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　　[摘要]　目的:回顾性分析早期白细胞介素-37(interleukin-37,IL-37)联合降钙素原(procalcitonin,PCT)、C-
反应蛋白(C-reactiveprotein,CRP)对急诊脓毒症患者28d预后的评估价值。方法:选取2021年10月—2023年

8月南京医科大学附属淮安第一医院急诊科收治的109例脓毒症患者,根据脓毒症患者28d生存情况分为存活

组85例和死亡组24例。分别比较两组患者的基础疾病、感染部位、IL-37、PCT、CRP、急性生理与慢性健康评分

(acutephysiologyandchronichealthstatusscoreⅡ,APACHEⅡ)及序贯性器官功能衰竭评分(sequentialorgan
failureassessment,SOFA)。采用二元logistic回归分析影响脓毒症患者28d预后的危险因素,受试者工作特征

曲线(receiveroperatingcharacteristiccurve,ROC)统计分析IL-37、PCT、CRP单独检测及联合检测对脓毒症患者

28d预后的评估价值。结果:死亡组患者的SOFA评分、APACHE Ⅱ评分、IL-37、PCT、CRP水平均明显高于存

活组,差异有统计学意义(P<0.05);死亡组与存活组之间的高血压、糖尿病、脑梗死、肿瘤等基础疾病和感染部

位的差异无统计学意义(P>0.05);进一步二元logistic回归分析发现,IL-37、PCT、CRP为急诊脓毒症患者28d
病死率的独立预测因素(P<0.05)。ROC曲线结果分析显示,IL-37、PCT、CRP三者联合检测对急诊脓毒症患者

28d预后的评估价值明显优于两者联合检测和单独检测的评估价值,其曲线下面积分别为0.783(IL-37)、0.796
(PCT)、0.804(CRP)、0.886(IL-37+PCT)、0.877(IL-37+CRP)、0.899(PCT+CRP)、0.912(IL-37+PCT+
CRP)。结论:IL-37、PCT、CRP对急诊脓毒症患者28d预后具有重要的评估价值,且三者联合检测的评估价值明

显高于单独检测及两者联合检测的评估价值。
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Abstract　Objective:Toretrospectivelyanalyzethevalueofearlyinterleukin-37(IL-37)combinedwithpro-
calcitonin(PCT)andC-reactiveprotein(CRP)inevaluatingthe28-dayprognosisofemergencysepsispatients.
Methods:Atotalof109patientswithsepsisadmittedtotheEmergencyDepartmentofHuai'anFirstHospitalAf-
filiatedtoNanjingMedicalUniversityfromOctober2021toAugust2023wereselectedanddividedintoasurvival
groupof85patientsandadeathgroupof24patientsbasedontheir28-daysurvivalstatus.Thebasicdiseases,in-
fectionsite,IL-37,PCT,CRP,acutephysiologyandchronichealthstatusscoreⅡ(APACHEⅡ)andsequential
organfailureassessment(SOFA)werecomparedbetweenthetwogroups,respectively.Binarylogisticregression
wasusedtoanalyzetheriskfactorsaffectingthe28-dayprognosisofpatientswithsepsis.Thereceiveroperating
characteristiccurve(ROC)wasusedtostatisticallyanalyzetheevaluationvalueofIL-37,PCT,andCRPaloneand
incombinationforthe28-dayprognosisofpatientswithsepsis.Results:ThelevelsofSOFAscore,APACHEⅡ
score,IL-37,PCTandCRPinthedeathgroupweresignificantlyhigherthanthoseinthesurvivalgroup(P<
0.05).Therewasnosignificantdifferencebetweenthedeathgroupandthesurvivalgroupinhypertension,diabe-
tes,cerebralinfarction,tumorandotherbasicdiseasesandinfectionsites(P>0.05).Furtherbinarylogisticre-
gressionanalysisrevealedthatIL-37,PCT,andCRPwereindependentpredictorsof28-daymortalityinemergen-
cysepsispatients(P<0.05).TheanalysisofROCcurveresultsshowsthatthecombineddetectionofIL-37,

PCT,andCRPhasasignificantlybetterevaluationvalueforthe28-dayprognosisofemergencysepsispatients

·164·



thanthecombinedandindividualdetectionofthetwo.Theareaunderthecurvewas0.783(IL-37),0.796(PCT),

0.804(CRP),0.886(IL-37+PCT),0.877(IL-37+CRP),0.899(PCT+CRP),and0.912(IL-37+PCT+
CRP),respectively.Conclusion:IL-37,PCT,andCRPhaveimportantevaluationvalueforthe28-dayprognosis
ofpatientswithemergencysepsis,andtheevaluationvalueofIL-37,PCT,andCRPissignificantlyhigherthan
thatofindividualdetectionandtheircombineddetection.

