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血清PCT、NT-proBNP及TCD在脓毒症相关性脑病

监测中的应用及对其转归的预测价值*
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  【摘要】 目的 探讨血清降钙素原(PCT)、N前端脑钠肽(NT-proBNP)及经颅多普勒超声(TCD)在脓毒症相关性

脑病(SAE)监测中的应用及对其转归的预测价值。方法 选取本院2020年1月—2022年4月收治的脓毒症患者148
例作为研究对象,根据是否合并SAE分为SAE组(67例)与无SAE组(81例)。采用免疫发光法测定血清PCT水平,酶

联免疫吸附法测定血清NT-proBNP水平;采用TCD测定收缩期峰值血流速度(Vs)、舒张末期血流速度(Vd)、平均血流

速度(Vm)和阻力指数(RI);记录SAE患者30
 

d转归情况,以患者病情进展或死亡为转归不良,反之为转归良好。结果
 

SAE组患者APACHE
 

Ⅱ评分高于无SAE组(P<0.05)。SAE组患者血清PCT和 NT-proBNP水平高于无SAE组

(P<0.05)。SAE组患者 Vs、Vd和 Vm低于无SAE组,而RI高于无SAE组(均P<0.05)。转归不良组患者血清

PCT和NT-proBNP水平高于转归良好组(P<0.05)。转归不良组患者Vs、Vd和Vm低于转归良好组,而RI高于转归

良好组(均P<0.05)。经ROC曲线分析,SAE诊断中,PCT敏感度为82.13%,特异度为95.12%;NT-proBNP敏感度

为98.52%,特异度为97.51%。结论 SAE患者血清PCT和NT-proBNP水平升高,且存在脑血流动力学异常及与转

归密切相关,可作为预测SAE患者及对转归提供参考指标。
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  【Abstract】 Objective To
 

explore
 

the
 

application
 

of
 

serum
 

procalcitonin
 

(PCT),
 

NT-proBNP
 

and
 

Transcranial
 

Doppler
 

(TCD)
 

in
 

monitoring
 

sepsis
 

related
 

encephalopathy
 

(SAE)
 

and
 

its
 

predictive
 

value
 

for
 

its
 

prognosis.
 

Methods 

The
 

148
 

patients
 

with
 

sepsis
 

treated
 

in
 

our
 

hospital
 

from
 

January
 

2020
 

to
 

April
 

2022
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

ob-

jects.
 

According
 

to
 

whether
 

SAE
 

was
 

combined
 

or
 

not,
 

they
 

were
 

divided
 

into
 

SAE
 

group
 

(67
 

cases)
 

and
 

non
 

SAE
 

group
 

(81
 

cases).
 

Serum
 

PCT
 

and
 

NT-proBNP
 

levels
 

were
 

measured
 

by
 

immunoluminescence
 

assay
 

and
 

enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay
 

respectively.
 

Peak
 

systolic
 

blood
 

flow
 

velocity
 

(VS),
 

end
 

diastolic
 

blood
 

flow
 

velocity
 

(VD),
 

mean
 

blood
 

flow
 

velocity
 

(VM)
 

and
 

resistance
 

index
 

(RI)
 

were
 

measured
 

by
 

TCD.
 

The
 

30
 

day
 

prognosis
 

of
 

SAE
 

patients
 

was
 

recorded.
 

The
 

poor
 

prognosis
 

was
 

based
 

on
 

the
 

progress
 

of
 

the
 

patient's
 

condition
 

or
 

death,
 

otherwise,
 

it
 

was
 

a
 

good
 

prognosis.
 

Results SAE
 

group
 

APACHE
 

Ⅱ
 

was
 

score
 

higher
 

than
 

non
 

SAE
 

group
 

(P<0.05).
 

SAE
 

group
 

serum
 

PCT
 

and
 

NT-proBNP
 

were
 

higher
 

than
 

non
 

SAE
 

group
 

(P<0.05).
 

SAE
 

group
 

Vs,
 

Vd
 

and
 

Vm
 

of
 

patients
 

were
 

lower
 

than
 

non
 

SAE
 

group,
 

while
 

RI
 

of
 

patients
 

was
 

higher
 

than
 

non
 

SAE
 

group
 

(P<0.05).
 

The
 

poor
 

prognosis
 

serum
 

PCT
 

and
 

NT-proBNP
 

in
 

patients
 

were
 

higher
 

than
 

good
 

prognosis
 

(P<0.05).
 

The
 

poor
 

prognosis
 

Vs,
 

Vd
 

and
 

Vm
 

of
 

patients
 

were
 

lower
 

than
 

patients
 

with
 

good
 

prognosis,
 

while
 

the
 

RI
 

of
 

patients
 

with
 

poor
 

prognosis
 

was
 

higher
 

than
 

patients
 

with
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good
 

prognosis
 

(P<0.05).
 

