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　　[摘要]　目的:构建脓毒症患者弥散性血管内凝血(DIC)自动筛查预警系统,并对脓毒症患者进行筛查;将
由预警系统筛查出的 DIC的患者与由中国弥散性血管内凝血诊断积分系统(CDSS)诊断出的 DIC患者进行比

较,探讨 DIC预警系统与CDSS诊断标准对脓毒症患者病死率预测的价值。方法:依托ISTHDIC及SICDIC诊

断标准在重症医学科 DoCare重症监护临床信息系统 V5.0中构建出 DIC预警系统,收集2019年1月1日-
2020年5月31日期间入住南通大学附属医院重症医学科并被诊断为脓毒症的患者共100例作为研究对象,记录

患者的一般情况,包括年龄、性别、体重等,抽取入科当天和后续4d(第2~5天)的外周血,检测并记录入组患者

5d的血乳酸、血小板计数、D-二聚体、纤维蛋白原浓度、纤维蛋白原降解产物、凝血酶原时间、国际标准化比率、部
分凝血活酶时间等实验室检查指标,以及SOFA评分、APACHEⅡ评分和患者28d生存状态。同时对入组患者

每天由DIC预警系统及CDSS诊断标准进行积分,记录每天新增的DIC患者。运用多因素logistic回归及受试者

工作曲线(ROC)来评估两种 DIC诊断方法对ICU患者28d生存率的预测效果;同时分析第1天两种诊断标准

对ICU生存率方面的预测价值。最后通过Kaplan-Meier曲线分析比较两组患者28d生存率的差异。结果:两种

诊断标准在第1天预测ICU患者28d病死率的多因素logistic回归分析表明:预警系统在患者入院第1天对患

者28d病死率的预测有显著的价值(优势比为3.831、P=0.019、95%的置信区间1.255~11.656),而 CDSS评

分标准则差异无统计学意义。且预警系统的特异度(82.6%vs.52.2%)、阳性预测值(58.6%vs.40.0%)及精确

度(74.0%vs.58.0%)均更高,同时,Kaplan-Meier生存曲线表明预警系统在第1天预测患者的28d病死率方面

差异有统计学意义(P=0.007),而CDSS评分标准则差异无统计学意义(P=0.271)。结论:①构建的脓毒症患

者 DIC预警系统,可早期筛查出 DIC患者,以实现对脓毒症合并 DIC患者的早期诊断。②构建的 DIC预警系统

在早期预测ICU患者28d生存率方面更有优势。
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Abstract　Objective:Establishanautomaticscreeningandearlywarningsystemfordiffuseintravascularco-
agulation(DIC)insepsispatientsandconductautomaticscreeningforsepsispatients;andcomparethepatients
withDICscreenedbytheearlywarningsystemwiththepatientswithDICdiagnosedbytheChineseDICScoring
System(CDSS),and.ToexploretheevaluationofDICearlywarningsystemandCDSSdiagnosticcriteriaonthe
predictionofthemortalityofsepsis.Methods:RelyingontheISTH DICandSICDICdiagnosticcriteria,aDIC
earlywarningsystemwasconstructedintheDoCareIntensiveCareClinicalInformationSystem V5.0oftheDe-
partmentofIntensiveCareMedicine,andthecollectionwascollectedfromJanuary1,2019toMay31,2020in
CriticalCareMedicine,AffiliatedHospitalofNantongUniversityAtotalof100patientswhowerediagnosedas
sepsiswereusedasresearchsubjects.Thegeneralinformationofthepatients,includingage,gender,weight,

