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摘要： 目的 探讨血清中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白（NGAL）、胎球蛋白A（Fetuin A）、白细胞介素-6（IL-6）与腹膜透
析相关感染程度的关联性及对预后影响。方法 选取社旗县妇幼保健院 2016年 8月至 2019年 4月腹膜透析相关感染病人 74
例作为研究对象，根据 30 d预后情况分预后良好组（43例）、预后不良组（31例）。检测两组治疗前、治疗 7 d后血清NGAL、Fe⁃
tuin A、IL-6水平、感染可能性（IPS）评分，动态观察上述血清指标与 IPS评分相关性，logistic回归分析腹膜透析相关感染预后影
响因素，受试者工作特征（ROC）曲线分析血清NGAL、Fetuin A、IL-6对预后不良预测价值，并以Kaplan-Meier曲线分析生存情
况。结果 治疗 7 d后，预后良好组血清NGAL（542.06±95.34）μg/L、IL-6水平（13.06±3.80）ng/L、IPS评分（10.14±1.03）分低于预
后不良组（640.78±104.90）μg/L、（17.18±4.73）ng/L、（13.65±1.18）分，Fetuin A水平（0.68±0.28）g/L高于预后不良组（0.48±0.16）g/
L（P<0.05）；IPS评分与血清NGAL、IL-6呈正相关，与血清Fetuin A呈负相关（P<0.05）；透析龄、NGAL、IL-6、IPS评分是腹膜透析
相关感染预后的独立危险因素，Fetuin A是腹膜透析相关感染预后的保护因素（P<0.05）；NGAL预测预后不良的曲线下面积
（AUC）值为 0.809，大于 IL-6、Fetuin A；Kaplan-Meier曲线显示，血清NGAL、IL-6、Fetuin A高危组、低危组生存曲线对比，差异有
统计学意义（P<0.05）。结论 腹膜透析病人血清NGAL、IL-6水平变化与腹膜透析相关感染严重程度呈正相关，Fetuin A与感
染程度呈负相关，动态监测NGAL、Fetuin A、IL-6水平变化有助于预后评估及治疗。
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Abstract： Objective To investigate the association of serum neutrophil gelatinase-associated lipid transport protein (NGAL), fetuin
A (Fetuin A) and interleukin-6 (IL-6) with the extent of peritoneal dialysis-associated infections and their prognostic impact.Methods
Seventy-four patients with peritoneal dialysis-related infections treated in the Maternal and Child Health Hospital of Sheqi County from
August 2016 to April 2019 were selected as study subjects, and were assigned into good prognosis group (n=43) and poor prognosis
group (n=31) according to 30 d prognosis. Serum NGAL, Fetuin A, IL-6 levels, and infection probability score (IPS) were detected be⁃
fore and 7 d after treatment in both groups, and the correlation between the above serum indicators and IPS was dynamically observed.
Logistic regression analysis was performed to analyze the factors influencing the prognosis of peritoneal dialysis-associated infection,
and receiver operating characteristic (ROC) curves were used to analyze the predictive value of serum NGAL, Fetuin A, IL-6 for poor
prognosis, and Kaplan-Meier curves for survival.Results After 7 d of treatment, levels of serum NGAL, IL-6 , and IPS in the good
prognosis group were lower than those in the poor prognosis group [(542.06±95.34) μg/L vs. (640.78±104.90) μg/L, (13.06±3.80) ng/L
vs. (17.18±4.73) ng/L, and (10.14±1.03) vs. (13.65±1.18), respectively], while Fetuin A level was higher than that in the poor prognosis
group [(0.68±0.28) g/L vs. (0.48±0.16) g/L, P<0.05]. IPS was positively correlated with serum NGAL and IL-6 levels and negatively cor⁃
related with serum Fetuin A level (P<0.05). Dialysis age, NGAL, IL-6, and IPS were independent risk factors for the prognosis of perito⁃
neal dialysis-associated infection, while Fetuin A was a protective factor for the prognosis of peritoneal dialysis-associated infection (P<
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0.05). The AUC value of NGAL predicting poor prognosis was 0.809, which was greater than that of IL-6 and Fetuin A. Kaplan-Meier
curves showed that there was statistically significant difference in the survival curve between serum NGAL, IL-6, and Fetuin A high-

risk group and low-risk group (P<0.05).Conclusions Changes in serum NGAL and IL-6 levels of peritoneal dialysis patients were pos⁃
itively correlated with the severity of peritoneal dialysis-related infection, and Fetuin A was negatively correlated with the degree of in⁃
fection. Dynamic monitoring of changes in NGAL, Fetuin A, and IL-6 levels would be helpful for prognostic assessment and treatment.
Key words： Peritoneal dialysis; Infection; Neutrophil gelatinase-associated lipid transport protein; Fetoprotein A; Interleu⁃
kin-6; Prognosis