The
 

sensitivity
 

and
 

specificity
 

of
 

PCT
 

in
 

SAE
 

diagnosis
 

were
 

82.
 

13%
 

and
 

95.
 

12%
 

respec-
tively.

 

The
 

sensitivity
 

and
 

specificity
 

of
 

NT
 

proBNP
 

were
 

98.
 

52%
 

and
 

97.
 

51%,
 

respectively.
 

Conclusion The
 

levels
 

of
 

serum
 

PCT
 

and
 

NT-proBNP
 

in
 

patients
 

with
 

SAE
 

are
 

increased,
 

and
 

there
 

are
 

abnormal
 

cerebral
 

hemodynamics,
 

which
 

are
 

closely
 

related
 

to
 

the
 

prognosis,
 

it
 

can
 

be
 

used
 

as
 

a
 

reference
 

index
 

to
 

predict
 

the
 

patients
 

with
 

SAE
 

and
 

their
 

prognosis.
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  脓毒症相关性脑病(Sepsis-associated
 

encepha-
lopathy,

 

SAE)是常见的一种脓毒症并发症,是全身

炎症反应导致的急性弥漫性脑功能障碍性疾病[1-2]。
临床调查数据[3]表明,综合重症监护病房的SAE发生

率达50%左右,且呈上升趋势,已成为国内外学者现

阶段研究的重要课题之一。SAE诊断方式主要是排

除性诊断,即脓毒症非中枢神经系统疾病情况下,出
现的意识障碍或精神方面则诊断为SAE[4]。SAE临

床表现主要为易激惹、不能集中注意力、定向障碍、记
忆力下降等认知性功能障碍[5]。因此,采取及时有效

地监测SAE方法及预测其转归方法具有重要意义。
降钙素原(Procalcitonin,PCT)是一种糖蛋白,其说与

病毒、细菌及微生物等感染程度有关。N前端脑钠肽

(N-terminal
 

forebrain
 

natriuretic
 

peptide,NT-proB-
NP)是主要从心室分泌的一种多肽类激素,近年来将

其作为预测SAE的新型标志物之一[6]。经颅多普勒

超声(Transcranial
 

Doppler
 

ultrasound,TCD)由于可

床旁实时及移动性监测脑血管血流动力学水平,故而

认为可能为SAE患者脑血流动力学提供有价值的信

息。基于此,本研究探讨血清PCT、NT-proBNP及

TCD对SAE的监测中的应用及对其转归的预测价

值,以期为SAE及其转归预测提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择本院于2020年1月—2022年4
月收治的脓毒症患者148例作为研究对象,其中男94
例,女54例;年龄35~72岁,平均(54.84±8.21)岁;
体质量(62.01±8.65)kg;基础疾病:高血压病16例,
糖尿病11例;根据是否合并SAE分为SAE组(67
例)与无SAE组(81例)。纳入标准:①依据《中国脓

毒症/脓毒性休克急诊治疗指南(2018)》[7]关于脓毒

症诊断标准,并符合Papadopoulos等[8]提出的关于

SAE诊断标准。②无中枢神经系统感染者。③临床

资料完整。④均签订知情同意书。排除标准:①伴颅

内器质性病变、脑血管意外及其他代谢性脑病者。

②伴随多脏器功能衰竭者。③伴中枢神经系统感染

者。④合并自身免疫性疾病、血液系统疾病及恶性肿

瘤者。本研究经我院伦理委员会批准。

1.2 方法

1.2.1 收集资料 记录患者性别、年龄、体质量、基
础疾病、急 性 生 理 与 慢 性 健 康 状 况 评 分 系 统(A-
PACHE

 

Ⅱ)等,APACHE
 

Ⅱ评分系统[6]由急性生理

学评分APS、年龄评分、慢性健康状态评分三部分组

成,最后得分为三者之和,理论最高分71分,其中

APS包含12项生理参数,评分越高病情越重。

1.2.2 血清标本采集 收集所有患者入院后第3
 

d
清晨空腹外周血5

 

mL,离心10
 

min,离心半径10.5
 

cm,离心转速2500
 

r/min,收集血清,于 70
 

℃保存

待测。

1.2.3 血清PCT和NT-proBNP水平测定 取血清

标本,采用免疫发光法测定血清PCT水平,采用酶联

免疫吸附法测定血清 NT-proBNP水平,严格依据试

剂盒说明书测定。人PCT试剂盒(上海金穗生物科技

有限公司),人 NT-proBNP试剂盒(上海金穗生物科

技有限公司)。

1.2.4 TCD测定 行TCD检查,探讨经颞骨窗对两

侧大脑中动脉检测,记录收缩期峰值血流速度(Vs)、
舒张末期血流速度(Vd)、平均血流速度(Vm)和阻力

指数(RI)。

1.3 转归评价 记录SAE患者发病后30
 

d转归情

况,以患者病情进展或死亡为转归不良,反之为转归

良好。

1.4 统计学分析 运用SPSS
 

26.0软件处理,计数

资料行􀱽2 检验,用率(%)表示;计量资料行t检验,用
均数±标准差(􀭺x±s)表示。采用ROC曲线分析PCT
和NT-proBNP对SAE诊断价值。以P<0.05为差

