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临床和实验室指标预测早发性卒中相关性
肺炎的前瞻性研究

谢娟 陆一鸣龙威何明祯

【擒要】 目的 评估入院当日首次血清降钙素原(PCT)，C一反应蛋白(CRP)、可溶性髓细胞表达受体l

(sTREM—1)、临床肺部感染评分(CPIS)在预测早发性卒中相关性肺炎(EOP)中的作用。方法采用前瞻性观

察及诊断试验研究，纳入2009年6月至2010年6月上海市第五人民医院急诊重症监护病房(EICU)244例脑

卒中患者，排除入院时明确诊断肺炎、24 h内出院或死亡者，入院当日测定患者血清PCT、CRP和sTREM一1，

并计算CPIS评分。结果244例脑卒中患者中105例诊断为EOP，其中74例为重症EOP。EOP组血清PCT、

CRP、sTREM一1和CPIS评分显著高于非EOP组(PCT(／【lIg／L)：4．20(0．83，7．75)比0．19(O．12，0．41)CRP

(mg／L)：56．0(18．5，105．5)比9．0(7．0。15．O)；sTREM一1(ng／L)：56．0(24．5，111．5)比10．0(8．0，16．0)；

CRIS评分(分)：4．0(2．5，4．O)比2．0(1．0。2．o)，均P<O．013，且重症EOP组血清PCT、CRP、sTREM一1和

CPIS评分显著高于非重症EOP组[PCT(pg／L)：6．10(3．40，8．83)比0．61(O．42，1．67)，CRP(mg／L)t80．5

(31．5。113．O)比21．0(12．0，43．0)I sTREM一1(ng／L)l 89．0(53．8，132．8)比21．0(14．0，43．O)，CPIS评分

(分)14．0(3．o，5．0)比2．0(2．o，3．O)，均P<O．013。预测EOP时，PCT>0．43 pg／L的敏感性和特异性为

89．5％和79．1％，CRP>16 mg／L的敏感性和特异性为78．1％和78．4％，sTREM-1>19 ng／L的敏感性和特

异性为81．9％和84．9％，CPIS评分>2分的敏感性和特异性为75．2％和79．9％，以PCT>0．43弘g／L和

CPIS评分>3分联合预测EOP的敏感性和特异性可达到81．9％和92．1％。预测重症EOP时，PCT>

2．15腿／L的敏感性和特异性为87．8％和83．9％，CRP>43 mg／L的敏感性和特异性为70．3％和77．4％，

sTREM一1>51 ng／L的敏感性和特异性为81．1％和90．3％，CPIS评分>3分的敏感性和特异性为67．6％和

83．9％I以PCT>2．15腿／L和sTREM一1>56 ng／L联合预测重症EOP的敏感性和特异性可达到82．4％和
100。0％。结论首次PCT是预测EOP的有效指标，首次CPIS评分可作为发生EOP的一种筛查手段，两者

联合预测可以提高EOP预测的特异性。首次sTREM一1是预测卒中患者发展为重症EOP的有效指标，首次

PCT联合sTREM一1可以显著提高预测重症EOP的特异性。

【关t词】早发性卒中相关性肺炎I 降钙素原I C一反应蛋白； 可溶性髓细胞表达受体1， 临床肺

部感染评分
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[Abstract] Objective To investigate the significance of first determined contents of procaleitonin

(PCT)，C—reactive protein(CRP)，soluble triggering receptor expressed on myeloid cell-I(sTREM-I)and

the clinical pulmonary infection score(CPIS)in the detection of early-onset pneumonia(EoP)developed in

patients suffering from stroke．Metbo山From June 2009 to June 2010，244 stroke patients admitted to the

emergency intensive care unit(EICU)in Shanghai Fifth People’s Hospital were included in this prospective

study．Padents were excluded if they were discharged or died in 24 hours of admission，or pneumonia was

diagnosed at the admission．The serum levels of PCT，CRP and sTREM—1 were determined，and the CPIS

was calculated in all patients on the day of admission．Res山协 Among alI 244 stroke patients，EOP was

diagnosed in 105 of them．and 74 developed severe EOP．The serum hvels of PCT．CRP．8TREM-1 and the

CPIS in patients with EOP were significantly higher than those in patients who did not develop EOP EPCT

(腭／L)l 4．20(0．83，7．75)vs．0．19(O．12，O．41)I CRP(mg／L)：56．0(18．5，105．5)vs．9．0
(7．O．15．O)；sTREM一1(nglL)：56．0(24．5，III．5)vs．10．0(8．0，16．O)l CRIS：4．0(2．5，4．0)v8．2．0

