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·术后感染·
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【摘要】 目的 评估血沉与C-反应蛋白比值在诊断假体周围感染患者中的诊断价值。方法 本

研究回顾性分析了从 2015年 1月至 2020年 12月住院的 81例患者，PJI的诊断根据骨与肌肉感染协会

2014年感染诊断标准。随访并比较了联合应用血沉与C-反应蛋白比值与经典诊断指标血沉与C-反应

蛋白之间的诊断效能。结果 本研究共收集46例为无菌性松动患者组和35例关节假体周围感染组；男

性32例，女性49例；感染组患者与非感染组患者平均年龄分别为（64.7±12.2）岁和（61.8±12.9）岁。感染

组血沉、C-反应蛋白、血沉/C-反应蛋白比值以及白细胞计数均高于非感染组（P＜0.001）。血沉与C-反

应蛋白比值具有89.1％的灵敏度和82.7％的特异度，其AUC为0.882明显高于血沉（AUC，0.831），其诊

断效能与C-反应蛋白（AUC，0.889）相当。血沉与C-反应蛋白比值相比经典诊断指标血沉与C-反应蛋

白有较高的特异度和阳性预测值。结论 C-反应蛋白和血沉做为经典诊断指标，其比值能够有效提高

诊断的特异性和阳性预测值，其有助于准确区分假体周围感染和无菌松动。
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【Abstract】 Objective Periprosthetic joint infection is a catastrophic complication after joint re-

placement, and with the rise in the number of joint replacement patients in China, the number of patients

with periprosthetic joint infection has also increased, thus making a more accurate diagnosis of periprosthet-

ic joint infection a hot topic of research for orthopedic surgeons. The purpose of this study was to assess the

diagnostic value of ESR to C-reactive protein ratio in the diagnosis of patients with periprosthetic joint infec-

tions. Methods We retrospectively analyzed 81 patients hospitalized from January 2015 to December

2020, with periprosthetic joint infections diagnosed according to the Bone and Muscle Infection Society In-

fection Diagnosis 2014 Revised criteria. In this study we compared the diagnostic efficacy between the com-

bined application of the ESR to C-reactive protein ratio and the classical diagnostic index ESR to C-reactive

protein. Results In this study 46 cases were in the aseptic loosening patient group and 35 cases in the peri-

prosthetic joint infection group; 32 men and 49 women; the mean age of patients in the infected and non-in-

fected groups was 64.7 ± 12.2 and 61.8 ± 12.9 years old, respectively. The ESR, C-reactive protein, ESR/C-

reactive protein ratio and white blood cell count were higher in the infected group than in the non-infected

group. The ESR to C- reactive protein ratio had a sensitivity of 89.1% and specificity of 82.7% , with an

AUC of 0.882 significantly higher than that of ESR (AUC, 0.831) and comparable to that of C-reactive protein

(AUC, 0.889). The ESR to C-reactive protein ratio had a higher specificity and positive predictive value com-

pared to other indices. Conclusion The ESR to C-reactive protein ratio is a new index for the diagnosis of

periprosthetic joint infection and helps to accurately differentiate periprosthetic joint infection from aseptic

loosening.
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随着骨科医疗技术的发展，人工关节置换术也

