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　　[摘要]　目的:观察急诊科脓毒症患者红细胞分布宽度与血小板计数比值(RPR)的变化趋势并评价其对脓

毒症患者预后的预测价值。方法:连续收集2018年11月—2020年12月期间中国康复研究中心急诊科收治的

223例脓毒症患者,记录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分系统Ⅱ(APACHE Ⅱ)
评分、序贯器官衰竭评分(SOFA)和入院后第1、2、4、7天的红细胞分布宽度(RDW)、血小板(PLT)计数,计算

RPR(RPR=RDW/PLT)。根据是否发生院内死亡将患者分为死亡组110例和存活组113例。采用广义估计方

程分析两组患者入院后第1、2、4、7天 RPR的变化趋势及组间差异;绘制受试者工作特征(ROC)曲线,评价不同

时间RPR对脓毒症患者院内死亡的预测价值;根据最佳截断值区分患者是否为高RPR,采用logistic回归分析法

分析脓毒症患者院内死亡的危险因素。结果:入组223例脓毒症患者,其中院内死亡110例,院内病死率为

49.33%。RPR的组间(Waldχ2=8.979,P=0.003)和时点(Waldχ2=13.028,P=0.005)的整体差异均有统计

学意义,且组间和时点存在交互作用(Waldχ2=14.660,P=0.002),即存活组和死亡组 RPR随时间的变化不

同。存活组的 RPR第2天高于第1天(P=0.043),第7天时降低,小于第4天(P<0.001),并降到第1天以下

(P=0.048);而死亡组 RPR随时间延长呈上升趋势,第7天时仍大于第1天(P=0.024)。与存活组相比,第4
天(P=0.034)与第7天(P=0.001)时死亡组 RPR高于存活组;第1天和第2天时,与存活组相比,死亡组 RPR
有升高的趋势,但两组差异并无统计学意义(P>0.05)。第7天 RPR预测脓毒症患者院内死亡的 ROC曲线下

面积为0.741(95%CI:0.642~0.840,P<0.001),以0.093为最佳分界点,其敏感度为0.690,特异度为0.729,
约登指数为0.419。logistic回归分析结果显示:年龄(OR=1.067,95%CI:1.018~1.119)、APACHE Ⅱ评分

(OR=1.065,95%CI:1.004~1.131)、白蛋白(OR=0.826,95%CI:0.755~0.903)、肌钙蛋白 T(OR=9.719,

95%CI:1.206~78.311)、第7天高 RPR(OR=4.560,95%CI:1.999~10.403)是脓毒症患者院内死亡的影响因

素。结论:RPR持续升高可提示脓毒症患者预后不良,入院第7天 RPR水平对评估脓毒症患者预后的价值最

大,动态检测 RPR水平有助于判断脓毒症患者的预后。
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Abstract　Objective:Toexplorethepredictivevalueofdynamicchangesinredbloodcelldistributionwidthto
plateletcountratio(RPR)forprognosisofsepsispatientsinemergencydepartment.Methods:From November
2018toDecember2020,patientswithsepsisadmittedtotheemergencydepartmentofChinaRehabilitationRe-
searchCenterwereenrolled.Dataofthepatients’generalclinicalinformation,acutephysiologyandchronichealth
evaluationⅡ (APACHE Ⅱ)score,sequentialorganfailureassessment(SOFA)scorein24hafteradmissionthe
redbloodcelldistributionwidth(RDW)andplateletcount(PLT)on1,2,4,7daysafteradmissionwerecollect-
ed.TheratioofRDWtoPLT(RPR)wascalculated.Thepatientsweredividedintothesurvivalgroupandnon-
survivalgroupaccordingtothein-hospitaloutcome.Thegeneralizedestimatingequationswereconductedtocom-
paredatafromrepeatedmeasures.Receiveroperatingcharacteristic(ROC)curvewasplottedtoevaluatethepre-
dictivevalueofdynamicRPRlevelsforprognosisofsepsis.Theoptimalcutoffvaluewasusedtodistinguishpa-
tientswithhighRPRandlogisticregressionwasusedtoanalyzetheriskfactorsofin-hospitalmortality.Results:

