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病& 国内外相关指南相继进行了更新$旨在提高BCDFECD诊断和治疗水平$改善患者的结局$但我们仍然面

临诸多挑战& 降钙素原"DGH#是较G反应蛋白"GID#更特异的感染相关生物学标志物$对重症细菌感染和脓
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!!医院获得性肺炎"5;LM2N13/1:OP2@=A M6=P0;621$

BCD#和呼吸机相关性肺炎"Q=6N231N;@/1LL;:21N=A M6=P/

0;621$ECD#是我国现患率居第一位的医院感染性疾

病$更是重症监护病房"26N=6L2Q=:1@=P62N$YGZ#最常

见的医院感染性疾病之一& 一项大规模横断面调查

显示($)

$我国医院感染的现患率为 "J8%[$其中呼

吸道感染占现患率的 *%J+)[& 一旦发生BCDFECD$

将显著延长患者抗菌药物治疗时间$发生BCD患者

抗菌药物的治疗费用占总费用的 *$J)[$死亡率为

""J)[

(")

& 随着BCDFECD病原学的变迁和临床研

究的积累$国内外相关指南相继进行了更新$旨在提

高BCDFECD诊断和治疗水平$改善患者的结局$但

我们仍然面临诸多挑战& 感染相关生物标志物是感

染性疾病诊断和治疗中广泛应用的实验室指标$包括

白细胞"V52N=S3;;A :=33$\]G#计数%G/反应蛋白"G/

@=1:N2Q=M@;N=26$GID#%降钙素原"M@;:13:2N;626$DGH#

和白介素/8"26N=@3=PR26/8$Ŷ/8#等& 虽然现有的临

床指南并未将感染相关生物标记物作为 BCDFECD

的诊断标准$但其对于判断是否存在细菌感染及指

导抗菌药物的临床应用和管理$具有较高的参考价

值& 抗菌药物是 BCDFECD治疗的核心$抗感染治

疗疗程不足可能导致治疗失败和复发'但延长疗程$

患者亦无获益$却增加耐药风险及治疗费用())

& 因

此$如何优化抗菌药物治疗疗程$是 BCDFECD诊疗

决策中要考虑的重要问题之一& 然而在现有的这些

标志物中$目前仅有DGH被证实能够用于指导抗菌

药物的疗程$这也赋予了其在辅助感染性疾病诊治

中的独特价值&

;6<=>指导?!<@A!<的诊断

DGH是较GID更特异的诊断BCDFECD的感染

相关生物学标志物指标(*$+)

$起病后 ) _8 5 血清中

DGH水平升高$, _"* 5达高峰$半衰期为 "" _)+ 5$

对重症细菌感染和脓毒症具有反应快速%特异性高

的优点(8)

& 不同的研究有不同的诊断阈值$其敏感

性%特异性不同& `;N233;/Xa14等(8)的W=N1分析显示$

血浆内高水平DGH" b#J+ _)J( 6?F03#的患者罹患

ECD的概率增加"KFc,J)($(+L<E!+J* _$"J8#$

敏感性%特异性%阳性似然比和阴性似然比分别是

%8["8([_,"[#%%(["%*[ _,*[#%*J)+""J*, _

%J8"#%#J"8"#J$+ _#J*8#$诊断 KF值为 $%J("$#J$ _

)$J%#& 随着 DGH的阈值从 b#J+ 6?F03升高至 b

) 6?F03$敏感性从 ,)[下降至 *,[$特异性从 8#[

升高至 (8[$提示DGH数值越高$感染越严重$存在

ECD及脓毒血症的可能性越大(8$%)

'不足之处是其

诊断效率受先前抗菌素暴露的影响(8)

& 虽然 "#$8 年

美国胸科学会"C0=@2:16 H5;@1:2:̀ ;:2=N<$CH̀#和美

国感染病学会"Y6>=:N2;PLX2L=1L=L̀;:2=N<;>C0=@2:1$

YX̀C#的 BCDFECD诊治指南中$并未推荐DGH作为

BCDFECD的诊断标准(,)

$但我国成人 BCDFECD指

南 "#$, 版推荐可应用 DGH辅助诊断 BCDFECD

(()

&

笔者认为$虽然 DGH并未能作为 BCDFECD的诊断

标准之一$但可以充分利用不同DGH阈值诊断 ECD

的敏感性与特异性差异$结合病史差别化应用DGH辅

助诊断BCDFECD& 出现低水平的DGH"

!

