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·论著 ·

降钙素原清除率在呼吸机相关性肺炎

疗效评价及预后判断中的应用价值

阿布都萨拉木 ·阿布拉    王毅    马龙    于湘友

【摘要】 目的 监测呼吸机相关性肺炎（VAP）患者血清降钙素原（PCT）及 PCT 清除率（PCTc）的动

态变化，探讨二者在 VAP 病情评估及预后判断中的价值。方法    采用前瞻性单中心观察性研究方法，选择

2012 年 2 月至 2014 年 6 月收住新疆医科大学第一附属医院重症监护病房（ICU）确诊为 VAP 的患者 128 例，

根据治疗效果分为好转组（88 例）和恶化组（40 例）。确诊 24 h 内对患者进行急性生理学与慢性健康状况

评分系统Ⅱ（APACHE Ⅱ）评分，分别监测两组患者确诊 VAP 后 1、 5、 7、 9 d 血清 PCT 水平（PCT1、 PCT5、 
PCT7、 PCT9）及 PCTc（PCTc5、 PCTc7、 PCTc9）；采用受试者工作特征曲线（ROC）分析上述指标在 VAP 病情

评估及预后判断中的价值。结果    好转组 APACHE Ⅱ评分明显低于恶化组〔分：14.49±5.30 比 18.90±5.30， 
t＝-4.349，P＝0.000〕。好转组与恶化组确诊 1 d 时 PCT 水平（μg/L）比较无统计学差异〔2.84（0.81，6.43）比

3.50（0.97，10.27），Z＝-1.431，P＝0.152〕；随治疗时间延长，好转组 PCT 逐渐下降，恶化组 PCT 则保持较高水

平，确诊 5 d 时好转组即明显低于恶化组〔1.28（0.65，3.13）比 2.39（0.78，9.35），Z＝-2.012，P＝0.044〕。PCTc
在好转组中维持较高水平，并随病情好转而升高；在恶化组中则较低，并随病情发展逐渐下降，好转组 5、 7、 9 d 
时 PCTc 明显高于恶化组〔5 d ：50.43（20.39，80.60）% 比 -56.68（-286.28，172.92）%，Z＝-2.250，P＝0.024 ； 
7 d：54.01（5.70，102.30）% 比 -76.91（-335.03，181.21）%，Z＝-2.561，P＝0.010；9 d：63.88（25.93，101.80）% 
比 -133.49（-547.20，280.16）%，Z＝-3.133，P＝0.002〕。PCT5、PCT7、PCT9 对患者预后评估的 ROC 曲线下面

积（AUC）分别为 0.591、 0.683、 0.746〔95% 可信区间（95%CI）分别为 0.456～0.726（P＝0.161）、 0.557～0.808
（P＝0.005）、 0.631～0.860（P＝0.000）〕；当 PCT9 为 5.65 μg/L 时，敏 感 度 为 95%，特 异 度 为 61%。PCTc5、

PCTc7、PCTc9 对患者预后评估的 AUC 分别为 0.648、 0.685、 0.729〔95%CI 分别为 0.513～0.783（P＝0.028）、 
0.555～0.815（P＝0.006）、0.607～0.851（P＝0.001）〕；当 PCTc9 为 92% 时，敏感度为 98%，特异度为 71%。

APACHE Ⅱ评分对患者预后评估的 AUC 为 0.693（95%CI 为 0.578～0.808，P＝0.003）；当 APACHE Ⅱ评分为

19.5 分时，敏感度为 77%，特异度为 58%。结论    VAP 患者持续高水平的 PCT 与感染控制不佳及病情恶化相关，

同时能及时反映患者肺部感染的程度，持续动态观察 PCT 并进行 PCTc 分析较仅关注 PCT 更优越。PCTc 可以

作为 VAP 患者病情发展趋向判断和疾病风险评估的一项指标，较低的 PCTc 对严重的感染相关并发症具有较

好的警示作用并与低生存率相关。

【关键词】 降钙素原；    降钙素原清除率；    呼吸机相关性肺炎；    急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ 
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 呼吸机相关性肺炎（VAP）是机械通气患者最

