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·临床论著·

监测血清降钙素原水平以优化慢性阻塞性

肺疾病的抗感染治疗策略

李蔚　陈果　曹晓红

　　【摘要】　目的　探讨血清降钙素原（ＰＣＴ）水平在优化慢性阻塞性肺疾病急性加重期（ＡＥＣＯＰＤ）
抗感染治疗策略中的意义。方法　选取２０１０年１月～２０１１年６月本院住院的老年ＡＥＣＯＰＤ患者共
６３例，随机分为常规治疗组（ｎ＝３１）和ＰＣＴ指导治疗组（ｎ＝３２）。常规治疗组根据患者临床症状和
病情变化决定抗菌药物的使用，而ＰＣＴ指导组患者根据血清ＰＣＴ浓度决定抗菌药物的使用。观察两
组患者的临床有效率、住院病死率、住院时间、住院总费用、抗菌药物疗程、抗菌药物费用、二重感染率

以及半年随访期间ＡＥＣＯＰＤ的发生率。结果　常规治疗组和ＰＣＴ指导治疗组在临床有效率（８０．６％
ｖｓ８１．３％）、住院病死率（６．５％ ｖｓ６．３％）、半年随访期间ＡＥＣＯＰＤ的发生率（２９．０％ ｖｓ３１．３％）等方
面差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；而ＰＣＴ治疗组患者在住院总费用（９９７３元 ｖｓ８２４３元）、抗菌药
物疗程（１４．８ｄｖｓ８．５ｄ）、抗菌药物费用（６５４７元 ｖｓ４８９７元）及二重感染率（２９．０％ ｖｓ６．３％）等方面
均显著低于常规治疗组（Ｐ＜０．０５）。结论　老年ＡＥＣＯＰＤ患者在ＰＣＴ指导下使用抗菌药物，能减少
抗菌药物使用量，降低住院费用，降低二重感染的发生率。
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　 　 慢 性 阻 塞 性 肺 疾 病 （ｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ
ｐｕｌｍｏｎａｒｙｄｉｓｅａｓｅ，ＣＯＰＤ）是一种以气流受限为特征
的慢性气道炎症性疾病，具有较高的患病率和病死

率［１］。气流阻塞的严重程度和急性加重的频率密

切相关，ＣＯＰＤ反复急性加重可导致患者肺功能大
幅下降，严重影响患者的生活质量，并导致患者反复

住院，造成巨大经济负担。慢性阻塞性肺疾病急性

发 作 （ａｃｕｔｅｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎｓｏｆｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ
ｐｕｌｍｏｎａｒｙｄｉｓｅａｓｅ，ＡＥＣＯＰＤ）老年患者常需住院治
疗，临床医生很难对发病初期的 ＡＥＣＯＰＤ患者的病
因做出准确判断，其抗菌药物疗程也无定论。临床

经验提示，多数 ＡＥＣＯＰＤ并非由细菌感染引起，但
８５％以上的患者却接受抗菌药物治疗［２］。可见，

ＡＥＣＯＰＤ治疗中普遍存在抗菌药物滥用的情况，这
不仅导致了严重的细菌耐药，而且还浪费了大量的

医药资源。降钙素原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ＰＣＴ）作为降钙
素（ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ＣＴ）前体，在健康人血清中含量极低，
但新近发现其血清水平的升高与细菌感染密切相

关，在鉴别细菌性呼吸道感染中具有较高临床应用

价值［３６］。本研究旨在探讨 ＰＣＴ水平监测在优化和
指导ＡＥＣＯＰＤ老年患者抗感染治疗时机中的作用，
以期为临床合理使用抗菌药物提供一定的参考。

资料与方法

一、研究对象

选取２０１０年１月 ～２０１１年６月本院干部医疗
科收治住院的６３例 ＡＥＣＯＰＤ老年患者，其中男性
５１例，女性１２例，年龄６９～９０岁，平均年龄（７８±
１１）岁，ＣＯＰＤ和ＡＥＣＯＰＤ临床诊断符合２００７版《慢
性阻塞性肺疾病诊治指南》［７］。患者凡具有下列任