#J+ 6?F03#

时$由于敏感性高$特异性低$侧重于依靠病史诊断

BCDFECD$结合其他感染学指标辅助诊断BCDFECD$

必要时动态监测& 出现高水平的DGH" b#J+ 6?F03#

时$由于敏感性下降$特异性升高$因此需考虑BCDFECD

的诊断$可结合其他临床特征$警惕及辅助诊断是否

存在脓毒症& 抗感染治疗一旦延误$BCDFECD患者

的死亡率将增加$依据国内外 BCDFECD相关指南

的推荐$建议临床诊断确立后立即开始经验性抗菌

治疗$不要因等待检测结果而延误早期经验性抗菌

治疗的时机&

B6<=>指导?!<@A!<的抗感染治疗

大量随机对照研究证实$依据DGH水平指导社

区获得性肺炎":;00P62N</1:OP2@=A M6=P0;621$GCD#

($#)

%

慢性阻塞性肺疾病急性加重期($$)与急性支气管炎

在内的下呼吸道感染($")和脓毒症($))启用或停用抗

菌药物$能够显著减少抗菌药物的暴露$同时不影响

治疗结局& 此外$亦有研究评估DGH在ECD治疗中

的指导价值& DIdICHC

($*)和 `CD̀ 研究($+)均为多

中心随机对照研究$纳入 YGZ疑似或确诊细菌感染

的患者$评估依据 DGH水平指导抗菌药物的启用%

停药对抗菌药物暴露时间及死亡率的影响& 在 `CD̀

研究中$*([是医院获得性感染$肺部感染占 8*[&

*%$*
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DGH指导组在 DGHe#J+

!

?F̂或下降
"

,#[时停

用抗菌药物$结果显示与对照组相比$DGH指导组的

抗菌药物暴露时间缩短$DIdICHC研究显示并未

增加 ", A死亡率$`CD̀ 研究显示DGH指导组的", A

死亡率和 $ 年死亡率更低& D@;ECD研究($8)在初始

抗菌药物治疗 %" 5后$DGH指导组根据DGH水平指

导减量或停药!"$#DGHe#J"+

!

?F̂时$强烈建议

不使用抗菌药物'""#DGH在#J"+ _#J+

!

?F̂之间或

下降
"

,#[时$建议减量或停用'")#DGH

"

#J+

!

?F̂

或下降e,#[提示仍存在细菌感染$不建议减量或

停药'"*#DGHb$

!

?F̂时$强烈不建议停药& 与根

据指南治疗的对照组相比$DGH指导组抗菌药物治

疗时间显著缩短$达 "%['初始治疗 %" 5后$DGH指

导组降阶为单药治疗的患者比例更高'而住院时间

两组相似& "#$% 年的 G;:5@16=系统评价($%)分析了

"8 项随机对照研究的 8 %#, 例急性呼吸道感染患者

数据$显示DGH指导组的 )# A 死亡率更低$抗菌药

物暴露时间减少了 "J* A$抗菌药物相关不良反应发

生率更低& 这为临床医生在诊治重症感染的机械通

气患者时抗菌药物的疗程提供了重要的循证医学证

据& 由此可见$依据DGH的水平指导YGZ疑似或确

诊细菌感染%ECD患者的抗菌药物疗程$有助于减

少抗菌药物的使用时间$缩短疗程& 经济学评价的

研究提示DGH指导下的抗菌药物治疗$由于缩短了

抗菌药物的治疗时间$降低了抗菌药物相关不良反

应的发生率$患者的住院费用随之下降$具有显著经

济学价值($,)

& 不管是患者角度%医疗保险角度还是

社会经济学角度$均是获益的& 目前$国内外大部分

指南均建议 BCDFECD抗感染治疗的疗程$需要依

据致病菌种类和耐药特征%感染严重程度以及治疗反

应等因素决定$一般为 % A或以上$并推荐将血清DGH

水平作为停药的参考指标之一& 见表 $& 在BCDFECD

的抗感染治疗中$临床医生需及时对疗效进行评价&

监测脓毒症休克患者的DGH水平$治疗有效者DGH逐

渐下降$死亡患者DGH下降不明显($()

& DC̀` 研究("#)

试图回答 DGH能否指导抗菌药物升级的问题$当

DGH

"

$J#

!

