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[摘要] 脓毒症是感染引起的全身炎症反应综合征，其发病率、病死率均较高，目前仍是临床急危重症 

患者死亡的主要原因之一，因此，对脓毒症的早期诊断尤为重要。该文主要对降钙素原、CD 64、TOLL样受体 

4、白介索-6等在脓毒症诊断中的研究进展作一综述。 
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[Abstract] Sepsis that caused by infection is systemic inflammatory response syndrome，its mod~idity and 

mortality are very high。At present sepsis is still one of he main causes of death in patients who was critically il1．The 

early diagnosis of sepsis is pa~iculady important．This paper reviews the research progress on procalcitonin，CD一64， 

Ton—hke receptor 4 and interleukin一6 in the diagnosing sepsis． 
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脓毒症是临床急危重症患者的严重并发症之 
一

，病死率较高。近年来的研究显示其全球发病率 

约为0．3％，病死率约为25％，如果并发休克病死率 

可高达80％，且这一比例呈逐年上升的趋势  ̈。国 

外流行病学调查显示，脓毒症的致死人数与急性心 

肌梗死相当，超过了艾滋病、乳腺癌和卒中的死亡人 

数 。能够对脓毒症作出早期诊断，对于挽救患者 

的生命尤为重要。 

1 脓毒症的定义与诊断标准 

1992年美国胸科医师协会(American College of 

Chest Physicians，ACCP)和危重症医学会(Society of 

Critical Care Medicine，sCCM)对脓毒症等相关概念 

作出了明确定义 J，具有里程碑的意义。该会议首 

次提出了全身炎症反应综合征(systemic inflammato 

ry response syndrome，SIRS)的概念，即任何致病因 

素作用于机体引起的全身炎症反应。同时认为，脓 

毒症是指由感染引起的全身炎症反应。2001—12包 

括世界 SCCM、欧洲危重病协会(ESICM)、ACCP、美 

国胸科学会／外科感染学会(ATS／SIS)在内的5个 

学术机构在华盛顿举行了一次国际会议，制定了脓 

毒症的诊断标准 J，对 SIRS进行了更为严格的界 

定。会上一致认为 SIRS是指任何致病因素作用于 

机体所引起的全身性炎症反应，具备以下 2项或 2 

项以上体征：(i)体温 >38．0 oc或<36℃；(2)心率> 

90次／min或 >不同年龄正常心率的 2个标准差； 

(3)气促、呼吸频率 >20次／min或二氧化碳分压 

(PaCO2)<4．27 kPa(32 mmHg)；(4)外周血白细胞 

计数 >12．0×10 ／L或 <4．0×10 ／L，其中中性粒 

细胞 >0．80，或幼稚粒细胞 >0．10。一项国际调查 

显示，86％的临床医师认为脓毒症的表现很容易被 

误诊为其他疾病 J，临床上检测感染的指标虽多， 

但存在检查时间过长，诊断特异性、敏感性较低等问 

题。近期研究发现降钙素原(procalcitonin，PCT)、 

CD一64、TOLL样受体4(Toll—like receptor 4，TLR-4)、 

白介素一6(interleukin-6，IL-6)在脓毒症的诊断中具 

有较高的敏感性和特异性。本文通过对这四个指标 

在脓毒症诊断中的研究进展进行综述，旨在为脓毒 

症的早期诊断提供帮助。 
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2 降钙素原 

血清降钙素原(procalcitonin，PCT)是无激素活 

性的降钙素前肽物质，是含 116个氨基酸的蛋白质， 

相对分子量大约为 13 kD，PCT与降钙素具有一个 

相同的32个氨基酸的序列(60～91位)。正常情况 

下由甲状腺的 C细胞分泌并产生激素活性的降钙 

素。健康人血清中PCT水平极低，几乎不能检测到 

(<0．1 ng／m1)。但是在严重的细菌感染及脓毒症 

时，在血中可发现完整的 PCT，血清 PCT异常升高。 

近年研究发现，PCT可作为脓毒症的预警和预后判 

断指标，已成为危重病领域的研究热点。研究表明， 

感染引起的PCT升高，其并不是 由甲状腺分泌，而 