何一项则被排除：近期有外伤手术史；近２周有抗菌
药物使用史，病程超过７ｄ；胸片证实为肺炎；合并其
他慢性呼吸系统疾病；存在呼吸系统之外的部位存

在细菌感染；合并肺性脑病需机械通气；合并慢性炎

症、肿瘤、严重免疫功能抑制以及脏器功能不全等。

二、研究设计

入选病例随机分为两组，即常规治疗组３１例，
ＰＣＴ指导治疗组３２例。所用患者均给予相同的支
持对症治疗，包括吸氧、解痉平喘、化痰止咳、营养支

持、纠正电解质紊乱和酸碱失衡等。常规治疗组由

主治医师根据患者临床症状和病情变化决定抗菌药

物的使用时机，而ＰＣＴ组则分别于入院后第１、第７
和第１０天检测 ＰＣＴ水平，根据 ＰＣＴ浓度及其变化
决定抗菌药物的使用时机：ＰＣＴ≥ ０．２５ｇ／Ｌ时则使
用抗菌药物；当 ＰＣＴ＜０．２５ｇ／Ｌ时则停用抗菌
药物［８］。

三、观察指标

入院后查血常规，Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、血清ＰＣＴ
（免疫荧光法）、血气分析（ＰａＯ２和 ＰａＣＯ２分压）和
肺功能（ＦＥＶ１％预计值），并送痰及呼吸道分泌物作
细菌培养。观察两组患者的治疗有效率、住院病死

率、住院时间、住院费用、抗菌药物疗程、抗菌药物费

用、二重感染率以及半年随访期间 ＡＥＣＯＰＤ发生
率。临床有效率根据我国卫生部 １９９３年颁布的
《抗菌药物临床研究指导原则》判断，目前治疗效果

可分为痊愈、显效、进步和无效４类，其中痊愈和显
效均可被认为是有效。

四、统计学处理

应用ＳＰＳＳ１５．０软件进行统计分析。正态分布
的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，采用 ｔ检验；非正态分布
的计量资料以中位数（四分位间距）表示，采用

ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验；计数资料以率表示，采用 χ２

检验。以Ｐ＜０．０５为差异具有统计学意义。

结　　果

一、两组患者的基线特征

如表１所示，两组患者的基线人口学和临床特
征基本相似，年龄、性别、病程、ＦＥＶ１％、ＷＢＣ、ＣＲＰ、
ＰａＯ２和 ＰａＣＯ２分压等差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。

表１　两组患者的一般资料
组别 例数 年龄（岁，珋ｘ±ｓ） 性别（男／女，例） 病程（年，珋ｘ±ｓ） ＦＥＶ１％预计值（珋ｘ±ｓ）
常规治疗组 ３１ ８０．４±５．３ ２５／６ ２０．８±８．５ ３８．２±７．１
ＰＣＴ指导治疗组 ３２ ７９．２±６．４ ２６／６ ２１．０±５．５ ３８．５±７．５
统计量 ｔ＝０．８０９ χ２＝０．００４ ｔ＝０．１１１ ｔ＝０．１６３
Ｐ ０．４２２ ０．９５１ ０．９１２ ０．８７１

组别 例数 ＷＢＣ（×１０９／Ｌ，珋ｘ±ｓ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ，珋ｘ±ｓ） ＰａＯ２（ｍｍＨｇ，珋ｘ±ｓ） ＰａＣＯ２（ｍｍＨｇ，珋ｘ±ｓ）
常规治疗组 ３１ １１．１±２．４ １１．３±５．０ ６１．１±１１．９ ４９．６±１１．６
ＰＣＴ指导治疗组 ３２ １１．３±２．３ １０．３±５．１ ５９．８±１２．５ ５０．２±１１．０
ｔ ０．３３８ ０．７８６ ０．４２３ ０．２１１
Ｐ ０．７３７ ０．４３５ ０．６７４ ０．８３４
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　　二、两组患者的病原学判定
本组病例共培养标本５６例（常规治疗组和 ＰＣＴ

指导治疗组分别为２６和３０例），分离出病原菌２０
株，细菌学总阳性率３５．７％。其中常规组痰细菌学
阳性率为３４．６％（９／２６），ＰＣＴ组３６．７％（１１／３０），两
组病原菌分布差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。本组
病例中，无论常规治疗组患者还是 ＰＣＴ指导治疗组
患者，排名前３位的病原菌株均依次为肺炎克雷伯
菌、大肠埃希菌和铜绿假单胞菌。

