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 脓毒症（sepsis）是感染引起的机体免疫系统过度反应

导致抗炎介质释放入血的全身炎症反应综合征（SIRS）［1］。 
据统计，美国全部住院患者的脓毒症发病率为 1%～2%，相

当于每年有 75 万名住院患者发生了脓毒症，总医疗费用高

达 170 亿美元［2］。即使具备有效的抗菌药物治疗及循环、呼

吸支持，病死率仍高达 30%～60%［3］。因此，对于脓毒症的

治疗和处理应该越早越好，如何早期诊断与处理脓毒症已经

成为当前研究的重点之一［4-6］。许多生物学标志物如降钙素

原（PCT）、C- 反应蛋白（CRP）、细胞因子、可溶性受体等在

脓毒症的早期诊断、指导用药、病情严重程度分级和预后评

估等方面一直是研究的热点［7-9］，其中 PCT 及 CRP 在临床

上广为应用［10-12］，而白细胞介素（IL-6、IL-8）、血浆可溶性

髓样细胞触发受体 -1（sTREM-1）等应用较少且尚存在争

议［13］。新型生物学标志物可溶性白细胞分化抗原 14 亚型

（sCD14-ST），又称 Presepsin，在脓毒症的早期诊断、病情分级

和预后评估方面表现出较好的应用前景，现将相关的研究进

展综述如下。

1    Presepsin 的概述

 白细胞分化抗原 14（CD14）是一种多功能细胞表面糖

蛋白，是革兰阴性（G －）菌内毒素脂多糖（LPS）和脂多糖结

合蛋白（LBP）复合物的高亲和受体［14-15］。CD14 在许多细

胞表面均有基础性分泌，包括单核细胞、巨噬细胞、中性粒细

胞、B 细胞、软骨细胞、树突细胞等，参与识别许多细菌产物，

包括革兰阳性（G ＋）菌细胞壁的主要成分肽聚糖［16］。CD14
在机体免疫级联反应中介导细胞识别 LPS，并引起细胞酪氨

酸磷酸化、核转录因子 -κB（NF-κB）移位、触发细胞因子释

放和氧自由基产生［17］。CD14 存在两种形式：位于细胞膜上

的膜结合型 CD14（mCD14）和游离于血浆中的可溶性 CD14
（sCD14），正常成年人体内 sCD14 主要包括相对分子质量为

49 000 和 55 000 的两种成分［18-19］，浓度约 1.5～5.0 mg/L［18］。

肝细胞也可分泌一定量的 sCD14，因此推断 sCD14 可能是一

种急性期蛋白。 
 当机体发生感染时，LPS-LBP-CD14 复合物从细胞表

面脱落并释放入血，同时产生 sCD14。sCD14 在血浆中被

组织蛋白酶 D 等蛋白酶裂解后形成 sCD14-ST（Presepsin），
Presepsin 由 64 个氨基酸残基组成。通过聚丙烯酰胺凝胶

电泳（PAGE）分析发现，Presepsin 由 sCD14 蛋白 N 端相对

分子质量为 13 000 的片段构成［20］。Presepsin 的生理作用

目前尚未完全阐明，它可能通过直接作用于 T 细胞和 B 细

胞，从而调节细胞免疫和体液免疫［21］。Shirakawa 等［22］用

家兔研究 Presepsin 的机制，通过建立 LPS 诱导的内毒素休

克模型和盲肠结扎穿孔模型（CLP 模型）发现，前者并未

引起 Presepsin 升高，而在 CLP 模型中则显著升高，故认为

Presepsin 升高并非生理性抗炎反应引起，细菌感染引发的细

胞吞噬作用可能起关键作用。Presepsin 在感染早期就显著

升高，尤其在脓毒症和严重脓毒症升高更加明显［23］，且具有

较高的诊断特异性［20］。此外，Presepsin 浓度与脓毒症患者

病死率密切相关，提示其具有疾病分级和预后评估价值［24］。

Presepsin 的一系列特点显示了它在脓毒症早期诊断、疾病分

级和预后评估等方面有着独特的优势。

2    Presepsin 在脓毒症早期诊断中的价值

 当前，PCT、CRP、ILs 等生物标志物在临床应用较为

广泛［25-26］。PCT 以 1.1 μg/L 为界，诊断脓毒症的敏感度和

特异度分别是 97% 和 78% ；CRP 以 150 mg/L 为界时仅为

68% 和 73% ；IL-6 以 200 μg/L 为界时为 67% 和 72% ；IL-8
以 30 μg/L 为界时为 63% 和 78%［27］。荟萃分析及临床研

