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摘  要 

目的：研究D-二聚体、C反应蛋白、降钙素原的动态水平对判断化疗后出现III~IV度骨髓抑制的恶性肿瘤

患者合并感染的发生与否及评估其病情严重程度和预后的指导意义。方法：测定所有52例患者化疗后出

现III~IV度骨髓抑制的第1，2，3，4天至出现感染期间的D-二聚体、C反应蛋白、降钙素原。按是否感

染将患者分为非感染组(32例)和感染组(20例)，分别进行三项指标的连续监测，对检测结果进行统计学

分析。结果：未感染组与感染组第1天检测的D-二聚体、C反应蛋白、降钙素原水平比较无统计学意义；

未感染组第2，3，4天及出院前最后一次检测的D-二聚体、C反应蛋白、降钙素原水平明显高于感染组，

有统计学意义。结论：D-二聚体、C反应蛋白、降钙素原水平与骨髓抑制后发生的合并感染关系密切，

其持续高水平提示合并感染发生的可能，且病情较重，预后较差。因此D-二聚体、C反应蛋白、降钙素

原水平可作为判断是否发生合并感染的指标。 
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Abstract 
Objective: To study the D-dimer, c-reactive protein, calcitonin original dynamic level of judgment 
(III~IV) degrees after chemotherapy in patients with malignant tumor of bone marrow suppres-
sion merge infection and evaluate the significance of disease severity and prognosis. Methods: 
Determination of all 52 cases III~IV degrees after chemotherapy in patients with bone marrow 
suppression of 1, 2, 3, 4 days to appear during the infection of D-dimer, c-reactive protein, calcito-
nin original. Patients were divided into non-infected group (32 cases) and infected group (20 cas-
es) according to whether or not they were infected. Continuous monitoring of the three indicators 
was conducted, and the test results were statistically analyzed. Results: The levels of D-dimer, 
C-reactive protein and procalciton in detected in the uninfected group and the infected group on 
day 1 were not statistically significant. The levels of D-dimer, C-reactive protein and procalcitonin 
detected in the uninfected group at day 2, 3, 4 and the last time before discharge were significantly 
higher than those in the infected group, with statistical significance. Conclusion: The levels of 
D-dimer, C-reactive protein and procalciton in are closely related to the occurrence of comorbidity 
infection after bone marrow suppression. Therefore, the levels of D-dimer, C-reactive protein and 
procalcitonin can be used as indicators to determine whether co-infection occurs. 
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1. 引言 

恶性肿瘤患者化疗后极易出现骨髓抑制，而重度(III~IV 度)骨髓移植易引起因机体免疫细胞缺失而导

致的合并感染，是发生化疗源性骨髓抑制后最常见的死亡原因之一。临床上对于是否发生合并感染(尤其

是细菌感染)的诊断，需要进行相应的病原体的培养及鉴定，但这一过程耗时长，且仅在出现菌血症后才

有阳性结果，因此容易耽搁治疗[1]。临床上，D-二聚体、C 反应蛋白、降钙素原在感染性患者中是较为

敏感的监测指标。通过对这几项指标的动态监测，可尽早的判断患者是否出现合并感染并评估其病情的

严重程度和预后，藉此采取针对性的临床干预措施，从而降低患者合并感染的发生风险，并提升治疗效

果。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

选取 2014 年 7 月~2016 年 2 月间我科出现化疗后重度(III~IV 度)骨髓抑制的恶性肿瘤患者共 52 例：

其中出现发热患者 39 例；出现咳嗽咳痰患者 14 例；出现腹泻患者 8 例；所有入选患者的肿瘤分期均为

II~III 期，而且均无肿瘤进展，排除因肿瘤进展导致的 D-二聚体升高的影响。52 例患者中男性 29 例，女

性 23 例，年龄范围为 26~65 岁，根据是否发生合并感染将入选者分为无感染组(32 例)和感染组(20 例)，
两组均进行三项指标的连续监测，并对监测结果进行分析。患者化疗前后均进行血液细胞常规检查，并