(1．0，2．O)，all P<0．01]，and the levels of PCT。CRP，sTREM·1 and the CPIS in patients with severe

EoP were significantly higher than those in patients with mild EOP[PcT(pg／L)l 6．10(3．40，8．83)va．

O．61(0．42，1．67)‘CRP(mglL)：80．5(31．5．113．O)vs．21．0(12．0，43．0)f sTREM一1(ng／L)：89．O

(53．8，132．8)va．21．0(14．0，43．O)l CPISl 4．0(3．0．5．0)vs．2．0(2．0，3．O)，an P<0．013．The eutoff

point，sensitivity and specificity of each indicator to predict EOP were 89．5％and 79．1％in PcT>

0．43腿／L，78．1％and 78．4％in CRP>16 mg／L，81．9％and 84．9％in 3TREM一1>19 ng／L，75．2％and
79．9％in CPIS>2．Using PCT>0．43腭／L combined with CPIS>3 to predict EOP，the sensitivity and
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specificity reached 81．9％and 92．1％respectively．The cutoff point，sensitivity and specificity of indicators

tO identify severe EOP were 87．8％and 83．9％in PCT>2．15 pg／L，70．3％and 77．4％in CRP>43 mg／L，

81．1％and 90．3％in sTREM-1>51 ng／L，67．6％and 83．9％in CPIS>3．Using PCT>2．15 Fg／L
combined with sTREM一1>56 ng／L tO predict severe EOP，the sensitivity and specificity reached 82．4％and

100．O％respectively．Conclusion The first PCT is an effective indicator to predict EOP．The first CPIS is

an index for screening EOP．PCT combined with CPIS may improve the specificity tO predict EOP．The first

sTREM-1 is a good indicator to identify severe EOP．Combination of first PCT and sTREM-1 may greatly

improve the specificity tO predict severe EOP．

[Key words]Early-onset stroke associated pneumonia I Procalcitonin!C—reactive protein I Soluble

triggering receptor expressed on myeloid cell-I I Clinical pulmonary infection score

肺炎是急性脑卒中的最常见并发症，2003年

Hilker等[1]将这种肺炎称为卒中相关性肺炎

(SAP)，并推测SAP可能有自身独立的临床规律，

它不等同于卒中患者的院内获得性肺炎，后者不包

括脑卒中患者入院后48 h内发生的肺炎【2]。有的脑

卒中患者在发病当日即可发生SAP，在急性脑卒中

72 h内发生的SAP称为早发性卒中相关性肺炎

(EOP)。已有研究表明，EOP是患者住院病死率升

高、出院预后差、住院天数增加、医疗费用增加的独

立危险因素[3]。目前迫切需要寻找尽早诊断EoP的

指标，尤其是可早期识别易发展为重症肺炎患者的

指标。近年来，降钙素原(PCT)、C一反应蛋白(CRP)、

可溶性髓细胞表达受体1(sTREM一1)作为预测炎

症性疾病的重要标志物，在肺炎特别是呼吸机相关

性肺炎(VAP)、VAP相关性脓毒症中的应用已有

报道H]。临床肺部感染评分(CPIS)结合临床、影像

学和微生物学指标来评估感染的严重程度已被用于

预测肺部感染，特别是VAP，但用它来预测EOP、

特别是重症EOP的研究报道较少。本研究中通过测

定244例脑卒中患者人院当日血清PCT、CRP、

sTREM一1含量并计算CPIS评分，探讨入院首次检

测这些指标对预测EOP和重症EOP的价值。

1资料与方法

1．1研究对象：采用前瞻性观察及诊断试验研究。

选取2009年6月至2010年6月上海市第五人民医

院急诊重症监护病房(EICU)收治住院的急性脑卒

中患者270例，其中男153例，女117例1年龄19"-

90岁，平均(63．24士9．36)岁。急性脑卒中诊断参照

1995年第四届全国脑血管会议制定的脑血管病诊

断标准，均经头颅CT或MRl证实，且在脑卒中发
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病后72 h内入院。SAP和EOP诊断符合文献Ⅲ标