是由各种器官(如肝脏)的巨噬细胞、单核细胞对细 

菌感染反应造成的 PCT的合成和释放 J。在脓毒 

症患者中血浆 PCT不断产生，并保持高值。Weck— 

ermann等 报道 PCT在严重感染后 6～12 h内迅 

速升高，在健康人体内半衰期约为25～30 h，在感染 

控制后迅速下降。杨素华等 研究表明，血清PCT 

诊断脓毒症的敏感性(95％)、特异性 (70．2％)、阳 

性预测值(93．1％)和阴性预测值(77．1％)与传统 

诊断指标血清 C反应蛋白(CRP)相比明显升高，是 

诊断脓毒症的较好指标。李建成等 研究指出PCT 

对脓毒症预后评估有一定的指导意义，随着 PCT值 

增高，脓毒症患者的病死率和抗生素使用天数及住 

院时间均有上升趋势。Su4rez—Santamaria等 叫对脓 

毒症的多种标记物检测的意义进行分析，指出 PCT 

不仅对脓毒症的预后有一定的指导意义，还是判断 

患者感染程度的较好指标 ，能够更好地反映脓毒症 

患者病情的严重程度。 

3 CD-64 

CD-64是 IgG高亲和力受体，属免疫球蛋 白超 

家族成员，主要分布在巨噬细胞、单核细胞、中性粒 

细胞及嗜酸性粒细胞表面，正常状态下仅少量表达 

于中性粒细胞，当受到 干扰素、粒细胞集落刺激 

因子或是其他物质如脂多糖刺激时，中性粒细胞表 

面分子 CD-64表达水平将在4～6 h内显著增加，通 

过多方面激活中性粒细胞的功能。研究表明存在感 

染或脓毒症时，中性粒细胞 由于受到炎性细胞因子 

的刺激，其表面分子 CD。64数量上调，上调程度与 

细胞因子刺激的强度有关¨̈ 。Groselj Grenc等 。̈】 

指出CD-64可作为早期诊断新生儿败血症的指标。 

在对成人感染的研究中，Davis等 到研究表明 cD一 

64是诊断感染的较好指标。张立明等  ̈指出用 

CD一64作为诊断严重烧伤患者脓毒症的指标，其敏 

感性和特异性将会大大提高。他们将所得的数据做 

ROC曲线，计算 出 CD一64取临界值 61．1％，诊断脓 

毒症的敏感性为 95．0％，特异性为 90．0％，阳性预 

测值为 9O．5％，阴性预测值为 94．7％。若将 CD一64 

和 CRP联合应用诊断脓毒症，其敏感性为 95．0％， 

特异性提高为 95．O％，阳性预测值为 95．0％，阴性 

预测值为95．0％。CD一64可作为早期诊断脓毒症的 

敏感性指标。 

4 Toll样受体 4 

Toll样受体 (Toll—like receptor，TLR)最初是在 

研究果蝇对曲菌感染的反应中发现其在先天性免疫 

反应中的受体样作用的，Taguchi及其同事首先克隆 

出第一个人类的 Toll同源受体，并命名为 TLR(现 

称 TLR一1) 15]。随后 Medzhitov等又鉴定出hT0l1(现 

命名为TLR4)受体，并且发现 TLR4能够持续诱导 

转录因子 NF—KB的活性，上调炎症因子共 同刺激 

B7—1_l 
。 从而首次提出人的Toll样蛋白参与先天 

性免疫反应。TLR-4在人体内分布广泛，它主要分 

布于骨髓单核细胞 ，其中以外周血白细胞和淋巴样 

组织的表达最为丰富。革兰阴性菌 内毒素 (脂多 

糖，LPS)是引起脓毒症的主要致病因子，而 LPS是 

TLR-4主要的外源性配体 ，LPS须与其受体 TLR4 

结合后通过信号转导的级联反应方可产生效应。 

Weiss等 钊̈的研究表明，TLR4基因突变鼠对革兰 

阴性菌脓毒症的易感性增加，这是由于激活的TI R一 

4一方面可以激活机体对感染的保护性免疫，同时 

出．介导了全身炎症反应。因此检测 TLR-4可以做 

到对脓毒症的早期诊断，并且对疾病的严重程度及 

预后的判断有一定的作用。Tsujimoto等 发现腹 

腔感染的脓毒症患者外周血单个核细胞 PLR4表 

达较正常人明显升高。滕国杰等 的研究也同样 

表明革兰阴性菌感染的脓毒症患者外周血单个核细 

胞 TLR-4的表达水平较正常人的明显升高。赵丹 

等_】 研究表明当TLR4最佳截点是 1．159 ng／mi时， 

其诊断脓毒症的灵敏度为93．5％，特异度为93．2％， 

阳性预测值为93．2％，阴性预测值为80．4％，可作为 

诊断危重症患者早期脓毒症的生化标志物。 

5 白介素_I5 

白介素一6(interleukin一6，IL一6)是一前炎症细胞 

因子，脓毒症时内皮细胞、单核细胞及巨噬细胞受到 

内毒素、干扰素、白介索 1(IL一1)刺激后分泌 IL一6， 

启动有效的炎症反应 ，是一种非常重要的炎症介质。 

升高的IL一6可能具有双重效应：一方面，作为 一·个 

信号调动机体防御反应 ，对肿瘤坏死因子等引起的 
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前炎症反应有分化和低调作用，另可诱导中性粒细 

