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  摘 要:目的 分析血清降钙素原(PCT)、C-反应蛋白(CRP)、血清淀粉样蛋白A(SAA)和高迁移率族蛋

白B1(HMGB1)在尿毒症并发血液透析导管相关性感染早期诊断中的应用价值。方法 选取2018年1月至

2021年1月武汉科技大学附属天佑医院收治的62例尿毒症患者作为研究对象,所有患者均采用颈内静脉留置导

管进行血液透析。根据其是否被感染分为感染组29例、非感染组33例。检测所有患者血清PCT、CRP、SAA和

HMGB1水平,并采用受试者工作特征(ROC)曲线分析各指标对血液透析导管相关性感染的诊断价值。结果 与

非感染组患者相比,感染组患者血清PCT、CRP、SAA和HMGB1水平均明显升高(P<0.05)。
 

ROC曲线分析

结果显示:PCT诊断尿毒症并发血液透析导管相关性感染的最佳临界值为7.32
 

ng/mL,曲线下面积(AUC)为

0.872;CRP诊断的最佳临界值为12.00
 

mg/L,AUC为0.752;SAA诊断的最佳临界值为66.12
 

ng/mL,AUC
为0.796;HMGB1诊断的最佳临界值为88.63

 

ng/mL,AUC为0.805。PCT和CRP两指标串联诊断的灵敏

度和特异度分别为93.60%
 

和90.80%,AUC为0.918;SAA和HMGB1两个指标串联诊断的灵敏度和特异度

分别为91.20%和94.70%,AUC为0.913。结论 PCT和CRP串联、SAA和 HMGB1串联对于尿毒症并发

血液透析导管相关性感染的诊断具有较高的临床价值,可推广应用。
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Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
 

value
 

of
 

serum
 

procalcitonin(PCT),C-reactive
 

protein
 

(CRP),serum
 

amyloid
 

A
 

(SAA)
 

and
 

high
 

mobility
 

group
 

protein
 

B1
 

(HMGB1)
 

in
 

the
 

early
 

diagnosis
 

of
 

uremia
 

complicating
 

hemodialysis
 

catheter-associated
 

infection.Methods Sixty-two
 

patients
 

with
 

uremia
 

in
 

the
 

Affiliated
 

Tianyou
 

Hospital
 

of
 

Wuhan
 

University
 

of
 

Science
 

and
 

Technology
 

from
 

January
 

2018
 

to
 

January
 

2021
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

subjects.All
 

patients
 

adopted
 

the
 

internal
 

jugular
 

venous
 

indwelling
 

catheter
 

for
 

hemodialysis.
According

 

to
 

whether
 

they
 

were
 

infected
 

or
 

not,they
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

infection
 

group(29
 

cases)
 

and
 

non-
infection

 

group(33
 

cases).Serum
 

PCT,CRP,SAA
 

and
 

HMGB1
 

levels
 

in
 

the
 

patients
 

were
 

detected,and
 

the
 

receiver
 

operating
 

characteristic(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

each
 

index
 

for
 

hemo-
dialysis

 

catheter-related
 

infection.Results Compared
 

with
 

the
 

non-infection
 

group,the
 

serum
 

PCT,CRP,
SAA

 

and
 

HMGB1
 

levels
 

in
 

the
 

infection
 

group
 

were
 

significantly
 

increased
 

(P<0.05).The
 

ROC
 

curve
 

analy-
sis

 

results
 

showed
 

the
 

optimal
 

cut
 

off
 

value
 

of
 

PCT
 

for
 

diagnosing
 

uremia
 

complicating
 

hemodialysis
 

catheter-
associated

 

infection
 

was
 

7.32
 

ng/mL
 

and
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve(AUC)
 

was
 

0.872;the
 

optimal
 

cut
 

off
 

value
 

of
 

CRP
 

level
 

for
 

diagnosis
 

was
 

12.00
 

mg/L
 

and
 

AUC
 

was
 

0.752;the
 

optimal
 

cut
 

off
 

value
 

of
 

SAA
 

was
 

66.12
 

ng/mL
 

and
 

AUC
 

was
 

0.796;the
 

optimal
 

cut
 

off
 

value
 

of
 

HMGB1
 

for
 

diagnosis
 

was
 

88.63
 

ng/mL
 

and
 

AUC
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was
 

0.805.The
 

sensitivity
 

and
 

specificity
 

of
 

PCT
 

and
 

CRP
 

series
 

connection
 

diagnosis
 

were
 

93.60%
 

and
 

90.80%
 

respectively,and
 

AUC
 

was
 

0.918;the
 

sensitivity
 

and
 

specificity
 

of
 

SAA
 

and
 

HUGB1
 

series
 

connec-
tion

 