Keywords　sepsis;interleukin-37;procalcitonin;C-reactiveprotein;28-dayprognosis

　　脓毒症是一种由宿主对感染反应失调导致的

器官功能损伤,主要是由细菌、病毒、真菌等病原体

引发的全身炎症反应[1]。2017年全球脓毒症患者

调查显示,脓毒症的确诊病例达4890万例,死亡患

者高达1100万例,占全球死亡人数的19.7% [2]。
我国一项多中心ICU 脓毒症调查结果显示,脓毒

症的发病率为37.3%,院内病死率高达33.5%,严
重威胁住院患者的生命健康[3]。因此,在临床工作

中早期发现脓毒症病情危重的患者,并及时进行干

预,是延缓脓毒症进一步恶化的关键措施[4]。
研究表明,白细胞介素-37(interleukin-37,IL-

37)是体内重要的抗炎细胞因子,在感染性疾病及

免疫调节方面具有重要作用[5]。C-反应蛋白(C-
reactiveprotein,CRP)是临床中广泛应用于感染性

疾病诊断的炎症标志物,在脓毒症、肺炎等的诊断

中占 有 重 要 地 位[6]。降 钙 素 原 (procalcitonin,
PCT)作为细菌感染常用的检测指标,随患者疾病

严重程度的加重而逐渐升高。并且血清PCT与脓

毒症患者疾病严重程度呈正相关,PCT水平越高,
提示患者预后不良,可用于脓毒症患者早期病情严

重程度及预后的评估[7]。研究表明,CRP具有诊

断和预测脓毒症和非脓毒症患者的能力,但由于

CRP在患者感染后期灵敏度较高,其诊断和预测

效力中等[8]。而 PCT 通常在细菌感染6~8h开

始升高,48h达高峰,对脓毒症感染患者具有较高

的特异性,且CRP联合PCT能够进一步提高急诊

脓毒症患者诊断的准确性[9]。根据脓毒症患者炎

症反应和抗炎反应同时存在的特性,本研究选择

IL-37、PCT、CRP三者联合检测对急诊脓毒症患者

28d预后进行评估,以期待寻找可靠的评估指标,
识别高风险死亡的患者,及时启动恰当的治疗措

施,降低脓毒症患者的死亡率。
1　资料与方法

1.1　临床资料

收集2021年10月—2023年8月南京医科大

学附属淮安第一医院急诊科就诊并收住入院的

109例脓毒症患者,男58例,女51例;年龄(64.9±
13.8)岁;根据患者28d生存情况将患者分为死亡

组24例和存活组85例。本研究获得南京医科大

学附属 淮 安 第 一 医 院 伦 理 审 核 批 准 (NO:KY-
2022-086-01)。

纳入标准:①符合Sepsis3.0的诊断标准[1];
②年龄为18~85周岁的患者;③具有完整的临床

资料。
排除标准:①入院不足24h的患者;②自身免

疫系统疾病、血液系统疾病的患者;③使用激素超

过1个月的患者及免疫化疗的患者;④重大手术术

后感染的患者。
1.2　数据收集

留取患者急诊科就诊24h内的静脉血2mL,
2h内3000g 离心处理,后续用于IL-37、PCT、
CRP的检测。收集所有患者入院24h内的性别、
年龄、感染部位[肺部、泌尿系、皮肤软组织、其他

