"

例#平均年龄$

$"=%a#!="

%岁)

所有患者在出现疑似感染症状时进行感染常规筛

查#包括体温*血常规*微生物培养和影像学检查等)

同时留取患者血清标本检测降钙素原$

DLR

%*白介

素
&

$

ÂF&

%*

LF

反应蛋白$

LGD

%#留取全血检测中性

粒细胞
L@&C

)另选取
$"

例无感染症状的肝硬化患

者作为对照组)其中男
%"

例#女
!"

例#平均年龄

$

CH=$a#%="

%岁)

#=!

!

诊断标准
!

$

#

%肝硬化诊断标准参照中华医学

会传染病与寄生虫病学分会*肝病学分会
!"""

年制

定的2全国病毒性肝炎防治方案3

,

!

-

)$

!

%疑似感染

的诊断标准,

%FC

-包括下列
!

项或
!

项以上体征!

-

体

温
%

%Ef

或
&

%&f

&

.

心率
%

H"

次"
,-2

&

/

呼吸频

率
%

!"

次"
,-2

或
D)L<

!

&

%!,,V

N

$

#,,V

N

c

"=#%%_D)

%&

0

外周血白细胞计数$

ZbL

%

%

#!d

#"

H

"

^

或
&

Cd#"

H

"

^

#或未成熟粒细胞比例
%

"=#

&

1

腹水
ZbL

%

!$"d#"

&

"

^

&

2

伴有临床疑似感染

症状者)$

%

%确诊感染的诊断标准!

-

血培养*腹水

培养或其他无菌生理部位微生物培养结果阳性&

.

对于微生物培养结果阴性患者的判断则结合影像学

等临床资料以及经验性用药有无效果等综合判断)

#=%

!

纳入和排除标准
!

纳入标准!患者满足肝硬化

诊断标准的同时#需满足疑似感染诊断标准的
!

项

或
!

项以上特征)纳入的患者均为首次出现疑似感

染症状的肝硬化患者#在抗生素治疗前采集患者标

本进行检测#并随后跟踪了患者的临床资料#最终将

患者分为感染组和非感染组)排除标准!

-

合并糖

尿病患者&

.

大剂量激素或免疫抑制剂治疗患者&

/

合并肿瘤的患者&

0

合并血液病患者&

1

急性病毒性

感染患者)受试者如果满足以上标准中的任何一项

将被排除)

#=C

!

检测方法
!

ZbL

和中性粒细胞比例采用

5

8

;,+\UOF!#""

血液分析仪进行检测#

LGD

采用

全自动生化分析仪
'9CE"

检测#

DLR

和
ÂF&

采用

化学发光自动免疫分析仪
O&"#

进行检测#中性粒细

胞
L@&C

采用
b@

公司
L)3-J01

流式细胞仪进行检

测)所有操作均按说明书进行)

#=$

!

统计学处理
!

采用
5D55!!="

软件进行统计

分析#非正态分布的计量资料数据结果以中位数$第

!$

百分位数#第
B$

百分位数%表示#组间比较采用

6)22FZM-72+

8

N

检验&各指标的评价采用非条件

3/

N

-;7-(

回归和受试者工作特征$

G<L

%曲线进行分

析)检验水准$

#

%为
"="$

)

B

!

结
!

果

!=#

!

肝硬化患者的基本临床资料
!

#B$

例患者疑

似感染部位均进行了微生物培养#培养结果阳性率

仅有
!&=H̀

$

CB

"

#B$

%)微生物培养阴性患者根据

临床常规筛查指标和最终临床表现综合分析#最终

确诊感染患者
#"$

例#非感染患者
B"

例)患者感染

部位以腹水感染为主占
&!=H̀

$

&&

"

#"$

%#以血液为

主占
##=C̀

$

#!

"

#"$

%#以呼吸道为主占
#C=%̀

$

#$

"

#"$

%#其他占
##=C̀

$

#!

"

#"$

%)

!=!

!

各项感染指标在不同组肝硬化患者中的比

较
!

各感染指标单独分析结果见表
#

)可见感染组

患者各指标均高于非感染组患者和对照组患者

$

3

&

"="#

%#而非感染组各指标与对照组比较差异

无统计学意义$

3

%

"="#

%)

!=%

!

各指标预测肝硬化患者合并感染的价值
!

多

因素
3/

N

-;7-(

回归分析结果显示!