etc.,wasrecordedthefirstdayandthefollowing4days(days2-5)peripheralblood,recordthefive-dayblood
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lacticacid,plateletcount,D-dimer,fibrinogenconcentration,fibrinogendegradationproducts,prothrombin
time,internationalstandardizedratio,partialthromboplastintimeandotherexperimentsoftheenrolledpatients
laboratoryexaminationindicators,aswellasSOFAscore,APACHEⅡscore,and28-daysurvivalstatus.Atthe
sametime,theenrolledpatientswerescoredbytheDICearlywarningsystemandCDSSdiagnosticcriteriaevery
day,andtheDICpatientsdiagnosedeverydaywererecorded.Multivariatelogisticregressionandreceiveroperat-
ingcurve(ROC)wereusedtoevaluatethepredictiveeffectofthetwoDICdiagnosticmethodsonthe28-daysur-
vivalrateofICUpatients;atthesametime,thepredictivevalueofthetwodiagnosticcriteriaonthefirstdayof
theICUsurvivalratewasanalyzed.Finally,theKaplan-Meiersurvivalanalysismethodwasusedtoevaluatethe
predictivevalueofthetwodiagnosticmethodsintheearly(firstday)28-daymortalityofpatients.Results:The
multivaiatelogisticregressionanalysisofthetwodiagnosticcriteriaforpredictingthe28-daymortalityofICUpa-
tientsonthefirstdayshowedthattheearlywarningsystemhassignificantvalueinpredictingthe28-daymortality
ofpatientsonthefirstday(oddsratiois3.831,P=0.019,95%confidenceinterval1.255-11.656),whilethe
CDSSscoringstandardisnotstatisticallysignificant.Andthespecificity(82.6%vs.52.2%),positivepredictive
value(58.6%vs.40.0%)andaccuracy(74.0%vs.58.0%)oftheearlywarningsystemarehigher.Atthesame
time,theKaplan-Meiersurvivalcurveanalysisalsoshowsthattheearlywarningsystemisstatisticallysignificant
inpredictingthe28-daymortalityofpatientsonthefirstday(P=0.007),whiletheCDSSscoringstandardisnot
statisticallysignificant(P=0.271).Conclusion:①TheconstructedDICearlywarningsystemforsepsispatients
canscreenoutDICpatientsearlytorealizetheearlydiagnosisofsepsispatientswithDIC.②TheconstructedDIC
earlywarningsystemhasadvantagesinearlypredictionofthe28-daysurvivalrateofICUpatients.

Keywords　sepsis;DICearlywarningsystem;ChineseDICScoringSystem;disseminatedintravascularcoag-
ulation