逐渐成为了骨科最常见的手术之一。关节置换手术

不仅能减轻患者疼痛恢复运动功能，而且可以提高

患者的生活质量。据报道每年全世界都有数以百万

计的人接受关节置换手术，仅在美国，2010年就进

行了33.2万例全髋关节置换术和71.9万例全膝关节

置换术，预计 2030年这数字将达到 400万左右[1，2]。

而同样在国内髋关节置换及膝关节置换年手术总量

从2011的221 920例迅速增长至2019年的951 986例，

并有持续增长趋势 [3]。然而，关节假体周围感染

（periprosthetic joint infection，PJI）作为关节置换术

后一种毁灭性的并发症，一直困扰着患者和骨科医

生。尽管大约 2%的关节置换患者在术后发生PJI，

但是随着接受关节置换手术患者数量的增加，PJI患

者数量也将进一步增加[4]。PJI的治疗通常需要多次

手术和长期的抗生素治疗，给患者带来巨大的精神

以及身体上的伤害[5]。而且这一类患者经过标准的

PJI治疗后，其 5年死亡率仍高于乳腺癌、霍奇金淋

巴瘤和其他几种常见恶性肿瘤[6]。

PJI术后发生再次感染更是目前的一个治疗难

点，部分患者因为无法有效控制感染经历多次手

术，甚至最终截肢 [7]。PJI 的准确诊断仍是一个难

题，而血清学检查尤其是红细胞沉降率（血沉）、C-

反应蛋白水平是骨科医生广泛使用的关键的检查

手段，其具有检测时间短，价格低廉，特异性和敏感

性高等特点。血沉和C-反应蛋白一直以来是骨与

肌肉感染协会、美国感染病协会诊断标准的基础。

近期，有研究报道血沉和 C-反应蛋白的比值是诊

断感染性疾病有效的标记物 [8]。我们进行了这项

回顾性研究，以进一步阐明血沉和 C-反应蛋白比

值的潜在价值。

资料与方法

一、一般资料

回顾性收集 2015年 1月至 2020年 12月本院收

治的 101 例髋膝关节置换术后患者。其中急性

PJI10例被排除，合并有类风湿性关节炎和强直性脊

柱炎共 6例被排除，假体周围骨折或脱位 4例被排

除，最终符合纳入标准的患者共81例。

二、纳入排除标准

纳入标准：（1）患者接受关节置换手术并术后出

现并发症；（2）诊断为慢性PJI和无菌松动患者，（3）

主要评价外周血指标包括C-反应蛋白和血沉，白细

胞计数等。

排除标准：（1）急性PJI（定义为术后3个月内发

生感染）；（2）与炎症相关的疾病包括类风湿性关节

炎、系统性红斑狼疮和强直性脊柱炎；（3）修复假体

周围骨折或脱位；（4）有免疫相关疾病患者；肿瘤病

史患者，有严重的肝功能、凝血功能障碍患者；（5）血

清标志物等相关临床数据缺失时不纳入本次研究，

此外随访时间小于1年的患者也被排除。

本研究已获得本院伦理委员会批准 [H2018

（012）]。

三、诊断标准

依据2014骨与肌肉感染协会、美国感染病协会

诊断标准指南，本研究中同样主要诊断标准（满足1

项就可以诊断感染）：（1）与假体相通的窦道；（ 2）两

次培养为同一细菌；次要诊断标准（至少满足3项即

可以诊断感染）：（1）C-反应蛋白和血沉升高；（2）关

节液白细胞计数升高或者白细胞酯酶实验阳性；（3）

关节穿刺液中性粒细胞百分比阳性；（4）组织病理分析

阳性；（5）培养单次阳性。未满足上述感染标准并且其

影像学特征符合假体松动的患者纳入到非感染组。

四、观察指标及随访

本研究作为单中心研究，对所收集数据进行了

回顾性分析。本研究中充分收集了患者医疗记录包

括：临床症状、诊断、实验室检查结果包括血清学指

标（血沉、C-反应蛋白、白细胞计数）；以及人口统计

学数据包括：年龄、性别、身体质量指数（body mass

index，BMI）。作为术常规前检查的重要一部分，患

者入院后第二天早晨采集血液样本，所有血清学指

标均于就诊24 h内完成测定。

对于因感染而接受二期翻修手术患者，在首次

（一期）翻修之前收集所有临床数据，对于所有接受

无菌翻修的患者均通过门诊随访或微信随访 90 d，

以确定术后是否存在感染。

五、统计学方法

统计软件使用 SPSS 19.0（美国，IBM），计数资

料采用n（%）表示，采用c2检验。符合正态分布的计

量资料用 x̄ ±s表示，采用 t检验。利用受试者工作特

征曲线（receiver operating characteristic，ROC）分析

血沉、C-反应蛋白、白细胞计数以及血沉/C-反应蛋

白比值在在诊断PJI的价值。各项指标间的曲线下

面积（Area under curve，AUC）比较用 DeLong's test

检验（P＜0.05为差异有统计学意义）。
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结 果

