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　　脓毒症（ｓｅｐｓｉｓ）是危急重症患者常见的死亡原

因之一，病情危重，发展迅速，死亡率较高，在临床诊

疗过程中缺乏强有力的检测指标，使得脓毒症的阶

段性诊疗颇为棘手，而炎性标记物是贯穿脓毒症发

生发展过程中最活跃的炎性因子。在脓毒症的不同

阶段，多种炎性标记物呈阶段性分泌的特点，在某一

阶段能够反映脓毒症患者的病情及预后。本文通过

综述炎性标记物超敏Ｃ反应蛋白（ｈｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ

Ｃｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ｈｓＣＲＰ）在脓毒症诊疗过程中的

应用，为脓毒症更合理的治疗提供新思路与策略。

脓毒症是（ｓｅｐｓｉｓ）由细菌、病毒、真菌等多种病原体

感染机体后引起的全身严重炎症反应综合征的简

称［１］。脓毒症发病机制复杂，既往针对抗炎与抑炎

的单一治疗并不能降低脓毒症患者病死率［２］，抗菌

药物的应用虽可降低脓毒症患者的死亡，但大部分

脓毒症患者早期得不到及时有效的抗感染治疗［３］，

而后期长时间的抗菌药物治疗又造成医疗资源的浪

费。对脓毒症的病情发展缺乏有力的检测，因此，深

入研究ｈｓＣＲＰ在脓毒症诊断、治疗及病情预后中

的表达，有助于为脓毒症早期合理治疗及阶段性抗

菌药物合理应用提供参考。

１　犺狊犆犚犘的生物学特性

ＣＲＰ是由肝脏合成的急性炎症非特异性标记

物，ｈｓＣＲＰ与ＣＲＰ并不是两种蛋白，只是从灵敏度

上加以区别，ｈｓＣＲＰ是采用超敏技术检测低浓度

ＣＲＰ，其最低检测浓度为０．０１ｍｇ／Ｌ
［４］，是区分低水

平炎症反应的灵敏指标，半衰期为１９ｈ。ｈｓＣＲＰ

最早于１９３０年发现于患者感染的肺炎链球菌的细

胞壁中，能够与Ｃ多糖发生沉淀反应，是一种具有

很强的耐热性及抗蛋白酶降解作用的环状五聚体蛋

白［５］。ｈｓＣＲＰ以糖蛋白形式存在于血液中，能够结

合多种病原微生物及真菌的多醣体，在体内钙离子

的作用下，形成卵磷脂及核酸复合体，此复合体能够

增强白细胞及吞噬细胞的功能，并激活机体的补体

系统，对感染病原体进行免疫调节及清除，进而表现

为机体的炎症反应［６］。ｈｓＣＲＰ对体内免疫及机体

自身保护起着非常重要的作用［７］，也是近年来心血

管事件及急性炎症早期反应比较敏感的炎性标记

物。在感染性疾病早期其升高先于普通ＣＲＰ及白

细胞（ＷＢＣ）等炎性标记物升高之前，在体温升高之

前以及细菌感染性疾病中均明显升高，在病毒感染

性疾病中则无明显变化，因此，在细菌及病毒感染或

真菌感染所致脓毒症的鉴别诊断中有重要意义［８］。

ｈｓＣＲＰ在机体感染病原微生物后４～６ｈ内升高，

３６～５０ｈ达到高峰，其含量可为正常值的１００倍以

上［９］。而普通ＣＲＰ以五聚肽形式存在，在酸性或碱

性环境中分解为单体，进而引起炎症反应，但ＣＲＰ

单体主要存在于细胞膜而非血清中，且浓度主要依

赖于肝脏的生成量，故很难在炎症早期患者血清中

检测到，传统ＣＲＰ检测范围为３～２００ｍｇ／Ｌ，检测方
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法缺乏足够的灵敏性，故很难检测出血液中含量很

