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降钙素原在念珠菌血流感染中的辅助诊断
价值

唐洪影  岳娜  田彬  李静  徐海茹  蔡鲜  胡志东

【摘要】  目的  探讨血清降钙素原（procalcitonin, PCT）在念珠菌血流感染患者中的临床应

用价值。方法 采用回顾性研究，对天津医科大学总医院共 783 例同时送检血液培养和血清 PCT
检测住院患者的结果进行分析，结合其临床资料，对血流感染念珠菌及细菌患者病例进行单因素

及 logistic 多因素回归分析，血培养结果各组间 PCT 差异比较采用 Mann-Whitney U 检验，并且根

据受试者工作曲线（ROC）判断 PCT 的诊断性能。结果  510 例血培养阴性患者 PCT 水平为 0.21
（0.06，1.02）ng/mL，121 例念珠菌感染和 152 例细菌血流感染患者 PCT 水平分别为 1.15（0.38，6.85）

ng/mL 和 2.34（0.77，15.12）ng/mL，三组间 PCT 水平差异有统计学意义（P<0.05）。根据 ROC 曲线，

界值为 0.355 ng/mL 时血清 PCT 诊断血流感染念珠菌的灵敏度为 76.9%，特异度为 60.8%，曲线下

面积为 0.726（P<0.01）。结论 血清 PCT 水平对念珠菌血流感染有一定的辅助诊断价值。对于存

在发生念珠菌血症相关因素的危重患者，应结合其临床症状、PCT 等实验室检测指标，及时有效

地给予抗真菌治疗。
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【Abstract】  Objective  To discuss the clinical application value of serum procalcitonin(PCT) in 
patients with Candida bloodstream infection. Methods  The data of 783 hospitalized patients of Tianjin 
Medical University General Hospital including blood culture and serum PCT test were retrospectively 
analyzed, and the medical records of patients with Candida or bacterial bloodstream infection were 
evaluated by univariate and multivariate logistic regression analysis. The comparison of PCT value were 
carried out among the different blood culture groups using the Mann-Whitney U test. A receiver operating 
characteristic(ROC) curve was used to determine the diagnostic performance of the PCT. Results  The 
PCT was 0.21 (0.06, 1.02) ng/mL in the 510 patients with negative blood culture, but in 121 patients with 
Candida infection and 152 patients with bacteria infections, the PCT levels were 1.15 (0.38, 6.85) ng/
mL and 2.34 (0.77, 15.12) ng/mL, respectively. There were statistically significant differences in PCT 
levels among three groups(P<0.05). According to ROC, when the value of PCT was 0.355 ng/mL, the 
sensitivity was 76.9%, and the specificity was 60.8% with 0.726 area under the curve (AUC) (P<0.01) for 
the identification of Candida infection by blood cultures. Conclusions  Serum PCT levels have a certain 
diagnostic value for Candida bloodstream infection. In critically ill patients with factors associated with 
candidemia, the combination of clinical symptoms with PCT as an adjuvant diagnostic marker and other 
laboratory findings can be used to make a prompt and effective initiation of antifungal therapy.
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念珠菌血症（candidemia）是由念珠菌引起的