Atotalof223sepsispatientswereenrolled,andamongthem,110patientsdiedinhospitalwithanin-hospital
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mortalityof49.33%.ThereweresignificantdifferencesinRPRbetweengroups(Waldχ2=8.979,P=0.003)

andtimepoints(Waldχ2=13.028,P=0.005),andaninteractioneffectwasnotedbetweengroupsandtime
(Waldχ2=14.660,P=0.002).TheRPRlevelincreasedsignificantlyonday2(P=0.043vs.day1)andde-
creasedonday7(P<0.001vs.day4)insurvivalgroup,whileinnon-survivalgroup,anoverallupwardtrendof
RPRlevelaccordingtothetimewasobserved.TheRPRlevelonday7wassignificantlylowerthanthatonday1
(P=0.048)insurvivalgroup,butstillsignificantlyhigherthanthatonday1(P=0.024)innon-survivalgroup.
Comparedwithpatientsinsurvivalgroup,patientsinnon-survivalgroupshowedahigherRPRlevelonday4(P=
0.034)andday7(P=0.001),whiletherewasnosignificantdifferencebetweenthetwogroupsonday1andday
2(P>0.05).TheareaunderROCcurveofRPRonday7forpredictingin-hospitaldeathofsepsispatientswas
0.741(95%CI:0.642-0.840,P<0.001).Thecutoffvalueofpredictionwas0.093withtheYodenindexof
0.419,whichyieldedasensitivityof0.690andaspecificityof0.729.Binarylogisticregressionanalysisshowed
thatage(OR=1.067,95%CI:1.018-1.119)、APACHEⅡscore(OR=1.065,95%CI:1.004-1.131)、albu-
min(OR=0.826,95%CI:0.755-0.903)、troponin-T(OR=9.719,95%CI:1.206-78.311)andhighRPRon
day7(OR=4.560,95%CI:1.999-10.403)wereindependentriskfactorsforin-hospitalmortalityofpatients
withsepsis.Conclusion:ThecontinuousincreaseofRPRindicatespoorprognosis,andtheRPRlevelonday7is
oneofthemostimportantindicatorstoevaluatetheprognosisofpatientswithsepsis.Dynamicdeterminationof
RPRcanevaluatetheprognosisofsepsispatients.
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　　脓毒症是指因感染引起的宿主反应失调导致

的危及生命的器官功能障碍[1],具有高发病率和高

病死率的特点,与患者的不良预后有关,是临床上

最常见的急危重症之一[2-3],在我国,脓毒症患者的

院内病死率达33%[4]。探索脓毒症患者预后的预

测因素,有利于及时识别危重患者,并指导临床

治疗。
红细胞分布宽度与血小板计数比值(redblood

celldistribution widthto plateletcountratio,
RPR)是我国学者 Chen等[5]提出的一个新型复合

参数,早期用于慢性乙型肝炎者发生重度肝纤维化

和肝硬化的预测。作为一个炎性标志物,RPR 也

与升主动脉瘤炎性活动及严重烧伤等疾病的预后

相关[6-7],但是目前关于RPR与脓毒症关系的研究

很少,Ge等[8]研究发现,RPR与重症监护病房(in-
tensivecareunit,ICU)脓毒症患者的不良预后有

关,但此研究仅收集ICU 住院24h内的 RPR,缺
乏对基线水平和 RPR动态变化的分析,本文旨在

观察急诊科脓毒症患者RPR的变化趋势及其对预

后的预测价值。
1　资料与方法

1.1　临床资料

连续收集2018年11月—2020年12月期间中

国康复研究中心急诊科收治的223例脓毒症患者

作为研究对象。其中男133例(59.64%),女90例

(40.36%);年龄74~88岁,平均84岁;院内死亡

110例,院内病死率为49.33%。根据院内死亡情

况,将223例脓毒症患者分为死亡组110例和存活

组113例。
纳入标准:① 符合脓毒症 3.0 诊断标准[1];