　　脓毒症(sepsis)是一种临床综合征,由于感染

引起的全身性炎症反应失调,从而导致机体的器官

功能障碍[1]。每年全球至少有3150万人被诊断为

脓毒症,其中约有530万例患者死亡[2]。脓毒症是

ICU内常见的死亡原因之一,其病死率在35%以

上[3],而脓毒症常会诱发各种合并症,从而增加患

者的病死率,若合并了弥散性血管内凝血(dissemi-
natedintravascularcoagulation,DIC),其病死率可

上升两倍以上[4]。DIC贯穿脓毒症患者的病程始

终,并且是决定脓毒症的发生发展及预后的关键因

素之一[5-6]。因此,早期识别及诊断出合并 DIC的

脓毒症患者至关重要。考虑到如今临床工作的繁

重,每日对脓毒症患者进行人工筛查,也是十分费

时费力的,其次,经历医学科学与技术以及信息和

计算机科学的迅猛发展,将医学信息与计算机结合

在一起,创造出一些算法,使其服务于临床已成为

可能。因此我们期待建立一个评分体系,自动获取

评分,给出诊断,用于指导相应治疗,不仅可以节约

物力及财力,更可以提高工作效率,更好的为患者

服务。本研究旨在开发出能早期预警的 DIC自动

评分系统,并与中国弥散性血管内凝血诊断积分系

统(ChineseDICScoringSystem,CDSS)[7]进行比

较,探讨两种 DIC诊断标准对脓毒症患者病死率

的预测价值,来评估开发的系统是否能更好的服务

临床。
1　资料与方法

1.1　临床资料

选择2019年1月-2020年5月期间收住南通

大学附属医院重症医学科并被诊断为脓毒症的患

者100例作为本次研究的观察对象,根据28d生

存状态分为存活组(69例)与死亡组(31例)。
收集入组患者的年龄、性别、入院时间、SOFA

评分、APACHEⅡ评分、乳酸、是否经过心肺复苏

术、是否行血液净化治疗、感染部位、ICU 的住院时

间及28d内是否存活等一般资料。同时检测两组

患者入科当天和后续4d的血小板计数、D-二聚

体、纤维蛋白原浓度、纤维蛋白原降解产物、凝血酶

原时间、PT-INR、APTT等凝血相关指标。
1.2　脓毒症患者DIC预警系统构建

1.2.1　确定脓毒症患者 DIC的诊断标准　目前

常用的主要有4种DIC的诊断评分标准,考虑本课

题的研究内容主要是脓毒症患者合并 DIC的早期

诊断,根据文献查阅及分析,选择ISTH-DIC诊断

标准和SIC-DIC诊断标准作为预警系统构建的基

础进行编程。对患者进行计分,当ISTH 评分≥5
分或SIC评分≥4分时,该患者可诊断为合并有

DIC。
1.2.2　评分系统的设计　利用计算机语言中的选

择结构逻辑图将上述评分项目编程出来,给出最终

的输出结果,当输出结果符合 DIC的诊断标准时,
系统会自动给出 DIC的诊断,并触发相应的报警

设置。选择结构逻辑图见图1、图2。
1.3　DIC患者的诊断

重症医学科脓毒症 DIC筛查系统的研发,根
据ISTH-DIC及SIC-DIC诊断标准,利用计算机选

择逻辑编辑出相应的计算程序,由产品工程师设计

完成,并将程序安装到 DoCare重症监护临床信息

系统 V5.0内的医生工作站。重症医学科脓毒症
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DIC筛查系统于2019年1月正式开始运行,从入

组100例脓毒症患者中筛查出合并 DIC的患者47
例。同时对入组的100例患者由 CDSS诊断标准

(表1)人工积分,共筛查出合并 DIC的患者有69
例(表2)。
1.4　统计学方法

对所有收集的数据应用SPSS25.0软件包进

行统计分析。因变量为非正态分布,故连续变量用

中位数(25%~75%)表示,分类变量和连续变量的

比较分别用χ2 检验和 U检验;以P<0.05表示差

异有统计学意义。

2　结果

2.1　两组患者一般资料对比

本次研究共纳入患者100例,其中存活组69
例,死亡组31例。两组患者性别、年龄、体重、序贯

器官衰竭评分(SOFA)、急性生理学与慢性健康状

况评分系统Ⅱ(APACHEⅡ)评分、国际标准化比

率及入院当天乳酸之间比较,均差异无统计学意义

(P>0.05);但较死亡组而言,存活组血小板计数

(P<0.001)、纤维蛋白原水平(P=0.048)降低的

更明显;凝血酶时间(P=0.04)及部分凝血活酶时

间(P=0.031)延长的更多。见表3。

输出结果≥4分时诊断为 DIC。
图1　SICDIC评分选择结构逻辑图
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当输出结果≥5分时,诊断为 DIC。
图2　ISTHDIC评分选择结构逻辑图
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2.2　两种诊断标准的多因素分析在预测28d生

存率的表现

两种诊断标准在第1天预测ICU患者28d生

存率的多因素logistic回归分析表明:预警系统在

患者入院第1天对患者28d生存率的预测有显著

的价值(优势比为3.831、P=0.019、95%的置信区

间1.255~11.656),而CDSS评分标准则差异无统

计学意义。见表4。

表1　中国弥散性血管内凝血诊断积分系统(CDSS)