diagnosis
 

were
 

91.20%
 

and
 

94.70%,respectively,and
 

AUC
 

was
 

0.913.Conclusion PCT
 

and
 

CRP
 

series
 

connection,SAA
 

and
 

HMGB1
 

series
 

connection
 

have
 

high
 

clinical
 

value
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

uremia
 

complica-
ting

 

hemodialysis
 

catheter-associated
 

infection,and
 

can
 

be
 

popularized
 

and
 

applied.
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  在尿毒症的临床治疗中常采用透析血液的方法

辅助治疗,使其机体内环境迅速恢复至稳态,终末期

肾病患者也因此得到及时救治[1-2]。在血液透析中,
维持血管通路的无菌状态是保证血液透析良好进行

的关键步骤[3]。血管较差的患者采用中心静脉导管

作为血管通路,但常伴有血流不畅、纤维鞘形成及感

染等各种并发症,特别是感染后会引发菌血症、感染

性心内膜炎等严重并发症[4-5]。血液透析患者中,与
静脉导管相关的感染发生率高达50%~73%,早期诊

断可及时干预、阻止病情恶化、降低由感染导致的死

亡率[6-7]。血清降钙素原(PCT)水平在细菌感染初期

明显上升,临床上将其作为早期炎症的特异性标志

物[8]。血清淀粉样蛋白 A(SAA)是一种由肝细胞产

生后分泌到血清中的一种急性时相蛋白,当机体发生

感染时在短期内快速上升[9]。C-反应蛋白(CRP)水
平在机体受到感染时迅速上升,可反映机体被感染的

严重程度[10]。高迁移率族蛋白B1(HMGB1)被用于

判断晚期炎性反应,受到感染的患者血清中 HMGB1
水平大幅上升[11]。本次研究通过分析PCT、CRP、SAA
和HMGB1在早期尿毒症并发血液透析导管相关性感

染患者中的变化,判断其诊断价值,为降低导管相关感

染提供试验依据。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2018年1月至2021年1月在

武汉科技大学附属天佑医院收治的62例尿毒症患者

作为研究对象,所有患者均采用颈内静脉留置导管进

行透析。62例尿毒症患者中,男38例,女24例;年龄

45~62岁;透析时间为(15.6±5.8)个月;原发病类

型:慢性间质性肾炎13例、高血压肾病37例和糖尿

病肾病12例。纳入标准:置管时间为2
 

d以上。排除

标准:(1)患严重的肝脏、心脏疾病;(2)妊娠期和哺乳

期妇女;(3)合并患有其他感染;(4)依从性差;(5)患
有认知障碍等精神类疾病或自身免疫功能障碍。武

汉科技大学附属天佑医院医学伦理委员会审批通过

本研究,所有患者均已签署知情同意书。
根据透析导管相关性感染的诊断标准将其分为

感染组29例和非感染组33例。血液透析导管相关

性感染的诊断标准:(1)出现发热或寒战等感染性症

状;(2)中心静脉留置管超过48
 

h;(3)排除由于其他

疾病引发的感染。
本次研究中,感染组和非感染组患者从年龄、性

别、体质量指数、置管部位和透析原因一般资料比较,
差异无统计学意义(P>0.05),具有可比性。见表1。

表1  两组患者的一般资料比较

组别 n
性别

(男/女,n/n)
年龄

(x±s,岁)
体质量指数

(x±s,kg/m2)

透析原因(n)

慢性间质性肾炎 糖尿病肾病 高血压肾病

置管部位(左侧/
右侧,n/n)