常见的感染性疾病和并发症。虽然有了机械通气

技术的进步及积极的病因预防等措施，但仍未能改

变 VAP 的高发病率及病死率［1-2］ 。VAP 已成为导

致危重患者机械通气时间和重症监护病房（ICU）
住院时间延长、住院费用增加的重要因素之一［3-4］。

VAP 的预防及早期发现、诊断和治疗可以预防患者

病情恶化，避免因肺部感染导致的感染性休克等严

重并发症，对改善患者预后有重要意义［5-8］。降钙 
素原（PCT）是临床上常用的判断感染的生物学指

标［9-12］，血清 PCT 与肺部感染密切相关［13］。本研究

通过动态监测 VAP 患者的血清 PCT 水平及其清除

率（PCTc），并与急性生理学与慢性健康状况评分系

统Ⅱ（APACHE Ⅱ）评分对比，分析其在 VAP 患者

病情评估、疗效评价及预后判断中的应用价值。

1    资料与方法

1.1    研究对象：采用前瞻性单中心观察性研究方

法，纳入 2012 年 2 月至 2014 年 6 月入住本院 ICU
的 VAP 患者。所有患者入科后按诊疗常规进行感

染学指标检测，选择机械通气前无感染证据的患

者作为研究对象。机械通气后依据血常规、 C- 反

应蛋白等感染学指标，结合临床症状及体征、胸部 

X 线片等监测肺部感染，及时诊断 VAP。
1.1.1    纳入标准：① 年龄＞18 岁；② 参考最新指南

推荐 VAP 临床诊断标准［14］诊断为 VAP 者。

1.1.2    排除标准：入住 ICU 时已存在不可逆转的病

情、妊娠，以及可能干扰 VAP 诊断的病例：① 机械

通气前已有肺部感染或其他部位感染者；② 机械通

气期间及拔除气管插管后出现继发肺外器官感染

者；③ 接受机械通气但因非呼吸机相关因素导致肺

部感染者；④ 合并恶性肿瘤者；⑤ 有免疫系统疾病

者；⑥  疗效评价不确定者。

1.1.3    剔除标准：需长期应用糖皮质激素或免疫抑

制剂的患者；病原学证实以非细菌感染为主的患者。

 本研究符合医学伦理学标准，经医院伦理委员

会批准，并获得患者或家属的知情同意。

1.2    研究分组：按照美国胸科协会和美国感染病协

会的 VAP 诊治指南［15］及卫生部抗菌药物临床研究

指导原则，所有患者在诊断为 VAP 后立即给予经验

性抗感染治疗，10 d 后进行疗效评价，并根据临床疗

效将患者分为好转组和恶化组。好转：与纳入时比

较，肺炎的症状和体征消失或改善，X 线胸片改善或

无明显进展；恶化：经治疗后肺炎症状和体征持续存

在或进展，同时 X 线胸片有进展，以及因肺部感染

performance of PCT， PCTc and APACHE Ⅱ scores were assessed by the receiver operating characteristic curve 
（ROC）. Results APACHE Ⅱ scores in recovery group were significantly lower than those in the deterioration group 
（14.49±5.30 vs. 18.90±5.30， t ＝ -4.349， P ＝ 0.000）. There was no significant difference in PCT level （μg/L） at  

