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粪便钙卫蛋白水平合并脓毒性休克对老年脓毒症患者

预后有预测价值
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　　摘要　目的：探讨粪便钙卫蛋白水平合并脓毒性休克对老年脓毒症患者预后的预测价值。方法：采用前瞻性研
究收集老年脓毒症患者 １２３例，记录并比较患者的一般临床资料、入院 ２４ｈ内急性生理与慢性健康状况评估
（ＡＰＡＣＨＥＩＩ）评分、序贯器官衰竭（ＳＯＦＡ）评分和粪便钙卫蛋白水平。根据患者ＩＣＵ的预后分为存活组８６例和死亡
组３７例。采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关系数法分析粪便钙卫蛋白与临床常用炎症指标的相关性，采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析影响老
年脓毒症患者预后的影响因素。采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评价粪便钙卫蛋白对老年脓毒症患者预后的预测
价值。结果：死亡组患者粪便钙卫蛋白、ＩＬ６水平及合并脓毒性休克比例高于存活组（Ｐ均＜０．０５）。粪便钙卫蛋白
水平与ＩＬ６呈正相关（ｒ＝０．３６６，Ｐ＜０．０５）。多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，粪便钙卫蛋白（ＯＲ＝１．００６，９５％ＣＩ：
１．００４～１．００９）、脓毒性休克（ＯＲ＝１２．４７５，９５％ＣＩ：２．６４４～５８．８５５）是老年脓毒症患者死亡的危险因素（Ｐ均 ＜
０．０５）。ＲＯＣ曲线分析显示，粪便钙卫蛋白、脓毒性休克单独预测老年脓毒症患者死亡的曲线下面积（ＡＵＣ）为０．９１８
（９５％ＣＩ：０．８７０～０．９６５）、０．６８１（９５％ＣＩ：０．５８２～０．７７９），二者联合预测 ＡＵＣ最高为 ０．９４３（９５％ＣＩ：０．９０２～
０．９８５）。粪便钙卫蛋白的最佳截断值为６７２μｇ／ｇ，灵敏度为０．８６０，特异性为０．８９２，约登指数为０．７５２。结论：粪便
钙卫蛋白对老年脓毒症患者预后有较好的预测价值，与脓毒性休克联合预测，预测价值将会进一步提高。
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　　脓毒症（ｓｅｐｓｉｓ）是由严重感染诱发宿主反应失
调导致的致命性器官功能障碍，是危重患者最常见

的并发症和首要死因
［１］。其发病率高，病死率可达

３０％～７０％［２］。约５８％ ～６５％的脓毒症出现在超
过６５岁的人群中［３］。当肠道屏障受到脓毒症的影

响时，会导致内毒素向多个器官迁移，引发不受控制

的免疫炎症反应
［４］。粪便钙卫蛋白是由中性粒细

胞释放的一种蛋白复合物，广泛分布于人体细胞、组

织及体液中。当肠道黏膜发生炎症反应时，中性粒

细胞在趋化作用下于炎症部位大量积聚，释放大量

钙卫蛋白，随肠道内容物排出体外
［５］。本研究旨在

探讨粪便钙卫蛋白水平合并脓毒性休克对老年脓毒

症患者预后的预测价值。

资料与方法

　　１．研究对象：本研究为前瞻性观察性研究，连续
收集２０２３年１１月２日２０２４年１０月１５日南京大
学医学院附属鼓楼医院重症医学科收治的１４８例老
年脓毒症患者作为研究对象，剔除资料不全者

２５例，最终纳入 １２３例（男 ９５，女 ２８），平均年龄
（７４．５４±１２．６５）岁。根据患者 ＩＣＵ的预后分为死
亡组３７例和存活组８６例。

纳入标准：①符合脓毒症３．０诊断标准［１］；②年
龄≥６０周岁。排除标准：①合并消化道基础疾病，
包括消化道手术、消化道穿孔、炎症性肠病、消化道

恶性肿瘤、感染性腹泻；②预计入ＩＣＵ７２ｈ内自动出
院或死亡；③妊娠。本研究经医院伦理委员会批准
（批号：ＡＦ／ＳＣ０８／０３．０），患者或家属均知情并签署
同意书。