胞的细胞凋亡，使炎症反应得以消退；另一方面，可 

导致免疫功能失调，如 IL-6促使巨噬细胞产生转化 

生长因子 B，引起损伤后免疫功能抑制。IL-6是宿 

主早期对炎症反应的主要介质，在重症感染时其浓 

度明显升高 叫。刘占国等_2̈对脓毒症患者的危重 

程度与血清 IL-6的关系进行的相关性分析显示，IL 

6水平大多在300 n#L以内，在此范围内IL-6与急 

性生理与慢性健康评分系统(APACHE lI评分系统) 

和序贯器官衰竭估计评分系统(sequential organ fail— 

ure assessment，SOFA)具有较好的相关性，可作为反 

映脓毒症患者病情危重程度的检测指标。这与 

Chawla等 研究显示的 IL一6是反映脓毒症危重程度 

的一个潜在标志物的结论一致。在诊断儿童脓毒症 

时，彭文红等 研究结果显示，当IL 6选择31．7 pg／ml 

作为截断点时，其敏感性为80％，特异性为8l％，阳 

性预测值为 93％，阴性预测值为 80％，具有较好的 

诊断价值。 

6 问题与展望 

目前临床危重症患者中脓毒症的病死率居高不 

下，早期确诊治疗对改善患者预后有极大的帮助。 

而传统的诊断方法如血培养有耗时长、阳性率低的 

缺点，其他反映感染的指标特异性较差，不能早期对 

脓毒症做出诊断。寻找一种快速、可靠的诊断方法 

显得尤为迫切。许多研究表明在疾病发展早期就能 

在体液中检测到 PCT、IL一6、TLR-4和 CD一64，且敏感 

性和特异性较好，不仅能为脓毒症的诊断提供早期 

信息，且能为早期抗生素的应用提供良好的依据。 

但 目前临床上对这些炎症因子的研究仍存在一些问 

题，如PCT、IL-6、TLR-4和CD-64诊断脓毒症的截断 

点仍尚未统一，需大量的临床实验及研究。虽然 

PCT、IL一6、TLR4和 CD一64诊断脓毒症的敏感性和 

特异性较好，但仍无法满足临床诊断需求。如何将 

上述炎症因子进行联合检测以提高早期脓毒症诊断 

的敏感性和特异性需要今后进一步的研究和探索。 
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[摘要] 重型颅脑损伤(severe traumatic brain injury，sTBI)是神经外科常见的急危重症，约占颅脑损伤的 

20％，其急性期病情变化快，并发症多、治疗困难 、护理复杂，致残、致死率高，病死率约 30％。而护理质量的 

高低直接影响着病人的安危。现就重型颅脑损伤急性期病人的病情观察和颅内压监护、脑保护、肠内营养支 

持、镇痛镇静、脱水治疗、应激性高血糖等重要护理进行综述。 
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[Abstract] Severe traumatic brain injury(sTBI)is a common emergency neurosurgieal disease，accounting 

for about 20％ of traumatic brain injury．During the acute phase，the patients conditions change qwiekly，with much 

more complications and diffic~dty to treat and core．Also，it has high rate of disability and mortality
， and the mortality 

rate is about 30％ ．The quality of nursing care will directly affect the safety of the patients．In this paper，a review is 

made on disease observation，intracranial pressure monitoring
，
cerebral protection，enteral nutrition，sedation，treat 

ment of dehydration and stress hyperglycemia in patients with sTBI in acut phase
．  
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重型颅脑损伤(severe traumatic brain injury，sT- 

BI)是指按 Glasger昏迷分级法评分为3～8分之间、 

且伤后昏迷在6 h以上者，是神经外科常见的急危 

重症，约占颅脑损伤的20％。其急性期主要表现为 

昏迷或严重的意识障碍，病情变化快，症状多种多 

样，生命体征极不稳定，并发症多、治疗困难、护理复 

杂，致残、致死率较高(病死率为30％左右⋯)。而 

护理质量的高低直接影响着病人的安危。近年来护 

理同行在护理这类病人进行了大量的研究，提出了 

新的观点和方法，现将近年来国内外有关重型颅脑 

损伤急性期病人的护理综述如下。 

1 病 隋观察 

1．1 意识 病人意识障碍程度是病情变化的重要 

表现。密切观察患者的意识障碍程度，如嗜睡、模 

糊、浅昏迷、深昏迷、病人是否有中间清醒期等。意 

识障碍减轻提示病情好转，意识障碍进行性的加深 

则提示病情加重。同时注意病人咳嗽、吞咽等反射 

及四肢活动情况，并做好动态监测。 