②年龄≥18岁。排除标准:①既往有血小板减少

或增多病史;②合并血液系统恶性肿瘤或免疫性疾

病;③既往有缺铁性贫血或巨幼细胞性贫血尚未纠

正;④入院前2周内有输血史。
本研究符合医学伦理学标准,经中国康复研究

中心医学伦理委员会审查通过(伦理审批号:2018-
061-1)。所有受试者自愿参加,签署临床研究知情

同意书。
1.2　研究方法

1.2.1　资料收集　记录患者的年龄、性别、合并疾

病、感染部位、入院24h内急性生理与慢性健康状

况 评 分 系 统 Ⅱ (acute physiology and chronic
healthevaluation Ⅱ,APACHE Ⅱ)评分、序贯器

官衰竭评分(sequentialorganfailureassessment,
SOFA)等一般资料和入院 24h 内白细胞计数

(whitebloodcell,WBC)、C-反应蛋白(C-reactive
protein,CRP)、降钙素原(procalcitonin,PCT)、白
蛋白、肌酐、肌钙蛋白 T(troponin-T,TnT)、乳酸的

极值及入院后第1、2、4、7天的红细胞分布宽度

(redbloodcelldistributionwidth,RDW)、血小板

(platelet,PLT)计数,计算RPR=RDW/PLT。
1.2.2　检测方法　用迈瑞公司提供的BC6600全

自动血细胞分析仪检测外周静脉血 RDW 和PLT。
该仪器的 RDW 正常参考值为11.0%~16.0%,
PLT正常参考值为125×109/L~350×109/L。
1.3　统计学方法

采用SPSS26.0统计软件进行统计分析。采

用 Kolmogorov-Smirnov法对定量资料进行正态

性检验,符合正态分布的定量资料用 ■X±S 表示,
组间比较采用独立样本t检验,非正态分布定量资

料用中位数(四分位数)[M(P25,P75)]表示,组间

比较采用 Mann-WhitneyU 检验。无序分类资料

用频数(%)表示,组间比较采用χ2 检验。由于数

据不平衡,采用广义估计方程分析患者入院后第
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1、2、4、7天RPR的变化趋势及组间差异[9]。绘制

受试者工作特征(receiveroperatorcharacteristic,
ROC)曲线,计算曲线下面积及95%CI,评价不同

时间RPR对脓毒症患者院内死亡的预测价值。根

据最佳截断值区分患者是否为高 RPR,采用多因

素二分类logistic回归分析法分析脓毒症患者院内

死亡的危险因素。以P<0.05表示为差异有统计

学意义。
2　结果

2.1　两组患者临床资料比较

与存活组相比,死亡组年龄更大,差异有统计

学意义(P<0.05),但两组性别、合并疾病、感染部

位、ICU入住时间等方面比较,均差异无统计学意

义(P>0.05)。在疾病严重程度方面,死亡组脓毒

性休克、SOFA 评分及 APACHE Ⅱ评分均高于存

活组,差异有统计学意义(P<0.001)。两组实验

室指标比较,死亡组PCT、肌酐、TnT、乳酸均高于

存活组(P<0.05),白蛋白低于存活组(P<0.05),

差异有统计学意义;但两组 WBC及 CRP比较,差
异无统计学意义(P>0.05)。见表1。
2.2　两组患者RPR变化趋势及比较

广义估计方程结果显示,RPR 的组间(Wald
χ2=8.979,P=0.003)和时点(Waldχ2=13.028,
P=0.005)的整体差异均有统计学意义,且组间和

时点存在交互作用(Waldχ2=14.660,P=0.002),
即存活组和死亡组RPR随时间的变化不同。进一

步分析,存活组的 RPR 第2天高于第1天(P=
0.043),第7天时降低,小于第4天(P<0.001),
并降到第1天以下(P=0.048),而死亡组 RPR随

