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  社区获得性肺炎(CAP)由细菌、病毒或其他感染

性病原体单一或混合感染引起的疾病。在儿童群体
CAP发病率迅速下降,很大程度上得益于采取的各种

有效预防手段,然而,CAP仍是导致儿童死亡的重要
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疾病[2]。研究表明,我国每年超2
 

000万儿童罹患

CAP[3]。因此需要选择灵敏度高,特异度强的生物标

志物,快速对儿童 CAP进行辅助诊疗。降钙素原

(PCT)用于辅助诊疗感染性疾病的领域已非常成熟,
现将儿童CAP诊疗现状和PCT作为生物标志物用

于儿童CAP诊疗的研究进展进行系统综述。
1 儿童CAP诊疗现状

  对于儿童CAP患者,有效区分病毒性与细菌性

CAP,准确评估和预测疾病的严重程度,何时使用抗

菌药物和决定患者入院时机等诊疗问题难度较大[4]。
低龄儿童的咳嗽能力较差或无法咳嗽,使得医护人员

获得幼儿下呼吸道分泌物或痰液的可能性较低,通过

获取呼吸道分泌物来检测致病病原体判定低龄儿童

CAP的困难较大。而且对儿童而言,由于无经过验证

的临床CAP评分标准,因而对儿童CAP诊治难度也

较大。最近有研究者针对儿童CAP的评估提出了3
个风险模型,但由于上述风险模型未能包括非住院儿

童且需要在扩展人群中进行外部验证才能用于常规

实践[5]。研究者开发了能够提示CAP病因和严重程

度的生物标志物,其中研究最透彻且亦适用于儿童

CAP辅助诊疗的生物标志物是降钙素原(PCT)[6]。
2 PCT用于区分儿童细菌性和病毒性CAP价值

  最初用于评估儿童CAP病因学的生物标志物主

要包括单独或组合使用红细胞沉降率(ESR)、白细胞

计数(WBC)、中性粒细胞百分比(NP)和C-反应蛋白

(CRP)等,后来研究发现PCT是预判CAP较好的生

物标志物之一[7-9]。由于此前的研究方法不能完全获

取CAP病因学等原因,导致不能准确的使用生物标

志物用于CAP的辅助诊疗。随着时间的推移,辅助

科室检测病原体的方法得到明显改进后,儿科医师对

CAP病因识别的能力得到显著提升。最近研究表明,
ESR、WBC和 NP对识别儿童细菌性和非细菌性

CAP的能力较差,而且CRP在区分病毒性与细菌性

CAP的时候,数据有重叠区域,表明 CRP在区分

CAP不同疾病类型时无明显诊断优势[10]。
此外,生物标志物联合检测用于辅助诊断病毒性

与细菌性CAP较单一指标的效果更好。王莉等[8]研

究结果显示,联合检测PCT、CRP及 WBC对细菌性

CAP的诊断阳性率最高,而对病毒性CAP的诊断阳

性率最低。周凤敏[11]研究结果表明,患有细菌性肺炎

的儿童比非细菌性肺炎的儿童PCT水平高且PCT
能较好的区分重症CAP和轻症CAP患儿,而且PCT
在诊断和预判CAP方面具有显著优势。张月霞[12]研

究结果表明,PCT、CRP和 WBC水平在CAP细菌组

中均高于支原体组合病毒组,0.5
 

ng/L的PCT诊断

节点能较好的区分细菌性、病毒性和支原体性CAP,
其受试者工作特征曲线下的面积最高。
3 PCT与疾病严重性的关系

  PCT诊断价值在成人全身感染及CAP疾病中的

应用已日渐成熟,但较少研究报道PCT在儿童CAP
传染性疾病诊断及预后判断的价值[13-16]。JOHANS-
SON

 