异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者基线资料比较 两组基线资料比较差

异无统计学意义(P>0.05),见表1。

表1 两组基线资料比较[􀭵x±s,n(×10-2)]

Table
 

1 Comparison
 

of
 

baseline
 

data
 

between
 

the
 

two
 

groups

组别 n 男性/女性 年龄(岁) 体质量(kg)
基础疾病

高血压病 糖尿病

SAE组 67 42/25 54.56±7.8762.31±7.86 7(10.45) 6(8.36)
无SAE组 81 52/29 55.08±8.6261.78±9.32 9(11.10) 5(6.25)
χ2/t 0.036 0.380 0.369 0.017 0.107
P 0.849 0.705 0.712 0.897 0.743
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2.2 两组患者APACHE
 

Ⅱ评分比较 SAE组患者

APACHE
 

Ⅱ评分高于无SAE组(P<0.05),见表2。

表2 两组患者APACHE
 

Ⅱ评分比较(􀭵x±s,分)

Table
 

2 Comparison
 

of
 

APACHE
 

Ⅱ
 

scores
 

of
 

patients
 

in
 

two
 

groups

组别 n APACHE
 

Ⅱ评分

SAE组 67 24.35±4.16
无SAE组 81 14.08±3.45

t 16.420
P <0.001

2.3 两组患者血清PCT和NT-proBNP水平比较 
SAE组患者血清 PCT 和 NT-proBNP水平高于无

SAE组(P<0.05),见表3。

表3 两组患者血清PCT和NT-proBNP水平比较(􀭵x±s)

Table
 

3 Comparison
 

of
 

serum
 

PCT
 

and
 

NT-proBNP
 

levels
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

组别 n PCT(ng/L) NT-proBNP(pg/L)
SAE组 67 15.42±3.78 922.59±87.51
无SAE组 81 8.74±2.57 654.56±65.62

t 12.742 21.273
P <0.001 <0.001

2.4 两组患者TCD指标比较 SAE组患者Vs、Vd
和Vm低于无SAE组,而患者RI高于无SAE组(均

P<0.05),见表4。

表4 两组患者TCD指标变化比较(􀭵x±s)

Table
 

4 Comparison
 

of
 

changes
 

in
 

TCD
 

indexes
 

between
 

the
 

two
 

groups

组别 n Vs
(cm/s)

Vd
(cm/s)

Vm
(cm/s) RI

SAE组 67 92.54±5.51 36.23±4.89 57.92±6.26 0.68±0.06

无SAE组81 97.87±4.37 43.24±5.25 63.41±5.75 0.60±0.04

t 6.563 8.339 5.554 9.681

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

2.5 SAE患者不同转归血清PCT和NT-proBNP水

平比较 转归不良组患者血清PCT和 NT-proBNP
水平高于转归良好组(P<0.05),见表5。

表5 SAE患者不同转归血清PCT和NT-proBNP水平比较(􀭵x±s)

Table
 

5 Comparison
 

of
 

serum
 

PCT
 

and
 

NT-proBNP
 

levels
 

with
 

different
 

outcomes
 

in
 

SAE
 

patients

组别 n PCT(ng/L) NT-proBNP(pg/L)

转归良好组 49 6.27±1.46 534.21±45.51

转归不良组 18 24.63±4.35 1287.89±132.45

t 26.082 34.962
P <0.001 <0.001

2.6 SAE患者不同转归TCD指标比较 转归不良

组患者Vs、Vd和Vm低于转归良好组,而患者RI高

于转归良好组(P<0.05),见表6。

表6 SAE患者TCD指标变化比较(􀭵x±s)

Table
 

6 Comparison
 

of
 

changes
 

in
 

TCD
 

indicators
 

in
 

SAE
 

patients
 

组别 n Vs
(cm/s)

Vd
(cm/s)

Vm
(cm/s) RI

转归良好组 49 98.96±3.4545.21±5.2564.52±4.56 0.57±0.13
转归不良组 18 90.84±4.2532.17±4.5952.35±3.89 0.74±0.16

t 8.014 9.303 10.048 4.454
P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