腹膜透析是临床治疗慢性肾衰竭、急性肾损伤

常用手段。临床报道，腹膜透析可有效清除机体代

谢废物、纠正水及电解质平衡，但受免疫力低下、透

析液污染等诸多因素影响易继发感染，造成超滤失

败，甚至加重病人病情［1-2］。因此，对腹膜透析相关

感染进行深入研究对改善预后意义重大。中性粒

细胞明胶酶相关脂质运载蛋白（NGAL）为载脂蛋白
超家族主要成员，机体出现炎症或遭受有害刺激可

促使外周血NGAL表达升高［3］；白细胞介素-6（IL-6）
是临床预测早期感染敏感因子，其能激活中性粒细

胞，学者张灵玲等［4］研究显示，脓毒血症发病 1~2 h
后外周血 IL-6水平即显著升高，数小时内可达高
峰，且升高幅度与感染严重程度关系密切；胎球蛋

白A（Fetuin A）是一种多功能蛋白质，有研究指出，
Fetuin A在急性期炎症反应中发挥负性蛋白作用，
可能参与介导炎症抑制过程［5］。目前有关血清

NGAL、Fetuin A、IL-6表达与腹膜透析预后的报道较
少，基于此，该研究通过 Pearson相关系数、ROC曲
线、Kaplan-Meier生存曲线等工具探究上述血清指
标与腹膜透析相关感染程度及预后关系，旨在为临

床提供循证依据。现报告如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取社旗县妇幼保健院 2016年 8
月至 2019年 4月腹膜透析相关感染病人 74例作为
研究对象，根据 30 d预后情况分预后良好组（43
例）、预后不良组（31例）。两组性别、年龄、体质量
指数、合并症、透析病因等基础资料均衡可比（P>
0.05）；两组透析龄对比，差异有统计学意义（P<
0.05），见表 1。病人或其近亲属知情同意，本研究符
合《世界医学协会赫尔辛基宣言》相关要求。

1.2 纳入及排除标准 纳入标准：均行腹膜透析；

伴不同程度腹水浑浊、腹痛，不伴或伴发热或透出

液中白细胞计数（WBC）>100×106/L或透出液培养阳
性；入组前未经治疗。排除标准：长期应用免疫抑

制剂者；伴已被证实的腹腔外局部感染或全身性感

染者；入组前 3个月内存在急性心血管事件史；伴严
重肝肺心功能异常者。

1.3 方法

1.3.1 腹膜透析方法 采取美国百特公司生产

表1 两组腹膜透析相关感染病人一般资料对比

预后良好组 预后不良组 （t χ 2）
资料

（n=43） （n=31） 值
P值

性别（男/女）/例 23/20 16/15 （0.03） 0.873
年龄（岁，/ x̄ ± s） 58.46±3.87 57.96±3.71 0.56 0.579
体质量指数（/ kg/m²，
x̄ ± s） 21.45±1.31 21.61±1.29 0.52 0.604

合并症/例（%）
高血压 14（32.56） 11（35.48） （0.07） 0.793
高血脂 10（23.26） 8（25.81） （0.06） 0.801
心脏病 5（11.63） 3（9.68） （0.01） 0.910

透析病因/例（%） （0.08） 0.962
原发性肾病 27（62.79） 20（64.52）
继发性肾病 8（18.60） 6（19.35）
病因不详 8（18.60） 5（9.68）

透析龄（月，/ x̄ ± s） 14.05±2.71 26.44±3.19 18.01 <0.001

1.5%或 2.5%乳酸盐腹膜透析液、双联系统管路，
采取持续不卧床腹膜透析（CAPD）方式透析（日间
2 000 mL 1.5%腹膜透析液保留 12 h）；根据情况适
宜改变腹膜透析方案，灌入量增加 500毫升/次，加
强透析充分性。

1.3.2 血清指标检测方法 治疗前、治疗 7 d后以
非抗凝真空管取晨空腹静脉血 3 mL，室温静置 30
min，离心 10 min（半径 8 cm，转速 3 500 r/min），取血
清置液氮保存待测。Fetuin A检测：以双抗体夹心
法，纯化人 Fetuin A抗体包被微孔板，制固相抗体，
依次向包被单抗微孔内加 Fetuin A，与辣根过氧化
物酶（HRP）标记Fetuin A抗体结合，制成抗体-抗原-