DLR

和中性粒细

胞
L@&C

两个指标的预测能力较高#其
<G

值分别

为
B=#HH

$

H$̀ LA

!

!=#E"

"

!%=BB#

%和
!=%#!

$

H$̀

LA

!

#=CE$

"

%=&""

%&

ÂF&

的预测能力一般#其
<G

值

为
#="#"

$

H$̀ LA

!

#=""!

"

#="#B

%&而
LGD

*

ZbL

和

中性粒细胞比例诊断肝硬化合并感染不具有临床预

测价值#其
<G

值分别为
#="##

$

H$̀ LA

!

"=HHC

"

#="!E

%*

#="H$

$

H$̀ LA

!

"=H$%

"

#=!$B

%和
"=%H!

$

H$̀ LA

#

"=""&

"

!C=""!

%)

.

HC##

.



书书书

　　 　

　　 　 　　　 　 　　　 　

第二军医大学学报
!

!"#$

年
#"

月#第
%&

卷

表
?

!

各项感染指标在不同组肝硬化患者中的比较

中位数$第
!$

百分位数#第
B$

百分位数%

!!

指标 非感染组
,cB"

感染组
,c#"$

对照组
,c$"

DLR

!

b

"$

2

N

.

,̂

e#

%

"=!%

$

"=#"

#

"=CC

%

"=E#

$

"=%#

#

!=CC

%

##""

"=#E

$

"="H

#

"=C#

%

ÂF&

!

b

"$

IN

.

,̂

e#

%

!%=EH

$

#!="!

#

&H=H%

%

EE=%&

$

%$=!#

#

!#&=""

%

##""

!"=E!

$

B=$&

#

&E=!H

%

LGD

!

b

"$

,

N

.

^

e#

%

B=B"

$

%=C$

#

#B=%E

%

!!=E"

$

#"=#$

#

&#=BB

%

##""

&=E!

$

#=!&

#

#H=$%

%

ZbL

$

d#"

H

#

^

e#

%

C=HB

$

%=CH

#

&=B#

%

B=!&

$

$="!

#

##=&"

%

##""

C="$

$

%=!!

#

&=CE

%

中性粒细胞比例
"=&H

$

"=&#

#

"=BB

%

"=BB

$

"=&B

#

"=E$

%

##""

"=&!

$

"=$B

#

"=B"

%

L@&C "=C#

$

"=!#

#

"=B!

%

!=E&

$

#="%

#

E=#&

%

##""

"=%%

$

"=#B

#

"=&E

%

!!

DLR

!降钙素原&

ÂF&

!白介素
&

&

LGD

!

LF

反应蛋白&

ZbL

!白细胞计数&

L@&C

!中性粒细胞
L@&C=

##

3

&

"="#

与对照组比较&

""

3

&

"="#

与非感染组比较

!!

将多因素
3/

N

-;7-(

回归筛选出的
DLR

*

ÂF&

和中

性粒细胞
L@&C

进一步采用
G<L

曲线进行分析#结果

$图
#

%显示#中性粒细胞
L@&C

对于肝硬化患者合并

感染的诊断价值最高#其曲线下面积$

'9L

%为
"=EEC

$

H$̀ LA

!

"=E%$

"

"=H%%

%#而
DLR

与
ÂF&

的
'9L

分

别为
"=BH#

$

H$̀ LA

!

"=B!B

"

"=E$&

%*

"=B&!

$

H$̀ LA

!

"=&H%

"

"=E%!

%)三者联合检测
'9L

可以达到
"=H%!

$

H$̀ LA

!

"=EHB

"

"=H&B

%#说明联合检测的诊断价值

更高)根据
G<L

曲线#采用最大
Y/0*+2

指数法确

定临界值#并计算各指标的敏感度*特异度*阳性预

测值*阴性预测值和诊断准确率#结果见表
!

#可见

三者联合检测诊断感染的准确率达到
E&=H̀

)

图
?

!

;CWG

'

U;!

和
QDFW

预测肝硬化患者

合并感染的受试者工作特征#

:7;

$曲线分析

L@&C

!中性粒细胞
L@&C

&

DLR

!降钙素原&

ÂF&

!白介素
&

表
B

!

U;!

'

QDFW

和
;CWG

对肝硬化患者合并感染的诊断价值

!

指标 临界值 敏感度$

`

% 特异度$

`

% 阳性预测值$

`

% 阴性预测值$

`

% 诊断准确率$

`

%
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DLR

!降钙素原&

ÂF&

!白介素
&

&

L@&C

!中性粒细胞
L@&C

E

!