按照重度(III~IV 度)骨髓抑制的治疗指南中的分级标准评定骨髓抑制的严重程度[2]。重度(III~IV 度)骨髓

抑制诊断标准(表 1)： 
 

Table 1. Grading of myelosuppression after chemotherapy 
表 1. 化疗后骨髓抑制的分度 

 0 度 1 度 2 度 3 度 4 度 

血红蛋白(g/L) ≥110 109~95 94~80 79~65 <65 

白细胞(109/L) ≥4.0 3.9~3.0 2.9~2.0 1.9~1.0 <1.0 

粒细胞(109/L) ≥2.0 1.9~1.5 1.4~1.0 0.9~0.5 <0.5 

血小板(109/L) ≥100 99~75 74~50 49~25 <25 

2.2. 检测方法 

所有入选患者在第 1，2，3，4 天及观察终点(转归或死亡)当日均抽取外周静脉血 2 ml 测定 D-二聚

体、C 反应蛋白(CRP)、降钙素原(PCT)水平，采用 ACLTOP300 全自动血凝仪、乳胶免疫比浊试剂，通

过 UPT-3A 发光双抗体夹心免疫层析法检测患者血浆中 D-二聚体、C 反应蛋白、降钙素原水平。D-D 正

常参考值 < 1.5 mg/L，CRP 正常参考值 < 10 mg/L，PCT 正常参考值 < 0.5 ug/L。同时发热患者均在发热

体温上升期抽取血细菌培养(厌氧 + 需氧)各 10 ml 送检，出现咳嗽患者行胸片或胸部 CT 检查，腹泻患

者行粪便检查。其中血细菌培养阳性 2 例，胸部 CT 及胸片提示肺部感染 10 例，粪便检查阳性感染 2 例。

根据细菌培养、胸部 CT 检查以及粪便检测的结果将患者分为感染组和非感染组，记录分析两组指标差

异。IV 度骨髓抑制患者给予病床消毒隔离，口腔清洁护理、细胞集落刺激因子注射，发热患者行积极地

抗感染、静脉营养等对症支持治疗，对深静脉导管抽血培养排除感染。 

2.3. 统计学方法 

采用 SPSS 17.0 进行统计分析，血浆 D-D、CRP、PCT 水平在各亚组的不同的相关性采用 t 检验，跟
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对照组的相关性也用 t 检验。化疗前后以及感染和未感染两组之间血浆 D-D、CRP、PCT 含量相关性用 t
检验.采用Kaplan-Meier法计算各组发生率，血浆CRP含量的相关性采用采用单因素分析(log-rank检验)，
及 PFS 采用单因素和多因素分析，多因素分析采用 COX 回归，P < 0.05 为差异有统计学意义。 

3. 结果 

1) 感染组与非感染组第一天 D-二聚体、C 反应蛋白、降钙素原各项指标比较均无统计学意义，见表

2。 
 

Table 2. Comparison of various indicators of patients on the first day 
表 2. 第一天患者各项指标检测比较 

 感染组 非感染组 P 值 

D-二聚体 mg/L 
化疗前 0.63 ± 0.25 0.5 ± 0.30 0.751 

化疗后 0.81 ± 0.28 0.7 ± 0.31 0.214 

C 反应蛋白 mg/L 
化疗前 6.2 ± 1.61 7.1 ± 1.11 0.157 

化疗后 8.0 ± 1.92 7.3 ± 2.13 0.512 

降钙素原 ug/L 
化疗前 0.32 ± 0.22 0.35 ± 0.17 0.211 

化疗后 0.41 ± 0.21 0.39 ± 0.18 0.361 

 
2) 感染组第 2，3，4 天及最后一次检测的 D-二聚体、C 反应蛋白、降钙素原水平显著高于非感染组，

差异具有统计学意义，见表 3。 
 

Table 3. Comparison of mean values of various indicators of patients on the second, third and fourth days after admission 
and before discharge 
表 3. 入院第 2，3，4 天及出院前患者各项指标检测均值比较 

 感染组 非感染组 P 值 

D-二聚体 mg/L 

化疗后第 2 天 1.53 ± 0.31 0.97 ± 0.28 0.032 

化疗后第 3 天 2.96 ± 0.35 0.85 ± 0.29 0.021 

化疗后第 4 天 4.70 ± 0.24 0.79 ± 0.22 0.008 

化疗后出院前 2.33 ± 0.33 0.66 ± 0.23 0.026 

C 反应蛋白 mg/L 

化疗后第 2 天 16.7 ± 1.10 7.1 ± 1.11 0.047 

化疗后第 3 天 38.0 ± 9.22 10.1 ± 1.77 0.018 

化疗后第 4 天 79.7 ± 17.9 19.5 ± 1.22 0.009 

化疗后出院前 21.8 ± 1.25 7.8 ± 1.07 0.039 

降钙素原 ug/L 

化疗后第 2 天 0.55 ± 0.16 0.45 ± 0.13 0.052 

化疗后第 3 天 1.75 ± 0.25 0.49 ± 0.15 0.017 

化疗后第 4 天 3.88 ± 0.15 0.44 ± 0.16 0.006 

化疗后出院前 2.44 ± 0.12 0.39 ± 0.15 0.011 

注：感染组与非感染组比较，P < 0.05。 
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Figure 1. Dynamic horizontal variation diagram of D-dimer 
图 1. D-二聚体水平动态变化图 