酶标抗体复合物，反复洗涤，加底物 3，3'，5，5'-四甲
基联苯胺（TMB）显色，酶标仪 450 nm波长测吸光
度，标准曲线计算 Fetuin A水平。NGAL、IL-6水平
检测操作步骤同 Fetuin A。试剂、试剂盒为沈阳万
泰医疗设备有限责任公司提供，相同资深专科医师

规范完成。

1.4 观察指标 （1）对比两组血清NGAL、Fetuin A、
IL-6水平。（2）对比两组 IPS评分。IPS评分由经培
训合格护士进行评估，体温 0~2分，呼吸频率 0~1
分，心率 0~12分，白细胞计数 0~3分，序贯性器官功
能障碍 0~2分，C反应蛋白（CRP）0~6分，总分值 0~
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26分，得分越高感染越严重。经预试验，内部一致
性信度 Cronbach's α系数为 0.81，各维度分别为
0.69~0.82；重测信度为 0.88，各维度分别为 0.63~
0.82，内容效度为 0.95。（3）分析血清 NGAL、Fetuin
A、IL-6与 IPS评分相关性。（4）分析腹膜透析相关感
染预后的影响因素。（5）对比血清NGAL、Fetuin A、
IL-6对预后不良预测价值。（6）研究血清NGAL、Fe⁃
tuin A、IL-6生存预测价值。
1.5 统计学方法 采用 SPSS 22.0统计分析软件，
计数资料以率表示，两组间比较采用 χ 2检验；符合

正态分布的计量资料以 x̄ ± s表示，两组间比较采
用 t检验；logistic回归分析腹膜透析相关感染预后
影响因素，受试者工作特征（ROC）曲线分析血清
NGAL、Fetuin A、IL-6对预后不良预测价值，并以
Kaplan-Meier曲线进行生存分析，采用 log-rank检
验；相关性分析采取 Pearson相关性分析。检验水
准α=0.05。
2 结果

2.1 两组血清NGAL、Fetuin A、IL-6水平 31例
预后不良包括转血液透析 17例，病死 14例。治疗
前两组血清NGAL、Fetuin A、IL-6水平对比，差异无
统计学意义（P>0.05）；预后良好组治疗 7 d后血清
NGAL、IL-6水平较治疗前明显降低，Fetuin A较治
疗前明显升高（P<0.05）；治疗7 d后预后不良组血清
NGAL、Fetuin A、IL-6水平与治疗前相比，差异无统
计学意义（P>0.05）；且治疗 7 d后预后良好组血清
NGAL、IL-6水平低于预后不良组，Fetuin A水平高
于预后不良组（P<0.05）。见表2。
2.2 两组 IPS评分 预后良好组［（13.87±1.31）分］

与预后不良组［（14.02±1.55）分］治疗前 IPS评分对
比，差异无统计学意义（t=0.45，P=0.654）；预后良好
组治疗 7 d后 IPS评分［（10.14±1.03）分］较治疗前明
显降低（P<0.05）预后不良组治疗 7 d后 IPS评分水
平［（13.65±1.18）分

，

］与治疗前相比，差异无统计学

意义（P>0.05）；治疗 7 d后，预后良好组 IPS评分低
于预后不良组（t=13.61，P<0.001）。
2.3 血清 NGAL、Fetuin A、IL-6与 IPS评分相关
性 Pearson相关性分析显示，血清NGAL（r=0.605，
P=0.018）、IL-6（r=0.464，P=0.033）与 IPS评分呈正相
关，Fetuin A（r=−0.469，P=0.038）与 IPS评分呈负
相关。

2.4 腹膜透析相关感染预后的影响因素 将腹膜

透析相关感染预后不良作为因变量（预后良好=0；
预后不良=1）以透析龄、血清NGAL、Fetuin A、IL-6、
IPS评分作 变量，纳入 logistic回归分析模型，结为自

，

果显示，高透析龄、高NGAL、高 IL-6、高 IPS评分是
腹膜透析相关感染预后的独立危险因素，高 Fetuin
A是腹膜透析相关感染预后的保护因素（P<0.05）。
见表3。
2.5 血清 NGAL、Fetuin A、IL-6对预后不良预测
价值 ROC曲线分析显示，NGAL、Fetuin A、IL-6对
预后均具有预测价值，且 NGAL预测预后不良的
AUC值为0.809，大于 IL-6、Fetuin A。见表4。
2.6 生存分析 随访 30 d，根据ROC曲线最佳截断
值分成高危组、低危组，Kaplan-Meier曲线显示，血清
NGAL、IL-6、Fetuin A高危组、低危组生存曲线对比，
差异有统计学意义（χ 2=9.08，P=0.003；χ 2=5.35，P=
0.021；χ 2=3.29，P=0.042）。