积分项 分数/分

存在导致 DIC的原发病 2
临床表现

　不能用原发病解释的严重或多发出血倾向 1

　不能用原发病解释的微循环障碍或休克 1

　广泛性皮肤、黏膜栓塞,灶性缺血性坏死、脱落

及溃疡形成。不明原因的肺、肾、脑等脏器功能

衰竭

1

实验室指标

　血小板计数/(×109·L-1)

　　非恶性血液病a)

　　　≥100 0

　　　80~100 1

　　　<80 2

　　　24h内下降≥50% 1

　　恶性血液病b)

　　　<50 1

　　　24h内下降≥50% 1

　D-二聚体/(mg·L-1)

　　<5 0

　　5~9 2

　　≥9 3

　PT及 APTT延长

　　PT延长<3s且 APTT延长<10s 0

　　PT延长≥3s或 APTT延长≥10s 1

　　PT延长≥6s 2

　纤维蛋白原/(g·L-1)

　　≥1.0 0

　　<1.0 1

　　a)非恶性血液病:每日积分1次,≥7分时可诊断为

DIC;b)恶性血液病:临床表现第一项不参与评分,每日积分

1次,≥6分时可诊断为 DIC。PT:凝血酶原时间;APTT:

部分凝血活酶时间。

2.3　两种诊断标准在第1天对28d生存率预测

的表现

两种诊断标准对ICU患者28d生存率预测比

较提示预警系统的特异度(82.6%vs.52.2%)、阳

性预测值(58.6% vs.40.0%)及精确度(74.0%
vs.58.0%)均更高,即在早期预测生存率方面更

具有优势。见表5。
2.4　两种诊断标准的 Kaplan-Meier生存曲线

图3a是预警系统的 Kaplan-Meier生存曲线,
图3b是 CDSS诊断标准的 Kaplan-Meier生存曲

线。由两幅 Kaplan-Meier生存曲线图可知,预警

系统在第1天预测患者的28d病死率是有统计学

意义的(P=0.007),而 CDSS评分标准则无统计

学意义(P=0.271)。即预警系统在更早预测患者

28d病死率方面是有优势的。
3　讨论

DIC是脓毒症患者严重并发症之一,如果发现

过晚,其发展为多器官功能障碍(multipleorgan
dysfunctionsyndrome,MODS)或多器官功能衰竭

(multipleorganfailure,MOF)的可能性极大,最终

使患者的病死率呈线性增长。因此早期鉴别及诊

断出合并 DIC的患者至关重要,从而可以明显降

低其病死率,减少住院成本,带来更好的预后。本

研究目的在于构建出能早期、快速、及时地发现此

类患者的预警系统,对患者的预后做出更好的评估

及更好的服务临床。
3.1　脓毒症患者DIC预警系统

本院ICU引进的 DoCare重症监护临床信息

系统V5.0与医院管理信息系统(hospitalinforma-
tionsystem,HIS)相关联,实行信息共享,在本科

室入院的患者,生化检测结果及诊断信息都会被

DoCare重症监护临床信息系统 V5.0自动获取,
这种信息共享为脓毒症患者 DIC预警系统的构建

提供了数据来源。虽然 DIC是一种继发性改变,
目前仍没有单一的诊断金标准,但由于临床及诊断

的需要,多种DIC评分诊断标准也应运而生,随着

时间的推移及对其研究的深入,DIC的评分诊断也

在不断的更新。ISTH DIC评分标准是目前国际

公认的特异度最高但敏感度较差的诊断标准,部分

由该诊断标准确认的 DIC患者已不处于早期,对
其进行抗凝治疗获益较少[8]。基于上述问题,科学

标准委员会于2017年提议对DIC设定一种新的针

对DIC早期阶段的诊断标准,即脓毒症性凝血病

(sepsis-inducedcoagulopathy,SIC)[9]。
SIC评分系统与ISTH DIC评分系统比较显

示,其敏感度约为ISTH DIC评分系统的两倍[10]。
一项基于日本队列研究脓毒症患者的SIC诊断标

准的价值显示,满足ISTHDIC或SICDIC诊断标

准的脓毒症患者均显示抗凝治疗有效[11]。考虑本

研究主要的目的为筛查出早期合并 DIC的脓毒症

患者,因此选择了ISTHDIC及SICDIC评分诊断

标准,从而提高系统诊断的特异度及敏感度,并

且此标准也是目前专家所认可的诊断标准,故选取
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ISTH 及SIC为预警系统的构建提供了计算机编