 

 
Figure 2. Dynamic variation of C-reactive protein level 
图 2. C 反应蛋白水平动态变化图 

 

 
Figure 3. Dynamic changes of calcitonin levels 
图 3. 降钙原素水平动态变化图 

 
感染组与非感染组 D-二聚体、C 反应蛋白和降钙原素动态水平变化分别如图 1、图 2 和图 3 所示。

化疗后，无论是 D 二聚体、C 反应蛋白还是降钙原素，感染组水平均显著高于非感染组，且在化疗后 3
天之内，感染组 D-二聚体、C 反应蛋白和降钙原素水平随天数逐步递增。经过干预治疗改善感染状况之

后，感染组 D-二聚体、C 反应蛋白和降钙原素水平才有所下降，但直至出院时，其水平仍显著高于非感

染组。因此通过检测 D-二聚体、C 反应蛋白和降钙原素动态水平可以辅助患者化疗后合并感染的诊断。 

4. 讨论 

近年来，患者化疗后出现重度(III~IV 度)骨髓抑制，而严重度骨髓抑制极易因免疫系统功能下降合并

感染，一旦合并感染并感染性休克的患者会有极高的病死率，其实质是病原微生物侵入机体导致炎性介

质大量释放而引起的全身效应。临床上缺乏早期诊断感染的特异性指标是其高病死率的主要原因之一[2]。
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D-二聚体(D-dimers, D-D)是交联纤维蛋白在纤溶酶作用下产生的一种具有特异性的降解产物，在临床广

泛应用，常用于深静脉血栓(DVT)、肺栓塞(PE)以及弥漫性血管内溶血(DIC)的诊断，同时也用于溶栓治

疗效果监测等。我们都知道，在细菌感染时，血浆纤维蛋白转换率的增快，纤维蛋白降解产物也会增高，

这样导致 D-二聚体值的升高，在感染方面的，有大量研究探讨了 D-二聚体与社区性获得性肺炎(CAP)之
间存在正相关关系，所以D-二聚体也常常作为临床炎症指标之一，但由于肿瘤患者常伴有血液高凝状态、