1 day after VAP was diagnosed between recovery group and deterioration group 〔2.84 （0.81， 6.43） vs. 3.50 （0.97， 10.27）， 
Z ＝ -1.431， P ＝ 0.152〕. With prolonged treatment， PCT was gradually decreased in recovery group， while remained 
at higher level in deterioration group， which was significantly lowered at 5 days after VAP diagnosed in recovery group 
compared with that in the deterioration group 〔1.28（0.65，3.13） vs. 2.39（0.78，9.35）， Z ＝ -2.012， P ＝ 0.044〕. 
PCTc maintained higher level in recovery group which was gradually increased with the improvement of the disease， 
and PCTc in deterioration group was lowered which was gradually decreased with the development of the disease. PCTc 
at 5， 7， 9 days in recovery group was significantly higher than that in deterioration group 〔5 d：50.43（20.39，80.60）% 
vs. -56.68（-286.28，172.92）%， Z ＝ -2.250， P ＝ 0.024 ；7 d ：54.01（5.70，102.30）% vs. -76.91（-335.03，
181.21）%， Z＝-2.561，P＝0.010； 9 d：63.88（25.93， 101.80）% vs. -133.49（-547.20， 280.16）%， Z＝-3.133，
P ＝ 0.002〕. The area under ROC curve （AUC） of PCT5， PCT7， PCT9 predicting the prognosis was 0.591， 0.683， 
0.746， respectively 〔95% confidence interval （95%CI） was 0.456-0.726（P ＝ 0.161）， 0.557-0.808（P ＝ 0.005）， 
0.631-0.860（P ＝ 0.000）〕. When PCT9 was 5.65 μg/L， the sensitivity of 95% and the specificity of 61%. The AUC 
of PCTc5， PCTc7 and PCTc9 was 0.648， 0.685， 0.729， respectively 〔95%CI was 0.513-0.783 （P ＝ 0.028）， 0.555-
0.815 （P ＝ 0.006）， 0.607-0.851 （P ＝ 0.001）〕. When PCTc9 was 92%， the sensitivity was 98% and the specificity 
was 71%. The AUC of APACHE Ⅱ score was 0.693 （95%CI 0.578-0.808，P ＝ 0.003）. When APACHE Ⅱ score was 
19.5， the sensitivity was 77% and the specificity was 58%. Conclusions The increased levels of PCT in patients with 
VAP were associated with the poor control of infection and may indicate the deterioration of VAP， it also can reflect the 
activity of lung infection in time. Keep observing the dynamic change of PCT and analyzing PCTc is more useful. The 
PCTc levels may provide evidence of disease progression and helpful in risk stratification in patients with VAP， and 
lower level of PCTc may accompany serious infection and predict poor prognosis.

【Key words】 Procalcitonin ； Procalcitonin clearance rate ； Ventilator associated pneumonia ； Acute 
physiology and chronic health evaluation Ⅱ； Prognosis
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恶化而累及其他器官功能，或出现感染性休克等严

重并发症。

1.3    检测指标及方法：以诊断 VAP 的时间为研究

起点，分别于确诊 1、 5、 7、 9 d 清晨取血检测血清

PCT 水平，并计算 PCTc。PCTc＝（初始血清 PCT
值—当日测定 PCT 值）/ 初始血清 PCT 值 ×100%。

 纳入患者在确诊 VAP 后 24 h 内由同一名 ICU
主治医师负责进行 APACHE Ⅱ评分［16］。

1.4 统计学方法：使用 SPSS 17.0 软件处理数据。

正态分布的计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表

示，采用两独立样本 t 检验；非正态分布的计量资

料以中位数（四分位数）〔M（QL，QU）〕表示，采用 
Mann-Whitney U 检验。绘 
制受试者工作特征曲线 

（ROC），判定PCT、PCTc及 
APACHE Ⅱ评分对患者 
预后的评估价值，计算 
ROC 曲线下面积（AUC）。 
P＜0.05 为差异有统计学

意义。

2    结    果
2.1    基本情况（表 1）：

共纳入 VAP 患者 128 例，

其中好转组 88 例，恶化

组 40 例。两组患者的性

别、年龄、入 ICU 时体温

及原发病等基线情况比

较差异均无统计学意义

（均 P＞0.05），说明两组资料均衡，具有可比性。恶化 
组 APACHE Ⅱ评分显著高于好转组（P＜0.01），而
两组间住院时间和 ICU 住院时间并无统计学差异。