等[17]研究结果显示,与无菌血症的CAP相比,
CAP伴菌血症的儿童PCT水平较高。根据肺炎严重

指数(PSI),将PCT>0.5
 

ng/mL纳入logistic回归分

析结果显示,当PSI的值为4~5时,判断非菌血症肺

炎和菌血症肺炎的OR 值分别为5.7和3.0。CAP儿

童中高 PCT 水平与侵袭性疾病具有相关性,表明

PCT可预测疾病的严重程度[18-21]。曾德润等[6]报道

结果显示,PCT在区分CAP疾病严重程度上具有一

定的检测优势。汤景平等[22]研究结果显示,PCT水

平不仅可辅助诊断儿童CAP且可预判CAP疾病的

严重程度。与此同时,尽管CRP可区分CAP与健康

对照,但无法对CAP疾病的严重程度进行预判,表明

在评估CAP病情的严重程度时,PCT效果更好。另

外有研究指出,PCT水平与儿童CAP的疾病严重程

度密切相关,说明PCT水平是评估CAP病情严重程

度的较好炎症标志物之一[23]。
冷秀芝[24]指出PCT和CRP能较好的区分细菌

感染引起的重症CAP组与轻症CAP组,而且PCT
在预判革兰阴性杆菌与革兰阳性球菌引起的 CAP
时,有较好的评估效果,此研究结果对协助临床医生

选择适当的抗菌药物具有重要的参考意义。
4 PCT用于抗菌药物治疗效果观察

  由于在儿童患者中难以取样鉴定致病病原体,对
儿童CAP抗菌药物的使用仍以经验性治疗为主。世

界卫生组织推荐对所有年龄段的住院儿童,仍以β-内
酰胺治疗作为首要目标[25]。抗菌药物治疗48

 

h后,
95%儿童CAP患者无症状。但由于缺乏用于预测β-
内酰胺治疗后临床反应的生物标志物,因此使用炎症

标志物用于指导抗菌药物治疗的效果研究迫在眉睫。
COHEN等[26]对治疗CAP的125名儿童使用单一抗

菌药物进行了回顾性研究。研究者比较了 WBC、中
性粒细胞计数、CRP和PCT用于确定β-内酰胺治疗

儿童CAP的最佳临床反应预测指标,结果显示,与无

β-内酰胺治疗反应者相比,有β-内酰胺治疗反应的儿

童组体内PCT水平较高,而且多元logistic回归分析

结果显示,PCT和中性粒细胞计数是使用β-内酰胺治

疗儿童CAP的最佳临床反应预测指标。文献[27]报
道结果显示,PCT监测截点选取为0.25

 