２．研究方法：记录患者的年龄、性别、基础合并
疾病、感染部位及患者在 ＩＣＵ住院治疗期间并发疾
病［包括脓毒性休克、急性肾损伤（ａｃｕｔｅｋｉｄｎｅｙｉｎｊｕ
ｒｙ，ＡＫＩ）、急性胃肠损伤（ａｃｕｔｅｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｉｎｊｕｒｙ，
ＡＧＩ）、呼吸衰竭、肝功能不全］等临床资料。入院
２４ｈ内行急性生理与慢性健康状况评估（ａｃｕｔｅ
ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙａｎｄｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｌｔｈｅｖａｌｕａｔｉｏｎⅡ，ＡＰＡＣＨＥ
Ⅱ）评分、序贯器官衰竭（ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌｏｒｇａｎｆａｉｌｕｒｅ
ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ，ＳＯＦＡ）评分，记录入院２４ｈ内白细胞计

数（ＷＢＣ）、中性粒细胞计数（ＮＥＵ）、Ｃ反应蛋白
（ＣＲＰ）、降钙素原（ＰＣＴ）、白细胞介素６（ＩＬ６）、谷
丙转氨酶（ａｌａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＬＴ）、谷草转氨
酶（ａｓｐａｒｔａｔｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＳＴ）、总胆红素（ｔｏｔａｌ
ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ，ＴＢＩＬ），直 接 胆 红 素 （ｄｉｒｅｃｔｂｉｌｉｒｕｂｉｎ，
ＤＢＩＬ）、白蛋白、人类白细胞抗原ＤＲ（ｈｕｍａｎｌｅｕｋｏ
ｃｙｔｅａｎｔｉｇｅｎＤＲ，ＨＬＡＤＲ）的初始值。入院３ｄ内
留取初次粪便，行钙卫蛋白检测。取样后立即送检，

所有检验操作均严格遵照说明书要求规范操作。取

１００ｍｇ标本，按１∶４９加入萃取液，充分混匀后以
３０００转／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，提取上清液１ｍＬ测定粪便
钙卫蛋白水平，采用南京美宁康诚生物科技有限公

司试剂盒。其中ＡＫＩ的诊断标准参照“改善全球肾
病预后组织２０１２年标准”［６］，即４８ｈ内血肌酐增加
≥２６．６μｍｏｌ／Ｌ，或尿量 ＜０．５ｍＬ／（ｋｇ·ｈ），ＡＧＩ的
诊断标准参照２０１２年欧洲重症学会对重症患者胃
肠功能的定义与分级

［７］，脓毒性休克诊断标准参照

脓毒症３．０诊断标准［１］，肝功能不全诊断标准参照

Ｃｈｉｌｄｐｕｇｈ分级［８］。

３．统计学分析：采用 ＳＰＳＳ２６．０和 ＧｒａｐｈＰａｄ
Ｐｉｓｍ９．５统计学软件，所有连续性资料均行正态性
检验，符合正态分布或近似正态分布的计量资料以

（ｘ－±ｓ）表示，组间比较采用ｔ检验；偏态分布的计量
资料以Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示，组间分析采用 Ｍａｎｎｗｈｉｔ
ｎｅｙＵ检验。计数资料以百分数（％）表示，组间比
较采用χ２检验。采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析评估连续
变量间相关性。将单因素分析中 Ｐ＜０．０５的变量
及“年龄”与“性别”变量作为自变量，２组患者预后
为因变量，采用多因素二分类Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析法分
析影响老年脓毒症患者预后的危险因素。绘制受试