程代码的依据。
重症医学科脓毒症 DIC筛查系统的研发,根

据ISTH-DIC及SIC-DIC诊断标准,利用计算机选

择逻辑编辑出相应的计算程序,由产品工程师设计

完成,并将程序安装到 DoCare重症监护临床信息

系统 V5.0内的医生工作站。于2019年1月已在

科室完成安装及调试,并可以正常的运行。在本科

室运行的一年半时间内,排除 CRRT、心肺复苏及

使用低分子肝素等对凝血功能有影响的治疗患者,
共入组100例脓毒症患者为研究对象。

表2　两种标准确诊DIC患者情况 例

诊断标准 第1天 第2天 第3天 第4天 第5天 DIC患者 非 DIC患者

预警系统 29 11 5 2 0 47 53
CDSS标准 55 9 2 2 1 69 31

表3　两组患者的一般临床资料

一般资料 存活组(n=69) 死亡组(n=31) P
男/女/例 44/25 21/10 0.671
年龄/岁 70.0(56.0~77.0) 70.0(56.0~77.0) 0.507
体重/kg 67.0(53.0~74.0) 67.0(50.0~72.0) 0.396
SOFA评分/分 11.0(8.0~12.0) 12.0(9.0~13.0) 0.095
APACHEⅡ评分/分 23.0(19.5~27.2) 26.0(21.0~31.0) 0.052
乳酸/(mmol·L-1) 3.3(1.9~5.7) 3.5(2.2~5.5) 0.896
血小板/(×109·L-1) 121(70.0~201.0) 74(35.0~108.0) <0.001
PT/s 14.0(12.5~17.2) 16.2(14.0~18.1) 0.043
APTT/s 39.0(31.0~46.0) 45.0(37.0~60.0) 0.029
D-二聚体/(μg·mL-1) 5.0(3.0~10.0) 6.8(3.0~14.4) 0.653
FDP/(μg·mL-1) 29.0(14.0~46.0) 30.0(13.0~52.0) 0.881
FIB/(g·L-1) 4.1(3.0~5.3) 3.0(2.0~5.0) 0.048
INR 1.2(0.6~1.9) 1.4(0.8~2.2) 0.146

　　注:SOFA评分,序贯器官衰竭评分;APACHEⅡ评分,急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ评分;FIB,纤维蛋白原浓