感染组 29 16/13 53.15±7.18 22.08±2.01 6 8 15 3/26

非感染组 33 22/11 54.02±7.01 22.32±2.14 7 4 22 6/27

χ2 或t 0.001 0.485 0.344 0.653 0.041

P 0.982 0.632 0.734 0.728 0.849

1.2 方法

1.2.1 检测方法 所有患者均于入院后的次日清晨

空腹采集静脉血3
 

mL,静置后以3
 

000
 

r/min离心10
 

min,收集血清并置于-20
 

℃保存,不可反复冻融血

清标本。将血清标本送往武汉科技大学附属天佑医

院检验科进行PCT、CRP、SAA、HMGB1检测。PCT
正常水平为<0.5

 

ng/mL,当PCT≥0.5
 

ng/mL时提

示有感染;CRP<10
 

mg/L为阴性,当CRP≥10
 

mg/

L则提示有感染;SAA≥10
 

mg/L时为阳性。

1.2.2 观察指标 观察感染组和非感染组血清

PCT、CRP、SAA、HMGB1 水 平,评 估 血 清 PCT、

CRP、SAA、HMGB1水平对早期尿毒症并发血液透

析导管相关性感染的判断价值。

1.3 统计学处理 采用SPSS24.0进行数据分析。
正态分布的计量资料以x±s表示,两组间比较采用t
检验;计数资料以例数、百分率表示,组间比较采用χ2

检验。绘制血清PCT、CRP、SAA
 

和 HMGB1单项,

PCT和CRP串联,以及SAA和HMGB1串联诊断血

·1031·国际检验医学杂志2022年6月第43卷第11期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,June
 

2022,Vol.43,No.11



液透析导管相关性感染的受试者工作特征(ROC)曲
线。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组患者血清PCT、CRP、SAA和 HMGB1水

平比较 与非感染组患者相比,感染组患者的PCT、
CRP、SAA和 HMGB1水平均明显升高(P<0.05)。
见表2。
2.2 PCT、CRP、SAA和 HMGB1诊断血液透析导

管相关性感染的效能 PCT诊断尿毒症并发血液透

析导管相关性感染的最佳临界值为7.32
 

ng/mL,曲
线下面积(AUC)为0.872;CRP诊断的最佳临界值为

12.00
 

mg/L,AUC为0.752;SAA诊断的最佳临界值

为66.12
 

ng/mL,AUC为0.796;HMGB1诊断的最

佳临界值为88.63
 

ng/mL,AUC为0.805。PCT和

CRP串联诊断的灵敏度和特异度分别为93.60%和

90.80%,AUC为0.918(95%CI:0.805~0.939);
SAA和HMGB1串联诊断的灵敏度和特异度分别为

91.20%和94.70%,AUC为0.913(95%CI:0.811~
0.948)。见表3。两指标联合检测的ROC曲线见图1。

表2  两组患者血清的PCT、CRP、SAA和 HMGB1
   水平比较(x±s)

组别 n
PCT
(ng/mL)

CRP
(mg/L)

SAA
(mg/L)

HMGB1
(μg/L)

感染组 29 8.30±0.08 16.12±2.03 76.24±11.25142.47±16.15

非感染组 33 0.33±0.09 5.32±1.11 6.38±0.43 4.12±0.52

t
 

43.132 23.421 53.235 56.882

P <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

表3  PCT、CRP、SAA和 HMGB1诊断血液透析导管相关性感染的效能分析

指标 AUC AUC的95%CI P 最佳临界值 标准误 灵敏度(%) 特异度(%)