者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）
曲线并计算曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）
及９５％ＣＩ，评价粪便钙卫蛋白对脓毒症患者预后的
预测能力。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　果

　　１．一般资料：与存活组比较，死亡组 ＡＰＡＣＨＥ
ＩＩ、ＳＯＦＡ评分更高，呼吸系统感染比例更多（Ｐ均 ＜

０６５ 内科急危重症杂志　２０２５年　第３１卷　第６期



表１　一般资料比较

　　　指标 存活组（ｎ＝８６） 死亡组（ｎ＝３７） ｔ／Ｚ／ｘ２值 Ｐ值
ＡＰＡＣＨＥＩＩ评分（分，ｘ－±ｓ） １９．５０±８．１７ ２４．５４±８．４４ －３．１０７ ０．００２
ＳＯＦＡ评分（分，ｘ－±ｓ） ７．２２±４．６７ ９．２２±４．１６ －２．２４３ ０．０２７
感染灶呼吸系统［例（％）］ ３７（４３．０２） ２５（６７．５７） ６．２３４ ０．０１３

表２　实验室指标与并发症比较

指标 存活组（ｎ＝８６） 死亡组（ｎ＝３７） ｔ／Ｚ／ｘ２值 Ｐ值
实验室指标［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］
　ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ） １０３．８２（４９．０２，３４４．１７） ３８３．２８（２１１．３９，７４５．５２） －３．７７２ ０．０００
　粪便钙卫蛋白（μｇ／ｇ） ２２９．３１（５７．４４，５９８．０９） ９４７．５４（７６５．１２，１０８８．１０） －７．３３１ ０．０００
并发症［例（％）］
　脓毒性休克 ４１（４７．６７） ３１（８３．７８） １３．８９８ ０．０００

图１　粪便钙卫蛋白与ＣＲＰ、ＩＬ６、ＰＣＴ和ＷＢＣ水平的相关性分析

表３　多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析老年脓毒症患者预后的危险因素

危险因素 β值 Ｗａｌｄ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值
年龄 ０．０１５ ０．１９２ １．０１５ ０．９４９～１．０８６ ０．６６１
性别 ０．７１３ ０．７０９ ２．０４１ ０．３８８～１０．７３９ ０．４００
ＡＰＡＣＨＥＩＩ评分 ０．０３８ ０．８７７ １．０３９ ０．９５９～１．１２６ ０．３４９
ＳＯＦＡ评分 ０．０１８ ０．０５４ １．１０９ ０．８７２～１．１８９ ０．８１６
ＩＬ６ ０．０００ ０．５５６ １．０００ ０．９９９～１．００２ ０．４５６
粪便钙卫蛋白 ０．００６ ２１．１６４ １．００６ １．００４～１．００９ ＜０．００１
脓毒性休克 ２．５２４ １０．１６６ １２．４７５ ２．６４４～５８．８５５ ０．００１
呼吸系统感染 ０．４０７ ０．３３７ １．５０３ ０．３８０～５．９４１ ０．５６１

０．０５），见表１。２组患者其余资料比较，差异无统计
学意义（Ｐ均 ＞０．０５，见附表１，扫描文前二维码查
看全文及附件）。

　　２．实验室指标与并发症：死亡组患者粪便钙卫
蛋白、ＩＬ６水平以及合并脓毒性休克比例高于存活
组（Ｐ均＜０．０５），见表２；２组患者其余指标比较，差
异无统计学意义（Ｐ均 ＞０．０５，见附表２，扫描文前
二维码查看全文及附件）。

　　３．粪便钙卫蛋白与临床常用炎症指标相关性
分析：相关性分析得出，ＣＲＰ（ｒ＝０．０２９，Ｐ＞０．０５）、
ＰＣＴ（ｒ＝０．１０５，Ｐ＞０．０５）、ＷＢＣ（ｒ＝０．１３９，Ｐ＞
０．０５）与粪便钙卫蛋白无显著相关性；而ＩＬ６与粪
便钙卫蛋白呈正相关（ｒ＝０．３６６，Ｐ＜０．０５），见图１。
　　４．影响老年脓毒症患者预后的多因素二分类
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归：以老年脓毒症患者预后作为因变量
（死亡＝１，存活 ＝０），以 ＡＰＡＣＨＥＩＩ评分、ＳＯＦＡ评