?F̂或较前 $ A 下降不足 $#[时$DGH

指导组换用更广谱的抗菌药物或进一步明确未控制

的感染源& 但是$DGH指导的抗菌药物升级策略并

没有降低 ", A死亡率$而YGZ的住院时间延长 $ A%

YGZ内的机械通气患者的比例更高& 这是否与研究

纳入的病种过多%DGH界值设定不合理或其他研究

设计相关$还需要更多的临床研究来探讨& DGH不

仅见于感染性疾病$还可见于手术后%严重创伤或烧

伤%心源性休克%多脏器功能不全%肝肾功能不全%肿

瘤晚期%药物因素"如使用抗淋巴细胞球蛋白#等非

感染性因素("$)

& 在临床实践中$对于抗感染疗效的

评价$不但需要对临床反应%微生物学结果%生物学

标记物的动态变化进行综合分析$还需要考虑宿主

因素%病原学因素对疗效的影响& 抗菌药物的升级

治疗策略$要比抗菌药物的停用更加复杂$需要更详

细%更个体化的综合评估&

表 $!不同地区BCDFECD指南对于DGH指导

! !抗菌药物治疗的推荐意见

年!份 学会 DGH指导抗菌药物治疗时间的推荐意见

"#$8

CH̀ 和YX̀C

(,)

对于 BCDFECD患者$建议结合 DGH

水平和临床症状指导停用抗感染治
疗$而非仅依靠临床症状&

"#$% 欧洲呼吸学会("")

对于短疗程治疗可能不适用的患者$

动态监测DGH水平结合临床评估$能
够有效缩短抗感染治疗时间&

"#$,

中华医学会呼
吸病学分会感
染学组(()

根据患者的临床症状和体征%影像学
和实验室检查"特别是DGH#等结果决
定停药时机&

在病程中动态监测 DGH水平$有助于
指导抗菌药物的疗程&

C6<=>指导停止抗菌药物治疗的界值

DGH指导抗菌药物停药的界值$不同的研究或

疾病有所差异& 目前的研究多以 #J"+

!

?F̂ 为界

值$指导是否启用或停止社区获得性下呼吸道感染

的抗菌药物治疗'以 #J+

!

?F̂或下降
"

,#[峰值浓

度为界值$指导重症感染的抗菌药物治疗& "#$" 年

发布的+降钙素原"DGH#急诊临床应用的专家共识,

("$)

中以DGH较初始值下降 (#[作为指导呼吸道感染

和脓毒症患者抗菌药物停药的指征& DIdIdHC

($*)

%

`CD̀

($+)和 D@;ECD

($8)的研究设计中$对于 ECD患

者是否减量或停用抗菌药物均参考 #J+

!

?F̂或下

降
"

,#[峰值浓度的标准& 不同的是$DIdIdHC

依据DGH水平管理抗菌药物治疗$是从两方面来干

预$一方面在诊断时参考DGH水平决定是否启用抗感

染治疗'另一方面$对于已经接受抗感染治疗的患者$

参考DGH水平评估是否停药& 但是 `CD̀ 和D@;ECD

研究中$入组的所有患者均接受初始经验性抗感染治

疗$%" 5 后参考DGH浓度指导减量或停药& D@;ECD

研究($8)中$提出了明确的不同DGH界值时的抗菌药

物指导策略$因此停药时机明确$有很强的可操作

性$相当于群体性的个体化抗菌药物停用指导标准&

临床医生可依据不同的DGH界值$通过监测DGH水

平$实时指导采取何种抗菌药物治疗策略$决定是停

药或继续使用%决定是继续联合或改为单药等& 依

据DGH指导的抗菌药物疗程管理$可有效地避免抗

*,$*
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菌药物的延长使用带来的风险&

D6<=>参与?!<@A!<诊疗的参考流程

虽然D@;ECD研究为临床医生提供了指导抗菌药

物管理的DGH界值$但临床的治疗过程不尽相同$抗感

染疗效的评价指标不仅限于DGH& 因此D264;6=等("))

基于现有的研究证据$推荐如下基于 DGH水平$联

合多重耐药菌"0P3N2A@P?/@=L2LN16N;@?162L0L$WXIL#

感染风险%病原学指标%临床肺部感染评分"G3262:13

DP30;61@<Y6>=:N2;6 `:;@=$GDỲ#%影像学疗效等动态

监测的 BCDFECD诊疗流程"见图 $#$供临床医生

参考& 需要强调的是$动态监测 DGH水平的变化往

往比单个检测值更有参考价值$同时$任何实验室指

标都需要和临床症状%体征相结合进行综合判断&

图 $!基于DGH水平监测的BCDFECD诊疗流程

E6结语

综上所述$动态监测 DGH可指导 BCDFECD的

诊断和抗菌药物的疗程& 但相关研究的数量并不

多$部分仅为亚组分析& 此外$随机对照研究中均为

-标准化.病人$缺乏相应-真实世界.研究来评估

DGH指导的抗感染治疗策略在 BCDFECD诊治临床

实践中的有效性和安全性& 因此$仍需积累更多的

数据和经验来指导临床$进一步优化 BCDFECD患

者的抗感染治疗策略$这也是未来研究的方向之一&
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