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降钙素原诊断重症急性胰腺炎的系统评价
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　　摘　要：目的　系统评价当前研究降钙素原（ＰＣＴ）预测重症急性胰腺炎（ＳＡＰ）的文献质量，ＰＣＴ作为ＳＡＰ诊断标志物的价

值。方法　制定检索策略及纳入和排除标准，系统检索ＭＥＤＬＩＮＥ、ＰｕｂＭｅｄ、ｔｈｅＣｏｃｈｒａｎｅｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｓｒｅｇｉｓｔｅｒ数据库收集潜在

的文献，并根据诊断性研究质量评价工具（ＱＵＡＤＡＳ）评估纳入文献的质量，提取数据，进行 Ｍｅｔａ分析。结果　共检索到相关文

献１８８篇，符合纳入标准的文献１２篇。ＰＣＴ预测ＳＡＰ的合并灵敏度和特异度分别为７２％和８６％；诊断优势比（ＤＯＲ）为１４．９

（９５％犆犐＝５．６～３９．８），ＳＲＯＣ曲线下面积为０．８７。结论　目前研究表明ＰＣＴ对ＳＡＰ进展有较好的预测价值。
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　　急性胰腺炎是多种病因导致胰酶在胰腺内被激活后引起

胰腺组织自身消化、水肿、出血甚至坏死的炎症反应。轻者以

胰腺水肿为主，病情呈自限性，预后良好，少数患者胰腺出血坏

死，常继发感染、腹膜炎和休克等多种并发症，病死率高［１］。近

年的研究表明急性胰腺炎时，胰腺组织的损伤过程中产生一系

列炎性介质引起全身炎症反应综合征（ｓｙｓｔｅｍｉｃｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ

ｒｅｓｐｏｎｓｅｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＳＩＲＳ）进而导致全身多器官功能衰竭（ｍｕｌ

ｔｉｏｒｇａｎｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＭＯＤＳ），而这一系列的炎性介质

的激活参与了重症急性胰腺炎（ｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ，

ＳＡＰ）进展，并与其高病死率息息相关
［２］。

降钙素原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ＰＣＴ）是无激素活性的降钙素前

肽物质，参与体内的钙平衡［３］。当严重细菌、真菌、寄生虫感染

及脓毒症和多脏器功能衰竭时它在血浆中的水平升高。自身

免疫、过敏和病毒感染时ＰＣＴ不会升高。局部有限的细菌感

染、轻微的感染和慢性炎症不会导致其升高。ＰＣＴ水平的升

高出现在严重休克、ＳＩＲＳ和 ＭＯＤＳ，ＰＣＴ反映了全身炎症反

应的活跃程度［４］。正是它的这些特性，使得ＰＣＴ在许多临床

领域得到广泛的应用，可用于鉴别自身免疫病活动与是否同时

合并感染、监测器官移植、判断脓毒症和菌血症者抗菌药物治

疗的有效性、作为急性胰腺炎发生感染并发症的早期诊断指标

等［５９］。

近年来，一些研究显示ＰＣＴ作为ＳＡＰ的预测标志物具有

较好的灵敏度和特异度［１０１２］。但Ｓｈａｆｉｑ等
［１３］对４篇纳入文献

做了一个 Ｍｅｔａ分析，得出ＰＣＴ不是一个较好的ＳＡＰ预测物。

基于这种研究现状，作者系统地检索了文献，严格制定了纳入

和排除标准，系统地评价当前ＰＣＴ预测ＳＡＰ的文献质量及作

为ＳＡＰ诊断标志物的价值。

１　资料与方法

１．１　检索策略和文献选择　系统地检索了 ＭＥＤＬＩＮＥ，Ｐｕｂ

Ｍｅｄ，ｔｈｅＣｏｃｈｒａｎｅｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｓｒｅｇｉｓｔｅｒＤａｔａｂａｓｅ在１９５６年１

月至２０１１年１２月发表的有关ＰＣＴ诊断ＳＡＰ的文献，语言限

定为“Ｅｎｇｌｉｓｈ”。检索策略使用以下关键词：“ａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉ

ｔｉｓ”ａｎｄ／ｏｒ“ｓｅｖｅｒｅａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ”ａｎｄ／ｏｒ“ｉｎｆｅｃｔｅｄｐａｎｃｒｅ

ａｔｉｃｎｅｃｒｏｓｉｓ”ｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ“ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ”ａｎｄ／ｏｒ“ｃａｌｃｉｔｏ

