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【摘要】 目的  探讨免疫功能及其变化对脓毒症患者预后的影响。方法  纳入2003年4月至2017年4月 

解放军南部战区总医院收治的符合脓毒症 3.0 诊断标准的患者共 393 例，收集临床数据进行回顾性分析。根据

初始免疫状态，将病程≥4 d 的患者分为初始免疫功能抑制组（219 例）和初始免疫功能正常组（174 例）；根据

免疫功能变化，将病程≥7 d 的患者分为持续抑制组（113 例）、持续正常组（96 例）、先正常后抑制组（22 例）、先

抑制后正常组（59 例）；另外再根据年龄，将患者分为老年组（≥ 65 岁）和年轻组（＜65 岁）。收集并比较各组

患者间确诊脓毒症后 24 h 内的急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ（APACHE Ⅱ）、序贯器官衰竭评分（SOFA）、

降钙素原（PCT）、C-反应蛋白（CRP）、天冬氨酸转氨酶（AST）、丙氨酸转氨酶（ALT）、血肌酐（SCr），28 d 内是否

出现呼吸衰竭、循环衰竭，是否使用激素、免疫调节药物和高通量血液滤过（血滤）治疗，确诊后连续 4 d 及观察

终点事件前（28 d 内死亡或存活≥28 d）连续 4 d 的淋巴细胞计数绝对值。结果  393 例脓毒症患者中，初始免

疫功能正常者 174 例，其中年龄≥ 65 岁 85 例；初始免疫功能抑制者 219 例，其中年龄≥65 例 118 例。与初始

免疫功能正常组比较，初始免疫功能抑制组 PCT、CRP、ALT、AST、SCr 水平显著升高〔PCT（μg/L）：9.32（2.13，

34.01）比 4.28（1.02，19.02），CRP（mg/L）：89.00（26.00，142.00）比 65.25（19.88，119.04），ALT（mmol/L）：39.0（39.0， 

99.0）比 27.0（16.2，73.0），AST（mmol/L）：55.0（31.0，148.0）比 39.0（23.0，100.8），SCr（μmol/L）：132.00（74.75，

245.00）比 100.25（61.00，182.54）〕，连续 4 d 的淋巴细胞计数绝对值均值显著降低〔0.615（0.380，0.810）比 1.442

（1.217，1.742）〕，SOFA、APACHE Ⅱ评分明显升高〔SOFA（分）：9.25±4.19 比 6.87±4.66，APACHE Ⅱ（分）：

22.27±8.96 比 18.25±9.47〕，循环衰竭发生率（66.2% 比 50.0%）、呼吸衰竭发生率（87.7% 比 69.0%）、28 d 病

死率（65.3% 比 33.9%）显著升高，差异均有统计学意义（均 P＜0.05）。合并免疫抑制时，老年组与年轻组脓毒

症患者 28 d 病死率差异无统计学意义（26.3% 比 15.8%，P＞0.05）；当免疫功能正常时，老年组脓毒症患者 28 

d 病死率显著高于年轻组（48.2% 比 20.2%，P＜0.01）。持续抑制组和先正常后抑制组 28 d 病死率均显著高于

持续正常组和先抑制后正常组〔83.2%（94/113）、81.8%（18/22）比 26.0%（25/96）、40.7%（24/59），均 P＜0.05〕。

老年患者免疫抑制发生率〔33.3%（14/42）比 10.5%（8/76）〕 和持续免疫抑制发生率〔77.0%（67/87）比 54.1%

（46/85）〕均比年轻患者高（均 P＜0.01）。结论  免疫功能状态与脓毒症患者预后密切相关，老年脓毒症患者比

年轻患者更容易出现免疫抑制或持续的免疫抑制，预后更差。
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【Abstract】 Objective  To  investigate  the  influence  of  immune  function  and  its  changes  on  the  prognosis  of 
patients with sepsis.  Methods  393 patients who met the diagnostic criteria of Sepsis-3 admitted to General Hospital 
of Southern War Zone of PLA from April 2003 to April 2017 were enrolled. Clinical data were collected and analyzed 
retrospectively. According to the initial immune status, patients with more than 4 days course of disease were divided into 
the initial immune suppression group (219 cases) and the initial immune function normal group (174 cases). According to 
the changes of immune function, patients with more than 7 days course of disease were divided into persistent inhibition 
group (113 cases), persistent normal group (96 cases), first normal inhibition group (22 cases) and first inhibited normal 
group  (59 cases).  In addition,  the patients were divided  into  the elderly group  ( ≥ 65 years old) and  the young group  
(< 65 years old). Acute physiology and chronic health evaluation Ⅱ (APACHE Ⅱ), sequential organ failure assessment 
(SOFA),  procalcitonin  (PCT),  C-reactive  protein  (CRP),  aspartate  aminotransferase  (AST),  alanine  aminotransferase 
(ALT), serum creatinine (SCr) within 24 hours after diagnosis of sepsis, whether respiratory failure and circulatory failure 
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能正常组；根据免疫功能变化，将脓毒症病程≥7 d