准。研究排除标准：①患者24 h内出院或死亡，②在

人院时脑死亡或心脏停搏，③在入院时气管分泌物、

痰涂片染色或培养呈阳性，或X线胸片表明已患有

肺炎。270例脑卒中患者中，有15例在人院24 h内

死亡，11例入院时已明确肺炎诊断被排除，最终纳

入244例脑卒中患者。住EICU 72 h内，所有患者使

用抗菌药物进行预防性治疗。按最终诊断将患者分

为非EOP组和EOP组，EOP组再分为非重症EOP

和重症EOP组。本研究经复旦大学附属第五人民医

院伦理委员会批准，研究对象对治疗均知情同意。

1．2资料收集及指标检测：入院当日记录患者的年

龄、性别、格拉斯哥昏迷评分(GCS)、住EICU天数

和转归(以死亡或出院为观察终点)，并测定白细胞

计数(WBC)、体温、血气分析，行X线胸片检测及支

气管吸引物培养，根据Luna等[53制定的简化CPIS

表计算CPIS评分，取血后于0．5 h内送实验室备

检。用半定量固相免疫法测定PCT，用浊度免疫法

检测CRPI用固相酶联免疫吸附法(ELISA)定量检

测sTREM一1，试剂盒均购自美国R&D公司。

1．3统计学方法：正态分布数据结果以均数士标准

差Q士s)表示，多组资料比较方差齐时用单因素方

差分析，方差不齐时用非参数检验(Kruskal—Walli8

日)，并进行两两比较，非正态分布数据结果以中位

数(四分位数间距)(肘(QR))表示，多组资料比较用

非参数检验(Kruskal—Wallis H)，并进行两两比较。

用受试者工作特征曲线(ROC曲线)分析不同指标

的临界值、敏感性、特异性和曲线下面积(AUC)，

P<0．05为差异有统计学意义。

2结 果

2．1一般情况(表1)t244例患者中有105例诊断

为EOP，74例诊断为重症EOP。EOP组比非EOP

组患者住EICU时间长，病死率高(均P<0．05)，重

症EOP组比非重症EOP组患者住EICU时间长

(P<0．05)，病死率高，但差异无统计学意义。

万方数据
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2．2各组血清PCT、CRP、

sTREM一1和CPIS评分比

较(表2)：EOP组PCT、

CRP、sTREM一1和CPIS评

分均显著高于非EoP组，重

症EOP组各指标显著高于非

重症EOP组(均P<O．01)。

2．3 pCT、CRP、sTREM一1、

CPIS评分预测能力比较(图

1，表3)：按住EICU时

PCT、CRP、sTREM一1和

CPIS评分预测患者是否发

展为EOP，其中PCT和

sTREM一1的AUC最大，分

别为0．934和0．918。用

PCT、CRP、sTREM一1和

CPIS评分预测EOP是否发
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袭1各组急性脑卒中患者的基本信息和临床资料比较

注：EOP：早发性卒中相关性肺炎．GCS评分t格拉斯哥昏迷评分，EICU：急诊重症监护病房}与非

EOP组比较，‘P<0．05，与非重症EOP组比较，6P<0．05

衰2各组急性脑卒中患者血清PCT、CRP、sTREM一1及CPIS评分比较(肘(Q。)]

注tPCTt降钙素原。CRP：C一反应蛋白，sTREM一1t可溶性髓细胞表达受体1，CPIS评分：辐床肺部

感染评分，EOP，早发性卒中相关性肺炎，与非EOP组比较，·P<0．01I与非重症EOP组比

较，‘P<0．01

展为重症EOP，其中PCT和sTREM一1的AUC最

大，分别为0．904和0．887。

注tPCTt降钙素原，CRPtC-反应蛋白，sTREM一1t可溶性

■细胞表达受体l，CPIS评分：临床肺部感染评分

■1 PCT、CRP、sTREM一1和CPIS评分预测EOP(左)

和重症EOP(右)的受试者工作特征曲线

2．4 P(汀、CRP、sTREM—l和CPIS评分联合预测

结果：以PCT>0．43腭／L和CPIS>3分联合预测

EOP，敏感性和特异性分别达到81．9％和92．1％，

AUC为0．932。以PCT>2．15 ftg／L和sTREM一1

>56 ng／L联合预测重症EOP，敏感性和特异性分

别达到82．4％和100．O％，AUC为0．942。

3讨论．

EOP的发生会增加病死率和致残率。文献报

道，神经重症监护病房(NICU)的重症脑卒中患者

SAP发生率为47．3％，73％的SAP为EoP[6]。本研

究中重症脑卒中患者EoP发生率为43．0％，略低

于文献报道的结果。

CRP是一项可以反映急性期炎症的非特异性

指标，在全身炎症反应综合征(SIRS)和脓毒症阶段

会有升高[7]，但是在脓毒症更为严重的阶段CRP不

会再升高，其含量与感染严重程度没有相关性E引。

PCT在严重细菌感染早期即升高，高峰维持24 h，

它作为严重细菌感染及脓毒症的辅助和鉴别诊断炎

症性标志物，有较高的敏感性和特异性阳】。PCT对

感染性炎症早期的诊断敏感性不如CRP，但PCT

对严重全身性感染的诊断特异性明显高于CRP，使

其在诊断严重脓毒症、脓毒性休克时比CRP提前

24"-,48 h[10]。本研究结果显示，CRP预测EOP、重症

EoP时的敏感性和特异性都低于PCT，重症EoP

裹3急性脑卒中患者人院当日血清PCT、CRP、sTREM一1及CPIS评分对EOP和重症EOP的预测价值

对FOP的预测价值 对重症EOP的预测价值
指I辱～

赣界值 AUC(95％CI) t感性(％)特异性(％)临界值 AUC(95％C1) 敏感性(％)特异性(％)