度;FDP,纤维蛋白原降解产物;PT,凝血酶原时间;INR,国际标准化比率;APTT,部分凝血活酶时间。

　　表4　两种诊断标准的多因素分析在预测28d生存

率的表现

诊断标准 优势比 95%CI P
预警系统 3.831 1.255~11.656 0.019
CDSS评分 2.749 0.916~8.338 0.075

3.2　两组诊断标准的比较

本研究比较了两种 DIC诊断标准对脓毒症患

者28d病死率早期的预测能力。因本文主要对第

1天即入科1h内的血样进行分析研究,故患者的

凝血指标受后续正常治疗的影响较少,且在研究对

象的选择上也剔除了CRRT、心肺复苏及抗凝治疗

的患者(使用常规剂量的低分子肝素预防深静脉血

形成的患者未剔除)。研究表明脓毒症患者 DIC
预警系统较CDSS能更好、更早的预测患者28d病

死率,其特异度(82.6% vs.52.2%)、阳性预测值

(58.6% vs.40.0%)及 精 确 度 (74.0% vs.
58.0%)均更高,因本系统部分依靠ISTH 标准建

立,故此结论也符合 Levi等[12]认为可使用ISTH

标准来评估脓毒症患者28d病死率,并且 Gando
等[13-14]和 Hayakwawa等[15]也同样认为ISTH 是

最特异度的诊断标准。本研究经过预警系统筛查

而诊断为DIC的患者,用CDSS标准来积分同样是

DIC患者,即CDSS诊断标准包含了所有预警系统

筛查 出 的 DIC 患 者,故 CDSS 标 准 的 敏 感 度

(71.0% vs.54.8%)是最高的,但其阳性预测值

(40.0%vs.58.6%)较低。回顾100例研究对象,
用日本急性医学协会(JapaneseAssociationforA-
cuteMedicine,JAAM)标准[16]对第1天的Sepsi是

患者进行积分(第1天诊断为DIC的有50例,其中

20例死亡),并与CDSS及预警系统筛查的结果相

比较发现JAAM 评分标准的敏感度(71.0% vs.
64.5%vs.54.8%)及特异度(82.6% vs.56.5%
vs.52.2%)均处于中等水平,其结果与Chen等[17]

的报道结果一致。造成 CDSS及预警系统敏感度

与特异度相差较大的原因,一方面是因CDSS标准

中包含肺、肾等脏器功能衰竭及 D-二聚体等评分

项,且分值权重高,而研究对象为入住ICU 的脓毒

症患者,较轻症脓毒症患者的病情重,正如 Liboni
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等[18]的研究表明脓毒症患者易引起靶器官损害,
其中肾脏是最易受到损伤的靶器官之一,尤其在重

症监护病房(intensivecareunit,ICU),约2/3的患

者会发生急性肾损伤(acutekidneyinjury,AKI)。
Bagshaw等[19]研究也表明至少有42.1%的脓毒症

患者并发 AKl。同时在脓毒症期间 D-二聚体以及

其他与凝血相关的生物标志物会显著增加,尤其发

生 DIC时增加更明显[20]。另一方面,ISTH 评分

标准中纤维蛋白原是具有高特异度但低敏感度的

标志物[21-22]。特别是在炎症性疾病中,即使在被认

为患有DIC的患者中,纤维蛋白原也不会减少,并
且在某些情况下它实际上会增加[23]。此外,本次

研究收集患者相对较少,不排除偏移的影响。综合

考虑,此次构建的脓毒症患者 DIC预警系统在临

床应用方面是有一定价值及优势的。

表5　两种诊断标准在第2天对28d生存率预测的表现

诊断标准 敏感度/% 特异度/% 阳性预测值/% 阴性预测值/% 精确度/%
预警系统 54.8(17/31) 82.6(57/69) 58.6(17/29) 80.3(57/71) 74.0(74/100)

CDSS评分 71.0(22/31) 52.2(36/69) 40.0(22/55) 80.0(36/45) 58.0(58/100)

a:预警系统的 Kaplan-Meier生存曲线;b:CDSS诊断标准的 Kaplan-Meier生存曲线。
图3　两种诊断标准的Kaplan-Meier生存曲线

3.3　研究的局限性

首先,本研究为单中心的回顾性研究,没有随

机、双盲,因此可能存在选择偏倚;其次,在入院第

2天的患者排除抗凝禁忌后均给予了小剂量低分

子肝素预防深静脉血栓形成,不能完全排除其对后

续诊断效果产生的影响;再次,本研究的样本量较

少,仍需要后续大量的样本来验证此次开发的 DIC
预警系统;最后,本系统的开发是以ISTH 及SIC
评分诊断标准为依据,但随着相关研究的深入,专
家会对各种评分进行不断的修正,因此,系统也不

是永久的,可能需要不断升级。综上所述,后续仍

然要不断的对系统进行优化,使其更好的服务于临

床,给医生及患者提供便利。
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