者（290 例）分为持续抑制组、先抑制后正常组、持

续正常组和先正常后抑制组。另外再根据年龄，将

患者分为老年组（≥65 岁）和年轻组（＜65 岁）。

1.3  免疫功能抑制标准［5］：淋巴细胞计数绝对值＜
1.2×109/L 且持续 4 d 可判断为免疫抑制。

1.4  资料收集：收集脓毒症患者确诊后 24 h 内的序

贯器官衰竭评分（SOFA）和急性生理学与慢性健康

状况评分Ⅱ（APACHE Ⅱ）；降钙素原（PCT）、白细

胞计数（WBC）、C-反应蛋白（CRP）、天冬氨酸转氨

酶（AST）、丙氨酸转氨酶（ALT）、血肌酐（SCr）等实 

验检验数据；病程中（确诊脓毒症后 28 d 内）是否

出现呼吸衰竭、循环衰竭，是否使用激素（激素连续

使用≥48 h）、免疫调节药物（包括胸腺五肽、胸腺

肽、胸腺法新，连续使用≥72 h）、高通量血液滤过

（血滤）治疗；收集确诊后连续 4 d 及观察终点前（确

诊脓毒症后 28 d）连续 4 d 的淋巴细胞计数绝对值。

1.5  统计学方法：使用 SPSS 19.0 软件分析数据。

符合正态分布的计量资料以均数 ± 标准差（x±s）
表示，组间比较采用两独立样本 t 检验。不服从正态

分布的计量资料以中位数（四分位数）〔M（QL，QU）〕  

表示，组间比较采用 Mann-Whitney U 检验。计数

资料以频数及构成比表示，组间比较采用χ2 检验。

均采用双侧检验，P＜0.05 为差异有统计学意义。

  脓毒症目前仍是入住重症加强治疗病房（ICU）

的常见病因，具有高病死率的特点［1］。既往研究

表明，脓毒症是由于持续的、过度的炎症反应所导

致的器官损害，进一步发展可使患者器官衰竭而死 

亡［2］。随着研究的深入，有证据显示，脓毒症患者

的免疫功能及病理生理学演变对预后具有关键作 

用［3］。本研究通过对近 10 年解放军南部战区总医

院收治的 393 例脓毒症患者资料进行回顾性分析，

旨在探讨确诊脓毒症后的免疫功能状态及免疫状态

改变对患者预后的影响及其与年龄的关系。

1 资料与方法 

1.1  一般资料：选择 2003 年 4 月至 2017 年 4 月解

放军南部战区总医院收治的脓毒症患者。本研究为

回顾性研究，对患者数据资料严格保密，并通过解放

军南部战区总医院医学伦理委员会批准（审批号：

2016-6）。

1.1.1  纳入标准：符合脓毒症 3.0 诊断标准［4］，且病

程≥4 d 的患者。

1.1.2  排除标准：① 年龄＜18 岁；② 具有先天性

和（或）获得性免疫缺陷疾病；③ 长期服用糖皮质

激素；④ 长期服用免疫抑制药物；⑤ 处于放化疗期

间的肿瘤患者；⑥ 妊娠妇女。

1.2  分组：根据初始免疫状态，将脓毒症病程≥4 d

者（393 例）分为初始免疫功能抑制组和初始免疫功

occur, hormone, immunomodulatory drugs and high-volume hemofiltration treatment within 28 days, the absolute value 
of lymphocyte counts for 4 consecutive days after diagnosis and 4 consecutive days before the end point event (death or 
survival within  28  days  or more  than  28  days) were  collected  and  compared  between  each  group.  Results  Among 
393  sepsis  patients,  174  cases  had  normal  initial  immune  function,  of  whom  85  cases  were  older  than  65  years  old;  
219 cases had depression of initial  immune function, of whom 118 cases were older than 65 years old. Compared with 
the initial immune function normal group, the levels of PCT, CRP, ALT, AST and SCr in the initial immunosuppressive 
group  were  significantly  increased  [PCT  (μg/L):  9.32  (2.13,  34.01)  vs.  4.28  (1.02,  19.02),  CRP  (mg/L):  89.00  
(26.00, 142.00)  vs. 65.25  (19.88, 119.04), ALT  (mmol/L): 39.0  (39.0, 99.0)  vs. 27.0  (16.2, 73.0), AST  (mmol/L): 55.0 
(31.0, 148.0) vs. 39.0 (23.0, 100.8), SCr (μmol/L): 132.00 (74.75, 245.00) vs. 100.25 (61.00, 182.54)], the mean absolute 
value of  lymphocyte counts  for 4 consecutive days was significantly decreased  [0.615  (0.380, 0.810) vs. 1.442  (1.217, 
1.742)],  SOFA  and  APACHE Ⅱ  were  significantly  increased  (SOFA:  9.25±4.19  vs.  6.87±4.66,  APACHE Ⅱ : 
22.27±8.96 vs. 18.25±9.47), the incidence of circulatory failure (66.2% vs. 50.0%), the incidence of respiratory failure 