一、两组关节置换患者一般资料比较

感染组和非感染组患者一般资料比较包括年

龄、性别、BMI身体质量指数、ASA指数以及关节类

型间均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性，见表1。

二、感染组与非感染组血清学指标比较

感染组与非感染组血清学指标结果分别为：C-

反应蛋白（4.3±5.4 和 0.2±0.2）、血沉（47.3±36.2 和

11.9±8.3）、血沉/C-反应蛋白比值（29.6±29.9和70.0±

21.7）、白细胞计数（7.9±3.6和5.9±2.2），感染组患者

血清学指标均高于非感染组患者，并且有明显的统

计学差异P＜0.05，见表2。

三、各指标ROC分析

通过ROC曲线分析，我们发现血沉/C-反应蛋

白比值AUC为0.882（95% CI：0.792，0.972），其诊断

效能明显高于血沉（AUC：0.831），而且诊断效能与

C-反应蛋白（AUC：0.889）相当。血沉/C-反应蛋白

比值其特异度、阳性预测值也优于其余指标。De-

Long's test检验显示，C-反应蛋白的诊断效能优于血

沉，结果具有统计学意义（P=0.042）；其诊断效能与

血沉/C-反应蛋白比值间不具有统计学意义（P=

0.844）；血沉诊断效能差于血沉/C-反应蛋白比值，

结果不具有统计学意义（P=0.343）；血沉、C-反应蛋

白、血沉/C-反应蛋白比值诊断效能均优于白细胞计

数，并且结果具有统计学意义（P＜0.05），见表3，图1。

讨 论

一、假体周围感染

假体周围感染是人工关节置换术后的最为严

重并发症。假体周围感染的诊断与治疗目前仍是骨

科医生面临的一大难题。尤其是准确诊断PJI，因为

针对诊断结果的不同，治疗策略也是不一样的。PJI

的诊断具有挑战性，目前公认的诊断流程均是需要

结合多个检验结果，包括临床表现、血清学和关节液

的实验室结果、微生物学检查、假体周围组织的组织

学病理和\或冰冻、术中检查等[9]。尽管有研究表明，

诸如白细胞酯酶、α-防御素和基因组测序等新的检

测方法显示出非常高的诊断效能，但由于其检测费

用昂贵，而且需要特殊的设备，对于普通的医疗机构

表1 两组关节置换患者一般资料比较

组别

感染组

非感染组

t/c2值

P值

例

数

35

46

年龄（岁，

x̄ ±s）

65±12

62±13

0.207

0.285

BMI

（kg/m2，x̄±s）

25±4

26±3

0.135

0.486

性别[例（%）]

男性

17（48.6）

15（32.6）

0.318

0.145

女性

18（51.4）

31（67.4）

关节[例（%）]

髋

17（48.6）

32（69.6）

0.409

0.056

膝

18（51.4）

14（30.4）

ASA[例（%）]

1

0

2（4.3）

0.409

0.329

2

29（82.9）

40（87.0）

3

5（14.3）

4（8.7）

4

1（2.9）

0（0.0）

表2 两组关节置换患者血清学相关指标比较（ x̄±s）

组别

感染组

非感染组

t/c2值

P值

例数

35

46

C-反应蛋白（mg/dl）

4.3±5.4

0.2±0.2

1.165

＜0.001

血沉（mm/h）

47.3±36.2

11.9±8.3

1.398

＜0.001

血沉/C-反应蛋白比值

29.6±29.9

70.0±21.7

1.502

＜0.001

白细胞计数（109/L）

7.9±3.6

5.9±2.2

0.721

0.002

表3 各血清学指标诊断关节假体周围感染的ROC分析

指标

C-反应蛋白

血沉

血沉/C-反应蛋白比值

白细胞

AUC

0.889

0.831

0.882

0.704

95% CI

0.801，0.977

0.731，0.930

0.792，0.972

0.585，0.823

最佳截断值

0.70

27.0

44.1

8.7

特异度

0.771

0.657

0.827

0.4

灵敏度

0.978

0.935

0.891

0.957

阳性预测值

0.849

0.782

0.872

0.672

阴性预测值

0.964

0.885

0.853

0.875
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难以实施。血液生物标志物在诊断PJI方面起着重