时间延长呈上升趋势,第7天时仍大于第1天(P
=0.024)。与存活组相比,第4天(P=0.034)与
第7天(P=0.001)时死亡组 RPR高于存活组,第
1天和第2天时,与存活组相比,死亡组 RPR有升

高的 趋 势,但 两 组 差 异 并 无 统 计 学 意 义 (P >
0.05)。见表2。

表1　两组患者临床资料比较 例(%),M(P25,P75)

项目 死亡组(110例) 存活组(113例) Z/χ2 P
年龄/岁 85.00(78.75,88.00) 81.00(70.00,87.50) -3.095 0.002
男性 59(53.64) 74(65.49) 3.252 0.071
合并疾病

　高血压 67(60.91) 66(58.41) 0.145 0.703

　糖尿病 47(42.73) 46(40.71) 0.093 0.760

　冠心病 37(33.64) 34(30.09) 0.323 0.570

　脑血管病 35(31.82) 32(28.32) 0.325 0.569

　慢性肾脏病 6(5.45) 7(6.19) 0.056 0.814

　其他 63(57.27) 58(51.33) 0.794 0.373
感染部位

　呼吸道 93(84.55) 84(74.34) 2.243 0.134

　腹腔 20(18.18) 30(26.55) 2.033 0.154

　泌尿道 24(21.82) 29(25.66) 0.455 0.500

　皮肤和软组织 10(9.09) 4(3.54) 2.919 0.088

　其他 4(3.64) 1(0.88) 0.874 0.350

SOFA评分/分 7.00(5.00,9.00) 6.00(4.00,8.00) -4.902 <0.001

APACHE Ⅱ评分/分 25.00(21.75,29.00) 21.00(17.00,27.00) -5.425 <0.001
脓毒性休克 51(46.36) 27(23.89) 12.374 <0.001

ICU入住时间/d 11.00(3.00,18.00) 13.00(7.50,40.00) -0.851 0.395
实验室指标

　WBC/(×109·L-1) 13.61(8.77,18.14) 13.32(9.52,18.56) -0.249 0.803

　CRP/(mg·L-1) 83.65(31.06,208.82) 99.69(23.58,202.96) -0.108 0.914

　PCT/(ng·mL-1) 4.60(1.08,16.00) 2.10(0.43,9.50) -3.290 0.001

　白蛋白/(g·L-1) 31.40(27.53,35.03) 35.80(32.55,39.10) -4.776 <0.001

　肌酐/(μmol·L-1) 176.85(81.25,229.33) 132.20(90.10,199.60) -2.291 0.022

　TnT/(μg·L-1) 0.079(0.047,0.228) 0.037(0.012,0.097) -4.398 <0.001

　乳酸/(mmol·L-1) 2.85(1.68,4.19) 2.10(1.20,4.18) -3.593 <0.001
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表2　不同时点两组RPR的估测边际均值

时点 分组 Mean SE
95%CI

下限 上限

第1天 存活组 0.103 0.009 0.085 0.120
死亡组 0.165 0.031 0.103 0.226

第2天 存活组 0.121 0.010 0.102 0.139
死亡组 0.208 0.046 0.119 0.298

第4天 存活组 0.128 0.015 0.099 0.157
死亡组 0.258 0.060 0.142 0.375

第7天 存活组 0.085 0.005 0.074 0.096
死亡组 0.287 0.060 0.169 0.405

2.3　RPR对脓毒症患者院内死亡的预测价值

以非参数法构建不同时间点 RPR预测脓毒症

患者院内死亡的 ROC曲线。第1、2、4天 RPR的

曲线 下 面 积 分 别 为 0.524(95%CI:0.407~
0.641)、0.549(95%CI:0.429~0.669)、0.584
(95%CI:0.466~0.702),三者均差异无统计学意