侵袭性血流感染，随着大剂量广谱抗生素和抗肿瘤

药物的长期应用、有创诊疗技术的广泛开展以及感

染艾滋病等免疫低下患者的不断增多，其发病率和

致死率明显升高。血培养是诊断侵袭性血流感染的

金标准，但其灵敏度低，周期长，有研究表明其对

念珠菌血症的漏检率高达 50%[1]。降钙素原（PCT）

是降钙素的前体，正常情况下其在外周血中含量很

低，在细菌脂多糖和细胞因子的诱导下释放增加，

其作为血流感染诊断治疗和预后的血清学标志物得

到越来越广泛的关注 [2]。目前 PCT 对侵袭性血流

感染的研究较少，关于其在念珠菌血症的诊断价值

尚存争议 [2-3]。本研究旨在探讨 PCT 水平在念珠菌

血流感染患者中的临床应用价值。

1  资料与方法

1.1	 一般资料

本研究选取 2013 年 6 月至 2017 年 6 月天津医

科大学总医院同时送检血液培养和血清 PCT 检测

住院患者 783 例，其中血培养阴性患者 510 例。念

珠菌组纳入标准符合《侵袭性真菌感染的诊断标准

与治疗原则》规定的确诊标准。共收集有效血培养

念珠菌阳性 121 例（念珠菌组），男性 75 例，女性

46 例，年龄（70.3±18.7）岁 ；选择同期细菌血流

感染阳性患者 152 例（细菌组），男性 86 例，女性

66 例，年龄（63.4±21.9）岁。排除标准：急性外伤、

大面积烧伤、急性心肌梗死、有甲状腺癌及肺小细

胞癌病史及病例资料严重缺失的患者 [4]。对两组患

者的基础疾病，住院时间及病死率等临床资料进行

比较。

1.2	 检测方法

1.2.1 血培养 使用抗菌药物前无菌采集血液标本

送检，将血培养瓶置于美国 BD BactecTMFX 血培养

仪中 , 血培养瓶报阳者进行革兰染色镜检，根据其

形态学特点将一级血培养结果报告临床，再转种到

血琼脂平皿或沙氏平皿上，取单个纯培养菌落于法

国梅里埃 VITEK-2 COMPACT 全自动微生物鉴定

分析仪上进行菌种鉴定。

1.2.2 PCT 所有患者 PCT 与血培养送检时间间

隔在 24 h 内，结合一步免疫测定夹心法和最终酶

联免疫荧光法（ELFA）原理，应用法国梅里埃全

自动 VIDAS 荧光免疫分析仪及专用配套试剂盒对

PCT 进行检测，检出限为 0.05 ng/mL，推荐阳性临

界值为 0.5 ng/mL。

1.3  统计学方法

应用 SPSS 20.0 软件进行统计分析，绘图采用

软件 GraphPad prism 5.0。正态分布计量资料用均

数 ± 标准差（x±s）表示，组间比较采用独立样本

t 检验，偏态分布计量资料用 M（P25，P75）表示，

两组间比较采用 Mann-Whitney U 检验，多组间比

较采用 Kruskal-wallis 检验，并通过 Whisker 箱图

显示各组 PCT 检测结果。PCT 的截断值及诊断性

能采用 ROC 曲线进行分析。通过单因素和多因素

logistic 回归分析计算念珠菌血流感染相关因素的

OR 值和 95%CI。以 P<0.05 为差异有统计学意义。

2  结果

2.1	 患者一般临床资料结果比较

念珠菌与细菌血流感染组患者在性别组成上

相似，两组患者的血液病、2 型糖尿病、急性胰腺

炎及脓毒症等基础疾病患病率的差异无统计学意义

（P>0.05）。和细菌血流感染患者相比，念珠菌血症

患者平均年龄较大，且入住重症监护病房（ICU）

的危重症患者居多（均 P<0.01）。念珠菌感染组罹

患肺部感染、呼吸衰竭、慢性肾功能不全等基础疾

病，接受有创诊疗包括机械通气、尿管、中心静

脉插管以及近 3 个月内实施手术的患者较细菌血流

感染组多，其他相关因素如全胃肠外营养，血液标

本采集前使用免疫抑制剂及广谱抗生素，住院时间

超过 4 周和感染病死率的差异均有统计学意义（均

P<0.05）。见表 1。

多 因 素 logistic 回 归 分 析 显 示， 入 住 ICU
（OR=6.904, 95%CI ：3.298 ～ 14.452）、 机 械 通 气

（OR=9.253, 95%CI ：3.406 ～ 25.138）、全胃肠外营

养（OR=4.706, 95%CI ：1.948 ～ 11.367）、 应 用 免

疫抑制剂（OR=2.420, 95%CI ：1.205 ～ 4.863）及

广谱抗生素（OR=6.475, 95%CI ：1.182 ～ 35.470）

是 患 者 罹 患 念 珠 菌 血 症 的 独 立 影 响 因 素（ 均

P<0.05）。

2.2	 患者血培养及 PCT检测结果

783 例患者中血培养阴性 510 例，PCT 为 0.21
（0.06，1.02）ng/mL。 念 珠 菌 血 流 感 染 121 例，

PCT 为 1.15（0.38，6.85）ng/mL。细菌血流感染

152 例，PCT 为 2.34（0.77，15.12）ng/mL。 所 有

入选患者血培养阳性 273 例，其中 PCT>0.5 ng/mL
共 209 例，所占比例为 76.6%（209/273），见表 2。
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采用 Kruskal-wallis 检验方法，对表 2 中的三

组 PCT 定量检测结果进行分析，得出 χ2=156.583，

P<0.01，三组间 PCT 水平差异有统计学意义。平

均秩次为细菌感染组为 555.11，念珠菌感染组为

493.18，无菌组为 319.38 ；对念珠菌感染组和细菌

感染组进行 Mann-Whitney U 检验，得 U=7 491.0，

P=0.009，差异有统计学意义，即细菌感染组 PCT
水平明显高于念珠菌感染组 ；对念珠菌感染组和无

菌 组 进 行 Mann-Whitney U 检 验， 得 U=16 907.5，

表 1  念珠菌血症与细菌血流感染患者的临床资料（例，%)
Table 1	Clinical variables of patients with Candida spp. and 