三、两组患者的临床结果

常规治疗组和 ＰＣＴ指导治疗组分别有 １８例
（５８．１％）和１９例（５９．４％）静脉使用了糖皮质激素，
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。常规治疗组患者的
临床有效率为８０．６％，住院病死率为６．５％，住院时间
平均为２３．６ｄ，住院总费用和抗菌药物费用中位数分
别为９９７３元和６５４７元，抗菌药物疗程平均为１４．８
ｄ，二重感染率和随访期间ＡＥＣＯＰＤ发生率均为２９％；
ＰＣＴ指导治疗组的临床有效率为８１．３％，住院病死率
为６．３％，平均住院时间为２１．５ｄ，住院总费用和抗菌
药物费中位数分别为８２４９元和４８９７元，抗菌药物疗
程平均为８．５ｄ，二重感染率和随访期间ＡＥＣＯＰＤ发
生率分别为６．３％和３１．３％。两组患者临床有效率、
住院病死率、住院时间和半年随访ＡＥＣＯＰＤ发生率差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；而ＰＣＴ指导治疗组患
者的平均住院总费用、抗菌药物疗程、抗菌药物费用

及二重感染率均显著低于常规治疗组（Ｐ＜０．０５），见
表２。

讨　　论

呼吸道感染性疾病患者长期持续使用抗菌药物

会导致细菌耐药性增加、药物毒性和不良反应发生

增加以及医疗资源的大量浪费等问题，因此合理使

用抗菌药物至关重要。资料显示，对由细菌感染引

起的ＡＥＣＯＰＤ患者，使用抗菌药物进行抗感染治疗
具有积极的作用，不仅可迅速缓解患者临床症状，促

进患者康复，缩短急性加重病程和住院时间，而且能

降低气道内的细菌负荷，延缓下一次急性加重，进而

有效降低ＡＥＣＯＰＤ的病死率和致残率［９］。对并非由

细菌感染引起的 ＡＥＣＯＰＤ患者，避免或缩短抗菌药
物的使用疗程也具有重要意义，如可减少患者总治

疗费用，降低细菌耐药发生的风险。可见，合理使用

抗菌药物是影响ＡＥＣＯＰＤ患者预后和预防细菌耐药
发生的一个重要因素。

目前，临床医生如果单纯依靠患者的病史、临床

症状和体征、血常规检查及影像学表现等资料，难以

正确判断呼吸道感染的病原学类型及确定抗菌药物

治疗的时机和疗程；此外，老年患者的免疫功能低

下、临床表现不典型、细菌培养耗时较长且阳性率低

等因素亦影响了临床医生对ＡＥＣＯＰＤ病因的准确判
断。而这些因素均可能导致抗感染治疗偏差，因此，

目前迫切需要一种敏感而特异的生物学指标来更好

地指导临床医生合理使用抗菌药物［１０］。

ＰＣＴ是降钙素的前体，是由１１６个氨基酸残基
组成的糖蛋白，无降钙素样的激素活性。自１９９３年
首次报道血清ＰＣＴ水平与细菌感染有关以来［１１］，目

前多认为 ＰＣＴ是细菌感染和脓毒血症的良好标记
物［１２１４］。有研究显示，ＰＣＴ水平上升程度与细菌感
染严重程度呈正比［４］，当感染控制后血清中 ＰＣＴ水
平亦会随之下降。可见，ＰＣＴ浓度的持续增加在一
定程度上反映细菌感染的不断加重。目前认为，下