ng/mL时,
与对照组相比,观察组抗菌药物使用率和联合用药率

下降,抗菌药物使用时长和住院时长均明显缩短。刘

阳等[28]研究结果显示,PCT<0.1
 

ng/mL时可不予抗

菌药物治疗,而0.1
 

ng/mL
 

<PCT≤0.25
 

ng/mL时

酌情使用抗菌药物,可收到良好的治疗效果;与对照

组相比,根据PCT水平酌情使用抗菌药物的观察组

住院时长低于对照组,且抗菌药物使用率下降,对照

组的抗菌药物使用率由入院当天的85.71%下降至住

院第7天的21.43%,而治疗组抗菌药物使用率由入

·6142· 检验医学与临床2020年8月第17卷第16期 Lab
 

Med
 

Clin,August
 

2020,Vol.17,No.16



院当天的61.90%下降至住院第7天的11.90%。上

述研究表明,连续监测血中PCT水平,可以较好的控

制抗菌药物使用率,缩短抗菌药物使用疗程,减少住

院时间和住院费用,其成本效益分析结果显著[29],对
减轻疾病经济和社会负担具有较好的辅助诊断意义,
值得临床推广。
5 PCT在辅助诊断儿童呼吸道感染中的应用

  儿童呼吸道感染分为上、下呼吸道感染,CAP通

常属于下呼吸道感染,但许多研究并未特别纳入具体

的感染名称如CAP、支气管炎、支气管肺炎等。大部

分研究评估了PCT在区分感染性病原体引起的感染

中的检测意义。如吕伟青等[30]指出在儿童急性呼吸

道感染中,与健康对照组相比,PCT水平明显升高,且
细菌感染组PCT水平高于病毒感染组。赵爽等[31]指

出,在下呼吸道感染性疾病中,细菌培养阳性组儿童

体内PCT水平高于培养阴性或正常菌群组,但在具

体病原体引起的呼吸道感染疾病组中,各组PCT比

较差异无统计学意义(P>0.05)。邓耀明[32]研究结

果显示,在3种炎症因子指标中,PCT预测儿童呼吸

系统感染的灵敏度和特异度最高,且革兰阴性菌感染

者PCT水平明显高于革兰阳性菌感染者。以上结果

表明,在预测儿童呼吸道感染方面,无论急性呼吸道

感染或呼吸系统感染,PCT预测效果良好。
6 小  结

  对儿童CAP诊疗需尽早鉴定出致病病原体有利

于抗菌药物的合理应用,而且可减少其治疗时间。大

量的循证医学证据表明,PCT仍是目前最为有效的辅

助诊断及预测CAP预后的生物标志物。未来需寻找

更有利于儿童CAP诊治的生物标志物。
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  微小核糖核酸(miRNA)是非编码单链RNA,它
参与调控细胞凋亡、增殖、分化、个体发育等多个生命

活动[1],是通过与 mRNA的3'非编码区(3'UTR)互
补配对结合,引导沉默复合体(RISC)降解靶 mRNA,
而与靶mRNA不完全互补的 miRNA则在蛋白质翻

译水平上抑制其表达。miRNA作为近年热点,多数

研究主要集中于miRNA在肿瘤方面的研究。有文献

报道孕妇血浆中的 miRNA种类多,且在不同孕周呈

现表达种类和水平的动态变化;此外一些胎盘产生的

miRNA随着妊娠结束而下调或者消失[2-3]。目前已

有研究表明多个miRNA与妊娠并发症相关[4]。因此

miRNA可能成为妊娠、妊娠并发症的诊断治疗的标

志物。本文就miRNA在妊娠相关并发症中的表达情

况作一综述。

1 miRNA与妊娠期高血压疾病(HDCP)

HDCP是孕妇特有的疾病,特征主要为高血压、
蛋白尿、水肿。类型分为妊娠期高血压、子痫前期、子
痫、慢性高血压并发子痫前期及慢性高血压。HDCP
严重影响孕妇、产妇及新生儿的生命和健康。目前,
该疾病的发病机制尚未阐明。研究表明,相关的临床

症状会在胎盘排出逐渐消失后。此外,通过研究发现

滋养层细胞对于发病机制具有重要作用。
 

在我国子痫前期的发病率较高,约为9.4%,且重

度子痫前期会引起严重的并发症,对母婴健康造成威

胁,增加孕产妇及围生儿病死率。它的基本病理改变

是全身小血管痉挛,使得脑、心、肝、肾等重要器官的

血供受限,引起全身脏器功能受到损害,同时胎盘部

位血管痉挛,减少血流灌注,造成胎盘缺血缺氧,最终

可能引起胎儿生长受限(FGR),胎盘早剥,甚至造成

胎儿死亡。由于其较高的发病率、严重的并发症,使
得国内外众多学者对发病机制进行了大量研究,发现

已形成的发病机制较多,其中包括有内皮细胞损伤、
免疫调节功能异常、滋养细胞异常、遗传因素、营养因

素等,但现在仍未完全明确。研究发现,较正常妊娠

相 比,miR-195、miR-206[1]、miR-126[2]、miR-223、

miR-218、miR-17、miR-18a、miR-19b1、miR-92a1、

miR-379、miR-411 和 miR-517-5p、miR-520a-5p 和

miR-525-5p在重度子痫前期胎盘组织中下调,其中

miR-517-5p、miR-520a-5p和miR-525-5p对诊断子痫

前期的预测准确度较高[3];miR-210、miR-30a、miR-
524、miR-517a/b、miR-517c、miR-519a、miR-17、miR-
19a、miR-151、miR-193b、miR-203、miR-204的表达上

调。其中miR-18a可以通过靶向抑制Smad2的表达

促进滋养细胞浸润[4-6],miR-517a/b、miR-517c可诱

导缺氧,两者的过表达增加了抗血管生成蛋白sFLT1
的表达,促进子痫前期的发生[7],miR-203在子痫前
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