2.2    PCT、PCTc 水平变化比较（表 2～3）：两组确

诊 1 d 时 PCT 水平差异无统计学意义（P＞0.05）。
分析数据的变化趋势可见，PCT 在好转组随治疗时

间的延长明显下降，在恶化组中保持较高水平，好

转组确诊 5、 7、 9 d 时 PCT 水平均明显低于恶化组

（P＜0.05 或 P＜0.01）。PCTc 在好转组中维持高水

平，并随病情好转而升高；在恶化组中则较低，并随

病情发展逐渐下降，好转组确诊 5、 7、 9 d 时 PCTc
均明显高于恶化组（P＜0.05 或 P＜0.01）。

表 1 不同预后两组 VAP 患者基线资料比较

组别
例数

（例）

男性

〔例（%）〕

年龄

（岁，x±s）
APACHE Ⅱ

（分，x±s）
体温

（℃，x±s）
住院时间

〔d，M（QL，QU）〕

ICU 住院时间

〔d，M（QL，QU）〕

  全体患者 128 86（67.2） 57.22±17.34 15.88±5.66 37.50±0.83 22.0（16.0，29.0） 14.2（10.0，17.0）
  好转组 88 58（65.9） 54.92±17.49 14.49±5.30 37.67±0.78 22.0（16.0，27.0） 13.8（10.0，16.0）
  恶化组 40 28（70.0） 60.32±15.79 18.90±5.30 37.84±0.91 25.1（15.0，33.0） 15.2（10.0，18.0）
  检验值 χ2 ＝ 0.396 t ＝ -1.677 t ＝ -4.349 t ＝ -1.100 Z ＝ -0.799 Z ＝ -1.037
  P 值 0.533 0.096 0.000 0.274 0.424 0.300

组别
例数

（例）

原发病〔例（%）〕

颅脑疾

病术后

创伤 / 多发

伤术后

脊髓损伤

及术后

大血管及

心脏术后

胸 / 肝胆

外科术后

重症

肌无力

内分泌 / 代
谢性疾病

消化道

疾病术后

肾脏替

代治疗

  全体患者 128 73（57.0） 11（  8.6） 9（7.0） 9（  7.0） 8（6.3） 7（5.5） 6（  4.7） 5（3.9） 29（22.7）
  好转组   88 57（64.8）   5（  5.8） 7（8.0） 2（  2.2） 6（6.8） 7（8.0） 2（  2.2） 2（2.2）   8（  9.1）
  恶化组   40 16（40.0）   6（15.0） 2（5.0） 7（17.5） 2（5.0） 0（0  ） 4（10.0） 3（7.5） 21（52.5）
  χ2 值 13.893 1.785 0.080 7.183 0.002 2.107 2.000 0.772 28.085
  P 值   0.000 0.182 0.777 0.007 0.961 0.147 0.157 0.380   0.000

注：VAP 为呼吸机相关性肺炎，APACHE Ⅱ为急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ，ICU 为重症监护病房

表 2 不同预后两组 VAP 患者确诊后各时间点血清 PCT 水平变化比较〔M（QL，QU）〕

组别
例数

（例）

PCT（μg/L）

确诊 1 d 确诊 5 d 确诊 7 d 确诊 9 d

  全体患者 128 2.91（0.83，  7.04） 1.50（0.69，4.05） 1.04（0.40，3.20） 0.83（0.28，2.99）
  好转组   88 2.84（0.81，  6.43） 1.28（0.65，3.13） 0.80（0.36，2.10） 0.54（0.24，1.17）
  恶化组   40 3.50（0.97，10.27） 2.39（0.78，9.35） 2.40（0.79，7.71） 2.47（0.64，9.38）
  Z 值 -1.431 -2.012 -3.313 -3.779
  P 值   0.152   0.044   0.001   0.000