究报道显示，PCT 可用于诊断脓毒症并评估脓毒症严重程 
度［28-29］；但也有荟萃医学分析显示 PCT 不能有效区分脓毒

症与 SIRS［30］。此外，PCT 在创伤、手术、中暑等非脓毒症状

态时也有升高［31］。

 相对于 PCT、CRP 等生物标志物的诸多劣势和争议，

Presepsin 在早期诊断脓毒症方面优势明显。动物实验研究

显示，血浆 Presepsin 浓度于感染 2 h 即开始上升（与血中细

菌数量同步上升），3 h 达高峰，之后缓慢下降；潜伏期一般为 
24 min，半衰期在 4～5 h［32］。PCT 在感染后 6 h 才开始升

高，8～24 h 保持平台期，1 d 后才达高峰［24］。PCT 的达峰时

间明显晚于 Presepsin，可见 Presepsin 的早期诊断价值更高。

现在日本已经研制出了 Presepsin 快速检测仪，可在 15 min
内检测出血浆 Presepsin 浓度，敏感度高达 100%［33］，为早期

诊断脓毒症提供了硬件支持。使用该仪器检测 Presepsin，以
647 ng/L 为界时诊断脓毒症的敏感度和特异度分别为 92.9%
和 83.3% ；以 600 ng/L 为界时则为 87.8% 和 81.4%［34］；以 
430 ng/L 为界时则为 87.7% 和 82.2%［35］。据报道，血培养诊

断脓毒症的敏感度仅为 35.4%［36］，且血培养所需时间较长，

可见 Presepsin 相比血培养优势更显著。

 Vodnik 等［37］研究结果显示，Presepsin 浓度在健康人为

（258.70±92.53）ng/L，SIRS 患者为（430.00±141.33）ng/L，
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脓毒症患者则高达（1 508.3±866.6）ng/L。以 Presepsin 诊

断脓毒症的受试者工作特征曲线下面积（AUC）为 0.996，
PCT 为 0.912，CRP 为 0.857，白细胞计数（WBC）为 0.777。
Romualdo 等［38］选择了 226 例 SIRS 患者，其中包括 37 例

血培养阳性的菌血症 SIRS 患者（试验组），研究发现，试验

组 Presepsin 的平均浓度为 1 219 ng/L，对照组仅为 606 ng/L 
（P＜0.001）。Rabensteiner 等［39］也发现，血培养阳性的 SIRS
患者 Presepsin 平均浓度为 1 225 ng/L，血培养阴性患者为

931 ng/L（P＝0.012）。以上研究结果显示，Presepsin 在脓毒

症早期诊断和指导治疗方面优势显著。

3    Presepsin 对脓毒症病情分级和预后评估的价值

 血浆 Presepsin 浓度和急性生理学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）密

切相关［40-41］，提示其对脓毒症严重程度的分级具有重要的

价值。国内 Liu 等［42］针对 859 例 SIRS 患者的研究结果显

示，Presepsin 的中位浓度在对照组为 130 ng/L，SIRS 组为

212 ng/L，脓毒症组为 325 ng/L，严重脓毒症组为 787 ng/L，
脓毒性休克组为 1 084 ng/L，故认为 Presepsin 可用于脓毒

症的病情分级。在预测 28 d 病死率方面，急诊脓毒症死亡

风险评分（MEDS）或 APACHE Ⅱ评分与 Presepsin 结合，

其 AUC 分别为 0.731 和 0.734，分别高于它们单独诊断时的

AUC（分别为 0.719、 0.722 和 0.683）［42］。此外，当脓毒症患

者 Presepsin 初始浓度大于 700 ng/L 时，最终发生脓毒性休

克的概率比低浓度患者高 9 倍［43］。

 Presepsin 具有很高的预后评估价值，其入院初始浓度与

院内 60 d 病死率密切相关［24］。另有研究显示，Presepsin 的

浓度与 28 d 病死率和 90 d 病死率密切相关［44］。Caironi 等［45］

研究发现，Presepsin 的初始浓度在死亡组和存活组分别为

2 268（1 145～4 305） ng/L、 1 184（855～2 158） ng/L。存活

组血浆 Presepsin 浓度随时间延长逐渐降低，死亡组则持续

升高；入院 7 d 时存活组为 974（674～1 927） ng/L，死亡组为 
2 551（1 438～5 624） ng/L ；而 PCT 在两组间并无明显差异，