低的ＣＲＰ。近年来采用免疫投射比浊法、免疫发光

法等超敏技术，使得 ＣＲＰ的检测浓度低限降至

０．００５～０．１０ｍｇ／Ｌ，使得感染早期或低水平炎症反

应时能够检测到ＣＲＰ，能够较早并及时的反映有无

炎症反应及其程度。

２　犺狊犆犚犘在脓毒症发生发展过程中的表达机制

当病原微生物感染机体后，一方面通过机体发

生抗原抗体反应，产生一系列促炎因子如白介素

（ＩＬ）６、ＩＬ１及肿瘤坏死因子ａ（ＴＮＦａ）等，而这些

促炎因子调节ｈｓＣＲＰ的分泌与诱导
［１０］，在炎症反

应的发生发展过程中促炎因子逐级放大炎症反应，

致使ｈｓＣＲＰ浓度呈动态性波动
［１１］；另一方面，病原

微生物释放一系列内毒素与ＣＲＰ结合或激活经典

补体途径导致Ｃ３沉积在微生物表面，进而激活补

体，诱导内皮细胞表达黏附因子、单核细胞合成组织

因子和炎性细胞因子［１２］。而补体的激活、促炎因子

的分泌及抗炎反应的发生正是脓毒症发生的关键环

节，在整个脓毒症病变过程中，ｈｓＣＲＰ通过多种途

径表达炎症反应的轻重与程度。

３　犺狊犆犚犘在脓毒症诊断、病情监测及预后中的意义

３．１　ｈｓＣＲＰ在脓毒症诊断中的意义　脓毒症是感

染性疾病的危急重症，从病原微生物感染机体到诱

发全身严重炎症反应的每一阶段，炎性标记物伴随

疾病发生发展的整个过程。在感染早期，ＩＬ６、

ＴＮＦａ等促炎因子大量产生
［１３］，机体通过抗原抗

体反应识别病原微生物后分泌相应的抑炎因子及多

种炎性标记物，进而诱发代偿性抗炎反应综合征，形

成促炎与抗炎的动态变化，随之机体出现炎症反

应［２］。在整个炎症反应过程中，炎性标记物被认为

是判断机体炎症反应严重程度的敏感指标［１２］。ｈｓ

ＣＲＰ是急性时相反应蛋白的重要组成部分，是炎症

反应的重要标记物，在正常机体的血液中其浓度很

低，常＜３．５ｍｇ／Ｌ，当机体感染时，特别是严重炎症

反应时，ｈｓＣＲＰ浓度显著增高
［１４］。ｈｓＣＲＰ水平在

脓毒症患者发病４ｈ后开始升高，其浓度随着感染

程度的增高而升高，与脓毒症患者感染程度呈正相

关，严重心脑血管疾病患者ｈｓＣＲＰ水平可轻度升

高，但其浓度不受抗炎药物、糖皮质激素等因素的影

响，非病原体感染或病毒、真菌感染时其浓度不发生

明显变化，可较为真实的反映机体炎症反应的程

度［９］。刘德贝等［１５］研究提示新生儿出生２４ｈ后ｈｓ

ＣＲＰ水平低于１０ｍｇ／Ｌ，可以基本排除新生儿感染

可能。姚敏［９］的研究提示，ｈｓＣＲＰ水平在单纯肺炎

组较低，重症脓毒症组患者最高，与机体感染的严重

程度呈正相关，联合降钙素原（ＰＣＴ）浓度的检测可

为脓毒症的诊断及严重程度作出较为准确的判断。

３．２　ｈｓＣＲＰ在脓毒症病情监测及预后中的意义　

脓毒症的治疗离不开抗菌药物，而抗菌药物的治疗

在感染性疾病特别是脓毒症早期治疗显得更为重

要。早期合理的抗菌药物治疗可显著降低脓毒症患

者的病死率，但病原微生物培养＋药物敏感试验需

要７２ｈ以上的时间，已明显滞后于脓毒症早期评判

抗菌药物治疗有无疗效的时间窗，许子彬等［４］研究

表明，在肺炎伴脓毒症患者病情监测中，ｈｓＣＲＰ水

平较传统炎性标记物（ＷＢＣ、中性粒细胞比例）更能