义(均P> 0.05)。第7天 RPR 的曲线下面积为

0.741(95%CI:0.642~0.840),差异有统计学意

义(P<0.001),取约登指数最大切点为最佳截断

值,当约登指数为0.419时,其预测脓毒症患者院

内死亡的最佳截断值为0.093,敏感度为0.690,特
异度为0.729。见图1。
2.4　脓毒症患者预后影响因素的多因素logistic
回归分析

以脓毒症患者预后(死亡=1,存活=0)为因变

量,以年龄、脓毒性休克、APACHE Ⅱ评分、SOFA

评分、PCT、白蛋白、肌酐、TnT、乳酸和第7天高

RPR(第7天 RPR > 0.093)为自变量,进行多因

素logistic回归分析,结果显示:年龄(OR=1.067,
95%CI:1.018~1.119)、APACHE Ⅱ评分(OR=
1.065,95%CI:1.004~1.131)、白 蛋 白 (OR =
0.826,95%CI:0.755~0.903)、TnT(OR=9.719,
95%CI:1.206~78.311)、第7天高 RPR(OR=
4.560,95%CI:1.999~10.403)是脓毒症患者院

内死亡的影响因素(P<0.05)。见表3。

图1　不同时间 RPR 预测脓毒症患者院内死亡的

ROC曲线

表3　二分类logistic回归分析脓毒症患者死亡危险因素结果

变量 β SE Wald P OR
95%CI

下限 上限

年龄 0.065 0.024 7.407 0.006 1.067 1.018 1.119
APACHE Ⅱ评分 0.063 0.030 4.352 0.037 1.065 1.004 1.131
白蛋白 -0.192 0.045 17.751 <0.001 0.826 0.755 0.903
TnT 2.274 1.065 4.563 0.033 9.719 1.206 78.311
第7天高 RPR 1.517 0.421 13.006 <0.001 4.560 1.999 10.403
常数 -2.272 2.357 0.930 0.335 0.103

3　讨论

RDW 是反映外周血红细胞大小异质性的参

数,以往主要用于某些贫血原因的鉴别诊断,如鉴

别地中海贫血和缺铁性贫血。近年来,SilvaLitao
等[10]的研究提出,RDW 可以作为全身炎症反应标

志物,类似于传统使用的红细胞沉降率和 CRP,预
测自身免疫性疾病的发生及活动性。Zou等[11]的

研究发现,基线RDW 能够反映系统性红斑狼疮的

活动性,而且可以预测其治疗效果;RDW 能较好地

区分类风湿患者及对照组,ROC曲线显示其曲线

下面积为0.804(95%CI:0.744~0.856)[12]。脓

毒症患者院内死亡组 RDW 高于存活组,RDW 是

脓毒症预后不良的独立危险因素(OR=1.44,95%
CI:1.07~1.93)[13]。另外,一项综述显示,无论在

成人还是新生儿,RDW 升高均与脓毒症患者的短

期和长期不良预后有关,对预测血培养阳性也有一

定的价值,但对脓毒症的诊断价值有限[14]。关于

RDW 升高与脓毒症患者不良预后的机制还未十分

明确:一方面患者体内的炎症因子会影响铁代谢,
并抑制骨髓的造血功能[15],另一方面氧化应激引
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起红细胞寿命缩短,促进未成熟红细胞的释放[16],
同时脓毒症会导致红细胞变形能力下降,因而红细