(腹腔、颅内、消化道)]、基础疾病(高血压、糖尿病、
脑梗死、肿瘤)等指标,并对患者进行急性生理与慢

性健康评分(acutephysiologyandchronichealth
evaluation,APACHE Ⅱ)及序贯器官功能衰竭评

分(sequentialorganfailureassessment,SOFA),
并跟踪随访28d预后。
1.3　分组及观察指标

根据Sepsis3.0诊断标准[1],统计分析脓毒症

患者28d生存情况,分为死亡组24例和存活组

85例。
主要观察指标:IL-37、PCT、CRP、APACHEⅡ

评分、SOFA评分。次要观察指标:年龄、性别、感
染部位[肺部、泌尿系、皮肤软组织、其他(腹腔、颅
内、消化道)]、基础疾病(高血压、糖尿病、脑梗死、
肿瘤)。
1.4　统计学分析

采用SPSS27.0统计软件进行统计分析。符

合正态分布的计量资料以■X±S 表示,采用独立样

本t检验;不符合正态分布的计量资料以 M(P25,
P75)表示,组间比较采用 Mann-WhitneyU 检验。
计数资料采用χ2 检验,以P<0.05为差异有统计

学意义。采用二元logistic回归分析影响脓毒症

28d预后的影响因素,以受试者工作特征曲线(re-
ceiveroperatorcharacteristiccurve,ROC)分析IL-
37、PCT、CRP单独及联合检测对脓毒症患者28d
预后的评估价值。
2　结果

2.1　脓毒症存活组与死亡组一般资料比较

与存活组相比较,死亡组年龄、性别、感染部位

[肺部、泌尿系、皮肤软组织、其他(腹腔、颅内、消化

道)]、基础疾病(高血压、糖尿病、脑梗死、肿瘤)均
差异无统计学意义(P>0.05)。见表1。
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表1　脓毒症存活组和死亡组一般资料数据分析

项目
总体

(109例)
存活组

(85例)
死亡组

(24例)T/Z/χ2 P

年龄/岁
64.9±
13.8

65.8±
15.1

64.7±
13.6

0.540 0.745

性别/例 0.011 0.915

　男 58 45 13

　女 51 40 11
基础疾病/例

　高血压 56 47 9 0.245 0.621

　糖尿病 46 42 4 0.367 0.545

　脑梗死 18 14 4 0.267 0.605

　肿瘤 13 9 4 0.123 0.726
感染部位/例

　肺部 19 11 8 0.073 0.788

　泌尿系 47 44 3 0.533 0.465

　皮肤软组织 8 5 3 0.067 0.796

　其他 25 25 9 0.151 0.697

2.2　脓毒症存活组与死亡组相关数据分析

死亡组与存活组SOFA评分(8.5vs7.0,P=
0.034)、APACHEⅡ 评 分 (20.0vs14.0,P <
0.01)、IL-37(158.9pg/mLvs114.6pg/mL,P<
0.01)、PCT(79.3ng/mLvs23.0ng/mL,P <
0.001)、CRP(176.0ng/mLvs133.0ng/mL,P<
0.001)比较,均差异有统计学意义(P<0.05)。见

表2。
2.3　脓毒症患者28d预后危险因素二元logistic
分析

二元logistic回归分析发现,IL-37(OR=1.
015,P=0.029)、PCT(OR=1.031,P=0.003)、
CRP(OR=1.030,P=0.007)为预测脓毒症患者

28d预后的独立危险因素。见表3。
2.4　IL-37、PCT、CRP对脓毒症患者28d预后

ROC结果分析

ROC曲线结果显示,IL-37、PCT、CRP最佳截

断 值 分 别 为 111.2 pg/mL、55.9 ng/mL、
154.5ng/mL,曲线下面积分别为 0.783、0.796、
0.804,IL-37的灵敏度最高为0.958,而 CRP的特

异度最高为0.804,三者对脓毒症28d预后的评估

ROC曲线下 面 积 均 明 显 大 于 0.7,表 明IL-37、
PCT、CRP对脓毒症患者28d预后具有一定的评

估价值。见表4、图1。
IL-37、PCT、CRP联合检测的 ROC曲线结果

显示,IL-37+PCT、IL-37+CRP、PCT+CRP 及

IL-37+PCT+CRP 联合检测的 AUC 值分别为

0.886、0.877、0.899、0.912,表明IL-37+PCT+
CRP的AUC值最高,为0.912。并且IL-37、PCT、
CRP联合检测的灵敏度和特异度分别为0.917、
0.871,表明在对脓毒症患者28d预后的评估中,
IL-37、PCT、CRP三者联合检测的预测价值最大。
见图2、表5。