分、脓毒性休克、ＩＬ６、粪便钙卫蛋白、呼吸系统感染
为自变量（单因素 Ｐ＜０．０５），同时放入年龄与性别
变量，进行多因素二分类Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。结果显
示，粪便钙卫蛋白（ＯＲ＝１．００６，９５％ＣＩ：１．００４～
１．００９）、脓毒性休克（ＯＲ＝１２．４７５，９５％ＣＩ：２．６４４～
５８．８５５）是影响脓毒症患者预后的独立危险因素
（Ｐ＜０．０５），见表３。
　　５．粪便钙卫蛋白、脓毒性休克及联合变量对脓
毒症患者预后的预测价值：以非参数法构建粪便钙

卫蛋白、脓毒性休克及联合变量对脓毒症患者预后

的ＲＯＣ曲线，见图２。其中，粪便钙卫蛋白、脓毒性
休克的 ＡＵＣ分别为 ０．９１８（９５％ＣＩ：０．８７０～
０．９６５）、０．６８１（９５％ＣＩ：０．５８２～０．７７９）。取约登指
数最大切点为最佳截断值，当约登指数为０．７５２时，
粪便钙卫蛋白预测脓毒症患者预后的最佳截断值为

６７２μｇ／ｇ（正常范围为０～５０μｇ／ｇ），灵敏度为
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图２　粪便钙卫蛋白、脓毒性休克及联合变量预测影响老年脓毒
症患者预后的ＲＯＣ曲线

表４　粪便钙卫蛋白、脓毒性休克及联合变量对老年脓毒症患者预后的预测价值

指标 ＡＵＣ（９５％ＣＩ） 最佳截断值 约登指数 灵敏度 特异性 Ｐ值
粪便钙卫蛋白 ０．９１８（０．８７０～０．９６５） ＞６７２μｇ／ｇ ０．７５２ ０．８６０ ０．８９２ ＜０．００１
脓毒性休克 ０．６８１（０．５８２～０．７７９） 是 ０．３６１ ０．５２３ ０．８３８ ０．００２
粪便钙卫蛋白＋脓毒性休克 ０．９４３（０．９０２～０．９８５）  ０．７７６ ０．９６５ ０．８１１ ＜０．００１

０．８６０，特异性为０．８９２。粪便钙卫蛋白联合脓毒性
休克将提高其预测价值，ＡＵＣ为 ０．９４３（９５％ＣＩ：
０．９０２～０．９８５），见表４。

讨　论

　　钙卫蛋白是一种钙锌结合蛋白，属于骨髓相关
蛋白家族（ｍｙｅｌｏｉｄｒｅｌａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ，ＭＲＰ），被称为
Ｍｒｐ８／１４，由两条 Ｓ１００Ａ９重链和一条 Ｓ１００Ａ８轻链
组成，在中性粒细胞、嗜酸性粒细胞和巨噬细胞中含