呼吸道感染患者中，当血清ＰＣＴ＞０．２５ｇ／Ｌ时往往

表２　两组患者的临床治疗结果

组别 例数 临床有效率 ［例（％）］ 住院病死率［例（％）］ 住院时间ａ（ｄ，珋ｘ±ｓ） 住院总费用ｂ（元）

常规治疗组 ３１ ２５（８０．６） ２（６．５） ２３．６±５．７ ９９７３（５３７４～１４９９２）

ＰＣＴ指导治疗组 ３２ ２６（８１．３） ２（６．３） ２１．５±４．５ ８２４９（４１１７～１３４６７）

统计量 χ２＝０．００４ χ２＝０．００１ ｔ＝１．６９３ Ｕ＝５．１６１

Ｐ ０．９５１ ０．９７４ ０．１０６ ０．０００

组别 例数 抗菌药物疗程ａ（ｄ，珋ｘ±ｓ） 抗菌药物费用ｂ（元） 二重感染率［例（％）］
随访期间ＡＥＣＯＰＤ
发生率 ［例（％）］

常规治疗组 ３１ １４．８±２．３ ６５４７（２５４５～１０２５７） ９（２９．０） ９（２９．０）

ＰＣＴ指导治疗组 ３２ ８．５±２．０ ４８９７（１９８７～８７８０） ２（６．３） １０（３１．３）

统计量 ｔ＝１１．５９８ Ｕ＝４．６３５ χ２＝５．６７１ χ２＝０．０３７

Ｐ ０．０００ ０．０００ ０．０１７ ０．８４８

　　注：ａ表示：数值表示为 珋ｘ±ｓ；ｂ表示：数值表示为中位数（四分位间距）
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提示有细菌感染，故可根据 ＰＣＴ水平来指导抗菌药
物应用［６，８，１３１４］。本研究结果不仅提示可根据 ＰＣＴ
浓度及其动态变化来决定抗菌药物的应用时机，而

且还确定了ＰＣＴ浓度阈值为０．２５ｇ／Ｌ。此外，本研
究采用动态监测 ＰＣＴ水平变化来判断 ＡＥＣＯＰＤ治
疗过程中的炎症控制情况，不仅使部分 ＡＥＣＯＰＤ老
年患者避免了长久使用抗菌药物、缩短了抗菌药物

疗程、降低了抗菌药物及住院费用，而且显著降低了

二重感染率。

有研究显示，抗菌药物治疗 ＡＥＣＯＰＤ患者的疗
效与其疗程关系不十分密切［１５］。本组病例中，根据

血清ＰＣＴ水平指导 ＡＥＣＯＰＤ老年患者使用抗菌药
物后，临床有效率、住院病死率、住院时间以及半年

随访ＡＥＣＯＰＤ发生率等指标在两组间的分布无显著
差异，结果进一步提示抗感染疗程长短对患者的疗

效和短期预后影响不大，与既往观点基本一致。此

外，在本研究 ＰＣＴ指导治疗组患者并未因为及早停
用抗菌药物而导致不良事件的发生，相反却避免了

二重感染的机会。据此笔者认为，ＰＣＴ是一项可定
量的客观指标，能够及时反映患者自身病情变化，对

于指导抗菌药物的使用指征、评估疗效、更换或终止

抗菌药物、缩短不必要的抗菌药物暴露时间具有参

考价值。值得一提的是，ＡＥＣＯＰＤ患者通常年龄较
大、有较多基础疾病、咳嗽反射减弱，临床医师通过

检测血清ＰＣＴ浓度可较为准确有效地判断ＡＥＣＯＰＤ
老年患者细菌感染情况，从而指导抗菌药物的合理

使用；通过动态监测血清 ＰＣＴ水平变化并根据检测
结果指导抗菌药物的使用，可在不增加疾病的不良

进程或者不良预后的前提下，进一步合理优化抗菌

药物的使用，实现患者的短程抗感染治疗，减少耐药

菌的产生和降低可能出现的抗菌药物相关不良反应

的发生率。故在 ＡＥＣＯＰＤ老年患者中使用 ＰＣＴ指
导和优化抗菌药物治疗策略具有良好的可行性和安

全性，可将ＰＣＴ作为抗菌药物管理的有效工具。
当然，ＰＣＴ仅是一项实验室检查指标，最终的临

床决策需要临床医生根据症状、体征、辅助检查等综

合判断而得出。同时，由于本研究纳入病例较少，得

出的结论可能存在一定局限性，故目前尚需开展大

样本量临床研究，以便对 ＰＣＴ指导抗菌药物治疗策
略开展更为科学的评价，使 ＰＣＴ在呼吸系统领域得
到更安全、更充分的应用。
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