表2　脓毒症患者存活组和死亡组相关数据分析

指标 存活组 死亡组 T/Z/χ2 P

IL-37/(pg/mL) 114.6(88.6,141.5) 158.9(127.0,224.8) -4.223 <0.001

PCT/(ng/mL) 23.0(6.0,64.0) 79.3(62.9,91.6) -4.410 <0.001

CRP/(ng/mL) 133.0(87.5,163.0) 176.0(161.3,192.0) -4.535 <0.001

SOFA评分/分 7.0(4.5,10.0) 8.5(7.0,12.0) -2.122 0.034

APACHEⅡ评分/分 14.0(11.0,17.5) 20.0(15.0,24.8) -3.846 <0.001

表3　脓毒症患者28d死亡危险因素二元logistic分析

影响因素 β SE Waldχ2 OR P 95%CI

IL-37 0.016 0.007 4.787 1.015 0.029 1.002~1.030

PCT 0.031 0.010 8.993 1.031 0.003 1.011~1.053

CRP 0.029 0.011 7.214 1.030 0.007 1.008~1.052

表4　IL-37、PCT、CRP三者单独检测对脓毒症28d预后评估价值

变量 AUC 95%CI P 最佳截断值 灵敏度 特异度

IL-37 0.783 0.678~0.888 <0.010 111.2pg/mL 0.958 0.482

PCT 0.796 0.699~0.893 <0.010 55.9ng/mL 0.917 0.729

CRP 0.804 0.719~0.889 <0.010 154.5ng/mL 0.875 0.804
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图1　IL-37、PCT、CRP单独检测评估脓毒症28d预

后ROC曲线

图2　IL-37、PCT、CRP联合检测评估脓毒症28d预

后的ROC曲线

表5　IL-37、PCT、CRP三者联合检测对脓毒症28d预后的评估价值

变量 AUC 95%CI P 灵敏度 特异度

IL-37+PCT 0.886 0.820~0.953 <0.001 0.750 0.894
IL-37+CRP 0.877 0.810~0.944 <0.001 0.917 0.741
PCT+CRP 0.899 0.824~0.974 <0.001 0.958 0.835
IL-37+PCT+CRP 0.912 0.844~0.979 <0.001 0.917 0.871

3　讨论

近年来,脓毒症已进展为临床中致死率极高的

急危重症疾病,其快速的病程发展、较高的致死率、
严重的器官损害及不利的预后结果引起了广泛的

临床关注。然而对于脓毒症患者早期病情的客观

性评估仍有不足,针对性强化治疗效果不理想,而
且由于脓毒症病情的复杂性,人口老龄化严重及抗

生素耐药性增加等因素,使得脓毒症的发病率和死

亡率一直居高不下[10-11]。当前研究揭示的脓毒症

发病机制尚未完全明了,认为是机体抗炎反应与抑

炎反应失衡导致的复杂的临床反应,而依靠单一的

临床生物标志物难以准确评估脓毒症的严重程

度[12]。本研究将抗炎细胞因子IL-37与炎症指标

PCT、CRP联合应用于脓毒症患者28d预后的评

估中,以期待能够更准确地预测脓毒症患者的短期

预后,从而为及时和有效的治疗决策提供支持,以
提高脓毒症患者的生存率。

本研究结果显示,IL-37是脓毒症患者预后的

独立预测因子,IL-37对脓毒症患者预后的 AUC
分别为0.783,表明IL-37在脓毒症患者预后的预

测中均具有一定的评估价值。当IL-37的浓度大

于111.2pg/mL时,脓毒症患者的死亡率明显升

高。这一现象可能与IL-37作为一种有效的抗炎

介质,主要通过调控免疫反应和炎症反应的持续性

和强度,从而减轻感染过程中的组织损伤有关[13]。
脓毒症患者面临炎症反应和组织器官损伤的风险

时,IL-37能够大量释放到血液中发挥其抗炎特性。
IL-37是人类感染性疾病的新指标,仅在人体中能

够检测到,正常情况下健康人不会表达IL-37,而当

机体受到促炎介质的攻击时,IL-37能够大量生成,
显示其强大的抗炎特性[13-14]。Wu等[15]的研究表

明,IL-37作为脓毒症患者预后的独立预测指标,当
脓毒症患者的IL-37水平超过107.05pg/mL时,
脓毒症患者28d死亡风险明显增加。本研究中,
IL-37的最佳截断值为111.2pg/mL,当IL-37的