PCT 0.872 0.603~0.915 <0.05 7.32
 

ng/mL 0.071 91.58 89.27

CRP 0.752 0.675~0.828 <0.05 12.00
 

mg/L 0.048 79.28 67.29

SAA 0.796 0.602~0.973 <0.05 66.12
 

mg/mL 0.062 66.49 78.27

HMGB1 0.805 0.637~0.892 <0.05 88.63
 

ng/mL 0.058 73.79 66.32

PCT和CRP串联 0.918 0.805~0.939 <0.05 — 0.021 93.60 90.80

SAA和 HMGB1串联 0.913 0.811~0.948 <0.05 — 0.029 91.20 94.70

  注:-表示无数据。

  注:A为PCT和CRP串联诊断的ROC曲线;B为SAA和 HMGB1串联诊断的ROC曲线。

图1  两指标联合检测的ROC曲线

3 讨  论

  慢性肾衰竭是由诸多原因导致,血液透析是终末

期肾病的重要疗法[12]。有研究报道,导管被污染后,
细菌会入侵到生物膜中,继而导致血液透析导管被感

染[13]。血液透析导管相关性感染具有发病急和病情

严重的特点,所以对其早期诊断可准确评估患者的病

情,并采取及时、有效的治疗方法。有文献报道,血液

透析导管相关性感染早期的炎症因子会引发炎症级

联反应,并使机体免疫系统被过度激活,导致全身性

炎性反应[14]。血培养是诊断血流感染的金标准,但操

作烦琐、耗时多且费用昂贵,所以需要寻找简便而迅

速的检测方法早期诊断血液透析导管相关性感染,以

便给予及时的治疗,控制病情的进展[15-16]。
黄涛等[17]发现PCT可用于判断外科重症感染。

对于产妇剖宫产术后感染及血清感染的判断,PCT也

有显著的效果[18]。2019年,中华医学会儿科学分会

医院感染管理与控制专委会制定了专家共识,认为血

清PCT检测可用于细菌感染的早期诊断,如:儿童脓

毒症、社区获得性肺炎、细菌性脑膜炎、细菌性心内膜

炎、泌尿系统感染等[19]。所以本研究认为可将PCT
作为机体感染后的早期判断指标,而且PCT检测简

便、快捷。SAA蛋白是由104 个氨基酸组成,该编码

基因位于11号染色体的短臂上,且可被蛋白酶所降

解。SAA是一种多向性免疫调控因子,临床上将其作
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为炎症性疾病的血清标志物。健康人血清SAA水平

极低,当机体被病毒、细菌、支原体和衣原体等病原体

感染后,SAA水平可于6
 

h内迅速上升,但其半衰期

短,体内抗原被抗体清除后,血清SAA水平便迅速恢

复至正常水平[20]。CRP是一种急性时相反应蛋白,
当患者机体发生炎性反应时,其血清水平迅速上升,
活化单核细胞、巨噬细胞和淋巴细胞等多种免疫细

胞,加强炎性反应,所以在炎性反应的初期诊断中意

义重大。同样有文献证实,患者严重感染时,血清

CRP水平明显升高[21]。HMGB1广泛定位于机体的

多个器官及组织,主要参与DNA的复制和转录过程。
血清 HMGB1水平可用于评估血流感染致脓毒症患

者病情进展及判断预后,患者血清 HMGB1水平越

高,患者预后越差;且治疗前患者血清 HMGB1水平

与病死情况呈正相关[22]。段红岩等[23]也发现乙型肝

炎肝衰竭并发感染患者血清 HMGB1水平显著高于

未感染的乙型肝炎肝衰竭患者。HMGB1是一种炎

性反应介质,当机体发生炎性反应时,大量 HMGB1
被分泌到血液中[24-25]。

本研究结果表明,感染组患者血清PCT、CRP、
SAA和HMGB1水平均明显高于非感染组,由此可

见PCT、CRP、SAA和HMGB1在血液透析导管相关

性感染中均异常表达,可将其作为临床诊断和预后的

重要指标。此外,本研究还对其进行ROC曲线分析,
结果表明,PCT、CRP、SAA和 HMGB1诊断血液透

析导管相关性感染的 AUC分别为0.872、0.752、
0.796和0.805,当PCT>7.32

 

ng/mL、CRP>12.00
 

mg/L、SAA
 

>66.12
 

ng/mL、HMGB1>88.63
 

ng/
mL时,诊断具有较高的灵敏度和特异度,推测其感染

的可 能 性 较 高,也 再 次 表 明 PCT、CRP、SAA
 

和

HMGB1对血液透析导管相关性感染具有可靠的早

期诊断效应。PCT的特异度高,灵敏度相对较低;而
CRP灵敏度很高,但存在特异性 不 足 的 缺 陷。将

PCT与CRP两指标串联应用,可以弥补二者的不足,
从而提高诊断感染的灵敏度和特异度,帮助临床作出

治疗 决 策[26-27]。SAA 为 判 断 炎 性 反 应 的 指 标,
HMGB1具有较高的预后判断价值,通过联合SAA、
HMGB1检测可进行互补,从而提高诊断感染的灵敏

度和特异度[28]。本研究结果显示:PCT和CRP串联

诊断的灵敏度和特异度分别为93.60%
 

和90.80%,
AUC为 0.918(95%CI:0.805~0.939);SAA 和

HMGB1串联诊断的灵敏度和特异度分别为91.20%
 

和94.70%,AUC为0.913(95%CI:0.811~0.948)。
笔者认为可将这些指标联合用于尿毒症并发血液透

析导管相关性感染的诊断中,可提高诊断的灵敏度和

特异度,提高早期诊断的效能。
综上所述,血清PCT、CRP、SAA和 HMGB1水平

在血液透析导管相关性感染患者中明显上升,将其应用

于临床诊断,具有较高的灵敏度和特异度,而PCT和

CRP串联、SAA和HMGB1串联检测效果更佳。
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