胞破坏增加[17],以上原因均会导致RDW 升高。
PLT降低是脓毒症常见的并发症,并与患者

的预后具有相关性,研究发现,47.6%的脓毒症患

者会出现PLT降低,PLT降低者大出血发生率及

急性肾损伤发生率增高、ICU 住院时间延长,持续

血小板减少与患者28d病死率升高有关[18]。脓毒

症患者PLT减少的机制有很多,包括骨髓抑制导

致PLT生成减少、炎症反应及血栓形成导致PLT
消耗 增 加、免 疫 因 素 介 导 PLT 破 坏 和 血 液 稀

释等[19-20]。
RDW 与PLT的变化是脓毒症患者血液学病

理生理过程的重要组成部分,这种变化是相辅相成

的,作为RDW 与PLT计数的比值,RPR与脓毒症

患者的预后有关,研究发现,入住 PICU 第 1 天

RPR与脓毒症患儿的预后密切相关,ROC曲线显

示,其预测28d病死率的曲线下面积为0.937,最
佳截断 值 0.062,敏 感 度 为 94.29%,特 异 度 为

77.48%[21]。Ge等[8]对 成 人 脓 毒 症 研 究 发 现,
RPR每增加0.1,其28d死亡的风险增加4.0%,
90d死亡的风险也增加4.0%,ICU 死亡的风险增

加6.0%。本研究发现,RPR与患者的不良预后有

关,多因素logistic回归分析显示:年龄、APACHE
Ⅱ评分、白蛋白、TnT、第7天高 RPR(第7天 RPR
>0.093)是脓毒症患者院内死亡的影响因素,第7
天高 RPR患者院内死亡的风险增加3.560倍,与
上述研究结论一致。

但既往相关研究采用的是患者入ICU 时的

RPR,不能代表患者的基线资料,本研究的研究对

象为急诊患者,研究时间点相对提前,能更好地体

现患者的基线情况。另外,既往研究也没有关注

RPR的动态变化。本研究发现,死亡组和存活组

RPR随时间的变化趋势不同,存活组的 RPR 第2
天高于第1天,第7天时降低,小于第4天并降到

第1天以下,而死亡组第7天时 RPR仍大于第1
天;与存活组相比,第4天与第7天时死亡组 RPR
高于存活组,但第1天和第2天时两组 RPR差异

并无统计学意义;另外,第7天 RPR能较好地预测

脓毒症患者的院内死亡,其 ROC 曲线下面积为

0.741(95%CI:0.642~0.840),最 佳 截 断 值 为

0.093,敏感度为0.690,特异度为0.729,但第1、2、
4天时的RPR未见明显预测价值。分析原因可能

为预后不良的脓毒症患者与预后良好者相比,体内

炎症反应未能得到及时有效的控制,炎症反应对机

体造成持续损害,RDW 升高及 PLT 降低难以恢

复,RPR越来越高。郑金浩等[22]的研究发现,动态

检测 RDW 可用于评估脓毒症患者的预后,入院

7d时的预测情况较好,入院7d与第1天RDW 差

值对脓毒症患者预后评估效能与SOFA 评分、A-
PACHE Ⅱ评分相当。同时,重症患者 PLT 的改

变也具有双向性,即早期(1~4d)明显下降,随后

逐渐升高,第7天时升至入院时水平,如PLT持续

减少则提示预后不良[23]。
另外,本研究发现,存活组和死亡组入院24h

内CRP、WBC差异无统计学意义(P>0.05),组间

比较时,存活组入院24h内 PCT 虽然低于死亡

组,但多因素logistic回归时,PCT 对脓毒症患者

的预后影响并无统计学意义。有研究根据28d生

存情况将脓毒症患者分为好转组和恶化组,动态监

测PCT浓度,结果发现,两组第1、3、5天PCT值

比较差异无统计学意义,第7天 PCT 值恶化组高

于好转组[24]。国外一项研究同样评估了动态监测

PCT的意义,脓毒症死亡组1d内 PCT 平均升高

30%,而存活组没有升高;第4天时,PCT 比基线

值下降没有超过80%的患者28d病死率是下降超

过80%患者的2倍[25]。脓毒症患者死亡组和存活

组相比,入院当天CRP和 WBC差异均无统计学意

义[26];死亡组第7天外周血 WBC高于存活组,而
第1、3天两组差异无统计学意义(P>0.05)[27]。
但是本研究未能对PCT、CRP等进行动态研究,这
也是本研究的局限性之一。

总之,不同预后脓毒症患者 RPR的变化趋势

不同,入院第7天 RPR对脓毒症预后有较好的预

测价值,临床上,应对患者的RPR进行动态评估。
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