纤溶亢进、微循环障碍、血栓形成风险高等特点，D-二聚体经常是增高的，所以在肿瘤患者合并有感染

时，D-二聚体值的升高对指导临床判断炎症存在的价值不太大。PCT 在细菌感染引起的感染性休克以及

全身炎症反应过程中水平会显著升高，且其升高的程度与疾病的严重性、感染的严重程度以及病死率呈

正相关[1] [2]。经过临床积极有效治疗病情好转后，感染性休克患者的 PCT 水平下降也非常迅速。重度

骨髓抑制合并感染另一个重要指标是 C-反应蛋白，C-反应蛋白(C-Reactive Protein, CRP)是由 Tillett 等于

1930 年发现的，它是由肝细胞合成的一种急性期反应蛋白。我们都知道，正常人血清中的 CRP 含量极微，

而当机体发生细菌感染后 CRP 反应比较敏感，可在 4~6 h 内迅速升高，常常作为早期诊断细菌性感染的

敏感指标[3]。但是因急性排异反应、多种心血管系统疾病、严重的组织损伤、非感染性炎性反应等多种

疾病也可引起 CRP 水平升高，因此 CRP 对于感染诊断的敏感性较高，但特异性是有局限性[3]。近年来

CRP 在肿瘤中发现有不同程度增高。部分研究提出肿瘤患者血清 CRP 水平会明显增高，虽然升高的机制

还尚未完全明显，多数专家认为可能是癌症患者血清细胞因子 TNF 和 IL-6 的水平增高，直接刺激肝细胞

合成 CRP，引起肿瘤患者体内 CRP 升高[4]。目前较多研究主要在探讨肿瘤患病风险、临床分期、化疗

效果评价等方面与 CRP 水平相关性。同时 CRP 受年龄、激素、免疫抑制剂以及抗炎药物等影响较小，

在肿瘤合并细菌感染的诊断和治疗还是有着重要的临床价值的。它在肝脏合成和分泌，在正常血浆中含

量很少，在机体发生炎症时，CRP 可迅速升高，在一定时间内达到高峰，炎症控制后又可迅速恢复正常。

随着检验技术的发展，CRP 检测结果更加快速、简便和可靠，应用领域大大增加，已成为感染性疾病诊

断和治疗监测的一个敏感指标[4]。该研究中发现治愈组与非治愈组相比较，PCT、CRP 水平随化疗后肿

瘤病情好转而出现快速下降，这个结果在我们的表 2 中化疗前后的感染的检测数据中，可以看出化疗合

并感染治愈组低于非治愈组，说明 PCT、CRP 的下降可作为感染性休克患者治疗疗效的评价指标。而感

染组的人群中 PCT、CRP 不下降或下降后再升高，常提示感染病情严重、预后较差。降钙素原(Procalcitonin, 
PCT) PCT 是一种无激素活性的降钙素的前体物质，在正常人体内由甲状旁腺 C 细胞中合成分泌，由 116
个氨基酸组成，由 N 末端、降钙素，C 末端 3 个部分组成，半衰期为 22~29 h，健康人血清中 PCT 水平

极低(<0.1 ng/ml)。1993 年，法国学者 Assicot 等首先提出 PCT 可以作为细菌感染的标志物，其在感染后

2 h 便可检测到，感染后 12~24 h 达到高峰，炎症消失后恢复正常。PCT 目前被视为对检测细菌性感染有

高度敏感性，同时也是具有高度特异性的一个指标。当有细菌感染时，机体通过分泌 TNF-α、细菌内毒

素、IL-6 等因素作用于肺、肝、脾、肾的神经内分泌细胞或特殊细胞而产生 PCT，所以 PCT 的数值高低

与感染的严重程度呈正相关。但若该患者不是细菌引起的感染，则其体内的 PCT 并不出现明显升高。所

以病毒感染时 PCT 值往往正常或有轻微增高。此外国内外多个研究发现 PCT 水平对排除恶性肿瘤患者合

并感染很有意义，在临床上往往作为鉴别肿瘤患者是否合并感染的一个重要的参考指标，而 PCT 的升高

不会受到机体的免疫抑制状态的干扰。据统计，多个研究数据分析显示肿瘤合并细菌感染患者的 PCT 水

平明显高于单纯肿瘤性发热患者，所以在临床上 PCT 水平可鉴别肿瘤患者的细菌感染和肿瘤性发热。另

Zhou Y 等一篇报道指出，PCT 水平与患者性别、年龄及发热程度无关，这说明 PCT 水平不会因个体差

别而变化很大[5]。因此，PCT、CRP 的动态监测可判断感染性休克患者的病情严重程度及预后，结合 D-
二聚体、血乳酸、动脉血气分析结果则更加有意义。休克时血液流速减慢、毛细血管淤滞，血细胞、纤

维蛋白、球蛋白等聚集，血液粘滞度增加，故初期血液呈高凝状态，其后纤溶亢进、而转为低凝。D-二

https://doi.org/10.12677/acm.2023.1371513


杨娟 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2023.1371513 10839 临床医学进展 
 

聚体是目前应用最广泛的反映机体纤溶亢进和血液高凝状态分子标记物之一，它是一种降解产物，能特

异性反映纤溶过程的标记物[6]。血液存在高凝状态时，D-二聚体升高表示体内纤溶亢进。 
本文动态监测感染组和非感染组的入院时第 1 天、入院后 2、3、4 天及出院前的 D-二聚体值，结果

显示感染性休克患者在治愈后的数值与入院时比较为下降，且具有统计学意义。说明感染性休克患者体

内 D-二聚体水平与疾病的严重程度有关[7]，可以通过监测 D-二聚体对感染性休克患者进行预后评估。

分析患者化疗前后血浆中 D-二聚体、C 反应蛋白、降钙素原含量的变化，对化疗后骨髓抑制导致的合并

感染的诊断有一定的指导意义，可以指导早期使用有效抗生素。 
综上所述，在感染性休克患者治疗过程中，D-二聚体、CRP 及 PCT 的动态变化对患者病情严重程度、

临床干预措施的疗效以及预后的判断具有重要的指导意义，可以作为临床上指导重症感染及感染性休克

治疗的可靠指标[8]。 
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