要作用，因其检测方便、快捷，并且无创，成本效益高

等优点，已成为诊断关节置换术后感染的重要辅助

手段[10]。而且众多诊断标准均建立在血液生物标志

物的基础上。尽管已经报道了几种新型血液生物标

志物，如纤维蛋白原，D-二聚体等，其潜在诊断价值

仍未知[11-12]。Stylianos Daios等[13]报道，血沉与C-反

应蛋白比值在诊断西尼罗河神经侵入性疾病显示了

非常好的诊断效能。C-反应蛋白和血沉是反映刺激

后急性期反应的急性时相反应物，C反应蛋白反映

了急性炎症状态和组织损伤，血沉加快也会因身体

的炎症、贫血或肿瘤引起。而血沉与C-反应蛋白比

值结合了这两种指标，作为一种连续性比值指标在

其他疾病中有了一些研究[14]。然而，血沉与C-反应

蛋白比值在诊断 PJI 中的潜在价值尚未有研究报

道。故本研究以此为研究背景，评估血沉与C-反应

蛋白比值在诊断PJI中的作用。

二、C-反应蛋白和血沉

C-反应蛋白和血沉是一种快速检测方法，尤其

在没有窦道形成以及未进行关节穿刺检查时，它们

是术前评估的第一步诊断步骤。C-反应蛋白和血沉

是常规一起检测，并且普遍认为对于关节置换术后

是否存在感染具有同等价值，但对此也有一些研究

有些异议。此外，与关节液检测相比，血液检测可以

对所有患者进行。有文献报道，特别是在髋关节很

难通过穿刺来获得关节液，也因此从血液检测中获

得的准确信息对这类患者至关重要 [15]。在本研究

中，我们选择了与炎症相关的标志物，研究结果显

示，C-反应蛋白和血沉比值诊断PJI的 AUC 优于单

独使用血沉，与单独使用C-反应蛋白时的诊断效能

一样，未见明显统计学差异，但特异度和阳性预测值

高于二者，有效减少在诊断中的误诊及漏诊率。血

沉、C-反应蛋白、血沉/C-反应蛋白比值诊断 PJI 的

AUC 分别为 0.831（95% CI：0.731，0.930），0.889

（95% CI：0.801，0.977），0.882（95% CI：0.792，0.972）

三者的诊断价值较高；但是血白细胞计数的曲线下

面积较小，相比前者没有太大诊断价值，也因此不足

以判别是否存在感染。与国外学者研究结果一致，

在本研究中C-反应蛋白的敏感性和特异性略优于

血沉[10]。此外，针对血沉与C-反应蛋白的阈值也存

在争议，尽管在筛查 PJI时，使用公认的阈值，但也

不少对此提出了异议[16，17]。因此我们认为比值指标

能更好的解决该问题，对于C-反应蛋白的缺乏特异

性，血沉/C-反应蛋白比值带来了非常好的补充。诊

断结合说明了可以从常规血液检查中获得的额外信

息，进一步提高诊断的准确性。

三、本研究不足与展望

本研究也存在一定的不足，比如本研究样本量

较小，是单中心的研究；回顾性研究结果存在偏倚、

需要多中心大样本研究去进一步验证。由于样本量

的关系，未进行亚组的分析等问题客观存在。

总之，C-反应蛋白和血沉比值与血沉相比有较

高的诊断效能，特异性与阳性预测者优于C-反应蛋

白。C-反应蛋白和血沉比值助于骨科医生准确区分

PJI和无菌松动，是一个理想的诊断指标。
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