表2 两组腹膜透析相关感染病人74例血清NGAL、Fetuin A、IL-6水平比较/x̄ ± s
IL-6/（ng/L）NGAL/（μg/L） Fetuin A/（g/L）

组别 例数
治疗前 治疗7 d后 治疗前 治疗7 d后 治疗前 治疗7 d后

预后良好组 43 658.13±105.41 542.06±95.34① 0.43±0.15 0.68±0.28① 20.18±4.05 13.06±3.80①
预后不良组 31 662.57±110.23 640.78±104.90 0.45±0.13 0.48±0.16 20.63±3.79 17.18±4.73
t值 0.18 4.21 0.60 3.57 0.48 4.15
P值 0.861 <0.001 0.552 0.001 0.630 <0.001
注：NGAL为中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白，Fetuin A为胎球蛋白A，IL-6为白细胞介素-6。
①与同组治疗前相比，P<0.05。

表3 logistic回归分析腹膜透析相关感染74例预后的影响因素
变量 赋值 β值 标准误 Wald χ2值 P值 OR值 95%CI
透析龄

NGAL
Fetuin A
IL-6
IPS评分

≤12个月=0；>12个月=1
低水平=0；高水平=1
低水平=0；高水平=1
低水平=0；高水平=1
低水平=0；高水平=1

0.786
1.091
−0.490
0.727
1.367

0.377
0.502
0.218
0.306
0.544

4.345
4.724
5.043
5.647
6.314

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

2.194
2.978
0.613
2.069
3.923

（1.247，3.861）
（2.059，4.306）
（0.411，0.914）
（1.068，4.009）
（2.513，6.125）

注：NGAL为中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白，Fetuin A为胎球蛋白A，IL-6为白细胞介素-6，IPS评分为感染可能性评分。
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表4 治疗7 d后血清NGAL、Fetuin A、IL-6对腹膜透析相关感染74例预后不良预测价值ROC曲线分析结果

指标 AUC 95%CI Z值 P值 截断值 灵敏度/% 特异度/%
NGAL 0.809 （0.701，0.891） 5.600 <0.001 >626.94 μg/L 67.74 90.70
Fetuin A 0.776 （0.664，0.865） 5.120 <0.001 ≤0.65 g/L 90.32 58.14
IL-6 0.808 （0.700，0.890） 5.618 <0.001 >14.64 ng/L 77.42 79.07
注：NGAL为中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白，Fetuin A为胎球蛋白A，IL-6为白细胞介素-6。

讨论

腹膜透析较血液透析具有更显著残余肾功能

保护效果，且费用较少，已成为肾病病人主要替代

治疗手段［6］。但尽管近年连接技术、无菌操作技术

及消毒措施取得显著进展，感染仍是腹膜透析常见

急性并发症，也是造成腹膜透析失败、病死的主要

原因之一，临床报道中，有近 16%的腹膜透析病人
病死原因或多或少与感染程度有关［7］。一项以维持

性血液以及腹膜透析病人作为研究对象的调查显

示，IL-6等炎性因子对诊断病人感染具有重要指导
意义，应作为透析病人继发感染重要参考依据［8］。

该研究结果显示，治疗 7 d后，预后良好组血清
NGAL、IL-6水平低于预后不良组，Fetuin A水平高
于预后不良组，且血清NGAL、IL-6与 IPS评分呈正
相关，Fetuin A与 IPS评分呈负相关（P<0.05），提示
上述血清指标与感染严重程度关系密切，可能参与

腹膜透析相关感染发生发展。

IL-6是早期感染炎性因子，可激活中性粒细胞，
有研究显示，IL-6持续生成时，病人多脏器功能障碍
发生风险及病死率显著升高，外周血 IL-6水平越
高，脓毒症或腹腔感染病人感染程度越严重，预后

越差［9-10］。与该研究预后不良病人血清 IL-6高表达
结果一致。此外，该研究结果还显示，血清 IL-6高
表达是腹膜透析相关感染预后的独立危险因子（P<
0.05）。分析感染会刺激 IL-6、肿瘤坏死因子α（TNF-