(87.7% vs.  69.0%)  and  28-day mortality  (65.3% vs.  33.9%) were  significantly  increased, with  statistically  significant 
differences  (all  P  <  0.05).  When  combined  with  immunosuppression,  there  was  no  significant  difference  in  28-day 
mortality between the elderly group and the young group (26.3% vs. 15.8%, P > 0.05); when the immune function was 
normal, the 28-day mortality of the elderly group was significantly higher than that of the young group (48.2% vs. 20.2%, 
P < 0.01). The 28-day mortality of the persistent inhibition group and the first normal inhibition group were significantly 
higher than those of the persistent normal group and the first inhibition normal group [83.2% (94/113), 81.8% (18/22) vs. 
26.0% (25/96), 40.7% (24/59), all P < 0.05]. The incidence of immunosuppression in elderly patients [33.3% (14/42) vs. 
10.5% (8/76)] and the incidence of persistent  immunosuppression [77.0% (67/87) vs. 54.1% (46/85)] were higher than 
those  in  young  patients  (all P  <  0.01).  Conclusions  Immune  function  is  closely  related  to  the  prognosis  of  sepsis 
patients. Elderly patients with sepsis are more likely to have immunosuppression or persistent immunosuppression than 
young patients, and the prognosis is worse.

【Key words】  Sepsis;  Immunosuppression;  Prognosis
Fund program: Guangzhou City Science and Technology Planning Project of Guangdong Province (201707010020)
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表 2 不同年龄脓毒症患者临床及预后指标比较

指标

初始免疫功能正常患者 初始免疫功能抑制患者

年轻组

（n＝89）

老年组

（n＝85）

t /χ2/ 

Z 值
P 值

年轻组

（n＝101）

老年组

（n＝118）

t /χ2/ 

Z 值
P 值

年龄（岁，x±s） 48.58±12.95 80.35±9.34 -18.481 0.000 47.83±12.64 81.87±8.51 -23.657 0.000
男性〔例（%）〕 61（71.8） 63（70.8） 0.020 0.887 76（75.2） 90（76.3） 0.031 0.860
合并糖尿病〔例（%）〕 13（14.6） 33（38.8） 13.111 0.000 16（15.8） 31（26.3） 3.512 0.061
WBC（×109/L，x±s） 15.14±7.30 16.34±8.57 0.994 0.322 14.03±8.46 15.42±7.44 -1.290 0.198
PCT〔μg/L，M（QL，QU）〕 4.21（1.27，11.76） 5.78（0.84，20.29） 0.294 0.769 15.36（2.48，46.50） 6.87（1.64，18.46） -1.290 0.198
CRP〔mg/L，M（QL，QU）〕 41.00（15.60，116.68） 69.90（29.54，133.96） -1.933 0.053 79.00（25.00，164.00） 91.38（32.42，128.50） -2.472 0.013
ALT〔mmol/L，M（QL，QU）〕 27.5（14.2，72.0） 27.0（17.5，83.5） -0.087 0.931 40.0（19.0，119.5） 38.9（17.4，94.2） -0.732 0.464
AST〔mmol/L，M（QL，QU）〕 33.0（20.0，93.0） 47.0（25.8，106.5） -1.187 0.069 56.0（31.5，143.0） 53.5（30.8，156.6） -0.046 0.963
SCr〔μmol/L，M（QL，QU）〕 85.00（50.25，180.12）112.00（73.75，190.12） -2.228 0.026 124.00（68.08，226.50）138.88（84.69，270.00） -1.519 0.129

前 4 d 淋巴细胞计数均值
　〔×109/L，M（QL，QU）〕

1.445（1.160，1.735） 1.440（1.235，1.816） -0.546 0.585 0.650（0.445，0.822） 0.595（0.360，0.782） -1.129 0.259