ｎｉｎ”。

１．２　数据提取　搜索和筛选文献，并提取数据。从每一篇文

献中提取：第一作者、出版年份、人口学特征、研究设计、纳入和

排除标准、研究对象数目、确定ＳＡＰ诊断标准方法（金标准）等

制作评价表。

１．３　纳入标准　所有报道了将测量血清ＰＣＴ含量与ＳＡＰ金

标准相比较的具体数据的文献均应纳入系统评价，排除这些研

究中没有严重程度分级的文献。对判定有异议者可进行研究

小组协商，并请教统计学专家及联系文章的通讯作者。

１．４　排除标准　没有将检测方法与金标准比较者（包括综述

和个案报道）须排除；排除动物实验；无诊断终点值（灵敏度、特

异度等）者排除。使用诊断性研究的质量评价工具（ｑｕａｌｉｔｙａｓ

ｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆｓｔｕｄｉｅｓｏｆｄｉａｇｎｏｓｔｉｃａｃｃｕｒａｃｙ，ＱＵＡＤＡＳ）作为参

考标准评价文献的质量［１４］。
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１．５　统计学处理　对纳入文献进行数据提取构建２×２四格

表，并使用“Ｍｅｔａ分析报告质量”（ｑｕａｌｉｔｙｏｆｒｅｐｏｒｔｉｎｇｏｆｍｅｔａ

ａｎａｌｙｓｅｓ，ＱＵＯＲＵＭ）指南进行 Ｍｅｔａ分析，合并了灵敏度、特

异度、阴性和阳性预测值并计算了９５％ ＣＩ。最后通过绘制总

受试者工作特征（ｓｕｍｍａｒｙｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｏｒｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，