讨
!

论

肝硬化尤其是晚期失代偿患者容易发生自发性

腹膜炎*败血症以及肺炎等比较严重的感染#然而肝

硬化患者由于全身状况差#常伴有
ZbL

降低等情

况#传统
ZbL

升高等判断标准面临挑战)目前临

床上监测炎症反应的常用指标如体温*

ZbL

*中性

粒细胞比例以及
LGD

等诊断感染的准确率并不高#

容易受各种非感染性因素的影响&而微生物培养耗

时*阳性率低#据报道阳性率仅为
$̀

"

!"̀

,

$

-

#而

且即使细菌培养结果阳性也可能是由于污染造成#

而阴性也不能排除感染的存在)因此临床上还需要

更为准确的指标来诊断感染并进行针对性的治疗#

从而提高患者生存率)

近年来越来越多的敏感度和特异度都较好的感

染新指标逐渐被临床广泛使用)

DLR

作为判断细

菌严重感染的指标已经得到临床认可)健康人血清

中
DLR

水平极低#当机体处于严重感染以及脏器功

能衰竭时#

DLR

水平可异常升高)尤其对脓毒血症

等重症细菌感染的敏感度可达
EH̀

#特异度可达

HC̀

)细菌感染后
CMDLR

在血浆中开始升高#

&

"

EM

达高峰#并在以后的
!CM

内持续保持较高水平)

因此
DLR

可以较好地评价患者感染严重程度以及

抗感染的疗效,

&

-

)

ÂF&

是由活化的
R

细胞*

b

细胞

.

"$##

.
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第
#"

期
=

王大刚#等
=

多指标联合检测在肝硬化合并感染诊断中的价值

和巨噬细胞等分泌的炎性细胞因子#在感染*创伤和

应激等急性炎症反应中能够迅速产生#具有强烈的

致炎作用)研究表明#血清
ÂF&

水平与全身炎症程

度相关#脓毒症患者血清
ÂF&

浓度降低提示治疗有

效#预后较好,

B

-

)与
DLR

相比#

ÂF&

更适合作为预

后监测指标,

E

-

)

L@&C

是免疫球蛋白
A

N

W

的
K(

片

段受体$

K(

+

G

&

%#介导体液免疫和细胞免疫#对感

染性疾病具有一定的诊断价值)正常情况下
L@&C

主要表达于巨噬细胞*单核细胞及树突状细胞表面#

中性粒细胞表面几乎不表达)当机体患感染性疾病

时#中性粒细胞表面
L@&C

在
C

"

&M

内表达迅速升

高)有报道
L@&C

诊断细菌感染的敏感度和特异度

均达到
H"̀

左右,

H

-

)

虽然大量的研究证实
DLR

*

ÂF&

和
L@&C

诊断

感染的准确率明显高于传统指标#但是由于各个指

标单一使用时易受各种因素的影响#例如影响
DLR

水平的因素包括被感染器官的大小和类型*细菌的

种类*炎症的程度和免疫反应的状况等,

#"

-

&应用重

组
+

干扰素和中性粒细胞集落刺激因子治疗时#可

引起
L@&C

升高,

##

-

&

ÂF&

作为急性时相反应蛋白#

面对某些非感染因素如急性胰腺炎时也会急性升

高,

#!

-

)因此临床诊断感染不能只依赖单一指标#需

要多指标联合检测以提高诊断准确率)

我们采用多因素
3/

N

-;7-(

回归和
G<L

曲线对各

感染指标进行分析#结果显示#与传统感染指标相

比#

DLR

和
L@&C

的诊断价值较高)而
ÂF&

虽然具

有统计学意义#但是其诊断感染的价值一般)

.+_)13

等,

E

-研究认为
ÂF&

更适合预后监测)将筛选出的

DLR

*

ÂF&

和
L@&C

做
G<L

曲线分析#表明
L@&C

对肝硬化患者合并感染的诊断价值最高#而三者联

合检测的
'9L

可以达到
"=H%!

#其诊断准确率达到

E&=H̀

#说明
DLR

*

ÂF&

和
L@&C

联合检测能够提高

临床诊断感染的效率)

虽然多指标联合检测在肝硬化合并感染诊断中

的优势明显#但是不足之处仍在于不能特异性地区

分感染的类型*部位和病种#因此临床诊断还应结合

影像学等手段进行明确#以便有针对性地开展治疗)
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