PCT(弘g／L)0．43 0．934(0．906～0．961) 89．5 79．1 2．15 0．904(0．847～0．962)87．8 83．9

CRP(mg／L) 18 0．872(0．827～0．917) 78．1 78．4 43 0．761(O．660～0．861) 70．3 77．4

sTREM-I(rig／L) 19 0．918(0．882～0．953)81．9 84．9 51 0．887(0．825～0．949)81．1 90．3

CPLS评分(分) 2 0．864(0．820～0．908) 75．2 79．9 3 0．823(0．744～0．901) 67．6 83．9

注tPcT；障钙素原，CRP：C-反应蛋白，sTREM-1：可藩性■细童表达受体1。CPIS评分：簟床肺部感染评分，EOP。早发性卒中相关性舅

麦)AUC：曲线下面积。95％Cf：95％可信区闫
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患者血清PCT含量明显升高，PCT预测重症EOP

的敏感性和特异性分别为87．8％和83．9％，提示

PCT对重症EOP的预测有一定价值。

sTREM一1在急性炎症反应时表达于中性粒细

胞、单核／巨噬细胞表面，因其出现早，半衰期较短、

与体内感染同步，检测耗时短，是感染性疾病的一个

高度特异、敏感的独立预测指标[11。。临床结果表明，

支气管肺泡灌洗液(BALF)中sTREM一1的快速检

测，可为临床上细菌感染性肺炎的诊断提供快捷有

力的证据¨引。但是由于获取BALF为侵入性操作，

其在脑卒中患者中的应用受到很大限制，故本研究

中检测脑卒中患者的血清sTREM一1。有研究显示，

血清sTREM一1对鉴别脓毒症很有价值，以60 ng／L

为临界值时，其敏感性和特异性分别高达96％和

89％[1 3。。本研究表明，EOP患者的血清sTREM一1

含量高于非EOP组，重症EOP组明显高于非重症

EoP组，并可以较好地预测重症EoP，其敏感性和

特异性达到81．1％和90．3％。重症EOP患者发病

时就有严重的炎症反应，PCT虽然可准确提示脓毒

症，但抗菌药物预防性治疗和某些合并症都可能会

影响PCT的含量，而sTREM一1则不受这些因素影

响，且能有效预测脓毒症的严重程度，两者联合能更

好地预测重症EOP。本研究结果显示，以PCT>

2．15严g／L联合sTREM一1>56 ng／L来预测重症

EOP，敏感性虽无改善，但特异性可达100．0％。

2005年美国胸科协会医院获得性肺炎(HAP)

指南指出CPIS评分可用于肺部感染的早期诊断，

而且作为一种临床评分系统可用于评价肺炎患者的

严重程度和预后[1“。对脑卒中患者，微生物的培养

在最初评估病情时难以及时得到，而且应用侵入性

手段存在很多风险，可以用CPIS评分来筛查EO．P

患者。本研究表明，CPIS评分预测EOP的敏感性和

特异性都不高，单独使用CPIS评分预测EOP有很

大困难。血清PCT预测细菌感染敏感性较高，但对

感染部位有待进一步明确；而CPIS评分则能特异

地提示肺部感染，两者联合预测可以提高EoP的预

测效能[1引．本研究结果显示，以PCT>0．43 pg／L

和CPIS>3分来联合预测EoP，敏感性虽无改善，

但特异性可提高到92．1％。

本研究的局限性。人院时微生物培养阳性的患

者被排除，所以本研究结果对人院时已发生肺部感

染的患者可能不适用l另外，抗菌药物预防性治疗可

能会影响PCT值以及肺炎的发生。本研究中只在入

院当日检测了患者的相关指标，而连续检测能更好

·27·

反映这些指标的动态变化，并且能通过不同时间指

标值的联合应用来提高预测的敏感性与特异性。

因此，入院当日PCT值是预测EOP特别是重

症EOP的有效指标，入院当日CPIS评分可作为

EOP的一种筛查手段，两者联合可提高预测EOP

的特异性。人院当日sTREM一1是预测脑卒中患者

发展为重症EOP的有效指标，入院当日PCT联合

sTREM一1可以显著提高预测重症EOP的特异性。
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