bacterial blood stream infection (case,%)
 指标 念珠菌组 细菌组 t/χ2 值 P 值
年龄（岁，x±s） 70.3±18.7 63.4±21.9 -2.755 0.006
男性 75（62.0） 86（56.6） 0.813 0.367
是否入住 ICU 97（80.2） 65（42.8） 39.061 0.000
基础疾病
 血液病 21（17.4） 18（11.8） 1.672 0.196
 2 型糖尿病 39（32.2） 41（27.0） 0.899 0.343
 急性胰腺炎 4  （3.3） 4  （2.6） 0.001 0.974
 肺部感染 87（71.9） 84（55.3） 7.969 0.005
 呼吸衰竭 67（55.4） 47（30.9） 16.561 0.000
 慢性肾功能不全 57（47.1） 51（33.6） 5.177 0.023
 脓毒症 53（43.8） 55（36.2） 1.635 0.201
中心静脉插管 47（38.8） 28（18.4） 14.101 0.000
尿管 109（90.1） 96（63.2） 26.112 0.000
机械通气 93（76.9） 38（25.0） 72.592 0.000
手术（3 个月内） 87（71.9） 63（41.4） 25.239 0.000
胃肠外营养 105（86.8） 61（40.1） 61.506 0.000
免疫抑制剂 82（67.8） 53（34.9） 29.173 0.000
广谱抗生素 119（98.3） 115（75.7） 28.324 0.000
住院超过 4 周 71（58.7） 62（40.8） 8.629 0.003
病死率 35（28.9） 28（18.4） 4.188 0.041 表 2  783 例患者血培养及 PCT 检测结果

Table 2  The results of blood culture and PCT in 783 patients
 组别 例数 PCTa（ng/mL） PCT 阳性（例，%）
细菌组 152  2.34（0.77, 15.12）    124（81.58）
念珠菌组 121  1.15（0.38, 6.85）      85（70.25）
阴性组 510  0.21（0.06, 1.02）    175（34.31）

注：aPCT 值为中位数水平，括号内为四分位间距

图中上下两条线段表示最大值和最小值，箱图的上方和下方表

示 P75 和 P25 四分位，中间的线段为中位数

图 1  783 例患者血培养及 PCT 检测结果的箱图

Fig 1  Whisker box-plot distribution of procalcitonin values according 
to the results of blood cultures of 783 patients

表 3  121 例血流感染念珠菌种类与 PCT 定量结果
Table 3  The category of Candida spp. and the results of PCT 

in 121 patients with candidemia

 菌种 例数
PCTa[M（P25, P75）

ng/mL] PCT 阳性 ( 例 ,%)

近平滑念珠菌    70 1.04（0.37, 6.03） 46（65.71）
白色念珠菌    21 1.60（0.33, 5.71） 16（76.19）
无名念珠菌      8 1.68（0.39, 5.26） 6（75.00）
热带念珠菌      7 3.01（1.09, 41.64） 6（85.71）
光滑念珠菌      7 1.02（0.58, 17.86） 6（85.71）
光滑球拟念珠菌      6 1.16（0.16, 65.55） 4（66.67）
溶脂念珠菌      1 13.56b 1（100.0）
角膜念珠菌      1 0.09b 0（0.00）
合计  121 1.15（0.38, 6.85） 85（70.25）

注 ：aPCT 值为中位数水平，括号内为四分位间距 ；b 表示只有
一株菌，未注明范围

P<0.01，差异有统计学意义（表 2，图 1）。

2.3	 121 例念珠菌血流感染患者 PCT检测结果

121 例 患 者 念 珠 菌 血 流 感 染 阳 性 且 为 单 一

菌 株， 其 中 近 平 滑 念 珠 菌（C.parapsilosis）70
例，占念珠菌感染的 57.9%，其次为白色念珠菌

（C.albicans）21 例，热带念珠菌（C.tropicalis）和

光滑念珠菌（C.glabrata）均为 7 例，其他非白念

珠菌（non-albicans,NAC）共 16 例。念珠菌血症患

者中 PCT 阳性 85 例，阳性比例为 70.25%，见表 3。

2.4	 念珠菌血症患者 PCT水平 ROC曲线

曲 线 下 面 积（AUC） 为 0.726（95%CI ：

0.677 ～ 0.775）。根据 ROC 曲线得到的最佳临界值

为 0.355 ng/mL，此时 PCT 诊断念珠菌血症的灵敏

度为 76.86%，特异度为 60.78%，约登指数为 0.376。

见图 2。

3  讨论

念珠菌是引起侵袭性血流感染和深部组织感

染的最常见致病菌，是导致危重症患者死亡的重要

原因之一。血培养作为血流感染诊断的金标准，由

于其自身的局限性不能及时向临床提供诊疗信息。

近年来，一些新的血清学诊断方法，包括血浆 1,3-
β-D- 葡聚糖检测（G 试验）、曲霉半乳甘露聚糖

抗原测定（GM 试验）以及念珠菌芽管（CAGT）

抗体试验等应用于临床感染的早期诊断，但具有较
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图 2 PCT 检测念珠菌血症的 ROC 曲线