注：VAP 为呼吸机相关性肺炎，PCT 为降钙素原

表 3 不同预后两组 VAP 患者确诊后各时间点血清 PCTc 变化比较〔M（QL，QU）〕

组别
例数

（例）

PCTc（%）

确诊 5 d 确诊 7 d 确诊 9 d

  全体患者 128   12.60（-135.43，160.67）     6.64（-164.20，177.47）       4.45（-241.90，244.00）
  好转组   88   50.43（    20.39，  80.60）   54.01（      5.70，102.30）     63.88（    25.93，101.80）
  恶化组   40 -56.68（-286.28，172.92） -76.91（-335.03，181.21） -133.49（-547.20，280.16）
  Z 值 -2.250 -2.561 -3.133
  P 值   0.024   0.010   0.002

注：VAP 为呼吸机相关性肺炎，PCTc 为降钙素原清除率
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2.3    PCT、PCTc、APACHE Ⅱ评分对 VAP 患者预

后评估的 ROC 曲线分析（图 1 ；表 4）：确诊后 9 d 
PCT、 PCTc 及 24 h 内 APACHE Ⅱ评分对 VAP 患者

预后预测价值最高，敏感度和特异度也最高。

及时掌握患者病情发展趋向，对疾病风险进行分层

和评估有很大的帮助，对患者的救治有积极意义。

而 PCT 以 20～24 h 为半衰期从体内清除的特征，能

及时反映感染控制情况，为在临床上应用 PCTc 作

为评价指标提供了可能性，并具有显著优势。

 相比单纯观察 PCT 绝对值，动态监测 PCT 并进

行 PCTc 分析能更好地提示患者病情发展的趋势及

治疗效果［12］。有研究发现，PCT 绝对值易受术前抗

菌药物预防性治疗以及感染时相、创伤、手术等因素

影响［17-18］。然而在重症患者中，上述情况经常伴随

在病程中，故仅仅关注 PCT 绝对值可能影响对疾病

评估和判断的准确性。PCTc 可以反映一段时间内

PCT 的变化趋势［12］，从而能更好地反映机体感染程

度，亦具有一定的预测预后价值。

 研究证明，在继发VAP、社区获得性肺炎（CAP）
的患者中，PCT 水平下降至初始值的 30% 以下可作

为预测生存的独立因素［19-20］，并可作为及时停用抗

菌药物的指标之一［21］。PCT 绝对值有助于预先识

别感染患者中的高危人群［22-24］。Matthaiou 等［25］的

Meta 分析表明，PCT 导向治疗不影响病死率，与标

准治疗相比，还对缩短抗菌药物治疗时间有益。在

“拯救脓毒症运动”的 2012 国际严重脓毒症及脓毒

性休克诊疗指南［26］中，推荐采用低水平 PCT 辅助临

床医生对疑似脓毒症而无相应感染证据的患者停止

经验性抗菌药物治疗，而且在疾病治疗的早期可弥

补痰培养及影像学检查的滞后性等缺点。同样，结

合 PCTc 分析能更好地进行疗效评价和指导治疗方

案的调整。

 APACHEⅡ评分作为衡量重症疾病严重程度的

指标已被广泛应用。Hedlund 和 Hansson［27］在一项

96 例成年 CAP 患者的研究中发现，APACHE Ⅱ评分 
与纳入时的初始 PCT 水平有较强的相关性。Luyt
等［28］发现，初始 PCT 日平均值超过 3 μg/L 的 VAP
患者更易出现死亡等不良结局。本研究发现，好转