随时间推移在两组中的下降程度也无差异。Sargentini 等［46］

报道，当脓毒症患者临床症状缓解、PCT 浓度正常时，如果

Presepsin 仍处于高水平，脓毒症复发概率则非常高。提示高

Presepsin 浓度可能预示脓毒症缓解期患者存在复发的可能。

可见 Presepsin 是急诊危重患者早期诊断、病情分级和预后

评估的有效生物学标志物［42］。

 虽然多数研究表明 Presepsin 在诊断、评估脓毒症方面

的优势非常明显，但有 3 篇文章却持相反观点。Ulla 等［24］

认为 PCT 诊断价值更高，PCT 以 0.18 μg/L 为界时诊断脓毒

症的 AUC 为 0.875 ；Presepsin 以 600 ng/L 为界时 AUC 只有

0.701，且脓毒症和严重脓毒症之间的 Presepsin 浓度并无显

著差异。Kweon 等［35］报道，Presepsin 初始浓度与患者 30 d
病死率无显著关联，Presepsin 浓度与 APACHE Ⅲ评分并无

相关性。此外，Mearelli 等［47］比较了纤维蛋白原降解产物

（FDP）、PCT 和 Presepsin 诊断脓毒症的价值，相应的 AUC 分

别是 0.80、 0.78、 0.67，推荐 FDP 和 PCT 联合诊断脓毒症。

以上研究的结论不同，可能与其样本量过小、入选人群过于

单一有关。

4    Presepsin 的其他应用

 Presepsin 可用于诊断社区获得性肺炎（CAP），评估其

严重程度及预后。Liu 等［48］研究发现，严重 CAP（SCAP）患

者血浆 Presepsin 浓度远远高于普通 CAP 患者（689 ng/L 比

400 ng/L）。当患者伴有急性呼吸窘迫综合征（ARDS）或弥

散性血管内凝血（DIC）时，Presepsin 浓度将显著增高。死

亡患者初始 Presepsin 浓度比存活者高，分别为 699 ng/L 和

410 ng/L ；且当 Presepsin 浓度高于 556 ng/L 时，患者的存活

率将显著降低。此外，Presepsin 与 CAP 评分（CURB65 评分）

结合预测 ARDS、SCAP 和 28 d 病死率时，AUC 分别可达到

0.847、 0.916 和 0.731。
 Presepsin 在孕妇中也有其独特的应用价值。Malíčková

等［49］对 60 例孕周在 24～32 周的急诊孕妇研究发现，预计

48 h 内分娩者体内 Presepsin 浓度比其他孕妇更高。他们确

定 Presepsin 预测孕妇早产的界值为 623.5 ng/L，当 Presepsin 浓

度大于该数值且子宫颈缩短长度＜18 mm 时，早产风险大大

提高。

 Palmiere 等［50］分析了死亡患者股静脉血液后发现，死亡

者血浆 PCT 以及 Presepsin 浓度与感染密切相关，由此可以

明确患者死亡的感染原因，成为法医病理学的一种有效的检

测手段。因此他们推荐 Presepsin 作为法医病理学确诊脓毒

症的常规生物指标。

 此外，Presepsin 还可以用于检出 DIC。Ishikura 等［51］测

定 PCT、CRP、IL-6、WBC 等 11 种生物标志物的诊断敏感度

发现，Presepsin 与蛋白 C（PC）结合诊断脓毒症和脓毒症引

发的 DIC 最理想，AUC 分别是 0.913 和 0.880。同时他们还

制定了用于 DIC 病情分级的诊断标准：Presepsin＞900 ng/L
且 PC 活性＞45% 时为重度 DIC，Presepsin＜650 ng/L 且 PC
活性＞45% 时为轻度 DIC；介于两者之间则为中度 DIC。
5    影响 Presepsin 水平的其他因素