Fig 2 Receiver-operating-characteristic（ROC）curve of procalcitonin 

for the identification of candidemia

高的假阳性率 [5]。PCT 是由 116 个氨基酸组成的多

肽，在脂多糖和细胞因子的作用下释放增加，而在

病毒感染时浓度降低 [6-7]。目前 PCT 已广泛应用于

细菌感染的早期诊断及预后评估中，但其在鉴别念

珠菌与细菌血流感染应用中的相关报道较少，本研

究旨在探讨降钙素原在念珠菌血流感染中的辅助诊

断价值。

纳入的 273 例血流感染阳性患者中，念珠菌感

染者 121 例，细菌感染者 152 例。念珠菌中白色念

珠菌 21 例，非白念珠菌包括近平滑念珠菌、光滑

念珠菌及热带念珠菌的比例较高。在欧洲等国家，

近平滑念珠菌是非白念珠菌中最常见的致病菌（约

占真菌感染的 27.7%）[8]，与本研究结果相符。致

病菌种由白念到非白念的转变可能与抗真菌药物的

普及与侵袭性操作的增加有关 [9]。分析结果显示，

念珠菌血症患者的血清 PCT 水平明显低于细菌血

流感染患者，念珠菌血流感染患者 PCT 的 ROC 曲

线结果表明，当界值设定为 0.355 ng/mL 时血清

PCT 诊断血流感染念珠菌的灵敏度为 76.9%，特

异度为 60.8%，意大利 Pieralli 等 [2] 对非 ICU 脓毒

症患者 PCT 鉴别诊断念珠菌血症与细菌血流感染

的界值报道为 2.5 ng/mL，诊断的阴性预测值达到

98.3%，相应灵敏度、特异度分别为 78.3%、72%，

且 PCT 小于 2.5 ng/mL 是念珠菌血症的独立相关因

素，OR=8.57（95%CI:3.09~23.70，P<0.01）， 本 研

究中 80.2% 念珠菌血症患者来自 ICU，与细菌感染

组相比，PCT 水平差异也有统计学意义（P<0.01）。

提示对于不同人群以及致病菌引起的血流感染应制

定相应的参考值范围。

本研究中念珠菌血症的患者 PCT 水平低于细

菌血流感染者，可能是由于真菌感染释放类型和强

度有别于革兰阴性杆菌或革兰阳性菌所诱发的细胞

因子以及其他促炎性细胞因子 [10-11]，且念珠菌感染

患者对感染因子免疫应答功能受损，即临床特征为

“虚弱表型”[12]。与细菌血流感染的患者相比，念

珠菌血症患者平均年龄较大，且入住 ICU 的危重症

患者及罹患肺部感染、呼吸衰竭、慢性肾功能不全

等基础疾病居多，全胃肠外营养，使用免疫抑制剂

及广谱抗生素，接受有创诊疗及住院时间长等因素

差异有统计学意义，念珠菌血症也是在疾病病程后

期较为常见。

综上所述，念珠菌是引起真菌血流感染最主

要的致病菌，其中又以近平滑念珠菌居多。念珠菌

血症患者 PCT 水平以轻度升高为主，较细菌血流

感染患者峰值低，可用于区分真菌及细菌感染 [13]，

Martini 等 [14] 对比念珠菌血症、脓毒血症及混合感

染三组患者发现，PCT 持续低水平重症患者易发生

念珠菌血症 , 即血清 PCT 水平对念珠菌血流感染有

一定的辅助诊断价值。对于存在发生念珠菌血症相

关因素的患者，若其 PCT 水平在灰色浓度间起伏

且不小于 0.355 ng/mL，结合其临床症状及血培养、

G 试验等实验室检测指标，鉴别诊断是否有念珠菌

血流感染，并及时给予有效地经验性抗真菌治疗。

然而，本研究是回顾性病例对照研究，无法对

感染患者的 PCT 水平进行动态监测，以致无法控

制其检测时间和疾病病程等混杂因素的影响 ；PCT
可以鉴别念珠菌和细菌血流感染，但不能用于区别

真菌感染和定植菌 [15] ；由于侵袭性血流感染的患者

较少，需较长时间进行大样本前瞻性队列研究来进

一步分析 PCT 在念珠菌血症早期诊断及预后评估

中的应用价值。
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