组与恶化组患者确诊 VAP 后 24 h 内 APACHE Ⅱ评

分及 5、 7、 9 d 血清 PCT 水平差异均有统计学意义，

与文献报道的结果相符［24］。故 PCT 除了能反映机

体感染外，在一定程度上可以反映感染患者的急性

生理状态，可作为与 APACHE Ⅱ评分相似的评估指

标［29］。本研究显示 5、 7、 9 d 时预后评估的 AUC 依

次增大，均可预测患者预后，其中 9 d 时 PCT 水平对

预后评估价值最高，且 AUC 超过了 APACHE Ⅱ评

分，说明连续动态观察 PCT 水平变化对患者预后的

3    讨    论
 本研究通过连续动态监测 VAP 患者血清 PCT
水平，观察 PCT、 PCTc 在好转与恶化两种临床转归

中的动态变化规律，评估其在 VAP 患者病情评估及

预后判断中的价值。结果显示，病情恶化组确诊后

5、 7、 9 d 时 PCT 水平均明显高于好转组；随治疗时

间的延长，好转组 PCT 逐渐降低，而 PCTc 则缓慢升

高，且能保持在较高水平，提示感染得到控制，病情

好转；在恶化组结果则相反，提示临床疗效不佳及病

情持续恶化。这在危重症患者的救治中为临床医生

注： VAP 为呼吸机相关性肺炎，PCT 为降钙素原，PCTc 为降钙素原

清除率，APACHE Ⅱ为急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ，

ROC 为受试者工作特征曲线，PCT5、PCT7、PCT9 为确诊 5、 7、 9 d 的

PCT，PCTc5、PCTc7、PCTc9 为确诊 5、 7、 9 d 时 PCTc

图 1 VAP 患者确诊不同时间点血清 PCT、 PCTc 及 24 h 内

APACHE Ⅱ评分对预后评估的 ROC 曲线

表 4 VAP 患者确诊不同时间点血清 PCT、PCTc
及 24 h 内 APACHE Ⅱ评分对预后的评估价值

指标 AUC
截断

值
95％ CI P 值

敏感度

（%）

特异度

（%）

  PCT5 0.591    3.78 0.456 ～ 0.726 0.161 78 57
  PCT7 0.683    3.57 0.557 ～ 0.808 0.005 89 61
  PCT9 0.746    5.65 0.631 ～ 0.860 0.000 95 61
  PCTc5 0.648  67 0.513 ～ 0.783 0.028 78 58
  PCTc7 0.685  79 0.555 ～ 0.815 0.006 78 62
  PCTc9 0.729  92 0.607 ～ 0.851 0.001 98 71
  APACHE Ⅱ 0.693  19.5 0.578 ～ 0.808 0.003 77 58

  注：VAP 为呼吸机相关性肺炎，PCT 为降钙素原，PCTc 为

降钙素原清除率，APACHE Ⅱ为急性生理学与慢性健康状况评分

系统Ⅱ，PCT5、PCT7、PCT9 为确诊 5、7、9 d 时 PCT，PCTc5、 
PCTc7、 PCTc9 为确诊 5、7、9 d 时 PCTc，AUC 为受试者工作特征

曲线下面积，95％ CI 为 95％可信区间
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评估价值较高；本研究中 PCT 在 5 d 时对 VAP 患者

疗效判断的敏感度不够理想，考虑可能原因为 5 d
时患者病情不够稳定，对疗效的反应不够明显所致。

 PCTc 较相应时间的 PCT 水平对预后的价值更

高，其中，PCTc 在 9 d 时对预后的预测价值最高。 
5 d 时 PCTc 对患者预后评估的价值要优于 PCT，故
早期 PCTc 对预后的预测价值可能更优越。因此，

在临床诊治中，可参考 PCT 及 PCTc 来评估 VAP 患

者的预后。

 本研究的局限性：① 入 ICU 时部分患者原发

病较重，在一定程度上可能影响或决定了患者的疗

效及临床转归。② 本研究尚为单中心研究，PCT 及

PCTc 预测疗效和预后的结论以及临界值尚需多中

心随机对照研究进一步证实。

 综上所述，VAP 患者持续高水平的 PCT 浓度

与感染的控制不佳及病情恶化相关，同时它能及时

反映肺部感染的程度。持续动态观察 PCT 并进行

PCTc 分析，比仅关注 PCT 更优越。PCTc 可以作为

VAP 患者病情发展趋向判断和疾病风险评估的一

项指标，较低的 PCTc 对严重的感染相关并发症具

有较好的警示作用并与低生存率相关。
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