在早期及时反映炎症反应的剧烈程度，且与感染病

灶的大小无关，而与炎症反应的严重程度有关。林

诗杰等［１６］的研究提示对于诊断肺炎合并严重脓毒

症和脓毒症休克，ｈｓＣＲＰ敏感度优于ＰＣＴ，而ＰＣＴ

的特异度优于ｈｓＣＲＰ，因此，联合两者对于严重脓

毒症和脓毒症休克的早期诊断及治疗效果将会有帮

助［１７］。刘慧琳等［１８］研究炎性标记物ＰＣＴ、ｈｓＣＲＰ、

ＷＢＣ计数、乳酸等指标与脓毒症患者预后的关系，

提示ＰＣＴ、ｈｓＣＲＰ两者均与感染性疾病有密切关

系，两者结合后可排除心血管急性事件对ｈｓＣＲＰ

水平的影响，更能准确的预测感染的严重程度。由

于ｈｓＣＲＰ水平检测价格便宜，操作简单且敏感性

高，易于常规开展，因此在诊断感染性疾病及病情检

测时可作为首要选择［１９］。莫武桂等［２０］研究表明

ｈｓＣＲＰ水平在死亡组明显增高，存活组则逐渐恢复

正常，结合血清清蛋白（ＰＡ）及胆碱酯酶（ＣＨＥ）能

较好的反映脓毒症患儿的预后，持续高水平预示患

儿预后不良，病死率较高。Ｇｅｎｄｆｅｌ等
［２１］通过观察

血清炎性标记物对脓毒症患者诊断的研究发现，

ＰＣＴ联合ｈｓＣＲＰ水平的检测对脓毒症诊断的敏感

度和特异度分别提高至９７．６％和８２．９％。国内外

研究［２２２３］均证实，ｈｓＣＲＰ在早期预警感染方面存

在一定价值。与血清磷浓度的联合检测对脓毒症诊

断的灵敏度可达９２％，准确性为８６％
［２４］，ＰＣＴ、ｈｓ

ＣＲＰ、Ｎ末端脑钠肽前体（ＮＴｐｒｏＢＮＰ）的联合检

测在脓毒症患儿发热３ｈ内的敏感性可达９８％，有

效提高了脓毒症患儿早期脓毒症诊断的敏感性［２５］。

刘德贝等［１５］研究表明已感染者且经积极治疗后好
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转的脓毒症患儿血液ｈｓＣＲＰ浓度显著降低，而感

染治疗效果欠佳或无效的患儿其浓度仍较高，表明

对细菌感染患儿进行抗菌药物治疗时，动态检测

ｈｓＣＲＰ水平是评判抗感染治疗是否有效的措施之

一。因此，在排除组织损伤、严重心脑血管疾病等非

感染性因素后，ｈｓＣＲＰ可作为脓毒症病情演变过程

中较为敏感的炎性标记物之一，能够在一定程度上

反映细菌感染及炎症反应的严重程度，对指导脓毒

症病程中抗菌药物的合理应用有一定参考价值。

４　结语

脓毒症的发生发展是一个极其复杂的过程，在

炎性因子编制的网络中，炎性标记物是间接反映机

体全身炎症反应的敏感指标，通过检测炎性标记物

的浓度，从而为脓毒症更为有效的治疗提供理论依

据。总体来说，炎性标记物ｈｓＣＲＰ与脓毒症的发

生、发展密切相关，通过免疫投射比浊法、免疫发光

法等超敏技术动态检测脓毒症患者血清中的ＣＲＰ

浓度变化，并联合其他炎性标记物（如ＰＣＴ、ＩＬ６

等），可为脓毒症的早期诊断及抗菌药物的合理使用

提供参考，为脓毒症患者预后评判有一定的指导作

用。积极研究ｈｓＣＲＰ在脓毒症患者诊断及病情监

测、预后等方面的表达水平，这将更有利于脓毒症患

者早期及时得到诊断并给予合理治疗，为脓毒症阶

段性合理治疗等方面开启新的解决方式。
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