量丰富
［９］。钙卫蛋白作为一种急性期蛋白，在细胞

增殖分化、免疫调节、细胞凋亡和炎症等多种生物学

功能中发挥重要作用。在炎症性肠病、慢性支气管

炎、类风湿性关节炎等炎症性疾病中，细胞外液中钙

卫蛋白水平升高已被证实，表明钙卫蛋白可以作为

反应炎症的可靠标志物，反应抗炎治疗的疗

效
［１０，１１］。

当肠道黏膜发生炎症反应时，中性粒细胞聚集

到炎症部位，释放钙卫蛋白，随粪便排出体外
［１２］。

粪便钙卫蛋白结构稳定，可以在外界环境中长时间

保存
［１３］。目前，粪便钙卫蛋白已在全球范围内用于

初步筛查炎症性肠病、肠易激综合征和结直肠

癌
［１４］。粪便钙卫蛋白是诊断、治疗和预防炎症性肠

病，包括克罗恩病和溃疡性结肠炎的有效生物标志

物
［１５］。本研究中，死亡组粪便钙卫蛋白显著高于存

活组，提示肠道炎症反应更加严重。

相较于血清钙卫蛋白，粪便钙卫蛋白可以更准

确直接反映肠道黏膜的炎症渗出情况
［１６］。众多研

究表明，肠道被认为是多器官功能障碍综合征的发

动机
［１７，１８］，常被视为食物消化吸收器官。人体肠道

是来自约１万亿个微生物的≥１００ｇ内毒素的储存
库，即使在健康人体血浆中也可以检测到内毒

素
［１９］。肠道黏膜发生炎症损伤时，促使细菌易位，

导致内毒素向多个器官迁移，引起炎症因子风暴，致

使产生失控的免疫炎症反应，引起严重的组织损伤

和器官功能障碍，发展为多器官功能障碍综合

征
［２０，２１］。肠道炎症环境中，活化的中性粒细胞释放

大量钙卫蛋白，大量分泌促炎因子。ＩＬ６是常见的
促炎因子，也是炎症性肠病诊断中的常用炎性指标。

ＩＬ６可以显著诱导 ｃｌａｕｄｉｎ２的表达，破坏肠道屏
障
［２２］。研究表明，ＩＬ６在肠道屏障功能障碍和结肠

炎进展中发挥作用，ＩＬ６及其受体的敲除和阻断可
抑制小鼠的实验性结肠炎

［２３］。本研究相关性分析

发现，老年脓毒症患者粪便钙卫蛋白与 ＩＬ６呈正相
关。汪雯等

［２４］
发现，粪便钙卫蛋白水平和ＩＬ６之间

存在显著相关性，提示肠道炎症反应加重，炎症因子

水平升高。李筠璐等
［２５］
研究显示，脓毒症患者合并

ＡＧＩ组与未合并ＡＧＩ组的粪便钙卫蛋白水平高于健
康对照组；且脓毒症合并ＡＧＩ组高于未合并 ＡＧＩ组
患者，粪便钙卫蛋白水平超过１１５．２５μｇ／ｇ时，对脓
毒症ＡＧＩ具有早期诊断价值。本研究中，死亡组和
存活组患者并发ＡＧＩ与ＡＫＩ无明显差异，但死亡组
并发症患者比例高于存活组，侧面印证了肠道损伤于

多器官功能障碍病情发展进程中所起到的关键作用。

脓毒性休克为导致老年脓毒症患者死亡的一项

独立危险因素。休克是一种危及生命的临床状态，

是多种病理生理过程中的最终结果
［２６］。有研究表

明，休克是全球范围内导致死亡的一个主要原因，是

院内患者死亡的主要机制
［２７］。脓毒性休克状态下，

血流动力学不稳定及微血栓的形成，可损害肠道的

血液灌注，加重肠道的炎症损伤
［２８］。脓毒性休克

时，多种炎症因子被激活，导致毛细血管损伤，通透

性增加，有效循环血量下降，可以继发急性呼吸窘迫
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综合征、弥散性血管内凝血、急性肝功能障碍、ＡＫＩ
甚至多器官衰竭

［２９］。临床可通过测定粪便钙卫蛋

白水平判断患者肠道炎症水平，结合患者全身状况

综合评估患者预后，有助于帮助指导早期临床干预，

改善临床结局。

本研究尚存在一定的局限性：①本研究为单中
心，小样本研究，研究结果还需进行大样本的研究验

证；②本研究中粪便钙卫蛋白留取时间为入室３ｄ
内，可能存在采样时间不一致的偏倚；③本研究未能
分析粪便钙卫蛋白的动态变化对老年脓毒症患者预

后的预测作用。④粪便钙卫蛋白作为非侵入性炎症
标志物，可作为脓毒症患者预后的一种评估工具，但

其应用仍需结合临床整体情况综合判断。
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附表 1 一般资料比较 