脓毒症高于111.2pg/mL时,脓毒症患者的死亡

风险明显增高,与既往研究结果相一致,表明IL-37
可以作为脓毒症患者28d预后的评估指标之一。

本研究 进 一 步 表 明,脓 毒 症 死 亡 组 患 者 的

PCT、CRP水平明显高于存活组。PCT 在正常人

体中的血清水平<0.05ng/mL,正常健康人体内

几乎检测不到[16]。然而在机体受到严重的感染

时,大量炎症因子能够刺激 PCT 大量释放入血,
4h血液中就能够监测到PCT的升高,6~24h达

到高峰,而病情得到控制后,PCT水平又会快速下

降致正常[17]。CRP 是由肝脏合成分泌的急性蛋

白,当机体受到炎症刺激时,2h内会被快速合成分

泌入血,能够反映脓毒症早期感染的严重程度[18]。
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PCT对脓毒症患者具有较高的特异度,在王子文

等[19]的研究结果中,PCT 单独检测对脓毒症患者

的预测 AUC值高达0.890,特异度高达91.67%,
且联合其他指标能够进一步提高脓毒症患者的诊

断及预后预测价值。研究表明,PCT、CRP不仅能

够诊断细菌或者病毒导致的感染,还能够对脓毒症

患者进行有效的鉴别诊断[20-21]。本研究中,PCT、
CRP在脓毒症患者28d预后的评估中的 AUC值

分别为0.796、0.804,对脓毒症患者预后具有较高

的评估价值,并且进一步二元logistic分析发现

PCT、CRP均为脓毒症患者预后的独立危险因素,
对急诊脓毒症患者早期预后具有较高的评估价值。

本研究中,IL-37、PCT、CRP三者联合检测对

脓毒症患者28d预后评估的ROC曲线的 AUC值

高达0.912,明显高于两者联合及单独检测。这与

当前脓毒症的研究结论相一致,即尚未发现单一的

生物标志物以较高的灵敏度和特异度准确预判脓

毒症患者的病情严重程度及预后[22]。相较于单一

生物标志物,多个生物标志物的联合应用在预测脓

毒症预后方面展现出更为显著的价值[23-26]。既往

研究显示,IL-37单独检测时对脓毒症预后预测的

AUC值为0.670,而IL-37联合IL-6及SOFA 评

分的AUC值高达0.800[15]。因此本研究进一步将

IL-37、PCT、CRP联合检测预测脓毒症患者的预

后,结果显示IL-37、PCT、CRP两者联合检测对脓

毒症患者28d预后的评估价值明显高于三者单独

检测时的评估价值,而IL-37、PCT、CRP三者联合

检测对脓毒症患者28d预后预测的 AUC 高达

0.912,明 显 高 于 两 者 联 合 检 测 时,表 明 IL-37、
PCT、CRP三者联合检测对脓毒症患者28d预后

具有明显较高的预测价值。这与既往研究中IL-37
联合其他指标能够进一步提高脓毒症患者28d预

后的结果相一致,表明多种生物标志物联合检测能

够进一步提高脓毒症患者预后的评估价值[15,27-28]。
本研究表明,IL-37、PCT、CRP三者联合检测

对脓毒症患者28d预后具有明显较高的评估价

值,可以作为临床工作中脓毒症患者28d预后的

评估指标,以识别高危患者,及时对脓毒症患者进

行干预治疗,改善患者预后。然而,本研究仍存在

一定的局限性。本研究为回顾性研究,受样本量

小,收集的资料仅限于急诊科就诊的患者,存在一

定的偏移。并且本研究中患者基础疾病及感染部

位的统计均无明显的统计学差异,可能与样本量较

小相关。后续研究将继续扩大样本量,连续性检测

IL-37、PCT、CRP等指标,进一步开展多中心研究,
进一步明确IL-37、PCT、CRP在急诊脓毒症患者

预后中的应用价值。
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