激素治疗〔例（%）〕 29（32.6） 52（61.2） 14.285 0.000 52（51.5）   85（72.0） 9.810 0.002
免疫调节药物治疗〔例（%）〕 27（30.3） 49（57.6） 13.181 0.000 58（57.4）   65（55.1） 0.121 0.728
血滤治疗〔例（%）〕 28（31.5） 50（58.8） 13.162 0.000 48（47.5）   36（30.5） 6.664 0.010
并发循环衰竭〔例（%）〕 34（38.2） 53（62.4） 10.143 0.001 57（56.4）   88（74.6） 8.005 0.005
并发呼吸衰竭〔例（%）〕 53（59.6） 67（78.8） 7.545 0.006 87（86.1） 105（89.0） 0.407 0.523
SOFA（分，x±s）   5.51±4.09   8.29±4.81 -4.126 0.000   9.36±4.48   9.16±3.96 0.348 0.728
APACHE Ⅱ （分，x±s） 15.39±8.77 21.25±9.29 -4.275 0.000 20.90±9.98 23.45±7.84 -2.114 0.036
28 d 死亡〔例（%）〕 18（20.2） 41（48.2） 15.221 0.000 16（15.8） 31（26.3） 3.512 0.061

注：WBC 为白细胞计数，PCT 为降钙素原，CRP 为 C-反应蛋白，ALT 为丙氨酸转氨酶，AST 为天冬氨酸转氨酶，SCr 为血肌酐，SOFA 为

序贯器官衰竭评分，APACHE Ⅱ为急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ

表 1 初始免疫功能状态对脓毒症患者临床及预后的影响

指标
初始免疫功能正常组

（n＝174）

初始免疫功能抑制组

（n＝219）

t /χ2/ 

Z 值
P 值

年龄（岁，x±s） 64.10±19.53 66.17±20.04 -1.029 0.304
男性〔例（%）〕 124（71.3） 166（75.8） 1.031 0.310
合并糖尿病〔例（%）〕   46（26.4）   47（21.5） 1.329 0.249
WBC（×109/L，x±s） 15.74±7.96 14.78±7.94 1.202 0.230
PCT〔μg/L，M（QL，QU）〕 4.28（1.02，19.02） 9.32（2.13，34.01） -3.317 0.001
CRP〔mg/L，M（QL，QU）〕 65.25（19.88，119.04） 89.00（26.00，142.00）-2.348 0.019
ALT〔mmol/L，M（QL，QU）〕 27.0（16.2，73.0） 39.0（39.0，99.0） -2.134 0.033
AST〔mmol/L，M（QL，QU）〕 39.0（23.0，100.8） 55.0（31.0，148.0） -3.046 0.002
SCr〔μmol/L，M（QL，QU）〕 100.25（61.00，182.54） 132.00（74.75，245.00）-2.640 0.008

前 4 d 淋巴细胞计数
　均值〔×109/L，M（QL，QU）〕

1.442（1.217，1.742） 0.615（0.380，0.810） -15.491 0.000

SOFA（分，x±s）   6.87±4.66   9.25±4.19 -5.322 0.000
APACHE Ⅱ（分，x±s） 18.25±9.47 22.27±8.96 -4.309 0.000
并发循环衰竭〔例（%）〕   87（50.0） 145（66.2） 0.535 0.001
并发呼吸衰竭〔例（%）〕 120（69.0） 192（87.7） 20.735 0.000
免疫调节药物治疗〔例（%）〕   76（43.7） 123（56.2） 6.048 0.014
血滤治疗〔例（%）〕   78（44.8）   84（38.4） 11.046 0.001
激素治疗〔例（%）〕   81（46.6） 137（62.6） 10.056 0.002
28 d 死亡〔例（%）〕   59（33.9） 143（65.3） 38.243 0.000