指标 存活组（n=86） 死亡组（n=37） t/Z/x2 值 P 值 

年龄（岁， ± ） 74.86±12.47 73.81±13.41 0.421 0.675 

男性[例(%)] 65（75.58） 30（81.08） 0.445 0.505 

APACHE II 评分（分， ± ） 19.50±8.17 24.54±8.44 -3.107 0.002 

SOFA 评分（分， ± ） 7.22±4.67 9.22±4.16 -2.243 0.027 

基础疾病[例(%)]     

高血压 34（39.53） 19（51.35） 1.473 0.225 

糖尿病 17（19.77） 13（35.14） 3.313 0.069 

慢性肾脏病 8（9.30） 6（16.22） 1.226 0.268 

其他 23（26.74） 8（21.62） 0.360 0.546 

感染灶[例(%)]     

呼吸系统 37（43.02） 25（67.57） 6.234 0.013 

血流感染 21（24.42） 12（32.43） 0.846 0.358 

泌尿系统 11（12.79） 3（8.11） 0.562 0.453 

腹腔感染 28（32.56） 6（16.22） 3.454 0.063 

其他 18（20.93） 8（21.62） 0.007 0.931 

住院天数[d，M（P25,P75）] 35.50（18.00，60.50） 36.00（29.50，47.00） -1.147 0.251 

 

附表 2  实验室指标与并发症比较 

指标 存活组（n=86） 死亡组（n=37） t/Z/x2 值 P 值 

实验室指标     

WBC（×109/L， ± ） 11.35±7.95 12.78±7.02 -0.942 0.348 

NEU[×109/L，M（P25,P75）] 4.41（0.79，10.83） 7.10（3.41，13.90） -1.938 0.053 

CRP[mg/mL，M（P25,P75）] 104.80（57.15，167.58） 112.40（50.05，138.65） -0.381 0.704 

PCT[ng/mL，M（P25,P75）] 1.67（0.35，11.25） 1.02（0.39，7.86） -0.094 0.925 

IL-6[pg/mL，M（P25,P75）] 103.82（49.02，344.17） 383.28（211.39，745.52） -3.772 0.000 

ALT[U/L，M（P25,P75）] 25.00（14.60，51.13） 18.50（11.85，36.95） -1.296 0.195 

AST[U/L，M（P25,P75）] 32.00（20.58，68.25） 30.30（20.35，56.65） -0.196 0.845 

TBIL[μmol/L，M（P25,P75）] 14.80（9.85，34.88） 12.80（8.45，30.60） -1.073 0.283 

DBIL[μmol/L，M（P25,P75）] 7.40（4.05，17.65） 5.70（3.00，13.80） -0.713 0.476 

白蛋白[g/L，M（P25,P75）] 30.95（28.28，33.60） 30.02（27.65，33.20） -0.695 0.487 

HLA-DR（%， ± ） 38.98±23.39 30.39±19.73 1.952 0.053 

粪便钙卫蛋白 

[μg/g，M（P25,P75）] 

229.31（57.44，598.09） 947.54（765.12，1088.10） -7.331 0.000 

并发症[例(%)]     

脓毒性休克 41（47.67） 31（83.78） 13.898 0.000 

肝功能不全 46（53.49） 20（54.05） 0.003 0.954 

呼吸衰竭 28（32.56） 6（16.22） 3.454 0.063 

AGI 30（34.88） 16（43.24） 0.772 0.380 

AKI 38（44.19） 14（37.84） 0.427 0.513 

 

x s

x s

x s

x s

x s
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