α）等细胞因子大量生成，肝脏在促炎性因子，尤其
是 IL-6作用下会大量生成淀粉样蛋白A（SAA）、CRP
并在体内积蓄负反馈诱导晚期糖基化终末产物

（AGEs）生成，而AGEs具有修饰蛋白作用，继而引起
肾病病人心血管疾病进展，造成预后不良［11］。Fe⁃
tuin A是多功能蛋白，具备不同生物学效用，在调节
炎症反应、维持体液钙动态平衡中发挥重要作用，

且可维持体外细胞生长，无论生理或病理状态，其

均具有特有功能。

Fetuin A能对抗炎症反应，同时机体炎症细胞
因子又可影响 Fetuin A生成、分泌，二者互相调节，
大鼠体内实验显示，大剂量 Fetuin A能直接抑制
TNF-α生成，且无须依赖LPS信号介导，同时能强化
细胞阳离子摄取能力，缓解 IL-6、TNF-α等对微血管
促钙化作用［12］。因此，外周血 Fetuin A水平升高能

缓解机体炎症反应，保护器官组织炎性损害，改善

预后，此观点该研究结果已得到证实，预后良好病

人血清Fetuin A水平呈高表达状态，Fetuin A是腹膜
透析相关感染预后的保护因素（P<0.05）。

NGAL是一种小分子量糖蛋白，能连接不同细
菌铁载体，机体遭遇细菌感染后其表达迅速升

高［13］。NGAL已被临床应用于各种炎症疾病诊断，
如：社区获得性肺炎、败血症病人均检出外周血

NGAL增加，脑膜炎病人脑脊液中NGAL升高，腹膜
炎病人腹水 NGAL同样升高［14-15］。该研究结果显

示，血清NGAL与 IPS评分呈正相关（P<0.05），与皮
婧静等［16］研究结果一致。此外还有报道显示，大部

分透出液假阴性腹膜炎病人，透出液NGAL水平超
出参考范围，而大部分假阳性病人透出液NGAL表
达却在正常范围，说明NGAL在腹膜炎诊断方面具
有良好特异性［17-19］。该研究进一步研究表明，NGAL
预测腹膜透析相关感染预后不良的 AUC 值为
0.809，大于 Fetuin A、IL-6，且血清 NGAL、IL-6、Fe⁃
tuin A高危组、低危组生存曲线（P<0.05）提示临床
可根据NGAL表达水平合理制定治疗方案。

，

综上可知，腹膜透析病人血清NGAL、Fetuin A、
IL-6水平变化与腹膜透析相关感染严重程度关系密
切，且与病人预后病情密切相关，动态监测NGAL、
Fetuin A、IL-6水平变化有助于预后评估及治疗。但
该研究样本量较少，且未详细探讨其他因素对预后

的影响，需在扩大样本量基础上进一步分析与

探究。
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摘要： 目的 探讨丁苯酞对轻度缺血性血管性认知障碍（VCI）合并睡眠障碍病人的临床疗效。方法 选取 2019年 1月至
2021年1月在石家庄市人民医院神经内科门诊及住院轻度缺血性VCI合并睡眠障碍病人120例作为研究对象。按随机数字表
法将其为对照组及治疗组各 60例。对照组采用抗血小板聚集、降脂稳定斑块等基础治疗 90 d。治疗组在对照组基础上应用
丁苯酞，丁苯酞的用法为临床标准剂量，每次 0.2 g，3次/日，口服 90 d。观察并比较病人治疗前后 90 d症状、体征，简易智能精
神状态检查量表（MMSE）、蒙特利尔认知评估量表（MOCA）、匹兹堡睡眠质量指数（PSQI）量表、疗效及不良反应。结果 两组

研究对象的性别、年龄及治疗前各组评分数据差异无统计学意义（P>0.05）具有可比性。治疗组治疗后MMSE评分（22.83±
1.84）分、MOCA评分（22.83±1.84）分均高于治疗前（20.27±1.85）分、（21.17±3.18 （均P<0.05），PSQI量表评分（8.52±3.05）分低
于治疗前（16.80±1.81）分（P<0.05）。治疗后，治疗组MMSE评分、 组提高（P<0.05）治疗组PSQI睡眠指数较
对照组降低（P<0.05）。治疗组显效 31例，有效 13例，无效 16例，对照组显效 14例，有效 12例，无效 34 两组疗效比较差异有

）

，

MOCA评分较对照
分

例，

，

统计学意义（Z=−3.58，P<0.001）。两组用药后均未出现任何不良反应。结论 丁苯酞可改善轻度缺血性VCI合并睡眠障碍病
人认知功能，改善了生活质量，提高了睡眠质量。

关键词： 丁苯酞； 脑缺血； 认知障碍； 血管性认知障碍； 睡眠障碍