注：WBC 为白细胞计数，PCT 为降钙素原，CRP 为 C-反应蛋白，ALT 为丙氨酸转氨酶，

AST 为天冬氨酸转氨酶，SCr 为血肌酐，SOFA 为序贯器官衰竭评分，APACHE Ⅱ为急性生理

学与慢性健康状况评分Ⅱ

2 结 果 

2.1  患者基本资料：393例脓毒症患者中男性290例， 

女性103例；年龄20～96岁，平均（65.25±19.79）岁；

感染部位：下呼吸道 204 例，腹腔 31 例，肝胆系统

16 例，头、面、颈部 14 例，血流 13 例，皮肤软组织 

6 例，泌尿系 9 例，其他 100 例。

2.2  初始免疫状态对临床及预后

的影响（表 1）：与初始免疫功能

正常组相比，初始免疫功能抑制

组 PCT、CRP、ALT、AST、SCr 水

平显著升高，SOFA、APACHE Ⅱ

和 28 d 病死率明显增高，循环和

呼吸衰竭的发生率及免疫调节药

物治疗、血滤治疗、激素治疗的比

例明显升高，而确诊脓毒症后 4 d

内的淋巴细胞计数绝对值均值明

显降低（均 P＜0.05）。

2.3  年龄对不同初始免疫功能

患者的影响（表 2）：在初始免疫

功能正常患者中，老年组 28 d 病

死率高于年轻组（P＜0.01）；而在

初始免疫功能抑制患者中，老年

组 28 d 病死率虽较年轻组高，但

差异无统计学意义。在初始免疫

功能正常患者中，老年组 SOFA、APACHE Ⅱ高于年

轻组，循环和呼吸衰竭的发生率也明显升高（均 P＜
0.01）；而在初始免疫功能抑制患者中，年轻组与老

年组 SOFA 评分和 28 d 病死率差异均无统计学意

义，老年组 APACHE Ⅱ明显高于年轻组（P＜0.05）。
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性死亡受体 1（PD-1）表达升高，可促使免疫抑制发 

生［15］。本研究结果显示，无论老年人初始免疫状态

如何，都比年轻人容易出现免疫抑制或持续的免疫

功能低下，而且持续时间更长，预后更差。

  综上所述，免疫功能可影响脓毒症患者预后，合

并免疫抑制的患者预后较差；与年轻脓毒症患者相

比，老年患者更容易出现免疫抑制或持续的免疫功

能抑制，故而比年轻患者病情更重、器官衰竭发生

率更高、预后也更差。
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2.4  免疫状态的改变对脓毒症患者预后的影响：持

续抑制组与先正常后抑制组28 d病死率均比持续正

常组和先抑制后正常组明显升高〔83.2%（94/113）、 

81.8%（18/22）比 26.0%（25/96）、40.7%（24/59），均

P＜0.01〕。而持续正常组与先抑制后正常组比较、

持续抑制组与先正常后抑制组比较，28 d 病死率差

异均无统计学意义（均 P＞0.05）。

2.5  不同年龄脓毒症患者后期免疫变化比较：在

初始免疫功能抑制患者中，老年组后期持续免疫抑

制发生率明显高于年轻组〔77.0%（67/87）比 54.1%

（46/85），χ2＝9.999，P＝0.002〕。在初始免疫功能

正常患者中，老年组后期免疫抑制发生率明显高于

年轻组〔33.3%（14/42）比 10.5%（8/76），χ2＝9.277，

P＝0.002〕。

3 讨 论 

  ICU 中脓毒症发病率、病死率均较高，所诱发的

多器官功能障碍是患者死亡的主要原因。既往研究

表明，脓毒症患者器官功能衰竭及高病死率与过度

免疫反应导致的器官损伤有关［6］。但随着研究的

深入，越来越多的证据提示：脓毒症患者基本都能

渡过早期“过度炎症反应”阶段而进入后期“免疫

功能抑制”状态，而多达 70% 的患者死亡原因是由

于持续的免疫功能抑制所致［7-8］。

  研究表明，当脓毒症患者合并免疫抑制时，病情

更重，预后更差［8］。合并免疫抑制的脓毒症患者中，

二次感染［9］、条件致病菌感染、病毒再激活和真菌

感染概率及器官功能衰竭发生率［10］均比免疫功能

正常患者明显升高。本研究结果显示，脓毒症患者

在确诊后，有 55.7% 的患者合并免疫抑制，且与免

疫功能正常患者相比，其 SOFA、APACHE Ⅱ评分均

显著升高，提示免疫抑制患者的病情较重，28 d 病

死率显著升高，提示其预后更差，这与国内外很多研

究结果相符［10］。

  脓毒症患者免疫功能是随时间变化的，而免疫

功能的改变可影响患者的预后［11］。本研究结果显

示，持续抑制组和先正常后抑制组患者 28 d 病死率

均较持续正常组和先抑制后正常组患者高，提示当

脓毒症患者免疫功能越早恢复，预后越好。

  众所周知，年龄是影响脓毒症患者预后的一个

重要因素［12］，这与老年人基础免疫功能衰老密切相

关［9］。当老年人发生感染时，更易出现免疫抑制，

进而影响患者预后［9，13-14］。本课题组前期研究显示，

老年人在炎症条件下，T 淋巴细胞功能降低、程序