 Chenevier-Gobeaux 等［52］通过研究估算肾小球滤过率

（eGFR）＜60 mL·min·1.73 m-2 的患者后发现，89% 的患者同

时伴有 Presepsin 升高。提示肾功能不全可能是 Presepsin 升

高的一个独立危险因素［52-53］。此外，年龄是导致 Presepsin
升高的另一个独立危险因素，＞70 岁的感染患者 Presepsin
浓度更高（P＜0.001）［52］。

 有研究发现 Presepsin 浓度与感染部位以及感染病原 
菌类型无关［24，44］。G －菌和 G ＋菌感染时，Presepsin 浓度分

别为 1 295 ng/L、 1 078 ng/L［39］，两者间 Presepsin 浓度无差

异（P＝0.532）［36］。Endo 等［36］报 道 Presepsin 在 诊 断 G －

菌和 G ＋菌感染时的敏感度分别为 77.8% 和 95.5%。这与

LPS-LBP-CD14 复合物产生 Presepsin 的机制似乎不符；此

外，真菌感染时 Presepsin 也有升高［36］。Rabensteiner 等［39］

发现，念珠菌菌血症患者 Presepsin 浓度显著增高。一篇关

于 PCT 的荟萃分析发现，PCT 可以准确鉴别真菌感染、细菌

感染以及非感染状态。Fukui 和 Okamura［54］报道 Presepsin
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诊断 G －菌、G ＋菌以及真菌的阳性率均高于 PCT。那么，

Presepsin 能否用于鉴别细菌感染和真菌感染还有待进一步

的研究加以证实。

 综上所述，Presepsin 在脓毒症的早期诊断、病情分级和

预后评估方面具有非常高的价值，急诊科医生可以通过检测

Presepsin 水平来判断脓毒症病情，早期干预以提高患者存活

率。目前 Presepsin 的生理机制尚未阐明，且在鉴别真菌感

染、G －菌感染和 G ＋菌感染方面尚存争议，这些有待科学家

的深入研究。
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——临床医学综合类期刊影响因子和综合评价总分前 10 位排序表

期刊名称 影响因子 排位 期刊名称 综合评价总分 排位

 中华危重病急救医学 1.512   1  中华危重病急救医学 68.1   1
 中国中西医结合急救杂志 1.076   2  实用医学杂志 61.3   2
 中国全科医学 0.899   3  中国全科医学 61.1   3
 中华全科医学 0.866   4  中国中西医结合急救杂志 48.7   4
 中国疼痛医学杂志 0.862   5  中华急诊医学杂志 44.1   5
 中国血液净化 0.803   6  中国血液净化 42.6   6
 中华急诊医学杂志 0.763   7  中国临床医学 42.5   7
 临床血液学杂志 0.746   8  中国急救医学 41.8   8
 中国输血杂志 0.736   9  中华全科医学 41.5   9
 实用医学杂志 0.676 10  中国疼痛医学杂志 41.4 10

——中西医结合医学类期刊影响因子和综合评价总分前 10 位排序表

期刊名称 影响因子 排位 期刊名称 综合评价总分 排位

 中国中西医结合急救杂志 1.076   1  中国中西医结合杂志 76.2   1
 中国中西医结合杂志 0.978   2  Journal of Intergerative Medicine 53.4   2
 Journal of Intergerative Medicine 0.640   3  现代中西医结合杂志 52.8   3
 中西医结合肝病杂志 0.584   4  中国中西医结合急救杂志 45.7   4
 中国中西医结合肾病杂志 0.583   5  中国中西医结合心脑血管病杂志 39.1   5
 中国中西医结合心脑血管病杂志 0.547   6  世界中西医结合杂志 36.8   6
 现代中西医结合杂志 0.503   7  中西医结合肝病杂志 34.3   7
 世界中西医结合杂志 0.482   8  中国中西医结合外科杂志 33.8   8
 中国中西医结合外科杂志 0.377   9  中国中西医结合肾病杂志 29.4   9
 中国中西医结合皮肤性病学杂志 0.332 10  中国中西医结合消化杂志 27.2 10