2.7 ROC曲线分析PCT和NT-proBNP对SAE诊

断价值 以临床诊断作为金标准,经ROC曲线分析,

SAE诊 断 中,PCT 敏 感 度 为 82.13%,特 异 度 为

95.12%;NT-proBNP敏感度为98.52%,特异度为

97.51%。见表7、图1。

表7 ROC曲线分析PCT和NT-proBNP对SAE诊断价值

Table
 

7 ROC
 

curve
 

analysis
 

of
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

PCT
 

and
 

NT-proB-

NP
 

for
 

SAE

指标   面积 截断值
敏感度
(×10-2)

特异度
(×10-2) 95%CI

PCT 0.916 12.45 82.13 95.12 0.867~0.964
NT-proBNP 0.997 750.10 98.52 97.51 0.993~1.000

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

!
"

#

PCT
NT-proBNP
$%&

图1 PCT和NT-proBNP诊断SAE的ROC曲线分析

Figure
 

1 ROC
 

curve
 

analysis
 

of
 

PCT
 

and
 

NT-proBNP
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

SAE

3 讨论

脓毒症及其并发症是重症监护病房最常见的死

亡原因之一,若出现意识障碍,则会导致患者死亡率

明显上升[9-11]。中枢神经系统是脓毒症最早受累的器

官之一,而SAE是其临床表现。SAE病理生理学复

杂,可能涉及血脑屏障功能障碍、小胶质细胞活化、血
管改变、炎症及神经递质功能障碍等[12-14]。SAE是重

症监护病房最常见的一种脑病类型,因其症状多样性

缺乏特异性,不易被发现[15]。SAE诊断目前主要依

据为体感诱发电位、生物标志物、脑电图及结合症状

等排除性诊断[16]。

PCT主要是由甲状腺C细胞分泌的降钙素前体

物质,在健康人血清中水平极低,而当出现脓毒症时
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则会导致血液中高表达,且随着病情严重程度增加而

上升,由此可见其可作为脓毒症的预警指标并对预后

进行判断[17-18]。王婷等[19]研究结果显示,脓毒症患者

血清PCT水平明显高于非脓毒症患者和健康体检者,
且死亡脓毒症患者血清PCT水平明显高于存活脓毒

症患者,由此可见PCT对脓毒症早期诊断及预后评估

均有一定的价值。刘炳炜等[20]研究表明,收治的脓毒

症患者40例,结果显示,脓毒症休克患者第1
 

d和第5
 

d
 

PCT水平高于脓毒症患者,且死亡组患者第1
 

d和

第5
 

d
 

PCT水平高于存活患者,由此可见PCT水平与

脓毒症病情程度和预后密切相关。本研究表明,SAE
组患者血清PCT水平高于无SAE组,转归不良组患

者血清PCT水平高于转归良好组,由此可见SAE患

者血清PCT水平明显升高,且与转归密切相关。正常

情况下,BNP无法通过血脑屏障进入脑内,而当出现

血脑屏障损伤时则会造成体内一系列神经内分泌异

常[21-22]。当出现脓毒症时,NT-proBNP在血液中水

平升高主要是由多方面原因造成,如心腔压力增高、
右心室超负荷、心肌抑制及炎性因子的释放等,而上

述因素在一定程度上会引起脑损伤和脑低灌注量,以
此促进SAE发生[23-24]。蒋国群等[25]研究表明,纳入

的64例脓毒症患者,SAE患者NT-proBNP水平高于

非SAE患者,经多因素Logistic 回归分析显示,NT-
proBNP水平升高是脓毒症患者发生SAE的危险因

素,可见NT-proBNP可作为预测SAE的潜在生物标

志物。本研究表明,SAE组患者血清 NT-proBNP水

平高于无SAE组,转归不良组患者血清NT-proBNP
水平高于转归良好组,由此可见SAE患者血清 NT-
proBNP水平明显升高,且与转归密切相关。

血管运动功能障碍常会引起脑血流量失调,导致

脑血液循环和脑功能直接受影响,被认为是导致SAE
的主要原因之一。脑血流紊乱和脑微循环受损被认

为是SAE的可能机制。TCD是可床旁且无创、重要

进行的脑血流动力学检测手段,当SAE患者出现脑血

流变化时,则会使TCD参数出现相应变化。其中Vs、

Vd和Vm均为血流速度指标,其降低则说明进入脑

循环的血流量不足。本研究表明,SAE组患者Vs、Vd
和Vm低于无SAE组而患者RI高于无SAE组,转归

不良组患者Vs、Vd和Vm低于转归良好组而患者RI
高于转归良好组,由此可见SAE患者存在血流动力学

异常,且与转归密切相关。

4 结论

SAE患者血清PCT和NT-proBNP水平升高,且
存在脑血流动力学异常及与转归密切相关,可作为预

测SAE患者及为转归提供参考指标。
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