ＳＲＯＣ）曲线及估计曲线下面积来说明ＰＣＴ作为ＳＡＰ预测标

志物的诊断价值［１５］，使用的统计软件为 ＭｅｔａＤｉｓｃ１．４。

２　结　　果

通过纳入和排除标准，排除了重复文献１２９篇、个案报道

３篇、综述２１篇、动物实验５篇、非相关研究６篇、诊断终点值

不符５篇、不能提取数据１篇、重复发表１篇、其他７篇，共筛

选出１２篇文献，共计８２６例受试对象纳入了 Ｍｅｔａ分析，基本

情况见图１。１２篇纳入文献的研究情况及人口学特征见表１。

　　对１２篇文献进行数据提取构建２×２表，分别得到真阳性

数（ａ）、假阳性数（ｂ）、假阴性数（ｃ）、真阴性数（ｄ）等基础统计数

值，将数值录入到诊断性试验专有的统计学软件 ＭｅｔａＤｉｓｃ１．４

中，得到ＰＣＴ预测ＳＡＰ的合并灵敏度和特异度分别为７２％和

８６％，见图２；诊断优势比（ＤＯＲ）为１４．９（９５％犆犐＝５．６～

３９．８），见图３；ＳＲＯＣ曲线下面积为０．８７，见图４。对数据进行

异质性检验，其犙为２８．５６（犘＜０．０１）。所有的纳入文献均为

前瞻性设计，１２篇文献中有８篇的ＳＴＡＲＤ评分超过１６分。

对这８篇文献进行亚组分析，其合并灵敏度和特异度分别为

０．７３（９５％犆犐＝０．６６～０．８），０．９０（９５％犆犐＝０．８７～０．９３）；

ＳＲＯＣ曲线下面积为０．９１。８篇文献间无显著性异质性差异

（犙＝３．８５，犘＝０．２６）。

图１　　ＱＵＯＲＵＭ图解文献选择过程

图２　　ＰＣＴ预测ＳＡＰ的灵敏度和特异度及合并效应

表１　　纳入文献的人口学特征及研究情况

参考文献 狀 平均年龄 男／女 设计类型 采血时间 ＰＣＴ检测方法 评估时间
诊断阈值

（ｎｇ／ｍＬ）

Ｒａｕ等［１６］ ５０ ５３ ３０／２０ 前瞻性 每日持续１４ｄ 免疫发光 最高值 １．８

Ｍａｎｄｉ等［１７］ ２０ ４５．５ １４／６ 前瞻性 每日持续１４ｄ 放射免疫分析 ４８ｈ １．２

Ｐｉｎｄａｋ等［１８］ １０１ － － 前瞻性 入院第１天 免疫发光 最高值 ０．５

Ｐｅｚｚｉｌｌｉ等［１９］ ３１ ６６ １７／１４ 前瞻性 每日持续５ｄ 免疫发光 － ０．２５

ＭｅｌｚｉＤ′Ｅｒｉｌ等［２０］ ３１ ６６．４ １４／１７ 前瞻性 １ｄ 免疫发光 １ｄ ０．５

Ｆｒａｓｑｕｅｔ等
［２１］ ５１ ５９．４ ２５／２６ 前瞻性 １ｄ 降钙素原条试验 １ｄ ０．５

ＫｙｌａｎｐａａＢａｃｋ等
［２２］ ５７ ５２ ４１／１６ 前瞻性 １ｄ 免疫发光 １ｄ ０．４
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续表１　　纳入文献的人口学特征及研究情况

参考文献 狀 平均年龄 男／女 设计类型 采血时间 ＰＣＴ检测方法 评估时间
诊断阈值

（ｎｇ／ｍＬ）

ＫｙｌａｎｐａａＢａｃｋ等
［２３］ １６２ ４７ １０７／５５ 前瞻性 每日持续２ｄ 降钙素原条试验 １ｄ ０．５

Ａｍｍｏｒｉ等［２４］ ６９ ５９ ３８／３１ 前瞻性 入院 免疫发光 入院 ０．５

Ｍｏｄｒａｕ等［２５］ ７５ ５７ ３６／３９ 前瞻性 每日持续２ｄ 免疫发光 － ０．５～０．７

Ｂｕｌｂｕｌｌｅｒ等［２６］ ６５ ５５．３ ３２／３３ 前瞻性 每日持续１４ｄ 免疫发光 ４８ｈ ０．５

Ｒａｕ等［２７］ １０４ ５０ ７３／３１ 前瞻性 每日持续１４ｄ 免疫发光 最高值 ３．５

　　－：此项无数据。

图３　　ＰＣＴ预测ＳＡＰ的诊断优势比及合并效应

图４　　ＰＣＴ预测ＳＡＰ的ＳＲＯＣ曲线图

３　讨　　论

目前诊断急性胰腺炎的方法主要有：临床体征、影像学检

查和淀粉酶、脂肪酶等血清学标志物检测［２８］。临床体征不具

有特异性，只能作为辅助诊断的一部分；增强ＣＴ是目前诊断

胰腺坏死的主要方法之一，但评分方法粗略，且对疾病进展的

判断往往滞后于病情的发展；淀粉酶、脂肪酶等血清学标志物

的特异性不强，且检测有“窗口期”，不能全面而准确的评估

ＳＡＰ。因此发现或者发展一种新的检测方法或标志物，将推动

ＳＡＰ的诊断及治疗
［２９３０］。

近年来，许多研究表明，血清ＰＣＴ可以有效地预测ＳＡＰ

的发展，本研究的目的就是为了证实ＰＣＴ预测ＳＡＰ的可靠

性、价值大小及合理性。研究纳入的１２篇文献均为前瞻性研

究，且具有较好的研究质量，然而，作者在研究的过程中却发现

这些原始研究间存在着一定的异质性。比如说样本采集时间

不统一；ＰＣＴ检测方法各异；以及诊断阈值在不同的范围波动

等，这些都可能造成研究的偏移。选择一致性较好的文献（８

篇）进行亚组分析，异质性程度大大降低了，说明文献的选择及

质量的评估可影响系统评价的结果。在报告质量的评价中，虽

然采取了广泛的检索策略，但检索语种仅限于英文，可能会造

成漏检及语种偏倚。

与其他诊断标志物一样，ＰＣＴ诊断ＳＡＰ的准确性也要依

赖于诊断阈值的选择，不同疾病阶段采集的样本和检测手段的

不一致性会影响诊断阈值的大小。尽管目前还没有统一的意

见关于ＰＣＴ诊断ＳＡＰ到底应该采用多大的诊断阈值才合适，

但从本文的综合研究分析，诊断界值为０．５ｎｇ／ｍＬ时，诊断的

灵敏度和特异度相对较高，异质性检验也没有较大的异质性。

综上所述，血清ＰＣＴ的检测可能成为预测ＳＡＰ的有效手

段，然而由于研究数量所限以及缺乏成本效果及安全性的评

估，尚需更多的一致性文献的支持。
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ａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓｗｉｔｈｏｕｔｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．

ＣｌｉｎＣｈｅｍ，２０００，４６（４）：４２８４３０．

［２１］ＦｒａｓｑｕｅｔＪ，ＳａｅｚＪ，ＴｒｉｇｏＣ，ｅｔａｌ．Ｅａｒｌｙｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｏｆ

ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｄｏｅｓｎｏｔｐｒｅｄｉｃｔｓｅｖｅｒｉｔｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａ

ｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ［Ｊ］．Ｓｕｒｇ，２００３，９０（１０）：１１２９１１３０．

［２２］ＫｙｌａｎｐａＢａｃｋＭＬ，ＴａｋａｌａＡ，ＫｅｍｐｐａｉｎｅｎＥ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏ

ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｓｔｒｉｐｔｅｓｔｉｎｔｈｅｅａｒｌｙｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆｓｅｖｅｒｅａｃｕｔｅ

ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ［Ｊ］．Ｓｕｒｇ，２００１，８８（３）：２２２２２７．

［２３］ＫｙｌａｎｐａａＢａｃｋ ＭＬ，ＴａｋａｌａＡ，ＫｅｍｐｐａｉｎｅｎＥＡ，ｅｔａｌ．

Ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ｓｏｌｕｂｌｅｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ２ｒｅｃｅｐｔｏｒ，ａｎｄｓｏｌｕｂｌｅ

Ｅｓｅｌｅｃｔｉｎｉｎｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇｔｈｅｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ

［Ｊ］．ＣｒｉｔＣａｒｅＭｅｄ，２００１，２９（１）：６３６９．

［２４］ＡｍｍｏｒｉＢＪ，ＢｅｃｋｅｒＫＬ，ＫｉｔｅＰ，ｅｔａｌ．Ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｐｒｅｃｕｒ

ｓｏｒｓ：ｅａｒｌｙｍａｒｋｅｒｓｏｆｇｕｔｂａｒｒｉｅｒｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ［Ｊ］．Ｐａｎｃｒｅａｓ，２００３，２７（３）：２３９

２４３．

［２５］ＭｏｄｒａｕＩＳ，ＦｌｏｙｄＡＫ，ＴｈｏｒｌａｃｉｕｓＵｓｓｉｎｇＯ．Ｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌ

ｖａｌｕｅｏｆｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｉｎｅａｒｌｙａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅ

ａｔｉｔｉｓ［Ｊ］．Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２００５，１００（１７）：１５９３１５９７．

［２６］ＢｕｌｂｕｌｌｅｒＮ，ＤｏｇｒｕＯ，ＡｙｔｅｎＲ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｉｓａ

ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｍａｒｋｅｒｆｏｒｓｅｖｅｒｅａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ［Ｊ］．Ｕｌｕｓ

ＴｒａｖｍａＡｃｉｌＣｅｒｒａｈｉＤｅｒｇ，２００６，１２（１）：１１５１２０．

［２７］ＲａｕＢＭ，ＫｅｍｐｐａｉｎｅｎＥＡ，ＧｕｍｂｓＡＡ，ｅｔａｌ．Ｅａｒｌｙａｓ

ｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆｐａｎｃｒｅａｔｉｃｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓａｎｄｏｖｅｒａｌｌｐｒｏｇｎｏｓｉｓｉｎ

ｓｅｖｅｒｅａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓｂｙｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ（ＰＣＴ）：ａｐｒｏ

ｓｐｅｃｔｉｖｅｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＡｎｎＳｕｒｇ，

２００７，２４５（８）：７４５７５４．

［２８］中华医学会外科学分会胰腺外科学组．重症急性胰腺炎

诊治指南［Ｊ］．中华外科学杂志，２００７，４５（１１）：３４３６．

［２９］ＪｅｎｎｉｆｅｒＫ．Ａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ：ｄｉａｇｎｏｓｉｓ，ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ，ａｎｄ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．ＡｍＦａｍＰｈｙｓｉｃｉａｎ，２００７，７５（１０）：１５１３

１５２０．

［３０］ＢｏｒｉｅＦ，ＦｉｎｇｅｒｈｕｔＡ，ＭｉｌｌａｔＢ．Ａｃｕｔｅｂｉｌｉａｒｙｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ，

ｅｎｄｏｓｃｏｐｙ，ａｎｄｌａｐａｒｏｓｃｏｐｙ［Ｊ］．ＳｕｒｇｉｃａｌＥｎｄｏｓｃｏｐｙ，

２００９，１７（８）：１１７５１１８０．

（收稿日期：２０１２１１１６　修回日期：２０１２１２２９）

８４６ 重庆医学２０１３年２月第４２卷第６期




